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ABSTRACT 
 

Chemical exchange saturation transfer (CEST) Magnetic Resonance Imaging (MRI) is a 

novel non-invasive molecular imaging technique to detect metabolites of very low concentration 

at high spatial resolution. CEST MRI has shown promising potential for disease diagnosis. Despite 

its wide range of applications, CEST MRI suffers from several limitations such as long acquisition 

scan time, field inhomogeneities, overlap of CEST effects from different metabolites. The purpose 

of the dissertation work was to optimize parameters to carry out CEST experiment in feasible scan 

time for clinical settings along with development of methods for better quantitation of CEST 

contrast. Another objective of the thesis was to implement the proposed methods in clinical 

applications. 

For investigating the effect of offset-frequency step-size or sampling frequency on CEST 

contrast for different CEST metabolites at various field strength, CEST-weighted images were 

acquired at different step-size and compared. The lower step-size provided good quality map and 

the maps becomes coarser with the increase in step-size. The error in CEST contrast computation 

increased with increase in step-size. Different interpolation methods to correct for B0 

inhomogeneity were compared and the optimal method was investigated to obtain accurate CEST 

contrast. Results showed that in vivo CEST data should be acquired at step-size between 0.2 ppm 

to 0.3 ppm for clinical settings along with 2nd or 3rd degree polynomial interpolation for B0 

inhomogeneity correction. 

The current study evaluated the feasibility of Creatine-weighted (Cr-w) CEST MRI in 

human brain at ultra-high field strength MR scanner. To the best of our knowledge, this is the first 

study on Cr-w CEST in human brain. The Cr-CEST experiment should be carried out at optimal 

saturation parameters of 1.45 µT and 2s. We developed new Z-spectral fitting model for better 

computation of CEST contrast. In the new approach, the semi-solid macromolecular magnetization 

transfer (MT) was removed from the Z-spectra followed by fitting using super-position of 

Lorentzian functions (LS). The width of different components of Z-spectra is narrower using 

proposed than conventional LS. Monte-Carlo simulations showed that proposed approach has 

better noise stability for the data used in the current study.  
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The current study also attempted to remove confounding effect from semi-solid 

macromolecular magnetization transfer (MT) to accurately compute Glutamate-weighted CEST 

contrast (GluCEST). The study compared different lineshapes such as Lorentzian, Gaussian, 

super-Lorentzian and 6th degree polynomial function to model MT components. The results, which 

involved data from healthy human volunteers at 7T and a rat brain tumor data on 9.4T, support the 

use of Lorentzian fitting to remove MT contribution for improved computation of GluCEST. This 

approach increased the specificity of GluCEST. 

Amide proton transfer-weighted (APT-w) CEST MRI has also been explored to 

differentiate between neo-plastic and infective mass lesions, as well as intra-cranial mass lesions 

(ICMLs) using different contrast normalization, ROIs selection and histogram analysis. The study 

showed that the APT-w contrast (normalized with reference signal at negative offset-frequency 

and APT-w contrast in normal-appearing-white-matter) corresponding to contrast enhancing or 

active lesion region provided a large number of histogram parameters to significantly (p<0.05) 

differentiate among different groups of ICMLs. APT-MRI should be combined with other MRI 

techniques to further improve the differential diagnosis of ICMLs.  

In a nutshell, the thesis presented a comprehensive study of method developments for 

improving CEST contrast computation, optimization of offset-frequency step-size and 

interpolation methods for B0 inhomogeneity correction and some clinical applications of proposed 

methodologies. The current research work would be beneficial for carrying out further CEST MRI 

related studies and improve diagnosis.  
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सार 

रासायनिक निनिमय संतनृि हसतांतरण (सी.ई.एस.टी.) च बंकीय अि िाद इमेन ंग (एम.आर.आई.) उच्च सथानिक 

निभेदि पर बहुत कम मात्रा के चयापचयों का पता लगािे के नलए एक अनितीय गैर आक्रामक आणनिक इमेन ंग 

तकिीक ह।ै सी.ई.एस.टी. एम.आर.आई. िे रोग निदाि के नलए आशा िक क्षमता नदखाई ह।ै अि प्रयोगों की अपिी 

निसततृ श्ृंखला के बाि दू, सी.ई.एस.टी. एम.आर.आई. लंबे अनिग्रहण सकैि समय, क्षेत्र असमांगता, निनभन्ि 

चयापचयों से सी.ई.एस.टी. प्रभाि के ओिरलैप आनद से प्रभानित ह।ै शोि प्रबंि कायय का उद्दशे्य सी.ई.एस.टी. 

कंट्रासट के बेहतर पररमाणीकरण के नलए निनियों के निकास के साथ-साथ िैदानिक सेनटंग्स के नलए व्यिहायय सकैि 

समय में सी.एस.टी. प्रयोग करिे के नलए मािको को अि कूनलत करिा था। थीनसस का एक अन्य उद्दशे्य िैदानिक 

अि प्रयोगों में प्रसतानित निनियों को लाग ूकरिा था। 

ऑफसेट आिनृि कदम आकार या निनभन्ि क्षेत्र ताकत पर निनभन्ि सी.ई.एस.टी. चयापचयों के नलए सी.ई.एस.टी.  

कंट्रासट पर िमिूा आिनृि के प्रभाि की  ांच के नलए, सी.ई.एस.टी. भाररत छनियों अलग कदम आकार पर 

अनिग्रहण नकया गया और त लिा की गई। कम कदम आकार िे अच्छी ग णििा के िक्शे प्रदाि नकये ह ैऔर िक्श े

कदम आकार में िनृि के साथ मोटे हो  ाते ह।ै कदम आकार में िनृि के साथ सी.ई.एस.टी. कंट्रासट गणिा में त्र नट 

बढ़ गई। बी0 असमांगता को सही करिे के नलए निनभन्ि अंतिेशि निनियों की त लिा की गई और इष्टतम निनि 

सटीक सी.ई.एस.टी कंट्रासट प्राि करिे के नलए  ांच की गई। पररणामों से पता चला ह ैिैदानिक सेनटंग्स के नलए नक 

इि नििो सी.ई.एस.टी. डेटा 0.2 पीपीएम से 0.3 पीपीएम के बीच कदम आकार में प्राि नकया  ािा चानहए और 

बी0 असमांगता स िार के नलए 2 या 3 नडग्री बहुपद अंतम यखता का प्रयोग नकया  ािा चानहए। 

 ितयमाि अध्ययि िे अल्ट्ट्रा उच्च क्षेत्र शनि एमआर सकैिर पर मािि मनसतष्क में नक्रएनटनिि भाररत सी.ई.एस.टी. 

एम.आर.आई. की व्यिहाययता का मलू्ट्यांकि नकया। हमारे ज्ञाि के अि सार, यह मािि मनसतष्क में नक्रएनटनिि भाररत 

सी.ई.एस.टी. पर पहला अध्ययि ह।ै नक्रएनटनिि भाररत सी.ई.एस.टी. प्रयोग 1.45 µT और 2s के इष्टतम संतनृि 

मापदडंों पर नकया  ािा चानहए। हमिे सी.ई.एस.टी. कंट्रासट की बेहतर गणिा के नलए िए  ेड-सपेक्ट्रल नफनटंग 

मॉडल निकनसत नकए हैं। िए दृनष्टकोण में, अिय ठोस मैक्रोआनविक च ंबकि हसतांतरण (एम.टी.) को  ेड-सपेक्ट्रा 

से हटा नदया गया न सके बाद लोरेंट्ऩियि फंक्शि की स पर-पोन शि का उपयोग करके नफनटंग की गई। पारंपररक 

लोरेंट्ऩियि फंक्शि की त लिा में प्रसतानित का उपयोग करके  ेड-सपेक्ट्रा के निनभन्ि घटकों की चौडाई संकरी ह।ै 

मोंटे-कालो नसम लेशि से पता चला ह ैनक प्रसतानित दृनष्टकोण ितयमाि अध्ययि में इसतेमाल नकया डेटा के नलए 

बेहतर शोर नसथरता प्रदाि करता ह।ै  

ितयमाि अध्ययि में अिय ठोस मैक्रोआनविक च बंकि हसतांतरण (एम.टी.) के प्रभाि को दरू करिे के नलए सही 

ग्लटूामेट भाररत सी.ई.एस.टी. कंट्रासट की गणिा करिे का प्रयास भी नकया ह।ै अध्ययि में च बंकि हसतांतरण मॉडल 

के घटकों को बिािे के नलय ेनिनभन्ि लाइिशेप  ैस ेलोरेंट्ऩियि, गाउनसयि, स पर लोरेंट्ऩियि और 6 नडग्री बहुपद 
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फंक्शि की त लिा की गयी। िो पररणाम  ो 7T पर सिसथ मािि सियंसेिकों और 9.4T चहू ेमनसतष्क ट्यमूर डेटा से प्राि हुए, 

िो ग्लटूामेट सी.ई.एस.टी. से च बंकि हसतांतरण घटको को हटािे के नलए लोरेंट्ऩियि फंक्शि का बेहतर समथयि 

करते ह।ै यह दृनष्टकोण ग्लटूामेट भाररत सी.ई.एस.टी. की निनशष्टता में िनृि करता ह।ै 

एमाइड प्रोटॉि ट्रांसफर-िेटेड (एपी.टी.डब्लल्ट्य.ू) सी.ई.एस.टी. एम.आर.आई. को िि-प्लानसटक और संक्रामक 

घािों के बीच अंतर करिे और अंतर-कपाल द्रव्यमाि घािों (आई.सी.एम.एल) को पता लगािे के नलय ेनिनभन्ि 

निपरीत सामान्यीकरण, आर. ओ. आई. चयि और नहसटोग्राम निशे्लषण का उपयोग नकया गया ह।ै अध्ययि से पता 

चला ह ैनक निपरीत बढ़ािे या सनक्रय घाि क्षेत्र ए.पी.टी-डब्लल्ट्य.ू कंट्रासट के (िकारात्मक ऑफसेट आिनृि पर संदभय 

संकेत के साथ सामान्यीकृत और सामान्य-प्रदनशयत-सफेद मैटर में ए.पी.टी.-डब्लल्ट्य.ू कंट्रासट) अि रूप नहसटोग्राम की 

एक बडी संख्या प्राि हुई  ो आई.सी.एम.एल. के निनभन्ि समहूों के बीच अंतर (p<0.05) करिे में महत्िपणूय ह।ै 

ए.पी.टी. एम.आर.आई. को आई.सी.सी.एल. के निभेदक निदाि में और स िार करिे के नलए अन्य एमआरआई 

तकिीकों के साथ  ोडा  ािा चानहए। 

संके्षप में, थीनसस में सी.ई.एस.टी. कंट्रासट गणिा स िार के नलए निनि के निकास, ऑफसटे आिनृि कदम आकार 

और बी0 असमांगता स िार और क छ िैदानिक अि प्रयोगों के नलए प्रके्षपक तरीकों का एक व्यापक अध्ययि प्रसत त 

नकया गया। ितयमाि अि संिाि कायय सी.ई.एस.टी.  एम.आर.आई. संबंनित अध्ययि को आग ेले  ािे और निदाि 

में स िार के नलए फायदमंेद होगा। 
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