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研究成果の概要（和文）：血管内の信号を抑制するDANTEパルスをArterial Spin Labeling (AS) にて利用する
際の最適条件をフローファントムにて設定し、正常人(N=10) への適応により血管内信号の抑制効果を確認し
た。抑制信号は大血管内と脳微小血管内の信号も良好に抑制するものであった。また、Hadamard encode法を用
いた、ASL手法で精度よく到達時間を補正し、臨床応用可能な時間で収集するプロトコルを提案し計算機シミュ
レーションによる精度確認を行った。この結果により血管内外信号を区別するための新たな手法と機能画像への
道筋ができた。MRI関連領域の雑誌に、これらの成果を報告した。

研究成果の概要（英文）：We have decided the optimal DANTE pulse conditions for the vessel signal 
suppression in Arterial Spin Labeling (ASL) experiment using the flow phantom. We have also 
confirmed the effect of vessel suppression with DANTE pulses in ASL imaging of normal subjects (N = 
10). The ASL images with this VS were satisfactorily suppressed signals from not only macrovascular 
but from cerebral microvessels. In addition, we have proposed robust and effective ASL protocol with
 Hadamard encode method, so that we could obtain ASL images for accurate transit time collected CBF 
within a clinically feasible scan time. We also confirmed the accuracy of the CBF calculation based 
on that protocol by computer simulation. This result paved the way for new methods and functional 
images for distinguishing intravascular and extravascular signals. We reported these results to the 
journals in the field of MRI.

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
現在脳血流検査は主には核医学検査（SPECT, PET）で行われているが、被曝を伴う検査である。本手法で代替で
きると被曝軽減につながり、検査装置がない施設でも情報が得られることとなり、その効果は大きい。さらに、
CT、MRIにて造影剤を利用する手法の代替ともなり得る方法であり、検査に必要な造影剤や血管拡張剤の使用を
軽減でき、その副作用を避けることにもなる。MRIのASL法の技術が臨床的に受け入れられ、確立されれば患者の
身体的/経済的負担、医療経済の負担軽減につながり、社会的にも意義の高いものと考えられる。

※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 
Arterial spin labeling（ASL）は MR による還流画像法で臨床的にも導入されている。造影剤を使
用することなく非侵襲的で臨床応用に期待があるが、定量的血計測法としては、その安定性、血
流値の定量性の面で課題があり、広く臨床で利用されるには至っていない。臨床的に利用可能な
時間内により精度よく CBF の mapping が行われることが期待されていた。特に到達時間の問題
と血管内信号の解決が待たれていた。 
 
2. 研究の目的 
本研究は特にスピンラベル（ASL）を基礎とする機能的画像を臨床疾患に有用な情報として還元
可能とすることが目的である。すなわちスピンラベルによる脳循環代謝画像を臨床応用可能な
手法として開発し、臨床応用への展開を促進するための新たな手法を開発することを目的とし
た。具体的課題として、以下の項目に取り組んだ。1）ASL 画像開発：ASL 法を基礎とする脳循
環代謝画像（CBF, CBV,OEF 相当画像）の開発、特に aCBV 画像の確立。2) 以前の成果で開発
した DANTE 血管内信号の抑制法を利用した aCBV の計モデルと手法の開発。3）臨床展開のた
めの基礎検討：臨床応用に向け、正常人での効率の良いとうたつ時間の計算手法と信号モデルの
作成。計算精度を図るためのシムレーションを行うことを目的とした。 
 
3. 研究の方法 
3.0TMR 装置（Discovery750 MRI system、GE Healthcare）を用いた。利用した基本のシーケ
ンスは pCASL 法によるラベル、信号収集は 3D spiral SE 法を基礎とした。 
 
ASL 画像開発：我々は、新たな血管内信号抑制法として、DANTE 法を ASL と組み合わせ利用
した。血管内信号を模擬する flow phantom を用い基礎検討をおこなった。また正常人（N=10）
での血管内信号の flow 特性について検討した。 
 
臨床展開のための基礎検討：正常人の ATT 補正 CBF 計算が正確に行えるかどうかの検討は、
若年 6 人で血管支配領域毎に ATT がどのように異なるか検討した。さらに、慢性脳血管患者を
対象に Multi-Delay ASL－CBF と PET－CBF の対比をおこない、ATT 計測のモデルによる検
討とその必要性と精度についても確認した。モンテカルロシミュレーションにより確認した。 
 
４．研究成果 
血管内の ASL 信号を抑制する手法として MSDE による方法が一般的であるが、より均一に血
管内信号を抑制する手法として DANTE 法の基礎検討をおこなった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.1 ファントム研究の結果：  
 
相対的な信号強度は、流速が大きくなるにつれて減少し、勾配面積（GA）が増加するにつれて、
流速依存性は減少しました。 より大きなフリップ角と GA の場合、相対的な信号強度は減少し
ました。 これにより、最適条件 invivo での最適条件を決定した。 
 
 



また、同様に正常人（N=10）で、脳血管支配領域ごとの血管内信号の変化も確認した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.2 中大脳動脈領域、前大脳動脈領域、後大脳動脈領域のそれぞれの異なる勾配領域（GA）の
相対信号強度とフリップ角（FA）の関係（a–c） 
 
これらの実験により、Flip=10、Gradient=12.5 の最適条件を得た。さらに ASL の血管内抑制法
として採用した。ASL と組み合わせることで新たな機能画像の可能性を報告した(Fujiwara Y, 
Kimura H, MAGMA. 2020;33(3):367-76. )。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.3. 若年者の血管内信号の方がより速い flow が示唆される機能画像。 
 
次に、臨床応用をより精度よく、効率よく展開するための基礎的検討として、以下の研究をする
めた。 前述の DANTE 手法は ASL を基礎とする aCBV の mapping 手法の基礎的な手段となる
と期待された。さらに、ASL の到達時間を比較的簡便な（Hadamard 手法）を利用することに
より長い到達時間の計測をより効率的に臨床利用可能な時間で実現する方法を検討した。 
（Ishida S, Kimura H, et.al., NMR Biomed. 2020: e4319.） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.4 提案の Hadamard=3 と LLLPLD の組み合わせ法 
 



Hadamard 手法は step=7 では時間が長く、臨床応用が困難な点を step=3 と長い LD=4 秒、
PLD=3 秒の組み合わせで、5 分ほどで到達時間を計算でき、ATT 補正の CBF を計算できる手
法を報告した。さらにこの手法の基礎的検討として、計算機シミュレーションにより、S/N と
CBF, ATT の誤差について明らかとした。Step＝７よりも提案手法の方が一定の時間内では S/N
の点でも、誤差の点でも有利だと報告した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig5. CBF と ATT の誤差の比較 モンテカルロシミュレーションからの ATT（A、D）、計算
された ATT（B、E）を使用した CBF、および真の ATT（C、F）を使用した CBF の正規化さ
れたエラー。 上段と下段は、それぞれ組み合わせた方法と 7dH-pCASLの結果を示しています。 
 
提案手法が S/N の点、精度の点からも有利であることがわかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.6 モヤモヤ病での提案手法の画像。 A-D、もやもや病患者の空間的に正規化された ATT
（上の 2 行）および CBF（下の 2 行）マップ。 A、C、組み合わせた方法。 B、D、7dH-pCASL。 
E、MR 血管造影 
 
臨床症例にても、本手法が有効で、時間短縮を図ることで、臨床応用に可能な時間内に定量性の
向上が可能と分かった。 
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