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1 Einleitung

Die Magnetresonanz-Spektroskopie, auch MRS genannt, ging der MR-Bildgebung Jahr-
zehnte voraus. Heutzutage wird die MRS vor allem in der organischen Chemie zu Analy-

sezwecken verwendet. [19]]

Doch auch in der Medizin findet die MRS Anwendung: Juchem und Rothman [[10] be-
schreiben die MRS als Moglichkeit, Substanzen mithilfe ihres spektroskopischen Finger-
abdrucks in-vivo (im Lebenden) zu detektieren und zu quantifizieren. Damit kann auf die
Konzentrationen und auch auf metabolische Vorginge geschlossen werden. Vor allem das
Wasserstoffatom-Isotop 'H ist von grofer Bedeutung, da es in verschiedenen Verbindun-
gen zahlreich im Korper vorkommt und zudem die Sensitivitit der | H -MR-Spektroskopie
hoch ist. Deshalb wird im klinischen Bereich heutzutage vor allem die ! H-MRS verwen-
det. Callot et al. stellen die ' H-MR-Spektroskopie beispielsweise als Moglichkeit dar,
Hirntumoren mithilfe von Signaldnderungen von Metaboliten, wie N-Acetyl-Aspartat, zu
klassifizieren [1]]. Die MRS anderer Atome wird hingegen eher in der Grundlagenfor-

schung und priklinischen Forschung verwendet. [[10]

Der grofle Vorteil der MRS ist, dass man im Korper molekulare Vorgénge nicht-invasiv
untersuchen kann. Doch wie jede Messmethode ist auch die MRS von Messfehlern und
Artefakten betroffen. Das Problem dabei ist jedoch, dass derartige Artefakte schwer zu
validieren und zu erklédren sind. Es besteht jedoch die Moglichkeit, die in-vivo Vorgéinge
in einem in-vitro Experiment nachzustellen. Dabei wird im in-vitro Experiment versucht,
dieselben Artefakte wie sie auch in-vivo stattfinden durch kiinstlich geénderte Bedingun-

gen, wie beispielsweise durch Anderung des Wasserflusses, zu imitieren.

Die in-vitro Experimente, die in dieser Arbeit beschrieben werden, beziehen sich auf Be-
obachtungen aus MRS-Messungen von blutbildendem Knochenmark im Lendenwirbel
einer Patientin mit akuter lymphatischer Leukdmie. Dabei wurde festgestellt, dass die T»-
Relaxationszeit nach der Chemotherapie deutlich kiirzer war als vor der Chemotherapie
(siche Abschnitt[T.1.3)). Da vermutet wird, dass hier Blutflusseffekte ursichlich sind, wird
im Experiment der Wasserfluss variiert. Die in-vitro Nachstellung der Gegebenheiten im
menschlichen Knochenmark erfolgt mit einem Kationenaustauscherharz und einem Tier-
knochen. Das Kationenaustauscherharz LEWATIT® S 100 zeigt interessante Eigenschaf-
ten im MR-Spektrum: Vermutlich setzt sich das zweigipflige Spektrum aus gebundenen
(stationdren) und freien Wasser zusammen, was den Gegebenheiten im Knochenmark mit
stationdrem Wasser in den Zellen (Zellplasma) und bewegtem Wasser in den Blutgefidf3en
und Sinus entspricht. Der distale Femur eines Hirsches dient als in-vitro Nachstellung des
menschlichen Trabekelwerks im Knochen. Die Messungen im Tierknochen schlie3en die

Arbeit ab, indem hierdurch eine moglichst naturgetreue Nachstellung des Wasserflusses



im Knochenmark ermoglicht wird.

Die Gliederung der Arbeit wird im Folgenden kurz zusammengefasst: Im ersten Kapitel
wird auf den Aufbau des menschlichen Knochenmarks und auf bereits bekannte Ergeb-
nisse der MRS des menschlichen Knochenmarks von Gesunden und Leukédmiepatienten
eingegangen.

Fiir ein besseres Verstidndnis der verwendeten Methoden werden im zweiten Kapitel zu-
nichst die Grundlagen der MRS erldutert. Daraufthin werden die Vorbereitungen und
der Versuchsaufbau fiir die jeweiligen Versuchsreihen im Detail beschrieben. Dabei wird
auch beschrieben, welche Probenmaterialien aufBer dem Kationenaustauscherharz LEWA-
TIT® S 100 zur Verfiigung standen. AuBerdem wird auf die Warmwassermazeration von
Tierknochen eingegangen, da ein Grofteil der Tierknochen eigens fiir diese Experimente

prapariert wurde.

Im dritten Kapitel erfolgt die Darstellung der Ergebnisse mit Berechnung der 7';-Relaxa-
tionszeiten. Die MR-Spektren einer Messreihe mit zehn unterschiedlichen Echozeiten
werden dabei in einem Liniendiagramm separat fiir jede Flusseinstellung dargestellt. Zu-
dem werden die Ergebnisse des Signalabfalls mit steigenden Echozeiten fiir die unter-

schiedlichen Flusseinstellungen in einem Liniendiagramm miteinander verglichen.

Das vierte Kapitel enthilt die Deutung und den Vergleich der Versuchsergebnisse. Dar-
unter fillt die Begriindung, warum LEWATIT® S 100 und der Hirschfemur fiir die in-
vitro Messungen ausgewihlt wurden. Aulerdem wird erortert, ob die in-vitro Darstellung
des menschlichen Knochenmarks mit den eben genannten Proben gegliickt ist und worin

mogliche Fehlerquellen in diesem Experiment liegen.

Schlussendlich erfolgt im fiinften Kapitel eine Zusammenfassung der Ergebnisse und Er-

kenntnisse.



1.1 'H-MR-Spektroskopie des menschlichen Knochenmarks

Zunichst wird das menschliche Knochenmark und dessen Aufbau beschrieben, um ein
besseres Verstdndnis fiir die MR-Spektren vom gesunden menschlichen Knochenmark zu
ermoglichen. AbschlieBend werden die MR-Spektren von leukdmischem Knochenmark
behandelt, was auf die Fragestellung der Arbeit iiberleitet.

Die Informationen in den folgenden Abschnitten stammen von Drenckhahn [3], Drenck-
hahn und Kugler [4], Putz und Miiller-Gerbl [18], Marx und Drenckhahn [16], Whiteside
et al. [24], Schick [20], Jung et al. [11], Machann et al. [15], Schick et al. [22], Herold et
al. [7], Hoffbrand et al. [8] und Jensen et al. [9].

1.1.1 Allgemeiner Knochenaufbau

Fiir das Verstdndnis der Inhalte in den Abschnitten [I.1.2Jund[1.1.3|sind die Begriffe Roh-

renknochen, Wirbelkorper, Spongiosa und blutbildendes Knochenmark wichtig und wer-

den deshalb im Folgenden erlédutert.

Rohrenknochen und Wirbelkorper. Rohrenknochen haben einen dreiteiligen Aufbau:
Epiphyse, Metaphyse (zwischen Epiphyse und Diaphyse) und Diaphyse (Knochenkorper
der Rohrenknochen) [4]. Abbildung|[TJA zeigt den menschlichen Oberarmknochen als Bei-

spiel fiir einen Rohrenknochen.

Der Wirbelkorper hingegen ist ein zylinderformiger Knochen und besteht aus einem Wir-

belkorper, Wirbelbogen und Fortsitzen [18]].

Spongiosa und Kompakta. Ein dichtes Geflecht von Knochenbédlkchen wird Spongio-
sa genannt und ist der Grundaufbau von allen Knochen. Die Knochenbilkchen bestehen
aus platter bis sdulenférmiger Knochensubstanz mit einer mittleren Dicke von 0,2 mm.
Die Knochenbilkchen, auch Trabekel genannt, sind gitterférmig angeordnet mit einer
Vorzugsrichtung entlang von Zug- und Druckspannungen. [4]]

Zwischen den Knochenbilkchen in den Meta- und Epiphysen und den planen, irregulidren
und kurzen Knochen, wie beispielsweise beim Wirbelkorper, befindet sich in der Regel
blutbildendes Knochenmark [3]].

Im Wirbelkorper sind die Knochenbélkchen vor allem senkrecht und parallel zu den Zwi-
schenwirbelscheiben ausgerichtet und dicht aneinander angeordnet [18]. Abbildung [IB
zeigt schematisch den Aufbau der Spongiosa.

Die Diaphyse enthilt kaum Spongiosa und ist hauptsidchlich mit gelbem Knochenmark,
dem Fettmark, gefiillt [3]. Die Knochenrinde besteht aus kompakter Knochensubstanz

und wird auch als Kortikalis bezeichnet. [4]
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Abbildung 1: Makro- und Mikrostruktur des Knochens

A: Makrostruktur eines Rohrenknochens (Ladngsschnitt durch einen menschlichen Oberarmkno-
chen). Zu sehen ist eine Gliederung in drei Teile: Epiphyse, Metaphyse und Diaphyse. Epiphyse
und Metaphyse enthalten Spongiosa. [Quelle: [3| Seite 266]

B: Schematische Darstellung der Mikrostruktur des Knochens mit Spongiosatrabekeln und Kortika-

lis. [Quelle: 4, Seite 135]

Die Knochenmatrix besteht zu 10-20% aus Wasser. Der wasserfreie Anteil besteht zu
30% aus Kollagen (Hauptteil) und weiteren Proteinen und zu 70% aus Hydroxylapatit-
Kristallen (Hauptanteil), Kalziumcarbonat und Kalziumhydrogenphoshphat. [4]]

Blutbildendes Knochenmark. In den Markrdumen der Knochen befindet sich Kno-
chenmark, welches man in rotes (blutbildendes) und gelbes Knochenmark unterteilt. Im
Laufe der Kindheit und Jugend wird rotes Knochenmark nach und nach durch gelbes er-
setzt. Ab dem 20.-25. Lebensjahr ist rotes Knochenmark nur noch in folgenden Regionen
zu finden: Wirbelkorper, Sternum, Clavicula, Rippen, Scapula, Beckenknochen, Schidel-
knochen und proximale Abschnitte von Humerus und Femur. Bei Erwachsenen betragt

der Fettanteil im roten Knochenmark etwa 30-50%. [16]]

Das rote Knochenmark besteht aus hdamatopoetischen Zellen, Abwehrzellen, Fibroblas-



ten, Retikulumzellen und Fettzellen. Diese Zellen liegen zwischen einem feinen Netz aus

retikuldren Fasern und BlutgefdBen. [[16]

Im roten Knochenmark befinden sich weitlumige sinusoide Kapillaren, auch Marksinus
genannt, mit einem Durchmesser von 30-70 pm und diskontinuierlichem Endothel. Durch
Perforationen in der Marksinuswand wird ein Ubertritt der Blutzellen in das Blut (Dia-

pendese) ermoglicht. [16]
Der histologische Aufbau des roten Knochenmarks ist in Abbildung 2] dargestellt.

Der genaue Blutfluss im roten Knochenmark kann aufgrund der hohen Invasivitit aus
ethischen Griinden aktuell nicht am Menschen gemessen werden. Das Forschungsteams
Whiteside et al. [24] hat mit Versuchen an der proximalen Tibia von lebenden Kaninchen
gezeigt, dass der Blutfluss in der Epiphysen-Spongiosa bei 0,129+0,015 ml/min/ml liegt.
Der Blutfluss in der Spongiosa der Metaphyse betrdgt 0,170 £ 0,014 ml/min/ml bei Ka-
ninchen. [24]

Knochenmarksinus Spongiosatrabekel
|

S \/
Hématopoetisches Fettzellen Megakaryozyten
Gewebe

Abbildung 2: Mikroskopischer Aufbau des roten Knochenmarks

Dargestellt ist eine Schemazeichnung des blutbildenden (roten) Knochenmarks des
Menschen. Das rote Knochenmark besteht aus hamatopoetischen Zellen, Abwehrzel-
len, Fettzellen, Fibroblasten und Retikulumzellen. Die Zellen befinden sich zwischen
Sinusoiden. [Quelle: Seite 34]



1.1.2 Einfluss von Knochentrabekeln auf die ' #-MR-Spektroskopie

Im Folgenden sollen MR-Spektren des Femur- und Wirbelknochenmarks von gesunden
Probanden niher betrachtet werden, um die Veridnderungen im leukédmischen Wirbelkno-
chenmark (Abschnitt[I.1.3)) verstindlich zu machen.

'H-MR-Spektren des menschlichen Femur. Die Linienform der Knochenmarkspek-
tren hingt entscheidend vom Aufbau des Knochenmarks ab, wie in Abbildung[3]zu sehen
ist. Das geeignete Mal3 zur Beurteilung der Linienform ist die Linienbreite auf halber
Hohe (Halbwertsbreite, HWB), die im Kapitel genauer beschrieben wird.

In einer Studie von Schick [20] wurde gezeigt, dass im distalen Femur die Halbwerts-
breite in der Epiphyse mit 36 Hz (Abb. [3B) fast dreimal so breit ist wie in der Diaphyse
mit 13 Hz (Abb. 3]A) [20]. Dies ist damit zu erkldren, dass die vielen Knochentrabe-
kel und ferromagnetische Substanzen, wie Hamosiderin, in der Epiphyse mikroskopische
Magnetfeldinhomogenititen verursachen [11, 20]. Die Diaphyse hingegen ist etwas ho-
mogener aufgebaut und besteht, wie oben erwihnt, iiberwiegend aus Fett. Mit anderen
Worten ist anhand der Halbwertsbreite ein deutlicher Unterschied der Suszeptibilitétsef-

fekte zwischen Epi- und Diaphyse festzustellen [15]].

(CH;]"
=CH~-CHjy—(CH,),
CO-CH;—(CHj)-
\\ -»| |4 HWB - 4 HWB
\
s = 1 b
HC=CH- Water '\ —CH,
A 60 40 20 00 ppm g 60 40 20 00 ppm

Abbildung 3: ' H-MR-Spektren vom distalen Femur eines gesunden 26-jihrigen Proban-
den

MR-Spektren mit PRESS-Sequenz des distalen Femur eines 26-jihrigen gesunden Probanden
(TR=2 s, TE=50 ms, 16 Akquisitionen). Die Halbwertsbreite (HWB) ist jeweils mit zwei roten Pfei-
len markiert.

A: Diaphyse des distalen Femur: Die Linienbreite betrdgt 13 Hz. Der hochste Peak entspricht dem
(CH3),-Signal von Fett. B: Epiphyse des distalen Femur: Die Linienbreite betridgt 36 Hz.

[Quelle: 20, Seite 176, bearbeitet]



'H-MR-Spektren des menschlichen Wirbelkorpers. Das MRS-Signal des mensch-
lichen, blutbildenden Wirbelkorperknochenmarks zeigt im Gegensatz zum Fettmark des
Femur zwei Peaks: Wasser und Fett. Aufgrund der Trabekelstruktur im Wirbelkorper, die
bereits im Abschnitt[[.T.T|erwihnt wurde, sind auch hier die Spektren verbreitert. [20]

In einer Studie der Universitit Koln [11] wurde mithilfe einer PRESS-Spektroskopie fiir
die gemessenen Resonanzen im Wirbelkorperknochenmark eine durchschnittliche Halb-

wertsbreite von 31 Hz ermittelt [[11].

Mit MRS-Messungen am menschlichen Knochenmark konnten Schick et al. [22] zeigen,

dass sich in bestimmten Fillen die Fett- und Wasser-Signale unterschiedlich verhalten.

Dabei zeigt das Wassersignal vor allem bei ménnlichen, gesunden Probanden und bei lidn-
geren Echozeiten eine Abweichung der typischen Glockenform. Dieses Phdnomen ist in
Abbildung B im Vergleich zu Abbildung A zu sehen. Das Fettsignal hingegen weist
derartige UnregelméBigkeiten nicht auf, was darauf schlieBen lisst, dass die Unregelmai-
Bigkeiten beim Wassersignal nicht durch Messfehler verursacht wurden. Mogliche Ursa-
chen fiir das nicht-gaul3férmige Wassersignal bei langen Echozeiten sind Flussbewegun-
gen und Suszeptibilitdtseffekte, so die Forschungsgruppe Schick et al. [22].

In dieser Studie ergaben die T»,-Relaxationszeiten von Wasser im roten Knochenmark
des Wirbelkorpers der gesunden Probanden Werte zwischen 32 ms und 65 ms. Die T, ¢-
Relaxationszeit von Fett im roten Knochenmark der Wirbelkorper ergaben in dieser Studie

Werte zwischen 73 ms und 91 ms. [22] T5,, beschreibt die 7;-Relaxationszeit von Wasser.
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Abbildung 4: | H-MR-Spektren von gesundem, menschlichem Knochenmark

Spektren vom Zentrum des Knochenmarks im dritten Lendenwirbelkdrper mit einem Volumen-
element von 13mm3; 32 Akquisitionen; TE=2 s. Rechts oben sind jeweils die errechneten 7T',-
Relaxationszeiten mit 7'5,, fiir Wasser und 7' fiir Fett dargestellt.

A: MR-Spektrum des Lendenwirbelkorpers einer 25-jdhrigen Frau.

B: MR-Spektrum des Lendenwirbelkorpers eines 32-jdhrigen Mannes.

[Quelle: 22| Seite 953]



1.1.3 'H-MR-Spektroskopie von leukimischem Knochenmark

Untersuchungen der Forschungsgruppe Schick et al. [22] haben gezeigt, dass Knochen-
markspektren von Leukidmiepatienten einige Besonderheiten aufzeigen. Fiir ein besseres

Verstindnis werden im Folgenden die Begriffe Leukdmie und ALL erldutert.

Akute lymphatische Leukimie (ALL). Im Allgemeinen ist Leukdmie als Vermeh-
rung einer Leukozytenrasse definiert. Dabei kommt es unter anderem zur generalisierten
Ausbreitung eines bosartigen Zellklons im blutbildenden Knochenmark. Die akute lym-
phatische Leukidmie (ALL) ist dabei die hdufigste Leukdmieform im Kindesalter. Hier-
bei kommt es zur Entartung der Knochenmarkstammzelle der lymphatischen Reihe. Die
lymphatischen Vorlduferzellen konnen sich nicht mehr differenzieren und werden ins Blut
ausgeschwemmt. Die malignen Zellen bei der ALL werden unreifzellige Blasten genannt.
Definitionsgeméll machen die Blasten bei einer ALL >25% der kernhaltigen Zellen im
blutbildenden Knochenmark aus. [[7]]

Normalerweise sind <5% Blasten im Knochenmark vorhanden [8]].

'H-MR-Spektren von ALL-Patienten im Wirbelknochenmark. Leukimiepatienten,
bei denen durch Punktion ein Befall des Knochenmarks mit Tumorzellen nachgewiesen
wurde, zeigten in einer Studie von Schick et al. [22] vor und nach Chemotherapie Beson-
derheiten in vertebralen Knochenmarkspektren. Ein Beispiel einer ALL-Patientin ist in
Abbildung [5 dargestellt.
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Abbildung 5: ' H-MR-Spektren des Knochenmarks von einer Patientin mit Leukimie

Spektren des Knochenmarks im dritten Lendenwirbel einer 17-jdhrigen Patientin mit ALL vor
(A) und nach (B) vierwochiger Chemotherapie. A: Situation bei akuter Leukdmie: Man erhélt
gauliformige Wassersignale mit der transversalen Relaxationszeit T,, = 98ms. B: Situation nach
therapierter Leukémie: Man erkennt Fettsignale und nicht-gauBformige Wassersignale. Die T'»-
Relaxationszeiten betragen T2,, = 40ms und T2y = 90ms. [Quelle: 22, Seite 957]



Die Wassersignale in den Spektren des leukdmischen Knochenmarks im dritten Lenden-
wirbel der ALL-Patientin (Abb. [5A) sind gauBférmig und nehmen mit steigenden Echo-
zeiten relativ langsam ab. Dies liegt wahrscheinlich am hohen Anteil an stationdrem Was-

ser in den Tumorzellen, so die Forschungsgruppe Schick et al. [22]]

Fiir die T»,,-Relaxationszeit wurden 98 ms ermittelt. Des Weiteren weisen die Knochen-

markspektren in dieser Studie vor der Chemotherapie kein Fettsignal auf. [22]

Nach erfolgreicher Chemotherapie (Abb. [5B) sind Fettsignale im Spektrum erkennbar.
Die transversale Relaxationszeit von T,y = 90ms, die aus diesen Fettsignalen nach Che-
motherapie ermittelt wurde, entspricht einer 7;-Relaxationszeit von gesunden Probanden,
siche dazu Abschnitt [[.1.2] AuBerdem fillt auf, dass die Signalamplituden des Wassers
bei lingeren Echozeiten viel kleiner als im leukdmischen Knochenmark vor der Che-
motherapie sind. In der Studie von Schick et al. [22] betrug die T,,-Relaxationszeit
nach Behandlung der Leukémie 40 ms. Bei therapierter Leukidmie (Abb. 5B) ist die 7'5,,-
Relaxationszeit somit deutlich geringer als vor der Chemotherapie (Abb. [5A). Dieser Un-
terschied in der 7T'5,,-Relaxationszeit erkldren Schick et al. [22]] damit, dass der Anteil an
stationdrem Wasser (Wasser in den Zellen) abgenommen hat und nun flieBendes Wasser
den Hauptteil des Wassersignals im MR-Spektrum ausmacht. Nach der Chemotherapie
(Abb. [5B) sind auflerdem die Wassersignale phasenverschoben und nicht mehr gauf3for-
mig. Die Abnahme der Tumorzellen wurde durch eine Biopsie validiert. Alles in allem
dhnelt das MR-Spektrum eines therapierten Leukdmiepatienten dem MR-Spektrum eines
gesunden, minnlichen Probanden, welches im Abschnitt [I.1.2] beschrieben wurde. [22]]
Zusammenfassend ist die T'5,,-Relaxationszeit im Lendenwirbel einer ALL-Patientin vor
der Chemotherapie (T,,, = 98 ms [22]) ca. 2,5-mal so lang wie nach der Chemotherapie
(T2, = 40ms [22]).

'H-MR-Spektren von Leukiimiepatienten im Beckenknochenmark. Das Forscher-
team Jensen et al. [9] verzeichnete bei MRS-Messungen im iliakalen Knochenmark 7',,-
Relaxationszeiten von 25-46 ms bei gesunden Probanden und 50-70 ms bei ALL-Patienten.
Nach erfolgreicher Chemotherapie wurde bei einem ALL-Patienten eine 7'»,,-Relaxations-
zeit von 37 ms gemessen. MRS-Messungen von Patienten mit einer anderen Form der
akuten Leukimie, der akuten myeloischen Leukdmie, zeigten T'»,,-Relaxations-zeiten von
26-51 ms im leukd@mischen Knochenmark und 25-39 ms nach erfolgreicher Chemothe-
rapie. Die Forschungsgruppe Jensen et al. [9]] gibt an, dass es keine Unterschiede der
T»,-Relaxationszeiten im iliakalen Knochenmark zwischen Patienten und gesunden Pro-
banden gebe. [9]] Vergleicht man bei den Ergebnissen von Jensen et al. [9]] jedoch die
T»,-Relaxationszeiten von dem leukdmischen Knochenmark (7'5,, von 50-70 ms [9]]) und

therapierten iliakalen Knochenmark (7’7, = 37ms [9]), féllt auf, dass zumindest die Ten-



denz der T, -Relaxationszeiten mit den Forschungsergebnissen von Schick et al. [22]]
tibereinstimmt: Nach einer Chemotherapie ist 7', deutlich kiirzer als im leukidmischen

Knochenmark.

Die Vermutung, dass Einfliisse von stationdrem und bewegtem Wasser eine Rolle bei den
beobachteten 7', -Relaxationszeitunterschieden spielen, ist die Grundlage fiir die Fra-
gestellung dieser Dissertation, in der versucht wird, die Beobachtungen von Schick et
al. [22] in-vitro nachzustellen. Im folgenden Text beziehen sich die Begriffe leukdmisch
und Leukdmiepatient auf die akute lymphatische Leukidmie, da sich die Arbeit vor allem
auf die Ergebnisse der MRS-Messungen im Lendenwirbelkorper bei ALL [22]] bezieht.
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1.2 Ziel der Arbeit

Es wird vermutet, dass die Bewegung von Wasser im inhomogenen Magnetfeld des Kno-
chenmarks zur Dephasierung und somit zur schnelleren Signalabnahme bei ldngeren Echo-
zeiten und zu kiirzeren T»>-Relaxationszeiten fithrt. Das Ziel dieser Arbeit ist, ein Modell
zu entwickeln, welches die Untersuchung von stationidrem und flieBendem Wasser in-vitro
dhnlich den Verhiltnissen im Knochenmark mdéglich macht. Damit soll die im Vergleich
zum gesunden Knochenmark reduzierte 7;-Relaxationszeit von Wasseranteilen im leuk-

dmischen Knochenmark nachgestellt und erklirt werden.

Zum einen sollen Flussmessungen in einem geeigneten kiinstlichen Material nachgestellt
werden. Optimaler Weise weist dieses Material sowohl stationdres, als auch freies Wasser
auf. Zum anderen sollen auch Flussmessungen von Wasser in einem préparierten Tierkno-
chen erfolgen. Die Halbwertsbreiten von Wasser, welches dem ausgewihlten kiinstlichen
Material und dem Tierknochen zugesetzt wird, sollten in etwa der Halbwertsbreite des

menschlichen Wirbelkdrperknochenmarks entsprechen.

Aus den Messergebnissen sollen die 72-Relaxationszeiten berechnet werden. Da der Was-
serfluss die Messungen verfilscht, kann die tatsdchliche T,-Relaxationszeit nicht ermittelt
werden. Anstelle dessen wird die T rs-Relaxationszeit errechnet. T, 77 steht dabei fiir
die errechnete (effektive) T»-Relaxationszeit.

Zu erwarten wire, dass 1.7y bei hohen Flussgeschwindigkeiten deutlich kleiner ist als
bei geringen Flussgeschwindigkeiten. T2,y von den Messungen mit stehendem Wasser
sollte dabei theoretisch den hochsten Wert ergeben. Damit soll die Vermutung bestitigt
werden, dass zum einen die verlidngerte 7',-Relaxationszeit beim leukdmischen Kno-
chenmark mit dem hohen Anteil an stationdrem Wasser zu begriinden ist. Zum anderen
soll belegt werden, dass die verkiirzte 7,,,-Relaxationszeit beim chemotherapierten Kno-
chenmark unter anderem durch den vermehrten Blutfluss und durch vermindertes statio-

nires Zellwasser verursacht wird.

Anschlieend wird der Signalabfall mit steigenden Echozeiten zwischen den unterschied-
lichen Flussgeschwindigkeiten anhand eines Schaubildes verglichen. Hierbei soll das oben
Beschriebene nochmals bestétigt werden. Zu erwarten ist eine steilere Kurve fiir den Si-
gnalabfall aus den Messungen mit hoheren Flussgeschwindigkeiten als mit niedrigem
Fluss. Der Signalabfall von den Messungen ohne Wasserfluss sollte dabei die flachste

Kurve darstellen.
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2 Material und Methoden

Fiir die Aufnahme volumenselektiver | H-MR-Spektren wurde ein 1,5 T Magnetresonanz-
tomograf (Vision) verwendet. Als Empfingerspule wurde eine zylinderférmige Kniespu-
le, auch Extremitétenspule genannt, verwendet. Der Innenraum der Extremitédtenspule hat
einen Durchmesser von ca. 20 cm und eine Linge von etwa 30 cm. Fiir die Aufnahme
eines 10 mm x 10 mm x 10 mm groBen Volumenelements (volume of interest, VOI) wur-
de eine 90° - 90° - 90°- Lokalisationssequenz (STEAM) verwendet. Zur Positionierung
des VOI wurde eine Gradientenechosequenz verwendet. Mit einer Extremititenspule wur-
den hierfiir T1-gewichtete MR-Tomogramme des Messkorpers in koronarer, transversaler
und sagittaler Ebene erstellt. Die Spektroskopie-Signale wurden daraufhin fouriertrans-
formiert und die resultierenden Spektren wurden mit der Einstellung ,,Constant Phase
Correction® individuell phasenkorrigiert. Laut Geriteinformationen entspricht 1 ppm bei

1,5 T einem Unterschied der Larmorfrequenz von etwa 63 Hz.

In den kommenden Abschnitten werden zunéchst die Grundlagen der MRS erlédutert, um
ein Verstdndnis fiir die verwendeten Methoden zu schaffen. Daran anschlieend wird im
Abschnitt Versuchsvorbereitung beschrieben, wie ein geeignetes Probenmaterial fiir die
in-vitro Simulation von Knochenmark ermittelt wurde. Aullerdem wird beschrieben, wie
die Tierknochen prépariert wurden und welcher Knochen sich am ehesten fiir weitere
Messungen eignet. In den darauffolgenden Abschnitten wird der Aufbau der Versuche fiir
die ' H-MRS-Messungen von Wasser in LEWATIT® S 100 und im distalen Hirschfemur

ohne Wasserfluss und mit verschiedenen Flussgeschwindigkeiten beschrieben.

2.1 Grundlagen der MR-Spektroskopie

Die Grundlagen der MRS werden anhand der Beschreibungen von Friebolin [3]], de Graaf
[6], Juchem und Rothman [10], Lei et al. [[14], Rajan [19], Schick [20], Weishaupt et al.
[23] und Zerbe und Jurt [25] dargelegt. Zunéchst erfolgt die Darstellung des allgemeinen
Aufbaus eines Magnetresonanztomografen. Daraufhin sollen die Signalentstehung und
physikalischen Grundlagen erldutert werden. Daran schliefft sich die Beschreibung der
Relaxation, Spin-Echo-Sequenz, Signalverarbeitung und Volumenselektion mithilfe von
STEAM und PRESS an. Abschlieend behandelt dieses Kapitel die Signalanalyse im
Hinblick auf die Themen: Chemische Verschiebung, Halbwertsbreite und magnetische

Suszeptibilitit.
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2.1.1 Aufbau eines Magnetresonanztomografen

Die Informationen zur Beschreibung der Hardware stammen von Weishaupt [23]].

Die MRS-Messungen erfolgen an einem Magnetresonanztomografen, auch MRT genannt.
Dieser besteht im Wesentlichen aus einem Hauptmagneten, Sender- und Empfingerspu-
len und Gradienten-Spulen. Zur Kiihlung der Magneten sind spezielle Anlagen im Gerit
eingebaut. Zusitzlich benétigt man Computer fiir die Steuerung der Messungen und zur

Auswertung der Signale. [23]]

In Abbildung[6]ist der Aufbau eines Magnetresonanztomografen schematisch aufgezeigt.

Empfangsspule
; »Hochfrequenzsender/
| Hochfrequenzspule

\ \ Magnet
lGradiente nsystem/Gradientenspule

Abbildung 6: Aufbau eines Magnetresonanztomografen

Dargestellt ist der schematische Aufbau eines Magnetresonanztomografen mit Empfangsspule,

Hochfrequenzsender/-spule, Magnet und Gradientensystem/-spule. [Quelle: 23| Seite 43]

Statisches Magnetfeld. Der Hauptmagnet dient zur Erzeugung des statischen Magnet-
feldes By. Dieses Magnetfeld sollte moglichst homogen sein. Heutzutage werden haupt-
sdchlich Supraleitende Magnete verwendet. Die Spule dieses Magneten ist aus einer Nio-
bium-Titan-Legierung gefertigt. Die Spule muss stdndig durch fliissiges Helium auf etwa
-269 °C gekiihlt werden, um den elektrischen Widerstand auf anndhernd Null zu senken
und eine Supraleitung zu ermoglichen. Supraleitend bedeutet, dass ein einmaliger elek-
trischer Strom stéindig flieBen kann und das By-Feld unabhingig von einer Stromzufuhr

ist. Fiir eine akkurate Magnetfeldhomogenitit werden Metallteile in die Magnetoffnung
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genaustens platziert oder Korrekturspulen eingebaut. Diesen Vorgang zur Optimierung
der Magnetfeldhomogenitit nennt man Shimmen. Zur Magnetfeldabschirmung verwendet
man eine doppelte Magnetspule. Die innere Spule erzeugt das By-Feld. Die duflere Spule
fiihrt die Magnetfeldlinien zum MRT zuriick und reduziert damit das Streufeld. [23]]

Hochfrequenz-Sender und Empfingerspulen. Zur Anregung der ' H-Atomkerne be-
notigt man hochfrequente elektromagnetische Wellen, die von einem Hochfrequenz-Sen-
der (RF-Sender) erzeugt werden. Um Storeinstrahlungen aus der Umwelt zu verringern,
wird in die Wénde, Decke und in den Boden des Untersuchungsraumes eine sogenannte
Hochfrequenzabschirmung eingebaut. Die hochfrequenten elektromagnetischen Wellen
vom RF-Sender fithren zu einer Energieabsorption des untersuchten Korpers von bis zu
1,5 W/kg. Die Empfingerspulen konnen zum einen direkt auf dem Probekorper platziert
werden. Zum anderen kann die Sender- und Empfinger-Funktion in einer Spule kombi-
niert sein. Das Signal ist umso grofer, je kleiner der Durchmesser der Empfingerspule

und je ndher die Empfiangerspule am Untersuchungsobjekt angebracht ist. [23]

Gradientenspulen. Fiir die Ortskodierung und Schichtauswahl sind drei Gradienten-
spulen (fiir jede Raumrichtung eine) notig. Ein Stromfluss von etwa 400 A Stirke und
einigen ms Dauer erzeugt die Gradientenfelder. Beim Ein- und Ausschalten der Gradien-
tenspulen entstehen Krifte, weshalb sich die Spulen etwas bewegen. Dadurch kommt das

typische Gerdusch wihrend der MR-Messungen zustande. [23]]

2.1.2 Signalentstehung

Die Biicher von Friebolin [5]] und Rajan [[19] wurden herangezogen, um die Signalentste-

hung zu erldutern.

Die Grundlage der Signalmessung des ' H-MR-Spektrometers sind geringfiigige Magnet-
feldschwankungen, die im Detektor mittels Induktion gemessen werden. Diese Magnet-
feldschwankungen entstehen durch kreisende Bewegungen des Magnetfelds der angereg-
ten Wasserstoffatomkerne in einem starken Magnetfeld. Hierbei sind die Begriffe ma-
gnetisches Moment, gyromagnetisches Verhiltnis, Larmorfrequenz und Kern-Zeeman-

Energieniveaus von grofler Bedeutung und werden im Folgenden genauer erklirt.

Gyromagnetisches Verhiltnis. Viele Atomkerne, wie auch der Wasserstoffatomkern,
rotieren um ihre eigene Achse. Dies bezeichnet man als Kern- oder Eigendrehimpuls P
und wird wie folgt definiert:

P=+/I(I+1)h (1)
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Der Kernspin I wird auch als Drehimpuls- oder Kernspinquantenzahl bezeichnet. Er hat
fiir den Wasserstoffatomkern 'H den Wert % h ist das Plancksche Wirkungsquantum
(= 6,6256 — 1073%)s; h = %). Zusitzlich besitzen Atomkerne aufgrund ihrer positiven,
rotierenden Ladung ein magnetisches Moment pt. Der Kerndrehimpuls P und das magne-

tische Moment p stehen in einem linearen Zusammenhang:

pu="yP 2)

Die Proportionalitdtskonstante y nennt man gyromagnetisches Verhdltnis und ist fiir je-
des Isotop spezifisch. Somit wird deutlich, dass Kerne, die keinen Kernspin I und so-
mit auch keinen Eigendrehimpuls P haben, kein magnetisches Moment u besitzen. Da-
zu zihlen beispielsweise '°0 und '?>C. Diese Atomkerne konnen folglich nicht mit dem
MR-Spektrometer erfasst werden. Da 7y fiir das Wasserstoffatom einen positiven Wert an-
nimmt, sind der Kerndrehimpuls und das magnetische Moment in dieselbe Raumrichtung

orientiert. [5]]

Je grofler das gyromagnetische Verhiltnis 7 ist, desto empfindlicher ist der Nachweis des
Atomkerns mithilfe des MR-Spektrometers. Mit 26,8- 107rad T-'s™! hat der Wasserstoffa-
tomkern ein relativ groes gyromagnetisches Verhiltnis im Vergleich zu anderen Atomen.

Es eignet sich somit sehr gut zur MR-Spektroskopie. [3]]

Magnetisches Moment. Wenn man ein Atom mit dem Kernspin / # 0 in ein starkes,
homogenes Magnetfeld By gibt, orientiert sich der Atomkern im Raum aufgrund von
Wechselwirkungen von By mit (. P bzw. u rotiert in einem bestimmten Winkel um die
z-Achse (Feldrichtung von By), siche () in Abbildung (7| Dies nennt man Préizession.
Dabei kann die Teilkomponente von P in z-Achsenrichtung, P, genannt, mehrere Orien-
tierungsrichtungen m im statischen Magnetfeld By einnehmen, was auch Richtungsquan-
telung genannt wird. Beim Wasserstoffatom gibt es zwei mogliche Orientierungsrichtun-
gen von P, im Magnetfeld By: m = —1—% (a) und m = —% (B). Ein Wasserstoffatomkern
kann sich somit entweder wie pu(o) oder u(f) orientieren, wie in Abbildung [7| zu se-
hen ist. Aufgrund der zwei moglichen Raumorientierungen, die ein Wasserstoffatomkern
im statischen Magnetfeld By einnehmen kann, entsteht im Schaubild ein Doppelprizes-
sionskegel. Die Prizessionsfrequenz wird auch Larmorfrequenz vy genannt und ist zu

B proportional. Fiir einen isolierten Atomkern gilt somit folgende Gleichung [3]:

v = 5| Bo 3)
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z-Achse; Bg
N

m=+ % (a)

m=- % (B)

Abbildung 7: Doppelprizessionskegel von ' H im statischen Magnetfeld By

Prizession des magnetischen Moments p (dicker Pfeil) des Wasserstoffatoms (grau) im statischen
Magnetfeld By im Uhrzeigersinn (schwarzer Pfeil im Kreis). Der halbe Offnungswinkel des Dop-
pelkegels betriigt 54°44°. Die Orientierungsquantenzahl m gibt die mogliche Orientierung « und 8
des magnetischen Moments & im Raum vor. pt, (gestrichelter Pfeil) ist die Teilkomponente von p in

bzw. gegen Feldrichtung von By. [Eigene Abbildung nach (5} Seite 5]

Energiezustinde. Aufgrund der Richtungsquantelung konnen die Wasserstoffatomker-
ne zwei Energiezustinde E einnehmen. Diese werden auch Kern-Zeeman-Niveaus ge-
nannt. Fiir m = —l—% ist der Energiezustand geringer, da p, parallel zum Magnetfeld B
steht. Der Energiezustand fiir m = —% ist hoher, da p, antiparallel zu By steht. Dies ist
wichtig, da sich ein geringer Uberschuss - im Bereich von tausendstel Promille - an Was-
serstoffatomen bildet, der die Orientierungsquantenzahl m = +% einnimmt und energie-
drmer ist. Somit kann das resultierende magnetische Moment M gemessen werden. M
wird auch als makroskopische Magnetisierung bezeichnet und ist die Summe aus allen
magnetischen Momenten L, in einer Probe. Wiren beide Energieniveaus gleich besetzt,
wiirden sich die magnetischen Momente pi,-parallel und i,-antiparallel ausldschen. Es
wire kein Signal zu messen. Dieser Zustand, in dem beide Kern-Zeeman-Niveaus gleich
besetzt sind, nennt man Sdttigung. Experimente zeigen, dass die Differenz der oben be-

schriebenen Energieniveaus AE proportional zum statischen Magnetfeld B ist. [3]

Anregung. Damit man ein Signal der Wasserstoffatome messen kann, muss die ma-
kroskopische Magnetisierung My ausgelenkt werden. Diese Auslenkung von My erreicht
man durch Anregung der Wasserstoffatomkerne mit einer hochfrequenten elektromagne-
tischen Welle, auch RF-Puls genannt, deren Frequenz der Larmorfrequenz des Atomkerns
entspricht. [S[19]

16



Auf atomarer Ebene verursacht diese Anregung Ubergiinge zwischen den beiden Kern-
Zeeman-Energieniveaus. Durch die Energieabsorption nimmt die Anzahl der Wasserstof-
fatomkerne im Energiezustand m = —% zu und die Anzahl der sich im Energiezustand
m= —1—% befindenden Atomkerne nimmt ab. Bei einer Energieabgabe/Emission nimmt die
Anzahl der Wasserstoffatomkerne im Kern-Zeeman-Energieniveau m = +% zu und dieje-
nigen im Energieniveau m = —% ab. Da die Anzahl der Wasserstoffatomkerne im energie-
drmeren Zustand iiberwiegen, iiberwiegt die Energieaufnahme/Anregung. Die Energie-
aufnahme ist dabei proportional zur Gesamtzahl der Wasserstoffatome in der Probe und
wird in der MRS als Signalstidrke oder Intensitit gemessen. Folglich ist die Signalstérke

proportional zur Gesamtzahl der Spins der Wasserstoffatome. [5]

Impulsverfahren. In einer Probe mit mehreren unterschiedlichen chemischen Wasser-
stoffbindungen, z.B. —CH3 und —CH, veridndert sich die Larmorfrequenz aufgrund von
Effekten, die im Abschnitt niher erldutert werden. [[19]]

Fiir die Anregung der Wasserstoffatomkerne wird die Continuous wave Methode und das
Impulsverfahren angewendet. Das Continuous wave Verfahren eignet sich gut zur Mes-
sung von empfindlichen Kernen, wie ' H, findet aber heutzutage kaum noch Verwendung.
Seit den 1960er Jahren ist das Impulsverfahren fiir die MRS-Messungen etabliert. [3]]

Das Impulsverfahren kann im Gegensatz zum Continuous wave Verfahren alle Wasser-
stoffverbindungen gleichzeitig anregen und messen. Dies wird dadurch erreicht, dass
nicht eine einzige Senderfrequenz, sondern ein kontinuierliches Frequenzband zur Anre-
gung der Atomkerne dient. Dieses kontinuierliche Frequenzband entsteht, wenn man den
RF-Generator nur wenige (s mit der Senderfrequenz einschaltet. Das Frequenzband liegt
symmetrisch um die Senderfrequenz. Fiir gewohnlich strebt man eine Frequenzbandbrei-
te an, die um das 10- bis 100-fache breiter ist als die gewiinschte Spektrenbreite. Damit
wird der Einfluss verringert, dass die Amplituden des Frequenzbandes mit dem Abstand
zur Senderfrequenz abfallen. Die notige Sendefrequenz wird durch das zu untersuchende
Atom und By festgelegt. [S]]

Impulswirkung und Impulswinkel. Bei einem sogenannten 90°-Impuls wird die elek-
tromagnetische Welle (RF-Puls) senkrecht zum statischen Feld B eingestrahlt. Der Ein-
fluss dieses RF-Pulses auf das prizedierende Wasserstoffatom dufert sich in der Auslen-
kung der makroskopischen Magnetisierung M von der z-Achse. Die Auslenkung von M
ist in Abbildung[§|dargestellt. Aus der Auslenkung von M|, resultiert eine um die z-Achse
in der Larmorfrequenz prizedierende makroskopische Magnetisierung M, s. Fiir die bes-
sere Veranschaulichung ist es deshalb nétig, das Modell, gemél Bloch, auf ein sich um

die z-Achse, im Uhrzeigersinn rotierendes Koordinatensystem zu iibertragen. Die Rotati-
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Abbildung 8: Impulswinkel

Dargestellt ist ein sich um die z-Achse rotierendes Koordinatensystem. Die Rotationsgeschwindig-
keit richtet sich nach der Larmorfrequenz v;. In x’-Richtung wird die elektromagnetische Welle
eingestrahlt. Der Vektor der makroskopischen Magnetisierung Mo wird durch Einwirkung der elek-
tromagnetischen Welle in y’z-Ebene um den Impulswinkel ® ausgelenkt. Die ausgelenkte Magneti-
sierung Mz teilt sich in die Komponenten M, welche in Richtung z-Achse steht, und M/, welche

parallel zur y’-Achse steht, auf. [Eigene Abbildung nach 5, Seite 12]

onsgeschwindigkeit richtet sich nach der Larmorfrequenz v, des Wasserstoffatoms. Die
Achsen x und y rotieren demnach mit der Frequenz von v und werden folglich zu x* und
y’ umbenannt. Die Auslenkung von Mo zu M,s erfolgt somit in y’z-Ebene. Der Aus-
lenkungswinkel von M, wird Impulswinkel ® genannt. ® ist proportional zur Impuls-
Zeitspanne. Die Teilkomponente von M, ¢ in Richtung y’-Achse wird M, genannt und
ist am groBten bei einem 90°-Impuls mit einem Impulswinkel von ® =90°. M, erzeugt
in einer Empféangerspule, die in der y-Achse angebracht ist, iiber Induktion ein oszillie-
rendes elektrisches Signal. Bei einem 180°,/-Impuls kann hingegen kein Signal gemessen

werden, da M,y in Richtung z-Achse ausgerichtet ist. [3]

Die Verschiebung von My zu M,ss entspricht einer Umverteilung der Kern-Zeeman-
Energieniveaus. Wenn sich M,¢r von 0° bis hin zu 180° bewegt, nimmt die Anzahl
der Wasserstoffatome im energiereicheren Kern-Zeeman-Niveau (m = —%) zu. Bei 180°
Auslenkung iiberwiegen dann die Wasserstoffatome im energiereicheren Kern-Zeeman-
Energieniveau. Wihrend der Auslenkung von 180° zu 360° nimmt die Anzahl der Was-

serstoffatome im energiedrmeren Kern-Zeeman-Energieniveau zu. [3]

Bei 90° und 270° Auslenkung, wenn also der Betrag von M, am groBten ist, sind theore-
tisch gleich viele Wasserstoffatome in beiden Kern-Zeeman-Niveaus verteilt. Dies wiirde
jedoch keine makroskopische Magnetisierung M, ¢ bzw. M erlauben. Im Experiment ist
jedoch durchaus eine Magnetisierung M., rr zu messen. Dies ist damit zu begriinden, dass

sich unter dem Einfluss des 90°,/-Impules bzw. 270°-Impulses ein Teil der prazedie-
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renden magnetischen Momente der Wasserstoffatomkerne in gleicher Phase rotieren, was
auch Phasenkohdrenz genannt wird. Dieses Phinomen ist fiir die transversale Relaxation

von groB3er Bedeutung. [5]]

2.1.3 Relaxation

Nachdem auf die physikalischen Grundlagen einschlieBlich der Anregung der Spins ein-
gegangen wurde, sollen im Folgenden die Relaxationsvorgédnge besprochen werden. Da-
bei werden folgende Quellen referenziert: Friebolin [3], Schick [20], Weishaupt et al.
[23]], de Graaf [6], Lei et al. [[14] und Rajan [[19].

Wenn die Impuls-Zeitspanne abgelaufen ist, wirkt die elektromagnetische Welle nicht
mehr auf die Wasserstoffatomkerne. Aufgrund dessen kehren die Wasserstoffatomker-
ne im statistischen Mittel unter bleibender Einwirkung von B auf ihr vorheriges Kern-
Zeeman-Niveau zuriick, bis bei vollendeter Relaxation M,y = My = M, gilt. Diesen Vor-

gang nennt man Relaxation. Es gibt dabei zwei Relaxationsvorginge:

* Ein Relaxationsvorgang erfolgt in Richtung von By mit der longitudinalen Relaxa-

tionszeit T, auch Spin-Gitter-Relaxationszeit genannt.

* Der zweite Relaxationsvorgang erfolgt senkrecht zu By mit der transversalen Rela-

xationszeit T, auch als Spin-Spin-Relaxationszeit bezeichnet.

Atomkerne mit dem Kernspin / = %, wie 1H, relaxieren sehr langsam. 3]

Bei einer By-Feldstiarke von 0,5-4 T betrdgt die 7|-Relaxationszeit von Wasserstoffato-
men in-vivo 0,25-3 s. Die T';-Relaxationszeit von Wasserstoffatomen im Gewebe betrigt
meist 20-500 ms. [20]

Die Vorgdnge bei der Relaxation sind in Abbildung 9 dargestellt, die im Folgenden ge-

nauer beschrieben werden.

Spin-Gitter-Relaxation (7 |-Relaxation). Die Spin-Gitter-Relaxation beschreibt, wie
schnell die Magnetisierung M, nach einem RF-Puls wieder zunimmt [23]]. 7'y ist die lon-
gitudinale Relaxationszeit und ist wichtig fiir die Signalstirkenbeurteilung und Einstel-

lungen bei der Datenerhebung [6]]. Molekiile mit kurzem 7'y relaxieren rasch [23].

Gleichung [] eine der Bloch’schen Gleichungen, beschreibt die longitudinale Relaxation.
Tl_] ist dabei die Geschwindigkeitskonstante [J]].

dM, M, — My
dr T

)
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Abbildung 9: Relaxation

Zu sehen ist, wie sich der Vektor M, (dicker Pfeil) um den Winkel © in der y’z-
Ebene zuriickbewegt (gestrichelter Pfeil). Bei diesem Vorgang nimmt M,y um dM s ab
und M, um dM; zu. [Eigene Abbildung nach 15| Seite 12]

Die Spin-Gitter-Relaxation beschreibt die Energieabgabe an die Umgebung, auch Gitter
genannt. Als Gitter werden die Nachbarmolekiile und das Messbehiltnis bezeichnet, die
thermische Energie aufnehmen. Folglich iiberwiegen immer mehr die Wasserstoffatome
im energiedrmeren Kern-Zeeman-Niveau.[S, 6, 23]

Dabei gilt unter Beriicksichtigung der Molekularbewegungen (Schwingung, Rotation und
Translation), dass 7| umso groBer ist, je schneller sich ein Molekiil bewegt. Die Zeit
zwischen zwei Orientierungen des Molekiils — dazu zdhlen Schwingung, Rotation und

Translation — nennt man Korrelationszeit. |5

Spin-Spin-Relaxation (7;-Relaxation). Die beiden anderen Bloch’schen Gleichungen
(sieche Formel [5) beschreiben die transversale Relaxation.
dMy My  dMy My

dt T dt 1

(&)

Die transversale Relaxationszeit 7', zeigt hierbei an, wie schnell der exponentielle Abfall
der Magnetisierungskomponenten M,» und M, bei der Relaxation vonstattengeht. Auf
atomarer Ebene ist dies mit der Abnahme der Phasenkohérenz der Wasserstoffatome, auch
Dephasierung genannt, zu erkldren. Diese Dephasierung kann auch als eine Zunahme der
Entropie verstanden werden, welche in Abbildung|10|dargestellt ist. [5]

Es kommt hierbei jedoch nicht zu einer Energieabgabe an die Umgebung [23].

Bei der transversalen Relaxation gibt es zwei Komponenten 75 und 7. T griindet auf ei-
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Abbildung 10: Dephasierung

A: Der kurze, dicke Pfeil stellt die Komponente i, in der xy-Ebene der Magnetisie-
rung 1 von einigen Wasserstoffatomen dar, die in Phasenkohirenz und auch in Phase
mit M,y (langer, dicker Pfeil) prizedieren.

B: Die diinnen Pfeile zeigen die dephasierten Magnetisierungen ., in xy-Ebene bei
einer fortgeschrittenen transversalen Relaxation von M,z an. Der Kreis mit der Pfeil-
spitze zeigt die Bewegungsrichtung der Vektoren an. Denn in dieser Abbildung ist
kein rotierendes Koordinatensystem aufgezeigt.

[Eigene Abbildung nach 23| Seite 9]

ner gegenseitigen Beeinflussung der magnetischen Kerndipole untereinander. Dieser Ein-
fluss d@uBert sich in einem stindig, minimal wechselnden Magnetfeld, sodass sich gemal
Gleichung die Prizessionsfrequenzen ebenfalls dndern. Diese Dephasie-
rung entsteht nur durch Wechselwirkungen zwischen den Spins und kann durch einen

180°-Impuls nicht beeinflusst werden. [23]]

T3 setzt sich zusammen aus der 7>-Relaxation und Dephasierung durch makro- und mi-
kroskopische Magnetfeldinhomogenititen von By [6, 23]]. Derartige Magnetfeldinhomo-
genititen entstehen an Gewebegrenzflichen oder beispielsweise durch Eisenpartikel. Das
Signal zerfillt nicht mit 7’5, sondern schneller mit 7°5. [23]]

Dadurch, dass immer weniger Wasserstoffatome in Phase prazedieren, nimmt der Betrag
von My, und M, ab. Die Spin-Spin-Relaxation wirkt sich im Experiment auf die Linien-
breite aus, was in Abschnitt[2.1.7] genauer beschrieben wird. [5]

T, und T, im Vergleich. Die longitudinale und transversale Relaxation 7| und 7' fin-
den gleichzeitig statt und sind voneinander unabhéngig [23]. Im Allgemeinen gilt jedoch,
dass T'» niemals groBer als 7| werden kann. Denn M, kann nur auf M anwachsen, wenn
M, vollsténdig abgebaut ist. Es gilt: T < T';. Auch T hidngt von Molekularbewegungen
(Rotation, Schwingung und Translation) ab. Bei einer sehr kurzen Korrelationszeit sind
T und T, annéhernd gleich. [3]
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Repetitionszeit. Die 7'1- und 7;-Relaxationszeiten haben einen gro3en Einfluss auf die
MR-Spektren. Die Signalstirke eines Spektrums verringert sich messbar, wenn TR weni-
ger als das fiinffache von 7' betrégt. [[19]

Die Repetitionszeit, auch TR (time repetition) genannt, beschreibt dabei, wie viel Zeit

zwischen zwei aufeinanderfolgenden RF-Pulsen vergeht [23]].

Echozeit. Die Echozeit gibt die Zeitspanne zwischen dem ersten RF-Puls und der Si-
gnalmessung an. Die Echozeit wird auch als TE (time echo) bezeichnet. Wihrend der
Echozeit wirken verschiedene Feldgradienten beispielsweise zur Volumenselektion, wor-
auf im Abschnitt [2.1.6] nidher eingegangen wird. Diese Feldgradienten fithren zu Ma-
gnetfeldinhomogenititen und verstirken den 7;-Effekt. Damit kommt es zu einer De-
phasierung der Kernspins. Um den T';-Effekt zu korrigieren, bedient man sich wihrend
der Echozeit dem Spin-Echo-Verfahren, welches im folgenden Abschnitt néher erldutert
wird. Wihrend der Echozeit kommt es somit wieder zu einer Rephasierung. Wenn die
Spins wieder in Phase prizedieren, also die Echozeit abgelaufen ist, wird gemessen. Das

aufgenommene Signal wird als Echo bezeichnet. [23]

Die Léange der Echozeit hat Auswirkungen auf die Signalintensitit. Je langer TE gewéhlt
wird, desto langer wirkt die transversale Relaxation. Aufgrund dessen nimmt die Signal-

intensitdt mit steigender TE ab. [14]

2.1.4 Spin-Echo-Sequenz

Im Folgenden soll die Spin-Echo-Sequenz erlautert werden, um das Verstindnis fiir die
PRESS-Sequenz im Abschnitt[2.1.6|zu erleichtern. Dabei werden die Biicher von de Graaf
[6] und Weishaupt et al. [23]] referenziert.

Wie bereits erwihnt dient die Spin-Echo-Sequenz, auch SE-Sequenz genannt, dazu, den

T5-Effekt zu korrigieren. Damit ist es moglich die 7'>-Relaxationszeit zu berechnen [6].

Abbildung [T veranschaulicht die Vorginge wihrend einer Spin-Echo-Sequenz. Dabei
dient der 90" — Impuls der Anregung, sodass M v = My gilt (Abb. ). Wie bereits im
Abschnitt dargestellt, erfolgt nach dem 90° . — Impuls eine Dephasierung der Kern-
spins aufgrund von Magnetfeldinhomogenititen (Abb. [TTIC). Nach der Zeit TE/2 wird ein
180°-Impuls eingestrahlt. Mithilfe des 180°-Refokussierungspulses spiegelt man, bildlich
gesehen, die Kernspins an der y-Achse und kehrt somit die Reihenfolge der Larmorfre-
quenzen um, sodass die Spins nun in die entgegengesetzte Richtung laufen und folg-
lich die Gesamtheit der Spins wieder rephasiert (Abb. [[1D). Damit werden die Einfliis-
se durch Larmorfrequenzunterschiede, die durch Magnetfeldinhomogenitéten entstehen,

wieder riickgdngig gemacht. Infolgedessen pridzedieren nach einer weiteren Zeitspanne
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TE/2 nun alle Kerne wieder in Phase (Abb. [ITE). Zu diesem Zeitpunkt kann nun ein ma-
ximal mogliches Spin-Echo-Signal gemessen werden. Das System konnte withrend dieser

Zeit mit T, anstatt mit 75 relaxieren. [6]

Ao90°, 180¢

TE/2 TEZ

s
/

Abbildung 11: Spin-Echo-Sequenz

A: 90" — 180; — Impuls. B: Situation direkt nach dem 90" ,-Impuls. Wihrend der ersten Hilfte
der Echozeit (TE/2) dephasieren die Spins aufgrund von Magnetfeldinhomogenitidten und Larmor-
frequenzunterschieden (C). Ein 180°-Refokussierungsimpuls spiegelt alle Magnetisierungsvekto-
ren an der y Achse. Dies fiihrt zu einer zunehmenden Phasenkohirenz wéhrend der zweiten Halfte
der Echozeit (TE/2), da dieselben Magnetfeldinhomogenititen und Larmorfrequenzunterschiede wie
wihrend der ersten Hélfte der Echozeit vorhanden sind (D). Nach der Echozeit TE sind die Spins
wieder komplett rephasiert (E). Ein Spin-Echo kann gemessen werden. [Quelle: |6, Seite 37]

Berechnung der 7;-Relaxationszeit. Mithilfe einer Spin-Echo-Sequenz lésst sich die
T,-Relaxationszeit errechnen. Hierfiir benétigt man die Spin-Echo-Signale bei verschie-
denen Echozeiten. De Graaf beschreibt in diesem Zusammenhang eine Exponentialfunk-

tion, mit der sich 7', berechnen lisst:

Mxy(TE) = Mxy (O)e_TE/Tz (6)

Diese Exponentialfunktion beschreibt den Signalabfall in einem Diagramm, in dem die

Signalstarke gegen die Echozeit aufgetragen wird. [6]]
In Abbildung[12]ist ein solches Diagramm dargestellt.

Outflow-Effekt. Im Untersuchungsgebiet befindliches, flieBendes Blut wird durch die
SE-Sequenz in der Regel nicht erfasst. Dieses Phinomen nennt man Outflow-Effekt. Das

durch den 90°-Impuls angeregte Blut flieBt wihrend der Echozeit aus dem untersuchten
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Abbildung 12: Messungen zur Berechnung der 7';-Relaxationszeit

Messungen zur Bestimmung der 7';-Relaxationszeit mithilfe einer Spin-Echo-Sequenz. A: MR-
Spektren mit unterschiedlichen Echozeiten. B: Messwerte aus A auf einer Exponentialkurve, die
den Signalabfall beschreibt: My, (TE) = My, (0)e~"E/™2 [Quelle: [6 Seite 38]

Gewebevolumen. Der 180°-Refokussierungsimpuls rephasiert die Spins dieses Blutvo-
lumens nicht mehr, sodass kein Echo-Signal entsteht. Zusétzlich fithren Turbulenzen im
Blutstrom zur Dephasierung, wodurch die Signalstiirke des flieBendes Blutes ebenfalls ab-
nimmt. Der Outflow-Effekt tritt nicht bei langsam flieBendem oder thrombosiertem Blut
auf. Ebenso tritt dieser Effekt nicht bei Blutgefifen auf, die iiber eine lange Strecke durch
das zu messende Volumen verlaufen. [23]]

2.1.5 Signalverarbeitung

Im Folgenden soll auf die Vorgédnge zur Signalverarbeitung eingegangen werden. Da-
bei wird auf den freien Induktionsabfall, die Fourier Transformation, das Signal-Rausch-
Verhiltnis, die Spektrenakkummulation und in diesem Zusammenhang auf das Shimmen
eingegangen. Die hierzu verwendete Literatur setzt sich zusammen aus Friebolin [3], Zer-
be und Jurt [25], de Graaf [6], Juchem und Rothman [10]] und Rajan [19].

Freier Induktionsabfall. Der Abfall der Quermagnetisierung M, der im Empfanger
registriert wird, nennt man freier Induktionsabfall oder Free Induction Decay (FID) [3].
Der FID zeigt die Zeitabhingigkeit der Signalintensitit [6], was in Abbildung[I3p-A ver-
anschaulicht ist. Der Abstand zweier Maxima At,,,, entspricht dem Kehrwert der Diffe-

renz zwischen Senderfrequenz v; und Larmorfrequenz vy :

1 1

Abpge = ———— = —
T v — v Av

(7

Die Einhiillende der Maxima ergibt den exponentiellen Abfall der Quermagnetisierung

My. [5]
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Bei einer Probe mit Atomkernen, die jeweils in unterschiedlichen Larmorfrequenzen pri-
zedieren, bekommt man als Induktionssignal mehrere iiberlagerte FID-Kurven. Diese

tiberlagerten FID-Kurven werden als Interferogramm bezeichnet und sind in Abbildung
[13p-A dargestellt. [5]
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Abbildung 13: Freier Induktionsabfall

Abb. @P: A zeigt den Abfall der Quermagnetisierung M,,, auch Free Induction Decay (FID) ge-
nannt. Der Abstand zweier Maxima entspricht dem Kehrwert von Av, der Differenz zwischen der
Sender- und Larmorfrequenz. Die Linie B entsteht durch Fourier Transformation von A und stellt
das Spektrum dar. In der Probe befindet sich Methyliodid.

Abb. [[3p: In A sind mehrere iiberlagerte FIDs dargestellt, auch Interferogramm genannt. B ist das
Spektrum aus A. Die Daten entstammen einer Probe mit Methanol. [Quelle: 5, Seite 16]

Fourier Transformation und Phasenkorrektur. Mithilfe der Fourier Transformation
lasst sich nun das eingehende, zeitabhingige Signal f(7) in die Frequenz @ und Amplitude

des empfangenen Signals umrechnen, wie in Abbildung[13]zu sehen ist. [5]

Damit stellt man aus einer Signalintensitits-Zeit-Beziehung eine Signalintensitéts-Fre-
quenz-Beziehung her [25]]. Bei der Fourier Transformation bedient man sich folgender
Formel [5]]:

+oo
¢(0) = / F()e ' di ®)

Die Empfingerspulen konnen separat den x- und y-Achsen-Anteil der Quermagetisierung
M, detektieren [6]. Die Komponente des FID in x-Richtung nennt man Realteil und die
Komponente in y-Richtung Imaginirteil [5, 6]. Real- und Imaginérteil sind um 90° pha-
senverschoben [S)] und setzen sich jeweils aus einer Absorptions- und Dispersionskompo-

nente zusammen, wie in Abbildung zu sehen ist [6]. Ublicherweise verwendet man
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zur Auswertung den Realteil und gibt die Spektren in Absorptionslinien-Form wieder [5]].

Das Verfahren, mit dem man den Dispersionsteil herausrechnen kann, sodass nur Absorp-
tionslinien im Spektrum abgebildet werden, nennt man Phasenkorrektur [Sl]. Abbildun-
gen und C veranschaulichen die Wirkung einer Phasenkorrektur auf ein Spektrum,
in dem Dispersions- und Absorptionslinien vermischt sind. Aus dem Signal der Absorp-
tionslinie in Abbildung ldsst sich die 75'-Relaxationszeit mithilfe folgender Formel

beschreiben:

1
- Thx

Avyp = )

Avy, steht fiir die Linienbreite auf halber Hohe (Halbwertsbreite), mehr dazu im Ab-
schnitt AV, wird im Absorptionsteil gemessen. Aus dem Absorptionslinien kann
auch die Signalamplitude gemessen werden. [6]

Die Amplitude des MRS-Signals ist dabei abhingig von den Betriebseigenschaften des
Sender-Generators, der Geometrie der Messprobe, der Stirke von By, den Eigenschaften

des Empfangskanals und von der MR-Sequenz [10].
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Abbildung 14: Phasenkorrektur

A: Ergebnis einer komplexen Fourier Transformation eines exponentiell abfallenden FID: Der Di-
spersionsteil (graue Linie) und Absorptionsteil (schwarze Linie) sind zusammen in einem Diagramm
dargestellt. B: Bei der Aufnahme dieses Spektrums war die initiale Phase des FID ungleich null.
Daher gibt es eine Vermischung der Dispersions- und Absorptionslinien. C: Durch eine Phasenkor-
rektur von 50° des Spektrums in B ldsst sich der Dispersionsteil heraus korrigieren. Man erhélt ein
Spektrum, welches nur aus dem Absorptionsteil besteht. Aus dem Absorptionsteil kann man die
Weite Av, /, auf halber Hohe /1/2 des Signals und die Frequenz v ermitteln. [Quelle: [6] Seite 17,
bearbeitet]
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Spektrenakkumulation und SNR. Um das Signal der Probe zu verstirken, werden
viele FIDs vor der Fourier Analyse aufsummiert und akkumuliert. Ein Vorteil dabei ist,
dass sich beim Akkumulieren die Rauschsignale aus der Umgebung teilweise herausmit-
teln, die stets positiven Signale aus der Probe werden hingegen addiert. Dabei wichst
das Signal-Rausch-Verhdiltnis (SNR) proportional zur Wurzel der Anzahl der Messungen:
S : N ~ /Numberof Scans . [5]]

Das SNR kann ebenso durch ein hoheres Messvolumen erhoht werden. Auflerdem gilt:
Je stirker By, desto hoher ist die MR-Sensitivitdt und desto grofler ist das Signal-Rausch-
Verhiltnis (SNR). [I1LO]

Shimmen. Wegen der Aufsummierung vieler Messungen ist ein stabiles Magnetfeld
By von duBerster Wichtigkeit. Eine Instabilitdt des Magnetfelds wiirde beispielsweise zu

einer Linienverbreiterung fiihren. [3]]

Eine Optimierung des Byp-Magnetfeldes wird mit Shimmen erreicht. Dies geschieht durch
Feinregulation des elektrischen Stroms in den sogenannten Shimspulen, was bereits im
Abschnitt [2.1.T] angesprochen wurde. Diese Abstimmung der Shimspulen orientiert sich

an der Maximierung des FID von Wasser. [[19]

2.1.6 Volumenselektive 'H-MR-Spektroskopie

Zunichst sollen allgemeine Methoden zur Volumenselektion erldutert werden und ein
grundlegendes Verstindnis fiir schichtselektive RF-Anregungen mithilfe von Magnetfeld-
gradienten geschaffen werden. Diese Grundlagen entstammen dem Buchbeitrag von Lei
et al. [14]. Daraufhin wird auf PRESS und STEAM eingegangen. Diese beiden Mess-
sequenzen zihlen zu den volumenselektiven MRS-Methoden mit einer Impulsfolge [20].
Die Informationen beziiglich der STEAM- und PRESS-Sequenz stammen von Schick [20]
und Lei et al. [14]].

Grundlagen der Volumenselektion. Fiir die MR-Spektroskopie an lebenden Organis-
men benotigt man eine Volumenselektion, um ohne Eingriff molekulare Vorgénge in ei-
nem bestimmten Gewebebereich untersuchen zu konnen [5]. Das selektierte Volumenele-

ment nennt man VOI oder Voxel [[14].

Fiir die Volumenselektion gibt es unterschiedliche Vorgehensweisen. Zum einen kann
die Volumenselektion durch eine schichtselektive Anregung mithilfe von RF-Pulsen und
Schichtselektionsgradienten erreicht werden. Hierbei werden die Wasserstoffatomkerne
angeregt bzw. die transversale Magnetisierung rephasiert. Die Spins der Wasserstoffatom-

kerne auflerhalb des VOI werden mithilfe von Spoilergradienten dephasiert oder aufgrund
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der schichtselektiven Impulse und Gradienten nicht angeregt. Mit diesem Verfahren kon-
nen Spektren in einer Akquisition aufgenommen werden. [14]]

Zu dieser Messmethode zihlen PRESS und STEAM. Die Volumenselektion mit nur einer
Impulsfolge fiihrt dazu, dass die Messungen weniger empfindlich gegeniiber Korperbe-
wegungen, wie z.B. Bauchdeckenbewegungen, sind. Jedoch Bewegungen innerhalb des

VOI konnen die Volumenselektion durchaus verschlechtern. [20]]

Abbildung [I3] veranschaulicht die Messsequenzen PRESS und STEAM.
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Abbildung 15: PRESS- und STEAM-Verfahren

A: PRESS-Sequenz: Der 90°-Impuls regt die Wasserstoffatomkerne an. Der erste, schichtselekti-
ve 180°-Impuls erzeugt nach Ablauf von TE ein Spin-Echo einer bestimmten Schicht (schwarze
Schicht im mittleren Wiirfel). Ein weiterer schichtselektiver 180°-Impuls erzeugt nach Ablauf von
TE, ein endgiiltiges Spin-Echo im VOI (schwarzes Volumen im rechten Wiirfel). Die Magnetfeld-
gradienten Gy, G, und G; dienen der Schichtselektion der RF-Pulse.

B: STEAM-Sequenz: Drei schichtselektive 90°-Impulse erzeugen ein ortsspezifisches stimuliertes
Echo (schwarzes Volumen im rechten Wiirfel). Die Magnetfeldgradienten Gy, G, und G, dienen zur
Schichtselektion. [Quelle: [20, Seite 174]

Zum anderen kann man eine Volumenselektion mithilfe einer schichtselektiven Inversi-
on der longitudinalen Magnetisierung erhalten, indem MRS-Aufnahmen mit und ohne
Inversion voneinander subtrahiert werden. Dieses Verfahren wird bei der image-selected

in-vivo Spectroscopy angewandt, welches jedoch nicht weiter besprochen wird. [[14]

Damit eine Schichtselektivitit erreicht werden kann, werden simultan zu den RF-Pulsen
jeweils schichtselektive Gradienten geschaltet. Die Gradientenspulen ermdéglichen, dass
Wasserstoffatomkerne mit Larmorfrequenzen prizedieren, die spezifisch fiir ihre Lokali-

sation sind. Fiir die Erzeugung von Magnetfeldgradienten werden die Gradientenspulen
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ein- und ausgeschaltet. Dabei konnen Wirbelstrome entstehen, die das Signal verfilschen
und zu Lokalisationsfehlern fiithren. Derartige Wirbelstromartefakte verstirken sich je ho-
her die Feldstéirke und je ldnger die Dauer der Magnetfeldgradienten ist. Heutzutage kon-

nen die Wirbelstromartefakte elektrisch oder digital kompensiert werden. [[14]

PRESS-Methode. PRESS bedeutet Point Resolved Spectroscopy. Hierbei verwendet
man einen schichtselektiven 90°-Impuls und zwei schichtselektive 180°-Impulse. Die
PRESS-Methode erzeugt ein Doppel-Spin-Echo. [20]

Der erste schichtselektive 90°-Impuls regt eine Schicht an. Der schichtselektive 180°-
Impuls verursacht eine Rephasierung und fiihrt zu dem ersten Spin-Echo der Signale
aus einem Quader (siche Abb. [I5]A, Mitte-unten). Der dritte Impuls, ein schichtselek-
tiver 180°-Impuls, rephasiert nur die Signale eines kleinen Wiirfelvolumens, dem VOI
(siehe Abb. [I5A, unten-rechts). So entsteht das zweite Spin-Echo. Nur die Atomkerne,
die durch alle drei RF-Pulse angeregt wurden, erzeugen das Echo-Signal. Zusétzlich ver-
wendet man Spoilergradienten und schichtselektive Gradienten, welche die Spins im VOI

rephasieren und die Spins auflerhalb des VOI dephasieren. [20]
Aufgrund der beiden 180°-Impulse ist das PRESS-Verfahren empfindlich gegeniiber 7'»-

Relaxationen. Bei ! H-Signalen mit einer transversalen Relaxationszeit von unter 20 ms
ist die PRESS-Methode nicht zu empfehlen, da die RF-Pulse und Spoilergradienten bei
TE < 20 ms vermehrt Wirbelstromartefakte erzeugen. [20]

STEAM-Methode. STEAM ist die Abkiirzung fiir Stimulated Echo Acquisition Mo-
de. Hierbei erzeugen drei schichtselektive 90°-Impulse ein stimuliertes Echo. Die drei
90°-Impulse sind senkrecht zueinander. Das stimulierte Echo entstammt einem Wiirfel-
volumen, dem VOI, auf den alle drei 90°-Impulse gewirkt haben (siehe Abb. @B). [20]
Zusitzlich werden drei Schichtgradienten und Spoilergradienten verwendet, welche die
Spins im VOI rephasieren und die Spins au3erhalb des VOI dephasieren [20, [14].

Nur zwischen dem ersten und zweiten 90°-RF-Puls und zwischen dem dritten 90°-Impuls
und dem stimulierten Echo ist die STEAM-Sequenz empfindlich gegeniiber der 7'>- Re-
laxation. Das bedeutet, dass das Intervall zwischen dem zweiten und dritten 90°-Impuls
nur empfindlich gegeniiber der 7';-Relaxation ist. Dieses Intervall (zwischen dem zweiten
und dritten 90°-Impuls) nennt man mixing time (TM). [20]

In der Zeitspanne TM konnen Spoilergradienten oder Wassersuppression stattfinden, ohne
TE zu verldangern. Um TE zu verkiirzen, konnen bei der STEAM-Sequenz beispielsweise
Magnetfeldgradienten mit Spoilergradienten kombiniert werden. [14]]

Durch die geringe Dauer von TE konnen auch Verbindungen mit 7> < 20 ms besser erfasst
werden [20].
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Die Signalstirke der PRESS-Sequenz ist jedoch bei gleicher Echo-Zeit und gleichen VOI
doppelt so grol wie bei der STEAM-Sequenz [14} 20]. Denn beim STEAM-Verfahren
wird wihrend TM eine Hilfte der Signale durch die Spoilergradienten dephasiert [[14].

2.1.7 Signalanalyse

Fiir die Auswertung der MR-Spektren ist das Wissen iiber die chemische Verschiebung,
Halbwertsbreite und magnetische Suszeptibilitit sehr bedeutsam, welche im Folgenden
erldutert werden. AuBlerdem wird auf die Berechnung des SNR eingegangen. Die Infor-
mationen zur Signalanalyse wurden aus der Literatur von Rajan [19], de Graaf [6]], Frie-
bolin [5], Machann et al. [15], Lei et al. [14], Schick [21], Jung et al. [11], McLean [17]

und Konstantinidis [[12]] entnommen.

Chemische Verschiebung. In der Realitit erfihrt der Atomkern im Byp-Magnetfeld nicht
die Magnetfeldstidrke By, sondern B, rs. Dies griindet auf dem lokalen elektrischen Um-
feld des Atomkerns, welches mit dem Bp-Magnetfeld interagiert. Die Larmorfrequenz

verhilt sich somit nicht wie in Gleichung sondern wie folgt:

Vi = '}’Beff = ’}/(BO — GB()) (10)

Das Magnetfeld B, sy, das der Atomkern erféhrt, ist um 6By kleiner als das statische Ma-
gnetfeld By des MRT. ¢ bezeichnet dabei die Abschirmungskonstante und wird vor allem

durch die Molekiilstruktur beeinflusst. Ein weiterer Einflussfaktor ist die Temperatur. [19]

Die eben aufgefiihrte Gleichung [I0] zeigt, dass die Larmorfrequenz bzw. Resonanzfre-
quenz im Vergleich zur Larmorfrequenz unter By-Einfluss (Gleichung [3)) kleiner ist. Tat-
sichlich betriigt der Unterschied lediglich 1076 (1 ppm) bis 10~ (100 ppm). Bei unter-
schiedlichen chemischen Verbindungen eines Molekiils prizedieren die Atomkerne mit
unterschiedlichen Larmorfrequenzen. Da die Frequenzunterschiede von der chemischen
Struktur abhdngen, wird dieser Effekt als chemische Verschiebung o bezeichnet. Die Ein-
heit der chemischen Verschiebung wird in der Regel als ppm (parts per million) ange-
geben. Bei einem Bp-Feld mit 1,5 T entspricht dabei 1 ppm einem absoluten Frequenz-
unterschied von 63 Hz zu einem isolierten AtomKkern (ohne o Einfluss). Der absolute
Frequenzunterschied in Hz unterschiedet sich je nach By-Feldstéirke. Die chemische Ver-
schiebung in ppm ist bei jeglicher By-Feldstirke gleich. Da die Larmorfrequenz eines
isolierten Atomkerns in der Praxis nicht gemessen werden kann, verwendet man eine
Referenz fiir die Berechnung des Frequenzunterschiedes. Bei der ! H-MR-Spektroskopie

dient Tetramethylsilan (TMS) als Referenz fiir die chemische Verschiebung. [19]
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Die chemische Verschiebung von Wasser ist abhéngig von der Temperatur T [K]. Mithilfe
der Gleichung [I1]kann & bei einem pH von 5,5 berechnet werden:
T K]
O(H =7,83——— 11
(H20) [ppm] =17, 9.9 (11)
Dabei verursacht eine Temperaturdnderung von Wasser um 10 °C eine Verschiebung des

Wassersignals von ca. 0,1 ppm. [25]]
Bei 24°C liegt das Wassersignal bei § = 7,83 — % =476 ppm [5.19].

Halbwertsbreite. Die Linienbreite bei der halben Signalamplitude steht fiir die Auflo-
sung eines Spektrums und wird auch Halbwertsbreite (HWB) genannt. Die Linienbreite
ist von der longitudinalen Relaxation abhéngig. Je kiirzer T'; ist, desto breiter werden die
Linien im Spektrum. In diesen Zusammenhang sei auf die Heisenbergsche Unschdirfebe-
ziehung hingewiesen. [3]]

Wie im Abschnitt [2.1.5] beschrieben, wird die Linienbreite im Absorptionsspektrum er-
mittelt [6]]. Fiir Wasserstoffatome betrégt die Linienbreite in niederviskosen Fliissigkeiten
weniger als 0,1 Hz, da die Relaxationszeiten 71 und 7', relativ lang sind. In festen und
viskosen Proben ist 7' sehr lang und 7', liegt im Bereich von 1072 s, weshalb die Linien-

breite allein von 7'» abhingt. 3]

Die Linienbreite wird auBerdem durch Magnetfeldinhomogenititen vergroBert, welche

durch Suszeptibilitidtsunterschiede zustande kommen [, [15]].

Magnetische Suszeptibilitit. Die magnetische Suszeptibilitit beschreibt die Magneti-
sierbarkeit von Gewebe in einem externen Magnetfeld. Dies bedeutet, dass ein Korper,
wie ein kleiner Stabmagnet, im By-Feld des MRT ein zusitzliches, sehr geringes Magnet-
feld erzeugt, welches das Byo-Magnetfeld ablenkt. Damit entstehen makro- und mikrosko-
pische Magnetfeldinhomogenititen. Die makroskopischen Magnetfeldinhomogenititen
konnen, wie bereits erwédhnt, durch Shimmen verringert werden. [21] In MRS-Messungen
verursacht Luftsauerstoff am Luft-Gewebe-Ubergang derartige Inhomogenitiiten im Bo-
Feld. Deshalb ist das Shimmen in tiefer liegenden Organen leichter als an oberflichlich

gelegenen Gewebe. [[14]]

Mikroskopische Magnetfeldinhomogenititen entstehen, wenn im Korper Strukturen mit
unterschiedlichen Suszeptibilititen eng und ungeordnet nebeneinander liegen. Diese mi-
kroskopischen Magnetfeldinhomogenititen konnen durch Shimmen nicht beseitigt wer-
den. Strukturen mit unterschiedlichen Suszeptibilititen sind z.B. Knochen, Weichteile,
Eisenablagerungen, oxy- und desoxygeniertes Blut und Luft. Daraus resultieren deutliche

mikroskopische Feldinhomogenitéten beispielsweise in der Spongiosa. [21]]
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Diese mikroskopischen Feldinhomogenititen aufgrund der Suszeptibilititsunterschiede
fiihren dazu, dass in einem VOI geringe Larmorfrequenzunterschiede vorhanden sind,
welche die Linien im Spektrum verbreitern 21]]. Dabei sind die Einfliisse von Himo-
siderin und Knochentrabekeln hauptsichlich fiir eine Verbreiterung der Linien im Kno-

chenmarkspektrum verantwortlich [11]].

Ermittlung des SNR. Das SNR ist ein wichtiger Hinweis fiir die Signalqualitit. Fiir die
Berechnung des SNR teilt man die Hohe des Peaks (oberhalb der Grundlinie) durch die
Standardabweichung des Rauschsignals.

Das Rauschsignal wird dort gemessen, wo das Spektrum relativ flach verlduft, also keine

Signale von Metaboliten aufweist [12]].
In Abbildung[16]ist die Ermittlung des SNR veranschaulicht.
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Abbildung 16: Ermittlung des SNR

'H-MR-Spektrum vom Gehirn. Das SNR errechnet, indem man die Amplitude des Peaks (Peak
height) durch die Standardabweichung des Rauschens (SD of noise) teilt. [Quelle: Seite 259]
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2.2 Versuchsvorbereitung
2.2.1 Probenmaterialien

In diesem Abschnitt wird beschrieben, wie ein geeignetes Probenmaterial fiir die in-vitro
Simulation von Knochenmark gesucht wurde. Dabei sollte das Spektrum des Wassers,
welches das Probenmaterial umgibt, in etwa vergleichbar mit dem ' H-MR-Spektrum des
menschlichen Knochenmarks sein. Ein mogliches Kriterium ist die Halbwertsbreite. Die
Halbwertsbreite des Wirbelkorperknochenmarks betrdagt im Mittel 31 Hz [[11]], sieche dazu
Kapitel [[.1.2]

Zunichst wurden Testmessungen mit verschiedenen Materialien durchgefiihrt, um die Si-
gnalstirke und Halbwertsbreite von Wasser in den jeweiligen Probenmaterialien zu er-
mitteln. Hierzu wurde Leitungswasser in Messrohrchen gefiillt, welche die jeweiligen

Probenmaterialien enthielten. Die Auswahl bestand aus folgenden Materialien:
* Polypropylen-Granulat (PP): transparente Kiigelchen
* Polyoxymethylen-Granulat (POM): wei3e Kiigelchen

* Keramik-Filterrohrchen Hagen A 1340 von BioMax (hochpords, Aquariumzube-
hor): Die Keramik-Filterrohrchen wurden mit einem Hammer zerkleinert, damit

diese in das 50 ml Proberohrchen passten.
» K-Klassik Vogelsand (aus Quarzsand, Kalksteingrit, Muschelschrot und Anisol)

« LEWATIT® S 100 (aus dem Lagerbestand eines Unternechmens fiir industrielle

Wasseraufbereitung; vermutlich schon ca. 10 Jahre lang dort gelagert)

* Hama Kunststoffperlen (griin) 207-10: Der Hersteller wollte auf Nachfrage keine

genaue Auskunft iiber die chemische Zusammensetzung geben.

Versuchsaufbau. Fiir die Messungen wurden die oben genannten sechs Probenmate-
rialien jeweils in ein 50 ml Prober6hrchen gefiillt und Leitungswasser hinzugegeben. Die
Proberohrchen sind in Abbildung(1’/|zu sehen. Zusitzlich wurde ein 50 ml Proberohrchen
ausschlieBlich mit Leitungswasser befiillt. Die sieben Proberohrchen wurden darauthin
spektroskopiert. Die Positionierung der Proberohrchen erfolgte im MR-Tomografen hori-
zontal liegend. Die Messeinstellungen waren: STEAM-Sequenz mit 1 cm? Voxel; TR=2s;
TE=10 ms; TM=10 ms; keine Prescans; 1 Akquisition; 1,5 T. Die genauere Auswertung
und Deutung der MRS-Messungen der Proberohrchen sind im Abschnitt [3.1.1) und [4.1]
beschrieben. Die Wahl fiel auf das Kationenaustauscherharz LEWATIT® S 100, welches

im Folgenden genauer beschrieben wird.
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Abbildung 17: Probenmaterial fiir in-vitro Messungen

1: Polyoxymethylen-Granulat und Leitungswasser. 2: Polypropylen-Granulat und Leitungswasser.
3: Keramik-Filterrohrchen und Leitungswasser. 4: K-Klassik Vogelsand und Leitungswasser.

5: LEWATIT® S 100 und Leitungswasser. 6: Hama 207-10 griine Kunststoffperlen und Leitungs-
wasser. (Eigenes Foto)

LEWATIT® § 100. Da nur eine kleine Probe von ca. 50 ml von LEWATIT® S 100 zur
Verfiigung stand, musste nachbestellt werden. Denn weitere Messungen, die im Abschnitt
beschrieben werden, erfordern mindestens 200 ml von LEWATIT® S 100. Damit
wird im Folgenden zwischen altem und neuem LEWATIT® S 100 unterschieden. Dies ist
insofern wichtig, weil es Signalunterschiede der beiden LEWATIT® S 100 Proben gab,
die in den Abschnitten 3.1.Tlund d.T] erldutert werden.

Ein Muster von 500 ml neuem LEWATIT® S 100 wurde von dem Unternehmen De-
cker Verfahrenstechnik GmbH zur Verfiigung gestellt. Die Konsistenz der Kiigelchen war

feucht. Eine leichte Aggregation der Kiigelchen war zu sehen.

Die neuen LEWATIT® S 100 Kiigelchen wurden ebenfalls zusammen mit Leitungswasser
im 50 ml Rohrchen gemessen. Zur besseren Einschidtzung des Materials wurde auflerdem
eine Messung der neuen LEWATIT® S 100 Kiigelchen im 50 ml Réhrchen durchgefiihrt,
bevor Leitungswasser zum Rohrchen hinzugefiigt wurde. Bei der MRS-Messung des neu-
en LEWATIT® S 100 ohne Wasserzusatz im 50 ml Réhrchen war zunichst eine Akquisi-
tion eingestellt. Da das Spektrum zu sehr verrauscht war, was im Abschnitt[3.1.2] genauer
beschrieben wird, wurde die Einstellung der Akquisition fiir die weiteren Messungen auf

vier Akquisitionen festgelegt.

2.2.2 Informationen zu LEWATIT® S 100 und Kationenaustauscherharzen

Die folgenden Produktinformationen von LEWATIT® S 100 stammen vom Hersteller
LANXESS [13]: LEWATIT® S 100 wird zur industriellen Wasserenthirtung eingesetzt.
Es ist ein stark saures, gelartiges Kationenaustauscherharz. Der chemische Grundaufbau
von LEWATIT® S 100 ist laut Herstellerinformationen ein Styrol-Divinylbenzol Copo-
lymer. Die funktionelle Gruppe ist eine Sulfonsdure. Natrium-Ionen dienen als Gegenion

der Sulfonat-Gruppe in der Lieferform und sorgen damit fiir das elektrische Gleichge-
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wicht. Daher kann LEWATIT® S 100 auch als LEWATIT® S 100 (Na) bezeichnet wer-
den. Die Aufschrift auf der Verpackung lautet S 100 Na. Die Farbe ist braun und trans-
luzent. Der tiberwiegende Kiigelchendurchmesser (>90%) bewegt sich zwischen 0,3 mm
und 1,25 mm. Da der Uniformititsquotient bei 1,7 liegt, ist der Durchmesser der Kiigel-
chen eher heterogen. Die Dichte betrdgt ca. 1,3 g/ml. Der Wassergehalt macht in etwa
45-48% des Gewichts aus. LEWATIT® S 100 ist im pH-Bereich von 0-14 und im Tem-
peraturbereich von -20 °C bis 120 °C stabil. Laut Herstellerangaben betrigt die Lagerfa-
higkeit von LEWATIT® S 100 maximal zwei Jahre. [113]

Die Allgemeine Funktionsweise von Kationenaustauscherharzen wird im Folgenden an-
hand der Informationen von de Dardel [2]] beschrieben: Kationenaustauscherharzkugeln
sind pords. Die Polymermatrix von Ionenaustauscherharzen besitzen eine funktionelle
Gruppe. Diese funktionelle Gruppe ist bei Kationenaustauscherharzen eine fest in der
Polymermatrix verankerte Sulfonsédure (SO5 ), wie auch bei LEWATIT® S 100. An die
Sulfonsédure-Gruppen sind in der Regel frei bewegliche Natrium-Ionen angelagert, welche
als Gegenionen ein elektrisches Gleichgewicht ermoglichen. Zusitzlich zu den Kationen

ist Wasser in der Polymermatrix eingelagert. [2]

Abbildung [I8] zeigt den schematischen Aufbau von Kationenaustauscherharzen und eine
Skizze der Wasserenthirtung. Bei der Wasserenthirtung geht es darum, Kalkstein bilden-
de Ionen, wie Calcium- oder Magnesiumionen, durch Ionen zu ersetzten, die 16sliche Sal-
ze bilden, wie Natriumionen, und sich deshalb nicht ablagern. Die genauen Vorgidnge sind
wie folgt: Die an der Polymermatrix des Kationenaustauscherharzes angelagerten Natri-
umionen werden durch Calcium- oder Magnesiumionen aus dem Wasser ausgetauscht.
Die zuvor im Kationenaustauscherharz angelagerten Natriumionen sind nun im enthir-
teten Wasser gelost. Und die zuvor im Wasser gelosten Calcium- bzw. Magnesiumionen

sind im Kationenaustauscherharz an die Polymermatrix angelagert. [2]
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Abbildung 18: Schematischer Autbau von Kationenaustauscherharzen

A: Die Sulfonsiure (SO3; rosa Punkte) dient als funktionelle Gruppe und ist in der Polymerma-
trix (graue Linien) des Kationenaustauscherharzes fest verankert. Natrium-Ionen (Na™ ; rote Punkte)
dienen als Gegenion der Sulfonsdure und sind frei beweglich. B: Darstellung des Vorgangs bei Was-
serenthirtung: Austausch von zwei Na*-Ionen gegen ein Ca*-Ion. [Quelle: [2| Seite 3, 5]
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2.2.3 Warmwassermazeration von Tierknochen

Fir die MRS-Messungen von Wasser in Tierknochen wurden Knochenabschnitte mit
reichlich Knochentrabekeln bendtigt, die frei von Fett und zelluldren Bestandteilen sind.
Aus der Zoologischen Schausammlung Tiibingen wurde freundlicherweise ein halbier-
ter Oberschenkelknochen von einem Hirsch zur Verfiigung gestellt. Der Hirsch sei, so
ein Mitarbeiter der Zoologischen Schausammlung Tiibingen, mindestens 14 Jahre alt ge-
wesen und seine Knochen konnten ca. ein Jahr lang im Wald natiirlich mazerieren. Der
Knochen wurde in einer Acetonreihe entfettet. Insgesamt wurde der Knochen in drei Ace-
tonbéddern fiir jeweils 5 Tage lang eingelegt. Um eine Auswahl an mehreren Knochen zu

bekommen, wurden zusitzlich Knochen von Rind und Kalb mazeriert.

Fiir die Warmwassermazeration standen folgende Knochen zur Verfiigung: Proximaler

Femur vom Kalb, proximaler Femur vom Rind und distaler Femur vom Rind.

Die frisch vom Metzger erworbenen Knochen wurden ldngs halbiert und im Labor der
Zoologischen Schausammlung Tiibingen fiir 14 Tage in einem 20 1 Wasserbad, welches
ca. 40 °C warm war, mazeriert. Um eine Kalkseifenbildung zu verhindern, wurden zu
den 20 1 Wasser 500 g Natriumchlorid-Salz hinzugefiigt. Das Wasserbad mit den Kno-
chen musste tiglich umgeriihrt werden, damit sich keine Fraktion bilden konnte. Nach der
Warmwassermazeration wurden die Knochen grob mit Wasser gereinigt. Um das Fett zu
emulgieren, wurden darauthin die Knochen aufgrund des hohen verbliebenen Fettgehalts
in Supralan, einem Fettloser, fiir 2 min kurz aufgekocht und dann bei 70 °C fiir vier Stun-
den in der Supralan-Losung belassen. Darauffolgend wurden die Knochen fiir 48 Stunden
in derselben Supralan-Losung, die auf ca. 21°C abgekiihlt war, gelagert. Nach Ablauf die-
ser Zeit wurden die Knochen erneut mit Wasser gereinigt und in einer Supralan-Losung
fiir 2 min kurz aufgekocht. Im Anschluss wurde wie zuvor die Supralan-Losung mit den
Knochen vier Stunden lang auf 70 °C erwirmt. Fiir die Supralan-Losung wurden 1 g Su-
pralan mit 1 1 Wasser gemischt. Da die Fettlosung dennoch ungeniigend war, wurden die
Knochen am folgenden Tag in einer Losung von einem Natriumhydrogensulfat-haltigen
Fettlosungsmittel in Wasser fiir 5 min aufgekocht. Da sich durch diese Manahme deut-
lich weniger Fett in den Knochen befand, konnten die Knochen fiir die Acetonreihe vorbe-
reitet werden. Hierzu mussten die Knochen luftgetrocknet werden. Daraufhin wurden die
Knochen in insgesamt drei Acetonbidern fiir jeweils fiinf Tage eingelegt. Schlussendlich

lie man die Knochen unter einem Abzug ausdampfen.

2.2.4 MR-Spektroskopie der Knochenauswahl

Der proximale Kalbsfemur, der proximale und distale Rinderfemur und der distale Teil

des Hirschfemurs wurden in einem mit Leitungswasser gefiillten Behéltnis spektrosko-
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piert. Das Messbehiltnis ist 20 cm lang, 12 cm breit und 11 cm hoch. Die Einstellun-
gen fiir die MR-Spektroskopie waren wie folgt: STEAM-Sequenz, TE=20 ms; TR=20 s;
TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T.

Abbildung [T9A stellt die Positionierung des halbierten, natiirlich mazerierten distalen
Hirschfemur im wassergefiillten Messbehiltnis dar. Da zu diesem Zeitpunkt noch nicht
feststand, ob der distale Hirschfemur fiir weitere Messungen in Frage kommen wiirde,
wurde der Hirschfemur nicht in kleinere Stiicke geteilt. In Abbildung [T9B ist die Posi-
tionierung des Voxels fiir die MRS-Messung von Wasser im distalen Hirschfemur dar-
gestellt. Abbildung [20/A beinhaltet die Aufsicht und Seitenansicht auf den priparierten
proximalen Femur eines Rindes in Leitungswasser im Messbehiltnis. Des Weiteren ist
in Abbildung [20B die Positionierung des Voxels im proximalen Rinderfemur im Wasser
dargestellt. Abbildung [21] veranschaulicht die Lage des distalen Rinderfemur im Was-
ser gefiillten Messbehiltnis und die Positionierung des Voxels. Abbildung 22] zeigt den
préaparierten, proximalen Femur vom Kalb in Leitungswasser im Messbehiltnis und die

Positionierungen des Voxels.

Abbildung 19: MR-Spektroskopie von Wasser im distalen Femur vom Hirsch

A: Dargestellt ist der mazerierte distaler Femur vom Hirsch in Leitungswasser: Aufsicht (links) und
von der Seite (rechts). (Eigenes Foto) B: Positionierung des Voxels im distalen Femur vom Hirsch
im sagittalen (links), koronaren (Mitte) und transversalen (rechts) Schnitt. (7'-gewichtetes Bild mit
TE=16 ms und TR=650 ms)
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Abbildung 20: MR-Spektroskopie von Wasser im proximalen Femur vom Rind

A: Dargestellt ist der mazerierte proximale Femur vom Rind in Leitungswasser: Aufsicht (links) und
von der Seite (rechts). (Eigenes Foto) B: Positionierung des Voxels im proximalen Femur vom Rind
im sagittalen (links), koronaren (Mitte) und transversalen (rechts) Schnitt. (7'|-gewichtetes Bild mit
TE=16 ms und TR=650 ms)

B

Abbildung 21: MR-Spektroskopie von Wasser im distalen Femur vom Rind

A: Dargestellt ist der mazerierte distaler Femur vom Rind in Leitungswasser: Aufsicht (links) und
von der Seite (rechts). (Eigenes Foto) B: Positionierung des Voxels im distalen Femur vom Rind
im sagittalen (links), koronaren (Mitte) und transversalen (rechts) Schnitt. (7'-gewichtetes Bild mit
TE=16 ms und TR=650 ms)
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Abbildung 22: MR-Spektroskopie von Wasser im proximalen Femur vom Kalb

A: Dargestellt ist der mazerierte proximale Femur vom Kalb in Leitungswasser: Aufsicht (links) und
von der Seite (rechts). (Eigenes Foto) B: Positionierung des Voxels im Trochanter major des proxi-
malen Femur vom Kalb im sagittalen (links), koronaren (Mitte) und transversalen (rechts) Schnitt.
(T 1-gewichtetes Bild mit TE=16 ms und TR=650 ms) C: Positionierung des Voxels im Femurkopf
vom Kalb im sagittalen (links), koronaren (Mitte) und transversalen (rechts) Schnitt. (7'|-gewichtetes
Bild mit TE=16 ms und TR=650 ms)
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2.3 Versuchsaufbau mit LEWATIT® S 100

In diesem Kapitel wird der Versuchsaufbau fiir die MR-Spektroskopie von Wasser in
LEWATIT® S 100 genauer beschrieben. Im darauf folgenden Abschnitt wird ein Vorver-
such beschrieben, in dem die Flussgeschwindigkeiten, die mit dem beschriebenen Ver-
suchsaufbau moglich sind, zunichst ausprobiert wurden. Abschlieend werden die Ein-
stellungen der MRS-Messung mit Wasser in LEWATIT® S 100 erliutert.

2.3.1 Detaillierter Versuchsaufbau mit LEWATIT® S 100

Abbildung 23] zeigt den Versuchsaufbau fiir die MRS-Messung von Wasserbewegungen
in LEWATIT® S 100. Im Folgenden wird die Funktion der einzelnen Bauteile detailliert

erldutert.

Abbildung 23: Versuchsaufbau: MRS von flieBendem Wasser in LEWATIT® S 100

A: Der Messzylinder enthiilt Wasser und ein LEWATIT® S 100 Nylonsickchen.

B: Nylonsickchen beispielhaft mit ca. 200 ml Plexiglasgranulat gefiillt.

C: Abflussschlauch: Verbindung zwischen Messzylinder (A) und den Auffangbehéltnissen (D).

D: Auffangbehiltnisse: Fassungsvermogen ca. 2,4 1. E: Wassertank: Fassungsvermdogen ca. 3,7 1.
F: Zuflussschlauch mit 5 mm Durchmesser. G: Kunststoffklemmen zur Regulation des Flusswider-
standes. H: Die Miindung des Zuflussschlauches in den Messzylinder ist mit Styropor fixiert.

I: Adapter zum Ein- und Ausstellen des Flusses. J: Versuchscontainer. K: Stoppuhr. L: Messbecher.
M: Styroporkorper. (Eigenes Foto)

Wasserzufluss. Der Wassertank (Abb. 23E) hatte ein maximales Fassungsvermogen
von 3,7 1. An einer unteren Ecke wurde ein Loch gebohrt, in das ein kleiner Schlauch
mit 5 mm Durchmesser (Abb. 23F) mithilfe von Heikleber eingearbeitet wurde. Daran
wurde ein Zuflussschlauch mit einem Innendurchmesser von 1 cm angeschlossen. Nach
Zwischenschaltung des Adapters zum Ein- und Ausstellen des Flusses (Abb. 23[) wurde
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ein zweiter flexibler Schlauch mit 5 mm Durchmesser angeschlossen, der in den Mess-
zylinder miindete. Die Zuflussschlduche ermoglichten den Wasserfluss vom Wassertank
in den Messzylinder (Abb. 23]A). Mithilfe der Kunststoffklemmen (Abb. 23G) wurde der
Zuflussschlauch reguliert. Die Querstrebe am Handgriff der Klemmen konnte entlang der
Kerben am Rand verstellt werden. Somit wurde der Schlauch variabel eingeengt, wodurch
verschiedene definierte Zuflussgeschwindigkeiten moglich waren. Der Wassertank wurde
mithilfe von Styroporkdrpern (Abb. 23M) so positioniert, dass die Ecke, wo der 5 mm
Schlauch eingearbeitet wurde, der tiefste Punkt war und damit ein problemloser Ablauf
des Wassers ermoglicht wurde. Auflerdem war der Deckel des Wassertanks abnehmbar

und enthielt ein kleines Loch fiir den Druckausgleich.

Der Teil des Zuflussschlauches, der in den Messzylinder ragte, wurde mithilfe eines Sty-
roporkorpers fixiert und zentriert (Abb. 23H). Wihrend des Versuchs wurde der Zufluss-
schlauch so positioniert, dass er knapp unter der Wasseroberflache im Messzylinder lag,
damit ein kontinuierlicher Wasserfluss entstand und nicht einzelne Tropfen in den Mess-

zylinder fielen.

Messzylinder. Der gelbfarbene Messzylinder (Abb. [23]A) wurde mit Wasser gefiillt und
enthielt ein Nylonsdckchen (Abb. ), das mit ca. 170 ml LEWATIT® S 100 Kiigelchen
gefiillt wurde. Abbildung [24]zeigt den Messzylinder im Detail.

Beim Einbringen des LEWATIT® S 100 gefiillten Nylonsickchens in den wassergefiillten
Messzylinder blieben innerhalb des Nylonsidckchens Luftblasen bestehen. Um die Ver-
hiltnisse im Knochenmark moglichst optimal nachzustellen, mussten diese Luftblasen im

Nylonsidckchen jedoch aufwendig mithilfe eines Loffels heraus massiert werden.

Abbildung 24: Messzylinder

A: Transversaler Querschnitt durch den wassergefiillten Messzylinder im 7';-gewichteten MRT-Bild
(TE=16 ms und TR=650 ms) mit LEWATIT® S 100 im Nylonsidckchen (hellgrauer Bereich) und
Wasseriiberstand (dunkelgrauer Bereich). Das gelbe Rechteck zeigt die Platzierung des Voxels.

B: Position des Messzylinders im Styroporkorper: Die blauen Pfeile zeigen, wo in etwa das Zentrum
der Extremititenspule liegt. (Eigenes Foto)
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Der Messzylinder hatte eine Hohe von 14,7 cm. Der breiteste Durchmesser betrug 5,3 cm.
Wie in Abbildung 24]A und B zu sehen ist, lief der Messzylinder auf einer Seite trichter-
formig zusammen und endete mit einem Querdurchmesser von 10 mm. Die Gesamtho-
he des Messkorpers, also Messzylinder und Trichter zusammen, betrug 18 cm. Abbil-
dung 24B zeigt, dass der Styroporkorper so konstruiert wurde, dass das Zentrum des mit

LEWATIT® S 100 gefiillten Nylonsiickchens etwa im Zentrum der Extremitiitenspule lag.

Wasserabfluss. An dem glockenférmigen Ende des Messzylinders wurde ein Abfluss-
schlauch (Abb.[23C) angebracht, welcher in die Auffangbehiltnisse (Abb.[23D) miindete.
Der Wasserstand im Messzylinder war abhingig von der héchsten Position der Biegung
des Abflussschlauches. Stieg der Wasserpegel im Messzylinder iiber den hochsten Punkt
des Abflussschlauches, floss Wasser in die Auffangbehiltnisse. Dieser Zeitpunkt war das
Startsignal fiir die Zeitmessung mit der Stoppuhr (Abb. 23K). Der Abflussschlauch, der
vom Messzylinder ausging, hatte ein kleines Loch, damit kein Unterdruck entstand und
der Abfluss nicht behindert wurde. Die Auffangbehiltnisse (Abb.[23D) waren je ca. 10 cm
breit, 10 cm tief und 12 cm hoch und hatten ein Fassungsvermégen von je ca. 1200 ml.
Die beiden Auffangbehiltnisse wurden mit einem diinnen Schlauch miteinander verbun-
den. Die beiden Deckel der Auffangbehiltnisse waren jeweils abnehmbar und hatten ein
Luftloch fiir den Druckausgleich. Am Ende der Messungen wurde der Zufluss mithilfe des
Adapters (Abb. 23]) beendet und die Zeitmessung (Abb. 23[K) gestoppt. Darauthin wur-
de die Wassermenge in den Auffangbehiltnissen mithilfe des Messbechers (Abb. 23]L)
ermittelt und die Flussgeschwindigkeit berechnet.

Positionierung. Maligenau zugeschnittene Styroporkorper (Abb. 23M) ermoglichten
die Positionierung des Versuchscontainers (Abb. [23]]) im MRT und positionierten damit
den Messzylinder (Abb. 23]A) in der Mitte der Extremititenspule. AuBerdem wurde der
Wassertank (Abb. 23E) als hochster Punkt des Versuchsaufbaus so positioniert, dass der
gesamte Versuchsaufbau in die Untersuchungsrohre passte und dennoch Wasser durch
den Versuchsaufbau flieBen konnte. Abbildung [25] zeigt den gesamten Versuchsautbau
auf der Patientenliege des MRT.

Als Versuchscontainer wurde ein handelsiiblicher Blumenkasten verwendet. Die Malle
des Versuchscontainer sind in Abbildung [26/A dargestellt. Fiir die waagrechte Positionie-
rung des Versuchscontainers in der Extremitidtenspule und auf der Patientenliege des MRT

wurden zwei Styroporkorper angefertigt. Die MaBle dieser beiden Styroporkdrper sind in
Abbildung 26B skizziert.

Die MaB3e der Styroporkorper fiir die Platzierung des Wassertanks sind in Abbildung
dargestellt. Der Styroporkdrper A passt in die 21 cm x 13 cm x 8 cm groBe Offnung des
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Styroporkorpers B. Dabei ist Styroporkorper A senkrecht zu Styroporkérper B gerichtet.
Der Wassertank ruht auf Styroporkérper B und wird von diesem in Léngsrichtung nach
vorne und hinten und nach unten gestiitzt. Styroporkorper A stiitzt den Wassertank zu den
Seiten. Dabei wird der Wassertank so geneigt, dass Wasser gut iiber die Ecke, wo der
Abflussschlauch befestigt ist, abflieBen kann, wie in Abbildung |2;5p zu sehen ist.

Abbildung 25: Positionierung des Versuchsaufbaus mit LEWATIT® S 100 im MRT

Zu sehen ist die Positionierung des Versuchsaufbaus mit LEWATIT® S 100 auf der Patientenlie-
ge (A) des MR-Tomografen. Im Zentrum der Extremititenspule (B) liegt der Messzylinder. Der
Versuchsaufbau ist so konstruiert, dass der Wassertank (C) als hochster Punkt gerade noch in die
Offnung des MR-Tomografen passt. (Eigenes Foto)

l6cm 4cm

"
98 cm
176 < f A \
8//\\ 13cm
/ 1l4cm
\ \/2 10,>cm 11cm 6,5¢cm
\ J 1lcm \/X
b ¥ / 8cm
A 92 cm B 24cm

Abbildung 26: Versuchscontainer und Styroporkdrper

A: MaBe des Versuchscontainers: Gesamthohe 14 cm; obere Kantenldnge 17 cm x 98 cm; untere
Kantenldnge 11 cm x 92 cm. B: Malle der beiden symmetrischen Styroporkorper: Der Versuchscon-
tainer (A) wird auf die beiden Styroporkorper (B) positioniert, damit der Versuchscontainer auf der
Patientenliege in der Extremititenspule waagrecht platziert werden kann. (Eigene Skizzen)
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RN 26 |

Abbildung 27: Styroporkorper zur Positionierung des Wassertanks

A: Mafe des Styroporkorpers A zur Positionierung und seitlichen Stiitzung des Wassertanks im Ver-
suchscontainer: Al zeigt die Vorderseite, die Richtung Messzylinder ausgerichtet ist. A2 stellt die
Riickseite dar. Die Tiefe des Styroporkorpers A betrdgt 8 cm. Die Positionierung vom Styroporkor-
per A ist senkrecht zur Liangsachse des Versuchscontainers.

B: Komplexe Mafle des Styroporkorpers B. Der Styroporkorper B dient der Stiitzung des Was-
sertanks nach vorne, hinten und unten. Die Positionierung vom Styroporkorper B ist entlang der
Versuchscontainer-Lingsachse. (Eigene Darstellung)

2.3.2 Flusseinstellungen in der Versuchsvorbereitung

Da der Wasserfluss durch den Messzylinder wiihrend der Messungen nicht zum Uberlau-
fen fithren durfte, musste zuvor ausgetestet werden, welcher maximale Fluss mithilfe der
Kunststoffklemmen eingestellt werden konnte. Zudem sollte ein minimaler und ein mitt-
lerer Fluss eingestellt werden konnen. Die Kombination aus einer Klemme am diinnen
Zuflussschlauch (mit 5 mm Durchmesser) und einer Klemme am dicken Zuflussschlauch
(mit 1 cm Durchmesser) machte eine Feinregulation des Wasserzuflusses moglich. Die
Weite beider Kunststoffklemmen konnte, wie oben erwihnt, mithilfe einer Querstrebe
eingestellt werden. Die Querstrebe wurde an den Kerben, die sich am Griff der Klem-
men befinden, eingerastet. Die Funktionsweise der Kunststoffklemmen ist in Abbildung
veranschaulicht.
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Abbildung 28: Einstellung der Kunststoffklemmen

Mechanik der abgewinkelten Kunststoffklemme (dasselbe Prinzip gilt fiir die gerade Kunststoff-
klemme): Jede Kunststoffklemme hat am Griff Kerben, in der die Querstrebe einrasten kann. Im
Bild sind die 1. und 3. Kerben markiert. Die Querstrebe reguliert die Weite der Klemme und damit
den Flusswiderstand. Bewegt man die Querstrebe in Richtung Zangenkopf (siehe Pfeil ,,Zange auf™),
weiten sich die Zangengriffe. Bewegt man hingegen die Querstrebe in die Gegenrichtung (siehe Pfeil
~Zange zu*), so konnen die Zangengriffe enger gestellt werden. (Eigene Darstellung)

Fiir die Ermittlung der Flusseinstellungen wurde der Nylonsack mit ca. 170 ml der LEWA-
TIT® S 100 Kiigelchen im wassergefiillten Messzylinder versenkt. AuBerdem wurde der
Wassertank mit 3 1 Wasser gefiillt. Zusitzlich erfolgte die Feineinstellung des Flusses
anhand der Verschiebung der Querstrebe entlang der Kerben der beiden Kunststoftklem-
men. Die Einstellungen orientierten sich zum einen daran, ob der Messzylinder drohte
tiberzulaufen. Zum anderen wurde der minimale Fluss ermittelt. Des Weiteren wurden
die Einstellungen der Klemmen fiir einen mittleren Fluss ermittelt. Nach Vollendung der
Einstellungen wurde der Adapter voll aufgedreht, damit Wasser flieBen konnte, und die
Stoppuhr gestartet. Die Menge des durch den Messzylinder geflossenen Wassers wur-
de in den Auffangbehiltnissen gesammelt und nach Ablauf des Versuchs gemessen. Die
Versuchsdauer wurde auf ca. 80 min festgelegt. Vor jeder neuen Positionierung der Quer-

strebe wurden die Auffangbehiltnisse geleert und der Wassertank auf 3 1 aufgefiillt.

Die Ergebnisse und Diskussion sind in den Abschnitten [3.1.3|und . 1] dargestellt.
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2.3.3 Versuchseinstellungen: Wasserbewegungen in LEWATIT® S 100

Die ! H-MRS-Messung von Wasser in LEWATIT® S 100 erfolgte mit dem in Abschnitt
beschriebenen Versuchsaufbau mit folgenden Einstellungen: STEAM-Sequenz mit
1 cm? Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T. Die Flusseinstel-
lungen anhand der Positionierung der Querstreben in den Kerben am Griff der Kunststoff-
klemmen (Abb. waren wie folgt:

¢ Kein Fluss

e Langsamer Fluss: 8. + 5. Kerbe (dicker Schlauch) und nicht abgeklemmter diinner
Schlauch

e Mittlerer Fluss: 6. + 6. Kerbe (dicker Schlauch) und 4. + 3. Kerbe (diinner Schlauch)

¢ Schneller Fluss: 6. + 6. Kerbe (dicker Schlauch) und 4. + 5. Kerbe (diinner Schlauch)

Das Voxel wurde im Zentrum des Nylonsickchens mit LEWATIT® S 100 positioniert,
wie in Abbildung [29] zu sehen ist. Die zu messenden Echozeiten (TE) waren in ms: 10,
30, 50, 100, 200, 300, 400, 500 und 600.

Nach jeder Versuchsreihe (zehn Messungen mit einer konstanten Flussgeschwindigkeit)
wurde das Volumen in den beiden Auffangbehiltnissen gemessen. Die Auffangbehiltnis-

se wurden daraufhin geleert und der Wassertank mit frischem Leitungswasser gefiillt.

Die Messergebnisse werden im Abschnitt[3.2]aufgefiihrt. Die Diskussion ist im Abschnitt
zu finden.

Abbildung 29: Positionierung des Voxels im Messzylinder mit LEWATIT® S 100

Positionierung des Voxels im Zentrum des mit LEWATIT® S 100 gefiillten Nylonsickchens im
wassergefiillten Messzylinder. (T';-gewichtetes Bild mit TE=16 ms und TR=650 ms)
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2.4 Versuchsaufbau mit dem distalen Hirschfemur

Der distale Hirschfemur wurde fiir die in-vitro Nachstellung des Knochenmarkblutflusses
ausgewdhlt, was in den Abschnitten [3.1.4 und @.1] genauer beschrieben wird.

Zundchst wurde der distale Teil des Hirschfemurs abgesigt. Da im nichsten Versuch
die MRS-Signale von flieBendem Wasser durch den Knochen gemessen werden sollten,
musste eine Moglichkeit fiir den Wasserzufluss an den Knochen installiert werden. Hier-
zu wurde ein 50 cm langer Kunststoffschlauch mit 5 mm Auflendurchmesser und 3 mm
Innendurchmesser gewihlt. Fiir die Befestigung des Kunststoffschlauches wurde ein klei-
nes Loch mit etwa 5 mm Durchmesser und 5 mm Tiefe in die Knochenrinde gebohrt.
Daran wurde der 50 cm lange Kunststoffschlauch mit Heil3kleber befestigt. Folglich floss
Wasser vom Kunststoffschlauch durch den Knochen in das Messbehiltnis, in dem sich

der Knochen befand.

Abbildung [30] zeigt den Versuchsaufbau ohne Wasser. Da die kommenden Messungen
mit und ohne Wasserfluss stattfinden sollten, musste ein System aufgebaut werden, das
eine Beurteilung der Menge an geflossenen Wasser wihrend der Messzeit ermdglichte.
Hierfiir wurden zwei Kunststoffbehilter mit einem 5 mm dicken Kunststoffschlauch ver-
bunden. Beide Kunststoffbehilter sind jeweils 10 cm breit, 10 cm tief und 12 cm hoch.
Das erste Behiltnis enthielt Wasser und den Tierknochen, an dem der Zuflussschlauch be-
festigt war. Das zweite Behiltnis diente als Auffangmoglichkeit fiir das Wasser, welches
durch den Versuchsaufbau geflossen ist, und machte damit eine Beurteilung der Wasser-
flussgeschwindigkeit moglich. Der Kunststoffschlauch, der am Knochen befestigt war,
wurde mit einem Infusionssystem verbunden. Das Infusionssystem wurde an einem In-
fusionsbeutel mit 500 ml Fassungsvermogen angeschlossen, der als Wasserdepot diente.
Mit einer 50 ml Spritze wurde Leitungswasser in den Infusionsbeutel nachgefiillt. Durch

das Infusionssystem konnte der Wasserzufluss reguliert werden.

Abbildung 30: Distaler Hirschfemur mit einem Kunststoffschlauch im Versuchsaufbau

Position des distalen Hirschfemurs im Versuchsaufbau: Der Kunststoffschlauch (rechts oben) ist am
Femurkopf mit Heilkleber befestigt und dient als Zuflussschlauch. Das Auffangbehiltnis (links) ist
mit einem Kunststoffschlauch (Bildmitte) mit dem Messbehiltnis (rechts) verbunden. (Eigenes Foto)
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Das Wasser floss vom Infusionsbeutel durch das Infusionssystem in den Knochen und
damit in den ersten Behilter. Da der Behilter mit dem Knochen im Versuch randvoll mit
Wasser gefiillt war, lief das durch den Wasserzufluss aus dem Infusionssystem entstan-
dene iiberschiissige Wasservolumen in das Auffangbehiltnis. Die Zeit, wie lange Was-
ser durch den Knochen floss, wurde gestoppt. Abbildung [31] zeigt den kompletten Ver-

suchsaufbau.

Fiir die Wasserflussmessung im Hirschfemur wurden folgende Einstellungen vorgenom-
men: STEAM-Sequenz mit 1 cm® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Pres-
cans. Das statische Magnetfeld betrug 1,5 T. Dabei wurden jeweils folgende Echozeiten
gemessen: TE=20 ms, TE=50 ms, TE=100 ms, TE=150 ms, TE=200 ms, TE=300 ms,
TE=400 ms, TE=500 ms, TE=600 ms und TE=700 ms. Insgesamt wurden vier Versuchs-
reihen durchgefiihrt:

1. Voxel im distalen Hirschfemur, ohne Fluss
2. Voxel im distalen Hirschfemur, mit langsamem Fluss
3. Voxel im distalen Hirschfemur, mit mittlerem Fluss

4. Voxel im distalen Hirschfemur, mit schnellem Fluss

Abbildung 31: Versuchsaufbau: Wasserflussmessung im Knochen

Auf dem Untersuchungstisch befindet sich in der Extremitédtenspule das Behiltnis mit dem Tier-
knochen im Wasser und ein Auffangbehéltnis. Links oben im Bild: Infusionsbeutel, der mit einem

Infusionssystem mit dem Knochen verbunden ist. (Eigenes Foto)
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3 Ergebnisse

Im folgenden Abschnitt werden die Ergebnisse der Versuchsvorbereitung aufgefiihrt. Da-
zu zdhlen die MR-Spektren von Wasser in den Probenmaterialien und in den Tierknochen
und die Ermittlung der Flusseinstellungen, die wihrend der Versuchsvorbereitung gemes-
sen wurden. Daraufhin werden die Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 und im
distalen Hirschfemur systematisch ausgewertet. Im letzten Abschnitt werden die Ergeb-

nisse zusammengefasst.

3.1 Versuchsvorbereitung
3.1.1 Probenmaterialien

Die MR-Spektren der Probenmaterialien sind in Abbildung [32] dargestellt. Das Signal
des Proberohrchens mit ausschlielich Leitungswasser hat einen Peak bei ca. 4,79 ppm
mit der Signalstirke 613,9. Auerdem ist ein Wirbelstromartefakt zu sehen. In den Ab-
bildungen [33] [34] und [35] ist die Ermittlung der Halbwertsbreiten der Probenmaterialien
dargestellt. Das Leitungswasser zwischen den Keramik-Filterrohrchen (Abb. [32A) und
zwischen Vogelsand (Abb. 32B) ist in der MRS kaum messbar, daher kann hier keine
Halbwertsbreite ermittelt werden.

Polypropylen. Das Wassersignal im Polypropylen-Granulat (Abb. [32C) hat ein Maxi-
mum mit einer Signalstirke von 54,9 bei ca. 4,75 ppm. In Abbildung ldsst sich eine
Halbwertsbreite von ca. 0,21 ppm ermitteln. Da bei 1,5 T ein ppm etwa 63 Hz entsprechen
[19], errechnet sich die Halbwertsbreite von Wasser im Polypropylen-Granulat folgender-

malen:

H
HWB = 0,21 ppm-63 — = 13Hz (12)
ppm

Auf dieselbe Weise errechnen sich die Halbwertsbreiten der anderen Probenmaterialien.

Daher wird diese Rechnung im Detail nicht nochmals wiederholt.

Polyoxymethylen. Das Proberohrchen mit Wasser im Polyoxymethylen-Granulat ergibt
ein Spektrum (Abb.[32D) mit einer maximalen Signalstirke von 60,8 bei 4,82 ppm. In Ab-
bildung [33B kann eine Halbwertsbreite von ca. 0,15 ppm ermittelt werden, was einer

Halbwertsbreite von Wasser im Polyoxymethylen-Granulat von ca. 10 Hz entspricht.
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Altes LEWATIT® S 100. Das Signal von Wasser im alten LEWATIT® S 100 zeigt
einen zweigipfligen Verlauf. Man erkennt einen grofen Peak mit dem Maximum bei
4,72 ppm mit einer Signalstirke von 182,6 und einen kleinen Peak mit einem Maximum
bei 5,04 ppm mit einer Signalstirke von 44,7 (Abb. 32E). In Abbildung [34)A ldsst sich
eine Halbwertsbreite von ca. 0,22 ppm fiir den groen Peak und 0,40 ppm fiir den klei-
nen Peak ermitteln. Die Halbwertsbreite von Wasser im alten LEWATIT® S 100 betrigt
folglich 14 Hz fiir den groBen Peak und 25 Hz fiir den kleinen Peak.

Hama griine Kunststoffperlen. Bei der Messung von Wasser in den griinen Kunst-
stoffperlen (Abb. 32F) ergibt sich ein unruhiges Signal mit einem Peak bei 4,87 ppm und
einer Signalstédrke von 116,9. In Abbildung ist eine Halbwertsbreite von ca. 0,09 ppm
zu erkennen. Dies entspricht einer Halbwertsbreite von Wasser in den griinen Kunststoff-

perlen von ca. 6 Hz.

Neues LEWATIT® S 100 ohne Wasserzusatz. In Abbildung ist das Spektrum
vom neuen LEWATIT® S 100 ohne Wasserzusatz dargestellt. Es zeigt ein Maximum bei
4,86 ppm mit 28,60 Signalstirke. Aus Abbildung [35]A kann eine Halbwertsbreite vom
neuen LEWATIT® S 100 (ohne Wasserzusatz) von ca. 0,145 ppm ermittelt werden, was

einer Halbwertsbreite von etwa 91 Hz entspricht.

Neues LEWATIT® S 100 mit Wasserzusatz. Aus Abbildung[35B lisst sich eine Halb-
wertsbreite von Wasser im neuen LEWATIT® S 100 von ca. 0,17 ppm fiir den groflen
Peak und 0,36 ppm fiir den kleinen Peak ermitteln, was einer Halbwertsbreite von 11 Hz

fiir den grofen Peak und 23 Hz fiir den kleinen Peak entspricht.

Tabelle [T] fasst die eben errechneten Halbwertsbreiten der Probenmaterialien zusammen.

Frequenzunterschied der Peaks. Im Folgenden wird der Larmorfrequenzunterschied
zwischen groflem und kleinem Peak ermittelt: Die Maxima liegen bei 4,77 ppm mit 279,6
Signalstérke fiir den grolen Peak und bei 5,11 ppm mit einer Signalstirke von 88,6 fiir den
kleinen Peak (sieche Abb.[35B). Damit sind die beiden Peaks um 0,34 ppm chemisch ver-

schoben, was einem Larmorfrequenzunterschied von ca. 21 Hz entspricht. Berechnung:

H
Av = 0,34 ppm - 63— =21 Hz (13)
ppm

Da fiir weitere Versuche das neue LEWATIT® S 100 verwendet wird, erfolgt in den kom-
menden Abschnitten die Benennung des neuen LEWATIT® S 100 mit LEWATIT® § 100.
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Abbildung 32: MR-Spektren der Probenmaterialien

Das Signal des Proberohrchens mit ausschlielich Leitungswasser wurde als Referenz fiir die jewei-
ligen MRS-Signale der Rohrchen mit Probenmaterial+Leitungswasser verwendet. Daher ist in je-
dem Diagramm das Spektrum von Wasser in blauer Farbe eingefiigt. (STEAM-Sequenz mit TR=2 s;
TE=10 ms; TM=10 ms; 0 Prescans; 1 Akquisition) Die Spektren der Rohrchen mit Probenmateri-
al+Leitungswasser sind jeweils in roter Farbe dargestellt.

A: Wasser zwischen den Keramik-Filterrohrchen. B: Wasser im Vogelsand. C: Wasser
im Polypropylen-Granulat. D: Wasser im Polyoxymethylen-Granulat. E: Wasser im alten
LEWATIT® S 100. F: Wasser zwischen den griinen Kunststoffperlen von Hama.
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Abbildung 33: Halbwertsbreiten von Wasser in PP und POM

A: Spektrum von Wasser in Polypropylen-Granulat (dunkelgraue Linie) mit horizontaler, hellgrauer
Linie durch den Wert 27,45 (Halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halbwertsbreite:
0,21 ppm.

B: Spektrum von Wasser in Polyoxymethylen-Granulat (dunkelgraue Linie) mit einer horizontalen,
hellgrauen Linie durch den Wert 30,41 (Halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halb-

wertsbreite: 0,15 ppm.
(x-Achsenintervall: 0,02 ppm; STEAM-Sequenz mit TR=2 s; TE=10 ms; TM=10 ms; O Prescans;

1 Akquisition; 1,5 T)
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Abbildung 34: Halbwertsbreiten von Wasser im alten LEWATIT® S 100 und Hama griine
Kunststoffperlen

A: Spektrum von Wasser im alten LEWATIT® S 100 (dunkelgraue Linie) mit horizontalen Linien
durch die Werte 91,31 (hellgraue Linie; halbe Amplitude des groen Peaks) und 22,43 (aschgraue
Linie; halbe Amplitude des kleinen Peaks). Der kleine Peak wird mithilfe einer schwarz gestrichelte
Linie nachgebildet. Die Schnittstellen ergeben die Halbwertsbreite: 0,22 ppm fiir den groen Peak
und 0,40 ppm fiir den kleinen Peak.

B: Spektrum von Wasser in den griinen Kunststoffperlen von Hama (dunkelgraue Linie) mit einer
horizontalen, hellgrauen Linie durch den Wert 58,44 (halbe Amplitude). Die Schnittstellen erge-
ben die Halbwertsbreite 0,09 ppm. (x-Achsenintervall: 0,02 ppm; STEAM-Sequenz mit TR=2 s;
TE=10 ms; TM=10 ms; 0 Prescans; 1 Akquisition; 1,5 T)
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Abbildung 35: Halbwertsbreite des neuen LEWATIT® S 100

A: Spektrum des neuen, nachgelieferten LEWATIT® S 100 Kiigelchen ohne Wasserzusatz (dunkel-
graue Linie) mit einer horizontalen, hellgrauen Linie durch den Wert 14,3 (halbe Amplitude). Die
Schnittstellen ergeben die Halbwertsbreite 1,45 ppm. (x-Achsenintervall: 0,1 ppm)

B: Spektrum von Wasser im neuen LEWATIT® S 100 (dunkelgraue Linie) mit zwei horizontalen,
hellgrauen Linien (halbe Amplitude) durch die Werte 139,82 (grofler Peak) und 44,18 (kleiner Peak).
Der kleine Peak wird mithilfe einer schwarz gestrichelten Linie nachgebildet. Die Schnittstellen
ergeben die Halbwertsbreiten 0,17 ppm (groBer Peak) und 0,36 ppm (kleiner Peak).
(STEAM-Sequenz mit TR=2 s; TE=10 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)
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Tabelle 1: Zusammenfassung der berechneten Halbwertsbreiten und Amplituden von
Wasser in den Probenmaterialien

Probenmaterialien | Berechnete Halbwertsbreiten | Amplituden |
] Polypropylen-Granulat \ 13 Hz \ 54,9 ‘
’ Polyoxymethylen-Granulat \ 10 Hz \ 60,8 ‘
’ Hama griine Kunststoffperlen \ 6 Hz \ 116,9 ‘
LEWATIT® S 100 alt 14 Hz (groBer Peak) 182,6
25 Hz (kleiner Peak) 447
LEWATIT® S 100 neu 11 Hz (groBer Peak) 279.,6
23 Hz (kleiner Peak) 88,6
91 Hz (ohne Wasserzusatz) 28,60

3.1.2 Einfluss der Akquisitionen

Abbildung [36] zeigt die Spektren der Probershrchen mit LEWATIT® S 100 ohne Wasser-
zusatz. In Abbildung ist das Spektrum von LEWATIT® S 100 bei der Einstellung
von einer Akquisition dargestellt. Das Spektrum hat ein Maximum bei 4,77 ppm mit ei-
ner Signalstirke von 28,73. Das Spektrum von LEWATIT® S 100 mit der Einstellung von
vier Akquisitionen ist in Abbildung[36B dargestellt. Dieses Spektrum zeigt ein Maximum
bei 4,86 ppm mit einer Signalstdrke von 28,60.

A ppm B ppm

Abbildung 36: Vergleich der Akquisitionen bei LEWATIT® S 100 ohne Wasserzusatz

MR-Spektren von LEWATIT® S 100 ohne Wasserzusatz im 50 ml Proberdhrchen. A: eine Akqui-
sition. B: vier Akquisitionen. (STEAM-Sequenz mit 1 cm’ Voxel; TR=2 s; TE=10 ms; TM=10 ms;

4 Prescans)
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3.1.3 Flusseinstellungen in der Versuchsvorbereitung

Der Versuchsaufbau ist im Abschnitt[2.3.2]beschrieben. Im Folgenden werden die Messer-
gebnisse der Flusseinstellungen in der Versuchsvorbereitung beschrieben. Dieser Versuch
diente der Einschétzung des Wasserflusses, der im Versuchsaufbau mit LEWATIT® S 100
moglich ist.

Langsamer Fluss. Die Querstreben wurden so lange umgestellt, bis tropfchenweise
Wasser aus dem Zuflussschlauch in den Messzylinder gelangte. Dieser Zustand wurde

durch folgende Positionierung der Querstreben erreicht:

¢ Kunststoffklemme am dicken Schlauch: 6. und 6. Kerbe

¢ Kunststoffklemme am diinnen Schlauch: 4. und 4. Kerbe

Zu enge Einstellungen der Klemmen, wie 3. und 4. Kerbe (Klemme am diinnen Schlauch)
und 6. und 6. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch), fithrten dazu, dass kein Wasser mehr
aus den Zuflussschlauch in den Messzylinder floss. In 88,0 min flossen 0,4 1 Wasser durch
den Messzylinder mit LEWATIT® S 100 Kiigelchen im Nylonsickchen. Die Berechnung

der mittleren Flussgeschwindigkeit in ml/min lautet folgendermalen:
Vv 0,41 400ml ml

= T 88.0min 88 0min > min (14

Die Querschnittfliche A des Messzylinders mit dem Durchmesser d = 5,3 cm errechnet

sich wie folgt:

d

AMesszylinder =7 (5 )2 =T (

5,3cm
2

)2 =22, 1cm? (15)

Mithilfe der Querschnittfliche A des Messzylinders kann die Berechnung der mittleren
Flussgeschwindigkeit in cm/s erfolgen:

1% 0,41 400 cm?

Q= Atessytinder -1 22, Lem?-88,0min  22,1cm?-60-88,0s

—0,03%  (16)
S

Die Einstellungen 4. und 4. Kerbe (Klemme am diinnen Schlauch) und 6. und 6. Ker-
be (Klemme am dicken Schlauch) ergaben bei der Versuchsvorbereitung im Messzylin-
der einen mittleren Wasserfluss von 4,5 n% oder 0,003 % Auf dieselbe Weise erfolgt
die Berechnung der folgenden Flussgeschwindigkeiten. Daher wird die Rechnung nicht

nochmals im Detail wiederholt.
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Mittlerer Fluss. Ein mittlerer Fluss konnte durch folgende Positionierung der Querstre-
ben erreicht werden: Kunststoffklemme am dicken Schlauch: 5. und 6. Kerbe. Der Ein-
fluss der Kunststoffklemme am diinnen Schlauch wurde génzlich ausgeschaltet, indem
die Klemme ganz gedffnet wurde und damit der diinne Zuflussschlauch nicht abgedriickt
wurde. In 74,6 min flossen 1,1 1 Wasser durch den Messzylinder. Die Einstellung 5. und 6.
Kerbe der Klemme am dicken Schlauch und vollstindig offenen diinnen Zuflussschlauch
ergab somit bei der Versuchsvorbereitung im Messzylinder einen mittleren Wasserfluss
von 14,7 milil oder 0,011 %

Schneller Fluss. Die maximale Flusseinstellung durch die Klemmen wurde bei folgen-

der Positionierung der Querstrebe erreicht:

¢ Kunststoffklemme am dicken Schlauch: 6. und 6. Kerbe

¢ Kunststoffklemme am diinnen Schlauch: 4. und 5. Kerbe

Andere Einstellungen wie 5. und 5. Kerbe (Klemme am diinnen Schlauch) und 6. und
6. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch) fiihrten zum Uberlaufen des Messzylinders. In
88,0 min flossen 1,9 1 Wasser durch den Messzylinder. Folglich ergibt sich fiir die Ein-
stellungen 4. und 5. Kerbe (Klemme am diinnen Schlauch) und 6. und 6. Kerbe (Klemme
am dicken Schlauch) bei der Versuchsvorbereitung im Messzylinder einen mittleren Was-

serfluss von 21,6 mm—lil oder 0,016 %

Alle Messergebnisse und Rechenergebnisse sind in Tabelle 2] zusammengefasst.

Tabelle 2: Flusseinstellungen durch die Klemmen in der Versuchsvorbereitung

Klemme dicker Schlauch: Querstrebeneinstellung der Kunststoffklemme am Schlauch mit & 1 cm
Klemme diinner Schlauch: Querstrebeneinstellung der Kunststoffklemme am Schlauch mit & 5 mm
Aus dem Wasservolumen (Volumen [l]), welches sich am Ende der Versuchsreihe im Auffangbe-
hiltnis befand, errechnet sich zusammen mit der Dauer, wie lange Wasser wihrend der Messreihe
geflossen ist (Messzeit [min]), der Mittlerer Fluss [ml/min] wihrend der Versuchsvorbereitung.
Die Umrechnung in die mittlere Flussgeschwindigkeit in cm/s erfolgte mit Einbeziehung der
Querschnittfliche des Messzylinders (A = 22, 1cm?).

Klemme am Klemme am | Volumen| Messzeit | mittlerer mittlere
dicken diinnen [1] [min] Fluss O Flussge-
Schlauch Schlauch [ml/min] | schwindig-
keit v
[cm/s]
| 6.+6.Kerbe | 4.+4.Kerbe | 04 | 880 | 45 [ 0003 |
| 5.46.Kerbe |  offen | 11 | 746 | 147 [ 0011 |
| 6.+6.Kerbe | 4. +5. Kerbe | 19 | 8,0 [ 216 | 0,016 |
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3.1.4 Knochenauswahl

Der Versuchsaufbau fiir die Auswahl der Knochen wurde bereits in Abschnitt 2.2.4] be-
schrieben. Im Folgenden werden die Ergebnisse der MRS-Messungen von der Knochen-
auswahl dargestellt. Dabei werden die MR-Spektren von Wasser in den unterschiedlichen
Tierknochen mit dem MR-Spektrum von Leitungswasser, welches am selben Tag aufge-

nommen wurde, verglichen. Das MR-Spektrum vom Leitungswasser hat ein Maximum
mit der Amplitude 1637,30.

Trochanter major vom Kalb. Das MR-Spektrum von Wasser im proximalen Kalbs-
femur (Trochanter major) und das MR-Spektrum von Leitungswasser sind in Abbildung
dargestellt. Das MR-Spektrum von Wasser im Trochanter major vom Kalb zeigt ein
Maximum mit einer Signalstirke von 297,1 bei 4,89 ppm. In Abbildung lasst sich
aus dem Spektrum eine Halbwertsbreite von ca. 0,24 ppm ermitteln. Die Halbwertsbreite
von Wasser im Trochanter major vom Kalb betrédgt folglich 15 Hz. Die detaillierte Um-
rechnung von ppm in Hz ist im Abschnitt dargestellt.

Femurkopf vom Kalb. In Abbildung [38A ist ist das Spektrum von Wasser im Femur-
kopf eines Kalbsknochens und das Spektrum von Leitungswasser dargestellt. Das MR-
Spektrum von Wasser im Kalbsfemurkopf hat ein Maximum mit der Signalstidrke von
125,2 bei 4,89 ppm. Abbildung dient der Ermittlung der Halbwertsbreite. Bei halber
Amplitude ist das Spektrum 0,54 ppm breit. Hieraus errechnet sich eine Halbwertsbreite

von Wasser im Femurkopf des Kalbsknochens von 34 Hz.

Proximaler Femur vom Rind. In Abbildung ist das MR-Spektrum von Wasser
im proximalen Rinderfemur dargestellt. Das Maximum hat eine Signalstédrke von 72,2 bei
5,01 ppm. Aus dem Diagramm in Abbildung [39B ist eine Spektrenbreite bei halber Am-
plitude von 0,66 ppm abzulesen. Die Halbwertsbreite von Wasser im proximalen Femur

vom Rind betrigt somit 42 Hz.

Distaler Femur vom Rind. In Abbildung ist das MR-Spektrum von Wasser im
distalen Femur vom Rind veranschaulicht. Das MR-Spektrum zeigt ein Maximum mit
der Signalstirke von 79,8 bei 4,91 ppm. Aus dem Diagramm in Abbildung 40B lasst sich
mithilfe einer horizontalen Linie durch den Wert bei halber Amplitude 39,9 eine Halb-
wertsbreite von 0,84 ppm ermitteln. Die Umrechnung in Hz ergibt somit eine Halbwerts-

breite von Wasser im distalen Rinderfemur von ca. 53 Hz.
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Distaler Femur vom Hirsch. Abbildung zeigt das MR-Spektrum von Wasser und
von Wasser im distalen Hirschfemur. Das MR-Spektrum von Wasser im distalen Femur
vom Hirsch hat ein Maximum mit der Signalstirke 212,8 bei 4,82 ppm. In Abbildung 41B
ist das MR-Spektrum von Wasser im distalen Hirschfemur zusammen mit einer horizon-
talen Linie durch den Wert der halben Amplitude 106,4 dargestellt. Mithilfe der Markie-
rungen in Abbildung lasst sich eine Halbwertsbreite von ca. 0,38 ppm ablesen. Die
Halbwertsbreite von Wasser im distalen Hirschfemur betrigt folglich 24 Hz.

In Tabelle[3|sind alle Halbwertsbreiten und Amplituden der Peaks von Wasser in den oben
erwihnten Tierknochen zusammengefasst. Die Auswertung der Ergebnisse befindet sich
im Abschnitt 4.1l

Tabelle 3: Zusammenfassung der Halbwertsbreiten und Amplituden von Wasser in den
Tierknochen

Tierknochen Berechnete Halbwertsbreiten | Amplituden
von Wasser in den der Peaks
Tierknochen
’ Trochanter major vom Kalb \ 15 Hz \ 297,1 ‘
| Femurkopf vom Kalb | 34 Hz | 1252 |
’ Proximaler Femur vom Rind \ 42 Hz \ 72,2 ‘
] Distaler Femur vom Rind \ 53 Hz \ 79,8 ‘
’ Distaler Femur vom Hirsch \ 24 Hz \ 212,8 ‘

59



—Wasser im proximalen
Femur Kalb
(Trochanter)

Wasser

6.5 55 4.5 35

ppm

350

300 297,10

250

. - £00; K Wasser in proximalen
Signalstérke Kalbfemur Trochanter

150 148,5 (Halbe Amplitude)

100

B ppm

Abbildung 37: ' H-MR-Spektrum und Halbwertsbreite von Wasser im Trochanter major
vom Kalb

A: MR-Spektrum von Wasser im Trochanter major vom Kalb (blaue Linie) und MR-Spektrum von
Leitungswasser (rote Linie).

B: Spektrum von Wasser im Trochanter major vom Kalb (dunkelgraue Linie) mit einer horizontalen,
hellgrauen Linie durch den Wert 148,5 (halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halbwerts-
breite: 0,24 ppm. (x-Achsenintervall: 0,02 ppm)

(STEAM-Sequenz mit TR=20 s; TE=20 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)
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Abbildung 38: 'H-MR-Spektrum und Halbwertsbreite von Wasser im Femurkopf vom
Kalb

A: MR-Spektrum von Wasser im Femurkopf vom Kalb (blaue Linie) und MR-Spektrum von Lei-
tungswasser (rote Linie).

B: Spektrum von Wasser im Femurkopf vom Kalb (dunkelgraue Linie) mit einer horizontalen, hell-
grauen Linie durch den Wert 68,6 (halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halbwertsbreite:
0,54 ppm. (x-Achsenintervall 0,04 ppm)

(STEAM-Sequenz mit TR=20 s; TE=20 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)
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Abbildung 39: ' H-MR-Spektrum und Halbwertsbreite von Wasser im proximalen Rin-
derfemur

A: MR-Spektrum von Wasser im proximalen Femur vom Rind (blaue Linie) und MR-Spektrum von
Leitungswasser (rote Linie).

B: Spektrum von Wasser im proximalen Femur vom Rind (dunkelgraue Linie) mit einer horizonta-
len, hellgrauen Linie durch den Wert 36,1 (halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halb-
wertsbreite: 0,66 ppm. (x-Achsenintervall 0,04 ppm)

(STEAM-Sequenz mit TR=20 s; TE=20 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)
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Abbildung 40: ' H-MR-Spektrum und Halbwertsbreite von Wasser im distalen Rinderfe-
mur

A: MR-Spektrum von Wasser im distalen Femur vom Rind (blaue Linie) und MR-Spektrum von
Leitungswasser (rote Linie).

B: Spektrum von Wasser im distalen Femur vom Rind (dunkelgraue Linie) mit einer horizontalen,
hellgrauen Linie durch den Wert 39,9 (halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halbwerts-
breite: 0,84 ppm. (x-Achsenintervall 0,04 ppm)

(STEAM-Sequenz mit TR=20 s; TE=20 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)

63



— Wasser im distalen Femur
Hirsch

—Wasser

6,5 6,0 55 5,0 45 4.0 3,5
ppm

A

250

200 ~

150

Wasser im distalen
Signalstdrke Hirschfemur
100 [ 106,4 (Halbe Amplitude)
50 -
L frs i, e R frsss |
6,0 5.5 5,0 4,5 4,0

B ppm

Abbildung 41: 'H-MR-Spektrum und Halbwertsbreite von Wasser im distalen Hirschfe-
mur

A: MR-Spektrum von Wasser im distalen Femur vom Hirsch (blaue Linie) und MR-Spektrum von
Leitungswasser (rote Linie).

B: Spektrum von Wasser im distalen Femur vom Hirsch (dunkelgraue Linie) mit einer horizontalen,
hellgrauen Linie durch den Wert 106,4 (halbe Amplitude). Die Schnittstellen ergeben die Halbwerts-
breite: 0,38 ppm. (x-Achsenintervall 0,02 ppm)

(STEAM-Sequenz mit TR=20 s; TE=20 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)
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3.1.5 Signal-Rausch-Verhiltnis von Wasser im distalen Hirschfemur

Wie in Abschnitt beschrieben, kann man das Signal-Rausch-Verhiltnis berechnen,
indem man die Amplitude des Peaks durch die Standardabweichung der Rauschsignale
teilt [17]]. Im Folgenden wird das SNR fiir das Signal von Wasser im Hirschfemur berech-
net. Abbildung 2] veranschaulicht dabei das Vorgehen.

Die Standardabweichung der Rauschsignale zwischen 7 und 8 ppm (SD Rauschen in
Abb. A2) betrigt ca. 0,328. Aus dem Mittelwert der Rauschsignale zwischen 7 und 8 ppm
lasst sich eine Grundlinie bei ca. 6,2 ermitteln. Die Differenz zwischen der absoluten
Amplitude von Wasser im Hirschfemur (212,8, siehe Tab. E[) und der Grundlinie ergibt
eine Peakhohe (oberhalb der Grundlinie) von ca. 206,6 (Amplitude in Abb. 42)).

Aus der Peakhohe und der Standardabweichung der Rauschsignale kann das SNR von

Wasser im distalen Hirschfemur folgendermaf3en berechnet werden:

206,6
SNR = 335 = 630 (17)

250
SD Rauschen -
200 | F
Amplitude

100 |

50 | J \

— 2
0 ]

12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1

ppm

Abbildung 42: Bestimmung des SNR von Wasser im Hirschfemur

Aus der Differenz zwischen der Amplitude von Wasser im Hirschfemur und der Standardabwei-
chung vom Rauschen (SD Rauschen) aus einem Frequenzbereich, in dem kein Wassersignal auftritt,
was hier zwischen 7 und 8 ppm der Fall ist, kann das Signal-Rausch-Verhiltnis berechnet werden.
(Eigene Darstellung)

(STEAM-Sequenz mit TR=20 s; TE=20 ms; TM=10 ms; 4 Prescans; 4 Akquisition; 1,5 T)
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3.2 Signalverhalten von flieBendem Wasser in LEWATIT® S 100

Im Folgenden werden die Messdaten von Wasser in LEWATIT® S 100 in Abschnitten
dargelegt und veranschaulicht. Dabei werden die Abschnitte nach den Flusseinstellungen

sortiert. Pro Flusseinstellung wurden zehn Messungen aufgenommen.

Doch zunichst werden die Flussgeschwindigkeiten, die wihrend der Versuchsreihe mit
LEWATIT® S 100 gemessen wurden, nach demselben Prinzip wie in Abschnitt [3.1.3

berechnet.

3.2.1 Messergebnisse der Flussgeschwindigkeiten

Langsamer Fluss. Der Adapter am Zuflussschlauch wurde voll aufgedreht. Die Quer-

streben der Kunststoffklemmen waren wie folgt eingestellt:
* Kunststoftklemme am dicken Zuflussschlauch: 5. und 8. Kerbe

Bei der Einstellung der Querstrebe am dicken Zuflussschlauch an der 5. und 6. Kerbe,
wie zuvor ausgetestet (siehe mittlerer Fluss im Abschnitt , war kein Fluss messbar.
Deshalb konnte diese Einstellung nicht beibehalten werden. Die Klemme musste mehr
geoffnet werden, sodass die Querstrebe bei der 5. und 8. Kerbe festgestellt wurde. Die

Kunststoffklemme am diinnen Zuflussschlauch wurde ganz gedffnet.

In 35,3 min flossen 230 ml Wasser durch den Messzylinder. Somit ergab sich am Ver-

ml

suchstag im Messzylinder bei dieser Versuchsreihe einen mittleren Wasserfluss von 6,5 - -

oder 0,0049 %

Mittlerer Fluss. Vor der nédchsten Versuchsreihe wurden die beiden Auffangbehiltnis-
se geleert und der Wassertank mit frischem Leitungswasser gefiillt. Die Einstellung der

Querstreben der Kunststoffklemmen fiir den mittleren Wasserfluss war wie folgt:
¢ Kunststoffklemme am dicken Schlauch: 6. und 6. Kerbe
¢ Kunststoffklemme am diinnen Schlauch: 3. und 4. Kerbe

Bei Einstellung der Querstrebe am diinnen Zuflussschlauch bei 4. und 4. Kerbe, wie zu-
vor ausprobiert (siehe langsamer Fluss im Abschnitt @, war ein zu groBer Fluss vor-
handen. Deshalb konnte auch diese Einstellung nicht beibehalten werden. Die Klemme
musste mehr geschlossen werden, sodass die Querstrebe bei der 3. und 4. Kerbe festge-

stellt wurde.

In 33,5 min flossen 250 ml Wasser durch den Messzylinder. Hieraus errechnet sich ein
mittlerer Wasserfluss von 7,5 mﬂlil oder 0,0056 % im Messzylinder bei dieser Versuchsrei-

he am Versuchstag.
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Schneller Fluss.

he folgendermaf3en eingestellt:

Die Querstreben der Kunststoffklemmen waren in dieser Versuchsrei-

¢ Kunststoffklemme am dicken Schlauch: 6. und 6. Kerbe

¢ Kunststoffklemme am diinnen Schlauch: 4. und 5. Kerbe

In 56,5 min flossen am Versuchstag 2020 ml Wasser durch den Messzylinder. Hieraus er-

rechnet sich bei dieser Versuchsreihe ein mittlerer Wasserfluss von 35,8 mﬂl; oder 0,027 %

Die Zusammenfassung aller Messergebnisse der Wasserflussgeschwindigkeiten im Mess-
zylinder am Versuchstag ist in Tabelle @] dargestellt.

Tabelle 4: Flusseinstellungen durch die Klemmen am Versuchstag

Klemme dicker Schlauch: Querstrebeneinstellung der Kunststoffklemme am Schlauch mit & 1 cm.
Klemme diinner Schlauch: Querstrebeneinstellung der Kunststoffklemme am Schlauch mit & 5 mm.
Aus dem Wasservolumen (Volumen [l]), welches sich am Ende der Versuchsreihe im Auffangbe-
hiltnis befand, errechnet sich zusammen mit der Dauer, wie lange Wasser wihrend der Messreihe
geflossen ist (Messzeit [min]), der Mittlerer Fluss [ml/min] wéhrend der Versuchsvorbereitung. Die
Umrechnung in die mittlere Geschwindigkeit in cm/s erfolgte mit Einbeziehung der Querschnittfli-
che des Messzylinders (A = 22, lem?).

Bezeichnungl Klemme am Klemme am | Volumen | Messzeit | mittlerer | mittlere
der Fluss- dicken diinnen [ml] [min] Fluss Q | Flussge-
geschwin- Schlauch Schlauch [ml/min] | schwin-
digkeit im digkeit v

Text [cm/s]
langsam | 5. + 8. Kerbe offen 230 35,3 6,5 0,0049
mittel 6. + 6. Kerbe | 3. + 4. Kerbe 250 33,5 7.5 0,0056
schnell 6.+ 6. Kerbe | 4. +5. Kerbe | 2020 56,5 35,8 0,027

3.2.2 'H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Wasserfluss

Abbildung 43| zeigt alle MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Fluss und
mit unterschiedlichen Echozeiten (TE) in einem Diagramm. Die Amplituden und die Lo-
kalisation der Maxima der Signale, sowie die eingestellte Phasenkorrektur werden im

Folgenden genauer beschrieben.

Die 'H-MRS-Messung mit TE=10 ms ergibt zwei Peaks mit den Amplituden 326,92
und 165,66. Hierbei wurde das Spektrum mit 116° phasenkorrigiert. Bei der Messung
mit der Echozeit TE=30 ms erreichen die beiden Peaks Maxima mit den Signalstirken
293,80 und 152,40. Fiir die Auswertung wurde eine Phasenkorrektur von 126° benétigt.
Das MR-Spektrum mit der Einstellung TE=50 ms ergibt zwei Peaks mit den maximalen

Signalstdrken von 265,88 und von 143,31. Die Phasenkorrektur betrdgt hierbei 131°. Die
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beiden Maxima mit den Signalstirken 207,85 und 116,19 konnen bei der Messung mit
der Echozeit TE=100 ms verzeichnet werden. Dabei wurde eine Phasenkorrektur von
134° eingestellt. Mit der Einstellung TE=150 ms werden im MR-Spektrum die beiden
Maxima mit den Amplituden 163,45 und 80,45 gemessen. Das Spektrum wurde mit 132°
phasenkorrigiert. Bei der Messung mit TE=200 ms konnen Maxima mit den Signalstdrken
124,90 und 51,93 erfasst werden. Die Phasenkorrektur wurde hierbei auf 130° eingestellt.
Die Einstellung der Echozeit mit TE=300 ms ergibt ein MR-Spektrum mit den beiden
Maxima von 78,70 und 20,81 Signalstdrke. Dabei wurde eine Phasenkorrektur von 131°
ausgewihlt. Die Messung mit TE=400 ms zeigt drei Peaks mit den Amplituden 49,18 und
11,52 und 10,75. Die Phasenkorrektur betrug 129°. Bei einer eingestellten Echozeit von
TE=500 ms kénnen im MR-Spektrum die beiden Maxima mit den Signalstdarken 32,37

und 6,28 gemessen werden. Der zweite Peak ist kaum noch erkennbar.

—TE=10ms
—TE=30ms
—TE=50ms
—TE=100ms
—TE=150ms
——TE=200ms
TE=300ms
TE=400ms
TE=500ms

TE=600ms

5,50 5,25 5,00 4,75 4,50 4,25 4,00

Abbildung 43: ' H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Wasserfluss

Darstellung der MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Fluss mit verschiedenen Echo-
zeiten. Die x-Achse wurde um 0,38 ppm verschoben, sodass das Maximum des kleinen Peaks des
Spektrums bei TE=10 ms bei 4,75 ppm liegt. Eine Legende ist neben dem Diagramm hinzugefiigt.
(STEAM-Sequenz mit 1 cn® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)

TE=10 ms (dunkelblaue Linie), TE=30 ms (rote Linie), TE=50 ms (griine Linie), TE=100 ms (violet-
te Linie), TE=150 ms (hellblaue Linie), TE=200 ms (orangene Linie), TE=300 ms (graublaue Linie),
TE=400 ms (rosafarbene Linie), TE=500 ms (olivgriine Linie), TE=600 ms (hellviolette Linie).
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Die Messung mit TE=500 ms wurde mit einer Phasenkorrektur von 140° ausgewertet. Bei
der Messung mit der Echozeit TE=600 ms erreichen die beiden Peaks Maxima mit den
Amplituden 21,95 und 5,53. Der zweite Peak ist ebenfalls kaum noch sichtbar. Bei der
Auswertung dieser Messung war eine Phasenkorrektur von 127° nétig. Die Amplituden

sind nochmals in Tabelle [5]im Rahmen der statistischen Auswertung aufgefiihrt.

Die oben dargestellte Beschreibung der Phasenkorrekturen zeigt, dass fiir die Auswertung
der MR-Spektren eine individuelle Phasenkorrektur notig war. Bei der Auswertungen der
folgenden Spektren, bei denen ebenfalls eine individuelle Phasenkorrektur erfolgte, wird

auf eine detaillierte Darstellung der Phasenkorrekturen jedoch verzichtet.

Fiir die weitere Auswertung der MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 bei ste-

hendem Wasser ist der Signalabfall mit den steigenden Echozeiten interessant.

Berechnung der 7. s -Relaxationszeit von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Was-
serfluss. Abbildung [44] zeigt ein Punktdiagramm, welches die Amplituden der kleinen
und groBen Peaks aus den Messungen von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Fluss mit

steigenden Echozeiten aufzeigt.

G
300 +
*
%
250
@ 200 * + Maximum
% h i y = 330e0.00464x grofRer Peak
C 150 =
-30 T o
o & 01__. y= 187 o0.00644x .
100 - B Maximum
kleiner Peak
50
D 1
0 100 200 300 400 500 600 700

Echozeit [ms]

Abbildung 44: Signalabfall von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Wasserfluss mit stei-
genden Echozeiten

Punktdiagramm mit den Maxima der grolen Peaks (blaue Datenpunkte) und der kleinen Peaks (ro-
te Datenpunkte) von Wasser in LEWATIT®S 100 ohne Wasserfluss. (STEAM-Sequenz mit 1 ¢m?
Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans).

Der Signalabfall der groen Peaks kann mit folgender Exponentialfunktion (blaue Linie) beschrie-
ben werden: y = 330e~-094%4* Die Exponentialfunktion, die den Signalabfall der kleinen Peaks (rote
Linie) beschreibt, lautet: y = 187¢~0:00644x,
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Die Entwicklung des Signalabfalls der groen bzw. kleinen Peaks wird jeweils in Form ei-
ner Exponentialkurve dargestellt. Der Signalabfall der groen Peaks (blaue Datenpunkte
in Abb. 44) wird mit einer blauen Exponentialkurve beschrieben. Der Abfall der Signale
der kleinen Peaks (rote Datenpunkte in Abb. 44)) wird mit einer roten Exponentialkur-
ve beschrieben. Es fillt auf, dass die Datenpunkte der Maxima der kleinen Peaks vor
allem bei den Echozeiten zwischen 50 ms und 150 ms von der roten Exponentialkurve
abweichen. Die Signale der kleinen Peaks scheinen eher auf einer gauBformigen Kurve
und nicht auf einer exponentiellen Kurve zu liegen. Die Datenpunkte der Amplituden der

grof3en Peaks hingegen liegen recht gut auf der blauen Exponentialkurve.

Der Signalabfall der groBen Peaks kann mit folgender Exponentialfunktion (Abb. [44]
blaue Linie) beschrieben werden:
y — 330670,00464)6 (18)

Mithilfe der Formel [6] gemidll de Graaf [6] im Abschnitt [2.1.4] ldsst sich aus der Expo-
nentialfunktion die T, s -Relaxationszeit berechnen. Da M., (TE) = y gilt, kann man die

Gleichungen [6|und 18] gleichsetzten.
Mxy(O)efTE/Tz — 330670,00464)6 (19)
Da M,,(0) = 330 gilt, kénnen die Exponenten aus den Formeln |§] und |18| gleichgesetzt
werden:
—TE /Trepy = —0,00464x (20)

T5.r bezeichnet den aus den Messdaten errechneten Wert fiir die transversale Relaxati-

onszeit. Da TE = x ist, kiirzt sich x heraus und man erhilt folgende Gleichung:

1 1
— = —0,00464 — 1)
TZeff ms

Nun teilt man die Gleichung|21|durch -0,00464 % und multipliziert mit 7', r. Man erhlt
somit folgendes Ergebnis:

Toors = 215,5ms (22)

Die errechnete transversale Relaxationszeit T, s der groBBen Peaks von Wasser in LEWA-
TIT® S 100 ohne Wasserfluss bei 1,5 T hat somit einen Wert von ca. 215,5 ms.

Auf dieselbe Weise kann die T, rr-Relaxationszeit des kleinen Peaks berechnet werden.
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Die Exponentialfunktion, die den Signalabfall der kleinen Peaks beschreibt (Abb. [44]
rote Linie), lautet: y = 187¢~0:00644x ‘Hijeraus kann eine T'5.rr-Relaxationszeit der kleinen
Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 ohne Wasserfluss bei 1,5 T von ca. 155,3 ms

berechnet werden.

Statistische Auswertung des Signalabfalls ohne Wasserfluss. Im Folgenden wird ge-
nau beschrieben, wie bei der statistischen Auswertung vorgegangen wurde. Da dasselbe
Vorgehen auch fiir die folgenden statistischen Auswertungen der Messungen mit LEWA-
TIT® S 100 und mit dem distalen Hirschfemur gilt, wird in den anschlieBenden Abschnit-

ten auf eine ausfiihrliche Beschreibung der statistischen Auswertung verzichtet.

Um die Streuung der Messpunkte in Abbildung 44] von der jeweiligen Exponentialfunk-
tion, die den Signalabfall beschreibt, einschitzen zu kdnnen, bietet es sich an, die Dif-
ferenzen zwischen den gemessenen und errechneten Amplitudenwerten zu berechnen.
Anschlieend werden der Mittelwert und die Standardabweichung der Differenzen er-
rechnet. AuBerdem sollen der Mittelwert und die Standardabweichung vom prozentualen

Anteil der genannten Differenzen zu den errechneten Amplituden ermittelt werden.

Der Mittelwert vom Betrag der Differenzen zwischen den gemessenen (x) und errechneten

(xo) Amplitudenwerten wird wie folgt ermittelt:

Y, (lx—x01)
n

X =

(23)

In Tabelle [5| entsprechen die Daten in Spalte 2 den gemessen Amplitudenwerten (x) und
die Werte in Spalte 3 den errechneten Amplitudenwerten (xp). Die Differenzen zwischen

den gemessenen und errechneten Amplitudenwerten sind in Spalte 4 aufgezeigt.

Die Berechnung des Mittelwerts vom Betrag der Differenzen zwischen gemessenen und
errechneten Amplituden der grofien Peaks gemifl Formel 23| betriagt ¥ = 3,71 (Mittelwert
vom Betrag der Daten aus Spalte 4 in Tab.[3)).

Der Mittelwert vom Betrag des prozentualen Anteils der oben genannten Differenzen an
den errechneten Amplituden der groB3en Peaks ergibt: x = 2,9% (Mittelwert vom Betrag
der Werte aus Spalte 5 in Tab. [5).

Die Standardabweichung der Differenzen zwischen gemessenen und errechneten Ampli-
tuden betrigt 5,16 (Standardabweichung der Werte aus Spalte 4 in Tab. [3)).

Die Standardabweichung des prozentualen Anteils der oben genannten Differenzen an
den errechneten Amplituden ergibt 3,9% (Standardabweichung der Daten aus Spalte 5 in
Tab. 3).

Zusammenfassend betrigt die Abweichung der Messwerte der groBBen Peaks von der Ex-
ponentialfunktion (Abb.[44] blaue Linie) im Durchschnitt 3,71 (Signalstirke). Die relative
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Abweichung betrdgt durchschnittlich 2,9%. Die Abweichung der Messwerte der gro3en
Peaks von der Exponentialfunktion streuen dabei mit 5,16 (Signalstdrke) um die mittlere

Abweichung. Die Streuung der relativen Abweichung betrégt 3,9%.

Die statistische Auswertung der Abweichung des Signalabfalls der kleinen Peaks bei ste-
hendem Wasser von der Exponentialfunktion (Abb. 44] rote Linie) wurde mit den Daten
aus Tabelle [5| durchgefiihrt. Der Mittelwert ergibt X = 5,86 bzw. X = 14,4%. Die Stan-
dardabweichung betrigt 8,13 bzw. 19,4%.

Die Ergebnisse der statistischen Auswertung der grofen und kleinen Peaks bei stehendem
Wasser sind in der Tabelle[S|jeweils in den letzten beiden Zeilen nochmals aufgefiihrt. Aus
der statistischen Auswertung kann man schliefen, dass die Abweichung der Messwerte
von der Exponentialfunktion, die den Signalabfall beschreibt, bei den kleinen Peaks deut-

lich hoher sind als bei den grof3en Peaks.
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Tabelle 5: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser in LEWATIT® S 100
ohne Fluss

Spalte 2: Gemessene Amplituden der grolen Peaks (obere Wertetabelle) und der kleinen Peaks
(untere Wertetabelle) von stehendem Wasser in LEWATIT® S 100 bei den jeweiligen Echozeiten
(TE in Spalte 1) (STEAM; 1 en® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans).
Spalte 3: y-Werte aus den Exponentialfunktionen in Abb. 44} y = f(TE) = 329,99918¢ 000464 TE
(groBe Peaks) und y = f(TE) = 186,77733¢ 000644 TE (k]eine Peaks).

Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen Amplituden der Peaks (Spalte 4) und den er-
rechneten Amplitudenwerten (Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den
errechneten Amplituden. In der vorletzten Zeile ist der Mittelwert vom Betrag der Werte aus Spalte
4 bzw. aus Spalte 5 dargestellt. In der letzten Zeile ist die Standardabweichung der Werte aus Spalte
4 bzw. aus Spalte 5 aufgezeigt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
der grofien und f (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
Peaks (Spalte 2-Spalte 3)
10 326,92 315,04 11,88 3,8%
30 293,80 287,12 6,68 2,3%
50 265,88 261,67 4,21 1,6%
100 207,85 207,49 0,36 0,2%
150 163,45 164,53 -1,08 -0,7%
200 124,90 130,46 -5,56 -4,3%
300 78,70 82,03 -3,33 -4,1%
400 49,18 51,58 -2,40 -4,6%
500 32,37 32,43 -0,06 -0,2%
600 21,95 20,39 1,56 7,6%
Mittelwert (vom Betrag) 3,71 2.9%
Standardabweichung 5,16 3,9%
TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
der kleinen und f (TE)
Peaks
10 165,66 175,13 9,47 -5.4%
30 152,40 153,96 1,56 1,0%
50 14331 135,36 7,95 5.9%
100 116,19 98,09 18,10 18,4%
150 80,45 71,09 9,36 13,2%
200 51,93 51,52 0,41 0,8%
300 20,81 27,06 6,25 23,1%
400 11,52 14,21 2,69 -18,9%
500 6,28 7.46 1,18 “15,8%
600 5,53 3,92 1,61 41,1%
Mittelwert (vom Betrag) 5,86 14,4%
Standardabweichung 8,13 19.,4%
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3.2.3 !'H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0049 <" Fluss

Abbildung 45| zeigt die gemessenen MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit
einem Wasserfluss von 0,0049 % (langsamer Fluss) bei unterschiedlichen Echozeiten.
Man erkennt bei den Echozeiten 500 ms und 600 ms fiir den kleinen Peak kaum ein
Signal. Bei den Messungen mit den Einstellungen TE=10 ms, TE=30 ms, TE=50 m:s,
TE=100 ms, TE=150 ms, TE=200 ms, TE=300 ms und TE=400 ms ist ein Extrasignal
zwischen 5,75 ppm und 6,0 ppm zu erkennen. Die Amplituden der grolen und kleinen
Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 bei einem Wasserfluss von 0,0049 % sind in
Tabelle [6]im Hinblick auf die statistische Auswertung des Signalabfalls aufgelistet.

In Abbildung [46]ist ein Punktdiagramm dargestellt, in dem die Maxima der kleinen und
grofen Peaks aus Abbildung 45| mit steigenden Echozeiten aufgetragen sind.

Der Signalabfall der groen Peaks (Abb. blaue Punkte) kann mit der Exponential-
funktion y = 320e0:00501x (App, blau Linie) beschrieben werden. Hieraus errechnet
sich eine transversale Relaxationszeit T, ¢y der groBen Peaks von ca. 199,6 ms. Der Ab-
fall der Signale der kleinen Peaks (Abb. 6] rote Punkte) kann annidherungsweise mit der
Exponentialfunktion y = 214¢~0:00868x (App, rote Linie) beschrieben werden. Aus
den Exponenten ldsst sich eine T, rr-Relaxationszeit der kleinen Peaks von ca. 115,2 ms

berechnen.

Hierbei ist jedoch anzumerken, dass die roten Datenpunkte der kleinen Peaks vor allem
bei den geringen Echozeiten von der roten Exponentialkurve abweichen. Der Signalabfall

der kleinen Peaks ist nicht exponentiell abfallend, sondern eher gaul3férmig.

Statistische Auswertung des Signalabfalls bei 0,0049 <* Fluss. Die Abweichung der
Messwerte der groBen und kleinen Peaks von der jeweiligen Exponentialfunktion in Ab-
bildung 46| kann mithilfe der Daten in der Tabelle [] statistisch ausgewertet werden. Die
Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion betrigt dabei im Durchschnitt
2,08 fiir die grolen Peaks und 8,92 (Signalstérke) fiir die kleinen Peaks. Die relative Ab-
weichung betrdgt durchschnittlich 1,8% fiir die groBBen Peaks und 14,1% fiir die kleinen
Peaks. Die Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion streut mit 2,62 fiir
die groBBen Peaks bzw. mit 14,81 fiir die kleinen Peaks um die mittlere Abweichung. Die
Streuung der relativen Abweichung betrigt 2,2% fiir die grolen Peaks und 16,9% fiir die

kleinen Peaks.

Die statistische Auswertung zeigt, dass die Messdaten der kleinen Peaks bei den Messun-
gen mit 0,0049 <% Fluss deutlich von der Exponentialkurve abweichen. Die Abweichung

der Messwerte der grolen Peaks von der Exponentialfunktion ist eher gering.
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Abbildung 45: ' H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0049 <" Fluss

Darstellung der MR-Spektren von LEWATIT® S 100 mit einem Wasserfluss von 0,0049 < bei
verschiedenen Echozeiten. Die x-Achse wurde um 0,43 ppm nach links verschoben, sodass das
Maximum des kleinen Peaks bei der Messung mit TE=10 ms bei 4,75 ppm liegt. Eine Legende ist
aus Griinden der Ubersichtlichkeit neben dem Diagramm hinzugefiigt. (0,0049 <% Fluss; STEAM-
Sequenz mit 1 em? Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans).
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Abbildung 46: Signalabfall von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0049 <+ Fluss

Dargestellt ist ein Punktdiagramm mit den Maxima der groen Peaks (blaue Datenpunkte) und
der kleinen Peaks (rote Datenpunkte) aus den Messungen von Wasser in LEWATIT®S 100 mit
0,0049 <+ Wasserfluss. Es wurden zwei Exponentialfunktionen, die den Signalabfall der groen bzw.
kleinen Peaks beschreiben, eingezeichnet. (STEAM-Sequenz mit 1 cm?® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms;
4 Akquisitionen; 4 Prescans)

Die Exponentialfunktion (blaue Linie), die den Signalabfall der groBen Peaks beschreibt, lautet:
y = 320e~%00501x Dije Exponentialfunktion (rote Linie), die den Signalabfall der kleinen Peaks be-
schreibt, ist folgendermaBen definiert: y = 214¢~0:00868x,
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Tabelle 6: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser in LEWATIT® S 100
mit 0,0049 <* Fluss

Spalte 2: Gemessene Amplituden der gro3en Peaks (obere Wertetabelle) und der kleinen Peaks (un-
tere Wertetabelle) von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0049 < Fluss bei den jeweiligen Echo-
zeiten (TE in Spalte 1). (STEAM; 1 cnt® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans).
Spalte 3: y-Werte aus den Exponentialfunktionen in Abb. 46t y = f(TE) = 319,83085¢ 000501 TE

(groBe Peaks) und y = f(TE) = 213,77304e 000868 TE (kleine Peaks).

Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten Amplitudenwerten
(Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten Amplituden.

In der vorletzten und letzten Zeile sind der Mittelwert vom Betrag und die Standardabweichung der
Werte aus Spalte 4 bzw. aus Spalte 5 dargestellt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den | Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden der gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
grofien Peaks und f (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
(Spalte 2-Spalte 3)

10 307,74 304,20 3,54 1,2%
30 279,71 275,20 4,51 1,6%
50 251,01 248,96 2,05 0,8%
100 196,27 193,79 2,48 1,3%
150 149,60 150,85 -1,25 -0,8%
200 113,42 117,42 -4,00 -3,4%
300 69,31 71,15 -1,84 -2,6%
400 43,10 43,11 -0,01 0,0%
500 25,60 26,12 -0,52 -2,0%
600 16,44 15,83 0,61 3,9%
Mittelwert (vom Betrag) 2,08 1,8%
Standardabweichung 2,62 2.2%

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der

in ms Amplituden der gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
kleinen Peaks und f (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
(Spalte 2-Spalte 3)

10 161,54 196,00 -34,46 -17,6%
30 149,71 164,76 -15,05 -9,1%
50 138,33 138,51 -0,18 -0,1%
100 107,95 89,74 18,21 20,3%
150 73,55 58,14 15,41 26,5%
200 41,09 37,67 3,42 9,1%
300 14,81 15,81 -1,00 -6,4%
400 5,96 6,64 -0,68 -10,2%
500 2,20 2,79 -0,59 -21,1%
600 1,41 1,17 0,24 20,5%
Mittelwert (vom Betrag) 8,92 14,1%
Standardabweichung 14,81 16,9%
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3.2.4 'H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0056 <" Fluss

Alle MRS-Messungen von Wasser in LEWATIT® S 100 mit einem Wasserfluss von
0,0056 <* (mittlerer Fluss) sind in Abbildung dargestellt. Bei den Messungen mit
den Echozeiten 400 ms, 500 ms und 600 ms sind kaum noch Signale des kleinen Peaks
zu erkennen. Zudem kann man dem Schaubild entnehmen, dass bei den Messungen mit
den Einstellungen TE=100 ms, TE=150 ms, TE=200 ms und TE=400 ms ein Extrasignal
zwischen 5,75 ppm und 6,0 ppm zu verzeichnen ist. Die Absolutwerte der Maxima der
grofen und kleinen Peaks sind in Tabelle|/|im Rahmen der statistischen Auswertung auf-
gelistet. Die Maxima der kleinen und grof3en Peaks aus Abbildung |47|sind in der Grafik
M8 als rote und blaue Datenpunkte in einem Punktdiagramm eingezeichnet. Im selben
Diagramm sind zwei Exponentialkurven eingezeichnet, die den Signalabfall der grof3en

und kleinen Peaks jeweils beschreiben.

Die Exponentialfunktion (Abb. B8] blau Linie), die den Signalabfall der groBen Peaks
(Abb. blaue Punkte) beschreibt, lautet: y = 315¢0:00502x Der Abfall der Signale der
kleinen Peaks (Abb. 48] rote Punkte) kann anndherungsweise mit der Exponentialfunktion
y = 215¢70:00905% (Apb. 48] rote Linie) beschrieben werden.

Aus den Exponenten errechnet sich eine transversale Relaxationszeit T,y der groBen
Peaks von ca. 199,2 ms und der kleinen Peaks von ca. 110,5 ms. Hierbei ist jedoch anzu-
merken, dass die roten Datenpunkte der kleinen Peaks vor allem bei den Echozeiten von
TE=10 ms bis TE=200 ms von der roten Exponentialkurve abweichen. Der Verlauf der

Maxima der kleinen Peaks kann eher als gau3formig beschrieben werden.

Statistische Auswertung des Signalabfalls bei 0,0056 <* Fluss. Die Abweichung der
Messpunkte der groen und kleinen Peaks in Abbildung 48| von den Exponentialfunk-
tionen, die den Signalabfall beschreiben, kann mithilfe der Daten in Tabelle [/| statistisch
ausgewertet werden. Dabei ergibt sich fiir die mittlere Abweichung der Messwerte von der
Exponentialfunktion 2,24 fiir die grolen Peaks und 9,91 fiir die kleinen Peaks. Die relative
Abweichung betrdgt durchschnittlich 1,8% (grofle Peaks) bzw. 23,5% (kleine Peaks). Die
Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion streut mit 2,75 (groBe Peaks)
bzw. mit 15,73 (kleine Peaks) um die mittlere Abweichung. Die Streuung der relativen
Abweichung betrégt 2,1% fiir die groBen Peaks und 30,3% fiir die kleinen Peaks.

Die statistische Auswertung der Messung von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0056 <
Fluss zeigt, dass in Abbildung 48] die Signale der kleinen Peaks deutlich groere Abwei-
chungen von der roten Exponentialfunktion zeigen als die Signale der grolen Peaks von

der blauen Exponentialfunktion.
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Abbildung 47: ' H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0056 <" Fluss

Darstellung der MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit einem Wasserfluss von
0,0056 < mit verschiedenen Echozeiten. Die x-Achse wurde um 0,46 ppm nach links verscho-
ben, sodass das Maximum des kleinen Peaks bei der Messung mit TE=10 ms bei 4,75 ppm liegt.
Eine Legende ist aus Griinden der Ubersichtlichkeit neben dem Diagramm hinzugefiigt. (0,0056 <
Fluss; STEAM-Sequenz mit 1 cm® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)
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Abbildung 48: Signalabfall von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0056 <% Fluss

Dargestellt ist ein Punktdiagramm mit den Amplituden der gro3en Peaks (blaue Datenpunkte) und
der kleinen Peaks (rote Datenpunkte) aus den Messungen von Wasser in LEWATIT® S 100 mit
0,0056 % Wasserfluss. (STEAM-Sequenz mit 1 cm? Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen;
4 Prescans). Die Exponentialfunktion (blaue Linie), die den Signalabfall groBen Peaks beschreibt,
lautet: y = 315¢~%:00502% Der Signalabfall der kleinen Peaks kann mit folgender Exponentialfunktion

beschrieben werden (rote Linie): y = 215¢~0:00905x
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Tabelle 7: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser in LEWATIT® S 100
mit 0,0056 <* Fluss

Spalte 2: Gemessene Amplituden der gro3en Peaks (obere Wertetabelle) und der kleinen Peaks (un-
tere Wertetabelle) von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,0056 < Fluss bei den jeweiligen Echo-
zeiten (TE in Spalte 1) (STEAM; 1 cn® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans).
Spalte 3: y-Werte aus den Exponentialfunktionen in Abb. 48 y = f(TE) = 315,47499¢0:00502TE
(groBe Peaks) und y = f(TE) = 215,23140e %0095 TE (kleine Peaks).

Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten Amplitudenwerten
(Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten Amplituden. In der
vorletzten und letzten Zeile sind der Mittelwert vom Betrag und die Standardabweichung der Werte
aus Spalte 4 bzw. aus Spalte 5 dargestellt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
der groBen und { (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
Peaks (Spalte 2-Spalte 3)
10 302,51 300,03 2,48 0,8%
30 274,63 271,37 3,26 1,2%
50 250,02 245,45 4,57 1,9%
100 194,03 190,96 3,07 1,6%
150 145,73 148,57 -2,84 -1,9%
200 112,04 115,59 -3,55 -3,1%
300 68,38 69,97 -1,59 -2,3%
400 42,01 42,35 -0,34 -0,8%
500 25,42 25,64 -0,22 -0,9%
600 16,02 15,52 0,50 3,2%
Mittelwert (vom Betrag) 2,24 1,8%
Standardabweichung 2,75 2,1%
TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
der kleinen und f (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
Peaks (Spalte 2-Spalte 3)
10 160,25 196,61 -36,36 -18,5%
30 143,88 164,06 15,18 9.3%
50 137,51 136,89 0,62 0,4%
100 107,02 87,07 19,95 22,9%
150 69,40 55,38 14,02 25,3%
200 44,57 35,22 9,35 26,5%
300 13,57 14,25 -0,68 -4,8%
400 4,27 5,76 -1,49 -25,9%
500 1,41 2,33 -0,92 -39,5%
600 1,53 0,94 0,59 62,2%
Mittelwert (vom Betrag) 9,91 23,5%
Standardabweichung 15,73 30,3%
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3.2.5 'H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,027 < Fluss

In Abbildung 49| sind alle zehn MRS-Messungen von Wasser in LEWATIT® S 100 mit
einem Wasserfluss von 0,027 <* (schneller Fluss) aufgefiihrt. Aus der Darstellung geht
hervor, dass bei den Messungen mit den Echozeiten TE=300 ms bis TE=600 ms kaum ein
Signal der kleinen Peaks zu verzeichnen ist. Die Amplitudenwerte der grofen und kleinen
Peaks sind in Tabelle [§|im Hinblick auf die statistische Auswertung dargestellt.

In Abbildung [50] ist ein Punktdiagramm dargestellt. Hierin sind die jeweiligen Maxima

der kleinen und groBen Peaks aus Abbildung 49| mit steigenden Echozeiten aufgetragen.

Der Signalabfall der groBen Peaks (Abb.[50] blaue Punkte) kann mit der Exponentialfunk-
tion y = 331 0:00499x (Apb, blau Linie) beschrieben werden. Hieraus errechnet sich
eine T, rr-Relaxationszeit der groen Peaks von ca. 200,4 ms. Der Abfall der Signale der
kleinen Peaks (Abb. [50] rote Punkte) kann anniherungsweise mit der Exponentialfunkti-
on y = 160e%:01026x (Apb. 50| rote Linie) beschrieben werden. Aus den Exponenten ldsst

sich eine T, rr-Relaxationszeit der kleinen Peaks von ca. 97,5 ms berechnen.

Hierbei ist jedoch anzumerken, dass der Abfall der Signale der kleinen Peaks eher mit
einer gauBBformigen Kurve beschrieben werden sollte, da die Signale der kleinen Peaks
vor allem bei den Echozeiten TE=10 ms bis TE=100 ms von der roten Exponentialkurve

abweichen.

Statistische Auswertung des Signalabfalls bei 0,027 <* Fluss. Fiir die statistische
Auswertung der Abweichung der Messpunkte der kleinen und groen Peaks von den Ex-
ponentialfunktionen aus Abbildung [50| wurde Tabelle [§] erstellt. Hieraus ergibt sich eine
mittlere Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion von 2,77 fiir die grof3en
Peaks und 12,58 fiir die kleinen Peaks. Die relative Abweichung betrdgt durchschnittlich
1,8% (groBle Peaks) bzw. 37,8% (kleine Peaks). Die Abweichung der Messwerte von der
Exponentialfunktion streut mit 3,88 fiir die grolen Peak und mit 16,71 fiir die kleinen
Peaks um die mittlere Abweichung. Die Streuung der relativen Abweichung betrigt 2,3%
(grof3e Peaks) bzw. 49,0% (kleine Peaks).

Die statistische Auswertung der Messung von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,027 <
Fluss zeigt, dass in Abbildung [50] die Signale der kleinen Peaks deutlich stirker von der
roten Exponentialfunktion abweichen als die Signale der gro3en Peaks von der blauen

Exponentialfunktion.
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Abbildung 49: ' H-MR-Spektren von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,027 < Fluss

Darstellung der MR-Spektren von LEWATIT® S 100 mit einem Wasserfluss von 0,02 % und
mit verschiedenen Echozeiten. Die x-Achse wurde um 0,36 ppm nach links verschoben, sodass das
Maximum des kleinen Peaks bei der Einstellung TE=10 ms bei 4,75 ppm liegt. Eine Legende ist
aus Griinden der Ubersichtlichkeit neben dem Diagramm hinzugefiigt. (0,027 <" Fluss; STEAM-
Sequenz mit 1 cm? Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)
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Abbildung 50: Signalabfall von Wasser in LEWATIT® S 100 mit 0,027 <" Fluss

Dargestellt ist ein Punktdiagramm mit den Maxima der groen Peaks (blaue Datenpunkte) und der
kleinen Peaks (rote Datenpunkte) aus den Messungen von Wasser in LEWATIT®S 100 mit 0,027 <
Wasserfluss. (STEAM-Sequenz mit 1 cm?® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)
Es wurde eine Exponentialkurve, die den Signalabfall der groen Peaks beschreibt, mit der Expo-
nentialfunktion y = 331e~%9049%% eingezeichnet (blaue Linie). Die Exponentialfunktion (rote Linie),
die den Signalabfall der kleinen Peaks beschreibt, lautet: y = 160 001026x
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Tabelle 8: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser in LEWATIT® S 100
mit 0,027 <* Fluss

Spalte 2: Gemessene Amplituden der groflen Peaks (obere Wertetabelle) und der kleinen Peaks
(untere Wertetabelle) von Wasser in LEWATIT® S 100 bei einem Fluss von 0,027 < bei den jewei-
ligen Echozeiten (TE in Spalte 1) (STEAM; 1 cm’ Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen;
4 Prescans).

Spalte 3: y-Werte aus den Exponentialfunktionen in Abb. |50t y = f(TE) = 330,60966¢ ~0-0049-TE
(groBe Peaks) und y = 160,25386¢%:01026x(k]eine Peaks).

Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten Amplitudenwerten
(Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten Amplituden. In der
vorletzten und letzten Zeile sind der Mittelwert vom Betrag und die Standardabweichung der Werte
aus Spalte 4 bzw. aus Spalte 5 dargestellt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
der groBen und f (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
Peaks (Spalte 2-Spalte 3)
10 317,53 314,52 3,01 1,0%
30 291,23 284,64 6,59 2,3%
50 263,81 257,61 6,20 2,4%
100 201,01 200,73 0,28 0,1%
150 152,04 156,40 -4,36 -2,8%
200 116,52 121,87 -5,35 -4,4%
300 73,19 73,99 -0,80 -1,1%
400 45,67 44,92 0,75 1,7%
500 27,36 27,27 0,09 0,3%
600 16,85 16,56 0,29 1,8%
Mittelwert (vom Betrag) 2,77 1,8%
Standardabweichung 3,88 2,3%
TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden Differenz von f (TE)
der kleinen und f (TE) (Spalte 4/Spalte 3)
Peaks (Spalte 2-Spalte 3)
10 161,40 144,63 16,77 11,6%
30 148,58 117,80 30,78 26,1%
50 136,19 95,94 40,25 41,9%
100 79.17 57,44 21,73 37.8%
150 30,68 34,39 -3,71 -10,8%
200 13,59 20,59 -7,00 -34,0%
300 3,40 7,38 -3,98 -53,9%
400 1,54 2,65 -1,11 -41,8%
500 1,03 0,95 0,08 8,6%
600 0,72 0,34 0,38 111,9%
Mittelwert (vom Betrag) 12,58 37,8%
Standardabweichung 16,71 49,0%
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3.2.6 Zusammenfassung der berechneten 7./ -Relaxationszeiten von Wasser in
LEWATIT® S 100

In Tabelle E] ist eine Zusammenfassung der errechneten 7.y -Relaxationszeiten darge-
stellt. Die Ergebnisse fiir 75,7y von Wasser in LEWATIT®S 100 werden im Folgenden

weiter ausgewertet.

Tabelle 9: Zusammenfassung der T, 7 -Werte von Wasser in LEWATIT® S 100

Ubersicht iiber die errechneten T».7r -Relaxationszeiten der grolen und kleinen Peaks von Wasser
in LEWATIT® S 100 mit den Flussgeschwindigkeiten von 0 %, 0,0049 %, 0,0056 % und 0,027 %

Spalte 2: Flussgeschwindigkeiten in 2L dargestellt (Ergebnisse aus Abschnitt [3.2.1).

min

(STEAM-Sequenz mit 1 cm? Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)

Wasserfluss Wasserfluss T2.5r (groBBer Peak) T35 (kleiner Peak)
in cm/s in ml/min in ms in ms
0 | 0 ] 215,5 | 155,3 |
| 00049 | 65 | 199,6 \ 1152 |
| 00056 | 75 | 199.2 \ 110,5 |
| 0027 | 388 | 200,4 \ 97,5 |

Da sich die Werte der T yr -Relaxationszeiten der groen Peaks bei den Flussgeschwin-
digkeiten 0,0049 %, 0,0056 % und 0,027 % bei ca. 200 ms befinden, ist es moglich das
Verhiltnis der 75,77 -Relaxationszeiten der grolen Peaks bei allgemeinen Wasserfluss

und ohne Wasserfluss (T5.ry = 216 ms) zu errechnen:

~ 0,93 (24)
s

Die T».rr -Relaxationszeit des groen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 bei allge-
meinem Wasserfluss betrégt somit ca. 93% der T, 7y -Relaxationszeit des groBen Peaks
von Wasser in LEWATIT® S 100 bei stehendem Wasser.

Im Folgenden werden nach dem gleichen Rechenprinzip wie in Gleichung 24] die To,z-
Relaxationszeiten der kleinen Peaks aus den Messungen mit den Flussgeschwindigkeiten
0,0049 %, 0,0056 % und 0,027 % jeweils in Relation zur Ty, rr-Relaxationszeit aus der
Messung ohne Wasserfluss gesetzt:

Das Verhiltnis von T, ¢y der kleinen Peaks bei 0,0049 % (bzw. 6,5 m’”—l.il) Fluss und bei

stehendem Wasser errechnet sich wie folgt:

115,2ms

PT2eff = 155 3ms ~0,74 (25)
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Der Anteil von Ty des kleinen Peaks bei 0,0056 % (bzw. 7,5 mﬂiln) Fluss am 7', rp-Wert

der kleinen Peaks bei stehendem Wasser errechnet sich wie folgt:

PT2eff 155, 3ms 0,7 (26)
Das Verhiltnis von T».z¢ des kleinen Peaks bei stechendem Wasser und 0,027 % Fluss

errechnet sich wie folgt:
97,5ms

pTZeffm ~ 0,63 27
Zusammenfassend betridgt der Anteil der T, rr-Relaxationszeiten der kleinen Peaks bei
flieBendem Wasser an To. s bei stehendem Wasser ca. 74% (0,0049 % bzw. 6,5 mﬂiil),
71% (0,0056 < bzw. 7,5 2Ly und 63% (0,027 <% bzw. 38,8 ZL). Bei den T.s - Re-
laxationszeiten der kleinen Peaks ist der Unterschied zwischen stehendem Wasser und
schnellsten Wasserfluss (0,027 <7) in LEWATIT® S 100 am groBten. In Abbildung
sind die eben berechneten relativen 75, s -Relaxationszeiten der kleinen Peaks von Was-

ser in LEWATIT® S 100 in einem Punktdiagramm veranschaulicht.
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Abbildung 51: Vergleich der relativen T,,rr-Relaxationszeiten der kleinen Peaks von
Wasser in LEWATIT® S 100 bei unterschiedlichem Fluss

Dargestellt sind die T s -Relaxationszeiten der kleinen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 relativ
zu To.rr aus den Messungen mit stehendem Wasser (Berechnungen in den Gleichungen |7_5| bis @
(STEAM-Sequenz mit 1 em?® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)

84



3.2.7 Relativer Signalabfall von flieBendem Wasser in LEWATIT® S 100

In der Wertetabelle in Abbildung [S2JA sind alle Amplituden der grofien Peaks von Was-
ser in LEWATIT®S 100 dargestellt. Abbildung zeigt den prozentualen Anteil der
Werte aus Abbildung [52A relativ zum Wert bei TE=10 ms (relative Amplituden). Zur
Veranschaulichung der Entwicklung der Werte sind in Abbildung [52C die relativen Am-
plituden (aus Abb. [52B) in einem Liniendiagramm dargestellt. Der Abfall der relativen
Amplituden mit steigenden Echozeiten wird im Folgenden als relativer Signalabfall be-

zeichnet.

Durch den relativen Signalabfall wird ein direkter Vergleich der Ergebnisse mit unter-
schiedlichen Flussgeschwindigkeiten ermoglicht. Man erkennt, dass die Linien des rela-
tiven Signalabfalls der groBen Peaks im Grofen und Ganzen iibereinander liegen. Der
relative Signalabfall der groBen Peaks zeigt somit fiir jegliche Flusseinstellungen diesel-

ben Tendenzen.

Abbildung [53A enthilt eine tabellarische Aufstellung aller Amplituden der kleinen Peaks
von Wasser in LEWATIT® S 100. In Abbildung sind die relativen Amplituden der
kleinen Peaks (prozentualer Anteil der Amplitudenwerte aus Abb. [S3JA relativ zum Wert
bei TE=10 ms) dargestellt. Zur Veranschaulichung ist in Abbildung [53|C der relative Si-
gnalabfall der kleinen Peaks (Daten aus Abb.[53B) in einem Liniendiagramm dargestellt.

Die Linie des relativen Signalabfalls der kleinen Peaks ist bei hohem Fluss deutlich stei-
ler. Die Linien bei geringem und mittlerem Fluss sind in etwa iiberlappend. Den flachsten
Linienverlauf zeigt der relative Signalabfall bei stehendem Wasser. Die Deutung der Am-

plitudenvergleiche ist im Abschnitt [4.2] dargelegt.
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Grofe Peaks von Wasser in Lewatit S 100
TEin ms Ocm/s  0,0049 cm/s 0,0056 cm/s 0,027 cm/s
10 326,92 307,74 302,51 317,53
30 293,8 279,71 274,63 291,23
50 265,88 251,01 250,02 263,81
100 207,85 196,27 154,03 201,01
150 163,45 149,6 145,73 152,04
200 124,9 113,42 112,04 116,52
300 78,7 69,31 68,38 73,19
400 49,18 43,1 42,01 45,67
500 32,37 25,6 25,42 27,36
600 21,95 16,44 16,02 16,85
A
GroBe Peaks von Wasser in Lewatit S 100
TEinms 0 cm/s 0,0049 cmj's 0,0056 cm/s 0,027 cm/'s
10 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
30 89,9% 90,9% 90,8% 91,7%
50 81,3% 81,6% 82,6% 83,1%
100 63,6% 63,8% 64,1% 63,3%
150 50,0% 48,6% 48,2% 47,9%
200 38,2% 36,9% 37,0% 36,7%
300 24,1% 22,5% 22,6% 23,0%
400 15,0% 14,0% 13,9% 14,4%
500 9,9% 8,3% 8,4% 8,6%
600 6,7% 5,3% 5,3% 5,3%
B
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Abbildung 52: Vergleich des relativen Signalabfalls der groBen Peaks von Wasser in

LEWATIT® S 100 mit steigenden Echozeiten bei unterschiedlichen Flussgeschwindig-
keiten

A: Wertetabelle der Amplituden bei allen gemessenen Flussgeschwindigkeiten und Echozeiten der
groBen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100.

B: Prozentualer Anteil der Daten aus Wertetabelle A relativ zum jeweiligen Wert bei TE=10 ms
(relative Amplituden).

C: Relativer Signalabfall: Liniendiagramm aus den relativen Amplituden (Daten von Wertetabelle B)
mit den Flussgeschwindigkeiten 0 <* (blaue Linie), 0,0049 < (rote Linie), 0,0056 <* (griine Linie)
und 0,027 % (lila Linie) mit steigenden Echozeiten.

(STEAM-Sequenz mit 1 cn® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)
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Kleine Peaks von Wasser in Lewatit S 100
TEin ms Ocm/s  0,0049 cm/s 0,0056 cm/s 0,027 cm/s
10 165,66 161,54 160,25 161,4
30 152,4 149,71 148,88 148,58
50 143,31 138,33 137,51 136,19
100 116,19 107,95 107,02 79,17
150 80,45 73,55 69,4 30,68
200 51,93 41,09 44,57 13,59
300 20,81 14,81 13,57 3,4
400 11,52 5,96 4,27 1,54
500 6,28 2,2 1,41 1,03
600 5,53 1,41 1,53 0,72
A
Kleine Peaks von Wasser in Lewatit 5 100
TEinms 0cm/s 0,0049 cmjs 0,0056 cm/s 0,027 cm)/'s
10 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
30 92,0% 92,7% 92,9% 92,1%
50 86,5% 85,6% 85,8% 84,4%
100 70,1% 66,8% 66,8% 49,1%
150 48,6% 45,5% 43,3% 19,0%
200 31,3% 25,4% 27,8% 8,4%
300 12,6% 9,2% 8,5% 2,1%
400 7,0% 3,7% 2,7% 1,0%
500 3,8% 1,4% 0,9% 0,6%
600 3,3% 0,9% 1,0% 0,4%
B
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Abbildung 53: Vergleich des relativen Signalabfalls der kleinen Peaks von Wasser in
LEWATIT® S 100 mit steigenden Echozeiten bei unterschiedlichen Flussgeschwindig-
keiten

A: Wertetabelle der Amplituden bei allen gemessenen Flussgeschwindigkeiten und Echozeiten der
kleinen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100.

B: Prozentualer Anteil der Daten aus Wertetabelle A relativ zum jeweiligen Wert bei TE=10 ms
(relative Amplituden).

C: Relativer Signalabfall: Liniendiagramm aus den relativen Amplituden (Daten von Wertetabelle B)
mit den Flussgeschwindigkeiten 0 <* (blaue Linie), 0,0049 <* (rote Linie), 0,0056 <* (griine Linie)
und 0,027 % (lila Linie) mit steigenden Echozeiten.

(STEAM-Sequenz mit 1 cn® Voxel; TR=10 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans)
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3.3 Signalverhalten von flieBendem Wasser im Hirschfemur

Zunichst wird auf die Auswertung der Flussgeschwindigkeiten wéhrend des Versuchs
eingegangen. AnschlieBend werden die MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfe-

mur veranschaulicht und ausgewertet.

3.3.1 Messergebnisse der Flussgeschwindigkeiten

Fiir die Flussmessungen im distalen Hirschfemur wurden vier Flussgeschwindigkeiten
gewdhlt: mittlerer, schneller, langsamer Fluss und kein Wasserfluss. Die Flussgeschwin-

digkeiten werden nach demselben Prinzip wie in Abschnitt[3.1.3|berechnet.

Langsamer Fluss. In 37,8 min flossen 71 ml Wasser aus dem Infusionsbeutel durch den

Hirschknochen in den Messbehilter. Die mittlere Flussgeschwindigkeit im Hirschfemur

ml
min"*

betrug wihrend der Messreihe somit 1,9
Mittlerer Fluss. In 48,8 min flossen 231 ml Wasser aus dem Infusionsbeutel durch den
Hirschknochen in den Messbehélter. Hieraus errechnet sich ein mittlerer Fluss von ca.
4,7 L wshrend der Messreihe.

min

Schneller Fluss. In 38,6 min flossen 321 ml Wasser aus dem Infusionsbeutel durch den

ml

Hirschknochen in den Messbehilter. Dies ergibt einen mittleren Fluss von etwa 8,3 ol

Die Zusammenfassung aller Messergebnisse der Flussgeschwindigkeiten im Hirschfemur
am Versuchstag ist in Tabelle |10 dargestellt.

Tabelle 10: Flussgeschwindigkeiten im Hirschfemur am Versuchstag

Aus dem Wasservolumen (Volumen [1]), welches sich am Ende der Versuchsreihe im Auffangbehilt-
nis befand, und der Dauer, wie lange Wasser wihrend der Messreihe geflossen ist (Messzeit [min]),

errechnet sich der Mittlere Fluss [ml/min] wihrend des Versuchs.

Bezeichnung im Volumen | Messzeit | mittlerer Fluss
Text
langsam 71 ml 37.8 min 1,9 milln
mitte] 23Iml | 488min | 472
schnell 320ml | 386min| 832
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3.3.2 !'H-MR-Spektren von Wasser im Hirschfemur ohne Wasserfluss

In Abbildung [54] sind die MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur bei stehen-
dem Wasser aufgezeigt. Die Absolutwerte der Amplituden sind in Tabelle |l I{im Hinblick
auf die statistische Auswertung aufgelistet. Das Punktdiagramm in Abbildung[55|beinhal-
tet die maximalen Signalstirken aus Abbildung[54mit steigenden Echozeiten. Der Signal-
abfall kann mit der Exponentialfunktion y = 161e~%-00301% peschrieben werden. Hieraus
kann eine T, rr-Relaxationszeit von Wasser im distalen Hirschfemur bei stehendem Was-
ser von ca. 332,2 ms ermittelt werden. Der detaillierte Rechenweg ist im Abschnitt [3.2]
dargestellt.

Die statistische Auswertung der Abweichung der Messpunkte von der Exponentialfunk-
tion in Abbildung [55|kann mithilfe der Werte in Tabelle [I1] erfolgen. Dabei ergeben sich
eine mittlere Abweichung von 4,60 und eine relative Abweichung von durchschnittlich
5,4%. Die Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion streut dabei mit 6,81

um die mittlere Abweichung. Die Streuung der relativen Abweichung betrigt 6,6%.

Tabelle 11: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser im Hirschfemur ohne
Fluss

Spalte 2: Gemessene Amplituden von Wasser im Hirschfemur ohne Wasserfluss bei den jeweiligen
Echozeiten (TE in Spalte 1). (STEAM-Sequenz mit 1 cn® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisi-
tionen; 4 Prescans)

Spalte 3: y-Werte aus der Exponentialfunktion y = f(TE) = 161,25677¢ %0301 TE (in Abb.[55).
Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten Amplitudenwerten
(Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten Amplituden.
AuBerdem sind der Mittelwert vom Betrag und die Standardabweichung der Werte aus Spalte 4
bzw. aus Spalte 5 in der vorletzten und letzten Zeile dargestellt.

TE gemessene f(TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden und Differenz von f (TE)
f (TE) (Spalte 2-Spalte 3) (Spalte 4/Spalte 3)
20 135,42 151,84 16,42 210,8%
50 132,02 138,73 6,71 ~4.8%
100 119,96 119,34 0,62 0,5%
150 108,66 102,67 5,99 5,8%
200 94,28 88,32 5,96 6,7%
300 69,62 65,37 4,25 6,5%
400 51,75 48,38 3,37 7,0%
500 35,40 35,80 -0,40 -1,1%
600 27,02 26,50 0,52 2,0%
700 17,87 19,61 -1,74 -8,9%
Mittelwert (vom Betrag) 4,60 5,4%
Standardabweichung 6,81 6,6%
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Abbildung 54: ' H-MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur ohne Fluss

Darstellung der MR-Spektren von stehendem Wasser im distalen Hirschfemur mit verschie-
denen Echozeiten. Die Spektren wurden entlang der x-Achse verschoben, sodass die Maxima
der Peaks bei 4,75 ppm liegen. Eine Legende ist aus Griinden der Ubersichtlichkeit neben
dem Diagramm hinzugefiigt.

(STEAM-Sequenz: 1 cn® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
TE=20 ms (dunkelblaue Linie), TE=50 ms (rote Linie), TE=100 ms (griine Linie),
TE=150 ms (violette Linie), TE=200 ms (hellblaue Linie), TE=300 ms (orangene Linie),
TE=400 ms (graublaue Linie), TE=500 ms (rosafarbene Linie), TE=600 ms (olivgriine Li-
nie), TE=700 ms (hellviolette Linie).
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Abbildung 55: Signalabfall von Wasser im Hirschfemur ohne Wasserfluss

Punktdiagramm mit den Maxima der Peaks von Wasser im distalen Hirschfemur ohne Wasserfluss.
Die Exponentialfunktion, die den Signalabfall mit steigenden Echozeiten beschreibt, lautet wie folgt:

y= 161¢—0,00301x

(STEAM-Sequenz mit 1 cm? Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans;1,5 T)
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3.3.3 !'H-MR-Spektren von Wasser im Hirschfemur mit 1,9 m’”—lil Fluss

In Abbildung 56 sind die MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur bei einer
Flussgeschwindigkeit von 1,9 mﬂl; (langsamer Fluss) dargestellt. Die Amplituden der Spek-

tren sind in Tabelle [[2] mit Bezug auf die statistische Auswertung aufgefiihrt.

Die Signale aus Abbildung [56sind in einem Punktdiagramm in Abbildung [57] gegen die
Echozeiten aufgetragen. Mithilfe der Exponentialfunktion y = 173¢=0.90375 \elche den
Signalabfall mit steigenden Echozeiten beschreibt, lésst sich ein T, rp-Wert von Wasser

im distalen Hirschfemur bei 1,9 m’"—l; Fluss und 1,5 T von ca. 266,7 ms errechnen.

Die statistische Auswertung der Abweichung der Messpunkte von der Exponentialfunk-
tion in Abbildung |57 mithilfe der Wertetabelle [12] zeigt folgendes Ergebnis: Die mittlere
Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion betridgt 6,36. Die relative Ab-
weichung liegt bei durchschnittlich 7,7%. Die Abweichung der Messwerte von der Ex-
ponentialfunktion streut dabei mit 9,74 um die mittlere Abweichung. Die Streuung der

relativen Abweichung betrigt 9,5%.

Tabelle 12: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser im Hirschfemur mit
ml

1,9 nin Fluss
Spalte 2: Gemessene Amplituden von Wasser im Hirschfemur mit 1,9 m’"—lfl Fluss bei den jeweiligen
Echozeiten (TE in Spalte 1). (STEAM; 1 cm? Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen;
4 Prescans) Spalte 3: y-Werte aus der Exponentialfunktion y = f(TE) = 173,14300e0.00375TE
(in Abb. [57). Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten
Amplitudenwerten (Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten
Amplituden. In der vorletzten und letzten Zeile sind der Mittelwert vom Betrag und die Standardab-

weichung der Werte aus Spalte 4 bzw. aus Spalte 5 dargestellt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden und Differenz von f (TE)
f (TE) (Spalte 2-Spalte 3) (Spalte 4/Spalte 3)
20 137,35 160,63 23,28 “14,5%
50 131,50 143,54 12,04 _8,4%
100 119,90 119,00 0,90 0,8%
150 104,97 98,65 6,32 6,4%
200 91,13 81,79 9,34 11,4%
300 62,20 56,21 5,99 10,7%
400 42,00 38,63 3,37 8,7%
500 27,07 26,55 0,52 1,9%
600 17,98 18,25 -0,27 -1,5%
700 10,96 12,54 -1,58 -12,6%
Mittelwert (vom Betrag) 6,36 7,7%
Standardabweichung 9,74 9,5%
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Abbildung 56: ' H-MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur mit 1,9 % Fluss

Darstellung der MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur mit einem Wasserfluss von
1,9 mizi; mit verschiedenen Echozeiten. Die Spektren wurden entlang der x-Achse verschoben, so-
dass die Maxima der Peaks bei 4,75 ppm liegen. (STEAM-Sequenz mit 1 ¢m® Voxel; TR=20 s;
TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
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Abbildung 57: Signalabfall von Wasser im Hirschfemur bei 1,9 iil Fluss

n

Dargestellt ist ein Punktdiagramm mit den Amplituden der Peaks von Wasser im distalen
Hirschfemur mit 1,9 mﬂlln Wasserfluss. Es wurde eine Exponentialfunktion ermittelt, die den
Signalabfall mit steigenden Echozeiten beschreibt: y = 173¢~0:00375x

(STEAM; 1 cm? Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
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3.3.4 !'H-MR-Spektren von Wasser im Hirschfemur mit 4,7 m’”—lil Fluss

Abbildung [5§] zeigt alle MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur bei einem
Wasserfluss von 4,7 mﬂlln (mittlerer Fluss). Die genauen Amplitudenwerte sind in der Ta-
belle [I3] mit Bezug auf die statistische Auswertung dargestellt. Abbildung [59] zeigt ein
Punktdiagramm, in welchem die Maxima aus Abbildung[58] gegen die Echozeiten aufge-
tragen sind. Der Signalabfall mit steigenden Echozeiten kann mit der Exponentialfunktion
y = 150¢~0:00492¢ hegschrieben werden. Aus dieser Exponentialfunktion kann eine 7', -
Relaxationszeit von Wasser im distalen Hirschfemur bei 4,7 ”% Fluss und 1,5 T von ca.

203,3 ms berechnet werden.

Die Ermittlung von Mittelwert und Standardabweichung aus der Abweichung der Mess-
punkte von der Exponentialfunktion, die in Abbildung[59]dargestellt ist, kann mithilfe der
Tabelle[I3]erfolgen. Dabei ergibt sich eine Abweichung der Messwerte von der Exponen-
tialfunktion von durchschnittlich 5,48. Die relative Abweichung betrdgt im Durchschnitt
7,6%. Die Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion streuen dabei mit

8,92 um die mittlere Abweichung. Die Streuung der relativen Abweichung betrdgt 9,3%.

Tabelle 13: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser im Hirschfemur mit
4,7 n% Fluss
Spalte 2: Gemessene Amplituden von Wasser im Hirschfemur mit 4,7 % Fluss bei den jeweiligen
Echozeiten (TE in Spalte 1). (STEAM-Sequenz mit 1 em? Voxel; TR=20's; TM=10 ms; 4 Akquisitio-
nen; 4 Prescans) Spalte 3: y-Werte aus der Exponentialfunktion y = f(TE) = 150, 10203~ 0:00492TE
(in Abb. [59). Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten Am-
plitudenwerten (Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten
Amplituden. Der Mittelwert vom Betrag und die Standardabweichung der Werte aus Spalte 4 bzw.

aus Spalte 5 sind in der vorletzten und letzten Zeile aufgezeigt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
in ms Amplituden gemessenen Amplituden und Differenz von f (TE)
f (TE) (Spalte 2-Spalte 3) (Spalte 4/Spalte 3)
20 113,28 136,04 -22,76 -16,7%
50 107,76 117,37 -9,61 -8,2%
100 96,04 91,77 4,27 4,6%
150 78,68 71,76 6,92 9,6%
200 62,49 56,11 6,38 11,4%
300 37,68 34,31 3,37 9,8%
400 21,81 20,97 0,84 4,0%
500 12,86 12,82 0,04 0,3%
600 7,63 7,84 -0,21 -2,7%
700 4,38 4,79 -0,41 -8,6%
Mittelwert (vom Betrag) 5,48 7,6%
Standardabweichung 8,92 9,3%

93



—TE=20ms
—TE=50ms
—TE=100ms
—TE=150ms
—TE=200ms
—TE=300ms
~——TE=400ms
—TE=500ms
TE=600ms
—TE=700ms

Abbildung 58: ! H-MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur mit 4,7 L Fluss

min

Darstellung der MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur mit einem Wasserdurchfluss von

4,7 milil mit verschiedenen Echozeiten. Die Spektren wurden entlang der x-Achse verschoben, so-
dass die Maxima der Peaks bei 4,75 ppm liegen. (STEAM-Sequenz mit 1 ¢m® Voxel; TR=20 s;
TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
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Signalabfall von Wasser im Hirschfemur bei 4,7 mﬂl; Wasserfluss

Dargestellt ist ein Punktdiagramm mit den Maxima der Peaks von Wasser im distalen Hirschfemur
mit 4,7 m’”—lln Wasserfluss. Die Exponentialfunktion, die den Signalabfall mit steigenden Echozeiten
beschreibt, lautet: y = 150¢~0,00492x

(STEAM-Sequenz mit 1 cn® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
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3.3.5 !'H-MR-Spektren von Wasser im Hirschfemur mit 8,3 m’”—lil Fluss

Abbildung [60| veranschaulicht die MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur bei
einer Flussgeschwindigkeit von 8,3 mﬂl; (schneller Fluss). Die Absolutwerte der Maxima
sind in Tabelle |14 mit Bezug auf die statistische Auswertung der Messdaten aufgelistet.

In Abbildung [61]ist ein Punktdiagramm dargestellt, in welchem die Amplituden aus Ab-
bildung[60| gegen die Echozeiten aufgetragen sind. Der Signalabfall der Amplituden kann
mit der Exponentialfunktion y = 138¢~0:00586x beschrieben werden. Aus den Exponenten
errechnet sich eine transversale Relaxationszeit 7.7y von Wasser im distalen Hirschfe-

mur bei 8,3 m’”—l; Fluss und 1,5 T von ca. 170,6 ms.

Die Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion aus Abbildung kann
mithilfe der Wertetabelle [14] statistisch ausgewertet werden. Die mittlere Abweichung
der Messwerte von der Exponentialfunktion betrdgt hierbei ca. 4,45. Die relative Abwei-
chung liegt bei durchschnittlich 7,3%. Dabei streut die Abweichung der Messwerte von
der Exponentialfunktion mit 7,33 um die mittlere Abweichung. Die Streuung der relativen

Abweichung betrigt 9,0%.

Tabelle 14: Statistische Auswertung des Signalabfalls von Wasser im Hirschfemur mit
8,3 2L Fluss

min

Spalte 2: Gemessene Amplituden von Wasser im Hirschfemur mit 8,3 mmTiz Fluss bei den jeweili-
gen Echozeiten (TE in Spalte 1). (STEAM; 1 em?® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen;
4 Prescans) Spalte 3: y-Werte aus der Exponentialfunktion y = f(TE) = 138,25741¢ 0.00586TE
(in Abb. [61). Spalte 4: Differenzwerte zwischen den gemessenen (Spalte 4) und errechneten Am-
plitudenwerten (Spalte 3). Spalte 5: Prozentualer Anteil der Differenzwerte von den errechneten
Amplituden. In der vorletzten und letzten Zeile sind der Mittelwert vom Betrag und die Standardab-
weichung der Werte aus Spalte 4 bzw. aus Spalte 5 dargestellt.

TE gemessene f (TE) Differenz zwischen den Prozentualer Anteil der
Amplituden gemessenen Amplituden und Differenz von f (TE)
f (TE) (Spalte 2-Spalte 3) (Spalte 4/Spalte 3)
20 104,32 122,97 -18,65 152%
50 96,73 103,14 6,41 -6,2%
100 81,78 76,95 4,83 6,3%
150 64,02 57,40 6,62 11,5%
200 48,34 42,82 5,52 12,9%
300 25,29 23,83 1,46 6,1%
400 13,05 13,26 -0,21 -1,6%
500 6,75 7,38 -0,63 -8,6%
600 4,00 4,11 -0,11 -2,6%
700 2,33 2,29 0,04 1,9%
Mittelwert (vom Betrag) 4,45 7,3%
Standardabweichung 7,33 9,0%
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Abbildung 60: ' H-MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur mit 8,3 milil Fluss

Darstellung der MR-Spektren von Wasser im distalen Hirschfemur mit einem Wasserfluss von
8,3 milln mit verschiedenen Echozeiten. Die Spektren wurden entlang der x-Achse verschoben, so-
dass die Maxima der Peaks bei 4,75 ppm liegen. (STEAM-Sequenz mit 1 cm® Voxel; TR=20 s;
TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
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Abbildung 61: Signalabfall von Wasser im Hirschfemur bei 8,3 n% Wasserfluss

Dargestellt ist ein Punktdiagramm mit den Amplituden der Peaks von Wasser im distalen
Hirschfemur mit 8,3 n’q”—lln Wasserfluss. Es wurde eine Exponentialfunktion eingezeichnet, die
den Signalabfall mit zunehmenden Echozeiten beschreibt: y = 138¢~0:00586x
(STEAM-Sequenz mit 1 cm® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans;
1,5T)
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3.3.6 Zusammenfassung der berechneten T,. ;s -Relaxationszeiten von Wasser im
Hirschfemur

In Tabelle|15|sind die berechneten Ty, sr-Relaxationszeiten zusammengefasst.

Im Folgenden werden nun die Ty, f r -Relaxationszeiten aus den Messungen mit den Fluss-

ml
min’

geschwindigkeiten 1,9 4,7 o L und 8,3 ml - jeweils in Relation zur Ty, ¢~ Relaxati-

onszeit aus der Messung ohne Wasserfluss gesetzt.

Tabelle 15: Zusammenfassung der Ty rr -Werte von Wasser im Hirschfemur

Ubersicht iiber die errechneten T, -Relaxationszeiten von Wasser im distalen Hirschfemur mit

einem Wasserfluss von 0 2L 1.9 2L 47 i] und 8,3 2L
1l lnll’l mln

(STEAM-Sequenz mit 1 cnm® Voxel; TR= 20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)

Wasserfluss T5.rr -Relaxationszeit von Wasser im distalen
Hirschfemur
| o] 332,2 ms |
B 266,7 ms |
= 203,3 ms |
B 170,6 ms |

nmin

Das Verhiltnis der T, 7 -Relaxationszeiten von Wasser im distalen Hirschfemur bei ste-
hendem Wasser und 1,9 mﬂl; Fluss errechnet sich wie folgt:

266, 7 ms

332,2ms 0,80 (28)

PT2eff =

Der prozentuale Anteil von T.rf bei 4,7 W% Fluss an T, 7 bei stehendem Wasser er-

rechnet sich folgendermalien:

203,3ms
PT2eff = m = 0,61 (29)

Die Berechnung vom Verhiltnis der T.5s -Relaxationszeiten bei 8,3 milil Fluss und bei

stehenden Wasser lautet wie folgt:

332 s~ 091 (30)

Zusammenfassend betriigt der prozentuale Anteil der T, r r-Relaxationszeiten von Wasser
im distalen Hirschfemur bei flieBendem Wasser an der Ty, -Relaxationszeit bei stehen-
dem Wasser ca. 80% (1,9 22L) 61% (4,7 L) und 51% (8,3 22L)_ In Abbildung [62fsind

die eben berechneten relativen 7', s -Relaxationszeiten in einem Punktdiagramm veran-
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schaulicht. Der Abfall der relativen T, s -Relaxationszeiten von Wasser im Hirschfemur

nimmt annihernd linear mit steigendem Fluss ab.

100%

80%

+

60% *

40%

20%

0% T T T T 1
Fluss [ml/min]

Abbildung 62: Vergleich der relativen T'5.rs -Relaxationszeiten von Wasser im distalen
Hirschfemur bei unterschiedlichem Fluss

Dargestellt sind die T'5, 77 -Relaxationszeiten von Wasser im distalen Hirschfemur relativ zum
T2.rr-Wert aus den Messungen mit stehendem Wasser. Die Berechnungen der dargestellten
Werte konnen in den Gleichungen [28] bis [30|nachgelesen werden.

(STEAM-Sequenz mit 1 cem® Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans;
1,5T)

3.3.7 Relativer Signalabfall von flieBendem Wasser im Hirschfemur

In Abbildung [63JA sind alle gemessenen Amplituden der Peaks von Wasser im distalen
Hirschfemur aufgezeigt. Abbildung [63B beinhaltet den prozentualen Anteil der Ampli-
tuden am Amplitudenwert mit TE=20 ms (relative Amplituden). Aus der Wertetabelle
der relativen Amplituden wurde ein Liniendiagramm erstellt, welches in Abbildung [63|C
dargestellt ist. Die Linie der relativen Amplituden aus der Messung mit hohem Fluss
(8,3 mil.ln) ist deutlich die steilste. Die Linien der relativen Amplituden aus den Messungen

: ml ml ml .
mit 4,7 el 1,9 P und 0 P werden mit abnehmendem Fluss flacher.
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Wasser im distalen Hirschfemur
TE inms Oml/min | 1,9ml/min 4,7 ml/min 8,3 ml/min
20 135,42 137,35 113,82 104,32
50 132,02 131,5 107,76 96,73
100 115,96 119,9 96,04 81,78
150 108,66 104,97 78,68 64,02
200 94,28 91,13 62,49 48,34
300 69,62 62,2 37,68 25,29
400 51,75 42 21,81 13,05
500 35,4 27,07 12,86 6,75
600 27,02 17,98 7,63 4
700 17,87 10,56 4,38 2,33
A
Wasser im distalen Hirschfemur
TE in ms Oml/min  1,9ml/min 4,7 ml/min 8,3 ml/min
20 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
50 97,5% 95,7% 94,7% 92,7%
100 88,6% 87,3% 84,4% 78,4%
150 80,2% 76,4% 69,1% 61,4%
200 69,6% 66,3% 54,9% 46,3%
300 51,4% 45,3% 33,1% 24,2%
400 38,2% 30,6% 19,2% 12,5%
500 26,1% 19,7% 11,3% 6,5%
600 20,0% 13,1% 6,7% 3,8%
B 700 13,2% 8,0% 3,8% 2,2%

100% -
90% \

80% \\

70% \\\

oo \ \\ —0 mi/mm‘
S \ \\ —1,9 ml/m?n
o \ \\ 4,7 ml/min

- \ \\ —8,3 ml/min
o )

D% T T T T T T T T T 1
20 50 100 150 200 300 400 3500 600 700

C Echozeit in ms

Abbildung 63: Vergleich des relativen Signalabfalls von Wasser im distalen Hirschfemur
mit steigenden Echozeiten bei unterschiedlichen Flussgeschwindigkeiten

A: Wertetabelle der Amplituden bei allen gemessenen Flussgeschwindigkeiten und Echozeiten von
Wasser im distalen Hirschfemur. B: Prozentualer Anteil der Daten aus Wertetabelle A relativ zum
jeweiligen Wert bei TE=20 ms (relative Amplituden). C: Relativer Signalabfall: Liniendiagramm
der relativen Amplituden (Daten der Wertetabelle B) mit den Flussgeschwindigkeiten 0 m’"—lil (blaue
Linie), 1,9 2L (rote Linie), 4,7 2L (griine Linie) und 8,3 2L (lila Linie) mit steigenden Echozeiten.

(STEAM-Sequenz mit 1 cm? Voxel; TR=20 s; TM=10 ms; 4 Akquisitionen; 4 Prescans; 1,5 T)
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3.4 Zusammenfassung der Ergebnisse

Die Halbwertsbreiten von Wasser in den Probenmaterialien und Tierknochen, die in der

Versuchsvorbereitung ermittelt wurden, sind in den Tabellen 1| und [3| zusammengefasst.

Das MR-Spektrum von Wasser in LEWATIT® S 100 zeigt zwei Peaks. Da die beiden
Peaks unterschiedlich grof3 sind, werden diese als groBer und kleiner Peak bezeichnet.
Die Halbwertsbreiten von Wasser in LEWATIT® S 100 wurden mit 11 Hz (groBer Peak)
und 23 Hz (kleiner Peak) berechnet. Die Halbwertsbreite von Wasser im distalen Femur

vom Hirsch wurde mit 24 Hz berechnet.

Die Berechnung der Flussgeschwindigkeiten aus dem Versuch mit LEWATIT® S 100
ergab 0 <, 0,0049 <*, 0,0056 <* und 0,027 <*. Die Flusseinstellungen, die fiir diesen
Versuchsaufbau in der Vorbereitungsphase ausprobiert wurden, sind in Tabelle [2] darge-
1’9 ml

stellt. Die Flussmessungen mit dem distalen Hirschfemur erfolgten mit 0 2L Pl

mm’
4,7 ML ynd 8,3 1L

min min
Bei den Messungen mit LEWATIT® S 100 erkennt man deutliche Unterschiede im Ver-
halten der T».sr-Relaxationszeiten der groBen und kleinen Peaks bei unterschiedlichen
Flusseinstellungen. Beim groBen Peak zeigen sich kaum Anderungen von T, 7f bel un-
terschiedlichen Flussgeschwindigkeiten. Der Wert fiir 75, ¢ der groBen Peaks bei beweg-
tem Wasser betrug im Allgemeinen ungefihr 200 ms. Dies entspricht einem Anteil von
93% an T, s des groBen Peaks bei stehendem Wasser (215,5 ms). Der kleine Peak zeigt
hingegen eine deutliche Verminderung von 75,7 mit steigenden Flussgeschwindigkei-
ten. Der grote Wert fiir 75, s wurde bei der Messreihe mit stehendem Wasser berechnet
(155,3 ms). Bei den Flussgeschwindigkeiten 0,0049 <, 0,0056 <* und 0,027 <* erga-
ben die Berechnungen fiir 7.7y die Werte 115,2 ms (0,0049 %), 110,5 ms (0,0056 %)
und 97,5 ms (0,027 CT’”). Der Anteil von T.rr bei bewegtem Wasser an dem T, 7f-
Wert bei stehendem Wasser betrégt folglich 74% (0,0049 %), 71% (0,0056 %) und 63%
(0,027 <7).

Die ermittelten 7', s -Relaxationszeiten von Wasser im Hirschfemur zeigen ebenso eine
deutliche Verminderung mit steigendem Fluss. Der hochste Wert fiir 72,77 (332,2 ms)
wurde bei stehendem Wasser gemessen Die Berechnung von T, 7 bei den Flusseinstel-
4,7 2L und 8,3 2L ergaben 266,7 ms (1,9 L) 203,3 ms (4,7 2L) und
170,6 ms (8,3 ml i) Der Anteil von T.z¢ bei bewegtem Wasser an dem T, ff—Wert bei
stehendem Wasser ergab 80% (1,9 L) 61% (4,7 2Ly und 51% (8,3 2L).

min

lungen 1,9 2~

m’

Bei der grafischen Darstellung der relativen Amphtuden mit steigenden Echozeiten in
einem Liniendiagramm fallen dhnliche Tendenzen auf. Dabei beschreiben die relativen
Amplituden den prozentualen Anteil der Amplituden an der Amplitude, die bei der Ein-

stellung TE=10 ms bzw. TE=20 ms gemessen wurde. Die Linien der relativen Amplitu-
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den wird dabei als relativer Signalabfall bezeichnet. Der relative Signalabfall der groBen
Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 liegt bei unterschiedlichen Flussgeschwindigkei-
ten in etwa iibereinander. Wihrenddessen werden die Linien des relativen Signalabfalls
der kleinen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 mit zunehmendem Fluss steiler.

Das Liniendiagramm des relativen Signalabfalls von Wasser im Hirschfemur zeigt eben-
falls deutliche Unterschiede zwischen den verschiedenen Flusseinstellungen. Je hoher der

Fluss eingestellt war, desto steiler verlduft die Linie des relativen Signalabfalls.

Die statistische Auswertung der Abweichung der Messwerte von der Exponentialkurve,
die den Signalabfall von Wasser in LEWATIT® S 100 mit steigenden Echozeiten be-
schriebt und fiir die Berechnung fiir 75,7y benotigt wurde, zeigt deutliche Unterschiede
zwischen den kleinen und groBen Peaks. So betrigt die mittlere Abweichung bei den
groflen Peaks maximal 2,9%, bei den kleinen Peaks hingegen 14,1% bis zu 37,8%. Die
Standardabweichung der Differenz zwischen den Messwerten und der Exponentialfunk-
tion betrdagt maximal 3,9% bei den groB3en Peaks und bei den kleinen Peaks 16,9% bis zu
49%.

Die statistische Auswertung der Messungen mit dem distalen Hirschfemur zeigt eine mitt-
lere Abweichung der Messwerte von der Exponentialkurve von 5,4% bis zu 7,7%. Die
Standardabweichung der Differenz zwischen Messwerten und der Exponentialfunktion
ergab Werte von 6,6% bis zu 9,5%.
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4 Diskussion

4.1 Versuchsvorbereitung

Aufgrund der unterschiedlichen Suszeptibilititen wird das Wassersignal in den Proben
entlang der x-Achse verschoben oder verbreitert [15]. Diese Suszeptibilitidtsunterschiede
werden durch die LEWATIT® S 100 Kiigelchen, die anderen Probenmaterialien oder
durch Knochentrabekel hervorgerufen, indem diese Strukturen kleine Magnetfeldinho-
mogenititen verursachen [21], wie in Abschnitt[2.1.7]beschrieben. Somit zeigt jedes MR-
Spektrum von Wasser in den Probenmaterialien, in LEWATIT® S 100 und in den Tier-
knochen eine charakteristische Form und eine spezifische Halbwertsbreite. Die Messer-
gebnisse der Probenmaterialien und Tierknochen sind in den Abschnitten[3.1.Tjund [3.1.4]
beschrieben.

Probenmaterialien. Das Spektrum von Wasser in LEWATIT® S 100 zeigt unter al-
len Probenmaterialien (Abb. 32) den hochsten Wert fiir die Halbwertsbreite beim klei-
nen Peak. Die Halbwertsbreite des kleinen Peaks mit 23 Hz entspricht somit am ehesten
der Halbwertsbreite von menschlichem Wirbelkorperknochenmark mit durchschnittlich
31 Hz [11] (Abschnitt[T.1.2).

Die Gegebenheit, dass das Wasser zwischen den Keramik-Filterrohrchen und zwischen
dem Vogelsand kaum ein Signal im Spektrum zeigt (Abb. [32)), kann folgendermaBen er-
klart werden: Der Vogelsand bzw. das Keramik-Material verursachen derartige Magnet-
feldinhomogenititen, dass die Wassermolekiile sehr rasch nach Anregung durch den RF-

Puls dephasiert werden und somit kaum ein Signal zu messen ist.

Die Signale von Wasser zwischen dem Polypropylen- (PP) bzw. Polyoxymethylen-Granu-
lat (POM) dhneln sich sehr (Abb. [33)). Die Signalstirken von 54,9 (PP) und 60,8 (POM)
und die Halbwertsbreiten von 13 Hz (PP) und 10 Hz (POM) zeigen, dass die beiden
Kunststoffe eine dhnliche Suszeptibilitit besitzen. Aufgrund der geringen Signalausbeute
wurden PP und POM nicht weiter verwendet. Das artefaktreiche MR-Signal der griinen
Kunststoffperlen von Hama (Abb. [34B) ist ebenso nicht fiir weitere Messungen geeignet.
Folglich wurde LEWATIT® S 100 als in-vitro Knochenmark-Ersatz fiir weitere Messun-

gen ausgewihlt.

LEWATIT® S 100. Bei der Messung von LEWATIT® S 100 ohne Wasserzusatz kann
der einzelne Peak mit der Halbwertsbreite von 91 Hz (Abb. 35]A) damit erklért wer-
den, dass innerhalb der Kationenaustauscherharzkugeln Wasser eingelagert ist [2]. Darauf
wurde bereits im Abschnitt hingewiesen. Bei Zugabe von Wasser zu den LEWA-
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TIT® S 100 Kiigelchen wird aus einem breiten Peak zwei schmale und sich iiberlagern-
de Peaks mit leicht unterschiedlichen Resonanzfrequenzen (Abb. 35)). Die beiden Peaks
lassen vermuten, dass das Wasser im Kationenaustauscherharz in zwei Formen vorliegt:
Vermutlich handelt es sich dabei um frei vorliegendes und am Kationenaustauscherharz

angelagertes Wasser. Daraus resultieren zwei unterschiedliche chemische Verschiebun-

gen mit einem Larmorfrequenzunterschied von 21 Hz (siehe Gleichung |13 auf Seite 50)

aufgrund der Suszeptibilititsunterschiede. Insgesamt wird durch Wasserzugabe die Ma-

gnetfeldhomogenitét besser und dadurch das Spektrum schmaler.

Beim Vergleich der Spektren des neuen und alten LEWATIT® S 100 fallen leichte Unter-
schiede in der Signalstirke und in den Halbwertsbreiten auf. Dies ist jedoch von geringer
Relevanz, da fiir die Versuche nur das neue LEWATIT® S 100 verwendet wurde.

Flusseinstellungen. Bei der Umsetzung der Flusseinstellungen im Versuch ,,Signalver-
halten von flieBendem Wasser in LEWATIT® S 100 (Abschnitt|3.2.1) war festzustellen,

dass die eigentlich gewollte Exaktheit nicht umsetzbar war.

Zum einen fiithrten die Einstellungen der Querstreben an der 4. und 5. Kerbe (Klemme
am diinnen Schlauch) und 6. und 6. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch) zu einem hohe-
ren Fluss: 0,027 <* (Ergebnis aus Abschnitt|3.2.1) statt 0,016 <* (Ergebnis aus Abschnitt
[3.1.3). Zum anderen zeigt sich beim Vergleich der Ergebnisse mit langsamem (Abschnitt
[3.2.1) und mittlerem Fluss (Abschnitt [3.1.3]) Folgendes: Die Einstellung 5. und 6. Kerbe
(Klemme am dicken Schlauch) war nicht durchfiihrbar, da diese Einstellung keinen Was-
serfluss erlaubte. Somit musste auf die 5. und 8. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch)
umgestellt werden. Eigentlich sollte dadurch eine mittlere Flussgeschwindigkeit einge-
stellt werden. Nach Ablauf des Versuchs zeigte sich jedoch, dass mit der Einstellung 5.
und 8. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch) ein langsamer Fluss von 0,0049 <* (Ab-
schnitt[3.2.1)) erzeugt wurde.

Auch bei der dritten Flusseinstellung ergab sich bei der Umsetzung ein Problem. Bei der
Einstellung des langsamen Flusses mit der 4. und 4. Kerbe (Klemme am diinnen Schlauch)
und 6. und 6. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch) ergab sich ein unerwartet schneller
Fluss. Folglich mussten die Klemmen auf die Einstellungen 3. und 4. Kerbe (Klemme
am diinnen Schlauch) und 6. und 6. Kerbe (Klemme am dicken Schlauch) umgeindert
werden. Der eigentlich gewiinschte langsame Fluss von 0,003 <* (sieche Abschnitt|3.1.3)
ergab mit den oben genannten Einstellungen einen mittleren Fluss von 0,0056 <* (siehe
Abschnitt[3.2.1). Folglich waren im Versuch mit Wasser in LEWATIT® S 100 die beiden
Messungen mit mittleren und langsamen Flussgeschwindigkeiten fast gleich (0,0056 <~
und 0,0049 <%), was so nicht beabsichtigt war. Die Messungen am Hirschfemur mit den
Flusseinstellungen 0L, 1,9ML 4 7ML ypg g 3 ”% (Abschnitt waren dagegen

min’ min’ min
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hinsichtlich der Flussverteilung sehr ausgeglichen. Eine mogliche Erklédrung fiir die Inex-
aktheit der Einstellungen der Querstrebe an den Kunststoffklemmen kann beispielsweise
die Verschiebung der Klemme oder des Schlauches beim Transport sein. Hier ist zu be-

denken, dass der Winkel der Klemme zum Schlauch die Lumeneinengung beeinflusst.

Auswahl der Knochen. Die Auswahl der Tierknochen soll im Folgenden diskutiert
werden. Alle Messdaten und Rechnungen zur Knochenauswahl sind im Abschnitt [3.1.4]
dargestellt. Dabei ist jedoch zu beachten, dass die gemessenen und errechneten Werte
fiir die Halbwertsbreiten und maximalen Wassersignale von der Platzierung des Voxels
abhingig sind. Dadurch ist die Auswertung der Wassersignale in den Tierknochen fehler-
behaftet.

Wie bereits im Abschnitt @ erwihnt, betrigt die Halbwertsbreite des menschlichen
Knochenmarks im Wirbelkorper nach Untersuchungen der Universitit Koln im Mittel
31 Hz [11]. Da die Gegebenheiten im menschlichen Wirbelkorperknochenmark nachge-
stellt werden sollen, richtet sich die Auswahl des Knochens fiir die Flussmessungen nach
der Halbwertsbreite. Zudem ist eine moglichst hohe Signalstirke des Wassersignals er-

wiinscht.

Das Wasser im Trochanter major vom Kalb zeigt mit 297,1 eine relativ hohe Signalstérke.
Die Halbwertsbreite an der Stelle, wo das Voxel platziert wurde, betrigt jedoch nur 15 Hz
(Abb. 37). Der Trochanter major vom Kalb ist somit ungeeignet fiir weitere Messungen.
Eine mogliche Ursache fiir das hohe Wassersignal und die relativ geringe Halbwertsbreite

ist die Positionierung des Voxels in einem trabekelarmen Teil des Trochanter majors.

Der proximale und distale Femur vom Rind eignen sich ebenfalls nicht fiir weitere Mes-
sungen, da das Wasser, das den Knochen zugesetzt wurde, Halbwertsbreiten von iiber
40 Hz und maximale Signalstdrken von unter 80 aufweist (Abb. 39 und §0).

Der Femurkopf vom Kalb ist mit einer Halbwertsbreite des Wassersignals von 34 Hz
(Abb. 38) ein optimaler Kandidat fiir die in-vitro Nachstellung des menschlichen Wirbel-
korperknochenmarks. Auch der distale Hirschfemur eignet sich mit einer Halbwertsbreite
des Wassersignals von 24 Hz (Abb. 1)) durchaus fiir weitere Messungen. Zusitzlich be-
findet sich die Halbwertsbreite von Wasser im Hirschfemur im dhnlichen Bereich wie die
Halbwertsbreite des kleinen Peaks von LEWATIT® S 100 mit 23 Hz (Abb. .
Zusammenfassend eignen sich fiir die Messungen nur der Femurkopf vom Kalb und der
distale Femur vom Hirsch. Da das maximale Signal vom Wasser im distalen Hirschfemur
eine Signalstirke von 212,8 hat und das maximale Signal von Wasser im Femurkopf vom
Kalb eine relativ dazu geringe Signalstirke von 125,2 aufweist, fiel die Auswahl auf den

distalen Hirschfemur.

Das Spektrum von Wasser im distalen Hirschfemur in Abbildung #2|mit einem SNR-Wert
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von ca. 630 (Abschnitt [3.1.5)) zeigt, dass die Signalqualitit des Spektrums von Wasser im

Hirschfemur hoch ist.

Der Vergleich der Halbwertsbreiten von Wasser im distalen Femur des Hirsches (24 Hz)
und des menschlichen Femurs (distale Epiphyse mit 36 Hz [20], sieche Abschnitt
zeigt eine Differenz von 12 Hz. Urséchlich dafiir ist vermutlich die unterschiedliche Ana-
tomie und Physiologie zwischen dem Zwei- und Vierbeiner. Ein weiterer Einflussfaktor ist
der fehlende Einfluss von ferromagnetischen Stoffen des Blutes im préparierten Hirschfe-
mur. Zudem konnten eventuell stattgefundene Abbauprozesse der Knochensubstanz zur
Differenz der Halbwertsbreiten zwischen menschlichen und tierischen Femora von 12 Hz

beitragen, da der Hirschfemur ca. ein Jahr natiirlich mazeriert ist.

4.2 Signalverhalten

Allgemein gilt, dass die Signalintensitéit aufgrund der 7'>-Relaxation mit steigenden Echo-
zeiten abnimmt, wihrend die Linienform bestehen bleibt [[14]]. Somit ist es verstindlich,
dass die Signalintensititen noch schneller abnehmen, wenn aufgrund von Wasserbewe-
gungen die T>-Relaxationszeit verkiirzt wird. Die T.rs -Relaxationszeit, die in die-
ser Arbeit berechnet wurde, entspricht einer durch Wasserbewegungen verkiirzten 7,-

Relaxationszeit.

T2.rr -Relaxationszeiten von Wasser in LEWATIT® S 100. Bei dem Vergleich der
T7.rr -Relaxationszeiten von Wasser in LEWATIT® S 100 mit verschiedenen Wasser-
flussraten féllt auf, dass die Messungen ohne Wasserfluss sowohl beim grof3en, als auch

beim kleinen Peak die lingsten 7', s -Relaxationszeiten aufweisen.

Beim Vergleich der groflen Peaks liegen die 7'» -Relaxationszeiten bei flieBendem Was-
ser im Bereich von etwa 200 ms. Die T, -Relaxationszeiten der groBen Peaks bei den
Flussgeschwindigkeiten 0,0049 <7, 0,0056 <* und 0,027 <* betragen ca. 93% der T2, f4-
Relaxationszeit des groBen Peaks bei stehendem Wasser in LEWATIT® S 100. Da die
Anderung der T,y -Relaxationszeiten der groBen Peaks (im Vergleich zu den T, ff-
Relaxationszeiten der kleinen Peaks, siehe unten) eher gering ist, ldsst sich vermuten,
dass der groBe Peak von Wasser in LEWATIT® S 100 an die Kiigelchen adsorbiertes,
groftenteils stationdres Wasser darstellt. Dies passt auch zu dem von de Dardel [2] be-
schriebenen Aufbau von Kationenaustauscherharzen, die sowohl am Polymer angelager-
tes Wasser als auch frei bewegliches Wasser aufweisen, siehe dazu Abschnitt Der
grofe Peak passt somit zu dem hohen Anteil an stationirem Wasser in den Zellen im
Knochenmark der ALL-Patientin vor der Chemotherapie (Abschnitt[I.T.3).

Gegensiitzlich zum T, rp-Wert der groBen Peaks verhalten sich die Ty~ Relaxations-
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zeiten der kleinen Peaks. Hierbei fillt eine deutliche Minderung von T.7¢ bei hohen
Flussgeschwindigkeiten auf: Der Wert von 75,77 bei 0,027 <* Fluss liegt bei etwa 63%
der T, rr-Relaxationszeit bei stehendem Wasser (Gleichung und weist somit die grof3-
te Minderung auf. Im Gegensatz dazu liegt der prozentuale Anteil von T5.rr bei den
Flussgeschwindigkeiten 0,0049 <* und 0,0056 <* bei 74% und 71% (Gleichungen
und . Dies zeigt eine deutlich geringere Verkiirzung der T, 7y -Relaxationszeit von
Wasser in LEWATIT® S 100 bei niedrigeren Flussgeschwindigkeiten im Vergleich zum
hohen Fluss.

Zusammenfassend kann man sagen, dass der kleine Peak flusssensibler ist als der gro3e
Peak von Wasser in LEWATIT® S 100. Dabei verkiirzt sich die T>.rr-Relaxationszeit des
kleinen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 umso mehr, je schneller der Wasserfluss
ist. Da die T, 7y -Relaxationszeiten der kleinen Peaks eine deutliche Abhéngigkeit vom
Fluss zeigen, ldsst sich vermuten, dass die kleinen Peaks freies Wasser zwischen den
LEWATIT®S 100 Kiigelchen darstellen. Dies ist mit den Angaben von de Dardel [2]] zu
Kationenaustauscherharzen stimmig, siche dazu Abschnitt@

Mit der Vermutung, dass der grofle Peak dem stationdren Wasser und der kleine Peak
dem frei beweglichen Wasser entspricht, stellt LEWATIT® S 100 die Verhiltnisse im
Knochenmark mit stationdrem Wasser in den Zellen und mit freiem, flieBendem Wasser

in den Gefilen und Sinus gut nach.

Zudem belegt die Beobachtung, dass die T, s -Relaxationszeiten der kleinen Peaks mit
steigenden Fluss kiirzer werden, dass die verkiirzte T5,, -Relaxationszeit nach der Che-
motherapie einer ALL (Abschnitt [[.1.3) mit einem vermehrten Blutfluss zu begriinden

ist.

Relativer Signalabfall von flieBendem Wasser in LEWATIT® S 100. Zusiitzlich zu
den berechneten T ry-Werten wird nun im Folgenden der Abfall der relativen Amplitu-
den (Amplituden im Verhiltnis zur maximalen Amplitude bei TE=10 ms) mit zunehmen-

den Echozeiten, was auch als relativer Signalabfall bezeichnet wird, aus den Abbildungen
(52 und 53| betrachtet.

Es fillt auf, dass sich die Linien des relativen Signalabfalls der grofien Peaks von Wasser
in LEWATIT®S 100 mit steigenden Echozeiten in allen gemessenen Flussgeschwindig-
keiten dhnlich verhalten (Abb.[52)). Daraus kann man schlieBen, dass sich die Wassermole-
kiile sowohl bei stehendem, als auch bei flieBendem Wasser in etwa im selben kinetischen
Zustand befinden. Dies wiederum bekriftigt die Theorie, dass der gro3e Peak das Signal
des Wassers ist, welches im Polymer des Kationenaustauscherharzes angelagert ist und
sich auch beim Wasserfluss durch den Versuchsaufbau (abgesehen von den Brown’schen

Bewegungen) nicht bewegt.
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Bei den kleinen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100 gibt es dagegen deutliche Unter-
schiede beim Vergleich des relativen Signalabfalls (Abb. [53). Den flachsten Linienverlauf
des relativen Signalabfalls zeigen die Messwerte bei stehendem Wasser. Etwas steiler ist
der Linienverlauf des relativen Signalabfalls bei geringen Flussgeschwindigkeiten. Dabei
liegen die Kurven des relativen Signalabfalls bei 0,0049<F und 0,0056<F fast iibereinan-
der, was durchaus stimmig ist. Denn die beiden geringen Flussgeschwindigkeiten befin-
den sich in derselben GroBenordnung. Bei einem hohen Fluss von 0,027<" nehmen die
relativen Amplituden mit steigenden Echozeiten deutlich schneller ab. Denn der Linien-

verlauf des relativen Signalabfalls bei 0,027 <* ist die steilste.

Diese Messergebnisse bestitigen nochmals die oben beschriebenen Beobachtungen der
T'».rr-Relaxationszeiten: Wasserfluss scheint urséchlich fiir die verkiirzten T, rr-Werte
im Vergleich zum stehenden Wasser mit langem 7’5, 7y. Daraus kann man schlussfolgern,
dass der verringerte Wert von 7'5,, im Knochenmark der ALL-Patientin nach der Chemo-
therapie im Vergleich zur Situation vor der Chemotherapie (Abschnitt[T.1.3) ebenfalls mit
dem relativ erhohten Wasserfluss zu begriinden ist.

T,.rr-Relaxationszeiten von Wasser im distalen Hirschfemur. Die T rr-Werte von
Wasser im distalen Hirschfemur zeigen dhnliche Tendenzen wie die T, 7~ Relaxations-
zeiten der kleinen Peaks von Wasser in LEWATIT® S 100: Mit steigenden Flussge-
schwindigkeiten ist eine deutliche Abnahme von T ¢ zu verzeichnen. Dies erkennt man
zum einen an den Absolutwerten von T, ¢¢: 332,2 ms (bei O n%)’ 266,7 ms (bei 1,9 mil.il),
203,3 ms (bei 4,7 mﬂiil) und 170,6 ms (bei 8,3 ,%l). Zum anderen veranschaulicht der rela-
tive Wert von T'o.¢¢ (T 2.7 bei Wasserfluss im Verhiltnis zu 75 ¢ bei stehendem Wasser)
diese Tendenzen: 80% (bei 1,9 2L), 61% (bei 4,7 2L) und 51% (bei 8,3 2L).

min
Damit sind die Messungen am distalen Hirschfemur ebenso Beleg dafiir, dass die verkiirz-
ten T, -Relaxationszeiten bei dem chemotherapierten Knochenmark des ALL-Patienten
im Vergleich zum T, vor der Chemotherapie (Abschnitt [1.1.3)) wahrscheinlich durch

vermehrten Blutfluss und verringertes stationédres Zellwasser zustande kommt.

Relativer Signalabfall von flieBendem Wasser im distalen Hirschfemur. Im Folgen-
den wird der relative Signalabfall aus den relativen Amplituden (Verhiltnis der Amplitu-
den zur maximalen Amplitude bei TE=20 ms) bei unterschiedlichen Flussgeschwindig-

keiten betrachtet.

Da die Verteilung der Flusseinstellungen bei den Messungen im distalen Hirschfemur
giinstiger war als bei dem Versuch mit LEWATIT® S 100, zeigen die Linien des relativen
Signalabfalls in Abbildung [63] (Hirschfemur) stirkere Unterschiede als in Abbildung [53|
(LEWATIT® S 100).
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Der relative Signalabfall von Wasser im distalen Hirschfemur ist dabei umso steiler, je
hoher der Wasserfluss eingestellt war. Dies korreliert wiederum mit den Beobachtungen
im Knochenmark der ALL-Patientin in Abbildung [5] Es ist damit ein weiteres Mal ge-
zeigt worden, dass der schnellere Abfall der Amplituden mit steigenden Echozeiten nach
der Chemotherapie im Vergleich zur Situation vor der Chemotherapie wahrscheinlich mit

einem vermehrten Blutfluss zu begriinden ist.

Statistische Auswertung. Die Auswertung von T.s¢ der groBen Peaks von Wasser
in LEWATIT® S 100 mittels einer Exponentialfunktion, die den Signalabfall beschreibt,
scheint durchaus vertretbar zu sein, da die mittlere Abweichung der Messwerte von dieser
Exponentialfunktion zwischen 1,8% und 2,9% liegt. Auch die Standardabweichung der
Differenzen zwischen den Messwerten der grolen Peaks und der Exponentialfunktion

ergeben gute Ergebnisse: 2,1% bis 3,9%.

Der Signalabfall der kleinen Peaks hingegen zeigt keinen exponentiellen Abfall. Denn
die mittlere Abweichung der Messwerte von der Exponentialfunktion, die den Signalab-
fall der kleinen Peaks ann#dhernd beschreibt, betrigt zwischen 14,1% und 37,8%. Auch
die Standardabweichung der Differenzen zwischen den Messwerten und der Exponenti-
alfunktion ergeben relativ hohe Werte mit 16,9% bis 49,0%. Die hochsten Abweichungen
der Messwerte von der Exponentialfunktion und deren Standardabweichung sind beim
schnellsten Fluss von 0,02 % ermittelt worden. Hierbei ist die hochste Abweichung bei

dem Messwert bei TE=600 ms zu verzeichnen.

Es ist festzustellen, dass der Signalabfall der kleinen Peaks generell nicht optimal mit
einer Exponentialfunktion beschrieben werden kann, da sogar die Messungen bei ste-
hendem Wasser eine mittlere Abweichung von 14,4% und eine Standardabweichung von
19,4% aufzeigen. Die Anordnung der Amplitudendnderung mit steigenden Echozeiten
erinnert eher an eine Normalverteilung. Daher sind die Ergebnisse von T.r der klei-
nen Peaks aus den Berechnungen mittels der Exponentialfunktion eher mit Vorsicht zu

betrachten.

Der Signalabfall bei den Messungen mit dem distalen Hirschfemur lédsst sich niherungs-
weise mit einer Exponentialfunktion beschreiben, da die mittlere Abweichung der Mess-
werte von der Exponentialfunktion zwischen 5,4% und 7,7% liegt. Die Standardabwei-
chung der Differenzen zwischen Messwerten und Exponentialfunktion betrdgt zwischen
6,6% und 9,5% und ist damit im Vergleich zu der statistischen Auswertung der gro3en
Peaks von LEWATIT® S 100 deutlich erhdht. Die Anordnung der Amplitudenzinderungen
mit zunehmenden Echozeiten konnte, wie bei den kleinen Peaks von LEWATIT® S 100,
ebenfalls mit einer Normalverteilung beschrieben werden. Auch hier gilt, dass die Be-

rechnungen von T, fiir Wasser im distalen Hirschfemur vorsichtig bewertet werden
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miissen.

Nichtsdestotrotz sind deutliche Anderungen des Signalabfalls von Wasser im Hirschfe-
mur und in LEWATIT® S 100 (kleiner Peak) im Liniendiagramm bei unterschiedlichen
Flussgeschwindigkeiten zu erkennen. Demnach miissten zumindest die Tendenzen der be-
rechneten T, ¢ -Relaxationszeiten der kleinen Peaks und der 7. 7s -Relaxationszeiten

von Wasser im Hirschfemur stimmen.
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4.3 Schlussfolgerung aus der Arbeit

Die MRS-Messungen von Wasserbewegungen in LEWATIT® S 100 und im distalen
Hirschfemur haben gezeigt, dass der schnellere Signalabfall mit steigenden Echozeiten
im Knochenmark von ALL-Patienten nach einer Chemotherapie im Vergleich zur Situa-
tion vor der Chemotherapie hochstwahrscheinlich mit einem vermehrten Blutfluss zu be-

griinden ist.

Sowohl die Messwerte fiir die transversale Relaxationszeit 7.7, als auch die graphi-
sche Darstellung des relativen Signalabfalls zeigten dieselben Tendenzen: Je schneller der
Wasserfluss ist, desto schneller fallen die Amplituden mit zunehmenden Echozeiten ab.
Damit ist die Vermutung bestitigt, dass zum einen die hohe 7', -Relaxationszeit bei leuk-
dmischem Knochenmark (vor der Chemotherapie) mit einem hohen Anteil an stationidrem
Wasser zu begriinden ist. Zum anderen ist belegt, dass die verkiirzte T»,,-Relaxationszeit
bei chemotherapiertem Knochenmark vom vermehrten Blutfluss und verminderten statio-
niren Zellwasser beeinflusst wird. Diese Theorie wird dadurch bestitigt, dass zusétzlich
eine steilere Kurve fiir den relativen Signalabfall mit steigenden Echozeiten bei hohe-
ren Flussgeschwindigkeiten als bei niedrigem Fluss zu vermerken ist,wobei der relative

Signalabfall von den Messungen ohne Wasserfluss die flachste Kurve darstellt.

Physikalisch kann dies mit den mikroskopischen Magnetfeldinhomogenititen, die auf
Suszeptibilitdtsunterschiede griinden, erkldrt werden. Wihrend sich ein Wasservolumen
langsam im Gewebe oder Versuchsaufbau bewegt, erfahrt es unterschiedliche mikrosko-
pische Magnetfeldinhomogenititen. Das Problem dabei ist, dass die sich bewegenden
Wassermolekiile in diesem Wasservolumen nicht alle dieselbe Magnetfeldinhomogenitit
erfahren. Demnach dephasieren die Spins dieses Wasservolumens, da die Feldinhomo-
genititen zu unterschiedlichen Larmorfrequenzen fiithren. Das Signal wird somit kleiner
im Vergleich zur Situation bei stehendem Wasser. Dabei verstirkt sich dieser Effekt mit

steigenden Echozeiten, da die Spins dann mehr Zeit haben zu dephasieren.

Je schneller das Wasser flieBt, desto eher wirken auch makroskopische Magnetfeldin-
homogenititen, die beispielsweise durch Gradientenfelder zur Ortskodierung verursacht
werden. Zusitzlich konnen die Spins des Wasservolumens in den PRESS- oder STEAM-

Sequenzen umso weniger rephasiert werden, je schneller das Wasser flief3t.

Daher wird der Effekt bei zunehmenden Flussgeschwindigkeiten stirker.
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S Zusammenfassung

In dieser Dissertation wurden die Phiinomene, die in ' H-MR-Spektren des Knochenmarks
von Gesunden und Leukidmiepatienten entdeckt wurden, durch in-vitro Experimente nach-
gestellt und erklért. Dabei geht es insbesondere um die schnellere Signalabnahme mit
steigenden Echozeiten und damit um die Verringerung der ' H-MR-spektroskopisch ge-
messenen T7-Werte des Wassers nach der Chemotherapie im Vergleich zur Situation vor
der Chemotherapie. Die Dephasierung der Wassersignalanteile bei einer stirkeren Was-
serbewegung in der magnetisch inhomogenen Umgebung, die im Knochenmark vorliegt,

wurde als wahrscheinliche Ursache angenommen.

Zunichst wurde ein Probenmaterial gesucht, bei dem das ! H-MR-Spektrum des Wassers,
welches das Probenmaterial umgibt, in etwa vergleichbar mit dem ' H-MR-Spektrum des
menschlichen Knochenmarks sein sollte. Die Auswahlkriterien hierbei waren die Halb-
wertsbreite und eine ausreichende Signalintensitidt. Die Auswahl fiel auf das Kationen-
austauscherharz LEWATIT® S 100. Da das ' H-MR-Spektrum von Wasser in LEWA-
TIT® S 100 zwei Peaks mit unterschiedlichen Amplituden zeigt, wurde das Wassersignal
in LEWATIT® S 100 als groBer und kleiner Peak bezeichnet. Als weitere Versuchsreihen
erfolgten ' H-MRS-Messungen im Tierknochen. Ausgewihlt wurde ein distaler Hirsch-
femur. Das ' H-MR-Spektrum von Wasser im Hirschfemur zeigt einen Peak mit einer
dhnlichen Halbwertsbreite wie der kleine Peak von Wasser in LEWATIT® S 100. Es er-
folgten je vier Messreihen von Wasser in LEWATIT® S 100 und im Hirschfemur mit
unterschiedlichen Flussgeschwindigkeiten. Pro Messreihe wurden zehn unterschiedliche
Echozeiten aufgenommen. Anschliefend wurde fiir jede Messreihe eine Exponentialfunk-
tion bestimmt, die den Signalabfall mit steigenden Echozeiten am besten beschreibt. Aus

der Exponentialfunktion wurde die transversale Relaxationszeit 7. ¢ berechnet.

Zu beobachten war, dass die gemessenen T, -Relaxationszeiten der kleinen Peaks von
Wasser in LEWATIT® S 100 mit steigendem Wasserfluss kiirzer werden. Dies besti-
tigt die Annahme, dass Bewegungseffekte des freien Wassers im flieBendem Blut einen
bedeutenden Anteil an den verkiirzten 7;-Relaxationszeiten des Wassers in Knochen-
mark mit geringer Zellularitit haben. Das MR-Spektrum von Wasser im distalen Hirsch-
femur zeigt dieselben Tendenzen wie die Messwerte der kleinen Peaks von Wasser in
LEWATIT® S 100. Damit bestiitigen die Messungen mit dem Tierknochen die Schluss-
folgerungen aus den Messergebnissen mit LEWATIT® S 100.

Damit ist gezeigt worden, dass Fluidbewegungen in einer magnetisch inhomogenen Um-
gebung deutliche Auswirkungen auf 7, und auf den Signalabfall mit steigenden Echozei-
ten haben. Diese Dissertation leistet somit einen Beitrag zur Grundlagenforschung in der
! H-MR-Spektroskopie.
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