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《原　著》

150標識ガスsteady　state法における局所脳血流量測定
　　　　　　　　　　　　　　の誤差の解析

三浦　修一＊　菅野　　巖＊

高橋　和広＊　宍戸　文男＊

飯田　秀博＊　村上松太郎＊

上村　和夫＊

　要旨　局所脳血流量（rCBF）はC1502ガスの持続吸入とポジトロンエミッショントモグラフィ（PET）を

使ったsteady　state法により定量的に測定できる．しかし本法においては，　PETの測定値である脳組織内

150濃度とrCBF値が非直線的な関係にあるため，　rCBF値にはPET測定値の統計誤差が増幅されて含ま

れる．このrCBF値の誤差を簡単なファントム実験結果と動脈血中150濃度値を用いて算出する方法とそ

の結果を述べた．またrCBF画像の解析のときに各脳組織に設定される関心領域（ROI）の大きさと，得ら

れるrCBF値の精度との関係を求めた．その結果，7，600　cps／gの平均動脈血中150濃度で，　rCBFが20か

ら60　mt／100　ml脳組織／minの範囲に対し，　ROI内の絵素数が300個以上のときその誤差率は1％以内で

あった．

1．はじめに

　150標識ガスの持続吸入と，ポジトロンエミッ

ショントモグラフィ（positron　emission　tomogra－

phy：PET）を用いて，局所脳血流量（regional

cerebral　blood　flow：rCBF），局所脳酸素摂取率

（regional　oxygen　extraction　fraction：rOEF），局所

脳酸素消費量（regional　cerebral　oxygen　utilization：

rCMRO2）を定量的に測定できる1’2）．この測定法

は一般に150標識ガスsteady　state法と呼ばれ，

現在多くのPET施設で臨床応用に用いられてい

る．本法ではC1502ガス吸入時に求めるrCBF測

定が他のパラメータの基準となるが，PETで測

定できる脳組織内150濃度（Ct）と，生理学的パ

ラメータであるrCBF値との関係が非直線的であ

る．そのため，PET測定値，　Ctにおける統計誤差

がrCBF計算過程で増幅され，最終的なrCBF画

＊秋田県立脳血管研究センター放射線科

　受付：60年4月15日

　最終稿受付：60年4月15日
　別刷請求先：秋田市千秋久保田町6－10　（C”　OIO）

　　　　　　秋田県立脳血管研究センター放射線科
　　　　　　　　　　　　　　　　三　浦　修　・・一一一一

像はPET測定の生の画像より大きな誤差を含ん

だものになる．150標識ガスsteady　state法に

おいては，この誤差量を正確に把握することが

rCBF値の精度を知る上で重要である．

　Jones　SC，　et　a1はシュミレーションから理論的

に3），あるいはLammertsma　AA，　et　a1はファン

トム実験を用いそのファントムの総計数値と臨床

測定の総計数値を対比させて4），150標識ガス

steady　state法によるrCBFの誤差を評価している．

ここでは簡単なファントム実験により，動脈血中

150濃度からrCBFの誤差量を算出する方法とそ

の結果について述べる．この方法は実際の臨床で

容易に，rCBF画像から直接その誤差を算出する

ことに適用できる．さらにその結果を用いて，

rCBF画像解析の際の関心領域（region　of　interest：

ROI）の大きさとrCBF値の精度との関係につい

ても述べる．なお，PET装置はHEADTOME
III5）を使用した．

H．方　　法

1．rCBF値の誤差算出

150標識ガスsteady　state法におけるrCBFは

Presented by Medical*Online



1470

0

80

60

qO

20

　
　
　
　
　
⌒Oこ

E
｝
8
こ
u

．
U
C
8
三
」
O
t
べ
．
O
C
8
三
Q
」
ロ

核医学　22巻10号（1985）

　　　00　20　40　60　80　100
　　　　　　　　rCBF（ml／100　ml　brain　tissue／min）

Fig．1　The　relationship　betw㏄n　rCBF　and　the　ratio

　　　of　brain　150　concentration，　Ct，　to　arterial　con－

　　　centration　of　H2150，　Ca．　The　relation　is　non・

　　　linear．

C1502持続吸入時に得られる値より次式で与えら

れる．

　　　　　　　λ
　rCBF＝　　　　　　　　　　　……………・…・・……（1）
　　　　　Ca／Ct－1

ここでCaは被験者から採血される動脈血中150

濃度のwellカウンターでの測定値（cps／g）であ

り，Ctは脳組織内150濃度のPET測定値で，

HEADTOME　IIIの絵素値（cps／m1）で表わされ

る．CaとCtはwellカウンターにより相互に1

対1に対応するように較正されている6・7）．λは

150の崩壊定数（0．338min－1）である．（1）式から

明らかなように，rCBFとCt／Caの関係はFig．1

のごとく非直線的である．そのためCt／Caの少

しの誤差がrCBFではより大きな誤差となる．実

際の臨床測定では，C1502吸入が定常に行われれ

ばCaの値も定常態であり，しかもCaはwellヵ

ウンターで十分な統計精度で測定可能であるから，

rCBFの誤差，4rCBF／rCBFはCtにおける統計

誤差，dCt／Ctに由来するものと考えられる．そ

こで（1）式をCtについて微分して整理すること

により，drCBF／rCBFは次式で表わすことがで

きる．

d・CBF／・CBF－
（　　rCBF1十　　　　λ）aCt／Ct…・一（2）

（2）式の右辺のうちACt／Ctについてはファントム

実験から求めることが可能であり，次式で表わせ

る．

　4ct／Ctニ9（Ct）…………………・……・…・…（3）

また，Ctは（1）式から次式で与えられる．

　　　　rCBF
　Ct＝　　　　　　　・Ca・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…　　（4）

　　　rCBF十λ

（2），（3）および（4）式を整理すればrCBFの誤差は

次式で表わすことができる．

a・CBF／・CBF－
（1＋「CDF）・9

（　rCBF　　　　　　・CarCBF十λ）………・・…・……………（5）

（5）式を用いると，臨床測定で得られるCa値お

よびrCBF画像を用いてrCBF値の誤差量を算
出することが可能となる．この算出方法のscheme

をFig．2に示した．

　2．ファントム実験

　PET測定値，　Ctとその統計誤差，　ACt／Ctの関

係をファントム実験より求めた．使用したファン

トムは人間の頭部と同じ程度の寸法で，内径160

mm，外径170㎜のアクリル製円筒ファントム

である．トランスミッションスキャン，エミッシ

ョンスキャンの測定時間はいずれも臨床測定と同

様に360秒とした．トランスミッションスキャン

は直径30cmの68Ge－68Gaリング線源（160μCi／

m1）の内側に水を満たしたファントムを置いて測

定した．エミッションスキャンは，PET測定値，

Ctの当施設での臨床測定の範囲である1×103か

ら10×103cps／m1の間で変化するように68Ga溶

液の濃度をいろいろ変えて測定した．

　画像再構成は臨床と同じ条件で行った．測定さ

れたデーターはRampフィルターにButterworth

フィルターを乗じた重畳積分フィルターを使って

画像再構成された．通常の臨床測定と同様に，フ

ァントム実験に用いたButterworthフィルターの

遮断周波数は8mm－1，次数は2とした．このと

きHEADTOME　IIIの空間分解能は，実験結果

から9．8mm（FWHM）であった．また再構成画

像のマトリックスは128×128で，1絵素の寸法

は2×2mmの正方形である．

　ファントム画像でのPET測定値，　Ctはファン

トム中心から半径60㎜以内の全絵素（2，826）
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phantom　Study
　　　　Equation　for
lSO－steady　state　mode1

　　　　　　　　　　　λ

rCBF＝　　　　　　　　Ca／Ct－1

　　　　　λ：　1sO　decay　co　nstant

口
16㎝φpoo　1

　　　　　　rCBF
Ctニ　　　　rCBF＋λ

due　to　variation
　　　in　Ct

　rCBF
rCBF＋λ

’Ca

6eGa

・・、・・・・・…err・rs（A）．SSIcr；t　）　due・。・・

％
　　　　　＝（1＋

rCBF

⇒

）堵，

＼
　　　　　　　　　　　rCBF
　　　　　＝｛1＋
　　　　　　　　　　　　λrCBF

培・9（・・）

鵬

培・9（，ご£ξ；λ

）・9（，ご誤λ…⊃

・ Ca）

Fig．2 Ascheme　of　estimation　method　for　statistical　errors　of　rCBF　in　the　C1502

gas　steady　state　mode1．　The　statistical　errors　of　rCBF　can　be　calculated　by　Eq．

（5）based　on　the　results　of　phantom　study．　The　value　of　rCBF　and　arterial

concentration　of　H2150，　Ca，　in　Eq．（5）can　be　obtained　in　clinical　study．
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Fig．3　CoeMcient　of　variation　in　attenuation　corrected　emission　scan　image　of　phantom

　　　　　　　study　as　function　of　pixel　value，　Ct，　in　HEADTOME　III．　The　scan　conditions

　　　　　　　of　phantom　studies　were　performed　as　same　as　clinical　study．
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の平均値を用いた．統計誤差，∠Ct／Ctは各画像

ごとに16×16絵素のROIを21個設定し，それ

ぞれのROI内の絵素値の標準偏差を求め，その

平均値とした．ROIの寸法は臨床測定の処理に

通常用いる大きさである．ROIはPETの直接面

（direct　plane）および交叉面（cross　plane）ともに同

じ位置に設定した．なお全ての画像処理はVAX－

11／750（日本DEC）およびDeAnza装置で構成さ

れ，当施設でソフトウエァを開発した画像処理装

置を用いて行った．

　3．rCBF値の精度とROIの大きさ

　臨床測定において各脳組織のrCBF値を求め

る場合，絵素ごとに計算されたrCBF画像上に

ROIを設定し，そのROI内の全絵素の平均値を

その組織のrCBF値として用いるが，　ROI内の

絵素数とその平均値（rCBF’）の関係を知ることは

実際の画像処理に不可欠である．各脳組織内に

N個の絵素を含むROIを設定したとき，その脳

組織内のrCBFが均等であれば，　rCBF’の誤差

率，4rCBF’／rCBF”は一般に次式で表わされる．

A・CBFt／・CBFt一詣嬬…・……・・…（6）

（6）式を用いてrCBF画像でのROI内の絵素数

とrCBF’およびArCBF’／rCBF’との関係を求め

た．

m．結　　果

　1・PET測定値Ctと統計誤差

　ファントム実験より得られたPET測定値，　Ct

とその統計誤差，dCt／Ctの関係を直接面，交」（

面それぞれにっいてFig．3に示した．横軸がCt

で，縦軸にそのときの統計誤差を百分率で表わし

た．Ctの増加につれ，　ACt／Ctはゆるやかに減少

した．当施設の臨床測定において，各脳組織の

Ct値の範囲はほぼ2．5×103から6．9×103　cps／ml

の間にあるが，このときdCt／Ctは直接面でそれ

ぞれ6．7％から5．8％，交叉面で5．5％から4．6％に

減少した．

　2・rCBF値とその誤差

　Figure　3の実験結果および（5）式に示した算出

方法に基づき，HEADTOME　IIIによる150標
識ガスsteady　state法でのrCBF値とその誤差，

drCBF／rCBFおよび動脈血中150濃度，　Caとの

関係を，PETの直接面および交叉面についてそ

れぞれFig．4に示した．当施設での臨床測定に

おける半卵円中心，前頭葉，基底核，小脳の各脳
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Fig．4　Statistical　errors　for　rCBF　of　20　to　60　m1／100　ml　brain　tissue／min　were　derlved

　　　by　using　Eq．（5）and　results　of　phantom　studies．　Coerncient　of　variation　in　rCBF

　　　of　direct（a）and　cross（b）plane　of　HEADTOME　III　is　shown　as　function　of

　　　arterial　concentration　of　H2150，　Ca．
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min　are　mean　rCBF　of　the　centrum　semiovale　and　the　cerebellum　of　normal

volunteers　in　our　clinical　study，　respectively．
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Fig．6　CoeMcient　of　variation（COV）of　mean　value，　rCBF’in　ROI　on　rCBF　image　as

　　　　　function　of　rCBF’of　the　range　of　20　to　60　ml／100　ml　brain　tissue！min　are　plotted

　　　　　at　each　number　of　pixels　of　10，20，100，500．

組織でのrCBFの正常値はそれぞれ24，40，50，55

m〃100m1脳組織／minで，　Caの平均値は約7，600

cps／gであるが，このとき上記のrCBF値に含まれ

る誤差は直接面でそれぞれ11．6％，13．9％，15．5％，

16．3％，交叉面で9・7％，11・5％，12・5％，13・1％

であった．また直接面での誤差は交叉面に比べて

2～3％程大きかった．

3・rCBF値の精度とROIの大きさ

　Figure　4の結果を用いて，　rCBF画像上のROI

内の絵素数（N）とその平均値（rCBF’）の精度と

Presented by Medical*Online



1474 核医学　22巻10号（1985）

の関係を，半卵円中心と小脳（それぞれrCBF’－

24，55m1／100　ml脳組織／min）についてFig．5に

示した．Caは当施設での臨床測定での平均値

7，600cps／9を用いた．その結果から，上記の

rCBF’の誤差率，∠rCBF’／rCBF’が1％以内にな

るためには，直接面でそれぞれ135個，273個以上，

交叉面で95個，180個以上の絵素が必要であると

言える．また，rCBF’とdrCBF’／rCBF’の関係を

ROI内の絵素数がN－10，20，100，500個の場合

についてFig．6に示した．その結果，　rCBF’が

20から60m1／100　m1脳組織／minの範囲で2％以

下の誤差率になるためには100個，1％以下になる

ためには500個の絵素を必要とした．また，絵素

数が多くなるにつれ，直接面と交叉面でのrCBF’

の誤差率の差が減少すると言える．

均値をrCBF値として求めている．しかし，　rCBF

画像の各絵素はFig．4に示されるようにそれぞ

れ8％以上の誤差を含んでおり，とくにrCBFが

高くなるにつれ誤差率も大きくなる．そのため，そ

の平均値の精度とROIの大きさの関係を把握す

ることは，rCBF画像の解析にとって重要である．

Fig．6に示した結果から，　rCBFが20から60　m1／

100m1脳組織／minの範囲にわたって，　ROI内の

平均値の誤差率が直接面，交叉面ともに1％以内

であるためには約300個以上の絵素が必要である

と言える．当施設での臨床測定においては，通常

rCBF画像上の各脳組織内に16×16絵素のROI

を設定し，そのROI内の平均値を用いているが，

この場合誤差率1％前後の精度でrCBF値が得ら

れているものと考えられる．

rv．考　　案

　150標識ガスsteady　state法は広く臨床に用い

られており，とくにそのrCBF測定は本法の基準

となるものであるが，その方法論上，最終的な

rCBF画像にはPET測定値での統計誤差を増幅

した誤差が含まれる．このため，そのrCBF値の

精度を正しく把握することは臨床測定の解析にと

って重要となる．本文では高分解能PET装置

HEADTOME　IIIを用いた150標識ガスsteady
state法におけるrCBFの誤差について，個々の

臨床に実際適用できる算出方法およびその結果を

述べた．

　Figure　3におけるPET測定値，　Ctとその統計

誤差，dCt／Ctの関係は，均等な濃度線源のファ

ントムを用いて求めた．これは臨床測定における

各脳組織の統計誤差もその平均値（Ct）により唯

一に定まるとの仮定のもとで行った．Fig．4に示

した動脈血中150濃度，CaとrCBFにおける誤差

の関係は，rCBF画像に対応した誤差のmapping

画像を可能にし，臨床測定の解析の際に有用にな

るものと考えられる．

　臨床測定で各脳組織のrCBF値を求める場合，

rCBF画像上にROIを設定し，そのROI内の平

V・まとめ

　高分解能PET装置HEADTOME　IIIを用い
た150標識ガスsteady　state法でのrCBF値の誤

差を，簡単なファントム実験を用いて実際の臨床

測定rCBF画像から直接算出する方法を述べた．

さらにその結果を用いて，rCBF画像の解析の際

に設定される関心領域の大きさと，rCBF値の精

度との関係を示し，rCBF値の正確な算出の必要

性を述べた．
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Summary

Analysis　of　Statistica1　Accuracy　in　Regional　Cerebra1　Blood　Flow　Measurement

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　by　Steady　State　Method

Shuichi　MluRA，　Iwao　KANNo，　Hidehiro　IIDA，　Matsutaro　MuRAKAMI，

　　　　Kazuhiro　TAKAHAsHI，　Fumio　SHIsHIDo　and　Kazuo　UEMuRA

1）eρart〃lentρ∫Rα4∫0㎏γandハruclearルtedicine，　Research　Institute／br　Brain　and　Blood　Ve∬elS・ノ1　kita

　Regional　cerebral　blood　flow（rCBF）can　be

measured　using　the　continuous　inhalation　of

C1502　and　positron　emission　tomography（PET）．

However，　the　determination　of　rCBF　in　the

technique（steady　state　method）amplifies　the

statistical　errors　inherent　in　the　transmission　and

emission　scan　of　PET　study．　This　is　based　on　the

nonlinear　relation　between　the　measured　data

in　PET　and　rCBF　to　be　calculated　in　the　steady

state　model．　This　paper　presents　the　method　to

estimate　the　propagation　errors　in　rCBF　using

simple　phantom　measurements　and　the　results

obtained　using　the　above　estimation　method．　This

estimation　method　makes　it　possible　to　easily　apply

to　each　cases　in　clinical　study　because　of　obtaining

the　propagation　errors　in　rCBF　with　the　measured

value　of　arterial　concentration　of　1500f　a　patient．

The　relation　between　the　number　of　pixels　within

region　of　interest（ROI）on　rCBF　image　and　the

accuracy　of　rCBF，　which　is　mean　pixel　value

within　the　ROI，　has　been　also　examined．　As　the

results，　the　errors　in　rCBF　at　arterial　concentration

of　7，600　cps／g（mean　value　of　our　clinical　studies）

became　less　than　1％（coe伍cient　of　variation）with

more　than　300　pixels　within　ROI　over　the　range

of　20　to　60　ml／lOO　ml　brain　tissue／min．

　Key　words：　Cerebral　blood　fiow，　Steady　state

method，　Positron　emission　tomography，　Statistical

accuracy．
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