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Seznam pouzitych zkratek

arb. u. Zastupna jednotka

ADC Analogov¢ digitalni pievodnik

ADP Adenosindifosfat

ATP Adenosintrifosfat

BW Sitka pasma

CalPs Fytat vapenaty

Cr Kreatin

DFT Diskrétni Fourierova transformace
FFT Rychla Fourierova transformace
FID Volné doznivéani indukce

FWHM Polositka

GUI Grafické uzivatelské rozhrani

IDFT Inverzi diskrétni Fourierova transformace
ml Myo-Inositol

MR Magneticka rezonance

MRI Zobrazovani magnetickou rezonanci
MRS Magneticka rezonan¢ni spektroskopie
NAA N-acetylaspartat

NMR Nuklearni magneticka rezonance
PCr Fosfokreatin

PD Protonova hustota

Pi Anorganicky fosfat

ppm Castic na milion

RF Radiofrekvencni

SNR Pomér signal-Sum

TE Echo cas

tCho Cholinové slouceniny

TR Repeticni Cas
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Seznam pouzitych symbolu

Velicina Jednotka Vyznam veliciny

B, [T] Vn¢éjsi magnetické pole

B; [T] Magnetické pole RF pulzu

E [/] Energie

f [Hz] Frekvence

fi [Hz] Larmorova frekvence

I [A] Proud

I [—] Spinové kvantové Cislo

L [kg - m?] Moment hybnosti

m [kg] Hmotnost

my [—] Pocet moznych spinovych stava
M [—] Vektor magnetizace

N [—] Pocet vzork

N [—] Hodnota Sumu

Ng [—] Pocet jader v energetické hladiné
q [C] Naboj

T [m] Polomér

S [—] Amplituda signalu

t [s] Cas

T K] Termodynamicka teplota

T; [s] Podélna relaxacni doba

T, [s] Pticna relaxacni doba

T, [s] Efektivni pficna relaxacni doba
v [m-s71] Rychlost

a [rad Uhel vychyleni

Y [T71-s71] Gyromagneticky pomé&r

6 [ppm] Chemicky posun

U [A-m?] Magneticky moment

k 1,3807 x 10723[J - K~']  Boltzmannova konstanta
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1. Uvod

Zobrazovani magnetickou rezonanci (MRI) i magnetickd rezonanéni spektroskopie
(MRS) jsou neinvazivni diagnostické metody zalozené na principu méfeni indukovaného
signalu z excitovanych atomovych jader. Zatimco MRI poskytuje anatomickou informaci
zkoumaného objektu, MRS udava biochemické slozeni ve vySetfované oblasti. Obé

metody se neustale vyvijeji, ¢imz dochazi ke zrychlovani a zpfesiiovani diagnostiky.

Uvod teoretické Gasti prace bude vénovan historickému exkurzu z oblasti jevu
magnetické rezonance i S naslednym popisem téchto fyzikalnich principt. Podstatna ¢ast
teoretické Casti se bude zabyvat vlastnostmi a vyuzitim MRS, soucasti bude i teorie

z oblasti signali, ktera bude vyuzita pii zpracovavani vyzkumné ¢asti.

Vyzkumna ¢ast této prace si klade za cil vytvoreni pocitatového programu, ktery bude
schopen ziskand spektroskopickd data z magnetického rezonan¢niho tomografu
zpracovat na zakladé¢ ziskanych teoretickych znalosti a reSerSe profesionalniho software,

s kterym bude nami napsany program porovnan.
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2. Teoreticka ¢ast

2.1 Historie

Zobrazovani magnetickou rezonanci je v soucasnosti jednou z nejcastéjSich
diagnostickych metod uzivanych v lékatstvi. Cesta, kterd vedla k dne$ni podob¢, byla
ovSem dlouhd. Od objevi zékladnich fyzikalnich principt jevu magnetické rezonance az

po samotné prvotni aplikace v medicin€ ub¢éhly desitky let.

V roce 1922 se uskutecnil Stern-Gerlachiiv experiment, pii kterém byl vyslan paprsek
ionta stfibra skrz nehomogenni magnetické pole na detektor. Bylo piedpokladano, ze
ionty dopadnou na pfiblizné stejnou pozici detektoru, ovSem kromé jednoho spojitého
mista, kam ionty mély dopadnout, vznikly takové oblasti dvé. Tato situace nastala
z divodu existence elektronového spinu, a tedy rozdéleni do energetickych hladin.
U stiibra dochazi ke vzniku pravé dvou energetickych hladin. Jedna se o praktickou
ukazku Zeemanova jevu (vice v kapitole 2.2.2 Zeemaniiv jev). O této vlastnosti Castic
nemélo duo védcu Otto Stern a Walther Gerlach ponéti. S interpretaci tohoto experimentu

pfisla o tfi roky pozdé&ji dvojice Samuel Goudsmit a George Uhlenbeck (Milner, 2013).

V témze roce byl Wolfgangem Paulim vysloven tzv. Pauliho vylu¢ovaci princip, ktery
popisuje, ze kazda elementarni Castice se od jiné lisi v hodnoté alesponn jednoho
kvantového ¢isla, coz bez predchoziho popsani spinového kvantového cEisla nebylo

teoreticky splnéno (Milner, 2013).

Jev magnetické rezonance (MR) byl poprvé pozorovan a spravné popsan roku 1938
Isidorem Isaacem Rabi. Roku 1944 ziskava Nobelovu cenu za fyziku, za vyvoj v oblasti

rezonan¢nich metod pii pozorovani magnetickych vlastnosti atomového jadra (Edelman,
2014).

Roku 1946 doslo k nezavislému objevu, Ze MR jde aplikovat i na kapaliny a pevné latky.
Edward Purcell a Felix Bloch, ziskali spole¢né za toto zjisténi Nobelovu cenu za fyziku
v roce 1952 (Hrabal, 2017).

Na zacatku 50. let zjistilo duo védcii Fuchun Yu a Warren Proctor, Ze rezonancni
frekvence funk¢nich skupin v molekule se 1isi a diky tomu jsou schopni stanovit strukturu

dané molekuly (Graff, 2019).
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S potencialnim Iékafskym vyuzitim pfiSel roku 1971 Raymond Damadian, ktery popsal,
jak se lisi relaxacni Casy Ty a T, mezi riznymi tkanémi, zdravymi ¢i kancer6znimi.
Nasledujiciho roku si nechal podat zadost o patent na zafizeni, které by bylo schopno
detekovat rakovinné tkdn€. Roku 1977 Damadienova spole¢nost sestrojila prvni zatizeni,
které¢ umoznovalo celotélové zobrazeni lidského organismu. Doba méfeni se pohybovala

Vv jednotkach hodin (Vlaardingerbroek a Boer, 1999).

Ovsem uz v roce 1972 Paul Lauterbur vytvofil prvni MR snimek zobrazujici vodu ve
zkumavce za pomoci gradient, které umoznuji prostoroveé kodovat informaci. Lauterbur

také provedl prvni sken zivého tvora — Skeble (Becker, 2007).

v

zdokonaleni Lauterburovi metody a vytvofeni matematického postupu, pro rychlejsi

analyzu signalu a rekonstrukci MR obrazu, Nobelovu cenu za jejich objevy (Edelman,

2014).

Prvni MR tomograf na naSem uzemi byl instalovan v roce 1987 v prazském Institutu
klinick¢é a experimentdlni mediciny, pod vedenim profesora Alfréda Belana.
V soucasnosti se v Ceské republice vyskytuje kolem jedné stovky MR zatizeni (Tintéra,
2017). Prvni tomograf s podporou H spektroskopie byl zprovoznén v roce 1991 ve

Fakultni nemocnici Kralovské Vinohrady (Dezortova, Pajuelo a Hajek, 2017).

2.2 ZaKkladni principy

Fyzikélni principy, které umoznily vznik MR zobrazovéani, ¢i spektroskopii, byly
objeveny povétSinou uz na konci 19. stoleti, nebo v pritbéhu prvni poloviny 20. stoleti.

V nésledujicich kapitolach jsou tyto principy popsany.

2.2.1 Magneticky moment a spin

Kazdy otacejici objekt se vyznacuje momentem hybnosti, jenz popisuje snahu télesa tento
pohyb zachovat dle 1. Newtona pohybového zakona — Zakon setrvacnosti. Pro
subatomarni castice (elektrony, protony, neutrony) plati, Ze maji tzv. vlastni moment

hybnosti neboli spin (Graff, 2019).
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Tab. 1 Pravidla pro ¢iselnou hodnotu spinu (Ibrahim, 2017, s. 85)

]t/’ukleonove Pocet protoni Pocet o Sv']?m.kvantove Priklad
cislo neutronii cislo (Is)
) Sudé Sudé 0 0)

Sude — — 2
Liché Liché 1, 2,..) H

o Sudé Liché (2/2, 3/2,..)) T

Liché — p 3lp 14 19
Liché Sudé (272, 3/2,..)) P, ‘H, *F

Pokud nabité ¢astice v systému rotuji, plati Ze magneticky moment y je tmérny momentu
hybnosti L. Pfedstavime-li si ¢astici o hmotnosti m, naboji q pohybujici se po kruznici

W e v . I3 v . 2 . , v . ,
S polomérem r, rychlosti v, kde Cas jedné otocky je t = % je timto vytvarena vodiva

smycka. Poté miizeme fict, Ze proud je roven

I =

q_av
t 2nr
Rovnice 1 (Tipler, 2012 s. 78)
Moment hybnosti ¢éstice se rovna
L=mrv
Rovnice 2 (Tipler, 2012 s. 78)

Magneticky moment u vodivé smycky je definovan pomoci elektrického proudu I, ktery

prochézi vodivou smyckou o obsahu S.

_ge_ (49Y 2 _1
u=18= (an> (mr<) = quv
Rovnice 3 (Tipler, 2012 s. 78)

Porovnanim Rovnice 2 a 3 ziskdme vztah, pomoci kterého mizeme magneticky moment

zapsat jako

q
=— 1 =vyL
u om )4

Rovnice 4 (Millsetal., 1993s. 21)
Kde y znaci gyromagneticky pomér, coz je konstanta dana pro kazdy izotop, a je rovna

magnetickému momentu jadra a jeho celkovému momentu hybnosti.

Z kvantového pohledu je celkovy moment hybnosti jadra L roven

h
L=+ 1)

Rovnice 5 (Atkins, Paula a Keeler, 2018 s. 488)
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Veli¢ina h odpovida Planckové konstanté€, I zna¢i hodnotu spinového kvantového ¢isla.
Z tohoto vztahu vyplyva, ze pouze jadra s hodnotou spinového kvantového cisla I > % ,

maji magneticky moment a jsou tedy MR aktivni (Ibrahim, 2017).

V klinické praxi i pii experimentalnich méfeni je nejuzivangjsi atom vodiku *H. Mezi
izotopy, které se taktéz pouzivaji patii °C, °F, 2®Na a 3!P. Tato nevodikova jadra se
zkracend oznatuji jako X-jadra (Sedivy et al., 2017). Atom vodiku 'H je
nejpouzivanéj§im z divodu vysoké abundance, neboli pfirozeného vyskytu v téle.
Zakladni parametry uzivanych jader mizeme vidét v Tab. 2 (Ulmer, Backens a Ahlhelm,
2016).

Tab. 2 Vlastnosti nejcastéji uzivanych jader pii MR (Graf, 2019, s. 7)

Spinové kvantové | Gyromagneticky
Izotopy Gislo (1) pomér (f) ky Abundance [%]
H 1/2 42,58 99,99
3¢ 1/2 10,71 1,108
OF 1/2 40,06 100,0
2Na 3/2 11,26 100,0
sp 1/2 17,24 100,0

Nepisobi-li na jadra vnéjsi magnetické pole, je poté orientace téchto jader v prostoru
nahodnd. Dochdzi k tomu, Ze se vlivy magnetickych momentli navzijem vyrusi

a nevytvori makroskopicky magneticky efekt (Ibrahim, 2017).

2.2.2 Zeemanuyv jev

VloZime-li jadra, jejichZz hodnota spinového kvantového cisla I > %, do magnetického

pole, dojde k rozstépeni jejich energetickych hladin. Pocet vzniklych energetickych

hladin a tedy moznych tzv. spinovych stavl je dan vztahem
m; =21+ 1
Rovnice 6 (Atkins, Paula a Keeler, 2018, s. 488)
Vezmeme Vv potaz jadra vodiku, jejichz spinové kvantové ¢islo je rovno Iy = % Plati, ze
se jadra vodiku, budou nachazet v jednom ze dvou moznych spinovych stavu, které jsou

oznacovany jako s (i %) . Jev vzniku energetickych hladin se nazyva Zeemanuv jev

(Graff, 2019).
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Hodnota energetického rozdilu mezi dvéma hladinami je definovana jako

AE = yhB,
Rovnice 7 (Atkins, Paula a Keeler, 2018, s. 489)
Z rovnice vyplyva, Ze rozdil energetickych hladin AE je piimo umérny velikosti

magnetického pole B, protoZze h (redukovana Planckova konstanta) a y jsou konstanty.

v .1 v ... 1 ., .
Stav o niz§i energetické hodnoté se oznacuje jako s (+ E) a nazyva se spin-up. Vektor

magnetizace je souhlasny s vektorem B,. Stavu o vys$$i energetické hladiné se fika

. . 1 . . i <oy
spin-down a znaci se s (— 5). Vektor magnetizace je taktéZ rovnobézny s vektorem B,

ale ma opacny smér. Byt v niz§im energetickém stavu je pro jadra pravdépodobnéjsi,
proto se s rostoucim B, jich vice uspoiada shodné pravé se smérem vektoru B, (Graff,

2019).

2.2.3 Boltzmannovo rozdéleni

Pomér spin-up a spin-down jader je dan Boltzmannovym rozdélenim

Rovnice 8 (Benes, Jirak a Vitek, 2015, s. 301)

Hodnoty Np_ a Ng, udavaji pocet spinti nachazejicich se v niz8i a vyssi energetické
hlading, AE energeticky rozdil mezi dvéma hladinami, k je Boltzmannova konstanta

a T termodynamicka teplota.

Ptiblizny rozdil, ve prospéch spinli nachazejicich se v nizSi energetické hlading,
v zavislosti na B, se udava jako jednotky az nizsi desitky spind na jeden milion spint

(Benes, Jirdk a Vitek, 2015).

2.2.4 Precese

Pisobenim vnéjsiho magnetického pole dochézi k rozpohybovani jader. Pohybuji se tzv.
precesnim pohybem, pfi kterém smér magnetického momentu opisuje kuZelovou plochu.
Tento pohyb si miizeme priblizit také pomoci détské hracky, pfezdivané kaca, kterd se
taktéz pohybuje precesnim pohybem. Frekvenci precese popisuje veli¢ina nazvana

Larmorova frekvence f;,
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_YbBo
2T

fr
Rovnice 9 (Ibrahim, 2017, s. 6)

Kde y je gyromagneticky pomér a B, popisuje silu vnéjsiho magnetického pole (Ibrahim,
2017).

2.2.5 Jev magnetické rezonance

Pti pasobeni B, a naslednému ustalenému stavu jader dochazi k precesi podél vektoru
By.V systému se vyskytuje vice spini na nizsi energetické hlading, tedy ve stavu spin-up,
proto plati, ze vektor magnetizace M, vysledek superpozice jednotlivych magnetickych
momentd, je spolu se smérem B,, paralelni se shodnou polaritou. Longitudinalni rovina
Z oznacuje dle dohody smér, jenz je rovnob&zny s vektorem B,. Vektor magnetizace je
také relativné maly vaci B,. Je tedy nutné vychylit jadra smérem k roviné kolmé na
longitudinalni rovinu, ozna¢ovanou XY nebo pfi¢nou, abychom mohli vektor magnetizace
zaregistrovat. Vychyleni mtizeme docilit ptisobenim kratkych radiofrekven¢nich (RF)

pulzd neboli pisobenim externiho magnetického pole B; (Bitar et al., 2006).

Poté, co jsou jadra vystavena RF pulzu o frekvenci f, ktera je rovna frekvenci f; nastava
tzv. rezonance. Pfi splnéni rezonan¢ni podminky dochazi k absorpci energie fotonu
jadrem a dojde k jejich piechodu do vyssi energetické hladiny. Dochazi tedy ke zméné
cetnosti spinovych stavil, s ¢imZ souvisi zména velikosti, a 1 moznad zména polarity

vektoru magnetizace v roviné Z (Atkins, Paula a Keeler, 2018).

Atom mize ptejit zniz$i do vyssi energetické hladiny, pohlti-li foton o specifické
frekvenci f, energie tohoto absorbovaného fotonu musi byt rovna energetickému rozdilu
mezi dvéma hladinami, pficemz vztah mezi energii a frekvenci je dan Planckovym

vztahem

E =hf
Rovnice 10 (Atkins, Paula a Keeler, 2018, s. 489)

_YBo
2T

f

Rovnice 11
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Sjednocenim Rovnice 7 a 10, ziskdvame v Rovnici 11 vztah pro hodnotu frekvence,
z které vyplyva, ze potfebna frekvence RF pulzu, tak aby nastal stav rezonance, musi byt
rovna Larmorové frekvenci (viz Rovnice 9). Frekvence je zévisla na sile B, a typu jadra,
které se 1isi svymi y. Srostoucim B, roste i AE a je potiebna vétsi frekvence (vétsi

energie) RF pulzu, abychom dosahli prechodu mezi energetickymi stavy.

Poté, co je rotujici vektor magnetického momentu M,, vlivem aplikace RF pulzu,
vychylen, dochazi k indukci napéti v pfijimaci civce anastava vznik MR signalu,
nazyvaného free induction decay, volné doznivani indukce (FID), pomoci kterého jsme
schopni analyzovat MR signal. Nejjednodussi sekvence, ktera je tvofena pouhym jednim

RF pulzem, je pfedevsim vyuzivana pii MRS (Bitar et al., 2006).
2.2.6 Sklapéci uhel
RF pulz pusobici po kratky ¢asovy usek zpusobuje vychyleni vektoru magnetizace do

pti¢né roviny, tento thel je dan vztahem

a =yBjt
Rovnice 12 (Ibrahim, 2017, s. 87)

kde y je gyromagneticky pomér, t doba trvani RF pulzu s amplitudou B;. Nejcast&ji se
vyuziva thel o hodnoté 90°, ktery sklopi kompletné vektor magnetizace M, do roviny

XY. U rychlejsich sekvenci se spiSe vyuZzivaji thly < 90° (Benes, Jirdk a Vitek, 2015).

A) A, B) Az

CD Mo 0.

/ \‘: Y EX .M
0

Obr. 1 A) Precese podél osy Z, B) Precese po
aplikovani 90° pulzu (Zdroj: autor)

2.2.7 Relaxace

Po plsobeni RF pulzu se jadra snazi vratit zpét do rovnovazné polohy. Dochazi
k navraceni vychyleného vektoru magnetizace zpét do roviny Z. Tento proces se oznacuje

jako relaxace (Ibrahim, 2017).
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2.2.7.1 Relaxaéni ¢as T4

Pfi relaxaci klesa energie spinového systému, ziskand absorpci, jadra se opét snazi
zarovnat paralelné s vektorem B, a dostat se tak do rovnovazného stavu, ktery je

energeticky méné naro¢ny (Bitar et al., 2006).

Relaxace T;, anebo podélna relaxaéni doba, oznaCuje Cas potfebny pro vektor
magnetizace k ziskani 63 % své ptivodni hodnoty M, v rovin¢ Z. Pivodni hodnoty M,
dosadhne ptiblizn€ po uplynuti pétinasobku casu T;. Jedna se o konstantu, kterd je

charakteristicka pro riizné tkané i slouceniny (Benes, Jirdk a Vitek, 2015).

Proces obnovy M, miiZzeme popsat exponencialni funkci.

t
M, = M, (1 — e_T_l)
Rovnice 13 (Ibrahim, 2017, s. 88)

2.2.7.2 Relaxa¢ni ¢as T,

Béhem relaxace roste amplituda M, a klesd My, . Pisobenim RF pulzu, jsou v momenté
vychyleni jadra a jejich spiny, ktera tvoii Myy sfdzované. V fadu milisekund nastava
rozfazovani z diivodu pfirozené interakce mezi jadry a jejich magnetickymi poly, nastava
konec vzajemné fazové koherence spind, jadra poté rotuji s lehce rozdilnymi frekvencemi
a dochazi ke stdle ménicimu se fazovému posunu, timto postupné klesa amplituda Myy

a po urcité dob¢ nastava kompletni ztrata signalu (Ibrahim, 2017).

Relaxace T, ¢i pfi¢na relaxa¢ni doba vyjadiuje Cas, za ktery pti¢na slozka vektoru Myy

dosahne 37 % své maximalni hodnoty (Chavhan et al., 2009).

t
MXY = Moe_T_z

Rovnice 14 (Ibrahim, 2017, s. 88)

Pfi redlném pouziti MR dochézi k rychlejSimu ubytku vektoru Myy, nez pii béznych

zménach na atomové urovni, divodem je nehomogenita magnetického pole. Tato doba je

znacena T,. Zatimco relaxace T, je oznacovana jako ,,pfirozena“, tak T, se fika

»efektivni®. Plati vzdy, ze T, = T, (Chavhan et al., 2009).
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Vztah pro T, relaxaci mizeme zapsat jako

Rovnice 15 (Chavhan et al., 2009, s. 1434)

Kde AB znaci nehomogenitu magnetického pole a y gyromagneticky pomér.

2.3 MR pulzni sekvence

Signal mizeme detekovat pouze pokud se vektor magnetizace nachazi v pricné roving.
Pti vyslani jednoho devadesatistupnového RF pulzu se v piijimacich civkach generuje
signal FID, ktery v ¢ase exponencialné klesa podle tvaru kiivky T, . Nevyhody FID jsou

nasledujici: ibytek signalu je velmi rychly a také, Ze je zavisly na veli¢iné T, nikoliv T,.

2.3.1 Spin-echo

Pomoci tzv. spin echo sekvence jsme schopni vyfesit rychly ubytek signdlu i zanedbat
nehomogenitu magnetického pole. Tato sekvence se sklada ze 2 pulzl. Prvni excitacni
90° pulz a nasledny tzv. refokusaéni 180° pulz aplikovany v ¢ase TE/2. Aplikaci
refokusacniho pulzu dochdzi opét k fazové koherenci spintll, ¢cimz ziskame kvalitnéjsi
signal. Doba mezi aplikovanim prvniho pulzu a naslednym vrcholem signalu po
refokusaci se oznacuje jako echo ¢as (TE). Repeti¢ni Cas (TR) udava ¢asovy usek mezi

dvéma excitacnimi pulzy (Jung a Weigel, 2013).

2.3.2 Gradient-echo

Zatimco spin-echo vyuzivalo dvou RF pulzi, gradient-echo vyuziva pouze jednoho pulzu
se sklopnym thlem < 90°. Po aplikovani pulzu a za pomoci tzv. gradientu Gx (vice
kapitola 2.6.3 Gradientni civky) nastane zvySeni nehomogenity B,, ¢imz dojde
K rychlejsimu rozfazovani spind, rychlejsi ztraté signalu. Poté se tentyz gradient se
stejnou intenzitou, ale opac¢nou polaritou aplikuje znovu a zpisobi opétovné sfazovani

a s tim spojeny vznik echa (Markl a Leupold, 2012).
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Tab. 3 Porovnani Gradient a Spin echa (Bitar, 2006)

Gradient-echo Spin-echo
Pocet RF pulzii 1 RF pulz 2 RF pulzy
Sklapeci uhel ) Excita¢ni: 90°
Excitaéni: <90°
xcitani: <90 Refokusacni: 180°
Doba akvizice Kratsi Delsi

2.4 Vazeni signalu
V zavislosti na nami nastaveném sklapécim whlu, TE a TR, jsme schopni ovlivnit

zobrazeny vysledny kontrast. Zakladni MR kontrasty jsou tfi, T1-vazeny, T2-vazeny a PD.

Ti1-vazeny, ktery akcentuje rozdilné Ti relaxa¢ni ¢asy mezi tkanémi. Parametry skenu
jsou kratké TE a kratké TR. Dochazi k potlaceni efektu T» relaxace. Na Ti-vazeném
obrazu se s vy$$im kontrastem zobrazi tkané s niz§im ¢asem T1. Mezi takovou tkan patii
tuk, jehoz jadra se rychleji zarovnaji paralelné s vektorem B,. Naopak vodé¢ trva mnohem
déle zarovnani paralelné s B, proto se nezobrazi s takovou intenzitou, je tmava. Vyuziva

se predevsim pro anatomicka zobrazeni (Benes, Jirdk a Vitek, 2015).

Pro Tz-vdZeny obraz plati opak. Tuk se zobrazi tmavé a tkdné tvofené vodou jasnéji.
Vyuziva se pro patologick4 zobrazeni, protoze 1éze je Casto doprovazena edémem. Pro
tento sken plati dlouhé TE i TR. Dlouhé TR minimalizuje vliv T: relaxace, protoze

vSechny tkané maji dostatek casu se vratit do rovnovazného stavu (Jung a Weigel, 2013).

Ttetim obrazem je PD obraz, podle anglického Proton Density (protonova hustota).
Takovyto obraz ziskdme minimalizaci T1 a T2 efektu. Dlouhym TR, respektive kratkym

TE. Toto zobrazeni se piedev§im pouziva pti kloubnich vysetienich (Radue et al., 2016).

2.5 MR spektroskopie

MRS je neinvazivni analytické technika, kterd pracuje na stejnych fyzikélnich principech
jako MRI. Pokud mluvime o nelokalizované spektroskopii, tak je narozdil od MR
zobrazovani jednodussi v tom, Ze nevyuziva gradientni civky. Poskytuje sadu informaci
o tom, jaké jsou hodnoty rezonanc¢ni frekvence (chemicky posun) jednotlivych metabolitii
nebo latek v pozorovaném objektu a s nimi spojené koncentrace, které jsou pfimo tmérné

integralu pozorovaného signalu (Stagg a Rothman, 2014).
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2.5.1 Chemicky posun

Z Rovnice 11 vyplyva, ze velikost f je pfimo imérna By,. Pfi riiznych hodnotach B neni
f, respektive f; konstantni. Rovnice 11 plati taktéZ pouze pro jedno izolované jadro. Ve
skutecnosti jsou jadra ovlivnéna i slabymi magnetickymi poli, které jsou tvotreny
okolnimi elektrony. Toto vysledné slabé magnetické pole mé opacny smér nez
By a vytvari tzv. stinici efekt. U vice stinénych jader dochéazi k rezonanci za nizsi
frekvence. Provadét vyhodnoceni vysledného spektra v jednotkéach frekvence (Hz) neni
vhodné z duivodu variability B, proto doslo k zavedeni jednotky tzv. ¢astic na milion

(ppm), pro kterou plati nasledujici piepocet (Hajek a Dezortova, 2008).

_ 106(fv _fref) N 106(fv _fref)
fref fSpC
Rovnice 16 (Hajek a Dezortova, 2008, s. 187)

)

Vysledek § udava vzdalenost zkoumaného vzorku od referen¢niho vzorku na ppm skale
(chemicky posun), f, a f;.r znaci rezonancni frekvenci zkoumaného vzorku, respektive
referen¢niho vzorku, fg,. je frekvence spektrometru. Se zménou f;p, se tmérné€ k ni méni

i f,, plati, ze chemicky posun dané slouceniny je staly.

2.5.2 Vodikova magneticka rezonanéni spektroskopie (*H MRS)

Vzhledem k vlastnostem vodiku, jako je jeho vysoka hodnota gyromagnetického poméru,
ptirozené¢ho vyskytu, a ze témét vSechny metabolity vzniklé v télech zvitat a lidi taktéz
obsahuji vodik, se TH MRS stava idealnim néstrojem pro sledovani vysokého poétu
metabolitt v tkanich (Mayfield, 2018). Slouzi k poskytnuti klinickych informaci, jako je
sledovani metabolickych zmén v mozkové tkani a s ni spojenych onemocnéni, jako jsou
napiiklad nadory na mozku ¢i epilepsie (Attia, 2020). Nevyhodou je, Ze pfi nizkém
frekvencnim rozliSeni muze nastat piekryv rezonancnich frekvenci jednotlivych

metabolitli, coz mize komplikovat podrobnéjsi analyzu spektra (Markley et al., 2017).

NiZe jsou popsany metabolity s vysokou hodnotou intenzity pozorovatelné pii *H MRS

mozku.

e N-acetylaspartat (NAA)

NAA se vyluéné€ nachézi v centralni a periferni nervové soustavé. Jedna se o metabolit,

ktery je po kyseliné glutamové nejvice koncentrovany v mozku. Presna funkce tohoto
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metabolitu neni znama, ale predstavuje marker neuronalni zivotaschopnosti. K rezonanci
funkéni skupiny CHs u NAA dochazi na hodnoté 2 ppm. Jedna se o signal s nejvetsi
intenzitou pii hodnoceni spektra zdravé mozkové tkané. Skupina CHy, které neprodukuje
tak vyrazny signal rezonuje na 2,62 ppm (Hajek a Dezortova, 2008). Pii patologickych
stavech, které jsou spojeny s ubytkem neuronti, jako je naptiklad sklerdza nebo cévni
mozkova piihoda dochazi ke snizeni intenzity signdlu NAA. Pti Canavonové nemoci,
ktera zptuisobuje degenerativni onemocnéni mozku, dosahuje metabolit vysSich intenzit,

z dtivodu hromadéni NAA v téle (Dezortova, Pajuelo a Hajek 2017).

e Kreatin a Fosfokreatin (Cr a PCr)

Cr i PCr slouzi jako zdroj energie pti biochemickych procesech. Z chemického pohledu
se jedna o podobné slouceniny. Hodnoty, béhem kterych rezonuji, se tedy zasadné nelisi,
mezi metabolity nedochazi k vzdjemnému chemickému posunu. Hodnoty chemického
posunu jednotlivych funkénich skupin jsou nasledujici: 3,01 ppm (CHz skupina)
a3,9ppm (CH2 skupina). Hladina Cr a PCr je odrazem bunééného metabolismu
adenosintrifosfatu (ATP) (Hajek a Dezortova, 2008).

e Myo-Inositol (ml)
Dvojici signali je taktéz tvoten ml, prvni se nachazi v poloze 3,56 ppm, druhy 4,06 ppm.
Piedpoklada se, ze se jedna o marker astrocytil, coZ jsou gliové buniky, zajist'ujici kontakt
mezi neurony a krevnimi vlase¢nicemi. Intenzita signalu roste pii Alzheimerové chorobé

a jinych poskozenich mozku (Graff, 2019).

e Cholinové slouc¢eniny (tCho)
Signal, vyskytujici se kolem hodnoty 3,2 ppm naleZi slouc¢enindm, obsahujici cholin, tedy
pfedevsim volny cholin, glycerolfosforylcholin a fosforylcholin. Podobné jako Cr a PCr,
tak 1 tCho, vzhledem ke své struktufe, rezonuji na témét shodné frekvenci. Tento pik se
spolu s NAA povazuje za nejvyznamnéjsi signal pii 'H MRS mozku. Nadorova
onemocnéni jsou doprovazena zvysSenou koncentraci tCho, vyssi intenzita signalu

upozoriuje na poruseni bunéénych membran (Starcuk et al., 2005).
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2.5.3 Fosforova magneticka rezonanéni spektroskopie (*:P MRS)

Fosfor je hned po vodiku, nej¢astéji uzivané jadro pti vyuziti MRS. Vyuziva se predevsim
pii popisu energetického metabolismu tkan¢ a stalo se béznym klinickym vysetienim pro

pacienty se svalovymi potizemi (Hgjek et al., 2017).
Déle jsou popsany tii nejsnadnéji rozlisitelné metabolity pfi *'P MRS kosterniho svalstva.

e Fosfokreatin (PCr)

PCr je sloucenina, ktera se vyskytuje predevsim v kosternim svalstvu, béhem zvysSené¢ho
energetického vydeje slouzi jako zasobarna energie. Pii pozorovani spektra u zdravého
jedince z kosterniho svalstva ma PCr nejvétsi intenzitu ze vSech pozorovatelnych
metabolitii. Nelze jej ovSem pozorovat pfi skenu jater nebo ledvin. PCr je povazovan za

referenéni signal, rezonuje tedy pii nulovém chemickém posunu (Sedivy et al., 2017).

e Anorganicky fosfat (Pi)
Substratem, ¢i produktem pii chemickych reakcich energetického metabolismu je Pi.
Zatimco hodnota chemického posunu PCr je neménna, hodnota chemického posunu Pi se
odviji od hodnoty intracelularniho pH. Za béznych podminek je jeho hodnota rovna
5,0 ppm (Valkovi¢, Chmelik a Kr$sak, 2017).

e Adenosintrifosfat (ATP)

ATP je nukleotid a zaroven nejvyznamnéj$i Cast energetického metabolismu. Pt
hydrolyze ATP na adenosindifosfat (ADP) a Pi nastava uvolnéni zna¢ného mnozstvi
energie, jenZ je vyuzivana ve vét§in€ bunéénych procesech. Vzhledem ke své struktufe
(3 atomy fosforu) je pii spektroskopii mozno pozorovat tii jednotlivé signaly ATP,
oznadovany feckymi pismeny a (-7,5 ppm), 8 (-16,3 ppm) ay (-2,5 ppm) (Sedivy et al.,
2017).

2.6 Konstrukce magnetické rezonance

MR tomograf je slozité zatizeni, jehoz kompletni popsani by bylo mimo ramec této prace.
Proto se predevSim kratce zaméfime na tii zakladni komponenty — magnet,

radiofrekven¢ni a gradientni civky.
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2.6.1 Magnet

Zakladni stavebni jednotkou je hlavni magnet, jehoZ vlastnosti nejvice ovlivituji kvalitu
méfeni a vysledného obrazu. Ucelem hlavniho magnetu je vytvofeni co nejvice
homogenniho magnetického pole B, které¢ uspoirada magnetické momenty jader jednim
smérem. Magnety muzeme rozdélit na tfi zakladni druhy. Prvnim z nich jsou permanentni
magnety, které dosahuji relativné nizkych intenzit B, (0,3 T) s ¢imz je spojena extrémné
nizka citlivost a rozliSovaci schopnost. Nejvice uzivané jsou supravodivé magnety,
z jejichz vlastnosti vyplyva nutnost neustalého chlazeni za pomoci kapalného helia, ¢imz
se zvysuji provozni naklady, odménou je vSak homogenni pole s vysokou intenzitou
dosahujici jednotky tesla. Pro klinické vyuziti jsou nejcastéjsi systémy o intenzité 1,5 az
3 T. Pro experimentalni métfeni se vyuZzivaji magnety o 4 az 21 T. Mezistupném jsou
rezistentni magnety, u kterych magnetické pole vznika prichodem elektrického proudu
vodi¢i, ¢imz dochazi k zahfivani a je potieba zajistit jejich chlazeni. Nehomogenita
magnetického pole ¢i pohyb pacienta ,,uvniti* magnetu jsou hlavnimi divody zvysenych
hodnot Sumu, proto je potieba se téchto situaci co nejvice vyvarovat (Bushberg et al.,

2012).

2.6.2 Radiofrekvenéni civka

RF civka je nedilnou soucasti MR, slouZi k vyslani RF pulzu, jehoZ pomoci jsme schopni
vychylit vektor magnetizace jader kolmo na B,. Timto dochédzi k synchronizaci
magnetickych momentt jader. Kromé vysilace mohou byt RF civky i v modu piijimace,
kde dochdzi k indukci elektrického signdlu v civece z divodu zmény magnetickych
momentd pii relaxaci. Tento signal je dale zpracovavan a vyhodnocovan (Gruber et al.,

2018).

2.6.3 Gradientni civky

Abychom byli schopni ur€it pozici vzniku signalu detekovaného ptijimaci civkou,
vyuzijeme tii gradientnich civek (kazda v jednom sméru osy), tyto civky tvoii ptidatné
slabé magnetické pole, jejichZ intenzita se linedrn€ méni ve sméru jednotlivych os. Timto
je zamérné naruSena homogenita vné&jsiho magnetické pole By. Tyto tii civky jsou aktivni
Vv zavislosti na vybrané pulzni sekvenci. Pomoci prvniho gradientu G, ktery ptisobi podél
sméru B, vybirdme rozsah roviny fezu. Dochazi k tomu, ze v riznych rovinach fezu maji

jadra rznou hodnotu f;. Z toho vyplyva, ze pii aplikaci vhodného RF pulzu miiZe nastat
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rezonance pouze u jader v nami vybrané ¢asti roviny. Gradientem Gy ovlivnime taktéz
velikost f; jednotlivych jader tentokrat ve sméru osy X, ¢imz nastava tzv. frekvenéni
kédovani. Aplikovani tretiho gradientu v 0se Y je oznaCovano jako fazové kodovani,
u jader s vyssi hodnotou Gy se zvysi f;, po deaktivaci tohoto gradientu dojde opét ke
sjednoceni f;, ovSem za jiného fazového posunu v kazdé ,,vrstvé* osy Y (Bushberg et al.,

2012).

2.7 Zpracovani MRS signalu

Abychom dostali MR do digitalni podoby, musi nastat konverze analogového FID

signalu, indukovaného v pfijimaci civce, na signal digitalni, ktery je dale zpracovavan.

2.7.1 Analogové digitalni prevodnik

Konverzi analogového signdlu docilime za pomoci analogové-digitalniho prevodniku
(ADC), ktery méfi okamzitou hodnotu FID v pravidelnych casovych intervalech
(vzorkovaci perioda), dochazi poté k tzv. vzorkovani. Obecné, mizeme fict, ze ¢im vice
vzorkli, tedy naméfenych hodnot, tim vySs$i rozliSeni. S timto souvisi vzorkovaci
frekvence, jenz popisuje pocet namétenych vzorki za jednotku ¢asu. Abychom dosahli
kvalitni reprezentace signalu, musi ovSem platit Shannonliv teorém, ktery fika, ze
vzorkovaci frekvence f; musi byt vétsi nebo rovna dvojnasobku maximalni frekvence
signalu f,,4,. Neni-li podminka dodrzena, mize dochazet k aliasingu, tedy znepiesnéni

signalu. Ob¢ situace jsou znazornény na Obr. 2 (McRobbie et al., 2007).

f:S‘ 2 zfmax
Rovnice 17 (Graff, 2019, s. 23)
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Obr. 2 A) Naért dodrZzeni Shannonova teorému, B) Nac¢rt nesplnéného Shannonova
teorému (Zdroj: autor)
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2.7.2 Fourierova transformace

V technickych aplikacich je signal funkei, kterd predédva informace o stavu a chovani
systému. Fourierova transformace je matematicky aparat, ktery nam dava moznost
rozlozeni signalu, ktery je zapsan jako funkce Casu, na jednotlivé frekvencni slozky,
abychom mohli dany systém 1épe zhodnotit. Jako piiklad zde mame Obr. 3 B) z kterého
nejsme schopni poznat, z jakych frekvenci se dany signal sklada, ovSsem po aplikovani
Fourierovy transformace viz Obr. 3 C) jsme schopni zjistit z kterych frekvenci je systém
tvofen. Timto nam vznika frekvencni spektrum neboli rozdéleni amplitud slozek signalu
vuci frekvenci. Poté mizeme dané spektrum analyzovat, ¢i naptiklad pouzit filtr na

potlac¢eni nezadoucich frekvenci (Miiller, 2015).

V dnesni dobé€ jsou obvykle uzivany dva typy Fourierovy transformace pro vypocetni
operace, diskrétni Fourierova transformace (DFT) a rychld Fourierova transformace
(FFT). Kromé piimé DFT existuje i tzv. zpétna diskrétni Fourierova transformace (IDFT),

ktera naopak z vysledného spektra dokaze slozit ptivodni signal (Kido, 2015).

Vypocet Fourierovy transformace je nasledujici, kde g(f) je vystupni funkce a g(t)

vstupni funkei.

9N = [ gwe e
Rovnice 18 (Miiller, 2015, s. 46)

2.7.2.1 Diskrétni Fourierova transformace

Jak uz nazev napovida, DFT mtizeme aplikovat na diskrétni (nespojity) signal. Takovyto
signal ziskame pomoci vzorkovani béhem digitalizace. Uziva se pro vypocet spektra

jakéhokoli nespojitého signalu (Miiller, 2015).
Vzorec pro vypocet diskrétni Fourierovy transformace

—i-2'mnk

e
X[k] =Nz x(n)-e N
n=0

Rovnice 19 (Miiller, 2015, s. 52)

Kde X[k] je k-ty koeficient spektra. N znaci pocet vzorki a x(n) predstavuje vstupni

signal v okamziku.

29



Vypocet pomoci DFT u komplexnéjSich signalti je narocny pro vypocetni rychlost
poditace, jelikoZ podet operaci nutnych pro vypocet vysledného spektra je roven N2, Tato
hodnota muze byt vSak sniZzena za pomoci algoritmu FFT. Jedna se o implementaci
optimalizované verze algoritmu DFT. Diky tomuto se pocet operaci nutny na vypocet
snizi z N? na N log, N. Pro vypo&et FFT je vhodné, aby po&et vzorkl byl roven mocning
dvou. Naptiklad pii 1024 vzorcich bude muset pocita¢ spocitat pii DFT 1048576
operaci, pti FFT pouze 10240 operaci. Tedy vice nez 100krat mén¢. S rostoucim poctem
vzorku se i tento pomér samoziejmé bude zvétsovat (Miiller, 2015).

X = sin(2*pi*2*t)
Soucet signald

2
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Obr. 3 A) Jednotlivé slozky signalu, B) sectené slozky signalu,
C) Rozlozeny signal za pomoci FFT (Zdroj: autor)

2.7.3 Zero-filling

Zlepseni rozliseni spektra mize byt dosazeno prodlouzenim ¢asu, pii kterém dochazi ke
sbéru dat, tzv. akvizi¢ni doba. Prodlouzeni akvizi¢ni doby muze byt docileno snizenim

vzorkovaci frekvence f, nebo zvySenim poctu vzorki N.

N
t=—
fs
Rovnice 20 (Graff, 2019, s. 26)
Snizeni vzorkovaci frekvence je ov§em limitovano dodrzenim Shannonova teorému, aby
nenastal aliasing neboli zkresleni signélu a s tim spojena ztrata informaci, coz nastava pii

nedodrzeni tohoto teorému, viz Rovnice 17. Snizeni vzorkovaci frekvence neni tedy

vhodna moznost. Z tohoto divodu je spiSe vyuzivano zvysSeni, respektive pridani poctu
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vzorkl. Jelikoz jsme ovSem vyuzili vSechny vzorky nesouci informaci o signalu,
vyuzivame ptidani vzorkii o nulové informacni hodnoté, zvySovanim takovychto vzorkt
muZe nastat, ze se nepatrn¢ snizi hodnota pomeéru signalu a Sumu (SNR), protoze jsme
nabyli vice Sumu, pficemz hodnotné informace o signalu ztistaly neménné. Tato metoda
se nazyva zero-filling, voln¢€ pfelozeno jako vyplnéni nulami. Vyuzivé se pro vylepSeni
Citelnosti nami hledaného spektra, aniz bychom potiebovali znat dodatecné informace
0 systému. Pokud vysledny signal FID neobsahuje pocet vzorkti rovny mocniné dvou,
coz je vhodné pii FFT, mizeme taktéz vyuzit metody zero-filling, pomoci které piidame
potiebny pocet nulovych boda (Graff, 2019).

2.7.4 Apodizace

Kromé¢ zero-fillingu, je také mozné pouzit metodu apodizace, jakoZto nastroj pro
vylepSeni rozliSeni a vlastnosti NMR spektra. Béhem apodizace dochazi ke konvoluci
FID signalu f(t), jeho tvaru si 1ze vS§imnout na Obr. 6, tento signal je nasledné nasoben
s funkcti filtru f7;,,-(t), kterd md typicky exponencidlni priibéh. Apodizace se vyuziva pro
potlaceni Sumu krajnich ¢asti signalu, pficemz taktéz dochazi k ¢aste¢nému potlaceni

hledaného signalu (McRobbie et al., 2007).
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3. Vyzkumna c¢ast

3.1 Cile a vyzkumné predpoklady
Hlavnim cilem této kvalifikacni prace bylo vytvoifeni programu ve vyvojovém prostiedi
MATLAB, pomoci kterého jsme schopni nacist a zpracovat spektroskopickd data
namefena na experimentalnim MR tomografu. Moznosti programu vznikly na zakladé
reserse profesionalniho software a diskuze s vedoucim préce, tak aby bylo mozné tento
program vyuzit i pii praktickych aplikacich. Ukazkou praktického vyuziti bylo vytvoieni
kalibra¢ni kfivky nanocastic fytatu vapenatého (CalPs). Piedpokladame, Ze vytvoieny
program nebude dosahovat komplexnosti komeréniho software, ale pro zakladni analyzu

bude plné dostacujici.

3.2 Metodika vyzkumu
Vyzkum byl realizovén v obdobi od listopadu 2020 do biezna 2021 v experimentalni MR
laboratofi, Institut Klinické a Experimentalni Mediciny. K namétfeni experimentalnich
dat byl vyuzit MR tomograf Bruker Biospec 4.7T. Program slouzici k nacteni

a zpracovani spektroskopickych dat byl vytvofen ve vyvojovém prostiedi MATLAB.

3.3 Softwarové vybaveni MR tomografu

Soucasti MR tomografu od spolec¢nosti Bruker je i jeho softwarové vybaveni, taktéz od

firmy Bruker, tak aby byla zajisténa kompatibilita.

Paravision je zakladnim softwarovym vybavenim experimentalniho MR tomografu, mezi
jehoz zakladni vlastnosti patii provedeni skenu dle zadanych parametrli, zobrazeni
naméfenych dat a nasledny export dat. Jelikoz se jedna o software k experimentalnimu
MR zafizeni, ziskdvdme moZnost libovolného nastaveni parametrt jako je napt. hodnota
sklapéciho thlu nebo parametry TE a TR. VétSinou jsou vhodné parametry sekvence

predpiipraveny V podobé protokold, které jsou specifické pro rizna meéteni.

Pro nas$i praci je zajimavy predev§im software s nazvem TopSpin, ktery ptedstavuje
pokrocily nastroj pro zpracovani a analyzu namétfenych spektroskopickych dat MR
tomografem. Nami vytvofeny program bude s timto softwarem porovnan pro ovéfeni

vyzkumného pfedpokladu.
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3.4 Vlastni program pro nacteni a zpracovani spektroskopickych dat

Mezi hlavni moznosti vytvofen¢ho programu uréeného k analyze spekter patii samotné
nacteni a grafickd prezentace libovolného poctu spekter, zpracovani signalu za pomoci
metod apodizace a zero-fillingu, taktéz je mozny vypocet zakladnich informaci o daném
spektru, jako je hodnota plochy pod kiivkou (integral) ¢i SNR. Programova aplikace byla
vytvofena ve vyvojovém prosttedi MATLAB ve verzi R2020a ovsem tak, aby byla
kompatibilni is verzi R2007b, ktera je dostupna a mize byt vyuzita na pracovisti

laboratofe experimentalni MR, Institut Klinické a Experimentalni Mediciny.

4’\ apodization.m

Typ: Soubor M

4’\ gui.m

Typ: Soubor M

4’\ main.m

Typ: Soubor M

Obr. 4 Soubory, z kterych je vysledny
program vytvofen (Zdroj: autor)

Na Obr. 4 jsou ukazany soubory, z kterych je program vytvofen, jedna se o tfi soubory

s ptiponou .m, typickou pro MATLAB. Ke spusténi programu slouzi soubor main.m.

Po spusténi skriptu se uzivateli otevie grafické uzivatelské rozhrani, zkracené GUI,
z anglického Graphic User Interface. V tomto prostfedi se nachazi uvitaci obrazovka
s zadosti pro uzivatele o vyplnéni parametru tykajiciho se tzv. zero-fillingu (viz Obr. 7).
Tato problematika byla teoreticky vysvétlena v kapitole 2.7.3 Zero-filling a jeji praktické

aplikovani je popsano v nadchazejici kapitole.

Po zadani vstupniho parametru je uZivatel pfesmeérovan do nasledujiciho rozhrani, které
je ukézano na Obr. 5. Zde je GUI rozd¢€leno na dva zéakladni bloky, ovladaci panel, jenz
zabira piiblizné jednu ctvrtinu plochy a zbytek je tvofen panelem, ve kterém se nachazi
vysledné zpracované spektrum, v nasem piipad¢ se tento panel jmenuje Spektrogram.
Pouze v tomto programovém okné probiha ono samotné zpracovani a analyza spekter. Pti
tvorbé uzivatelského rozhrani byl pfedevsim kladen diraz na piehlednost a jednoduchost
ovladani. Principy, pomoci kterych mohlo dojit ke zpracovani signalu a jednotlivé
funkéni ¢asti grafického rozhrani, jsou popsany Vv nasledujicich kapitolach. Nékteré jsou

pouze piedstaveny stru¢nou poznamkou, ostatnim je vénovana samostatna kapitola.
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Obr. 5 Vychozi vzhled programu po vyplnéni vstupniho parametru (Zdroj: autor)

3.4.1 Aplikovani metody zero-filling

Pro aplikaci zero-fillingu vychazime ze ziskanych poznatkl o této problematice, ktera
byla vysvétlena jiz v teoretické Casti této prace. Ve vytvoifeném programu mizeme proces
zero-fillingu, ktery je aplikovan na signal FID, rozd¢lit na dvé ¢asti. Prvni ¢ast probiha

na pozadi, kterou uzivatel nijak neovlivni.

MR tomograf pii skenu automaticky provadi nabér dat s poctem vzorkti rovnému druhé
mocning, coz je ptihodné pfi aplikovani FFT. Avsak do tohoto poctu je zapocitan i nab&h
dat, nesouci pro nas Sumovou informa¢ni hodnotu. Jedna se piiblizné o prvni desitky
vzorkll, béhem kterych se signal FID dostavd na maximalni hodnotu signalu, takovyto

neupraveny (raw) signal je znazornén na Obr. 6.

4 g x10° Signal FID

3+

Amplituda
- ]
- o N

=
o

0 200 400 600 800 1000
Pocet vzorku

Obr. 6 Signal FID pied piedzpracovanim (Zdroj: autor)
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Pro piesnéjsi vysledky a analyzu je nutné ze signalu tyto nezadouci vzorky odstranit. Ve
skriptu je tohoto docileno vytvofenim ,,nového* signdlu, ktery se rozprostira od vzorku,
ve kterém se nachazi maximalni hodnota signalu az po posledni bod piivodniho signalu
a tento signal je prodlouZen o tolik nulovych bodi, o kolik byl ptivodni signal zkracen
a tim jsme opét dosahli poctu vzorki, ktery je roven mocniné dvou, viz fadky 323 a 324
ve zdrojovém kodu 1. Na Obr. 8A, v Cerveném detailu, mtizeme vidét vliv prvotni ¢asti
doplnéni nulami. Toto zkraceni a nasledné doplnéni do piivodni hodnoty poctu vzorki

probiha pokazdé u kazdého signalu bez zésahu uzivatele.

Druha ¢ast jiz byla nastinéna v kapitole 3.4 Viastni program pro nacteni a zpracovani
spektroskopickych dat, ktera predstavuje zakladni informace o vytvofeném programu. Po
spusténi se ndm zobrazi uvitaci obrazovka, kterd se nas ptd, kolikrat budeme chtit
prodlouzit vychozi signal. Pozn.: Na tento vychozi signdl je jiz aplikovana prvni cast
doplnéni nulami, tak jak je popsano vyse. Z principu FFT je vyhodné, aby po prodlouZeni
byl pocet vzorkl roven nasobku dvou, je tedy vhodné vyplnit pouze hodnoty 2", coz je

uzivateli na této obrazovce vyslovné doporuceno.

Tato ¢ast doplnéni nulami je aplikovana nasledovné. Pozn.: Pro lepsi znazornéni situace
budeme uvazovat, ze signal chceme prodlouzit 4krat a vychozi signal ma deélku 1024
vzorkii. Za pomoci funkce length si zjistime délku signalu, ktery chceme prodlouzit
(fadek 313). Nakonec tohoto signalu nasledné ptfipojime tolik vzorkti o nulové
informacni hodnoté, jako je délka trojnasobku vychozi délky signalu ((3072 vzorkl) viz
fadek 315). Pokazdé budeme vychozi signal nasobit parametrem c-1, kde c¢ znaéi nas
vstupni parametr, ktery vypliluje uzivatel, a fika kolikrat se ma vychozi signal prodlouzit.
Jak Obr. 7 nize napovida a zdrojovy kod 1 potvrzuje, vyplnime-li 0, signal zlstane

neménny a nastane pouze situace z Obr. 8A.
4. Spectra Viewer - O X

Welcome to script used for basic spectra analysis

Start by entering the number of times you want to extend the signal with
zero-filling. If you type 0 or non-numeric value, the signal will remain unchanged.

Please fill in multiples of two if you want to use zero-filling and receive better
results (eg. 2, 4, 8, ..).

0

Confirm and Proceed to Main Script

Obr. 7 Uvitaci obrazovka s moznosti nastaveni Zero-filling parametru (Zdroj: autor)
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313 data = length(FID);
314 p =c¢c - 1;
315 X = zeros(l, p*data);

318 [FID; XI;

N
Il

320 signal = (z);

321 [smth, max index] = max(signal);

322 if max index > 1

323 signal = [signal (max index:end);
324 zeros (max _index - 1, 1)1;

325 end

Zdrojovy kod 1 Zero-filling

e %108 Zero-filling 35X 108 Zero-filling
: Mo )|
715 2.5
) ]
2 2 R
= =
£ 15 E15
< <
1 1
0.5 0.5
0 : * ) o ‘ '
0 200 400 600 800 0 500 1000 1500 2000
Pocet vzorku Pocet vzorku

Obr. 8 A) Signal FID zaéinajici na maximalni hodnoté a doplnén nulami, B) Signal FID
s dvojnasobnou délkou po aplikaci Zero-fillingu (Zdroj: autor)

Na Obr. 8B se nachazi signal o pivodni délce 1024 vzorku, zkracen o 72 vzorki, nez
nastala maximalni hodnota signalu a nasledné¢ doplnén nulami do hodnoty rovné 2048

vzorkd.

3.4.2 Spektrogram

Spektrogram c¢ili ¢ast grafického rozhrani, ve které dochazi k vizualnimu znazornéni
vysledného spektra je nedilnou soucasti programu. Vychozi vzhled grafu, 1épe feceno
pouhou kartézskou soustavu soufadnic lze pozorovat na Obr. 5. Graf, jenz zobrazuje

vysledné spektrum signdlu mizeme vidét napt. na Obr. 11.

V nize ptilozeném zdrojovém kodu 2 je k vidéni definovani vzhledu grafu. K vytvofeni
kartézské soustavy soufadnic byla vyuZita vestavénd funkce axes, pomoci parametru
'"Position' jsme sinadefinovali lokalitu, ve které se soustava rozprostira. Na fadcich

252 a 257 probéhlo pojmenovani jednotlivych os. Jelikoz se jedna o spektrogram, tak
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se na ose X se nachazi hodnoty frekvence v jednotkach ppm, na ose Y hodnota amplitudy

jednotlivych frekvenci v tzv. arbitrary units (arb. u.), esky zastupné jednotky. Z davodu
dodrZeni historickych konvenci je nutné, aby popis osy X byl zrcadlové, nikoliv graf,
pouze popis osy. Tohoto jsme docilili nastavenim zmény sméru osy X, viz fadek 263
("xdir', 'reverse').Parametrem na nasledujicim fadku (2 64) vytvarime miizku
pies kartézskou soustavu, pro zlepSeni prehlednosti.

247 plotField = axes('Parent', PlotContainer,

248 'Position', [3 * spcX, 6.5 * spcY, plotWd, plotHg -
0.01], 'Box', 'on');

252 set(plotField.XLabel, 'String', 'Frequency [ppm]"):;
253 set (plotField.XLabel, 'FontSize', 15.5);

257 set(plotField.YLabel, 'String', 'Amplitude [arb. u.]');

262 xlim([-border, border])

263 set(gca, 'xdir', 'reverse')

264 grid on;

Zdrojovy koéd 2 Definovani vzhledu kartézské soustavy soutradnic

Aby se vodorovna osa zobrazovala ve spravnych jednotkdch (ppm) byl nezbytny
ptepocet, respektive funkce, kterd se nachazi ve zdrojovém kodu 3. Na tadku 422 je
definovéno kolik ppm je jeden vzorek (krok). Parametr BW (Sitka pasma) je dostupny
v dokumentu, které vytvaii po provedeni skenu software urCeny k obsluze MR
tomografu. Parametr 1en oznacuje délku signalu a £ frekvenci spektrometru.

Vodorovnou osu mizeme rozdélit na dvé shodné ¢asti, kladnou a zépornou. Nulova
hodnota se nachazi ptesné uprostied. Vypocet krajnich hodnot osy se nachazi na fadku
42 3. Rozsah osy je roven souctu dvou krajnich hodnot, od této hodnoty je odecten jeden
krok, Iépe feceno jeden vzorek, protoze vodorovna osa ma pouze jednu nulovou hodnotu,

nikoli dvé.

421 function ppm = adjustAxis (BW, £, len)

422 step = BW / len / £f;

423 border = BW / (2 * £);

424 ppm = -border:step:border - step;
425 set (gca, 'xdir', 'reverse')

426 end

Zdrojovy kod 3 Definovani rozsahu vodorovné osy
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3.4.3 Ovladaci panel

Ovladaci panel je tvofen 13 ovladacimi prvky, pokud k tomuto ¢islu pficteme i textové
popisky, dostaneme se na vice nez dvé desitky objektl, které se nachazeji v ovladacim

rozhrani.

Ve zdrojovém kédu 4 je znazornéno vytvoreni samotného prostoru ovladaciho panelu
pomoci vestavéné funkce uipanel, na ktery se pii ndsledném definovani objekta
odkazujeme ndmi vybranym ndzvem ControlContainer, tohoto se vyuziva,

abychom si usnadnili pozicovani jednotlivych vlozenych objekti.

52 ControlContainer = uipanel ('Parent', £, 'Title', 'Control
Panel',

53 'FontSize', 18, 'BackgroundColor', 'white',

54 'Position', [0, O, 0.5, 11):;

Zdrojovy kod 4 Definovani ovladaciho panelu

Nize ptilozeny zdrojovy kod 5 znazorfiuje vytvofeni jednoho z mnoha objektl
nachazejiciho se v ovladacim panelu. Zde se jedna o rozbalovaci seznam, viz fadek 103,
jenz se definuje nastavenim parametru 'Style' objektu UIControl na hodnotu
'popupmenu'. Pomoci tohoto objektu si ve vysledném programu vybirame, jakou

filtrovaci funkci pouzijeme pfti transformaci predzpracovaného signalu.

103 popupMenuApodization = uicontrol ('Parent',ControlContainer,
'Style', 'popupmenu',
104 'String', {'No apodization', 'Lorentz-Gauss',
'Lorentz', 'Gauss', 'Sigmoid'},
105 'FontSize', 11, 'Units', 'normalized',
106 'Position', [spcX, 1 - 5 * buttHg + spcY * 2, buttWd,
popupHg],
107 'Callback', @selectTransformType) ;
108 popupMenuApodization = handle (popupMenuApodization);

Zdrojovy kod 5 Definovani vzhledu rozbalovaciho seznamu

Mezi funkéni prvky, kterym nebude vénovana takova pozornost patii tlacitko, které slouzi
k pfidani samotného FID signalu, na ktery je béhem ptedzpracovani signalu aplikovana
FFT. MR tomograf po kazdém skenu vytvoii datovou slozku s ¢islem méfeni, ve které se
nachdzi datové soubory, které obsahuji rizné informace o probehlém skenu. Mezi témito
soubory se nachazi i soubor fid. Po kliknuti na funk¢ni tlacitko se otevie dialogové okno

pro vybér souboru a miizeme zvolit nami pozadovany fid soubor.
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Takovych jednotlivych fid souborti z riiznych métenti, ¢i skentt mtizeme vlozit neomezeny

pocet.

V levém hornim rohu ovladaciho panelu se nachazi vybérovy seznam, ve kterém se
zobrazuji informace o vloZenych signalech ve formatu id + cesta_souboru. Z tohoto
seznamu jsme také schopni nami vybrany signal odebrat z vyhodnocovani, pomoci
tlacitka, které se nachazi pod tlacitkem pro pfidani signdlu. Tohoto mizeme vyuZit pfi
zjisténi, ze signdl je nevhodny k vyhodnoceni, nebo jsme vybrali nechtény signal. Postaci

tedy odebrat signal, aniz bychom museli restartovat cely program.

'ninik\DesI(top\FID_signaIs\5\ﬂd. .
minik\Desktop\FID_signals\Bifid Choose FID Signal

Delete chosen signal

Set Line Width: 1.0

Obr. 9 Detail na skupinu funkénich tladitek,
ovliviujici zobrazené signaly (Zdroj: autor)

v
< >

4

Na Obr. 9 se taktéz nachazi posuvnik jimz mizeme pomoci funkce, ktera vy¢te hodnotu
odpovidajiciho parametru z objektu posuvniku nastavit sitku ¢ary, kterou se vykresluje
vysledné spektrum. Tento parametr je nastaven na vychozi hodnotu, kterou uziva

MATLAB, ale je mozné ho navysit az na pétinasobek pocatecni $iiky.

3.4.4 Aplikovani metody apodizace

Pti implementaci apodizace bylo piedevsim nutné se rozhodnout, jaké funkce budou
vybrany pro tento ucel. Nakonec byly implementovany &tyti filtrovaci funkce. Jelikoz
jsou Lorentzova a Gaussova funkce nejcastéji vyuzivané funkce pro apodizaci, nechybi
ani zde. Implementovana je i jejich kombinace v podob¢é Lorentz-Gaussovy funkce. Jako
ctvrta funkce je uzita Sigmoida. Protoze se Sigmoida li§i svym prib&hem od pfedchozich
funkci, slouzi spiSe k tomu, abychom mohli pozorovat, jak se méni vlastnosti spekter pfi

aplikaci jiné nez klesajici funkce, pribéh vsech ¢ty funkci je k vidéni na Obr. 10.
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Obr. 10 Grafy jednotlivych apodizaénich funkci (Zdroj: autor)

Nize jsou vypsany jednotlivé apodizaéni funkce se zadpisem zdrojového kddu 1 naslednym
funkénim piedpisem. Parametr, ktery uzivatel pomoci posuvniku nastavuje je
para (2)audava miru apodizace. Tento parametr je nasoben konstantou m, ¢imz

dosdhneme vyrazngjsiho vyhlazeni hran.

e Lorentzova funkce
31 a = (pi * para(2));

32 w = exp((-a)*n t);
Zdrojovy kod 6 Predpis Lorentzovy funkce

w=e (—max)

Rovnice 21
e Gaussova funkce
40 a = (pi * para(2)) / 2 * sqgrt(log(2));
41 w =exp(-((n t) .* (n_t))*(a”2));
Zdrojovy kod 7 Predpis Gaussovy funkce
2
2 ( ra )
w=e 24/10g(2)
Rovnice 22
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e Lorentz-Gaussova funkce

21 al = (pi * para(2));

22 a2 = (pi * para(2)) / 2 * sqrt(log(2));

23 w = exp(-(al * n t + (a2”2) * (n.t .* n t)));
Zdrojovy kod 8 Predpis Lorentz-Gaussovy funkce

2
—(nax+ <L> x2>
w=e 2/log(2)

Rovnice 23
e Sigmoida
49 w=1./ (1 + exp(0.05 * (n - para(2))));
Zdrojovy kod 9 Predpis funkce sigmoidy
1
W= (1 + e005(x-a))
Rovnice 24
9 1"’6 - T : T 35 "106 . T r :
o A) B)
7
25
Z80 3
Xy z
“
2
1 05
0 ' ! ! ! (B ! ! ! '
40 30 20 10 0 -10 -20 -30 40 40 30 20 10 0 -10 -20 -30 -40

Frequency [ppm] Frequency [ppm]

Obr. 11 A) Spektrum pied apodizaci, B) Spektrum po aplikaci apodizace (Lorentz-
Gauss, parametr apodizace 50) (Zdroj: autor)

V nasledujicich kapitolach 3.4.5 Vypocet hodnoty SNR a 3.4.6 Koncentrace metabolitu
jsou k vidéni Grafy 1, 2, 3 a 4, které znazornuji vlivy jednotlivych apodizac¢nich funkci

na vysledné spektrum.
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3.4.5 Vypocet hodnoty SNR

24

udava jako pomér amplitudy signalu S a amplitudy Ssumu N. Je tedy nezbytné, aby byla
hodnota SNR > 1. OvSem V nékterych zdrojich (napf. Li, Regal a Gonen, 2001) se
hodnota Sumu neudava jako amplituda Sumu, ale jako smérodatna odchylka Sumu. Z toho

divodu jsou aplikovany ob¢ varianty.

Ve skriptu je proces vypoctu SNR piiblizen v piilozeném Zdrojovém kodu 10. Mame dvé
vybérova tla¢itka oznacCena jako Standard Deviation (smérodatna odchylka)
aPeak to Peak (amplituda). Funkci noiseChoose si jsme schopni vybrat jaka
funkce, tedy jakd hodnota Sumu, bude vyuZita pro vypocet celkového SNR. Jelikoz
vysledny program limituje vypocet SNR pouze pro jeden urcity vrchol, ale ve spektru se
muze nachazet vice piku, tak pro ptehlednost byl vyuzit objekt posuvniku, kterym si jsme
schopni ohranicit lokalitu, ve které se nachazi vrchol, pro ktery chceme, aby se pomér
signalu a Sumu vyhodnotil. Tyto hranice jsou oznaCeny jako SNRborderl

a SNRborder?2.

25T T T T T T T T

Amplitude [arb. u.]

v oL
40 30 20 10 0 -10 -20 -30 -40
Frequency [ppm]

Obr. 12 Znazornéni veli¢in pouzitych pfi vypoctu SNR (Zdroj: autor)
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521 function noiseChoose (source, eventdata)
522 if get(noisevalstd, 'Value') == 1
524 SNRstd

525 else

527 SNRpeak

528 end

529 end

530

531 function SNRstd (source, eventdata)

548 end

593

550 function SNRpeak (source, eventdata)

558 MaxAmplitude = max (abs(signal (SNRborderl:SNRborder2)));

559 noiseValMax = max(signal(l:floor(end * 0.15)));
560 noisevValMin = min(signal(l:floor(end * 0.15)));
561 noiseVal = noiseValMax - noiseValMin;

562 snr = (MaxAmplitude / noiseVal);

569 end

Zdrojovy kod 10 Funkce slouzici pro vypocet poméru signalu a Sumu

Z grafu 1, ktery znazorfiuje hodnotu amplitudy spektra v zavislosti na parametru
apodizacéni funkce, miizeme vy¢ist, ze S rostouci hodnotou parametru klesa amplituda po
aplikaci Lorentz-Gaussovy, Lorentzovy i Gaussovy funkce. U prvnich dvou
zminovanych klesa amplituda az na polovinu pivodni hodnoty pii maximalnim

parametru. Naopak, linearné roste amplituda po vyuziti funkce Sigmoidy.

kladu
o
o

7

I

yvoj vuci za
o
N

7

\%

0 20 40 60 80 100

Hodnota parametru apodiza¢ni funkce
—| orentz-Gauss  ==Lorentz Gauss  ===Sigmoida

Graf 1 Vyvoj hodnoty amplitudy po aplikaci jednotlivych filtrovacich
funkci (Zdroj: autor)
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Z nasledujicich dvou grafii, které znazoriiuji vyvoj hodnot SNR je patrné, ze pti uziti
Lorentz-Gaussovy nebo Lorentzovy apodizaéni funkce ma nartst hodnot SNR,
Vv zavislosti na hodnot¢ parametru, logaritmicky charakter. Pozvolny rist SNR ve spektru
muzeme pozorovat pii aplikaci Gaussovy funkce. Vice jak dvojnasobku SNR dosahuje
Sigmoida jiz od hodnoty 1 naseho parametru. Z graft mizeme taktéz vypozorovat, ze pii
pouziti skriptu nejsme schopni zvysit hodnotu SNR spektra pred apodizaci na vice nez
trojnasobek po aplikaci apodizace. Pozn.: v Grafu 2 je hodnota Ssumu dana smérodatnou
odchylkou sumu, v Grafu 3 je podminéna amplitudou sumu. Je taktéz zapotiebi dodat, ze
hodnota smérodatné odchylky Sumu bude s velkou pravdépodobnosti nizsi nez amplituda
Sumu, tedy hodnota SNR (s amplitudou Sumu) nedosahne hodnot SNR jako SNR, kde

Vv jeho definici Sum oznacéuje hodnotu smérodatné odchylky Sumu.

2,4

2,2 =

2
1,8
1,6
1,4
1,2

1
0 20 40 60 80 100
Hodnota parametru apodiza¢ni funkce
= |_orentz-Gauss —|_orentz Gauss - Sigmoida
Graf 2 Vyvoj hodnoty SNR po aplikaci jednotlivych filtrovacich funkci
(Sum — smérodatna odchylka) (Zdroj: autor)

Vyvoj vici zakladu

2,8
2,6
24 w
2,2

2
18
1,6
14
1,2

1

vuci zakladu

Vyvoj

0 20 40 60 80 100
Hodnota parametru apodizac¢ni funkce

= |_orentz-Gauss  ==Lorentz Gauss  =Sigmoida

Graf 3 Vyvoj hodnoty SNR po aplikaci jednotlivych filtrovacich funkci
(Sum — amplituda) (Zdroj: autor)
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3.4.6 Koncentrace metabolitu

Koncentrace metabolitu souvisi s integralem signalu neboli plochou, ktera se nachazi pod
spektralni kiivkou ndmi vybraného signalu. Hodnota koncentrace je imérna poctu jader,
které podléhaji jevu magnetické rezonance béhem méfeni ve vybrané oblasti a produkuji
tedy signdl. Zde je dilezité si uvédomit, Ze se nejednd pouze o maximalni amplitudu
signalu, ale o plochu, kterd se pod vrcholem nachdzi, protoze produkovany signal ma
| $itku, ktera je ovliviiovana riznymi parametry, pfedevS§im Tz relaxaci, ¢i apodiza¢nimi
funkcemi. Program dava uzivateli moznost si zvolit oblast, z které bude plochu pod
ktivkou zjistovat. Uzivatel si tedy sam ohraniuje svoji oblast zajmu pomoci dvou
posuvnikt, které se nachdzeji v ovladacim panelu. Pfi zménach provedenych na
posuvniku se na grafu zobrazi dvé pferuSované cary, které symbolizuji onu hranici,
z kter¢ je provadén vypocet plochy pod kiivkou. Je doporuceno plochu poéitat v polosiice

signalu, zkracen¢ znaceno jako FWHM z anglického Full Width at Half Maximum.

Border 1: 0.5ppm | 2
Calculate Integral

J | d
Border 2: -0.4 ppm 3.31e+08
J | |

Obr. 13 Ovladaci panel s detailem na oblast pro
vypocet plochy pod kiivkou (Zdroj: autor)
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Obr. 14 Ukazka zobrazeni integralniho ohranic¢eni (Zdroj: autor)
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Na Obr. 13 a 14 muzeme vidét grafickou ukazku, jak si v rozhrani nastavit vypocet plochy

pod kiivkou. Ze zdrojového kodu 11 muizeme vycist algoritmizaci vypoctu integralu.

Je potieba nejdiive definovat, kolik vzorki zahrnuje jeden krok na ose znézornujici ppm,
tento prepocet je zndzornén na fadku 348 jako proménna ppm2samples. Vychozi
hodnota obou hranic je nastavena v hodnoté 0 ppm, tedy piesné uprostied grafu. Toto
oznaCuje hodnota (length (signal)/2), ktéto veli¢iné je nasledné piic¢tena
proménna (ppm2samples*left), respektive (ppm2samples*right). Béhem
zmény posuvniku dochdzi ke zméndm proménnych left a right, ¢imz se méni
hranice vyhodnoceni, odkud kam ma byt integral spocitan. Pro vypocet plochy pod
ktivkou, vyuzijeme vestavénou funkci trapz, ktera slouzi, pravé k tomuto ucelu, jejim

parametrem je, odkud kam ma plochu spocitat.
342 function integral (source, eventdata)

348 ppm2samples = le / (BW / £0);

350 left = get(leftslider, 'Value');

352 right = get(rightslider, 'Value');

354 left = round((length(signal) /2)+ (ppm2samples *
(left)));

355 right = round((length(signal)/2)+ (ppm2samples *
(right)));

358 Int = trapz(abs(signal (right:left)));

359 set(valIntegral, 'String', num2str (Int, '%10.2e'"))

373 end

Zdrojovy kod 11 Funkce slouzici pro vypocet integralu

Zménu hodnoty plochy pod kfivkou v zavislosti na mife apodizace mizeme pozorovat
v grafu 4. Lorentz-Gaussova, Lorentzova i Gaussova apodizac¢ni funkce si zde
zachovavaji Klesajici linearni vyvoj, pficemz Gaussova funkce dosahuje velmi
nepatrného poklesu oproti ptivodnimu, neapodizovanému spektru. I pfes maximalni
parametr dosahuje az na 97 % ptvodni hodnoty pted apodizaci. Apodizacni filtr funkce
sigmoidy ma logaritmicky rast, jenZ se limitn¢ blizi ptivodni hodnoté pfed apodizaci.
Z pohledu na graf je ziejmé, ze hodnota integralu po apodizaci nemize byt vyssi nez pred

apodizaci.
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Graf 4 Vyvoj hodnoty plochy pod kiivkou po aplikaci jednotlivych filtrovacich
funkci (Zdroj: autor)

3.4.7 Export dat
Po dokonceni analyzy mame moznost vysledna data exportovat. Jedna z nabidek
je vytvoreni snimku spektrogramu a jeho nasledné ulozeni v nami vybraném grafickém
formatu a volb& umisténi souboru, k tomuto slouzi vestavéna funkce saveas. Druhou
moznosti je ulozeni vyznamnych proménnych Vv textovém (Obr. 15) ¢i tabulkovém
formatu (Obr. 16). Mezi ukladané proménné patii napiiklad cesta k souboru signalu,

vybrany typ apodizace, hodnota integralu ¢i hodnota SNR.

g-========== Information about this spectra ==========->
File Name: 1. C:\Users\ \FID signals\6\fid
Creation of this File: 21/03/03-11:50

<-========== Apodization =—========->
Bpodization Type: Gauss
Bpodization Parameter: 40

P Mplltude EE
Signal Amplitude: 1.130154e+08

{—========== Integral ==========->
Integral Value: 1.73e+09

1st Integral Border: -0.84811

2nd Integral Border: 1.6362

f—========== GNR ==========_>
SNR Value: 10.12
Noise Type: Peak to Peak

Obr. 15 Exportovana data v textovém dokumentu (Zdroj: autor)

47



593
629
630
631
632
633
634
635
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637
638
639
640
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function diary (source,

File Name 1, C:\Users\,

_|Apodization Type

Apodization Parameter

_|Signal Amplitude
|Integral Value

1st Integral Border

_|2nd Integral Border

SNR Value
NoiseType

\FID_signals\6\fid "

Gauss
40,00

113015448,85

1730000000,00
-0,85
1,16
10,12

Peak to Peak

Obr. 16 Exportovana data v tabulkovém dokumentu (Zdroj: autor)

dataMatrix = {;
'File Name',

'Apodization Type',
'Apodization Parameter',
'Signal Amplitude',

'Integral Value',

'Integral Border',
'2nd Integral Border',

'SNR Value',
'NoiseType',
bi

xlswrite (fullfile (path,

end

eventdata

sgnName;

apodType;
apodvValue;
amplitude;

intValue;

intLeftBorder;
intRightBorder;

snrValue;
noiseGroupType;

fName), dataMatrix);

Zdrojovy kod 12 Cast funkce exportujici data ve formatu .xIsx

3.5 Ukazka vyuziti prohliZece spekter

Vysledny program bude vyuzit pro vytvofeni kalibra¢ni kiivky soli kyseliny fytové —

fytatu vapenatého (CalPs), podle které miZeme nasledné kvantifikovat mnozstvi

fosforovych atomi pomoci MR spektroskopie. Vzhledem k tomu, Ze ptes 20 % hmotnosti

této slouceniny je tvoreno fosforem, je dobfe pozorovatelny pii 3P MRS.

Obr. 17 Fytat vapenaty — CalPs (Zdroj: autor)
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3.5.1 Kalibraéni kiivka
Kalibra¢ni kfivka ptedstavuje zavislost intenzity signalu, v podobé plochy pod kiivkou
vysledného spektra, na koncentraci slouceniny. Protoze intenzita signalu je pfimo timérna
koncentraci, tak by kalibra¢ni kiivka méla mit linedrni priabeh, diky této vlastnosti
a moznosti vyuziti linearni extra, ¢i interpolace mizeme odhadnout hodnotu intenzity

signalu za urcité koncentrace a naopak.

3.5.2 Priprava vzorku
Smichanim 500 pl destilované vody a CalPe 0 riznych hmotnostech, bylo vytvoreno pét
vodnich roztokt CalPe (viz Tab. 4 a Obr. 18). ProtoZe jsou ¢astice CalPs malo rozpustné
a pro piesnost experimentu je nutné vytvofit co nejvice homogenni roztok, byl vyuzit
vortexer, ktery za pomoci elektromotoru roztac¢i gumovou podlozku a po pritlaceni
vzorku v mikrozkumavce na podlozku se podlozka rychle roztoc¢i a dojde k preneseni
tohoto pohybu na kapalinu uvniti mikrozkumavky a vytvofeni viru, ktery napomaha

k znaénému urychleni homogenizace roztoku.

Tab. 4 Hmotnostni a objemové tudaje o jednotlivych vzorcich (Zdroj: autor)

Oznaceni vzorku | Fytdt vapenaty | Destilovand voda | Hmotnostni Koncentrace
m [mg] V [ul] [mg/ul]

CalP6_0,025¢ 25 500 0,05

CalP6_0,05g 50 500 0,1

CalP6_0,1g 100 500 0,2

CalP6_0,2g 200 500 0,4

CalP6_0,4g 400 500 0,8

Obr. 18 Vodni roétok CalP6_0,4g (Zdroj: autor)
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3.5.3 Méfeni pomoci MR tomografu
Pro naméfeni experimentalnich dat bylo vyuzito objemové civky, jejiz znacnou vyhodou
je, ze dokaze pracovat v celém svém objemu. Nejjednodussim typem objemové civky je
solenoid, do kterého je fantom zasunut. Tento typ civky, diky své konstrukeci,
je nejvhodnéjsi moznosti pii méfeni fantomti v mikrozkumavkach. Civka se umist'uje

doprostted hlavniho magnetu MR tomografu.

Obr. 20 Detail na solenoid (Zdroj: autor)

Po vlozeni civky se vzorkem dovnitf magnetu nastane mala, ale pfesto vyznamna zména
magnetického pole a Larmorovy frekvence uvniti vzorku. Z tohoto divodu musime na
civece provést tzv. tuning a matching, kde tuning znamena nastaveni civky na rezonan¢ni
frekvenci zkoumaného vzorku a matchingem se docili zmény impedance civky tak, aby

byl maximalizovan pfenos energie mezi vzorkem a civkou.

Fantomy byly naméfeny pomoci specialniho spektroskopického protokolu typu single
pulse sekvence. Kazdy vzorek byl méfen cCtyfikrat jednou sekvenci single pulse, kdy
jediny parametr, ktery se ménil, byl pocet akvizic, pti vice nez jedné akvizici dochazi
K primérovani signalu. Jak jiz nazev napovida, tak nastava zprimérovani jednotlivych

FID signalt, které byly pofizeny na jednom vzorku shodnymi parametry.
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Intenzita signalu s poctem akvizic linearné roste dle n, zatimco Sum, ktery je nahodily
roste s vn. Parametr n zna¢i, kolikrat bylo provedeno vice ¢ méné akvizic oproti nami
zndmému méfeni. Z tohoto vyplyva, ze s poctem akvizic roste plocha pod kiivkou i Sum.

To znamena i zménu SNR o faktor % = +/n (Baumann et al., 2019). Délka méfeni je

pfimo umérna poctu akvizic (viz Tab. 5), abychom zvysili SNR 10x je potfeba méfit 100x
dele.

Tab. 5 Vliv poctu akvizic na ¢as méfeni (Zdroj: autor)

Pocet akvizic Doba meéreni Repeticni ¢as (TR)
32 ~1min 2000 ms
64 ~2min 2000 ms
150 ~5min 2000 ms
300 ~10 min 2000 ms

3.5.4 Vysledky méteni kalibra¢ni kiivky

V nasledujicich tabulkach jsou vypsany hodnoty plochy pod kfivkou a amplitudy kiivky.
Tyto hodnoty byly ziskdny pomoci vytvoieného programu pro analyzu spekter. Kazdé
tabulce odpovida graf, ktery zobrazuje zdvislost koncentrace na integrdlu signélu.
Kvantitativni analyza byla provedena na neapodizovanych spektrech bez piidaného zero-
fillingu. Vzorek CalP6_0,4g byl méfen dvakrat. Prvni méfeni probéhlo za shodnych
vychozich podminek jako ostatni vzorky, toto méfeni je oznaCeno jako CalP6 0,4gA.
Druhé méfeni tohoto vzorku oznacené jako CalP6_0,4gB bylo naméteno poté co byl tento
vzorek odebran z ultrazvukového 14znég, ve které se nachazel po dobu cca 60 minut.
Vzhledem k tomu, Ze obé méfeni posledniho vzorku se zasadné 1isi od teoretického
pfedpokladu, byla tato méfeni vynechana z vyhodnocovani kalibra¢ni kiivky. Pozn.: Tato
situace je podrobnéji rozebrana v kapitole 4. Diskuze.

Tab. 6 Kalibra¢ni kiivka — 32 akvizic (Zdroj: autor)

Pocet akvizic: 32 | Koncentrace [mg/ul] | Integral signalu Amplituda signalu
CalP6 _0,025¢g 0,05 1,01E+07 2,85E+06
CalP6_ 0,059 0,1 1,13E+07 3,75E+06
CalP6_0,1g 0,2 2,51E+07 2,22E+06
CalP6_0,2g 0,4 3,64E+07 7,82E+06
CalP6_ 0,49A* 0,8 4,32E+07 4,48E+06
CalP6_0,49B** |0,8 4,66E+07 6,23E+06
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Graf 5 Kalibra¢ni kiivka — 32 akvizic (Zdroj: autor)
Tab. 7 Kalibra¢ni kiivka — 64 akvizic (Zdroj: autor)
Pocet akvizic: 64 | Koncentrace [mg/ul] | Integral signalu Amplituda Signadlu
CalP6 _0,025¢g 0,05 2,04E+07 4,71E+06
CalP6_ 0,059 0,1 2,42E+07 6,71E+06
CalP6_0,1g 0,2 4,78E+07 6,70E+06
CalP6_0,2g 0,4 6,86E+07 1,41E+07
CalP6_0,4gA* | 0,8 8,72E+07 9,43E+06
CalP6_0,4gB** 0,8 1,08E+08 1,24E+07
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Graf 6 Kalibra¢ni kiivka — 64 akvizic (Zdroj: autor)
Tab. 8 Kalibra¢ni kiivka — 150 akvizic (Zdroj: autor)
Pocet akvizic: 150 | Koncentrace [mg/ul] | Integral signalu Amplituda signalu
CalP6 _0,025¢g 0,05 4,68E+07 1,04E+07
CalP6_ 0,059 0,1 5,91E+07 1,50E+07
CalP6_0,1g 0,2 1,03E+08 1,62E+07
CalP6_0,2g 0,4 2,10E+08 3,15E+07
CalP6_ 0,49A* 0,8 3,19E+08 2,07E+07
CalP6_0,4gB** 0,8 3,31E+08 2,54E+07
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Graf 7 Kalibra¢ni kiivka — 150 akvizic (Zdroj: autor)
Tab. 9 Kalibra¢ni kiivka — 300 akvizic (Zdroj: autor)
Pocet akvizic: 300 | Koncentrace [mg/ul] | Integral signalu Amplituda signalu
CalP6 _0,025¢g 0,05 8,83E+07 2,39E+07
CalP6_ 0,059 0,1 1,12E+08 2,97E+07
CalP6_0,1g 0,2 2,07E+08 2,94E+07
CalP6_0,2g 0,4 4,41E+08 6,08E+07
CalP6_ 0,49A* 0,8 5,28E+08 4,04E+07
CalP6_0,49gB** | 0,8 6,13E+08 5,28E+07
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Graf 8 Kalibra¢ni kiivka — 300 akvizic (Zdroj: autor)

Na Obr. 21 je zobrazeno spektrum c¢tyt koncentraci pii 150 akvizicich, pro zvySeni

rozliSeni byla tato spektra Apodizovana Gaussovou funkci s parametrem 100.
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Obr. 21 Apodizované spektrum ¢tyt koncentraci, 150 akvizic (Zdroj: autor)

Obr. 22 predstavuje, ze pfi hodnoceni koncentrace zavisi i na Sifce spektra. Zde dvakrat
vice koncentrovany vzorek ma pouze o 7 % vys$s$i amplitudu, ale piesto dosahuje

dvojnasobku plochy pod kiivkou, jedna se o signaly CalP6_0,1g a CalP6_0,2g z Tab. 8.
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Obr. 22 Detail na spektrum CalP6_0.1g a CalP6_0.05¢g, 150 akvizic (Zdroj: autor)
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4. Diskuze

Béhem vyvoje programu jsme se potykali s nékolika problémy, pfedevsim v po¢atecnich
fazich vyvoje. Dostupnéd odborna literatura se zabyva pouze tim, jak nactena data
zpracovat, ovSem nejveétsi problém, ktery by nedovoloval ve vyvoji pokracovat dal,
spocival v tom, jak nezpracovana, tzv. raw data, z kterych je tvoten fid soubor, spravné
¢ist. Pomoci Fourierovy transformace jsme samoziejmé dokazali vytvofit spektrum, ale
to nekorespondovalo se spektry, které vytvarel profesionalni software. Spatné naéteni

souboru se mimo jiné projevovalo zrcadlenim spektra uprostred grafu.

Po debaté¢ se studentem magisterského oboru biomedicinské inzenyrstvi na Technické
Univerzité v Liberci, ktery se potykal se shodnym problémem pii feSeni své diplomové
prace, tedy jak spravné¢ nacist datovy soubor fid, jsem se dozveédél, ze spole¢nost Bruker,
vyrobce MR tomografli, uklada data jako 32bitova a zapsané hodnoty se musi ¢ist jako
komplexni ¢isla. Po Gpraveé kodu, tak aby skript spravné nacetl nezpracovana data jsme
se jiz blizili ke spravné grafické reprezentaci spektra. Poslednim krokem pii
ptedzpracovani dat bylo potieba z vyhodnocovani odebrat nabéh dat, ktery nese data
0 nulové informacni hodnoté. Po této fazi pfedzpracovani dat, se spektra vykreslovala bez

potizi a odpovidaly tomu, jak je zobrazuje profesionalni software TopSpin.

wewvr

ty, které muzeme nazyvat Cisté kosmetické. Postupem casu vzniklo nékolik verzi
programu, které se liSily at’ uz svymi moznostmi, nebo riznym rozlozenim grafického

uzivatelského prostredi, neZ jsme dosli k finalni verzi, ktera je v této praci popisovana.

Pii analyze, ktera se tykala vlivu apodizace na vysledné spektrum, jsme zjistili, Ze pouzité
filtrovaci funkce, dokazou zasadné zlepsit pomér signalu a Sumu, ale ovliviiuji amplitudu
spektra a s tim spojenou plochu pod kiivkou. Z téchto diivodi je nedoporucuji pouzivat

behem kvantitativni analyzy, pouze pokud je chceme uzit pro grafickou prezentaci.

Pii kvantitativni analyze, jako je napiiklad vypocet plochy pod k¥ivkou, Si je nutné
uvédomit, ze stale pracujeme s diskrétnim signalem, nikoli spojitym, coz mize piinaset
urcité limitace. Naptiklad pokud se vhodna hranice integralu nachazi mezi dvéma vzorky,
tak se ve skuteCnosti tato hranice ptfimkne k urcité hodnoté vzorku, coz v uritych

v

ptipadech muze udé€lat zna¢ny rozdil, predevsim pokud je Sifka spektra velmi tizka.
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Z vynesenych grafii 5-8 muzeme vycist, dle predpokladi, linedrni vyvoj plochy pod
kiivkou spektra v zavislosti na koncentraci, a to v nami namétenych koncentracich
0,05-0,4 mg/ul. Pomoci interpolace muzeme urcit hodnotu at' uz integralu nebo

koncentrace, ktera se nachazi v tomto rozmezi.

Také si miizeme v§imnout, ze hodnoty integralu u vys$Sich koncentracich, nez je 0,4 mg/ul
jiz nelze s jistotou ur€it na zaklad¢é tohoto pokusu u této slouceniny. Dle teoretického
predpokladu bychom ocekavali, ze plocha pod kiivkou vzorku o koncentraci 0,8 mg/ul
se bude pohybovat okolo dvojnasobku plochy pod kiivkou vzorku s koncentraci

0,4 mg/ul, tato situace ovSem nenastala.

Ve vyzkumné ¢asti bylo také zminéno, ze tento vzorek o koncentraci 0,8 mg/ul byl
naméfen dvakrat. Poprvé za shodnych vychozich podminek, jako ostatni vzorky, podruhé
poté co byl tento vzorek cca 1 hodinu v ultrazvukové lazni. Primarnim vyuzitim
ultrazvukové 14zn€ je CiSténi necistot, piicemz jako vedlejsi produkt vznika teplo, které

kapalinu uvniti 1azné zahfteje, tato teplota miize byt na pfistroji ptimo nastavena.

Po aplikaci Fourierovy transformace na FID signal dochazi ke vzniku spektra. Tento FID
signal klesa exponencialné s ¢asovym parametrem T . S delsi T, miZeme taktéz o¢ekavat
vétsi plochu pod ktivkou (McRobbie et al., 2007). Pfedpokladame tedy, ze vzorek

o0 koncentraci 0,8 mg/ul ma kratsi T, nez vzorek s koncentraci 0,4 mg/pl.

Parametr T, ktery kromé jiného pfi spektroskopii ovliviiuje plochu pod kiivkou, klesa
s rostoucim rotaénim korelacnim casem, jak bylo ukazano naptiklad u fluoresceinu
(Devauges et al., 2012) nebo u trehalozy (Parker et al., 2010). Rota¢ni korela¢ni ¢as znaéi
dobu, za jakou se molekula oto¢i o jeden radian. S rostouci hodnotou viskozity dochéazi
taktéZ ke zvySeni rotacniho korela¢niho Casu. S rostouci teplotou vzorku klesa viskozita

vzorku (Webb et al., 2017).

Na zékladé tohoto teoretick¢ho vychodiska se méla plocha pod kiivkou pii druhém
metfeni zvétsit, coz se potvrdilo, vzorek ovSem nebyl zahtan dostatecné. Muzeme
predpokladat, ze pokud bychom zahtali vzorek jesté vice, doba T, by se prodlouzila
natolik, tak aby pasovala na vzniklou kalibra¢ni kiivku. Ov§em toto nemtizeme s jistotou
potvrdit. Protoze byla zasadné naruSena shodnost vychozich podminek, je tento vzorek
0 této koncentraci jak pro vyhodnocovani, tak pro praktické uziti nevhodny. Druhé

méteni tohoto vzorku mélo pfedevsim za cil ovéfit spravnost teorie.
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5. Navrh doporuceni pro praxi

Vytvofeny program pii pouhé grafické reprezentaci dat se nijak zadsadn¢ nelisi od bézn¢
uzivaného komercniho software pro vyhodnoceni spektroskopickych dat. Program je také
schopny nam poskytnout zakladni informace o spektru pii kvantitativni analyze. Taktéz
muzeme vyuzit riznych metod pro zlepSeni rozliSeni spektra. Vytvoreny software
nedosahuje takové komplexnosti, jakou nam nabizi profesionalni software, ale pro

béznou analyzu je plné dostacujici.

Z tohoto diivodu jednozna¢né doporucuji ve vyvoji programu, ktery ma, i pies svou
robustnost, stale néjaké nedostatky, pokraovat. Kromé ptidani dalSich moznosti, které
by napomohly pfi kvantitativni analyze, doporucuji se také soustiedit na optimalizaci
programu a nabidnout funkce, které by napomohly uzivatelskému komfortu. Idedlni by
bylo ¢aste¢n¢ zautomatizovat proces analyzy a tim ho urychlit. Pokud bude mozné na tuto
praci navazat, tak bych se v diplomové praci zabyval oblasti, ktera kombinuje
zobrazovani magnetickou rezonanci i metodu magnetické rezonanéni spektroskopie

a vyuzil potencialnich novych moznosti, které by tento program mohl nabidnout.
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6. Zavér
Vramci této bakalafské prace, ktera se =zabyvala nacCtenim a zpracovanim
spektroskopickych dat z magnetické rezonan¢ni spektroskopie, bylo stanoveno pét cili,

ptfi¢emz kazdy z nich byl splnén.

V teoretické ¢asti jsme se vénovali popisu principu jevu magnetické rezonance, stejné tak
jako popisu moznosti a vlastnosti magnetické rezonan¢ni spektroskopie, ktera jak jiz

nazev napovida na tomto principu funguje.

Soucasti teoretické Casti je i popis hardware MR tomografu. Zabyvali jsme se také teorii
tykajici se zpracovani signali, této teorie jsme vyuzili pfi tvorbé programu ke zpracovani

spektroskopickych dat.

Primarnim cilem, a tedy i hlavni naplni bakalaiské prace byl vyvoj programu ve
vyvojovém prostiedi MATLAB. Pomoci vytvofeného programu jsme schopni nacist
a zpracovat spektroskopicka data poskytovana MR tomografy od spole¢nosti Bruker. Pfi
vyvoji programu jsme vychazeli ze ziskanych teoretickych poznatki z oblasti teorie
signalii. Nezbytné také bylo provést reSerSi zékladnich moZnosti profesionalniho
software, abychom zjistili, jaké moznosti by software uréeny ke zpracovani spekter mél
nabizet. Timto ,,referencnim* software se stal komplexni program TopSpin od spole¢nosti
Bruker. Tento program je odbornou komunitou povazovan ze standard pii zpracovani

spekter produkovanych MR tomografy nebo MR spektrometry.

Vytvofenym programem muzeme pii kvantitativni analyze spektroskopickych dat napf.
spocist hodnotu poméru signalu a Sumu nebo plochu pod kiivkou, ktera je ptimo imérna
koncentraci sledovaného metabolitu. Pfi pouhé grafické reprezentaci signélu je vhodné
zlepsit rozliSeni spektra, coz je uzivateli poskytnuto. K tomuto byly vyuzity bézné metody
pii zpracovani spektroskopickych dat, a to apodizace a tzv. zero-filling. Praktickou
ukazkou vyuziti vytvofeného programu bylo vytvofeni kalibraéni kiivky slouceniny

fytatu vapenatého, kterd umoziiuje nasledné kvantitativni hodnoceni 31P spekter.
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Prilohy

Piiloha A Fotografie MR tomografu Bruker Biospec 4.7T

Obr. A MR tomograf Bruker Biospec 4.7T (Zdroj: autor)
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Priloha B Spektrum vzorku CalP6_ 0,19 zobrazené programem TopSpin
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Obr B Spektrum vzorku CalP6_0,1g zobrazene programem TOpSpln (zdroj: autor)
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Ptiloha C Spektrum vzorku CalP6_ 0,19 zobrazené v prohlizeci spekter
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Obr. C Spektrum vzorku CalP6_ 0,1g zobrazené v prohlizeci spekter (Zdroj: autor)
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Piiloha D Datova slozka obsahujici soubory s informacemi o prob&éhlém skenu

> 31PNewVzor.7x1 » 6

~

Nazev Datum zmeény Typ Velikost
pdata 13.4.2021 13:21 Slozka soubort
| ] acqp 13.4.2021 13:21 Soubor 10 kB
'] acqu 13.4.2021 13:21 Soubor 4kB
| ] acqus 3.4.2021 13:21 Soubor 4kB
m fid 13.4,.2021 13:21 Soubor 8 kB
|| method 13.4.2021 13:21 Soubor 5 kB
Lj pulseprogram 13.4.2021 13:21 Soubor 20 kB
'] spnam0 13.4.2021 13:21 Soubor 1kB
|| spnam1 13.4.2021 13:21 Soubor 1kB
L] uxnmr.par 13.4.2021 13:21 Soubor PAR 40 kB

Obr. D Datova slozka prob&hlého skenu s vyraznénym souborem fid (Zdroj: autor)
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Priloha E Obsah ptilozené¢ho CD

Text bakalafské prace

- bakalarska_prace 2021 Dominik_Havlicek.pdf

Kompletni zdrojovy kod prohlizece spekter
- prohlizec_spekter_2021_Dominik_Havlicek.zip
- apodization.m
- gui.m
- main.m

- 2krat soubor fid

Clanek shrnujici text bakalaiské prace

- shrnujiciClanek_metodickyManual_2021 Dominik_Havlicek.pdf
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