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研究成果の概要（和文）：主幹脳動脈閉塞疾患において脳循環代謝 PET で OEF が亢進して貧困還

流のみられた 37 例中 30 例で、MRI 磁化率強調像にて閉塞と同側半球の表在大脳静脈や深部静

脈の増強所見がみられ、PET で貧困灌流のみられなかった 24 例では磁化率強調像で静脈の増強

は認めず、静脈増強所見は虚血に伴う酸素代謝亢進によるデオキシ化を反映していることを示

した。一方、GRE-EPI での静脈増強所見は OEF 亢進していた 3 例でのみ観察され、検出頻度は

低かった。さらに、急性期脳梗塞症例での GRE-EPI 所見を検討し、デオキシ化を反映した静脈

増強所見や虚血領域の実質の信号低下が高率に観察された。 

 
研究成果の概要（英文）：In 30 of the 37 patients with misery perfusion detected by 15O 
PET, susceptibility-weighted MR imaging demonstrated prominently hypointense signal 
within the superficial and deep cerebral veins ipsilaterally in steno-occlusive lesions. 
None of the 24 patients without misery perfusion detected by 15O PET showed prominently 
hypointense signal within the cerebral veins. Susceptibility-weighted imaging was 
superior to GRE-EPI for visualization of the prominently hypointense cerebral veins with 
increased deoxyhemoglobin concentration. Our results suggest that 
susceptibility-weighted imaging is helpful in identifying misery perfusion in chronic 
cerebrovascular disease.  

On GRE-EPI, engorgement of superficial and deep cerebral veins was frequently seen 
ipsilaterally in evolving infarction due to acute embolic occlusion. 
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１．研究開始当初の背景 

(1) MRI 磁化率強調像は高解像度かつ薄いス
ライス厚の 3D gradient-echo imaging に三
次元方向への flow compensation を加えて、

phase image からマスクして subtraction す
ることで得られ、磁化率変化に鋭敏で、出血
により血管外へ漏出したヘモグロビン分解
産 物 だ け で な く 、 静 脈 血 中 の
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deoxyhemoglobin も検出することが可能であ
る。脳虚血において虚血領域の還流静脈が磁
化率強調像にて拡張して認められ、脳酸素代
謝予備能により酸素代謝が亢進し、還流静脈
中 の  oxyhemoglobin の 減 少 と 
deoxyhemoglobin の増加によるものと考えら
れているが、酸素摂取率（oxygen extraction 
fraction: OEF）との関連性は十分に検証さ
れていない。一方、15O ガスを用いたポジトロ
ン 断 層 撮 影 法 （ positron emission 
tomography; PET）により脳循環代謝が定量
的に測定され、脳血液量（cerebral blood 
volume; CBV ）、 酸 素 消 費 量 （ cerebral 
metabolic rate for oxygen: CMRO2）、OEF、
脳血流量（cerebral blood flow: CBF）が得
られ、貧困還流の評価に用いられ、血行再建
術の適応に関して有用な情報を提供する。脳
循環代謝 PET で得られる OEF 亢進と磁化率強
調像の所見とをケースシリーズで直接対比
した検討は報告されていない。 
 
(2) Echo-planar T2*強調像（GRE-EPI）は磁
化率効果が反映されるが、磁化率強調像より
コントラストが低い。GRE-EPI は撮像時間が
短いため、時間的制限のある急性期脳梗塞の
診断では実用性の点で威力を発揮すること
が期待される。GRE-EPI 所見と脳循環代謝 PET
データとの対比、急性期脳虚血における
GRE-EPI 所見の経時的変化については充分知
られていない。 
 
２．研究の目的 
(1) 慢性期主幹脳動脈閉塞疾患を対象に、5O 
PET で測定される脳循環代謝パラメータと磁
化率強調像所見を対比して、OEF 亢進に関連
する磁化率強調像所見を明らかにする。 
 
(2) 慢性期主幹脳動脈閉塞疾患を対象に、15O 
PET で測定される脳循環代謝パラメータと
GRE-EPI 所見を対比して、OEF 亢進に関連す
る GRE-EPI 所見を調べる。 

急性期脳梗塞を対象に GRE-EPI所見の経時
的変化について明らかにする。 
 
３．研究の方法 
(1) MRA にて片側性主幹脳動脈閉塞のみられ
た 61 例｛40～81 歳、梗塞発症 43 例（発症
26 日～2 年後）を含む｝と健常ボランティア
12 例を対象として、1.5 テスラ MRI を用い
て磁化率強調像と GRE-EPI を撮影した。磁化
率強調像の撮影条件は TR, 56 ms; TE, 40 ms; 
slice thickness, 5 mm; matrix size, 
157x256; FOV 230 mm, flip angle, 25°、
GRE-EPI の撮影条件は TE, 54 ms; slice 
thickness, 5 mm; matrix size, 128x128; FOV, 
230 mm; flip angle, 90°とした。15O 標識ト
レーサによる PET 検査と MRI 検査の施行時間

の間隔は 4～40 時間であった。15O PET 検査で
は、吸収補正のためトランスミッションスキ
ャン行った後、C15O 1.3 GBq ガス吸入、15O2 3.0 
GBq ガス吸入、H2

15O 0.4 GBq の静注を用いて、
CBV、CMRO2、OEF、安静時の CBF、CO2負荷お
よび acetazolamide 負荷による CBF を得るた
めに H2

15O 0.4 GBq を静注による PET 測定を繰
り返して施行した。CBF が低下し、CO2負荷お
よび acetazolamide 負荷による CBF の上昇が
消失もしくは軽度で血管反応性が低下し、
CBV がやや上昇して OEF の局所的な亢進のみ
られる貧困灌流の領域を調べた。OEF の上昇
については対側健側比が＞1.1 で亢進してい
ると判定した。 
 
(2) (1)と同一の症例を対象に GRE-EPI を撮
像した。GRE-EPI の撮影条件は TR, 56 ms; TE, 
40 ms; slice thickness, 5 mm; matrix size, 
128x128; FOV, 230 mm; flip angle, 90°と
した。 
急性期塞栓性脳梗塞で MRAにて内頸動脈～中
大脳動脈水平部の片側性の閉塞がみられた
46 例（初回 MRI は発症 50 分～8 時間後、平
均 3時間後）を対象として、静磁場強度 1.5
テスラMR装置を用いてGRE-EPI、拡散強調像、
T2 強調像、3D time-of-flight MRA を撮影し
た。Follow-up MRI は発症 1～12 日後（平均
4 日後）に施行した。GRE-EPI で虚血領域の
還流静脈の増強所見と虚血領域の低信号変
化を評価した。拡散強調像では梗塞を反映し
た高信号域を調べ、MRA で脳動脈の狭窄・閉
塞病変を同定した。 
 
４．研究成果 
(1) 慢性脳主幹動脈閉塞疾患 61 例中 37 例に
おいて 15O ガス-PET で OEF の亢進を認め、貧
困灌流であると判定された。貧困灌流であっ
た 37 例中、磁化率強調像にて 4 例で閉塞血
管と同側の表在大脳静脈に著明な増強所見
がみられ、25 例では軽度の増強所見で、8例
では表在大脳静脈に増強所見は認めなかっ
た。貧困灌流であった 37 例中 12 例で磁化率
強調像で閉塞血管と同側の深部静脈に増強
所見がみられ、25 例では増強所見は認めなか
った。 
慢性脳主幹動脈閉塞疾患 61 例中貧困灌流

ではなかった 24 例では表在大脳静脈及び深
部静脈いずれにも増強所見は認めなかった。 
梗塞発症 41 例中 31 例で貧困灌流であった。

磁化率強調像に表在大脳静脈で著明な増強
効果のみられた 4例および深部静脈に増強所
見のみられた 12 例はいずれも梗塞発症であ
り、梗塞発症例で静脈増強所見が多く観察さ
れた。 
健常ボランティア 12 例では 15O ガス-PET

で脳循環代謝は正常で、磁化率強調像で静脈
増強所見は認めなかった。 



 

 

以上の結果より、 15O PET での OEF の局所
的な亢進のみられる領域と磁化率強調像で
の静脈の増強所見が直接的に対応すること
を示した。貧困灌流において、酸素代謝が亢
進して還流静脈中の oxyhemoglobin の減少
と deoxyhemoglobin の増加、すなわちデオキ
シ化によって磁化率強調像において虚血領
域の還流静脈が増強されることが示唆され
た。 
磁化率強調像のデオキシ化を反映した静

脈増強所見を 15Oガス-PET で得られるOEFの
局所的な亢進と直接対比して示したことが
本研究の独創的な点と言える。 
 
(2) (1)と同一の対象症例に磁化率強調像に
続いて GRE-EPI を撮影した結果、GRE-EPI で
は 3例の貧困灌流の症例にのみ表在大脳静脈
の増強所見が認められた。深部静脈の増強所
見はいずれの症例にも観察されなかった。慢
性期主幹脳動脈閉塞疾患における貧困灌流
の検出は GRE-EPIに比して磁化率強調像が優
れていることが示唆された。 
 
次に急性期塞栓性脳梗塞 46 例を対象に

GRE-EPI、拡散強調像、T2 強調像、MRA を撮
影し、所見を検討した。初回 GRE-EPI にて、
表在大脳静脈に 23 例で著明な増強所見、14
例で軽度の増強所見が認められ、9 例では表
在大脳静脈の拡張はみられなかった。また、
深部静脈について 7例で著明な増強所見、16
例で軽度の増強所見が認められ、23 例では深
部静脈の拡張はみられなかった。虚血領域の
実質の信号については 4例で著明な低信号変
化、6 例で軽度の低信号変化が認められ、36
例では虚血領域の信号変化はみられなかっ
た。これらの表在大脳静脈の増強所見、深部
静脈の増強所見、虚血領域実質の低信号変化
は虚血に伴う酸素代謝亢進によるデオキシ
化を反映した所見と考えられた。 

初回 GRE-EPI で表在大脳静脈の増強所見の
みられた 23 例において静脈増強所見のみら
れた領域と拡散強調像の高信号域を比較し
て、両者がほぼ同一の領域でマッチしていた
のは 11 例であった。拡散強調像での高信号
域は限局して観察されて GRE-EPI で同側大脳
半球に広い範囲にわたって静脈増強所見の
みられたミスマッチ症例が 9 例、拡散強調像
では高信号域を認めずに GRE-EPI にて塞栓子
のみられた血管支配領域から還流する表在
大脳静脈に低信号増強所見を認めたミスマ
ッチ症例が 3例であった。ミスマッチ症例は
発症 2.3±1.4 時間後で、マッチ症例は発症
3.4±1.9 時間後で、ミスマッチ症例はより早
期にみられた。 
Follow-up MRI にて早期完全再開通を生じ

た 27 例では GRE-EPI でのデオキシ化を反映
した静脈低信号変化は消失した。再開通を生

じなかった 19 例では発症翌日に静脈の低信
号変化は減弱傾向を示したが、発症 4日後ま
で静脈低信号変化が強くみられる症例も存
在した。 
初回 GRE-EPI にて虚血領域の実質に低信号

変化がみられた 11 例中 8 例では follow-up
拡散強調像にて高信号を呈する梗塞の領域
が拡大した。3 例では早期に再開通し、
follow-up MRI で梗塞拡大は認められなかっ
た。GRE-EPI での低信号域と拡散強調像の高
信号域のミスマッチ領域は進行性の虚血で
梗塞の拡大していくポテンシャルを示し、一
部にペナンブラ（可逆的虚血領域）を含まれ
ていることが示唆された。 
GRE-EPI のデオキシ化を反映した低信号変

化は主幹動脈の塞栓性閉塞に伴う急性期脳
虚血における貧困灌流および梗塞の初期過
程にみられることが示唆された。 
急性期脳梗塞の診断に際して GRE-EPIは短

時間に施行することが可能で、有用であり、
脳循環がダイナミックに変化する急性期脳
梗塞において、GRE-EPI がデオキシ化を反映
した所見を鋭敏に捉えていることを示した
点が独創的であり、急性期脳梗塞の治療指針
に新たな情報を提供する可能性が期待され
る。 
 
(3) 慢性期主幹脳動脈閉塞疾患の検討の際

に健常ボランティアに 15O PET を施行して、
貧血のボランティアで OEFがびまん性に上昇
している例が存在した。脳循環パラメータの
血液データの依存性について調べるために
健常ボランティア 17 例と片側性狭窄・閉塞
疾患 44 例の健常側について、CBF、OEF、CMRO2

を測定し、末梢血のヘモグロビン値との相関
を調べた結果、CBF と OEF は末梢血ヘモグロ
ビン値と逆相関し、CMRO2はヘモグロビン濃度
に影響されないことを明らかにした。CBF と
OEF のヘモグロビン依存性は脳循環代謝 PET
でのデータ解釈に重要であることが示唆さ
れた。 
 
(4) 15O PET を施行した慢性期主幹脳動脈閉塞
疾患群には 320 列面検出器 CT で CT灌流画像
を施行した症例が存在した。15O PET と CT 灌
流画像を同時期に施行した 10 例の片側性狭
窄・閉塞疾患を対象に PET の CBF 画像と CT
灌流画像の CBF 画像を直接対比した。SPM2 に
より CT 灌流画像の CBF 画像を PET の CBF 画
像に registration して両者間に有意な相関
がみられた（r=0.52-0.85, P<0.001）。また、
虚血領域と対側の健常領域とのCBFの比はCT
灌 流 画 像 と PET で ほ ぼ 同 一 で あ っ た
（P=0.804）。以上の結果より面検出器 CT を
用いた全脳 CT 灌流画像の低血流状態の評価
の妥当性を示した。 
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