In vivo определение параметров релаксации Т1 и Т2 ядер 23Na у малых животных
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Натрий – ключевой элемент в организме животных и человека, регулирующий осмотическое давление и кислотно-щелочной баланс. ЯМР-активный изотоп 23Na обладает спином 3/2, а его природное содержание составляет 100%. Низкая ЯМР-чувствительность (9% от чувствительности 1H) и малое содержание 23Na в организме приводят к низкому значению отношения сигнал-шум (ОСШ) 23Na МР изображений, в связи с чем необходимо применять большое число накоплений МР сигнала. Однако короткие времена Т1-релаксации ядер 23Na [1] позволяют задавать малые времена TR и, таким образом, проводить сканирование за разумные временные интервалы (до 30 мин для одного эксперимента).
Вследствие квадрупольной природы ядер 23Na релаксационные механизмы в основном обусловлены взаимодействием квадрупольного момента ядра с градиентами электрического поля, создаваемыми электронным окружением. Продольная (Т1) и поперечная (Т2) релаксации являются фундаментальными физическими процессами, определяющими интенсивность МР сигнала и контраст МР изображений. Известно, что времена релаксации Т1 и Т2 могут изменяться при различных патологиях. Например, E. Staroswiecki и др. [2] обнаружили рост 23Na T2 в опухоли молочной железы у человека в поле 3 Тл. M. Lupu и др. [3] выполнили в поле 4.7 Тл 23Na T2-релаксометрию печени мыши и показали различия между здоровой и пораженной гепатоцеллюлярной карциномой тканями. C. Thomas и др. [4] провели мониторинг лечения цисплатином колоректальных опухолей, имплантированных в мышей, используя 23Na МР релаксометрию в поле 4.7 Tл. 23Na МР релаксометрия – количественный in vivo метод, позволяющий оценить временные параметры Т1 и Т2 ядер 23Na и дифференцировать поврежденную ткань от здоровой.
В нашей работе проведено изучение влияния двухдневного обезвоживания мышей на количественные параметры Т1 и Т2 в области головы. Объектами исследования стали 10 здоровых беспородных мышей с массой (23.7±2.7) г (контрольная группа) и 10 беспородных мышей, лишенных питьевой воды на 2 дня, с массой (17.6±2.5) г (группа ЛПВ). Исследование выполнено на магнитно-резонансном томографе Bruker Biospec 70/30 USR с постоянным магнитным полем 7.05 Тл и максимальной силой градиентной системы 105 мТл/м с использованием программного пакета ParaVision 5.0. Шиммирование (глобальное) и локализация осуществлены с помощью настроенного на ларморову частоту 1H объемного резонатора типа «birdcage» фирмы Bruker. 23Na МР релаксометрия проведена с помощью модифицированной фирменной поверхностной приемно-передающей катушки с внутренним диаметром 2 см, первоначально настроенной на ларморову частоту ядер 13C. Настройка на резонансную частоту ядер 23Na и калибровка РЧ импульсов выполнены в программном пакете TopSpin 2.0. Калибровка импульсов осуществлена на фантоме с насыщенным раствором NaCl (5.3 моль/л) встроенным в TopSpin методом подбора длительности 90° прямоугольного импульса с фиксированной мощностью. Для 23Na Т1- и Т2-релаксометрии использовались методы RARE-VTR и MSME, соответственно. Для RARE-VTR параметры сканирования были следующими: TE = 6.04 мс; TR = 10, 15, 20, 30, 40, 50, 100, 150, 220, 320 мс; число накоплений (NS) = 32; время сканирования (TA) = 12 мин; поле обзора (FOV) = 11.24×11.24 см2; матрица (MTX) = 32×32; 1 коронарный срез; толщина среза (ST) = 3 см. Параметры сканирования для MSME: TR = 200 мс; 20 эхо-изображений, TE = 5.74 – 114.80 мс с шагом 5.74 мс; NS = 128; TA = 10 мин; FOV = 11.24×11.24 см2; MTX = 32×32; 1 коронарный срез; ST = 3 см. Для обоих типов измерения использованы прямоугольные возбуждающий 90° и рефокусирующий 180° РЧ импульсы одинаковой длительности (90 мкс) и разной мощности (1.6 и 6.3 Вт соответственно). Для каждой мыши из обеих групп построены релаксационные кривые и определены параметры Т1 и Т2. Определены средние арифметические значения данных параметров, проведен межгрупповой статистический анализ. Статистическая обработка выполнена в программном пакете Statistica 6.0. Межгрупповые различия оценивались с помощью непараметрического критерия Манна-Уитни [5]. Средние арифметические значения и стандартные отклонения: <T1>контр = (39.7±4.7) мс, <T2>контр = (35.3±4.0) мс, <T1>ЛПВ = (41.4±3.2) мс, <T2>ЛПВ = (34.1±4.9) мс. Статистически значимых различий не выявлено. 
Предполагалось, что в группе ЛПВ значения времен Т1 и Т2 будут ниже по сравнению с контрольной группой, что косвенно указывало бы на повышение концентрации натрия в группе ЛПВ. Данная гипотеза была выдвинута на основании результатов работы [6], авторы которой отмечают повышение содержания натрия в плазме крови лабораторных мышей спустя 12, 24 и 48 ч обезвоживания. 
Отсутствие различий в параметрах Т1 и Т2 между группой ЛПВ и контрольной группой мышей в нашей работе может быть обусловлено как возможной неизменностью концентрации натрия в выбранной зоне интереса при двухдневном обезвоживании, так и недостаточной чувствительностью использованной поверхностной РЧ катушки к изменениям концентрации натрия в диапазоне биологических значений. Разработка объемного приемно-передающего резонатора, способного работать в только передающем режиме, и приемной поверхностной катушки, настроенных на ларморову частоту ядер 23Na, вероятно, позволит зарегистрировать предполагаемые изменения величин Т1 и Т2.
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