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Ke l l e r
in vivo DNP-imaging SYSTEM

これまで「極低温」「高磁場」「ミリ波」といった高度かつ
複雑な技術を利用しなければ、他核種の超偏極溶液の生成
を行うことができませんでした。
GIGA Spin Builder では、パラ水素が持つエネルギーを活用
した化学的分極移動法である PHIP（Para-Hydrogen 
Induced Polarization）法を用いて、「常温」「低磁場」の
環境下で、簡便かつ短時間で超偏極溶液を得ることを可能
としました。
不飽和結合をもつ「前駆体」化合物に水素付加反応によって、
パラ水素ガスが付加します。付加した水素原子は、ほぼす
べて量子状態がそろっており　巨大な磁化エネルギーを示
します。この磁化エネルギーを ��C 核などの長寿命核に分
子内分極転移を行い、超偏極化合物を得ることができます。

数 kg までの大型研究用動物に対して画像化可能な前臨床研
究向け DNP イメージングシステムです。
���� ～ �� 年度にわたって AMED 先端計測事業「非アルコー
ル性脂肪性肝炎の早期精密画像診断システムの開発」を受
託し九州大学・岐阜大学との共同研究開発にて実現しまし
た。
現在、医療機器として上市を目指し臨床治験への共同研究
を鋭意進めています。

動物は呼吸によって酸素を取り込み、電子の授受により食物をエネルギーに変えます。これを好気的
エネルギー代謝といいます。そして、この好気的エネルギー代謝の過程で酸素が水に変わるまでに生
成される中間体を活性酸素種（reactive oxygen substance:ROS) といい、生体内で数々の機能発現に
関わっています。

活性酸素種の中には不対電子をもつ原子や分子（フリーラジカル）もあります。中でも酸素分子は不
対電子を � 個持っており、体内に取り込まれて酸化反応の電子の授受に使われる、代表的なフリーラ
ジカルです。生体内の反応は酸化還元が大きくかかわっており、生体内の酸化還元状態を知ることは
代謝を知ることに繋がります。

Keller とは
Keller イメージングシステムは、コンパクトな永久磁石方式の ��mT マグネッ
トを備えたオールインワンの in vivo DNP-imaging システムです。永久磁石方
式を採用しているため、面倒なメンテナンス、高額な維持コストも不要で、か
つ漏洩磁場が小さいため、今までの実験室に「ワンモア」スペースがあれば容
易に設置が可能です。
標準構成では、��mT・���mm 空隙を備えた ���kg の主マグネット、身長よ
り低いキャビネットに収められたコンソールシステムより構成されています。
これらは、エレベータを利用してほとんどの実験サイトに追加の工事を行うこ
となく設置することができます。
電源も特別なものは必要なく、単相 ���V��A の独立 � 系統のコンセントがあ
れば十分駆動可能です。

永久磁石式のメリットである小スペース低ラン
ニングコストを生かし、かつ実験用小動物を観
察するのに十分な磁場強度を持った国産の実験
小動物（ラット、マウス、マーモセットなど）
用の MRI システムです。
搭載されているパルスシーケンスを使うことで、
ほしい画像が得られます。また、分子固有値で
ある T�T� 値を定量画像化することもできます。

Material Sommelier
M

V25 Ma�rial Sommelie

r MV25
液体及び固体の緩和時間 T�,T� を正確・迅速に測定でき
るパルス NMR です。プロトンを含む試料であれば、温
度を -���~���℃で可変しながら液体・固体にかかわら
ず組成や粘性などを簡便に測定することができます。
大出力のパワーアンプにより、固体などスピンースピン
緩和時間 T� の短いサンプルも測定できます。また液体
サンプル用として、カーパーセル法による T� の測定も
簡単に行えます。

高分子の品質管理、物性研究 MRI に関する研究など応
用分野は多岐にわたります。

NMR 室等極低温冷媒・ガスを扱う室内の酸素濃度をモ
ニターし、濃度低下時は大風量ファンを自動駆動して室
内の安全を確保します。
同時に登録した E-Mail アドレスへ SendGrid を経由し
て自動通報します。
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in vivo DNP-imaging 製品紹介

In vivo DNP-imaging を使用して行われた研究例

In vivo DNP-imaging の代表的な使用例です。アトピー
性皮膚炎（AD）モデルのマウスを用いて皮膚の酸化還
元状態を可視化しています。造影剤を投与後の画像を経
時的に撮像しています。

腫瘍増殖の in vivo イメージングの画像です。腫瘍の大
きさとイメージングの相関から DNP のエンハンスメン
トがメラノーマ増大のバイオメーカーであることが示唆
されています。

Free Radical Biology and Medicine 103 (2017) 209–215 Free Radical Biology and Medicine 134 (2019) 99–105 Anal. Chem. 2014, 86, 7234−7238 

生体内の画像だけでなく、疑似試料を用いた研究もおこ
なわれています。
� 種類のフリーラジカル中間体をチューブに入れて
DNP-imaging を行っています。複数のラジカルが混在
していても画像化することができます。

造影剤ラインナップ
観測・計測対象に応じて脂溶性の異なるメジャーな
３種類の造影剤をラインナップしております。シン
プルなバルクパッケージにより供給されるので、容
易に任意の濃度に調整でき、計測に使用することが
できます。

Keller でできること
マウスやラットなどの小動物に造影剤を注入して撮
像を行い、造影剤の変化を観ることでフリーラジカ
ルの体内での動きを知ることができます。また、疑
似試料を用いて物性評価を行うこともできます。

右のグラフは �.��T における電子スピンと核スピンの分極率の温度変

化を表したものです。核スピンは極低温まで冷却してもその分極率は数

% であるのに対し、電子スピンは ���％に近い分極率を示しています。

これにより低感度核をスピン分極して DNP 測定を行うのですが、極低

温の冷却システムは高額・高コストであり操作も煩雑です。

一方 PHIP 法ではパラ水素の付加反応を利用しプロトンの核スピンの分

極率が ���% になります。これを分子内の ��C に分極移動をさせて、本

来低感度である ��C の信号が高感度化されます。

GIGA のしくみ

分極率MRI は医療分野では水や脂肪を多く含んだ臓器の形状を画像にすることで診断に利用されてきました。
しかし、形状だけではなく代謝など見たい範囲の周囲の変化・動きなどを知る際にはこれまでの MRI
では見えないものが多くあります。そこで DNP と組み合わせて観察部位の形状だけでなく、変化を観
ようとするのが in vivo DNP-imaging です。

in vivo DNP-imaging で用いられる造影剤は安定フリーラジカルです。造影剤をマウスなどの小動物に
投与したあと体外からマイクロ波を照射して電子スピンを励起します。磁化移動によりその周辺のプ
ロトンの核スピンが超スピン分極状態となり信号強度が増大します。その結果、造影剤の周囲に存在
するプロトンの信号強度が高い画像が得られるため、間接的にフリーラジカルが可視化されます。こ
れにより見たい部位に存在するフリーラジカルや、その代謝の様子などを画像として得ることができ
ます。
これらのすべてが常温下で行われるので、より簡便にフリーラジカルの機能を観察することができま
す。体内の代謝の様子を視覚化することは様々な現象の解明や治療法の開発につながります。
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