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《原　著》

99mTc．HMPAO　SPECTによるCrossed　cerebellar　diaschisis

　におけるacetazolamideに対する脳血管反応性の検討
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　要旨　acetazolamide（DIAMOXR）を投与する前後の連続した2回の99mTc－HMPAO　SPECTを用いて，

crossed　cerebellar　diaschisis（CCD）を示す領域における血管反応性を検討した．　DIAMOX負荷前後の脳

血流SPECTを施行し，左右の小脳半球に関心領域をとり，半定量的検討を加え，正常者と比較した．その

結果baseline像の半定量的評価でCCDありとなった14例のうち11例で，小脳半球の血流の左右差に

DIAMOX負荷によると考えられる有意な減少が見られた．この結果から，　HMPAO　SPECTが高血流域で

の血流増加を過小評価している可能性は否定できないが，CCDを示している小脳半球のDIAMOX負荷に

よる血流増加が対側の小脳半球よりも大きい可能性が強く示唆された．その場合diaschisis部において，代

謝の低下に伴い収縮している動脈がDIAMOXに対し正常部位よりも過剰に反応したとの仮説が考えられ

る．しかしこの仮説からは動脈の収縮が強いほどDIAMOXによる血管拡張が強いことが予想されるが，今

回の結果ではbaseline像での小脳半球の左右差の大きさとDJAMOX負荷による左右差の減少の程度には

相関が見られなかった．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学30：1075－1080，1993）

1．はじめに

　脳のある部分の障害により，その部分と神経線

維連絡の多い他の部分において，形態的異常を伴

わずに血流や代謝が低下する現象はdiaschisisと

して知られる1）．特に片側の大脳半球の病変に対

側の小脳半球の血流や代謝の低下を伴う現象は，

crossed　cerebellar　diaschisis（CCD）としてよく知
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られ，脳血流SPECTの臨床例において観察され

る頻度は高い．その機序は皮質橋小脳路の障害と

考えられている2・3）．

　diaschisis領域の血管拡張能に関する報告

は未だ少ない4・5）．われわれは以前の論文で

a㏄tazolamide（DIAMOXR）負荷前後の2回の連

続した99mTc－hexamethyl．propyleneamine　oxime

（HMPAO）single　photon　emission　computed

tomography（SPECT）とsubtraction法を用いた

簡便な脳血管拡張能評価法の有用性を検討したが，

その中でCCDを示した3症例でのdiaschisis部

のDIAMOXに対する過剰な反応性を報告した6）．

今回われわれはdiaschisis領域の血管拡張能の評

価を目的とし，より多数例において半定量的評価

も加え検討した．
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1．対　　象

IL　方法と対象

核医学　30巻9号（1993）

　テント上の片側に病変を持つ症例に対して施行

された脳血流SPECTのうち，　baseline像（後述）

において病変と反対側の小脳半球に血流低下を認

めた症例を視覚的評価により選びだした．さらに

SPECTと同時期のX線comPuted　tomograPhy
（CT）あるいはmagnetic　resonance　image（MRI）

のいずれかで小脳あるいは脳幹部に異常が疑われ

る症例は除外した．X線CTもMRIも参照でき

ない症例も対象から除外した．さらに，めまい等

の小脳あるいは脳幹部の病変を疑わせる症状を有

するかあるいは以前に有した症例を除外した．そ

の結果対象となった症例のテント上の病変は脳梗

塞6例，視床出血4例，被殻出血3例，皮質下出

血2例，破裂脳動脈瘤術後2例の計17例（男性

7例，女性10例）平均年齢56歳（15－74歳）であ

った．

　対照としての正常例は男性4例，平均年齢25

歳（23－27歳）であった．

　2．方　　法

　以前の報告6）に準じた．まず安静閉眼状態で約

555MBqの99mTc－HMPAOを静注した．その2
分後に一回目の撮像を開始し，これと同時にlg

のDIAMOXを静注した．約13分の撮像が終了

すると同時にほぼ同量の99mTc－HMPAOを追加

投与し，その2分後から二回目の撮像を開始した．

一回目の撮像から得られるSPECT像は負荷前の

baseline像である．二回目の撮像から得られる

SPECT像からこのbaseline像を減算（subtrac－

tion）して得られるSPECT像が負荷後のpost－

DIAMOX像である．撮像には島津社製回転型シ

ングルヘッド角型ガンマカメラ（SNC－510R）に低

エネルギー汎用コリメータを装着して用いた．

360度，72方向，1方向10秒，64×64マトリッ

クスでデータ収集を行い，Shepp＆Loganフィル

ターを用いて再構成を行った．Butterworthフィ

ルター等による前処理や吸収補正は行わなかった．

　半定量的な評価を目的に，baseline像とpost一

DIAMOX像上で左右の小脳半球に関心領域
（ROI）をとり，半球間非対称性指数（interhemis－

pheric　asymmetric　index，　IAI）を下記のごとく算

出した．

IAI＝・100×（CI－Cc）／（CI十Cc）

ただし，CrとCcはそれぞれテント上の病変と同

側および対側の小脳の半球にとったROIの平均

カウントを表す．あらかじめbaseline像において

病変と反対側の小脳半球に血流低下を認めた症例

を視覚的評価により選びだしているため，baseline

像上のIAIは正の値となる．さらにbaseline像上

のIAIからpost－DIAMOX像上のIAIを減算し
た値を求めた．この値は負荷により左右差が減少

した場合は正の値をとり，増加した場合は負の値

をとる．

　正常人の小脳の血流の左右差とsubtraction法

の再現性の評価のために，正常人4例には，

DIAMOXの静注を行わずに二回の99mTc－
HMPAO　SPECTを行い，二回目のSPECT像か
らbaseline像を減算し，　subtraction像を得た．

baseline像とsubtraction像の上で左右の小脳半

球にROIをとり下記のごとく正常人の半球間非

対称性指数（IAIN）を算出した．

IAIN＝100×（CR－CL）／（C．寸Cr，）

ただし，CRとCLはそれぞれ右と左の小脳半球

にとったROIの平均カウントである．　IAINはiE

負いずれの値もとるため，まずbasel　ine像上の

IAINの絶対値の平均および偏差値を求め，この平

均に標準偏差の二倍を加えた値を基準とし，臨床

例においてはbaseline像上のIAIがこの基準を

超えるものを有意な左右差ありとした．さらに

baseline像上のIAINからsubtraction像上のIAIN

を減算した値を求めた．これも正負いずれの値も

とるため，その絶対値の平均と標準偏差を求め，

平均に標準偏差の二倍を加えた値を基準とし，臨

床例においてはbaseline像上のIAIからpost－

DIAMOX像上のIAIを減算した値の絶対値がこ

の基準を超えるものを，有意な変化すなわち
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subtraction法に伴う変化ではなくDIAMOX負

荷による変化と考えた．

IIL　結　　果

　正常例4人で求めたbaseline像でのIAINの絶

対値の平均は0．92標準偏差は0．52と算出され，

baselineからpost－DIAMOXへのIAIの変化の

絶対値の平均はO．41標準偏差は0．41と算出され

た．そこで臨床例においてはbaseline像でのIAI

が1．96を超えるものをCCDありとし，　baseline

像上のIAIからpost－DIAMOX像上のIAIを減

算した値の絶対値が1．23以上のものを有意な変

化ありとした．

　臨床例においては，まず視覚的評価によって

DIAMOX負荷により左右差はすべての症例で減

少し，左右差が強くなった症例はなかった．半定

量的評価（Fig．1）においても，　baseline像上のIAI

からpost－DIAMOX像上のIAIを減算した値は

17例すべてで正の値をとり，post－DIAMOX像で

左右差が減少する傾向が見られ，増加した例はな

かった．この17例のうち14例においてbaseline

像上のIAIが1．96を超え，半定量的評価でも

CCDありとなった．この14例のうち11例にお

いてIAIの変化がL23を超え，　DIAMOX負荷
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Fig．1　Correlation　betw㏄n　interhemispheric　asym－

　　　metric　index（IAI）and　decrease　of　IAI　from

　　　baseline　to　post－DIAMOX　in　the　cerebellum，

　　　The　mean十2SD　of　the　control　values　from

　　　four　normal　volunteers　are　1．96　for　IAI　on

　　　baseline　and　1．23　for　the　change　of　IAI　from

　　　baseline　to　subtraction　image　without
　　　DIAMOX　administration．
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によると考えられる有意な変化ありとなった．し

かし，baseline像上のIAIとbaseline像上のIAI

からpost－DIAMOX像上のIAIを減算した値の

間に相関はみられなかった．

　症例（Fig．2）

　H．K．50歳　女性　脳梗塞

　発症第17病日のMRIでは，右前頭葉にT2延

長と造影剤によるT1短縮を認める（Fig．2a）．発

症第18病日の脳血流SPECTでは，　baseline像に

おいて右大脳半球にMRI上の異常よりも広い範

囲に広範な血流低下を認める．左小脳半球の血流

低下を伴いCCDと考えられる（Fig．2b上段）．

post－DIAMOX像において右大脳半球の血流低下

は範囲を拡大し左右差も強くなったが，左小脳半

球の血流低下は見られなくなった（Fig．2b下段）．

IAIはbaseline像において3．8，　post－DIAMOX像

において0．1と算出された．

IV．考　　察

　テント上の病変に伴う対側小脳半球の代謝や血

流の低下すなわちcrossed　cerebellar　diaschisisは，

Baronら2）によって脳梗塞例で報告されて以来脳

出血7、や脳腫瘍8）に伴うことが知られており，皮

質橋小脳路を介する入力の減少に伴う小脳の代謝

の低下と考えられている2・3）．今回われわれが選ん

だ症例はいずれもこのCCDを示した症例であ

る．当初CCDは一過性の現象と考えられてい

た2）が，その後慢性期の脳梗塞にも見られること

が知られ9），今回の検討でも発症から検査までの

期間は考慮していない．

　CCDを示している小脳半球の血管拡張能に関

する報告は少ない．BogsrudらはDIAMOX負荷

と133Xe　SPECTを用いて，　CCDを示す小脳半球

の血管拡張能が保たれていることを示している4）．

しかし，この報告ではCCDを示す小脳半球と対

側の小脳半球のDIAMOX負荷による脳血流増加

率には差がないとしており，HMPAO　SPECTに

おけるCCDによる小脳半球の血流の左右差は

post－DIAMOX像において目立たなくなるという

われわれの経験6）に反する．HMPAOの欠点の

Presented by Medical*Online



1078 核医学　30巻9号（1993）

捗
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Fig．2　A　50－year－01d　woman　with　cerebraいnfarction．　a）MRい7days　after　the　onset．

　　　Tl　weighted　spin－echo　MR　images　after　Gd－DTPA　injection（upper　line）show

　　　contrast　enhancement　and　T2　weighted　spin－echo　MR　images（10wer　line）show

　　　T2　elongation　in　the　right　frontal　lobe．　b）HMPAO－SPECT　18days　after　onset．

　　　Baseline　images（upper　line）show　decreased　perfusion　in　the　right　fronta川obe

　　　accornpanied　by　crossed　cerebellar　diaschisis．　Post－DIAMOX　images（lower　line）

　　　show　enhancement　of　decreased　accumulation　in　the　right　cerebral　hemisphere

　　　and　augmented　accumulation　in　the　left　cerebellar　hemisphere．　IAIs　on　the

　　　baseline　and　post－DIAMOX　images　are　3．8　and　O．1　respectively．

一つとして，高血流域での逆拡散によるコントラ

ストの低下が知られているlo）．すなわち高血流域

でも低血流域でも同程度に血流増加が生じた場合，

HMPAO　SPECTは高血流域での血流増加を過小

評価する可能性がある．これがわれわれの今回の

結果とBogsrudらの結果の不一致の原因である

可能性がある．しかしながら一方でSakashita

らはDIAMOX負荷と　N－isopropyl　I－123　P・

iodoamphetamine（1231－IMP）SPECTを用いて，

CCD　による小脳半球の放射能の左右差が

DIAMOX負荷により減少することを示してい

る5）．また小田野らはCCDがIMPの保持機構に

影響を与えず血管の透過性にも変化がないことを

示している11）．すなわちCCDによる小脳半球の

血流の左右差のDIAMOX負荷による減少は，少

なくともHMPAO　SPECTのみに特異的に見ら

れる現象ではないと考えられる．またCCDでは

ないが，TakanoらはCO2負荷と133Xe動注法を

用いて，大脳深部の小梗塞に伴う大脳皮質の

diaschisis部で血管拡張能が保たれており，他の

部分よりも血流の増加が大きいことを示してい

る12）．Bogsrudらは上記の論文で，自らの結果と

この報告との不一致をCO2とDIAMOXの作用
の違いで説明している4）．しかしながらSakashita

らの報告と今回のわれわれの結果は，IMPと

HMPAOのおのおの違う薬剤を用いながら同様

の結果に達しており，DIAMOX負荷においても

diaschisis部の血流増加が他の部分よりも大きい

可能性を強く示唆している．133Xe，　IMP，　HMPAO

のいずれの結果が真の血流を表しているかは，さ
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らなる追試と，いわゆるgolden　standardとして

のpositron　emission　tomographyによる検討が必

要と考えられる．

　diaschisis部でCO2負荷に対する血流増加が他

の部分よりも大きいことに対し，Takanoら12｝は

以下のごとく考察を加えている．すなわち，

diaschisisを示す領域では代謝の低下に伴い生理

的な脳血流調節機構により血流が低下していると

考えられ，これは動脈の機能的な収縮による可能

性がある．そのような領域にCO　2が作用すれば

正常部位に比べ相対的により大きな血管拡張を示

すであろう，とTakanoらは考察している．今回

われわれが用いたDIAMOXが脳血流を増加させ

る機序に関しては未だ定説はないが，脳組識の

pHを低下させることにより末梢の動脈を拡張さ

せると考えられている13）．またDIAMOXは脳組

織の酸素代謝を増加させないことが知られてお

り14），代謝に関係なく血流増加をきたすといえる．

diaschisis部での血流低下の機序には未だ定説な

く，今回の結果もそれに直接寄与するものではな

いが，DIAMOX負：荷においてもdiaschisis部の

血流増加が他の部分よりも大きいとすると，あく

まで仮説としてTakanoらと同様の考察を加える

ことができよう．すなわちdiaschisis部の収縮し

た動脈にDIAMOXが作用し，　IE常部位に比べ相

対的により大きな血管拡張を示している可能性が

ある．

　しかしこの仮説からは動脈の機能的な収縮が強

いほどDIAMOXによる血管拡張が強いことが予

想されるが，今回の結果ではbaseline像での小脳

半球の左右差の大きさとDIAMOX負荷による左

右差の減少の程度には相関が見られなかった．こ

の点に関してはテント上の病変の部位や大きさあ

るいは発症からの期間などを考慮した詳細な評価

のために，より多数例での検討が必要であろう．

V．結　　語

　diaschisis領域の血管拡張能の評価を目的とし，

CCD症例にDIAMOX負荷前後のHMPAO脳
血流SPECTを施行し，半定量的検討を加えた．
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その結果CCDを示した14例のうち11例で，小

脳半球の血流の左右差はDIAMOX負荷により減

少した．HMPAO　SPECTが高血流域での血流増

加を過小評価している可能性は否定できないが，

CCDを示している小脳半球のDIAMOX負荷に
よる血流増加が対側の小脳半球よりも大きい可能

性がある．その場合diaschisis部において，代謝

の低下に伴い収縮している動脈がDIAMOXに対

し正常部位よりも過剰に反応したとの仮説が考え

られる．
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Summary

Acetazolamide　Effect　on　Vascular　Response　in　Crossed　Cerebellar

　　　　　　Diaschisis　as　Measured　by　99mTc－HMPAO　SPECT

　　　　　　Hitoshi　TERADA＊，　Tatsuya　GoMI＊＊，　Kyoko　SAsAKI＊＊，

　　　　Shogo　MuRAKAMI＊＊，　Setsu　SATo＊＊，　Masashi　NAGAMoTo＊＊，

Akira　KuwAJIMA＊＊，　Yoshihiro　HIRAMATsu＊＊，　Satoshi　IwABucHI＊＊＊，

　　　　　　　　　Hirotsugu　SAMEJIMA＊＊＊and　Nobuo　YosHII＊＊＊

＊Depart〃lent　of▲Neuroradio　logy，ノVeurolo8icat　Institute，　Tokyo　Wo〃len’sルfed’cat　Co〃e』～e

　　　　　＊＊Second　Depart〃lent　of　Rad’oloβy，　Toho｛ノηiversity　School　of　Medicine

　　　　＊＊＊Seco”∂Depart〃lentρ／ノVeurosur宮ery，　Toho　University∫choo’of　Medicine

　　We　studied　the　effect　of　acetazolamine

（DIAMOXR）on　vascular　response　in　areas　with

crossed　cerebellar　diaschisis（CCD）using　consec－

utive　99mTc－hexamethy1－propyleneamine　oxime

（HMPAO）SPECT　studies　before　and　after

DIAMOX　administration　with　a　subtraction
method．　Regions　of　interest　were　drawn　over　the

bilateral　cerebellar　cortices　and　interhemispheric

asymmetry　indices（IAI）were　obtained．　Eleven　of

14patients　with　CCD　at　baseline　showed　decrease

of　IAI　after　DIAMOX　administration．　Although

there　is　a　possibility　of　underestimation　of　increase

in　perfusion　in　una行fected　cerebellar　hemisphere，

this　result　suggests　a　greater　increase　in　perfusion

in　the　affected　cerebellar　hemisphere　as　compared

with　in　the　contralateral　unaffected　one　and　sug－

gests　more　dilatation　of　the　arterioles　in　areas　with

CCD　post－DIAMOX　than　in　areas　without　CCD．

However　nonsignificant　correlation　between　IAI

at　baseline　and　difference　of　IAI　from　baseline　to

post－DIAMOX　did　not　support　the　hypothesis　of

more　dilatation　post－DIAMOX　of　more　con－
stricted　arterioles．

　　Key　words：　Crossed　cerebellar　diaschisis，　Ace－

tazolamide，99mTc－HMPAO，　SPECT，　Perfusion

reserve．
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