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研究成果の概要（和文）：MRIを用いた無侵襲な脳循環計測法であるarterial spin labeling（ASL)法を、その他の脳
循環計測法と比較して、ASL法の定量性に影響を及ぼす因子について検討した。その結果、ASL法は脳組織における水透
過性の変化により、その定量性が変化することが明らかとなった。またその他に循環時間の遅延もASL法の定量性に大
きな影響を及ぼすことを明らかとした。これらの因子を考慮して計測・解析を行うことで、ASL法の定量性はさらに向
上すると考えられた。

研究成果の概要（英文）：Arterial spin labeling (ASL) MRI is a useful method to measure cerebral blood 
flow (CBF) non-invasively. However, the improvement of quantitativity of ASL is still needed. We 
evaluated the accuracy of ASL method by comparing with other modalities as positron CT and single photon 
emission CT. It was clarified that both transit delay and permeability change were the important factors 
that affected the ASL-CBF differently. Taking into account with these parameters will improve the 
accuracy of ASL-CBF measurement.

研究分野： 脳神経外科学
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sit time
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１．研究開始当初の背景 
虚血性脳血管障害の病態を把握して最適の

治療法を選択するためには、個々の患者にお

ける脳循環代謝動態を把握することが必要

である。特に脳の酸素代謝の亢進している、

すなわち乏血状態（misery perfusion）にあ

る患者では、脳梗塞へと移行するリスクが高

く、正確な脳循環代謝動態の把握が重要とな

る。またバイパス手術など一部の外科治療の

適応決定にもやはり脳循環動態の把握が重

要である。 

MRI を用いた脳血流の評価法（Perfusion 

weighted imaging, PWI）には、自己の血液

に磁場を印加して造影剤の代わりに活用す

る方法(Arterial spin labeling、ASL 法)が

あり、近年臨床応用の報告が増えている。患

者に対する侵襲という点では、ASL 法は完全

に無侵襲であり、さらに造影剤を使用しない

ため短期間に繰り返しの検査が可能である。

そのため再現性のある、定量的な脳循環計測

が可能であれば、ASL 法は脳循環計測の理想

的な検査法といえる。 

しかし ASL 法による脳血流（cerebral blood 

flow, CBF）の定量性には改善の余地がある

ことも知られている。組織の T1 緩和時間、

循環時間が定量性に影響を及ぼす事が報告

されている。さらに我々は以前にASL法のCBF

値が脳血液関門の破綻による水の透過性亢

進により影響を受けることを報告した 4。こ

れはすなわち脳梗塞後の再開通状態や、脳腫

瘍などの病変ではCBFの定量性が低下すると

いう、病的状態ほど正確な測定が困難となる

ことを意味している。従って今後 ASL 法の定

量性を改善するためには、水の透過性も考慮

した ASL-CBF 計測法の確立が必要となる。 

 

２．研究の目的 

動物モデル及び臨床例でASL計測を行い、ASL

法で計測した CBF 値（ASL-CBF)が脳組織の水

透過性変化に対してどのような影響を受け

るかを明らかにすることが目的である。 

 

３．研究の方法 

 基礎研究ではラットの脳梗塞後再灌流モ

デルを作成し、7 テスラ実験用 MRI を用いて

ASL 撮影と水透過性撮影を行った。MRI にお

ける水透過性の撮影は、ガドリニウム造影剤

を静脈投与してその漏出から透過性を推測

した。 

臨床例ではもやもや病や動脈硬化性脳血管

障害患者に対して ASL 撮影、ポジトロン CT 

（PET）及びシングルフォトンエミッション

CT（SPECT）撮影を行い、CBF 値の比較を行っ

て、ASL-CBF に影響を与える因子を検討した。

さらに脳腫瘍患者で ASLと SPECT 撮影を行い、

水透過性がASL計測に及ぼす影響を検討した。 

 

４．研究成果 

１）ラットの脳梗塞後再灌流モデル実験 

 脳梗塞後に閉塞動脈の再開通を行い、過灌

流を来したラットの CBF 計測を行った。ASL

法 及 び 造 影 剤 を 用 い た dynamic 

susceptibility contrast （DSC）法で計測

したところ、いずれの方法でも CBF を過大評

価するが、その程度は ASL 法でより顕著であ

った。同様の現象はマンニトールを動注して

脳血液関門(BBB)を破壊したラットでも認め

られたが、一方で BBB を破壊せず脳血流だけ

を上昇させた炭酸ガス(CO2)負荷試験では

ASL 法の過大評価は起こらなかった。BBB の

破綻が水透過性の亢進を来たし、水分子のプ

ロトンを自己トレーサーとして用いるASL法

で CBF の過大評価を来すと考えられた。水透

過性の変化による ASL-CBF 値の過大評価は

DSC-CBF に比べ、最大で 25％であることを明

らかとした。下図にそれぞれのラットの CBF 

マップおよび ASL-CBF を DSC-CBF で除したマ

ップを記す。BBB の破壊された脳梗塞モデル

とマンニトールモデルでは ASL-CBF/DSC-CBF

比が上昇しているのに対し、BBB の破壊を伴



わない炭酸ガス負荷モデルでは、比の上昇は

見られていない。 

 

 

２）臨床 ASL 計測 

虚血性脳血管障害患者に対してASL撮影、DSC

撮影、及び PET,SPECT 撮影を行ったところ、

ASL-CBF 値は PET や SPECT の CBF と比べて有

意な相関を認めた。 

しかし特に循環時間の遅延している部分で

は、AS－CBF 値は他のモダリティと比べて過

小評価する傾向を認めた。これは循環遅延の

程度に依存し、とくに DSC 法で求めた平均通

過時間（mean transit time, MTT）の遅延が

1.5 秒以上のとき、その定量性は著しく低下

した。ASL 計測では循環遅延もまた定量性に

大きな影響を及ぼすことを明らかとした。下

図にもやもや病と動脈硬化性脳動脈閉塞症

例を記す。両者とも PET と ASL の CBF マップ

は良く相関しているが、ASLマップの方がCBF

低下は著しい。 

 

 

３）脳腫瘍における透過性変化と ASL 

脳血液関門（BBB）を持たない脳腫瘍患者に

おいて ASL 撮影、透過性計測と SPECT 撮影を

行い、両者の CBF を比較した。その結果、腫

瘍の透過性に応じて ASLによる CBFの過大評

価が起こることを明らかとした。下図に髄膜

腫の 2症例を記す。上段の症例では腫瘍の透

過性はあまり亢進しておらず、ASL マップで

は局所で軽度のCBF過大評価を認めるのみで

ある（赤矢印）。一方で腫瘍の透過性が大き

く亢進している症例では、ASL で著しい CBF

の過大評価が起こっていた（白矢印）。 
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