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Fig.	
  1	
  Principle	
  of	
  ATP	
  synthesis	
  rate	
  measurement	
  by	
  31P	
  MR	
  satura:on	
  transfer	
  applied	
  to	
  exchange	
  between	
  Pi	
  and	
  ATP.	
  In	
  blue,	
  the	
  
symmetric	
  satura:on	
  spectrum:	
  the	
  satura:on	
  pulse	
  is	
  applied	
  symmetrically	
  to	
  the	
  γ-­‐ATP,	
  but	
  on	
  the	
  downfield	
  side	
  of	
  the	
  Pi.	
  In	
  red,	
  
spectrum	
  with	
  the	
  selec:ve	
  γ-­‐ATP	
  irradia:on	
  (NS=128).	
  Subtrac:on	
  of	
  the	
  spectra	
  gives	
  the	
  frac:on	
  of	
  Pi	
  involved	
  in	
  the	
  synthesis	
  of	
  
ATP	
  by	
  the	
  reac:on:	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
ADP	
  +	
  Pi	
  →	
  ATP.	
  



Fig.	
  2.	
  A	
  novel	
  biopsy-­‐based	
  technique	
  to	
  determine	
  substrate	
  oxida:on	
  via	
  
the	
  tricarboxylic	
  acid	
  cycle	
  (VTCA).	
  



Fig.	
  3	
  (details	
  in	
  the	
  following	
  slide)	
  	
  



Fig.	
  3	
  POCE	
  MRS	
  can	
  be	
  used	
  to	
  enhance	
  the	
  detec;on	
  of	
  13C-­‐enriched	
  metabolites.	
  
A:	
  Standard	
  1H	
  acquisi:on.	
  B:	
  The	
  incorpora:on	
  of	
  an	
  addi:onal	
  13C	
  pulse	
  in	
  the	
  1H	
  pulse	
  sequence	
  selec:vely	
  
inverts	
  the	
  signal	
  of	
  all	
  1H	
  bound	
  to	
  13C;	
  1H	
  bound	
  to	
  12C	
  are	
  unaffected.	
  C:	
  The	
  difference	
  spectrum	
  (A	
  minus	
  B)	
  
yields	
  only	
  13C-­‐enriched	
  metabolites.	
  Frac:onal	
  enrichment	
  can	
  be	
  calculated	
  from	
  the	
  ra:o	
  of	
  C-­‐to-­‐A.	
  These	
  
UCP3	
  example	
  spectra	
  from	
  a	
  muscle	
  extract	
  show	
  13C	
  enrichment	
  at	
  mul:ple	
  sites,	
  including	
  the	
  C4	
  and	
  C3	
  
posi:ons	
  of	
  glutamate	
  (Glu)	
  and	
  glutamine	
  (Gln)	
  and	
  C3-­‐alanine	
  (Ala).	
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Fig.	
  5.	
  Metabolic	
  modelling	
  	
  



Fig.	
  6.	
  Results:	
  energy	
  produc:on	
  via	
  in	
  vivo	
  ATP	
  synthesis	
  (VATP)	
  



Fig.	
  7.	
  Results:	
  :mecourses	
  of	
  muscle	
  metabolite	
  13C-­‐enrichment	
  during	
  the	
  [2-­‐13C]-­‐
acetate	
  infusion.	
  



Fig.	
  8.	
  Results:	
  substrate	
  oxida:on	
  via	
  TCA	
  (VTCA)	
  metabolic	
  flux	
  (Montecarlo	
  analysis).	
  


