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RC4bS媚Ｃｆ）

Functionalmaglleticresonanceimaging(、IRI）isatechn()l()gytomapbrainactiviliesnon‐

invasively・Ｔｈｅl〕rincipleo[thGslandardlMRItechniqueistheBＯＬＤ（bloodoxygenlevel

dependcnI)ｃ()n1rasl,whichisbasedonlhGchangeo[de()xy-hem()91()binconcen[ra(jo11Usinga
pulsesequencesensitiｖｅｔｏＴ２:':relaxali()I1suchasgra(lienlrecalledechoEPI,sigIIalsil]duced

byasusceplibililye[[ectaredetected・Ｗｉｔｈａｓｐｍｅｃｈ()sequence,ＢＯＬＤｓｉｇｎalsweightedon

T2relaxationaredetected・Thehemodynamicresponsecurvedetectedisstatisticallyevaluated

totesllhehypolhesis,thenasta[islicalparametricmal〕l()representbrainactiviliesisgenel-ated、

Inorderloexpand[heproperties()[thenewlilIdingsinbrainresea1℃hesusing[MRIinl()clinical

applications,wedevelopedareal-Umeanalysissystemusingaparallelcomputingｓｙｓｔｅｍ、An

incremen(alanalysisalgorithmI(〕ｒａｇｅｎｅｒａｌｌｉｎｅａｒｍ()ｄｅｌｗａｓｉｍｐｌｅｍｅｎｌｅｄｗｉｔｈｍ()tion

correcti()ｎｉｎｌ℃al[inle・Ｔｈｅｒｅa]-【imeanalysissystemachievesn()tonlyon-sitedecisionlllaking

duringlhes[udy,ｂｕｔａｌｓｏｍ()11it()ring（hedalaquaIilyanddynamicanalysｉｓ()［Ihetimeseries・

ThedynamiclMRIwithslidingwindowanalysisprovidestemporalchanｇｅｓｏＩ[heactivationin

eacharea・ThesehatureswillbeappliedtopediatriclMRI．

雄vwoﾊﾞﾉji:fMRl(functionalmagneticresonanceimaging)，Realtｉｍｅａｎａｌｙｓｉｓｌ－

ＢＯＬＤｃｏｎｔｒａｓｔ

(心'''1′ｌｉＩｌｌ畔:)の分111γでの研究の綴lYiによる．認知

心理の分1111では．Iliii波などの/|そ体i;ＭＩｌｌをｉｊうこと

もあるものの．ヒトの脳そのものへの'''１:接的なア

プローチよりも，ヒトの行IIiIlI'二i１%1の,i1liIlIiにiilljHが

i''1かれて)|`た．これは，脳機能をJ|;仏鰹的にiiilillli

する'ﾉﾐ111的なi1Ill定技術がく下征しなかったためであ

る．しかし，，iMil1心｣:111学分11Fの,\;IYiにより１１ＭＲＩ

が,'１'lHIlしたｌ１ＪＭですでに多くの|Ｈ１越設>世がなされ

ており，対比すべき行動データもＩＩＨｉ１ｉｉｉに/１V[した．

すでに，過去５ｲﾄﾞの間に数え切れない論文が発表

はじめに

磁気共'1【>lllIi像法(magneticresonanceimaging，

MRI）をlijU11した'１１)il機能i;|･測法である磁気此１１m機

能両像法(lilncliol〕almaLmeticres〔〕nanceimaging1

[MRI）の恥MiJl1lがAT&T研究所の小ｌ１１１ｉＩ｣1二によ

りMagn〔nIicR()sonanceinMedicine,;&に発炎され

たのが199()ｲ'2であり1)、ＩMRIは1995ｲ|北!iからlU1先

レベルで１MK及しはじめた．その後のIU1究人llの拡

大は著しかった．そのｆＩｌｌ由は．特に認jill心｣'１１'､)た

３
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されており，１MRIが汎川的な脳機能111'1定法として，

いかに有用なものであるかを示している．しかし，

fMRIが研究の手法として急速に発腱しているにも

かかわらず，その臨床応用が進んでいる分野は限

られている2)．現段階で’１MRIが放射線科におけ

る検査項1二|として1-分普及しているとは高い難い．

その理'－１:1は２つある．まず，放射線科の業務で

MRI装置を使っているとは言え，脳機能を''''１'|す

るために必要な信号解析技術(情報Ｉ１１１ｌＩｌｉのための

フィルタ処理や不確定変動の統計解析など），被

験者が行う課題(パラダイム）の作成技術，行動

データによる評価方法などや，ヒトの''二常な認知

機能に関する体系的な知的雑盤まで備えているわ

けではない．もう一つの理Itlは，ｌMRIを|臨床で実

用化するためにはデータ解析の即llf性，データ１１１１’

質の検証方法，測定手法の標準化，脳機能マップ

作成精度の向上の４要素が不可欠であるが，いわ

ゆる神経科学をIli心とした従来の研究ではこのよ

うな喪川化技術は重要視されなかった．これまで

の一般的なfMRIの手法では，グループ解析により

ｌ１１１ｉｌ人i111やIllil入内のデータ変動や測定誤差を1吸収さ

せ，ヒトの脳活動の､'た均値を求めているしかし，

臨床では１１｢'1の検査で得られたIl1il人の脳機能デー

タから結論をＩｌ１ｉさなくてはならない．まだ、確聞

たるIl1lil人データの評価法は確立していないが，ま

ず臨床現場において喪)H的なデータ収集システム

を榊築し，その信頼性を評111iする必要がある本

稿ではfMRIの測定原理であるBOLD<bloodoxygen

leveldependent)コントラストについて概説した1K

で．ＩMRIの実Il1化開発の現状について紹介する。

ＢＯＬＤコントラストの原理

ＤＭ(fMRIのi11ll定法として主に使われている信号

発生原理はＢＯＬＤコントラストに基づいている．

小川はラットに室内空気を吸わせた時と，100％

酸素を吸わせた時ではMRIIlIli像に示される脳内ｌｉｌｌ

ＳｃｈｅｍｅｏｆＢＯＬＤＣｏｎｔｒａｓｔ
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幼の１１１''''1から離れている小,Ｍ１脈（ﾄ|｣対的な人きさ

から「]argevein」あるいは「macrovessels」とも

呼ばれる）に分けられる．微小１１１７環レベルで発生

する１，ﾄﾞﾄﾉが肢も|(''1経hIi動に|;llUMすると考えられる

が())ひき際には微小１１問環以外のレベルで苑′ｋした

成分も入り交じった信号をiliMi11llしている．

ｉ1111定する静磁場の強さ，酸系飽ｲⅡ度，ｌｌｌ液容jIL，

|Ｍ１;の１１１〔藤がB()LI)Ii･勝にリえる彩弊については，

小川が1993年にモデルによるシミュレーションを

報('了している2)．ＢＯＬＤ信+)は，鑓として１ＭＷ］

及び１Ｍ|;周|〃|のプロトンに１１１米する倍+｝であり、

細胞1ﾉ､1のプロトンに'１１来する甥紫はそれほど大き

くない7)．これは，拡散強調を行ったパルスシー

ケンスを川いた`ﾉﾐ験でも聖付けられており5.8)．

L5Tの１１iii磁場強度においては，Ｔ２＊に」ifづいて綾

ｲ1Ｉする,剛派レベルの１m構内１１１>'６の信号がその大半

を,'iめていることが示された．

ｉ１ｌｌｌ定にⅢいるパルスシーケンスと,lil磁場(iii1度6,9）

が，どのＩえ分で発ﾉ|{した俗>｝成分が最も強ｉｉｉされ

て剛Ⅲされるかを決める一瀞大きな要素である．

fMRIには通常T2＊に鋭敏なGradientEcho（GRE）

系のパルスシーケンスを１１]いるが．主にT2を)又峡

するHah､のSpinEch()（SE）系のパルスシーケン

スでも％変化は小さいもののＢＯＬＤ信好は伽111|さ

れる．GRE法とＳＥ法を比'陵すると、ＳＥ法の〃が

微ﾎﾟｌｌｌｌＭｌ;111来のＢ()L､信号に対して感度がI｢iいこ

とば､'1初より､ＩｉＭｉ１ｉされていた5,1())．それぞれの方

法で収集されたマップで穀もIlliWiIiの強かったピク

セルlWiを比較すると、lilli者で｣し〕、している(１１分は

30％ハ1庇であり，ＳＥ法とGRE法では異なった効果

を),』ていることが分かる11)．ＢＯＬＤ効果は，実際

にはT2＊だけでなくＴ２値そのものにも影辨を与え

ており6)，GRE法で,;ＭＩＩするとＴ２の変化とＴ２＊の

変化のlIIj方が､''11,|《されるが，ＳＥ法で計111Ｉすると

T2の変化のみを検１１'Ｉすることになる．ＩＩＬ櫛|ﾉﾘ効果

とIM11;外効果に分けて考えると．ＳＥを１１|いると

deoxy-H1〕分Iilliの変化によるＴ２変化の効1,|&が)又映

されるInl符1ﾉl効Ⅱ↓と，微小１１m１%レベルの|Ｍ１;外効

果の１，；))が主に検,'１１,され．細IIEレベルの１，１，:外効

采はlI11llillされる．１'椛磁場強度が,１．iくなると．,iii脈

1mのT2I1i[は組織のT2値よりも人きく肌iMiするの

で，｜Ⅲ悴内成分１１１米の偏号は脳まり静脈レベル

のlⅢ楠|ﾉﾘ効果も仰Ilillされる．さらにＴＥを長く取

綱;の|（)｝強腿が変化し，１m掴;|ﾉﾘにデオキシヘモグ

ロビン（deoxy-Hb）がjWD11したllfに1m楢:のIﾊﾞﾄﾉ強

度が低|<して暗い線として映ることを報告した')．

これは’１m液''１の｡e()xy-Hblltの変IIil)がMRIlI11i像

上の変化として計測''1能であることを示すもので

ある．その後，脳1ﾉﾘの1011経活動が，このＢＯＬＤＤ１ｌ

象を介して'１１１接的にＩｉｌ測できることが兇いだされ

た．彼験什が課せられたパラダイム（,ｉＩＩ{題）を'ノミ

行することにより苑′|Hする行ピクセルの后Ｗｉｉ度

の変化を．脳の神経活1libを反映するものとして探

し{１１'すことがfMRIによる脳機能測定の基/lf的な

部分である．神経細胞が典瀞すると，Aj所脳lm流

１１t(rCBF）と脳1,櫛Li（秤枇(rCBV)のいずれもが

増！]|Ｉする．，．cBvのjW1jllは．－次il〕には局所1,1液

|ｉｔのjlilmIl1によるdeoxy-I-Ibの哨加の効果をもたら

すが，ｒCBFの増Ullによる洗い'１１,し効果の影禅の

方が大きいために，バランスとしてはdeoxy-Hb

lliは減少する．rCBFjWl1による縦糸供給のjWUIl

lltは[､液''１から１１１絲１１縦への酸素lllI11lI1のj1lKIllI1を火き

く上IIIlる．結果としては1｢ij所の｡G()xy-Hbの総'１ｔ

は減少する．deoxy-Hbは常磁性体としての,Ｍ１『

を持つため，その減少に１１くいT2:':は'11対的に焚く

なり，1011綿！（燕のｲ|:じた部位のピクセルの(（)j･強

度は強くなる（Fig.1)．課題実行を繰り返すこと

によりこのようなＩ計）強度の変化が繰り返され、

|Ⅲ液１１i､態)又lhjI(hemodynamicresl〕()nsefuncti()、；

HRF）と１１VばれるlIdi将が′'二じる．,ﾉﾐ際のHRFは，

rCBF・ｌＣＢＶ，血禰;の物理的性rTなどにより修fili

された波形となる3)．

ＢＯＬＤ信号発生の微視的構造

｜iii節では，ＢＯＬＤ(｢洲の発生過刑｛をマクロなモ

デルで脱1ﾘ|したが，｜,;>｝の発生伽iiについてもう少

し評iIllIに述べる．その微|《IiM1ﾘｲﾊ造は，特に,iIli分解

能（ミリiii位、あるいはそれ以上の空間分解能）

でBOLDI,;>)を観測する場合に背脳すべきことが

らとなる．組織学的に兄ると，｛,;>｝の発生伽i(は↑,'１

１IiD1l1の|(''１総細胞の〈jYliする領域に対ﾙijiする微'ＭＨ

蝿レベル（capillaries）と．その微小１１，１７環からjiL液

が導川される静脈レベルのそれぞれでの1m符|ﾉﾘ成

分，および1,1縛外成分の４つに|Ｘ分することがで

きる4.5)．また，Ｉ洲【成分は神経活lliUの位IiYの近

ＩＤｉｉと見なせる細静脈(venules）と．’だ際のiml1経活

５



６１１本小児放射線学会雑誌

ると|Ⅲ符|ﾉﾘ成分全|ｲfがlIl11Iillされ，微小il1IiHlレベル

での組織111米のT2成分が強調されたB()LDI,;>jが

得られるようになる．このように，，凶,｢|i蝋｣ル(4Ｔ

以｣二）でSE法によるBOLD|『;１，)の検,''１，をi｣:えば１１１１

経活1,1の柳〕１１をよ!)'１Z雁に検１１Ｉすることが19|侍で

きるが．1.5TﾄﾞIil庇の脈磁場ではSE法によるＢＯＬＤ

信)ﾅのＳＮは不充分であり，かつ微小i１，弧レベル

１１１)|(の'１１腓の|i{１１谷が減少するのでメリットがな

い．１５Tでは、よりＳＮのよいＧＥ法を111いて'011経

活｣IiIﾉ1111城を近似il9に検iLl)している．

一血流人lliI脈'1111でのrCBFの刷り膿機１１'１につい

ては，’Ｍﾐﾉｌｑ１ＥｒｌＭｉ微鏡をⅡ1いたヒトのlliWi'ｻﾞ他組

織の(i1f究により典Ⅱ,|《ある知見が､liMiIiされている12)．

細動脈(arLeriola）レベルでは「plasticstril〕s」と

呼ばれる|Ⅲ符をＩ１１ｊ１ﾘiY1〕に取り巻くiWi状のｲﾙ造が認

められ，、「洲筋とのWﾎﾟ造の｝iIWI11''２が認められる．

Ｂ《llllMml;（cal)illaly）レベルではpericyte（収縮|'Ｉｉ

を(｣.する網lU1E紬1,1管にルうれる$IIl肥）に類似す

るiillU1uが1m柵,lill1llに巻きついている様ｒがIilIi:認さ

れている．これらの細胞はⅡＭｻﾞﾙi<を介した化学的

'八途によりIIill御されている'り゛能性があり．ＢＯＬＤ

|（)〉のﾂﾞﾋﾞ'ｋメカニズムとの関係について今後の解

1川が待たれる．

ｆＭＲｌを医療技術として実用化するための技術

検,'１',されたＢＯＬＤ信ﾄﾉからI111i機能マップを作成

する過椚1については総説を参11(|いただきたい'3.1'）

|剛iiIiilUをlIlHしたIMRIの'ﾉﾐⅡＩ化に必喫な４つの

典紫伎術のうち，特にデータ解析の１１|ⅡL|:性．デー

タ,'ⅡＩ１ｊｉｉの検ｌｉ１ｌｉ，測定手法の|蝿vi化は｛|1/fに関連が

深い．データ,'i11IIjrの検!;'11を行うためには，データ

lWMIﾘTのＩＩｌ１ＩＩｌｌ:lvl；は不可欠であり．１１１lb道Ｆ法の標準化

BUT￣０■●●P凹む￣￣●
b■－△■●ども－

王軍
一

笛

Zｎ

ロ

ParallelComputing

Fig.２Scl1cnla()[rea1timeanalysissystemR)rnVIRLThcsystemcollsistso[threelnaincoml)onents,ＭＲＩ

ｔ()generaIeIUnctionaldala，PCclllsIGrasananalysisse】vGranddatasclvel-｢()rstorage・Ｔｈｅｓｃ

ｃ()ｍｌ〕ｏｎｃｌｌｌｓａｒｅｃｏｎｎｅｃｌｅｄｂｙｈｉｇｈｓｐｅｅｄｎｃｔｗ()ｒｋａｎｄｃａｎｂｅｅｘｐａｌｌ(IedusinglheGRII）
technologies，

６
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を行うためにはＪ皿の解析サーバーをﾄﾞ1111Ｉした

解析とlllIl1洲|ﾘTによるデータ,'Ⅱ１，質のjlillli技Iilirが｛ｊ

Ⅱ1である．MRIillW1Lのシステムに)||いられる,i1.1il：

､機は．辿常スキャンを行いながら，リアルタイム

にデータ解析を↑｣:うだけの,i1節資川iiをillち今わせ

ておらず，MRI盤IITのシステムソフトウェアと進

歩の早いIMRIの解析システムをひとつのシステ

ムの''1に共存させることは，システムの安定,Ⅱ；の

lHiでも」)M苑iM1tlWfとしても↑(卜策ではない．従って，

MRI装１ｆｔをひとつのデータヅビ生装Ｉｉｆ１ｌとMiWlづけ，

オンラインでiWiばれたＩＷＩ１７システムの111にMRI技

慨を組み込む､という発想で全体の設ＩｉＩ･を行う必甥

がある．Fig.2は．砒々が|僻築した解析システムの

概念Ixlである．このシステムのｲﾐ要索はＭＲスキャ

ナ，計徽サーバーであるＰＣクラスタ．データ保

存装祇であり，ハラダイム苑′k装|パやデータの二

次的解１１｢・Ｉ１Ｉｉｌ１ｌ化装Ｉｈ１１馴《j)i1場111の端イミなどが

１１Ⅱわってもよい．命ての装IFiはグリッド（Globa1

Resoul・cGsoIIl1R)rnlationDatabase；GRII))15)によ

り．その【;|･卿プロセスとセキュリティが－ﾉ,jn9に

祷理され，リアルタイム解析の実行や解析絲采の

表示，データの保符などはあらかじめ決められた

FlllnでrlIIi1Ⅱ'1ﾘに'ノミIi1iされる（メデイカル．グリッ

ド)．ＭＲスキャナで｣Ｍきされたデータは1Ｉ１１ｌ１#に!il・

嫌川サーバーに進られ解析されるが，グリッドの

|｢li述ネットワークにより，途ｌＩｌＷ地にあるｌｌｉ/１１｜１７サー

バーであっても，機能データの収雌lHlliiIi（〕Umlif3

秒腿度)のlBlに新たな機能マップを'lilJMiし，グリッ

ド上のＩr怠の,１１，１:機にその結果を衣,ｋすることが

できる．さらには，述隔地にある複放のMRI盤ｒｉ

をデータ充′|ﾐﾙ|iとしてグリッドに桜統一ﾘｰれぱ，そ

れらのMRI盤Ih1を)Ⅱいて'た施する｢MRIのＩＭＬＩ１Ｔシ

ステムのハードウェアとソフトウェアを｣Ｗ｢化さ

せ，一元１１ﾘに柵:I|けることができる．

このシステムのコアになる部分は，１tﾀﾞll1iliiiL機

によるリアルタイム解析システムである．我々の

開発したリアルタイム解析システム16)の特徴は，

オフライン解析（枕代修「後にLV111の,ihi〔機で処

1Wを行う従来の〃法）とliril様の厳密さを持つ．破

線【『1モデル（ＧＬＭ)llli定法をリアルタイムで'ﾉﾐ１Ｍ

したことである．ＧＬＭ推定により，さまざまな

デザインにｊｊ［づいた乗'|ik性のある【;ＩＩｌｌＩｍ役ｉｉＩが,】J能

となるさらには．逐次唖統i了|縦走アルゴリズム

により．＃Mii1:過礎における使川メモリが岐小化さ

れ，，;1i定'111〔の虹WTに必喫な!;liil:１，上も一定化される

ため，ｉ１Ｕｌだ'ⅡＨｌＩｌの良さにililllu(されず＿だの迎度で

機能マップのlWwlMlllliが１，J能となり，典のリアルタ

イム'１９kが'ﾉﾐﾘ,lされる17)．このリアルタイム解析シ

ステムを11｜いると．１１｝られたIII1i像から『;Iilrされた

被験行の休吻と，活動領域の総ピクセル激の２つ

のパラメータをWlf祝することにより．Ｍ〔験什の体

1liIによる彩辨をもリアルタイムで評lilliできる18)．

測定データの笈ｗＩ;をその場で検,;,|;することは．

ｌ１Ｉ１ｉＩ鵬,惨111i:の'ﾉﾐ桁において,1Hi要であり，今後は脳機

能データのＭ'〔を定'IIJ１，に評llliする拐標の確立が

必喫となろう．

ｆＭＲｌにおける脳活動の時間情報

」〕MH1ilいられているIMRIの解析手法は！〕､術5－

６分のＭ１'１)上I111A11l1に↑(｝られた全てのi1Ul定」１Kを使っ

て，il1ll定''1;|Ａｌ全体の脳活動を)又'１災する機能マップ

を得ているが，そのl1Mi機能マップにはi1lll定,,､柵内

の脳llliWiに|1Mするｌ１ｆｌｌ１１的な,'１州は含まれていな

い.逐次処IIMjl1の統Iil､処理アルゴリズム17)を応

川することにより効率的にI1iM1iThliDマップの,,Jf間的

変化を,ｉ１Ｉｉｌｌ'iすることができる．すなわち，解析す

るiIlll定点の激（Window）を一定にし．1つの測定

ﾉＡｉが↑(｝られるごとに解析のI)'１始川(と終「ﾉﾊ(を秘動

させることにより（slidingwind()w)．wind()wlljに

１１'､'iする'１細|の脳活動を反映する機能マップが．

ボリュームデータノヒ)Jklll1蝿（＝TR）ごとに↑(｝られ

る．Fig.3は，／T指の繰I)返し系ﾀﾞ11迎｣IiDを行った

時の11i】ii機能助態マップの例である．このような

[MRIによる助態機能マップは、lllxi波や|川磁iilの

ようにIl1lil々のi1lll定点とlIixiiiIim1ﾉが,,',:|泌対Iijしたもの

ではないが，’liw､'各傾城のilInliIの''柵1(l9な進移の

'111肌Ｉ係の分|ﾘ｢にはｲ,''１と考えられる．瞳,,柵1計

i1Ulのデータの助態解析により．，iIllMii施行の繰り返

しによる学tlYや方略の変化などをより'ﾘ|雌に検出

することが川fできる．

展望

MRIというiMflnlと[MRIというiIlll)上解析伎術（ノ

ウハウ）は/irく別物である．ちょうど，Ｘ線透視

袋|尚とIil楠造形という技術のllLl係と似ていて，決

して[MRIの'ﾉﾐ加に必要な技術喫茶がMRI袋''１tのオ

７
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２.機能的ＭＲｌによる乳幼児脳発達指標

山田弘樹
国家公務員共済組合連合会舞鶴共済病院放射線科

AMilestoneforDevelopmentofthelnlantileBrainDetectedby
FunctionalMRImaging

HirokiYamada

Depa（menlofRadiology,Fcderation()１.Nali()nalPublicServicesPcr愚()ImelMutualAidAssociations

Mai必ul･unosaill()sl)ital

Abstr召Ｃｆ⑤"履厩

ltiscIinicaIlyimportanttoassessthenorma]developmentｏ｢brainanatomyandfilnctionin

orde】･todetecLabnolmaIbraindevelopmentintheearlyinhlnUleperiod・MRIhasbeenwidely

usedtoevaluatenonnalandabnormallnorphologicalchangesduringbraindevelopment、MR

imagingandfMRIcandetecltheprogressionoIwhi[emattermyelinationandarapidchangein

oxygenmetabolismofthecent1-alnelvoussystem、BrainfMRIusingechoplanarimagingwith

photicslimulali()nrevealedarapidage-dependenlreverseinsigna]resp()nse:infants()lderthan

８weeksofageshowedastimulus-inducedsignaldecreaseinthevisualcortex,whereasinfElnts

youngerthan7weeksofageshowedasignalincrease、Arapidinversionofresponserevealed

bylMRIwiUlphoticstimulationininRlntssuggestsachangcinoxygenconsumptionduring

neuronalactivati()､,whichisrelatedlorapidsynapseformationandaccompanyingincreased

metabolism・InthequantitativeanalysisoIwhitemaltermyelinationdetectedwithconventional

SEMRimaging,anagedependentgradualincreaseofUlesignalintensilywasobservedinthe

opticradiation,indicatingUIeprogressionofwhitemattermyelination．Wecandetectdynamic

metabolicchangesduringbrainmaturationwilhｎV[ＲＩ,ｗｈｉｃｈｉｓａｄｉＩ[erentdevel()pmental

processfromwhitemattermyelination．

kiPyw()（１１１９：ｆＭＲＩ，Brainactivaiion，Infant

ターンはルーチンのMRI検代にて脳成熟の指標と

して小児放卵１級,診断において１１]いられている'-2)．

一〃で．’''1らかの1ＩｉＩ激や、Ｎｉによって,誘発され

るＭ所脳1M<活化領域を検,111,する非催襲的イメージ

ングの方法として脳の機能的磁女(此11M11lIi像法

(|ilnctionalMRimaging：[MRI）が小ﾘ,L放射線の

仙域でも臨Li（lI1MRl装廠を１１]いて行われるように

なってきている3~5)．脳の(MRIにおいては．刺激

に対するＭｊｉ人I1iXi皮質の峻紫消費｝,iの｣W)Illl以｣二に

はじめに

人111|の脳は発Ａ１三Iiﾉ１１９１において形態や機能のみな

らず代謝の面でも芯(激な変化を示す・新′１ミリJから

乳ﾘﾑの101間に，ｌｉｉ１ｉｉな脳の解IIflllj塗１１，構造と職能の

発進を,;I1iIlliすることは，異常脳発達を検索するた

めにlIiili床的に,mljである．MRIは脳のilﾐｻ|↑発達また

は州↑な形態的変化を評価するために広くllliわれ

てきている．特にｌ１１ＩＩ)(神経系のllifiiな伽Wi形成パ

7，



V()12()Ｎq1．２００４１１

IIMIm流１Aが｣Wlll-l-ることでT2＊IMRlI1i>〉がピケ卜

するというＢ()ＬＩ）（bloodoxygeIlali()nlcvo1

dependenl）コントラスト法をIl1いている()－７)．す
なわちMRIにおけるＢ()ＩＤ信号変化は1Mjmf人１１１紋

『〔の磯能のみならず人''1M皮質賦活化に||くうＭ所駿

業代謝を１文Ⅱﾘ(している．乳幼児に[MRIを行うこ

とで．’'１らかのIlil]激に対する局所I1iW機能の発進!;W

Illiのみならず，Ｉ１ｉｌｉｉ発達過程における人脳皮『｢雌業

代謝の変化をilllI)とすることがTII能である．イ!§々は

新生児から乳刈り,11に対して光刺激による｢MRIを

行い，一次i<M'iLIi1i1l11;の機能評Iilliおよび発進iilillliを

行ってきた5.8~9)．小ＩＭ１ｉでは，ｆMRIを'1]いたＷＬ

い乳幼ﾘillの人１１１１皮'厩発達脂標について，従来のス

ピンエコー法を11ｌいた''1度髄鞘化の,i1lRIlIiと対比し

ながら述べる．

乳幼児のｆＭＲｌ検査方法

ｆMRIに'１《らず．乳幼ﾘ,LにおいてMRl検代を行う

際の岐人のIN111Ijﾙ(は趣什の1M)きのlJIIIliIlである．そ

のために乳幼ﾘ,lのMRI検在に|祭してはほとんどの

場合で鋲ｉｉｉが'必喫となる．一方．ｌMRIにおいては

形態lIIii像を((lLる)１１常のMRI検査とはy1LなI)，Ｍﾉﾘ「

１１M機能を,illllll-l-るためにIIJらかの〔Ｍ１｢の()'１，（)f［

が必要である．しかし、破検者は)ｲiIWMLをかけられ

た状態であるためにIMRIで用いることのできる[ｉ

荷は受動的な外１町ｌＩｉＩ激に|U(られる．イビ々のljtj,没で

は，「りらかの'''１１<'１１１綿lIlif`,!；が疑われる新ﾉ|くり１１から

乳幼児に対して，ルーチンのMRI検ilfにljllえて．

乳幼ﾘ１１のＭ１f機能の発達を評価するll的で)lC1lill激

による[ＭＲＩをij:ってきた．以下に，代々の施投

で行っている乳幼ﾘ,LIMRL検査のか法をｌ１Ｍｉ$Ｉする．

MRIWi÷IlfのjllI111棚には令例ペントバルビタール

3-5mg/kgのＩ１ｉｌｉ１１ｉを11Ｉいた．ＩMRIのｉＭＩｒとして３０

秒間隔の友IIiiiと)'61'111激を繰り返した．）Ｍ１|激の光

源はMRI検汽台の足ﾉﾋに,没厩したピデオプ１Jジェ

クターで．８ヘルツ1,1;１１９１のフラッシュライトを頭部

コイルの銚にＩ又卯'させＩlMtに投影した．llililWL「で

の|〕MII(状態における)上１１１１１激であるから，）ＩＣ'liU激は

111《瞼を介して'１Ｍ(にｉｉＩ達することになる．枕｢ｌｉｉ１ｌ１

は指尖lllii派およびl1ilzlll1(モニターを装{ｉｆし」11,111匁

がMRI検f清く|ﾉ(lでALA片を注意深くliM察した．ＭＲＩ

装置は．Signall()rizonL5TMRIシステム（GE

MedicalSys【ems）で，標準の頭部コイルを１１１い

た．「MRIのllll像にはグラディエントノドリのエコープ

ラナー法(TR/ＴＥ：3000/50,sec，フリップ角：

90度，マトリックス：128×128,Ｆ()Ｖ：２２Cl１１，１１jＺ

み：５ⅢⅡ]，ギャップ：１mm)を川いた．ｌMRIの１ｌｂi像

解析はSPM99(WeUcomeDepartment()[Cognitive

Neurology1L(〕ndoI1，ＵＫ)をⅡ1い，２次元位iiifず

れMil12およびスムージング後に〔Ie1ayedboxcurve

を参11<(としてｲ,･怠な活性化部位を|巾とした'Ⅱ~'1）

-次視覚領野の信号変化5,8）

光IIiUilM(によって,誘発された人１１iii皮f'〔のl1liWi化領

域が全ての被検什で一次視覚ii1nl11：MIiiI1I1iのやや吻

11111部にnM察された．賦活化されたポクセルの解剖

学的な分(1『は企ての被検荷でl1il様であったが．

fMRIのI,ﾄﾞﾄﾉ変化は'１２後修｣I畠過数７迦から８週を境

界としてlﾘlIiliiにｙｌＬなるパターンを,ＩＬた．すなわ

ち，ノ12後の'１壕11ﾐ迦数0週から７週のⅢiiIﾀﾞllでは成人

とIillij1iに光lillilllI(に対するＢＯＬＤＩ１ドリl2Irl1･が後頭集

一次ii1ll`随Iil1llI1;に認められた(Fig.1a,Fig.2)．－か，

修正過激8週以降の症例においては後蚊娩一次視

覚髄1Ｗに)ｆＩｉｌｌ激に対するBOLI)|（〉川Ｉｆが,認めら

れた(Fig.1b,Fig.2)．

lIiXiのある('1位が↑,ｉｎlibすると，１Ｍ)D｢人l1iIi皮fjrの代

謝が/[j進する．それに伴い酸紫洲lilI1がjWllllし－

|[遡尤ヘモグロビンが増加するが，|峻莱',il柵の増

ljllはＭ１１ｉのlnjWf洲およびIij所lIlilm流|,ｔの隅lUllを

きたし．」杣Ⅱした還元ヘモグロビンは１１１[ちに洗い

流される．その結采，,Ｍ１対的に遮ノヒヘモグロピン

の淡度は減少する．還元ヘモグロビンによる局所

磁場の,[iしれがiillIi少するため，ilTnliI11fのＢ()LDI｢計号

ぱ女IIi川よ'〕も｣杣Ⅱする．このように，llill激に対

する(MRIの|,;!'｝変化は通常はｌ１ＩｍｉｌⅡI#に|j『卜するllZ

の|ﾊﾞﾄﾉ変化を,(す．しかし，ノヒ後８〕uあたりから

およそ３卜上!(のl1ixi発達時期に限って，・次視覚野

では光!IiU激111に友lM1時よりもＢ()LI)IIi))が減少す

る．このようなＢＯＬＤ信号の減少ハターンをliLす

る陽介としては，(1)刺激に対してＡＩ所''１柵能が仰

llillされ．I1jmTlIiXilm流lltが減少する.l馴合、②Ilill激に

対してl11jmrIIi)iilIl流１，tの代１ｆｔ機'&〈以'2の''１俊糸>i1iifYが

1ｋじる｣粉介9)．③ｌｉ１ＩらかのＩＭＩ:ｿ,)i変が/Ｍ２するた

めにⅢｉＷ１１;に対するI1j所脳Im流１１tの代ItY機'膳が'Ｅｌ２じ

ない｣珊介，の３〕1,1〕が考えられる．

人'１Mの脳は発達の過程でニューロン，シナプス

刀
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と樹状突,IiL』の膨大な過jlillｲ１２J寵を行う．ニューロン

とシナプスの)Ｍ１雁'kは，lliMの発達とｌＩＩｌＷＩ§の」|､（

でfj利である．Hultenl()cherらは，人lHIの陵，【１１|ビ

ノ<脳皮W『一次|<I1liAml1rにおけるシナプスの１１i`i1Iliの絲

年的な変化をi1Ill定した'2)．彼らの結来からは，′ｋ

後２力１１｜|から８力「１噸まで，一次祝地価Ⅲ1$にお

いて急激なシナプス憎度の｣棚Ⅱが認められた．シ

ナプスのⅢ'1はその後３職から５AjjilJiまでに綏徐

に減少し，成人とlIi1ii1il度のレベルに安定した．一

方，犬111紋１Ｊ〔におけるエネルギー化箙のＭＨな物

厩はブドウＩ１１ｌｉと酸索であるので，発達''１の'''１のＩｊ

１１Ｔエネルギー|/,;鰹はポジトロンｌＩｉｌｒ１１ｌ１ｉＭｉ形(PIDT)を

11｜いたブドウIFiのＭ所代Ｉ洲承(rCMRG1u）をilllI正

することによっても間接的に評IIliiIJ能である．新

'１２児期では・次感党迎釛11'１;以外の緬城は比１１i知り低

いrCMRGluを,jくすが，′|【後２力１１頃からＭｌｉ１１１ＩＩｉと

I11ll璽喋にてrCMRGluは｣脚IⅢし始め，化後３力１Ｍ

にはm1Wfな1ＣＭＲＧ１ｕのjMlj11がK9II11ii1''fにてiliM衆さ

れる13)．rCMRGluはＭ所大Iliiil翅『におけるシナプ

ス活性を衣すために，‘(BMiiI聯におけるrCMR(}luの

増加は生後２力１１に始まるシナプスの思迷な充｣兇

とよく一致する．

'|ｉ後２力１１上!(から始まるlMi/lt1lIγのシナプスの独

激な｣糊Ⅱが，乳幼ﾘﾑにおける!iのBOLD)又》ijハター

ンを生み,'''１１-ものと考えられる．すなわち，シナ

プス過形)jMl1には，、IL常'1#の代謝レベルが'(H<、

酸素梢f1il1l(も多くなっていることが]>ju1される．

その状況「で光１１ill激によってi<Ｍ１党野がllIiWiIi化され

ると！さらに醗索洲ＹｌＩｔは'川Ⅱするが．シナプス

の急激な苑3,1に比陵して火111破質の1ＭW|ソ成がイミ

熟なために．縦糸供給が追いつかない結果とし

てllIiWiIiIi1Xj,,|iでの迷ﾉﾋヘモグロビンのｌＷｒが多くな

りＢＯＬＩ)|,ｉＷ)jili少につながるわけである!))・

視床外側膝状体の信号変化'4）

シナプスの過形成が．時的に'ｋじている1111域で

BOIl)|ﾊﾞﾄﾉの逆１脚iが起こったということは，逆に

'１２後シナプスの過形成が起こっていないf1Ij111iでは

,liの1文IijIが'１{じるはずである．網１１塊から・次Ｍｉｆ

領野へのＭ[綿１，Vfの途''１にあって，il1iwli核のⅢき

をしている祝しi<外I11ll膝状体にはシナプスはｲｲ/1:し

ているが,その苑｣[1,1は胎ﾘﾑ191にlMiに宛「しておい

Mﾐ後にはシナプスの過形成はみられない．そこで

光IIilI激を１１｜いたiMRIにおいて－次1M党611ﾘﾂﾞと同時

にllill激を受けている'１，1床外l1Ill膝状体においてB()ＩＤ

Ｉ,ドリ変化のR()I1il･MIllを行った．そのjWi1,1↓，タトl1IIl膝

状体では''2後いずれの過激においても－U(して正

の反lijlがI潤められた(Fig.３，Fig.4)．既にシナプ

ス形成が終「している‘１床外側膝状体では成人と

iiT1様の112のＢＯＬＤ効果が↑(｝られたとどえられる．

このことからも，－次Ｍ１ｉｉ領野におけるシナプス

の危州によるl峻紫fHi船バランスのljiれが、光llill激

に対してf〔の|【;>〉変化をもたらすと吟えられる．

視放線髄鞘化の半定量的評価8）

Ｔｌ強,ilMlll1i像におけるI,計)強度の変化が術突起

膠細lIuからミエリンの形成に伴うコレステロール

とＷｉ脂『'〔の｣伽1にｉ|IBMすることがjil'られている．

Barkovichらは，ＭⅢ像の|｢す号変化からI旧ｌＩｉｒ発達過

程における１１脚１Ｗ【IHljljl,lili形成の指１W(を,,〈した'－２)．

｣〕,！(|ZでもＴｌ強,iWjll1I1i像を川いた乳刈りILの１１ﾐﾘ|↑なI'1面

髄Wi形成の定性的なii11iIlliが乳幼児MRI検１１１：にて広

く行われている．網膜に到達した光llill激は視神経

から視床外'1(１１膝状体を'１１継して祝放線から後頭葉

の一次'１M沌側]:に達する．そのために，「MRIにて

検,''１される１，ﾄﾞﾄﾉ変化は1M放線などのＭＺ絲路にお

けるﾄﾞ|I総'八述の効率、すなわち髄lWi化にも彩響さ

れる'１｢能''１２がある．祝放線におけるWHWi化の過程

が光1Iill激におけるIMRIの１１;)j変化にIjえる形響を

検iii１.するために！［MRIを行ったﾙiilﾀﾞ11のスピンエ

コー法Tl強IiMI＃illl7iiii(TR/ＴＥ：350/20,マトリク

ス：256×192,Ｆ0Ｖ：２２cロルル[み：８mm)から視

放線と被殻の|【す)}強度比を!;|測し，祝iZ経路にお

ける''１T1rlli〔illWi形成の､ｒ定lM9評llliを↑fった．ＲＯＩ

は．I1llllllWJiﾐﾀﾄI1lIl近位の|(1,1放線，MliiI1I1iの近くの遠

位MII放jWi1とＭ〔慨に,没だした．以lfの公』･上を11]いて

lWiと灰''1『'(の信}ﾅ強度比を求めた．

Pcrcenlcon[rast＝１００×(Siw-Sig)／Ｓｉｇ

ここで，ＳＩＷはＴｌ強側11111i像における近位１１M放線

または述位１１，１放線の１月)｣･強度，sigは被微の１１;号強

度である．Fig.5に年lIli6に対する'''1i〔．)火１Ｗ(偏号

強度比の変化を示す.Ｔ１強,ilM11lli像における槐放線

''１１j'〔の|,;)j･強度は従来の報ｉｌｉ通り''２後迦激に従っ

て徐々にjlWllⅡした．近位|ﾘ１１放線における1''１r'〔・灰

|(１，，;>｝強度比は途位iM放線に比Ili丈して｣WljⅡの時

1３



１４１１本小児放４１級'Y:会雑,ｉｌｉ

３
２

１
０

１
２

３

①
⑪
⑩
の
」
。
Ｅ
一
口
戸
田
』
⑪
訳

OPnmaryvisualcor上ｅｘ

△LateralgcnicuIatenuclGus魂
蝿

△
△△△△△△ △

国

８○○○

①

国

1４２１

Oorrectedage

２８３５

(weeks）

4９フ

０

Fig.３Percentsigna］illcreaseinthel)rimaryvisualcortexalldinlhela((薊ralgeniculatenucleus
asaiimcti()ｎ()fagelt)rl6inhlnts．

戸鈩youngerthan7weeks

-e-olderthaｎ８ｗｅｅｋｓ

DX9l

厄
OH6

／ ﾉﾑ発く::'A‘ f会継Ｉ３
０
３

０
０

の
、
ロ
⑰
二
．
一
ｍ
［
団
一
の
課

『

0.6

EINＯＮ

0肥

1０ 610 4０、 ２０

scan

Fig.４Averagedl)crcGntsiRl1allimeilltensilycurvesint11G1ate】･algcl1icuIa(cnucleusoIinllall(syounger

than7weeks()[agealldinflnls()lderthan8weekso[age.Ｂ()ｔｈｇｒ()upssh()ｗｅ〔ｌａｓｔimulus-induced
signalincreaseinthelateralgeniculatenucleus．

7４

、

/ﾉﾑ発く:： Ｉｌｈ _/会（繩
１Ａ ﾉﾉ1１ 餌 、 -Ａ鯵‘
当(;芝fii二

ＷＲ凸Ｂ２公｡

ＯＮ ＯＮ



VoL2()No.1,2()()４１５

10

ｉ

（

」

（

（

５
０

｡⑨

５－⑪ ’ ５ ２０ Ｚ ５３
－

。●
●

５
０

５

１
１

（
ま
）
］
目
』
〕
Ｅ
ｏ
Ｕ
首
①
Ｕ
』
①
」

Corrcctedagc（weeks）

｢輩)￣②

●●o／CO
｡

iﾆｰざ：
③

●ＰＣ－Ｐｏｒ；ｙ＝0.8ｌｘ－１０.ｏｒ=0.87ｐ<0.00］２０ 『●

ｏＰＣ－Ｄｏｒ；ｙ＝1.13ｘ‐１６，８ｒ＝0.87ｐ<0.001２日
【●

３０

Fig.５Ｐｅ1℃entcontrastofwhite-to-graymatter,ｐｌ()ttedagainstage,ｉｎｔｈｅｐｒ()ximalopUcradiationversus

thepuIamel1(PC-Por)andthedistalop[icradiati()llversustheputamen(PC-Dor).Ｔｈｅgeneral
increaseinpercentconU･asｔｏ[white-to-graylnatterwithanincreaseinageinlheopticradiationin

T1-weighte〔1images１℃Hectsprogressionolmyelinali()nwithadvancingage・Thepercentcontrastof

white-to-gl･aymattel-ishigherR)rtheproximalol〕ljcradiati()ｎｔｈａｎｆｂｒｔｈｅｄistalopticradiationin

theoccipitallobe．

'０１がややLTLく．髄Wi化がより'1ﾘﾘ1に進行している

ことがわかるが．Ｗｉ定の'1棚|における練激な髄IlliIi

化の進行は認められない

」１２術な発達におけるIMRIの活性化域のBOLDli；

号変化がiﾐに|:|［'【髄Wi形成にI|くうｉｌＩ絲性伝達効率

の端lⅢによるのであれば，Ｔｌ強Ｉ淵１１１１i像の半定１k分

析によって認められた髄MliIi形成過程の変化と併峻

でなければならない．しかし，Ｔ１強,;IMSEイメー

ジにおける曰画・ﾙﾉ(｢言1厩Iﾊﾞﾄﾉ強度比｢1ﾘの緩徐な1Ｗ

Ⅱ1に対して．nVIRIのBOLD１，;号応答の芯(速な変化

が修１１{迦激７週と８週のIillでiliM察された．すなわ

ち、ＢＯＬＤ信号の逆I低現象は､髄鞘形成と異なる

脳成熟過程を示すと考えられる．

まとめ

胎''三101から新'k児!＃1の発達191において脳組織は

１，１１経、シナプスおよび樹状突,liL｣の過刺形成をきた

す．これによって脳の'1J塑性が保たれると考えら

れている．人181の一次|〈M弛領野におけるシナプス

密皮は《生後２力）1から急激なけ｛・が見られ,そ

の後３歳頃までに緩やかな減少が観察される．す

なわち生後２力１Ｍからの発達１，ﾘﾘ]が祝'脳機能編

成におけるcriLicalperi()dである．この'剛1は，乳

幼ﾘ,1においてPETWWfでブドウＷｉ代謝が噸ﾉﾘⅡする

'1,ｆ１Ｕｌとも一致している．すなわち'|ﾐ後７週から８

週のＩＨＩに認められたlMRII1i号変化の急激な逆!'域現

象はシナプスの急激な発現にともなう酸素代謝の

ﾋｹﾄのためにl1j所脳lm流{,i燗ﾉﾘ11が代１ftしきれな

かったことをＩ又映しているとぎえられる．

ルーチンのMRI検ｉｆの１１１に光刺激を用いた乳幼

児に[MRI)iＭ１することで，従来のMRIにて行わ

れてきたＭ'〔髄Wi化の発達評I11iとは異なる大脳皮

?〔におけるシナプス発現という新たな発達脂標を

{(｝ることが''1能である．また。乳幼児期における

1５
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brainactM[yduringprimarysensorystimulation・

ＰｒｏｃＮａＵＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ１９９２；８９：5675-5679.

8）ＹａｍａｄａＨ,SadatoN,KonishiY,etal：Amilest()ｎｅ

ｆ()ｒｎｏｒｍａｌｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｔｈｅｉｎｆａｎｔｉlebl-ain

detectedbyfunctionalMRLNeurology2000；５５：
218-223.

9）MuramotoS,ＹａｍａｄａＨ,SadatoN,ｅｔａｌ：Age‐

dependentchangeinmetabolicresponset()photic

stimulationoftheprimaryvisualcortexininfHnts：

functionalmagneticresonanceimagingstudy､J

ComputAssistTomogr2002；６：894-901.

10）FristonKLWors]ｅｙＫＪ,FrackowiakRSJ,ｅｔａｌ：

Assessingthesignilicanceoffocalactivations

usingLheirspatialexteI1t､HumBrainMapl994;１：
210-220.

11）FristonKLHolmesAP,PolineJB,etal:Analysis

ｏｆ[MRItime-seriesrevisited・Neuroimagel995;２：

4553.

12）HuttenlocherPRdeCourLenC,GareylJ,etal：

SynaptogenesisinhumanvisualcorLex-evidence

Iorsynal)seeliminationduringnormaldevelop‐

mellt､NeurosciLettl982；３３：247-252.

13）ChuganiImPhelpsME:Maturatiollalchangesin

cerebralfilnctionininfantSdeterminedbyl8FDG

posiLronemissiontomography・Sciencel986；２３１：
840-843.

14）MoritaT,KouchiyamaT,ＹａｍａｄａＨ,ｅｔａＩ：。ｉｆ

［ｅｒｃｃｅｉｎｔｈｅｍｅｔａｂｏｌｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｐｈ()tic

stimulalionofthelateralgeniculatenucleusand

theprimaryvisualcortexofillfants：alMRlsmdy、
NeurosciRes2000；１：63-70.

様々な疾患においてfMRIを行うことで．視党機

能低卜の早期検出だけでなく，化後２力１１におけ

るシナプス発現の異常をきたす新たな光犬性の疾

蝋や病態が検ｌｌｌされる可能性も期待される．

●文献

1）BafkovichAJ,KiosBO,JacksonDEJ,etal:Normal
maturationoftheneonatalaｎｄｉｎｆｍＬｂｒａｉｎ：ＭＲ

ｉｍａｇｉｎｇａ１１．５'IXRadiologyl988；１６６：173-180

2）BarkoviChA1,Marold(〕ＴＶ：Magneticres(〕nancc

imagingofnormalandabnormaｌｂ１･aindevclop‐

menLTopMagnResonlmagingl993；５：96122.

3）ＢｏｒｎＰ,ＲｏstrupE,ＬｃｔｈＨ,ｅｔａｌ：Changeof

visuallyinducedcorticalactivationpatternsduring

development[lelterlLancell996;347:543.

4）LoennekcrT,ＪｏｅｒｉＰ，HuismanTA，ｅｔａｌ：

FunctionalMRI(〕Ithevisualco]･texinsedated

children､Proceedingsoftheintemationalsociely

fOrmagneticresonanceinmedicinel996；３：1897.

5）ＹａｍａｄａＨ,SadatoN,KonishiY,etal：Arapi〔l

brainmetabolicchangeinin[antsdctectedby

IMRLNeurol-epor11997；８：3775-3778.

6）ＯｇａｗａＳ,ＴａｎｋＤＷ,Men()、Ｒ､ｅｔａｌ：Intrinsic

signalchangesaccompanyingsensorystimulation：

fUnctionalbrainmappingwithmagneticresonance

imagingProcNatlAcadSciUSA1992；８９：5951‐
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Dynamicmagneticresonanceimaginｇｏｆｈｕｍａｌ］
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３。機能的ＭＲＩを用いた発達１１生読字障害へのアプローチ

関あゆみ，小枝達也1)，岡田知久2)，定藤規弘2)，
鳥取大学医学部脳神経小児科、鳥取大学教育地域科学部障害児病理学'１
岡I崎国立共同研究機棡生理学研究所2）

TheApproachtoDevelopmentalDyslexia‐theUseofFunctionalMmStudies

AyumiSeki，TatsuyaKoedaqTomohisaOkada2)INorihiroSadato2）

DMsioI1()fC11ildNeurology,Institute()fNell1･ologicalSciences,Facully()｢Medicine,TottoriUnivcrsily，

Facu]ｔｙｏ｢Ｅ(Iucati()lIandRegionalScicnccs,ToUori〔Jniversityl)，Nati()nKlllnslitulefbrPhysiologicalSciences2）

言(AjbS”ciI）

Devel()l)menlaldyslexiaisdeH1lc(lasaspecincandsignill(Panlimpairmentin1℃adingabilily

thatcann()tbeaccountedforbyany(1eHcilingeneralintc11igenceorsensoryacuily､Ithasbeen

knownthatdyslexicchildrenexhibil〔leHcitslOrphonologicalawarenesstasks,whichrequire

theabilitytomal〕ipulateabstractl)h(〕､()logicalrepresentaUons・Alowerprevalenceo[(]yslexiain

JapanesesuggestslhattheJapaneselanguagemaybem()reeasilylearnedandmanipulatedby

peoplewithdyslexia､Ｔｈｅｒｅａｒｅｌｗ(）supp()sableapproachesl(）studyingthemechanismof

dyslexiausinglｈｅ[uncUonalMRI（lMRI)．()neisthesludyinhealthyJapanese[()investigate
advantage()ｕｓproper(iesofJapaneserelatedtolessprevalencC()fdyslexiaandthe()lherisihe

comparativGstudyinchildrentoinvGsUgatethedifferenlc()1-lica1activilyoldyslexiaan〔lllormal
readers

FirsI，［ＭＲＩｗａｓｕｓｅｄｔｏｉｎｖｅｓ(igatｅｔｈｅｎｅｕｒａｌｓｕｂｓ[ralesunderlyingph()、()l()gical

manipulalionoIlheJapaneselanguageTheposteriorparlso[thesuperiorteml〕()ralsulcus

(STS)ｗｅｒｅａｃ[iveduringtheaudit()Iytasks,suggestingtha(ｐｈ()nologicalrepresentalionsare

manipulatedinthisarealncontrasMhcintraparietalsulci(IPS),whichhavebeenimplica[ｅｄｉｎ

Ⅵsuospatiflllasks,wereactiveduringlhevisualtasks,indicalillglhatphonemicmanipulationof

"kana”lettersisvisuospatialWesuggestlhatbecause()ilhel)h()nologicalandol-thographical

simplicities()[lheJapaneselanguage,dyslexicchildrenm()1℃ｅasilylearnthec()1.respondence
betweenlet[ersalldsounds．

KEvwoﾉてん：ＦｕｎｃｔｉｏｎａｌＭＲＩ，ＤｅｖｅＩｏｐｍｅｎｔａｌｄｙｓｌｅｘｉａ，ｊａｐａｎｅｓｅ

(Learningl)is()r〔ler)の-111として「,i6,tみの112確

さとJIl1解ﾉjについての個別検ili；によるIilWi((i化検査

で測)上されたIi11iみの到達度が,その人のﾉﾋ活ｲ'二齢．

測定されたjill能，イ１２齢机応の教ｆｒの;IiII1度に応じて

期待されるものよりも-'一分に低い」と定雅されて

いる．人111iにおける認知または'li1iWl処｣M1の與常に

はじめに

発達性,３肘:|{ｌｉｒｌ１ｆ(1)cvclopmentaldyslcxia)とは，

ｉｉ１１的発達全般には迷れがなく．十分な救行を受け

ているにも|ＡＩわらず，統字能力にきわだった11;|雌

を示すものであり，ＤＳＭ－Ⅳl）では`､)::稗llIit`,ｌｉＩ

７７
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基づくと答えられており，小児におけるI(５次機能

肺'iifのモデル的疾患である．

統制llif`ilii児の認伽Ⅱ機能については，アルファベッ

ト国.ﾊﾟﾊﾟ|醤|では1970ｲﾄﾞ代よりMi｛んにiili先されており

phonologicalawareness(iii譜に含まれるiIfを脊索

に分解し操作する能ﾉj）にlIlIt’1ｉｆがあるとする'#M告

が多い．，;/i蚊欝の比'陵（`slln-see-rag-s()ck'から

異なるものを探す)，iIM1の比'陵(､sun-gun-rub-hln’

から災なるものを探す)，ドザ索のiIilll縦（`bicc’から

"b”を除くと‘ice，)．１，f衆のri換（`JohnLennon，

の譜､11iIfを入れ替えて,LonJennon.）といった

Phonologicalawareness,;''1題の成紙が統字lliif'iIfﾘ,Ｌ

では恐いこと，また、，沈みの稗得前のこれらの,;Ｍ

題の成紙はその後の読みの能ﾉ｣とｲ'1MMすること．

が報(!rされている2.3)．

読字llllf'１ｉｆ児の認jiI1機能liiUit',ｉｆと読みの学粋|ｲ《|雌と

を説|ﾘＩするため．いくつかのIM1論が提ｌｌｌＩされてい

る．その・つであるPh()１１０１()gicaltheoryでは，締１１

の'111象il9な炎象(Phon()logicalrepresentalion）の

|瀞;が統宇障害の11,核n9なlllii'ii；であると勝える4.5)．

すなわち．文字と音lIil!}ii位の対応隈|係をilYi1卜する

ためには，まず，迎統して変化する斤系ﾀﾞﾘである

青717,T1i(の''１から，それぞれの文字に対Ⅱijiするｉｆ

紺ii〔位の衣象を確立する能〃が必.要，ということ

である．この能力のl1IitIli:が，文字と青繊の対応関

係の学粋を|ｲ1雌にし．Ｉ沈みの障害をもたらす．一

方，この｛ｉｆ縦表象能ﾉJの隙'１１;は，その),1Ｗｉｌｌにある

'１（く変化するJIIIi報(ｆｌｆ)に対する認知隙'ilfのiii1liI,ＩＬで

あり，l1il様の障需が#i1,党,Mlnllにも起こる(Tempora］

processingdeiicitlheo1y／Magnocellulartheo1yで

はこれを人細胞機能のlIFif`,ｉｆとして説|ﾘ]）とする考

え方もある6)．しかし，Ramusらは雛`Ｈ１ｌＩｔ',|;の症

例の''１で，ｉ<M党・聴党の人細I1u系の認)<I1liM題に與

常を認める例よりも，iffN1i操作課題にy唖'1を認め

る例の〃が多いことから，ffKi1表象能ﾉ｣そのもの

の隙',ｉｆを根本病態7)，としている．

読み,ｉｌＭ１ＪおよびiJfi1iIWI作,i1ll題におけるＰＥＴ・機

能的MRIでのＩｉ１１究では，，税`j:Iiiit毒ﾘiL・什ｌｌﾄﾞではﾉ1ョ

l1UlijIrjl1i後部，いわゆるWernicke野l剛ｊＩｌのl1IiWiliが健

常者１１ﾄﾞに比べ弱いことがIiiIf認されている8)．この

ことは，この部|立の|i；r,{;が,洸字l1ir詳児の柵１衣象

能ﾉjの隙１１Ｆに関連しているＩＩＪ能性をﾌﾊﾟ唆している．

発迷'１１就学隙審の苑′|;率は,-濡門により鑛がある

ことがjil'られており，欧米では学齢叩)およそ５－

１０％9)に認められるが，Ⅱ本では，％以下,()）と

低い．｜|本Ｉｉ門における,＃ii字障ﾂﾃﾞの),)i態については，

まだト分にIUi究されていない．，,/,父,;(iの,;(字障需

には’仮名の習得から|;iit'１i；を認めるものと漢字の

州(卜が'ｲ'雌なものがあるが，表音文字である仮名

の'γ:ｉＷに１１膳厚を認める）,,:例では，アルファベット

1iwiと'Ｉｉ１じ病態がｲﾄﾞｲ,;している,1,能,,,;がある．ま

た’’１ｉ１じ病態が存/[しているとすれば，発生率の

低さには読字のｉｗｌＬにDMわる'二,本譜の,,jr,,ﾘﾆが関リ

していると考えられる．これまで，文字と対応す

るi0fiHil1ili位が音業よりも聴覚的に,洲〈,,の容易な需

節（'1iIili:には「モーラ｣）であること，文字と締【i

ii〔位の対ｌｉｊｌ脱11,1がiii純であること，などがその典

ｌｋｌと琴えられている．発生率の迷いにlflわるロ本

'譜の特|'|;を検討することで，逆に銃'ｊ:隙`Ｉｉｆの病態

やｲ｢効な脂導法が検,i１．できるのではないかと答え

ている．

これらのことをｌ１１ｌＩｉまえ、私達は機能的MRIをⅡ｜

いた抗'ｉ:障害児へのアプローチとして，次の二つ

のかliIjを苔えている．－つは．読字の州〔}に関わ

る’1本'謡の特性を検,i､Ｉするために，Ｉｗｌ＃成人を対

象として↑柵1表象の操作におけるアルファベット

と１Ｗ,の迷いを検,;Iすることである．もう－つは

小児を対象として，学稗障害児群と健常児群の談

'j':Ｉｉ１Ｉｌ題および綿!i操作ilI(題における,,ixi活釛の違い

を検!;Ｉすることである．今,1,,は，他術成人を対象

として↑iった｢ＭＮ,i冊のl1flM1操作iiI,(),11jにおける機能

｢I9MRI1i)｢究をＩｌｈＤに述べる．

方法

対象：イi利きのlllL1iir成人l9fi（ｿl1vlH()ｆ１．女性

川'１）

Ｉ洲迦：’1本i譜におけるi\韻操作課)趣としてＩＷｌｒ

変換liIllI11mを作成した．これは，音節の１J綿|j分の

入れ伴えを行う,訓L腿である．｜王位''111譜Iiw究所の

｢数flﾘ１Ｍ鷺諮」より，迦常平仮名でIiLl1Iikされる３

ffiWiiii.[WLiを選んだ．また、Ｊ１ﾐ]iii譜の苑ifにおける

lｲ《lillIさを岐小にするために，選んだ第1/f節のIリ

ffを変えて｣'三lil譜を作成した．

lMjiAiti1l{題では，Ｊ|【磁性のヘッドフォンを〕l回して，

女Ⅱ；のﾉ'『でiii語またはJl21i1譜がＩ'1'kされ、被験者

はそのｊｉｉｉ２音節のＩＷｆを「え」に変えて，I-l蚊で

Z８
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答える．例えば、さくら，の２番１１の|if節「く」，の

l晄音「う」を，「え」に換えて，「さけら」とし，’１

頭で答える，Ｊ|{ｉｉＷｉ「しくら」についてもl1ilMfに

行い，瀞えば「しけら」となる（Auditoly,vowel

exchange；AEiilM1:i)．ＡＥ課題の対1M1Ii1ll題として，

'１１１こえた〕ii,譜･｣脚ii語をそのまま繰り返す,ｉＩｌ題

(Auditory、rel)(Pliti()､，ＡＲ課題）を↑fった．ｉＭ党

Ｉ洲題では，ｌ１ｉｌじ〕ii1i/i・Ｊｌ：iii語を乎仮イノ,で１，:'（し、

聴党課題とl1flじ|リ19f変換を行った（Visual，ｖ()wel

exchange，VE1iMI1Li)．ＶＥ課題の対１１(１１１１MIJは，１１}

示した)ii譜．JliliiIi{iをそのまま音読するVisuaL

reading，ＶＲ裸迦とした．被験者の1文liiはデジタ

ル録音し，，ｉｌｌＩ題の達成度，反応時ＩＨＩを解析した．

課題のFl1iｿiHは，各セッションのllM始Iiiにl';jillし，

被験者はセッションを迦じて同じ,ｉＷＬＩ週を行った．

セッションは９エポックから成り，門エポックは

32秒で．ｉｉｉ１１門８１１１||，友llii，非単語811'１il，友''１１１…の

順に1t：示した（Fig.1-上段)．慣れの効１，}Lを除くた
め．課題のllUiliぢは被験怖}Iでカウンターバランス

をとった．／Ｍ（験|ﾙ|始前に，水ｿﾐ験とは別の単

語・」脚iiL,i＃をIllいて練習を行い．，i1ll1Ⅲ1,1,ｋから

2000,1,s以|ﾉﾘに瀞えを言い終わることができるこ

とを1M:,潤した．

撮像：機能｢1ﾘMRIの撮像はSimens・Allegra、

3..rにより，Ｔ２＊-weighted、９１．adiclltecho、echo

planarimaging法(TR＝4000,s，ＴＥ＝30,s，Hip

angle＝78｡）で↑｢つた．搬像ノイズの|剛Zlilll題へ

の影郷を少なくし，発声による助さのアーチファ

クトを１１A小にするため．AcquisiU()nIin]ｅ２０００ｍｓ

でClusle１℃〔1Ｖ()lumeacquisitionを行い11)．１１，１像の

インターバルの2()00,sで課題1,レポと彼験肝から

の回答をｉｆった（Fig.1-下段)．

解析：解析はSPM９９(WellcomeDcpartmentof

CognitiveNeLlr()l()gy,London,ＵＫ）を１１lいて行っ

た．まず，１１k験什jljに各課題におけるlliWlIi助部位

をclusterlcvclでcorrectedP＜0.()5を｛｢通として求

めた．その後．Randomeffectm(〕〔1elにより，全被

験-街でのグループ解析を行った．杵,訓(題における

32sec
しｑ

Wordｌ０ｒｄ Nonword Nonword

Rest Rest Rest Rest

と P

Aoquisitiontimelllterval
2000m８ 2000Ⅲｓ
ｑＭP

(x8）lma9e

acquisition
Ａ

｢askwords

、

、

Articulation

′

AuditoryofVisual

Fig.１Taskdesign､Theclusteredv()lumeacquisiLionwasusedt〔)nlinimizetheefiecL()［、ⅦRIscanning
noiseandthemotionartifactrelatedtoarliculation

Z９
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脳WiIIiｶﾊﾞ'1位を求めた後，｝サｌｌｆ変換,ill(M1Jによる'１if活

をコントロールＨ１(題との差として求めた．（AE-

AR、VE-VR)．この11*，コンl､ロール,ｉ１ＩｌＩｕでの活

動低「部位を除くため，母ff変換課題ＡＥ・ＶＥで

ｲi｢怠な賦活を,淵めた部位のｉＩ１でコントロール課題

との)贋を>1とめた（inclusivemask)．ともにc]uster

]evelでのcol･recte(Ｍ＜0.05(heightth1･esh〔〕１．Ｔ＝

3.61,degreesofli℃edom（１，１８)）を(｢忠とした．

結果

１１M人解析の結果は省略する．

Ｊ脚１１語におけるグループ解析の結果をFig.2に

水した．聰`｝ﾉZでの１Ｍ音変換ｉｉｌｌｌ題AEのIljiW1Ti部位か

らコントロール,ill(腿ARをリ|いたものをﾙI(で，視

党でのl砒背変換liIl題VEの１１MilWl位からコントロー

ル,;111),ｌ１ＷＲをリ|いたものを赤でⅢ蝉v二１１１Mの３ＤIlIli像

(上段）およびy＝-62での冠状ｌｌＩ）rlllli像（「段）’二に

表している.１１脳,ｉＩｌＬ題ではi1ijI1IIlの上Ｉ１１ｌｌｎＩ１ｌＷの後部．

ilM党,;11題ではi'｢jIl1llの頭頂1A1満と小脳｣｣(部に宵韻変

換による賦活を,認めている．iiWi1iML題においても，

ほぼ|,｢]様の部位に!Ijli活を認めたが’よＩ)lllWiが弱

いIlnlｲﾘがあった(Table､1)．

各冊lll1fにおける,洲題fljのMRI,ﾄﾞﾄﾅの変化|,!（％

signalchange)をA～Eのグラフに,｣〈した．これは，

Ｉｌ１１ｉｌ人ｉｌｊにf十%'11,kのピークのⅢlill)||に'''1:係12ⅢⅢのＶＯＩ

(volumeofinlerest）を設定して求めた％signaI

changeの､｢均（バーは標準誤堆）である．lIljlU1上

Iul卿附後部においては聴党課|趣のみⅢIljlllll頭頂間

ｵﾙにおいては祝党,illL題のみで，ＩﾘＷ変換Ｉｉ１Ｉｌ１１１１Ｊとコ

ントロール,illlMLiのｌｌ１ｌにILj意差を認めた（/)＜().()01、

paired-Itest)．一方，小脳LMljでは聴此ｉｉＩＭＬＬ視

党,ilMnともＩｌｉ`ｆ１ｉＩＩｌ題とコントロールＩｉ１Ｉｌ題の》|§はｲｉ

意であった(】l)＜0.001,paired-ttest)．

考察

(Fig.3-1）．これは，災lWiを始めとするアルファ

ベット，i､,i冊では．文字とijfとの対応IjM係が一定で

ないため，文'j'どが欣接には}刑!`Ｉ１ｌｉｆＩｌと結びつかな

いためである．

今l1I1の私達の研究では．’1本語における音繊操

作課題においては、課題1,1,ﾊﾟのか法により全く異

なったI11j位がllli(活されることが,Iくされた．聴党的

にI,ムホした'リ汗変換課|幽では，ノ,：似'１１の後部上ＩＭｌ

蚊満の11,iW,Tiを組めた一〃，ｉＩ,l幽的に１，L示した}ｿ：

ｉｆ変換,ｉ１ＩｌＩＩｕでは，聴覚,;1111,11Jと企くy肱り，両IHllmi

lI1lMl満およびＭｆｉ頂小蝋が11,iWiされた．

聡ｉＺＩｉＩｉｌ題で賦活を認めた/ｆＭＵｌ卿ｉ１Ｉｌ後部は．ア

ルファベットし↑語でのiWI1i操作,訓｛題でもl1iIi活が報

〈'；されており，読字Iliifllﾁﾞﾘ,11．什とｌ１Ｗｉドル者の）腱

がmlillIlrされている部位の近傍である．ノfI11ll頭葉後

部は｢qfﾉ17（【W【iおよび文字ﾉｶﾞﾄﾞから恕,IiL4された単語の

ifhM1系ﾀﾞ１１の－１kf的な表象にⅡMわるとfFえられてい

る'2)．このことから１１１１１段的なffN11炎泉の操作に

この部位の派吻が関わると考えられる(Fig.3-2)．
祝党課題で認められた1,101111M１，１%1ilWiおよび上頭lri

′川瞳のⅢiWiは，イメージした炎の''１でMff移動す

るといった|Ｉ,1,''部}]操作ii1llMIiiでのⅢiW1TiNll位13)に類似

しており，ＩＷｉの音韻'1州lが１１１らかのＷｌＬ２間的操

作により処'''1されることを,k唆している．平仮名

の柵11`１１'i1lillはｌｌ音とrffがⅡ,l11ll的にＩ１Ｉｉｄﾀﾞ'１された５０

１１f衣によって表すことができる．私達は．この50

19f炎における位続情報が．仮名の部11操作におけ

るFljil､りになっているのではないかと塚えている．

この((を検,i’１.するため．ｌ１ｉｌじ,ｉｌＩ１),１１iを小判交３ｲ|ﾐ

ﾉﾋから''１'γ２２ｲ'２生の読字'１１１('１１i:児６人，他常小児６

人でi｣:ってみた．読字liIii'１ＷLの〃が,１．Ｊ'１；:年におい

ても[１１審率が低く,反IijlLIl:lMlが災いILIilｲﾘを認めた．

また．〃''1行としては，，;Ｉ１ｌＩ１ｌＬｉが'１J能であった読字IIlif

lIﾁﾘとの３１ﾀﾞ11/ir例，健常ﾘﾑのうち３年′|その２例で、

501Hf衣をＦがかりに母Hf変換を行っていた．この

ことから，少なくともｲ|沙ﾘJや,洸'Ｈ１ｊｉｔ'１'ﾄﾞﾘilにおい

ては，５０ｒｆｄｌきが厭素のl1il〉とと操作をilli肋すること

が,ﾊﾟ唆された．このように，ｉｆ(11l1iI定・操作にｉＩ１１Ｉ

ﾘ將l11liIZi19'１１１i､ﾄﾞ'1が利Ⅱlされ↑(｝ることは，iff韻の'１１

)上・操作をJff易にし，仮ｲﾉiにおける文'j':と音韻ｌｉｉ

位との対応DM係の学習を容易にしている可能性が

あると考えている．

」Ｍｌｉ，小ﾘﾑでの実験に|ｲﾘけて，，ｉｌＩ題作成とPI111i

アルフフ･ベット，i語におけるｉＷｌ１操|Ｍ１題で

は，聴lALil，にｉｆった,ｉｌ１ｌ題でもMul'１９に行った場合

でも，』fI11l1蚊雌後部，左頭11〔jlﾋﾞＭＭ・ノ,§|〈|)i蝋回

(Br()ca1l11）などＪい､する(川がllIiW11iされること

がflM'iされている．このことは，アルファベット

言語においては．視覚的に1,1,1〈された語に対応す

るMfH1iの操作を行う場合，まず，’''1象的なﾂﾞｻﾞ縦表

象にiibiiき換える必要があることを,I池ている
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Areasexhibilingincreasedactiviｔｖｄｕｒｉｎｇｔｈｅａｕｄｉｌ()lyvowelexchangelaskcomparedＷｉｔｈ

1℃I〕eliti()、[ask(green,bi1alerall〕osteriorl)artofSTS）ａｎｄlhevisualvowelexchangetaskcoml〕ared
wilhthcreadinglask(red,bilatcralll〕Sandcerebellarvermis),ａ】･esuperimp()ｓｃｄｏｎｃａｎ(〕nical3D

images（ul〕l〕Gr）ａｎｄａｃ()r()nalsecti()IIaITalail･ａｃｈｌｓｃ()()r(]inalc()｢y=-62（l()we】･mid(Ⅱe).Ｔｈｅ
［hresholdwasc()rrectedP=<・()５atclus[erlevel、

MRsignalchangesin5regi()I1sGxhibitingincreasedactivilywerecalculatedlol･cachsubjectusinga

sl)h()ricalV()Ｉｗｉ[ｈａｄｉａｍｅｌｃｒｏｆｌ２ｍｍ､VOlwerecentere(１〔)ｎｌｈｅ］oca1maxilnum・Thegraphs
sh()ｗｅ〔1task-lでlalc(lMRsign&11changes（％）duringeac111askat1c｢LSTS(-46Ⅲ()3`1,();Ａ),rildltSrS
（50,-38,0;Ｂ),1e[tlPS(-38,-54,54；Ｃ),rightlPS(34,-56,58;I)),andcerebelIarvCrmis(-2,-62,

-34；Ｅ).Ｄａｌａｌ〕()intsrepresentthenlcanSEMofl9subjects．（**jｳ<､､001,pairedt-test：Ｌ,Ie[t：Ｒ，
riRhL）
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Table､１Task-reIatedactivityrevealedbyvowelexchangetaskandcontroltasl〈comparisons

Nonwords Words

ComparisonRegionsＳｉｄｅｘｙｚＣＩｕｓｔｅｒ」P-valuexyzCluster／‐value
slzesize

Audito1y
SrTS

Ｌ
Ｒ －４６

５０

-34

-38

０
０

122

８４

7.35

526

Visufl］
LPS/IPSL

R

Cerebellar
Vermis

233

117

144

5.32

ｲ９１

５１９

－４０－５２５２７８５．０１

８
４
２

３
３

』

４
６
２

５
５
６

】
｜
『

５４

５８

－３４ -４－７６－２６２９８６－３７

Thelocalmaximawiththelhreshoｌｄａｔ力＜・O5withacorrec[ionlOrmultiplecomparisons．

１＜Phonologicalawarenesstasksinalｐｈａｂｅｔｉｃｌａｎｇｕａｇｅｓ＞
Ｒｅｓ

IＰ
ｎＥＩ目
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table(?）

Fig.３Postura[ecogniliveprocesseslbrthephonologicalawarenesslasksinalphabeticlanguagesandthe
l〕honemicmanipulationtaskinJa]〕anese．（IFG，inleri(〕1.1i･()ntalgyrus;LpLinfel-iorl〕arieta1lobule；
ｐSTS，Ｉ〕osteriorpartofsul〕e1.i()rtGmporalsulcus；ＳＴＧ，superiortemporalgyrus；ＩＰＳ，ｉｎｔｒａ
ｌ〕ariclalsulcus;ＬＬleft;Ｒ[，ｒｉｇ１】[）
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ｿﾐ験をｉｆっている．Table､2に小児への｢MRIliH先

を行う際の・股｢1りな111怠点をまとめた'`１－１(;）

小児で[Ｍ１<Iをifう｣;珊今に雌も'匝班なことは，

どうやってiilM題へのMﾙﾉ｣を得、体｣1M)を少なくする

かである.解Ｉ１ｒ段'１１ｹﾞでの体勤補i'三にはlUWIlがあり，

年齢に見合った,ill題にする．撮像I1flH1を良くしす

ぎないなど，被験ilfとなる小児が岐後まで収()組

んでくれるようなＩ:ﾉとが,必要である．また，｜u↑|↑

ﾘﾑ群と疾ＡＭﾄﾞでの化佼を行う場合．グループ|Ａ１で

のiill(題の雌坊腫がIHlMLiとなる．課題の１１２騨燃が人

きく異なる陽介，機能的MRIの結果のIW1(には難

しく，課題成紙をハラメータにする．などの|:ノミ

が必要となる．

今Ｉｎ１行ったlllHf変換I;１１(題では論`了:１１籾ﾄﾞﾘとにとっ

ては課題が雌しすぎるため，健↑Iir児とのlli騨率の

鑓が火きくなり過ぎ，また課題へのⅡ&''１も｜･ｸ)に

↑(ｌＬられないことが|Ⅲ1題となる．呪に，洲`j:lIif`,1川

でも災ll1して取り紺むことの１１１,来る洲１１１１Ｍ:Ｉｉ１ＩｌＩｌｌＩｉｌ

を検討し，川ﾄﾞﾘ11,における学年毎のデータを,li』ifhIi

Il1である．

Table２小児へのf-MR1応用の問題点

．!ｉＩＩｌ池への|)|ﾙﾉﾙ体lliIのIW1IIilI

-Ii1Ill,11J没,１１：｣''1解できる．おもしろい，」辻すぎない

－体1liljiIlilli（TRIＨ１のIIM1き，｜『;)jII11【の変I1il)）

体助が大きい場合は解析から除く必喫がある
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FmMioMJMRI-基礎とmiiﾄﾞﾉiiE

4o機能的ＭＲＩと光トポグラフィの同時計測

|特集

柏倉健一
群馬県立医療短期大学診療放射線学科

SimultaneousMeasurementofFunctionalMmandOpticalTopography

KenichiKashikura

DepartmentofRadiologicalTechnoloFIy,ＧｕｎｍａＰ1℃企cturalCollegeoIHealthScienCGS

--GIbsf噸ＣＩＤ
Wehavedevelopedasimullaneousmeasurementsystemusingfunctionalmagnetic

resonanceimaging(nylRI）ａ】】dneal←infraredspectroscopy(ＮIRS)technique・Twenty-two

normalvolunteersaged21to43werestudiedwiU]a3TMRIsystem(GEYMSSignaHorizonLX）

andanopticalimagingsystem(HitachiETG-100)．０１〕ticalcablebundlewasextendedtoｔｈｅ
ＭＲｈｅａｄ－ｃｏｉｌｔｏｓｅｔｕｐｔｈｅｓｉｍｕｌｔaneousacquisitionsystem，Variousphoticpatternsand

durationswereusedfOrthevisualactivations・Retinotopicandeventl-elatedstudiesshowedthat

thelocalizationandlinearilyoftheresponseswiththesetwosystemswerenearlyidenUcaLThe

fMRIcontrast(bloodoxygenatiolllevel-dependent,BOII)）usesdeoxyhemoglobininlOrmation，
andNIRSusesbothoxyhemoglobinanddeoxyhemoglobindynamics(thesumoftheseare

namedtotalbemoglobin,relatedt()cerebralbloodvolume)．SimultaneousmeasuremenLsystem

providesandintegratesthespatialandtemporaldynamicswiUlrespecttothebrainphysiological

parameters(e､９，ＣＢＥＣＢＶ,andCMRO2)．

Kとywoﾉ･仏v:ｆＭＲＩ,ＮｌＲＳ,Simultaneousmeasurement

である．この''１には脳波(electroencephalographyi

EEG)、111飾磁ｌＸ１(magnetoencephalography,MEG）

などが含まれる．二つ|｣の方法は神経活動に伴っ

て二次的に起こる脳ｉｎ流及び代謝の変化を捉え，

－次１７;･)｝である神経活動の部位，時IＨ１変化を推定

しようとする方法である。このrliには，陽電子放

射Mr＃i法(PositronEmissionTomography,PET)，

機能的磁郊共鳴画像法（FullctionalMagnetic

Resonancelmaging，ｆＭＲＩ)，近必ｉ<外,;ｌ１１ｌｌｌ法(Nea喉

1,h．aredSpectroscopy，NIRS）などが含まれる．

後背の脳機能画像は次のような生理学的機序に

基づき鍍得される．

１．特定のIill激を与えるとそのIIjll激に関連する脳

の神経細胞群が興奮する．

はじめに

大脳皮liiの機能は部位により異なる．この機能

局在を般初に実証的に支持したのは，フランスの

神経学者ブローカである．彼は，1861年に脳の特

定の領域に迎動性高語野を発兇し，脳の機能局在

を明らかにした．1950年代に入り，カナダの脳外

科医ペンフィールドは大脳皮?〔の衣'('iをili知liI激

することで迎釛，感党機能や－部のIri次脳機能の

局在を実験的に|ﾘ]らかにした．；ＭＬ[の脳機能測定

はこの機能lid在論を前提にしている．

健常人に川いられる脳機能測定法には大きく分

けて２極緬ある．一つは刺激に応じて起こるＩｑｌｌ経活

動そのものを712気的．磁気的変化としてlillLえる方法

２４
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2．神経細胞群がりU断するとそのIlil辺の脳|m流が

増加する．

3．特定のiilM1Jを'jえた'1↓：（llil]激'1↓リと'j､えない

時（安illll｣f）のｌ１ｌｌｉ像を比Ｉ|唆してlli1ilnl流がjiljl111

した場所があれば．そこはｉｉｌｌｌ趣にlijIじて！`!↓鱗

（賦活）した''1総ilIllllMiﾄﾞであるとぎえる．

特定の１嘆業のみ1人1祥が災なる２柵ｉｉｉの作堆行

為を被検什にjj・え，そのI1liiln流像をリ|き、:するこ

とにより，I1IIi片の述いのみにUM係したIin｣)Iiをlilli11l）

する手技はサブトラクション法と11Wばれる．ＰＥＴ

で始められた,'１』l↓的な卜法ではあるが，)ＩＩＬ水はBiｌ

在も変わらない．一万，ｉＵＩＩ経活1liIが起こると脳血

流篭が増加する機序，iiIilil7{i位及びシナプス活動

と脳血流liiとのBLI係，脳Ⅲl流'1ｔと脳化i1illItとの１１Ｍ

係など脳機能測定のIiM幹をなす′|ﾂﾞJM学的メカニズ

ムの詳細に関しては呪/IZも不1ﾘ1な点が多い．

機能的MRIと光トポグラフイの原j:'11について簡

単に説|ﾘ]をする．

ｆMRIは．MRI渋''1,.tを|Ⅱいて111W機能をlllli像化する

〃法を指す．ｆMRIは1980ｲ'2代後､１ｔからlllMIIliWil1(ｌｌ

定に使われていたPETと比べ．被|雌がなく，非催

襲的，筒Ｉｉ１ｉな検iffであり！またI1Jfllll及び雫ＩＩｌ１分解

能が,｢liいというＩ怖微をlJiつ．ｉ<5迷搬似法の進歩を

受けて1990ｲMjliii､ｒにlIMliﾙiﾐ機へlhjⅢ|'され,以降急

速に普及した．ORawaらがＭ}|したBOLI）（blood

oxygenalionlevel-del〕endent）コントラス1,は代

表的なM11l定'１１(J１Ｍの一つである')．イ又法は，１ＩｉＩ激に

応じたIⅢ液樅糸化レベルの|;Ⅱ対的変化を磁化率効

果の変｣liIとして検/|',し。1011経細胞||ｻﾞが派助した場

所及びその状態を１１k定する〃法である．１m液'|』に

存/ける還Ｊ６ヘモグロビン（｡e()xy-Hb）は，その

特性ＭｉⅡ)１Ｍ織との|A1に磁ルI〈均一性を′|ﾐじ，

MRIIr;}jをllnさせる．被検片が,i1IlllLlをｿﾐ行する

と，その１illlluに必班とされる|(''１経洲lI111ullﾄﾞが活動す

る．そのiiIi城の}j所lli】ilm流が30～5(〕％j棚|'し，腰

化ヘモグロビン（Oxy-Hb）がj1iilⅡ|する．－此駿

素消捌,上は５％Ｉｉ１ｉｌ度しか1剛Ⅱしないとされる2)．

この結果，iii位ポクセル1ﾉlのdeoxy-Hb(,上が相対

的に減少し、MRIの(『;))強度がヒサiしする．このよ

うに，ＢＯＬＩ)コントラストはlliMlm流),１，脳酸素代

謝(１t，脳liil液１，kの什化IH1学的脂概の彩粋を受ける

複合的な'１Ｗといえる．破検ffに提爪した課題i１１

の!|iU激，安IIillのタイミングとこれに対応するＭＲ

画像のＩ,;)｝･'111〔とのHlUMを求めることでl1liW1Ii傾城が

統計|[i〔として炎DIIされる．

近赤外光（70(〕～1000,ｍ）は，ｉ１.祝光（450-

700,ｍ）よりやや波｣量の災い'ＩＩＥ磁波である．可視

光はメラニンなどの色米の彩料1を受け，また長い

波長の光は水の彬糾Ｉを受ける．このため1,1,J筒とも

′１２体ｉｌＭＩＭで強くI1AUlXされる．－血近ﾘ}〈外光は，

Beer-LarnbertLaw

ぐ．ニレ戸

ロ

Ｃ＞ し

Ａ:attenuation

lo:lightintensityincident

l：Iightintensitytransmitted

a：specificcoefficientof

theabsorbingcompound
c:concentrationof

theabso｢bingcompound
ddistance

Ｂｅｅｒ－ＬａｍｂｅｒｔＬａｗ Figl

SchematicrepresentalionofBeelL

LamberlLaw、Equationshowsthat

thCNIRlightabsorptionislinearly
correlatedwithconcentrationoI

theabsorbingcompound．

Ａ＝ｌｎＵｏ／|]＝ｑｘｃｘｄ
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皮胤’１↑，筋肉などの組織に対する透過l`ｌ;が比'１iii

的,IrHい、蚊皮｣二から蚊祷１人{にlfIけて近赤外光を１１<１

９､Ｉすると光は組織|ﾉﾘで吸収，散i1iLを繰り返し、・

部は蚊皮'二に)足って来る．)だって来た光を検{'１，

処JIBし，舌次元lIlli像あるいはタイムコースとして

表ﾉﾊﾞする.F法が近赤外ＩｉＩ･測法（'１立メディコでは

光トポグラフィと呼ぶ)である3)．測定lHiJ111はBeel老

Lamber(の法１１１１に依る（Fig.1)．光のIUM(収１，(は)Ul過

する物?〔の汲度に比例し，その１t【ｉきばαｄとなる．

'ﾉﾐ際にはlIik乱光の要素を埒MdIしたModi[i(､dBcG1塾

LamberIの法1111が使われることが多い．近ﾘ|<外光

は,![総|ﾉ､1ではヘモグロビンの影稗を強く受ける．

このため，汲堕の違う２｢１鰍【1の近赤外)'６(78()111,,

830,ｍ）を川いることでoxy-Hb，deoxy-II1)．その

合,;|､である総ヘモグロビン(tolal-Hb，lil液'１tに11Ｍ

係）の各濃度変化を空ｌｌｌ１的，１１#'１M的にIil･il1llできる．

’'1jモダリティにはそれぞれ特徴がある．mlRIは

!｢iい"洲分解能を持ち，全lliMllIMiを数｢'し以|ﾉﾘに収

1MLできる．このため脳深部を含めた丘次元liHiMを

安定的に11卜ることがiiJ能である．ただし，ｌｉｉ述の

ようにＢ()ＬＤコントラストはI1iWInl流１，ｔのみならず．

11iii雌薬代,i111,t，脳IIL液'１ｔの|杉弊を受けるため|（)j・

変化が,(す′l2J1l1学１１９忠侭は|ﾘlIill(ではない，さらに，

|『;〉jの苑'|H源が櫛磁場強度に依イル．IlWMill縦ある

いは~BWll梅レベルの1,1流代,洲,ｆ報を↑(}ようとする

と1.5T咽1度のIliili床機ではイト分である．－止近

ﾊﾐﾀﾄ,i１．１i1lllはサンプリング'11,:|Ｈ１が0.1秒ﾊﾘuiときわめ

て)Ｍく，l1flH]分解能が,(.ljい、また．deoxy-IIbのみ

ならず，oXy-Hhあるいはその合計であるto[al‐

Hbを>lくめることができるl)．ただし，喪|(}]分解能

が２～３cl1lﾄﾞＩ盤と低く，また．｜脳深部の１１１卜IiMをi(|Ｌ

ることはできない．このため．i11ll定(lj位の位IＩｗｉｌｌ)しＩ

係が不lﾘlIiliiであるという欠点がある．そこで今ｌ１１１

ｌ１１ｊモダリティの欠点をilliい、かつ収↑(ILll1j､liMをｲIlMi

n9に統合する｜Ｉ的で機能的MRIと光トポグラフイ

のlIilll嫌Ｉ.11111を行った5)．

方法

では３〃向（ax・sag.ｃor)のT2強I淵lllli像を1Ⅱいて

解汁I11I11i像を撮像した後で．ＢＯＬＤ法によりT2*像の

'１１服をｉｆった．条|'|:はTR＝2s．ＴＥ＝3()ｍｓ・ＦＡ＝

70.e９．，２３slices、５mm/ｌｍｎＬＦＯＶ＝24cmとした．

－〃、光|､ポグラフイは16ﾌﾟロープ（４×4配ｸﾘ）

IIlilIlし．３０秒のプレスキャンの後，２()砂安/iii/2(）

秒IIill激(ﾘﾐ験3)，３()秒安IIi#/２．４，６．８。］()秒IUl激

('ﾉﾐ験4）を行った．サンプリング１１$ｌＩＩｌはいずれも

().111'Dとした実験3ではjili形チェッカーポーＭＩＩ

激を)'1い４種類の網服地lxlを作成しＩ１ＷｌｌＩＭＨの比

lliIliを11:った（､＝12)．’だ験4では，ﾉﾉﾉ(４，|状チェッ

カーボードを１１]いIlill激||､ｻﾞ|{}|を2～10秒と変化させ，

lLl1:lNl1hi瀞ｌｉＪｆ性の比llijliを行った（､＝5)．また．［ＭＲＩ

のlWlllﾘrにはSPM99を１１１い光トポグラフィの解析

には雑iiwfに内蔵されたアプリケーションを川いて

線形illillリ（5s-10s－５s）を行った．ソミ験「順及び

'ﾉﾐ｜験３における刺激，搬像タイミングはFig.2,3

に,｣くす．ちなみに，′ﾉﾐ験1では．lIillMl1に１１Iいるパ

ターンの決定、実験2ではIIi現ＩｖｌＥを検肉Ｉした（結采

門略)．lIZ確な位祇のlIi1定を行うため、光トポグ

ラフィ装臓の各プローブにはliI[線マーカーを1W[Hｉｆ

した．タイミングの１１{IiiI;'''２をＩＭｉｉ脈するためMRIと

ｌＩｉｌＭ(.'地!〈ソフト及び光トポグラフィ控ｌｎｌ１ｌ}1でゲー

ティングを行った．

結果

Fig.4にlWiL｢;lllllli像を'1〈す．マーカー及びプローブ

先端の位１ｆｔがIiVi11lliされている．リミ'１航3の結|,'し，各

IliMIIjW1InlIIi像(BOLDi1ﾃﾄﾉ及びoxy，。e()xy-Hb）は雫

|A1的に良好な相関を,ｋした（Fig.5)．また，’腱験４

の結Ⅱ４，１１ｆ間応答特1,12にもｲ１１関がＩ澱められた．た

だし，111:iﾊ]不変線形システムによる検,;､|では特に

B()Ll)１１;)ﾅ及びdeoxy-Hbにおいて線形１９|;からの-ilE

雌が馴將であった（Fig.6)．以'二のlWiWLはＩｌ１ｊモダ

リティがｌＩｉ１－のJkH畔的現象を観察していること

を,ｋ11史する．

考察

Iilk験荷は腱↑i：成人ﾜ)女,;122名である．）ヒトポ

グラフイ渋irli（[INrメデイコ.，ETG-100）に1()ｍ延

災ケーブルを接続し，３ＴＭＲＩ焚I蹄(GEWIliilllメディ

カル，SignaHorizonLX）｜ﾉﾘで|J１l党lillllM〔による111)i

l1IiWIIiMWfを行った．データ収集については．ＭＲＩ

水1illi先では近亦外,il･i1llⅡi【;,IiMとlMRI1liIiﾛﾄﾞ'1との統合

システムの|:ｌｌ１ｉ築を行った．以lfに本システムのlli

つ怠椎，｜H1題点及び１１J能''１;を考察することにする．

機能｢19MRIを川いてlIiWliil流1,tのi1Ul定を↑]藍う紙み

ば199()年代Ijirl2から始まった6.7)．1990ｲﾄﾞ化ｲ<に

2６
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ExpcrimentalProcedure

■Expcrimcntalsc[up
-visualormolol･stimuli

-markcr

-paillrcduction

■Exp」:Ｐ１１ｏ【icpattcrl1(11=2）

■Exp・Ｚ:Rcproducibi1ity(１１=3）

■Exp､３:Ｒｃ[ill()〔opicmapping(､＝１２）

■Exp､４:tclnporaldynamics(11=5）

Fig2

Representativeexl)erimentall〕rocedures．Ａ[terthe

experimen[ａｌｓ(､Ｉｕｐ，ｔｈｅ［()ｌｌｏｗｉｎｇｓｔｕｄｉｅｓｗｅｒｅ

ｌ〕erformcd：１)。(xPisi()、()fphoticl)attens(､＝2)，２）

reproducibililylesl(､＝3)，３)rGlinot()picmal〕testing
lOrtlle]〔)calizali()、()｢[ｈｅａｃ(ivati()nｓ(１１＝12)，ａｎｄ４）

event-l-elaied（Cs（usil1gvariousshorl1〕holic〔lurations

checkinglorth('1illcarily()flimc-invariantsystem(､＝
5)．

Paradigm（Exp3）
reststim

Visualstimuli

2()ｓ２()Ｈ２０ｓ２０ｓ２０ｓ２０ｓ２０ｓ２０ｓ２０ｓ

fＭＲＩ

＿傍Dalaanalysis
８()timcpoint

ＮIＲＳ

1IfcamL繧､川`1川雌11y駅＄

Fig.３SchemaIiclでprGsenlaLionlOrvisualslimlllationanddalaacquisili()、[iminglt)ｒ[ＭＲＩａｌ１〔1ＮIRS

麹
Ｉ
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Ｉ
蝶

鱗對：
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Fig.４RepresentativcanatomicalT2-weightedimagesshowingthemaI･kersattachedonlheprobes（lower
colum11sl
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は磯能的MRIを用いた脳峻素代謝l'この測定も､iiMflf

された8,9)．一方，機能的MRIのみを111いて脳1m

液'1tを測定する手法はIIjiII11的にきわめて難しく，

これまで'；Mfl1はほとんどない．）ヒトポグラフィは

酸化ヘモグロビンと還元ヘモグロビンの変化(１tを

ＭＩ々にMlll定することができ,その総1111はヘモグロ

ビン総{,ことなり脳Iiil液|,(と強い）|(IIllLIを排つ．これ

を利用することで脳1iWi時の脳1,17蝿代,i1M指標(ＩＩｉＭ

ｌｉｉｌ流壯，脳酸素代謝lIL脳1m液{it）を１１口1のパラ

ダイムで↑(｝ることが''1能になる．

受光ブローブを結ぶバナナ状と仮定し，その['１点

における応答特|'|：を比校した．この上で，悦施Ｉｉｌｌ

激||洲|を変化させⅢiii濡特Ｉｙｌ１の線形性を比'1ijjiするこ

とにより，時間不変線形システムに111]った１１;>)特

性評I11iを行った．この結果，Ｉ１ＩｊＩｉ;号はほぼl1il-の

１１『lIl]応秤特性を'（した．ただし，deo珂雇HbにljMし

ては|,'脳とも強い非線形性を,（した'0,11)．今後は

モンテカルロ法をllijlll]し．Iillli率諭的に光路及び減

弱計救の推定を行えるようなアルゴリズムを導入

し,，i11iIlliの精度を上げていきたいと考えている．

信号発生源の同定

まず，機能的ＭＲＩと光トポグラフィという異な

るモダリティのデータをｌｌ１１ｉ度艮く統介できるかを

検討した．災なるモダリティのデータを同じ尺1典

で評111iするためには前もって同一111'|定部位でのｌｌｉｊ

篠特性を,iliIlliしておくことが必要である．ｆ;ﾘﾅ充

′|;部位のl1iⅡﾉﾋに関して，MRIはﾄﾄﾞ)抑位が京〃体

(voxel）であり、取り扱いは比絞｢19容易である．

ただし，，｢i磁場MRIは,}・jiい信号桃湖上のlIlji像を↑(|Ｌ

ることができる一方，アーチファクトが顕杵にな

りｌＩｌｌｉ像が雁む欠点がある．機器の均．`|'|;の向［に

より歪みの低減は可能であるが，尤全に無くすこ

とはできない．一方，光トポグラフィはかなり|ｲ１

Ｍ|【を伴う．水盤rtでは近〃１，<外光の発光及び受光プ

ローブをIifffの交点｣てに交IZに配|i'ける１－ｔ組みで

あり，蚊衣にliIjl定された発光プローブより放射さ

れた近赤外)'七は〃IfillJl;を持たず散iliける．仮にIIiM

lﾉlが均一な'吸収体で'１１；成されているとするならば，

近赤外光の滅弱計数は)'dl1柵長によって一撲的に決

定され、測定HIj位の'１１]定及び定iIi化は容易である．

D,l実には，蚊捲骨，IilmlX，脳脊髄液でl吸収，散ＮＬ

を受けた後で脳実lirを透過し一部がI1i1ii炎に提って

くると考えられている．また．脳'ﾉﾐ、ﾉﾘでもﾉkい

Inl袴によってⅢM[収，散,'iLを受ける．以上の要|ﾉ《|に

より′Ｍｘlﾉﾘでの光路を1ﾘlらかにすることはきわめ

て離しい、すなわち彼検行ごとに脳の解剖１１１F造は

異なることから測定している脳表からの深さ，光

路が異なり，従って近｣<外)上の吸収及び散乱iil激

が変化してしまう．iii純な幾('1学的フュージョンで

は解決できない課題である．今'１'|は，網膜地Ixlを

作製し･マクロ的に応群の局在性を,i1zl11iした．タ

イムコースの作成に､'ｉたり便宜的に光|略を発光．

脳血液量の測定

光トポグラフィを機能的MRIに組み合わせる理

１１－１としてoxy-Hb，（lCoxy-Hb（此ぴtotal-H1)）をi1I11

定できること．光ファイバーを延長することによ

りMRIのガントリ|人1での同時11111だが容易に１１J能に

なることが挙げられる，還兀ヘモグロビンをＩｒｆ>｝

源としていることは機能的MRIとliil様であり，常

にiiljlll1(を比鮫することで各モダリティにおいて適

切なMUI定が行われているかどうかを確認で送る．

当liliの,;''1腿として|Ｍ１々のデータをより安定的に収

得できるよう収集〃法の改良を行う必要がある．

我々の経験では光トポグラフィの成人でのﾘﾐ験成

功例が施行数の約12分程度とやや安定性に欠ける

耐がある．ｿ)性での成功Iﾀﾞ'１が少ないにもかかわら

ず，小ﾘﾑ及び女性では問題なくデータ収集ができ

る場合が多い被検背の個人的甥|ﾉ(１に左ｲ｢される

ことが多く，この隙',{；要|人|をlﾘlらかにし，取り除

く手法を考案する必甥がある．これまでの'ﾉﾐ験か

らレーザー光(itの/f《足が原|ﾉ《|の－つであることは

確認されており．（''1能であれば）レーザー/Ⅱﾉ｣の

｣剛Ⅱ，光ケーブルの'八禅効率の1A]１２，ゲインの調

整を卜分に行う必班がある．次に，MRIのヘッド

コイル|人]でのi兇沌lliU激負荷|I的での使用にIii1lえう

るプローブ及び'11ルビＬＬの改良が器げられる．ﾉﾄﾞ磁

性体であることはもちろんのこと，仰１１A位になり

後蚊(|jにプローブを渋肴したままへツドコイル|ﾉﾘ

に収めることができ，かつ111flM1以｣二の検侮時間

''１に）,ｈみ，苫)１筋を感じさせないような形状にする

ことは'ﾉﾐ際の実験を↑｣:う_上できわめて111喫なポイ

ントとなる．脳１m液１，ｔの１ＭﾄにⅡMしては，lotal‐

Hbjltを脳1,液』ｉｔに変換するモデルはすでに報告

されているが．この(!;順性をさらに検証する必痩

２９



３０１Ｍ魚小児放叫ＩｉＷｉ(学会雑【;lｉ

がある．少なくとも安静状態及び脳賦活状態での

ヘマトクリットの変化を-1-分Iilii認しておくことは

必弧とどえる．

び時間分解能に振り分けることができる．静|脈系

のアーチファクトを低減させた状態でf１．指標を動

的な変化として測定衣,ﾊﾟすることが''1能となり，

'１１１経細胞１１１tのiilnlil後に1ｼjllL1されるん)川ilii酸素代ｉｉ９ｌ

ｌｌｔの_'二外ルビく脳Im流(,(の上昇．さらに脳1,液|,こ

のヒゲiしなどを111:lAj変化として捉えることが''１能に

なる．これによりFlow為Metabo1icCouplingの機)iう

解lﾘ]の手がかりを得ることも｢v能になるかもしれ

ない賦活'''１:後のbiil瀞はllW2紫代謝変化が光なのか，

11i)iilnl流変化が先なのか，また．イ|1/fのUM係はどう

なっているのか長い間縦,illiが続けられているが。

雌終的に結諭が得られるものと期待する．さらに

ヒト及び11i､物を111いて介/1：物画と縦走される化'､):：

物['〔でfM(illmIliljを行うことも'１J能になる．このよ

うに神経活釛と二次情)｝との関係解|ﾘ|にきわめて

(｢効な手段を提供できるシステムと考える

脳酸素代謝量の測定

Ili)ilm流量及びB()ＬＤ信ﾄﾅを１１１いて脳l峻糸代謝凪

を>|《める方法論に|脳Ｉして少し説|ﾘjをする．木下法

を1111解するためにはBOLDIif)ﾅの特性をＩＵｌ１桜する

必班がある．ＢＯＬＤ億号は[Ⅲ液111の還元ヘモグロ

ビン１，tを１１１||定する〃法であり，その(ｒｆ１'｣･''１[は''１>ilm

流１，Ｌ脳酸素化Iill1lt，脳Inl液１，ｔの３脂'１１Nの変化lIt

に|衣/ける．１↓体的には脳IIL流Iltが墹川Ｉすれば

BOLDIi-i号はけ|・し，脳醒衆代,i1W1Ik及び11111iⅢ液('１

がjWb11すればB()LD信号は低ﾄﾞする，）ｍｆＩｉの脳I1jili

活11ｷﾞには脳lm流１，tが大きくjWllllするにもかかわら

ず，脳駿索代謝(１ｔ及び脳[､液'１ｔは相対的に低い増

lll率を示すことから，ＢＯＬＤ１１瀞は-k）|･する．こ

の111j(｣:''1に基づきl1lillili活時のIliWlm流１，ｔ及びBOLD僧

ｹﾅの変化を二酸化炭素負荷時のlIl1iilm流{７tの変化及

びBOLD信号の変化と比鮫することにより，酸素

代Ｉｉ１ＭＩｌＩｚの変化を求めようとするものが木Ｊ１法の`'9|,

JLである．脳1ljWilLfには脳lnl流ＩＬｔと酸柔代,i1l1liの

i11j〃が｣鋤Ｉする．一方，二酸化炭素負ｲ||｢llfには脳

lnl流１，tは増l川するにもかかわらず，ＪｉＬ水的に酸素

代,洲は変化しないものと考えられる。従って，｜ﾀﾞ|｜

えば双方の負(|{rlLfに１１１)illiL流１，tの噌加を等しくする

ようi没定し，その時にＢＯＬＤ|,渦の変化１，tに迷い

が検,１１)できれば，それは'１１】iil1liW1Wに'12う'''1陛黙代謝'１１

の変化と答えられる．

以上のように，ＢｏＬＤＩｉ~#〃は脳lm流{,（．脳酸素

代,洲１，ｔ，脳lil液１１tの３種｝j【【のパラメータにﾉf1｢さ

れる．従って，イ史システムにより脳IIL流１，tとlllMliil、

液'1tの変化率を厳密に求めることができれば，結

果（１）に脳駿素代I洲１，tの動態をより精度良く求める

ことが１１１能になる
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ＫｉｍＳ(;・Tsck()ＳＮＶ：I)erfUsionimaginRbya[l()ｗ‐

sensilivcallcrlla(illginversi(〕、TCC〔〕v(Jry（FAIR）

tGcl1Ili(luc：ａｌ〕I)iicali()11(ofuI1cli()nillbrainimaging、

MagnRGsoI1MGdl997；３７：425-35．

ＨｏｇｅＲＩ),Alkins〔)ｎJ,GillB,ｅｔａｌ：Linearcoupling

betwcencerG1〕l･ａｌｂｌｏｏｄＩｌ()ｗａＩ](Ioxygen

consumpli()ninaclivatedhumal1c()r(exJ〕1.()(PNall

Aca(1ＳｃｉＵＳＡ１９９９；９６：9403-94()8．

ＨｏｇｅＲＩ),Alkins()ｎJ,（}iⅡＢ,ｅ[ａｌ：Illvesligali()11()［

ＢＯＬＩ）signald(91)(､１１(lence〔)I1cercl)r【llbl()o〔１，(〕ｗ

ａｌ１〔1()xyR(）ｎｃ()I１日un1I〕ｉｉｏｎ：ｔｌｌｃｄ(､()xyl1em(〕91()1)ill

7）

8）

9）

1081-］１９４．
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症|例|報告Ｉ症 報 告

胸腺に発生したランゲルハンス細胞組織球症の１例：

胸部CT所見の診断への応用

金lIl和裕，矢|ﾉﾘ俊裕，小林弘幸．’１１局篤行、斉藤lElM(1)，藤田宏大')．宮野武

順天鷺大学小児外科．小児科'）

ACaseofThymicLangerhansCellHistiocytosis；

StronglySuggestedbyChestCT

KazuhiroKaneyama,ToshihiroYanai,HiroyukiKobayashi,AtsuyukiYamatakaI
MasahiroSaito'),HirooFUjita1),TakeshiMiyano

D(>parlmentofPedialricSuISge1yandl,e〔lialrics,Julll〔塾I)doUniversitySchoolo｢Medicine

Ａｈｖｒノロc／A1〕腱vWc／lWerep()rtararecaseofthymicLangerhansCellHistiocytosis(LCH)thatwassu息gestedop
CTnndings

Thecasewasal-year-0ldgirLShewasreferredt〔)ｏurhospitalbecauseoIradiologicalHndings

suggestiveofmalignancy・EnhancemenIwasunevenandtherewerel〕unctatecalcincationswithinthe
lesions・

Hergeneralc()nditionwasunexpected1ygooddespitel)ersislen［I1ever、Incidentally,noskinlesions

wereR〕und．Ａ(nrst,weconsideredmalignancies,bulpunctatecalcilYcationsaresuggestiveofLCH、Ｓｏ

ｗｅｃｈｏｓｅｔｏｐｅｒｆ()mlneedlebiopsybecauseitislninimallyinvasiveandLCHhasnosurgicalindication、

ThehislologicaMin〔iingwasdistinctivefOrLCII

Previously,radiologica]HndingsfortllymicLCHsuchaspunctatecalciHcation()nCThavebeenonly

rarelyreported，andtheirultimatediagnosisdependedalmostentirelyonskinbiol〕sy、Thereh)reitis

signincantthatwecouldconsiderthediagIIosisofLCHusingradi()l(〕gicalfindingsalone、Inconclusion，

ｗｅｒｅc()mmendthatthymicl)unctatecalciHciltionbecoI1si(ｌｅｒｅｄａｓＬＣＨ．

Ｘ上lywOﾉzLF Lange/ihaﾉ7ｓＣｅﾉﾉＨ/S"CQ)/ios/S'７hymus,Ｃ/7estC7;ＰＬﾉ､c/aieca/Ｃｉ化atiO/7,Need/ebiOpSy

1幽はｲ１２１&1約3()例とWiであるため，本川jでは1996年

に発足したJapanLCHStudyGroup(JLSG)が多施

設共'171研究を行い，これにALづいた｣い､治療プロ

トコールを提111)している2)．好発部位は'''１．，皮膚，

リンパ節などであるが、燗ｎＩｌＩｌ１：疾患としての性I'【

'２，全身のどの部位にも発′|Ｌ得る3)．今'171胸腺

にｿﾋﾞﾉﾋしたWiなLCHの１例を経験したので．その

はじめに

ランゲルハンスillll他組織球ｿ,ii（LangerhansCell

HisUocylosis、以rLCH）は、衣皮のランゲルハン

ス細胞とI｢il様の)|鋼を持った州絲|[織球が〕iiクロー

ン性に｣W殖する，未だ原１人|不Iﾘ1の疾懲である')．

小｝ilh特に0-2歳に多いとされているが．捲り,|瀬

原稿受１，１１１：2003イド911161-1,ｌｂl【終受付'１：2003ｲIZ111ll()'１

別IiiIi;I'i>I（先：〒113-842束京＃'1文京区本ｊｌｌ１２－１－１３１１１ｌ１Ｘ堂大学小児外科金１１１ｲⅡ裕
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V()1.2()No.Ｌ２()()４３３

）火化を,ＭＩＩめた．／｢後継隅にもl1il様に，４３×23×

２０mⅢ人のⅢ剛|'|ﾐｿI)i変がみられⅢ『桜する11ﾉﾊﾞｻの

瀞''01,像がＩＭＩめられた．これらのｌｊｊ変はともに不

均・な造形効１，１４を１，Lした．’１'１１，１１Ili1Ilr条('|:にてIIIii

炎像はなかった（Fig.1Ｂ)．

Ｉｌｈｌ開liMRIも施↑「したが．CTDiﾘ,１１をlj111るIWiMI』『

報は｛(｝られなかった．その他．頭部．収冊'１，余身

''1,などのl1lli代において．異常１１T兄は認めなかった．

以上より，胸''１１１あるいは後縦'１，Mに苑′I;した１１iii傷

として、Ileul･oblasl()ｍａ，terat()ｍａ・Ｅｗｉｌ１ｇｓａｒｃ()ｍａ

などが鉱われた．しかし，小ﾘﾑﾄﾞ:}|ｸﾐ，放｣｝１級科|え

と谷'１１１で行ったIunl()rboardにて，ＣＴでみられた

点状(iﾙﾉ<化の所1,1LよりＬＣＨのIIJ能性も,ｋ唆された．

仮にLCHであればこれは外科流搬の対象外である．

従って，Ｗｉｉだ,診ＩｌＩｉ:のための'１：検も．一lUIilﾘ切除を

考Ｍｄした|ﾙllIlUまたは胸腔鈍I11i助「ではなく、より

lI1Ii像診lllrについての号察を含めて､ﾄﾞIll1iする

症例

リiii例はｌ繩の女児で，持続する発熱をiiiiliiにI)ｉｌ

医を受診し，胸腺および後縦隔の||,脇|'|:）,)i変を11二ｉ

摘され，、I1院へ紹介人|流となった．１Ｍ:I1ili・家族

MiLに特I;dすべきことはなかった．入院後も持続lvIi

の発熱をIiMめたが，11,FⅡﾉl器症状はなく，代ら',状態

は比校1'１ﾘ安定していた．尚，全身の皮)fiにｿ,艶Ｉｉは

みられなかった．1,1液検1irでは,|if腰の炎ｿiii)又応が

認められた以外に州imij,Lはみられず,行ﾙﾋﾞIIJiマー

カーのｲI・趣ない'一もii8められなかった．

胸部iii純Ｘ線：胸腺のﾙﾋﾞ人と右Llllli野に剛！｢陰1jl2

を認めた．またこの部位に一致して．イ｢節４１１)」

骨の瀞'１１，１jli変化を'認めた（Fig.1Ａ)．

胸部ＣＴ：びｉ１ＭＩ`|;に１１１Kノルた胸腺の1ﾉﾘNljに点状のイｉ

ﾑル

！
＞

＜

『頑席
『夢 、

Ｉ

L】ＩＩＪ

Ａ

Fig.１Ａ：ＰＡｃｈｅｓｔｒａｄｉｏｇｒａｐｈ

ＴｈｅＵｌｙｍｕｓｉｓｄＭIilselyenlal･ｇｅｄａｎｄａｌｅｓｉｏｎ

ｓｕｇｇｅｓｌｉｖｅｏｆａｌｕｍｏｒｉｓｓｅｅｌＩｉｎｔｈｅｒｉｇｌｌｌ
ｍ〔､(Iiastinllmwithdisal〕I〕earallccoItherigh（
［burIhrib．

Ｂ：AxialCTimage

TPunct【l[ccalciIicaIi()ｎｓａｒｅｌ〕rescnIwiihinth(,

thymus・Enhancemcnto［lhelwomassesis
unequal．

Ｉ
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である1.4)．病態．，諺lUTについてのＩ洲||は他稿に

,襖るが，外科的治療がIil《水的な治癒に繋がること

はなく，１１１:定診lWi:のための'１２検もより(Ｍ２鵬な手

技が蝋まれる．’'1し１本症例のようにJlM学DT兇

(皮府Ⅲ)i変,多発性'けり,>i変など）に乏しく、画像

｣zlⅡ[らかの感性腫傷を疑われた場合，ＬＣＨと診断

するのはかなり|ｲ;|雌である．悪''１;Ilir1場を駁い・術

''１巡逃),)i｣:''1組織諺にてlili;定診断後，、lUI的切除術

を脆↑fするというプランにて，蛾初から|)H胸もし

くは'''111腔鏡補助「の′１２検法が選択される''1能性は

,(Jい，ノjllえて．１１{]:i《Ｍ１〈に行った方が，針'k検に比

べINI;'だかつ卜分に検体を採取することができると

砥侵襲な針'１２検が選択された．病理組織検行にて

LcHの,諺lIilrが得られたため（Fig.2)，ＪＬｓＧプロト

コールに｣!（づいて化学臓法をIﾙＩ始，強|進のｌ１ｌｌ作''１

を認めず総過している．↑尚旅|)M始より６力１１機に

施行したlInlNllCTにて，lIllll)ｉｌＩ１１１【大の''1K度攻ｉ１ｆと後

縦陥病変の隣Iﾘ|な縮小が認められ、化学嫌法に対

する反Iijは良好であるといえる（Fig.3)．

考察

ＬＣＨにおいては，現('三、１１１１iｿ易性疾忠としてのコ

ンセンサスが得られているが，その本態はあくま

でjMl織球のﾉ14)Ill的．反Iiii19な域を,越えたＩｊＷＩＷｉｌｉｌ１ｌｉ

Fig2Histopathologyofthemediastinalmass

OnH-Estaining,qlereisanincreaseincellscharacteristicofLCH・Staillingwiths-100andCD1ais

positiveThereforelhiscasewasdiagnosedasLCH．

.■
一口ローーニ

ｒｊ
Ｌ

〆≦ ■

正１

１

－－ＷⅣＦ－－

■
ロ

i;;繩F１
￣

Ａ
－－－－ヨーー－－－－

Fig.３Ｒａｄｉｏｌｏｇｉｃａｌｆｉｎｄｉｎｇｓａｆｔｅｒｓｉｘｍｏnthsofchemotherapy

A：Chestradiographshowsthattherightmediaslinallesionhasvanished，ａｎｄｔｈｅｔｈｙｍｕｓｉｓ
ｓｍａｌｌｅｒ．

Ｂ：ChGstCTnn〔1ings・Theposteri()rmediastinalmassismarkedlyreduｃｅｄｉｎｓｉｚｅａｎｄｔｈｅｔｈｙｍｕｓ
ｉｓａｌｓｏｓｍａ１１Gｍ
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いう利点もある．しかし，ＬＣＨに|U《ってＩ了えば，

これは旭児にとって企ｉｉｌな侵襲である．ＬＣＨを第

一･に誉臆しなくとも鍬別診断に挙げることさえで

きれば．まずは低陛襲な針生検を選択すべきであ

り，この下枝が1ｲ《lMIliでillIi足な検休が↑(ｌＬられない陽

介にのみ．openbiopsyを選択すべきとｇえる．

水唯WIでLCHを疑い，lninimallyinvasiveな′１２検

法を選択できたのは，ＣＴで病変内に人!《（状石灰化

(pL1nctatecalcificati()､）を認めたことによる．胸

ｌＩｌｉｌｌﾉﾘのﾉＩ'１(状石灰化とＬＣＨとの|)MXlLJ1'|;については，

1991ｲﾄﾞにOdagiriらが１１ｔ初に報f'7しており5)、その

後３ｲ|二間で計４１ﾀﾞ１１がｆＩｉｉｌｉされている6,7)．Heller

らはこれらに121験例４例を併せた８１ﾘIについての

藍察をしており8)，皮),ｹﾞﾉl具検によって診断し得た

のは８１m1117例で，｜例のみが胸腺に対する針′|ｉ

検を施行されていた7)．すなわち過』iの症例の殆

どは，まず皮膚ｿlij変からＬＣＨが示唆され，皮膚Ｌｋ

検によって確定診Illrするという流れであり．mulIi-

site(ypeとして胸Illilに発生した病変を，ＬＣＨの診

'１１｢に111[拶応川したケースは少ないと思われる．本

１，iiW11は)父膚病変をｲiしておらず.診lIjlrへとアプロー

チする|什報はiii純Ｘ線，ＣＴ，MRIなどの|[lIi像所兄

のみであった．われわれ外科医にとって，ＬＣＨは

決してWll染みのあるﾘｸﾐ忠ではないため,外科iii独

ではなく小児科１匁，放ｊｌｌ線科医と谷l1ilでlllli像を検

[iＩすることにより．ＬＣＨを示唆することができた

のは怠蕊あることと痔えている．

以'二の経験より我々は，小児においてび漫性

にﾙ【大した胸腺|ﾉﾘに｛｢1火化を認めれば，ＬCIIを考

慮すべきと考える．ll1し，胸腺にｿﾋﾞﾉ|{したLCHで

あってもｲｰi灰化を,;&めない報告もあることq'())、

llcuroblastomaなどのＩｉＩｉ揚性疾忠でもIﾉﾘ部に石灰

化を,iMめることがあることlo)を踏まえると，ＬＣＨ

のliIli像,ｉＩ２Ｉ１ＨはあくまでIilli助的診Wi:で，Iill:定診断は

やはりⅢｊｉＩ１ｌｌ組織判り検＃ｉｉに委ねられるべきであい

これは他の瞳ｿ身性ﾘﾂﾐAliとliT1様である．

結語

皮１１１ｳﾞﾘiji変をｲL'さず！」ＩＨＩｿl：11璽場とのｊＩＭｉ別が|水|難で

あった胸腺発ﾉｌｉのLCHの１例を絲llliiiした．ＣＴ上

|ﾉ1部に点状ｲ了灰化を認めたことからＬＣＨが示|唆さ

れ，低侵襲な針ﾉＩｉＩｉｊｉを選択することができた．

小ﾘﾑにおいてⅢii火した胸腺|ﾉﾘに+i灰化をｲｲし

ていれば，ＬＣＨも券慮に入れて治旅を進める必喫

がある
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症例 報 告

血管脆弱性を認めたⅡ型ゴーシェ病の１例

森）訂IYiL2)，森（llllllif)イWL12)．（''１本なつ恵')，lMllll傑!)，児玉淵jrl)，

柳111幸重')，ヒノ|:義之3）

帝ﾙ(入学小児,ＩＦ:'1)，Ｉ１ｉｌ際医MiiiW1il1:大公)::附lLlj熱海ﾘiii院小ﾘILﾄﾞ:}2)．帝京大'\:小ﾘi1,外科3）

ACaseofGaucherDiseaseTypeUwithFragileVascularVessels

YosukeM()riL2),Ytlko(Yamazaki)MoriL2),NatsueNakamoto1),SuguruWakitaI)，
HirokoKodama1),YUkishigeYanagawa1),YoshiyukiKamii3）

Dep【11.lmenIofPediairics,TeikyoUIliversilySc11o〔)lｏｎ化dicine1）

DcparImentoIPcdiatrics,InternationalUniversity()fIIealthan(IWellklreAtamil･Iosl)ital2I

DepartmcnlofPediatricssurgery,Teiky()UlliversityScho()lofMedicine:I）

Abslf庇ｌｃｒADslf庇lcrlGaucherdiseaseisagenetic(lisordercharacterizedbyglucocerebrosidasedeliciencyand

theaccumula(ｉｏｎｏ[glucocerebrosideinvarioustissues、

Thepatienlwasdiagn()sG〔1ashavingGaucher〔IiseaseIypeルlItheageo［１２months()ｎＩｈｅｂａｓｉｓｏ［

herclinicallt〕a[uresandlabo1･atoｒｙ［in〔1ings,andslll)sequent]ｙ（１℃at〔､dwithintravenousil1fusi０，ｓ（)i

glucocerebrosidase、Althougllherhepa[osplenomeg｢alywasiml〕rｏｖｅｄｂｙｔｈｅlreatment,neurological

degenerationwasnot・〆n1cmaintenancGo「anintravGn()usroutewasnecessarylt〕rparenleralnutrition

an〔ltheadministrationof(1rL1gs・However,(〕bstrucli()nｓ()ften()CCU1.1℃dinthevesselsthatwerebeing

use(Mortheil1fusions・Ven()ｇｒａｍｓｏ［[hcl〕atient,slegsandarmsrcvealedtbeobstructi()、（)「several

vesselsandthelbrmatioｎｏ[collateralvessels,indicatingthelragility()fthevascularvessels.'nIisfi-agilily

mayhavebeencausedbytbeacculnulationofglucocerebrosideinthevesselsandthesurr()unding

tissues,ａ]thoughlhesefindingshavenoIbeenpreviouslyl-eportedincollnecU()nwithGaucherdisease．

KZlywoﾉzfF Gauc/7erdiSease，Venog/曰、,EnZI/ｍｅﾉep/aceﾉ刀enflhe/1apy,ねgﾉﾉevascu/arvesse1s

緒言
り、神経ｈｉｉ状に対してiii\糸illi光療法は無効といわ

れている2)．

．｢!（々は，様々なl11li像伽『),Lを認め，またｌｌｉｌ祷脆燗

IJl:を,ﾊﾟ唆するm『1,,1をＩＩＬしたⅡﾉﾄﾞ1ゴーシェリi)i女児例

を経験した．ゴーシェル)iとｉｎ櫛脆弱Ｉ化について高LI

Ililiした文11il<は，猫々が検索した限りでは''１L1%たら

ず．賞ＩＪＩなりiiilﾀﾞ11と考えWlIIiする．

ゴーシェ病は，ＩＨＩi脂質グルコセレブロシドを分

解するグルコセレブロシダーゼの辿伝''１９火111によ

り，グルコセレブロシドが分解されず，111:''１M(Jl1il

I1ll(，l11lr骨髄など,粥l臓器に儒Iill1し，様々なり,i；状を

篭する先天性脂『『代謝異常ｿiiiである')．lIU91に苑

ｿＩ１Ｌ，IlII1X神経１，1i状をj三とするⅡﾉ11はI1t症ﾉＩｕであ

原脇受付l」：2003ｲ'29112911,岐終受１，１１｜：2003年11112011

別llllll1i11i求光：〒413-001211ililiMUi(熱海11Ｍ〔〃(4111113-111;I際Ｉ剛li編１''二大学附l｣j熱海病院小児科

ＴＥＬ：0557-81-9171ＦＡＸ：()557-83-6632E-Mail：mori-y＠iuhw・acjl）
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症例

」ＪＩＬ/|ﾐ２歳６力１１の女児．生後４力１１頃より発達

遅洲を,認め，他院でフォローされていた．１歳０ヵ

1111､ｻﾞ．l1f吸伴1kを１１tうり(i殿を主f;１Fに､'1腕に搬入さ

れた．人院時，’'１:lIlMiは(iIl〃」下銚'''''''１線上６CHI，

ll91lllMlはﾉ,三'１ﾉ｣弓下IiiiIl1rr線上５CII]触)illとｌ１１ｌＵＬ，１１「

機能111it'１１;，アンギオテンシン変換解兼(ACE）及

び縦フォスファターゼ(ACP)高値から．ゴーシェ

リI)jが疑われ胴１滴を行った（Table､1）．その結果，

'１１１．髄にゴーシェ細胞のｲr/[を認め，またグルコセ

レブロシダーゼ活|ｿ|;が低「していたことから臨床

症状とあわせ，Ｈ）【1ゴーシェ病と診ＩＩＩＬた．現在．

人［'１１１１ﾘ塒''11,経符栄健，雛沿性iqlI経症状に対す

る対ｌ脈法及び酵紫Mi光1M)i法（イミグルセラーゼ

ｆｌｊ)凹投ｌｊ･）を行い人院)Ijllljl1i1l1である．

画像所見

①脳HIjCT(Fig.1）：lpflﾘlな肝臓及びI11i1Il'M(の腫大

を,沼めた．煙蕊による体1H1が激しく，ｌＩｌ１ｌﾘ１１容穣の

iⅢ定は不''1能であった．Ilf''2検を１１rったところ肝

組織は，グルコセレブロシドの沈ｲlfしたゴーシェ

ポ'１|肥が約30％に認められたが，ＡＬ'１にＩ:l1f簗は保たれ

ており，線維化は認めなかった．

②mXHIjCT(Fig.2）：人'''１は萎縮し，３力11後の

CTでは進行１項IfiIだった．大脳の撲紺iは，原疾恕

によるものか，繰り返すｿ迩準による低酸索ｌｍ症の

彩禅かは不明である．

③災桝|,単純レントゲン(Fig.3）：人院経過111,

/i大腿』１１'近位'|と１，幹Mj，イj大腿削りＩＭＩ１，ノ髄上腕'|こ',

近'１k`|`1．''1櫛と次々に`|'|,|)Tを生じ，ゴーシェ病の骨

ｿiii状と考えられた．

型〕lIi1llr造影(Fig.4～6）：本症例は，ノi（統的に酵

索MMi嫌法が必典であること，難治Iyl:のり<ii錨に対

し'ﾌﾟ〔)<if鋼鎚の持続Ｍｊ・が必要であることなどか

ら，粥に１，管確保が必'妥な状態であった．しかし．

１''心,１１１脈に留riしたＩＭＩ;は次々と容易にM1塞し

た．Ｆｉｇ．４に左右上腕～鎖''１１'rI1ili脈造|杉を示す．

上腕,'iflllrは途rl1でulL燃しIl1ll}iilllm橘;のjWkが顕著で

あった．／｢大腿IMiIll【～|〈人静脈もカテーテル留ＩｉＹ

によりljlLI蕊（Fig.5a）した．その後．イi大腿締脈

の途''１までを利11]しW｛riカテーテルをＩ１ｉｉ人したと

ころ殿週Ｉ１ｌ１で．Fig.5bに,Ｋすように１，１;賎が粗雑

【CellBloodCollntI
Hbl25g/d］
Pll１２．０×10'/Ⅱ１，，３

【BoneMarrow】
Gauchercells（＋）

【GlucocerebrosidaseactivM
105nmol/hr/mgprotein/ｈｒ

（12.8％oflhecontrollevel）
【B1()()dCllemisl】．y】
AST１８４１Ｕ

ＡＩＴ３４１Ｕ

ＬＤＨ１５８６１Ｕ

ＣＫ12991U

ACE8631U/]/37℃
ＡＣＰ105.011）

【Geneanalysis］
Iルl4P／？

な状態となった．Fig.6に経lll;的ﾉ,{大腿静脈造影

を示す．大腿,fjl脈がＷ１まし)I11llIlillliil櫛が増生され

ていく過程が良くわかる．

考察

Ｈ型ゴーシェルｊｊは無沿療でのﾒﾄﾞ命は２歳といわ

れている重症狐で，ＤＭﾐ|]本で生イル治療されて

いる唯例は，１'1験例3)を含む数例Ⅲ１K度4)にすぎな

い．また，ｌ１ｉｌじ11ﾉﾄﾞリゴーシェリi)jでも．症状の｢､ｿ,ｉｉ

腰に篭が見られ，リjii状の詳ilillIについても不|ﾘ｣のⅢｉ

が多い．

’１１'症状は．’１瞳|'髄にゴーシェ紺11(11が湿潤・蓄枇す

ることにより起こり5)、長櫛`I0l,の）Iji的骨折や大腿

ＩＯＭｉの無腐1'|;壊化ｉ'f柵Ｅ近`|`|'|)7などが見られる．

'１０}ｿi[；状は一般にＩﾉﾄﾞﾘ，Ⅲ型にｌＩｌｉ微的な症状と言わ

れており1,6)，酵業iWi光療法により臨床所兄，iilii

像)ilT兄の改二群が組められる7)．しかし，Ⅱ1Mは症

状が'１１篇で，`''１･ｿii；状を発症する前に死亡すること

が多く，その紬1,1L’'１１'症状の拙'iが少ないと考え

られる．本症例では認められており病態からは

ＨＪｌｑでも充分起こりえる合併症と推察された．水

１ｉＭｌは３度|｣の什Ｉ)7後，イミグルセラーゼの塒ｌＡ

１Ｗｊ.とビスホスホネート系`'１代,ｉｌＩ改諜薬であるア

レンドロン酸ナトリウム水ｲⅡ物の投与を開始し

た．それ以後’''１折は認めていない．

また本症例で容易に血管が'１１鑑することから

そのf1l1IlIについて検,;Ｉした．ⅣＨカテーテルの太さ

や村'Zrに11M題があるのではないかとどえたが，新

′|ミル未熟児によく利用される28GのPIカテーテル

の(Wliftでも，１m櫛の'１１塞をきたした．投与薬剤と

のUM係も検討したが，イミグルセラーゼの投与時

ＩＵ１には関係なくIIL符の閉塞を認めた．また，浸透

３７
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FiglAbdominalCT
AbdominalCTshowsseverehepatosplenomegaly

Ｈ１｡'】'１８Ｆ ａｂ

Fig.２BrainCT

BrainCTshowsprogressive
brainatrophy・
ａ：１２ｍｏｎｔｈｓｏｌｄ

ｂ：１５monthsｏｌｄ
ﾛＺ

TEl

鯵
￥

ユヶ

alb

Fig3BoneX-p
PaUIologich･acturesoffbmurandhumeruswereacceptedintheXray
a：Rightflemur
b：Lefthumerus
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Fig.４Venogram(Branchialveins～Subclavianvein）２１monthsold
VenoRran]ｓ()｢[hearmsrevealslhcobslructi()ｎｏ｢severa1vesselsal]〔1ｌｂ(![(〕rmati()、(〕[co11ateralvessels

‐

「

■

P

（‘
」

【l：２１ｍ()ｎｌｈｓｏｌｄ ｂ：２４ｍ()I1thsold

Fig､５Venogram(Rightfemoralvein）
Venogram()[Iherightlemoral1℃vcalslhe()bsn･uctionofscvera1vcsselsan〔ｌｔｂｃｋ)lmali()、〔)Icollatera］
vessels
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Fig､６Venogram(Liftfemoralvein）
Venogram()Ｉthe]eft舵moralreveals［heobstruc[iｏｎ()Iseveralvesselsandthe[brmati〔〕ｎｏ［collatera］
vessels
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1'ﾐの'1.5い仇ｿ《(寧剤の持続投与や１１<iカロリー輸液

がⅡ(lklと港え，）０２常維持'1iiii液のみにしたl'#もlril様

にIil獅の|馴陛認めた．これらのことから，投与

薬剤にはllLl係なく，ゴーシェリi)iの'Ｍｗｌ体に脆弱

性の181題があるのではないかと考えられた．我々

は，’1'櫛l1illⅢ|組織にグルコセレブロシドが沈着し，

血管強度が低下するため脆脳になるのではないか

と'1t察している．今後，本ﾘlijilｸﾘのIMi;Iil:係を静脈

切|ﾙ1で↑｢う際には，－部組織を係lIXし,Ｍ１;及び周

l〃1紺織の）IXij:''1を検討する必要があると瀞えられた．
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(2003ｲ１２６）Ｉｊｌ〔京）で発表した．．
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