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研究成果の概要（和文）：病変組織の粘弾性率と悪性度・進行度には相関がある．本研究では，

MRI を用いて生体深部組織の局所粘弾性率分布を非侵襲的に測定可能なシステムを構築する

ために，MRI 装置中で生体に対して正確で十分な振幅の振動を発生可能な加振装置と生体内を

伝わる弾性波を画像化する MRI 制御プログラム，弾性波画像から弾性率分布を求める解析手

法を研究開発した．構築したシステムの定量性と空間分解能を生体モデルやヒトを対象とした

実験によって実証することで，臨床応用への適用可能性を示した． 
 
研究成果の概要（英文）：Magnetic resonance elastography (MRE) can noninvasively 
visualize shear waves patterns within tissue. To acquire an accurate shear modulus 
map in high spatial resolution in deep regions, external drivers must generate a 
precisely controlled high frequency and a large amplitude vibration. In this study, we 
develop a simple and robustly designed focused acoustic driver to enhance shear wave 
amplitude in deep regions and imaging programs. From the results of the experimental 
studies, it was shown that the system acquire an accurate shear modulus map in high 
spatial resolution in deep regions. 
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１．研究開始当初の背景 
(1) 病変組織の粘弾性率と悪性度・進行度に
は相関があることから，定量的に生体深部組
織の局所粘弾性率が測定できれば，早期がん
の発見や良悪性の鑑別，浸潤範囲の確定，治
療効果や副作用を評価する新たな指標とな
る． 
 

(2) 従来から粘弾性率測定には対象の小片を
切り出して物理的に測定する方法（レオメー
タ）が存在するが，小片内の粘弾性率分布を
求めることはできない．また，小片を切り出
す必要があることから侵襲的であり，切り出
すことにより属性が変化する生体組織の測
定には向かない． 
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(3) 近年超音波などによる弾性率分布測定装
置が開発されているが，深部領域や骨に囲ま
れた領域の測定はできない． 
 
２．研究の目的 
(1) 生体深部組織の局所粘弾性率分布を非侵
襲的かつ高空間分解能で測定可能な MRE シ
ステムを構築するために，MRI 装置中で生体
に対して正確で十分な振幅の振動を発生可
能な加振装置と生体内を伝わる弾性波を画
像化する MRI 制御プログラム，弾性波画像
から弾性率分布を求める解析手法を研究開
発すること． 
 
(2) 構築したシステムを用いて得られる弾性
率分布画像の定量性と空間分解能を検証す
ること． 
 
(3) ヒトを対象とした実験によって臨床応用
への適用可能性を検討すること． 
 
３．研究の方法 
(1) 生体深部領域の局所粘弾性率分布を非侵
襲的に高空間分解能で測定可能なシステム
（図１）を構築するために，MRI 装置内で利
用可能な外部加振装置の研究開発をした．具
体的には，弾性波が測定対象深部領域へ効率
的に伝搬するために適した振動子の種類や
対象に対する配置の最適化を生体モデルと
ヒトを対象とした実験で検討した． 
 
(2) 生体内を伝わる弾性波を画像化するMRI
制御プログラム（MRE パルスシーケンス）
の研究開発をした．具体的には，ヒトを対象
とした撮影を考慮して短時間で弾性波画像
を取得可能であること，正確な弾性率分布を
求めるために体動を抑制しながら単一周波
数の弾性波のみを画像化可能な撮影法を設
計し，ヒトを対象とした実験で検討した． 
 
(3) 局所粘弾性率分布推定のための物理モデ
ルに基づく画像解析手法の研究開発をした．
具体的には，任意の粘弾性率分布を持つ対象
内に発生した反射や屈折を含む弾性波を画
像化したデータに対して，ノイズに頑健で高
い空間分解能で貯蔵弾性率と損失弾性率を
導くことが可能な解析手法を検討した． 
 
(4) 貯蔵弾性率が既知な生体モデルを対象と
した実験により，構築した MRE システムの
定量性と空間分解能を評価する．また，ヒト
を対象とした実験により，生体深部領域の測
定が可能かどうかを検証する． 
 
４．研究成果 
(1) MRI 装置内では地磁気の数万倍の磁場が
発生しているため，磁性体材料を含む振動子

は利用できない．また，弾性波を撮影するた
めには MRI 装置と同期して正確な周波数と
位相，振幅で駆動できる必要がある．このよ
うな条件を満たす振動子として本研究では
積層型の圧電素子と空気圧型の振動装置を
採用した． 
粘性率が高い生体組織の深部領域に振幅

の大きな弾性波を発生させる方法として，振
動子が発生する振幅を大きくすることが考
えられる．しかし，生体表面に接触させる振
動子の振幅を大きくすることは被験者にと
って不快であり，安全上の問題も生じる．そ
こで，ヒト用外部加振装置では生体深部領域
にて振幅が増強するように，振動子を凹面に
配置した集束型縦波発生用装置を開発した．
図２は 9つの積層圧電素子を利用して試作し
た集束型縦波発生用装置である．本装置を利
用することで，深部領域での弾性波の振幅が
大きくなり，貯蔵弾性率推定の精度が向上す
ることを弾性率が既知な生体モデルを対象
とした実験で明らかにした（図３）． 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig. 2  Focused acoustic oscillator comprising 
nine (3 x 3) multilayer piezoelectric 
actuators (green rods). 

Fig. 1  MRE system. 



 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
撮影対象に弾性波を発生させるためのヒト 
 
図３上段は非集束型縦波発生用装置を，下段
は集束型縦波発生用装置を利用して生体モ
デル底面に振動を与えて得られた MRI 画像
と弾性波画像，弾性率分布画像である．ここ
で，非集束型縦波発生用装置は一つの大きな
圧電素子で構成されており，非集束型縦波発
生用装置が撮像対象に接する面積と集束型
縦波発生用装置に利用している 9 つの振動子
が対象に接する面積の総和が一致するよう
にしている．集束型縦波発生用装置では生体
モデルの上方領域における弾性波の振幅が
大きく，弾性率分布も均一に再現できている
ことが確認できた． 
 ヒトを対象とした撮影において圧電素子
では十分な振幅が得られなかったため，音圧
型の加振装置を利用して集束型縦波発生用
装置を構築した．音圧型の加振装置は，周波
数が 125 Hz 以上では圧電素子と同程度の振
幅特性でありながら 2倍以上の振幅を発生さ
せることができた． 
 
(2) MRE 撮影用の高速撮影パルスシーケン
スの研究開発では，MRI 装置メーカーの技術
者からの研究協力を得て，SE-EPI に外部加
振装置と同期して振動する傾斜磁場を追加
したシーケンスを開発した（図４）． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

弾性率分布を推定するにあたり，弾性波画
像には単一周波数の剛性波のみが表れてい
ることが前提条件となっている．実際に取得
できる弾性波画像には，外部加振装置の振幅
特性に従った高調波成分を含んだり，体動に
よる変位を含むため，推定された剛性率分布
に誤差が生じる．このような問題を解決する
ために，単一周波数の弾性波のみを画像化可
能な振動増感傾斜磁場を設計するプログラ
ムを作成した．振動増感傾斜磁場の形状をハ
ードウェアの制限の下で正弦波に近似する
ようにシーケンスのパラメータを最適化す
ることで，弾性波画像から高調波成分を除く
ことに成功した．また，撮影対象をヒトにし
た場合，これまでの撮影手法では体動（呼吸
や拍動を含む）が弾性波画像に重畳していた
が，振動増感傾斜磁場の形状を余弦波に近似
することで，体動による変位が抑制可能であ
ることを実験によって明らかにした． 
 
(3) 局所粘弾性率分布推定のための画像解析
手法の研究開発の基礎として，はじめに測定
条件に則した物理モデルを構築した．外部加
振装置による縦波に付随して発生する横波
について，MRI を用いた実測実験によって得
られた弾性波画像と，物理モデルに基づく高
精度な数値シミュレーションによって求め
た弾性波画像とを比較することで，測定条件
に則した物理モデルの正当性を示した．これ
らの結果に基づき，圧縮性物体を縦波加振し
たときに発生する弾性波に対して適用可能
な物理モデルに基づく画像解析手法を開発
した．具体的には，ノイズの大きい弾性波画
像に対して，縦波成分を削除するための積分
型 curl-operator（式１）を適用した後に，波
動方程式から導かれる 3 次元積分型公式（式
２）を適用する手法を構築した． 
 

(1) 
 
 
 
 

   (2) 
ここで，μは貯蔵弾性率，ρは密度，ωは加振
周波数，φと ψはそれぞれ位相が 90°異なる
弾性波の変位(弾性波画像) ，v はテスト函数
である．テスト函数 v は式３の条件を満たす
テスト函数である．本研究では式４の三角関
数型のテスト函数を利用した．ここで，R は
テスト函数の台(support)のサイズである． 
 

    (3) 
 
 
 

(4) 

Fig. 3 MRI image, shear wave image (250 Hz) and 
elastogram of the PAAm gel phantom.  
Upper row: using nonfocused acoustic driver 
Lower row: using focused acoustic driver 
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Fig. 4 SE-EPI-MRE pulse sequence 
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(4) 粘弾性率が既知な生体モデルを対象とし
た実験によって得られた弾性波画像に対し
て物体の圧縮性を考慮した画像解析手法を
適用することで，従来法と比較して提案手法
の推定精度と空間分解能が高いことを確認
した（図５）．  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
また，ヒトを対象とした実測実験によって

得られた弾性波画像に対して提案手法を適
用することで，従来よりも小さな振幅で生体
深部領域の弾性率分布測定が可能であるこ
とを示した（図６）．従来法と比較して粘弾
性率分布画像の均一領域での分散が小さく
なり，領域ごとの境界が明瞭となった． 
以上の結果より，本研究で構築した MRE

システムにより，被験者にとって不快感が少
なく，安全性が高い撮影環境で，空間分解能
と定量性が高い弾性率分布画像が得られる
ことから，提案システムの臨床応用への適用
可能性が高いことを示した． 
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