(

- J Tampereen yliopisto

Laura Ala-Aho

KONTRASTIAINEEN KAYTTO
PEHMYTKUDOSTEN
MIKRO-CT-KUVANTAMISESSA

Kandidaatinty6
Teknis-luonnontieteellinen tiedekunta
Tarkastajat: Prof. Jari Hyttinen

TKT Jouko Nieminen

Huhtikuu 2020



TIVISTELMA

Laura Ala-Aho: Kontrastiaineen kaytté pehmytkudosten mikro-CT-kuvantamisessa
Kandidaatinty®

Tampereen yliopisto

Teknis-luonnontieteellinen

Huhtikuu 2020

Tietokonetomografia on yleinen |adketieteellinen kuvantamismenetelmd, joka kayttda apu-
naan réntgensateita. Tietokonetomografia lyhennetaén yleensa CT. Mikro-CT:n resoluutio on pa-
rempi kuin |aaketieteellisen CT:n. Mikro-CT:lla voidaan kuvata seké biologisia naytteita, etta muita
kappaleita. Lisaksi mikro-CT:n avulla voidaan tutkia kappaleen mikrorakennetta ilman, ettad kap-
pale taytyy halkaista.

Tama tyd on kirjallisuuskatsaus. Sen tarkoituksena on ottaa selvad, miksi kontrastiaineita tar-
vitaan pehmytkudosten mikro-CT-kuvantamisessa, mihin niiden kayttd perustuu ja mita eri aineita
on tutkittu ja kaytetty.

CT-kuvan muodostuminen perustuu aineiden erilaiseen kykyyn absorboida réntgensateilya.
Tama aiheuttaa eri rakenteiden vélille kontrastin CT-kuvaan. Pehmytkudokset absorboivat satei-
lya heikosti, joten eri pehmytkudosrakenteiden vélille ei saada kunnollista kontrastia CT-kuvassa.
Taman takia kuvantamisessa kaytetdan kontrastiaineita. Kontrastiaine voi sitoutua kudokseen tai
se voi toimia myds sitoutumatta, kuten verenkiertojarjestelman kuvantamisessa. Kontrastiaineen
avulla eri osien valille muodostuu kontrasti ja kuviin saadaan esille eri rakenteita.

Elohopea(ll)kloridi HgCI, vaikuttaa lupaavalta kontrastiaineelta kaytettdvaksi pehmytkudosten
mikro-CT-kuvantamisessa. Se tunkeutuu hyvin kudosnaytteeseen ja sen avulla saadaan erottua
monia eri anatomisia rakenteita toisistaan. Lisaksi sen avulla saadaan erotettua myds esimer-
kiksi lihaskudoksen sisaiset rakenteet toisistaan. Sen huono puoli on kuitenkin myrkyllisyys. He-
matoksyliiniin ja eosiiniin perustuva varjéys on yleinen histologiassa, mutta naiden yhdisteiden
yhteiskaytt6& kontrastiaineena voisi kokeilla myds mikro-CT-kuvantamisessa.
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1 JOHDANTO

Tietokonekerroskuvaus eli tietokonetomografia (engl. computed tomography) on laéke-
tieteellinen kuvantamismenetelma3, joka perustuu réntgensateiden kayttéén. Tietokoneto-
mografia lyhennetaan yleensa CT. [1, s. 6] Mikro-CT-laite ja |aaketieteellinen CT-laite pe-
rustuvat samoihin fysikaalisiin periaatteisiin. Erona niiden valilla kuitenkin on, etta mikro-
CT-laitteen resoluutio on parempi. [2] Mikro-CT-laitteella kuvattaessa resoluutio on mikro-
metrin (1078) luokkaa, kun tavallisessa CT-laitteessa resoluutio on millimetrin (10-3) luok-
kaa [3]. Laitteissa on eroja my0s siind, mika osa pyorii ja mika pysyy paikallaan kuvan-
tamistapahtumassa [4]. Lisaksi mikro-CT-laitteella kuvataan biologisten naytteiden liséksi
myds muita materiaaleja [3].

CT-kuvantamisessa voidaan maarittda halutun paksuinen leikekuva. Kuva kertoo kuvaus-
kohteessa tietylla tasolla olevista rakenteista, jolloin eri syvyyksilla olevat rakenteet eivat
kuvaudu péallekkain haitaten kuvan tulkintaa. Useista eri suunnista otetuista kaksiulottei-
sista rontgenkuvista rekonstruoidaan tdma kolmiulotteinen leikekuva. Kuvaa voidaan tar-
kastella poikkileikkauskuvana tai siitd voidaan rakentaa kuva, joka vastaa kolmiulotteista
kohdetta. [5, s. 45, 62, 68-69] Kolmiuloitteisten kuvien avulla voidaan ndhda kuvatta-
van kappaleen sisarakenteet, kun taas kaksiuloitteisten kuvien avulla voidaan ndhda vain
kappaleen lapi. Kappaleen sisdosia pystytadn tutkimaan mikro-CT:n avulla ilman, etta
nayte taytyy halkaista. [3]

Tassa tyossa tarkastellaan kontrastiaineen kayttdmista mikro-CT-kuvantamisessa. Kont-
rastiaine (engl. contrast agents, contrast media tai radiocontrasts) tarvitaan, jotta saa-
daan parempi kontrasti kuvaan kuvattaessa pehmytkudoksia CT:lla. Kuvantaminen pe-
rustuu rontgenséteiden absorptioon kudoksissa. Eri kudoksien ja aineiden absorptiokyky
eroaa toisistaan, joten niiden valille saadaan kuvaan kontrasti ja talléin materiaalit voi-
daan erottaa toisistaan. Sateilyn absorption maara riippuu kudoksen fysikaalisista omi-
naisuuksista. Pehmytkudosten ominaisuudet aiheuttavat sen, ettd niistq saatavat kuvat
ovat laadultaan heikkoja erotuskyvyn suhteen. Kontrastiaine aiheuttaa kudosten valille
paremman kontrastin. Talléin myds kuvista saadaan selkedmpia. [4]

Ensin luvussa 2 esitellaan mikro-CT-kuvantamismenetelmé seka kuvantamiseen tarvitta-
vien réntgenséteiden tuottaminen. Luvussa 3 kerrotaan materiaalin fysikaalisista ominai-
suuksista, jotka vaikuttavat kontrastin muodostumiseen sekd harmaasavyarvoista, joita
kaytetadn kontrastin maarittdmisessa. Luku 4 keskittyy rontgensateilyyn ja sen ominai-
suuksiin. Luvussa 5 kerrotaan eri kontrastiaineista seka niiden vaikutuksista mikro-CT-
kuvantamisessa. Lopuksi yhteenvedossa on koottuna tekstin keskeisimmét asiat.



2 MIKRO-CT-KUVANTAMISMENETELMA

Mikro-CT-kuvauslaite perustuu samoihin fysikaalisiin periaatteisiin kuin kliinisessa kuvan-
tamisessa kaytettava CT [2]. Laitteissa on kuitenkin muutamia eroja. Esimerkiksi kliinises-
sa kuvantamisessa kaytdssa olevissa CT-laitteissa rontgenputki ja detektori pyérivat ku-
vattavan kohteen ympérilla. Mikro-CT:ssé& sen sijaan réntgenputki ja detektori ovat yleen-
sé paikallaan ja kohde pyorii. [4] Lisaksi laitteiden resoluutioissa on eroja. Tarkein re-
soluutiota rajoittava tekija on elektronien ja réntgenputken anodin vuorovaikutusalueen
(engl. focal spot) pinta-ala [2]. Mikro-CT:n resoluutio on parempi, koska vuorovaikutusa-
lueen pinta-ala on selvasti pienempi mikro-CT-laitteessa kuin Kliinisessa CT-laitteessa [4].

Mikro-CT-laitteen resoluutioon vaikuttavat myds vokselin koko, geometrinen suurennos,
signaalin suodatukseen kaytetty algoritmi (engl. filtering algorithm) ja naytteen pyoéritys-
mekanismin stabiilius [6, katso 7]. Mita pienempia ovat vokselin koko [4] ja geometrinen
suurennos [6], sitd parempi on kuvantamislaitteen resoluutio. Resoluutiota parantaa myds
suodattimen kayttd, silla se vahentaa kuvan sumeutta [8]. Suodattimen toimintaperiaat-
teesta on kerrottu tarkemmin tdman luvun lopussa. Lisaksi kohde saattaa liikahtaa vaéarin
suhteessa laitteiston muihin osiin, jos naytteen pydritysalustan liike ei ole vakaata. Koh-
teen liikkahtaminen heikentaa resoluutiota [5, s. 57]. Mikro-CT-laitteiston pdédkomponentit
ovat esitettyna kuvassa 2.1.

Etaisyys lshteests detektoriin (SDD)

3 . Valokuituinen kaventaja

Etdisyys lahteestd |

objektiin (SOD) | / CED-ketino
Mikro-fokus- /
rontgenputki

/ Detektori
Pyoriva alusta
Kontrolleri Tietokone ja naytté  |—

Kuva 2.1. Mikro-CT-laitteiston eri osat, perustuu ldhteeseen [6].

Laitteiston osat ovat mikro-fokus-réntgenputki (engl. micro focus X-ray tube), pyoriva
alusta, valokuituinen kaventaja, korkearesoluutioinen detektori, CCD-kenno (engl. Charge-
Coupled Device), tietokone, nayttd seka saadin eli kontrolleri. Réntgenputki tuottaa rént-



gensateet ja detektorin tehtdvéna on havaita ne. Kuvattava kappale asetetaan putken ja
detektorin valiin pyérivélle alustalle. [6] Detektori mittaa fotoneiden maaraa, jotka saa-
vuttavat detektorin néytteen lapéisemisen jalkeen. Compton-sironnassa fotoni voi sirota
naytteestd mihin vain suuntaan ja tdma saattaa aiheuttaa kohinaa detektorissa, jolloin
kuvanlaatu heikkenee. [4] Compton-sirontaa tarkastellaan yksityiskohtaisemmin luvus-
sa 4.2.2. Detektori voi siséltdd myds skintillaattoreita [9] eli tuikeaineita. Sateilyenergian
absorboitumisen seurauksena tuikeaineen atomit virittyvat korkeammalle energiatilalle.
Viritystila purkautuu luminesenssi-ilmiéna, kun atomi emittoi sdhkOmagneettista sateilya
ultraviolettisateilyna tai nakyvana valona. Nama fotonit jatkavat laitteessa eteenpain. [10,
s. 116, 122-123]

Kaventaja pienentdd muodostuvan kuvan kokoa [6] ja CCD-kenno muuntaa fotonit digi-
taaliseksi signaaliksi eli elektroneiksi. Tama tehdaan sateilyn intensiteetin perusteella. [1,
s. 217-219] Tietokone muodostaa kappaleesta lopullisen kuvan, joka esitetaan naytélla.
Mikro-CT:ssa kaytetetddn usein sateena kartiokeilaa. Yleisin kaytetty rekonstruktiometo-
di kartiokeila-CT-kuvauksessa on menetelma, joka perustuu suodatettuun takaisinprojek-
tioon (engl. filtered back projection). [11] Kontrollerin tehtdvana sen sijaan on vaihdella
réntgenputken ja naytekappaleen asentoa niin, ettd kuvia saadaan sadoista eri kulmista
[6]. Mikro-CT-kuvauslaitteella tehtavaa kuvantamista kontrolloi myds réntgenputkeen lii-
tetty generaattori. Generaattorin avulla voidaan vaihdella jannitettd, virtaa ja séateilytysai-
kaa tarpeeseen sopivaksi. [1, s. 171] Kuvassa 2.1 on esitettynd myds suure, joka kuvaa
Iahteen ja objektin valista etaisyytta (engl. source-to-object distance, SOD). Se on yleen-
sd noin 7cm—-18cm. Etdisyys lahteestd detektoriin (engl. source-to-detector distance,
SDD) taas on yleensa noin 20cm. Nama etaisyydet valitaan niin, ettd saadaan sopiva
geometrinen suurennos. [6]

Réntgenputki muuttaa s@hkdisen jannitteen réntgenséateiksi. Generaattori eli ulkoinen
korkeajanniteldhde varmistaa tarpeeksi korkean jannitteen réntgenputkelle. [1, s. 171]
Kuvassa 2.2 on esitettyna rontgenputken rakenne pelkistetysti.

Kuparianodi

Volids Elektroneja [asikuori
Kuumennettu

katodi
—— ) A\ “g%@:zeze;sg ) -

Jannite \‘—/—/ Jannite

Ikkuna —T1

|
Korkeajannitelahde

Réntgensateet

Kuva 2.2. Réntgenséteiden tuottamiseen tarvittavat eri komponentit, perustuu ldhtee-
seen[1,s. 172].

Rdéntgenputkessa on katodina yleensa volframista tehty hehkulanka. Hehkulangasta ir-
toaa elektroneja, kun sité lammitetaan tarpeeksi. Elektronien energia maéaraytyy korkea-



jannitelahteen perusteella ja ilmaistaan yleensa yksikdssa elektronivoltti (eV). [1, s. 171]
Energia voidaan ilmaista myd6s jouleina (J). Elektronivoliti on pieni energian yksikkd, sil-
14 1eV vastaa 1,6-10719J. [12, s. 70] Elektronivoltti kuvaa sdhkdkentan tekemaa tyota
ja on yhta suuri kuin elektronin sdhkévarauksen ja jannitelahteen jannitteen tulo. Sahko-
kentan tekema tyé on myds yhté suuri kuin elektronin saama kineettinen energia, joten
elektronivoltti kuvaa myds elektronin saamaa kineettista energiaa tietylla réntgenputken
jannitteella. Elektronivolttia kaytetdan ydinfysiikassa, silld se kuvaa hiukkasen energian
suuruutta paremmin kuin joule. [13, s. 388]

Réntgensateet syntyvat, kun korkeaenergiset elektronit tormaavat korkean jarjestyslu-
vun anodiin [1, s. 172]. Elektronit osuvat anodissa noin 10 um alueelle [4]. Anodi on
myds yleensa tehty volframista. Korkeaenergiset elektronit vuorovaikuttavat volframiato-
mien kanssa térmatessaan anodiin. Kuitenkin vain pieni osa naista elektroneista vuoro-
vaikuttaa kohdemateriaalin kanssa. Suurin osa elektronien liike-energiasta muuttuu lam-
moksi. Talléin anodi lampenee, joten putken sisdosia taytyy jadhdyttda. LaAmmodn lisék-
si osa elektronien energiasta muuttuu térmayksessé sahkdémagneettiseksi séateilyksi el
tassa tapauksessa réntgensateilyksi. Katodi ja anodi ovat tyhjidssa, jonka ulkokuori on
yleensa lasia tai metallia. Kuori muodostaa sateilysuojan rontgensateilyd vastaan. Satei-
lyn poistuminen putkesta on kontrolloitua, silla rontgensateet saadaan ulos réntgenput-
kesta ikkunan avulla. Putkessa on rdontgensateiden ulostulon kohdalla myés suotimia ja
kollimaattoreita, jotka muokkaavat réntgenséteilyn spektrin muotoa seka sateen kokoa.
Kollimaattori voi koostua esimerkiksi alumiinista tai kuparista. Se poistaa energialtaan
tietyn suuruiset tai vaaran suuntaiset fotonit sateesta. Rontgensateiden tuottamiseen tar-
vittavien eri komponenttien avulla saadaan méaariteltyd sateelle sopiva intensiteetti, 1api-
tunkevuus ja avaruudellinen jakauma (engl. spatial distribution). [1, s. 171-173]

CT-kuvan muodostukseen kaytettava takaisinprojektio perustuu monista eri kulmista maa-
ritettyjen projektioiden summaamiseen. Projektioiden avulla saadaan tieto kohteen ti-
heysjakaumasta. Laskennalliseen kuvanmuodostukseen on olemassa useita algoritmeja
ja seuraavaksi esitellddn Radon-muunnosta hyédyntava rekonstruktiomenetelma. Pelk-
ka takaisinprojektio aiheuttaa kuvaan sumeutta, joten sen takia kaytetdan suodatinta,
joka perustuu nopeaan Fourierin muunnokseen, painotusfunktion (engl. weighting func-
tion) kéyttdmiseen seka kaanteisen Fourierin muunnoksen kayttdmiseen. Aluksi poikki-
leikkaustasossa eri kulmista mitatut signaalit summataan yhteen. Taman jalkeen maarite-
taan projektiot. Projektioihin kdytetdan Fourier muunnosta, jotta ne saadaan esitettya taa-
juustasossa. Seuraavaksi taajuustason esitykset kerrotaan yksiléllisilla painotusfunktioil-
la. Lopuksi hyédynnetaén takaisinprojektiota eli kéytetdan kaanteista Fourier-muunnosta
suodatettuihin projektioihin, jotta saadaan esitettya taajuustason esitykset jalleen aika-
tasossa. Takaisinprojektioista saadaan muodostettua lopullinen kuva. [8] Takaisinprojek-
tiossa siis muodostetaan mittausten perusteella laskennallinen kuva kohteesta ja kaytetty
suodin mahdollistaa teravan kuvan.



3 KONTRASTI MIKRO-CT-KUVANTAMISESSA

3.1 Kontrastin muodostumiseen vaikuttavat naytteen
ominaisuudet

Pehmytkudosten mikro-CT-kuvantamisessa kontrastin muodostumiseen vaikuttavat ku-
vattavan kohteen jarjestysluku, fysikaalinen tiheys ja elektronitiheys. Naista aineen omi-
naisuuksista on kerrottu seuraavissa aliluvuissa. Aliluvuissa verrataan lihaskudoksen ja
kontrastiaineiden ominaisuuksia myds rasva- ja luukudoksen vastaaviin ominaisuuksiin
sekd esitellddn ominaisuuksien vaikutusta sateilyn absorptiokykyyn. Luukudoksen Kku-
vaamiseen ei tarvita kontrastiainetta, silla se pystyy absorboimaan tarpeeksi séateilya, jot-
ta se voidaan erottaa CT-kuvassa muusta kudoksesta [14, s. 118—119]. Rdntgensateilyn
absorboitumismekanismeja aineeseen tarkastellaan yksityiskohtaisemmin luvussa 4.

Lihaskudoksen jarjestysluku ja tiheys vastaa hyvin myds muiden pehmytkudosten kuten
kollageenin, sisdelinten ja nivelsiteiden vastaavia arvoja [14, s. 119]. Nain ollen pehmyt-
kudosten ominaisuuksia voidaan kasitella lihaskudoksen avulla.

3.1.1 Jarjestysluku

Elavan kudoksen perusrakenne koostuu orgaanisista molekyyleista eli hiiliyhdisteista.
Naiden liséksi kudos siséltad myds epéorgaanisia molekyyleja. [15, s. 38] Elava kudos
koostuu lahes kokonaan 6 alkuaineesta. Namé& alkuaineet ovat vety, hiili, typpi, happi,
kalsium ja fosfori. Naistd massaprosenttisesti eniten on happea ja vahiten kalsiumia ja
fosforia. Naiden lisaksi pienempid maaria esiintyy esimerkiksi kaliumia, rikkia, natriumia
ja magnesiumia. [16, s. 20] Naiden alkuaineiden jarjestysluvut ovat esitettyina taulukossa
3.1. Taulukossa on esitettynd myds eri alkuaineiden massaprosentuaaliset osuudet muu-
tamassa eri kudostyypissa seka vedessa. Atomi on ulospain sahkdvaraukseltaan neut-
raali eli sen sisaiset sahkdvaraukset kumoavat toisensa. Siten jarjestysluku kuvaa sekéa
alkuaineessa olevien protonien etté elektronien maaraa.

Aine absorboi réntgensateilya sitd enemman mitd suurempi sen jarjestysluku on [14,
s. 121]. Pehmytkudos siséltda hyvin vahan alkuaineita, joiden jarjestysluku on suuri. Tau-
lukosta 3.1 ndhdaan, ettad luukudos taas sisaltdd selkeasti enemman alkuaineita, joiden
jarjestysluvut ovat suurempia. Etenkin kalsiumia on paljon luukudoksessa.



Taulukko 3.1. Eldvédsséd kudoksessa esiintyvien alkuaineiden jérjestysluvut ja massapro-
senttiset osuudet muutamassa eri kudoksessa seka vedessd, perustuu ldhteeseen [14,
s.120; katso 17, 18].

Alkuaine Jarjestysluku | Rasvakudos | Lihaskudos | Luukudos | Vesi
Z (m-%) (m-%) (m-%) (m-%)
Vety, H 1 11,2 10,2 8,4 11,2
Hiili, C 6 57,3 12,3 27,6
Typpi, N 7 1,1 3,5 2,7
Happi, O 8 30,3 72,9 41,0 88,8
Natrium, Na 11 0,08
Magnesium, Mg 12 0,02 7,0
Fosfori, P 15 0,2 7,0
Rikki, S 16 0,06 0,5 0,2
Kalium, K 19 0,3
Kalsium, Ca 20 0,007 14,7

Aineelle voidaan laskea efektiivinen jarjestysluku Z. ¢, kun se koostuu useasta eri alkuai-
neesta. Efektiivinen jarjestysluku kuvastaa hypoteettista materiaalia, jonka ominaisuudet
vastaavat kyseisen aineen ominaisuuksia. Efektiivinen jarjestysluku on sen siséltdmien
eri alkuaineiden painotettuna keskiarvona laskettu jarjestysluku. Painotus tehddan jokai-
sen alkuaineen suhteellisen maéaran perusteella. [14, s. 58-59, 63, 109] Taulukossa 3.2
on esitettynd muutaman elimistdssé esiintyvan eri kudostyypin, mikro-CT:ssa kaytetyn
kontrastiaineen seka veden efektiiviset jarjestysluvut.

Taulukko 3.2. Aineiden efektiiviset jarjestysluvut [14, s. 120].

Aine Jarjestysluku 7 & Z.4
Lihaskudos 7,4
Rasvakudos 5,9-6,3
Luukudos 11,6-13,8
Vesi, H,O 7,4
Jodi, | 53
Natriumvolframaatti, Nao WO, 61
Osmiumtetroksidi, OsO, 67
Elohopea(ll)kloridi, HgCl2 71

Taulukosta 3.2 ndhdaén, etta kontrastiaineiden efektiiviset jarjestysluvut ovat selvasti ku-
dostyyppien efektiivisia jarjestyslukuja suurempia. Efektiivinen jarjestysluku voidaan las-
kea kaavan 3.1 avulla [14, s. 109]. Taulukossa 3.2 esitettyjen kontrastiaineiden efektiiviset
jarjestysluvut on laskettu kyseisen kaavan avulla.
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Zet = (@ 27" + 0225 + .+ an 237 71, (3.1)

jossa a; on alkuaineen siséltdmien elektronien suhteellinen osuus seoksessa ja Z; on
alkuaineen jarjestysluku [14, s. 109]. Hendeen ja Ritenourin teoksessa [14, s. 109] esite-
taan, ettd a; on suhteellinen osuus. Nain ollen voidaan valita mika tahansa massa, jon-
ka avulla jokaisen a;:n arvo selvitetddn. Alkuaineen sisaltdmien elektronien suhteellinen
osuus seoksessa voidaan laskea kaavan 3.2 avulla [14, s. 109].

Nar-m-Z
N $—AAL r-Na-m-Z2
a; = = = s
" Niok > N; A N;
jossa

N = kyseisen alkuaineen sisaltamien elektronien lukum&éara seoksessa
N1 = €elektronien kokonaislukumé&éara seoksessa
x = alkuaineen suhteellinen osuus seoksessa, esimerkiksi 0,75 (3.2)
N4 = Avogadron vakio, 6,022-10%2 kpl/mol
m = seoksen kokonaismassa (g)
Z = alkuaineen jarjestysluku (elektronia/kpl)
A = atomimassa (g/mol)

N; = yhden alkuaineen siséltdmien elektronien lukumaara seoksessa.

Kaavoista 3.1 ja 3.2 voidaan paatella, ettd mitd enemman materiaali sisaltaa tiettya al-
kuainetta, niin sitd suurempi vaikutus talld alkuaineella on materiaalin efektiiviseen jar-
jestyslukuun. Mikro-CT:ssé kaytettavat kontrastiaineet ovat molekyyliyhdisteitd, jotka si-
saltavat korkean jarjestysluvun alkuaineen atomin tai atomeja [19]. Kyseinen alkuaine
kasvattaa kontrastiaineen efektiivista jarjestyslukua.

3.1.2 Tiheys

Mité suurempi on aineen fysikaalinen tiheys sitd enemman réntgenséteilya aine absorboi
[14, s. 120—121]. Taulukossa 3.3 on esitettynd muutaman eri kudostyypin, kontrastiaineen
ja veden tiheydet.

Vedyn, hiilen, typen, hapen, kalsiumin ja fosforin tiheydet ovat valilla (8,38 - 107°-2,2)
g/cm® [20]. Molybdeeni, jodi, wolframaatti, osmium ja elohopea ovat alkuaineita, joita
voidaan kayttdd kontrastiaineissa [19]. Naiden alkuaineiden tiheydet ovat valilla (4,93—
22,6) g/cm?® [20]. Jalkimmaiset tiheydet ovat selvésti suurempia kuin aikaisemmat. Myds
taulukosta 3.3 huomataan, ettéd naiden suuritiheyksisten alkuaineiden esiintyminen kont-
rastiaineessa kasvattaa kontrastiaineen tiheytta niin, ettd kontrastiaineiden tiheydet ovat
selvasti kudoksien tiheyksia suurempia.



Taulukko 3.3. Aineiden tiheydet [21] [22].

Materiaali él/r;?%lf)
Lihaskudos 1,06
Rasvakudos 0,92

Luukudos 1,2-1,8

Vesi, H,0 1,00

Natriumvolframaatti, Na; WO, 4,18
Osmiumtetroksidi, OsO4 5,10
Elohopea(ll)kloridi, HgCl2 5,4

Rdéntgensateilyd absorboituu aineeseen enemman myds silloin, kun sen elektronitineys
tilavuusyksikkda kohti on suuri [14, s. 120]. Elektronitiheys on verrannollinen materiaalin
tiheyteen p seké suhteeseen Z/A, missa Z on aineen jarjestysluku ja A on aineen ato-
mimassa. Suhde Z/A on lahes vakio lukuunottamatta vetya. [10, s. 37-38] Siten elekt-
ronitiheys massayksikkda kohti on lahestulkoon vakio muilla alkuaineilla paitsi vedylla.
Vetyatomissa neutronien puuttuminen atomista lahes tuplaa sen elektronitiheyden mas-
sayksikdssd suhteessa muihin atomeihin ja niiden koostumukseen. Melkein kaksinker-
taisen elektronitiheyden seurauksena vetypitoiset materiaalit absorboivat enemman rént-
gensateilyd kuin vetya sisaltdmattémat samanmassaiset materiaalit. Koska vedyn méaéara
varsinkin eri kudoksissa on lahes vakio, niin elektronitiheys ei juurikaan riipu kudoksis-
sa suhteesta Z/A. Talléin elektronitiheys tilavuusyksikkda kohti on l&dhestulkoon verran-
nollinen kohdemateriaalin fysikaaliseen tiheyteen. [14, s. 120-121] [1, s. 41] Uloimman
elektronikuoren elektronitiheys kasvaa, kun materiaalin massatiheys kasvaa [4].

Monissa sisaelimissa ja lihaksissa fysikaalinen tiheys on lahes vakio, joten myés elekt-
ronitineys tilavuuden suhteen on lahes vakio. Esimerkiksi pernan, maksan, sydamen,
aivojen (harmaa ja valkea aine), munuaisten ja haiman elektronitiheys tilavuuden suh-
teen on (3,40-3,52) 102 elektronia/cm3. Lihaskudos kuvastaa pehmytkudoksia hyvin
myo6s kasiteltdessd elekironitiheyttd tilavuuden suhteen, silla lihakselle vastaava arvo
on 3,44 .10% elektronia/cm®. Luukudoksen elektronitiheys sen sijaan poikkeaa edelld
mainituista sen suuremman massatiheyden takia, joten sen elekironitiheys on (3,72—
5,59) -1023 elektronia/cm?®. [21] Luukudos absorboi massaa kohden vahemman sateilya
kuin muut kudokset, koska sen vetypitoisuus on pienempi. Suuremman massatiheytensa
takia luukudos kuitenkin absorboi sateilyd enemman tilavuutta kohden kuin muut kudok-
set. [14, s. 121]

3.2 Kontrastin muutoksen maarittaminen kaytettaessa
kontrastiainetta

Harmaaséavyarvot (engl. greyscale) CT-kuvissa ovat kvantitatiivisesti merkityksellisia [1,
s. 324]. Kontrastitehostettu (engl. contrast-enhanced) CT-kuvantaminen tarkoittaa ku-



vantamistekniikkaa, jossa kaytetdén kontrastiainetta. Talléin kontrastiaineen konsentraa-
tio tietyssa tilavuudessa on suoraan verrannollinen signaalin muutokseen. Muutos saa-
daan vertaamalla signaalia alkuperdiseen signaaliin, joka saatiin ilman kontrastiainetta.
[23] Kuvan harmaaséavyarvoja kutsutaan Hounsfield-yksikéiksi (HU = Hounsfield unit) [1,
s. 324]. Muutos signaalissa mitataan naissa yksikbisséa [23]. HU maéaritellaan yhtalélla

HU(x,y,7) = 1000 “(quz)_“w (3.3)
jossa HU (x,y,z) on harmaaséavyarvo kéasiteltdvassa vokselissa sijainnissa (x,y, z). Kes-
kimaarainen lineaarinen vaimennuskerroin samoissa avaruudellisissa koordinaateissa on
wu(x,y,z) ja uy on veden lineaarinen vaimennuskerroin kaytetylle rontgenséteilyn spektril-
le. [1, s. 324-325] Lineaarinen vaimennuskerroin kuvaa rontgensateesta poistettujen fo-
tonien osuutta yksikképituuden paksuisella matkalla [1, s. 45]. Kudoksen lineaarinen vai-
mennuskerroin riippuu voimakkaasti kudoksen fysikaalisesta tiheydesta. Siksi CT-kuvat
esittavat kudoksen tiheysjakaumaa. [14, s. 253] Aineen vaimennuskertoimeen vaikutta-
via tekijoita kasitellaan tarkemmin luvussa 4.

Hounsfield-yksikkéa kutsutaan CT-kuvantamisen yhteydessa my6s CT-arvoksi (engl. CT
number). CT-arvojen arvoalue maaritelladn veden (CT =0) ja ilman (CT =-1000) avulla.
Yleensa rasvakudoksen CT-arvo on noin -80 ja -30 valill& ja useille pehmytkudoksille arvo
on noin +30 ja +220 valilla. [1, s. 324—-325]

Pehmytkudoksen maksimaalinen CT-arvo noin 3095, kun kudokseen on lisatty jodipitois-
ta kontrastiainetta. Mitd enemman kamerassa on bitteja per pikseli, niin sitd parempi re-
soluutio kuvassa on. CT-kuvat vaativat korkean resoluution kontrastin erottamiseksi ja
koko CT-arvojen arvoalueen esittdmiseen vaaditaan 12 bittinen kamera. [1, s. 110-111,
325] CT-kuvassa nakyvat kirkkaana alueet, joiden CT-arvot ovat suuria ja tummina alu-
eet, joiden CT-arvot ovat pienia [14, s. 259]. Kaavasta 3.3 nahdaan, ettd CT-arvo on sita
suurempi, mitd suurempi aineen vaimennuskerroin on.

3.3 FEri jannitteet CT-kuvantamisessa

Korkeajannitekuvauksessa rontgenputken jannite on selvasti yli 100 kV [14, s. 122]. Bush-
berg et al. esittdvat teoksessaan [1, s. 323] spekireja, joiden mukaan tatd jannitetta
vastaavien elektronien liilke-energiat ovat keskimaarin noin 50 keV. Yli 100kV jannitteilla
ja sopivilla filtereilld voidaan vahentaa varjojen muodostusta CT-kuvaan. Korkeajannite-
kuvausta kaytetdan esimerkiksi ilmataytteisten rakenteiden réntgentutkimuksessa seka
kontrastitehosetussa CT-kuvantamisessa. Yksi menetelman huonoista puolista on, etta
se heikentédé vierekkaisten pehmytkudosten valista kontrastia. Myds hilojen (engl. grid)
kyky poistaa sironnutta sateilyd heikkenee ja lisdantynyt sironnut sateily heikentaa yksi-
tyiskohtien havaitsemista kuvassa. [14, s. 122]

Alle 100kV jannitteilld saadaan parempi kontrasti pehmytkudoksen ja luun vélille. Mata-
lajannitekuvauksesta sen sijaan puhutaan, kun fotonien keskimé&érainen energia on alle
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35keV. Bushberg et al. esittavat teoksessaan [1, s. 323], etta tallin réntgenputken jan-
nite on alle 80 kV. Vaimennuksen maaraan vaikuttaa talléin eniten aineen jarjestysluku.
Nain ollen matalajannitekuvaus on hyédyllinen tilanteissa, joissa kudosten fysikaaliset
tiheydet eivat juurikaan eroa toisistaan, mutta efektiivisissa jarjestysluvuissa on eroja.
Matalan jannitteen huono puoli on, etta réntgensateiden tuoton tehokkuus on vahenty-
nyt. Sateet myds vaimenevat nopeasti kudoksessa. Energialla, joka on vain 10-15keV
sateilyn vaimeneminen ilmassa on myds merkittavaa. [14, s. 122—-123] Mikro-CT:ll& ku-
vattaessa vaimeneminen kudoksessa ei ole suuri ongelma, silla kuvattavat naytteet ovat
pienia.

Edellisten kappaleiden perusteella korkeajannitekuvauksessa tarvitaan kontrastiaine, jot-
ta pehmytkudoksia voidaan erottaa toisistaan. Sen sijaan matajannitekuvausta voidaan
hyédyntada eri kudostyyppien kuvantamisessa myds ilman kontrastiainetta, silla niiden
efektiivisissa jarjestysluvuissa on eroja, vaikka niiden tiheydet eivéat juurikaan eroa toisis-
taan. Matalajannitekuvauksessa voidaan kuitenkin my6s kayttda kontrastiainetta paran-
tamaan kontrastia [1, s. 44].
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4 RONTGENSATEILYN MERKITYS
MIKRO-CT-KUVANTAMISESSA

4.1 Rontgensateilyn syntyminen

Eri jannitteilla tuotettuja rontgensateilyn spektreja on esitettyna kuvassa 4.1. Spektri koos-
tuu jatkuvasta osasta seka teravista piikeista.

100 000

80000

60000 —

Suhteellinen fotonikertyma

40000 |- 120 kv
100 kv
20000 |- 80 kV ™
) AL
0 1 | | |
0 20 40 60 80 100 120
Energia (keV)

Kuva 4.1. Réntgenséteilyn spektreja tuotettuna eri réntgenputken jannitteilld. Kuvaajat on
normitettu niin, ettd kuvaajan ja energia-akselin véliin j44véa pinta-ala vastaa séteilytys-
ajan ja putkijannitteen tuloa. Perustuu ldhteeseen [1, s. 203].

Spektrin jatkuva osa syntyy, kun elektronit jarruuntuvat vuorovaikuttaessaan anodin koh-
demateriaalin kanssa. Jarrutussateilyd kutsutaan myds Bremsstrahlung-séteilyksi. Ta-
man sateilyn syntyminen on esitettyna kuvassa 4.2. Ytimen aiheuttama positiivinen sah-
kdkentta vaikuttaa elektroniin, kun se osuu léhelle kohdemateriaalin atomin ydinta. Cou-
lombin lain mukaan erimerkkiset sdhkdvaraukset vetavét toisiaan puoleensa. Vuorovaiku-
tus aiheuttaa elektronin jarruuntumisen ja sen suunnan muutoksen, joten elektronin liike-
energia pienenee. Energiaerotus emittoituu pois atomista réntgensateilyn fotonina. Emit-
toituvan fotonin energia on sitéd suurempi, mitd pienempi on ytimen ja tulevan elektronin
vélinen etéisyys vuorovaikutuksessa. Tama johtuu siitd, ettd Coulombin voima on kaan-
tden verrannollinen etaisyyden neliéon (F ~ 1/72). [1, s. 171-173] My&s vuorovaikutuk-
sen todenn&kdisyys riippuu etaisyydesta. Todennékdisyys vuorovaikutukselle on pienem-
pi, kun tuleva elektronin kulkee lahelta atomin ydinta. Talléin rontgensateiden energia on
suuri, mutta naita sateita syntyy suhteellisen vahan. [1, s. 173]
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Bremsstrahlung-
sateily (fotoni)

Tuleva
elektroni

Kuva 4.2. Jarrutusséteilyn syntyminen, perustuu ldhteeseen [1, s. 172].

Roéntgensateilyn spektri sisaltda jarrutussateilyn liséksi karakteristisen sateilyn osuuden
[1, s. 174]. Nama tasaisesta jarrutussateilysta erottuvat karakteristisen sateilyn aikaan-
saamat kapeat piikit voidaan néhda kuvassa 4.1. Piikkien korkeus ja leveys vaihtelee. Nii-
den muoto ja sijainti riippuvat kohde-elektrodin materiaalista [1, s. 174]. Karakteristisen
sateilyn syntyminen on esitettynd kuvassa 4.3.

Kimmonnut elektroni Karakteristinen sateily (fotoni)
@ 3.

-, @ Atomista poistunut
yoeSe oo _" ) elektroni

Kuva 4.3. Karakteristisen séteilyn syntyminen, perustuu ldhteeseen [1, s. 175].

Atomin voidaan ajatella koostuvan elektronikuorista, jolloin eri kuorilla olevilla atomeilla
on erisuuruiset sidosenergiat. Sidosenergiat riippuvat kaytetystd anodimateriaalista. L&-
himpéana ydinta on K-kuori ja silla sijaitsevilla elektroneilla on korkein sidosenergia. Vain
K-kuorelta saatavalla karakteristisella sateilylla on riittdvan suuri energia hyédynnettavak-
si kuvantamisessa. Elektronien valinen térmays voi irrottaa elektronin kuoreltaan, jos tule-
van elektronin energia on suurempi kuin sidosenergia. Irronneen elektronin tilalle syntyy
aukko ja ulommalla kuorella sijaitseva elektroni korvaa syntyneen aukon. Talldin emit-
toituu karateristista réntgensateilyd, jonka energia vastaa elektronikuorien energioiden
erotusta. Sateily luokitellaan o-sateilyksi, jos korvaava elektroni siirtyy viereiselta elekt-
ronikuorelta. Kun taas korvaavan elektronin siirtyessd muualta kuin viereiselta kuorelta,
sateily luokitellaan B-sateilyksi. Yksittaisen elektronikuoren [-sateily on suurienergisem-
paa kuin a-séteily. [1, s. 174—175] Kuvassa 4.1 tdma tarkoittaa sita, ettd anodimateriaalin
B-sateilyn karakteristiset piikit esiintyvat suuremmilla fotonin energian arvoilla.

Kéytettavaa rontgensateilya kutsutaan kovaksi, kun siind esiintyvien fotonien energia on
10keV—-120keV [24]. Tall6in fotoneiden on mahdollista tunkeutua tiheisiin materiaaleihin
kuten luuhun [14, s. 75] ja kontrastiaineisiin. Pehmeiden rontgenséateiden energia on alle
10keV. Nama réntgensateet eivat tunkeudu yhta syvalle materiaaliin kuin kovat réntgen-
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sateet. [24] Pehmeét sateet voivat |1apéistd vain materiaaleja, joiden tiheys on pieni, ku-
ten pehmytkudoksia. Sateilyn fotonien keskimaaraista energiaa pystytddn muokkaamaan
suotimien avulla. Yleensa kaytetdan suotimia, jotka poistavat réntgensateilyn spektrista
pienienergisia fotoneita, jolloin spekiri sisaltda vain fotoneja, joiden energia suuri. [14,
S. 75]

4.2 Rontgensateilyn vuorovaikutus materiaalin kanssa

Réntgensateiden vuorovaikutus kudoksen kanssa koostuu suurimmaksi osaksi valosah-
koisestad ilmiésté ja Comptonin sironnasta. [1, s. 39, 44] Valosahkodisen ilmién todenna-
koisyys riippuu materiaalin jarjestysluvusta. Compton-sironnan todennakdisyys sen si-
jaan riippuu enemman tulevan fotonin energiasta ja materiaalin elektronitiheydesta. [1,
s. 41-42] Molemmat vuorovaikutukset riippuvat materiaalin fysikaalisesta tiheydesta [14,
S. 63].

Diagnostiseen kuvantamiseen sopiva séateilyn energia on 20 keV-80 keV. Kontrastiaineil-
la vuorovaikutus koostuu talléin 1&hes kokonaan valoséhkdisesta ilmidsta. Myods luuku-
doksessa valosahkdinen ilmié on hallitseva pienimmilla sopivilla sateilyn energioilla. Suu-
remmilla energioilla hallitseva vuorovaikutus on Compton-sironta. Pehmytkudoksilla taas
Compton-sironta hallitsee koko kaytettavalla energia-alueella. [1, s. 44] Comptonin siron-
nan merkitys siis heikkenee aineen jarjestysluvun kasvaessa.

4.2.1 Valosahkoinen ilmio

Valos&hkoéinen ilmid on esitettyna atomitasolla kuvassa 4.4. llmiéssa tuleva fotoni siirtda
kaiken energiansa kappaleessa olevalle sisemman kuoren elektronille, jolloin elektroni
emittoituu atomista fotoelektronina. Aukko tayttyy yleensad ulomman kuoren elektroneilla
sarjana, jolloin atomista vapautuu sekundaarisia fotoneja. Fotoneilla on védhan energiaa,
joten ne absorboituvat nopeasti ympardivaan kudokseen. [14, s. 58]

Fotoelektroni

Sekundaariset
fotonit

f
@
1
*
()
Kuva 4.4. Valosdhkdinen ilmié, perustuu ldhteeseen [1, s. 42].

Sahkémagneettinen séteily voi irroittaa aineesta elektroneja, jos tulevan sateilyn ener-
gia on suurempi kuin elektronikuoren elektronin sidosenergia. Valosahkaista ilmiota ei
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tapahdu, jos sateilyn energia on tatd pienempi, vaikka sateilyn intensiteetti olisi miten
suuri. Tata rajaenergiaa valosahkdisen ilmién tapahtumiselle kutsutaan materiaalin ty6-
funktioksi ¢ (engl. work function). Arvo on materiaalille ominainen. lImidéssa emittoituvan
fotoelektronin suurin mahdollinen kineettinen energia voidaan ilmaista muodossa

K=FE-2¢, (4.1)

jossa K on fotoelektronin kineettinen energia ja F = hf on tulevan fotonin energia, jossa
h on Planckin vakio (4,135-10-1% eVs) ja f on taajuus. Liséksi ¢ on tyéfunktio. [13, s. 311—
312] Fotoelektroni saa siis sen suuruisen liike-energian, mita tulevan fotonin energiasta
jaa jaljelle sen jalkeen, kun elektroni on irroitettu atomista.

Valosahkoisen ilmion vaikutusala on verrannollinen suhteeseen Z3/E3, missa Z on jar-
jestysluku ja E on tulevan fotonin energia [1, s. 42]. Liséksi vaikutusala on kaantéen
verrannollinen materiaalin atomimassaan A [10, s. 46]. Siten valosahkdisen ilmién to-
dennakdisyys kasvaa voimakkaasti aineen jarjestysluvun kasvaessa ja fotonien energian
pienentyessd. Valoséhkdinen ilmid vahentdd kudoksessa olevien sironneiden fotonien
maaraa, jotka heikentavat kuvanlaatua ja kontrastin erottamista. Kuvanlaatu heikkenee,
jos séateiden energiaa kasvatetaan. [1, s. 43]

Valosahkoisen ilmidn todennakdisyys ilmaistaan ilmiélle ominaisen massavaimennusker-
toimen (u¢/p) avulla. Se kertoo, paljonko ilmié vaimentaa tulevaa séteilya. Arvo on sita
suurempi, mitd todenndkéisempi valosahkdinen ilmié on. [1, s. 43] Valosdhkoisen ilmién
massavaimennuskertoimen riippuvuus energiasta on esitetty kuvassa 4.5. Kuvasta nah-
daan, etté yleisesti ottaen vaimennuskertoimen arvo pienenee, kun energia kasvaa. Arvo
ei kuitenkaan pienene jatkuvasti. Kaikilla aineilla esiintyy teravia piikkeja massavaimen-
nuskertoimen arvossa silloin, kun sateilyn energia ylittda elektronikuoren sidosenergian.
Valosahkoisen ilmién todenndkdisyys kasvaa akisti, koska elektronien mééra kasvaa, joil-
le vuorovaikutus on mahdollinen. [1, s. 43] Todennakoéisyys myds pienenee nopeasti, kun
energia kasvaa sidosenergiaa suuremmaksi [4]. Naita piikkeja kutsutaan absorptioreu-
noiksi (engl. absorption edges). Ilmié on erityisen voimakas kontrastiaineilla. Kuvassa
4.5 jodin K-absorptioreuna on 33,2keV kohdalla. Absorptioreuna muodostuu sitéd suu-
remman energia-arvon kohdalle, mitd suurempi on aineen jarjestysluku. Pehmytkudok-
sen absorptioreuna ei ndy kuvassa, silla se muodostuu niin pienelle energia-arvolle. [1,
S. 43].
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Kuva 4.5. Valosdhkbisen ilmién aiheuttamat massavaimennuskertoimet pehmytkudok-
selle ja jodille, perustuu ldhteeseen [1, s. 43].

Suurin osa fotoneista vuorovaikuttaa elektronin kanssa, jonka sidosenergia on lahimpa-
na fotonin energiaa, mutta kuitenkin pienempi kuin fotonin energia [14, s. 58]. Liséksi
absorptioreuna nimetdan vastaamaan vastaavaa elektronikuorta, esimerkiksi K-, L- tai
M-absorptioreuna [1, s. 43].

4.2.2 Compton-sironta

Compton-sironta havaitaan yleisimmin fotonien ja valenssielektronien eli uloimman elekt-
ronikuoren elektronien valilla [1, s. 39, 44]. Compton-sironta on esitettyna kuvassa 4.6. Si-
ronnassa fotoni térmaa elektroniin, jolloin elektroni absorboi osan rontgensateilyn fotonin
energiasta. Talléin elektroni poistuu atomista. Fotoni poikkeaa alkuperaisesta suunnas-
taan ja menettda energiaansa, jolloin sen aallonpituus kasvaa. Compton-sironnan maara
on sitd suurempi, mitd suurempi on sironneen fotonin energia. [4]

N Comptonin
® elektroni

Tuleva fotoni 0 Sironneen fotonin sirontakulma

Sironnut fotoni

Kuva 4.6. Comptonin sironta, perustuu ldhteeseen [1, s. 40].
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Compton-sironnassa liikemaéaran ja energian tulee molempien sailya [1, s. 39]. Liikemaa-
ran sailyminen voidaan esittad yhtalon

Po = Psc + Pe- (4.2)

avulla, missa p, on rontgensateilyn fotonin likemaara, ps. on sironneen fotonin liikemaa-
ra ja p.- on atomista irronneen elekironin liikemaara [13]. Sironneen fotonin energian
suuruus sen sijaan voidaan esittad yhtalolla

Esc = Eo - Ee*7 (43)

jossa FEg. on sironneen fotonin energia, E, on réntgenséteilyn fotonin energia ja E.- on
atomista irronneen elektronin liike-energia. Atomista irronneen elekironin sidosenergia
on suhteellisen pieni, joten se voidaan jattdd huomiotta. [1, s. 39] Kaavojen 4.2 ja 4.3
avulla voidaan johtaa fotonin aallonpituuden muutos, kun ndiden kaavojen lisaksi hy6-
dynnetddn muutamaa muuta yhtal6a sekad vektorien pistetuloa likeméaaran vektoreille.
Muut yht&lét ovat energian £ maaritelma E = mc?, jossa m on massa ja c¢ on valonno-
peus (2,998 -108 m/s), energian E ja liikemaaran p vélinen yhteys E = cp seké aallonpi-
tuuden X ja taajuuden f valinen yhteys ¢ = f\. Naiden kaavojen avulla voidaan esittda
aallonpituuden muutos sirontakulman funktiona muodossa

Ase — Ao = L(1 — cos ), (4.4)

mc

jossa Ay on sironneen fotonin aallonpituus, A\, on tulevan fotonin aallonpituus, h on Planc-
kin vakio (4,135-10'% eVs), m on elektroni massa, ¢ on valonnopeus (2,998 -108 m/s) ja
6 on tulevan fotonin ja sironneen fotonin liikesuuntien valinen kulma. [13, s. 315-316]

Sironnut fotoni saa suurimman osan tulevan fotonin energiasta elektronin sijaan kaytet-
taessa diagnostiseen kuvantamiseen sopivia energioita. Sironneella fotonilla on suhteelli-
sen paljon energiaa, joten sen lapitunkevuus kudokseen on suuri. [1, s. 39—41] Sironneen
fotonin energia voidaan johtaa yhtalésta 4.4, jolloin se voidaan esittaa rontgensateilyn fo-
tonin energian ja sirontakulman funktiona muodossa

E,
= Ea s
1+ g5y (1 — cos 0)

sc (4.5)
jossa Eg. on sironneen fotonin energia, F, on réntgensateilyn fotonin energia ja 6 on
fotonin sirontakulma suhteessa tulevaan fotoniin [1, s. 39—40]. Kaavasta nahdaan, etta
sironneen fotonin energia kasvaa, kun tulevan fotonin energia kasvaa ja sirontakulma
pienenee. Kuitenkin tulevan fotonin energian kasvaessa suurempi osuus energiasta luo-
vutetaan elektronille. TAma tarkoittaa sitd, ettéd suurienergiset fotonit 1apéaisevat kohteen
pienemmalld vaimennuksella kuin pienienergiset. [4]
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Compton-sironnan méaara riippuu myds kohdemateriaalin ominaisuuksista [1, s. 324].
Compton-sironnan vaikutusalan verrannollisuus aineen eri ominaisuuksiin voidaan esit-
taa

oc ~ pNa (4.6)

e
jossa o. on Compton-sironnan vaikutusala, p on aineen massatiheys vokselissa, No on
Avogadron vakio (6,022 -1023 kpl/mol), Z on jarjestysluku ja A atomimassa [10, s. 47].
Koska Compton-sironnan maara on yhteydessa Compton-sironnalle ominaiseen vaimen-
nuskertoimen arvoon, niin kaavan 4.6 verrannollisuus patee myés Compton-sironnan
lineaariselle vaimennuskertoimelle u.. Compton-sironnan todennakdisyys riippuu suh-
teesta Z/A, joten paljon vetya siséltéavien aineiden Compton-sironnan todennakdisyys
on suurempi. [1, s. 41, 324]

4.2.3 Rontgensateilyn vaimeneminen aineessa

Eri vuorovaikutusten yhteisvaikutus tulee ottaa huomioon vaimennuskertoimen arvossa.
Lineaarinen kokonaisvaimennuskerroin saadaan vuorovaikutusten vaimennuskertoimien
summana. Tama yhteys voidaan esittdd muodossa

po= o + fhes (4.7)

jossa p on lineaarinen vaimennuskerroin, p¢ on valosahkdisen ilmién lineaarinen vai-
mennuskerroin ja u. on lineaarinen vaimennuskerroin Comptonin sironnalle. [10, s. 48]
Naiden ilmididen vaimennuskertoimien riippuvuuksia materiaalin eri ominaisuuksista ka-
siteltiin kahdessa edellisessé aliluvussa. Rontgensateiden vaimenemisessa aineen ja sé-
teilyn vuorovaikutus riippuu atomien maérasta tilavuutta kohden. Aineen tiheys vaikuttaa
atomien maaraan tietyssa tilavuudessa. Tasta riippuvuudesta paastdan eroon jakamalla
lineaarisen vaimennuskertoimen arvo materiaalin tiheydella, jolloin saadaan massavai-
mennuskerroin (1 /p). Massavaimennuskertoimen arvoa kaytetaéan hyvin yleisesti kasitel-
tdessé réntgensateiden vaimenemista biologisessa kudoksessa. [1, s. 47]

Taulukossa 4.1 on esitettynd massavaimennuskertoimen arvoja eri aineille. Kertoimet on
maaritetty réntgenséteille, joiden energiat ovat 20 keV ja 40 keV. Mitd suurempi vaimen-
nuskertoimen arvo on, niin sitd enemman materiaali absorboi tulevia fotoneita [14, s. 124].

Séteilyn vaimeneminen aiheuttaa kontrastin CT-kuvaan eri kudosten vélille. Pohjan kont-
rastille luovat eri materiaalien erilaiset massavaimennuskertoimet. [1, s. 325] Aineen ti-
heys ja jarjestysluku vaikuttavat vaimennuskertoimen arvoon [1, s. 324][10, s. 48]. Tau-
lukosta 4.1 voidaan nahda, etta luukudoksen vaimennuskertoimien arvot ovat suurempia
kuin muiden kudostyyppien arvot. Taulukosta ndhdaan myds, ettd kontrastiaineiden vai-
mennuskertoimien arvot ovat selvasti suurempia kuin kudoksille. Lisdksi ndhdaan, ettéa
vaimennuskertoimen arvot ovat suurempia 20 keV:n energialla kuin 40 keV:n energialla.
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Taulukko 4.1. Massavaimennuskertoimen arvot muutamalle kudokselle, kontrastiaineelle
Jja vedelle [20].

Aine Massavaimennuskerroin Massavaimennuskerroin
1/ p (cm?/g), 20 keV 1/ p (cm?/g), 40 keV

Lihaskudos 0,8205 0,2685
Rasvakudos 0,5677 0,2396
Luukudos 4,001 0,6655
Vesi, H,O 0,8096 0,2683
Jodi, | 25,43 22,10
Elohopea(ll)kloridi, HgCl2 50,06 18,27

Roéntgensateilyn vaimenemiseen valiaineessa vaikuttavat aineen ominaisuudet [1, s. 44].
Rdéntgensateily vaimeneminen valiaineessa voidaan esittdd muodossa

N

I=TIye o™, (4.8)

jossa I on kohteen lapaisseen sateen intensiteetti, I, on sateen alkuperainen intensiteet-
ti, u/p on kappaleelle ominainen massavaimennuskerroin ja A=p - z on kappaleen pin-
tatiheys (engl. areal thickness), jossa p on kappaleen tiheys ja = on kappaleen paksuus
[25]. Kun kaytéssé& on massavaimennuskerroin, niin aineen paksuutta tulee késitella en-
nemmin massana yksikkopinta-alaa kohden (g/cm?) kuin lineaarisena pituutena. TAman
takia kaytdssa on pintatiheys. [1, s. 47-48]

Séteilyn intensiteetti saadaan kaavan 4.9 mukaan, kun véliaine ei ole homogeeninen. Tal-
16in rdntgensateen tielle osuu n maara alueita, joiden massavaimennuskertoimen arvot
ovat erisuuret. [14, s. 253]
- Z‘r‘:l iJ:'Aj

I=1Ie =7 % 7 (4.9)
jossa i /p; on alueen ominainen massavaimennuskerroin ja A; =p; - z; on alueen pin-
tatineys, jossa p; on alueen tiheys ja x; on alueen paksuus [14, s. 253] [25]. Mikro-CT-
laitteistossa detektorin tehtavana on mitata kaavalla 4.9 maariteltya intensiteetin vaime-
nemista [4].
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5 KONTRASTIAINEIDEN OMINAISUUKSIA
PEHMYTKUDOSTEN
MIKRO-CT-KUVANTAMISESSA

Histologiassa tutkitaan pilkottujen kudosnaytteiden mikroskooppista rakennetta kayttaen
valo- tai elektronimikroskooppia. Naytteiden tutkimisessa hyddynnetdan variaineita, jot-
ka siséltavat alkuaineita, joiden jarjestysluvut ovat suuria. Taman takia useat tunne-
tut CT:ssé kaytettéavat kontrastiaineet on saatu elektronimikroskopian sovelluksista ku-
ten histologiasta. [19] Seuraavissa luvuissa on kasitelty ammonium orto-molybdaatin
(NH4)2MoQy, natriumvolframaatin Na;WO,, elohopea(ll)kloridin HgCl,, osmiumtetroksi-
din OsQ,, fosfomolybdeenihapon H3PMo12,049 (PMA), fosfovolframihapon H3PW1504
(PTA), Wells-Dawsonin polyoksometalaattien Hf-POM, hematoksyliini C14H14O¢ ja eosii-
nin Co0HgBryNa>Os; ominaisuuksia kontrastiaineina. Lisaksi kasitellaan jodipitoisten kont-
rastiaineiden, kuten Lugolin jodin IsKI ominaisuuksia. Yksi ensimmaisista kaytetyista his-
tologisista variaineista on ollut HgCl,. Sen huonona puolena on kuitenkin sen myrkylli-
syys. [26] Nykyaan hematoksyliiniin ja eosiiniin perustuva varjaysmenetelma on histolo-
giassa hyvin yleinen [27].

Kontrastiaineiden avulla voidaan havainnollistaa useita anatomisia rakenteita paremmin
[14, s. 123]. Mikro-CT-kuvantamisessa voidaan saada kontrastiaineiden avulla tietoa esi-
merkiksi lihaskudoksen sisdisestd rakenteesta, kuten lihaksen tilavuudesta, séaikeiden
suuntautumisesta, tiheydestd sekd muista ominaisuuksista. Lihaksen toiminnan ja ke-
hityksen lisaksi kontrastitehostetulla mikro-CT:ll& voidaan arvioida esimerkiksi sairauden
aiheuttamia rakenteellisia muutoksia lihaskudoksessa. [28]

Hyva kontrastiaine koostuu molekyyleista, jotka sisaltavat atomeja, joiden jarjestyluvut
ovat suuria. Talléin saadaan selkea kontrasti niiden kudosten valille, joihin kontrastiaine
on sitoutunut ja ei ole sitoutunut. Kontrastiaineen tulee myés sitoutua eri kudoksiin ja ku-
doksen sisdisiin rakenteisiin erilailla kontrastin muodostamiseksi. Liséksi kontrastiaineen
tulee tunkeutua kudokseen syvélle, jotta kontrastiaineesta saadaan paras hyéty kuvanta-
misessa. [19] Hyva kontrastiaine ei mydskaan aiheuta kudoksen kutistumista [29]. Nama
ovat kontrastiaineen ominaisuuksia, joita kasitellddn seuraavissa luvuissa yksityiskohtai-
semmin.
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5.1 Kontrastiaineen sitoutuminen eri kudoksiin

Eri kontrastiaineilla on erilainen sitoutumisaffiniteetti eri pehmytkudostyyppeja kohtaan,
jolloin saadaan selkeét erot rontgensateilyn vaimenemisessa. Sitoutumisaffiniteetti riip-
puu useista tekijoista. Naitd ovat esimerkiksi kaytetty liuotin seké liuoksen konsentraatio
ja pH. [19] Kontrastiaineita, kuten jodia, voidaan kayttda myds esimerkiksi verenkiertojar-
jestelmén kuvantamisessa ilman, etta kontrastiaine sitoutuu kudokseen [14, s. 124].

Jodi vérjaa todenndkéisimmin glykogeenipitoisia kudoksia ja elimia, silla jodi hakeutuu
kudoksessa glykogeeniin [29]. Jodi varjad myos rasvapitoisia kudoksia, silla se sitoutuu
hyvin myds lipideihin [30]. Osmiumtetroksidi on erittdin myrkyllinen sekd helposti haihtuva
yhdiste [19]. Johnson et al. testasivat tutkimuksessaan [31] osmiumtetroksidin kayttéa hii-
ren alkioon. Heiddn mukaansa my6s osmiumtetroksidin sitoutumisaffiniteetti kasvaa, kun
kudoksen lipidipitoisuus kasvaa. He esittivat, ettd osmiumtetroksidia sitoutuu esimerkiksi
maksakudokseen enemman, jos sen lipidipitoisuus on lisdéntynyt. Talléin myés réntgen-
sateily vaimenee kudoksessa enemman ja tdma nékyy kuvassa kirkkaina alueina.

Pauwels et al. huomasivat tutkimuksessaan [19], ettd Na, WOy sitoutui paremmin sideku-
dokseen kuin lihaskudokseen. Taman epailtin mahdollisesti johtuneen siita, etta sideku-
dos varjaytyi valikoivasti eli NasWO, hakeutui tarkoituksellisesti sidekudokseen.

Fosfovolframihappoa kaytetddn myds histologiassa solunaytteiden varjaamiseen. Fos-
fovolframihappoa voidaan kayttdd hematoksyliinin kanssa. Talldin véariainetta kutsutaan
PTAH:ksi (engl. phosphotungstic acid-hematoxylin). PTAH:lla voidaan varjaté lihaskudos-
ta, jolloin PTAH sitoutuu sidekudoksen séikeisiin, kuten elastiiniséikeisiin ja kollageeniin.
[32] Barbe et al. tutkivat myds teoksessaan [33] PTAH:n kayttamistd pehmytkudosten
mikro-CT-kuvantamisessa.

Kerckhofs et al. selvittivat tutkimuksessaan [34] polyoksometalaattien kayttéa pehmytku-
doksissa, jotka ovat yhteydessa luustoon. Heiddn mukaansa PTA ja Hf-POM sitoutuvat
molemmat kudokseen elektrostaattisilla sidoksilla. Talldin kontrastiaine muodostaa pro-
teiinin kanssa ionisidoksen. Negatiivisesti varautunut kontrastiaine sitoutuu positiivisesti
varautuneeseen proteiiniin. [35] Esimerkiksi lihaskudos sisaltda runsaasti proteiineja, ku-
ten aktiinia ja myosiinia [16, s. 235]. Pauwels et al. saivat tulokseksi tutkimuksessaan [19],
ettd HgCly:n, PMA:n ja PTA:n avulla pystytiin erottamaan lihaskudoksen siséisia raken-
teita pekoniviipaleessa. Myds (NH4)2MoO4:n ja NasWOy4:n avulla tdmé onnistui jossain
maarin.

Busse et al. kertovat artikkelissaan [36] tekemastaan tutkimuksesta liittyen hiiren mu-
nuaisiin. He varjasivat munuaista 24 tuntia vesiliuoksessa, joka sisalsi maksimimaaran
eosiinia, joka pystyi liukenemaan tdhan maaraan vetta. Tana aikana eosiini sitoutui koko
munuaiseen. Sitoutuminen pehmytkudokseen tapahtui ionisidoksien avulla. Esimerkiksi
soluliman peptideista tehtiin positiivisesti varautuneita happamoittamalla pehmytkudosta
ennen varjaysta ja sen aikana. Eosiini on negatiivinen ioni, joten se sitoutui néihin ka-
tionisiin peptideihin. Kontrastiaineen avulla munuaisen eri sisarakenteet saatiin erotettua
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toisistaan, kuten kuorikerros, ulompi ja sisempi osa ytimestd, munuaisallas ja munuais-
nysty. Varjaytyminen oli homogeenistd yhden anatomisen rakenteen sisélla. Etenkin eo-
siinin sisaltdmat 4 bromiatomia vastasivat kontrastin luomisesta.

Pauwels et al. tekivat myds tutkimuksen [19], jossa tutkittiin liukeneeko kontrastiaine ve-
teen vai pysyykd se kudoksessa. Aluksi pekoniviipale upotettiin noin 24 tunniksi vesiliu-
okseen, joka sisalsi kontrastiainetta tietyn konsentraation. Ndma viipaleet kuvattiin, jonka
jalkeen ne upotettiin veteen 4 paivéaksi. Tamén jalkeen viipaleet kuvattiin uudelleen, jot-
ta niiden sisaltda voitiin tutkia. Tutkimuksessa selvisi, ettd Na,WQO, liukeni merkittdvasti
veteen. Sen sijaan (NHy)2MoO,, HgCl,, PMA ja PTA eivét juurikaan liuenneet naytteesta
veteen. Nain ollen Pauwels et al. paattelivat, etta naita aineita voitaisiin kayttaa sellaisten
naytteiden kuvantamisessa, jotka taytyy sailyttdéd vedessa.

5.2 Kontrastin voimakkuus eri kudostyyppien vililla

Pauwels et al. havaitsivat tutkimuksessaan [19], ettd (NH4)oMoQO,:a, HgCls:a, Na;WOy4:a,
PMA:ta tai PTA:ta kaytettdessa, kontrastiaine sitoutui paremmin pekoniviipaleissa lihas-
kudokseen kuin rasvakudokseen. Talldin kudosten vélille saatiin selva kontrasti. Téman
arveltiin johtuvan siita, ettd ndm4 aineet olivat vesipohjaisina aineina hydrofiilisia, jonka
takia ne eivat juurikaan sitoutuneet hydrofobiseen rasvakudokseen. Paras kontrasti ku-
dostyyppien valille saatiin ndisté viidesta kontrastiaineesta PTA:n avulla, vaikka sen kon-
sentraatio oli pienin. PMA:n avulla saatiin 2. paras kontrasti, vaikka myds sen konsent-
raatio oli suhteellisen pieni. Natriumvolframaatilla saatiin 3. paras kontrasti. Sen konsent-
raatio oli kuitenkin suurempi kuin HgCly:n ja (NH4)2MoOy:n, ja talla epailtin mahdollisesti
olleen vaikutusta tulokseen. Toiseksi heikoin kontrasti saatiin HgClz:n avulla ja heikoin
kontrasti muodostui (NH4)2MoQO,:n avulla. Myés HgCls:n konsentraatio oli suurempi kuin
(NH4)2MoOQy:n, ja myds tdman epailtiin mahdollisesti vaikuttaneen tulokseen.

Lugolin jodi valmistetaan liuottamalla kaliumjodidia Kl ja jodia |, veteen [19]. Heimel et al.
saivat selville tutkimuksessaan [37], etta jodin aikaansaama kontrasti riippuu enemman
jodin kokonaismaarasta kuin konsentraatiosta.

Pauwels et al. saivat tutkimuksessaan [19] selville myds, ettd (NH,)2MoOy:n, HgCls:n ja
Na,WO,:n avulla saatiin erotettua janne hiiren takajalan polvinivelessa selvasti muusta
kudoksesta. Myés PMA:n ja PTA:n avulla janne saatiin erottumaan, mutta heikommin.
Kontrastiaine sitoutui naytteissa paremmin janteeseen kuin sitéd ympardivaan kudokseen,
jolloin janne erottui vaaleampana.

Pauwels et al. totesivat tutkimuksessaan [19], ettd HgCl,:n avulla saavutettiin parhaat
tulokset heidan tutkimuksissaan. Taman takia he tekivat viela lopuksi tutkimuksen hii-
ren takajalalla, joka upotettiin 5 % elohopea(ll)kloridi-liuokseen 48 tunniksi. Tata verrattiin
varjadmattémaan takajalkaan. Varjayksen avulla saatiin néakyviin lihaksen sisarakenne,
janteet, nivelsiteet ja suuret verisuonet.
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5.3 Kontrastiaineen tunkeutumissyvyys

Kontrastiaineen tunkeutumissyvyys (engl. penetration depth) kudokseen vaikuttaa kont-
rastiaineesta saatavaan hy6tyyn kuvantamisessa. Tunkeutumissyvyyteen vaikuttavat si-
toutumisaffiniteetin lisdksi kudoksen tyyppi seka kudoksen koostumus. [19] Liuoksen kon-
sentraatio sen sijaan vaikuttaa tunkeutumisen nopeuteen [37].

Pauwels et al. tarkastelivat tutkimuksessaan [19] my&s kontrastiaineiden tunkeutumissy-
vyytta, kun naytekappaleena oli hiiren takajalka. Tunkeutumissyvyys maaritettiin 24 tun-
nin varjaamisen jalkeen seka 1 viikon jalkeen. Tunkeutumissyvyytta tutkittin myds jalal-
la, josta oli poistettu iho. Naytekappaleeseen tunkeutui tehokkaasti Na;WQOy,, joka tun-
keutui koko naytteeseen jo 24 tunnin aikana. Se tunkeutui naytteeseen tehokkaammin
kuin (NH4)2MoO,, HgCl,, PMA tai PTA. Pauwels et al. paattelivat, ettd Na,WO, voisi ol-
la tehokas kontrastiaine kuvattaessa mikro-CT:lla suurimpia mahdollisia naytteita. Vaikka
HgCls:n tuottama kontrasti oli suhteellisen heikko, niin silti sen tunkeutuminen kudok-
seen oli 2. tehokkainta 24 tunnin jalkeen. Elohopea(ll)kloridin tunkeutumissyvyys kasvoi
merkittavasti viikon varjayksen aikana. Kun hiiren jalasta poistettiin iho, niin myés HgCls
tunkeutui koko naytteeseen jo 24 tunnin aikana. Seuraavaksi parhaiten 24 tunnin jal-
keen kudosnaytteeseen oli tunkeutunut PMA. Kuitenkin PTA tunkeutui naytteeseen lop-
puviikon aikana suhteessa tehokkaammin kuin PMA ja muut kontrastiaineet. Sen sijaan
(NH4)2MoOQOy:n tunkeutumissyvyys kudokseen oli heikoin, kuten sen aiheuttama kontras-
tikin. Sen tunkeutumissyvyys ei kasvanut merkittavasti edes viikon varjayksen jalkeen.

Heimel et al. saivat selville tutkimuksessaan [37], ett& jodia tarvitsee olla tarpeeksi suuri
konsentraatio, jotta jodi tunkeutuu koko naytteeseen. Tutkimuksessa selvisi myés, etta li-
séksi varjaysajan (engl. staining period) tulee olla tarpeeksi pitka, jotta jodi levittyy koko
kudokseen. Myds osmiumtetroksidin tunkeutuminen kudokseen on hidasta eiké se tun-
keudu kovin syvalle kudokseen [19]. Sen sijaan eosiini tunkeutuu tehokkaasti kudokseen,
joten se sopii erityisesti suurempien naytteiden kuvantamiseen [36].

5.4 Kudoksen kutistuminen

Kun kontrastiaine liuotetaan liuottimeen, niin yleensa tdman liuoksen osmolariteetti, eli
liuenneiden molekyylien ja ionien lukumaéra litrassa liuosta, on suuri verrattuna kudok-
sen osmolariteettiin. Tama saattaa aiheuttaa kudoksen kutistumisen kaytettdessa liuosta
kontrastin luomiseen. [19] Kutistuminen on haitallinen ilmid. Kutistuminen muuttaa kudok-
sen rakennetta ja kokonaisuutta estamalla oikean rakenteellisen analyysin. Jos mahdol-
lista, kutistumista pitda valttéda tai ainakin minimoida se. [28]

Lihaskudoksen kutistumista aiheuttaa erityisesti liuos, jossa PTA on aiheuttanut alhaisen
pH:n tai liuos, joka sisaltda Lugolin jodia, jonka osmolariteetti on suuri. Myés PTA:ta seka
PMA:ta, HgCls:a, Na;WO,:a tai (NHy)2MoOy4:a siséltavan liuoksen suuri osmolariteetti
aiheuttaa lihaskudoksen kutistumista. [28].



23

Heimel et al. saivat tulokseksi tutkimuksessaan [37], ettd kutistuminen, jonka ;K| saa ai-
kaan, riippuu enemman jodin kokonaismaarasta kuin konsentraatiosta. Heidan tutkimus-
tuloksensa viittasivat myés siihen, etta Lugolin jodin aiheuttama kudoksen kutistuminen
riippuu liséksi kudostyypistd. Esimerkiksi sydan, aivot ja munuainen kutistuivat eri maa-
ran, kun ne olivat olleet 72 tuntia liuoksessa, joka sisélsi IsKl:a 0,15 %. Sen sijaan janne
ei kutistunut ollenkaan.

Hf-POM on vakaa fysiologisessa lampétilassa ja pH:ssa. Se on suolan muodossa, jo-
ka saattaa olla syy siihen, miksi se ei kutista kudosta. Hf-POM sitoutuu lihaskudokseen
samoin kuin PTA, mutta se ei muuta proteiinien ja janteiden kemiallista rakennetta. [34]
Hf-POM:n tuottaminen on kuitenkin kallista [37].
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6 YHTEENVETO

Mikro-CT on kaytannéllinen menetelma sisarakenteen tutkimiseen, silla sen resoluutio on
suuri eiké& se vaadi kohteen halkaisemista. Kontrastiaineita tarvitaan, kun halutaan erot-
taa rontgensateilylla tuotetussa kuvassa pehmytkudoksesta koostuvia rakenteita toisis-
taan tai kuvata tietyn pehmytkudoksesta koostuvan anatomisen osan siséinen rakenne.
Kontrastiaineelle on etu, jos sen kaytté on taloudellista ja se on suhteellisen myrkytdn.

Mikro-CT:lla saatava kuva perustuu eri kudostyyppien erilaiseen sateilyn absorptioky-
kyyn, jolloin kuvaan saadaan kontrasti ndiden kudosten valille. Kudosnéaytteiden kuvanta-
misessa kaytettavilla energioilla valosahkdinen ilmidé ja Comptonin sironta ovat hallitsevat
vuorovaikutukset réntgenséteilyn ja materiaalin valilla. Aineen ominaisuudet, joista ront-
gensateilyn absorboituminen suurimmaksi osaksi riippuu naissa vuorovaikutuksissa ovat
aineen jarjestysluku ja tiheys. Pehmytkudoksen efektiivinen jarjestysluku ja massatiheys
ovat pienia verrattuna luukudoksen tai kontrastiaineiden vastaaviin lukuihin. Nain ollen
kontrastiaineet absorboivat sateilya tehokkaammin kuin pehmytkudos.

Kontrastiaine saadaan mikro-CT:ll& kuvattaviin naytteisiin yleensa upottamalla nayte kont-
rastiainetta sisaltdvaan liuokseen tietyksi ajaksi, joka on yleensa tunteja tai paivia. Liu-
oksen ominaisuudet vaikuttavat sen kykyyn sitoutua tiettyyn kudokseen. Myds kudoksen
tyyppi vaikuttaa siihen, miten hyvin tietty kontrastiaine sitoutuu siihen. Eri kontrastiaineet
sitoutuvat eri kudostyyppeihin eri voimakkuudella. Jodi ja OsQy, sitoutuvat hyvin lipideihin.
PTAH ja Na; WO, sen sijaan sitoutuvat hyvin sidekudokseen. Paremmin lihaskudokseen
kuin rasvakudokseen sitoutuvia aineita ovat (NH,)2MoO,, HgCls, NasWO,, PMA ja PTA,
kun ne ovat liuotettuna veteen.

Kontrastiaineita, joilla voidaan erottaa lihaskudoksen sisdisia rakenteita, ovat erityises-
ti HgCl,, PMA ja PTA. Sen sijaan munuaisen sisdrakenne saadaan nakyviin eosiinin
avulla. Kontrastiaineita, joilla saadaan janne erotettua muusta kudoksesta ovat etenkin
(NH4)2MoQy, HgCl; ja NagWO;,.

Osa kontrastiaineista pysyy kiinni kudosnaytteessa eika liukene veteen, kun kontras-
tiainetta sisaltiva kappale asetetaan veteen useaksi paivaksi. Nain ollen, esimerkiksi
(NH4)2MoOQOy, HgCl,, PMA ja PTA ovat kontrastiaineita, joita voitaisiin mahdollisesti kayt-
taa vedessa saildttavien naytteiden kuvantamisessa.

Kontrastiaineita, jotka tunkeutuvat syvalle naytekappaleeseen suhteellisen helposti ovat
Na,WO,, HgCl; ja eosiini. Naitd aineita voidaan kayttda suurten naytteiden kuvaamiseen.
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Kontrastiaineliuoksen osmolariteetti on yleensa suurempi kuin biologisen kudoksen. Tas-
ta syysta useat eri kontrastiaineliuokset saattavat aiheuttaa kudosnaytteen kutistumisen.
Hf-POM ei kutista kudosta, mutta sen huono puoli, ettad sen tuottaminen on kallista.

Taulukossa 6.1 on esitettynd keskeisimmat kontrastiaineiden ominaisuudet kootusti. Kai-
kille kontrastiaineille ei ole 16ytynyt kaikkia arvoja, joten ndma kohdat ovat taulukossa

tyhjina.

Taulukko 6.1. Kontrastiaineiden keskeisimmat ominaisuudet kootusti.

Kontrastiaine & Sitouturmi lonin varaus & | Tunkeutumis- |  Tutkimus
kemiallinen kaava toutuminen sidostyyppi kyky
Ammonium Lihaskudos, Pekoniviipale,
orto-molybdaatti, janne Heikko jalka [19]
(NH4)2MOO4
Elohopea(ll)kloridi, Lihaskudos, , Pekoniviipale,
HgCl, janne Kohtalainen | aka [19]
, Glykogeeni, _ Eri kudoksia
Jodi, | lipidit Kohtalainen 37]
Natriumvolframaatti,| Sidekudos, Vah Pekoniviipale,
Na,WO, janne anva jalka [19]
Osmiumtetroksidi, L . Alkio [31]
0sO, Lipidit Heikko
PMA, Lihaskudos, Kohtalai Pekoniviipale,
H3PMo12040 janne ontalainen | alka [19]
PTA, Proteiinit, Negatiivinen, Pekoniviipale,
H3PW 12040 lihaskudos, ionisidos Kohtalainen jalka [19]
janne
PTAH, Pehmytkudos
H3PW12040— Sidekudos [33]
C16H1406
Eosiini, _ Negatiivinen, Munuainen
CaoHoBriNa;Os Protelinit ionisidos Vahva [36]
Wells-Dawsonin Negatiivinen, Luustoon
polyoksometalaatit, Proteiinit ionisidos liittyvat peh-
Hf-POM mytkudokset
[34]

Naiden tietojen perusteella HgCl, on lupaava kontrastiaine kaytettavaksi pehmytkudos-
ten mikro-CT-kuvantamisessa, silla sen avulla saadaan erotettua monia eri anatomisia
rakenteita toisistaan. Sen huono puoli on kuitenkin myrkyllisyys. Hematoksyliiniin ja eo-
siiniin perustuva varjays on yleinen histologiassa, mutta naiden yhdisteiden yhteiskaytt6a
kontrastiaineena voisi kokeilla myés mikro-CT-kuvantamisessa.
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