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研究成果の概要（和文）：脳腫瘍は種類が多く、他疾患との鑑別の難しいものもあるため、画像のみでは診断が
困難なことが多い。これを1回の血清検査を行うことにより脳腫瘍かどうか、更にグリオーマ系腫瘍か否かを判
定できるかを検討した。<方法＞グリオーマを含む脳腫瘍及び非腫瘍性脳疾患患者から採取した血清を用いて 
NMR モード解析を行った。<結果＞本診断法により、患者血清を、グリオーマ、非グリオーマ系脳腫瘍、非腫瘍
性脳疾患の3群に明確に分けることができた。この診断法は、脳腫瘍の存在の有無の判断、種類の特定に有用で
ある可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：There are may types of brain tumors, and some of them are difficult to 
distinguish from other disease, so it is often difficult to dianose them using neuroimaging alone. 
We wanted to see if a single serology test could determine whether a patient had a brain tumor, a 
glial tumor or not. <method> NMR mode analysis was performed using serum collected from patients 
with brain tumors including gliomas and non-neoplastic brain diseases. <results> This diagnostic 
method clearly divided into three groups: gliomas, non-gliomatous brain tumors, and non-neoplastic 
brain diseases. It was suggested that this diagnostic method may be useful for determining the 
presence or absence of brain tumors and identifying their types.

研究分野：脳腫瘍学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
NMR メタボロミクスは液体に含まれる複数の物質を同時かつ網羅的に化学分析する手法であるが、NMR モード解
析は、メタボロミクスとは異なり、液体の動的性質を NMR モードという物理量で評価する。このモード解析
は、僅か 0.1mL の血清の1回の NMR 実測値から多くの臨床情報を引き出せる点が画期的である。本技術を脳腫
瘍に応用すると、脳腫瘍のスクリーニング、早期診断、治療方針の決定、治療効果の判定、予後予測に有用であ
る可能性がある。

※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 
脳腫瘍は種類が多いが、それぞれの発生頻度が少ない稀少疾患である。他の脳疾患との鑑別も難
しいものも多いため、画像のみでは特に病初期には診断が困難であることが多い。また、画像も 
CT では被ばくの問題があったり、MRI では時間がかかるため小児や意識障害例では撮影が簡
単ではない。これを血清検査を 1 回行うことで脳腫瘍かどうかあるいはその種類まで特定でき
れば臨床的に非常に有用であると考えられた。 
 
２．研究の目的 
脳腫瘍血清診断が可能になると、脳腫瘍患者の病勢モニタリングや健康人のスクリーニング
に非常に役立つと考えられる。今回、われわれは脳腫瘍 nuclear magnetic resonance (NMR) モ
ード解析と名付けた技術を応用して、血清診断できるかどうかを診ることを目的に研究を開始
した。 

NMR モード解析は、NMR-FID（free induction decays）信号を短時間 Fourier 変換（short-
time Fourier transform; STFT）したもので、振動工学の解析法を NMR で液性物質の解析に
応用したものである。この、全く新たなデータ解析技術を利用して、NMR 計測値による脳腫瘍
の血清診断が可能かどうかを検討した。 
 
３．研究の方法 
脳腫瘍を含む脳疾患患者からの
血液検体を集積した。検体は、グリ
オーマ群として乏突起細胞腫、乏突
起星細胞腫、退形成性乏突起細胞
腫、びまん性星細胞腫、退形成星細
胞腫、膠芽腫、上衣下巨細胞性星細
胞腫の 20 例、非グリオーマ系脳腫
瘍として、神経鞘腫、髄膜腫、悪性
リンパ腫、転移性脳腫瘍、胚細胞性
腫瘍、頭蓋咽頭腫の 15例、非腫瘍性
脳疾患として、もやもや病、線維性
骨異形成、グリオーシス、松果体嚢
胞の 6例のものを用いた。血清は遠
心分離により細胞成分等の不溶分
画を除去し、マイナス 80 度の超低
温フリーザーに保存した。患者から
は、血液生化学データ、核医学検査
を含む画像所見、病理組織診断、臨
床経過などの臨床情報も収集し、デ
ータ解析の際に検体毎の情報を振
り返ることができるようにデータ
ベース化した。NMR 計測に際して
は、この情報を連結不可能な匿名化
情報として保存した。また、WHO 脳
腫瘍分類が 2016年と 2021年に遺伝
子ベースのものに改訂されたため、
検体の遺伝子情報を検索しアップ
デートした。 



 NMR の分野では、スペクトル解析し

て得られる化学情報を用いて、物質の
同定や分子構造解析が広く行われて
きた。 NMR では非侵襲的計測が可能
なので、生体中の物質の同定や量的変
化を知る目的から、臨床応用も進めら
れている。しかし、スペクトル解析を
行うと、動的構造特性に関する多くの
情報が失われる。平川、小池らが考案
した「NMR モード解析」（特許第
6281973 号）は、各血清サンプルが持
つ物性を NMR モードという新たな指
標で評価する技術である。血清には、
低分子代謝物質、高分子化合物、各種
イオンなどさまざまな物質が含まれ、

相互作用を及ぼしあっている。このように「複雑・
不均質な混合物」である血清を「超分子的構造を持
つ液体」と見なして開発した手法が「NMR モード解
析」である。振動工学の分野では構造物の動的特性
の決定に「振動モード解析」が利用されているが、
本技術はその原理を NMR 信号解析に応用したも
のである。血清成分の種類や量が変化すれば、血清自体が有する物性も変化する。血清を「NMR 
モード解析」すると各血清が固有する物性を評価できるならば、本法は従来多用されてきた NMR 
解析法を超える、新たな血清診断法となる可能性がある。 

 
４．研究成果 

 score blot 上で、グリオーマ、
非グリオーマ系脳腫瘍、非腫瘍性
脳疾患はクラスター化し、3群の
明確な識別が可能であった。この
技術により、脳腫瘍血清診断の 
surrogate marker となる可能性
がある。脳腫瘍スクリーニング、再発監視に役立つと期待される。 
NMR-FID 信号を STFT する「NMR モード解析」によって脳腫瘍の血清診断が可能となった 
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