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《技術報告》

1231－IMPとSPECTを用いたAutoradiography（ARG）法による

　　　　　　　　　安静時局所脳血流定量の再現性

齋藤　京子＊　　村田　　啓＊＊

土田　昌一＊＊＊

丸野　広大＊＊　森　　一晃＊

　要旨　1231－IMPとSPECTを用いたARG法から得られるrCBF値の再現性について検討した．　SPECT

とウエルカウンターのクロスキャリブレーションファクターの13か月間の変動範囲は2．2％であり，

装置は安定していた．動脈採血時刻の差がrCBF値に与える影響は，通常の採血範囲（IMP静注後，10

分±30秒）では2～3％程度と考えられた．10患者における1回目と2回目の安静時rCBF値の相関は

良好であった（r＝0．907）．また，1回目に対する2回目のrCBF値比の全脳平均は0．989±0．056（mean

±SD）であり，2回検査のrCBF値に有意な差を認めなかった．以上のことから，　ARG法の再現性は

良好であり，治療効果や経過観察の評価において有用な定量法であると考えられた．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学34：343－348，1997）

1．はじめに

　N－isopropyl－P－［i231】iodoamphetamine（i231．IMP）と

SPECTを用いた動脈一回採血とSPECT　1回ス

キャンによる簡便な局所脳血流定量法としてau－

toradiography（ARG）法1）が秋田脳研から提唱され

た．この方法は手技の簡便性と解析の簡略化が計

られ，広く臨床に応用可能な方法として期待さ

れ，すでに臨床応用が報告2）されている．治療効

果や経過観察の評価において，定量法の再現性の

検討は不可欠であると考えられる．われわれは，

ARG法から得られる局所脳血流量（rCBF）値の再

現性について以下のごとく検討した．ARG法か

らrCBF値を求める場合，5つの入力項目が必要
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である．今回はこのうち，クロスキャリブレー

ションファクター（CCF），採血時刻と採血カウ

ントの3項目に関して，1）SPECT装置とウエル

型カウンターのCCFの安定性の検討と，2）動脈

採血時刻が異なると採血カウントも異なるので，

動脈採血時刻の差がrCBF値に与える影響を検討

した．また，3）患者における日を変えた安静時

rCBF値の再現性について検討した．

II．対象・方法

　1．対　　象

　再現性の対象は，脳梗塞5例（発症後4か月～

13年），一過性脳虚血性発作2例（発症後1年お

よび4年），両側内頸動脈閉塞症1例，左内頸動

脈閉塞症1例および脳血管性痴呆1例（発症後8

年）の計10例で，いずれも男性であり，平均年

齢は69．8±5．8歳であった．また，検査施行間隔

は14～40日の範囲であり，平均24．0±6．9日

（mean±SD）であった．検査期間内に症状の変化

がないことを確認した．動脈採血時刻の差が

rCBFに与える影響の検討は，脳出血と外転神経
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Fig．1　Regions　of　interest（ROI）for　bilateral　cerebellums（CE），　frontal　lobes（FR），　temporal

　　　lobes（TE），　parietal　lobes（PA）and　occipital　lobes（OC）were　set　as　shown　in

　　　representative　SPECT　images．

麻痺の2例で行った．

　2．方　　法

　1）CCFの安定性について

　高分解能コリメータを装着したリング型

SPECT装置SET－050DUO（島津製作所製）とウエ

ル型カウンターコブラ2（パッカード社製）のCCF

を1231－IMP溶液（pH　4．5に調製）を満たした直径

20cmの円柱ファントムを用いて以下のごとく測

定した．はじめに，1231－IMP放射能と各々の装置

のカウントの直線性を濃度5～20kBq／mlの範囲

において測定した．次に，それぞれの回帰直線か

ら濃度10kBq／mlにおけるSPECT装置とウエル

型カウンターのカウントを求め，これらのカウン

ト比をCCFとした．1995年9月から1996年10

月まで計5回，同様にCCFを求めた．画像再構

成マトリックスは64×64，画像再構成はButter－

worth（次数8，カットオフ周波数0．25サイクル

／ピクセル）およびRamp　filterを用いた．スライ

ス厚は1cmである．スライス面1，4，　6，　8に約

2，000ピクセルの大きな円形関心領域（ROI）を設

定し，30分スキャンの1ピクセルあたりの平均

をCCFのSPECTカウントとした．　i231．IMP溶液

を0．5mlずつ2本分注しウエル型カウンターで

測定し，その和をウエルカウントとした．これら

の測定条件は臨床検査の条件と同一である．

　2）動脈採血時刻の差がrCBF値に与える影響

　　について

　持続動脈採血を施行した2例について，時間放

射能曲線から9，10，11分時の動脈血中放射能

値を得，この値とそれぞれの採血時刻をARG定

量Dプログラムに入力し，左右の小脳，前頭葉，

側頭葉，頭頂葉，後頭葉のrCBF値を求めた．こ

のプログラムは島津製作所から提供され，装置に

組み込まれている．ARG法における分布容積（Vd

値）は50とした3）．

　3）患者における日を変えたrCBF値の再現性

　　について

　経過観察されている外来患者を対象に，患者の
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Fig．2　Correlation　between　SPECT　counts　or　well－type

　　　scintillation　counts　and　radioactivity．

同意を得，日を変えて2回検査を行った．安静閉

眼にて1分定速静注10分後に動脈採血を行い，

15分後から30分間のSPECT収集を行った．そ

れぞれの採血時刻と動脈血中放射能をARG定量

プログラムに入力し，rCBF値を求めた．2回

SPECTスキャンの位置合わせの誤差を少なくす

るために，ROIを大きく設定し，複数のスライス

から左右の小脳，前頭葉，側頭葉，頭頂葉，後頭

葉のrCBF値を求めた（Fig．1）．

III．結　　果

　1）CCFの安定性について

　放射能とSPECTカウントおよびウエル型カウ

ンターのカウントの相関の1例をFig．　2に示し

た．いずれも良好な相関を示し，123　1－IMP濃度と

装置のカウントは良好な直線性を示した．13か

月間5回のCCFは1608±18（mean±SD）であり，

その変動範囲は2．2％（2SD）であった（Fig．3）．

　2）動脈採血時刻の差がrCBF値に与える影響

　　について

　1症例では，静注10分後採血の動脈血中放射

能と比べ，9分後の放射能は8％高く，11分後で

は6％低く得られた．その結果，10分後のrCBF

値と比べ，9分後ではrCBF値が平均2％低く算

出され，11分後では平均3％高く算出された．他

の1例では，静注10分後採血の動脈血中放射能
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Fig．3　Variation　in　the　cross　calibration　factor（CCF）

　　　between　SPECT　counts　and　we11－type　scintilla－

　　　tion　counts．　CCF　was　1608±18（mean±SD）．

と比べ，9分後の放射能は4％高く，ll分後では

5％低く得られたが，rCBF値に及ぼす誤差は2％

以下であった．

　3）患者における日を変えたrCBF値の再現性

　　について

　動脈採血時刻は，9分25秒から10分30秒の

範囲であった．1回目のrCBF値（CBF　1）に対し

2回目のrCBF値（CBF　2）の全脳平均は0．989±

0．056（mean±SD）であり，変動係数は5．6％で

あった．また，±5％以内の変動範囲であった症

例が5例，6～10％低く得られた症例が3例，6～

7％高く得られた症例が2例であった（Table　1）．

6％以上の変化がみられた症例では定量画像上か

らも変化が確認された．各部位のCBF　1とCBF

2の相関をFig．4に示した．相関はcBF　2＝o．90・1

×CBFl＋2．34，相関係数は0．907であり，良好

な相関が得られた．また，CBF　1に対してCBF　2

が一側のみ5％以上変化が認められた症例は認め

られなかった．

　2回の検査の採血時刻は必ずしも一致していな

かった．2）の結果から，採血時刻の補正を標準入

力関数を基に行っても，1分採血時刻が異なると

rCBF値に2～3％の差がみられた．したがって，

2回の検査の採血時刻が一致すれば，2回検査の

rCBF値がより一致するかを以下のごとく検討し
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Table　l　The　mean　ratio　of　rCBF　values　in　the　second

　　　　study　to　those　in　the　first　study　in　the　cerebe1－

　　　　1um　and　cerebral　lobes

IV．考　　察

Case Ratio

1
2
3
4
5
6
7
8
9
0

0．904

0．914

0．985

0．982

1．Ol

1．07

1．06

1．05

0．979

0．942

mean±SD 0．989±0．056
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Fig．4　Correlation　in　rCBF　between　the　first　study　and

　　　the　second　study　in　lOpatients．　Each　symbol

　　　shows　rCBF　values　in　the　cerebellum　and　cerebral

　　　lobes　for　each　patient．

た．すなわち，2）の検討から，採血時刻の差が

rCBF値に与える誤差の大きい方を用い，1回目

の採血時刻に合わせるため，2回目の採血を1分

早く行った場合はrCBF値が2％低くなり，1分

遅く行った場合は3％高く算出されると仮定し，

2回目のrCBF値に1．02または0．97をかけさら

に補正した．補正は30秒単位で行った．この補

正を行った場合の相関は，補正CBF　2＝0．936×

CBF　1＋1．43，相関係数は0．911となり，CBF　1

と補正CBF　2はより一致するが，補正CBF　2が

6％以上低くあるいは高く得られた症例に変わり

がなかった．

　i231－IMPとSPECTを用いた局所脳血流検査は臨

床検査として広く普及し，その定量法4～　12）もいく

つか提唱されている．これらの定量法はそれぞれ

特長があるが，ARG法は簡便かつあらゆる装置

で測定可能であるため臨床的に有用であると考え

られる．ARG法はテーブルルックアップ法13、15）

を基本とし，適当なVd値を一定に固定すること

によりrCBF値を求めるものである．このVd値

固定がrCBF値に及ぼす影響については，われわ

れはすでに報告3）した．今回の再現性の検討で，

CCFの変動範囲は2．2％であり装置の安定性が確

認できた．臨床の場において動脈採血が静注10

分後に必ずしも採血できるとは限らず，われわれ

の経験では，動脈採血時刻は通常静注後10分±

30秒の範囲であった．この範囲において，2症例

のみの検討ではあるが，動脈採血時刻の差が

rCBF値に与える影響は2～3％程度と推定され

る．この誤差が小さい理由は，ARG法では標準

入力関数で採血時刻の補正を行っているためと考

えられる．したがって，CCFの変動範囲（2。29・）

と動脈採血時刻の差がrCBF値に与える誤差（2～

3％）によるrCBF値の変動は5％程度と考えられ

る．今回の安静時2回検査の再現性の検討では，

CBF　2！CBF　lの比が6％以上の差が認められたの

が5例（50％）であった．これら5例では採血時

刻の差のさらなる補正を行ってもなお6％以上の

差が認められたことからも，これら5例における

rCBF値の誤差は上述した2つに起因して生じた

ものではなく，別の技術的または生理的なrCBF

値の変化が考えられる．これら6％以上のrCBF

値の変化が認められた症例では定量画像上からも

rCBF値の変化が確認できたので，少なくとも

ROI設定に基づく誤差ではないと考える．また，

Vd値の変動も誤差の要因となり得るが，　Vd値を

一定に設定することでrCBF値に大きな誤差を与

える領域は高血流域である3）．この影響を小さく

するためVd値をわれわれの平均値44よりも高

い50と設定しており，今回検討した対象では高
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血流域を示した症例が認められなかったので，

Vd値の変動によりrCBF値の誤差が生じたので

はないと考える．いずれにしても，その変動要因

を明確には把握できなかった．

　1231．IMPとSPECTを用いたrCBF値の再現性の

検討は，鈴木ら16｝は，松田らが提唱した非侵襲的

脳血流定量法において，小脳では1回目と2回目

のrCBF値に相関が認められなかったが大脳平均

血流値では良い相関が得られたと報告している．

また，Matthewら17）は，　H2150を用いたPET検査

において2回のrCBF値に有意差が認められな

かったと報告している．定量方法が異なるが，こ

れらの再現性の成績を比較すると，少なくとも2

回目のrCBF値が低くなるという明確な結果は得

られていないと考えられる．われわれの成績でも

10例での1回目のrCBFに対する2回目のrCBF
比の全脳平均は0．989であり，臨床的に有意の差

はないと考えられた．

　CBF　2／CBF　1の比が全脳平均で0．989±0．056

（mean±SD）であったことから，再現性の変動範

囲を2SDと考えると，0．88～1．10の範囲のrCBF

の変化は有意な血流変化と捉えることはできない

と考えられた．しかし，一側のみ5％以上の

rCBFの変化がみられた症例は認められなかった

ので，このような血流変化は有意であると考えら

れる．

　以上のことから，ARG法の再現性は良好であ

り，脳全体でのrCBFの変化やDIAMOX反応性

を定量的に評価するなど，治療効果や経過観察の

評価においてARG法は有用な定量法であると考

えられた．

V．結　　語

　1．1231－IMPとSPECTを用いたARG法から得

られるrCBF値の安静時2回検査の再現性につい

て検討した．

　2．SPECTとウエル型カウンターのクロスキャ

リブレーションファクターの13か月間の変動範

囲は2．2％であり，装置は安定していた．

　3．動脈採血時刻の差がrCBF値に与える影響

は10分±30秒の範囲では2～3％程度とその誤

差は少ないと考えられた．

　4．10症例でのCBF　2／CBF　1の比は全脳平均

で0．989±0．056（mean±SD）であり，2回検査の

rCBF値に有意な差を認めず．再現性は良好で

あった．

　以上のことから治療効果や経過観察の評価にお

いてARG法は有用な定量法であると考えられた．

　本論文の要旨は，European　Nuclear　Medicine　Con－

gress　l996（コペンハーゲン）および第36回日本核医

学会総会（京都）にて発表した．
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Summary

Reproducibility　of　Regio皿1　Cerebral　Blood　Flow　Measurement　at　Rest

　　　　　with　Autoradiography　Method　Using　’asl・IMP　and　SPECT

Kyoko　SAITo＊，　Hajime　MuRATA＊，　Hirotaka　MARuNo＊，

　　　　　Kazuaki　MoRi＊and　Shoichi　TsucHIDA＊＊

＊Division　of〃uc～earルtedicine，＊＊Department‘of∧1eurosurgeり），

　　　　　　　　　　　　　Toranomon　Hospital

　Reproducibility　of　regional　cerebral　blood　flow

（rCBF）values　obtained　by　the　autoradiography

（ARG）method　with　one　SPECT　scan　and　one　point

arterial　blood　sampling　at　10min　after　1231－N－isopro－

pyl－p－iodoamphetamine（IMP）infusion　was　evalu－

ated．　The　variation　in　the　cross　calibration　factor　be－

tween　SPECT　counts　and　we11－type　scintillation

counts　remained　2．2％for　13months．　The　error　in

rCBF　by　sampling　time　difference　was　less　than　3％

when　sampling　time　was　within　lOmin±30　sec　after

infusion．　There　was　a　favorable　correlation　between

the　rCBF　values　in　two　separate　resting　scans　mea一

sured　by　the　ARG　method　in　10　patients（r＝0．907）．

And　the　mean　ratio　of　rCBF　values　by　the　second

study　to　those　by　the　fi　rst　study　in　the　cerebellum　and

cerebral　lobes　in　l　O　patients　was　O．989±0．056（mean

±SD）．　There　was　no　significant　difference　in　rCBF

values　between　two　separate　studies．　Reproducibility

of　rCBF　with　the　ARG　method　was　proved　to　be　good．

The　ARG　method　was　thought　to　be　useful　for　the　as－

sessment　of　treatment　effects　and　clinical　courses．

　Key　words：　Reproducibility，　i231－IMP，　SPECT，

Autoradiography　method，　Regional　cerebral　blood

flow．
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