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は じ め に

核磁気共鳴現象を利用した核磁気共鳴画像法

（magnetic resonance imaging : MRI）は，X 線

CT に比べ X 線等の被ばくを伴わずに人体の任

意断面を撮像できる．また，その画像は高い組

織コントラストを有するため，X 線 CT と同様

に急速に普及した．中でも特に，拡散強調 MRI

（diŠusion weighted imaging : DWI)1),2)は，X

線 CT では検出困難な場合があった超急性期脳

虚血の検出2),3)を可能にし，白質灰白質脳室

の分離抽出4)や白質内線維の方向解析などが行

える拡散テンソルイメージング（diŠusion ten-

sor imaging : DTI)5),6)にまで発展した．現在利

用されている DWI は，二次元マルチスライス

エコープラナー法（2D multi slice echo planar

imaging : 2D-EPI）を利用した 2D-EPI-DWI が

その大部分を占めている．しかしながら，2D-

EPI-DWI は超高速撮像法という利点を有する

が，主に EPI 特有のアーチファクトの影響と,

二次元マルチスライス法を起因とする部分体積

効果の制限を受ける．EPI-DWI によって生じ

るアーチファクトに，磁化率アーチファクト，

N/2 アーチファクト，位相エンコード方向に生

じるケミカルシフトアーチファクトがある．こ

れらのアーチファクトは EPI-DWI が要求する

強度の高い傾斜磁場（motion proving gradient :

MPG の印加で必要となる）や，高速で強度が

変動する傾斜磁場（短時間で位相エンコードを

完了するために必要となる）が原因で発生す

る．また，二次元マルチスライス法は，信号雑

音比（signal-to-noise ratio : SNR）の低下や，

不完全なスライス選択励起による干渉を抑える

ために，数ミリのスライス厚とスライスギャッ

プが必要となる．よって，スライス方向の分解

能が無視できない大きさになる場合があり，部

分体積効果が大きくなる7)．そこで我々は，

2D-EPI-DWI の抱える欠点・制限の影響を受

けにくい，新しい高速三次元拡散強調 MRI パ

ルスシーケンス（three-dimensional diŠusion

weighted imaging : 3D-DWI)8),9)を開発し，こ

の手法を DTI まで発展・拡張させた10)．3D-

DWI は，magnetization-prepared rapid gradi-

ent-echo 法（MP-RAGE)11)を利用しているの

で，2D-EPI-DWI に比べて，磁化率アーチファ

クトや N/2 アーチファクトなどの影響を受け

にくく，三次元イメージングを用いているので

部分体積効果を少なくすることができた．
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Fig. 1. Vector representation of the magnetiza-
tion behavior during a DEFT sequence
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近年，DWI は体幹部にも適用され（Body-

DWI），陽電子放射断層撮像法（positron emis-

sion tomography : PET）のような体幹部腫瘍

の画像を，放射線被ばくを伴わずに得ることが

できる12)．しかし，体幹部 MRI では脂肪組織

からの信号がコントラストを低下させる場合が

あり，Body-DWI にも脂肪抑制法の併用が必

要となる場合がある．今回，我々は既に開発し

た 3D-DWI に 水 励 起 法（ water excitation :

WE)13)～15)を組み合わせた WE-3D-DWI を開

発し，ファントム実験により本手法の特性，

ラット骨盤部を対象にした動物実験より，生体

応用への可能性を評価したので報告する．

方法と対象

1. diŠusion-weighted DEFT : DW-DEFT

RAGE 系のパルスシーケンスには必ずプリパ

レーションシーケンスが必要となる．我々が開

発を進めている 3D-DWI 系パルスシーケンスは

driven-equilibrium Fourier transform（DEFT）

をプリパレーションシーケンスとして利用する．

DEFT（Fig. 1）は“90°x-180°y-90°－x”の RF

パルス系列によって T2 を強調する16)．DEFT

によって変化する磁化の挙動を時系列的に追っ

ていくと，静磁場中で熱平衡状態にある磁化が

90°xRF の印加を受けることで xy 平面上に倒

れる（Fig. 1a-b )→磁化の位相が分散する

（Fig. 1c-d)→180°yRF の印加によって位相が

反転する（Fig. 1e)→磁化の位相が再収束し，

スピンエコーが発生する（Fig. 1f-g)→エコー

発生と同時に 90°－xRF を印加することで，ス

ピンエコーを反映した（T2 を強調した）縦磁

化が発生する（Fig. 1h）．この DEFT に拡散

強調効果を反映させるために，180°yRF の前

後に一対の motion probing gradient（MPG）

を組み込む（diŠusion-weighted DEFT : DW-

DEFT）．これにより，拡散現象による位相シ

フトがスピンエコーを減少させ，DW-DEFT

は拡散強調効果を反映した縦磁化を形成する．

2. 高速三次元拡散強調 MRI パルスシーケンス

（3D-DWI）

水励起高速三次元拡散強調 MRI パルスシー

ケンス（WE-3D-DWI）のベースモジュールと

なる 3D-DWI を Fig. 2a（破線部で囲まれた

FatSat の部分は実行しない）に示す．3D-DWI

は DW-DEFT によって形成された，拡散強調

効果を反映した縦磁化を高速三次元グラジエン

トエコー法（centric k-space acquisition or-

dered rapid gradient echo : RAGE）でデータ収

集する．RAGE シーケンスのスライス位相エ

ンコード傾斜磁場（Gp2-PEG）は実効（eŠec-

tive）TR（TRe）ごとに，位相エンコード傾

斜磁場（Gp1-PEG）は TR ごとに変化させる．

撮像時間は RAGE シーケンスの繰り返し回数
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Fig. 2.
a : Diagram of the 3D MP-RAGE pulse sequence modiˆed for diŠusion imaging (3D-DWI). The
FatSat-3D-DWI performs the area of a dashed line.
b : The WE-3D-DWI is performed by choosing a binominal [11 or 121] pulse of RAGE se-
quence.
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（RAGE-loop）を増やすことで短縮されるが，

DW-DEFT によって作られた拡散強調コント

ラストは縦緩和現象によって次第に低下する

（T1-contamination）．そのため，現実的に

RAGE-loop は 64～128 回程度と見込まれる．

3. binominal composite pulse : binominal パル

ス

binominal パルス［121］による水選択励

起の様子を Fig. 3 に示す（これらの座標系は

水の共鳴周波数に合わせた回転座標系であ

る）．実線の矢印が水の磁化，破線の矢印が脂

肪の磁化である．Fig. 3 において，binominal

パルスはフリップ角（‰ip angle : FA）90°を 1

対 2 対 1（22.5°45°22.5°）に分割し，それ

ぞれのパルスは一定の間隔（t）をとった．間

隔（t）は水と脂肪の“共鳴周波数の差”と静

磁場強度によって決まる．binominal パルスに

よって変化する磁化の挙動を時系列的に追って
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Fig. 3. Vector representation of the magnetization behavior during a
binominal [121] pulse train
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いくと，熱平衡状態にある水と脂肪の磁化は，

最初の 22.5°RF によって一緒に倒れる（Fig.

3a-b)→脂肪と水の共鳴周波数が異なるため，

位相がずれ始める（Fig. 3c-d)→時刻 t（位相

が 180°ずれる）に 45°RF を印加する（Fig. 3e-f)

→脂肪と水の位相がずれ始める（Fig. 3f-g)→

時刻 2t（再び，位相が 180°ずれる）に二度目

の 22.5°RF を印加する（Fig. 3h-i)→水の磁化

は xy 平面上に磁化をもつが，脂肪の磁化は xy

平面上に磁化をもたない（z 軸上に戻る）ため，

信号が発生しない．これにより水の磁化を選択

的に励起する．binominal パルスは，構成パル

スの項数を増やすことで（11, 121, 133

1，…），水の選択励起精度が高まる．

4. 水励起高速三次元拡散強調 MRI パルスシー

ケンス（WE-3D-DWI）

WE-3D-DWI は，RAGE シーケンスの励起

パルス（Fig. 2a のグレーに塗りつぶされたパ

ルス）を binominal パルス［11, 121］にす

ることで，水の磁化を選択励起する．binomi-

nal パルスはパルスの印加時間を 1 対 1 もしく

は 1 対 2 対 1 とし，その間隔（t）は，2T の

マグネットを実験に使用するため，1.72 ms と

した（Fig. 2b）．WE-3D-DWI の水選択励起に

よる脂肪抑制効果は，以前開発した脂肪抑制高

速三次元拡散強調 MRI パルスシーケンス

（FatSat-3D-DWI : Fig. 2a の破線部で囲まれた

部分を実行する)17)による脂肪抑制効果と比較

検討することで評価した．

5. ファントムおよび動物実験

実験には BRUKER 社製 Biospec 20/30 シス

テム（2.0T 動物実験用マグネット），B-GA20

グラジエントシステム（最大傾斜磁場 100 mT/

m），内径 72 mm のバードケージコイル（送

受信兼用）を組み合わせて使用した．MR デー

タの収集，画像再構成およびパルスシーケンス

開発は，BRUKER 社製ソフトウエア Para Vi-

sion 3.0 で行った．なお，本動物実験は独立行

政法人産業技術総合研究所動物実験倫理委員会

の承認を得て行った．

1) ファントム実験による特性評価

WE-3D-DWI 特性評価のために，ファントム

実験を行った．ファントムは水，サラダ油，ア

セトン濃度を変化させた水溶液を，直径 1.65

cm のガラス製試験管に封印したものを使用し

た．特性評価は 3D-DWI, FatSat-3D-DWI およ

び WE[11, 121]-3D-DWI によって算出され

た，各ファントムの拡散係数を比較することで

行った．撮像条件は 3D-DWI, FatSat-3D-DWI

および WE-3D-DWI 共に，TRe/実効（eŠec-
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Fig. 4. Phantom experiment results of diŠerent fat-saturation methods.
A solid line is water phantom proˆle, and a dash line is oil phantom pro-
ˆle
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tive）TE（TEe) : 10000 ms/32.7 ms, TR/TE/

FA8.9 ms/4.7 ms/35°，バンド幅 390.6 Hz/

pixel, FOV70 mm×70 mm×80 mm, matrix

128×128×8, 128 位相エンコードステップ

（128 RAGE-loop），MPG 間隔（D)/印加時間

（d )15.4 ms/13.0 ms，MPG 出力は 0～90

mT/m まで 5 段階変化（b-value0, 67.6,

270.3, 608.1, 1081.1 s/mm2），MPG 印加軸は

3 軸，加算回数 1 回，総撮像時間 6 分 41 秒で

ある．

2) 動物実験による生体応用

WE[121]-3D-DWI の生体応用を評価する

ための動物実験に，ラット（雌，24 週齢，375

g）を使用した．撮像領域はラット骨盤部であ

る．麻酔の導入は，塩酸ケタミン 100 mg/

kg，キシラジン塩酸塩 10 mg/kg の腹腔内注射

で行い，同時に，唾液や痰などによる呼吸困難

を防ぐために，硫酸アトロピン 0.05 ml を腹腔

内注射した．麻酔導入が完了したラットはアク

リル製ラット固定具に固定し，撮像中はハロタ

ン 0.75の吸入麻酔で維持した．撮像条件は

TRe/TEe1500 ms/32.7 ms, TR/TE/FA

8.9 ms/4.7 ms/15°，バンド幅195.3 Hz/pix-

el, FOV80 mm×80 mm×80 mm, matrix (ac-

quisition)128×64×64, matrix (image)

128×128×128, 64 位相エンコードステップ

（ 64 RAGE-loop ) , D / d 15.4 ms / 13.0 ms,

MPG 出力は 0.80 mT/m の 2 段階（b-value

0, 1046.9 s/mm2），MPG 印加軸は 1 軸（read-

out），加算回数 3 回，総撮像時間 13 分であ

る．なお MPG は，撮像時間の延長を避けるた

め，1 軸のみの印加とした．

ラット骨盤部の解剖学的な構造を知るために

T2 強調画像を撮像した．撮像条件は fast spin

echo（FSE）シーケンス，TR/TEe5000 ms/

99.3 ms, ETL16，バンド幅195.3 Hz/pixel,

FOV80 mm×80 mm, matrix (acquisition)

256×192, matrix (image)256×256，スライ

ス厚2 mm，加算回数4 回，総撮影時間 4

分である．

結 果

1. ファントム実験

Fig. 4 に 3D-DWI, FatSat-3D-DWI, WE[1

1]-3D-DWI および WE[121]-3D-DWI で得

られた水，サラダ油ファントム像とそのプロ

ファイルを示す．なお，プロファイルは，ファ

ントム画像の各ピクセルをそれぞれのバックグ

ラウンドの SD 値で除し，SNR で規格化した
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Fig. 5. Relation between the density of acetone and measured diŠusion
coe‹cient by 3D-DWI, FatSat-3D-DWI and WE-3D-DWI
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画像からのプロファイルをプロットした．

CHESS 法を併用した FatSat-3D-DWI は，サ

ラダ油ファントムの信号を抑制しているが，

ファントムの輪郭が強調された．一方，WE-

3D-DWI は RAGE シーケンスの binominal パ

ルスによって脂肪信号が常に抑制されている

（励起されない）ので，サラダ油ファントムの

輪郭も含めて信号が十分に抑制されている．

Fig. 5 に各手法で算出された拡散係数を示

す．これらの拡散係数は 3 回計測の平均値

（誤差が極めて微小なためエラーバーは表示し

ていない）である．アセトン濃度変化に対する

3D-DWI, FatSat-3D-DWI および WE-3D-DWI

で算出される拡散係数の変化には共通点が見ら

れた．よって，WE-3D-DWI は拡散係数の違

いを画像の強調効果として反映できることを確

認した．しかしながら，FatSat-3D-DWI およ

び WE-3D-DWI で算出されるアセトンの拡散

係数が，3D-DWI で算出されたアセトンの拡

散係数と異なった．

2. 動物実験

Fig. 6 にラット骨盤部を対象にした動物実験

の結果を示す．WE-3D-DWI は，binominal パ

ルス［121］の水選択励起によって，脂肪組

織の信号が十分に抑制できることを確認した

（Fig. 6a）．また，b 値を増加させることによっ

て，3D-DWI と同様に信号強度が減少してい

ることから，動物実験においても WE-3D-

DWI に拡散強調効果があることを確認した

（Fig. 6b, c）．しかしながら，得られたラット

骨盤部の輪郭部分にアーチファクトが見られた．

WE-3D-DWI による膀胱（bladder）および筋

肉（muscle）の見かけの拡散係数（apparent

diŠusion coe‹cient : ADC ） は bladder-ADC

(3.2±0.6)×10－3 mm2/s, muscle-ADC(1.6

±0.5)×10－3 mm2/s であった．純水 40°C の拡

散係数は 3.238×10－3 mm2/s であるため，

WE-3D-DWI による bladder-ADC は高いと言

える．3D-DWI による ADC は bladder-ADC

(2.5±0.5)×10－3 mm2/s, muscle-ADC(1.6
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Fig. 6.
a : T2-weighted FSE, 3D-DWI and WE-3D-DWI images of the rat pelvis. The fat tissue of WE-3D-DWI images
was not displayed by fat-saturation (water-excitation) eŠect.
b : 3D-DWI images obtained with b-value of 0, 1000 s/mm2 and the corresponding map of the calculated ADC-
map of rat pelvis.
c : WE-3D-DWI images obtained with b-value of 0, 1000 s/mm2 and the corresponding map of the calculated
ADC-map of rat pelvis.
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±0.5)×10－3 mm2/s であった．

考 察

90 年代初頭に実用化された EPI を利用した

2D-EPI-DWI は，DWI の開発当初に問題視さ

れていた撮像時間を短縮させることに成功し

た．また，ほぼ同時期に「超急性期脳虚血疾患

の検出に DWI が極めて有効」との報告もあり，

2D-EPI-DWI は超急性期の脳虚血診断でその

地位を確立した．しかし，EPI には超高速撮

像法という利点を有するが，高速で動作する傾
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斜磁場を起因とする渦電流の影響や，磁化率の

影響による画像ゆがみが生じやすい．近年，傾

斜磁場精度の向上やパラレルイメージングなど

により，画像ゆがみが軽減されつつあるが，

2D-EPI-DWI は EPI を利用している以上，潜

在的に画像ゆがみが生じやすい．特に下腹部を

撮像対象にした場合，消化管ガスによる磁化率

の影響は大きいと考えられる．その点では，撮

像時間とのトレードオフにはなるが，MP-

RAGE を利用する 3D-DWI 系のパルスシーケ

ンスは画像ゆがみが生じにくい．しかし，

WE-3D-DWI は他の DWI シーケンスと同様に

被写体の動きに対して敏感に反応し，撮像時間

も 2D-EPI-DWI より長いため，モーション・

アーチファクトの影響を強く受ける．よって，

WE-3D-DWI の撮像対象は拍動や呼吸の影響

を受けにくい下腹部であると考えられる．

ファントム実験と動物実験の結果から，以前

開発した FatSat-3D-DWI からの改善点と同様

な問題点等が確認された．そこでそれぞれの問

題点について考察する．

1. アセトンファントム拡散係数の誤差

以前開発した FatSat-3D-DWI と同様に，

WE-3D-DWI によって算出されたアセトン

ファントム拡散係数にも誤差が見られた．

binominal パルスによる周波数選択励起は，構

成パルスの項数を増やすことで（11, 121, 1

331，…），励起される周波数の帯域幅が狭

くなる．これにより，水の選択励起精度が高ま

る．しかし，アセトンの MR スペクトルピー

クは，水のピークよりもサラダ油のピークに接

近しているため，アセトンのピークがこの励起

しない周波数帯域に入り，アセトンの励起が不

完全となった．その結果，拡散係数算出のため

のダイナミックレンジが減少し，拡散係数が変

化したものと考えられる．この事象は FatSat

パルス（chemical shift selection pulse : CHESS

パルス）によってアセトンピークが抑制された

場合と同様であると考えられる17)．

2. サラダ油ファントムの輪郭強調の低減

Fig. 7a に，WE[121] -3D-DWI および

FatSat-3D-DWI において，1 回の DEFT 後に

リードアウト傾斜磁場のみを印加した 64 回の

RAGE-loop で得られたファントムプロファイ

ル（≒エコーピーク）のピーク値をプロットし

た．なお，観察しやすくするために最初から

32 番目までのピーク値をプロットした．水

ファントムからの信号は WE-3D-DWI, FatSat-

3D-DWI 共に RAGE-loop の回数が増すことで

定常状態に近づいていく．一方，サラダ油ファ

ントムからの信号は，WE-3D-DWI で常に抑

制されるが，FatSat-3D-DWI では最初抑制さ

れているものの次第に大きくなる．このピーク

信号の変化は水とサラダ油の T1, RAGE-loop

の TR と FA に依存する．縦緩和時間が短いサ

ラダ油のピーク信号は，FatSat パルスによっ

て抑制されても，短い TR と小さい FA による

RAGE-loop が回数を増すうちに次第に大きく

なる．その結果，k-空間に充填するサラダ油か

らの信号は，k-空間の場所によって縦磁化の大

きさが異なるため，アーチファクトを生じる．

3D-DWI 系のパルスシーケンスは，k-空間の

オーダリングをセントリックで行っているので，

k-空間の低周波成分には十分抑制されたサラダ

油の信号が充填され，高周波成分には抑制が不

完全な信号を充填する．これによりサラダ油

ファントムの輪郭が強調されたと考えられる．

ラット骨盤部に見られた輪郭部分のアーチファ

クトは，トランケーションアーチファクトによ

るものだと考えられる．動物実験の撮像パラ

メータは，撮像時間を短縮するために，位相エ

ンコードステップ（RAGE-loop）とスライス

位相エンコードステップを 64 回に設定した

（k-空間データ128×64×64）．この k-空間

データに対してゼロフィリングを行うことで

128×128×128 の三次元画像データを得てい

るので，k-空間でのデータ欠損が起こり，輪郭

部分にアーチファクトが生じたと考えられる．

よって，FatSat-3D-DWI で生じたサラダ油

ファントムの輪郭強調効果とは原因が異なると
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Fig. 7.
a : Collected echo peaks (the ˆrst 32 echoes of shooting) versus RAGE-loop (only the readout
gradient was applied) of the FatSat-3D-DWI and WE[121]3D-DWI.
b : The contrast which becomes dominant with the acquisition ordering of k-space. An arrow in-
dicates the order of the data with which it is ˆlled up into k-space, and coloring indicates the im-
age contrast that become dominant.
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考えられる．

3. T1-contamination

MP-RAGE 法は，プリパレーションによっ

て形成される縦磁化が画像コントラストを決定

する．しかしながら，MP-RAGE 法にはプリ

パレーションによる縦磁化が RAGE-loop の間

に変化してしまう欠点を有する（T1-contami-

nation）．RAGE-loop の回数が増して縦磁化が

定常状態に近づくことで，得られる画像コント

ラストはプリパレーションによるコントラスト

よりも RAGE の潜在的なコントラストが支配

的になる．つまり，MP-RAGE で得られる画

像コントラストはプリパレーションと RAGE

の画像コントラストが交じり合ったものとなり，

k-空間のオーダリングによってその性質が大き

く変わる7),18)～21)．そのため，3D-DWI 系パル

スシーケンスは，DW-DEFT によるコントラ

ストを反映させるために，k-空間のオーダリン

グをセントリックで行っている．Fig. 7b の矢

印は k-空間にデータを充填する順序を表し，

灰色の濃度変化は，DW-DEFT によって形成

された縦磁化から RAGE によって形成される

縦磁化の定常状態への変化を表す．k-空間の

オーダリングをセントリックにすると，高周波

成分には灰色の配色が強くなるため，DW-

DEFT の効果が強く反映できなくなる．k-空間

の高周波成分には，MR 画像の細かな成分や

エッジ情報を含むため，3D-DWI 系パルス

シーケンスにより得られる三次元拡散強調画像

は，細かな成分やエッジ情報の拡散強調効果が

弱まっていることが考えられる10),11)．また，

WE-3D-DWI による bladder-ADC が高くなっ

た原因も，この RAGE-loop 中におこる縦磁化

の変化が原因と考えられる．

結 語

新しい水励起高速三次元拡散強調 MRI パル

スシーケンスを開発した．Binominal パルスを

使用することで水を選択的に励起し，結果的に

脂肪からの信号を抑制することができた．ラッ

ト骨盤部を対象にした動物実験から，生体応用

が可能であることを確認した．しかしながら，

帯域幅をもって水を励起する本手法の特性や，
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MP-RAGE 法特有の画像コントラスト（T1-

contmination）などを十分に理解して使用する

必要がある．

本研究の一部は科学研究費補助金［20790903,

18790902, 15591084］によって行われた．
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DiŠusion-weighted Imaging of the Rat Pelvis using
3D Water-excitation MP-RAGE MR Sequence
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Higashiogu 7210, Arakawa-ku, Tokyo 1168551
2Biomedical Sensing and Imaging Group, National Institute of Advanced Industrial Science and Technology

3Department of Pediatrics, Ibaraki Prefectural University of Health Science

We developed a novel technique for fat-saturated, 3-dimensional (3D) diŠusion-weighted (DW)

magnetic resonance (MR) imaging sequencing based upon the 3D magnetization-prepared, rapid

gradient-echo (3D-MP-RAGE)method. We saturated fat using 2 techniques, chemical shift selective

(CHESS ; FatSat)-3D-DWI sequence versus water excitation (WE)-3D-DWI method, then com-

pared the 2 sequences in terms of degree of fat suppression. In preparing the FatSat-3D-DWI se-

quence, we used a ``CHESS-90°radiofrequency (RF)-motion probing gradient (MPG)-180°RF-

MPG-90°RF'' pulse-train, to sensitize the magnetization to fat-saturated diŠusion. In contrast, in the

WE-3D-DWI sequence, we selected a RAGE-excitation pulse with a binominal-pulse 11 or 121 for

water-excited (fat-saturated) diŠusion imaging. Experimental results in a phantom conˆrmed the

eŠects of diŠusion weighting and of fat saturation. Fat saturation was much better in the WE-3D-

DWI sequence than the CHESS-3D-DWI sequence. From results from animal (rat pelvis) experi-

ments using WE-3D-DWI, we obtained fat-saturated DWI. This sequence was useful for in vivo imag-

ing.


