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Conductivity　tensor　images 　of 　 a 　rat
’
s　 brain　were

obtained 　by　a 　me しhod　using 　diffusion・weighted 　magnetic

resonance 　imaging （MRI ）．　Signal　attenuations 　in　the

cortex 　and 　the　coXpus 　callosum 　were 　measured 　using 　the

8timulated 　echo 　 acquisition 　 mode （STEAM ） sequence

with 　 a　 motion 　probing　gradient （MPG ）．　The　fast　and

slow 　components 　of 　the　 apParent 　diffusion　coe 伍 cient

（ADC ）　were 　obtained 　by　fitting　a 　biexponential

attenuation 　 function　 to　 the 　 measured 　 8ignals ．　 The
conductivity 　tensor 　of 　the 　tissue　was 　calculated £rom 　the
fast　 component 　 of 　ADC 　 and 　 a 丘action 　 of 　the　 fast

component ．　 The　 mean 　 conductivity （MC ）of　the　 cortex

and 　the　corpus 　caHosum 　were 　5，1 × 10『2　Slm 　and 　8．9　 x

10
’2Slm ，　 respectively ．　 Using　a 　spin

−
echo 　imaging

sequence ，　diffusion
−
weighted 　i皿 age8 　were 　obtained 　with

bfactors　up 　to　3600 　s！mm2 ．　Conductivity　tensor　images
were 　calculated 　from　images 　of 　the　fast　component 　of

ADC 　and 　images 　of 　the　fast　component 　fraction．　Tissues
with 　highly　anisotropic 　cellular 　structures ，

　such 　as 　the

corpus 　callosum ，　 the　internal　 capsule ，　 and 　the
trigeminal 　 nerve ，　 exhibited 　 high　 anisotropy 　in

conductivity ．

Key　 WOrdS ： nUclear 　 magnetiC 　 reSOnanCe
，
　 magnetiC

resonance 　imaging ，　conductivity 　measurement

1．は じめ に

　脳 内導電率分布 を求 め る こ とは ，解剖 学 的情報の み で は

得 られ な い 生 理 学的，病理 学的 な情報 を 提供 す る も の で ，

脳 の 研究や脳疾患の 診 断 に 重 要で あ る ．導電 率 は 細 胞 の 形

状や細胞内液，細 胞 外液の 組成 に 依存す るた め，導 電 率 か

ら組織の 物理 的，生 理 学的 な情報 が得 られ る．従 来 ， 生体

内導電率分布 を 求め るた め に，表 面 の 電 極 か ら電 流 を 印加

し て 表 面電 位 分 布 を 測 定 す る electrical 　 impedance

tomography （EIT）の 応 用 が 試 み られ て き た 1），2）．しか し 限

られ た数 の 電極 を 用 い て 十 分 な空 間 分 解能を得 る の は 困難

で あ る ．さ らに 脳 は 導電 率 の 小 さい 頭蓋で 囲 まれ て い るた

め，印加 し た電 流 は 頭 蓋 をほ とん ど透過 せ ず 3），脳 実質の

導電 率 分布 を 測 定 す る の は極 め て 難 しい ．そ こ で新 しい 方

法 と し て ，磁 気 共 鳴 画 像 法 （magnetic 　resonance 　imaging ：

MRI ）を用 い て 導電 率 分布 を 求め る試み が な され て い る ．

　MRI を用 い れ ば，ス ピ ン の 位相 の 変 化 か ら試 料 内 部 の 電

流分布を測定で きる 4）．こ の 方法 で は表面の 電位分布 か ら

推定す る よ り正確 に 電流分布 を求 め られ る た め，EIT の 精

度 が 向上 す る 5），ま た 試 料外 部 か ら交 流磁 場 を 印加 して 導

電 率 に 依存 した 渦 電流 を 発 生 させ，導電率を反 映 した画像

を得 る方法 も報告 され て い る 6）・7），

　生体組織中の 電流 は ，低周波で は 主 と して イ オ ン の 移 動

に よ り媒介 され る．また細胞膜 は イオ ン の 移動 に対 して 大

き な障壁 となる ため，電流 の 大部分は 細 胞 外 液中を流 れ る，

イ オ ン の 移動速度 は静電気力 と粘性 抵抗 の 釣 り合 い か ら決

定 され るため，導電率 は細胞外液の 粘性 係数 に依存 す る．

また Stokes・Einstein の 式 で 知 られ る よ うに，細胞 外 液の

拡散係数 もま た 粘性係数に 依存す る量 で あ る．こ れ らの 関

係 に 基づ け ば，細胞外液の 拡 散係 数 か ら生 体組織 の 導電率

を 求め る こ とが 可 能で あ る ．

　MR 【 を用い て 生 体組 織 中の 水 分 子 の 拡 散 を 画像化 す る拡

散 MRI が，画像診断 8）・9｝や脳内神経走 行路 の 研 究 lo）等 に広

く用い られて い る．拡散 MRI で 測定 され る水 の 自己拡散係

数（後述 の よ うに ADC と呼ば れ る）は ， 細胞 形 状 の 非対 称性

の た め に 異方 性 を持 つ こ とが指 摘 され て お り，一般に ADC

は 異方 性 を考慮 して テ ン ソル で表 され る ll）．低周波電流 は

主 と し て 細胞 外 液 中 を流れ る こ とか ら，導電率 も細胞形状

に 依存 し，異方 性 を持 つ と考 え られ るが，従来 の 導電率イ

メ
ージ ン グ 法 で は，測 定 の 複雑 さの た め，異 方性を考慮 に

入 れ た導電 率分 布 の 測 定 は 困 難 で あ っ た．我 々 は ，ADC の

速 い 成分 とその 割合 か ら生 体組 織の 導電 率 テ ン ソル を推定

す る 方法を示 し，ラ ッ トの 脳 の 2 次 元 導電 率 テ ン ソ ル 画像

を得 た 12）．本論文 で は，こ の 手 法 を
一

般性 の 高い 3次元 の

導電率 テ ン ソル 対 して 拡 張 す る．ま た，fitimulated 　echo

acquisition 　mode （STEAM ）法 を応 用 して，脳 内の 特定 の 領

域 に つ い て 導電 率 を推定す る場合 に，よ り短 い 測定時間で

妥当 性 の 高 い 推定結果 を 得 る方法 に つ い て ，新た に 提案す

る．さ ら に，こ れ らの 方 法 の 有効 性 に つ い て ，ラ ッ トの 脳

を 測 定 対 象 と した 実験 に よ り検証 す る．

2，理論

MRI の 撮像時 に ，
　 motion 　probing　gradient （MPG ）と呼

ば れ る 1 対 の パ ル ス 傾斜磁場を印加すれば，拡散係数 D の

試 料 の 信号 強度 は次式の よ うに 減少す る 13）．

器噺 ・・）　　　　　
（1）

こ こ で S（b）と S（0）は傾斜磁 場 の 印加 時 お よび 非 印加 時 の 信

号強度 で あ る ．減衰因子 b は 次 式 の よ うに定 義 され る，

・− r
’G2 δ

2

〔△
−9〕　 　 　

（2）
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　こ こ で 淋 磁気 回 転比，G は傾斜磁 揚 の 大きさ，δは MPG

の パ ル ス 幅，A は MPG の 間 隔 で あ る ．式 （1）を用 い れ ば MRI

に よ る拡散 の 測 定 が 可 能 で あ る．た だ し MRI に よ る測定 は

灌流等 の 影 響 を 受 け る た め，D は Apparent 　Diffusion

Coe缶 cient ：ADC と呼ばれ る．　 MRI で 測定される 1H の 信

号は 主 に 水分子 か ら発 生 す る の で ，MRI の 信号強度か らは

水の 自己拡散係数が 測 定 され る，

　 式（1）か ら，信号 強度 S の 対数 と b　factorの 関係 は 直線 と

な り，こ れ は液体等 の 均
一

な試 料で は よ く成 立す る．しか

　し生 体組織は
一

般 に拡散係数の 異 な る 複数 の 成分 か ら構成

され るた め，直線関係 は成 立 しな い 14）．そ こ で 複数 の 成 分

の 存在を仮定 し て，式 （1）は 次 の よ うに 修 正 され る．

　　黔
一鬼 婚 ・・

触 ）・ ゐ一叫 ・％ ）　
（・）

こ こ で th。 、t は ADC の 速い 成分，恥   は遅 い 成分 と 呼 ばれ ，
ff。、t，　fal。w は 各 成分 の 割合 で ある．速い 成分 と遅い 成 分の 由

来 に つ い て は ま だ解釈 が確 立 し て い な い が，い くっ か の 実

験結果 か ら，早 い 成分 は 細胞外液に 由来 し，遅 い 成 分は 細

胞内液 に 由来 す る と考 え られ て い る 15）．

　 組織の 実効 的 な導 電 率 σは ，電流 は 全 て 細胞外 液 中を流れ

る と仮定 して，次 の 式か ら計算 で き る 16），

　　σ ．Zl’1・9・…
a

・・ 　 　 　 　 　 　 　 （4）
　　　　 3 − Venrt

た だ しσb．t　raよ ぴ Ve。t は 細胞外液 の 導電 率 お よび 体積比で

ある．イ オ ン が 電 解質中を移動す る と き ， イ オ ン が 電界か

ら受 け る力 と粘性抵抗 との 釣 り合 い は 次 式で 表 され る．

　　qE ニ6πr
，ηTv　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（5）

ただ し q は イ オ ン の 電荷，E は電 界 強 度，　 ri は イ オ ン の

Stokes 半径 ，ηは電 解質 の 粘性係数，　 v は イ オ ン の ドリフ

ト速度で あ る．ま た，イ オ ン の ドリフ ト速度 と電 流密度 ノ
の 間に は 次式 が成 立 する．

　　ノ＝9ハ厂v　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（6）

こ こ で N は イ オ ン の 密度で あ る．Stokes・Einsteinの 式 か

ら，細胞 外 液 の 自 己 拡散係数 仇 ． は 次 式 で 与 え られる．

　　D 　＝ kT　　　　　　　　　　　　　　  
　 　 e紅

　　　　 6π
w η

こ こ で k は Boltzmann 定数，　 T は 温 度，　 rw は 水 分 子 の

Stokes半径 で あ る．式（5）（6）（7）か ら，細胞 外 液 の 導電率 と

拡散係 数 の 間に は 次式が 成立 す る．

　　。 ． t ． 血 ．  92ND 　 　 　 　 （8）
　　

exl

　 E 　6icriη　 承7 　
tn

式（4）（8）か ら次 式 が 得 られ る ．

σ 瓷
・
寄 ・D

・ 　 　 …

細 胞 外液は 本来多種類 の イ オ ン や 高分子 を含 む複雑 な 電 解

質 で あ る．しか し こ こ で は 単純化 した モ デル と し て ，細胞

外液 の 組 成 は 生 理 食塩 水（0．15MNaC1 ）に 等 し い と仮 定す

る 17）．す る と各定 数 は r ／n ； 0，76，q ＝ 1．6 ×10
’19C ，1V＝

2．OxlO25　 m
’3，　 kT ニ4．1× 10

’
21　J で 与 え られ る 18）．さ らに

ADC の 速 い 成 分 は 細 胞 外液 に 由来す る との 解釈 に も とつ

い て，細胞 外 液 の 拡 散 係数 お よ び 体積 比 は ，
ADC の 速 い 成

分 お よ び そ の 割合 に 等 し い と仮定す る．

　 D
．

　
＝1）iS，　　　　　　　　　　　　　　　 （10）

　 v。X，　＝　frdt　　　　　　　　　　　　　　　　 （11）

以 上 の モ デル か ら，組織 の 導電 率は ADC の 速 い 成 分お よ

び そ の 割合か ら次式 に よ り求 め られ る．

σ ．
2鬼 ・

× 95 ・ 10’

… D
… 　 　 　 　 （・2）

　　　　　　 3 一ノ毳，

　以 下 の 議 論 で は 導電率異方 性を考慮 し て ， 導電 率 テ ン ソ

ル を 3x3 の 対称行列 で 表す．

磁 翻　　
（・3）

導電率テ ン ソ ル は 6 っ の 独 立 な 要素を 持つ た め
， 導電 率 テ

ン ソ ル の 各要 素 を計算す る た め に は，6 方向 に MPG を 印

加 し て 導電率 を求め る必 要が ある．方向 Gi（i＝ 1，2，＿，6）に
傾斜磁場を印加 して 測定 した 導電率をα とす る と，

σ．＝
G ビ CGI 　 　 　 　 　 　 　 （14）

　　
1
　　 G2

が 成 立する．G ＝1G，1は MPG の 大 き さで あ る．拡散テ ン

ソ ル MRI で 通常行われ て い る よ うに 10，　 MPG の 方向 を

G1 ； （GIE ）（−101 ）T，　G2 ＝ （Glj ）（101 ）T，　G3 ＝ （G 〆拒）（0
11 ）T，G4 ＝ （G／E ）（O −11）T，　 G5 ＝ （G1拒 ）（−110 ）T，　G6　＝

（GIU5）（110 ）T の よ うに選 ん だ場合，導電率テ ン ソル の 各

要素 は

σ
．

σ
rv

＿σ 1 十 σ 2
一σ 1

一
σ 4 十 σ 5

十 σ 6

　 　 　 　 　 　 2

＿
一

σ 1
一

σ 2 十 σ 3 十 σ 4 十 σ
5

十 σ
6

（15）

2

σ ．9，
＋ σ

・
＋ σ

・
＋ σ

・
一σ

・

一σ
・

u

　　　　　　　 2

（16）

σ ．．＝
° s ＋ σ

・

「y
　　　 2

　 　 σ 3
一

σ 4
σ 　　＝

y「
　　 2

（17）

（18）

（19）

σ ＝
一

σ 1
＋ σ

・ 　 　 　 　 　 　 　 　 （20）
　　

za
　　　 2

の よ うに 求 め られ る ．ま た 次 の 式 で 定義 され る mean

conduCtiVity （MC ）に よ り，異方 性を排除 し て導電率を評 価

で きる．

MC （C）．
σ

・
＋ σ

・
＋ σ ・．k ＋ 4 ＋h 　 　 （2・）

　 　 　 　 　 　 　 　 3　　 　　　　 　 3

こ こ で λ1，λ2，λ3 は導 電 率 テ ン ソル の 固 有値 で あ る．MC
は 導電率テ ン ソ ル の 3 つ の 主軸方向に お ける 導電率 の 値の

平 均 を 表す ．さ ら に 次 の 式 で 定 義 され る fractional

anisotmpy （FA ）に よ り，導電 率 異 方 性 を評価 で きる．
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c °比ex 贐

corpus 　callosum

Z

墫
，

Fig．1Positions　of　2 　x　2 × 2mm3 　voxels 　in　the　right

somatosensory 　c（lrtex 　and 　the 　corpus 　callosum ．

FA （C ）ニ
（22）

EA は 0 と 1 の 間 の 値 を と り，完 全 に 等方 的 な組織 の 場合

は FA ＝0 とな る．

3．実験方法

雄 の Wistar ラ ッ ト（350　g）を ウレ タ ン 1．5　glkg で 麻酔 し

た．血 液 ガ ス 分析 の サ ン プル 採取お よび 薬液注入 の た め，

右 の 大腿動脈 お よび 大 腿静脈 に カ テー
テ ル を挿入 し た．気

管切開の うえ，酸素濃度 を 高め た 空気（Air：02〜9 ： 1）で 3，5

cc ，80　rpm に て 人工 呼吸を行 い ，筋弛緩剤 とし て 臭化パ ン

ク ロ ニ ウ ム O．5　mg ！kg！hour を投 与 した ．測定中は ラ ッ トを

ア ク リル 性保温 器 に 載せ ，37℃ の 温 水を循環 させ た ．大腿

動脈 に 挿入 し た カ テ
ー

テ ル か ら 1 時間毎に 血 液 を採取 し，

pH お よ び pO2 ，　 pCO2 を 測定 し た．血 液ガ ス の 測定値 を一

定 に維持す る よ う，人 工 呼吸の パ ラ メ
ー

タを必 要に 応 じ て

再 調 整 し た．

　測定 は Varian　4．7　T　MRI 装置 を用 い て行 っ た．装置 の 最

大傾斜磁場 は 60mT ！m で あ る．内径 66　mm の quadrature

ボ リ ュ
ー

ム コ イ ル を用 い て 信号の 送受信を行 っ た ．Fig．1

に示 す よ うに，大脳 皮質体性 感覚 野 お よび 脳 梁 に 2×2 ×2

mm3 の ボ ク セ ル を設 定 し，Fig．2（a ）に 示 す stimulated 　echo

acquisition 　mode （STEAM ）シ
ー

ケ ン ス で 信 号 を 測 定 し た

19），測定パ ラ メ
ー

タ は TR ； 1500　ms ，　 TE ＝ 75　ms ，　 TM ＝

10　ms で あ る．motion 　probing　gradient（MPG ）を δ＝25　ms ，

A ＝ 50ms で 印加 し た，　 b　 factorが bo，　 bl，＿，塊 o ＝

0，100，＿，6000s ／mm2 とな る よ うに MPG の 振幅 を変化 さ

せ た．振幅の 最大値 は 56．3mTlm で あ っ た，各 b　factorの

値 に つ い て，MPG の 方向を 6 方向 に変化 させ た．信 号 対

雑 音 比 を改 善す る た め ，8 回 の 加算平 均 を行 っ た．測 定 時

間 は 170 分 で あ っ た．各方 向 の 信 号減 衰 の 測 定 値 に 対 して ，

Marquardt・Levenberg ア ノレゴ リズ ム 20｝を 用 い て 式（3）の 近

似 曲 線 を求 め，Dfa3tお よ び DSI。w ，　 f≧ast を決 定 した．ま た 式

（12）に よ り各方向 の 導電率 を 計算 し，式（15）〜（22）に よ り導

電率テ ン ソ ル の 要素 お よ び テ ン ソ ル 不 変量 を計算 した．

　大脳 に ceronal 方向で 厚 さ 2mm の ス ラ イ ス を設 定 し，

Fig．2（b）に 示 す spin 　echo 　imaging シ
ー

ケ ン ス を用い て ，

TR ＝1500　ms ，　 TE 　＝　80　ms に て 画像 を測定 した．　 MPG を
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Fig．2Pulse 　 sequences 　 of （a） the 　 stimulated 　 echo

acquisition 　mode （STEAM ）and （b）spin 　echo 　imaging ．
Amotion 　probing 　gradient （MPG ）was 　applied 　with

amplitude 　G，　pulse　width 　5，　and 　pulse　separation △

再収束パ ル ス の 前後 に，δ＝ 　30　ms ，　A ＝35　ms で 印加 した，

FOV ニ32×32　mm ，　 Matrix ＝64×64 で あ り，画像 の 面 内分

解能 は 500 　ym で あ る ．傾斜磁 場 は G ＝0，27．3，38．6，47．3

mTlm の 4 段 階 に 印加 し た が，こ の 条件 で b　factorは b＝O，

1200，2400 ，3600 　slmm2 と な る．8 回 の 加 算を 行 い ，信 号

対雑音比 を改善 した．画 像は 合計 19枚取得 し，測定時間 は

243 分 で あっ た．b　factorは 4 段階の み に 変化 させ た の で ，

こ の 場合 は ADC の 速い 成分お よび 遅 い 成分の 計算に 式 （3）

をそ の まま用 い る こ とは で きない ．そ こ で ADC の 各成分

の 計算 に は，式（3）を線形化 し た次式 を用 い た 21）．

・
f・・t

＝一
，≒・謝 　 　 　

 

久 一

・一
、≒・謝 　 　 　

（24）

紘 ≒〔ll：；一誰：i〕・誰：i　 （25）

f、。，、 − 1− fs、。w 　 　 　 　 　 　 　 　 （26）

こ れ らの 式 で は，ADC の 速 い 成 分 は bQ＝ Os ！mm2 と blニ

1200slmm2 の 2 点 間 の 信 号減衰の 傾 きか ら計算 され ，遅 い

成分 は b2＝2400　slmm2 と 魄 ＝ 3600　s1皿 m
．
」の 2 点間の 信

号 減衰 の 傾 き か ら計 算 され た．速い 成分お よび 遅 い 成分 の
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Fig．3 （a）Diffusion　attenuation 　in　the　 cortex ，　The
signals 　were 　 obtained 　 with 　motion 　probing　gradients
（MPGs ）in　the　following　directions： Gl ＝ （G1拒 ）（・10
1）T ， G2 ＝（G1読ΣX101 ）T，　G3 ＝（G／曙 ）（011 ）T，　G4 ニ

（G1拒 ）（0 ・l　DT，　G5 ＝ （Gノ読Σ）（
−110 ）T，　G6 ＝ （GlVΣ）（11

0＞T．Different　colors 　have　been　assigned 　to　the　six

d廿ections ．（b）Di血 sion 　 attenuation 　in　the 　 corpus

callosu 皿 ．　 The　 MPGs 　 were 　 applied 　 in　 the　 sa皿 e

directions　as （a ）．

割 合 は ，遅 い 成分 を 単純に b ＝ 0 に 外挿 し た 値か ら推定さ

れ た，さらに 式（12）に よ り各方 向 の 導電率を 計算 し，式（15）
〜（22）に よ り導電率テ ン ソ ル の 要素お よ び テ ン ソ ル 不 変量

を計算 し た ．

4．結果

　Fig．3（a）（b）に，　 STEAM で 測定 し た大脳皮質お よび 脳 梁

に お ける信号強度 を，式（1）左辺 の よ うに 規格化 して，さら

に 対数をと っ た 形 で 示 す．bfactor の 増加 と と もに，信号

は 徐々 に減 衰 した ，大 き な bfactOrを用 い て得 られ た 従 来

の 測 定 結 果 と同 様 に ，信 号強 度 の 対 数 と bfactOrの 問 に，

直線 関係 はみ られ な か っ た．脳 梁 は 大脳 皮質 に 比 べ て わ ず

か に 大 きな信号減衰 の 異方性 を示 した ．Table　1 に ，大脳 皮

質お よ び 脳梁に お け る ADC の 速 い 成分お よび 遅い 成分 と，

速い 成分の 割合を示す．A ． t に つ い て は大脳皮質 に 比 べ て

脳 梁の 方 が 大 きな値 を示 した．方 向に つ い て 平均 し た 値は，

大脳 皮 質お よび脳梁に つ い て そ れ ぞれ 6．56x10
’4　 mm2 ／s お

よ び 202xlO−4　mn1218 で あ っ た．一
方 で fi。St に つ い て は 大

脳皮質の 方が 大 き な値 を示 した，方 向 に つ い て 平 均 し た値
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Fig．4　Signal　attenuations 　in　di血 sion
・
weighted

images ，　Regions 　of 　interest（ROIs ）with 　dimensions 　of

2 × 2x2mm2 　were 　l  ated 　in（a ）the 　cortex 　and （b）the
corpus 　callosum ．　Differen七colors 　have　been 　assigned

to　the 　six 　directions．

は ，大脳皮質お よ び脳梁に つ い て そ れ ぞ れ 0．88 お よび 0．57

で あ っ た．こ れ らの ft。et の 値 は，速 い 成 分 の 割 合 が 遅い 成

分 の 割合に 比 べ て 大 き い こ とを 意味 す る が，こ れ は 従来の

測定結果 とも
一

致す る 14）．Table　2 に，式（12）か ら計算 し た

大脳 皮質 お よ び 脳 梁 に お け る 各方向の 導電率 と，Mean

Conductivity（MC ）お よび Fractional　Anisotropy（FA）を示

す．MC は 大脳皮質お よ び脳 梁 にお い て それ ぞ れ 5．1x10’2

Slm お よび 8．9xlO
’2
　Slm で あ り，脳梁の 方が 大 き な値 を示

した．EA は 大脳 皮質お よび 脳 梁 に お い て それ ぞれ 0．11 お

よ び 0．26 で あ り，脳 梁 の 方 が大 き な値 を示 し た，脳梁 の 方

が FA の 値 が 大 き か っ た の は，脳 梁が 神経線維 を多 く含 ん

だ 異 方性 の 高 い 組 織 で あ る た め と考 え られ る．

　Fig．4 （a ）（b）に，拡 散強調画像 に おける信号減衰を示 す．

大脳 皮質 お よび脳 梁 に設定 した 2x2 ×2　mm3 の region 　of

interest（ROI）の 中で 信号を平均 した ．　Fig．3 の 結果 と同 様 ，
信 号 強度 の 対 数 と bfactorの 間に ，直線 関係 は み られ な か

っ た．大脳 皮質 に 比 べ て 脳 梁の 方 が わず か に 大き な信号 減

衰 の 異方性 を示 した．th。，t を方 向 に つ い て 平均 し た 値は ，

大脳 皮質 と脳 梁 に つ い て そ れ ぞ れ 5．7xlO
’
4　 mm21s お よ び

6．3× IO’4　mm21s で あ っ た．また fia8tを方 向 に つ い て 平 均 し

た 値 は 0．55 お よ び O．58 で あ っ た．STEAM に よ る 測定か

ら得 られ た値 との 差 は ，完全 な biexponential　functionを
用 い た 回帰分析 と，線形近似計算の 違い に 由来 す る も の で
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Table　1：Biexponential　diffusion　parameters 　in　the 　cortex 　and 　the 　corpus 　callosum ．

G1 G2 G3 G4 G5

cortex D 贓 （x1 α
4　mm2 ／s） 6．38 6．65 6．79 7．06 6．84

D 、L。w （×10’4　mm218 ） 0．38 027 0．27 1．04 0．59
丘a。t 0．86 0．90 0．90 0．78 0．88

co 「pusD 贓 （× 1σ
4

阻 m2 ／s） 24．6 15．9 18．0 25，2 20．8
callosumD

、1  （xlO
’4

　mm21s ） 3．46 2．81 2．91 2．82 2．92
食a。t 0．56 0．65 0．60 0．50 0．54

G65

．630
．970
．9416
．42
．930
，56

Table　2： ConductiVities　measured 　in　the 　six 　MPG 　directions，　the 　mean 　conductivity （MC ），　and 　the 　fractional

ani50tropy （FA）in　the　cortex 　and 　the　corpus 　callosu 　n ．　The 　MC 　represents 　an 　averaged 　conductivity 　between 　three

prin．cipal　axes 　of　the　conductiVity 　tensor．　The 　FA 　indicates　the 　degree　of 　tissue 　anisotropy 　in　conductiVity ．

G1 G2 G3 G4 G5 G6 MC FA

　 　 cortex

　 （xlO
’2S ／m ）

corpus 　callosum

　 （×10
’2S ！m ）

4．9

10．8

5．4

8．4

5．5

8．6

4．7

9．7

5．4

8．6

4．9

7．1

5．1

8．9

0．11

0．26

ある．

撮像 され た 拡散強調画像上 に，特 に 目立 っ た art 血 ct は

み と め られ なか っ た ．Fig．5 に ，6 方 向の MPG に つ い て 式

（23）か ら計算 し た 1隔 ，t の 画像 を示 す．脳 梁 は 大 脳 皮 質 に比

べ て 1h。Stの 値が 大 き く，こ れ は STEAM に よ る測定 結 果 と

も
一

致す る．白質組織 は灰 白質組織 に 比 べ て 大 きな 異方 性

を示 し た．Fig．6 に ，式 （26）か ら計算 した 愚 t の 画像 を示 す ．

MPG の 方向に 対 し て ，　 ff。、t もある程度の 依存性 を示 した．

Fig．7（a ）か ら（Dに ，　MPG の 各方向に っ い て 式（12）か ら計算

し た 導電率 の 分布を示 す．白質組織 は灰 白質組 織 に 比べ て

導電率 の 値 が 大き く，ま た 導電率 の 異 方性 も大 きか っ た．

白質組 織で は，神経線維 の 配 向 し て い る 方 向に MPG が 印

加 され た 場 合 に，導電率が 大 き な値を示 し た、Fig．　7（g）（h）

に ，式 （21）お よ び （22）か ら得 られ た mean 　 conductivity

（MC ）お よび fractional　anisotropy （FA ）の 画像を示 す．脳梁

お よび 脳 室 にお い て ，MC が 高い 値 を示 し た．また脳 梁，

内 包 お よび 三 叉 神 経 にお い て，EA が 高い 値 を示 した ．大 脳

皮 質お よび 脳 梁 に設 定され た ROI に お い て ，　 MC は そ れ ぞ

れ 2．5xiO’2　Slm お よ び 2．9xlO
’
2　StM で あ り，FA は それ ぞ

れ 0．46お よ び 0．50 で あっ た．

5．考察

脳 内導電率 の 測定技術は，生体工 学や脳機能研 究 に 関連

して 高い 重要性を持 っ ，本論文で は，高い bfactorを 用 い
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F   ．7 （a ）
一
（OImages　of 　the 　conductivity 　in　the　sb 【

MPG 　directions．　Tissues　exhibited 　high　conductivity

when 　the　MPG 　was 　app 五ed 　in　the　8ame 　direction　a8
the　orientation 　of 　neurona 正 fibers．（g）The　mean

conductivity 　（MC ）　image　and 　（h）　the　fractional
ani80tropy （FA ）image ．　The 　MC 　 was 　high　in　the

corpus 　callosum 　and 　the 　ventricle ，　while 　the 　FA 　was

high　in　the　corpus 　callosum
，
　the 　internal　capsule

，

and 　the　trigeminal　nerve ．

た 拡散強調 画 像 か ら，脳 内導電 率 を画 像化 し た．組織中 を

イ オ ン が 移 動 す る とき，細 胞 膜 は イ オ ン の 移動 に 対 し て 大

き な 障 壁 と な るた め，組 織 の 導 電 率 は細 胞 の 形 状 に 大 き く

依存す る．しか し，電 流 を 印加 す る方 法 を用 い て ，脳 内 導

電 率 の 分布 や 方 向依存性 を 詳細に 測定す る こ と は，困難 で

あ っ た．そ こで 従来 行 われ て き た ほ とん どの 脳 内電流分布

解析 で は ， 脳 は
一

様 で 等 方性 の 導体 と して 扱わ れ て い る 3）．

本研 究の 実験 結果 か ら，白質組織は 灰白質組織 に比 べ て 導

電率が 大き く，ま た異方 性 も 大 き い こ とが 示 され た ．こ れ

は，白質が神経線維 を多 く含み，そ の 線維 が 特 定の 方 向 に

配 向 して い る こ と に 由来 す る と考 え られ る．本 研 究 か ら得

られ た脳 内 導 電 率 テ ン ソル 画 像 を応 用 す れ ば，脳 内 電 流 分

布 の よ り正 確な解析 が 可 能 とな る．

　脳 組 織 の 導電率 の 直接的な測定，すなわ ち脳 組 織 に 接す

る複数 の 電極間に あ る大きさの 電流を与え，そ の 際 に生 じ

る電 位差 を 測定す る 方法（あ る い は 逆 に 電位差を与えた際

の 電 流 を測 定す る方 法 ）につ い て は，以下に 述 べ る よ うな測

定結果が 報 告され て い る．Freygangらは，ネ コ の 大 脳 皮 質

に お い て ，幅 0．3〜O．7ms の 矩形 パ ル ス 電 流 に 対 す る導 電

率 を測定 した 22）．大脳皮質全体の 平均とし て ，0．45S ／m の

測 定 結 果 を得 た．Hoeltzellらは，ネ コ の 大 脳皮質（体性感
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覚野）の 各層 に お け る導電 率 を，周 波数 10Hz に お い て ，互

い に 直交 す る 3 方 向 に つ い て 測定 し た 23）．導電率の 値や異

方性 の 程度は 層 ご と に 異な り，例 え ば II − III層に お い て ，

中外側方向に は 0．29S ／mt 前後方向に は 0．49　S／m ，脳表面

と垂直方向に は 0．55Slm との 結果を得た．　 Van 　Harreveld

らは ウサギの 大脳皮質（側矢状溝）お よび直下の 白質組織 に

お け る導電率を周波数 lkHz にお い て測定 した 2e ．そ の 結

果，導電率 は 大脳 皮質 に お い て 0，45S ／m ，白質 にお い て

O．098S ／m で あ っ た．　 Nicholsonはネ コ の 内包 にお け る 白

質組 織の 導電 率を 周 波数 20Hz か ら 20　kHz にお い て 測定

し た 25｝．そ の 結果 ， 周 波数 の 増加 と と もに導電 率 は 単調 に

増加 し
，神 経線維 に対 し て 垂 直な方 向 に は 0．11〜0．13Slm ，

平行な方向に は そ の 約 9倍で ある との 結果を得た．大脳皮

質 に つ い て，本研究 の 推定結果（MC （（》＝ 5．1×10’2　Sl皿 ）は こ

れ ら測定例 の 0．09〜0．18倍 の 大きさに相当す る，白質 につ

い て，本研究の 推定 で は線維 に 平行な方向の 導電率，すな

わち導電率テ ン ソル の 最大固 有値は O．11　Slm で あ り，線維

に垂 直な方 向 の 導電 率，す な わ ち最小 固 有値 は 0．07S1 皿 で

あ っ た．した が っ て，MRI を利 用 した 方法 で は，直 接 的 な

方法 に 比 べ て 低い 値が 推定され る傾 向 が 認 め られ る．こ の

原 因 に つ い て は ま だ 断定的 に 述べ られ る段 階に ない が ，考

えられ る 要 因 と して は 以 下 に述べ る よ うに，導電率の 周 波

数依存性や，細胞外液 と ADC の 速い 成分が 正 確に は
一

致

し ない ，すなわち式（10）お よ び（11）の 仮定が 必 ず しもよ く成

立 し て い ない 可 能性を挙げる こ とがで きる．

　生体組織中の 電荷 は，イ オ ン の 移動，膜構造の 静電容量

の 充放電，極性分子 の 回 転等，複数 の 機構 に よ り伝導され

るた め ，導電率は周 波数に 依存す る．一
般 に周 波数 が 低 下

す る ほ どイ オ ン の 移動が 支配 的 な伝導機構 とな り， 導電 率

は 減少す る．本論文 で は，電気伝導 はイ オ ン の 移動 の み に

よ る と仮定 して 導電率を定式化 して い る．した がっ て ADC
か ら計算された導電率は，直流また は非常 に低 い 周波数の

交流に 対す る値を示す と考えられ る．よ り高 い 周波数に 対

する導電率を MRI か ら計算す るた め に は，新たなモ デル の

構築 が 必要で あ る．

　本論文に お ける 導電率の 計算 は，式 （10）（11）に 示 され て い

る よ うに ，ADC の 速 い 成分 お よ び 遅 い 成分は，そ れ ぞれ 細

胞 外液お よ び 細胞内液 に 由来す る と い うモ デル に 基づ い て

い る ．in　 vitro で の 実験結果か ら，式 （3）か ら求 め られ た 速

い 成分の 割合は，細胞外空間の 割合 に 近い 値で ある こ とが

報告 され て い る 26），しか し，こ の モ デル は必 ず し も確立 さ

れ た も の で は な い
27）．Table　1 お よび Fig．6 に 示 した よ う

に，亀 、tの 値は MPG の 方 向 に依存 した．しか し ， 式 （11）の

よ うに，ADC の 速 い 成 分 の 割合す な わ ち 軸 が 細胞 外 液 の

体積 比 に等 し い ならば，丘。st は MPG の 方向に 依存 し ない 値

をと る こ とが 期待され る，MPG の 方向の 変化 に ともなう

軸 tの 変動 は，STEAM の 場合 に 十数 ％，画 像の 場合 に は そ

れ 以 上 の 大 き さで あ っ た ．こ の 変動 は ，本研究か ら得られ

た 導 電 率 の 推 定 値 と，他 の 直 接 的 な方 法 に よ り測 定 され た

導電 率 との 間 に 差 が 生 じ る
一

つ の 要 因 とな り得 る．画 像 の
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場 合 に よ り変動 が 大 きか っ た 原因 は ，式（25）（26）の 近 似 を導

入 した た め と考 え られ る．ADC の 速 い 成分お よび 遅 い 成 分

の 由 来 の 問題を含 め ，生 体内 水 分子 の 拡 散 現 象 に は 現 在 も

ま だ不 明 な点が 多く，さらなる研究 が必 要 と され て い る．

　実験 で は STEAM と spin 　echo の 2 種類の 方 法で 導電 率

を 求め た．STEAM に よ る 測定は，脳 内 の 特定 の 領域につ

い て の み 導電率を求め る場合 に有効 で あ り，測定時 間 は短

い ．ま た，式（23）〜（26）の 近似を用 い ない た め，導電 率 推 定

結 果 の 妥 当性 が よ り高い ，こ れ に 対 し て ，spin 　echo に よ る

測 定 は，脳 全体の 導電率分布 を画像化す る 場 合 に有効 で あ

る．大 脳 皮質お よ び 脳 梁に つ い て 測定 され た MC の 値 を 2

種類 の 方法 の 間 で 比 較す る と，STEAM の 場 合 は 5．lxlO
’2

Slm お よ び 8．9xlO’2　S／m で あ り，spin 　echo の 場 合 は

2．5× 10’2S ／M お よ び 2．9x10 ’2　S！m で あ っ た．　 STEAM を使

用 した 場 合に，直接的な方法に よ る導電率測 定値 に よ り近

い 値 が 得 られ た こ と は，上に 述べ た よ うな両者 の 妥 当性 の

差 と矛 盾 しない 結果で ある．

　本 論 文 で は 脳 の 導電 率分布 を画 像化 し た が，ADC か ら導

電 率 を計 算す る 手法 は，原 理 的 に は どの 組織 に も適用 で き

る，脳 は筋 肉や 脂 肪等の 組織 に 比 べ て 拡 散係 数 が小 さい た

め，高い 振 幅 の MPG を印加 して も信 号強 度 の 減 衰 が 比 較

的小 さ い．しか し大 き な拡散係数を持つ 組織で は，MPG の

印加 に よ り信 号 強度が大きく減少す る．ま た 骨組 織 は T1

緩和 時 間 が長 く T2緩和時間が 短い た め，他 の 組 織 と比 較 し

て 信 号強 度 が小 さい ．b ＝1000　slmm2 程度の 条 件で 多数回

の 信 号加算を 行 っ て ，骨髄や皮質骨 の 拡散 テ ン ソル 画 像取

得 に成 功 した との 報 告は ある
28 ）．し か し，bfactorが高 い

領域 で は 十 分 な信 号 対 雑音 比 （SIN 比 ）を確保 す るの が難 し

い た め，導電 率 を計算す る際 に 大 き な 誤 差 を生 じる こ とが

予想 され る．現 在 の と こ ろ ，本論 文 の 測 定 条 件 で脳 以外 の

組織 にお け る導電率の 画像化 に は ま だ 成功 して い な い が ，

加 算回 数 を さらに増加すれ ば SIN 比 が 改善 され，他 の 組織

で も導電率分布 を画像化 で きる 可 能性 が あ る．特 に 骨組織

の 導電率を得 られれば，脳波や 脳 磁 図 の 解析 に 寄与す る こ

とが期待 され る．

　表 面 電 極か ら電流 を印加 す る 従 来 の 手 法 で は，目的とす

る組 織 が 骨 の よ うに 導電率の 非常 に低 い 組 織に 囲 まれ て い

る場合 に測 定の 精度が 低下す る ．ま た脳 は 軸 索等の 線維 状

構 造 を多 く含む た め ，高い 導電 率 異 方性 を有す る と考 え ら

れ て き た が，従来の 手 法で 異方性 の 評価 を行 うの は難 し か

っ た．ADC か ら導電率分布を得 る手 法 は ，
　EIT 等 の 従来の

手 法 と比較 し て 高 い 空 間分解能 が得 られ る．また電流を印

加す る 必 要が ない た め，周囲の 組 織の 影響 を受ける こ とが

な く，組織 に 対する侵襲も少 ない ．さらに ADC か ら導電

率 を 計算す る 手 法 で は，容易に 異方性 の 分布 を 画像化で き

る ．

6，ま とめ

本論 文 で は ， 拡 散 MRI を 用い て ラ ッ トの 脳 内 導 電 率 分 布

を 画 像化 した ．拡散係数 と導電 率 の 比例 関係 に も とつ い て ，
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組 織 の 3 次元 導電率テ ン ソル と拡散強調画像 の 信号強度 と

の 関係 を 定式化 し た．STEAM 法を用 い て ，大 脳 皮 質 お よ

び 脳 梁 に つ い て ，MPG の 印加 に よ る 信 号減 衰 を測 定 した．

得 られ た 信号減衰 か ら，組織 の 導電 率 テ ン ソ ル を推 定 した．

大 脳 皮質 お よ び 脳梁 の mean 　 conductivity は そ れ ぞ れ

5．1x10『2　Slm お よび 8．9x10
『2　S／m で あ っ た．ま た spin 　echo

法を用い て，大脳 の 導電率テ ン ソル 画像 を撮像 した．異 方

性 の 高い 細胞構造を持 つ 脳梁，内 包お よび 三1叉神 経 等 の 組

織 は 高い 導電率異方性を示 した．
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