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Wprowadzenie

Rezonans magnetyczny — zjawisko odkryte w potowie XX wieku
—jestciagle poznawane i w pewnym sensie odkrywane na nowo.
Nalezy do najbardziej dynamicznie rozwijajacej sie dziedziny
obrazowania w medycynie, jak rowniez w innych naukach bio-
logiczno-chemicznych. Podstawa zjawiska jest oddziatywanie
silnego pola magnetycznego i fali elektromagnetycznej na jadra

atomoéw wodoru — protony. Sygnat rezonansu magnetycznego
Streszczenie
dkryte w potowie XX wieku zjawisko rezonansu magne-

O

w rekach badaczy. Znajduje zastosowanie zaréwno w naukach

tycznego stanowi do dnia dzisiejszego potezne narzedzie

biologicznych, jak i technicznych. Sztandarowym zastosowa-
niem metody obrazowania wykorzystujacego zjawisko rezo-
nansu magnetycznego jest medycyna. Ta w petni nieinwazyjna
metoda pozwala na badanie ludzkiego ciata w sposéb dotad
niespotykany.

Niniejsza praca prezentuje jeden z aspektéw zastosowania tej
metody, a mianowicie termometrie rezonansu magnetycznego
(MRT). W pracy dokonano przegladu metod pozwalajacych na
monitorowanie temperatury metoda MRI. Pokazano Zrédta bte-
déw, jak réwniez wybrane metody ich redukgji.

Cel pracy. Celem pracy jest przedstawienie metod pomiaru
temperatury wnetrza ludzkiego ciata metodami MRI. Termome-
tria MRI (MRT) to wazna funkcjonalno$¢ pozwalajgca na niein-
wazyjne mierzenie temperatury w miejscach o ograniczonym
dostepie. Funkcjonalno$é¢ ta jest nieodzowna w prowadzeniu
niektérych rodzajéow terapii nowotwordw. Znajomos¢ rozktadu
temperatur nie tylko w punkcie, ale w catej objetosci jest kluczo-
wa do tego rodzaju zastosowan.

Stowa kluczowe: czasy relaksacji, rezonans magnetyczny,
pomiar temperatury, termometria MRI, termoterapia, PFR
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zalezy od bardzo duzej liczby czynnikdw, z ktérych przewazajaca
cze$¢ jest mniej lub bardziej uzalezniona od temperatury. Pod-
stawowy mierzony parametr, jakim jest czas relaksacji podtuz-
nej T1, jest silnie uzalezniony od zmian termicznych przestrzeni
badanej.

Juzw pierwszych latach wykorzystywania zjawiska rezonansu
magnetycznego jako metody badawczej znane byty zaleznosci
czasu relaksacji podtuznej (T1) od temperatury [1, 2].

22?2 N
Abstract

he phenomenon of magnetic resonance imaging discov-
Tered in the mid-20th century is a powerful tool to this day
in the hands of researchers. It finds application in both sciences
biological and technical. The main application field of the res-
onance phenomenon is medicine. The method is completely
non-invasive and allows the examination of the human body in
a manner so far unparalleled.

Thiswork presents one aspect of the application of this meth-
ods, called magnetic resonance imaging thermometry (MRIT).
The paper reviews methods allowing for temperature monitor-
ing. Error sources as well as selected methods of their reduction
is presented.

Objective of the work. The purpose of the work is to present
methods for the measurements of internal body temperature
by MRI . Thermometry MRI (MRIT) is an important field that
allows non-invasive temperature measurement. This function-
ality is indispensable in driving certain types of cancer therapy.
Knowledge of the temperature is crucial for this application.

Key words: magnetic resonance imaging, temperature
measurement, MRI thermometry, thermotherapy, PFR
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Jakjuz wspomniano, na sygnatrezonansu magnetycznego ma
wptyw wiele czynnikdw zwigzanych z temperatura. Wyniki s
uzaleznione od czestotliwosci rezonansu protonowego (PRF),
wspbtczynnika dyfuzji (D), czaséw relaksacji T1 i T2, transferu
magnetyzacji, gestosci protonowej, jak réwniez wrazliwych na
temperature Srodki kontrastowe.

Metoda przesuniecia czestotliwosci
rezonansowej (PFR)

Prace [6, 7] wskazuja metode pozwalajaca okresla¢ temperature
W oparciu o przesuniecie czestotliwo$ci rezonansu protonowe-
go (PRF). Nie jest to metoda pozwalajaca na okreslenie wartosci
bezwzglednej temperatury, ale do wyznaczenia zmian w sto-
sunku do rozktadu referencyjnego. Ten rozktad referencyjny jest
punktem odniesienia i w stosunku do niego obliczane sg zmiany
faz czestotliwoéci rezonansowej. W dzisiejszej dobie metoda ta
jest uwazana za ,ztoty standard” termometrii MRI [8]. Charakte-
ryzuje sie ona bardzo dobra liniowos$cia, wysoka rozdzielczoscia
przestrzenng i bardzo niewielka zaleznoscig tkankowa. Dodat-
kowo silny zwigzek z temperatura czyni ja metoda z wyboru dla
zastosowan in vivo. Do wad metody nalezy niemozno$¢ zastoso-
wania jej w tkankach ttuszczowych. W takich tkankach znajduja
zastosowanie metody powigzane z czasami T1 lub T2. Metoda
PFR stosowana jest w monitoringu terapii polegajacych na de-
ponowaniu energii czy to fal radiowych, ultradzwiekowych lub
Swiatta laserowego w celu zabijania komorek rakowych. Zasto-
sowania hipertermiczne wymagaja podgrzewania tkanek do
temperatur na poziomie 41-45°C. Tkanki sg utrzymywane w tych
warunkach kilkadziesigt minut. Ablacje wymagaja stosowania
wyzszych temperatur najczesciej w zakresie od 60 do 90°C. Dla-
tego tez tak wazne jest doktadne monitorowanie zmian termicz-
nych w tkankach.

Dziatanie tej metody zwiazane jest bezposrednio z zalezno-
$ciami termicznymi wigzan wodorowych.

W nizszej temperaturze miedzy czasteczkami wody wystepu-
ja silne wigzania wodorowe. W miare zwiekszania temperatury
ruchy molekut rosna. Zwieksza sie ekranowanie protonéw wo-
doru, w wyniku czego obniza sie czestotliwo$¢ rezonansowa.

Zalezno$¢ temperaturowa jader wodoru w czasteczce wody
zaobserwowano juz w Il potowie XX wieku [9]. Wiadomo, ze
czestotliwo$¢ rezonansowa jest wprost proporcjonalna do pola
magnetycznego B,. Rozpatrujac prébke w mikroskali, nalezy
uscisli¢, iz czestotliwos¢ Larmora jest zalezna od lokalnego pola
magnetycznego B, ,:

©g = VB
Przyjmujac
Bo =Bo(1-(T))
otrzymamy, iz
0 =78, (1-0(7)).
Poniewaz wyrazenie
c(T):aT,
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czyli po podstawieniu otrzymujemy
oy =yBy(1-aT),

gdzie y jest wspétczynnikiem zyromagnetycznym, ktérego war-
tos¢ jest wtasciwa danemu pierwiastkowi, B, — wartos¢ statego
pola magnetycznego B, T - temperatura wyrazana w °C. Do-
ktadniejsze rozpatrzenie nalezy sie wspétczynnikowi o — jest
to tzw. wspdtczynnik PRF (Proton Resonance Frequency). Jest on
podawany w wartosciach ppm/°C. Wspétczynnik ten waha sie od
-0,007 do -0,011 ppm/°C [8]. Badacze [14] podaja wartos¢ tego
wspotczynnika na poziomie 0d-0,009 do-0,01 ppm/°C. Zaktada-
jac badanie w systemie rezonansu magnetycznego 1,5 T, zmia-
na 0,01 ppm/°C odpowiada zmianie czestotliwosci na poziomie
0,64 Hz/°C. Dodatkowa zaletq wspotczynnika o jest jego stato$é
dla tkanki. Pewng wadg jest mozliwo$¢ stosowania tej metody
w tkankach zawierajacych wode. Technika ta nie daje wyniku
w przypadku protondw znajdujgcych sie w czasteczkach ttusz-
czu. W tym przypadku zmiana wartosci wspdtczynnika o jest na
poziomie -0,00018 ppm/°C. W praktyce eliminuje to zastosowa-
nie tej metody w pomiarach dla tkanek ttuszczowych.

Przytoczone wartos$ci sa mate, ale mozliwe do pomiaru me-
todami opartymi o zmiane fazy sygnatu MRI. Metodg pomiaru
przesuniecia fazowego sygnatu MRI mozna osiggna¢ doktad-
nos$¢ na poziomie 1-2°C. Mylnym jest stwierdzenie, ze przesu-
niecie fazowe zalezy tylko od temperatury. Parametr ten uzalez-
niony jest od wielu innych czynnikéw. Do najwazniejszych zrédet
zaburzen naleza: zmiany podatnosci magnetycznej (zalezne od
temperatury i zmian samego sprzetu), zmiany przewodnos$ci
elektryczne;j.

Parametry gtéwnego pola magnetycznego - jego jednorod-
nos¢, jak i stabilno$¢ wptywaja bezposrednio na pomiary tempe-
ratury. Generalnie zmiany te powodujg zwiekszanie sie btedéw
wszystkich badan, w ktérych monitorowana jest faza sygnatu.
Jednorodnoséc i stabilnos¢ pola ma zasadniczy wptyw na stosu-
nek sygnatu do szumu (SNR), jak réwniez rozdzielczosci w spek-
troskopii MRI [10]. Jesli zatozymy stato$¢ temperatury w obsza-
rze badanym, to dryft wartosci pola magnetycznego wynoszacy
0,02 ppm/h generowatby btad na poziomie +2°C/h [14]. Tak duze
zmiany nalezy korygowaé, gdyz prowadza do nadmiernych bte-
déw oszacowan zmian temperaturowych. Charakterystyka cza-
sowa tego zaktdcenia wskazuje na jego wolne zmiany w czasie.
Umozliwia to korygowanie btedéw za pomoca punktéw odnie-
sienia. Punktami moga by¢ np. tkanki ttuszczowe, dla ktérych
zmiany PRF mimo wzrostu temperatury sa niewielkie [15, 16].
W przypadku odnosnikéw zewnetrznych stosuje sie wode, jak
réwniez lipidy [17].

W pracy [11] autorzy zamies$cili wyniki pokazujace, iz zmiany
przewodnosci elektrycznej tkanek powstate w wyniku zmian
temperatury odpowiadajg za przesuniecie fazowe. Otrzymane
wyniki jednoznacznie mdéwig o braku znaczacej réznicy wspdt-
czynnika termicznego PRF pomiedzy réznymi tkankami, jak réw-
niez prébka zelu kontrolnego. Zmierzone przesuniecie fazowe
zwigzane z temperaturg charakteryzuje sie bardzo dobra linio-
woscig w zakresie 20-80°C. Autorzy tej pracy pokazali réwniez
vol. 8
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wptyw zmiany czasu echa TE na warto$¢ przesuniecia fazy.
Wozrost temperatury zmniejsza wzgledng przenikalno$¢ o okoto
0,5%/°C dla wody i zwieksza przewodno$¢ elektryczng o okoto
1,7%/°C (wynik uzyskany dla mieénia psa) [14].

Do znacznych btedéw w okreslaniu temperatury metoda
zmiany czestotliwosci rezonansowej protonéw prowadzi wptyw
temperatury na podatno$¢ magnetyczna. Autorzy pracy [12]
wykazali to w sposéb zaréwno teoretyczny, jak rowniez metoda
eksperymentalna. Wyniki otrzymane metoda PRF wykazywaty
zmiany temperatury fantomu duzo wyzsze niz byty one w rze-
czywistosci, a réznice siegaty kilku stopni Celsjusza.

Kolejnym czynnikiem zaktécajacym okreslanie poziomu ter-
micznego tkanek jest perfuzja. Moze ona prowadzi¢ zaréwno
do przeszacowania, jak i niedoszacowania badanej temperatu-
ry. Podstawa zaburzen jest sam tlen. Pierwiastek ten w czystej
postaci jest paramagnetyczny, natomiast po zwigzaniu sie z he-
moglobing tworzy oksyhemoglobine, ktéra wykazuje wtasno-
$ci diamagnetyczne, wptywajac na lokalne pola magnetyczne.
Zaktécenie to ma miejscowo trudny do przewidzenia charak-
ter, gdyz na zmiane lokalnych pél ma wptyw kierunek perfuzji.
Zwiekszony przeptyw krwi spowoduje zmniejszenie lokalnego
pola magnetycznego. Pociggnie to za soba zmniejszenie cze-
stotliwosci rezonansowej, ktéra to jest proporcjonalna do pola.
Taki stan rzeczy zostanie zinterpretowany przez aplikacje jako
zmiana temperatury w tym rejonie. Wedtug pismiennictwa btad
od tego rodzaju zaktécen powinien by¢ wzglednie maty [8]. Ko-
nieczne sg zapewne dalsze badania nad wptywem perfuzji na
termometrie MRI.

Jak w kazdych badaniach obrazowych, tak i w rezonansie
magnetycznym mimo szeregu zabiegéw inzynieréw-konstruk-
toréw zrédtem znacznych artefaktow jest ruch. Tak jest i w me-
todzie PFR. Doskonatym przyktadem obrazujacym zjawisko jest
termoablacja guzéw obejmujaca skoncentrowane ultradzwieki
o wysokiejintensywnosci—HIFU. Jest to doskonaty przyktad rze-
czywistego uktadu pomiarowego wykorzystujacego te metode
pomiarowa. Btedy beda wynikac¢ zaréwno z ruchu samych tkanek
inarzadow pacjenta, jakiturbulencji wody, ale réwniez dodatko-
wym Zzrédtem bteddw jest sam ruch aplikatora fal ultradZwieko-
wych. W celu minimalizacji btedéw spowodowanych ruchem pa-
cjenta konieczne jest pozyskiwanie obrazéw referencyjnych po
stwierdzeniu ruchu. Btedy spowodowane ruchem tkanek nawet
bez zmian temperaturowych moga dochodzi¢ do +10°C. Autorzy
pracy [13] dokonali analizy wptywu samego aplikatora na pole
magnetyczne. Stwierdzili oni, iz pole to moze sie zmieniaé¢ w za-
kresie od -0,01 ppm do 0,4 ppm. Taka zmiana moze powodowacé
btedne okreslanie map termicznych w bliskim sasiedztwie gto-
wicy. W celu ograniczenia artefaktéw ruchowych wskazane jest
minimalizowanie czasu akwizycji. Nawiasem mowiac, skracanie
czasu badania czy tez ekspozycji to koronna zasada wszelkich
badan obrazowych. Zastosowanie maja tutaj szybkie sekwencje,
jak réwniez obrazowanie réwnolegte. Minimalizacja efektow ru-
chowych jest mozliwa réwniez w réznych od tradycyjnego —kar-
tezjanskiego — podejscia do wypetnianie przestrzeni k[18, 19].
5/2019
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Metody zwigzane z czasami 111 T2

Na rysunku 1 przedstawiono wykres zaleznosci czasu T1
od temperatury. Pomiary przeprowadzono dla czestotliwosci
28 MHz. Wartosci uzyskane w wyniku pomiaréw sa dla wody
odgazowanej [1]. Trzeba mie¢ na uwadze, iz w rzeczywistych po-
miarach wartosci czasu T1 bedg sie réznic¢ od tych, ktére zosta-
na obliczone ze wzoru zamieszczonego na wykresie. Roznica ta
bedzie wynikiem obecnosci tlenu w prébce. Szczegdtowe omé-
wienie spadkowej zaleznos$ci czasu T1 w funkgji stezenia tlenu
zamieszczono w pracy [5].

lgazowanej

W latach osiemdziesigtych XX wieku pojawity sie pierwsze
opracowania méwigce o mozliwosci obrazowania zmian ter-
micznych w prébkach biologicznych. W pracy [3] omdwione zo-
staty wyniki wstepnych badan na fantomie zawierajacym probki
krwi i wody. Autorzy pracy zaktadali, co pézniej réwniez zostato
potwierdzone, iz zmiany termiczne w obrazie T1 pozwolg na
okreslenie obszaréw o réznej temperaturze. Praca ta potozyta
podwaliny do obrazowania organizmoéw w hipotermii. Autor pra-
cy [4] rok pézZniej dowiddt, iz T1 bedzie bardziej czutym wskazni-
kiem zmiany temperatury tkanki niz czas relaksacji poprzecznej
T2.

W czasie T1 wraz ze wzrostem temperatury wzrasta réwniez
szybko$¢ wymiany energii w czasteczkach wody. W przypadku T2
od temperatury zalezy utrata koherentnosci spindw. Obie metody
sg stosunkowo tatwe do zastosowania i moga by¢ wykorzystywane
zaréwno w tkankach ttuszczowych, jak i innych. Charakteryzuja sie
one kilkuprocentowa czutoscig temperaturowa, a wiec stosunko-
wo wysoka. Zalezno$¢ temperaturowa jest wyzsza dla tkanek ttusz-
czowych niz wodnych, dlatego tez jest to metoda preferowana dla
termometrii tychze tkanek. Wyznaczanie temperatury metoda T1
byto jednym z pierwszych sposobdw wykorzystywania rezonansu

magnetycznego do Sledzenia zmian termicznych.

CEN
VaY

387



ae
s

388

radiologia \ radiology

Wzrost wartoéci temperatury prowadzi do wydtuzenia czasu T1,
to z kolei manifestuje sie w obrazach spadkiem intensywnosci sy-
gnatu przy skanowaniu T1-zaleznym. Dobrze to wida¢ w metodzie
odzyskiwania nasycenia (SR) przy wyznaczaniu czasu T1, gdyz jego
zwiekszanie prowadzi do zmniejszenia nachylenia prostej stycznej
do charakterystyki intensywnosci sygnatu w punkcie, ktéry odpo-
wiada czasowi repetycji TR. Zalezno$¢ ta pokazanajest na rysunku 2.
Przedstawione réznice w czasach T1 dla poszczegdlnych wykreséw
sgznaczne w celu lepszego zobrazowania zaleznosci. W naturze jed-
nakze zmiany czaséw relaksacji podtuznej T1 sa znacznie mniejsze.

W pismiennictwie Swiatowym mozna znalez¢ informacje do-
tyczace zaleznosSci zmiennosci dla poszczegdlnych tkanek od
temperatury. Przyktadowo dla istoty biatej zalezno$¢ ta wynosi
0,5%/°C, natomiast dla kory 1,8%/°C, w przypadku wzgdbrza war-
tos¢ tajest na poziomie 1,2%/°C [8].

Rys. 2 Na
ne roznice w czasach
zobrazc {
Zrédto: Opr

Kolejng z metod, ktéra w niewielki sposéb zalezy od rodzaju
tkanki, jest metoda oparta o gestos¢ protonowa. Magnetyzacja
M, jest opisywana rozktadem Boltzmanna, a ten z kolei jest uza-
lezniony od temperatury:

()

gdzie y to wspétczynnik zyromagnetyczny, h — stata Plancka,

n - liczba czastek, B, — wartoé¢ indukdji pola magnetycznego,
k — stata Boltzmanna, T - temperatura. Zmiana magnetyzacji
jest niewielka i wynosi okoto 0,3%/°C M,. Intensywnos¢ sygna-
tu w rezonansie magmatycznym jest zalezna od kilku czynnikéw
imozna jg opisac zaleznoscia:

IR -TE
/SzPD[1e m }e T2,

gdzie: IS — intensywno$¢ sygnatu, PD — gestos$¢ protonowa, TR —
czas repetycji, TE — czas echa, T1 - czas relaksacji podtuznej, T2
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— czas relaksacji poprzecznej. W celu dokonania pomiaru uzalez-
nionego od PD nalezy wybra¢ mozliwie dtugi czas TR i najkrotszy

-TR —TE
czas TE. Wtedy to sktadnik e 71 bedzie dazytdo 0, natomiast e 72
bedzie dazyt do jednosci. Rzeczywista gesto$¢ protonowa
w tkance nie zmieniasie, ale to, co jest obserwowane to raczej po-
datnos$¢ magnetyczna. Obrazuje ona stosunek kierunkéw spinéw,
co jest zalezne od temperatury. Ponadto PD jest proporcjonalna
doM,[8].

Ny?h21(1+1)H,
3kT

PD~M, = ,
gdzie: N jest liczba spinéw jadrowych na jednostke objetosci,
H, — natezeniem pola magnetycznego [20], | - kwantowa liczba
spinowa, ktéra dla protonu wynosi .

Dostepne pismiennictwo podaje, izw zwierzecej tkance ttusz-
czowej gestosé protonowa, a w zasadzie pozorna gestos$¢ pro-
tonowa zmienia sie liniowo 0 0,29%/°C w stosunkowo waskim
zakresie temperatur 30-70°C. Tkanka mie$niowa wykazywata
liniowos¢ jak tkanka ttuszczowa, ale nie posiadata cechy odwra-
calnosdci, tzn. przy ogrzewaniu wspoétczynnik wynosit 0,4%/°C,
a przy chtodzeniu 0,28%/°C.

Podobnie niska czutoscia, trudnosciami pomiarowymi, jak
rébwniez zaleznosScig tkankowa wykazuje sie metoda oparta
o zmiany transferu magnetyzacji, co w potaczeniu z zaleznoscia
tkankowa czyni ja w bardzo niewielkim stopniu wykorzystywa-
na. Autorzy pracy [21] opisali badania, ktérych prezentowane
wyniki méwig o braku zamian w sygnale wazonym dla tkanek ta-
kich jak ttuszcz, watroba i istota biata. Zmiany zostaty natomiast
zarejestrowane dla serca, prostaty i miesni dla temperatury po-
wyzej 50°C.

Wszystkie wczeéniej opisane sposoby okreslania zmian tem-
peraturowych nie moga okresla¢ w zaden sposéb temperatury
bezwzglednej. Jedynie trzy metody nizej wymienione posiadaja
te wtasciwos¢. Pierwsza z nich jest spektroskopia (MRS). Jest
mato wrazliwa na ruch, ale posiada takze niska rozdzielczos¢
przestrzenna. Obrazowanie niektérych srodkéw kontrastowych
moze wykazywac zaleznos¢ od temperatury. Moga one niekie-
dy réwniez okresla¢ wynik temperatury w sposéb bezwzgledny.
Wada jest fakt, iz Srodki kontrastowe z zasady swojego dziatania
moga by¢ w nieréwny sposéb deponowane w réznych tkankach,
co moze prowadzi¢ do duzych odchytek. Trzeciag metoda z tej
grupy jest sposéb oparty o wrazliwa na temperature réznice
czestotliwosci rezonansowych spinéw. Jest to metoda o niskiej
rozdzielczoéci przestrzennej.

Inne czynniki wptywajace
na wynik termometrii MR|

Oddzielna grupe bedaca zrédtem silnych zaktocen i artefaktéw
stanowia implanty. Wprawdzie sg one w obecnej dobie wykona-
ne z materiatéw dopuszczonych do stosowania i obrazowania
w silnych polach magnetycznych, ale silnie zaktécaja sygnat MR.
vol. 8
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Trzeba mie¢ na uwadze wzgledy bezpieczenstwa, gdyz metalo-
we implanty, nawet jesli znajduja sie wzglednie daleko od miej-
sca badania, mogga znacznie zmienia¢ — podwyzszac¢ tempera-
ture. Zjawisko to jest zwiazane z indukcja elektromagnetyczna
i generowaniem pradéw wirowych w materiatach.

Badanie metoda rezonansu magnetycznego pozwala uzyski-
wac doskonate obrazy pokazujace budowe badanych narzadéw.
Analizujac obrazy MRI, trzeba mie¢ na uwadze sposéb ich po-
wstawania, jak i to, ze kazdy z pikseli obrazu tak naprawde ob-
razuje wartosci usrednione z okreSlonego voksela przestrzeni.
W tym zakresie ta, wydawac by sie mogto doskonata skadinad
metoda diagnostyczna, jest obarczona btedem niemozliwym do
eliminacji. Préba zwiekszania rozdzielczosci okupiona jest wy-
dtuzeniem czasu badania.

Podsumowanie

To krétkie przedstawienie rezonansu magnetycznego jako na-
rzedzia do okreslania temperatury wnetrza badanego obiek-
tu pozwala na ukazanie ogromnego potencjatu, jaki drzemie
w mozliwoéciach obrazowania i wtasciwosciach tego, skadinad

fascynujacego, zjawiska. B

Dorota Bartusik-Aebisher otrzymala grant New drug deli-
very systems-MRIstudy, Grant OPUS-13 number 2017/25/B/
ST4/02481
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