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Introduzione

La Risonanza Mgnetica € una tecnica di diagnostica clinica che foadae

origini sul fenomeno di Risonanza Magneticauctare (RMN) Con

| 6evoluzione tecnologica nel campo degl
di magnetismo superconduttivo si € giunti adiagare campimagnetici di

intensita fino a 3 per leapparecchiaturattualmente in commercio per scopi

mi sti di di agnostica e ricerca. Léaumer
statico della risonanza porta ad un netto miglioramento del rapporto
segrale/rumore (SNR) con un miglioramento nella risoluzione spaziale

del | 6i mmagi ne. | n a mbRisbnanzavlagonetica RM)i c o | O i
riveste un ruolo cruciale nellaentificazione estadiazione della patologia

tumorale, nella verifica detrattamenti farmacologici, chemioterapici e/o
radioterapici e nel follow up del paziente. La possibilita di ottenere immagini di

tipo anatomico ad alta risoluzione spaziale e di contrasta anche
contemporaneamenieformazioni sui processi metaboli@ una caratteristica

unica di questa tecnica. Questo € un vantaggio rispetto alla tomografia
computerizzata (TC) che fornisce solo diagnosi sulla morfologia dei tessuti 0

alla tomografia ad emissione di positroni (PET) che invece permette di ottenere
immaghni funzionali del corpo umano. Inoltre la RM é una tecnica di imaging

che sfrutta radiazioni non ionizzanti e quindi priva completamente di effetti
stocastici dovuti alloutilizzo di radia
Nel | 6 ambi t aRM multipatameajricaveste un ruolo importanteer

la diagnosi del tumore alla prostatambinandadiverse metodichammagini

pesate in 7, immagini pesate in diffusione (DWI), acquisizione mediante mezzo

di contrasto(perfusione)e spettroscopia nucleare. Questa combinaziome s

rivelata un potente mezzo per migliorare la perforceandella RM nella

identificazione dei tumori prostatifil] e« bbene si a gi ~ chiar a



dellaRM nella diagnosi del carcinontila prostata sono ancora molti gli studi

i n atto per fornire dei umvacadd pgaméti pr eci s
di imaging da utilizzare nella pratica clinica

Atalescopopr esso | 6 A. O. E. ,€m@atannazadabaraziond i Cat «
tra | o6U. O.S. di Fisica Sanitaria e | 06U.
studio dettagliato di analisi di immagini provenienti da efaMiddla prostata,

da pazienti provenienti ddl 6 U. O. C. di Ur ol o gdioa del |
ospedaliero. | pazienti con un sospetto clinico di tundella prostata sono stati
sottoposti ad una prima biopsia prostat
RM, per fornire anche informaziors u événtualeesecuzione di unseconda

biopsia prosdticapiu miratanelle zone dichiarate come sospette dalla Rd4si

sono stati acquisiti nel periodo che e andato dal gennaio 2013 al dic2@ih

per un totale diicca 200 pazientiL 6 appar ecchi atura utili z:
RM é stata un®hilips A i eva con uno maghedcads3dr.t © di can
1 ruol o nat ur al Eedidaempbn® Hre gtena di tutti quei Fi s i c
bias che possono inficiare la qualitd de 6 i mmagi ne . dilg@algas si cur a
standard in RM dovrebbe sicuramente essgegrata laddove esista un utilizzo

clinico multiparametrico con delle metodiche come la diffusione e la
spettroscopia Uno degli obiettivi € stato quindi quello di integrare un
programma di controlli di qualita in diffusione ed in spettroscopia, petaralu

la riproducibilita del dato clinicoL 6 ut i | i zzo di gueste acgqgl
controlli di qualitapotrebbeportaredelle imprecisioni nellevalutazioni del

clinico. Inoltre non esistondei protocolli internazionali parontrolli di qualita

in diffusionee in spettroscopia, quindi queste misure possono essere di spunto

per | 6i mpl ementazione di futuri progr a
assicurazione di qualita

(I secondo passaggio dell 6Esperto in Fi
il gruppo multidisciplinare nell éinterpr
E stato creato un database per tutti pazienti con informazioni anagrafiche,

diagnosi complessiva déRadiologo dallaRM e singole valutazioni per le



diverse tecnichael e | | 6 a ¢ gnuliiparanetricaa Questi dati sono stai

incrociati con il risultato della biopsia prostatica, proveniente dalla U.O.C di
Anatomia Patologica, per effettuare un confronto tra diagnosi di imaging e
responso dell a bi oy ieatar quelioadbeffetttatei vo de
unodanal i gdparantet diinading e d@ato della biopsia prostaiera
valutare | 6efficacia diagnosti.ca dell a
L 6 e | a Hidesi a staio cosi impostato: nel primo capitolo € statatmat

RM con particol ar e descrizione del | e
mul ti parametrica nel carcinoma dell a pr
Medica in questo settore; nel secondo capitolo é stato approfondito il tema del
carcinoma della mstatajdentificando il ruolo della RMnel terzo capitolsono

stati esposti i protocolli di controlli di qualiia diffusione ed in spettroscopia

con relativa analisi dei dati. Infifed ul t i mo capi talllodanaltiasio
deldatoclinicoconr ont ando | 6esito della RM con q
ed ad una quantificazione del dato della diffusione e della spettroscopia

La seguente tesi conferma pertanto la poliedritial | 6 Es peMddioa i n Fi s
all 6i nterno di iaulmasuasfiguraunort si Mdeve fermamei t ar

al | 6i mprogrammaanperelgaranziadella qualita in tutte le procedure
radiologiche ma devanchegarantire una fattiva collaborazione in tutte le
attivit”™ di ricerca cor teedsaidasuartolodoatt i v
come laRadioterapia, la Medicinaldtleare, e, in questo casoRadiologia. Il

background culturalel e | | 6 Es p e rMedicarnelncamipo sientifi@o e

statistico @mportantein un team multidisciplinare di ricerca in ambitoizo e

guesto lavoro ne &€ un esempio.



1. La Risonanza Magnetica

1.1 Introduzione

La Risonanza Magnetica € una metodica che ha fatto la sua comparsa nel campo
della diagnostica medica solamente negli ultimi 40 anni. Nel recente periodo ha
conosciuto importanti sviluppi tecnologici che hanno migliorato questa tecnica
ampliandone le possibilitd di utilizzo sia in ambito clinico che di ricerca. Un
upgrade decisivo é stato quello di potere sfruttare i diversi metodi di scansione,
da acquisizion anatomiche standard a tecniche con mezzo di contrasto e
spettroscopiche. La combinazione di queste informazioni rende piu completo il
quadro clinico ed aumenta il successo della diagnosi del medico.

La Risonanza Magnetica udleare (RMN) e un fenomeno ifie che puo
avvenire con i nuclei di alcuni elementi presenti in natura con numero dispari di
protoni e/o neutroni, come ad esemfi 3P, 1°C 02*Na. Questi nuclei sono
dotati di spin intrinseco e possono subire il fenomeno se immersi in un campo
magneico statico (B) ed esposti ad un secondo campo magnetico oscillante
generato da una radiofrequenza (RE). Un segnale dRM é pertanto un
fenomeno fisico macroscopico, ma ha la sua origine come somma di
comportamenti microscopici di tutti i nuclei coinvolti dal fenomeno. Tutti i
nuclei citati in precedenza sono presenti nel tessuto biologico ma quasi tutti i
sistemi RM in funzione producono immagini sfruttando solamente il segnale del
nucl eo di I drogeno, poich® ~ | 6el emento
una concentrazione nei tessuti di circ@ a®mi/mn?) e quindi produce il
segnale piu intenso. | campi magneticiistatsati in amktio clinico variano da

0,5T al,5T, mentre campi di ulteriore intensit@T e superioriyengono usati
ancoraprevalentementa ambito di ricerca sono regolamentati da parametri

ed ordinamenti legislativi specificLa formazione del segle di RM é dovuta

all applicazione del secondo campo magn



Gauss, generato da una RF. Utilizzando gquastcipio fisico si sono sviluppate
apparecchiature come quella in figura 1.1, che rappresentano uno strumento

fondamentale nella diagnosi radiologica.

Figura 1.1 La RM 3T ¢ lo strumento odierno piu potente a disposizione dei clinici nella diagnostica

mediante questa metodica.

Léutili zzo c HventatosempredpallddteaminBntd nello studio di
determinate regiananatomiche, come il sistema nervoso centrale (SNC),

| 6apparato <car di ov a dnolwelstuttaemdo & fuhzeoni ar t i c o
multiparametriched i guesta metodi caegrededteampnpel i cazi
ampliataanchea campo ddl 6 o n c, anl particolaaenello studio di alcune

patologie come il carcinonddla mammella eldla prostata.

Nelcaso del S RIZ si B dimostadgestrangamente efficace nello
studio dell a patologia degene$[3Wi va e i
demielinizzazione nervog4]) oltre a fornire una buona definizione anatomica

dell e varie strutture nervose grazie al

mol |l i, combinato con | dassenza del segn



Ne BImb i t @ppadaw tardivascolared iging®M consente non solo uno
studio anatomico molto preciso, ma anche uno studio dinamico funzionale
confermando le molteplici capacita di questa metodioa.e svéenegrescrit

per valutare malformazioni e tumori cardiaci o per studi cardiaotessii ad

un infarto[5].

Nelle valutazioni delle strutture articolari, come ad esempio nisobi e le

componenti legamentode,6 i ma g si poge irRUNB condizione di vantaggio

o addirittura di unica scelta di el ezi c
aument at a anche con | i ntroduzi one di
gadolinia Nellame di ci na sportiva | desame pi %

lesioni da sovraccarico di tendini ed ossa.

Nel campo oncologicb 6 i ma g hamuma infRdvtante espressione nello studio

del | 6adenocarcinoma prostati eoeeilcuboggett o
studio verra esposto in maniera articolata. Un altro settore emergente é la
spettroscopia con RM nella diagnosi del tumore alla mamrf@lld.a tecnica
spettroscopica si basa sull 6anali si di
variazioni in aumento della concentrazione dei metaboliti cellulari basati sulla
colina, sostanza presente @mednll@or gani
trasformazione del tessuto sano della mammella in tessuto neoplastico. Questa
procedura é stata dimostrata come coadiuvdelle altre tecniche di indagine
radiologicaper aumentare la specificitanel differenziare tumori benigni e

maligni, ma ac he potenzial mente util e per r
trattamento chemioterapico del tumore alla mammeli@,| | 6 a mbstudioo di un
combinato con la PET7]. La spettroscopia € comunque una tecnica gia

utilizzata anche in altrcontest clinici, come quebt cerebrale, epatic e

muscdare. In figura 1.2 & rappreseatt un esempio di spettragveniente da

undanal i si cerebral e.

! In medicina laspecificitaé la capacita di un test di individuare i soggetti sani.
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Figura 1.2 Spettroscopia RM del distretto cerebrale. Si notano i picchi dovuti ai diversi metaboliti presenti

nel voxel selezionato. Nella figura vi sono presenti i picchi di colina, citrato-&cehlaspartato (NA).



1.2 L6i maging i n Risonanza M

1.2.1La fisica della Risonanza Magnetica

Il principio fisico della RM consiste nel moto di precessione dei nuclei dotati di

spin intrinseci intorno atampo magnetico statid®o, e nel rilevamento delle
variazioni di magneti zzazione quando t a
undonda el ettromagnetica.

Quando dei nuclei atomictdotati di momerd magnetico di spin definito da

' [ & ,con’ fattore giromagnetico del nucleale momento angolare di

spin, vengono post.i al | &,iessi assumono d i un
undédorientazione che dipende dall di ntens
i ntrodotto. I n particol ar e, un nucl eo ¢

campo magreo statico pud assumere due diverse orientazioni, parallela o

antiparallela, rispetto al verso dj @igura 1.3).

o o
O

Figura 1.3 Nuclei di idrogeno orientati secondo il campo magnetico staicoBL 6 or i ent ament o pu,

Bo

parallelo o antiparallelo abenpo con una distribuzione che segue la statistica di Boltzmann.

L 6 e f risdtantesola creazione di un vettore macroscopico di magnetizzazione

M di modulo diverso da zero, direzione e verso parallelo rispetis peBché,

secondo la statistica di Betnann, quello € lo stato energetico piu popolato.
Questa statistica, come noto, esprime | ¢

di particelle allo stato fondamentgNo) e quello eccitat¢Ne) in funzione della



temperaturd8]. A temperatura ambiente il numero di nuclei con spin parallelo
supera quellconspin antiparall. Tale andamento € di tipo esponenziale ed &

espresso dalla seguente relazione, dove compare la costante di Boltzmann K

Poypm -), | denergia dei nuclei, e |l a ter
y

— Q (1)
Dall 6equazione 1.1 all éaumentare dell a
popolazione tra i due stati. Inoltre i singoli momenti magnetici nucleari
cominciano a ruotare attornoBa descrivendo un moto di precessione come in
figura 1.3.
La frequenza idisonanza con cui i protoni ruotano attorno al campo magnetico
statico é detta frequenza di precessione di Laf@j@ dipende dal tipo di nucleo
e dall 6i mteNsli t Caso @ell 6i maging clini ¢
del |l 6ordine di 42,6 MHz per ogni Tesl a
condizioni inotre la componente della magnetizzazione trasversale alla
direzione diBo € nulla perché a causa della diversa fase di precessione le
componenti trasverse dei singoli nuclei sono sparpagliate casualmente nel piano.
Lo stato di equilibrio dei nuclei immersh un campo staticdo cambia
introducendo delle onde elettromagnetiche la cui frequenza sia uguale a quella
di precessione di Larmor. In queste condizioni si verifica il fenomeno di
risonanza con passaggio di energia dalla radiazione elettromagneticdeai n
Viste |l e frequenze dell 6i maging dell 6dor ¢
di alcuni microsecondi sar”™ dell 6ordine
campo magnetico Botante in un piano ortogonale g Bd edi intensita molto
inferiore rispettoa B ovvero di qualche Gauss. Loe
di creare una precessione dei nuclei anche attornsm&onizzando le fasi di
precessione sui due piani. In aggiunta la popolazione di nuclei nello stato eccitato
aumentera a caasdella RF. Il vettorali magnetizzazione macroscopica M
tendera a perdere la condizione di parallelismo ceavBicinandosi verso il
piano trasverso su cui é stata generataéH#figura 1.4).



Impulso RF

Figura 1.41l vettore magnetizzazione macroscopiceMe nde a spostarsi sul piano X6
della RF applicata e del consegueni@e&illante.

La durata dell 6applicazione dell 6i mpul s
ottenuta dal vettore M. Se il tempo trascorso e sufficiente peupsdna

rotazione di 90A o 180A si parla di i mpt
che produce | 6equivalenza tra | e popol a

annullando quindi completamente la componente longitudinaléfayBra 1.5).

10



Figura 1.5 Nel caso di impulso RF a 90° le due popolazioni di nuclei si equivalgono annullando la
componente parallela a quella antiparallelaaBL 6 ef f et t o =~ quell o di ottenere

magnetizzazione M interamente sul piano X06Y©d.

L énergia acquisita dai nuclei nella fase di eccitazione viene riemessa durante |l
rilassamento sotto forma di onde elettromagnetiche che costituiscono il segnale

di risonanza. Il segnale ha ampiezza, durata e conformazione che dipendono da

vari parametri ininseci della struttura in esame. | parametri piu importanti sono:

|l a densit”™ protoni c aeTs Essstonoanche attpfattord i r i | &
che influiscono sul fenomeno come il chemical shift ed il Free Induction Decay

(FID). Ecco una breveascrizione dei singoli parametri:

T Densi t ™ pnunoetoaai pratoai rigonanti per unita di volume di
tessuto. All aumentare di tale valor
aumenta | 6intensit”™ del segnal e. 1

quello della densita elettnica nella tomografia computerizzata con la
precisazione che | a dipendenza dall 6
valori dei tempi di rilassamento.

1 Tempo di rilassamento spreticolo Ti: T1 & definito come il tempo

necessario per cambiare il valore della componente longitudinale del

11



vettore magnetizzazione di un fattaeT: € infatti noto anche come
Atempo di rilassamento | ongitudinal
caratteristica per ogni testo o struttura in esame ed e pari al tempo
necessario al vettore magnetizzazione per portarsi al 63% del suo valore

di equilibrio. Nei tessuti biologici i valori dis]che dipendono anche dal

campo magnetico B oscillano tra centinaia di millisecondicmalche

secondo.

1% —
Intensita
del zzgnale

B3% T===

Tempo

Figura 1.6 Andamento della magnetizzazione longitudinale con costante di tempo T

1 Tempo di rilassamento spapin T: T2 & definito come il tempo
necessario al ritorno in equilibrio del vettore di magnetizzazione
trasver saan.c heed6 cnoorteo At empo di ril assa
indica il tempo necessario per ridurre del 37% il valore assunto dalla
magnetizzazione trasversale dopo il fenomeno di risonanza. Nei tessuti
biologici T>rha val or i compr esi neiddidordi ne
millisecondi.

12



100% -

Intensita
del segnals

%

T2 Tempo

Figura 1.7 Andamento della magnetizzazione trasversa con costante di tempo T

1 Chemical shiftil chemical shift di un nucleo € la variazione relativa della
frequenza di risonanza del nucleo rispetto ad una frequenza presa come
riferimento. Tale variazione e riportata in parti per milione (ppm), si
identifica con il simbolo 4 ed — di
spettroscopica che verra affrontata successivamente in maniera

approfondita.

1 Free Induction Decay (FID) LOeoei aaziraverRFo | 6i mp
produceunsegnalecheéarc o del | 6i mpul so iniziale
undampiezza massi ma al mo mehetto del | ¢

ridottadalledisomogeneita del campo magnetitali da avere dei valori

diversi da Bin alcuni punti dello spazi®uesto segnale € proprio il Free

Induction Decay. Le RM sono dotate di una bobina ricevente che rileva

i segnale FID che risulta essere urt

zero in maniera quasi esponenziale.

13



Tempo (s}

Figural.8Segnal e di FID in funzione del tempo. Léandament
tempo.
L6informazione utilizzata per |l a ricost

conversione del segnale di RMN per mezzo della trasformata di Fourier. Le

diverse tecniche di acquisizione si ottengono da una combinazione di tutti i
parametri che dipendontalla formazione del segnaledalla sua successiva
conversione. Nella materia biologica la densita protonica e pressoché simile nel

tessuto sano e in quellnalato mentre sono diversi i tempi & T, quindi il
contrasto dell 6i mmagine  determinato d:
molteplicimetodicheali sequenze di impulsitre a quellgpesate iM1e T, come

la tecnica di perfusione, la diffusie e la spettroscopia.

La combinazione di queste tecniche €& propedeutica al miglioramento

del | 6i nf or mazi o n eelcado dehcarcireoma délld prastéde, mp i o
immagini ottenute mediante tecnica pesatazaoho sensibili, ma mancano di

specifcita in quanto non permettono di distinguere adeguatamente tra iperplasia
prostatica benigna e tumor e. E62stato i
hanno una specificita del 43% ed una sensibitit® | | 685 % per | a di
tumori non palpabili sitati nella zona ghiandolare posteri¢t@]. Vi & quindi

necessita di migliorare le immagini pesate incdn altre metodologie di

imaging. Pertano @ st ata sviluppata | 6acquisi zi

2 In medicina lasensibilitaé la capacita di un test di individuare i soggetti malati.
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Adi ffusivit”™ apparenteo, con evidenze i
di diffusione apparente (ADC) per differenziare tra struttura sana e tumorale
[11].

1.22La gener azi oneilldspdzib 6i mmagi n

La generazione delle immagini in RM avviene attraverso la ripetuta acquisizione
di segnal i provenient. dal corpio e | 60
gradiente. Ci, comporta che ogni voxel
una fase diversa rispetto a tutti gli altri, in modo tale da separare i segnali
provenienti da una singola zona.
L6i maging avviene attravedGamppltircecazgircanda e
campi oscillanti:
1 Gradiente di selezione della sezipiwhe consiste nella scomposizione
del vol ume campione in slice di S p ¢
gradiente & quello di modificare il campo magnetico complessivo e,
conseguentemest la frequenza di Larmor nella fetta eccitata. Sapendo
in quale area del volume e stato applicato il gradiente e misurando |l
segnale di ritorno & possibile assegnare al segnale una posizione nel
campione. Lo spessore della slice e inversamente propalzion
all 6intensit”™ del gradiente di sel ez
range di frequenza dell 6i mpul so.
1 Gradiente di codifica in frequenzehe avviene applicando un gradiente
dopo | 6 RFPppudwroamt e | 6acquisizione del
unodei due assi ortogonali alla sezione (per fissare le idee ci riferiremo
alla direzione x). Il segnale acquisito e la somma di segnali a frequenze
diverse, le quali possono essere ottenute tramite la trasformata di Fourier.
Con la corrispondenza di ogni pgenza ad una posizione spaziale, si

ottiene una localizzazione in una dimensione. Per localizzare gli spin

15



anche nella seconda direzione ortogonale (y), € necessario utilizzare la
codifica di fase.

1 Gradiente di codifica in fasehe avviene applicandogradiente lungo
y dopo | BEmap uplrsiomaa del | acqui si zi one.
delle fasi lungo y. Per acquisire informazioni spaziali e dunque ottenere
un campionamento significativo lungo la direzione della fase é

necessario che la sequenza vemgetuta un certo numero di volte.

Come gi ” accennat o, |l 6utilizzo del | 6an
importanza per elaborare il segnale. Lo spazio ottenuto dalla conversione di ogni

singolo voxel dal dominio delle frequenze a quello dptsizioni & detto k

spazio. Il kspazio € una rappresentazione bidimensionale di tutte le posizioni
dell a slice al variare dell 6ampiezza de
| 6erogazione dell 6i mpul so e i (Tepli cco di
segnali eco sono acquisiti sotto gradiente (frequency encoding). Ogni volta che

si ripete la sequenza dopo un tempo di ripetizid®@ si acquisisce un NUoOvo

eco con un gradiente di codifica di f as
spazio risulta tutto riempito ed attraverso una trasformata di Fourier

bi di mensi onal e ¢figurad®.t i ene | 0i mmagi ne

Spacio k

k., (fase)

k. (frequenza)

CRLRLRTE RERTRER]

Amti Trasormata di Fowrier

Figural9Al | a fine dell 6acqui si zi one -gpazio.laspaziokrisultas egnal i d
costituito da frequenze pazi al i, quindi =~ necessartiean ewned a ndtiinmnraagsi fno
nello spazio.
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Dal punto di vista matematico il-$pazio € il dominio della trasformata di
Fourier del | 6i mmagi ne di RM che si V uo|
k=2chb®& & |l unghezza db6éonda, ed essendo u
nello spazio, ovveroxkky e k. Le immagini possono essere decomposte nelle

somme di onde seno e coseno con differente frequenza ed orientazicne. Il k
Sspazi o consi s toefficierdgi chie dostituiscor® hiattoreé peiso di

gueste onde seno e coseno. Le coordinate-dpakio si esprimono in cicli per

unita di lunghezza. La distanza dei punti dal centro esddeio determina la

frequenza delle linee ripetute: in particolhra f r equenza cresce a
della distanza dal centro dekkazio; quindi ne segue che il centro deplazio
contiene informazioni pi % grodsnol ane s
particol ar e sul,ménirenld regios pid I6ahecedificarme gn al e
dettagli prevalentemente i margini delle strutturea transizione dalle

informazioni grossolane ai dettagli &€ graduale dal centro -dglakio ai suoi

estremi. Talvolta puo essere utile non acquisire tuttespp&zio ma anche solo

la meaa di esso, riducendo il tempo di acquisizione dei dati. Ad esempio,
applicando il met odo fAHalf Fourierod ven
riempiono la parte positiva del-dpazio e le righe piu centrali della meta

negativa.

Per ricostruire le imnm@i n i RM viene wutilizzata | 6op:¢
discreta di Fourier (DFT) piuttosto che una contifil®. Questo perché i dati
memorizzatnel k-spazio sono discreti. La DFT e la sua inversa sono definite

come una serie matematica in cui il numero di termini corrisponde al numero dei
campioni della curva da trasformare. | termini della serie sono sommati per
calcolare il valore di un pixehel | 6i mmagi ne finale RM.
Fourier veloce (FFT) € un algoritmo ormai riconosciuto come il piu efficiente

per il calcolo della DFT, ed e quello implementato in tutte le apparecchiature di

RM. Una DFT Dbi di mensi onab dal kspazioolsat r ui s c e
DFT a 2D e implementata come tante FFT separate, una per ogni riga del k

spazio, su cui vengono poi calcolate le FFT lungo le colonne, tante quante le
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colonne del kspazio. Per cui, ad esempio, se-8gazio contiene 256 righe e
256 cobnn e, l a ricostruzione dell 0i mmagi n

trasformata di Fourier volumetrica (3D)

1.2.3 Acquisizioni pesakin T1einT>

Le tecniche di imagingadiologico e medicmucleare piu diffuseermettono di

ottenere informazioni da una sola grandezza figicd es e mpi o, | 6atte
dei raggi X in TCed in diagnostica tradizionale, o la concentrazione del
tracciante rdioattivo inMedicinaNucleareLa tecnica dimaging in RM invece
produceimmagini sfruttandodiversegrandezzdisiche, a seconda del tipo di

sequenza di eccitazione utilizzata.

Affinché una patologia o, piu in generale, un qualsiasi tessuto risulti visibile, &
necessario che c¢ci sia contrasto (fAweigh
di segnale tra la struttura di interesse e i tessuti adiacenti.

Le sequenze RM sono unsieme di impulsi di RF che danno la possibilita di

ottenere immagini dipendenti dal @ dal T.. Nel caso delle acquisizioni pesate

in Ty, si impostano & e Te molto brevi (rispettivamente minore di 500 ms e

minore di 30 ms) in modo da ottenere unniolto minore del E nel tessuto e

minore del . Il n questa condizione I12esguazi on

potra approssimarala (1.3):
Y "X p ¢Q Q (12
Y "0p Q (13)
Al contrario, nel casadelle acquisizioni pesate in Vi €sia un kR molto lungo

(maggiore di 1500 ms) che ure Tungo (maggiore di 80 ms)n modo da
approssimaré (1.2) alla @.4):

v or0QT (1.4
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Le sequenze reali sono determinate da compromessi sui parpareti la

di pendenza dall a dedasbiesempropresente macora } , d
scelte diverse a seconda che si voglia esaltare un contrasto rispetto ad un altro.

La sequenza pesata in § detta di tipo Partial Saturation, in quanto formata da

unaserie di impulsi RF di 90° ad intervalli di tempo regolari, ciascuno della

durata sufficiente per ruotare i momenti magnetici dei protoni di 90°.

La sequenza pesata inddetta di tipdSpin-Echg in essavengono applicati due

impulsi RF, unoa 90° & uno al180°. Il primoimpulsoa 90° ruota tutta la
magnetizzazione nel piano trasverso rispetto al campo magnetico applicato, e
produce un segnale FID che tende a zero con la costante di terpplicando

dopo un certo intervallo di tempo di ece/d un mpulso a 180°, il verso in cui

gli spin precedono cambia. Visto che ogni spin si trova immerso nello stesso

campo magnetico precedente, esso tendera a ritornare alla posizione iniziale con

|l a stessa velocit”™ di pri maedumaauwowmando urt
acquisizione della coerenza da parte del segnale.

I segnali RM formano undéi mmagine in cu
rappresentati sono tanto piu chiare quanto piu intenso é il segnale emesso da essi.

Ad esempio il tessuto adiposoaTitbr eve a differenza dell
si vuole esaltare questo contrasto si deve utilizzare una pesaturalintT

elevato e invece caratteristico di molecole di piccole dimensioni, mentre le

mol ecol e pi % gr andimdtopiadrede.d acqua hanno
Un esempi o di come | a pesatura scelta n

visibile in figural.10
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Scalpp -“\‘
Cranio: 4 .
— Tavolo esternp ————
— Diploe —
- Tavolo internp——

—  Flusso sanguisng

Figura 1.10lmmagini RM cerebrali con acquisizione ind sinistra e 7a destra. In la sostanza bianca
€ piu chiara della ggia e il liquor appare scuro. Irrifivece la sostanza bianca & piu scura della grigia e il
Il iquor =~ chiaro. I n enm scurgendhécoriereeposheatpmielindrogend. 6 0 s so appa

Un altro esempio di come la pesatura della sequenza esaltsidparticolari

anatomici e evidente nel caso della prostata (figurel1.111 2 ) . L déanat omi a
prostata, cosi come descrittaMaNeal nel 198113], si compone di 4 zoné&

cuii ndividuazione B fondament al e per che
del |l 6adenocarci noma B S i[X4]p com déifica a por z
localizzazione posteriore. Le sequenze di RM pesate;ioodtituiscono la
metodica i deal e per inadellprosthta comesedud 6 ar c h
evincere dalla figura 11. Nelle sequenze pesateT:invecela suddivisione in

zone non e possibile e la prostata appare omogeneamente di basso segnale,
nonostante questa tecnica Vvieenwaianchoes

fenomeni emorragici podtiopsia (figura 112).
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Figura 1.11 Anatomia della prostata individuata tramite una sequenza di acquisizioneBnpdssibile
individuaretramite la freccia rosda regione periferica in basso, dove si forma lggmaranza dei tumori
alla prostata.

Figura 1.12 Sequenza in ifldove € possibile individuare eventuali ematomi post esame bipptiote

evidenziato dalla frecciarossachdii ca | a zona pi % chiar a, dove si trov:
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N e imlaging RM dd#la prostata la sequenza in & essenziale per ottenere una
corretta differenziazione tra la regione periferica e quelhtraletransizionale,

che si basa esclusivamente su una lieve differenza in termini di contenuto
acquoso. | limiti che conducoradla necessita di integrare la sequenza ytdn
tecnichemultiparametribe di acquisizione sonta difficolta diidentificazione

di lesioni uniche in zona transizionale, la sottostima di forme multicentriche, la

scarsa specificita nella caratterizzazione eolamconoscibilita di recidive.

1.2.4 Perfusione

LOi magi ng @armetedisfudiastipassaggio transiente di un bolo

di mezzo di contrasto mediante una scansione dinamica rapida. Durante i primi

anni di applicazione della RM si pensava che questa tecnica non avrebbe avuto

bi sogno di mezzi di cont rrarasto otringeca i f i ci a
della metodica. | mezzi di contrasto paramagnetici piu utilizzati nella pratica

clinica sondasati sul gdolinio. Sono dette paramagnetiche quelle sostanze che,

essendo dotate di elettroni spaiati, presentano suscettibilita magneditbeapo

lgadol i ni o spesso viene | egato ad agent
tossico degli ioni liberi.

Il meccanismo di azione dei mezzi di contrasto in RM é quello di influenzare la

densita protonica o i tempi di rilassamento. | mezzi di estir basati sul

gadolinio abbreviano sia;the T con effetto preponderante sul&basse dosi

di mezzo dicontrastesul ba do s i pi % allaprestatadisfrutftad e s a me
| 6accorciasmemntnad od d |0 el u aBoenbergeldi Sol omon

- — 1 0Q(1H
In questa equazionedrappresentaildpr i ma del | 6i ni exzi one d
guel | o do p o:il toéfficianteelizilassamentoenolecolare (misurato

in mmolis?), che dipende dallconcentrazione djadolinio nei tessuti.
Lo studio dinamico della prostata si basa sulla valutazione della neo angiogenesi

del tumore con un aumento del segnalédl tessuto neoplastico per maggiore
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accumulo di mezzo di contrasto nello spazio eg#lulare rispetto al tessuto

sano (figura 1.3).

Figura 1.13 Acquisizione in perfusione assiale durante la somministrazione del mezzo di contrasto
paramagnetico mediante iniettore automatico (25ifa3iminuti). Le zone piu chiare sono quelle che

prendono maggiore contrasta centro della prostata, indicata dalla freccia rossa, si trova un maggiore
accumul o dovuto a tessuto neoplastico; l e frecce b
caratterizzati da un accumulo di sostanza paraniiagrdi contrasto.

Lo studio dinamico di perfusione ha una sua interpretazione qagamtitativa
attraverso | e curve dell éintensit”™ del
classificazione e stata effettuata tramite i diversi comportamenti delladpoa

aver raggiunto il picco di massima intensita (figuratl.$e il plateau pogticco

presenta un progressivo aumento del segnale il comportamento € di tipo benigno;

se invece il plateau si mantiene costante nel tempo allora la situazione é
indetermirata; se infine il plateau e caratterizzato da un suo -‘washate,

ovvero di perdita di presa di contrasto nel tempo, € sintomatico di una lesione
neoplastica. Uno degli scopi della collaborazioné delE s p Eigica Medida n

col clinicoe quelladiaiggr | o i n undéinterpretazione s

immagini, ad esempio cercando @istrarre nuovi parametri eventualmente
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correlabili alla valutazione clinica del caso. A questo proposito esistono altri

fattori della curva che si potrebbero analizzeoene ad esempio: il wash in,

ovvero la pendenza massima della curva nel TTP (Time To Peak) della figura

1.14; | 6onset time, ovvero il tempo di co

enhancement), valore di enhancement del picco.

Classificazione dalle caratteristiche di contrasto

TTP prugr!ﬂiincqnir::tn ;
Intensita ; plateau
del
segnale
pendenza
!
|
ONSET

Figura 1.14 Classificazone delle curve di perfusione a seconda del comportamento del plateau seguente

al picco di massimo segnale di presa del mezzo di contrasto.

1.2.5 Spettroscopia

La spettroscopia in RM consente di anal
specifici metabliti coinvolti nello sviluppo del tumore permettendo una
mappatura di tutti i tessuti in maniera non invasiva. Sin dalla sua introduzione

questa tecnica h@ermesso di forniral clinico informazioni quantitative sugli

spettri di ciascun metabolita con approccio molto diverso rispetto al comune

imaging radiologico.

Il principio fisico su cui si basa e dovutocancettogia introdottod i chefnical

shifto che adesso verra affrontato in maniera piu approfondita. Il campo
magnetico esternog® generatper mezzo delmagnete L6i ntensi t ™ del
magnetico al nucleo é direttamente proporzionale alla frequenza di risonanza

medi ante il noto fattore giromagnetico
per | a quasi t ot arecisamated? &8MHp/T16]tquindi , i | cC
i n unoap p alr praoniisuenano a @arca329 MHz. Le differenze di
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frequenza dovut echascheimal diversi medbdit Jomooni c o
nell 6ordine di dspettaiatsegnalgpeotorticodn 29 MHz,d i Hz
ma ogni elemento chimico ha una sua frequenza di risonanzpecheete di
identificarl o wuni vocamendrnendialnclinibon danal i
i nformazioni sulla composi zione dei tes
Lo spostamento chimico viene calcolato come la differenza rispetto a una

frequenza di riferimento e, come gia descritto, si misura in ppm (equdz@®ne
1T ——pm (1.6
Negli spettri di protoni lo zero di riferimento era un composto che in realta non

e presente nello spettro, ma che viene utilizzato per ragioni stftiche E6 pi %

utile una scala in frequenza (figura8).the tenga conto delle differenze rispetto

al valore di freqmeriiecim@entalel | 6acqua, pres
NAA
Intensita
l (umita arbitraris)

100

Acqua [ 0
| _ w
] i |
| | 40
| |
| |
L %l | 20
_ W LY
J i |
; " o
[l I i\ 1 ‘I 1
Ui 20
!
lj A0
206 100 100 et ] -300 -4 500
Frequenza H=
I |
T 1) 5 4 3 2 1 o -1 =2 =3
Spostamento chimico ppm

Figura 1.15Rappresentazione di una scala di spostamento chimico. Lo zero della scala in Hz ¢ la frequenza

dell 6acqua mentre nella scala ppm |l o zero =~ la frequ

Lo spettro protonico € ottenuto da uresformazione di Fourier del segnale. La
trasformata € un metodo che calcola le intensita del segnale in funzione della

frequenza. In figura 16lvi € la rappresentazione pittorica di un segnale di
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spettroscopia RM (b) ottenuto dalla somma di frequenzgsk (a). Dal segnale
complessivo si ottiene lo spettro (figura?),la cui larghezza di banda dipende
dalla velocita di campionamento del segnale di dominio temporale che e

del | 6ordine di poche centinaia di Hert z.

ia) (b)

Figura 1.16 1l segnale di spettroscopia RM é ottenuto dalla somma di segnali di frequenza diversa. Se si
sommano le tracce in (a) si produce un segnale complessivo come quello in (b). Il segnale in (b) & un tipico
segnale di spettroscopia, definito come FID, di omicsillustrate solo le parti reali. Lo spettro ottenuto da

questo segnale € in figura 1.1

_

Figura 1.17 Trasformata di Fourier del segnale della figurallllsegnale di sinistra ha un decadimento
breve e, di conseguenza, un picco ampio. |l segnddsiaa ha invece il decadimento piu lungo. Le aree di

picco sono ugual:i poich® | é6intensit”™ del pri mo punto
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La figura 1.7 mostra tre diverse risonanze con la stessa area di picco, che puo
esserestmatdal | 6al tezza del picco moltiplica
FWHM é inversamente proporzionale alla costante del tempo di desadim

del segnale RM (equazioried). La costante di decadimento & parzialmente
influenzata anchel al | & 0 mo g e n emagnéticodnetdl sensa e ptite

| 6appl i cnaoz ifcsnhel mdmi diwga procedwravaBassomizzazione

del |l 6omogeneit ™ dheallunga ibThepiducertagpgssilelitadic o ,
Ssovrapposi zione dei picchi aueme nt andor
del | 6altezza del picco il rapporto segn
| software utilizzati per elaborare gli spettri protonici hanno come comune
denominatore | a soppressione del segnal
ordini di grandezza superiori rispetta quella dei metaboliti oggetto

del |l 6i ndagine. Per ottenere | e informaz
il volume di interesse. Sono disponibili diversi metodi di selezione del volume,

ma nello studio svolto in questa tesi la tecnica utilizeagtata la PRESS (Point

RESolved Spectroscopy), il metodbo e | e rzegliospe#tri protonici. La

sequenza di acquisizione include un impulso di eccitazione a 90 gradi seguito da
dueimpulsi di eco a 180 gradi.

Nella spettroscopia della prostata i metabali interesse sono: citrato (Ci),

creatina (Cr) e colina (Ch). Lo studio valuta la concentrazione nella prostata di

questi tre composti: il citrato, che &€ normalmente presente nella prostata sana; la
creatina, che puo aumentare nella flogosi ed in ityttocessi proliferativi; la

colina, specifico metabolita di una trasformazione neoplastica. Il risultato & uno

spettro (figura 1.8) che diventa caratteristico nel distinguere un sospetto di
neoplasia da uno di flogosi o di ipertrofia.
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Figura 1.18Tipico spettro da una prostata sana, con elevati valori di citrato e bassi valori di colina. Si noti
la voxelizzazione della prostatarimafigura in alto a sinistra) in 30 zone. In ciascuno di questi voxel &

possibile ottenere uno spettro relativo a quieltaizzazione anatomica.

Il parametro analitico piu comune nella valutazione degli spgtrerati nello

studio spettroscopico della prostatdl rapporto tra la somma delle aree dei

picchi gaussiani della colina e creatina con quello del citya8p. Valori

magagiori di 1 di (Ch+Cr)/Ci songeneralmentendicatori di neoplasia, sebbene

la tecnica sia ancora in fase di consolidamento nel fornire soglie quantitative

oltre le qual ci sia certezza dpresenza duna neoplasi§l9]. Malgrado tali

incertezze, la metodica appare, nel caso dpecidella prostata, di ausilio

all 6i magi ng mor f olzogoaziec soprafuND ajeessguantd i n T
prerogative: maggiore accuratezza nella misura del volume del tumore,
compatibilmente con la risoluzione della metodica (circa 0,5) d20];

localizzazione del tumore intra ghiandolemec c er t ament o del | 6agag!
correlazione tra | 6elevato valRlpre di co
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1.2.6 Diffusione

La diffusione (DWI) sfruttailmov ment o del l e mol ecol e doe
componentiissutali (membrane cellulari, macromolecole) valutandone la liberta

di movimento, in un classico esempio di moto browniano. Questa tecnica

fornisce informazioni qualitative e quantitative che riflettda cellularita e

| 6i nt egri t ™ deduihde intagrativeispedtcmalle informazioni

forntedd | a RM mor fol ogica convenzional e.

nei tessuti biologici € inversamente proporzionale alla cellularita tissutale e

al 6i ntegrit T22i@4 Il inowimente di molexaleadi acqua € piu

limitato nei tessuti ad alta densita cellulare e con membrane intatte, come ad

esempio in un tessuto neoplastico. Questo movimento puo essere rilevato alla

DWI come udatt enuazi one nell édintensit?@ di
proporzional e alqguagr ado di mot o dell dac
L6éi maging di diffusione ~ tipicamente e

Echo nella quale vengono aggiunti impulsi di gradiente che fanno variare

l i near ment e | 6omogenei t” del campo ma g
precessione e proporzionala forza magnetica, i protoni danno inizio alla
precessione a ritmi diversi, con conseguente dispersione della fase e perdita di
segnale. Un altro impulso di gradiente viene applicato nella stessa direzione ma

con magnitudo opposto per rimettere in fgespin. L'orientamento non sara

perfetto nel caso in cui i protoni si siano spostati durante l'intervallo di tempo tra

gli impulsi e il segnale misurato dalla RM sara ridotto. Questa riduzione del

segnale a causa dell'applicazione del gradiente di impudsessere correlato

alla quantit?@ di di ffusione I4hla st a a\
sensibilita di tali sequenze pu0 essere variata modificando il gradiente di

ampi ezza, |l a sua durat a, e |l dintervallc
pratica clinica questa sensibilita puo essere modificata mediante un parametro,

d e t t-voa | fibemine storicarattod al | darti col o di riferi

Tanner del 1965, dove veniva descritto il metodo di gradiente di diffugéhe
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lb-val ue =~ un fattore che indica | 6dampi e.
guesto valore e maggi or geeilsgmaléRMale f f et t o
baseline (con b=0) e D e il coefficiente di diffusione, il segnale S dopo
| applicazione del gradiente di diffusi
Y O'YQ  (1.7)

Il termine esponenziale si comporta in maniera analoga a qUefleiatrodotto
nell 6equazliloneallor4e di b ~ selezionato
generalmente da 0 a 2000 s/fanha scelta ottimale del -Balue non &
chiaramente definita e dipenda numerosi fattoriquali 6 i nt ensi t ~ del
magnetico, il numero medidi segnali, le caratteristiche anatomiche e la
pat ol ogi a esami nat aconmNagriete &deakboxampo (8T | | a p
comunemente vengono utilizzativalue 0, 400, 1000 e 2000 per inigliore
caratterizzazione con diverse intensita di gradjesdsdizione non realizzabile
con campi di minore intensita (1,5T) che garantiscono-uallle massimo di
1200 Il passaggio successivo € la ricostruzione della mappa del coefficiente
apparente di diffusione (ADGhediante la seguente equazione:

606 -1 — (1.9
L6equa zifamsee inform8zioni quantitative sui processi diffusivi,
eliminando gli effetti dovuti alla pesaturaia@er | 6acqui si zi one. (
| 6 i mmargihate@cquisita non € una mappa di ADC, bensi pesata in
diffusione e in % Loeffetto deepotar efppdsatiiucroantiami
| 6i mmagine rendendola pi% o merer scur a
ovviare a questo problema si preferisce passanaadappa.
La mappa € una pura visualizzazione di valoADdC. Le intensita del segnale
sono oppost e a quelle dell 6i mmagine di

confusione aRadiologo in fase dvisualizzazione (figura 1.19).
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Figural1.19Di f f erenze tra undi mmagi ne IiINrlDWIlace uliéd guiomal eém
vi =~ evidenziata undarea iperintensa nell 6emisfero c

in ipointensa. L6&6i mmagine ADC risulta banal mente il

| tessuti con valore basso di ADC appaiono isaan un contrasto sempre piu
chiaro all daumentare del |l 6 AD&se nell val or
tessuto sano & comunemertorno a valori superiori a 10810° mmn/s.

Tuttavia ron esistattualmentaina soglia che distinguatéssuto sano da glo

malato. A causa di cianolti studi odierni sono orientatila ricerca diuna

correlazione tra il grading della malattia e il valore di AD&yvero

al | 6i de ndiunbiomarier daatiizzare sia in fase di stadiazione che di
successivaverifc del | 6ef fi d2i@8la del |l a terapia
Sebbene undi nfor mazi one descrvelelorspazie,i onal e
spesso si usano anche piu direzioni usando un tensore di diffusiondZ8JT1)

Il tensore e calcolatper queste immagini da sorgenti medlirezionali usado

una tecnica di calcolo attraverso una regressione lineare che migliora

| accuratezza e il rapporto segnal e/ rum
Lo spostamento di una singola molecola di acqua che si verifica nel canso di

processo diiffusione & stimato in circa |®m. Considerando che le dimensioni

delle cellule nel corpo umano sono attorno ai 1030, le informazioniornite

dalla DWI riflettono i cambiamenti che si verificano in una scala cellulare.
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Grazie a cio, la DWrisulta esser@ino strumento vantaggioso per valutare i

cambiamenti nel microambiente tumorale.

L6i maging di D Wi ~ Cc ar iatdineovimenta e, dio da e
conseguenza, richiede | utilizzo di s e
Recentemente sono state svilupeiebi ne di gr adi ent-e ul tr a

planar imaging (EPI), con acquisizioni intorno ai 100 millisecatti, vengono
usateper misure di diffusione di organi inteadldominali e della prostafdl].

LOEPI moltopsensibile alla distorsione geometrica e agli artefatti da

suscettivit™, quindi , nell dacquisi zione

buono shimming ed una riduzione del tempo di eco. Lo shimsiiragtiene
posizionado di alcune bobinsupplementari oltre a quelle di gradiente. Queste
bobine hanno | 6obi et t i,waquindiicorrentiperar e
annullare le imperfezioni e le non linearita del campo magnetico principale, in
modo tale da rendereoBl pil omogeneo possibile amtenendo costante la

frequenza di Larmor nella zonainicu si  vuol e generare |
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1.3 | | ruol o del | 6Esperto

nell i maging multi par ame
Magnetica
1 ruol o dell 6Esperto in Fisica Medica
|l a garanzia della qualit”™ delle prestazi

ospedaliera, un compito di didattica e di ricerca scientificanetuolo datrait

d @nionin ungruppo multidisciplinare di figure eterogenee presenti nei reparti

di Diagnostica per Immagini, Radioterapia e Medicina Nucleare. Le tre aree
dovrebbero teoricamente essere praticate alla stessa maniera nel percorso
lavorativo del professioniat sebbene la realtd spesso imponga una maggiore

concentrazione nella garanzia della qualita della prestazione, per mancanza di

forzal avoro all é6interno del reparto.

Uno degl i scopi di guesta tesi o di di
FisicaMedia si a di <cruciale i mportanza all 0i
nell 6ottica di un | avoro di Esperoier c a. L e

Fisica Medica lo pone in un ruolo fondamentale nei metodi di quantificazione e
valutazione delleimmagid del dato clinico. Lbéanalis
perd essere integrata dal parere clinico del medico, in una collaborazione
continua e con | 6obiettivo finale di mi
| possibili sefipariameeéelli ciomagi RM mal € ui
Medica puo fornire un importante contributo sono:

T Lo sviluppo e | 6ot t i meélabaaazianedi RM de i S
in collaborazione con le aziende costruttritid ot t i mi zzazi one
software di acquisimne di RM e un processo importante per migliorare
l a qualit”™ dell 6i mmagine radiol ogica
| avoro complesso che si pu, ottenere

una lunga fase di testing, da svolgere spesso anchiabarazione con
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|l e case costruttrici del |l e apparecch
Medica e cruciale perché puo tradurre le esigenze cliniche del radiologo

in modifiche dei software, soprattutto in quelli di pekiborazione

del | 6i mmaRM mukiparamkgritalciascuna delle tecniche ha il
proprio protocoll o di acquisizione,
mirata al tipo di metodica. In un di

e quello di ottenere dei compromessi tra le diverse rg@p

del | 6i mmagine riducendo tuttd.i gl i e
del | 6i mmagine, che provocano una rap
alla realt ™. Ad esempio nell 6el abor
anal i si spettr os cmalziare d tipo di dnetedbaitht e p u .,

che vuole mettere in risalto, scegliendolo a seconda della caratteristiche

del tessuto oggetto dell i ndagine.

| controlli di qualita in RM, integrando i classici controlli con analisi piu
focalizzate sulle nuove tecniche dcquisizione. Una trattazione piu

completa e riservata nel paragrafo seguente, dove vengono prima
descritti brevemente i controlli di qualita classici e poi gli innovativi

controlli di qualita legati alle nuove acquisizioni multiparametriche in

RM.

lcont ri buto nell danali si statistica d
model |l i zzazione dell 6informazione cl
valutabile oggettivamente. Questo € un settore che dovrebbe essere
assegnato ad uno statistico, ma spesso queste figuassente nel

supporto alla ricerca clinica e quindi puo essere demandato ad una figura

con unoottima formazione di tipo mat
Medica. Il primo passo € quello della raccolta di informazioni finalizzata

ad ottenere unamiglor e comprensione dell e <cau
delle modalita di diagnosi e di trattamento. Successivamente si passa ad

una pianificazione ed una definizione degli obiettivi specifici che il
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clinico vuole raggiungere e che verranno ottenuti mediantepafica
tecnica statistica, scelta dall 6Espe
report statistico vengono poi discussi col medico prima di una

validazione definitiva in termini di pubblicazione scientifica.

1.31 | controlli di qualitd classici in Risonanza

Magnetica

| controlli di qualita delle apparecchiature di RM sono definiti in Italia dal D.M.

del 02/08/199132]e si | i mitano a pochi parametr.i
del | 6i mmaswrsione geonletaca ddi il rapporto segnale/runidgg

Non esistendo dei protocolli di qualita definiti in ambito nazionale, i riferimenti

sono quelli EurospifB4,35] della National Electric Manufacturers Association

(NEMA) [36]e del |l 6Ameri can Association of P h
[37]. I protocol I Eurospin sono caratter |
acqus i z i oni a st r adbiettvosdi watutare da capacita ain | 6
caratterizzazione tissutale da parte dei tomografi RM. La NEMA si concentra

anche su parametri di non imaging come il rumore acustico, i gradienti magnetici

ed il tasso di assorbimento specifico (SAR) della radiazione eleitpoetica nel

Corpo umano. L6AAPM fornisce un otti mo
indicazioni sulle tolleranze da seguire nei controlli.

Le procedure dbébesecuzione dei control |
varieta e tipologia di fattoriegate alla modalita di acquisizione del tipo di

sequenza. In generale € importante seguire alcune indicazioni fornite dai
protocolli internazionali per garantire la bonta del risultato. Per effettuare le

mi sure esistono dei f (@afnit pwrca IPp.rd>0W)otad ida
0, nella maggior parte delle realta ospedaliere, si utilizzano i fantocci forniti dalle

case madri delle apparecchiature, coi quali perd non &€ sempre possibile effettuare

tutti i controlli.
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Figura 1.20 Fantoccio EUROSPIN. Soritbustrate le diverse sezioni del fantoccio: la TO1 si utilizza per
| uni formit”, il ghosting e il SNR; il TO2 per | e di
eventuali deformazioni e la posizione dello strato; il TO4 per la rismtazispaziale; il TO5 per

| 6accuraeTezza di T
Undaltra discriminante nei controlli di
analisi presente sul tomografo. Si trov

il valore medio del pixel di una ROI la sua deviazione standard, ma per
analizzare tutti i parametri, soprattutto quelli di non imaging, € necessario spesso
estrarre i dati per analizzarli con dei software separati.

Léoavvento clinico di tecniche ct@ame | a d
guestione di proporre adeguati protocolli per verificare la qualita delle immagini

di queste acquisizioni. Non esistono ancora direttive definite ma sono state
effettuate diverse proposte di verifiche da vari gruppi di st{@8). Presso

|l 6A. O. E. ACanni zzarod sono stat.i appron
gueste due tecniche, in aggiunta ai protocollegiatenti, dopo una verifica della

letteratura esistente.
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1.32 | controlli di qualita in diffusione

La tecnica di diffusione &€ ampiamente utilizzata sia nella clinica che nelle
applicazioni di ricerca in RM. La ripetibilita delle misure di ADC dew®
essere adeguatamente verificata mediant
che garantiscano | 6affidabilit”™ del dat
nella redazione di un protocollo:
l)data | 6ampia variabil i t’nletleeatulae mi su
[39,40] e necessario uno studio preliminatella composizione dei
fantocci. La letteratura descrive fantocci composti da materiali, come ad
esempio gli alcani, che riproducono le proprieta di diffusione tissutale
[41].
2) E Ghecessario il monitoraggio della temperatura, fattore cruciale in un
moto browniano[42,43]. In caso di misure a temperature diverse e
importante calcolare dei fattori penormalizzare adina temperatura di
riferimento.
3)La possibilit”™ di esegui-vatue, uindic qui s i z
la valutazione della dipendenza da parametri come i gradienti di
sensibilita di diffusione e di imaging per i bassidue[44], ed il rumore
dalla distribuzione di Rice ad altialue[45].
Yy Undaltra criticit”™ — quella di mi ni mi
parassite. Queste correnti sono dovute alle variazioni di campo
magnetico che attraversa un conduttore. Il moto relativo genera la

circolazione di elettroni, e quindi corrente, nel conduttore.

Esistono dei protocolli standardizzati di controlli di qualita in diffusione, come

riportato da Jonegl6] e da De Santis et d47]. Léidea  quella d
fantocci cilindrici pi eni ddacqua e droc
sostanze con alcune indicazioni: laseifantoccio dentro la sala di RM almeno

un giorno prima per raggiungere | dequil
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centro della bobina a radiofrequenza e
dello scanner; aspettare almeno 30 minuti dopo axszipnato il fantoccio per
stabilizzare | 6acqua al Ssuo interno; re
dopo | é6acquisizione in una posizione il
volta ottenuto il dato, si puo analizzare prendendo il valore naslipixel in

una regione dointeresse (ROI), al centr
conto delle variazioni di ADC in funzione della temperatura, € utile normalizzare

rispetto ad un temperatura di riferimefd®]. Generalmente si usa il valore di

20°C assumendo una dipendenza lineare della temperatura tra 18°C e 24°C.

(@)m il::fnlare (b) E}EE 8000
| 6000
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o 2000
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Figura 1.21 Immagini assiali da un fantoccio di tipo PDMS (polidimetilsiloxane) a b value di 0%/mm

o

(a,b), 1000 s/mfi(c,d)edins ot t razi one doéi mmagine (e, f). Le i mmagi ni

a b=0 sottratta da quella a b=1000. Le scale di grig
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Profilo ADC

I I
Distanza (mmi)

Figura1.22Val ut azi one del | duni f o r(imabiie adieidtrdg@anAl 2l@ivoi n un f an:
profilo (immagine a destra)

L6obiettivo futuro  quello di fornire
scientifica internazionale per garantire la qualita della tecnica di diffusione,

tenendo conto di tutte lgroblematiche dipendenti dalla singola macchina che

possono fuorviare nella stima dei valori di ADC. Un potenziale passo in avanti

si potrebbe fare acquisendo dati in vivo, da pazienti o volontari, oppure
quantificando le differenze tra i diversi scanpeesenti sul mercato. Questa

tematica e stata affrontata recentemente in uno studio multicentrico di ADC in

pazienti affette da tumore alla mamme#s8]: nell 6articol o si
considerando le differenze tra i gradienti non lineari attraverso dei parametri di
correzione, gli interconfronti coincido.

I n un futuro non remoto | e grandezze r
potrebbero diventare dei potenziali biomarkers negli studi clinici. Il loro ruolo
diventerebbe analogo a quello degli indici metabolici PET in Medicina Nucleare

[49]. Ovviament e un tal e risultato pres.|

indipendentemente daéntro e dallo scanner con cui sono stati ottenuti.
1.3.3 | controlli di qualita in spettroscopia

Il controllo di qualita nella spettroscopia localizzata vivo € dettato da

numerose esigenze, tra cui particolare rilievo assume quella di verificassesu
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qguantitativa, |l a | ocalizzazione spazia
sequenza di impulsi.

Per localizzazione si intende il processo per cui viene massimizzato il segnale
spettroscopico proveniente dal volume di interesse (VOI) in un corpo,
minimizzando al tempo stesso i contributi dei segnali provenienti dalle regioni

esterne a tale volum0]. Numerosi fattori possono creare incertezze nella
localizzazione realizzata mediante spettroscopia nucleare. Perdite di segnale
possono essere dovute ad imperfezioni r
della magnetizzazien al | 6i nterno del voxel stesso,
deviazioni del profilo di strato dalla forma ideale. Possono anche avvenire
contaminazioni di segnali provenienti da regioni adiacenti al volume selezionato,

errori di sottrazione del segnalénoperfezioni nel profilo degli strati selezionati

[50] (figura 1.23).

- Perdita segnale

Voxel ottenuto dalla

eccitazione selettiva di—— lf —

spin ! y Contaminazione
| ~

Figura 1.23 Perdita e contaminazione del segnale di spettroscopia in VOI selezionato mediante una

sequenza di impulsi di localizzazione metimensionale.

Come per le altre tecniche esistono diversi fantocci per testare la qualita

del |l 6acquiilsipgriiomei pnao basil are ~ che il
di sostanze di quantita nota, tali da dare luogo a segnali spettroscopici singoli,
avent.i Spost amenéd b @ Kdspettivhtempi di diassaments i , a
longitudinale T1 e Ti2. Atitolo esemplificativo viene mostrato il fantoccio della

figura 1.24.
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Figura 1.24Rappresentazione dei segnali di spettroscopia ottenuti da fantocci con due zone caratterizzate
da sostanze con diversi spostamenti chimniei 2. ie acquisizionisonobte nut e con e senza | 6ap

di sequenze di localizzazione di volume.

| parametri specifici dell &dacquisizione

- Lalnearita t ra | 6i nt en scontld contenmtrazioseedgin a |l e
metabolitao conil VOI selezionato. Per ferifica della dipendenza dalla
concentrazione si possono usare dei volumi uguali prefissati di
concentrazioni differenti della stessa sostanza, mentre per la verifica
della dipendenza dal volume é sufficiente effettuare misure cambiando
la dimensione deVOl selezionato.

- Lo spostamento chimi¢da cui differenza puo variare col metodo
utilizzato. La misura pu, deer e i nfo
sull deventuale presenza di correnti
dallo spegnimento veloce dei grawiti di campo. Per misurare questo
valore si riporta la differenza di spostamento chimico dello stesso
metabolita in due acquisizioni differenti, ad esempio tra lo spettro
localizzato e quello non localizzato.

- Larisoluzione spettraledefinita come la lghezza del segnale tra 1/2 ed

1/10 dell daltezza massi ma di pi cco.
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