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Functional magnetic resonance imaging is a neuroimaging technique with relatively high 

spatiotemporal resolution, although it does not detect actual neural activity. We herein 

developed MRI probes for calcium ions (Ca2+) which are correlated with synaptic signal 

transduction as well as brain disorders. The MRI probe consists of liposomes encapsulating 

gadolinium contrast agents and ionophores. The probes were evaluated by fluorescence assay 

and NMR longitudinal relaxation time (T1) measurements, demonstrating that the probe 

possessed a reasonable affinity to detect extracellular Ca2+ dynamics during neurotransmission 

by using NMR/MRI-based T1 measurement. 
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functional MRI は、時空間分解能の高い脳機能イメージング法であるが、実際の神

経活動を検出しているわけではない。そこで我々は、シナプス伝達や脳疾患に関わる

カルシウムイオン（Ca2+）に応答する MRIプローブをデザイン・開発した。プローブ

は、pH 応答性ガドリニウム錯体とイオノフォアを内包したリポソームである。イオ

ノフォアがイオン濃度に応じ、プロトン勾配をリポソーム内外に形成することで、内

包したガドリニウム錯体が NMR縦緩和時間（T1）変化を引き起こす。リポソームプ

ローブ外液中の Ca2+濃度を、細胞外液と同濃度（1.2 mM）から低下させていくと、リ

ポソーム内 pHの減少に伴い T1緩和能である r1が増大した（図）。その変化は Ca2+濃

度に依存し、神経伝達時における細胞外 Ca2+を検出する上で十分な親和性を有するこ

とがわかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図. リポソームプローブ外液の Ca2+濃度を変化させた際のリポソーム内 pH 変化（左

図）および T1短縮能 r1（右図）。 
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