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研究成果の概要（和文）：本研究では、定量的パラメータマッピング（QPM）を用いて造影病変における緩和度
（r1）と造影剤濃度を別々に評価する新しい方法を提示した。さらに、腫瘍病変の細胞外pH（pHe）を推定する
ことも目的とした。本研究では、原発性脳腫瘍は他の脳腫瘍に比べ有意にpHeが低い傾向を示した（P < 0
001）。この結果は、QPMが脳腫瘍におけるr1とCA濃度を別々に定量できること、そしてpHe脳腫瘍マッピングが
腫瘍バイオマーカーとして機能することを示唆しているのかもしれない。結論として、本手法は治療効果判定に
臨床応用できる可能性がある。

研究成果の概要（英文）：We present a new method to evaluate relaxivity (r1) and contrast agent 
concentration separately in contrast-enhanced lesions using quantitative parameter mapping (QPM). 
Furthermore, we also aimed to estimate the extracellular pH (pHe) of tumor lesions. We demonstrated 
that it is possible to evaluate pathophysiological tumor changes due to therapeutic efficacy by 
measuring r1 in contrast-enhanced lesions. In this study, the primary brain tumor group showed 
significantly higher r1 values than other brain disease groups. Moreover, mean pHe value showed a 
trend for tumor malignancy having a lower pHe value and primary brain tumor having a significantly 
lower pHe than other brain diseases. Our results might suggest that QPM can separately quantify r1 
and CA concentration in brain tumors and that pHe brain tumor mapping could serve as a tumor 
biomarker. In conclusion, our method has potential clinical applications for assessing the treatment
 effects.

研究分野： 放射線医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
脳腫瘍の代謝変化を評価することは，正確な診断において重要である．今日の臨床診断では，MRI装置を用いた
造影剤検査が多く用いられる．しかし，これは相対的なMR信号変化であり，脳腫瘍の代謝変化を定量評価するこ
とは難しい．この問題を解決するため，研究代表者はquantitative parameter mapping（QPM）技術を用いた細
胞外pHマッピングを開発し，脳腫瘍代謝変化の定量マッピングを試みている．細胞外pHを正確に測定すること
（細胞外pHマッピング）は，腫瘍の進行度を正確に診断するための重要な手段になりうる.

※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 
脳腫瘍の代謝変化を評価することは，正確な診断において重要である．通常，臨床 MRI 装置を
用いた脳腫瘍の評価方法は造影剤を使用した MRI 撮像法が主体となる．この方法では，脳腫瘍
周辺での血液脳関門破綻に伴い細胞外腔に造影剤が取り込まれ，増強効果と呼ばれる信号変化
をもたらす．しかし，これは相対的な信号変化であり，脳腫瘍の代謝変化を定量評価することは
難しく主観的な診断方法となる．そのため，診断に苦慮する場面がしばしばある．申請者は，こ
の問題を解決するために quantitative parameter mapping（QPM）を用いて，造影された病変
部の緩和能（r1）と造影剤濃度を個別に評価する新しい方法を提案する．さらに，腫瘍病変の細
胞外 pH（pHe）の推定することで，脳腫瘍代謝変化の定量マッピングを試みている． 
 
 
 
２．研究の目的 
 
本研究の目的は，臨床用造影剤の緩和能と濃度の影響を別々に評価し，緩和能の新しい指標の可
能性を検討するとともに，細胞外 pH（pHe）値を測定し，脳腫瘍の病態生理情報を得ることで
ある．いかに本研究手法を述べる． 
 
 
３．研究の方法 
 

本研究では，臨床用ガドリニウム造影剤（Gd-BTDO3A；ガドビスト）を使用した．まず，Gd-BTDO3A

の pH に依存して変化する緩和能を調べるために事前実験を行い，緩和能と pH の非線形関数を

作成した．また，造影剤注入前後で pHe マップが測定できることを確認するため，インフォーム

ドコンセントを得た脳腫瘍患者（放射線壊死：3名，脳転移：4名，原発性脳腫瘍：2名）に QPM 

を含む MRI 検査を実施した．QPM 撮像後，造影注入前後の T１マップと定量的磁化率マッピング

を同時算出し，緩和能を計算した（図１）．この緩和能に上記で述べた緩和能-pH 非線形関数を

適応することで pHe を推定した．本研究の妥当性を確認するために，関心領域を腫瘍病変部分に

設定して，病変部分の平均造影剤濃度，緩和能，pHe 値を測定した． 

図１．細胞外 pH算出方法． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



４．研究成果 
 
原発性脳腫瘍群は他の脳疾患群に比べ有意に高い r1 値を示した（P<0.001）．さらに，平均 pHe
値は，腫瘍の悪性度が低く，原発性脳腫瘍は他の脳疾患群に比べ有意に低い傾向を示した（P＜
0.001）．この結果は，QPM が脳腫瘍における r1 と CA 濃度を別々に定量できること，そして pHe
脳腫瘍マッピングが腫瘍バイオマーカーとして機能することを示唆していると思われる．以上
より，本手法は治療効果判定への臨床応用の可能性が示唆された． 
 

 
図２．各腫瘍グループ毎の差分 R１, 造影剤濃度，緩和能，細胞外 pH値（平均値）． 
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