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術前BOLD fMRIおよび拡散トラクトグラフィにおける 
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はじめに
Simultaneous Multi-Slice（SMS）撮像は
MRIの時間サンプリングを高速化し、
時間分解能をこれまでになく向上させ
ることができる。このため研究のみな
らず臨床においても関心を集めてお
り、さまざまな臨床応用法が登場して
いる。

SMSによる高密度の時間サンプリン
グは、時間的変動の時系列分析に新た
な知見をもたらすものであり、例えば
安静時 fMRI（resting-state fMRI）の感
度を向上させることが示されている
（本書のMillerらによる報告を参照、
［15, 19］）。また、拡散MRIにおいてエ
ンコードする情報の増加（例えば、図
1のような拡散方向の増加）や、撮像
時間の短縮、空間分解能の向上、撮像
範囲の拡大にも利用することができる
［8, 10, 18］。

SMS撮像はエコープラナーイメージン
グ（EPI）やターボスピンエコー（TSE）な
ど各種のパルスシーケンスに応用でき
るが、特に注目を集めているのが BOLD 

fMRIおよび拡散 EPIへの応用である。
SMSで高速化した EPIは臨床 BOLD 

fMRIにおける統計的信頼度の向上やス
キャン時間短縮を実現しえるが（本稿の
図 2、本書のMillerらによる報告の図 4、
図 5を参照）、高速時間サンプリングの
効果が特によく現れるのが拡散 EPIで
ある。この分野では、多軸拡散強調撮像
（Multi-Directional Diffusion Weighted；
MDDW）および高角度分解能拡散強調撮
像（High-Angular Resolution Diffusion-

weighted Imaging；HARDI、複数の b値
シェルの場合もある）が拡散テンソルイ
メージング（Diffusion Tensor Imaging；
DTI、図 1）、拡散尖度イメージング（Dif-

fusion Kurtosis Imaging；DKI）、拡散ト
ラクトグラフィ（図 2、図 3、図 5、図 6）
に活かされている。例えば、SMSにより
従来の DTIの 3倍の拡散方向を同じ時
間内で記録できれば、異方性比率（FA）
マップや第 1固有ベクトル（V1）カラー
マップのノイズを低減することができ
る（図 1、上段）。

拡散エンコードが 3方向だけでよい
DWI（例えば、脳卒中や類表皮腫の撮像）
の場合、収集スピードの向上という点で
はあまりメリットがない。この場合の
SMSによる撮像時間の短縮はわずか
で、全脳撮像のアベレージ毎に 15～20

秒程度の短縮にしかならない。10時間
で最高 40例もの神経放射線学的ス
キャンを行う多忙な診療環境において
は、これでは 1日当たり 1例の追加に
とどまるかもしれない。

末梢神経系など、拡散の方向がある程度
均一で神経線維の交差がほとんどない
構造を検討する DTIやトラクトグラ
フィでは、SMSはサンプルする拡散方向
の増加よりも撮像範囲の拡大や等方的な
撮像といった改善に結びつくだろう。

神経線維の交差が多い中枢神経系の構
造や病巣周囲浮腫［6］などの低 FA領域

のトラクトグラフィでは、収集する拡
散方向を増やすと検討対象の神経線維
追跡を大幅に改善することができる
（図 2、下段）。現在では術前計画や術
中神経ナビゲーションを目的とする
fMRIを拡散トラクトグラフィで補う
のが普通で、その際に SMSを用いれば
脳全体の高分解能（1.8mm等方）拡散
強調データ（例：b＝ 1500s/mm²、160

方向）を 10分未満で記録できるが、同
等の内容を SMSなしの従来法で行う
と一般に患者が耐えられるスキャンで
はなくなってしまう（特に、fMRIを同
一セッション内で行う場合）。

また、少なくとも理論的には、SMSに
よるスキャンの高速化でモーション
アーチファクトが減少する可能性があ
る。連続するボリューム間のモーショ
ンとは異なり、同一ボリューム内の
モーションは通常は補正できない。
我々の経験では、SMSを用いると EPI

ボリューム間のモーション推定値がや
や減少する傾向がある（図 1、下段）。
したがって、SMSはスキャンの質を向
上させる可能性がある。

SMSは fMRIにおけるデータの自己相
関構造および“スピン履歴効果”を変化
させる。前者は統計的モデリングおよ
び統計的推論により説明することがで
きる。一方、SMS fMRIの高密度時間サ
ンプリングにより、データから後者の
効果を取り除くノイズ除去処理がしや
すくなる。患者個人レベルで達成しう
る“機能的”信号ノイズ比（SNR）の向上
を考慮した臨床応用においては、SMS 

fMRIは魅力的である。検出された機能
的信号が測定毎に直線的に加算され、
ランダムノイズが測定回数の平方根で
増加すると仮定した場合、“機能的
SNR” はサンプル数の平方根で増加す
る。つまり、同じ機能的信号を 4回測
定して加算すると、SNRは 1回の測定
に比べて 2倍に増加する。この仮定は
単純化しすぎだが、SMSは統計的信頼
度を高めることができ、その向上分を
以下の点に役立てることができる。
I）一次レベルの fMRI結果の確実（ロバ 

 

1 胎児および2歳未満児に対するMRスキャンの安全性は
確立されていない。担当医がMRI検査のベネフィットを他
の画像検査法と比較検討しなければならない。

左前頭部乏突起神経膠腫の部分切除例

における従来法（拡散エンコード 30方

向）と SMS DTI（90方向、SMSファク

ター3）の比較。ともに 1.8mm等方性分

解能で 5分の全脳撮像（スライス位置は

同じだがスキャン間の位置合わせは

行っていない）。オンライン生成の FA

マップ（上段）およびカラーV1マップ

（中段）では、SMSによりサンプルする拡

散方向が増えたことでノイズが減少し

ているのが分かる。従来の DWIに比べ

て、SMSではボリューム間のモーション

がやや減少する傾向が見られる（下段）。

中央の T2強調画像で左前頭葉に接する

硬膜下滑液腫を認める。
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スト）性を高める（本稿の図 2、本書の
Millerらによる報告の図 4、図 5を参
照）
II）測定の空間分解能を向上させる（本
書のMillerらによる報告の図 4を参
照）
III）収集時間を短縮する（本書のMiller

らによる報告の図 5を参照）

臨床応用において、fMRIおよび拡散ト
ラクトグラフィの空間分解能を高める
ことは、解剖学的スキャンとの位置合
わせなどの空間的な精度を高める上で
重要だが、測定信号がボクセルサイズ
に対して、ほぼ直線的に低下するので
SNRが低下する。また、空間分解能が
高くなると熱ノイズの相対寄与が非直
線的に増加する。これは、課題遂行時
（task-based）SMS fMRIで従来と同等
の結果を得ようとすると、低分解能測
定のようなスムージングが必要になる
ことが多い理由でもある［11］。しか
し、近年の術前 fMRIにおける統計手
法の進歩により、スムージングの有害
作用（偽陽性や偽陰性の賦活部位の検
出につながる大きな賦活信号のボケや
小さな賦活信号の消滅）を回避できる
ことが示されている［16］。
患者（特に、小児 ¹、高齢者、神経心理
学的障害を有する患者、精神障害者、
難治性てんかん患者）は長時間のス
キャンにあまり耐えられないというこ
とを考えれば、SMSにより高速化した
スキャンで質の高いデータが得られる
ことのメリットは非常に大きい。また、
明らかなデメリットがない。騒音特性
は従来法も SMS EPIも同等である
（リードアウト傾斜磁場のエコース
ペーシングにより基本周波数のピーク
を決定［5］）。また、リードアウト傾斜
磁場の高速切り換えによる末梢神経刺
激のリスクは上昇しないはずである。
実際に我々は過去 3年間、SMSの使用
に伴うそのような事象の増加を経験し
ていない。

FA
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したがって、術前 BOLD fMRIおよび拡
散トラクトグラフィは、SMSによる
EPIの高速化が明らかな臨床上のメ
リットにつながる好例である。本稿で
は症例を示しながら、この分野におけ
る我々の経験を紹介する。

SMSのベネフィットを示す症例
本書のMillerらによる報告の図 4お
よび図 5と、本稿の図 1および図 2

は、SMSによる fMRIおよび拡散強調
EPIと従来法を直接比較したものであ
る。図 2の主な所見は次の通り。

SMSによる高速化に伴い記録できる
タイムポイントおよび拡散方向が増
えると、fMRIおよび拡散トラクトグラ
フィの結果の統計的信頼度を高める

ことができる。こうした改善は、機能
の賦活および構造的結合性の検出に
おいて、空間的な測定範囲の拡大や検
出確率を最高に高めることにつなが
る可能性がある。つまり、SMSは機能
的 MRIおよび拡散 MRIの感度を高め
ることができる。術前 fMRIおよびト
ラクトグラフィにおいて感度は非常
に重要である。それらは多くの場合、
偽陰性の検出結果を可能な限り減ら
して患者に新たな障害を与えないよ
うにすることを目標としているから
である。
図 2の患者は、一期部分切除術中の電
気刺激マッピング（ESM）で言語の右
半球優位性がすでに確認されていた。
しかし、ESM実施中に一連の術中発作

が発生しており、再発性の低悪性度神経
膠腫と fMRIの皮質賦活部位（図 2、上
段）との間に十分な安全域があることを
確認する上で、二期切除術前の fMRI検
査が有用であると考えられた。確率論的
拡散トラクトグラフィにより弓状束
（AF）が上内側の腫瘍結節に近接してい
ることが判明し、SMS拡散トラクトグラ
フィでは従来法より安全域が小さいこ
とが示唆された（図 2、下段）。我々は常
にこのようなデータを手術担当の脳神
経外科医に提供し、神経ナビゲーション
システムに転送できるようにしている。
機能的に重要な解剖学的構造に合わせ
て ESMポイントを設定し、脳神経外科
的アプローチを調整することは有用で
ある。

位相エンコード交代〔A＞ P（3B）対 P＞ A（3D）〕を用いた SMS SE-EPIによる歪み補正。左前頭弁蓋部の嚢胞性神経節膠腫を有する患者で

craniofixおよび Ommaya reservoirを留置（3A）。SMS DWIの確率論的トラクトグラフィで弓状束（青～淡青色）、下縦束（赤～黄色）、鉤状束（緑～

淡緑色）を描出。十字線で示すように、位相エンコード方向によって嚢胞の歪みが異なり、その結果として神経ナビゲーションに誤差が生じている。

3

本書のMillerらによる報告の図 4と同

じ患者の SMS BOLD fMRIによる脳血管

反応性マッピング（CVRM）。上段：SMS

により左縁上の限局性皮質異形成（FCD）

における脳血管反応性の低下が判明し

た。下段：シーメンス独自の生理学的モ

ニタリングにより記録された呼吸波形

（青色）で、患者が呼吸停止の指示（赤色）

に従っていたことが確認され、モーショ

ン補正の推定結果から自由呼吸時の頭部

モーション増加が判明（緑色）した。

4

図 3～図 6も術前 fMRIおよびトラク
トグラフィへの SMSの応用例である。
正確な術前計画および術中神経ナビ
ゲーションを行うには、BOLDおよび拡
散強調 EPIの歪み補正が極めて重要で、
特に以下の患者では必須である。

I）病巣が頭蓋底に近い
II）手術歴あり、頭蓋骨固定器具（cranio-

fix）および金属製インプラント留置例
（図 3）。今のところ、位相エンコードの
交代による歪み補正用のフィールド
マップデータを最も高速に収集する方
法は SMSスピンエコー（SE）EPIであ
る。図 3は、幾何学的歪みが適切に補正
されなかった場合に発生しえる神経 

ナビゲーションの大きな誤差を示す。

図 4は、本書の Millerらによる報告の
図 4と同じ患者で、脳血管反応性マッ
ピ ン グ（cerebrovascular reactivity 

mapping；CVRM）に SMS BOLD fMRI

を用いている［17］。
本症例は偶発的に検出された異常信
号（transmantle sign）を認めない左縁
上の限局性皮質異形成（focal cortical 

dysplasia；FCD）で、当初は低悪性度神
経膠腫と誤診されたが、その後の検討
で腫瘍のスペクトルパターンを全く
認めないことが分かり、単純な息止め
に伴う血中炭酸ガス増加による変動
に対応した BOLD信号変化の減少が
判明した。

脳血管反応性の低下または欠如は、認
知課題遂行時および安静時 fMRIの偽
陰性所見を増加させる可能性がある。
しかし、この病変は SMSによる発語・
言語機能マッピングに基づき、背面側
の神経のつながりの機能的に重要
（eloquent）な部位［12］を占拠してい
ると考えられた。これは従来の BOLD 

fMRIではなく、主に SMS BOLD fMRI

によって裏付けられた結果であった
（本書の Millerらによる報告の図 4を
参照）。MRエラストグラフィ［7, 9］に
より、機械的コンプライアンス低下が
確認された病変の過去 2年間の追跡結
果は安定しており、そのため切除は推
奨されなかった。

図 4は高度な生理学的信号モニタリン
グの使用例でもある。呼吸、脈拍およ
び ECGを全て SMSと同時に記録する
ことができ、シーメンス独自の機能が
これらの信号を各スライスおよびボ
リュームと時間的に正確に同期させて
DICOMシリーズ（疑似）に記録する。
例えば、記録された信号を読み出して
生理学的ノイズモデリングに用い、
fMRIにおける生理学的ノイズの影響
を “回帰的に推定” することができる。
この機能により生理学的信号モニタリ
ングの取り扱いが非常に簡便になり、
他社製装置は必要ない。

Cerebrovascular Reactivity Mapping (CVRM)
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従来法と SMS BOLD fMRI（上段：TR 3.0秒対 1.5秒）および従来法と SMS拡散トラクトグラフィ（下段：60方向対 180方向、位相反転にて歪み補

正、図 3を参照）の比較。右前頭葉に再発性の低悪性度神経膠腫を有する左利きの患者の二期切除術前に実施。SMSにより fMRIの時間分解能が 2

倍になったことで、言語パラダイムに関連する賦活の統計的信頼度が向上し（独立成分分析 ICA／二段階回帰法にて求めた Z統計量、赤～黄色）、

各経時変化（青色）とモデル（赤色、r＝ 0.2対 0.7：上段）の時間相関が改善された。同様に、SMSにより拡散方向が 3倍になったことで、上縦束／

弓状束の流線再構成の条件付き確率が上昇した（青～淡青色、シードからターゲットまでのサンプル数の 1‰で閾値処理［6］：下段）。
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図 5および図 6は、薬剤耐性てんかんの
患者に対して、侵襲的な皮質脳波検査お
よびてんかん手術の前に行った SMS 

fMRIおよび拡散トラクトグラフィの応用
例である。
脳病変および術前の神経認知障害を認め
ない難治性てんかんの患者（図 6）は、術
後障害の新規発症という特別なリスクを
負っており、その点でてんかん手術は腫
瘍の手術とは異なる。一方、脳腫瘍やそ
の他の脳実質内病変の切除術を受ける患
者は、術前に障害がなければ一般に予後
は良好である（例えば図 2の症例）。

図 5の患者は典型的な Sturge-Weber症
候群（図 5A、図 5B）の 9歳男児で、難治
性発作に対して左大脳半球離断術が検討
され、術前評価が行われた。主な発症部
位である左半球において安静時 fMRIの 

視覚信号変動がなく（図 5C）、この患者 

の右側半盲を反映していた。SMS BOLD 

fMRIによる言語機能マッピング（文章の
受動的傾聴と無秩序な音）では、一般線
形モデリング（general linear modeling；
GLM、緑色がモデルの経時変化）および
空間的な混合モデリング（mixture mod-

eling；MM）［20］による独立成分分析
（independent component analysis；ICA）
を用いて統計的推論を行い、右半球優位
の賦活が検出された（図 5D）。その後、左
内頸動脈に対するWadaテストで言語の
右半球優位性が確認され、これは確率論
的 SMS拡散トラクトグラフィ（図 5E）で
検出された左側の弓状束（AF）の変性（特
に後頭部）に一致していた。同様に、患者
の右片麻痺（および不偏的な利き手の評
価で見られた障害）に一致する変性の徴
候を左皮質脊髄路に認めた。左大脳半球
離断術を実施した結果（図 5F）、以前の頻
回発作が効果的に解消され、片麻痺は若
干悪化したが失語の合併はなかった。
SMSによる高速時間サンプリングは、
BOLD fMRIおよび拡散トラクトグラフィ
の撮像時間を可能な限り（30分未満に）
短縮し、スキャンが患者の許容範囲を超
えることなく、質の高いデータ（280の
fMRIタイムポイント、320の拡散方向）
を得るのに役立った。

Sturge-Weber症候群の男児における難治性てんかん手術前の SMS BOLD fMRIおよび拡散トラ

クトグラフィ。特徴的な CAT像（5A）および造影 T1強調MRI像（5B）で左側の軟髄膜血管腫お

よび脳実質内の石灰化を認める。SMS BOLD fMRIでは変性した左後頭葉における安静時視覚

ネットワークの信号変動が検出されず、この患者の右側半盲の状態に一致していた（5C）。SMS 

BOLD fMRIによる言語機能マッピングで言語野の右半球優位性が示唆された（5D）。SMS拡散 

トラクトグラフィ（5E）では左側の弓状束（AF、青色）および錐体路（緑色）の変性を認めるが、左

側の下前頭後頭束（IFOF、橙色）は概ね正常に見える。その後の左大脳半球離断術は失語を合併

することなく成功した（5F）。

5

明らかな病変を（解剖学的MRI上で）認めないが薬剤耐性の左前頭葉てんかんを有する左利きの男児における SMS BOLD fMRIおよび拡散トラク

トグラフィ。SMS BOLD fMRIによる言語機能マッピング（左）で 2個のパラダイムと相関する成分が検出され、一方は右側局在性（左上）、もう 

一方は両側性（左下）であった。確率論的 SMS拡散トラクトグラフィ（右）により、右三角部の賦活と弓状束の連合線維投射に空間的な相互相関が

認められた（右上）。左弓状束前部は形成不全であった（右下）。右ブローカ野優位の可能性が高いと考えられ、詳細な焦点部位同定のために侵襲

的な左前頭葉の皮質脳波検査（ECoG）が推奨された。

6

図 6の患者は、非病変性の薬剤耐性て
んかんを有する左利きの 13歳男児で、
Wadaテストの対象外であった。侵襲的
な皮質脳波検査（ECoG）の前に、言語の
組織化および半球優位性を最善の非侵
襲的方法で評価する目的で来院した。

てんかん焦点部位の同定には ECoGの
方がよいと考えられた。左前頭葉を発
生源とする難治性発作を認めたが（頭
皮 EEG）、その間も発話能力は維持され
ていた。独立成分分析（ICA）を用いた
SMS BOLD fMRIによる言語機能マッピ

ングでは 2個のパラダイムと相関する
独立成分が検出され（一方は右下前頭
回の三角部に局在、もう一方は概ね両
側性の賦活）、それぞれ発語・言語処理
の背側および腹側ストリームに相当す
ると思われた［12］。fMRIにおける背側
ストリーム成分の局在は言語構音の右
半球優位性を示唆しており、左前頭葉
てんかん発作時の発話能力維持に一致
していた。しかし、fMRIには本質的な賦
活と副次的な賦活（co-activation）を単
独では識別できないという重大な制限
がある。そこで我々は、機能的結合性の
プロファイルを構造的結合性のプロ
ファイルに関連付けることにより言語
機能の右半球優位性を証明しようとし
た［6, 13］。確率論的 SMS拡散トラクト
グラフィにより、右側に局在する fMRI

賦活と右側の弓状束（AF）の三角部投射
との間に極めて有意な相関が認められ
た。左側では有意な相関が認められず、
左 AF前部が形成不全であった。本症例
は fMRIと拡散分析を組み合わせた高
度な臨床応用の好例である。その基礎
となる高分解能データ（1.8mm等方）
を、スキャンに対するコンプライアン
スが低下した患者に合わせて可能な限
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り短縮したスキャン時間（25分）で得
るには SMSが不可欠であった。

結論 

本稿の症例研究は、SMSの臨床応用が
すぐにでも可能であることを明示する
ものである。本稿で示したように、SMS

は fMRIおよび拡散トラクトグラフィ
の結果の統計的信頼度を高めることが
可能で、そのこと自体が非常に有益で
ある。また、こうしたメリットを活か
して空間分解能の向上や撮像範囲の拡
大、術中神経ナビゲーションにおける
高分解能の解剖学的スキャンとの位置
合わせの改善、撮像時間の短縮も可能
になる。最終的には、患者の課題遂行
上の制限やスキャンへの忍容性に合わ
せて、SMSにより術前 fMRIおよびト
ラクトグラフィを調整できるようにな
るであろう。
術前 fMRIおよび拡散トラクトグラ
フィは、この熱い注目を浴びている新
しいテクノロジーをうまく活かすこと
ができる。比吸収率（SAR）の上昇や好
ましくない末梢刺激はあるものの、聴
覚的なスキャンの快適性は低下しな

い。SMSの高密度時間サンプリング
は、リアルタイムの fMRIアプリケー
ションということでも臨床的な関心を
集めるだろう。非常に大きなメリット
が得られる可能性があり、植物状態と
最低意識状態や閉じ込め症候群の状態
をよりよく識別できるようになるかも
しれない。ただし、そのような臨床応
用のベネフィットは、まだ評価されて
いない。
術前 fMRIおよび拡散トラクトグラ
フィはこの 10年間、その分野におけ
る方法論の急速な進歩にほとんど追い
ついていない。例えば、確実な拡散テ
ンソル方向の推定には少なくとも 30

の独立したサンプリング方向が必要で
あることが示されているにもかかわら
ず［14］、術前トラクトグラフィにおけ
る拡散方向は 6方向または 12方向に
限定されることが多い。米国機能的 

神経放射線学会（American Society for 

Functional Neuroradiology；ASFNR）に
よる現在のガイドラインは、臨床の
DTIおよびトラクトグラフィにおける
独立した拡散エンコード方向の最低条
件を明確に指定していないし、推奨さ
れる前処理および後処理アルゴリズム
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Germany  
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も提示していない［2］。同様に、臨床
fMRIに関する米国医師会（American 

Medical Association；AMA）の医療通
用手技用語集（Current Procedural Ter-

minology；CPT）コード［2］や、米国放
射線学会（American College of Radiol-

ogy；ACR）による fMRI実施ガイドラ
イン［1］も、fMRI検査の適正実施を徹
底するために推奨されるデータ収集・
分析法には言及していない。残念なが
ら、臨床環境においてはデータ収集・
分析の感度や精度よりスピードを優先
する傾向が強い。SMSはこうした欠点
を確実に克服できる理想的なツールで
あると思われる。

SMSは全体的に見て、近年開発され
た、明確なベネフィットを研究［10, 

15, 19］および臨床にもたらす高度な
データ収集・分析法を活用した好例で
ある。臨床的に最適な意思決定を行う
ための患者個人に合わせた応用を促す
ことができ［4］、先端技術の進歩を医
療に活かすことができる。この点にお
いて、SMSは機能的MRIと拡散MRIが
ついに “単なるかっこいいカラー脳画
像” 以上のものになれる、様々なアプ
リケーションをさらに発展させる”賦活”
薬になると考える。”なのである。
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背景

機能的MRI（fMRI）は脳活動や特性を非
侵襲的に検出し評価することを可能に
する神経科学の主要ツールである。
fMRIというと空間的な“マッピング”
を取り上げることが多いが、fMRIは脳
活動に関する情報を時間領域でエン
コードするという重要な側面も持つ。
そのため、全脳撮像ボリューム 1つ当
たりで数秒という時間分解能（TR）を
実現できるエコープラナーイメージン
グ（EPI）が極めて重要になっている。
しかし、脳活動を時間領域でエンコー
ドするということは、fMRIデータの質
は基本的に時間分解能に左右される。
例えば、典型的な TR＝ 3秒の fMRIで
はエンコードするボクセルが数十万個
に及ぶことがあるが、10分間で測定で
きるタイムポイントは 200点にすぎ
ない。パラレルイメージングの登場に
より EPI画像の歪みを軽減することは
可能になったが、多くの構造的MRIテ
クニックとは異なり、パラレルイメー
ジングによる“高速化”は fMRIにおけ
るボリュームスキャンの時間短縮には
ほとんど効果がない。

最近まで、fMRIの時間分解能はスライ
ス数に正比例していた（TR＝ 2～3

秒）。しかし、この 5年間で Simultane-

ous Multi-Slice（SMS、マルチバンドと
も言う）の技術が爆発的に発展したこ
とにより（詳しい説明は本書の他稿に
譲る）、スライス数と時間分解能のト
レードオフによる条件の制限が緩和さ
れた。SMSによる高密度の時間サンプ

リングは、ある課題により賦活される
ボクセルを特定したり、安静時 fMRI

（resting-state fMRI）における自発性の
同時賦活領域を決定したりする上で、
データの質に関する他の要素を過度に
低下させることなく大きなベネフィッ
トをもたらしうる。その機序はやや複
雑なので、以下に少し詳しく説明する。

本稿では、SMSが安静時 fMRIにもた
らすベネフィットに重点を置いて説明
する。安静時 fMRI［1, 3］では、結合し
ている脳領域は実験的な課題を与えな

くても同時に活動レベルが変動すると
いう仮説（現在では十分に確立された）
に基づき、固有の信号変動を用いて脳内
の結合パターンを同定する（図 1）。した
がって、あるネットワーク内に共通する
活動の経時変化があり、かつ、それが

安静時 fMRIは実験的に

誘発した精神状態や認知

状態ではない BOLD信号

の自然の変動に基づき脳

内の結合パターンを同定

する。各マップは 1つの

脳内ネットワークの空間

分布を示し、その横のカ

ラープロットは一例とし

て抽出したボクセルの経

時変化を示す。脳内ネッ

トワークの推定は、この

図に示すように、経時変

化が共通する時間相関を

認めるボクセルを特定す

ることにより行われる。

ネットワークの同定に重

要なのは時間領域なの

で、SMS収集は安静時

fMRIにとって有力な技

術である。
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一般に fMRIの分析では、測定データを
モデル化した “信号”とノイズの “残差”
（信号モデルで説明されない測定データ
成分）に分解する。課題遂行時 fMRIの
単回帰分析であれば、事前に定義した
課題にマッチする 1つの時系列を独立
変数（regressor）として用い、各ボクセ
ルの経時変化にフィットさせるだろう。
より複雑な分析では、複数の独立変数
を用い、独立した認知プロセスや生理
学的な変化・体動などの偽性変動を説
明することもある。いずれの場合も、あ
るボクセルの残差は完全モデルフィッ
ト（全ての独立変数を含めたもの）と測
定データの差で与えられる。

独立変数として含める経時変化を増や
すと必然的に “ノイズ”残差は減少する
が、直感的に考えて、有効にフィットで
きる独立変数の個数には限界がある。
これをある程度定量化したものが時間
的な “自由度” で、基本的には回帰分析
に利用できるデータポイントの個数で
ある ²。SMSは一定の実験時間内に得ら
れるタイムポイントを増やすことが可
能で、それにより自由度を直接的に高
めることができ、ひいては統計的有意
性を高めることができる。

これは fMRIにおける SMSの役割を理
解する上で重要な鍵となる。単位時間
当たりに収集するサンプルを増やせば
自由度が向上し、より多くの独立変数
のフィッティングが可能になる。逆に、
独立変数が少ない実験はもともと自由
度が高いので、SMSによる統計的なメ
リットは小さい。

安静時 fMRIの分析方法                     

課題遂行時 fMRIでは認知、感覚また
は運動プロセスのタイミングが制御さ
れている。一方、安静時 fMRIでは検討
対象の安静時ネットワーク（resting-

state network；RSN）の経時変化を実
験的に決定しなければならない。それ
には大きく分けて 2種類の方法があ
る。事前に指定した解剖学的情報に基
づいて目的の経時変化を抽出する
“シード” 分析と、一定の条件に基づい

ネットワーク外の活動からはほぼ独立
している ¹、という特性を持つものが神
経ネットワークと見なされる。多くの安
静時 fMRI研究は多様なネットワークの
動態を捕らえることを目的としており、
単純な課題を事前に設定したタイミン
グで行う研究よりも時間領域に対する
要求が厳しい。しかし、高密度時間サン
プリングを用いれば、一時的結合などの
微細な神経ネットワーク特性を明らか
にできる可能性がある。本稿では、こう
した目標の達成に向けて SMSが果たす
べき役割について述べる。

安静時 fMRIにおける高時間分解能
のベネフィット

高速サンプリングの統計的ベネフィット
fMRIの基本的な特徴の 1つは、神経活動
に対する blood oxygenation level-depen-

dent（BOLD）反応が比較的緩やかなこと
でありこれは特定の課題に対する BOLD

反応をモデル化する際に用いる血行動態
反応関数のボケとして認められる。ゆっ
くり変動する信号の場合、その基本的な
時間特性の判定に必要なレベルより速い
スピードでサンプリングを行っても、一
見ほとんど効果がないように思えるかも
しれない。BOLD信号変化の大きさを測定
ノイズの標準偏差（コントラストノイズ
比）と比較すると、サンプルの密度がほ
とんど影響しないので、この直感が裏付
けられたと思うだろう。

しかし、“ある閾値を超えたもの” を脳活
動として同定する際に用いる統計的検定
は、独立した測定値の個数とノイズレベ
ルの両方に大きく依存する。測定を繰り
返して平均化するとノイズが減少するよ
うに、タイムポイントを増やすと BOLD

信号変化の推定値に及ぼすノイズの影響
が小さくなる。つまり、時間的サンプリ
ングレートに比べてはるかに滑らかな信
号であっても、タイムポイント数の増加
がノイズ推定の改善につながる。この点
から見れば、どのようなベネフィットが
得られるかはノイズの特性に左右される
ことが明らかであり、信号モデリングと
切り離して考えることはできない。

てデータ全体をネットワーク成分に分
解するデータ駆動型の“多変量”解析で
ある。

シード分析は、基本的に前述の課題遂
行時 fMRIにおける回帰分析に似てい
る。まず、検討対象ネットワークの一
部であることが分かっているシードボ
クセルまたはシード領域を指定し、そ
こから特徴的な時系列を抽出する。次
に、課題遂行時 fMRIと同様にこの時
系列を独立変数として用い、これと同
じ経時変化を示しシードとの結合性を
認める脳領域（すなわち RSN）を表す
ボクセルを特定する［3］。このコンセ
プトは、一連のシード領域を設定して
重回帰により各領域から固有の時系列
を抽出することで、複数のネットワー
クに拡張することができる。例えば、
“二段階回帰法”³では［5］、集団の脳ア
トラスから得たネットワークマップを
用いて被験者個人に特有の経時変化を
抽出し、次に重回帰により被験者固有
の RSN（一般に数十個のネットワーク）
の空間マップを決定する。

立成分分析（independent component 

analysis；ICA）をはじめとする多変量
解析は、回帰分析とは根本的に異なる。
シード由来の時系列を用いて各ボクセ
ルを個別に解析するのではなく、4次
元データセット全体（3D空間× 1D時
間）を同時に分解する。この解析法は、
RSNをある意味では独立した 4次元
データの変動の “モード”（または “成
分”）として、包括的に同定しようとす
るものである。各モードが 1つの RSN

を表し、その特性は標準的なな経時変
化とそれに関連する空間マップにより
示される。時間領域の ICAは各成分を
時間的な独立性に基づいて同定しよう

1  この独立した経時変化という単純な説明が厳密に当ては
まるのは、脳を構成する各ネットワークが孤立している場
合のみである。実際には、複数のネットワークが緩く結合
したり強く結合したりして、経時変化の共通性の度合いを
反映した階層構造を示している。

2  より正確には、自由度はモデルフィッティング残差におけ
る独立したタイムポイントの個数であり、モデルの複雑さ
（すなわち独立変数の個数）に伴い低下する。

3  一般に二段階回帰法はシード分析法とは見なされないが、
ここではそう見なすのが有用であり妥当である。

とするものであり、これは変動の同時
性に基づくネットワークの特性評価と
同じことである。一方、空間領域の ICA

では各モードが空間的に独立している
こと、すなわち重なっていないことが
要求される。実際には、ほとんどの
fMRIプロトコルは時間サンプル数に
比べて空間サンプル数が数桁多いの
で、空間領域 ICAは時間領域 ICAより
はるかに確実である。ICAにおいて同
定されるネットワークの個数は研究者
が設定するものであり、一般に 10～
100の範囲である。

安静時 fMRIにおける SMS   

課題遂行時 fMRIの場合と同様に、シー
ド分析も多変量解析も fMRIデータを
RSNに対応する“信号”とノイズ残差に
分解する。したがって、モデルの複雑
さ（RSNの個数）と独立したノイズ測
定値の個数の双方を考慮しても、自由
度から見た SMSのベネフィットに関
して安静時 fMRIでも似たようなこと
が言える。例えば、最も一般的なシー
ド分析法は数個の独立変数しか用いな
いので、SMSを併用する前から自由度
が高い。そのため、SMSはシード分析
に対してはメリットがほとんどないこ
とが多いが、スキャン時間を短縮でき
るならば臨床応用におけるシード分析
には有用かもしれない。

SMSの潜在能力が最もよく発揮され
るのは多数の RSNを検討する場合で、
その一例が二段階回帰法である。本来
の定義では［5］、二段階回帰法の第一
段階において ICAを用いて RSN空間
マップの集団レベルのアトラスを生成
し、場合によっては大脳皮質全体を小
領域に区分する。あるいは、Human 

Connectome Project（HCP）をはじめと
する他のデータセットやリソースから
生成されたネットワークアトラスに二
段階回帰法を用いることもできる。い
ずれの場合も、自由度が低くなるのは
被験者個人レベルにおいてである。こ
の段階で各 RSNから重回帰により被
験者固有の空間マップを生成するから
で、この重回帰の自由度は各被験者の

スキャンのタイムポイント数および検
討対象の RSN数により決まる。二段階
回帰法においては、SMS収集による自
由度の向上が多様なネットワークを検
討できる可能性に直結している。

ICAのような多変量解析は本来、詳細
なネットワークの階層構造を表す数百
もの脳領域に fMRIデータを分解でき
る能力を持っているが、一般的に同定
される RSNは 20～50個だろう。RSN

を確実に同定するには、このように成
分が比較的多いことにより自由度が低
下する分だけタイムポイントを増やす
必要がある。これまで、タイムポイン
トを増やすには、大規模コホートの集
団レベルで集約するか（各脳領域の位
置が被験者間で一致しているという前
提が必要）、被験者レベルで長い時系
列を収集するしか方法がなかった。被
験者 1例につきもう少し短い時間内
（5～20分）で SMSを用いて時間サン
プリング密度を高めることができれ
ば、時間的機能モードの分析［6］や以
下に示す臨床応用のような、より詳細
なネットワーク階層構造の分析が可能
になる。

実際の安静時 fMRI

上記のメリットを活かして安静時 fMRI

データの質を高める方法はいくつかあ
る。まず、実験時間が一定であるとき、
自由度の向上は統計的なベネフィット
をもたらす。これはネットワーク間の
微妙な差を検出したり、特定のネット
ワークを、より微細なスケールで識別
する上で有用だろう。あるいは、この統
計的メリットを活かして、空間分解能
を高めるためにボクセルが小さくなる
ことによる SNRの低下に対処すること
ができる。また、実験に対する被験者の
協力が得られにくい場合（特に臨床応
用において）に、スキャン時間を短縮す
ることができる。この時間短縮は SMS

によりある程度まで可能だが、安静時
fMRIには脳内ネットワークのさまざま
な “状態”を観察するに足る十分に長い
収集時間が必要である。

大規模集団研究   

近年、安静時 fMRIの大規模データベー
スの提供を目的とした、いくつかの神経
画像イニシアチブが立ち上げられてい
る。それらは、「多数の被験者がいて初め
て、脳の機能および結合性について確か
な理解が得られる」という共通見解を前
提としている。1000 Functional Connec-

tomes Project［7］のようなリソースは、
既存の小規模研究を多数集積すること
で規模の大きさを確保している。これは
追加費用が少ないというメリットがあ
るが、研究プロトコル間の違いを考慮す
る必要がある。あるいは、単一プロトコ
ルによる大規模コホートを明示的に設
定し、データの均質性と精度を最大に高
める方法もある。このようなデータ収集
の両極端の例として、ヒトコネクトーム
プロジェクト（Human Connectome 

Project；HCP）および英国バイオバンク
プロジェクト（UK Biobank Project）があ
る。これら 2件の前向き研究における
SMSの役割を以下に簡単に紹介する。

HCPコンソーシアムは脳の結合性の特
徴を明らかにすることに重点を置いて
おり［8］、その中のワシントン大学・ミ
ネソタ大学コンソーシアム（WashU-

UMinn）は健康な成人 1,200例を対象と
して安静時 fMRIを含む各種のデータを
収集している［9］。SMSは最初から HCP

の中心的な技術になっており、HCPは
データの蓄積に加えて多数の技術的な
成果を上げている（本書の Uğurbilおよ
び Yacoubによる報告を参照）。HCP内
では、SMSのベネフィットを最大限に活
用して時空間分解能の高い fMRI（2mm、
TR＝ 0.72秒）を実現している。各被験
者に対して、15分間の安静時 fMRIス
キャン 4回に課題遂行時 fMRI、拡散イ
メージングおよび解剖学的スキャンを
加えた合計 4時間の撮像を行い、画像
によらない表現型の徹底解析も行う。
データ収集は、この研究専用に設計され
た単一のスキャナー（MAGNETOM 

Prisma 3Tプラットフォームのプロトタ
イプ）で行う。最先端の SMS fMRIを用
いることで各被験者のデータの質が非
常に高くなり、表現型が多岐にわたる比

MAGNETOM Flash | (63) 3/2015 | www.siemens.com/magnetom-world 1312 MAGNETOM Flash | (63) 3/2015 | www.siemens.com/magnetom-world
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較的大規模なコホートでプロトコルの
均質性が確保されている。

UK Biobankは画像によらない表現型解
析、行動・ライフスタイル調査、遺伝子
型解析を受けた 45～75歳の被験者
500,000例から成る疫学コホートで、英
国保健サービス（UK National Health 

Service）による健康アウトカムの長期
追跡が予定されている。現在、Imaging 

Enhancement研究のパイロットフェー
ズが行われており、最終的に脳、心臓お
よび体幹部スキャンを含む 100,000の
既存画像コホートを登録することが目
標である。3カ所の専用センターが週 7

日稼働し、各施設で 1日当たり 18例が
蓄積されており、5年間で非常に高いス
ループットを実現している。脳撮像プロ
トコルは 35分に限定されており、この
間に数種類の画像データを収集する（課
題遂行時および安静時 fMRI、拡散画像、
複数の解剖学的画像）。従来のデータに

比べて大幅な質の低下を招くことな
く、この壮大な目標を達成するには、
HCP向けに開発された SMS撮像テク
ニック［10］が不可欠となっている。そ
の安静時 fMRIプロトコルは分解能
2.4mm、8倍速 SMSによる 1秒以下の
サンプリング（TR＝ 0.73秒）を実現
しており、わずか 6分で被験者 1例当
たり 500点のタイムポイントを収集
することができる。

機能的結合性の新たな側面の解明  

SMSによる fMRIの高速化に伴って爆
発的に増加しているのが意欲的な安静
時 fMRI研究で、高度なデータ分析法
が検討されるとともに、ますます微細
な脳機能の検出が試みられている。安
静時 fMRIにおける高時間分解能のベ
ネフィットは、統計的信頼度や空間分
解能の向上以外にも及ぶものと思われ
る。ここに、我々の研究の一例を紹介
する。この研究では、SMSが機能的結

合性に関する初歩的な理解と新たな方
法論をもたらした。すなわち、時間的
に独立した機能的活動モードの同定で
ある。

ほとんどの安静時 fMRI研究の目標は、
脳領域間の見かけの結合強度を推定す
ることである。結合強度の評価基準は
いくつもあるが、時間相関に基づくも
のが最も一般的である。標準法では経
時変化に応じて脳を複数の小領域に区
分し、一組の領域間の結合強度をその
時系列間の相関に基づいて推定する。
領域を生成する手段（シード法か ICA

法か）を問わず、この方法は少々問題
のある仮定に支えられている。時間相
関は 2領域間の結合の時間平均しか
捕捉できず、神経科学的に興味深い結
合強度の経時変動（“非定常性”）を隠し
てしまうのである。例えば、独立して
いるが一部が空間的に重なるネット
ワーク〔神経集団の交互嵌合（interdig-

安静時 fMRIデータから ICAにより同定された視覚系の成分。左側は、空間的独立性に基づき後頭葉を重なりのない “安静時ネットワーク”に

分解したもので、RSN 1および RSN 2が視野の中心部および周辺部における情報処理の初期段階に対応し、RSN 3が高次の視覚処理に対応し

ている。右側は、これらの領域を時間的独立性に基づき結合して広範な視覚ネットワークを同定したもので、低次の視覚処理（TFM 2）や、偏

心度の高・低による視覚処理の違い（TFM 4）、背側視覚路（TFM 8）といった既知のプロセスを担う解剖学的構造に対応している。
※文献［2］より許可を得て転載。
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itation）または単に空間分解能が低い
ことによる〕、注意のようなプロセス
による物理的結合の時間変調などがこ
れに該当する。共通する（重なる）領域
があるが大部分は独立した複数のネッ
トワークの場合、空間領域 ICAでも
シード法でも満足なネットワーク同定
ができない。空間領域 ICAでは各成分
が重なっていないことが要求され、
シード法は相関を認める全領域を（拡
大領域間では有意相関がないとして
も）単一のネットワークとして同定す
るからである。このような仮定は基礎
神経科学研究において問題となるだけ
でなく、臨床応用の点でも、特に以下
に示すような術前計画において問題と
なる。

上記の非定常性のような微細な時間的
特性の同定は収集データの時間領域に
対する要求が非常に厳しく、一般に収
集データの時間領域は画像ボクセルの
空間領域に比べて数桁小さい。我々は
時間的独立性（時間領域 ICA）を用いた
広範な脳内ネットワーク同定の可能性
を検討したが、そこでは固有の時間的
特徴を有するものが脳内ネットワーク
として認識された［2］。空間領域 ICA

とは異なり、この分析法はネットワー

ク間の空間的な重なりが問題にならな
い。ただし、独立した時間的変化を確
実に同定するには多数の時間サンプル
が必要になる。我々は HCPが収集した
安静時 SMSのパイロットデータを用
いてこの方法を実証した。まず、5例の
TR＝ 0.8秒のデータを集約して 360

分間に 24,000点のタイムポイントを
蓄積した。データのクリーニングを慎
重に行った後に、空間領域 ICAを用い
てデータを 142個の領域に区分した。
次に、時間領域 ICAを用いて 21個の
時間的に独立した機能モード（tempo-

rally independent functional mode；
TFM）を同定した。同定された TFMは
空間的な重なりが大きく、大部分の空
間領域 ICA区分が複数のモードに有意
に寄与していた。幸いなことに、大部
分の TFMは既知の機能的構造の広範
ネットワークにも対応していた。視覚
系は十分に確立された視覚情報処理ス
トリームに分解され（図 2）、その他の
TFMは意味処理や言語などの高次認
知機能を捕らえている（図 3）。

患者個人レベルの臨床 fMRI  

安静時 fMRIの臨床応用が始まったの
はつい最近のことだが、全般的に関心
を集めつつあり、特に注目されている

のが術前マッピングである［11, 12］。安
静時 fMRIは課題遂行能力に依存せず、
患者の実験への協力度合いに左右され
にくい。実験のセットアップに対する要
求も課題遂行時 fMRIほど厳しくなく、
MRI担当技師が実行しやすい。口腔顔面
運動機能などを検討する場合、課題遂行
時 fMRIでは課題に伴い頭部が動くこと
が多い。また、安静時 fMRIデータは病
巣内および病巣周囲の BOLD反応を確
認することが可能で、そのため実験的に
誘発した高炭酸ガス血症による脳血管
反応性マッピング［13］に比べてストレ
スが少ない代替法になりうる、というエ
ビデンスも見つかりはじめている。SMS

による統計的有意性の向上は臨床応用
に直接的なベネフィットをもたらし、統
計的メリットを活かして空間分解能の
向上やスキャン時間の短縮を図ること
ができる。いずれも臨床応用にとっては
非常に好ましいことである。

fMRIの空間分解能を高めると、解剖学
的スキャンとの位置合わせなどの空間
的な精度が向上するが、ボクセルの容積
に比例して SNRが低下する。場合に
よっては、高い空間分解能に画像の輪郭
を保持したスムージング処理を組み合
わせ、フィルタ補正後の分解能の収集

安静時 fMRIデータから時間的独立性に基づき同定された高次認知ネットワーク。いずれも、十分に確立された“デフォルトモードネットワー

ク”［1］との重なりを認める。上段のネットワーク（TFM 11）は左右半球で比較的対称であり、意味処理に関与する一連の領域に及んでいる。下

段のネットワーク（TFM 13）は、この意味処理ネットワークとの重なりが大きいが局在性が強く、言語野を含んでいる。
※文献［2］より許可を得て転載。

3

TFM11

TFM13

3
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 SMSによる患者個人レベルの fMRIの改善。非 SMSの低時空間分解能（3mm、TR＝ 3秒）と SMSによる高時空間分解能（1.8mm等方、TR＝

1.5秒、SMSファクター3）の言語機能マッピング。SMS併用結果の統計的信頼度が大幅に向上しており（上段：閾値処理なし、下段：スムージ

ングカーネルに代えて複数のベータ事前分布［14］を用いた閾値処理）、SMSにより時間分解能が 2倍になったことで高空間分解能における

SNR低下が過剰に補償されているのが分かる。病巣は偶発的に検出された左縁上の限局性皮質異形成で（中央の小画像）、病巣内および病巣周

囲の脳血管反応性が低下しており、当初は低悪性度神経膠腫と誤診された。

4

左中心前部の低悪性度神経膠腫例における術前

（感覚）運動マッピングの安静時 SMS fMRIによる

改善。焦点運動発作が両側の眉（両側 N.VII神経支

配）、反対側の口角（反対側 N.VII神経支配）、咀嚼、

発声および言語停止（N.V, IX, X, XII神経支配）に及

んでおり、これは運動ホムンクルスの手の領域よ

り下位に対応する。課題遂行時 fMRIであれば刺激

と相関する頭部の動きが交絡因子となり、主に腫

瘍の境界部に偽陽性所見を認めた可能性がある。

SMSによる高時間分解能（TR＝ 1.56秒、SMSファ

クター3）の安静時 fMRIは、非 SMSの低時間分解

能 fMRI（TR＝ 3.33秒）に比べて収集時間が短い

（6.5分対 14分）にもかかわらず、統計的信頼度が

向上しているのが分かる（カラーZ統計量）。

5

データに比べて部分容積と信号のド
ロップアウトを抑制しながら SNRを向
上させることで、データの質を改善する
ことができる。しかし、スムージングは
真の賦活を不自然に延長したり消去し
たりする可能性があり、いずれも術前
マッピングや術中神経ナビゲーション
では問題となる。そのため、SMS fMRIに
よる時空間分解能の向上を臨床応用に
活かすには、高度なデータ分析法が必要 

になる［14, 15］。

SMS fMRIによる時空間分解能の向上
が、患者の言語機能マッピングにもた
らすベネフィットの一例を図 4に示
す。

検査時間は短い方がよいというのは、
臨床においてスキャン時間は貴重だか
らという理由もあるが、患者の課題遂
行能力やコンプライアンスの低さへの
配慮という側面もある。図 5は、そう
した面で SMSが術前 fMRIにもたらし

うるメリットを示す感覚運動マッピン
グの例である。このようなベネフィッ
トは今後の研究で系統的に検討して実
証する必要がある。ただし、大部分の
患者において感覚運動領野は純粋な解
剖学的基準を用いて同定できるため、
占拠性病変の場合でも運動マッピング
の使用はまれである。術前評価におけ
る安静時 fMRIの真価が問われるのは、
絶対的な皮質対応（cortical represen-

tation）のない重要（eloquent）な機能

0.006.00
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-0.80

0.00

SMS fMRI

Beta (2,2) Beta (1,3) Beta (2,2) Beta (1,3)
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5
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のマッピング、つまり解剖学的基準の
みでは皮質対応を予測できない重要な
機能、特に発語・言語機能の有意義な
術前マッピングである。発語・言語機
能の半球局在性・優位性に関する仮説
の循環性を回避することは本質的に困
難だが、HCPの非臨床例を用いて安静
時 SMS fMRIで認められる結合性の勾
配を言語機能の局在性に関連付ける近
年の試みには期待が持てる［16］。しか
し、課題遂行型の術前 fMRIマッピン
グは 3～8分で行えるが、HCPの質の
高い安静時 SMS fMRIデータの記録に
は 1時間かかっており（上記参照）、こ
のような高度な分析法を 6～13分と
いう臨床的に許容できるスキャン時間
で実際の腫瘍患者の術前評価に組み込
もうとしても困難であることが分かっ
た。一般に、時空間領域の微細な情報
（確実な機能的結合性の勾配や TFMな
ど、上記参照）を検討できる質の高い
安静時 fMRIデータを収集するには、
SMSを用いて高速化したとしても、ま
だまだ単純な課題遂行時 fMRIより長
いスキャン時間が必要になるだろう。

注意、課題、交絡因子

SMSのベネフィットを fMRIに活かす
には、プロトコルデザインおよびデー
タ分析にさらなる配慮が必要である。
以下に、一般的な課題とその解決方法
を紹介する。

SMSを用いて高い時間分解能を得る
場合、標準分析パイプラインを慎重に
検討する必要がある。一般に残差は各
タイムポイントが他とは独立した “ホ
ワイトノイズ” と見なされ、あらゆる
構造ノイズ源が問題になる。この仮定
に反する現象（例えば、時間的にス
ムーズなノイズ）は残差の自由度を予
想より低くする可能性があり、そのた
め見かけの統計的有意性が高まる可
能性がある。したがって、時間分解能
が高い場合は残差に含まれるあらゆ
る構造を明らかにすることが重要に
なる［4］。大部分の fMRIソフトウェア
パッケージには適切なノイズ補正機

能があるが、デフォルトオプションで
はないこともある。

SMSによる高速時間サンプリングは
一般に繰り返し時間を 1秒以下に短
縮するので、次の RF励起までの間に
磁化が十分に回復しない。このため、
一般的な 2～3秒のレートでの時間
サンプリングに比べて各ボリューム
の信号がやや低下する。エルンスト角
を用いればこの影響を軽減できるが、
ある程度の信号損失は避けられない。
それでも、前述の統計的メリットが画
像ボリュームの信号損失を補って余
りあるものであることは端的に実証
できる［17］。

上記のベネフィットはあるものの、高
速サンプリングは BOLD反応に基づ
く fMRIの限界を克服できる万能薬で
はない。BOLD信号の遅延に関与する
神経・血管連関（neurovascular cou-

pling）は領域、生理学的状態、神経血
管病変に依存する。そのため、サンプ
リングの高速化により、神経活動に対
する BOLD反応を検出する時間的な
精度を高めることはできるが、血行動
態反応に不確定性があることから、神
経活動のタイミングを推定する精度
を高めることはできないだろう［18］。
ただし、以前から神経活動部位の空間
的特異性を高めるとされていた早期
の信号低下（“initial dip” と呼ばれる）
のような［19］、血行動態反応の微細
な時間的特性は検出できるかもしれ
ない。

短い繰り返し時間に伴うもう 1つの
問題が、信号の定常状態を崩す “スピ
ン履歴効果” による信号の不安定性
で、被験者の体動などが原因となる。
しかし、近年の SMSテクノロジーの
発展も原動力となって、自動的にこの
ようなアーチファクトを除去して
データの “クリーニング” を行う機械
学習テクニックが開発されている
［20］。本法は HCPで幅広く検討され
ており、生理学的ノイズ、ハードウェ
アの不安定性、体動による信号変動の

大部分を除去することができる。実の
ところ SMSデータは、データクリーニ
ング法の多くが同じ方法（多変量解析
［20］や回帰分析［21］）に基づいている
という事実からすれば、本質的に従来
の非 SMSデータよりクリーニングに適
しているのかもしれない。

結論

SMS撮像は fMRI全般に有益であり、特
に安静時 fMRIに大きなベネフィットを
もたらす可能性がある。その主な由来は
自由度の向上という統計的メリットで
ある。それは単純な課題による実験の時
間短縮にもつながるが、最も大きなベネ
フィットが期待されるのは、さまざまな
脳機能を反映する多数の独立した経時
変化を推定する場合である。安静時
fMRIにおいて、脳内ネットワークの多
層構造を調べる実験は自由度による制
限を受ける。そのため、SMS fMRIはこの
分野に特に大きな効果をもたらすと思
われる。本稿ではそのベネフィットの例
として、大規模コホート研究、結合性に
関する独特の知見、臨床応用などを紹介
した。
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