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研究成果の概要（和文）：7 テスラの高磁場 MR 装置に内径 60 ㎜、最大磁場勾配 100 G/cm の

高性能傾斜磁場コイルを導入した。マウス脳を対象とする多量子遷移を利用した HMQC によ

る高感度の 1H 検出 13C-NMR スペクトロスコピックイメージングを実現するために、外径

60mm の送信用容積コイル、直径 15mm の受信用表面コイルと T/R 制御装置を組み合わせた
1H 用 RF コイルを導入し、更にこれに自作の 13C 表面コイルを組み合わせて、二重同調検出コ

イルを製作した。ソフト面では、超高速撮像法であるエコープラナーイメージングを応用した

EPSI を試みたが、マウスの脳という小さな対象物と 7T という高磁場によって観測スペクトル

帯域が広がるため、期待した高速化は達成できなかった。HMQC を利用したケミカルシフト

イメージング（CSI）では、8x8=64 ステップの位相エンコーディングの k-スペースの 4 隅を

省略し、撮像時間を 2/3 程度に短縮しつつ同程度の分解能を得ることができた。この方法を利

用して、マウスに投与した 13C-グルコースから脳内で生成するグルタミン酸・グルタミンの画

像の変化を約 20 分の時間分解能で観察することに成功した。 
 
研究成果の概要（英文）：A high-performance gradient system, with maximal gradient 
strength of 100 G/cm and inner diameter of 60 mm, was installed to a 7T high-field MR 
scanner. To realize highly-sensitive 1H-detected 13C spectroscopic imaging of mouse brain 
using hetero-nuclear multiple-quantum coherence (HMQC), a 1H RF coil system, consisting 
of a volume coil of 60 mm in diameter for transmission (Tx), a surface coil of 15 mm in 
diameter for receiving (Rx) and T/R controller, was introduced and a home-built 13C surface 
coil was combined. A pulse program of EPSI, which utilizes a high-speed echo planar 
imaging technique, was prepared, but expected increase in time-resolution was not 
obtained because of the small-sized mouse brain and the wide spectral band width due to 
the high magnetic field strength of 7T. In chemical shift imaging (CSI) with HMQC, the 
data acquisitions at 4 corners of k-space with 8 x 8 = 64 phase encoding steps were skipped 
and similar spatial resolution data could be obtained in an approx. 2/3 acquisition time. 
Using these techniques, sequential changes in metabolite images of 13C-glutamate and 
glutamine generated from infused 13C-glucose were successfully observed in mouse brain 
with a time resolution of 20 minutes. 
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１．研究開始当初の背景 
(1) 生体内のグルコースの代謝を非侵襲的に
追跡する方法としては PET が一般に認知さ
れ、悪性疾患の診断などに利用されている。
しかし、トレーサーとして用いられる FDG
は代謝を受けず、蓄積した部位の放射活性を
検出するのみで、代謝の過程を追跡するもの
ではない。これに対して 13C 化合物をトレー
サーとして利用する 13C－MR スペクトロス
コピー（MRS）法がある。13C は天然存在比
が１%の安定同位元素で、放射線被ばくの危
険もなく、これでラベルされた 13C グルコー
スは、トレーサーとして投与されると通常の
グルコースと同様の代謝を受け、しかもMRS
を用いると代謝産物を区別して検出できる
という大きな利点を有している。しかしその
検出感度は PET に比べて桁違いに低いこと
が欠点である。感度の向上は MRS に課せら
れた命題であり、このために様々な取組が行
われている。 
(2) われわれの施設に 7T の高磁場 MR 装置
が設置され、パラレルイメージングのために
導入したマルチコイルの利用を思いつき、
21-22 年度挑戦的萌芽研究「パラレルイメー
ジング技術を応用した高感度生体炭素-13Ｍ
Ｒ代謝画像法の開発」の補助を受け、ラット
脳 1H イメージ用の 4 チャンネルのアレーコ
イルに手製の 13C 表面コイルを組み合わせて、
多量子遷移を利用する高感度の HMQC を実
現し、パラレルイメージングのデータ処理へ
の取り組みを行った。その研究成果は 22 年
度の第 38 回日本磁気共鳴医学会で大会長賞
を受けるなど高い評価を得た。しかし、この
ような技術を組み合わせても、ラット脳内の
13C 化合物の画像化には至らず、更なる高感
度検出が必要であった。 
 
２．研究の目的 
(1) 生体での脳代謝の基本である 13C グルコ
ースを用いるMR代謝画像の高速検出を目指
して、7T 動物実験用 MR 装置に新たに導入
する内径 60mm の高性能傾斜磁場コイルを
利用する。そこで、ソフト・ハード両面から
これまでに開発してきた持てる技術を総動
員して、検出感度の低い炭素-13MR 代謝画像
の高速高感度検出を実現することを目的と
する。口径の関係で対象はマウスの脳となる
が、マウスでは、アルツハイマー病など様々
な疾患モデルが確立されているので脳内の
グルコース代謝を非侵襲的に計測できる手
段として確立できれば、脳の病態を解析する
方法として活用されることが期待される。 
 

３．研究の方法 
(1) MR 装置 

Agilent 社７T MR 装置（図 1）は、内径
220mm と内径 120 mm の 2 種の傾斜磁場コ
イルを選択して使用していたが、今回、最大
磁場勾配 100 G/cm、内径 60 mm の高性能傾
斜磁場コイル（図 1 手前）を導入した。その
結果マグネットのボア内には 3つの傾斜磁場
コイルが挿入され（図 1 右上）、対象と RF
コイルのサイズにより 3つの傾斜磁場コイル
を選択することが可能となった。 

 
 
 
 
(2) 信号検出用二重同調 RF コイル 

多量子遷移（HMQC）による高感度 1H 検
出 13C-MR スペクトロスコピックイメージン
グを 7T の MR 装置で実現するには、1H の周
波数  (300MHz) の送受信、 13C の周波数
(75MHz) の送信システムが必要である。こ
れまで感度良好な外径 60mm の 1H-,13C 二重
同調容積コイルを自作した実績はあったが、
HMQC を実現するためには、均一な RF パル
スの送信と厳密な静磁場の均一性が要求さ
れ、そのためには、T/R 制御された大きめの
送信用 1H 容積コイルと小さめで対象にフィ
ットした小径の 1H 表面コイルの組み合わせ
が望まれる。そこで初年度（平成 23 年度）
には T/R 制御装置のみを購入し、ダイオード
によるアクティブデカップリング回路を有
するコイルの製作を試みた。しかし外径 60 
mm以内に収める小型のコイルの製作は極め
て困難で初年度には完成に至らなかった。 

そこで最終の 2 年目（平成 24 年度）には、
研究期間内に研究目的を達成するため、T/R
制御可能なマウス脳に特化した特注の外径
60mm の送信用容積コイル、直径 15mm の
受信用表面コイルを高島製作所から導入し、
前年度導入済の T/R 制御装置、更にこれに自
作の 13C 表面コイルを組み合わせて、二重同
調検出コイル(図 2)を製作して、実験を行っ
た。 

図 1 7T MR 装置と傾斜磁場コイル。3 種
類の内径の傾斜磁場コイルを選択できる
(右上) 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
(3) 撮像プログラム・データ処理プログラム 
 HMQC をベースとして、超高速イメージ
ングであるエコープラナーイメージングの
手法を応用したエコープラナースペクトロ
スコピックイメージング (HMQC-EPSI)の
パルスプログラム、HMQC を用いるケミカ
ルシフトイメージング（HMQC-CSI）でのパ
ルスプログラムを作製した。データ処理プロ
グラムは Matlab を用いて外部 PC 上に作成
した。CSI は 8×8=64 の位相エンコードの
k-space の 4 隅を省略した 44 ステップとし、
EPSI は read 方向 16pt、位相エンコードを 8 
step とし、最終的に 32×32 マトリックスの
代謝画像を構築した。 
 
４．研究成果 
(1) 平成 23 年度 
 初年度はマウス脳に適応できるT/R制御の
コイルが使用できないため、内径 120mm の
傾斜磁場コイル用の TR 制御４チャンネルア
レーコイルと 23年度に製作した外径 60㎜の
1H-、13C 二重同調容積コイル（T/R 制御なし）
を用いてパルスプログラムとデータ処理プ
ログラムの開発と検討を行った。ファントム
を用いた検討では、４チャンネルアレーコイ
ルでは、8×8 step の HMQC-CSI において
HMQC-EPSI に比較して良好な S/N が得ら
れ、この結果は、24 年度の第 16 回 NMR マ
イクロイメージング研究会において発表し
た。しかしながらラットやマウスを用いる生
体レベルで評価可能な脳の 13C 代謝画像の観
察には至らなかった。 
(2) 平成 24 年度 
 高島製作所から T/R 制御可能な 1H 用外径
60mm の送信用容積コイル、直径 15mm の
受信用表面コイルを導入し、これに自作の
13C 表面コイルを組み合わせて、HMQC を実
現するマウス脳用RFコイルを製作し（図 2）、
このコイルと内径 60mm 高性能傾斜磁場コ
イルを用いて HMQC-CSI と HMQC-EPSI

についての検討を行った。CSI では、k-space
の 4 隅を省略した 44 ステップの位相エンコ
ードで 64 ステップとほぼ同様の空間分解能
の画像が得られた。EPSI はマウスを対象と
すると FOV がさらに小さくなったためパラ
メータの最適化が必要であった。乳酸ファン
トムを用いる検討では、EPSI でも S/N の改
善が見られたが、それでも測定時間を同じに
設定すると、CSI の方が EPSI に比べてやや
良好な S/N の画像を得ることができた。マウ
スに 13Cグルコースを投与した実験では、CSI
では約 20 分の時間分解能で脳内での
13C-Glu/Gln 画像を得ることができた(図 3)。
この成果は、平成 25 年度日本磁気共鳴学会
第 41 回大会で発表予定である。しかし、現
在のところ EPSI では画像を得るには至って
いない。動物を用いた場合には、高い磁場均
一性が要求される EPSI では不利となるため
と考えられた。 
 今回の研究では小口径高性能傾斜磁場コ
イル、TR 制御 1H-RF コイルと 13C 表面コイ
ルを組み合わせ、7T の高磁場装置で 13C グル
コースからマウス脳内で生成される Glu/Gln
画像を約 20 分の時間分解能で観察すること
ができた。今後さまざまの疾患モデルマウス
にこのモデルを適用し、病態解析に役立たせ
たいと考えている。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

図 2 HMQC のための 1H-、13C 二重同調
検出コイル。T/R 制御可能な 1H 用外径
60mm の送信用容積コイル（図下）、直径
15mm の受信用表面コイル（図左上）を導
入し、これに自作の 13C 表面コイル（図右
上）を組み合わせて、マウス脳用 RF コイ
ルを製作した。 

図 3 HMQC-CSI による 13C-glucose を腹
腔 内 投 与 し て 得 ら れ た マ ウ ス 脳 内
13C-Glu/Gln 代謝画像。投与前には、眼窩、
耳介の脂肪部分に 13C の信号を認めるが、
13C-glucose 投与後脳内に 13C-Glu/Gln が
次第に蓄積する様子が観察できる。 
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