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研究成果の概要（和文）：本研究は超伝導量子干渉素子を凌ぐ新たな超高感度光ポンピング原子磁気センサ(OPAM) に
よるMEG計測の実現と，MEGで捉えられる磁場を新原理の神経磁場依存(NMFD)-fMRIとして捉えることに挑戦することを
目的として実施した．その結果，OPAMの感度をMEG計測可能なレベルまで向上させることができ，実際にヒトを対象と
した計測を実施し，開眼閉眼切り替えに伴う8-13Hzにおける事象関連脱同期の計測に成功した．さらに， NMFD-fMRIに
関してシミュレーションとファントムを用いた原理検証実験を行い、振動磁場によるMR信号が変化を確認し、NMFD-fMR
Iの実現可能性を示した。

研究成果の概要（英文）：Optically pumped atomic magnetometers (OPAMs) have the intrinsic advantage of not 
requiring cryogenic cooling. Therefore, OPAMs are currently expected to overtake SQUIDs. In this study, we
 tackle to develop novel MEG and fMRI using the OPAM. First, we tried to improve the sensitivities of the 
OPAM and could make it possible to reach its sensitivity capable for measure measuring biomagnetic fields.
 Subsequently, we demonstrated to measure not only magnetocardiograms (MCGs) but also magnetoencephalogram
s (MEGs). Meanwhile, we also carried out theoretical and experimental studies on a MRI with spin-lock sequ
ence, which has potential to detect neural magnetic field dependent (NMFD) changes in MR signal intensitie
s as fMRI. In this study, we could observe the secondary magnetic resonance occurring between the spin-loc
k pulses and oscillating magnetic fields with a loop coil phantom. In addition, we figured out that magnet
ic fields of approximately 200 pT could be detected.
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１．研究開始当初の背景 
	
 ヒトの高次脳機能に関する謎の解明は科
学の進展に大きく寄与することはもとより、
認知症や統合失調症といった精神疾患の診
断・治療をはじめ医療や福祉にとっても大き
な意義がある。この高次脳機能に関与する極
めて複雑な脳内プロセスを探るには、時々
刻々変化する脳神経活動を非侵襲的に計測・
解析・可視化する“脳機能イメージング”が有
用である。脳機能イメージングは、脳神経活動
に伴って発生する電気・磁気信号を計測する
方法と脳神経活動に伴って変化する血行動
態を計測する方法に大別される。前者には脳
磁図(MEG)と脳波（EEG）、後者にはポジトロ
ン断層撮像法（PET）、fMRI、近赤外分光法
（NIRS）がある。 
	
 この中で，	
 MEG は高い時空間分解能が長所
であり、脳機能イメージングの極めて有用な
ツールの一つである。一方,MEG では活動源の
推定に逆問題解析が必要であり空間分解能
の高い機能的磁気共鳴画像法(fMRI)との融
合が望ましい.また,従来 MEG 計測には超伝導
量子干渉素子(SQUID)が用いられてきたが、
液体ヘリウムによって冷却する必要がある
ため、装置ならびにその維持が高額になるこ
とが問題である。	
 
	
 一方，現在用いられている fMRI では、脳
神経活動に伴い、その活動部位近傍において
血液中の酸素化ヘモグロビン濃度が増加し、
脱酸素化ヘモグロビン濃度は減少するという
血行動態を捉える計測原理が用いられている。
酸素化ヘモグロビンは反磁性体、脱酸素化ヘ
モグロビンは常磁性体であるためMRIシステ
ム内での均一な静磁場強度が変化し、それが
MR 信号強度に反映される。これにより局所
的な脳神経活動をMRIにより間接的に計測す
る事ができる。この MR 信号変化は、Blood 
Oxygenation Level に依存（Depend）して変化
するので、その頭文字をとって BOLD信号と
名付けられている。しかし，この BOLF-fMRI
は、脳神経活動によって間接的に生じる秒単
位で変化する血行動態を計測するため時間分
解能が低く時間特性に基づくダイナミクスを
捉えることには適していない。 
	
 
２．研究の目的	
 
	
 本研究では、SQUID を凌ぐ新たな超高感度
な磁気センサとして光ポンピング原子磁気
セ ン サ (Optically	
 Pumped	
 Atomic	
 
Magnetometer:	
 以下 OPAM)	
 を開発し，それに
より液体ヘリウムといった冷媒なしに MEG 計
測の実現を目指す。さらに，MEG で捉えられ
る神経磁場を MRI と用いて直接計測するとい
う新原理の fMRI を実現するため，主に撮像
方法について，シミュレーションとファント
ムを用いた原理検証実験により基礎的知見
を得る事を目的とした。	
 
	
 
３．研究の方法 
	
 まず最初に，本研究のコア技術となる

OPAM についてその原理と特長を簡単に説
明し，その後，OPAMの高感度化ならびにモ
ジュール化，MEG計測，新原理の fMRIに向
けたシミュレーションとファントム実験の
具体的方法を述べる． 
 
3.1	
 OPAMの原理と特長 
	
 光ポンピングとは、近接した２つのエネル
ギー準位における電子の占拠数に光を用い
て（近年では円偏光のレーザを使用）大きな
差を作る方法で、1950年にフランスの Kastler
が提案し、1966年にはノーベル物理学賞を授
与されている。円偏光レーザにより光ポンピ
ングされたアルカリ金属原子はスピン偏極
し、そこに印加される磁場が直線偏光の偏光
面を回転させるため、この回転角を計測する
ことにより磁場を検出できる。このセンサの
計測原理は古くから知られていたが、近年に
なってスピン交換衝突に伴うスピン偏極の
緩和レートが小さくなる条件を満たせばセ
ンサの感度が 10-16 T / Hz1/2Hz オーダまで到
達可能であるという報告がなされ OPAM に
大きな期待が寄せられている。 
	
 OPAM は測定体積が小さくても十分な感
度を保つことが期待でき、多チャンネル化に
より高い空間分解能を持った磁場計測が可
能になると予想され原理的に 10-17 T /Hz1/2オ
ーダの感度が期待でき、かつ冷却装置を必要
としない。 

 
3.2	
 OPAMの高感度化とモジュール化 
初年度は、OPAMの高感度化を主に研究を
進めた．そのため図１に示す計測システムを
構築し基礎実験を行った． 

 

 
 
図１	
 計測システムの概要 

 
 
この計測システムでは，3 層磁気シールド
ボックス内において， K原子あるいは Rb原
子単体と He, N2を混合した緩衝ガスを封入
したガラスセルに，円偏光されたポンプレー
ザを封入原子の D1 遷移の共鳴波長に調整し



照射する．さらに， D1共鳴波長から若干離
調させ，直線偏光されたプローブレーザを直
交方向から照射することによりプローブレ
ーザの偏光面が計測対象の磁場強度に応じ
て角度φだけ回転する．プローブレーザはセ
ルを透過後，偏光ビームスプリッターを用い
て P偏光成分と S偏光成分に分けられる．そ
れぞれの成分をフォトダイオードで検知し，
差動増幅して得られる電気信号は偏光面の
回転角φに比例する．従って差動増幅の電気
信号から計測対象磁場の大きさが得られる．
この実験により高感度化のための実験パラ
メータに関する基礎的知見を得ることがで
きた． 
その後，K 原子と Rb 原子という２種類の
アルカリ金属を混合したハイブリッド型に
より、K原子を直接ポンピングする代わりに
Rb原子をポンピングし、Rb原子のスピン偏
極を K原子と Rb原子のスピン交換衝突によ
り K 原子に移すことにより計測系の均一度
を向上させ OPAM の高感度化に関する基礎
データを得た。 
次年度は，上記した OPAM の高感度化に
ついて特に差分計測の適用効果を中心に継
続して実施すると共に，光ファイバー，波長
板などの次年度光学系，ヒーターを一体化し
た原子磁気センサのモジュール化を中心に
研究を行った． 

 
3.2 OPAMによるMEG計測 

MEG 計測には上記のモジュール型 OPAM
を用いた．その外観を図２に示す。サイズは
底面積 64 cm2、高さ 19 cm程度の円筒型であ
り、内部にセンサ本体となるカリウムを封入
した立方体ガラスセルを有している。 

MEG 計測のため，被験者にビープ音 4 秒
ごとに与え、その度に開眼と閉眼を繰り返し
てもらい、その間、後頭部の視覚野近傍に配
置したモジュール型 OPAM で脳神経磁場を
800秒間計測した。 
その後、8-13Hzのバンドパスフィルタをか

け、さらに 8s毎に切り出したデータの分散か
ら ERD を得た。また、常時閉眼状態での脳
神経磁場も比較のために計測し開眼に伴う
ERDを捉える事ができた。 

 
3.3	
 脳神経磁場を捉える新たな fMRI 
次年度は，さらに神経活動によって発生
する磁場（神経磁場）により神経の含まれ
るMRボクセルの磁気共鳴信号変化を直接
捉える新原理の神経磁場依存 (neural 
magnetic field dependent: NMFD) 型
fMRI計測に関する基礎的検討を行った。 
神経磁場を MRI によって直接計測しよ
うとする試みはこれまでもあったが，既存
の高磁場 MRI ではプロトンの磁気共鳴周
波数は数十 MHz であり，神経磁場にはそ
の周波数帯の成分はなく，磁気共鳴信号に
変化が生ずる機序は神経磁場強度自体によ
る静磁場強度の変化に対応した共鳴周波数

シフトまたはディフェージングということ
になるが，3Tの静磁場に対し神経近傍の磁
場は大きく見積もっても 10桁以上小さく，
共鳴周波数シフトもしくはディフェージン
グではほとんど信号変化は期待できない． 

 

 
 
図２	
 モジュール型 OPAM の外観。底面積

64 cm2、高さ 19 cm程度の円筒型で、カリ
ウムを封入した立方体ガラスセルを有す。 

 
一方，OPAMで実現可能な超低磁場MRI
では，磁気共鳴周波数が数 kHz以下となり，
神経磁場に十分含まれる周波数となる．従
って神経磁場による磁気共鳴によってマク
ロの磁化が倒れMR信号が変化するという
新原理で機能的 MRI が実現可能であると
考えられる．しかし，現在実験に利用でき
る超低磁場 MRI は未完であることから，
本研究では NMFD-fMRI の実現可能性を
検証するため 7T動物用MRIを用いて検討
を行う事とした． 
この高磁場MRIによる研究には，スピン
ロックシーケンスと呼ばれるMR撮像シーケ
ンスを用いた。スピンロックシーケンスは、
図３に示す様なスピンエコーシーケンスの
前に 90°パルス、スピンロックパルス、-90°
パルスからなるスピンロックモジュールを
付加した撮像方法である。 

 

 

図３	
 スピンロックシーケンス。前半A～D
のスピンロック部分と後半のスピンエコ
ー部分からなる。B～Cのスピンロック磁
場印加時間 Tsl に交流電流が印加された
とき、発生している交流磁場を検出する
ことができる。 

 
スピンロックパルスの大きさを撮像した

い脳神経磁場の周波数と同じラーモア周波
数を持つように調整することで、両者の間に
二次的な磁気共鳴現象を発生させ、MR 信号



を変化させることができる。すなわち、振動
する脳神経磁場が生じる場合にのみMR信号
を低下させ脳神経活動の指標とすることが
できる。すなわち脳神経磁場に依存した MR
信号変化に基づいた新たな原理の fMRI
（NMFD-fMRI）が期待できる。 
我々は、このNMFD-fMRIの実現に向けて、

Bloch 方程式に基づいたシミュレーション及
びファントム実験により、スピンロックパル
スと外部より印加される振動磁場との間に
磁気共鳴現象が起こった場合、磁化の z成分 
Mz は減少し、それゆえ、最終的に得られる 
MR 信号も低下することが確認できた。 
	
 
４．研究成果	
 

	
 研究方法の項で記載の通り，平成 24 年度
は，OPAMの高感度化のための基礎実験から
開始し，アルカリ金属である K 原子単体，
Bb 原子単体のそれぞれの場合について計測
を行った．その後，K 原子と Rb 原子という
２種類のアルカリ金属を混合したハイブリ
ッド型により、Rb 原子をポンピングし、Rb
原子のスピン偏極を K原子と Rb原子のスピ
ン交換衝突により K 原子に移すことにより
OPAM の高感度化に関する新たな幾つかの
知見を得る事ができた。 
	
 さらに，セルの作成の諸条件、最適なレー
ザのパワーなどを理論と実験の両面から明
らかにする事ができたことは大きな成果で
ある． 
	
 また，MEGやMRI計測を実用化に近づけ
ることを目指した OPAM の小型化に向け，
光ファイバー，波長板などの光学系，ヒータ
ーを一体化した OPAM のモジュール化に着
手した。まずMEG計測の前段階として磁場
強度が２桁大きいヒト心磁図（MCG）の計測
を行った後，MEG 計測に向けてファントム
実験を行った．測定した MCGは呼吸などに
起因するノイズや電源ノイズ等が含まれる
ため，周波数特性を考慮した上，0.5~50 Hz
のバンドパスフィルタをかけて補正を行っ
た．得られた信号より約 0.8 秒間隔の規則
正しい心拍が観測された．10秒間の計測時
間に観測された 13心拍を重ね合わせ，拡大
したものを図 4に示す． 
 

 
 

図４ 	
 ハイブリッド型 OPAM による
MCG波形（13波形を重畳）。 

 
	
 さらに，神経活動によって発生する磁場
（神経磁場）により神経の含まれるMRボク
セルの磁気共鳴信号変化を直接捉える新原
理の神経磁場依存 (neural magnetic field 
dependent: NMFD)型 fMRI計測に向けた理
論とファントム実験を開始し有益な知見が
得られた． 
	
 平成 25 年度は，前年度に引き続き、K と
Rb の 2 種類のアルカリ金属原子を混合した
ハイブリッドセルによる OPAM の高感度化
を継続すると共に、モジュール型 OPAM に
よる生体磁気計測を進めた。その結果，モジ
ュール型 OPAMの感度を 10Hzにおいて 20 
fT/Hz1/2 というヒトの脳神経活動に伴う極微
弱な磁場を頭部外から計測することが可能
であるレベルまで向上させることができた． 
	
 その後，このモジュール型 OPAM を用い
て実際にヒトを対象とした脳神経磁場計測
を実施し，図５に示す様に開眼閉眼切り替え
時の α 波帯(8-13 Hz)における事象関連脱同
期脳磁場の計測に成功した．図より分かる通
り，常時閉眼の場合と異なり、開眼閉眼切
り替え時の MEGでは開眼時で大きく信号
強度が低下し、閉眼時には信号強度が回復
する事象関連脱同期（ERD）と呼ばれる脳
活動に伴う現象を観測することができた。
これにより、我々のセンサの MEG計測へ
の応用可能性を実証できたと結論づけられ
る。 
	
 平成 25 年度は，さらに神経磁場により神
経の含まれるMRボクセルの磁気共鳴信号変
化を直接捉える新原理の NMFD-fMRI 計測
に向けた理論とファントム実験を実施した．
本方法はスピンロック撮像法で用いら
れる MRI のパルスと神経磁場などの
振動磁場との間に生じる磁気共鳴現象
を利用するものである。  
	
 本研究では Bloch 方程式に基づくシ
ミュレーションにより磁化の時間的な
振る舞いを詳細に明らかにすると共に
MR 信号が変化することを確かめた。  
 

 

図５	
 α 波帯のバンドパスフィルタを適用
後、開眼閉眼 1 回ずつを 1 セットとし
100 セットに対して求めた分散の時間
変化である。 

 



 
図６	
 スピンロックモジュール部分におけ
る磁化の振る舞いをシミュレートした結果。
振動磁場が印加されていない場合（上）と
振動磁場が印加されている場合(下)。 

 

 
 

図７	
 動物用７TのMRIシステム。 

 

図８	
 撮像実験に用いたファントムとスピ
ンロック周波数が	
 100	
 Hz の際の撮像結果。
半径 5.0	
 mm のループコイルをプラスチック
棒に固定したファントム（左）のコイルを
含む水平断面を撮像。振動磁場を印加して
いない場合（右上）。信号磁場を印加した場
合の撮像結果（右下）。  

次に、図７に示す動物用７Tの MRIシステム
（BioSpin, Bruker）を用いて、シミュレーシ
ョンが示す二次的な磁気共鳴現象により MR
信号が低下する現象を実験的に検証した。脳
神経磁場を模した振動磁場を発生させるル
ープコイルを生理食塩水で満たしたファン
トム中に配置し（図 8 左）、振動磁場の有無
に応じてループコイル内でMR信号が変化す
る様子を捉えることができた（図 8 右）。続
いて印加する磁場強度を変化させて実験を
繰り返し、さらに統計解析を行うことで 200 
pT 程度の微小な振動磁場が検出可能である
ことが確認できた。これらの結果は、
NMFD-fMRI 実現可能性を示しており
本研究の大きな成果である。  
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