
2001年12月 31 日 231-(37) 

特集脳の画像診断 各種モダリティ における画像診断の進歩一
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Abstract 

Positron emission tomography (PET) can provide quantitative images of the physiological and biochemical 

parameters of the living human brain. The cerebral blood flow and oxygen metabolism have been 

measured using 0-15 labeled radiopharmaceuticals since the 1970's. 1n 1979, F-18 FDG was synthesized in 

order to measure the glucose metabolism. 1n the early of 1980's, dopaminergic systems of the living 

human brain were visualized for the first time using F-18 FDOPA and C-ll methylspiperon. Recently, many 

neurotransmission functions have been visualized by PET, thereby allowing us to clinically evaluate the 

acethylcholine esterase activity and the acethylcholine, histamine and serotonin receptor binding. 

抄録

PET検査は生体において生理 ・生化学的パラメータ

を定量画像として表示できることが特徴である。 初期に

は0-15標識薬剤を用いて血流や酸素代謝などが測定

されたが、 F-18 FDGが糖代謝測定薬として開発され

ると痴呆などの変性疾患などで臨床利用が広まった。

その後、 F-18 FDOPAやC-ll methylspiperonを用

いて神経伝達物質の代謝や神経受容体が画像化でき

るようになり、 最近ではアセチルコリン系の酵素活性や

神経受容体、ヒスタミン系やセロトニン系の測定などの

測定が臨床例で行われている。 本稿では代表的なPET

検査と最近の進歩について概説する。

1. はじめに

PETが脳核医学の領域で用いられるようになって、 20

年以上の年月が経った。初期には0-15 ガス 1)や0-15
水2)が用いられたが、 PET装置の空間分解能や感度が

低いことに加え、 数え落としゃ散乱線補正といった物理

的な課題が解決されておらず画質、 定量性ともに満足

のいくもので、はなかった。70年代終わりにF-18 FDGが

糖代謝測定薬として開発されると、装置の改良と相侠

って脳機能画像としてのFDG PETが次第に広まって

きた3) 0 80年代の前半から中頃にかけF-18 FDOPA4) 

やC-ll methylspiperon5) を用いてヒトの生体におい
て神経伝達物質の代謝や神経受容体が画像化され、

現時点で比較的成熟した技術と考えられているものが

出そろった。最近ではアセチルコリン系の酵素活性6)

や神経受容体7)、ヒスタミン系8) やセロトニン系9) の測

定など様々な神経伝達機能が画像化されており、脳疾

患の病態や治療効果の評価に用いられている。本稿で

は代表的なPET検査と最近の進歩について概説する。

2. 検査法

1 ) 0・15 水による脳血流測定

0-15 水は半減期が2分と短いため 10-15分の間隔

で繰り返し検査ができることや、測定時間も1-2分と短く、

患者の協力が得られ易いことから負荷 (賦課)検査に適

している。神経科学の分野ではいわゆるactivation
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studyのツールとして永く用いられてきたが、 最近では

簡便かつはるかに短い間隔で繰り返し検査できる仏ilRI

にほとんど代わられている。臨床では脳血流を精度よく

定量できる特徴を生かし、 AcetazolamideやC02負荷

による脳血管の拡張能評価10) や向精神薬の脳血流に

与える影響等が検討されているが、疾患や薬剤を選ぶ

ことにより応用範囲は広い。

2) 0・15 ガスによる脳血流、 酸素消費量、 血液量測定

0-15 ガス持続吸入による150-平衡法は、一定の速

度で短半減期の核種を投与するとある時間で動脈血

と脳内放射能が平衡となることを原理としている。 この

平衡時の両者の比から脳血流量を求める方法である

が、平衡までに数分から10分と時間を要することや患

者によっては平衡状態を維持することが困難などの問

題があり、 よい方法ではない。脳血流はC02、酸素消費

量と酸素摂取率は0-1502、脳血液量は0-15 COを用

いて一連の測定が行われる 1) 。 これらのうち脳血管障

害患者の手術適応などの評価に重要な酸素消費量と

酸素摂取率はSPECTでは測定不可能であり、 0-1 5

PET検査の大きな特徴である。前述した0-15 水ボー

ラス静注と 0-15 02一回吸入法を組み合わせた方法

も開発されており、患者の負担減や測定時間の短縮な

ど利点が多い11) 。

3) F・18 FDGによる脳糖代謝測定

脳はエネルギー源として大部分をブドウ糖に依存し

ており、糖代謝を測定することにより、 脳機能を間接的

に評価lÎできる。FDGはグルコースの類似物質であり、脳

組織に取り込まれた後へキソキナーゼにより燐酸化さ

れるが、それから先には代謝が進まず脳組織内に留ま

るため糖代謝の定量に適している。一般には投与後60

分前後に脳内分布を測定するが、その時点では血管内

のFDG濃度が低下していることや陽電子の飛程が短

いため、 0-15ガスなどに比べ散乱線の少ない明瞭な画

像が得られるのが特徴である。 しかも、 F-18の半減期は

110分とポジトロン核種の中では長いため、撮像時間を

延ばすことにより充分なカウントが得られ、PET装置の

分解能を充分に発揮できる。 また、 MRIなどの形態画像

と重ね合わせることにより、個々の症例においてより詳

細tIな観察が可能である。

4)神経伝達機能測定

PETにおいて最もよく検討されているのはドパミン系
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の機能に関するものである。脳ドパミン代謝測定にはF-

18 DOPAが用いられるが、 F-18 DOPAは静注されると

血流に依存して脳に分布する。線条体にはアミノ酸脱

炭酸酵素が多く含まれ 、 F-18 DOPAは F-18

dopamineに代謝されシナプス小胞に取り込まれる4L

これに対して、小脳などの非特異的集積部位ではF-18

DOPAの洗い出しが早いため、時間とともに線条体と

非特異的集積部位との比が次第に高くなり、線条体が

明瞭に描出される。 F-18 DOPA法には多くの解析法

が報告されているが、静注後60分から120分程度の線

条体/小脳 (または後頭葉) 比をド、パミン代謝の指標と

するのが最も簡便かつ確実な方法で、ある 12)， FDOPA 

法は基本的には線条体ドパミン系ニューロンのシナプ

ス前機能をみるものであるが、 C-11 ﾟ -CITのようにド
パミントランスポータに結合する薬剤もシナプス前機能

の評価に用いられる 13) 。

ドパミン D2受容体は C-11 raclopride1 4) や C-11

methylspiperon5) で測定されているが、 C-ll raclopride 
の方が受容体結合の選択制や平衡到達時聞が短いた

めPET検査に適していると考えられる。C-ll raclopride 

は静注されると他の薬剤同様、血流に依存して脳に分

布する。線条体には特異的結合と非特異的結合が存在

するが、小脳なとeの非特異的結合部位の集積が線条体

の非特異的結合と同等であると見なすことにより、前者

から後者の放射能濃度を差し引き、 線条体の特異的結

合を求めることができる。 これをグラフにプロットすると

20分から30分で一時的に見かけ上の平衡に達する。 こ

の時点の集積比(線条体/小脳)を求めることにより受

容体結合能を推定することができる。 なお、ドパミンD2

受容体測定は主にシナプス後機能を反映する。その他

の神経伝達機能としてはセロトニン系、ベンゾジアゼピ

ン受容体、 アセチルコリン受容体やアセチルコリンエス

テラーゼ活性の測定も行われている。ベンゾジアゼピン

受容体は脳に広く分布するため神経細胞残存の指標

として用いることができる 15) 。 また、アセチルコリン受

容体やアセチルコリンエステラーゼ活性の測定は、 最

近登場した塩酸ドネベジル (アリセプト)等の痴呆治療

薬との関連で有用性が期待されるが、臨床例において

酵素活性が阻害されることが報告されている 15) 。

5) 統計画像の診断への応用

コンピュータの進歩と普及によりSPM16) や3-D SSP17) 

などの画像処理ソフトが臨床の場で容易に使える環境
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が整ってきた。特に3D-SSPは脳表部の情報をZ-score

で表示することにより、従来の画像診断と同じ感覚で判

定できるのが利点である。痴呆や変性疾患のみならず、

所見が軽微な精神疾患や脳血管障害など応用範囲は

広い。参照のための健常者データベースの構築が課題

であるが、これらの統計画像は読影者の経験や勘に頼

っていた機能画像の判定をより客観的に行うことを可

能にしており、今後ますます臨床の現場で普及していく

と考えられる。

Rt. JCA occlusion 

CBF (rest) CBF (ACZ) 

CMROz OEF CBV 

図1 :右内頚動脈閉塞例のMRIおよび0・15 PET画像

T emporallobe epilepsy 

FDG 
図2 :側頭葉てんかん患者の冠状断および海馬長軸の
FDG PET画像

AD FTD PSP CBD 

図3: アルツハイマー病 (AD) 、前頭・倶~頭痴呆 (FTD) 、

進行性核上性麻療 (PSp) 、皮質基底核変性症 (CBD)

のFDG PET画像
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Corticobasal Degeneration 

66 Y/male 

図4: 皮質基底核変性症のSPM画像

FDG 

18F-DOPA 

※カラー印刷P51参照

NV DLBD 

図5 :健常者ならびにびまん性レビー小体病 (DLBD)

患者のFDGと F・18 FDOPA画像

3. 臨床例

図1 は右内頚動脈閉塞例のMRIおよび0-15 PET画

像である。 MRIでは異常を指摘できない。脳血流は右

半球でわずかに低下し、 酸素摂取率と血液量が軽度増

加している。 Acetazolamide (ACZ)負荷時の脳血流画

像では右中大脳動脈領域を中心に反応性低下が明瞭

に認められる。図2は側頭葉てんかん患者の冠状断お

よび海馬長軸のFDG PET画像である。海馬を含む右

側頭葉内側において糖代謝が低下している。図3に痴

呆を来す代表的な変性疾患であるアルツハイマー病

(Alzheimer's disease, AD) 、前 頭 ・ 側頭痴呆

(Frontotemporal dementia, FTD) 、 進行性核上性

麻癖 (Progressive supranuclear palsy, PSP) 、 皮質基

底核変性症 ( Corticobasal degeneration, CBD) の

FDG PET画像を示す。 アルツハイマー病では両側の

側頭葉から頭頂葉、 前頭 ・ 側頭痴呆では前頭葉および、

右頭頂葉、進行性核上性麻揮では左前頭葉、線条体お

よび左頭頂葉、皮質基底核変性症では左前頭葉および
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Alzheimer's disease 

ー

FDG 

• 

"C-NMPB 

図6 :アルツハイマー病患者のFDGおよびC・11 NMPB 

画像

線条体の糖代謝低下がみられ、これらの鑑別の参考に

なる。 図4は皮質基底核変性症のSPM画像であるが、

前述の部位に加え前頭葉の内側面や左頭頂葉の低下

も明らかである。 図5は健常者ならびにびまん性レピー

小体病 (Diffuse Lewy body disease. DLBD) 患者の

FDGと F-18 FDOPAの画像である。 びまん性レビー

小体病は痴呆、パーキンソン徴候や幻視を特徴とする

疾患であるが、皮質に広範な糖代謝低下を認め、線条

体ドパミン代謝も低下している。 図6はアルツハイマー

病患者のFDGおよびC-11 NMPB画像である。両側前

頭葉および頭頂葉で糖代謝が低下している。 これらの

領域ではC-11 NMPBの集積も低下しているが、糖代

謝に比べると程度は軽くムスカリン性アセチルコリン受

容体は比較的保たれていることがわかる。

4. おわりに

PET検査では0-15やC-11のように生体の構成元素

を標識に用いるため、理論的にはほとんどの物質を標

識することが可能である。 また、酸素代謝や糖代謝は現

時点ではSPECTやMRIで測定することは困難であり、

PET検査の大きな利点の一つである。PET検査の進歩

は新しい放射性医薬品の出現に依存しており、この方

面の開発が脳PET画像診断の進歩に必須である。
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