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研究成果の概要（和文）：本研究では、拡散MRIの画像データを用いて大域的に得られた脳白質線維束の構造に
対して、画像の各画素内の平均の線維方向に基づき線維に垂直な方向の局所情報として軸索の太さや拡散の制限
の度合い（拡散尖度）を定量的に得る計算手法についての検討を行った。具体的には、拡散MRIを記述するQ空間
データの放射基底関数による表現や再構成に基づき、既存のモデルおよび新しい数理的方法について検討を行
い、上記の神経束構造に関する大域～局所のマルチスケールモデルの計算における多くの研究成果を得た。新し
い診断情報の創出までには至らなかったが、多くの臨床データ解析により、これにつながる多くの知見を得るこ
とができた。

研究成果の概要（英文）：In this project, several topics regarding diffusion MRI have been studied 
including inference of axon diameter or diffusional kurtosis along the radial orientation of fibers 
as local information of brain white matter fiber tracts, that is global information. Based on a 
novel approach of Q-space interpolation and reconstruction by using radial basis functions, 
methodology for extraction of multi-scale information (from global tract structure to local 
information such as axon diameter) was achieved. It did not reach to creation of completely new 
diagnostic information, but several successful results in this project implied that extension of 
this study would develop to such contribution to clinical information processing.

研究分野： 医用画像工学
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１．研究開始当初の背景 
 
 拡散磁気共鳴イメージング（MRI：
Magnetic Resonance Imaging）は生体内水
分子の拡散現象を計測可能な MRI の総称で
あり、拡散強調イメージング（DWI：Diffusion 
Weighted Imaging）を基本として、拡散テ
ンソルイメージング（DTI：Diffusion Tensor 
Imaging）などを含む。拡散の 3 次元的な計
測が可能な DTI が臨床現場で普及しはじめ
た 2000 年以降、撮像法やデータの解析と可
視化、臨床応用に至るまで数多くの研究報告
がされている。特に水分子の拡散が神経束の
走行方向に拘束される事実に基づき脳の白
質の各線維束構造を抽出し、可視化する
Tractography[1]の手法が発展するに従い、各
種神経束の情報は診断および治療などの臨
床医学のみならず、脳機能領域間の結合路[2]
の情報として脳科学分野で利用されるなど、
急速にかつ多様な分野へ広がった。注目すべ
きは、実観測された 3 次元の拡散テンソル場
である DTI データを始めとする拡散 MRI デ
ータの解析、特に拡散 MRI データの各画素
の位置で水分子拡散の状況を記述する Q 空
間データの解析が、多くの応用数理および計
算機科学の研究者の関心を引きつけ、数理
的・計算機科学的アプローチによる研究報告
が急速に増加したことである。近年では、医
用 画 像 工 学 に 関 す る 国 際 会 議 で
Computational Diffusion MRI（計算機科学
的拡散 MRI）というサテライトワークショッ
プが開催されるなど一分野を形成するに至
っている。 
 DWI では、特定の方向および強度の傾斜磁
場（MPG: Motion Probing Gradient）を使
用することで、同方向に一定時間内に変位し
た水分子の確率密度関数（PDF：Probability 
Density Function）を 1 次元のガウス分布と
して得ることができる。この撮影を多数の
MPG 方向と強度で繰り返すことで、非ガウ
ス性を有する 3 次元的な PDF[3]を詳細に取
得することが可能となり、大域的な神経束の
構造[1]のみならず、交叉線維などの局所構造
[4]や神経軸索の径などの微細構造 [5]の推定
が可能となる。特に、対象が軸索径などの数
値に限定されるものの、拡散現象に基づく情
報を用いることで μｍレベルの微細構造の推
定がｍｍレベルの解像度の画像において可
能となることが注目を集め、様々な研究に発
展しつつあるのが近年の傾向である。 
 以上で挙げた拡散 MRI の解析、その応用
である神経束などの生体構造の推定には
様々なモデルが提案されており大別して以
下の３つに分類できる。 
（１）物理現象としての拡散情報と画像信号
値を関連付けるモデル 
（２）拡散情報を局所生体構造のパラメタ
（神経軸索径など）と関連付けるモデル 
（３）大域的な生体構造を表現したモデル 
 

拡散 MRI の臨床応用に関する研究において
は、各モデルのパラメタにより疾患や異常の
検出や定量化ができることを示唆する報告
（[5],[6]など）がされているが、その対象は
限られており拡散 MRI で取得可能な豊富な
情報を十分に利用できているとは言い難い。
その主要因の一つとして、これらのモデルは
全て拡散 MRI の画像信号値群が情報源であ
り相互に密接な関連があるにも関わらず、個
別に扱われてきたことが挙げられる。したが
って、生体の大域～局所～微細構造をマルチ
スケールで、かつ拡散 MRI の画像信号値と
統合的して扱うモデルの構築により、これま
でにない全く新しい診断情報を創出できる
可能性がある。 
 
２．研究の目的 
 
 本研究は、生体内水分子の 3 次元的な拡散
現象の計測に基づき生体構造の推定が可能
である拡散磁気共鳴イメージング（MRI：
Magnetic Resonance Imaging）のデータを
用いて、以下の研究を行うことを目的とする。 
１．生体内の大域～局所～微細構造をマルチ
スケールで扱う新しい統合モデルの構築 
２．統合モデルのパラメタを頑健かつ高速に
推定する計算手法の確立 
３．統合モデルのパラメタ群の組み合わせに
よる新しい診断情報の創出のための基礎的
検討 
 具体的には、脳白質線維の錘体路を中心と
した神経線維束構造のモデリングを行い、脳
梗塞、多発性硬化症などの神経系に影響を及
ぼす疾患および加齢変化を対象とする。 
 
３．研究の方法 
 
 本研究では、脳白質神経束である錘体路の
ためのマルチスケール生体構造のモデリン
グ、および同モデルのパラメタ推定、その検
証を以下のような手順で行う計画である。 
（１）パラメトリックなマルチスケール錘体
路構造モデルの構築 
（２）モデルパラメタ推定に必要な 3 次元
PDF の高速かつ頑健な計算法の検討 
（３）3 次元 PDF および画像信号値を用いた
モデルパラメタ推定における目的関数およ
び最適化法の設計、およびモデルの修正およ
び変更 
 モデルパラメタ単独およびその組み合わ
せによる個体、年齢、性別、正常・疾患によ
る差を多数の正常ボランティア、およびファ
ントム模型の拡散 MRI データで解析・検討 
 
４．研究成果 
 
  本研究の成果のうち、的の１と２に関連
するものとして、以下を挙げる。 
<1> 計測された「疎」な Q 空間データを放
射基底関数（RBF: Radial Basis Function）



による補間を使用して連続関数として表現、
特定方向の信号値列を再構成する方法 
<2> <1>においてガウス基底を用いることに
より線維に垂直な方向の信号値列の計算が
準解析的に行えることが示され、これを拡散
尖度[6]の計算に応用したこと。 
<3> 拡散 MRI から得られる情報の臨床デー
タによる検討 
 以下においてそれぞれ述べる。 
<1> RBF による Q 空間データの記述 
 RBF を用いることにより、DWI により計
測された Q 空間上の点からの距離に応じて
任意の位置での信号減衰比が補間により計
算できる。これを用いて線維方向の確率密度
を表す方位分布関数などが計算できる。また、
これを利用して、Q 空間における特定方向に
垂直な方向の信号値列を平均化して再構成
することにより、頑健化が達成できるととも
に、Zhou-Laidlaw モデル[7]のような１次元
の信号値モデルに適用することが可能にな
った。図１にこれを白質線維に垂直な方向の
拡散尖度計算に利用した結果を示す。拡散尖
度テンソルを用いた従来法[6]に対して頑健
な計算が実現されている。 
<2> ガウス基底による RBF による信号値列
の準解析的な取得 
 RBF では基底関数として、スプラインの一
種である bi-harmonic 関数, tri-harmonic 関
数、ガウス関数などが使用されるが、ガウス
関数を用いた場合、線維に垂直な方向の信号
値列は、0 次の第一種変形ベッセル関数を用
いて準解析的に記述できることが本研究に
より明らかとなった。「準解析的」とは、0 次
の第一種変形ベッセル関数が無限級数の形
式をとるため、実際の計算では有限の範囲で
打ち切りを行う必要があるためである。図２
にその結果を示す。打ち切りの階数による差
異はあるものの、数値積分（有限の点群の平
均）による方法と比較して、大きな差はなく
簡便な計算が可能であることが示された。 
 以上の<1>, <2>などの研究結果に基づき、
局所情報として軸索径を含み、全体構造とし
て特定の神経束の構造を表現したマルチス
ケールのモデルリング結果を図？に示す。 
<3> 臨床データによる多角的な検討 
 新しい診断情報の創出には至らなかった
が、拡散パラメタによる Glymphatic システ
ムの評価、多発性硬化症における検討、放射
線治療への応用など、本研究に基づき将来的
に発展する可能性の高い数多くの知見を得
た。 
 以上の結果より、研究目的である、拡散
MRI より得られるマルチスケールの情報に
より大域的な神経束構造から局所的な軸索
径の情報を含めた情報抽出やその方法に関
して新しい手法の開発を含め、多くの成果を
得たと言える。新しい診断情報の創出に関し
ては、これらの成果で得られた知見に基づい
て今後もこれらの研究を発展させていく必
要がある。 

 
図１ 白質線維に垂直な方向の拡散尖度画
像の計算結果（左：従来法、右：本研究に基
づく手法） 

図２ ３つの方法による白質線維に垂直な
方向の拡散尖度の計算結果の定量比較 
左より従来法：拡散尖度テンソル、本研究に
よる数値計算（サンプル数 2~32）、本研究に
よる準解析的な手法（打ち切り数：2~32） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図３ 局所的な軸索径（単位：μｍ）の分布を
カラー表示した神経束（左右の錐体路）の
Tractography 
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