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研究成果の概要（和文）：本研究では、超高感度かつ長寿命の小型光ポンピング原子磁気センサ(OPM)モジュー
ルを開発に成功し、開眼閉眼に伴うα波帯の事象関連脱同期と視覚誘発脳磁界の多チャネル計測を達成した。さ
らに、OPMをMR信号計測用受信センサとして用いることにより感度向上させる超低磁場 MRIのプロトタイプを試
作しMR画像の取得に成功した。加えて、0.3T低磁場MRI装置を用い、頭部を模したファントムを用いた新原理 
fMRIの実験的・理論的検証を行い、新原理 fMRI の実現可能性を示し、MEGとの同時計測を可能とする次世代の
ニューロイメージングへの実現に道筋をつけ研究を完結した。

研究成果の概要（英文）：In this research, we succeeded in developing a super-sensitive and long-life
 compact optically pumped atomic magnetometer (OPM) module, and achieved measurements of 
event-related desynchronization in α-wave band associated with eyes open and closed as well as 
multi-channel measurements of visually evoked magnetic fields. Furthermore, we made a prototype of 
an ultra-low field MRI that improves sensitivity by using OPM as a receiving sensor for MR signal 
measurements, and succeeded in acquiring MR images. In addition, using a 0.3T low magnetic field MRI
 scanner, we carried out experimental and theoretical verification of the new fMRI using a phantom 
that imitated the head, demonstrate the feasibility of the new fMRI. With these results, we have 
paved the way for the realization of next-generation neuroimaging that enables simultaneous 
measurement of MEG and fMRI.

研究分野： 脳計測科学、電気電子工学、認知神経科学

キーワード： 光ポンピング　原子磁気センサ　MRI　神経磁場　MEG

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究によって開発した超高感度の光学的磁気センサを MR信号検出に用いることで脳磁図と機能的MRI情報の同
時計測が可能な融合一体化したシステムは、通常の形態画像の取得も可能であることから、従来の別装置間の位
置合わせの誤差を低減できるメリットも大きい。本研究が目指したこの次世代のニューロイメージングシステム
では、さらにボクセルベースで磁場の位相情報に基づくfunctional connectivityの直接計測も可能であり、そ
の潜在的な高時空間分解能によって、高次脳機能のメカニズムの解明や精神・神経疾患の診断支援といった臨床
応用により健康社会の実現に大きる貢献することがで期待できる。 

※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。



 

 

様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
 近年、ヒトの高次脳機能のメカニズムを解明し、さらに神経・精神疾患の克服や新たな産業の創
出に結びつけることを目指す脳研究のビッグプロジェクトが米国、 EU、日本などの主要先進国
で相次いで始められ、その動きは世界各国に広がっている。この背景には、アルツハイマー病な
どの認知症に代表される神経・精神疾患患者が今後益々増加することが予想され、疾患の早期発
見などにより医療費を抑えたいという財政上の事情に加え、非侵襲的な脳機能計測法が急速な
進展を遂げたことがある。 
 本研究の代表者は、2006 年に、光ポンピング原子磁気センサ（Optically pumped atomic 
magnetometer: OPM）と呼ばれる超高感度な磁気センサの開発を産学連携研究により開始し、これま
でこのセンサをコアとしたイノベーティブな脳機能の計測•イメージングシステムの実現を目指して
研究・開発を行ってきた。 
 OPM は、光ポンピング法により生成したアルカリ金属原子のスピン偏極を用いて極微弱な磁
場の計測を可能とする光学的磁気センサである。この光ポンピングをアルカリ金属原子に対し
て行い磁気センサとして用いる原理は、1957 年に報告されていたが感度が低く、その用途は限
られ極微弱な磁場を検出する必要のある生体磁気計測、中でも脳磁図（MEG）には使用できな
いものと考えられていた。しかし、2000 年代に入り超伝導量子干渉素子(SQUID)と同レベル以上
の超高感度が達成できることが報告され、その後盛んに研究•開発が行われてきた。 
 
２．研究の目的 
 ヒトの高次脳機能のメカニズムを解明し、さらに神経・精神新疾患の定量的診断に結びつけるた
め、非侵襲的に脳神経活動を計測する様々なニューロイメージング手法が開発されてきた。この
中で、脳神経活動に伴って発生する極微弱な磁場（神経磁場）を計測する脳磁図(MEG)は、高い
時空間分解能が長所であり脳機能計測の極めて有用なツールである。 
 本研究では、従来用いられてきた超伝導量子干渉素子（SQUID）に代わる超高感度の光ポンピ
ング原子磁気センサ(OPM)を開発し、それによって多チャネル脳磁図（MEG）計測を実現するこ
とを目的とした。さらに、この OPM を用いて神経磁場を磁気共鳴信号変化として直接捉える新
原理の機能的 MRI（fMRI）を実現し、MEG との同時計測を可能とする次世代のニューロイメー
ジングへの道を拓くことを最終的なゴールに設定した。 
 
３．研究の方法 
初年度は，まず我々が世界に先駆けて開発してきた K と Rb の２種類のアルカリ金属原子蒸気
を混合したハイブリッド型 OPM による MEG の多チャネル同時計測に向けて，理論的・実験的
検討を進めた。MEG では、通常脳内の信号源推定のために多チャンネル同時計測を行うが、セ
ンサ特性の揃った小型 OPMモジュールを複数用意することが困難である。本研究では、一つの
センサセル内に複数の計測点を設けることによりセンサ特性の揃えた K-Rb ハイブリッド型
OPM を用い、開眼閉眼によるα波帯の事象関連脱同期と、聴覚誘発脳磁界の 10点同時計測を実
施し、ハイブリッド型 OPM による多チャネル MEG同時計測の有用性を示した。 
 以上と並行して、新原理の fMRI の実現に向け、永久磁石型の 0.3T－低磁場 MRI 装置を用い
た原理検証の検討を進めた。この新たな fMRI は、MRI撮像シーケンスの一つであるスピンロッ
クシーケンスを適用し、スピンロック用に印加する静磁場によって生ずる２次的核磁気共鳴現
象を利用することで極低周波数の神経磁場を捉えようとするものである。本研究では、頭部を模
したファントムを用いた実験的・理論的検証を行い、脳神経磁場の直接計測の実現可能性を示し
た。 
 最終年度は，まず光ファイバや光学系などを一体化した小型の OPMモジュールの開発に注力
し、浜松ホトニクス株式会社との共同研究により SQUID と同等以上の超高感度ながら長寿命の
小型 OPMモジュールを開発することに成功した。さらに、この OPMモジュールを複数個用い
たアレイにより開眼閉眼に伴う α 波帯の事象関連脱同期と視覚誘発脳磁界の多チャネル計測を
達成できた。加えて初年度から開発を進めた一つのセル内に複数の計測点を設けることにより
センサ特性の揃った K-Rb ハイブリッド型 OPM による、聴覚誘発ならびに視覚誘発脳磁界の多
チャネル同時計測も実施し、OPM を用いた２つの異なる方式による多チャネル MEG 同時計測
の実証と有用性を示すことができたことは大きな成果である。 
 以上と並行して、最終年度には、神経磁場による２次的共鳴現象を新たな計測原理とする fMRI
と MEG との同時計測の実現に向け、OPM を既存の RF コイルに代わる MR 信号計測用受診セ
ンサとして用いることにより感度向上させる超低磁場 MRI の開発を進め、プロトタイプによる 
MR画像の取得に成功した。加えて、初年度に引き続き永久磁石型の 0.3T－低磁場 MRI装置を
用い、頭部を模したファントムを用いた新原理 fMRI の実験的・理論的検証を行い、低磁場およ
び超低磁場 MRI による新原理 fMRI の実現可能性を示し研究を完結した。 



 

 

４．研究成果 
本研究では，その成果を次章の主な発表論文等に記載の通り原著論文などにより公表済みで

ある。詳細については個別の論文を参照頂きたい。ここでは，その中からスピンロックシーケン
ス（撮像法）を用いた新原理の fMRI における計測対象磁場方向に依存する信号変化に関して、
低磁場 MRI を用いたファントム実験とシミュレーションにより得られた研究成果（Sogabe, et al., 
Journal of Magnetic Resonance, Vol. 321, 2020)を中心に、本研究によって得られた新たな知見を述
べる。 
 MRIで用いられるスピンロック
撮像法は振動的な微小磁場を計測
可能な手法であり、スピンロック
軸方向成分の磁化を検出する。一
般に、MR 信号強度は静磁場強度
B0に比例するため、低磁場や超低
磁場MRI は高磁場MRI と比べて
SNRが低い。しかし、低磁場および
超低磁場MRI は高磁場MRI と比
較して低コスト、低SARかつ事故
の危険性が少ないというメリット
を有する。このため、大病院だけ
でなく小規模のクリニックにも普
及して行くことが期待される。 
 本研究では、0.3 T-MRI を用い
たファントム実験と数値シミュレ
ーションを行うことで、計測対象
磁場の方向がスピンロック撮像法
で取得される信号に及ぼす影響を
明らかにした。 
 
(1) パルスシーケンスと磁化ダイ
ナミクス 

 撮像に用いたパルスシーケン
スを図１Aに示す。このパルスシ
ーケンスでは、preparationシーケ
ンスの後に高速撮像法の一つで
あるSE-EPIシーケンスが挿入さ
れている。図１B-Fは磁化ダイナ
ミクスである。静磁場方向に存在
する熱平衡磁化(図１B) は、−y′軸
方向に90◦ パルスを印加すること
でz′軸からx′軸へと倒れる(図１
C)。次に、スピンロックパルスBsl
が磁化と同方向に印加される。一
般的なスピンロックシーケンス
では、磁化はスピンロック軸方向
にロックされ、スピンロック時間
tsl中の磁気緩和(T1ρ緩和) により
減衰する。しかし、スピンロック
周波数fslと振動磁場周波数fosが等
しい際は、磁化と振動磁場Bosの間
に２次的な核磁気共鳴が発生し、
磁化はスピンロック軸を中心に
スピンロック周波数fslで歳差運動
をして−z′軸方向へと倒れて行く。
ここで、スピンロック軸を中心に
振動磁場の角周波数ωosで回転す
る２次回転座標系(x′′, y′′, z′′)を導
入すると、スピンロック中の磁化
はx′′軸方向から−z′′軸方向に倒れ
るように見える(図１D)。 
 スピンロックパルス印加終了後の
磁化に対してy′軸方向に90◦パルスを
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印加することで、磁化をz′軸方向へ
と戻す。(図１E) そして、最終的には
グラディエントスポイラーを印加す
ることで縦磁化M′zのみを残した後
に画像化を行う(図１F)。振動磁場Bos
の有無でMR信号強度に変化が現れ
スピンロック撮像法ではこの信号変
化をもとに振動磁場を検出する。 

(2) 実験装置とファントム 
 実験には、0.3-T オープンMRI装置
(日立, AIRIS Vento) を用いた。主な
スキャンパラメータは、繰り返し時
間(TR): 1500 ms、エコー時間(TE): 
40.8 msであり、撮像範囲(FOV): 160 
mm~160 mm、マトリックスサイズ: 
64x64、スライス厚: 2.5 mm、撮像加
算回数(NSA): 16、撮像方向はcoronal
に設定し、ループコイルを含む1スラ
イスを2D で撮像した。これらのパ
ラメータは、シミュレーションと実
験で共通である。 
 ループコイルを内部に有するファ
ントムを対象に撮像を行った。ファ
ントムの外観を図２に示す。ファン
トムは直径109 mmの球状の丸底フラ
スコで作成した。ファントムには、生
理食塩水(0.9% NaCl)と1.0 mMの造影
剤マグネビストを充填したものを使
用した。このファントムの磁気緩和
時間はそれぞれ、T1 = 122 ms、T2 = 
155 ms、T1ρ = 116 ms、T2ρ = 137 ms
である。 
 また、振動磁場を発生させるため
にファントム内部に直径0.5 mmの被
覆銅線で作成したループコイルを設
置した。コイル直径は20 mmである。
なお、被覆銅線は、ループコイル部以
外の磁場による影響を排除するため
に撚り線にした。 

(3) 計測対象磁場方向に対する MR
信号変化の検討 

 計測対象である神経磁場の方向は
大脳皮質の位置に応じて変化する。
スピンロック撮像法では、計測対象
である振動磁場の全方向成分を検出
できるわけではなく、理論的には、
振動磁場Bosが実験室座標系におい
て静磁場方向(z方向) からθ傾いてい
る際、スピンロック撮像法に有効な
振動磁場Bosは１次、２次回転座標系
でcos θに従って減少する。 
 そこで、この検証のためBloch方程
式を用いた数値シミュレーションと
ファントム実験を行った。ループコ
イル中心の振動磁場Bosの強さが220 
nTになるようにループコイルに流す
電流値を3.5 mAに設定した。また、振
動磁場の周波数fosは100 Hzに設定し
た。 
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 図３に、ファントム実験の方法を
示す。ここで、振動磁場が静磁場B0と
平行な状態を0 deg、垂直な状態を90 
deg と定義した。各撮像スキャンは、
ファントムの角度θを増加させる毎
に3回ずつ繰り返した。ファントムの
傾斜角θは0、20、40、60、80、90 deg
の6パターンで変化させた。実験で
は、強度画像から取得されるMR信号
強度を信号変化率に算出するため
に、各スキャンにつき２枚の画像を
取得した。すなわち、１枚目を基準と
なるT2画像、もう１枚をスピンロッ
ク画像にし、スピンロック画像のピ
クセル値(Son) をT2画像のピクセル
値(Sref)で除算することで信号変化率
(Son/Sref)を算出した。撮像時間は２枚
で51秒であり、この撮像を３回ずつ6
通りの傾斜角で行い総撮像時間は15
分18 秒であった。 
 図４と図５に、シミュレーション
画像と実験画像を示す。シミュレー
ション画像(a)から(f)から、ファント
ムの傾斜角が増加するにつれて、ループコイル近傍の信号変化率が減少し、最終的に90 degの状
態ではループコイル内外で概ね同一の信号変化率なった。なお、シミュレーションではB0、B1の
不均一性は考慮しておらず、ループコイル外の信号変化率は概ねT1ρ緩和に依存し、傾斜角によ
らず一定となった。 
 ファントム実験画像についても、ループコイルを支えるプラスティック棒とループコイルそ
のものが画像を乱しているものの、90 degの状態においてループコイル近傍においてシミュレー
ション画像と同様の傾向がみて取れる。しかし、シミュレーション画像と異なり、実験画像はB0、
B1の不均一性の影響を受けて信号変化率が空間的に均一にはなっていないことが分かる。 
 シミュレーション結果と実験結果を比較するために、ループコイル中心に当たる1ピクセルの
信号変化率を解析した結果を図６に示す。計測結果はシミュレーション曲線と良く一致した。ま
た、振動磁場による信号変化率は、ファントム傾斜角が0 deg状態で最大で90 degに向かってT1ρ 
緩和に基づく信号変化率と同程度まで減少して行くことが分かった。 

上記の様に、新原理の fMRI では磁化が計測対象となる振動神経磁場と 2 次回転座標系におい
て核磁気共鳴を起こし MR信号強度が減衰することを利用する。この新たな fMRI の原理は静磁
場強度が 10mT以下の超低磁場 MRI にも適用可能であることから、OPM を共通のセンサとした
MEG と fMRI を融合した次世代のニューロイメージングシステムの実現に繋がるものである。 
 今後、この新たなニューロイメージングシステムが実際に脳機能の基礎研究や臨床応用の現
場に普及するためには、長期的かつグローバルな視野に立った本格的な産学連携プロジェクト
の推進が望まれる。 
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