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研究成果の概要（和文）：非侵襲的な画像診断機器であるMRIを用いて、神経軸索や髄鞘を病理組織解析のよう
に特異的に捉えることができれば、様々な神経疾患の本態の解明にきわめて有用なツールになる。本研究の目的
はMRIの定量的な計測法の開発により、神経変性疾患の診断に資する新たな検査法を提案することであり、マウ
スの脊髄標本を対象にした定量的な神経組織MRI法を開発した。

研究成果の概要（英文）：If MRI, a non-invasive imaging tool, can be used to specifically visualize 
nerve axons and myelin sheaths, as in histopathological analysis, it will be an invaluable tool for 
understanding the mechanism of various neurological diseases. The aim of this study was to develop a
 quantitative method of MRI for the diagnosis of neurodegenerative diseases. We have developed a 
quantitative neural tissue MRI method for mouse spinal cord specimens.

研究分野：非侵襲イメージング

キーワード： 非侵襲イメージング
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究で開発した定量的MRIによって、神経組織構造を病理組織解析のように特異的に捉えることが可能とな
り、今後、その臨床応用によって様々な神経変性疾患の病態解明に有用な検査技術としての展開が期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

中枢神経系の構成要素である髄鞘や髄鞘に覆われた神経軸索を、非侵襲的な画像診断技

術である磁気共鳴画像法（magnetic resonance imaging; MRI）を用いて病理組織解析のよ

うに組織特異的に捉えることができれば、様々な神経変性、精神疾患の本態解明や治療法の

効果判定においてにきわめて有用なツールになる。 

 

２．研究の目的 

本研究の目的はMRIを用いた中枢神経系の定量的計測・解析法の開発により、神経変性

疾患の診断に資する新たな検査法を提案することである。 

 

３．研究の方法 

MRI はブルカー社製 11 テスラ小動物用 MRI 装置（BioSpec117/11）を用いた。正常マ

ウスおよび髄鞘形成不全である Shivererマウスの脊髄標本を、4%パラホルムアルデヒドで

組織固定後、MRI 造影剤である Gd-DTPA を含むリン酸緩衝液に一週間浸漬し、脊髄組織

内のプロトンの縦緩和時間を短縮させた。脊髄標本は、Ex vivo MRI用に作成したアクリル

チューブ内に固定し、周囲をフロリナートで満たし、高感度MRIコイルであるクライオプ

ローブを用いて計測した。計測・解析は神経微細構造を捉えるため水分子制限拡散現象の定

量的分析を進めた。 

 

４．研究成果 

正常なマウスの脊髄標本において、比較的神経軸索径が小さい神経束である dorsal 

corticospinal tract (dCST)と比較的神経軸索径が大きい神経束である vestibulospinal tract 

(VST)の水分子制限拡散現象を調べた。解析により得られた拡散係数および拡散尖度の値は、

計測時の拡散時間を短く設定するといずれの解析値においても dCSTとVSTの違いを捉え

られることがわかった。しかし、計測時の拡散時間を長く設定すると dCSTと VSTにおけ

る拡散尖度値の差が消失した。次に、同様な計測・解析を正常なマウスおよび髄鞘形成不全

マウスの脊髄に適用した。その結果、拡散尖度の計測・解析法は、拡散係数よりも髄鞘形成

不全マウスと正常なマウス脊髄の違いを大きく捉えられることがわかった。 

本研究による水分子の制限拡散現象の定量解析よって、拡散尖度は神経微細構造を形成

する軸索や髄鞘の存在を高い感度で捉えられることがわかった。さらに、これら微細構造に

おいて計測される拡散尖度は拡散時間特異性を有していることがわかった。そのため、将来

的に複数の拡散時間を組み合わせた拡散尖度解析により、MRI を用いた神経微細構造特異

的な評価法を実現できる可能性がある。 
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