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Bildkontraste im menschlichen Muskelgewebe und Beugungsphanomene in der *H-NMR infolge
individueller und kollektiver Dipol-Dipol-Wechselwirkungen von Wasserprotonen in fllissiger
Phase

Individuelle und kollektive *H-Dipol-Dipol-Wechselwirkungen in der NMR von Fliissigkeiten eréffnen
neue Ansatze zur Untersuchung von mikroskopischen Strukturen.

In der CRAZED-Pulssequenz (zwei HF-Pulse, Zeitintervall z, Gradient G) fuhren kollektive
Dipol-Dipol-Wechselwirkungen zwischen Protonen mit einem Abstand d=#/(»Gz) zu intermolekularen
Mehrquantenkohérenzen. Die Korrelationsdistanz d ist iber die Starke eines Gradienten einstellbar und
betragt typischerweise 1mm...0,1mm. Die variable Abstandsabhédngigkeit erdffnet prinzipiell die
Madglichkeit, strukturierte Proben zu vermessen. Mit Hilfe von periodisch strukturierten Phantomen
konnte die Abstandsabhangigkeit verifiziert werden. Weiterhin konnte gezeigt werden, dafl die
CRAZED-Signale das Fourierspektrum der untersuchten Probe reflektieren. Ahnlich wie bei
konventionellen Streuexperimenten erhélt man Information Uber die Wellenzahlen der untersuchten
Struktur. Um das CRAZED-Experiment fur MRT-Studien verfugbar zu machen, wurden verschiedene
CRAZED-MR-Bildgebungstechniken auf einem klinischen 1,5T-Ganzkorper-Tomographen implemen-
tiert, mit denen In-vivo-Bilder vom Kopf von Probanden aufgenommen werden konnten. Die
CRAZED-Pulssequenz bietet fir die MRT einen neuen, vom Abstand zweier Kernspins abhéngigen
Kontrastparameter.

In verschiedenen biologischen Gewebstypen (z.B. Sehnen, Muskelgewebe, Knorpelgewebe,
Nervengewebe) resultieren individuelle *H-Dipol-Dipol-Wechselwirkungen aus bewegungsgehemmten
Protonen. Ursache der Bewegungshemmung sind kurzeitige Bindungen der Protonen an eine
makromolekulare Matrix (z.B. Proteine) oder chemischer Austausch mit dieser. Um den Anteil der
bewegungsgehemmten Protonen in einer MR-Bildgebung selektiv aufzunehmen, wurde der Unterschied
zwischen den beiden transversalen Relaxationszeiten T, und T, genutzt. Die Technik basiert auf der
Signaldifferenz einer synchronisierten Spinecho- und ,,Magic Sandwich Echo*“-Aufnahme. Mit Hilfe von
Agar-Gel-Phantomen konnte das Verfahren verifiziert werden. In-vivo-Aufnahmen an der Wade von
Probanden konnten damit aufgenommen werden. In Untersuchungen der oben genannten Gewebstypen
konnte dieses Verfahren von Nutzen flr die Diagnostik sein.

Image contrast of human muscle tissue and diffraction-like phenomena in *H NMR owing to
individual and collective dipole-dipole interactions of water protons in liquid phase

Individual and collective *H dipole-dipole interactions yield a new approach for studies of microscopic
structures by liquid NMR.

The application of the CRAZED pulse sequence (two rf pulses, delay t, gradient G) generates
intermolecular multiple-quantum coherences based on collective *H dipole-dipole interactions of protons
with mutual distance d=7/(G7) (correlation distance). d depends on the strength of the gradient and
typical values are d=1mm...0,1mm. In principle, the dependence on the distance enables investigation of
dimensions of structured samples. In this study we were able to verify the distance-dependency using
periodically structured phantoms. It could also be shown that the measured CRAZED-signal is based on
the fourier spectra of the structure. According to traditional diffraction experiments information on the
wavelengths of the structure can be obtained. To enable MRI studies, different types of CRAZED-
MR-imaging pulse sequences were implemented on a clinical 1.5-T whole-body scanner. In vivo MR
images from the brain of healthy volunteers could be obtained using these sequences. MR imaging based
in the CRAZED experiment provides a new image contrast, depending on the mutual distance of
selected protons.

In different types of biological tissues (e.g. tendon, cartilage, muscle, nerves) individual *H dipole-dipole
interactions are caused by immobilized protons. Restricted mobility is the consequence of bonds or
chemical exchange between protons and a macromolecular matrix. The difference between the
transverse relaxation times T, and T,, is used to isolate immobilized protons in MR imaging. These
protons provide a new contrast in MR images. The imaging method is based on the signal difference
between a synchronized spinecho and ,magic sandwich echo” pulse sequence. Verification of this
method was done using agar-gel phantoms. In vivo images could be obtained from the calf of healthy
volunteers. MR image contrast based on immobilized protons may provide additional information for
diagnosis of diseases in tissues like tendon, cartilage, muscle, and nerves.
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1 Einleitung

MR-Bild einer Aubergine

"There is something fascinating about science. One gets such wholesale

returns of conjecture out of such at rifling investment of fact."”

(Mark Twain 1835-1910, am. Schriftsteller)



2 Einleitung

Zwischen der Entdeckung der Kernspinresonanz 1938 durch Rabi et al. [52] und den
heutigen klinisch eingesetzten Ganzkorpertomographen liegt eine immense technische
Entwicklung. In den 1938 von Rabi et al. durchgefuhrten Experimenten wurde die
Kernspinresonanz verwendet, um magnetische Momente in einem Atomstrahl zu
bestimmen. Ein viel groReres Gebiet von Anwendungen ergab sich, nachdem die
Kernspinresonanz in kondensierter Materie beobachtet wurde. Dieses Experiment
gelang 1946 den beiden unabh&ngigen Arbeitsgruppen von Bloch et al. [2] und Purcell
et al. [53]. Zu Beginn der 70er Jahre wurden erste klinische Magnetresonanz-Spektro-
meter entwickelt und Untersuchungen der Relaxationszeiten von Blutproben
durchgefihrt. Mit der durch Lauterbur 1973 [5] in einem kernmagnetischen Resonanz-
Experiment (engl.: Nuclear Magnetic Resonance, NMR) eingefiihrten Uberlagerung
des statischen Magnetfeldes mit einem ortsabhdngigen Magnetfeld wurde es mdglich,
die NMR-Signale rdumlich zuzuordnen und somit eine Bildgebung (engl.: Magnetic
Resonance Imaging, MRI) der Spinverteilung zu realisieren. Sehr schnell begann die
Entwicklung von MR-Tomographen mit dem Ziel, eine medizinische Diagnostik
durchzufiihren. Mittlerweile sind solche Geréte in der klinischen Routine nicht mehr zu
entbehren, da die MRI einen hervorragenden Weichteilkontrast liefert. Es werden
immer wieder neue diagnostische Verfahren an MR-Tomographen entwickelt, um
andere, meist mit ionisierender Strahlung verbundene Bildgebungstechniken
(Computer-Tomographie, Szintigraphie, Positronen-Emissisons-Tomographie) abzu-
I6sen und somit die mittlere Strahlendosis der Patienten zu verringern.

In der konventionellen klinischen MR-Bildgebung beruht der Bildkontrast
hauptsachlich auf zwei Mechanismen:

1. Unterschiedliche Dichte der Kernspins in verschiedenen Gewebstypen.

2. Unterschiedliche Zeiten, die die Kernspins bendtigen, um nach einer Anregung
in den Ausgangszustand zuriickzukehren (Relaxationszeit T; und T ).

Bei diesen Mechanismen werden statische Wechselwirkungen der Kernspins nicht
bericksichtigt. Aus traditioneller Sicht bestand hierfur auch kein Grund, denn die MRT
nutzt im Wesentlichen das Signal der Protonen des Gewebswassers. Man nahm an, da
diese Protonen aufgrund der Brownschen Molekularbewegung keine statische
Wechselwirkung erfahren. Doch durch die fortschreitende technische Verbesserung
wurde es moglich, Effekte zu beobachten, die diese Annahme in Frage stellten. So
beobachtete man zum Beispiel eine zum Grundmagnetfeld orientierungsabhéangige,
transversale Relaxationszeit von Protonen in Sehnen [54]. Dieser Effekt konnte nur
durch residuale, dipolare Wechselwirkungen zwischen Wasserprotonen erklart werden.



Einleitung 3

Eine Vorraussetzung fir residuale, dipolare Wechselwirkungen ist mindestens eine
Population von Wasserprotonen mit stark eingeschrankter Brownscher Molekular-
bewegung. In der Tat beobachtet man eine solche Population in vielen Gewebstypen
(z.B. Sehnen, Knorpel, Muskel, Nerven u.s.w.). Da diese Population einen nur sehr
geringen Anteil am Pool der gesamten Wasserprotonen darstellt, ist eine direkte
Beobachtung dieser Population sehr schwierig.

Unter speziellen Vorraussetzungen kénnen selbst ohne Bewegungshemmung statische,
dipolare Wechselwikungen auftreten. Ist die durch die Wasserprotonen verursachte
Magnetisierung raumlich moduliert, so fihrt dies zu residualen, dipolaren
Wechselwirkungen. Hierbei handelt es sich nicht um individuelle Dipol-Dipol-Wechsel-
wirkungen, sondern jedes Proton in der Probe sieht ein zusétzliches magnetisches Feld,
das von den umgebenden Protonen verursacht wird (kollektives Phédnomen). Eine
raumlich modulierte Magnetisierung kann durch anlegen von Feld-Gradienten leicht
realisiert werden. Eine besondere Pulssequenz zur Realisierung raumlich modulierter
Magnetisierung stellt die von Warren et al. entwickelte CRAZED-Technik dar, die
selektiv das NMR-Signal von Protonen detektiert, die einen genau festgelegten Abstand
d zueinander besitzen. Der Abstand ist eine Folge der speziellen rdumlichen Modulation
der Magnetisierung durch die CRAZED-Pulssequenz. Die Modulation wird auch in
diesem Fall durch Gradienten realisiert. Erstaunlicherweise ist es mdglich, den Abstand
d der wechselwirkenden Protonen (ber die Gradientenstarke zu steuern. Die besondere
Abstandsabhangigkeit impliziert die Mdglichkeit von Strukturuntersuchungen mit Hilfe
der CRAZED-Pulssequenz.

Das Ziel dieser Arbeit war es, residuale dipolare Wechselwirkungen als zuséatzliche
Informationsquelle fur MRT-Untersuchungen zu nutzen. Es wurde ein Verfahren
entwickelt, mit dem sich die Population der bewegungsgehemmten Protonen selektiv
darstellen lai3t. Weiterhin wurde eine CRAZED-Pulssequenz auf einem 1,5-Tesla-Ganz-
kdrpertomographen implementiert, um zu ermitteln welcher Informationsgehalt tber
mikroskopische Strukuren sich mit der CRAZED-Technik gewinnen I&ft.






2 Grundlagen der NMR

MR-Bild einer Kiwi

,,Der Blick des Forschers fand nicht selten mehr, als er zu finden wiinschte.

(Gotthold Ephraim Lessing 1729-1781, dt. Dichter d. Aufklarung)



6 Grundlagen der NMR

2.1 Atomkerne im Magnetfeld

2.1.1 Kernspin und magnetisches Moment

Historisch betrachtet war die Beobachtung der Hyperfeinstrukturaufspaltung
(HFS-Aufspaltung) der Spektrallinien der Atomhille und damit der Hullenniveaus die
experimentelle Grundlage fur die Einfiihrung des Kernspins. Diese HFS-Aufspaltung
betragt fiir die Elemente Wasserstoff bis Uran zwischen 107 und 10” eV. Die Erklérung
dieses Effekts gaben 1927 E. Back und S. A. Goudsmit, die die HFS-Aufspaltung von
2093Bi gemessen hatten und diese durch Einfilhrung eines Kernspins der GréRe 1=9/2
berechnen konnten. Sie stiitzten sich dabei auf eine bereits 1924 von W. Pauli [1]
ausgesprochene Vermutung, daf manche Kerne einen Eigendrehimpuls und gekoppelt
mit diesem ein magnetisches Dipolmoment besitzen sollten, das zu einer mel3baren
Aufspaltung der Spektrallinien fihren kdnnte. Die im Experiment gefundene geringe
Aufspaltung erklart sich aus der Kleinheit des mit dem magnetischen Dipolmoment der
Atomhulle zu einem Gesamtdipolmoment koppelnden magnetischen Kerndipol-
moments.

Im Rahmen der Quantenmechanik stellt der Spin einen zusatzlichen Freiheitsgrad dar.
Da alle in dieser Arbeit implementierten Methoden als Signalquelle die
Wasserstoffprotonen des menschlichen Koérpers verwenden, beschrénkt sich die im
Folgenden dargestellte Theorie auf Spin-¥2-Teilchen. Mit dem Spin ist ein magnetisches
Moment verbunden. Das Magnetische Moment eines Spin-Y2-Teilchens ohne innere
Struktur (Dirac-Teilchen) ist durch

e h
ﬂ:g-z_.z (2.1)

gegeben, wobei M die Masse des Teilchens ist und der Faktor g=2 (Landé-Faktor) sich
zwanglos aus der relativistischen Quantenmechanik (Dirac-Gleichung) ergibt. Fir
Protonen wird allerdings ge=5,58 gemessen. Bei einem Proton kann es sich also nicht
um ein Teilchen ohne Substruktur handeln. Dies ist konsistent mit dem heutigen
Standardmodell der Teilchenphysik, wonach Pr otonen aus drei Quarks aufgebaut sind.
Das magnetische Moment der Protonen ergibt sich also aus den magnetischen
Momenten der drei Quarks, wobei die Berechnung des experimentell bestimmten
Wertes bislang nicht gelungen ist (,,Spinkrise®). Mit dem Protonenspin ist somit auch
ein magnetisches Moment
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a=geuyl =yenl 5y = oM, (2.2)

verbunden. y nennt man das ,,gyromagnetische Verhéltnis* des Kerns (hier ein Proton).

2.1.2 Wechselwirkung mit einem &uf3eren Magnetfeld

Die Wechselwirkung zwischen einem &uReren Magnetfeld B und dem magnetischen
Moment z wird durch den Hamiltonoperator

H=-z-B (2.3)

beschrieben. Fiir den speziellen Fall eines homogenen Magnetfeldes B, in Richtung der
z-Achse ergibt sich

H =—ypnl,B,. (2.4)

Mit Hilfe der Eigenwertgleichung

IZ

Yo)=m¥ ) m==l 41,111 (2.5)

lassen sich die Eigenfunktionen zum Hamiltonoperator (2.4) berechnen. Fir die
Energie-Eigenwerte erhalt man

Em = —7hmBO. (26)

Durch Anlegen eines duReren Magnetfeldes wird die m-Entartung der Energiezustédnde
aufgehoben (Zeeman-Aufspaltung). Es ergeben sich 2I1+1 &quidistante Energieniveaus,
deren Abstand

AE = ]/hBO (2.7)

zur Starke des Magnetfeldes proportional ist. Ein Kernresonanz-Experiment beruht auf
der Beobachtung der Resonanzabsorbtion der durch Gleichung (2.7) definierten
Energieniveaus. Diese 1aRt sich z.B. durch Einstrahlen eines zum statischen Grundfeld
senkrechten magnetischen Wechselfeldes B, der Frequenz « erzeugen. Liegt das
Wechselfeld parallel zur x’-Richtung im mitrotierenden Koordinatensystem, so erhélt
der Hamiltonoperator die Form

H,, =—ynhB,l, cos(at). (2.8)
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Hieraus 1aRt sich die Resonanzbedingung

AE=hw=yB, = w=yB, (2.9)

ableiten. In diesem Fall ist @ identisch mit der Larmorfrequenz @, mit der ein
klassisches Teilchen mit magnetischen Moment #z im statischen Magnetfeld B,
prazediert.

2.1.3 Makroskopische Magnetisierung

Bei Kernresonanzexperimenten kdnnen nur Proben mit einer groRen Anzahl N gleicher
Kerne untersucht werden. Dies ermdglicht eine semi-klassische Beschreibung der im
Folgenden definierten makroskopischen Magnetisierung. Die eigentliche MelRgroRe des
NMR-Experimentes ist die makroskopische Magnetisierung M der Probe. Diese ist
definiert durch

)

<“t1

M =2 (2.10)

i
d.h. die Magnetisierung ist die vektorielle Summe der Erwartungswerte der einzelnen
magnetischen Momente z pro Volumen V. Die Boltzmanstatistik ergibt Besetzungs-
wahrscheinlichkeiten der einzelnen Energieniveaus pm

@ EnlkeT

|
Po=—— i Z= e, 2.12)

m=—1

mit Z=Zustandssumme, kg=Boltzmann-Konstante und T=Temperatur in Kelvin. Die
resultierende ungleiche Besetzung der m-Zusténde flihrt zu einer Nettopolarisation des
Kernspinsystems. Unter der Voraussetzung der Hochtemperaturndherung (Zo<<kgT),
die bei Raumtemperatur fiir Kernspinsysteme stets erfullt ist, 146t sich Gleichung (2.11)
bis zur linearen Ordnung entwickeln. Damit betragt die makroskopische Magnetisierung
M,, die von N Kernspins im &uReren Magnetfeld B, erzeugt wird,
2
M, = N;/ZMBO = XaHo s 20 = NP1 (142)/3KT . (219)
3Kk, T
7 ist die statische Kern-Suszeptibilitdt. Nach Gleichung (2.12) (Curie-Gesetz) zeigen
das statische Magnetfeld B, und die makroskopische Magnetisierung M, in die gleiche
Richtung. Durch die in Abschnitt 2.1.2 diskutierte Hochfrequenzeinstrahlung kann nun
im klassischen Bild die makroskopische Magnetisierung um den Winkel « aus der
Gleichgewichtslage ausgelenkt werden. Unter Annahme eines Rechteckpulses ist der
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Auslenkungswinkel « proportional zur Einstrahlungszeit tr und Starke des
eingestrahlten Hochfrequenzfeldes B,

te
a=y|B(r)dr=yBt. . (2.13)
0

Das zeitliche Verhalten des Erwartungswertes der makroskopischen Magnetisierung,
und damit dessen Bewegungsgleichung, 1aR3t sich zu

%: M (t)xylg(t) (2.14)

berechnen. Gleichung (2.14) ist eine zur Kklassischen Kreiselgleichung analoge
Gleichung, die die Prazession der makroskopischen Magnetisierung M, in einem
statischen, auBeren Magnetfeld B, beschreibt. Die Prazessionsfrequenz  ist, wie schon
in Abschnitt 2.1.2 im Zusammenhang mit Gleichung (2.9) erwahnt, gerade gleich der
Larmorfrequenz . FUr ein auBeres Magnetfeld von B, =1.5 Tesla ergibt sich 1 zu

v, =o, 27 =63.63MHz . (2.15)

2.1.4 Die Bloch-Gleichungen

Durch Einfuhrung eines phanomenologischen Relaxationsterms in die Bewegungs-
gleichung (2.15), 1aBt sich die Ruckkehr der makroskopischen Magnetisierung in die
Gleichgewichtslage einfach, und flr Fllssigkeiten adaquat, beschreiben:

dM .M
it =7(MxB) - T: (2.16)
dM M
= =y(M xB)y—T—zy (2.17)
Y _ oy M,-M
e =7(MxB). —%- (2.18)

Da dies erstmalig 1949 von F. Bloch vorgeschlagen wurde [2], nennt man die
Gleichungen (2.16)-(2.18) auch ,,Blochsche* Gleichungen. Die Grof3e von Ty beschreibt
die Ruckkehrzeit der Longitudinalmagnetisierung zum Gleichgewicht (T;-Relaxation).
Die Ruckkehr der Longitudinalmagnetisierung in die Gleichgewichtslage ist mit einer
Umbesetzung der Energieniveaus (2.7) verbunden. Das Gleichgewicht ist dann erreicht,
wenn die Besetzungwahrscheinlichkeit der einzelnen Energieniveaus gerade der
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Boltzmann-Statistik entspricht (2.11). Aus diesem Grund ist die T;-Relaxation ein
energetischer ProzelR. T, beschreibt die Dephasierung der Spins in der Transversalebene
aufgrund von Spin-Spin-Wechselwirkungen. Da hierbei keine Energieabnahme
stattfindet, ist der T,-ProzeR ein Entropieeffekt. Zusatzlich zur Dephasierung durch
Spin-Spin  Wechselwirkung,  existiert  noch  die  Dephasierung  durch
Magnetfeldinhomogenitdten und Suszeptibilitatsunterschiede T,’. Diese beiden
Mechanismen werden in einer zusatzlichen Relaxationszeit T, beriicksichtigt:

1 1 1

*=—+—..
T (2.19)

Im Folgenden wird exemplarisch die Losung des Blochschen-Gleichungsystems fiir den
Fall der freien Relaxation (ohne oszillierende Felder und Magnetfeldgradienten)
angegeben. Fallt man die transversalen Komponenten My und My der Magnetisierung
geman

Mlex+iMy (2.20)

zur komplexen Transversalmagnetisierung M, zusammen, so lauten die Ldsungen

M, (t)=M (t=0)exp(iwt—t/T,) (2.21)
M, (t)=M, (t=0)exp(—t/T,)+ M, (1-exp(-t/T,)). (2.22)
054 ~ exp(-t/T,) . %o i
: VUUUVVVVVV””” ;Z; | - a2

Abb. 2.1: Links ist ein NMR-Signal (=Spannung, die eine prézedierende Magnetisierung als Funktion
der Zeit in einem Schwingkreis induziert) dargestellt, es entspricht einer gedampften
Schwingung (FID = free induction decay) mit Frequenz a,, Dampfung exp(-t/T,). Das Bild
rechts zeigt das Ergebnis der Fouriertransformation des Zeitsignals mit Halbwertsbreite
Aw=2/T," und dem Linienschwerpunkt bei ax.
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Die Losung der Blochschen Gleichungen fir die longitudinale Komponente der
Magnetisierung beschreibt deren Relaxation vom Anfangswert M,(t=0) gegen die
thermische Gleichgewichtsmagnetisierung Mo mit der longitudinalen Relaxationszeit Tj.
Die Losung der transversalen Komponente M, beschreibt den nach einer HF-Anregung
erfolgenden exponentiellen Zerfall mit der transversalen Relaxationszeit T,. Das im
Experiment  beobachtete  Induktionssignal der  prdzedierenden  Transversal-
magnetisierung wird als freier Induktionszerfall (FID) bezeichnet. Er ist die eigentliche
MeRgroRe des Kernresonanzexperimentes und ist in Abb. 2.1 graphisch dargestellt.

2.2 Relaxation

2.2.1 Mikroskopische Beschreibung der Relaxation

Im vorangegangenen Abschnitt 2.1.4 wurde die Rickkehr der makroskopischen
Magnetisierung in die Gleichgewichtslage durch Einfuhren eines phd&nomenologischen
Relaxationsterms beschrieben. Im Folgenden soll ein Uberblick Gber die
mikroskopische Beschreibung des Relaxationsphdnomens gegeben werden. Die im
Folgenden beschriebene Theorie wird nach ihren Urhebern N. Bloembergen, E. M.
Purcell und R. V. Pound ,,BPP-Theorie* [39] genannt. Eine ausfuhrliche Abhandlung
geben Ref. [3]. Die Hauptursache der Relaxation sind fluktuierende Magnetfelder, die
aufgrund der thermischen Bewegung der in der Probe vorhandenen elektrischen und
magnetischen Momente auftreten. Um die Wirksamkeit flr Induktion resonanter
Ubergange zu bestimmen, muR das Frequenzspektrum dieser Fluktuationen analysiert
werden. Weiterhin lassen sich die Fluktuationen in Komponenten parallel und senkrecht
zum statischen B, -Feld einteilen (Abb. 2.2: F(7V) und F(¢»)). Die Komponente
senkrecht zum statischen Magnetfeld B, induziert Ubergange zwischen den
Energieniveaus (Gleichung (2.7)). Dieser ProzelR leistet einen sogenannten nicht-
adiabatischen Beitrag (Anderung der Nettoenergie) sowohl zur Relaxation der
transversalen als auch zur Relaxation der longitudinalen Komponente von M . Die
Besetzungszahlen der einzelnen Niveaus andern sich durch Ubergénge so lange, bis sie
die von der Boltzmannstatistik vorgegebenen Werte im Gleichgewicht angenommen
haben. Dies fiihrt zur Relaxation der longitudinalen Komponente von M , die lber die
Relaxationszeit T, beschrieben wird.
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BO A

X
Abb. 2.2: Zerlegung der Fluktuationen in zu I§0 parallele (F$) und senkrechte (F(_)) Komponenten.

Der obige ProzeR fuhrt aber auch zur Relaxation in der Transversalebene. Dies kann
man wie folgt sehen:

Die Linienbreite des Kernresonanzsignals (Abb. 2.1) ist bei Vernachldssigung von
Magnetfeldinhomogenitaten (T, =T.) gegeben durch

2

Aw=—.
T, (2.23)

Nach der Heisenberg”schen Unschérferelation gilt aber auch

AEAt>7/2. (2.24)
At =Lebensdauer der Zustdnde, AE =Energiedifferenz der Zustdnde. Mit AE =#Aw
folgt unmittelbar

1
2-At

Aw> (2.25)

Die Lebensdauer At der Zustdande wird aber durch die zufalligen Feldfluktuationen
verkurzt. Nach Gleichung (2.24) und (2.25) sind At und T, proportional zueinander,
d.h. zufallige Fluktuationen senkrecht zum statischen Magnetfeld B, tragen nicht nur
zu Ti-, sondern auch zu T,-Prozessen bei. Da sowohl x- und y-Komponenten der
Fluktuationen zur T;-Relaxation beitragen, aber nur jeweils die x- oder y-Komponente
zur T,-Relaxation, gilt (fir den nicht adiabatischen Beitrag):

1

-1 _ -1
T2,nicht adiabatisch — ETl,nicht adiabatisch * (226)

Es gibt noch Fluktuationen parallel zum statischen Magnetfeld B,. Sie verursachen
Fluktuationen im statischen Magnetfeld B, tber den Verlauf der Probe. Dies fiihrt zu
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einer Anderung der Resonanzfrequenz ey und bewirkt lediglich ein Dephasieren der
Spins in der Transversalebene. Hierbei werden keine Ubergange induziert, was keine
Anderung der Nettoenergie zur Folge hat. Bei diesem Relaxationsmechanismus handelt
es sich um einen reinen Entropie-Effekt. Da dafiir nur parallele Komponenten zu B, in
Frage kommen gilt (fir den adiabatischen Beitrag):

1

-1 _ -1
T2,adiabatisch - ETl,nicht adiabatisch * (227)

Aus diesem Grund folgt fiir eine Flussigkeit mit isotrop verteilten Fluktuationen

T =T," (2.28)

Die mathematische Beschreibung der Fluktuationen erfolgt mit Hilfe der
Korrelationszeit r,und der Korrelationsfunktion k(z)

k(z,)=k(0)e ™. (2.29)

Die Korrelationsfunktion definiert die Position k(z;) eines Molekdls zur Zeit zrelativ zu
seiner Ausgangsposition zur Zeit k(0). Durch den exponentiellen Zusammenhang wird
die Unwahrscheinlichkeit, das Molekil zur Zeit 7 auf der selben Position wie zur Zeit
=0 vorzufinden, ausgedriickt. Fir Flissigkeiten betrégt z typischerweise zwischen
10s und 10°s. Das Frequenzspektrum dieser Fluktuationen 4Rt sich tiber Fourier-
Transformation gewinnen:

3(0)= [ K(z,)exp(-iwr)dz (2.30)
()= 3 (@)expior)do. (2.31)

Einsetzen der Gleichung (2.29) in (2.30) und Ausflihren des Integrals liefert eine
Lorentzfunktion:

Jo)=r—155. (2.32)

- 2 2
1+ w);

Betrachtet man die fluktuierenden magnetischen Felder genauer, so laRt sich zum
Beispiel die x-Komponente des lokalen, magnetischen Feldes als

B, (t)=B; f(t) (2.33)
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schreiben, wobei f(t) eine fluktuierende Funktion mit endlichem Mittelwert darstellt.
Dieses fluktuierende magnetische Feld fuhrt zu einer Stérung des Zeeman-Hamiltonian
(Gleichung (2.4)) mit einem Storbeitrag:

H'(t)=—ynl,B} f(t). (2.34)

Mit Hilfe der zeitabhdngigen Stérungsrechnung und der daraus resultierenden
»Goldenen Regel von Fermi* folgt fir die Ubergangsrate:

W =#" ‘<l//i |H'(t) ‘t//f >‘2 J(y)- (2.35)
Mit Gleichung (2.35) folgt:

w :%yZ(BSVL)Z 3 (). (2.36)

Wie schon oben erwahnt, fihren Fluktuationen parallel zum statischen Magnetfeld B,
zu keinerlei Ubergangen. Unter Annahme isotroper Fluktuationen miissen also nur noch
die Beitrage von B;"L berucksichtigt werden. BS,L wird einen genauso grof3en Beitrag
wie B}, leisten. Daraus folgt unmittelbar:

_1
2

W=252(B% ) 3 (). (2.37)

Jeder Ubergang dndert den Besetzungszahlunterschied der beteiligten Energieniveaus
um 2. Das fuhrt wiederum zu einer longitudinalen Relaxationsrate:

Th=2w =528, ) 3 (a,). (2.38)
Mit Gleichung (2.32) folgt:
1 2 0 \? ZTC
T =7 (BX,L) T | (2.39)

In Abb. 2.3 ist der Verlauf von J(w) fur verschiedene . halblogarithmisch
wiedergegeben. Man erkennt ein flachen Teil gefolgt von einem starkem Abfall. Der
flache Teil entspricht &’ z°<<1 und der Abfall erfolgt bei wz~1. Der Bereich o’ z’<<1
wird auch als ,,extreme narrowing condition* bezeichnet. Der Verlauf (a) entspricht
kleinem 7 (flussig) und der Verlauf (b) groRem z. (hohe Viskositat bis fest). Die graue
Flache reprasentiert die Anzahl der Fluktuationen im Intervall -Aw/2<ap<Awl2. Alle
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Spins in diesem Intervall entsprechen der Resonanzbedingung @ruktation=av. Je groler
diese Anzahl desto groRer ist demnach die Relaxationsrate.

/ (b) viskose Flussigkeit

Ao
J(w)

(a) ideale Flussigkeit

/

o log (w/rad s

Abb. 2.3: Verlauf der spektralen Dichtefunktion J(w). Die graue Flache reprasentiert die Anzahl der
Fluktuationen im Intervall -Aw/2<my<Awl?2.

Wie berechnet sich T,? Nach Gleichung (2.26) gibt es einen nicht adiabatischen Beitrag
zu T, Dazu kommt der adiabatische Beitrag durch das Dephasieren der Spins in der
Transversalebene, verursacht durch die Fluktuationen parallel zum statischen
Magnetfeld B,. Da hierfiir keine Resonanzbedingung erfiillt werden muR, betragt die
entsprechende spektrale Dichte J(@w)=J(»=0). Zusammen ergibt sich:

T, :%Tﬁ +% 7*(B2.) 3(0) (2.40)
T :;/Z(BO )2 z' 1+; (2.41)
2 z,L c +Cl)§2'02 .

Die spektrale Dichtefunktion J(w=0)=27. bewirkt eine stetige Zunahme der
2 2

transversalen Relaxationsrate T,* mit steigendem z. Im Fall oz<<l ist
J(@=0)=J(ax) und es folgt T, *=T,™. In Abb. 2.4 ist der typische Verlauf von T1,(z)
bei festem  dargestellt. T; erreicht sein Minimum genau dann, wenn in der spektralen
Dichtefunktion J(w) der plotzliche Abfall erfolgt. Dies ist genau der Resonanzfall, d.h.:

_ A
=" .
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In diesem Fall folgt mit Gleichung (2.39):

2
a ) 0
Tl,min - (BX;L) ' (242)
20
10° B B ke i R i B oy —remy
i Verlauf T,
......... Verlauf T, 3
3
k
n E
\N E
— ]
- !'" - .. ) » '!
'_—' E "extreme narrowing BPP-Theorie ungiiltig 3
10'3 _;_ T2<T1 _;
10" . .
F "motional averaging"
5 I

10 ¥ .

106 .-JI ...JI ...JI ....JI n ...JI P .‘I 140 1 ...JI 1 ...JI n .....JI 1

10®° 10% 10" 10" 10° 10° 107 10° 10° 10* 10° 107
t /s
c

Abb. 2.4: Typischer Verlauf der Relaxationszeiten T, und T, in Abhangigkeit von 7z, bei festem
@y=63,63MHZ (1,5 T).

Zur Vollstandigkeit sind hier noch die Ergebnisse einer ausfuhrlichen, zeitabhangigen
Stérungsrechnung angegeben [3], [4]:

1 1L,
T_l: 2’—;) 5?7nh (I +1)[J(wo)+4J(2a)0)] (2.43)

1 "1 .
iz(f_; TRl 1 (1+1)[33(0)+5J (a,)+23 (20, ) ]. (2.44)
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2.3 Dipolare Wechselwirkung

2.3.1 Klassisches Dipolfeld

Unter Verwendung des Gesetzes von Biot und Savart erhdlt man fiir das Fernfeld
B, () eines magnetischen Dipolmoments z,

d(f)=f—; 3((r)-(r-1))-( B ) | 2.15)

= =)

=
|
v,
N—
I
—~
=

Ein zweites magnetisches Dipolmoment hat in diesem Feld die klassische Energie

W =—i,-B,. (2.46)

Betrachtet man das Feld, das eine groRere Anzahl von magnetischen Dipolmomenten
am Ort 1 erzeugt, so mull man Uber die Einzelbeitrdge der magnetischen Momente
summieren. Fur eine groRe Anzahl von magnetischen Dipolmomenten, und mit Hilfe
der Definition der makroskopischen Magnetisierung M aus Gleichung (2.10) erhalt
man

1 [3(M(r)(r=r))-(r-r)

_r’)a

Ed(‘)=f—7°[_|'d3r"(r

Dieses Feld I4Rt sich nach Kugelfunktionen Y, . (6,¢) (6=Polarwinkel, g=Azimuthal-
winkel) entwickeln. In einem NMR Experiment befindet sich die Probe in einem
starken &uleren Feld (0.B.d.A.)

B, =(0,0,B,). (2.48)
Die dadurch resultierende Préazession (apy=63 MHz bei 1,5 Tesla) der magnetischen

Dipolmomente um die z-Achse, ermdglicht das Vernachlassigen der Azimuthalanteile
in der Entwicklung von B, . Fiir das resultierende magnetische Feld ergibt sich [3]

= N M ,1-3cos* 6., N,
Bd(r)—ﬁfdsr WPMZ(U'GZ—M(U] (2.49)

Diesen Anteil des Feldes bezeichnet man auch als sékularen Anteil des Gesamtfeldes
aus Gleichung (2.47).
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2.3.2 Dipolare Wechselwirkung in der Quantenmechanik

Der Ubergang zur Quantenmechanik erfolgt durch Ersetzen des Kklassischen
magnetischen Dipolmoments z durch den Spinoperator y#l in Gleichung (2.2). Fir
den Hamiltonoperator der dipolaren Wechselwirkung zweier Spins I, und I, folgt

.. 3(?%)(?%)
L 2z e S A G A

e R (2550)

Dieser Hamiltonoperator 1aBt sich analog zum klassischen Dipolfeld aus Gleichung
(2.47) nach Kugelfunktionen entwickeln. Mit Verwendung der Auf- und Absteige-
operatoren

=0+l =1 i, (2.51)
ergibt sich
2 H
Hy = f4 z F*o" £ :_07172h2 (2.52)
P 4
i} 3an . (e ror
ol 2)=_ZI_I_ ; 0= ( TR 2_) (2.53)
r r l A+ (- A—A+ . 3 A+A r A+
O(O) = 1,z|2,z —Z<I1 |2 +h 1, ) ) O(l) = _E(Il I2,z + Il,z 2 ) (254)
3~
o == N (2.55)

FO O — L1 3c0520) : FY-F = Lgingcosge (2.56)
r.3 r3

R =issin2 ge™" (2.57)
r

Daraus ergibt sich das Energieniveauschema in Abb. 2.5 fiir ein System zweier dipolar
gekoppelter Spin-1/2-Kerne im Magnetfeld B, . Die Wellenfunktionen der Spinzustande
Y, ¥,,Y¥Y,, ¥, sind durch

w=[11) 5w =4 (2.58)



2.3 Dipolare Wechselwirkung 19

Vo= (M) 5 w=([N)1) esy

gegeben. Die schwarz gezeichneten Ubergange in Abb. 2.5 entsprechen den erlaubten
Ubergangen mit Am=#1. Diese Uberginge werden auch als Einquanteniiberginge
(englisch: single-quantum coherence, SQC) bezeichnet, da hierbei nur ein Energiequant
(AE=/w) abgestrahlt wird. Die roten Ubergange entsprechen simultanen Energie-
niveauwechsel zweier gekoppelter Spins. Diese werden Mehrgquantenkohédrenzen
(MQC) genannt. Sie sind in einem NMR-Experiment nicht direkt meRbar. Ubergang a
entspricht einer Doppelquantenkohérenz (english: double-quantum coherence, DQC)
und b einer Nullguantenkohdrenz (englisch: zero-quantum coherence, ZQC). Die
madglichen Ubergange a und b sind auch im dipolaren Hamiltonoperator aus Gleichung
(2.52)-(2.57) ablesbar. Summanden mit den Termen 0? und o? entsprechen DQC,
Summanden mit dem Term 0 entsprechen ZQC. Summanden mit 0™ stellen die
direkt mel3baren Einquanteniibergénge (SQC) dar.
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Abb. 2.5: Verschiebung und Aufspaltung der Zeeman-Niveaus unter Wirkung der dipolaren
Wechselwirkung. Die erlaubten Ubergénge sind schwarz gezeichnet.

Im Falle eines starken externen Feldes B, konnen im dipolaren Hamiltonoperator
(2.52), analog zum klassischen Dipolfeld, die Aziumthalanteile vernachlassigt werden.
Der so resultierende Hamiltonoperator

24 _ 2 A A oo
e = Fo 71723h 1-3cos H[BI LT -1 } (2.60)
A v 2
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wird auch als ,truncated dipolar Hamiltonian“ oder sékularer Anteil des dipolaren
Hamiltonoperators bezeichnet.

2.4 Dichtematrix-Formalismus

2.4.1 Dichtematrix

Unter der Dichtematrix versteht man einen statistischen Operator, mit dessen Hilfe sich
Erwartungswerte im Rahmen der Quantenmechanik berechnen lassen. Hat man tber ein
quantenmechanisches System zu einem bestimmten Zeitpunkt vollstandige Information
(reiner Zustand), also einen vollstandigen Satz von kommutierenden Observablen, so
wirde z.B. flir die Observable A der Erwartungswert

(A)=(wal Alw) (2.61)

gemessen werden. Hat man hingegen nur unvollstdndige Information uber das
qguantenmechanische System (gemischter Zustand), so ist eine zusétzliche statistische
Mittelung nétig. Ist py, die Wahrscheinlichkeit mit der sich das System in einem reinen
Zustand befindet, so folgt

(A)=2"po (W Aln) (2.62)

Aus diesem Grund definiert man die sogennante Dichtematrix (statistischer Operator)

P=2.Pn|Wn) Wal- (2.63)
Es &Rt sich zeigen, das man mit Hilfe dieses Operators Erwartungwerte von
Observablen entsprechend

(A)=5p(pA) = Sp(Ap) (2.64)

berechnen kann. Die zeitliche Entwicklung der Dichtematrix ist tber die Gleichung

‘ij—/t’ - —%[p, A} (2.65)

bestimmt. Sie ist das quantenmechanische Analogon zur Kklassischen Liouville-
Gleichung und wird als von Neumann’sche Differentialgleichung bezeichnet. Die
formale Lésung von Gleichung (2.65) ist im Schrédinger-Bild gegeben durch
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o) =U(t,t,)p(0) mit U(t,t,)= exp(—%jdt’,&(t')] . (2.66)

U(t,to) wird als Zeitentwicklungsoperator bezeichnet.

2.5 Mehrquantenkoharenzen

2.5.1 Allgemeine Definition von Mehrquantenkoharenzen

Wie in Abschnitt 2.3.2 beschrieben, kénnen zwei gekoppelte Spins zu Mehrquanten-
koharenzen (MQC) flhren. Allgemein konnen die Mehrquantenkohédrenzen als
Wechselwirkung zwischen mehreren Spins I, und p Quanten (p = 0,2,3...) des elektro-
magnetischen Strahlungsfeldes beschrieben werden. Im Unterschied zur Anregung von
Einquantenibergédngen wird bei den kohdrenten p-Quanten-Oszillationen keine
magnetische Dipolstrahlung ausgesandt. Deshalb kénnen Mehrguanteniibergange nicht
mit konventionellen Dipolantennen detektiert werden, wie man sie zur Beobachtung
von Eingquantenlbergdangen verwendet. Beobachtung dieser normalerweise
,verbotenen* Moden gelingt durch spezielle Pulssequenzen, deren prinzipieller Aufbau
in Abb. 2.6 skizziert ist. Mehrgquantenkohérenzen, die in der Prédparationsperiode
angeregt werden, evolvieren fir das Detektorsystem unsichtbar waéhrend der
Entwicklungszeit t;. Um sie nachzuweisen, werden die Mehrguantenkohérenzen
innerhalb der Konvertierungsperiode in Einquantenkoharenzen tberfiihrt. Das auf diese
Weise erhaltene Signal spiegelt seine Vorgeschichte wieder und bietet deshalb eine
Madglichkeit, die sonst nicht beobachtbaren Mehrquantenkohérenzen sichtbar zu
machen.

Detektion
> t

‘ Préparation Evolution | Konversion

T ty T to

Abb. 2.6: Experimenteller Nachweis von Mehrquantenkoharenzen (Pulsfolge schematisch) Wéhrend der
Préaparationsperiode der Dauer 7 werden Mehrquantenkohédrenzen angeregt. Sie evolvieren
dann unsichtbar fiir einen konventionellen Empfanger (magnetische Dipolantenne) wahrend
der Evolutionszeit t;. Innerhalb der Konvertierungsperiode werden die Mehrgquanten-
koharenzen dann wieder in beobachtbare Einquantenkoharenzen berfihrt.
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2.5.2 Intermolekulare Mehrquantenkoharenzen in Flissigkeiten

Unerwartete Mehrfach-Spinechos (MSEs) erregten in den letzten 10 Jahren grof3es
Aufsehen in der NMR-Experimentalphysik. Bei Anwendung einer einfachen
Pulssequenz (CRAZED-Pulssequenz: COSY Revamped by Asymmetric Z-Gradient
Echo Detection, Abb. 2.7) wurden entgegen der Erwartung MSEs in stark polarisierten
Kernspinsystemen beobachtet. Als wichtigste Beispiele seien hier MSEs in festem *He
[9], flussigem *He [10], und Wasser [11] genannt. Die MSEs konnten mit Hilfe der
klassischen, Blochschen Bewegungsgleichungen erklart werden [9], [10], [11]. In
diesen theoretischen Modellen erzeugen die angelegten Magnetfeldgradienten eine
raumlich modulierte Magnetisierung, die wiederum ein zusatzliches Magnetfeld
erzeugt, das sogenannte Demagnetisierungsfeld B, (r) Dieses zusatzlich zum
Grundmagnetfeld B, einwirkende Magnetfeld fiihrt zu einer nicht-linearen Blochschen
Bewegungsgleichung, deren Losung MSEs vorhersagt. Ebenso lassen sich MSEs als
Folge von intermolekularen Mehrquantenkoharenzen (iMQCSs) erklaren [16]. Sowohl
die Klassische als auch die quantenmechanische Theorie liefern korrekte VVorhersagen
der jeweiligen Experimente. Eine erstaunliche Tatsache die erforderlich ist, um das
Demagnetisierungsfeld in der klassischen Theorie (bzw. iMQCs in der quanten-
mechanischen Theorie) einzufiihren, ist das Nicht-Verschwinden der dipolaren
Wechselwirkung in Flussigkeiten. In der traditionellen Vorstellung ging man davon aus,
dal? die dipolare Nettowechselwirkung die ein Kernpin durch seine Nachbarn erfahrt,
aufgrund der thermischen Bewegung verschwindet:

(3cos® 0-1)=0. (2.67)

Genau genommen, ist dies jedoch nur fir Kernspins mit geringem Abstand richtig. Die
mittlere Distanz, die ein Kernspin aufgrund von Diffusion zurticklegt, ist durch

(r?)" = 2Dt (2.68)

gegeben. Mit der Diffusionskonstante fiir Wasser D=2,3-10°m?s™ und der typischen
Zeitskala eines MR-Experimentes von t=100ms, betragt die im Mittel zurickgelegte
Strecke r=21um. Es ist also ndherungsweise dieser Bereich in dem eine durch Diffusion
vollstandige Mittelung tber @ moglich ist. Der sékulare Anteil der dipolaren Wechsel-
wirkung (Abschnitt 0) ist proportional zu r*, jedoch ist die Anzahl der Spins im
Abstand r proportional r?dr . Die Nettowechselwirkung ist somit nur proportional 1/r.
Der Logarithmus im Integral dieser Nettowechselwirkung impliziert, dal weit entfernte
Kernspins (z.B. 1-3mm) einen bedeutenden, nicht verschwindenden Beitrag zur
Gesamtwechselwirkung leisten.
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Abb. 2.7: Schema einer CRAZED-Pulssequenz. Durch Einstrahlen zweier HF-Pulse und Schaltung
zweier Magnetfeldgradienten G(z;) und —-G(z) werden Mehrfach-Spinechos (MSEs) im
zeitlichen Abstand te=nz erzeugt. Die 2,3,4...n-ten Echos dirften nach der konventionellen
NMR-Theorie nicht existieren/auftreten. Zur Erklarung dieser Echos missen im
guantenmechanischen Bild intermolekulare Mehrquantenkohérenzen (iMQCs) angenommen
werden. Im klassischen Bild erzeugen die Magnetfeldgradienten das sogenannte
“Demagnetisierungsfeld*, das zur Bildung/Entwicklung von MSEs fiihrt.

In konventionellen NMR-Experimenten hat man es jedoch oft mit spharischen Proben
zu tun, bei denen durch die vollstindige Winkelintegration (6, ¢) keine
Nettowechselwirkung auftritt. Es gibt jedoch Situationen, in denen residuale dipolare
Wechselwirkungen auftreten. Im Folgenden wird eine Ubersicht iiber diese Falle
gegeben.

Nach Ref. [13] kann das gesamte magnetische Feld Bges(f), das am Ort T in einer
Probe vorliegt, geschrieben werden als

By, (F) =B, +B, (F)+B; (2.69)
mit
=\ My [ 43.,1-3C0s° 0 N e
B, (F)=22|d’rr—————=|3M,(F')-6,—M (F
a(F) 4ﬂf 2\(r—r')\3[ () ()] (2.70)

und B,=Beitrag verursacht durch die magnetische Polstirke o =M (r’)'ﬁ, wobei n
ein Normalenvektor der Probenoberflache ist. Fir eine Kugel ist B, :(1/3);10M [13].
Dieser Term verursacht eine minimale Verschiebung der Resonanzfrequenz (1-2Hz bei
11,7T [14]). Bei 1,5T ist dieser Effekt nicht beobachtbar und wird, da in dieser Arbeit
nur bei Bo=1,5T gearbeitet wurde, im Folgenden vernachlassigt.
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Bei Vernachlassigung des B, -Terms treten residuale, dipolare Wechselwirkungen auf,
wenn [12]:

1. Eine nicht-spharische Geometrie vorliegt;
2. Die Magnetisierung M () raumlich moduliert ist.

Der erste Fall kann auch bei niedrigen B, -Feldstarken zu meRbaren Effekten fiihren. So
zeigen z. B. kapillare Strukturen eine orientierungsabhéngige T,-Relaxationszeit [15].
Der zweite Fall wurde in dieser Arbeit untersucht. Wie schon in anderen Studien
bestatigt, fuhrt dieser zu einem vom Abstand zweier Kernspins abhangigen
NMR-Signal [12], [16]. Im Folgenden wird ein Uberblick tber die physikalischen
Zusammenhange dieses Phdnomens gegeben.

Man betrachte die CRAZED-Pulssequenz aus Abb. 2.7. Der erste z/2-Puls klappt die
Magnetisierung in die Transversalebene. Durch anschliefende Einwirkung eines
Magnetfeldgradienten G,(z1) wird die Magnetisierung in eine Helixstruktur mit der
Schrittweite (Abstand fir eine Inversionvon M : T...4)

Az(7) = zlk = zl(yG,z,) (2.71)

entlang der z-Achse ,,aufgewickelt* (Abb. 2.8). Der zweite /2-Puls Klappt die Halfte
der Magnetisierung wieder in die Longitudinalrichtung.

(m/2), — G,(vy): Az = n/k = m/(yG,1,)

(m/2), — G,(z):

M(z)=M,/2-cos(kz)

Abb. 2.8: Orientierungsanderungen der Magnetisierung im Verlauf einer CRAZED-Pulssequenz. Nach
dem Anlegen des ersten Gradienten G, ist die Magnetisierung in Richtung der z-Achse in eine
Helix-Struktur mit der Schrittweite Az ,,aufgewickelt*. Nach Applikation des zweiten
HF-Pulses sind die z-Komponenten der Magnetisierung raumlich moduliert.
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Der zweite Magnetfeldgradient -G,(z;) hat keinen EinfluR auf die z-Komponente der
Magnetisierung, jedoch auf die restliche Transversalmagnetisierung. Nach einer
Gradientenschaltzeit von 7=z wird die durch den ersten Gradienten dephasierte
Magnetisierung wieder rephasiert, was zu dem bekannten Hahnschen Spinecho fiihrt
[7]. Aus der bisherigen NMR-Theorie die Formation weiterer Echos im zeitlichen
Abstand n-zy nicht erklarbar (Abb. 2.7). Um dieses Phdanomen zu verstehen, muf} die
Magnetisierung entlang der z-Achse betrachtet werden. Nach dem zweiten HF-Puls ist
die Magnetisierung, wenn Relaxationseffekte vernachldssigt werden, entlang der
z-Achse mit

z

M :%cos(k-z) . k=G, (2.72)

moduliert. Man berechnet nun das magnetische Feld B, (F) das am Ort F durch diese
Modulation verursacht wird. Mit Gleichung (2.49) und Abb. 2.9 ergibt sich:

S (v Mo [ 3130?46, N s x (e
Bd(r)_4ﬁ\!d r —2|r_r’|3 [3Mz(r) e, -M(r )] (2.73)
Z a

Abb. 2.9: Das magnetische Moment £z verursacht das magnetische Feld Bd amOrt 1.

Legt man den Ort r in den Koordinatenursprung, so folgt

2
Bd(rzo)—ﬂder’l_Scos 0

CAry 2| [3M(r)-&.-M ()] (274)

Durch die Wahl der Modulation aus Gleichung (2.72) gilt M (r)=(0,0,M, ). Es folgt

2
B, (f:O):f—;-ézjdsr'wM .

r!3 z

(2.75)
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Mit Verwendung von z =r"-cosé und Gleichung (2.72) erhalt man

B,(r=0)= g’;M -8 jd3 ’13:# cos(k-r'cosd). (2.76)

Integration in Kugelkoordinaten ergibt

0)= ”OMO —J' J' Mcos(kr cos@)sinAdr'de . (2.77)

[ou])
o
—~

=

Il

Variablensubstitution a=k-r'=dr’'=—-dk-r’?-a™* ergibt

B, (k,a) =400 eJ. dkj (3cos® 0—1)cos(acosd)sing-do.  (2.78).

Dies kann zerlegt werden in
B, (k.a)=f (k)-F(a)-g, (2.79)
wobei

M. 1 4(a’*sina—3sina+3acosa
f(k):%jgdk . F(a)= ( > ) (2.80)
k

ist (Integration des Polaranteils, sieche Anhang 6.2.1). Der Verlauf des Polaranteils
F(a) ist in Abb. 2.10 dargestellt. Bei a=k-r’~3,2 hat die Funktion ein Minimum. D.h.
der groRte Beitrag zum Feld B, (r:O) resultiert aus Kernspins in einer Kugelschale
mit einem Abstand a~3,2. Man definiert aus diesem Grund:

ax32~r=kr' => d= i

G (2.81)

Der Parameter d wird Korrelationsdistanz genannt. Das Integral aus Gleichung (2.77)
laRt sich z.B. mit Hilfe des Computeralgebra-Programms MAPLE® numerisch l8sen,
das Ergebnis lautet (siehe Anhang 6.2.1):

B, (F=0)== M, €. (2.82)

Dieses zusétzliche Feld erscheint mit dem zweiten HF-Puls, und bewirkt, dal} die Spins
eine zusatzliche Phase ¢, = @, -7, akkumulieren.
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Abb. 2.10: Links: Verlauf des Polaranteils F(a) als Funktion von a=k+’. Rechts: Der groRte Beitrag
zum Feld Bd (r = 0) resultiert aus Kernspins in einer Kugelschale mit einem Abstand d.

Falst man alle akkumulierten Phasen wahrend einer CRAZED-Pulssequenz nach Abb.
2.7 zusammen, so ist die Transversalmagnetisierung

MJ_ o einrlefinQeimdrz ) (283)

Ein Echo resultiert nur dann, wenn die Summe der einzelnen Phasen aus Gleichung
(2.83) Null ergibt. Um zu zeigen, unter welchen Bedingungen dies erfillt ist, wird der
Phasenfaktor e'" Fourier-Entwickelt:

eia)Gz'l 'e_inTZ ,ei“)dTZ _ e—ia)Gr2 'ei((uGrlerdrz) _ e—inrz . i anein(x)erl ’ (284)
n=—o0
1%
an _ 2_ J' el(a)Grl+a)dz'2) . e—in(uGrld (a)GT]_) ) (285)
T

Das Mittel uber alle alle Phasen w7z, auf der rechten Seite von Gleichung (2.84)
verschwindet genau dann, wenn

05T, =N 05T, (2.86)

oder



28 Grundlagen der NMR

T2 = n'Tl- (287)

Da w,; um viele GroRenordungen kleiner als @ ist, bleibt das Mittel uber alle
Koeffizienten a, endlich. Mehrfachechos treten fir z, =n-z; (n=1, 2, 3...) auf. Flr
n=1 formiert sich das erwartete, Hahnsche Spinecho mit der relativen Amplitude

7l ag
J' eiwd 7 d 7«-1

-l wg

1w . 1) ) 1)
=—"Csin| 7—% |=sinc| - |~1.
T Wy g g

Die Amplitude des Hahnschen Spinechos wird Aufgrund @, << @ nur sehr leicht
durch den Frequenzoffset @, des Demagnetisierungsfeldes verkleinert. n>1 fuhrt zu
Echos hoherer Ordnung, die ausschlieBlich durch die Wirkung des
Demagnetisierungsfeldes B, (r') entstehen. Allgemein ist die Amplitude eines MSEs
n-ter Ordnung nach Referenz [4]

. [n-a)d +(n—1)-a)GJ
a, =sinc : (2.89)

28

1 T oy _0)
q:g.[[e d(a)Gz'l)—z—G

(2.88)

Wie in Abschnitt 2.5.4 erldutert werden wird, resultieren die MSEs in einer
quantenmechanischen Betrachtung aus intermolekularen Mehrquantenkohdrenzen der
Ordnung n.

2.5.3 Erweiterte Betrachtung der CRAZED-Pulssequenz

Im vorrangegangenen Abschnitt wurde gezeigt, wie MSEs der Ordnung n entstehen.
Schaltet man den zweiten Gradienten nach einer Dauer von t=n-z; ab, so erwartet man,
daR das Echo n-ter Ordnung mit der Relaxationszeit T,~ zerfallt. Im Experiment jedoch,
beobachtet man ein signifikanten Signalzuwachs mit steigendem t, (siehe Abb. 2.12).
Dieses Verhalten kann durch das Demagnetisierungfeld erklart werden, was eine auf
den Zeitraum t, erweiterte Betrachtung des CRAZED-Experiments erfordert. Eine
genaue klassische Betrachtung des CRAZED-Experiments inklusive des Zeitintervalls
t, ist mathematisch sehr aufwendig und kann in Referenz [12] nachgeschlagen werden.
Hier werden zusammenfassend nur die Ergebnisse dieser Berechnung angegeben. Das
im vorrangegangenen Abschnitt berechnete Demagnetisierungsfeld B, (T = O) bechreibt
das Feld das ein Kernspin am Ort r =0 sieht. Will man das Demagnetisierungsfeld an
einem anderen, beliebigen Ort bestimmen, so muf} fir jeden gewdéhlten Ort die
Integration Uber 1" erneut ausgefiihrt werden. Dieses Problem kann durch eine
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Fourieranaylse gelost werden. Wenn ein starker Magnetfeldgradient G =G -g, angelegt
wird, ist es mdglich, das nicht-lokale Demagnetisierungsfeld nach Gleichung (2.70)
durch eine Fourieranalyse in eine lokale Form zu bringen [12]:

B, (5) = A, {MZ (s)e, _@} (2.90)

~[3(és~éz)2—1} . S=F-6,. (2.91)

Abb. 2.11:  Koordinatensystem zur lokalen Form des Demagnetisierungsfeldes B, (s) .

Der Einheitsvektor €, zeigt in die Richtung des eingestrahlten Magnetfeldgradienten
G, und s ist die Projektion von F auf €, (siehe Abb. 2.11). In A_ zeigt sich die fiir
dipolare Wechselwirkung typische (3cos2 9—1) -Abhangigkeit.

LR t,

Abb. 2.12: Experimentell beobachtetes Verhalten des CRAZED-Signals im Zeitintervall t, (schematisch).
Der Signalanstieg kann durch das Demagnetisierungsfeld erklart werden.
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Das Demagnetisierungsfeld Bd(s) fuhrt zu einem zusétzlichen Term in der
Bewegungsgleichung (2.14)

O = [M(5)<B(5),.. ] =7 [M (5)x(Bu (5)+ &, (s))] 0o
=7[ M (s)xBy (s) ]+ 7[M (5)By (s)]
mit
Eo(s):(m7w+6-s)éz. (2.93)

Da B,(s) seinerseits wieder eine Funktion von M (s) ist, handelt es sich bei
Gleichung (2.92) um eine nicht-lineare Bewegungsgleichung. Die Berechnung des
zeitlichen Verhaltens der Transversalmagnetisierung in der CRAZED-Pulssquenz
besteht in der Losung dieser nicht-linearen Bewegungsgleichung. Betrachtet man die
allgemeine Form eines CRAZED-Experiments n-ter Ordnung

(2 )-e-(5)-e0mn)-t (294

so ergibt sich die Transversalmagnetisierung M, zu [12]

M, (t,t,)=i""e""e ™" Mn iz J, LA, . (2.95)
t,A, Ty

Aw= Resonanzfrequenz-Offset, J,= Besselfunktion n-ter Ordnung. Die Zeit
-1
7y = (16M,) (2.96)

wird Demagnetisierungszeit genannt, und ist tber

M, :——(yh)ZE (2.97)

umgekehrt proportional zu By. Fiir 1 mol H,0 (N=2-6-10%, V=18-10°m?), B;=1,5T und
T=298K betrdgt =0,62s. Dies ist ndherungsweise die Zeit, die das
Demagnetisierungsfeld braucht, um die im Zeitintevall 7 und =z dephasierte
Magnetisierung im Zeitintervall t, zu rephasieren. Mit den Gleichungen (2.82) und
(2.96) ergibt sich die Starke des Demagnetisierungsfeldes am Ort r =0 zu
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(2.98)

In Abb. 2.13 ist der Verlauf von M, /M,, berechnet mit Gleichung (2.95) fur
verschiedene n und Aw=0, dargestellt. Der Absolutwert von M, /M, ist direkt
proportional zum detektierten Signal.

CRAZED-Signal n-ter Ordnung
(normiert auf Gleichgewichtsmagn. M)

Abb. 2.13: Verlauf des CRAZED-Signals n-ter Ordnung gemall Gleichung (2.95) fiir n=#1, 2, #3, #10,
Aw=0 und 7=0,62s (1,5T). Das CRAZED-Signal wurde auf My normiert. Flir n=#1
entsprache die CRAZED-Pulssequenz einer ,,Hahnschen* Spinecho-Sequenz (Abschnitt
2.7.6) bestehend aus zwei 90°-Pulsen, bei der nur 50% der initialen
Gleichgewichtsmagnetisierung M, rephasiert wird. Das Maximum fiir n=22 wird bei t,~2s
erreicht. Man beachte, dal} Relaxationseffekte nicht ber(cksichtigt sind.

Das gemessene Signal S sollte nach den Gleichungen (2.91) und (2.95) mit

§ =|M, (t.t,)| < (3c0s” 0-1) (2.99)
von der Richtung € des angelegten Magnetfeldgradienten abhangen. Es ist eine
erstaunliche Tatsache, daf® z.B. die GroRe eines n=+2 CRAZED-Signals im Maximum
etwa 70% eines n=+1 CRAZED-Signals (Hahnsches Echo) entspricht (Abb. 2.13).
Sogar ein CRAZED-Signal 10-ter Ordnung entspricht immer noch etwa 50% eines
n=+1 CRAZED-Signals. Um genaue Aussagen Uber die erwartete Signalstarke machen
zu kénnen, missen Relaxationseffekte beriicksichtigt werden (siehe Abschnitt 2.5.6).
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2.5.4 Quantenmechanische Betrachtung der CRAZED-Pulssequenz

Die quantenmechanische Betrachtung der CRAZED-Pulssequenz umfalit im
Wesentlichen zwei Schritte

1. Kritische Betrachtung der Hochtemperaturndherung der Spindichtematrix im
thermischen Gleichgewicht.

2. Berechnung des zeitlichen Verhaltens der Spindichtematrix  unter
Berticksichtigung von intermolekularen Dipol-Dipol Wechselwirkungen.

Diese Betrachtung wurde erstmalig von Warren et al. durchgefiihrt [12], [16]. Auf die
komplexe und langwierige Rechnung wird hier im Einzelnen nicht eingegangen,
sondern es wird ein Uberblick (ber die wichtigsten Schritte und Aspekte der Rechnung
gegeben.

2.5.4.1 Kiritische Betrachtung der Hochtemperaturndherung der Spindichtematrix im
thermischen Gleichgewicht.

Die Spindichtematrix im thermischen Gleichgewicht ist durch

~ exp((—ha)/kBT)zi IAZv‘)

Po= Sp[ exp(-H/k,T)]

(2.100)

2
~ | ho ~ 1( 7o ~on
i-|te s el s §h
(kBTjZ' Z"+2!(kBTj 2oy lailay =t (2.101)

Sp[ exp(~H/k,T)]

Q

gegeben. In der Hochtemperaturndherung bricht man die Taylor-Entwicklung in
Gleichung (2.101) nach dem linearen Term ab, da %w/k,T ~10°...10" (bei
Zimmertemperatur). Bei genauerem Hinsehen ist jeodch nicht klar, ob die Reihe aus
Gleichung (2.101) konvergiert, da bei makroskopischen NMR-Proben iiber Nx=10%
Spins summiert werden muf3. Am Einfachsten I463t sich die Diskrepanz zwischen der
Hochtemperaturndherung und dem exakten Wert von pp Uber das
Besetzungszahlverhaltnis  zwischen niedrigstem und hdchstem  Energieniveau
verdeutlichen. Fir einen einzelnen isolierten Kernspin %2 mit den Basiszustanden

a=‘£,£> ; ﬂ=‘1,—£> (2.102)

ergeben sich die Matrixelemente von 1, zu
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. I I -1 0
l, = VIL1Z) A ) =1[ j (2.103)
(a]l.[8) {all.]la)) 200 +1
(fz in Einheiten von 7). Im thermischen Gleichgewicht folgt fir diesen Kernspin
ha
EXP(ZkBTJ 0
0 exp| =1 (2.104)
P 2k, T '

Po= ho ho .
exp +exp| —
2k, T 2k, T

Das Besetzungszahlverhéltnis zwischen dem niedrigen und hohen Energieniveau fur
Bo=1,5T (0=63MHz-21) und Zimmertemperatur ist

P ho
—f —ex =1,00001. 2.1
p Pt (2.105)

Fur ein Kernspinsystem bestehend aus zwei isolierten Spins folgt

(BL|1.] B5)
[ = ' <a1132| IAz,1|a1ﬂ2>

(2.106)
1.0 0 0
110 -1 0 0]
200 0 1 0/
0 0 01
10 0 0
. 1/0 41 0 0
=30 o0 -1 ol (2.107)
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-1 000
I+, = 0 000 2.108
z,1 z,2 O O O 0 ( )
0 0 01
P 2hw
— 7 _ex =1,00002 . 2.1
Paa p kBT ( 09)

Analog kann man nun z. B. das Besetzungszahlverhéltnis fir ein Kernspinsystem
bestehend aus N=10° Spins berechnen:

P N7
bb _ gy _2.84. 211
P Pkt (2.110)

a.a

Diese Besetzungszahlverhdltnisse kann man nun mit den Vorhersagen der
Hochtemperaturnéherung

~ ha) ~
1-| — l
. [kBTjZ‘ (2.111)
Po Sp[ exp(-H/k,T)]

vergleichen. Fir ein Kernspinsystem bestehen aus zwei isolierten Kernspins folgt

hio

1+ 0 0 0
kB
~ ha) ~ ~ 0 O O O
1- I+l )= :
kBT( o ”) 0 00 O (2112)
o 00 1.1
keT
Py 1+(holkeT)
— PB _ =1,00002. (2.113)

P, 1-(holk,T)
Vergleich von Gleichung (2.109) und (2.113) zeigt: flr ein Kernspinsystem bestehen
aus zwei Kernspins macht die Hochtemperaturndherung korrekte Vorhersagen
bezliglich des Besetzungszahlverhdltnis. Dies ist jedoch nicht der Fall fir ein
Kernspinsystem bestehend aus 10° Kernspins, denn nach der Hochtemperaturnaherung
gilt:
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Py 1+N/2(halkT)
Pl = ° £=318.
P 1-N/2(hwlk.T) (2.114)

A...

Fir N=10% ist diese Abweichung um ein Vielfaches groRer! Folglich sind Terme
héherer Ordnung in der Taylor-Entwicklung der Spindichtematrix (Gleichung (2.101))
nicht vernachlassigbar. Gerade die Terme mit IAZ’IIAZYZ-...- IAZ'n (Mehrspinoperatoren der
Ordnung n; n>2) sind aber fur die Entstehung von Mehrquantenkohédrenzen
verantwortlich. Gesucht ist also eine Darstellung der Spindichtematrix, die diese Terme
auf einfache Weise berlicksichtigt. Nach [12] 1&Bt sich die Spindichtematrix py eines
N-Kernspinsystems im thermischen Gleichgewicht durch ein Produkt von N
Einzel-Spindichtematrizen o; darstellen:

exp(—hwl}i /kBT)

P =0,®¥0,¥0,8..00, ; 0= - : (2.115)
Sp [exp(—hwlLi Tk, T )}
Mit
ho - ho | - . ho |-
exp| — I.. |=cosh -1—-2sinh I . )
p( KT j [2kBTj [ZkBT] (2.116)
und
hio -~ hiow
S exp| ——— 1. | |=2" cosh™ | —
p{H p( T ﬂ (2ij (2.117)
folgt

o :z“H(i-qfu) : ’J=2tanh[2}sz]. (2.118)
i B
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2.5.4.2 Zeitliches Verhalten der Spindichtematrix wahrend einer
CRAZED-Pulssequenz unter Berticksichtigung von intermolekularen
Dipol-Dipol-Wechselwirkungen.

Betrachtet wird die folgende CRAZED-Pulssequenz:
T T
2] a5 -e.)t @119
y y

Zum Zeitpunkt t=0 wird das Kernspinsystem durch die Spindichtematrix aus Gleichung
(2.118) beschrieben. Unmittelbar vor dem zweiten HF-Puls gilt fiir die Spindichtematrix

B i—ﬁfxicos Aot + yGrs, o
p(t)=2"T] . " (At | s =T 8. (2.120)
i | =J1,;sin(Aat, + yGrs;)
Zu diesem Zeitpunkt liegen nur Mehrspinoperatoren der Form
IO T T
X, X, ) X1y, ) y.i'y,) (2121)

vor. Diese Terme repréasentieren Mehrquantenkohdrenzen der Ordnung n. Nach
Applikation des zweiten HF-Pulses und anschlieBendem Anlegen des zweiten
Gradienten folgt

1,-71,, cos(Awt, +yGrs,)

p(t,2z,t,=0)=2""T|-3l,, sin(Aat, + yGrs )cos(2yGrs, ) | (2.122)

+71,;sin(Aat, + yGrs;)sin(2yGrs;)

Mit den Relationen

sin A-cosB:%[sin(A+ B)+sin(A—B)], (2.123)
sin A'SinB=%|:COS(A—B)—COS(A+ B)]. (2.124)
cosA-cosB:%[COS(A—B)+cos(A+ B)]. (2.125)

1453t sich Gleichung (2.122) umschreiben
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1,-31,, cos(Awt, +yGrs,)
sin (Aot, —yGrs,)
| +sin(Awt, +3yGrs, J
cos(Aat, - yGrs, )
| —cos(Aat, +3yGrs, )}

p(t.2r,t,=0)=2"] —%ny,i (2.126)

Wird das Produkt in Gleichung (2.126) ausmultipliziert, so ergibt sich eine Summe von
Kernspinoperatoren, die durch die Gradienten im Zeitintervall t; und t; rdaumlich
moduliert wurden. Es kann gezeigt werden [12], dall nur n-Spinoperatoren der Form

IS R P (2.127)
n-1 n-1

mit (n-1) z-Spinoperatoren, durch (n-1) sukzessive dipolare Wechselwirkungen in einen
beobachtbaren 1-Spin-1-Quantenoperator (1,; oder I,;) umgewandelt werden kénnen.
Diese Tatsache reduziert die zu betrachtenden Terme in Gleichung (2.126) um ein
Vielfaches. Im néchsten Schritt betrachtet man die rdumliche Modulation der Terme.
Eine rdumliche Mittelung der Winkelfunktionen Uber alle Kernspins in der Probe flhrt
zum Verschwinden weiterer Terme. Mit einigem mathematischen Aufwand lassen sich
die 0brigen Terme kombinatorisch zusammenfassen. Diese Terme kommutieren

wahrend des Zeitintervalls t, mehrfach mit dem dipolaren Hamiltonoperator

B =Y 3D, (31,1, -1, 1)) (2.128)

i=1l j=1
J#i

D;=¢* y2n? Tj , (2.129)

was zu den beobachtbaren Termen

N
p(tt)=2" NJZ[I sin(2A0t)+1,,, cos(ZAa)tl)]
= , (2.130)

mit
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A =3 -%i:[%cos[yGT(sf—g)J, (2.131)

fihrt. Durch geeignete Wahl des Koordinatenursprungs, 1aBt sich die Summe Uber alle
dipolaren Wechselwirkungen aus Gleichung (2.131) vereinfachen:

iDijcos[yGrsj—siJ —0BJA 50 ZN:Dijcos[yGrsj] (2.132)
j=1 j=1

1-3cos” 6,
= o oy Z—‘ cos| yGrs; | (2.133)
87 = ij

Uy 2.0 N ¢1-3cos’ @
~ fi —————C¢Cos|yGzs|-r 2sin@drdéd
s VJ [/Grs] é. (2.134)

\

Die Summe in Gleichung (2.133) kann durch ein Integral ersetzt werden, da man es bei
einer konventionellen NMR-Probe mit einer groBen Anzahl von Spins zu tun hat. Mit
s=rcosd und k=pGr ist das Volumenintegral aus Gleichung (2.134) formal
identisch zum Volumenintegral des Demagnetisierungsfeldes B, (F =0) aus Gleichung
(2.76). D.h. der groBte Teil der Kernspins, die mit einem gegebenen Spin [; dipolar
wechselwirken, stammt aus einer Kugelschale mit dem Abstand d =7r/(;/Gr).
Zusammenfassend 1Rt sich die zeitliche Entwicklung des Kernspinsystems wie folgt
beschreiben:

1.
2.

Der initiale 90°-Puls erzeugt Mehrquantenkohérenzen aller Ordnungen.

Diese Mehrquantenkohdrenzen werden durch den zweiten 90°-Puls in
Mehrquanten-Mehrspinoperatoren umgewandelt. Im Besonderen entstehen
hierbei auch Operatoren der Form

L [L Y I O [ Y Y (2.135)

Sukzessives Kommutieren der Operatoren aus Gleichung (2.135) mit dem
dipolaren Hamiltonoperator (intermolekulare Dipol-Dipol-Wechselwirkungen)
erzeugt beobachtbare Einspin-Einquantenoperatoren (IX,, Ay’i). Es stellt sich
heraus, daB die Einspin-Einquantenoperatoren aus intermolekularen Mehr-
quantenkohdrenzen (iMQCs) der Ordnung n stammen. Die Ordnung n der
IMQC:s l&lt sich Uber das Gradientenverhaltnis
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G,(7)=%nG,(7) (2.136)

oder

G,(r)=%G,(n"7) (2.137)

festlegen [12], [26]. Gi= Gradient nach initialen 90°-Puls, G,= Gradient nach
zweitem 90°-Puls (siehe Abb. 2.7).

Die Bezeichnung der iMQCs leitet sich aus dem Englischen ab:
n=+1 — single-quantum coherence (SQC),
n=+2 — intermolecular double-quantum coherence (iDQC),

n=+3 — intermolecular triple-quantum coherence (iTQC).

Wie grof3 ist nun die Wechselwirkung g, die ein einzelner Kernspin i aufgrund des
Demagnetisierungsfeldes erfahrt? Nach Gleichung (2.82) gilt

B, (F=0)=2iMy 6, = @, =27 M, €, =——8, (2.138)
3 3z,

Die Demagnetisierungszeit zy betragt bei einer Grundmagnetfeldstarke Bo=1,5T 0,62s
(siehe Abschnitt 2.5.3). Damit ergibt sich eine dipolare Wechselwirkung von
wi ¢=0,54rad/s oder v=0,086Hz. Dies ist eine dulRerst schwache Kopplung. Man beachte
jedoch, dal} jeder Kernspin in der Probe dieser Wechselwirkung unterliegt. Es handelt
sich somit um ein kollektives Phanomen aller Kernspins in der Probe. Es lberrascht
deshalb nicht, dal® die daraus resultierenden Effekte nicht zu vernachléssigen sind. In
der Berechnung der Gesamtwechselwirkung aus Gleichung setzt man voraus, dal die
durch die Gradienten eingepragte Helixstruktur tber den Verlauf des Experimentes
erhalten bleibt. In einer Flussigkeit aber, wird die Helixstruktur durch molekulare
Diffusion zerstort. Die begrenzte Lebensdauer der Helixstruktur fuhrt zu einer
Herabskalierung von @ ¢ um mehrere GroRenordungen. Eine theoretische Betrachtung
von Diffusionseffekten in CRAZED-Experimenten ist in Ref. [47] und [41] gegeben.
Nach Auswertung des Integrals aus Gleichung (2.134) analog Anhang 6.2.1 l&Rt sich die
meRbare Transversalmagnetisierung mit Hilfe der Dichtematrix berechnen:

Ml(%tz)=3p[p(t1,tz)yh(fx+ify)}- (2.139)
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Nach Ref. [12] ergibt sich fir ein iDQC-CRAZED-Experiment

M, (t,t,) =M e e 20 [—Zfd j J; [— LA ) , (2.140)
tZAs Td

was identisch mit Gleichung (2.95) fiur n=2 ist; d. h. klassische und
guantenmechanische Behandlung der CRAZED-Pulssequenz fihren fir n=2 zum
gleichen Ergebnis. In den Referenzen [17], [18], [19] wurde die quantenmechanische
Berechnung auf beliebige n erweitert, wobei eine Ubereinstimmung mit dem
klassischen Ergebnis aus Gleichung (2.95) gefunden wurde. Es ist eine erstaunliche
Tatsache, dall klassische- und quantenmechanische Theorie absolut identische
Vorhersagen beziiglich des CRAZED-Experiments machen.

2.5.5 Relaxationsverhalten von intermolekularen Mehrquantenkoharenzen

Bei Mehrquantenibergangen handelt es sich (vgl. Abschnitt 2.3.2 und 2.5) um
simultane Energieniveauwechsel gekoppelter Kernpins. Bei einer Einquantenkoharenz
andert sich der Besetzungszahlunterschied der beteiligten Energieniveaus um 2 (vgl.
Abschnitt 2.2.1 Gleichung (2.38)). Fir eine intermolekulare n-Quantenkohérenz &ndert
sich der Besetzungszahlunterschied somit um 2n. Die longitudinale Relaxationsrate
einer intermolekularen n-Quantenkohérenz betragt folglich (vgl. Gleichung (2.38)):

Ta=2nW=nT" , n=0. (2.141)

In einer idealen Flissigkeit gilt nach Abschnitt 2.2.1:
T =T, (2.142)
Fir die transversale Relaxationsrate einer intermolekularen n-Quantenkoharenz in einer
idealen Flussigkeit folgt daraus:
T,,=T =nT"'=nT," , nz0. (2.143)
Eine weitere wichtige GroRe ist die effektive, transversale Relaxationsrate 1/T, aus

Gleichung (2.19), die eine Dephasierung aufgrund von statischen Magnetfeldgradienten
berticksichtigt. Die Prézessionsfrequenz einer Mehrquantenkohérenz der Ordnung n

Doe = AMy,B, =S Ama,, (2.144)
i=1

i=1
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wird Uber die Anderung der magnetischen Quantenzahlen Am. der einzelnen Spins i
bestimmt. D.h. die Prazessionsfrequenz wy,. einer intermolekularen Mehrquanten-
kohdrenz n-ter Ordnung ist eine Linearkombination der Prazessionsfrequenzen der
beteiligten Spins. Betrachtet man den Einfluf? einer rdumlichen Variation AB(r) auf die
Prézessionsfrequenz einer intermolekularen Mehrquantenkohérenz, so folgt mit
Gleichung (2.144)

Ohoc =Zn:Ami (& +7AB(r)). (2.145)

i=1

Fur &quivalente Spins (a)oza)i) ergibt sich fir eine intermolekulare n-Quanten-
kohérenz eine n-fach gesteigerte Sensitivitat gegentiber raumlicher Variation AB(r):

1 1
—=Nn-—=. (2.146)
T2,n TZ

2.5.6 Optimierung der Pulssequenzparameter

Die CRAZED-Pulssequenz aus Abb. 2.7 18Rt sich hinsichtlich des Sequenzablaufs und
der HF-Pulse optimieren. Im weiteren Verlauf wird eine spezielle Abwandlung der
CRAZED-Pulssequenz betrachtet (Abb. 2.15). Nach Referenz [47] besteht zwischen
dem Flipwinkel £ des zweiten HF-Pulses und der gemessenen Transversal-
magnetisierung M, folgender Zusammenhang:

sin"* g(1-cosB) , n>1
M, S sin2g+singg , n=0 . (2.147)
sin"* B(1+cosB) , n<-1

In Abb. 2.14 ist der Verlauf des erwarteten MeRsignals S aus Gleichung (2.147) fir
verschiedene Kohé&renzordungen dargestellt. Fir n=%2 ist ein Maximum bei /=120°
bzw. £=60° erkennbar, wobei fir n=+3 das Maximum bei f=110° bzw. =70° liegt.
Fur n=+1 erzeugt die CRAZED-Pulssequenz nach Abschnitt 2.5.2 ein modifiziertes
Hahnsches Spinecho zum Zeitpunkt t=t;+z. Fir ein reines Hahnsches Spinecho betragt
der optimale Flipwinkel $=180°. Da aber nur fiir f=180° MSEs der Ordnung n=+1
(modifizierte Hahnsche Spinechos) erzeugt werden, verwendet man £=90°. Dabei wird
aber nur 50% der Ausgangsmagnetisierung My rephasiert. Der Flipwinkel fdes zweiten
HF-Pulses mul also je nach gewiinschter Kohdrenzordung festgelegt werden.
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Abb. 2.14: Verlauf des erwarteten MefRsignals als Funktion des Flipwinkels g (Gleichung (2.147)) fur
die Koharenzordnungen n=#2, £3.
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Abb. 2.15: Spezielle CRAZED-Pulssequenz zur Bestimmung der optimalen Pulssequenzparameter.

Eine weitere wichtige Rolle bei der Optimierung der Pulssequenzparameter spielt die
Relaxation. In der bisherigen Betrachtung der CRAZED-Pulssequenz wurden
Relaxationseffekte nicht berlcksichtigt. Im quantenmechanischen Bild erzeugt der
initiale 90°-Puls Mehrquantenkohérenzen aller Ordnungen, von denen jeweils nur eine
bestimmte Ordnung durch die Koharenzselektionsgradienten herausgefiltert wird. Im
Zeitintervall t; (Abb. 2.15) relaxiert das Kernspinsystem demnach mit der
Relaxationszeit T,,. Das zweite Zeitintervall entspricht einem Spinecho, bei dem das
zum Zeitpunkt t;+(n-z) vorliegende MSE n-ter Ordnung nach der Echozeit t,=TE
rephasiert wird. Wahrend dieser Zeit relaxiert das Kernspinsystem mit der
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Relaxationszeit T,. Mit Gleichung (2.95) ergibt sich die gemessene Transversal-
magnetisierung M, unter Berticksichtigung von Relaxation zu:

Ml (tlatz) — inleiAthe—inA(uthon( Tz J ‘Jn (_ tZAs )

27s z'd
4 L,
eXP| —=—— |-exXp| —=|.
p( T2,nJ p( TZJ

Um den Signalverlust wéahrend t, zu minimieren, wird das Zeitintervall t; bei
CRAZED-Experimenten so kurz wie mdoglich (t;=7) und konstant gehalten. Mit
Riicksicht auf das Produkt aus Bessel- und Exponentialfunktion in Gleichung (2.148),
mul} das zweite Zeitintervall t, so gewéhlt werden, dall T,~t,=TE (siehe Abb. 2.16).
Relaxation verringert das meRbare CRAZED-Signal um ein Vielfaches. Vernachl&ssigt
man T»-Relaxation, so betragt die GroRe der gemessenen Tranversalmagnetisierung M |
in einem n=+2-CRAZED-Experiment etwa 35% der Gleichgewichts-magnetisierung Mg
(siehe Abb. 2.16). Unter Berucksichtigung von T»-Relaxation betragt M, nur noch
etwa 5-10% von My (abhéngig von T,). Zusatzlich muB man in einem realen
CRAZED-Experiment von T, -Relaxation innerhalb des t;-Intervalls ausgehen. Auch
Diffusionseffekte, induziert durch die bipolaren Gradienten, fihren zu einem
erheblichen Signalverlust [41]. Die Summe all dieser Effekte flhrt zu

(2.148)

Scrazep (Max) oc M, = 0,05- M. (2.149)

Der limitierende Faktor fiir die erreichbare Signalstarke bei gegebener T,-Relaxation ist
die Demagentisierungszeit zy. Sie bestimmt die Lage des 1. Maximums der
Besselfunktion in Gleichung (2.148). Fir n=42 und z=0,62s (Bo=1,5 T) liegt das 1.
Maximum der zugehorigen Besselfunktion 2. Ordnung bei t;~27 (siehe Abb. 2.13).
Dieses Maximum kann aber aufgrund der T,-Relaxation nicht erreicht werden. Die
Demagnetisierungszeit kann durch Erhéhung der Grundmagnetfeldstarke By verringert
werden (Gleichung (2.96) und (2.97)). Das 1. Maximum der Besselfunktion verschiebt
sich so zu kleineren t,-Zeiten. Bei gleicher T,-Relaxationszeit flhrt dies zu einem
Signalanstieg des CRAZED-Signals mit zunehmender Grundmagnetfeldstarke By. In
Abb. 2.17 ist der Verlauf des CRAZED-Signals fir n=42 nach Gleichung (2.148) fiir
verschiedene Grundmagnetfeldstarken B, dargestellt. Hohe Grundmagnetfeldstarken
sind also fir CRAZED-Experimente von Vorteil. Der theoretische Signalgewinn von 3T
gegenliber 1,5 T betrdgt ungefahr 100%, von 7T gegenlber 1,5 T ungeféhr 300%.
Zusammenfassend 1aRt sich feststellen: Das meRbare CRAZED-Signal sollte etwa linear
mit der Grundmagnetfeldstarke B, ansteigen.
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Abb. 2.16: Zeitlicher Verlauf des CRAZED-Signals n-ter Ordnung gemaR Gleichung (2.148). Das

CRAZED-Signal wurde auf My normiert. Ohne Relaxation fiir n=#2 (durchgezogene Linie).
Berlicksichtigung von T,-Relaxation fiir n=#2 und T,=1s (gestrichelte Linie) bzw. n=#2 und
T,=0,3s (gepunktete Linie). Maximales Signal wird fur t,~T,=TE erreicht.

P AN ©,=620ms (L5T) | |
Y - = - 1,=310ms (3.0T)
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Foe) —-=- ¢ =135ms (7.0T)

01041 ; \ -

0,05 1
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(normiert auf Gleichgewichtsmagn. M)

Abb. 2.17: Zeitlicher Verlauf des CRAZED-Signals gemaR Gleichung (2.148) fir n=#2 mit

T,-Relaxation  (T,=0,3s) und verschiedenen Demagnetisierungszeiten 7. Das
CRAZED-Signal wurde auf Mg, normiert. In Klammern ist die zur jeweiligen
Demagnetisierungszeit zy zugehdrige Grundmagnetfeldstéarke B, angegeben.



2.5 Mehrquantenkohérenzen 45

2.5.7 Abhéangigkeit des CRAZED-Signals von der Phase der eingestrahlten
HF-Pulse

Nach [26] besitzt die Phase des gemessenen CRAZED-Signals eine Abhangigkeit
gegenulber den Phasen ¢ und ¢ der eingestrahlten HF-Pulse « und £ (Abb. 2.18). In
Tab. 2.1 sind die erwarteten Phasen des CRAZED-Signals bei bestimmter Wahl der
Phasen ¢ und ¢, fir die Ordnungen n=1...3 zusammengefal3t. Mit Hilfe der
Phasenbeziehungen aus Tab. 2.1 lassen sich Phasenzyklen konstruieren um Echos einer
bestimmten Ordnung zu isolieren. Im Gegensatz zum iDQC-Signal besitzt das
SQC-Signal eine alternierende Phase. Bei geeigneter Schaltung von Empfénger-Phase
und HF-Puls-Phasen lassen sich so, durch Superposition mehrerer Messungen, iMQCs
einer bestimmten Ordnung isolieren.

t

Abb. 2.18: CRAZED-Pulssequenz n-ter Ordnung mit den HF-Pulsen « und . Die Phasen der HF-Pulse
sind als ¢ und ¢ bezeichnet.

n =X, p=X | ¢=-X, p=X
+1(SQC) [*y Y
+2 (iDQC) | -X -X
13 (TQC) |-y +y

Tab. 2.1: Phasen des CRAZED-Signals der Ordnung n=#1, #2 ,#3 als Funktion der verwendeten
HF-Pulsphasen ¢ und .

In Tab. 2.2 sind Phasenzyklen zur Selektion von SQCs, iDQCs und iTQCs
zusammengefalt. Der Phasenzyklus zur Selektion von SQCs und iTQCs ist identisch.
Es kann gezeigt werden [26], daR mit Verwendung eines 4-Schritt-Phasenzyklus eine
Unterscheidung zwischen SQCs und iTQCs mdglich ist. Jedoch ist auch ein
2-Schritt-Phasenzyklus zur Selektion von iTQCs ausreichend, da 7, =3-7, ist, und
somit SQCs (die zum Zeitpunkt 7, = 7, entstehen) ausreichend dephasiert sind.
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Phasenzyklus zur Selektion des Echos 1. Ordnung (SQC)
) +X -X
[ +X +X
Empfangerphase | +x -X

Phasenzyklus zur Selektion des Echos 2. Ordnung (iDQC)
¢ +X -X
[ +X +X
Empféngerphase | +x +X

Phasenzyklus zur Selektion des Echos 3. Ordnung (iTQC)
¢ +X -X
[0 +X +X
Empfangerphase | +x -X

Tab. 2.2:  Phasenzyklen bestehend aus zwei Schritten zur Selektion von Echos der Ordnung n=#1, #2,
#3.

2.5.8 Sensitivitat des CRAZED-Signals gegeniiber mikroskopischen Strukturen

Wie in  Abschnitt 2.5.2 erlautert, stammt der groRte Beitrag des
Demagnetisierungsfeldes B, (T = O) von Spins aus einer Kugelschale mit dem Abstand
d =7r/(yGr). Diese besondere Abstandsabhéngigkeit legt die Vermutung nahe, daf}
das CRAZED-Signal eine Sensitivitat gegentber mikroskopischen Strukturen aufweist.

Eine einfache periodische Struktur mit der Wellenlange As=2 ks ist durch

Mo(z):%M [ cos(k -z)+1] (2.150)

darstellbar (siehe Abb. 2.19). Nach dem zweiten 90°-Puls einer CRAZED-Pulssequenz
ist die Magnetisierung entlang der z-Achse mit

|\/|Z:%[cos(ks-z)ﬂjcos(k-z) , k=yGq (2.151)

moduliert (Relaxation wurde vernachlassigt u. G1=G;). Analog zu Abschnitt 2.5.2 folgt
fiir das Demagnetisierungsfeld in einer periodischen Struktur By , (F =0)

By, (F=0)= #08 : ‘J' j Mcos(kr cos@)singdr'd

71-3c0s? @
Hr—

(2.152)

cos(kr'cos@)cos(k,r'cos@)sin odr'dé.

r' =0
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Integration des ersten Summanden ergibt (Anhang 6.2.1):

_ 1 oM,
Bd'S(I’:O)zg,uOMO-eZ+%-e

z

(2.153)
cos(kr'cos@)cos(k,r'cosd)singdr'dé.

l

_Igj”l—:%cos2 0
r' 6=0 r

Der zweite Summand |43t sich mit Hilfe von Maple® auswerten (siehe Anhang 6.2.2).
Im Resultat liefert das Integral im zweiten Summand nur dann ein Signal, wenn

k=k < d=%. (2.154)

1,0

0,0 . . . J . . . J . . J
-1,5x10°  -1,0x10° -5,0x10™ 0,0 50x10"  1,0x10°  1,5x10°

r/m

Abb. 2.19: Periodische Struktur nach Gleichung (2.150) mit As=0,5mm. Die grauen Bereiche
symbolisieren My=0.

Nach Gleichung (2.89) ist die Amplitude eines MSEs n-ter Ordnung in einer
periodischen Struktur

an:sinc[n'w“’s(k5)+(n_1)'%] (2.155)

mit

@y (ks )= 7By (k). (2.156)
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In einer periodischen Struktur erwartet man fir d=AJ/2 eine systematische
Signalschwankung, mit deren Hilfe die Strukturabmessungen berechnet werden kénnen.

In der bisherigen Betrachtung wurde das Demagnetisierungsfeld als zeitlich konstant
angenommen. Die Aufgabe, das gesamte zeitliche Verhalten des Demagnetisierungs-
feldes wahrend einer CRAZED-Pulssequenz zu berechnen, fuhrt zu einer sehr
komplexen Rechnung. In Ref. [25] ist es P. Robyr et al. gelungen, die komplette
zeitliche Entwicklung einer periodisch verteilten Gleichgewichts-magnetisierung My
beim Ablauf einer CRAZED-Pulssequenz vollstandig zu berechnen. Der Trick, mit dem
sich die Rechnungen erheblich vereinfachen lassen, besteht in einer Fourieranalyse der
Magnetisierung. Das Resultat dieser Berechnungen fuhrt zu zwei Fallen, fir die durch
die Gradienten G; bzw. G, verursachte transversale Modulation k.- = yG,z, +7G,z, und
longitudinale Modulation k? = yG,z, :

(i) ky+k:=0 (2.157)

und

(ii.) k,+k;=0. (2.158)

IZnﬁ wird longitudinale Modulation genannt, da der 2. HF Puls der CRAZED-
Pulssequenz einen Anteil der im Zeitintervall t, modulierten Transversalmagnetisierung
(= G,) in die Longitudinalebene klappt.

Im Fall (i) ist fir

2wk =27 1K > A, (2.159)

(A, =charakteristische Langenskala der Struktur) das gemessene CRAZED-Signal
proportional zur mittleren Magnetisierung <MO> (gemittelt Gber den Bereich
2z lk; =27 1k2). Ist die Wellenlange 27/k. =2z/k%: um vieles kleiner als die
charakteristische Langenskala der Struktur A, so ist das gemessene CRAZED-Signal
proportional zu M,. Dieses Verhalten erwartet man ausschliellich bei einem
Gradientenverhaltnis G, (z)=+2G,(r) oder G,(r,=27,)=+G(7,), was einem
iIDQC-CRAZED-Experiment entspricht.

Der Fall (ii) (Gleichung (2.158)) liefert nur dann ein Signal, wenn die Summe der
beiden Modulationen k» und k’ einer Linearkombination der Wellenvektoren (k-
Raum) der untersuchten Struktur k,; entspricht:
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Rr# +|ZmZ :Znilzsyi , Ny =i1,i2,i3.... (2160)

Struktursensitivitat ist also nur gegeben, wenn die Richtung des Gradienten und der
Wellenvektor der untersuchten Struktur in die gleiche Richtung zeigen. Ist dies der Fall,
so erwartet man bei einer Struktur mit charakteristischen Langenskalen A, ; =27/K,;
ein nicht verschwindendes CRAZED-Signal fr

A
d=>n- ;' , n=11+42,43.... (2.161)

Dieses besondere Verhalten wird wegen Gleichung (2.158) fir das Gradientenverhéltnis

G,(7,)=%nG,(7;) ; n=#2 (2.162)

oder

G,(7,)=+G(n-7;) ; n=2 (2.163)

erwartet. Untersucht man eine periodische Struktur, indem man die Korrelationsdistanz
d =z/yGr Uber 7 variiert, so sollten sich nach Gleichung (2.161) charakteristische
,Peaks" flir bestimmte Werte von 7 ergeben. Flr n=%1 besteht das gemessenen Signal
aus einem Hahnschem Spinecho, dessen Amplitude nur sehr gering von der Starke cy
des Demagnetisierungsfeldes beeinflulit wird. Die Struktursensitivitat ist ausschlieBlich
eine Folge des Demagnetisierungsfeldes. D.h. die Intensitat des Hahnschen Spinechos
maskiert die durch das Demagnetisierungfeld erzeugten Peaks, und macht diese in
einem (n=+1)-Experiment unbeobachtbar. Jedoch l&Rt sich die Intensitit des Hahnschen
Spinechos herabskalieren. In einem (n=+2)-Experiment sollte die Amplitude des
Hahnschen Spinechos aufgrund der langeren Gradientenschaltzeit um mehrere
GroRenordungen kleiner sein. Der EinfluR des Demagnetisierungsfeldes auf das
Hahnsche Spinecho sollte nun deutlich zu erkennen sein. Experimentell kann man dies
durch ein iDQC-CRAZED-Experiment mit einem Phasenzyklus zur Selektion von
SQCs realisieren. MSEs der Ordnung n>1 sind ausschlieBlich die Folge des
Demagnetisierungsfeldes, so da das Hahnsche Spinecho keinen signifikanten Einfluf}
auf die gemessene Amplitude hat. n=2 stellt jedoch einen Spezialfall dar, da in diesem
Fall ein kontinuierliches Signal erwartet wird. Fur n>2 erwartet man nach Gleichung
(2.161) ein Spektrum von charakteristischen Peaks.
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2.5.9 Signalverlauf in einem iDQC-CRAZED-Experiment in Abhéangigkeit der
Gradientenschaltdauer

Wie im vorherigen Abschnitt erldutert, zeigt das CRAZED-Signal theoretisch eine
Sensitivitat gegeniiber periodischen Strukturen. Ein besonderer Fall stellt das
IDQC-CRAZED-Experiment dar. Im Gegensatz zu den (n#2)-CRAZED-Experimenten,
erwartet man beim iDQC-CRAZED-Experiment keine charakteristischen ,,Peaks®. Der
Signalverlauf eines periodisch strukturierten Phantoms sollte wie der Signalverlauf
eines unstrukturierten Phantoms aussehen. Jedoch erwartet man Signalschwankungen
im Bereich 2z/k; =2x/k=24,. Um in einer Serie von Experimenten die
Korrelationsdistanz d =z /yGz variieren, kann man die Gradientenstarke G oder die
Gradientenschaltdauer z verdndern. Nach Ref. [35] und [36] ist das CRAZED-Signal
eines iDQC-CRAZED-Experiments nach Abb. 2.20 an einem unstrukturierten Phantom
gegeben durch:

M, (z) :%Mozﬂoﬂ/fsm ﬁ(lL;S'B)EXp(—M/T;)exp(—% D*j

1/2
erf (\/D*)( [’;) . D" =2G?D7°

(2.164)

D =Diffusionskonstante. In Abb. 2.21 ist der nach Gleichung (2.164) bestimmte
Verlauf des CRAZED-Signals graphisch dargestellt. Das Signal zeigt ein deutliches
Maximum, das von der Stdarke der exponentiellen Dampfung, verursacht durch
Relaxation und Diffusion, abhéngt. Mit steigender Dampfung verschiebt sich das
Maximum zu Kkleineren =Werten, wobei der Absolutwert des Maximums abnimmt. In
einem periodisch strukturierten Phantom erwartet man bei d ~ A, /2 eine systematische
Schwankung im Kurvenverlauf (Abb. 2.21).

ACQ A

Abb. 2.20: Zeitlicher Ablauf einer einfachen iDQC-CRAZED-Pulssequenz.
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3,0x10" T T T T

2,5x10" 1

2,0x10° 1

1,5x10"

Signal / r.E.

1,0x10" 4

5,0x10°

0,0 } { + :

0 20 40
t/ms

Abb. 2.21: Theoretischer Verlauf des iDQC-CRAZED-Signals mit 4=90°, T,’=100ms, D=2,3-10°m%™
(H,0) als Funktion der Gradientenschaltdauer ..

2.6 Die ,,Magic Sandwich Echo* Pulssequenz

2.6.1 Das,,Magic Sandwich Echo* Prinzip

Im Allgemeinen verursachen statische, dipolare Wechselwirkungen zwischen Kernspins
eine Dephasierung der makroskopischen Magnetisierung in der Transversalebene. Mit
statischen, dipolaren Wechselwirkungen sind hier Dipol-Dipol Wechselwirkungen von
Protonen aufgrund eingeschrankter Brownscher Molekularbewegung gemeint. Im
Gegensatz zum Demagnetisierungsfeld aus Abschnitt 2.5.2, bei dem ein gegebener Spin
mit dem Demagnetisierungsfeld koppelt (kollektives Phanomen), handelt es sich hier
um eine einzelne, individuelle Kopplung zwischen zwei bewegungsgehemmten Spins in
dem selben Molekil oder in 2 wverschiedenen Molekulen. Ursache fur die
eingeschrankte Mobilitat konnen kurzeitige (charakteristische Zeit: z,) Bindungen
zwischen Wasserprotonen und einer makromolekularen Matrix sein (z.B.: Hydrathulle
um ein organisches Makromolekdl, 7, ~10% [27], oder chemischer Austausch von
Protonen zwischen Wasser und einer makromolekularen Matrix, 7, =10"...10% [27]).
Betrachtet man ein gentigend kleines Zeitintervall t, . <z, so flhrt dies zu einer
unvollstandigen Mittelung Uber die (300329—1)-Winkelabhéngigkeit der dipolaren
Wechselwirkung. Die Folge sind residuale, dipolare Wechselwirkungen zwischen
einzelnen Wasserprotonen. Die Population der bewegungsgehemmten H,O-Molekiile
nennt man auch ,gebundenes* Wasser, die Population der frei beweglichen
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H.O-Molekiile ,freies” Wasser. Der mit den residualen, dipolaren Wechselwirkungen
verbundene Signalverlust stellt vor allem in der In-vivo-Kernspintomographie ein
Problem dar. Die oft sehr geringen Anteile des gebundenen Wassers werden durch die
groReren Anteile des freien Wassers Uberlagert. Jedoch ist der Anteil des gebundenen
Wassers von groRBem Interesse, da uber ihn mdoglicherweise gewebespezifische,
strukturelle Information gewonnen werden kann. Eine Mdoglichkeit die Dephasierung
infolge statischer, dipolarer Wechselwirkung teilweise zu kompensieren, bietet die
»Magic Sandwich Echo“ (magicSE)-Pulssequenz. Diese Pulssequenz nutzt das
besondere Verhalten des sdkularen, dipolaren Hamiltonoperators unter Koordinaten-
transformation. Nach Gleichung (2.60) lautet der sékulare, dipolare Hamiltonoperator
im Laborsystem

s :ﬂylyzhz 1-3cos* @
VI 2

[3&2?&2 —fl-fz] (2.165)

Eine unitdre Koordinatentransformation in ein um den Winkel ¢ zum Laborsystem
gekipptes (HF-Einstrahlung), mitrotierendes Koordinatensystem (englisch: tilted
rotating frame, tr) &Rt sich mit dem Rotationsoperator

R= exp{—ia)ctz l, J} (2.166)
j
und dem ,,Kipp-Operator*
T =exp {—iSZ ! j,y} (2.167)
j
realisieren:
Hyy =T -R-Hgh, -R*T (2.168)
Ausfihren der Koordinatentransformation ergibt [4]:
1
H\, = P, (cos ) H{l, =2 (3c0s” $-1) HEY, (2.169)

P,=Legendre-Polynom 2. Ordung. Fiir resonante HF-Einstrahlung @, = @, resultiert
$ =12, und damit

1
Hy = =2 Hila- (2170)
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Mit Hilfe dieses Zusammenhangs und einem entsprechend abgestimmten, zeitlichen
Sequenzverlauf, ist es moglich, den Signalverlust durch statische, dipolare Wechsel-
wirkung teilweise zu kompensieren.

2.6.2 Die ,,Magic Sandwich Echo* (magicSE)-Pulssequenz

In Abb. 2.22 ist das Schema einer magicSE-Pulssequenz nach [22], [23] und [24]
dargestellt. Nach einem initialen 90°-Puls evolvieren statisch, dipolar wechsel-wirkende
Protonenspins flr den Zeitraum t” mit P,=1 (Gleichung (2.169)). Der zweite 90°-Puls
klappt die Magnetisierung in die Longitudinalebene, und die anschlieRende
HF-Einstrahlung (in Form von sog. burst-Pulsen) fiihrt zu P,=-1/2. Das Minuszeichen
kann als Zeitumkehr der Protonenspin-Evolution interpretiert werden. Die
rephasierende Wirkung der burst-Pulse ist nur dann gewabhrleistet, wenn das durch die
burst-Pulse verursachte Magnetfeld B, groRer ist als die mittleren, lokalen
Magnetfelder <I§DD> infolge residualer, statischer dipolarer Wechselwirkungen:

B, >><BDD> & o >> (o). (2.171)

Ist dies nicht der Fall, so ist der Zusammenhang (2.170) nicht erftllt, und die Protonen
dephasieren irreversibel.

90°, 90°y 90°y
rotary echo magic echo
HF, i|% HF, /\
H_II\ ~ JI\ ~ 1|H_}I 4>t
N 2t : 2t .
| | . | .
L /T
1
I I 1 ' ] N AVAR

Abb. 2.22: Schema einer magicSE-Pulssequenz. Zur weiteren Erléuterung, siehe Text.

Die im Zeitintervall | aufgrund dipolarer Wechselwirkung akkumulierten Phasen
werden somit im Zeitintervall 11 rephasiert. Das so entstehende Echo im gekippten,
mitrotierenden Koordinatensystem wird ,rotary echo* genannt. Die weitere
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Entwicklung der Protonenspins verlauft im umgekehrten Sinn zu I+, was zu einem
Echo bei t=6t" fuhrt. Nur fir

sl 1 se se 1 Se
Hd,'t(r (”) = _EHd,Tab(l) bzw. Hd,i:r (“I) - _EHdLb (IV) (2.172)

o<, (2.173)

ist dieses Echo frei von Signalverlust durch statische, dipolare Wechselwirkung,
weshalb es auch ,,magic echo* genannt wird. Diese besondere Eigenschaft wird auch als
wdipolar refocusing” bezeichnet. Es sei jedoch angemerkt, da die Kompensation des
Signalverlusts durch ,.dipolar refocusing”“ niemals vollstandig sein kann, da ein
Spinsystem aus ~10° Spins ein intrinsisches, chaotisches Moment besitzt. Die
langwierigsten Prozesse (chemischer Austausch von Protonen zwischen Wasser-
molekiilen und einer makromolekularen Matrix) haben eine Dauer von 7, =10™...10%s.
Nach Gleichung (2.173) sollte die Sequenzdauer also im ps-Bereich liegen. Mit einem
Ganzkorper-Tomographen lassen sich solch kurze HF-Pulse nicht realisieren, da hierbei
die maximal zulassige HF-Leistung, die am Menschen appliziert werden darf (2W/kg),
uberschritten wirde. Trotz dieser Einschrankung ist es mdoglich, mit Hilfe der
magicSE-Pulssequenz eine Technik zu realisieren, um residual dipolar wechselwirkende
Kernspins zu isolieren. Dieses Verfahren wird im folgenden Abschnitt vorgestellt.

2.6.3 Das Differenzprinzip
Wie im vorherigen Abschnitt erldutert, besteht das magic echo aus zwei Komponenten:

1. Einem Echo-Signal resultierend aus statischen, dipolaren Wechselwirkungen
(=gebundenes Wasser),

2. einem Echo-Signal resultierend aus Hahnschem Spinecho (=freies Wasser).

Ist man nur an dem um viele GréRenordungen kleineren 1. Anteil des magic echos
interessiert, so muf3 man den 2. Anteil herausfiltern. Eine Technik hierfir wurde in Ref.
[28] vorgeschlagen. Dazu wird zusatzlich zur magicSE-Messung eine konventionelle,
Hahnsche Spinecho-Messung durchgefiihrt. Ist der zeitliche Sequenzverlauf beider
Messungen wie in  Abb. 2.23 synchronisiert, kann durch Subtraktion des
Spinecho-Signals von dem des magic echo-Signals der Anteil des gebundenen Wassers
isoliert werden. Eine wichtige Vorrausetzung fir die korrekte Funktion des
Differenzprinzips ist ein in beiden Sequenzen gleiches Relaxationsverhalten des freien
Wassers. Nur dann fihrt die Subtraktion der gemessenen Signale zur erwiinschten
Filterung des Signal des freien Wassers. Betrachtet man das freie Wasser, so wirkt der
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zweite und dritte 90°-Puls der magicSE-Sequenz bezlglich der akkumulierten Phase im
Intervall I wie ein 180°-Puls. D.h. die von den Protonen im freien Wasser, im Intervall |
akkumulierte Phase, wird im Intervall 1V wieder rephasiert. In diesen beiden Intervallen
relaxiert das freie Wasser geméalR dem Ublichen T,-Relaxationsmechanismus (Abschnitt
2.2.1). Wahrend der HF-Einstrahlung im mittleren Intervall der magicSE-Sequenz
prazediert die Magnetisierung in der z-y Ebene. Die Relaxationszeit wéhrend dieses
Zeitintervalls wird auch mit T,, bezeichnet und ist, da wéhrend dieser Zeit die
Magnetisierung sowohl T,-Relaxation als auch T;-Relaxation unterliegt, gegeben durch
[29]

— = == 2.174
T, 2[T1 sz (2.174)

magicSE

90°, 180°

SE

Abb. 2.23: Das Differenzprinzip nach Ref. [28]. Wasserprotonen die keiner statischer, dipolarer
Wechselwirkung unterliegen (freies Wasser), relaxieren in beiden Sequenzen mit der
transversalen Relaxationszeit T, (gepunktete Linie). Statisch-dipolar wechselwirkende
Wasserprotonen (gebundenes Wasser) relaxieren in der konventionellen Spinecho-Sequenz
(SE) mit ihrer sehr kurzen transversalen Relaxationszeit T, (wenige us bis einige ms). In der
magicSE-Sequenz wird im Gegensatz zur Spinecho-Sequenz (SE) der Signalverlust aufgrund
statischer, dipolarer Wechselwirkung teilweise kompensiert. Subtrahiert man das Signal der
Spinecho-Sequenz (SE) von dem der magicSE-Sequenz, so bleibt nur der Signalanteil des
gebundenen Wassers tbrig.
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Das Signal der magicSE- und SE-Pulssequenz errechnet sich somit nach:

magic 2t' 4t
Sma\gicSE oC MJ_ et - MO exp(—_jexr{__} (2175)
TZ TZp
i 2t' 1 1
M M9 = M exp| —— |exp| —2t'| =—+— 2.176
: ’ P( Tz] p( [Tl szj ( )
i 4’ 2t'
MTagICSE — Mo exp(_ ]exp[__j 1 (2177)
T2 Tl
SE 6t’
See « M" =M, exp(—T—J- (2.178)
2
Das Differenzsignal ist:
AS oc M P9SE M ¥F = AM | (2.179)

4t’ 2t 6t’
AM, =M | exp| —— |exp| — —exp| ——— | |. )
1 o{ p( T, J p[ T, ] p( T, ]} (2.180)

Nimmt man fiir die freien Wasserprotonen T, =T, an (Abschnitt 2.2.1), so ergibt sich

Tl=T,'oT, =T, ©AS=0. (2.181)

Die Forderung nach gleichen Relaxationszeiten fur das freie Wasser in beiden
Pulssequenzen ist somit erfullt. Genau genommen gilt der Zusammenhang (2.181) nur
flir reines Wasser. In Experimenten mif3t man einen leichten Unterschied zwischen T,
und T; der wenige Prozent betragt [3]. Dieser Unterschied &Rt sich auf skalare
Kopplung zwischen Wasserprotonen und *’O Kernen (natiirliche Haufigkeit: 0,037%)
zuruckfuhren [3]. Da das mittlere Zeitintervall der magicSE-Sequenz (l1+111) in der
Praxis sehr klein gehalten wird (wenige ms), sollte der minimale Unterschied zwischen
T, und T, kein Effekt auf das Differenzprinzip haben. Die Gleichheit von T; und T ist
nur im ,.extreme narrowing“-Bereich (7" >> w, ) gliltig.

Das Verhalten des Differenzprinzips fir groRere Korrelationszeiten ist bestimmt durch
den Unterschied zwischen T; und Ty, sowie Gleichung (2.174), die auf der BPP-Theorie
[39] beruht. Eine der wichtigsten Annahmen dieser Theorie ist [40]
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<HT]I%D >2 2 <<1. (2.182)

HY, steht fur den mittleren dipolaren Hamiltonian bei Abwesenheit von
Molekularbewegungen. Nur wenn Bedingung (2.182) erfullt ist, ist ein Verschwinden
der dipolaren  Nettowechselwirkung gewdhrleistet. Der  Abstand  zweier
Wasserstoffkerne in einem H,O-Molekiil betragt nach [3] ca. 1,5-10"°m, daraus
errechnet sich eine Starke der dipolaren Wechselwirkung von v.,~100kHz (bei
Abwesenheit von Molekularbewegungen). Nach Gleichung (2.182) ist also 7, <<10™°s
fur die Gultigkeit von Gleichung (2.174) erforderlich. In Abb. 2.24 sind die
verschiedenen Bereiche der Korrelationszeiten 7z, und die entsprechenden Unterschiede
zwischen T; und T, dargestellt. Der ,,extreme narrowing“ und ,,motional averaging*
Bereich ist charakterisiert durch T,<<T; bzw. T,<T:. Beide Félle fihren zu T,,>T, und
somit zu AS>0.

3
10 AR R B B A B B B
Verlauf T,
......... Verlauf ‘|’2

n E
~ 3
~ ]
- =
'_—< E "extreme narrowing"” BPP-Theorie ungtiltig 3
10 3 _;_ T2<T1 _;
10° ¥ - .
F "motional averaging"
5 I

10 ¥ .

lO 6 n uu" n m.l' .m.l' u-ll n m.ll n m.l' PR n m.l' 1 m.l' 1 m.l' 1

10®° 10% 10" 10" 10° 10° 107 10° 10° 10* 10° 107
t /s

Abb. 2.24: Relaxationszeiten T, und T, in Abhangigkeit von der Korrelationszeit z. fir By=1,5T
(=63,63MHz). Im ,,extreme narrowing“-Bereich erwartet man wegen T,=T; = AS=0, im
,,motional averaging“-Bereich wegen T,<T; = AS>0.

Welcher Informationsgehalt besitzt nun der Signalunterschied AS? In biologischem
Gewebe mull man im Allgemeinen von mehreren, schnell austauschenden Populationen
von Wasserprotonen ausgehen [45].
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Nach Ref. [44] berechnet sich die Relaxationsrate im Mittelintervall der
magicSE-Pulssequenz aus einem gewichteten Mittelwert der verschiedenen Einzel-
relaxationsraten 1/T,,;:

4 R 4 .
sz:ZT—(Tc,i) Tor(zeat ) Z,Pi=1- (2.183)

[ 2pii
Mit diesem Mittelwert wird auch eine effektive Korrelationszeit

Z-c,eff = z I:)i‘[c,i (2184)

definiert. Geht man von einem Zweikomponentensystem aus (gebundenes und freies
Wasser), so gilt fur die effektive Korrelationszeit

z-c,ef“f = I:)12- + PZT

¢,gebunden

= I:?Lz-c,frei + PZTb . (2185)

c, frei

Eine verldngerung effektiven Korrelationszeit zen deutet mindestens auf eine oder
mehrerer Populationen von Wasserprotonen mit groRer Korrelationszeiten z, hin. Somit
erwartet man auch fiir ein Sequenzverlauf mit

A >7,, (2.186)

eine verminderte Relaxationszeit im Mittelintervall der magicSE-Pulssequenz. Mit Hilfe
der Gleichungen (2.43), (2.44), (2.174) und (2.179) laRt sich das erwartete
Differenzsignal A4S (< AM,) in Abhdngigkeit von der effektiven Korrelationszeit z e
berechnen. Das Ergebnis flr verschiedene Zeitintervalle t” ist in Abb. 2.25 dargestellt.
Man erwartet fir t'=3ms ein maximalen Signalunterschied bei 7. ~ 6-10%s. Fiir
kleinere t’ verschiebt sich das Maximum zu groReren z e« Aus technischen Grunden
waren Pulssequenztimings mit t’<1ms auf dem vorhandenem Ganzkdrpertomographen
nicht moglich.

Zusammenfassend 143t sich feststellen:

Die Differenztechnik bestehend aus magicSE- und SE-Pulssequenz isoliert
H,O-Populationen mit bestimmten effektiven Korrelationszeiten z,e:

1. Teett ~ 107°...107s fir 3t” > 7,

2. Teeff > 3t fr 3t” < g, (,,dipolar refocusing*)



2.7 MR-Bildgebung 59

0 —

0204 i :

0,15+

AS M,

0,10 ¢+

0,05 4+

0,00

Abb. 2.25: Differenzsignal 4S (in Einheiten von M) als Funktion der effektiven Korrelationszeit z ¢ flr
verschiedene Zeiteinstellungen t’.

Wie schon im vorherigen Abschnitt erldutert, ist der zweite Fall mit einem
Ganzkorpertomographen nicht realisierbar. Dagegen kann Fall (1) an einem
Ganzkorpertomographen untersucht werden. Nach Gleichung (2.185) sind effektive
Korrelationszeiten in diesem Bereich die Folge der Existenz einer Population von
gebundenem H,O. Protonen in diesen H,O-Molekilen erfahren aufgrund wvon
w=~10...10%s residuale, dipolare Wechselwirkungen. Ein nicht verschwindendes
Differenzsignal A4S stellt somit einen Indikator fir residuale, dipolare
Wechselwirkungen dar. Es mit diesem Ansatz jedoch nicht moglich, Aussagen tber die
GroRe der Populationen oder Starke der residualen, dipolaren Wechselwirkung zu
machen.

2.7 MR-Bildgebung

2.7.1 Grundlagen der Bilderzeugung

Die NMR-Tomographie mit Feldgradienten wurde 1973 von Lauterbur [5] eingefihrt.
Dieses Verfahren erlaubt eine nicht-invasive Darstellung von anatomischen Strukturen.
Um Information Uber die Signalstarke an einem bestimmten Ort des Objektes zu
erhalten, muR gegentber dem Kklassischen MR-Experiment (Abschnitt 2.1.2) eine
zusétzliche Ortskodierung fiir jede der drei Raumrichtungen vorgenommen werden.
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Man unterscheidet zwischen Schichtselektion, Phasenkodierung und Frequenz-
kodierung. Prinzipiell unterscheidet man noch zwischen ,,SPIN-WARP*“-Verfahren und
»single shot“-Verfahren. Bei ,,SPIN-WARP*“-Verfahren wird die Bildinformation
zeilenweise aufgenommen (mehrere Wiederholungen sind nétig), wéhrend bei ,,single
shot“-Verfahren die gesamte Bildinformation mit einem Sequenzdurchlauf
aufgenommen  wird. Beispiel fir ,,SPIN-WARP“-Verfahren sind z.B. die
Spinecho-Bildgebung und die FLASH-Bildgebung. Als Beispiel fir ein ,;single shot*
Verfahren sei die EPI-Bildgebung genannt.

2.7.2 Schichtselektion

Um aus einem gegebenen Volumen eine bestimmte Schicht zu selektieren, tberlagert
man dem statischen Magnetfeld B, = B,g, ein ortsabhéngiges Magnetfeld B (z)= Bg,
(Abb. 2.26). Die Resonanzfrequenz wird damit ebenfalls ortsabhangig:

oy (2)=7(B, +B,(2)). (2.187)
Technisch wird Bg (z) durch Anlegen eines Magnetfeldgradienten G, (z) realisiert:

my(2)=7(By+G,(2)-2). (2.188)

Durch Einstrahlen eines Hochfrequenzfeldes mit dem Frequenzband a)(zo)ir5a) wird
eine Schicht der Dicke

Az = 200 2.189
G, (2) (2.189)
um die Position
_o-yBy(2)
Z, _—7(35 (z) (2.190)

angeregt (Abb. 2.26). Das Schichtprofil wird tber die Art und Dauer des HF-Pulses
bestimmt. Um rechteckige Schichtprofile zu erhalten, verwendet man HF-Pulse der
Form

sin(26wt)

o5 = Bisin(o(z))sinc(250t).  (2.191)

B, (t) =B;sin(w(z,))
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Abb. 2.26: Selektive Anregung einer Schicht. Die Bandbreite Aw des HF-Pulses bestimmt die Dicke Az
der Schicht; die Position z, wird durch die Tragerfrequenz ax festgelegt. Fir die
Larmorfrequenz gilt w=}Bo+2G,).

2.7.3 Phasenkodierung

Nach der Schichtselektion ist es noch erforderlich, die zwei restlichen Raumrichtungen
zu kodieren (2D-Kodierung). Der 1. Schritt besteht in der Phasenkodierung. Hierfir legt
man nach dem Abschalten des Schichtselektionsgradienten ein ortsabhangiges
Magnetfeld B, (y)=B.g, =G, (y)y an, wobei G,(y) der sogenannte Phasenkodier-
gradient ist. Die Prézessionsfrequenz der Spins ist nun gegeben durch

o(y)=7(B,+G,(y)y)- (2.192)

Unter Vernachldssigung von Teilchenbewegung berechnet sich die akkumulierte Phase
(e=Dauer der Gradienteneinstrahlung) im mit @=yB, mitrotierenden
Koordinatensystem zu

t
Ap(Y)=0(y)-9(0)=[¥G,ydt' = yGpyry =K,y . (2.193)
ty

Unter Vernachlassigung von Relaxation folgt fur die Transversalmagnetisierung im
mitrotierenden Koordinatensystem

M, (Y.7) =M (y.7, =0)|exp(—ik,y). (2.194)

Interpretiert man ky als raumliche Wellenzahl des Objekts in y-Richtung, 1ait sich das
Objekt in dieser Richtung durch die Messung und Uberlagerung mehrerer Wellenzahlen



62 Grundlagen der NMR

rekonstruieren. Um die Beziehung zwischen y und der akkumulierten Phasendifferenz
Ag eindeutig zu halten, muB A@( Yy )—A@( Vi, ) <27 sein. Aus Gleichung (2.193)
folgt fir die Wahl des Phasenkodiergradienten:

to+7 2
T

Gdt' < ———M. 2.195
{[ i 7(ymax - ymin) ( )
2.7.4 Frequenzkodierung

Die Frequenzkodierung erfolgt nach dem gleichen Prinzip wie die Phasenkodierung.
Der Frequenzkodiergradient wird wahrend der gesamten Auslesedauer z= des Signals
angelegt. Man erhélt, analog zur Phasenkodierung, flr die Transversalmagnetisierung in
der angeregten Schicht

M, (X,7¢)=|M_(X,7 =0)|exp(-ik,x), (2.196)
mit

t
kX = [ 7Gexdt' = yGexre. (2.197)

f

Fuhrt man nach einer schichtselektiven Anregung eine Phasen- und Frequenzkodierung
durch, so ergibt sich das in der Spule induzierte Signal zu

S(kak,) = S{j m"\"i (x.)|-¢"*" iy (2.198)
MeRdaten="k-Raum" MR-Bild

2.7.5 Bildrekonstruktion

Im realen Experiment erfolgt die Signalaufnahme nicht kontinuierlich, sondern in
diskreten Schritten. Die Maximalwerte von k; bestimmen die Bildauflésung nach

T
Al =—. (2.199)

I(i,max

Analog zur Bildauflésung im Ortsraum, definiert man eine spektrale Pixelauflésung

1
b=—. (2.200)

TF

Bei konstanter Gradientenschaltdauer z bestimmt die Starke der Gradienten die Grolie
des Bildausschnittes (field of view, FOV). Je groRer die Gradientenstarke, desto kleiner
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ist das FOV, je gréRer der Maximalwert von k;, desto hoher ist die Bildauflésung (bei
konstanter Gradientenschaltdauer 7). Die Rekonstruktion der Protonenverteilung aus
den gemessenen Signalen erfolgt mit Hilfe der Fouriertransformation. Durch
zweidimensionale Fouriertransformation erhalt man aus Gleichung (2.198) die Intensitat
der Transversalmagnetisierung fir jedes Volumenelement (Voxel) des FOV

(Xmin<X<Xmax, Ymin<y<Ymax)

S(xy)=27 [[ S(k.k,)-e" " dk,dk, . (2.201)

k—Raum

Bei diskreter k-Raumabtastung wird das kontinuierliche Fourierintegral zu einer
diskreten Summe

S(x,y) =273 38 (k.k, )& Ak ak, (2.202)

2.7.6 Die Spinecho-Sequenz

Fur die Abbildung eines Objektes in der MR-Bildgebung kombiniert man die HF-Pulse
und Gradientenfelder in sogenannten Pulssequenzen. Eine der einfachsten
Sequenzformen zur MR-Bildgebung stellt die ,,Spinecho-Sequenz* dar, die von E. L.
Hahn 1950 [7] entwickelt wurde. Das Prinzip der Spinecho-Sequenz ist in Abb. 2.27
dargestellt. Durch einen initialen 90°-Puls wird die Magnetisierung in die
Transversalebene geklappt. Aufgrund von T, -Relaxation dephasiert die Magnetisierung
im Zeitintervall TE/2 in der Transversalebene, bis ein 180°-Puls appliziert wird. Dieser
invertiert die Spinkomponenten, wobei die Richtung des Drehsinns der Dephasierung
erhalten bleibt. Setzt man statische Feldinhomogenitaten voraus, so werden die daraus
resultierenden, akkumulierten Phasen des ersten TE/2-Zeitintervalls durch den
180°-Puls im zweiten TE/2 Zeitintervall rephasiert. Nach der Echozeit TE entsteht also
ein Spinecho, das nur T,-Relaxation unterliegt. Werden beide Pulse entlang der x'-
Achse eingestrahlt, dann bildet sich das Spin-Echo in der negativen y' Richtung aus,
wird der 180°-Puls in y'-Richtung appliziert, dann refokussieren die Spins in positiver
y'-Richtung. Wird anstelle eines 180°-Pulses ein 90°-Puls eingestrahlt, so wird 50%
(Vorraussetzung: Transversalmagnetisierung ist genugend stark dephasiert) der
Magnetisierung (y'-Komponenten in Abb. 2.27) auf die z'-Achse geklappt. Die
verbleibenden x'-Komponenten der Transversalmagnetisierung werden im zweiten
TE/2-Zeitintervall wieder rephasiert (1/2 Mp). Um ortsaufgeldst zu messen, wird
wahrend des 90°-Pulses der Schichtselektionsgradient angelegt.
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Abb. 2.27: Kinematik der Magnetisierung bei einer Spinecho-Sequenz. Beschreibung siehe Text.

Danach erfolgt die Schaltung des Phasenkodiergradienten und nach der Zeit TE/2 die
Einstrahlung des 180°-Pulses bei gleichzeitiger Schaltung des Schichtselektions-
gradienten. Wahrend der Auslese wird der Frequenzkodiergradient geschaltet und damit
eine Projektion des Objektes aufgenommen. Wiederholt man die Pulsfolge N mal,
lassen sich so N Zeilen akquirieren. Mit der Fouriertransformation wird dann ein Bild
mit N Zeilen rekonstruiert. Bei der Schaltung der Gradienten ist zu beachten, daR durch
die Gradienten eine unerwiunschte de- oder rephasierende Wirkung auf die
Magnetisierung ausgeuibt wird. Aus diesem Grund missen die Gradientenstarken und
-langen so gewahlt werden, dafll sich diese Effekte der Schichtselektions- und
Frequenzkodiergradienten zum Zeitpunkt TE aufheben.

2.7.7 Die FLASH-Sequenz

Neben der Spinecho-Technik gibt es eine weitere Moglichkeit, die Dephasierung der
Magnetisierung rickgangig zu machen. Anstelle eines 180°-Pulses verwendet die
Gradientenecho-Technik ein Gradientenfeld, um die Spinpakete zu rephasieren. Anders
als bei der Spinecho-Sequenz wird hierbei die Dephasierung der Magnetisierung
aufgrund von statischen Feldinhomogenitaten nicht kompensiert. Die Signalamplitude
unter Verwendung der Gradientenecho-Technik hdngt somit von der effektiven
Transversal-Relaxationszeit T, ab.
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Abb. 2.28: Sequenzschema einer FLASH-Sequenz. HF: eingestrahlte Hochfrequenzpulse, Gs:
Schichtselektionsgradienten, Gp: Phasenkodiergradient, Gg: Frequenzkodiergradient. Acq:
Empfangenes Signal.

Abb. 2.28 zeigt das Zeitschema einer Gradientenecho-Pulssequenz. Nach einem
initialen HF-Puls, der durch gleichzeitige Schaltung eines Schichtselektionsgradienten
eine Schicht des Volumens anregt, wird die Magnetisierung in dieser Schicht in die
Transversalebene geklappt (je nach Winkel des initialen HF-Pulses). Durch den Einflu3
des Gradientenfeldes auf die ab dem Zeitpunkt t; in der Transversalebene befindlichen
Anteile der Magnetisierung, erfolgt eine Dephasierung der Magnetisierung fur die
Zeitdauer t,/2, die mit einem weiteren Schichtselektionsgradienten kompensiert werden
kann

t, t,
[Gsdt=—[G,dt. (2.203)
Y t,

In  Phasenkodierrichtung wird fur die Akquisition der i-ten k-Raumzeile eine
entsprechende Gradientenstarke Gp(i) gewahlt, wobei

(i) = [7Ga ()dt 5 i=123.,N (2.204)

&

ist. In Frequenzkodierrichtung erfolgt eine Dephasierung der Magnetisierung durch

t
Ky min = [ 7Grdt. (2.205)

t
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Durch Schaltung des Frequenzkodiergradienten

fg

IyGFZ dt = kx,max - kx,min (2206)

t7

wird die Magnetisierung wieder rephasiert und bei ky=0 entsteht ein Echo (Echozeit
TE), das anschlieRend wieder dephasiert wird. Wahrend dieser Zeit erfolgt auch die
Datenaufnahme, so daB nach diesem Zyklus eine k-Raumzeile akquiriert ist. Zur
Aufnahme eines kompletten Bildes mit N Zeilen sind also N Zyklen nétig. Die Zeit
zwischen zwei anregenden HF-Pulsen wird als Repetitionszeit TR bezeichnet. Um die
Wartezeit zwischen zwei HF-Anregungen zu minimieren, setzt man die Technik der
Kleinwinkelanregung ein, die sogenannte ,fast low angle shot“ FLASH-Sequenz [8].
Hierbei bewirkt der HF-Anregungspuls nur eine Kkleine Auslenkung der
Gleichgewichtsmagnetisierung M, um einen Flipwinkel o <90°, so dal die
Longitudinalmagnetisierung auf M, = Mocos(a) reduziert wird und der Anteil
M, =M,sin(a) in der Transversalebene vorliegt. Fiir eine ausreichend groRe Anzahl
von Zyklen i gilt [8]

M, =M, = | (2.207)

Unter der Voraussetzung, dall sie Transversalmagnetisierung innerhalb eines TR
vollstandig zerféllt, ergibt sich fur die Transversalmagnetisierung

TE

M, =M, sin(a)-eiTz* : (2.208)
Der optimale Flipwinkel ag, fir den das Signal S(a) maximal wird, ist:

_TR
ag :arccos(e E J (2.209)

2.7.8 Die EPI-Sequenz

Bereits im Jahre 1977 wurde von Mansfield [21] eine weitere Gradientenecho-Methode
vorgeschlagen, die eine deutlich kirzere Aufnahmezeit ermdglicht: Echoplanare
Bildgebung (EPI). Im Gegensatz zur FLASH-Technik ist dabei nicht flr jede Zeile im
k-Raum ein HF-Puls erforderlich, sondern nach einem intitialen HF-Puls wird der
komplette k-Raum mit Hilfe eines sinusformigen Frequenzkodiergradienten
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aufgenommen. Um von einer k-Raumzeile zur néchsten zu gelangen, kann ein
konstanter Gradient in Phasenkodierrichtung angelegt werden. Dadurch liegen die
Auslesepunkte allerdings nicht mehr auf einem Kkartesischen Gitter, wodurch eine
Interpolation auf die néchsten Nachbarpunkte notig wird. Abb. 2.29 zeigt das
Sequenzschema einer EPI-Sequenz. Anstelle eines konstanten Gradienten in
Phasenkodierrichtung kann der Schritt von einer k-Raumzeile zur nachsten mit Hilfe
eines kleinen Phasenkodierschritts, eines sogenannten ,,Blips*, erzeugt werden, was
jedoch zu langeren Echozeiten flihrt. Um die Probleme zu vermeiden, die durch die
Auslese bei konstanten Phasenkodiergradienten infolge der nicht-kartesischen
Datenaufnahme entstehen, benutzten die in dieser Arbeit eingesetzten EPI-Sequenzen
ausschlieBlich die ,,Blipped“-Technik. Kleine Schwankungen in der Bo-Feldstarke
fihren bei EPI zu massiven Abbildungsfehlern, da sich durch die Lénge der Auslese
kleine Fehler in Phasenkodierrichtung akkumulieren.

HF —aallae

\ /

Gr A_A_A_A_A_A_ A A A _A_A

VVVVVVVVVYV

Acq

Abb. 2.29: Schema einer EPI-Sequenz. Der gesamte k-Raum wird mit Hilfe eines sinusférmigen
Gradienten in Frequenzkodierrichtung aufgenommen. Mit dieser Technik sind
Bildaufnahmezeiten unter 100ms fir Matrixgréfien von 128x128 Pixel méglich.

2.7.9 Signal-Rausch-Verhaltnis (S/N) in MR-Experimenten.

Die in der Empfangsspule induzierte Spannung U, ist das eigentliche Mefsignal in
einem MR-Experiment. Nach dem Induktionsgesetz

Uy =——¢(t)=——|B-n-da, (2.210)

ist die in der Empfangsspule induzierte Spannung U, , proportional zur zeitlichen
Anderung des Magnetfeldes B (fi=Normalenvektor des Flachenelementes da). Die
zeitliche Anderung des Magnetfeldes B, verursacht durch die in der Transversalebene
mit @, prazedierende Magnetisierung M,, ist gemal «,=yB, proportional B, .
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Zusatzlich zeigt auch die Gleichgewichtsmagnetisierung M, nach Gleichung (2.12)
eine Proportionalitat zu B, . Zusammenfassend ergibt sich somit

SocU,, o« BZ. (2.211)

Jedes gemessene Signal ist noch zusétzlich mit statistischem Rauschen behaftet,
welches durch thermische oder von anderen Einflissen bedingte Fluktuationen von
Elektronen in der Probe und Empfangsspule entsteht. Durch einen Filter der Bandbreite
Af kann der hochfrequente Anteil des Rauschens vermieden werden. Fir die mittlere
GroRe N dieses sogenannten Nyquist-Rauschens gilt:

N = J4k,T,-Af -R (2.212)

T.=Temperatur der Spule, R=Widerstand der Spule. In einem konventionellen
MR-Experiment sind die GroBen T_, R und Af Kkonstant. Daraus folgt

S
e B2 (2.213)

Dies ist jedoch eine sehr einfache Betrachtung, und somit stellt Gleichung (2.213) nur
eine grobe Abschatzung des S/N dar. Fir eine genauere Bestimmung des S/N mdiissen
Effekte der Spulengeometrie und Relaxationseffekte berticksichtigt werden. Speziell flr
die MR-Bildgebung haben Mansfield und Morris in Ref. [34] einen, von der Art der
Bildgebung unabhéngigen, Zusammenhang fir das S/N gefunden:

714 Ax)
S__f 78.( Vo j[T] . fo@ (2.214)
N 5310° a T, 21

t=Dauer der Datenaufnahme (ist im Allgemeinen gleich der Dauer der
Frequenzkodierung z.), a=Spulenradius und (Ax)3:Abmessungen des Probe-
volumens. Mit der Definition der spektralen Pixelauflosung b aus Gleichung (2.200)
gilt:

%oc Jbt (2.215)

In in-vivo-Experimenten ist es jedoch nicht moglich, z. beliebig zu vergroern. Die
Dynamik der Protonenspins (Blutzirkulation usw.) fiihrt bei zu groem 7. zu massiven
Bild-Artefakten. Man kann das S/N zu verbessern, indem man aus einer Serie von M
(=NEX; number of excitations) Messungen ein Summensignal bildet. Fur dessen S/N

gilt
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(2.216)






3 Material, Methoden und
experimenteller Aufbau

MR-Bild einer Mandarine

,,Man muf® Neues machen, um Neues zu sehen.“

(Georg Christoph Lichtenberg 1742-1799, Physiker und Schriftsteller)
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3.1 Der Ganzkorper-Kernspin-Tomograph

Alle Untersuchungen in dieser Arbeit wurden an einem 1,5-Tesla-Ganzkorper-
Tomographen des Typs Magnetom Vision® (Hersteller: Siemens AG, Medizinische
Technik, Erlangen) des Deutschen Krebsforschungszentrums (DKFZ), Heidelberg,
durchgefihrt (Abb. 3.1). Die Spezifikationen des MR-Tomographen finden sich im
Anhang 6.1.

Abb. 3.1: Frontansicht des 1,5-Tesla-Ganzkérper-Tomographen des Typs Magnetom Vision®.

3.2 Verwendete Hochfrequenzspulen

3.2.1 Zirkularpolarisierte *H-Hochfrequenzkopfspule

Diese Spule dient zur Einstrahlung der HF-Pulse und zur Signaldetektion (Abb. 3.2).
Die besonderen Vorteile dieser Spule liegen in ihrer hohen B, -Feldhomogenitit. Die
Spule ist fir Untersuchungen am Kopf optimiert, eignet sich aber auch zur Unter-
suchung von kleinen Phantomen, die im der Mitte der Spule positioniert werden.
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Abb. 3.2: Zirkularpolarisierte Kopfspule vor der Rdhre des Tomographen.

Abb. 3.3: Flexible Empfangsspule zur Untersuchung kleiner Objekte.
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3.2.2 Flexible Empfangsspule fur kleine Objekte

Urspringlich dient diese Spule zur Untersuchung von Extremitaten. Aufgrund ihrer
Abmessung und Flexibilitat ist sie auch hervorragend zur Untersuchung von kleinen
Objekten geeignet (Abb. 3.3). Bei dieser Spule handelt es sich um eine reine
Empfangspule. Wéhrend einer Messung mit dieser Spule wird das Spinsystem mit der
innerhalb der Bohrung liegenden Kdrper-Spule angeregt.

3.3 Verwendete Phantome

3.3.1 H,0 Kugelphantom

Das H,O Kugelphantom besteht aus einem kugelférmigen Plexiglasbehélter
(Durchmesser:  17cm; Hersteller: Siemens AG, Erlangen), der mit einer
Nickelsulfat-Lésung (11 H2O / 1,259 NiSO4-6H,0) gefllt ist, und zur Ausstattung des
Tomographen gehort (Abb. 3.4). Die Nickelsulfat-Losung verkirzt die Relaxations-
zeiten der Wasserprotonen auf Werte, wie sie in vivo gemessen werden (Ti~1s,
T,~300ms).

Abb. 3.4: Kugelphantom aus Plexiglas gefiillt mit einer Nickelsulfat-Losung.
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3.3.2 Agar-Gel Phantome

Zur Simulation von Korpergewebe wurden zwei verschiedene Sorten von
Agar-Gel-Phantomen erstellt. Fir alle Phantome wurde Agar-Pulver der Firma
SIGMA® (Produktnummer: 9002-18-0) verwendet. Die erste Sorte besteht aus
Agar-Gelen mit verschiedenen Konzentrationen caga=Agar[g]/100ml H,O. Die zweite
Sorte besteht aus zwei Agar-Gelen, die zusatzlich mit Kontrastmittel versetzt wurden.
Als Kontrastmittel wurde OMNISCAN™ (Nycomed Arzneimittel GmbH, Ismaning bei
Minchen) verwendet, das hauptséchlich aus einer 0,5mmol/l-Gadolinium-L&sung
besteht. Dies entspricht einer Konzentration von 78,67mg/ml an paramagnetischen
Gadolinium (Gd). Das dreiwertige Gadolinium tragt sieben ungepaarte Elektronen und
ist somit stark paramagnetisch. Wasserstoffprotonen in der Néhe des Gadoliniums sind
somit einem zusatzlichen, stark oszillierenden, magnetischen Feld ausgesetzt. Diese
schnelle Verénderung des lokalen magnetischen Feldes verkiirzt die Relaxationszeit der
Wasserstoffprotonen erheblich. Es ist bekannt, da paramagnetische lonen wie die im
Omniscan™ enthaltenen Gd*" im Wesentlichen die Ti-Relaxationzeit verkiirzen und nur
einen geringen Einfluss auf die T,-Relaxationszeit haben.

Phantom Nr. | Cagar Ckontrast Ty T,
[0/100ml H,O] | [mg(Gd)/I] | [ms] [ms]
1 1 78,67 398+6 120+4
2 1 236 140+5 85+7
3 1 0 266519 | 17545
4 2,4 0 23308 | 59+1
5 3 0 1927+5 | 48+1
6 4 0 2125+7 | 38+2
7 5 0 2142+6 | 29+1
8 6 0 1833+9 | 25+1
9 8 0 1693+ 20+1
10 10 0 157145 | 1941
11 16 0 972111 10£2

Tab. 3.1: Gemessene T;- und T,-Relaxationzeiten der Agar-Gele fiir verschiedene Agar- und Kontrast-
mittelkonzentrationen.

Alle Gele wurden in kleine, luftdichte Plastikbehélter abgefullt. Die Abhéngigkeit der
Ti1- und T,-Relaxationszeit von der Agar- und Kontrastmittelkonzentration (Cagar bzw.
Ckontrast) WUrde anhand mehrerer Phantommessungen untersucht. Fur die Bestimmung
der T,-Relaxationszeit wurde eine Kurvenanpassung an den Daten einer CPMG-Multi-
echosequenz [42], [43] durchgefilhrt. Uber die Variation der Inversionszeit einer
Inversion-Recovery-Sequenz [4] wurde die T;1-Relaxationzeit bestimmt. Die Ergebnisse
sind in Tab. 3.1 aufgelistet.
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3.3.3 Kapillarphantome

Um das CRAZED-Signal auf Sensitivitdt gegenuber mikroskopischen Strukturen zu
untersuchen, wurde ein Phantom mit periodischer, mikroskopischer Struktur erstellt. Es
wurden mehrere hundert Glaskapillaren zu einem Biindel zusammengefat. Dieses
Bundel wurde noch einmal in einen eng anliegenden Behalter gepackt, der dann mit
einer Nickelsulfat-Losung (H,O+NiSO4-6H,0; 1,25¢/l) gefillt wurde. Der Behélter
wurde mit einem Gummipfropfen verschlossen. Zwei verschiedene Phantome mit
unterschiedlichen Kapillaren und Behéltern wurden hergestellt. Die Daten der
Phantome sind in Tab. 3.2 zusammengefalit. Abb. 3.5 und Abb. 3.6 zeigen die beiden
Kapillarphantome.

AuBendurchmesser | Innendurchmesser | Lénge | | Material des

d, der Kapillaren d; der Kapillaren der Behélters
Kapillaren
Kapillarphantom | (1+0,05)mm (0,58+0,05)mm 100mm PVC

A

Kapillarphantom | (1,25+£0,05)mm (0,4£0,05)mm 125mm Glas
B

Tab. 3.2: Abmessungen und Beschaffenheit der Kapillarphantome.

Abb. 3.5: Kapillarphantom A.
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Abb. 3.6: Kapillarphantom B.

3.3.4 Strukturphantome aus PVC-Granulat

Neben den Kapillarphantomen wurde ein weiterer Typ von strukturierten Phantomen
erstellt. Hierzu wurden kleine PVC-Kugelchen in eine verschliebare PE-Flasche
(100ml) gepackt. Es wurde darauf geachtet, dal} die Kugelchen moglichst dicht gepackt
(=dichteste Kugel-packung) in der Flasche eingeschlossen wurden. Die resultierenden
Poren wurden mit einer Nickelsulfat-Losung (H,O+NiSO4-6H,0; 1,25g/l) aufgefillt.
Zusatzlich wurde ein unstrukturiertes Phantom erstellt, das aus einer verschlie3baren
PE-Flasche (100ml), befullt mit einer Nickelsulfat-Losung (H,O+NiSO,4-6H,0; 1,25¢/1),
besteht. In Tab. 3.3 sind die Daten dieser Phantome zusammengefafit.

Porenphantom A Porenphantom B
Kugelformiges Plastikgranulat mit Zylinderformiges Plastikgranulat mit
Kugeldurchmesser: (1,1+0,15)mm Durchmesser: (4,6£0,2)mm,

Hohe: (2,7+0,2mm)

Tab. 3.3: Bestandteile der Porenphantome und deren Abmessungen.
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Abb. 3.7: Porenphantom A. Rechts: Kugelférmiges PVC-Granulat, mit dem die Flasche gefiillt wurde.

Abb. 3.8: Porenphantom B. Rechts: Zylinderférmiges PVC-Granulat, mit dem die Flasche gefillt wurde.



3.4 Erzeugung intermolekularer Mehrquantenkohérenzen mit der CRAZED-Pulssequenz 79

3.3.5 Effektive transversale Relaxationszeiten T, der Wasserprotonen in den
Phantomen

Die Bewertung der MeRergebnisse erfordert die Kenntnis der effektiven transversalen
Relaxationzeit T,* (siehe Abschnitt 2.5.9). Zur Messung von T,', wurde ein FID von
jedem Phantom aufgenommen (90°-Puls und direkt anschlieBende Datenaufnahme;
weitere Pulssequenzparameter: TR=8s, Dauer der Datenaufnahme=1024ms, Anzahl der
Akquisitionen=50). Aus der exponentiellen Dd&mpfung des FIDs (Abb. 2.1) wurde mit
Hilfe des Softwarepakets jMRUI® die T, -Relaxationszeit ermittelt (Tab. 3.4).

Phantom Orientierung der To* /' ms
Langsachse

Kapillarphantom A | parallel zu By 18,342
Kapillarphantom A | senkrecht zu By 15,141
Kapillarphantom B | parallel zu By 18,5+2
Kapillarphantom B | senkrecht zu By 12,9+1
Porenphantom A - 7,6+0,5
Porenphantom B - 14,4+1
Unstrukturiertes - 24,1+0,4
Phantom

Tab. 3.4: Effektive transversale Relaxationszeiten T,  der verschiedenen Phantome.

3.4 Erzeugung intermolekularer Mehrquantenkoharenzen mit der
CRAZED-Pulssequenz

3.4.1 Implementierung einer MR-Bildgebungtechnik mit der

CRAZED-Pulssequenz nach dem SPIN-WARP-Verfahren

In Abb. 3.9 ist das Schema der implementierten CRAZED-Bildgebungssequenz
dargestellt. Alle HF-Pulse sind schichtselektiv (Sinc-Pulse) und werden in x-Richtung
eingestrahlt. Die Koharenzselektionsgradienten (schraffiert) selektieren nach Abschnitt
2.5.4 intermolekulare Mehrquantenkoh&renzen der Ordnung n=-2. Es sei bemerkt, dal
sich die Phasenkodiergradienten unmittelbar vor, wahrend und nach dem p-Puls
aufheben. Dies verhindert eine Stérung der Kohé&renzselektion durch eine zusétzlich
akkumulierte Phase wahrend der Schichtselektion durch den p-Puls. Der =-Puls
rephasiert das (zum Zeitpunkt t =t +t, entstehende) Echo 2. Ordnung bei

t=t+t;+TE =t +t, +t, (3.1)

Vor und nach dem m-Puls werden Spoiler-Gradienten geschaltet, um unerwiinschte
Transversalmagnetisierung zu dephasieren, die durch Ungenauigkeiten des m-Pulses
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entstent. Der bildgebende Teil der Pulssequenz besteht aus einem konventionellen
»SPIN-WARP“-Verfahren. Die erforderliche Ortskodierung wird unmittelbar vor
Entstehung des Echos bei t=t +t; +t, vorgenommen, um die Kohérenzentwicklung
maoglichst spat zu storen.

2 P TE2 . TER2
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Abb. 3.9: Schema der CRAZED-Bildgebungssequenz nach dem ,,SPIN-WARP“-Verfahren. Die
Koharenzselektionsgradienten sind diagonal schraffiert dargestelit.

Es wurden mehrere Pulssequenzen mit einer Auflosung von b;=1560Hz/Pixel,
b,=780Hz/Pixel, b3=390Hz/Pixel, b;s=195Hz/Pixel und bs=98Hz/Pixel getestet.
Weitere  Pulssequenzparameter sind:  z=4ms, G(t)=23mT/m, tymin=7,76ms,
t2’=10,29ms, Dauer der HF-Pulse=1024pus, maximale MatrixgroRe=256x256 Pixel.

3.4.2 Implementierung einer MR-Bildgebungstechnik mit der
CRAZED-Pulssequenz nach dem EPI-Verfahren

Abb. 3.10 zeigt eine CRAZED-Bildgebungssequenz nach dem EPI-Verfahren. Der
Préparationsteil nach dem CRAZED-Prinzip ist identisch zu dem des
SPIN-WARP-Verfahrens. Die Ortskodierung nach dem EPI-Prinzip erfolgt nach dem
n-Puls, um das Echomaximum bei t=t +t,+TE=t +t,+t, aufzunehmen. Die
Auflosung der EPI-Bildgebung betrdgt b=1280Hz/Pixel bei einer maximalen
Matrixgrole von 128x128 Pixel. Weitere Pulssequenzparameter sind: z=4ms,
G(29)=23mT/m, t; min=7,14ms, t2’min=9,72ms, Dauer der HF-Pulse=1024ps.
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Abb. 3.10: Schema der CRAZED-Bildgebungssequenz nach dem EPI-Verfahren. Die Koharenz-
selektionsgradienten sind diagonal schraffiert dargestellt.

3.4.3 Messung der Winkelabhangigkeit des CRAZED-Signals
Nach Abschnitt 2.5.3 ist das gemessene Signal der CRAZED-Pulssequenz

S =M. (t,t,)] o< |(3cos” 0-1) , (3.2)

wobei 6 der Winkel zwischen dem angelegten Magnetfeldgradienten G und dem
Grundmagnetfeld B, =(0,0,B,) ist. Um beliebige Winkel @ einzustellen, wurden die
Gradienten paarweise in Schichtselektionsrichtung (z-Richtung) und Phasenkodier-
richtung geschaltet (siehe Abb. 3.11). Die Richtung des eingestrahlten Magnetfeld-
gradienten kann so uber

Gl(z):‘é‘-cose ; Gz(y)z‘é‘-sine (3.3)

festgelegt werden. Um auch minimale Stérungen in der Koh&renzentwicklung zu
vermeiden, sind die HF-Pulse nicht schichtselektiv und die Ortskodierung wird
unmittelbar nach Abschalten des zweiten Gradienten durchgefuhrt. Der gemessene
Datensatz entspricht somit einer 2D-Projektion des untersuchten Objekts. Der Winkel &
wurde von 0° bis 90° in 5°-Schritten variiert. Weitere Pulssequenzparameter sind:
G=23mT/m, 7=4ms, Matrix=40x128, Acg=1. Analog zu dieser Messung wurden auch
die CRAZED-Bildgebungssequenzen aus Abschnitt 3.4.1 und 3.4.2 auf ihre Winkel-
abhangigkeit untersucht. Bei diesen Messungen wurde der Winkel & auf die wichtigen
Werte 0°, 54° und 90° beschrénkt.
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Abb. 3.11: Schema der CRAZED-Bildgebungssequenz zum Test der speziellen Winkelabhangigkeit nach
Gleichung (3.2). Durch die paarweise eingestrahlten Koharenzselektionsgradienten G; und
G, kdnnen beliebige Winkel &nach Gleichung (3.3) realisiert werden.

3.4.4 Optimierung der Pulssequenzparameter

Zur Optimierung des f-Pulses wurden Messungen am Kugelphantom mit Hilfe der
CRAZED-Bildgebungssequenz nach dem ,,SPIN-WARP*“-Verfahren (Abschnitt 3.4.1)
durchgefiihrt. Der Winkel des g-Pulses wurde von 0° bis 180° in 5°-Schritten jeweils
fir n=+2 und n=-2 variiert. Die so gewonnene Bildserie wurde entsprechend Anhang
6.1.1 ausgewertet. Zur Optimierung des Sequenzablaufs wurden die AGAR-Gel
Phantome Nr. 1, 2 und 3 (Abschnitt 3.3.2) verwendet. Durch die unterschiedlichen
T,-Relaxationszeiten der Phantome sollte die Abh&ngigkeit des Signalmaximums vom
gewdhlten t,-Wert gut zu erkennen sein. Auch bei diesen Messungen wurde die
CRAZED-Bildgebungssequenz nach dem ,,SPIN-WARP*“-Verfahren verwendet. Das
Zeitintervall t, wurde uber TE (t,=t,+TE) variiert. Flr die Bildserien wurden
folgende Einstellungen verwendet: TE=30, 40, ..., 200, 250, ..., 450ms. Mit jeder
dieser Werte wurde ein Bild der Phantome erstellt. Die Werte fir die Signalintensitat
wurden fiir eine 14cm? groRe ROI (=region of interest) im entsprechenden Phantom
berechnet (Anhang 6.1.1).

3.4.5 In-vivo-Aufnahmen mit Hilfe der CRAZED-Pulssequenz

Fur In-vivo-Aufnahmen am Kopf eines Probanden wurden die optimierten
CRAZED-Bildgebungssequenzen  nach  dem  SPIN-WARP-Verfahren  und
EPI-Verfahren verwendet. Alle Messungen wurden mit der zirkularpolarisierten
'H-Kopfspule durchgefiihrt. In beiden Messungen wurde jeweils eine transversale
Schicht Giber den Augen gemessen.
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3.4.6 Messung der T, -Relaxationszeiten von SQCs und iDQCs

In diesen Experimenten wurde der spezielle Zusammenhang der Relaxationszeiten von
SQC und iDQC untersucht (Abschnitt 2.5.5). Auch hierfir wurden die CRAZED-Bild-
gebungssequenz nach dem ,,SPIN-WARP*“-Verfahren und die Agar-Gel-Phantome
verwendet. Zur Messung der SQC- bzw. iDQC-Relaxationzeit wurde n=-1 bzw. n=-2
gewahlt, und das Zeitintervall t =t . +At variiert. Fir die SQC-Messung wurde
At=(0,2), ..., 10, 15, ...,60ms, fir die iDQC-Messung At=(0,1), ..., 16, 18, ..., 24ms
gewadhlt. Weitere Pulssequenzparameter: ty min=7,76ms, -Puls=60°, TE=70ms.

3.4.7 Uberprifung der Sensitivitat der CRAZED-Pulssequenz auf periodische
Strukturen

3.4.7.1 Auswertung der CRAZED-Signale mit dem Software-Paket MRUI®

Alle Sequenzen in diesem Abschnitt produzieren als Messsignal ein Echo. Von diesen
Echos wurde jeweils ein Teil der ansteigenden Flanke vor dem Echomaximum, so wie
der gesamte Teil der absteigenden Flanke aufgenommen. Die so gewonnenen
Messdaten wurden zur weiteren Verarbeitung auf einen PC exportiert. Mit Hilfe des auf
JAVA™ basierenden Software-Pakets J]MRUI™ [30], [31], konnte aus diesen Daten ein
FID (free induction decay) gewonnen werden, indem das gesamte Signal vor dem
Zeitpunkt des Echomaximums abgeschnitten wurde. Dadurch war gewahrleistet, dass
das Echomaximum unabhdngig von leichten, zeitlichen Variationen aufgenommen
werden konnte. Alle FIDs hatten eine Lénge von 1024ms und eine Sampling-Frequenz
von 1MHz. Mit Hilfe des in JMRUI™ implementierten HLSVD-Algorithmus (Hankel
Lanczos Squares Singular Values Decomposition) [32], wurde eine Kurvenanpassung
des Messsignals in der Zeitdomédne vorgenommen. Die Amplitude der Kurven-
anpassung zum Zeitpunkt t =0 (Zeitpunkt des Echomaximums) wurde als Mal} fiir die
Signalstarke verwendet.

3.4.7.2 Untersuchung von strukturierten Phantomen mit Hilfe einer
iDQC-CRAZED-Pulssequenz

Zur Untersuchung der Strukturabhangigkeit des CRAZED-Signals wurde eine
nichtselektive (globale Anregung aller Spins der Probe) iDQC-CRAZED-Pulssequenz
implementiert (Abb. 3.12). Die gemessene Signalamplitude wurde in Abhangigkeit der
Gradientenschaltzeit 7 untersucht. Durch Variation von z kénnen mit den verfiigbaren
Gradientenstarken Korrelationsdistanzen d = 7[/(}/Gr) von 3mm bis 0,09mm realisiert
werden. Zwei verschiedene zInkrementierungen wurden verwendet. Fir die
Untersuchung des globalen Signalverlaufs wurde das Porenphantom A und das
unstrukturierte Phantom mit = =(0,5), 0,66, ..., 8ms (=45 MeRwerte) untersucht. Beide
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Messungen wurden mit einer Gradientenstarke G=15mT/m (G =G -€,) durchgefihrt.
Je 7 -Einstellung wurden 24 Akquisitionen mit einer Repititionszeit TR=5s
durchgefiihrt.
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Abb. 3.12: Zeitschema der nichtselektiven iDQC-CRAZED-Pulsequenz. Das Zeitintervall 7 ist variabel,
wobei das Minimum 0,4ms betragt. Alle HF-Pulse haben Rechteckform und eine Dauer von
25015 (7d2-Puls) und 500us (#Puls). Die Koharenzselektionsgradienten sind schraffiert
dargestelit.

Mit der gleichen Pulssequenz, jedoch mit einer anderen =Inkrementierung (z=(0,4), ...,
3ms; =78 Melwerte), wurden die Porenphantome A und B, die Kapillarphantome A
und B sowie das unstrukturierte Phantom untersucht. Diese Messungen wurden jeweils
mit einer Gradientenstirke von G=12.5, 15 und 20mT/m (G =G -g,) durchgefiihrt. Je
7 -Einstellung wurden 24 Akquisitionen mit einer Repititionszeit TR=5s durchgefiihrt.
Alle Messungen wurden mit TE=100ms vorgenommen.

3.4.7.3 Untersuchung von strukturierten Phantomen mit Hilfe einer phasenzyklierten
iIDQC-CRAZED-Pulssequenz

Unter Umstdnden konnen die 90°-Pulse der Pulssequenz aus Abb. 3.12 zu
unerwinschten stimulierten Echos flihren. Betrachtet man eine Messung beginnend mit
dem 1. Sequenzdurchlauf, so erzeugt der nach einer Repititionszeit TR eingestrahlte
90°-Puls des 2. Sequenzdurchlaufs zum Zeitpunkt t=TR+7 ein stimuliertes Echo.
Dieses Echo resultiert aus ,,gespeicherter” Longitudinalmagnetisierung, die nach dem 2.
90°-Puls des 1. Sequenzdurchlaufs vorliegt. Das stimulierte Echo fuhrt zu
unerwunschten Signalbeitréagen, die nicht aus iDQCs stammen. Um dies zu verhindern,
wurde eine verbesserte iDQC-CRAZED-Pulssequenz implementiert (Abb. 3.13). In
dieser neuartigen Sequenz werden die unerwiinschten Signalbeitrdge durch einen
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Phasenzyklus bestehend aus zwei Schritten minimiert. Es wurde folgender
Phasenzyklus verwendet (Abschnitt 2.5.7):

1. Schritt 2. Schritt
) +X -X
[ +X +X
Empfangerphase | +x +X

Tab. 3.5: Phasenzyklus zur Filterung des Signalanteils resultierend aus iDQCs.

Zusétzlich zum Phasenzyklus wurden unmittelbar nach der Datenaufnahme ein 90°-Puls
und Spoilergradienten eingefligt. Diese Spoilergradienten dephasieren die gesamte
Transversalmagnetisierung. Der 90°-Puls Klappt die »gespeicherte*
Longitudinalmagnetisierung in die Transversalebene, die von den folgenden
Spoilergradienten dephasiert wird. Unmittelbar nach dieser Prozedur sollte keine
Longitudinal- und Transversalmagnetisierung vorliegen, die zu einem stimulierten Echo
zum Zeitpunkt t=TR+7z fihrt. Es wurden die Porenphantome und die
Kapillarphantome untersucht, wobei z analog Abschnitt 3.4.7.3 von 0,3ms bis 3 ms
variiert wurde (A=0.0333ms = 78 Messwerte). Flr jedes Phantom wurden Messungen
mit zwei unterschiedlichen Starken (G=10mT/m und 12,5mT/m, G=G-g,) des
Kohérenzselektionsgradienten durchgefiihrt.
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Abb. 3.13: Zeitschema der iDQC-CRAZED-Pulssequenz mit Phasenzyklus bestehend aus 2 Schritten.
Unmittelbar nach der Datenaufnahme werden ein 90°-Puls eingestrahlt und
Spoilergradienten geschaltet. Dies verhindert die Entstehung eines stimulierten Echos nach
t=TR+ 7 (siehe Text). Die Koharenzselektionsgradienten sind schraffiert dargestellt.
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3.4.7.4 Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQC

Auch ein (n=+1)-CRAZED-Experiment sollte nach Abschnitt 2.5.8 Struktursensitivitat
aufweisen. Um die Maskierung des erwarteten Spektrums durch das Hahnsche
Spinecho zu kompensieren, wurde eine iIDQC-CRAZED-Pulssequenz — mit
SQC-Phasenzyklus implementiert. Der SQC-Phasenzyklus wurde entsprechend Tab. 2.2
gewaéhlt. Es wurden die Porenphantome und die Kapillarphantome untersucht, wobei =
analog Abschnitt 3.4.7.3 von 0,3 bis 3 ms variiert wurde (A=0.0333ms = 78
MeRwerte). Flr jedes Phantom wurden Messungen mit unterschiedlichen Starken G
(G=10mT/m, G=12.5mT/m, 15mT/m, G=G-g,) des Koharenzselektionsgradienten
durchgefiihrt. Zusatzlich wurde der Ursprung der gemessenen, residualen SQCs
uberprift. Hierzu wurden die Kapillarphantome jeweils parallel und senkrecht zur
Richtung des eingestrahlten Koharenzselektionsgradienten positioniert. Stehen die
Kapillaren mit ihrer Langsachse parallel zur Richtung des
Kohérenzselektionsgradienten, so erwartet man nach Gleichung (2.160) kein
Signalbeitrag von SQCs. Die isotrope Struktur der Porenphantome verlangt nach einem
anderen Test bezlglich des Signalursprungs. Der Kohérenzselektionsgradient wurde mit
einem Winkel von 0=54° relativ zu Richtung des Bo-Feldes angelegt. Durch die
spezielle Winkelabhéngigkeit des CRAZED-Signals aus Gleichung (2.99) erwartet man
eine Signalausldschung fiir beliebige Koh&renzordnungen n.

3.4.7.5 Untersuchung von strukturierten Phantomen mit Hilfe einer phasenzyklierten
ITQC-CRAZED-Pulssequenz

Analog zu Abschnitt 3.4.7.3 wurde eine phasenzyklierte iTQC-CRAZED-Pulssequenz
implementiert. Die iTQCs wurden mit Hilfe von n=-3 und dem Phasenzyklus aus Tab.
3.6 selektiert. Es wurde die Kapillarphantome A, B und das Porenphantom A
untersucht. Das Zeitintervall = wurde von 0,4 bis 2,5 ms variiert (A=0,025ms = 84
MeRwerte). Jedes Phantom wurde mit zwei unterschiedlichen Starken G (G=10mT/m
und G=12,5mT/m, G =G -€, ) des Kohdrenzselektionsgradienten gemessen.

1. Schritt 2. Schritt
¢ +X -X
[ +X +X
Empfangerphase | +x -X

Tab. 3.6: Phasenzyklus zur Selektion des Signalanteils resultierend aus iTQCs.
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3.5 ,,Magic Sandwich Echo“-MR-Bildgebung

3.5.1 Implementierung einer ,,Magic Sandwich Echo*“-MR-Bildgebung

Eine der Hauptanforderungen an die magicSE-Pulssequenz ist eine kurze zeitliche
Dauer. Nur in diesem Fall ist das Differenzprinzip nach Abschnitt 2.6.3 anwendbar.
Ebenso sollten die verwendeten HF-Pulse eine einfache Form und eine kurze zeitliche
Dauer (was am Tomographen stark limitiert ist) besitzen. Es wurde eine magicSE- und
SE-Pulssequenz, wie in Abb. 3.14 dargestellt, implementiert. Im Prinzip weisen die
Sequenzen einen Préparationsteil nach dem magicSE- bzw. nach dem SE-Prinzip und
einen Bildgebungsteil nach dem TurboFLASH-Verfahren auf. Das entstehende Echo
zum Zeitpunkt t=6t" wird durch einen 90°-Puls longitudinal ,,gespeichert”, wéhrend die
restliche Transversalmagnetisierung durch Spoiler-Gradienten dephasiert wird. Um eine
ausreichende Dephasierung zu gewahrleisten, wurden fur die Dauer von t,=10ms
Gradienten in allen 3 Raumrichtungen angelegt (G,=20mT/m, G,=20mT/m,
Gy=15mT/m). Die nach dieser Prozedur vorliegende Longitudinalmagnetisierung wird
durch die folgende TurboFLASH-Sequenz ortskodiert aufgenommen. Bei der Turbo-
FLASH-Sequenz verwendet wird erst das Zentrum des k-Raums ausgelesen. Da sich
der grofte Informationsgehalt eines MR-Bildes in k-Raum-Zentrum befindet, minimiert
man durch dieses Verfahren T, -Verluste wahrend der Datenaufnahme und erhalt somit
einen Bildkontrast der von der lokalen Kernspindichte bestimmt wird.
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Abb. 3.14: Zeitschema der implementierten magicSE- und SE-Pulssequenz. Die Gesamtdauer der
Praparationsphase nach dem magicSE- und SE-Prinzip betragt 6t’. Weitere Erlauterung
siehe Text.
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Die MeRparameter der TurboFLASH-Sequenz sind: TE=1,7ms, TR=5,6ms,
Matrix=256x256Pixel (interpoliert von 128x128Pixel), Bandbreite b=325Hz/Pixel,
Flipwinkel a=12°. Die Zeit zwischen zwei Messungen (bei N Bildaufnahmen) wird als
Twm bezeichnet und betragt 3...8s. Im Gegensatz zur konventionellen magicSE-Puls-
sequenz aus Abschnitt 2.6.2, wurden die 2 ,burst“-Pulse im mittleren Abschnitt der
magicSE-Pulssequenz durch eine Abfolge von (1-180°)-Pulsen (Anzahl n) mit
alternierender Phase und 1=1, 3, 5, ... ersetzt. Da die Wirkung der magicSE-Puls-
sequenz nur dann gewadhrleistet ist, wenn Bedingung (2.171) erfillt ist, wurden fir |
mdoglichst grolRe Werte gewahlt. Limitiert wurde die GrofRe von | durch die maximale
Transmitterspannung U (I 7r) =220V die mit der Kopspule maglich ist. Nach Ref. [22]
und [33] reduziert dieses Verfahren Signalverluste durch Ungenauigkeiten der
»burst“-Puls-Amplituden. Dies wurde Uberpruft, indem magicSE-Pulssequenzen mit
n=2, 4, 6, 8, 10, ,,burst“-Pulsen erstellt wurden. Die Gesamtdauer der magicSE-Pra-
peration t=6t wurde dabei konstant gehalten, was zu HF-Pulsbreiten von t=6,15ms
(n=2), tr=3,125ms (n=4), t==2,115ms (n=6), tr=1,61ms (n=8), tr=1,31ms (n=10)
fuhrte. Alle hier verwendeten 90°-Pulse haben Rechteckform und eine Dauer von
500us. Die zeitlichen Absténde zwischen den ,,burst“-Pulsen betragen 50us. Dies stellt
das technisch realisierbare Minimum am verwendeten Ganzkorper-Tomo-graphen dar.
Fur die Berechnung des Differenzsignals analog Abschnitt 2.6.3 missen das
Spoiler-Intervall t, und die Turbo-FLASH-Bildgebung berticksichtigt werden.
Unmittelbar vor dem Schalten der Spoiler-Gradienten liegt die Magnetisierung entlang
der z-Achse. Es gilt nach Abschnitt 2.6.3

M ZmagicSE (t — 6t’)= MO exp| — 4 exp _Z_t , (34)
T, T,
. , 6t’
M (t=6t")=M,exp - (3.5)
2

Innerhalb des Spoiler-Intervalls relaxiert das Spinsystem gegen die Gleichgewichts-
magnetisierung Mo:

M, (t=6t'+tg, )= MO—[MO—MZ(tzet')]exp[-tTij

1

t t
=M 1—exp(—ﬂﬂ+ M, (t=6t’ exp[—i).
0|: Tl ( ) Tl

(3.6)
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Mit Gleichungen (3.4) und (3.5) ergibt sich

M 955 (=6t +1,, ) =

M, Hlexp[;ﬂj}exp(i_t'jexp[ (2t Tthp)H (3.7)

M= (t=6t'+t, )=

M, Kl— EXp(_:’iD + exp(—i—v] exp(—t_l_ij]. (38)

Die Relaxation wéhrend der Bildgebungsphase kann durch Gleichung (2.209)
beriicksichtigt werden. Dies setzt jedoch voraus, dal die Transversalmagnetisierung

und

innerhalb eines TR der TurboFLASH-Sequenz vollstandig zerfallt. Da die verwendete
TurboFLASH-Sequenz starke Gradienten (Gmax=24mT/m) enthélt, stellt Gleichung
(2.208) eine gute N&herung dar. Es folgt

M 29 (t =6t +t,, + TE ) =

I

-sin(a)exp[—-_rl_lf]

2

und

M= (t=6t'+t, +TE)=

ter 6t’ tsn
M, Kl— exp(—?j] + exp(—T—j exp[—?j:l (3.10)

-sin(a)exp(—?fj.

2

Fur das Differenzsignal ergibt sich

AS oc AM | =M™ (t=6t'+t, +TE)-M® (t=6t'+t, +TE),  (3.11)
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AM | =M, -sin(a)exp(—?fj

2
4t' (2t'+t,) 6t’ ty
-l exp| — exp| ————— |—exp| —— |exp| ——= | |.
T2 Tl T2 Tl

Ein von den TurboFLASH-Parametern unabhangiger, relativer Signalunterschied AS,
ist:

(3.12)

AS. — AM |

r magicSE
M 1

TZ Tl T2 Tl (313)
t ’ 2t' +1 '
[1— exp [—”D + exp[-‘lt] expL_(Sp)J
T1 T2 Tl

Abb. 3.15 zeigt den Verlauf von AS; fir zwei verschiedene Einstellungen von t’. Der
maximale Signalunterschied fir '=3ms bei z i~ 10%s betragt 27% und fir t'=1ms bei
Tecti~ 6:10s 48%.

0’5__ T t=1ms | <

1E-10 1E-9 1E-8 1E-7 1E-6

Abb. 3.15: Relativer Signalunterschied A4S, als Funktion der effektiven Korrelationszeit z ¢« fir t’=1ms
und t’=3ms.
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3.5.2 Uberpriifung des Differenzprinzips

Die Funktionsweise des Differenzprinzips wurde anhand von Agar-Gel-Phantomen
uberprift. Agar-Gele reprasentieren eine makromolekulare Matrix, deren Vernetzungs-
grad mit zunehmender Agar-Konzentration steigt [37].

Abb. 3.16: Phantom zur Uberpriifung des Differenzprinzips. Das Bild zeigt einen Transversalschnitt
durch die mit den AGAR-Gel Phantomen Nr. 4-11 bestiickte PE-Flasche. Die
Agar-Konzentration in Agar[g]/100ml H,O der Gele betragt in Reihenfolge Nr. 4-11: 2.4, 3,
4,5, 6,8, 10, 16.

Wie sich in den T,-Relaxationszeiten der Agar-Gele zeigt, mul} es einen Relaxations-
mechanismus geben, der mit steigender Agar-Konzentration effektiver wird. Nach Ref.
[37] beruht dieser Relaxationsmechanismus auf residualen, dipolaren
Wechselwirkungen zwischen Protonenspins infolge eingeschrékter Mobilitat
(Brownsche Molekularbewegung) (Abschnitt 2.6.1). Es wurden in einer mit einer
Offnung versehenen, PE-Flasche (V=1L) die Agar-Gel Phantome Nr. 4-11 (Abschnitt
3.3.2) positioniert. Das restliche Volumen der PE-Flasche wurde mit destilliertem
Wasser aufgefillt. Von dieser Anordnung wurden transversale Schnittbilder mit Hilfe
der magicSE- und SE-Pulssequenz augenommen. Aus einer Serie (zeitlicher Abstand
Twm, Anzahl: N) von magicSE- und SE-Messungen wurden dann mit Hilfe der am
Tomographen verfligbaren Software Mittelwertbilder errechnet. Dabei wurde der
Mittelwert eines Pixel S(x,y) aus den i Einzelmessungen gemaB

N

S_(x,y):%ZSi(x, y) (3.14)

i=1
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berechnet. Bei beiden Aufnahmen wurden die gleichen Transmitter- und
Receiver-Einstellungen verwendet. Ein Differenzbild wurde erstellt, indem das SE-Bild
vom magicSE-Bild subtrahiert wurde:

AS(x,Y) :‘S_magicsE (%, y)=Sg (X, y)‘ (3.15)

Zur weiteren Datenanalyse wurden Signalintensititen aus verschiedenen ROIs nach
dem im Anhang 6.1.1 beschriebenen Verfahren ausgewertet. In einem weiteren
Experiment wurde die Abhdangigkeit des magicSE-Signals von der Anzahl der
»burst“-Pulse untersucht. Pro eingestellter Anzahl n von ,,burst“-Pulsen (n=2, 4, 6, 8,
10) wurde eine Bildserie bestehend aus 42 Bildern aufgenommen. Um den
Einschwingungsvorgang des Kernspinsystems zu berlcksichtigen, wurden nur die
letzten 40 Bilder fir die Berechnung der Mittelwertbilder verwendet.

3.5.3 In-vivo-Aufnahme einer menschlichen Wade mit Hilfe der ,,Magic
Sandwich Echo*-Pulssequenz und des Differenzprinzips

In-vivo-Bilder wurden an der Wade von Probanden aufgenommen. Die Wade besteht
zum groRten Teil aus Muskelgewebe, das seinerseits eine makromolekulare Matrix
darstellt [38]. Bei den Experimenten stellt das Fettgewebe ein Problem dar. Die
Fettprotonen haben eine um ca. 210Hz groRere Prazessionsfrequenz e, als die
Wasserprotonen. D. h. wahrend einer Ortskodierung in einer Bildgebungssequenz
werden die Fettprotonen mit einem Offset phasen- und frequenzkodiert. Im
rekonstruierten MR-Bild macht sich dies als eine leichte Verschiebung zwischen
Fettgewebe und Muskelgewebe bemerkbar. Abhilfe schafft eine Technik mit der
Signalbeitrdge aus Fettprotonen unterdriickt werden. Ummittelbar vor Beginn der
magicSE- bzw. SE-Pulssequenz wird ein frequenzselektiver 90°-Puls eingestrahlt. Die
Bandbreite dieses 90°-Pulses ist so gewahlt, dal} nur Magnetisierung aus Fettprotonen in
die Transversalebene geklappt wird. Spoiler-Gradienten dephasieren diese
Magnetisierung. Fir die in-vivo-Messung wurde die Wade eines Probanden innerhalb
der Kopfspule positioniert. AnschlieBend wurde von der ausgewéhlten Schicht ein
Differenz-Bild nach dem in Abschnitt 3.5.2 erlduterten Verfahren erstellt. Die
MeRparameter fir die magicSE- bzw. SE-Pulssequenz waren: t’=3ms, n=8,
TurboFLASH: TE=1,7ms, TR=5,6ms, Matrix=256x256 Pixel (interpoliert von 128x128
Pixel), Bandbreite b=325Hz/Pixel, Flipwinkel o=12°. Scans unterschiedlicher Anzahl
N von Einzelbildern und zeitlichen Abstdnden Ty wurden aufgenommen.
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MR-Bild einer Carambola (Sternfrucht)

There are two possible outcomes: If the result confirms the hypothesis,
then you've made a measurement. If the result is contrary
to the hypothesis, then you've made a discovery.

(Enrico Fermi 1901-1954)
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4.1 Erzeugung von intermolekularen Mehrquantenkoharenzen mit
der CRAZED-Pulssequenz

4.1.1 Implementierung einer SPIN-WARP-Bildgebungstechnik mit der
CRAZED-Pulssequenz

In Abb. 4.1 sind die Ergebnisse einer SPIN-WARP-Bildgebung mit CRAZED am
Kugelphantom dargestellt. Fur alle Messungen wurde die zirkularpolarisierte Kopfspule
verwendet. Zur Uberpriifung des Signalursprungs wurden Messungen mit drei
verschiedenen Winkeleinstellungen & vorgenommen, wobei & der Winkel zwischen der
Richtung des Gradienten und der Richtung des Grundmagnetfeldes B, =(0,0,B,) ist.
Die Winkeleinstellungen 6=54° und £=90° wurden durch Zerlegung des Koharenz-
selektionsgradienten in x- und y-Komponenten realisiert (Abschnitt 3.4.3). Tab. 4.1
zeigt die Signalintensitat (in relativen Einheiten, r.E.) fir verschiedene Winkel 6,
gewonnen nach dem in Anhang 6.1.1 beschriebenen Verfahren. Fir alle 3 Messungen
wurden die gleichen Transmitter- und Receiver-Ein-stellungen verwendet. Das Signal-
verhéltnis S(6=90°)/S(#=0°) betragt 0,38+0,07. Innerhalb der Fehlergrenzen weicht
dieses Verhéltnis nur minimal von dem nach Gleichung (2.99) vorhergesagten Wert
S(6=90°)/S(£=0°)=0,5 ab.

Winkel @ | Signal /r.E. | Rauschen/r.E. | SIN
0° 33,2+2 2,2 15+1
90° 12,5421 2,1 6+1
54° 2,1+1,3 2,0 1+0,6

Tab. 4.1: Mittlere Signalintensitat und Verhaltnis zwischen Signal und Rauschen (S/N) in einer 15cm?
groBen ROI innerhalb des Kugelphantoms.

Abb. 4.1: SPIN-WARP-Bildgebung mit CRAZED am Kugelphantom. Links: 6=0°. Mitte: 6=90°. Rechts:
6=54°. Weitere Bildgebungsparameter: TR=3s, TE=100ms, £=60°, Acq=1, Matrix=64x64
Pixel, FOV=(200x200)mm?, b=780Hz/Pixel, Schichtdicke=8mm, MeRzeit=3min. Alle Bilder
haben den gleichen Grauwertbereich.
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Fur 6=54° ist kein Signal zu erkennen. Dies entspricht den Erwartungen. Abb. 4.2 zeigt
Aufnahmen mit unterschiedlichen Bandbreiten b der gleichen Schicht. In Tab. 4.2 sind
die gemessenen Signalintensitdten fur die verschiedenen Bandbreiten b aufgelistet. In
Abb. 4.3 sind diese Daten graphisch dargestellt. Nach Gleichung (2.215) ist das S/N
proportional zu \/bTl Eine Kurvenanpassung an die MeRRwerte aus Tab. 4.2 bestéatigt
diese Proportionalitat. Die aulRergewdhnliche GroRe des Melisignals flr b=780Hz/Pixel
erklart sich aus einer unterschiedlich eingestellten Receiver-Dynamik.

b/ [Hz/Pixel] | Signal /r.E. | Rauschen/r.E. | S/IN
1560 31,9+43,1 3 10,6+1
780 2904+199 216 13,441
390 32,3+1,5 1,4 23,1+1,1
195 32,7+0,9 0,9 36,3+1,7
98 33,241 0,5 66,412

Tab. 4.2: Signalintensitat und S/N einer 15cm? groRen ROI als Funktion der Bandbreite b.

00
e

Abb. 4.2: SPIN-WARP-Bildgebung mit CRAZED mit verschiedenen Bandbreiten b. Bildreihenfolge von
oben links nach unten rechts: b=1560, 780, 390, 195, 98Hz/Pixel. Weitere
Bildgebungsparameter: TR=3s, TE=100ms, [(=60°, Acg=1, Matrix=64x64 Pixel,
FOV=(200x200)mm?, Schichtdicke=8mm, MeRzeit~3min.
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Abb. 4.3: S/N der SPIN-WARP-Bildgebung mit CRAZED als Funktion der Bandbreite b. Die Linie zeigt
eine Kurvenanpassung proportional zu b2,

4.1.2 Implementierung einer EPI-Bildgebungstechnik mit der
CRAZED-Pulssequenz

Abb. 4.4 zeigt die Ergebnisse der EPI-Bildgebung mit CRAZED am Kugelphantom.
Fur alle Messungen wurde die zirkularpolarisierte Kopfspule verwendet. Die
Winkeleinstellungen 6=54° und 6=90° wurden durch Zerlegung des Koharenz-
selektionsgradienten in x- und y-Komponenten realisiert (Abschnitt 3.4.3). In Tab. 4.3
sind die gemessenen Signalintensitaten fur die verschieden Winkel & aufgelistet. Alle
Bilder wurden nach dem in Anhang 6.1.1 beschriebenen Verfahren ausgewertet. Fir
alle 3 Messungen wurden die gleichen Transmitter- und Receiver-Einstellungen
verwendet. Das Signalverhaltnis S(6=90°)/S(#=0°) betragt nach Tab. 4.3. 0,54+0,15.
Innerhalb der Fehlergrenzen stimmt dieses Verhdltnis mit dem erwarteten Verhaltnis
S(6=90°)/S(6=0°)=0,5 Uberein. Bei einem Winkel von 6=54° ist, wie erwartet, kein
Signal zu erkennen.

Winkel @ | Signal /r.E. | Rauschen/r.E. | S/N

0° 31,7+4,3 9,5 5,8+1
90° 17,144,3 5,2 3,310,8
54° 5,4+3,1 5,3 10,6

Tab. 4.3: Mittlere Signalintensitaten und S/N einer 15cm?® groRen ROI innerhalb des Kugelphantoms.
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Abb. 4.4: EPI-Bildgebung mit CRAZED. Links: 6=0°. Mitte: 6=90°. Rechts: 6=54°. Weitere
Bildgebungsparameter: TE=100ms, £5=60°, Acq=1, b=1280Hz/Pixel, Matrix=64x128 Pixel,
FOV=(240x240)mm?, Schichtdicke=8mm, MeRzeit pro Bild~200ms. Alle Bilder haben den
gleichen Grauwertbereich.

4.1.3 Winkelabhangigkeit des CRAZED-Signals

Abb. 4.6 zeigt die Ergebnisse einer iDQC-CRAZED-Bildgebung am Kugelphantom.
Der Winkel des Kohérenzselektionsgradienten wurde von 6=0° bis 6=90° in
5°-Schritten variiert. Da bei diesen Messungen auf eine Schichtselektion verzichtet
wurde (Begrindung siehe Abschnitt 3.4.3), stellen die Bilder eine 2D-Projektion des
gesamten Kugelphantoms dar. Fir alle Messungen wurden die gleichen Transmitter-
und Receiver-Einstellungen verwendet. Die Signalintensitaten wurden aus einer 70cm?
grofRen ROI gewonnen und sind in Abb. 4.5 graphisch dargestellt.
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Abb. 4.5: Gemessene Signalintensitaten als Funktion des Winkels 6. Die Linie entspricht einer
Kurvenanpassung nach Gleichung (4.1) mit P,=25,6+0,1.
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Abb. 4.6: Signalintensitat als Funktion des Winkels 6. 6=0°... 50, 54, 60 ... 90°, Schrittweite=5°,
Reihenfolge: oben links nach unten rechts.

An die MeRwerte wurde die Funktion

S =

P, -(3cos 49—1)‘ (4.1)

angepaflt (Abb. 4.5). Es zeigt sich eine genaue Ubereinstimmung zwischen dem
theoretisch vorhergesagten Signalverlauf (Gleichung (2.99)) und dem gemessenen
Signalverlauf. Besonders eindrucksvoll zeigt sich die Ubereinstimmung zwischen
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Theorie und Experiment bei dem Winkel 6=54°, fir den eine vollstandige
Signalausléschung beobachtet wurde.

4.1.4 Optimierung der Pulssequenzparameter

Alle Messungen wurden mit Hilfe einer iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem
SPIN-WARP-Verfahren am Kugelphantom durchgefiuhrt. Zur Optimierung des
S-Pulses, wurde eine Serie von Bildern mit variierendem Flipwinkel g aufgenommen.
Abb. 4.7 zeigt die aus den Bildern gewonnenen Signalintensitaten in Abhangigkeit vom
Flipwinkel g. Man erkennt ein deutliches Maximum fur n=-2 bei $=60° und fir n=+2
bei [(~120°. Die schwarze Linie ist eine Kurvenanpassung basierend auf den
theoretischen Vorhersagen aus Abschnitt 2.5.6, mit

S:Pl-Sin,B(l'FCOSﬂ) ; B =21,04%0,8. (4.2)

Die rote Linie ist eine Kurvenanpassung mit

S=P,-sing(l-cosB) ; P,=9,8+0,6. (4.3)

Der Verlauf der Kurven stimmt mit der Theorie Uberein. Aufféllig jedoch, ist der
Signalverlust von ca. 50%, den man fur n=+2 beobachtet.
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Abb. 4.7: Signalintensitat als Funktion des Flipwinkels g. Die Signalintensitdten wurden aus einer
185cm? groRen ROI gewonnen. Pulssequenzparameter: TR=10s, Acq=1, TE=100ms,
Schichtdicke=8mm.
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Die optimale Einstellung des Zeitintervalls TE fir eine Probe mit bekannter
T,-Relaxationszeit wurde anhand von 3 unterschiedlichen Agar-Gelen bestimmt. Auch
der Verlauf des iDQC-CRAZED-Signals als Funktion von TE wurde flr 3 verschiedene
Agar-Gele gemessen. Die Ergebnisse dieser Experimente sind in Abb. 4.8 dargestellt.
Man erkennt deutlich die unterschiedlichen Positionen der Signalmaxima. Die Lage des
Maximums &Rt sich mit den theoretischen VVorhersagen aus Abschnitt 2.5.6 berechnen.
Eine Kurvenanpassung basierend auf dieser Theorie wurde mit der Funktion

2-TE TE
S=R-J; - exp| — = |-exp| —— (4.4)
Ty Ty 0ac T,

durchgefihrt (J,=Besselfunktion 2. Ordnung). Die Parameter der Kurvenanpassung
finden sich in Tab. 4.4. Die effektiven transversalen iDQC-Relaxationszeiten T, .. der
Agar-Gele wurden aus Tab. 4.7 entnommen. Die durch die Kurvenanpassung
gewonnenen T,-Relaxationszeiten weichen systematisch von den Ergebnissen der
Referenzmessung aus Tab. 3.1 ab.

25 T T T T T T T T

= Signal DQC ROI 1 T,=120ms
® Signal DQC ROI 2 T = 85ms
Signal DQC ROI 3 T =175ms

20

15

104

Signal / r.E.

0 100 200 300 400 500
TE/ms

Abb. 4.8: Signalintensitat verschiedener Agar-Gele bei einer SPIN-WARP-Bildgebung mit CRAZED als
Funktion des Zeitintervalls TE.
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Agar-Gel Nr. | P, T, (Referenz) /ms | T, (Kurvenanp.)/ ms
1 17885+1601 | 120+4 48+2
2 27009+2010 | 85+7 3441
3 12289+1120 | 17545 59+2

Tab. 4.4: Ergebnisse der Kurvenanpassung nach Gleichung (4.4). Zum Vergleich sind die T,-Relaxa-
tionszeiten einer Referenzmessung (mit CPMG-Multiechosequenz) aufgelistet.

4.1.5 In-vivo-MR-Bildgebung mit Hilfe der CRAZED-Pulssequenz

An einem Probanden wurden In-vivo-Aufnahmen des Kopfes erstellt. Mit der
iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem SPIN-WARP- und EPI-Verfahren, wurde eine
transversale Schicht in Stirnhdhe gemessen. Abb. 4.9 zeigt die Ergebnisse der
SPIN-WARP-Messung. In diesen Aufnahmen ist deutlich die Abhangigkeit der
Signalintensitat von der gewebespezifischen T,-Relaxationszeit erkennbar. Das linke
und das mittlere Bild zeigen die gleiche transversale Schicht, gemessen mit
unterschiedlichen Einstellungen von TE. Das mittlere Bild zeigt, im Unterschied zum
linken Bild, infolge des langeren TE eine deutlich héhere Signalintensitét innerhalb der
Ventrikel (T,~300ms). Das rechte Bild zeigt eine Aufnahme, bei der 4 Daten-
akquisitionen anstatt einer verwendet wurden. Ein direkter Vergleich zwischen
mittlerem und rechtem Bild ist nicht mdglich, da beide Bilder zu unterschiedlichen
Zeitpunkten aufgenommen wurden und die Schichtpositionen unterschiedlich sind.

Abb. 4.9:  In-vivo-iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem SPIN-WARP-Verfahren am Kopf eines
Probanden. Links: TE=60ms, Acg=1, Melzeit=bmin. Mitte: TE=100ms, Acq=1,
MeRzeit=bmin. Rechts: TE=100ms, Acq=4, MeRzeit=20min. Weitere Pulssequenzparameter
(far alle 3 Messungen gleich): TR=6s, (#=60°, Schichtdicke=1cm, Matrix=48x64 Pixel,
FOV=(135x180)mm?®. Alle Bilder haben den gleichen Grauwertbereich.
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TE/ms | Anzahl der | Signal/r.E. | Rauschen/r.E. | S/N
Acq

60 1 14,944 4 2,6 S, /+1,7

100 1 1943,3 33 5,8+0,7

100 4 10,3+1,8 1,8 5,741

Tab. 4.5: Signalintensitaten der In-vivo-iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem SPIN-WARP-Verfahren,
gewonnen aus einer 3cm? groRen ROI innerhalb der Ventrikel.

Abb. 4.10 zeigt die Ergebnisse der iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem
EPI-Verfahren. Die Bilder entsprechen jeweils einem Mittelwertbild, das aus 20
Einzelbildern errechnet wurde. Zur Untersuchung des Signalursprungs wurden Bilder
mit den Winkeleinstellungen 6=90° und #=54° aufgenommen. Aus Tab. 4.6 ergibt sich
fir das Verhaltnis S(6=90°)/S(6=0°) ein Wert von 0,65+0,1. Innerhalb der Fehler-
grenzen weicht dieses Verhéaltnis nur wenig von dem theoretisch erwarteten Verhéaltnis
S(6=90°)/S(6=0°)=0,5 ab. Fir den Winkel 6=54° ist eine fast vollstandige
Signalausléschung zu beobachten.

Abb. 4.10: In-vivo-iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem EPI-Verfahren am Kopf eines Probanden.
Links: 6=0°. Mitte: £=90°. Rechts: &=54°. Weitere Pulssequenzparameter: TR=10s,
TE=100ms, Acq=20, b=1250Hz/Pixel, Matrix=64x128 Pixel, FOV=(240x240)mm?
MeRzeit<3,5min.

Winkel 8 /[°] | Signal /r.E. | Rauschen/r.E. | S/N

0 35,8+4,3 7,5 4,7+1
90 23,2127 7 3,3t1
o4 8,4t1,1 7,1 1,241

Tab. 4.6: Signalintensitdten der In-vivo-iDQC-CRAZED-Bildgebung nach dem EPI-Verfahren,
gewonnen aus einer 1cm? groRen ROI innerhalb der Ventrikel.
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4.1.6 Messung der T, -Relaxationszeiten von Einquantenkoharenzen und
Doppelquantenkoharenzen

Die effektiven, transversalen Relaxationszeiten von Einquantenkohdrenzen (SQC) und
intermolekularen Doppelquantenkoharenzen (iDQC) wurden durch Variation des
Zeitintervalls t; bestimmt. Die Messungen wurden an den Agar-Gel Phantomen Nr. 1, 2
und 3 mit der CRAZED-Bildgebung nach dem SPIN-WARP-Verfahren durchgefiihrt.
Die Signalintensitaten wurden aus einer 5cm® groRen ROl gewonnen und sind in Abb.
4.11 und Abb. 4.12 graphisch dargestellt. An die MeRBwerte wurde die Funktion

SSQC (t1) = F’l-exp(—_l_*tl ] ; SiDQc (tl) = Pz 'eXpL_T*tl ] (4.5)
2,5QC 2,DQC

angepalt. Hier bezeichnen T, . und T, die effektiven, transversalen
Relaxationszeiten von SQCs und iDQCs. Die aus der Kurvenanpassung beobachteten
Relaxationszeiten finden sich in Tab. 4.7.

Agar-GelNr. [ T/ /| | T ooe ! | T,IT,
ms ms

1 44+21 | 22,3+1,1 | 0,51+0,03

2 38,84+2,7 | 20,5+0,6 | 0,53+0,04

3 58,4+1,3 | 31,2+1,2 | 0,53+0,02

Tab. 4.7: Effektive SQC- und iDQC-Relaxationszeiten der Agar-Gele Nr. 1,2 und 3.

Das gemessene Verhdltnis T, /T,, stimmt fir Agar-Gel Nr. 1 und 2 mit der
theoretischen Vorhersage T, /T,,=05 innerhalb der Fehlergrenzen uberein. Die
Abweichung fur Agar-Gel Nr. 3 ist minimal und kann als vernachléassigbar angesehen
werden.
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Signal / r.E.

® Agar-Gel Nr. 1 (T,=120ms), T'2 SQC=43,95(+/-)2,1ms
1| 4 Agar-GelNr. 2 (T,=85ms), T'Z‘SQC=38,79(+/-)2,7ms 1
Agar-Gel Nr. 3 (T,=175ms), T’z‘soc=58,44(+/-)1,3ms
T T T T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 50 60 70
t /ms
Abb. 4.11: SQC-CRAZED-Signalintensitaten der Agar-Gele Nr. 1,2, und 3 als Funktion des
Zeitintervalls t;.
30 E T T T T T T T T T T E
20 3
15 3 3
T ]
= 104 .
© ] ]
c 4 4
(%)) 4 ]
5 -
1 Agar-Gel Nr. 3 T'Q‘IDQC=31,2(+/-)1,2ms 1
1| 4 Agar-GelNr.2 T'ZIDQC=20,5(+/-)O,6ms 1
{| ® Agar-GelNr.1 T'ZIDQC=22,3(+/-)1,lms 4
T T T T T T T T T T
5 10 15 20 25 30 35
t /ms

Abb. 4.12:

iDQC-CRAZED-Signalintensitaten der Agar-Gele Nr. 1,2, und 3 als Funktion des

Zeitintervalls t;.
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4.1.7 Uberpriifung der Struktursensitivitat der CRAZED-Pulssequenz

4.1.7.1 Experimente an periodisch strukturierten Phantomen mit einer
iDQC-CRAZED-Pulssequenz

In Abb. 4.13 ist der gemessene Signalverlauf eines iDQC-CRAZED-Experiments am
Porenphantom A und am unstrukturierten Phantom dargestellt. Bei dieser Messung
wurde 7 von 0,5ms bis 8ms variiert. Qualitativ entspricht dieser beobachtete Signal-
verlauf dem theoretisch erwarteten Signalverlauf. Entsprechend der Theorie (Abschnitt
2.5.9) wurde eine Kurvenanpassung mit

S(¢)=PR- r-exp(—4r/T2*)exp(—% D*jerf (\/D—)( g] (4.6)

durchgefiihrt, wobei D" = »*G*Dz* mit D =Diffusionskonstante=2,3-10°m%™ (H,0).
Tab. 4.8 zeigt die Ergebnisse der Kurvenanpassung. Vergleicht man die mit einem
konventionellen FID-Experiment (siehe Abschnitt 3.3.5) gemessenen T -Relaxations-
zeiten mit denen aus der Kurvenanpassung, so findet man innerhalb der Fehlergrenzen
eine gute Ubereinstimmung fiir das Porenphantom A. Der Signalverlauf des
unstrukturierten Phantoms zeigt dagegen deutliche Abweichungen. Dies ist erstaunlich,
da Gleichung (4.6) auf der Annahme eines unstrukturierten Phantoms beruht.

P, T, (aus Kurvenanpassung) | T, (aus FID)
Porenphantom A | (19,340,3)-10° | (6,4+0,7)ms (7,6+0,5)ms
unstrukt. Phantom | (21,2+0,1)-10° | (7,1+2)ms (24,1+0,4)ms

Tab. 4.8: Ergebnisse der Kurvenanpassung nach Gleichung(4.6).

In den Abb. 4.14 bis Abb. 4.17 sind die Ergebnisse der iDQC-CRAZED-Messungen an
den Porenphantomen A und B, Kapillarphantomen A und B und an dem
unstrukturierten Phantom gezeigt. Die zeitliche (und damit auch die rdumliche)
Auflésung, konnte durch Einschrankung des Melbereichs auf 7=0,4...3ms und
Erhohung der Inkrementierung auf 78 Schritte verbessert werden. Dies entspricht bei
einer Gradientenstdrke ~ von G =12,5mT/m Korrelationsdistanzen von
d =2,3mm...0,31mm. Jedes Phantom wurde mit unterschiedlichen Gradientenstarken G
(G=12,5mT/m, 15mT/m, 20mT/m) gemessen. Alle Kapillarphantome wurden in diesen
Messungen mit ihrer Langsachse senkrecht zum Grundmagnetfeld B, =(0,0,B,) und
zum angelegten Gradienten G :(O,O,GZ) positioniert. Die Signalverldufe beider
Porenphantome und die des Kapillarphantoms B zeigen deutliche Fluktuationen
wéhrend des Signalanstiegs. Mit zunehmender Grolie von 7 nehmen die Fluktuationen
ab und ein kontinuierlicher Signalverlauf ist zu beobachten. Fur eine Gradientenstarke




106 Ergebnisse

von G=20mT/m ist in allen Messungen ein dramatischer Signalverlust zu erkennen.
Dies entspricht den Erwartungen, da die effektive, transversale Relaxationszeit T,
proportional zu exp(-G?) ist. Eine Sonderstellung nimmt die iDQC-CRAZED-Messung
am Kapillarphantom A ein. Die Signalverlaufe in Abb. 4.16 zeigen deutliche,
systematische Signalschwankungen. Aus nicht bekannten Grinden werden diese
systematischen Signalschwankungen aber nur am Kapillarphantom A beobachtet. Um
Klarheit ber den Ursprung dieses Phdnomens zu gewinnen, wurde das Kapillar-
phantom A mit seiner Léngsachse parallel zum angelegten Gradienten G :(O,O,GZ)
positioniert. In Abb. 4.18 ist der so gemessene Signalverlauf aufgetragen. Liegen die
Kapillaren parallel zum Gradienten Gz(O,O,GZ), so sind keine systematischen
Signalschwankungen zu erkennen.

x10* ——a@—m———— 7 ——1—7
= Porenphantom A
e unstrukturiertes Phantom [-0,04]
2x10" -
i
=
©
c
2
P 1x10° 4 .
0 1 1 1 1 1 1 1 1 :
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9
t/ms

Abb. 4.13: Signalverlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Porenphantom A und am unstrukturierten

Phantom als Funktion der Gradientenschaltdauer = (=Korrelationsdistanz d) bei konstanter
Gradientenstarke G=15mT/m.
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Abb. 4.14: Signalverlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Porenphantom A und am unstrukturierten
Phantom als Funktion der Gradientenschaltdauer r (=Korrelationsdistanz d) fir
verschiedene Gradientenstarken G.
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| #e 4
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< ] e G=15mT/m
S 1,5x10° G=20mT/m
n
1,0x10"
5,0x10°
1 v L M L L M L M L M T
0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 25 3.0

v/ ms

Abb. 4.15: Signalverlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Porenphantom B als Funktion der
Gradientenschaltdauer r (=Korrelationsdistanz d) fiir verschiedene Gradientenstarken G.
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Abb. 4.16: Signalverlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A als Funktion der
Gradientenschaltdauer r (=Korrelationsdistanz d) fiir verschiedene Gradientenstarken G.
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Abb. 4.17: Signalverlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom B als Funktion der
Gradientenschaltdauer r (=Korrelationsdistanz d) fiir verschiedene Gradientenstarken G.
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Abb. 4.18: Signalverlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A als Funktion der
Gradientenschaltdauer 7z (=Korrelationsdistanz d) fiir verschiedene Orientierungen der
Kapillarléangsachse. In beiden Messungen betrug die Gradientenstarke G=12,5 mT/m.

4.1.7.2 Untersuchung von periodisch strukturierten Phantomen mit einer
phasenzyklierten iDQC-CRAZED-Pulssequenz

Alle Messungen in diesem Abschnitt wurden mit Hilfe einer phasenzyklierten
IDQC-CRAZED-Pulssequenz durchgefiihrt (Abschnitt 3.4.7.3). Mit diesem Verfahren
sollten sich Signalanteile unerwiinschter Kohdrenzordnungen n=t2 eliminieren lassen.
Abb. 4.19 zeigt den Einflu des Phasenzyklus auf den Signalverlauf, gemessen am
unstrukturierten Phantom. Es ist ein leichter Unterschied in der absteigenden Flanke zu
beobachten, jedoch erkennt man trotz des Phasenzyklus weiterhin ein deutliches
Restsignal fiir 2>6ms. Das Restsignal konnte durch Einfugen von Spoiler-Gradienten
unmittelbar vor und nach dem 180°-Puls weiter reduziert werden (Abb. 4.19). Ein
deutlicher Einflul des Phasenzyklus auf den Signalverlauf ist bei den strukturierten
Phantomen zu erkennen. Die Fluktuationen wéhrend des Signalanstiegs haben stark
abgenommen (Abb. 4.20 bis Abb. 4.24). Besonders deutlich ist dies am Kapillar-
phantom B zu beobachten (Abb. 4.22). Wie schon im vorherigen Abschnitt beobachtet
man systematische Signalschwankungen nur am Kapillarphantom A. Aus Abb. 4.20
erhdlt man fir das Minimum der Signalschwankung 7=0,6ms = d=1,6mm
(G =12,5mT/m) und 7~0,75ms = d =1,6mm (G =10mT/m). Die Lage der Minima
hat sich im Vergleich zu den Messungen ohne Phasenzyklus zu kleineren Werten ¢
(=groRere Korrelationsdistanz d ) verschoben.



110

Ergebnisse

= unstrukturiertes Phantom

e unstrukturiertes Phantom (+ Phasenzyklus u. Spoiler-Gradienten)
unstrukturiertes Phantom (+ Phasenzyklus u. Spoiler-Gradienten, 180°-HF-Puls gespoilt)
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Abb. 4.19: Verlauf des iDQC-CRAZED-Signals mit (rot) und ohne (schwarz) Phasenzyklus bzw. mit

(gruin) zusatzlichen Spoiler-Gradienten unmittelbar vor und nach dem 180°-Puls.
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Abb. 4.20: Verlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A mit Phasenzyklus und

Spoiler-Gradienten.
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Abb. 4.21: Verlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A mit Phasenzyklus und
Spoiler-Gradienten. Die Kapillaren wurden senkrecht bzw. parallel zum angelegten
Koharenzselektionsgradienten G=(0,0,G,) positioniert.
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Abb. 4.22: Verlauf des iDQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom B mit Phasenzyklus und

Spoiler-Gradienten.
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Abb. 4.24: Verlauf des
Spoiler-Gradienten.
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iDQC-CRAZED-Signals am Porenphantom A mit Phasenzyklus und
Spoiler-Gradienten.

iDQC-CRAZED-Signals am Porenphantom B mit Phasenzyklus und
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4.1.7.3 Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQC

In den folgenden Messungen wurde nach residualen, struktursensitiven SQCs in einem
IDQC-Experiment gesucht. Wie in Abschnitt 2.5.8 diskutiert, sollten auch in einem
idealen iDQC-Experiment solche Signale zu beobachten sein. Nach Abschnitt 2.5.8
sollten residuale SQCs nur fur Korrelationsdistanzen

d:Zni-

ﬂ“s,i
2

. N =+142,43..., 4.7)

auftreten. Abb. 4.25 bis Abb. 4.38 zeigen die Ergebnisse dieser Messungen. Markante
»Peaks” sind mit ihrer entsprechenden Korrelationsdistanz d gekennzeichnet. Der
systematische Fehler der Korrelationsdistanz wird hauptsachlich durch die Gradienten-
instabilitat bestimmt. Nach Herstellerangaben betrégt diese +2%. Die Signalverlaufe der
Messungen am Kapillarphantom A und B zeigen einen deutlichen spektralen Charakter.
Positioniert man die Kapillaren mit ihrer Léngsachse parallel zum angelegten
Gradienten G =(0,0,G,) oder legt man G unter einem Winkel von 6=54° an, so ist
eine Signalausldschung zu beobachten (Abb. 4.28 und Abb. 4.29). In den Abb. 4.35 bis
Abb. 4.38 sind die Signalverldufe des Porenphantoms A gezeigt. Im Gegensatz zu den
Messungen an den Kapillarphantomen ist keine Signalausléschung fur 6=54° zu
beobachten.

1,2x10° T . T . T . T . T . T

—8—G=10mT/m

2
8,0x10 d=(1,07£0,02)mm
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| / |
4,0x10° /d:(0,8810,02)mm MW i
EMWWJK _

0,5 1,0 15 2,0 2,5 3,0

Signal / r.E.

t/ms

Abb. 4.25: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs in einem Experiment am
Kapillarphantom A. Die Starke des Kohéarenzselektionsgradienten betragt G=10mT/m.
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Abb. 4.26: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom A. Die
Stérke des Kohérenzselektionsgradienten betragt G=12,5mT/m.
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Abb. 4.27: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom A. Die
Starke des Koharenzselektionsgradienten betragt G=15mT/m.
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Abb. 4.28: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom A. Die
Kapillaren wurden jeweils senkrecht und parallel zum angelegten Kohéarenzselektions-

gradienten G=(0,0,G,) positioniert.
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Abb. 4.29: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom A. In

einem zweiten Experiment wurde der Winkel &

zwischen der Richtung des Grund-

magnetfeldes B, und der Richtung des Kohé&renzselektionsgradienten G auf 54° eingestellt

(rote Messwerte).
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Abb. 4.30: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom B. Die
Stérke des Koh&renzselektionsgradienten betragt G=10mT/m.
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Abb. 4.31: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom B. Die
Starke des Koharenzselektionsgradienten betragt G=12,5mT/m.
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Abb. 4.32: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom B. Die
Starke des Koharenzselektionsgradienten betragt G=15mT/m.
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Abb. 4.33: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom B. Die
Kapillaren wurden jeweils senkrecht und parallel zum angelegten Koharenzselektions-

gradient G=(0,0,G,) positioniert.
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Abb. 4.34: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Kapillarphantom B. In
einem zweiten Experiment wurde der Winkel 6 zwischen der Richtung des Grund-

magnetfeldes B, und der Richtung des Koharenzselektionsgradienten G auf 54° eingestellt
(rote Messwerte).
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Abb. 4.35: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Porenphantom A. Die
Starke des Koharenzselektionsgradienten betragt G=10mT/m.
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Abb. 4.36: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Porenphantom A. Die
Starke des Koharenzselektionsgradienten betragt G=12,5mT/m.
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Abb. 4.37: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Porenphantom A. Die
Starke des Koharenzselektionsgradienten betragt G=15mT/m.
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Abb. 4.38: Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQCs am Porenphantom A. In
einem zweiten Experiment wurde der Winkel 6 zwischen der Richtung des Grund-
magnetfeldes B, und der Richtung des Koharenzselektionsgradienten G auf 54° eingestellt
(rote Messwerte).

4.1.7.4 Untersuchung von periodisch strukturierten Phantomen mit einer
phasenzyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz

In einem periodisch strukturierten Phantom sollten -analog zum vorherigen Abschnitt-
ITQCs nur fir Korrelationsdistanzen

A

d=>n:- ;'

. N =£142,43.. (4.8)

auftreten (Abschnitt 2.5.8). Die Ergebnisse der iTQC-CRAZED-Messungen sind in den
Abb. 4.39 bis Abb. 4.49 gezeigt. Die Signalverlaufe der Kapillarphantome A und B
(Abb. 4.39 bis Abb. 4.46) haben einen deutlichen spektralen Charakter. Die
markantesten Peaks wurden wiederum mit ihrer Korrelationsdistanz d gekennzeichnet.
Analog zu den iDQC-Messungen verschwindet auch bei den iTQC Messungen das
Peakspektrum vollstandig, wenn der Kohérenzselektionsgradient mit einem Winkel von
6=54° angelegt wird. Ein vollig anderes Verhalten zeigt das Porenphantom A. Die
gemessenen Signalverldufe zeigen Uberhaupt kein Peakspektrum. Man mift einen
Signalanstieg im Bereich 7=1.25...1,75ms gefolgt von einem Plateau. Wird der
Kohdrenzselektionsgradient mit 6=54° relativ zum Grundmagnetfeld B, angelegt, so
verschwindet auch dieses Signal.
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Abb. 4.39: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Die Korrelationsdistanzen d der markantesten Peaks

sind angegeben.
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Abb. 4.40: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Die Korrelationsdistanzen d der markantesten Peaks

sind angegeben.
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Abb. 4.41: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom A, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Der Winkel & zwischen der Richtung des Grund-

magnetfeldes By und der Richtung des angelegten Kohéarenzselektionsgradienten G wurde auf
0° und 54° eingestellt.
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Abb. 4.42: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom B, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Die Korrelationsdistanzen d der markantesten Peaks
sind angegeben.
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Abb. 4.43: MeRdaten aus Abb. 4.42 mit héher aufgeldster y-Achse.
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Abb. 4.44: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom B, gemessen mit einer phasen-

zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Die Korrelationsdistanzen d der markantesten Peaks
sind angegeben.
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Abb. 4.45: MeRdaten aus Abb. 4.44 mit héher aufgel6ster y-Achse.
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Abb. 4.46: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Kapillarphantom B, gemessen mit einer phasen-

zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz.
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Richtung des

Grundmagnetfeldes B, und der Richtung des angelegten Koh&renzselektionsgradienten G

wurde auf 0° und 54° eingestellt.
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Abb. 4.47: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Porenphantom A, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Die Korrelationsdistanzen d der markantesten Peaks

sind angegeben.
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Abb. 4.48: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Porenphantom A, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Die Korrelationsdistanzen d der markantesten Peaks

sind angegeben.
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Abb. 4.49: Verlauf des iTQC-CRAZED-Signals am Porenphantom A, gemessen mit einer phasen-
zyklierten iTQC-CRAZED-Pulssequenz. Der Winkel @ zwischen der Richtung des
Grundmagnetfeldes B, und der Richtung des angelegten Koharenzselektionsgradienten G
wurde auf 0° und 54° eingestellt.

4.2 ,,Magic Sandwich Echo*“-MR-Bildgebung

4.2.1 Implementierung einer ,,Magic Sandwich Echo*“-MR-Bildgebung

Abb. 450 zeigt eine magicSE-Aufnahme einer transversalen Schicht des
Agar-Gel-Phantoms (genaue Beschreibung siehe Abschnitt 3.5.2). Das Schichtbild ist
der Mittelwert aus 40 Einzelbildern, die in einem zeitlichen Abstand von Ty=6s
aufgenommen wurden. Man erkennt deutlich die mit Agar-Gel beftllten Réhrchen. Mit
zunehmender Agar-Konzentration steigt die Relaxationsrate T,™. Aus diesem Grund
beobachtet man eine systematische Signalabnahme mit steigender Agar-Konzentration
(Abb. 4.50). Bei genauer Betrachtung erkennt man leichte Ring-Artefakte, die aus der
schnellen Datenaufnahme der TurboFLASH-Bildgebung resultieren. Die Spannung der
»burst“-Pulse wurde nach der Beziehung

Uburst =U (I 1800) ; I :1,3,5,... (49)
eingestellt. Wie in Abschnitt 2.6.2 erlautert, muf I so groB wie moglich gewahlt werden,

um die Funktion des magicSE-Prinzips zu gewdhrleisten. Die Spannung U (180°) die
fir einen 180°-Puls bendtigt wird, wurde bei der Receiverjustage abgelesen. Limitiert
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wird | durch die Sicherheitsiiberwachung des Tomographen (SAR-Monitor). Die
maximale HF-Leistung, die bei MR-Untersuchungen des Kopfes appliziert werden darf
ist auf 2W/kg festgelegt.

Abb. 4.50: MagicSE-Aufnahme einer transversalen Schicht des Agar-Gel-Phantoms. Sequenzparameter:
Anzahl n der ,,Burst“-Pulse=6, Uy,x=87,6V (I=5), Ty=6s, t'=3ms. Anzahl der
Einzelbilder=40, Parameter der TurboFLASH-Bildgebung: TR=5,6ms, TE=1,7ms,
Flipwinkel a=12°, Matrix=256x256 Pixel (interpoliert von 128x128 Pixel), b=325Hz/Pixel.

Die Starke des magnetischen Hochfrequenzfeldes B; kann mit Gleichung (2.13)
berechnet werden:

B=—r=—. (4.10)

(a=Flipwinkel, te=Einstrahlungsdauer des Hochfrequenzfeldes B;). Die Experimente
wurden mit 1=11 (Anzahl der ,burst“-Pulse n=2, tr=6,15ms) bis 1=3 (n=10,
t==1,31ms) durchgeflhrt. Daraus ergaben sich B;-Feldstarken von B;=21...26,9uT
(=v1=0,89...1,15KHz). Nach Abschnitt 2.6.3, beschréankt dies die Wirkung des
Differenzprinzips auf residuale, dipolare Wechselwirkungen mit einer Starke vpp<<vj.
In Tab. 4.9 sind die Signalintensitaten und das S/N der einzelnen Agar-Gele angegeben.
Um den EinfluB der Anzahl der ,burst“-Pulse auf die Signalstabilitat innerhalb einer
Serie von magicSE-Messungen zu untersuchen, wurden magicSE-Pulssequenzen mit
n=2, 4, 6, 8 und 10 ,burst“-Pulsen implementiert. Fur alle Sequenzen wurde die
Gesamtdauer auf 6t’=18ms festgelegt. Mit diesen Sequenzen wurde jeweils eine
transversale Schicht innerhalb des Agar-Gel-Phantoms gemessen. Exemplarisch wurde
eine 1,2cm? groBe ROI innerhalb des Agar-Gels Nr. 7 (5g Agar/100ml H,0) und des
umgebenden Wassers ausgewertet. Die Signalintensitaten der 40 Einzelmessungen einer
Serie sind in den Abb. 4.51 bis Abb. 4.53 graphisch dargestellt. Die Signalverlaufe des
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Agar-Gels Nr. 7 und des umgebeden Wassers zeigen simultane Fluktuationen. Mit
steigender Anzahl der ,,burst“-Pulse beobachtet man eine deutliche Verbesserung der
Signalstabilitat.

Konz. cagar Signal /r.E. | Rauschen/r.E. | S/IN
[9/200ml H,O]

0 (H20) 665+10 60+1
2,4 465+14 42413
3 448+15 41+1.4
4 399+13 36+1,2
5 33912 1 31£1,1
6 314+11 29+1

8 256+12 23+1,1
10 245+12 22411
16 80+12 7£1

Tab. 4.9: Signalintensitidten und S/N der einzelnen Agar-Gele aus Abb. 4.50. Die Daten wurden aus
einer 1,2cm? groRen ROI gewonnen.

=+ Agar-Gel Nr.7 / 2 burst-Pulse
e- Agar-Gel Nr.7 / 4 burst-Pulse
—=—H,0/2 burst-Pulse
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Abb. 4.51: Signalverlauf in einer 1,2cm® groBen ROI innerhalb des Agar-Gel-Phantoms Nr. 7 und des
umgebenden Wassers bei 2 und 4 ,,burst“-Pulsen. Zur Verdeutlichung des Signalverlaufs,
sind die MeRwerte durch Linien verbunden.
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Abb. 4.52: Signalverlauf in einer 1,2cm? groBen ROI innerhalb des Agar-Gel-Phantoms Nr. 7 und des
umgebenden Wassers bei 6 und 8 ,,burst““-Pulsen. Zur Verdeutlichung des Signalverlaufs,
sind die MeRwerte durch Linien verbunden.
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Abb. 4.53: Signalverlauf in einer 1,2cm? groRen ROI innerhalb des Agar-Gel-Phantoms Nr. 7 und des
umgebenden Wassers bei 10 ,,burst*“-Pulsen. Zur Verdeutlichung des Signalverlaufs, sind die
MeRwerte durch Linien verbunden.
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4.2.2 Test des Differenzprinzips

Zur Uberpriifung des Differenzprinzips wurden Differenzbilder des Agar-Gel-Phantoms
nach dem in Abschnitt 3.5.2 geschilderten Verfahren aufgenommen. Analog zum zum
vorangegangenen Abschnitt wurden magicSE-Pulssequenzen mit n=2, 4, 6, 8 und 10
»ourst“-Pulsen verwendet. Abb. 4.54 zeigt die Ergebnisse dieser Messungen. Man
erkennt eine deutliche Zunahme des Differenzsignals mit steigender Anzahl der
Lourst“-Pulse.  Agar-Gele mit relativ groRen T,-Relaxationszeiten (geringe
Konzentration Agar/H,0) sind erst bei Verwendung von 6 ,,burst*“-Pulsen vollstandig zu
erkennen. Ab 8 ,burst“-Pulsen sind keine signifikanten Verbesserungen in den
Signalintensitaten der verschiedenen Agar-Gele zu erkennen.

Abb. 4.54: Differenzbilder aus magicSE-Messungen mit unterschiedlicher Anzahl von ,,burst*“-Pulsen.
Von links oben nach rechts unten: 2, 4, 6, 8 und 10 ,,burst*“-Pulse. Alle Messungen wurden
an der gleichen Schicht innerhalb des Agar-Gel-Phantoms durchgefihrt.

4.2.3 In-vivo-MR-Aufnahme einer menschlichen Wade mit Hilfe der ,,Magic
Sandwich Echo*-Pulssequenz und des Differenzprinzips

Abb. 4.55 und Abb. 4.56 zeigen Ergebnisse der In-vivo-Messungen an der Wade eines

Pobanden. Die magicSE- bzw. SE-Aufnahmen in Abb. 4.55 sind Mittelwertbilder aus

jeweils 40 Einzelbildern. Um den Einschwingungsvorgang des Kernspinsystems zu
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beriicksichtigen, wurden aus 42 Einzelbildern nur die letzten 40 fir die Berechnung des
Mittelwertbildes verwendet. Fur die magicSE- bzw. SE-Aufnahme in Abb. 4.56 wurden
jeweils die letzten 60 von 62 Einzelbildern fir das Mittelwertbild verwendet. Das
Differenzbild in Abb. 4.55 zeigt deutlich das Muskelgewebe mit einem S/N~3. Der
Signalunterschied im Muskelgewebe betragt in beiden Differenzbildern ca. 12%.
Ebenso ist ein deutlicher Signalunterschied innerhalb der Trabekel der Tibia zu
erkennen. Die gesamte MeRzeit plus Berechnung der Mittelwertbilder und des
Differenzbildes betrug ca. 11min. Eine Verklrzung der Gesamtmelzeit und eine
Steigerung des S/N um einen Faktor ~2 konnte durch eine groRere Anzahl von
Einzelbildern und ein reduziertes Zeitintervall Ty erreicht werden. In den
Differenzbildern aus Abb. 4.55 und Abb. 4.56 ist im Bereich des subkutanen Fettes ein
hohes Restsignal zu erkennen.

Abb. 4.55: In-vivo-Aufnahme einer menschlichen Wade (transversal, Schichtdicke=6mm). Links:
magicSE. Mitte: SE. Rechts: Differenzbild (magicSE-SE). Sequenzparameter: Anzahl n der
,Burst“-Pulse=8, Up,s=74,5V (I=5), Ty=8s, t'=3ms. Anzahl der Einzelbilder=40,
Parameter der TurboFLASH-Bildgebung: TR=5,6ms, TE=1,7ms, Flipwinkel «a=12°,
Matrix=256x256 Pixel (interpoliert von 128x128 Pixel), b=325Hz/Pixel, Gesamtmelizeit:
11min.

Abb. 4.56: In-vivo-Aufnahme einer menschlichen Wade (transversal, Schichtdicke=6mm). Links:
magicSE. Mitte: SE. Rechts: Differenzbild (magicSE-SE). Sequenzparameter: Wie in Abb.
4.55 jedoch mit 60 Einzelbildern und Ty=3s. Gesamtmelizeit=6min.






5 Résumé und Ausblick

MR-Bild einer Wassermelone

“Ideas won't keep. Something must be done with them.”

(Alfred North Whitehead 1861-1947, engl. Mathematiker u. Philosoph)
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5.1 Intermolekulare Mehrquantenkoharenz-MR-Bildgebung mit der
CRAZED-Pulssequenz

5.1.1 MR-Bildgebung an Phantomen mit iDQC-CRAZED

5.1.1.1 Signal-Rausch-Verhaltnis (S/N)

Die CRAZED-Pulssequenz zeichnet sich durch ihre relativ simple Struktur aus. Daher
sollte die Implementierung auf einem modernen klinischen Ganzkdrper-Tomographen
kein Problem darstellen. Im Rahmen dieser Arbeit wurde CRAZED-MR-Bildgebung
nach dem SPIN-WARP- und EPI-Verfahren realisiert. Die mit dem SPIN-WARP-Ver-
fahren maximal erreichbaren Signal-Rausch-Verhéltnisse (S/N) liegen bei 10 bis 66.
Mit abnehmender spektraler Pixelauflosung b nimmt das S/N deutlich zu (allgemein-
gultiger Zusammenhang der MR-Bildgebung, Abschnitt 2.7.9). Der grofite Nachteil des
SPIN-WARP-Verfahrens ist die lange MeRzeit, die durch das lange TR bedingt ist. Flr
die Erstellung eines Schichtbildes des Kugelphantoms wurden 3min bendtigt (TR=3s).
Kleinere TR waren nicht ratsam, da hier ein dramatischer Signalabfall beobachtet
wurde. Nach Abschnitt 2.5.6 beruht dieses Verhalten auf der starken Abh&ngigkeit des
CRAZED-Signals von der Gleichgewichtsmagnetisierung My (Gleichung (2.149)).
Beim SPIN-WARP-Verfahren werden die k-Raumzeilen einzeln ausgelesen, wodurch
die MeRzeit proportional zur Matrixgrole steigt. Auf den ersten Blick erscheint deshalb
ein single shot-Verfahren, wie z.B. das EPI-Verfahren, sinnvoller. Allerdings erkauft
man sich den Gewinn an MefRzeit mit einem erheblich geringeren S/N infolge des
starken T, -Zerfalls der Transversalmagnetisierung wahrend der EPI-Datenauslese. Da
der T, -Zerfall proprotional zu exp(—G§hase -tg) ist, sollte die Léange des
EPI-Gradientenzuges maoglichst kurz (damit die spektrale Pixelauflosung b=1/tp
maoglichst grol3) gewahlt werden. Die CRAZED-EPI-Messung am Kugelphantom ergab
ein S/N von 6. Durch M-faches wiederholen der Messung 18Rt sich ein Mittelwertbild
erstellen, dessen S/N um den Faktor vM groler ist. Fur das CRAZED-EPI sind
mindestens 4 Wiederholungen nétig, um das S/N einer CRAZED-SPIN-WARP-
Bildgebung zu erreichen. Bei einer EPI-Sequenzdauer von ca. 200ms, sollte die
Gesamtmel3zeit fur 4 Wiederholungen bei TR=3s ca. 13s betragen. Tatsachlich konnte
dieser Vorteil fir In-vivo-Aufnahmen genutzt werden (Abschnitt 5.1.2).

5.1.1.2 Ursache des CRAZED-Signals

Nach Abschnitt 2.5.4 resultiert das CRAZED-Signal aus intermolekularen Dipol-Dipol
Wechselwirkungen. Die besondere Winkelabhangigkeit der dipolaren Wechselwirkung
bietet eine einfache Mdglichkeit diese Deutung des CRAZED-Signals zu verifizieren.
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Nach Abschnitt 2.5.3 gilt fir die gemessene Transversalmagnetisierung eines
CRAZED-Experiments n-ter Ordnung

LA | . 1 2
ML(ti,tz)ocMO'Jn(— - J : AS—E-[3(eS-eZ) -1] (5.1)

(e, =Einheitsvektor in Richtung des Magnetfeldgradienten G ). Im Parameter A, steckt
die flr die dipolare Wechselwirkung charakteristische (3c052¢9—1) -Abhéngigkeit, die
fur alle Koh&renzordnungen n gilt. Ein expliziter Nachweis der Kohdrenzordnung ist
mit einer Messung der Winkelabhangigkeit also nicht moglich. Allerdings kann man
damit kl&ren, ob die gemessenen Signale aus intermolekularen Mehrquantenkohdrenzen
stammen. Die vorhergesagte Winkelabhéngigkeit konnte fir CRAZED-EPI und
CRAZED-SPIN-WARP mit grof3er Genauigkeit bestatigt werden. Am eindruckvollsten
ist dies in der Messung der Winkelabh&ngigkeit des iDQC-CRAZED-Signals vom
Kugelphantom zu erkennen (Abb. 4.5 und Abb. 4.6).

5.1.1.3 Optimierung der Pulssequenzparameter

Die Intensitat des CRAZED-Signals kann durch Optimierung des Flipwinkels £ des
zweiten HF-Pulses gesteigert werden (Abschnitt 2.5.3). Die theoretischen Vorhersagen
fiir ein iDQC-CRAZED-Experiment (n=+2) wurden durch Variation des Flipwinkels g
uberprift. Die Ergebnisse der (n=+2)- und (n=-2)-Messungen (Abschnitt 4.1.4) zeigen
eine gute Ubereinstimmung mit der Theorie. Die Kurvenanpassungen basierend auf
Gleichung (2.147) bestétigen die erwarteten Maxima bei f=60° (n=-2) und £=120°
(n=+2). Im Gegensatz zur (n=-2)-Messung, zeigt die (n=+2)-Messung einen
systematischen Signalverlust von ca. 70%. Die Ursache hierfir sind wahrscheinlich
Diffusionseffekte. Die Behandlung von Diffusionseffekten innerhalb einer CRAZED-
Pulssequenz ist ein sehr komplexes Problem, das bis heute nicht vollstandig gelost ist
[49]. Es ist jedoch bekannt, dall Mehrquantenkohdrenzen ein anderes Diffusions-
verhalten als Einquantenkohérenzen zeigen [41], so dal} bipolare Kohdarenzselektions-
gradienten (n=-2) eine schwéchere Diffusionswichtung als homopolare Kohérenz-
selektionsgradienten (n=+2) bewirken.

Ein wichtiger Parameter der CRAZED-Plussequenz ist das Zeitintervall t,. Die
theoretischen Vorhersagen bezuglich des Zeitintervalls t, wurden untersucht, in dem t,
schrittweise variiert wurde. An die Melergebnisse (Abb. 4.8) wurde die Funktion in
Gleichung (4.4) angepaft. Qualitativ konnte der theoretisch vorhergesagte Signalverlauf
in Abhéngigkeit von t, experimentell bestitigt werden. Allerdings sind alle
T,-Relaxationszeiten aus dem Fit systematisch kleiner als, die mit CPMG gemessen
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wurden. Diese Abweichung ist vermutlich eine Folge der Vernachldssigung von
Diffusionseffekten in der Fitfunktion.

Die Wahl des Zeitintervalls t; ist von entscheidender Bedeutung flr ein hohes S/N. Die
Messungen an Agar-Gel-Phantomen zeigten, daR die Signalintensitat stark von dem
gewadhlten Zeitintervall t, bestimmt wird. Maximales Signal wird fiir t,=TE~T, erreicht.
In einer Probe mit mehreren Populationen mit unterschiedlichem T, muR man also einen
Kompromif3 zwischen maximalen Signal und meRbaren T,-Spektrum eingehen.

5.1.1.4 Messung der T, -Relaxationszeit von SQCs und iDQCs

Die Messung der T, -Relaxationszeiten der SQCs und iDQCs wurde durch Variation
des t;-Intervalls vorgenommen. Drei Agar-Gel Phantome mit unterschiedlichen
T,-Relaxationszeiten wurden untersucht. Innerhalb der Fehlergrenzen konnte der
theoretisch vorhergesagte Zusammenhang

1 B 1 1 _o. 1 (5.2)
TZ’?SQC Tz* ’ TZTDQC Tz* '

bestatigt werden. Relaxationsraten hoherer Ordnung (n>2) konnten wegen des geringen
S/N nicht gemessen werden. Aufgrund des Zusammenhangs (5.2) sollte das t;-Intervall
einer CRAZED-Pulssequenz so kurz wie mdglich gewéhlt werden.

5.1.2 In-vivo-MR-Bildgebung mit der CRAZED-Technik

5.1.2.1 iDQC-CRAZED-Bildgebung mit SPIN-WARP

Die optimalen Pulssequenzparameter, die in den Phantommessungen ermittelt wurden,
waren von grofiem Nutzen fur die In-vivo-Messungen. Die transversalen Schnittbilder,
aufgenommen mit SPIN-WARP, zeigen eine deutliche Signalbetonung der Ventrikel.
Diese bestehen hauptséchlich aus Liquor, der eine T,-Relaxationszeit von ca. 300ms
besitzt. Die Ubrige, graue und weille Hirnsubstanz besitzt ein T, von ca. 70ms. Im
Gegensatz zur Messung mit TE=60ms zeigt die Messung mit TE=100ms eine deutlich
groRere Signalintensitat innerhalb Ventrikel als in der tbrigen Hirnsubstanz. Fir beide
TE-Werte ist das Signal der dUbrigen Hirnsubstanz hahe am Rauschen. Alle
In-vivo-Aufnahmen haben ein geringes S/N von ~5,7. Die Mel3zeit fur 4 Akquisitionen
betrdgt 20min und befindet sich damit bereits am Limit, das Probanden gerade noch
zuzumuten ist.
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5.1.2.2 iDQC-CRAZED-Bildgebung mit EPI

Das EPI-Verfahren zeichnet sich durch kurze MeRzeiten aus: Eine Schicht kann in
<100ms aufgenommen werden. Wie in den Phantommessungen gezeigt wurde, betragt
das S/N einer EPI-Aufnahme nur etwa 50% des S/N einer SPIN-WARP-Aufnahme. Die
extrem kurze Mef3zeit fir eine EPI-Aufnahme erlaubt es, die selbe Schicht mehrfach
(Anzahl: M) aufzunehmen. Aus den so gewonnenen Bildern kann ein Mittelwertbild
erstellt werden. Das S/N dieses Mittelwertbildes sollte sich proportional /M
vergrofRern. In vivo konnte mit M=20 (MeRzeit=3,5min) ein S/N von 4,7 erreicht
werden, was keine Verbesserungen zum S/N der SPIN-WARP-Messung darstellt
(S/N=5,7). Der Grund hierfiir liegt in der T, -Relaxation wahrend des Gradientenzuges
der EPI-Aufnahme. Kernspinpopulationen mit kurzem T, (£70ms) sind davon
besonders betroffen. Dennoch erscheinen die EPI-Aufnahmen subjektiv ,,besser* als die
SPIN-WARP-Aufnahmen. Auch dieses Phinomen resultiert aus der T, -Relaxation.
Kernspinpopulationen mit grof3er T,-Relaxationzeit (z.B. Liquor) erscheinen besonders
dominant, was bessere Bildqualitat suggeriert.

Im Rahmen der In-vivo-EPI-Messungen, wurden auch die Winkeleinstellungen £=90°
und £=54° gewahlt. Die theoretisch vorhergesagten Signalverhéltnisse konnten
innerhalb der Fehlergrenzen bestatigt werden. Auch die Signalausléschung fir 6=54°
konnte bis auf ein minimales Restsignal bestétigt werden. Das Restsignal ist die Folge
von Suszeptibilitdtsunterschieden innerhalb des Gehirns. Die Winkeleinstellung £=54°
wird durch lokale Magnetfeldgradienten infolge von Suszeptibilitdtsunterschieden
gestort. Diese lokalen Stérungen flihren zum Auftreten von intermolekularen
Dipol-Dipol-Wechselwirkungen, die ihrerseits in einem meRbaren, residualen
CRAZED-Signal resultieren.

5.1.3 Zusammenfassung und Ausblick

Im Rahmen dieser Arbeit konnte eine iDQC-CRAZED-MR-Bildgebung realisiert
werden. Zwei unterschiedliche Bildgebungsverfahren wurden hierfir verwendet: EPI
und SPIN-WARP. Mit Hilfe von Phantommessungen konnten die Techniken optimiert
werden, so daB eine maximale Signalausbeute bei gegebenen Probenparametern
gewahrleistet war. Ebenso lieRen sich durch Phantommessungen intermolekulare
Zweiguantenkohérenzen (iDQCSs) eindeutig als Ursache der Signale identifizieren. Im
Gegensatz zu den Phantom-Aufnahmen zeigen die In-vivo-Bilder ein sehr geringes S/N.
Anatomische Strukturen kdnnen aber dennoch eindeutig identifiziert werden.

In Abschnitt 2.5.6 wurde der Zusammenhang zwischen dem maximal meRbaren
CRAZED-Signal und der Starke des Grundmagnetfeldes By diskutiert. Das
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CRAZED-Signal sollte unter Beriicksichtigung aller Fehlerquellen linear mit der
Grundmagnetfeldstarke By ansteigen. Tatséchlich wurde diese Erwartung experimentell
in Ref. [50] bestatigt. CRAZED-Bildgebung sollte daher bei mdglichst hohen
Bo-Feldstarken  (Bo>1,5T) durchgefihrt werden. Die Hersteller klinischer
MR-Tomographen sind heute schon in der Lage, funktionsfahige 7T-Geréte
herzustellen. Bei diesen Feldstarken ergeben sich allgemeine Probleme, die alle
grundlegenden Bildgebungsverfahren betreffen, z.B. vergroRerte T, -Relaxation,
langere Ti-Relaxationszeit, dielektrische Resonanzen usw. Ein Uberblick wird in Ref.
[46] gegeben. Da die CRAZED-Pulssequenz einen sehr einfachen Sequenzaufbau
besitzt, muf? man nur die allgemeinen Probleme einer Hochfeld-MR-Bildgebung in
Betracht ziehen.

Die Besonderheit des CRAZED-Signals liegt in der variablen Abstandsabhéngigkeit der
wechselwirkenden Spins, die zur Entstehung des mel3baren Signals fuhren. Etablierte
MR-Melverfahren, wie z.B. die funktionelle MR-Bildgebung (fMRI), kénnten von
diesem neuen Kontrastparameter profitieren. Erste Untersuchungen mit Bo=1,5T [47]
und Bo=7T [51] zeigen vielversprechende Ergebnisse.

5.2 Uberprifung der Struktursensitivitat der CRAZED-Pulssequenz

5.2.1 Untersuchung von periodisch strukturierten Phantomen mit
iDQC-CRAZED

Das prinzipielle Verfahren zur Untersuchung von periodischen Strukturen mit der
CRAZED-Pulssequenz besteht in einer Inkrementierung der Gradientenschaltdauer .
Die Messungen wurden mit zwei unterschiedlichen Inkrementierungen durchgefunhrt.
Der globale Signalverlauf wurde mit der Inkrementierung 7z=0,5...8ms in 45 Schritten
gemessen und konnte den theoretisch erwarteten Signalverlauf nur qualitativ bestatigen.
Besonders starke Abweichungen zeigten sich beim unstrukturierten Phantom. Fur
7>6ms ist das gemessene Signal systematisch zu grol3 (Abb. 4.13). Diese Abweichung
ist zugleich der Grund fur die zu kurze T, -Relaxationszeit, die sich aus der
Kurvenanpassung ergibt (Tab. 4.8). Transversale Restmagnetisierung, die aus einer
vorangegangenen Anregung stammt, konnte fiir die Abweichung verantwortlich sein.
Gerade bei Proben mit groRen T- oder T, -Relaxationszeiten muR man mit einer nicht
zu vernachlassigenden Restmagnetisierung rechnen.

Fur die Untersuchung der Strukturabmessungen wurde eine feinere Inkrementierung
von 7 gewéhlt (z=0,4...3ms in 78 Schritten). In diesen Messungen konnten die mit der
Korrelationsdistanz d korrelierten, systematischen Signalschwankungen nur am
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Kapillarphantom A beobachtet werden. Die Messungen aller anderen Phantome zeigten
lediglich statistische Signalfluktuationen. Nach Abschnitt 2.5.9 sollte der Zeitpunkt 7
der Signalschwankung tber

d=7/(yGr)=A/2 (5.3)

mit der Korrelationsdistanz d verknlpft sein. Wahlt man fir z das Minimum der
Schwankung, so erhadlt man aus Abb. 4.16 7~2,5ms = d =0,38mm (G =12,5mT/m)
und 7=~1,5ms = d=0,52mm (G =15mT/m). W&hlt man fir die charakteristische
Langenskala As den Abstand zweier Kapillarzentren (=Aulendurchmesser der
Kapillaren=1+0,5mm), so stimmen die ermittelten Kapillarabmessungen nur in der
GroRenordnung mit den wirklichen Kapillarabmessungen Gberein.

Bei all diesen Messungen war die Langsachse der Kapillarphantome senkrecht zum
Kohérenzselektionsgradient G :(O,O,GZ) positioniert. Um den Ursprung der Signal-
schwankungen genauer zu untersuchen, wurde das Kapillarphantom A mit seiner
Langsachse parallel zu G positioniert. Mit dieser Ausrichtung sollten keine
systematischen Signalschwankungen beobachtet werden. Experimentell konnte dies
Verhalten bestatigt werden.

Zu klaren bleibt, ob die Signalschwankungen mit den Strukturabmessungen korreliert
sind. Warum miRt man Kkeine systematischen Signalschwankungen bei allen
Phantomen? Bei den Porenphantomen kodnnte die Begriindung in ihrer komplizierten
Struktur liegen. Die durch die Poren verursachten Verzerrungen des Grundmagnetfeldes
Bo (Suszeptibilitdten) fuhren zu einer im Vergleich zu den Kapillarphantomen
verkiirzten T, -Relaxationszeit (Tab. 3.4). Dadurch kénnte die Koharenzentwicklung so
stark gestort sein, dal der Ubergang von

Sioec < (My) (5.4)
flr 24k>As zu
SiDQC o« M, (5.5)

fir 27< s, nicht erkennbar ist. Ein weiteres prinzipielles Problem sind Ungenauigkeiten
in den Flipwinkeln der HF-Pulse. Bereits bei geringer Fehleinstellung des 180°-Pulses
(Abb. 3.12) entsteht Transversalmagnetisierung, die nicht aus iDQCs stammt. Die
Kontamination des iDQC-Signals mit Transversalmagnetisierung (SQCs) kann die
systematischen Signalschwankungen (Gleichung (5.4) und (5.5)) maskieren. Um
Fehlinterpretationen des Signalverlaufs zu vermeiden, missen daher diese



140 Résumé und Ausblick

Signalkontaminationen beseitigt werden. Prinzipiell kann dies durch einen
Phasenzyklus realisiert werden [48]. Aus diesem Grund wurde eine
iDQC-CRAZED-Pulssequenz mit Phasenzyklus implementiert. Auf die Ergebnisse
dieser Messungen wird im folgenden Abschnitt eingegangen.

5.2.2 Untersuchung von periodischen Strukturen mit einer phasenzyklierten
iDQC-CRAZED-Pulssequenz

Zur Bereinigung des mit SQCs kontanimierten iDQC-Signals wurde eine
phasenzyklierte  iDQC-CRAZED-Pulssequenz  implementiert.  Zusatzlich  zum
Phasenzyklus wurden unmittelbar nach der Datenaufnahme ein 90°-Puls und
Spoiler-Gradienten eingefligt. Mit dieser Prozedur sollten unerwinschte SQCs,
resultierend aus stimulierten Echos, beseitigt sein (Abschnitt 3.4.7.3). Der Einflul3 des
Phasenzyklus ist an den Messungen des unstrukturierten Phantoms gut zu erkennen
(Abb. 4.19). Fur Zeiten 7=0,25...4,5ms beobachtet man einen deutlichen Unterschied
im Signalverlauf der iDQC-CRAZED-Pulssequenz mit und ohne Phasenzyklus.

Eine weitere Fehlerquelle stellt der 180°-Puls der verwendeten CRAZED-Pulssequenz
(Abb. 3.13) dar. Minimale Abweichungen des Flipwinkels von 180° verursachen
unerwiinschte Transversalmagnetisierung, die nicht aus iDQCs stammt. Durch Einfligen
von Spoiler-Gradienten unmittelbar vor und nach dem 180°-Puls, kdnnen diese Anteile
dephasiert werden. In einer weiteren Messung wurde aus diesem Grund der Einflu
dieser zusatzlichen Spoiler-Gradienten auf den Signalverlauf untersucht. Es zeigte sich,
dalR die Signalintensitat im Falle des gespoilten 180°-Pulses fir z>6ms verschwindet.
Wird der 180°-Puls nicht gespoilt, dann tendiert die Signalintensitdt gegen einen
konstanten Wert. Dieser Unterschied deutet auf ein erhebliches parasitares Restsignal
fur z>6ms hin. Das Spoilen des 180°-Pulses stellt somit eine Mdoglichkeit zur
Beseitigung dieses Restsignals dar. Jedoch hat diese Prozedur einen Nachteil. Die
verwendeten Spoiler-Gradienten verursachen durch ihre Diffusionswichtung eine
zusatzliche exponentielle Dampfung. Aufgrund der groRen Wassermenge ist der
Signalverlust am unstrukturierten Phantom unerheblich, jedoch muR bei den
strukturierten Phantomen mit dramatischen SignaleinbufRen gerechnet werden.
Allerdings ist der fir die Strukturabmessungen relevante zBereich 7=0,4...3ms (=
d=2,3...0,31mm), damit konnte auf das Spoilen des 180°-Pulses verzichtet werden. In
diesem zBereich zeigen die CRAZED-Pulssequenzen mit und ohne gespoilten
180°-Puls nahezu identische Signalverlaufe.

Die Strukturuntersuchungen mit der feineren Inkrementierung (z=0,4...3ms in
78Schritten) wurden analog zu Abschnitt 3.4.7.2 an den Kapillar- und an den
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Porenphantomen durchgefihrt. Wie bei den Messungen ohne Phasenzyklus, konnten die
systematischen Signalschwankungen nur am Kapillarphantom A gemessen werden. Der
Vergleich von Abb. 4.16 und Abb. 4.20 zeigt deutlich, dall die Amplitude der
Schwankungen durch den Phasenzyklus abgenommen hat. Auch die Position der
Signalschwankungen hat sich in Richtung kleinerer ~Werte geéndert. Aus Abb. 4.20
entnimmt man fur das Minimum: z=0,6ms = d=1,6mm fiur G=12,5mT/m, z~0,75ms =
d=1,6mm fir G=10mT/m. Die Theorie (Abschnitt 2.5.8) sagt eine Signalschwankung
im Bereich

L o2d~a, ; k=yGr (5.6)

voraus. Setzt man die Wellenldnge As gleich dem Abstand zweier benachbarter
Kapillarzentren (As=Aufendurchmesser=[1+0,05]mm), so stimmen die aus den Minima
berechneten Kapillarabmessungen mit den tatsdchlichen Abmessungen gut iberein.

Analog zu den Messungen ohne Phasenzyklus sind fir alle anderen Phantome keine
Signalschwankungen zu erkennen. Wie bei den Messungen ohne Phasenzyklus kann die
Ursache hierfir in der Geometrie und die T, -Relaxationszeit der jeweiligen Phantome
liegen.

5.2.3 Untersuchung des iDQC-CRAZED-Signals auf residuale SQC

In diesen Messungen wurde nach Variationen in der Amplitude des Hahnschen
Spinechos, verursacht durch das Demagnetisierungsfeld, gesucht. Quantenmechanisch
kann man diese Variationen als struktursensitive SQCs betrachten. Die
Struktursensitivitat dieser SQCs resultiert aus ihrer durch das Demagnetisierungsfeld
verusachten akkumulierten Phase (Abschnitt 2.5.2). Die Ergebnisse dieser Messungen
sind in Abb. 4.25 bis Abb. 4.38 dargestellt. Alle Signalverlaufe haben, wie theoretisch
erwartet, einen spektralen Charakter. In den Signalverlaufen sind deutliche Peaks fur
bestimmte Werte von ¢ zu erkennen. Der Ursprung dieser Peaks sollten die
struktursensitiven SQCs sein. Fir das Kapillarphantom A und B konnte dieser Ursprung
verifiziert werden. Hierzu wurden die Kapillaren mit ihrer Langsachse senkrecht und
parallel zum angelegten Kohéarenzselektionsgradienten G =(0,0,G,) positioniert.
Liegen die Kapillaren mit ihrer Langsachse parallel zu G so sollte das Peakspektrum
verschwinden (Abschnitt 2.5.8). Dieses Verhalten konnte in den Messungen bestatigt
werden (Abb. 4.28 und Abb. 4.33). In einer weiteren Messung wurden die Kapillaren
mit ihrer Langsachse senkrecht zu B, =(0,0,B,) positioniert und der Winkel &
zwischen der Richtung des Kohéarenzselektionsgradienten G und des Grundmagnet-
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feldes B, wurde auf 54° eingestellt. Fir 6=54° sollte das Demagnetisierungsfeld
verschwinden und damit sollte auch kein Peakspektrum meRbar sein. Auch dieses
Verhalten konnte experimentell bestatigt werden (Abb. 4.29 Abb. 4.34). Am
Porenphantom A konnte dieses Verhalten jedoch nicht beobachtet werden (Abb. 4.38).
Die Ursache hierfur kdnnte wiederum die kompliziertere Geometrie der Poren sein.
Ebenso werden am Porenphantom A keine charakteristischen Peaks beobachtet (Abb.
4.35 bis Abb. 4.37). Die komplizierte Porenstruktur fuhrt zu massiven internen
Magnetfeld-verzerrungen. Die dadurch verursachte kurze T, -Relaxationszeit konnte die
Peakamplituden unter die Nachweisgrenze démpfen. Diese Erklarung erscheint
plausibel, denn das Porenphantom A besitzt mit T, =7,6£0,5ms die kirzeste
T, -Relaxationszeit aller untersuchten Strukturphantome.

Welchen Informationsgehalt besitzen aber nun die am Kapillarphantom A und B
beobachteten Peaks? Wenn die Peaks aus struktursensitiven SQCs stammen, so sollten
sie mit zunehmender Gradientenstarke G bei kleineren Werten auftreten. Abb. 5.1
zeigt genau dieses Verhalten, beobachtet am Kapillarphantom A. Es ist deutlich zu
erkennen, daB der 0,5mm-Peak mit groRerer Gradientenstarke G bei kleinerem r auftritt.
Am Kapillarphantom B kann dieses Phd&nomen nicht eindeutig beobachtet werden, da
eine zweifelsfreie Identifizierung der einzelnen Peaks nicht moglich ist (Abb. 4.30 bis
Abb. 4.32). Welche Informationen bezliglich der Strukturabmessungen lassen sich aus
den Peaks gewinnen? Nach Abschnitt 2.5.8 sollten struktursensitive SQCs nur dann
auftreten, wenn die eingestellte Korrelationsdistanz d ein ganzzahliges Vielfaches der
halben, charakteristischen Wellenlédnge As der untersuchten Struktur ist:

d=n-— , n=11+2,43.... (5.7)

Besitzt die untersuchte Struktur mehrere charakteristische Wellenldngen As;
(realistischer), so treten struktursensitive SQCs auch fir Linerkombinationen der
einzelnen Wellenldngen As; auf:

A
dzzni. ;' , n=+1+243.... (5.8)

An diesem Zusammenhang kann man schon ein Problem erkennen: Eine eindeutige
Zuordnung der Peaks ist nicht mdglich.

Die charakteristischen Wellenlangen einer periodischen Struktur kdénnen Uber eine
Fourieranalyse bestimmt werden (Anhang 6.3). In Tab. 5.1 wurde Versucht, trotz des
Eindeutigkeitsproblems eine Zuordung vorzunehmen.



5.2 Uberpriifung der Struktursensitivitit der CRAZED-Pulssequenz 143

L M L M L M L M L M L
—=—G=10mT/m
12x10° 4 —e—G=12,5mT/m i
d=(0,50+0,01)mm
. 8,0x10° .
w
= d=(0,5020,02)mm
C_s i
c
2
D 4 ox10°4 ev -
0,0 - i
1 1 1 v 1 1 1
0,5 1,0 15 2,0 2,5 3,0
t/ms

Abb. 5.1: Verschiebung der Peaks zu kleineren zWerten mit zunehmender Gradientenstarke G,
beobachtet am Kapillarphantom A.

Phantom G=12,5mT/m
Kapillarphantom A | d (aus Abb. 4.25). Asil2 (aus Anhang 6.3):
d;=(0,5+0,01)mm s 412=(0,58+0,05)mm,
d,=(1,07+0,02)mm (1=0)
As1/2=(0,92+0,04)mm
Phantom G=15mT/m
Kapillarphantom B | d (aus Abb. 4.32): Asil2 (aus Anhang 6.3):
d;=(0,87+0,02)mm As4=(0,8+0,1)mm, (I1=0)
d,=(0,6+0,01)mm 2s2=(0,72+0,03)mm
d3=(0,39+0,01)mm s 412=(0,4+0,05)mm

Tab. 5.1: Vergleich der aus den Peaks berechneten Korrelationsdistanzen d mit verschiedenen
(exemplarisch ausgewahlten) charakteristischen Wellenlangen As; des jeweiligen Phantoms.
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5.2.4 Untersuchung von strukturierten Phantomen mit einer phasenzyklierten
ITQC-CRAZED-Pulssequenz

In diesen Experimenten wurde versucht, Strukturabmessungen der Phantome mit Hilfe
von iTQCs zu gewinnen. Die Ergebnisse der Messungen zeigen fur die Kapillar-
phantome A und B das theoretisch erwartete Peakspektrum (Abb. 4.39 bis Abb. 4.46).
Der Ursprung des Peakspektrums wurde in Messungen tberprift, bei denen der Winkel
@ zwischen der Richtung des Koharenzselektionsgradienten G und dem Grund-
magnetfeld B, auf 6=54° eingestellt wurde. Das fiur diese Winkeleinstellung
theoretisch erwartete Verschwinden des Peakspektrums konnte in den Messungen
bestatigt werden (Abb. 4.41 und Abb. 4.46). iTQCs konnten somit als Ursache dieser
Signale bestéatigt werden.

Stammen die beobachteten Peaks aus struktursensitiven iTQCs, so sollten sie mit
zunehmender Gradientenstdrke G bei kleineren zWerten auftreten. Abb. 5.2 zeigt
dieses Verhalten, in den Messungen am Kapillarphantom A. Der 0,68-mm-Peak und der
1,34-mm-Peak erscheinen mit gréRerer Gradientenstarke G bei kleinerem z. Auch am
Kapillarphantom B konnte dieser Effekt beobachtet werden. Hier zeigte sich eine
systematische Verschiebung der Peaks bei d=2,54mm, d=2,04mm und d=1,24mm
(Abb. 5.3).

T .

8,0x10° /d:(1,34t0,03)mm s pe—

—e—G=12,5mT/m
T ——d=(1,3420,03)mm
-—

6,0x10” i
i
E 4,0x10% d=(0,67+0,01)mm ]
g
(@]
%] -4=(0,68:0,0)mm

2,0x10° 1 & i

0,04

Abb. 5.2: Verschiebung der Peaks zu kleineren zWerten mit zunehmender Gradientenstarke G,
beobachtet am Kapillarphantom A.
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Abb. 5.3: Verschiebung der Peaks zu kleineren zWerten mit zunehmender Gradientenstarke G,
beobachtet am Kapillarphantom B.

Nach Abschnitt 2.5.8 sollten sich auch aus der iTQC-Messung Informationen beziglich
der Strukturabmessungen gewinnen lassen. iTQCs treten in einem periodisch
strukturierten Phantom nur fur

ﬂsl
dzzi:ni- )

n =142, 3. (5.9)

auf. Analog zum vorherigen Abschnitt kann -wenn die Geometrie und die
Abmessungen der untersuchten Strukturen bekannt sind- eine Zuordnung von Peaks und
charakteristischen Wellenlangen As; vorgenommen werden (Tab. 5.2).

Die Messungen am Porenphantom A zeigen wiederum kein Peakspektrum, sondern
einen Signalanstieg gefolgt von einem Plateau. Der Signalanstieg verschiebt sich mit
zunehmender Stérke G des Kohdrenzselektionsgradienten zu kleineren t-Werten (Abb.
4.47 und Abb. 4.48). Legt man den Kohéarenzselektionsgradienten G mit 6=54° relativ
zum Grundmagnetfeld B, an, so ist eine Signalausléschung zu beobachten (Abb. 4.49).
Dieses Verhalten ist ein starkes Indiz dafiir, dal der Signalverlauf auf iTQCs beruht.
Ein kontinuierlicher Anteil von hohen Frequenzen im Fourierspektrum des Poren-
phantoms kénnte, dazu flhren, dal Gleichung (5.9) fir beliebige Korrelationsdistanzen
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d>d,, (5.10)

gilt, entsprechend einem Signalverlauf bestehend aus einem Anstieg und einem Plateau.
Eine Abschétzung der Korrelationsdistanz dni, &Gt sich tber die Wellenlange A3
vornehmen (abgeschatzt aus der Periodizitat der Porenstruktur):

doin = A 5 zﬁ-da. (5.11)
© 3

Aus Abb. 4.47 und Abb. 4.48 entnimmt man fir den Beginn des Plateaus
d1 min=(0,7240,01)mm fir G=10mT/m und dzmin=(0,69+0,01)mm fir G=12,5mT/m.
Innerhalb der Fehlergrenzen stimmen diese Korrelationsdistanzen mit der aus der
Priodizitdt  der Struktur abgeschétzten charakteritischen Wellenlange
hs3~(0,64+0,09)mm Uberein. Eine eher unwahrscheinliche Erklarung fir den
beobachteten Signalverlauf konnte auch eine mangelhafte Gradientenstabilitat bei

kurzem zsein.

Phantom G=10mT/m
Kapillarphantom A | d (aus Abb. 4.39): Asil2 (aus Anhang 6.3):
d;=(1,3440,03)mm As4=(1,16£0,1)mm, (1=0)
d>=(0,684+0,01)mm As,412=(0,58+0,05)mm, (1=0)
Phantom G=10mT/m
Kapillarphantom B | d (aus Abb. 4.42 u. Abb. 4.43): | Ai/2 (aus Anhang 6.3):
d;=(2,54+0,04)mm As4-3=(2,4+0,3)mm (1=0)
d,=(2,04+0,04)mm As2-3=(2,16+0,09)mm
ds=(1,24+0,02)mm As1/2-25,412=(1,21£0,04)mm
(I=1)

Tab. 5.2: Vergleich der aus den Peaks gewonnenen Korrelationsdistanzen d mit verschiedenen
(exemplarisch ausgewahlten) charakteristischen Wellenlangen As; des jeweiligen Phantoms.

5.2.5 Zusammenfassung und Ausblick

Die Struktursensitivitit des CRAZED-Signals konnte zweifelsfrei an den
Kapillarphantomen A und B bestétigt werden. Bei den Porenphantomen A und B
dagegen war eine eindeutige Bestatigung der Struktursensitivitat nicht mdéglich. In
weiteren Experimenten sollten diese Phdnomene bei hoheren Feldstarken untersucht
werden.
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Wie die Experimente gezeigt haben, stellt das iDQC-CRAZED-Experiment einen
besonderen Fall dar. Der Signalverlauf in einer solchen Messung hat keinen spektralen
Charakter (in Ubereinstimmung mit der Theorie). Vielmehr miRt man einen
kontinuierlichen Signalverlauf mit systematischen Signalschwankungen. Um Fehl-
interpretationen zu vermeiden, ist speziell auf die Wahl der Kohédrenzordnung zu
achten.

Besser geeignet sind CRAZED-Experimente mit den Kohérenzordnungen n=2.
Aufgrund des speziellen Relaxationsverhaltens der iMQCs sind struktursensitive SQCs
oder iTQCs besonders geeignet. Man erhalt Peakspektren, die Information Uber die
untersuchte Struktur enthalten. Wegen Gleichung (5.9) kénnen die Peaks allerdings nur
dann den As zugeordnet werden, wenn die Abmessungen der untersuchten Struktur
bekannt sind. Damit ist das CRAZED-Experiment fir die quantifizierung von
Amessungen periodischer Strukturen nicht geeignet.

Dagegen sind Veranderungen einer Struktur mit den CRAZED-Experiment
quantifizierbar. Eine Zu- oder Abnahme der Abmessungen der Elementarzelle einer
periodischen Struktur korreliert mit einer Verschiebung der Peaks zu kleineren bzw.
groReren t-Werten (Ein klinisches Anwendungsgebiet konnte die Untersuchung von
Osteoperose sein, da sich hier die Porenstruktur im Knochen andert).

Grundsatzlich bietet die CRAZED-Pulssequenz einen neuen, vom Abstand zweier
Kernspins abhdngigen Kontrast fur die MR-Bildgebung. Welche Anwendungs-
mdoglichkeiten sich daraus ergeben, ist zur Zeit nicht absehbar.

Wie im theoretischen Teil dieser Arbeit erlautert, steigt das CRAZED-Signal linear mit
der Grundmagnetfeldstarke Bo. Dieses Verhalten wurde an Hochfeld-Tomographen der
ersten Generation beobachtet [50].

5.3 ,,Magic Sandwich Echo*-MR-Bildgebung

5.3.1 Implementierung einer ,,Magic Sandwich Echo*-MR-Bildgebung

Die Implementierung einer magicSE-Pulssequenz stellt auf modernen, klinischen
MR-Tomographen kein groBes Problem dar. Alle HF-Pulse des Préaparationsteils sind
nicht schichtselektiv. und die Datenaufnahme besteht aus einer schnellen
Standard-MR-Bildgebung. Eine schnelle Bildgebung mit Protonendichte-Gewichtung
ist zwingend erforderlich, denn zusatzliche T;- und T,-Wichtungen wirden den
(gewiinschten) dipolaren Kontrast verfalschen. Durch mehrfache MelRwiederholungen
konnten am Phantom hohe S/N von 80 bis 665 erreicht werden (Tab. 4.9).
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Das groRte Problem der magicSE-Messungen sind die starken Schwankungen der
Signalintensitaten in einer Serie von Einzelmessungen (Abb. 4.51 bis Abb. 4.53). Mit
zunehmender Anzahl n von ,burst-Pulsen* konnten diese Schwankungen reduziert
werden. Ab einer Anzahl von 8 ,burst“-Pulsen sind nur noch minimale Fluktuationen
beobachtbar (Abb. 4.52). Man beobachtet simultanes Auftreten der Schwankungen in
allen Agar-Gelen. Dieses Verhalten ist ein starkes Indiz fiir Ungenauigkeiten in den
Flipwinkeln der ,,burst“-Pulse. Wéhrend die ,,burst“-Pulse eingestrahlt werden, befindet
sich die Magnetisierung in der Longitudinalebene (0.B.d.A. z-y-Ebene). Durch das
Einstrahlen der ,burst“-Pulse (in x-Richtung) wird die Magnetisierung in der
Longitudinalebene um die x-Achse gedreht. Da die ,,burst“-Pulse mit alternierender
Phase eingestrahlt werden, kénnen Ungenauigkeiten der Flipwinkel mit zunehmender
Anzahl n der ,burst“-Pulse kompensiert werden. Dies fuhrt fur n>6 zu einer
signifikanten Reduzierung der Signalschwankungen.

5.3.2 Uberprifung des Differenzprinzips

Wichtig flur die Funktion des Differenzprinzips ist eine genaue Synchronisation der
magicSE- bzw. der SE-Pulssequenz (Abb. 3.14). Abweichungen der Pulssequenz-
verlaufe kénnen zu unerwiinschten Signalbeitrédgen fihren.

Die Fehler in den Flipwinkeln der ,,burst“-Pulse fiihren zu starken Schwankungen der
Signalintensitat innerhalb einer Bilderserie. In einem Mittelwertbild, das aus dieser
Serie erstellt wurde, kann dies zu massiven Signalverlust fuhren. Ein Beispiel hierflr
zeigt Abb. 4.54. Agar-Gele, flr die man ein kleines Differenzsignal erwartet (geringe
Konzentrationen Agar/H,0), sind fir n<4 in den Differenzbildern nicht erkennbar.
Wertet man die zu den Differenzbildern dazugehoérigen magicSE- und SE-Bilder
getrennt aus, so stellt man fest, da das magicSE-Signal dieser Agar-Gele kleiner ist als
das entsprechende SE-Signal. Dieser Unterschied ist eine Folge der Signal-
schwankungen innerhalb einer Bildserie.

Die Experimente am Agar-Gel-Phantom zeigten einen Anstieg des Differenzsignals mit
zunehmender Anzahl n der ,,burst“-Pulse (Abb. 4.54). Dieses Verhalten 1aRt sich darauf
zurlckfuhren, da mit steigender Anzahl der ,,burst“-Pulse sich die Ungenauigkeiten
der Flipwinkel kompensieren.

Mit den magicSE- und SE-Bildern gewonnenen Signalintensitidten kann man auch das
relative Differenzsignal AS, (Gleichung (3.13)) berechnen. Abb. 5.4 zeigt den Verlauf
des relativen Differenzsignals in Abhéngigkeit der T,-Relaxationsraten der
verschiedenen Agar-Gele. Der Signalverlust, verursacht durch die Signalschwankungen
innerhalb einer Bildserie, &uRert sich in dieser Darstellung als negatives AS, . Der
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Abbildung entnimmt man, dal? mindestens 6 ,,burst“-Pulse notwendig sind, damit die
Differenzbildung funktioniert.

Fur n>6 zeigt die Abbildung einen Anstieg des relativen Differenzsignals mit
zunehmender transversaler Relaxationsrate T,™. Vergleicht man Abb. 5.4 mit der
theoretischen Vorhersage aus Abb. 5.5, und beriicksichtigt, daB T, in erster Ordnung
proportional z e ist, so aullert sich im Signalanstieg die zunehmende Einschréankung
der Mobilitat der Kernspins. Einschrankung der Mobilitt bedeutet aber gleichzeitig
eine Zunahme von residualen dipolaren Wechselwirkungen. Das Differenzsignal ist also
ein Indikator fur residuale dipolare Wechselwirkungen.

0,35 —— T T
0’30_- Anzahl_n delr_"burst"—PuIse —'r__
= n=2,t'=3ms
T e n=4, -"-
0,25 neg. " -
1 v n=8, - it %
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- ——
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1 4=
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- —
J . ]
-0,05 H - -
- —— -
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-0,15 +—+—————r T
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Abb. 5.4: Gemessenes, relatives Differenzsignal A4S, als Funktion der Relaxationsraten T,t der
verschiedenen Agar-Gele. Zusatzlich zu den Messungen mit t’=3ms, wurde eine Messung mit
t’=1ms durchgefiihrt.
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Abb. 5.5: Relativer Signalunterschied A4S, als Funktion der effektiven Korrelationszeit z ¢ fir t’=1ms
und t’=3ms (theoretisch).

5.3.3 In-vivo-Aufnahme der menschlichen Wade mit ,,Magic Sandwich Echo*
und Differenzprinzip

Die In-vivo-Messungen an der menschlichen Wade unterscheiden sich in vielerlei
Hinsicht von den Phantommessungen. Das lebende Gewebe vollfiihrt physiologische
Bewegungen. Arterieller und vendser Blutflu® konnen zu Bildartefakten fiihren. Die in
dieser Arbeit implementierten magicSE- und SE-Pulssequenzen bestehen aus eine
Préparationsphase und einer Bildgebungsphase. In der Prdparationsphase wird das
Kernspinsystem global angeregt, wahrend die Schichtselektion ausschlieflich in der
Bildgebungsphase vorgenommen wird. Der Blutflu® bewirkt, dal in der
Préparationsphase angeregte Kernspins wahrend der Bildgebungsphase in die zu
untersuchende Schicht ein- oder ausstromen. Um Bildartefakte zu minimieren, wurde
unmittelbar vor der Praparationsphase eine schichtselektive Sattigung der auBerhalb der
Schicht liegenden Kernspins vorgenommen. Die BlutfluRartefakte konnten dadurch gut
kompensiert werden.

Neben der Spinbewegung stellt das Signal des subkutanen Fettes ein Problem dar, das
aber durch selektive Fettsignalunterdriickung (Abschnitt 3.5.3) minimiert werden
konnte. In den Abb. 4.55 und Abb. 4.56 sind magicSE- und SE-Aufnahmen und
dazugehorige Differenzbilder einer menschlichen Wade abgebildet. Das subkutane
Fettsignal ist in allen Aufnahmen deutlich kleiner als das dominierende Signal des
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Muskelgewebes. Eine Ausnahme stellt das Fettsignal innerhalb des Tibia-Knochens dar.
Der heterogene Aufbau des Knochenmarks (Suszeptibilitaten der Trabekelstrukturen)
verkiirzt die Ti- und T, -Relaxationszeiten in diesem Bereich erheblich. Da die
verwendete TurboFLASH-Bildgebung eine leichte T;-Wichtung besitzt, ist das
Fettsignal innerhalb dieses Bereichs groRer als im subkutanen Gewebe.

Der Signalunterschied innerhalb des Muskelgewebes zwischen der magicSE- und
SE-Aufnahme betrdgt ca. 12%. Dieser Signalunterschied &Rt sich analog zu den
Agar-Gelen durch zwei Populationen von Wasserprotonen erklaren. Nach Ref. [45]
existieren innerhalb des Muskelgewebes zwei schnell miteinander austauschende,
Populationen von Wasserprotonen. Daraus ergibt sich eine effektive Korrelationszeit

z-c,ef'f = Plz-c, frei

+P7; gebungen 7 PP =11 (5.12)
Da das in dieser Arbeit implementierte Differenzprinzip nur filr ze=107s...10”s ein
meRbares Signal liefert (Abschnitt 3.5.1), sollte der gemessene Signalunterschied auf
der Existenz einer ,,gebundenen“ Population von Wasserprotonen beruhen. Die
eingeschrankte Mobilitdt der ,,gebundenen* Woasserprotonen fuhrt zu residualen
dipolaren Wechselwirkungen. Der gemessene Signalunterschied ist somit ein Indikator
flr diese Wechselwirkungen.

5.3.4 Zusammenfassung und Ausblick

Mit Hilfe der magicSE-Pulssequenz konnte ein neuartiger Kontrast in MR-Bildern
eingefiihrt werden. Der Bildkontrast beruht auf der GroRe des Differenzsignals. Dieses
ist wiederum das Resultat des unterschiedlichen Relaxationsverhaltens der Protonen der
magicSE- bzw. SE-Pulssequenz. Im mittleren Intervall der magicSE-Pulssequenz
relaxieren die Protonen mit der Relaxationsrate

1
T,k = E(T;l +T,1). (5.13)

Im gleichen Zeitintervall relaxieren die Protonen innerhalb der SE-Pulssequenz mit der
Relaxationsrate T,™. Ein Differenzsignal ensteht also nur fur T, T, ™. Wann ist dies der
Fall? Nach der BPP-Theorie [39] ist T."#T;" im Bereich des ,,motional averaging*
(Abb. 2.24). Bei einer Grundmagnetfeldstarke von By=1,5T umfafit dieser Bereich die
Korrelationszeiten 1.=10°...10%. In diesem Bereich ist die molekulare Mobilitat groR
genug, um fur ein vollstandiges Verschwinden der dipolaren Wechselwirkung zu
sorgen. In biologischem Gewebe und anderen heterogenen Systemen (z.B. Agar-Gele),
mull man von mehreren, schnell miteinander austauschenden Protonenpopulationen



152 Résumé und Ausblick

ausgehen. In diesen Systemen sind effektive Korrelationszeiten im Bereich des
,»motional averaging“ die Folge mindestens einer bewegungsgehemmten
Protonenpopulation. Das Differenzsignal ist somit ein indirekter Indikator flr
bewegungsgehemmte Protonen (—residuale, dipolare Wechselwirkungen).

Die ursprungliche Intention der magicSE-Pulssequenz ist das rephasieren von Phasen,
die aufgrund statischer, dipolarer Wechselwirkung akkumuliert wurden (,,dipolar
refocusing**). Theoretisch muf3 aber hierfir das Sequenztiming 3t” so gewéhlt werden,
dal? die Zeitskala der statischen, dipolaren Wechselwirkung

7, >3t (5.14)

ist. Nur in diesem Fall, kann der Vorzeichenwechsel des dipolaren Hamitonoperators
die akkumulierten Phasen wieder rephasieren (2.6.2). Typische Zeitskalen z, sind:
1=10°...10™*s (Austausch von Protonen zwischen Wasser und einer makromolekularen
Matrix [27]). Die dadurch geforderten extrem kurzen Sequenzverlaufe der magicSE-
und SE-Pulssequenz lassen sich an einem Ganzkorper-Tomographen nicht realisieren.
Aus diesem Grund beruht das beobachtbare Differenzsignal ausschliellich auf dem
Mechanismus der unterschiedlichen Relaxationszeiten (T, =T, ™).

Im Unterschied zu T»- und T, -gewichteten MR-Bildern wird die Population der
»freien® Wasserprotonen durch das Differenzprinzip ausgeblendet. Dies ist sehr
vorteilhaft, denn die Population der ,,gebundenen® Wasserprotonen ist meist um viele
GroRenordungen Kleiner als die der ,,freien” Wasserprotonen.

Diese Art der MR-Bildgebung konnte von groRem Vorteil bei Untersuchungen von
dichten biologischen Gewebe (Sehen, Muskel, Knorpel usw) sein. Im Gegensatz zu den
konventionellen Bildgebungstechniken erhdlt man mit dem Differenzprinzip
Information tber den makromolekularen Aufbau des untersuchten Gewebes.
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6.1 Der MR-Tomograph

Siemens Magnetom Vision Plus®

(Siemens AG, Medical Solutions, Erlangen)

6.1.1 Auswerten einer Bildserie mit Hilfe der Software des Tomographen

Um Bildserien als Funktion von ausgewahlten Parametern auszuwerten, wurden ROIs
(regions of interests) in die interessierende Region eines MR-Bildes eingezeichnet.
Diese ROIs wurden auf alle MR-Bilder der Bildserie projiziert. Die Software
(Betriebssystem: NUMARIS® ver. VB33G) des Tomographen ermittelt automatisch die
mittleren, relativen Signalintensitaten und Standardabweichungen der einzelnen ROIs.

6.1.2 Eigenschaften des Tomographen

nominelle Feldstarke: 1,49 T (aktiv abgeschirmt)

Feldinhomogenitét: S5ppm fir eine Kugel mit 50cm Druchmesser
Feldstabilitat: < 0,1 ppm pro Stunde

Kryosystem: flussiges Helium (4,2K) in einem geschlossenen Kreislauf
Gewicht: 5,58t

Bohrung: Lange 229cm, Durchmesser 100cm

effektiver Durchmesser: 55cm (verkleinert durch Shim-Einsatze, Gradientensystem und
Ganzkdorperresonator)

Shim-System: Passiv (Metallplatten) und aktiv (12 Shimkanale)

6.1.3 Gradientensystem

Gradientenspulen in x-, y- und z- Richtung
Gradienten-Anstiegszeit: 25us pro mT/m
maximale Gradienten-Feldstérke: (25+2%)mT/m

Gradienten-DAC-Auflésung: 16 bit



154 Anhang

Abschirmung: aktiv
Linearitat: RMD Definition innerhalb einer 45cm-Kugel: 1% fur x und y und 0,7% fiir z

Resonantes Gradientensystem: minimale Gradienten-Anstiegzeit: 300us auf 25mT/m
flr sinusférmige Gradientenpulse.

6.1.4 HF-System
Frequenzen: 10-85MHz

Sender: Auflésung: 2 x 12 bit maximale Leistung (nominal): 15kW, Duty-Cycle: <30%,
HF-Reproduzierbarkeit: 4% bei maximaler Leistung

Empfanger:  Verstarkung:  25-110dB, Rauschpegel:<  0,7dB,  dynamischer
Empfangsbereich: >90dB

6.1.5 Datenaufnahme
Auflosung: 2 x 16 bit
Taktrate: 1 MHz

6.1.6 Bild-Prozessor

8 parallele RISC-Prozessoren, 64 bit, super scalar
RAM: min. 288 MByte, max. 3 x 288 MByte
Bildrekonstruktionszeit fur ein 128 x 128 Bild: <0,1 s

6.1.7 Host-Prozessor

SUN SPARC

Betriebssystem: Solaris

32 bit Architektur, Multi Prozessor Capability
RAM: 64 MB

6.1.8 System Prozessor
Multi-Prozessor System 32 bit
RAM: 8 MB
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6.2 Berechnungen mit Hilfe eines Computer-Algebra-Programms

Fur alle Berechnungen in diesem Abschnitt wurde das Computer-Algebra-Programm
Maple® (Waterloo Maple Inc.) Ver. 4 verwendet.

6.2.1 Integration von B, (F =0) (Abschnitt 2.5.2)

o  O=r 2
Bd(rzo):yoTlvlo-éZ J. jl_?’?ﬂcos(kr'cose)sinedr’de (6.1)

r'=rin 6=0

Die Integrationsgrenzen der r’-Integration sind ryi, und . Da der minimale Abstand
zweier Kernspins ungefahr 10"°m betrégt, ist die Naherung rmin—0 gerechtfertigt:

Bd(r=0)=”°T'\/">-éZj [ y(r,6)drde (6.2)
r'—>06=0
_ MMy N Ay

_%-ez rlo y2(r')dr (6.3)
= 'uO_MO.éz -y3 (6.4)

4

1
:gﬂoMo'éz (6.5)

y2 und y3 wurden mit Maple® berechnet:

>y1:=(1-3*cos(theta)"2)*cos(k*r*cos(theta))*sin(theta)/r;

L= (1-3 cos(0)?) cos(k r cos(0)) sin(0)
" r

y

>y2:=int(yl,theta=0..P1);
A (K*r?sin(kr) —3sin(k r) +3krcos(kr))
k3 r

y2 .=

>y3:=int(y2,r=0..infinity);
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6.2.2 Integration von B, (F =0) bei raumlich modulierter
Gleichgewichtsmagnetisierung My

Im Falle einer raumlich modulierten Gleichgewichtsmagnetisierung

1
Mo(z)ngO[cos(ks-z)Jrl] (6.6)
gilt nach Abschnitt 2.5.8:
o 1 M, _
des(rzO)zgyoM Z+”°8 g, o
w g
J' j’mcos(k r'cos@)cos(k, -r'cos®)sing-dr'dé.

r'=rui, 0=0 r

Die Integration des zweiten Terms wurde mit Hilfe von Maple® ausgefihrt

I Imcos(k r'cos®)cos(k,-r'cosd)sing-dr'dd
B ., (6.8)
= j J'y-dr’dezj yl-dr'=y2.

r'=rpi, 6=0 r'=lin

Mit rmin=10""m folgt:
>y :=(1-3*cos(theta)”™2)*cos(k*r*cos(theta))*sin(theta)

*cos(ks*r*cos(theta))/r;

_ (1-3cos(0)?) cos(k rcos(0)) sin(0) cos(ks r cos(0))
r

>a:=k*r;

>yl:=int(y,theta=0..Pi1);

yl:=—4 (=3 k>sin(k r) cos(ks r) — 2 k® r? ks sin(k r) cos(ks r)
+3k*rcos(kr) cos(ks r) — 9k ks?sin(k r) cos(ks r)
+9 k? ks cos(k r) sin(ks r) — k* r? ks cos(k r) sin(ks r)
+k°r2sin(k r) cos(ks r) —ks® r? cos(k r) sin(ks r)
—3ks*rcos(kr) cos(ks r) + 2 k?r? ks® cos(k r) sin(ks r)
+k ks* r2sin(k r) cos(ks r) + 6 k® ks r sin(k r) sin(ks r)
— 6 kks® rsin(k r) sin(ks r) + 3 ks® cos(k r) sin(ks r)) / (r*
(K — 3K* ks? + 3 k2 ks — ks®))
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>y2:=int(yl,r=1e-10..infinity);

y2 :=—0.4000000000 103! (
0.1000000000 10 k ks® cos(0.1 10° k + 0.1 10° ks)
— 1500000000 k ks? sin(0.1 10 k + 0.1 10 ks)

+ 1.500000000 k? ks sin(0.1 10 k + 0.1 10 ks)
—0.5000000000 k* sin(0.1 10 k + 0.1 10 ks)

+0.5000000000 107%° k* cos(0.1 10° k + 0.1 10° ks)
+0.5000000000 ks® sin(0.1 10° k + 0.1 10° ks)

— 0.5000000000 107 ks* cos(0.1 10 k + 0.1 107 ks)
—0.1000000000 10 k* cos(0.1 10 k + 0.1 10 ks) ks

— 0.5000000000 ks® sin(0.1 10° k — 0.1 10° ks)
— 0.5000000000 107 ks* cos(0.1 10° k — 0.1 107 ks)

—0.1000000000 10 k ks® cos(0.1 10° k — 0.1 10° ks)
— 1500000000 k ks? sin(0.1 10 k — 0.1 10 ks)

— 0.5000000000 k* sin(0.1 10° k — 0.1 10°° ks)
+0.5000000000 10™*° k* cos(0.1 10° k — 0.1 10°° ks)

+0.1000000000 10 k® cos(0.1 10° k — 0.1 10 ks) ks
— 1500000000 k* ks sin(0.1 10° k — 0.1 10° ks)) / ((k — 1. ks)®

(k + ks)®)

Setzt man nun 0.B.d.A ks=1, so kann tber einen y2(k)-PIOt (siehe Abb. 6.1) gezeigt
werden, dal} das Integral aus Gleichung (6.8) nur dann einen von Null verschiedenen
Wert liefert, wenn ks=k:

>ks:=1;
ks :

I
[EEN

>plot(y2,k=0..2);
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Abb. 6.1: y2 als Funktion von k mit k=1 (0.B.d.A). y2 liefert nur fir k=ks einen von Null verschiedenen
Wert.

6.3 Bestimmung charakteristischer Wellenlangen der
Strukturphantome

In diesem Abschnitt werden die wichtigsten charakteristischen Wellenlangen der
Strukturphantome bestimmt. Um das Problem zu vereinfachen, wird ein transversaler
Schnitt durch die jeweilige Struktur betrachtet (Abb. 6.2). In den Kapillarphantomen
befindet sich das Wasser sowohl innerhalb der Kapillaren als auch in den
Zwischenrdumen. Das Wasser in den Porenphantomen befindet sich ausschlieRlich in
den Zwischenrdumen. Mit Abb. 6.2 lassen sich die wichtigsten charakteristischen
Wellenldangen As der jeweiligen Struktur definieren. Nimmt man unendlich lange
Kapillaren an, so fihrt die Periodizitdt des inneren Kapillarvolumens und des
Zwischenvolumens (zw) zu

Ay, =d,+2-(d,-d,) , A,=2-r,. (6.9)

w

Die Periodizitat der Zwischenrdume des Porenphantoms fiihrt zu einer Wellenlange

15,3 ~ 2'rzw' (610)
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i

d./2

Abb. 6.2: Schematische Darstellung der Struktur des Kapillarphantoms (links) und des Porenphantoms
(rechts). Beide Darstellungen zeigen einen Transversalschnitt durch die jeweilige Phantom-
struktur.

r,w berechnet sich nach Abb. 6.2 durch

d,. (6.11)

Weitere charakteristische Wellenldangen entstehen durch das innere Kapillarvolumen
und durch die Zwischenrdume. Der Zwischenraum des Porenphantoms besitzt eine sehr
komplizierte Struktur. Eine Fouriertransformation dieser Struktur ist analytisch nicht
mdoglich. Das Gleiche gilt fur den Zwischenraum der Kapillaren. Es lait sich jedoch
vermuten, dal} diese Strukturen ein breites, kontinuierliches Fourierspektrum besitzen.
Besondert hohe Frequenzen (=kleine Wellenldngen) sollten in den Fourierspektren
stark vertreten sein. Weniger problematisch ist das innere Volumen der Kapillaren. Im
zweidimensionalen Fall kann Magnetisierung innerhalb der Kapillaren durch das in
Abb. 6.3 abgebildete Profil dargestellt werden. Das Fourierspektrum dieser
Magnetisierungsverteilung ergibt sich mit

M (r)=—[e*M Kk )dk, (6.12)

Zu
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M(Rr):ZMow. (6.13)
v,
L R 0 +R
r
3 2 1 0 1 2 3
k-R‘ ! [r]

Abb. 6.3: Oben: Verteilung der Magnetisierung innerhalb einer Kapillare mit Radius R;. Unten:
Amplitudenspektrum | M(k)|l der obigen Verteilung.

Die Maxima im Amplitudenspektrum ‘M (kr) berechnen sich in guter Naherung nach

R -k, :i(2|+1)%. (6.14)

Mit k=274 ergeben sich daraus die charakteristischen Wellenlangen

2d.
A, == '
o T 20+1)

, 1=0,123,.... (6.15)

In Tab. 6.1 sind die gefundenen, charakteristischen Wellenlangen zusammengefal3t. Es
sei bemerkt, daB diese Wellenldangen mit Hilfe von starken Vereinfachungen gefunden
wurden. Fir die Strukturuntersuchungen mit Hilfe der CRAZED-Pulssequenz sind
jedoch nur die dominanten, charakteristischen Wellenldngen der Strukturen von
Bedeutung.
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Ursprung Kapillarphantome Porenphantome
Periodizitat des inneren A, =d, + 2'(da —d. ) --
Volumens
Periodizitat des A, =2-1, As =21,
Zwischenvolumens
Geometrie des inneren 2d. --
Volumens 4l = ! ;. 1=0,123,..

(21+1)

Geometrie des
Zwischenvolumens

Unbekannt, jedoch Betonung
von hohen Frequenzen (=kleine
Wellenlangen)

Unbekannt, jedoch
Betonung von hohen
Frequenzen (=kleine
Wellenl&ngen)

Tab. 6.1: Zusammenfassung der charakteristischen Wellenlangen A der verwendeten Phantome.
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