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本研究では,磁 気共鳴イメージング(magnetic resonance imaging MRI)装置より非侵襲的

に得られる拡散強調画像(鋤mtton wdghted imagin9を用い,生 体内水分子の細胞膜透過率

ならびに細胞内拡散係数と拡散 MRI信 号との関係を明らかにし,生体組織の細胞膜機能に

関して新たな評価手法を構築することを目的とする。特に,拡 散強調画像は生体内水分子

の動きを反映した情報を取得可能であることから,従来のMRIが 有する空間分解能を超え

るマイクロメー トルオーダの微視的構造および細胞膜機能の画像化が期待される.

本研究の目的の達成のためには,数値解析による拡散 MRIシ ミュレーションを構築する

必要があり,有 限差分法を用いた。有限差分法は偏微分方程式である磁化拡散方程式を空

間と時間をそれぞれ有限の間隔で差分化して数値的に解く手法であるが,離 散化時には誤

差が生じる.本 研究でははじめに,有 限差分法の離散化誤差について評価した.ま た,細

胞膜透過率を評価するためには,細 胞膜モデルを構築し,有 限差分法に組み込む必要があ

つた。細胞膜モデルを提案し,モ デルを有限差分法に組み込んだ後,細 胞内外空間比,細

胞外拡散係数を既知,細 胞膜透過率と細胞内拡散係数を未知の変数として,細 胞膜透過率

と細胞内拡散係数が拡散 MRI信 号にどのように影響するのかを明らかにした。実際の生体

組織に本法を適用するため,4.7 T MRIシ ステムを用いて健常ラットの脳 (皮質)の 拡散

MM信 号を収集し,収 集された実験値と数値解析結果とを比較し,脳 細胞膜透過率と細胞

内拡散係数を推定した.続 いて,人 体用 1.5T MNシ ステムを用いて本手法をヒト脳組織

(皮質)に 適用し,ヒ ト脳組織の細胞膜透過率と細胞内拡散係数を明らかにした.本 研究

で推定された脳組織の細胞膜透過率は病態評価の際の基準値なると考えた。

これまでの細胞膜透過率の研究はin vi廿oに よる研究であり,試料の作成および測定環境

に依存し,生 命を維持した生体組織に含まれる細胞とは異なる膜透過率を持つている可能

性があつた.そ れに対して本研究では,生 体内組織中の細胞を非侵襲的に測定しているた

め,試 料作成上の問題は生じないという大きな利点があつた。本法の細胞膜機能評価法は

今までにない評価法であり,現 在の CTや 今までのMRIで は描出なし得なかった新たなパ

ラメータが計測可能で, さらに画像化可能である。本法は生体内の生理評価,病 態評価,

微細構造の評価,薬 物動態評価など,そ の応用範囲は十分に広いと考えた.


