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《原　著》

N－Isopropyl－P－［1231］Iodoamphetamineによる脳血流像
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　要旨　N－lsopropyl－P｛1231］lodoamphetamineとガンマカメラ回転型ECT装置を用いて得られた脳血流

像において，左右差指数（Laterality　lndex：LI）を算出し，またその画像を作製することにより左右差の客

観的評価を試みた．左右半球でそれぞれすべての矢状断像を加えることにより左側面像（L）および右側面像

（R）を作製し・次式によりLIを算出した・LI－1・・（1＋㍍ほ常人5例より求めた全脳平均およびピ

クセルごとのLIの正常範囲（平均土2標準偏差）は，それぞれ103±4，103±10となった．脳血管障害

22例に計25回，全脳平均およびピクセルごとのLIを求めたところ，それぞれ5回（20％）ならびに21回

（84％）に異常値および異常値を示す領域が認められた．一方，X線CTで低吸収域がみられたのは12回

（48％）にすぎなかった．本法は脳血流像における左右差の評価法として臨床的に有用と考えられる．

Lはじめに

　1980年，Winchellらによって開発されたN－

Isopropyl－p｛1231］Iodoamphetamine（1231－IMP）1・2）

は新しい局所脳血流測定用剤として注目され，

その臨床応用がなされつつある3’v13）．本剤によれ

ば静注により全脳の血流分布情報を得ることがで

きる．さらに，Emission　Computed　Tomography

（ECT）装置を用いれば三次元情報も得られ，　X線

CT像との対比も可能となる．ところで，得られ

た脳血流像の読影にあたっては左右差を評価する

方法が有用である．その際，視覚評価のみでは左

右差の範囲や程度を適確に評価し難いことから不

十分と考えられる．前回，著者らは133Xe吸入
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法による局所脳血流測定において左右差指数を算

出し，これを画像化することにより客観的に左右

差を評価した14・15）．今回，この手法を1231－IMP

によって得られた脳血流像に応用したところ臨床

的に有用だったので報告する．

II．対象と方法

　対象は右利き（Edinburgh利き手質問表16）によ

り判定）の正常人5例（男4，女1，26～53歳，平均

32歳）と，同じく右利きの脳血管障害22例（男11，

女11，12～76歳平均52歳）の計27例であり，こ

れらに計30回の脳血流像を得た．脳血管障害例の

内訳は，臨床症状，神経学的所見，脳血管撮影，

X線CT等により診断されたクモ膜下出血11例，

脳梗塞7例，橋出血2例，小脳動静脈奇形，モヤ

モヤ病各1例である（Table　1）．発症より本検査

までの時期は5～284日（平均50日）であった．

　1231－IMP（日本メジフィジックス社製，放射化

学的純度は検定日時において1231，1241，1261がそ

れぞれ94．7％以上，5．0％以下，0．3％以下）1．5～

3mCi静注20～40分後よりECTを施行した．使
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用した装置は中エネルギー用コリメーターを装着

した島津製ZLC　7500対向ガンマカメラ回転型

である．データ処理は同じく島津製シンチパック

2400にて行った．一方向45秒，64方向より投影

像を採取し，その後，横断，矢状断，冠状断の各

断層像を再構成した．さらに，横断像または冠状

断像を参照して，矢状断像における左右の中心の

スライスを求めた．この際，皮質が内側へ翻転す

る部位，または小脳半球間を参考に中心のスライ

スを決定した（Fig．1）．このスライスを境に，左

半球および右半球のすべての矢状断像を加えるこ

Table　l　Cases　with　cerebrovascular　accidents

とにより，左側面像（L）ならびに右側面像（R）を

得た．この2個の画像を次式のごとく処理するこ
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Fig．1　Serial　sagittal　s㏄tion　1231－IMP　brain　perfusion

　　　images　and　a　reference　transverse　sectlon　lmage

　　　with　slice　lines　corresponding　to　each　sagittal

　　　section　image（10wer　right　corner）．　The　slice

　　　which　dMdes　the　invaginated　cortical　areas　of

　　　the　cerebral　or　cerebellar　hemispheres　are

　　　chosen　as　the　reference　slice　for　the　midplane．

　　　In　this　case，　slice　19was　selected．

COrtiCal　aCtiVity

↓　　〆↓＼　　　↓
★

　a－1aa＋1　8
1）Rl蒜隠；1㍑

2）Rl蒜隠引漂

3）Rl；罐㌫ll膣

★　　←　a

a　一　吉

　t　　－　　　
（a＋1）一（カ＋｜）

（★－1）一（a－1）

　a　－　＃

↓

★

∠＼
a　　a＋1

　t　エ　　
（a＋1）一撒

（★＋1）一（a＋1）

（a＋1）一＃

　　　エ　　

a－〈tr－1）

↓
＃

Fig．2　Reconstruction　of　left　and　right　lateral　images　is　perfbrmed　by　adding　sagittal

　　　section　images　in　each　hemisphere，　respectively，　with　the　dividing　plane　shifted

　　　three　times．　It　is　also　varied　accordingly　either　when　the　reference　slice　a　falls　on

　　　the　midplane（A），　or　when　the　midplane　falls　in－between　the　reference　slice　a　and

　　　the　next　slice　a十1（B）．　For　example，　the　first　left　lateral　image　is　reconstructed　by

　　　adding　from　slice＊to　slice　a．
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とにより左右差指数ならびにその画像を得た

左右差指数＝・　1・・（　　R－L1十　　R十L）

ここで100以上は右半球優位，100以下は左半球

優位であることを意味する．

　左右差指数の正常値を決定する際に，最も問題

となることは矢状断像における中心のスライスの

決定である．そのため，同一人で中心のスライス

を1スライス以内でずらした場合で3回（Fig．2），

また別の日に再構成し直して1回の計4回，5人

の正常例で計20回，全脳平均およびピクセルごと

の左右差指数を算出し，平均（mean）と標準偏差

（s．d．）を求めた．それらのmean土2s．d．を正常範

囲とした．また，全脳平均の左右差指数の再現性

を検討した．

　ピクセルごとの正常範囲を決定した後，脳血管

障害例で求めた左右差像と正常限界値との減算に

より，対側よりも有意に血流が多い部位を画像化

した．さらに，この画像による脳血流の異常部位

の検出能とX線CTでの低吸収域の出現頻度を

比較した．X線CTは本検査の3日以内に施行さ

れたものが11回，4～7日以内が8回，8～14日以

内が5回，50日前が1回であった．

In．結　　果

　全脳平均の左右差指数の再現性は，変動係数で

L1～2．3％と良好であった（Table　2）．全脳平均お

よびピクセルごとの左右差指数のmean圭s．d．は

それぞれ103士2（N＝20），103±5（N＝8944）とな

Table　2　Reproducibility　of　brain　mean　laterality

　　　　indices　in　normal　subjects

　　ぽ　．・”　　　°’”t．L．．．E
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　　l　　…　　2：　1：　：
Fig．3　Brain　map　showing　interhemispheric　differ－

　　　ences　in　normal　su句ects．　Areas　with　laterality

　　　index　beyond　the　normal　limits　of　103±10　are

　　　marked　as　the　regions　of　interest＃4　and＃5．

　　　Since　the　number　of　pixels　in　these　areas　are

　　　le3s　than　ll，　areas　ofll　pixels　oroverwith

　　　abnormal　lateraUty　index　were　interpreted　as

　　　significant　in　patients　with　cerebrovascular

　　　diseases．

L．1．

120

110

100

Case　No．

1 2 3 4 5

within　the

　limits　of

　one　slice＊

another　day＊＊

103　　　106　　　104　　　101　　　102

105　　　103　　　102　　　103　　　100

106　　　107　　　104　　　　99　　　103

103　　　102　　　102　　　101　　　102

90

coeMcient　of　　　　　　　　1．4　　　2．3　　　1．1　　　1．6　　　1．2
　variation（％）

＊lateral　images　obtained　as　shown　in　Fig．2

＊＊lateral　images　obtained　in　another　day

Fig．4　Brain　mean　laterality　index　in　various　dis－

　　　eases．　Shaded　area　indicates　mean±2　s．d．

　　　●：subarachnoid　hemorrhage，○：cerebral
　　　infarction，　▲：　pontine　hemorrhage，　△：

　　　arteriovenous　malformation　in　cerebellum，

　　　口：moyamoya　disease
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り，正常範囲をそれぞれ99～107，93～113と決

定した．正常例での左右差像と正常限界値との減

算を行ったところ，異常値を示す領域の広さは

10ピクセル以下であった（Fig．3）．このため，脳

血管障害例において，正常限界値との減算で得ら

れた広さが10ピクセルを越える領域のみを対側よ

りも有意に血流の多い部位とした．

　脳血管障害例において25回中5回（20％）に異常

な全脳平均の左右差指数が得られた（Fig．4）．ま

た，X線CTでは25回中，ほぼ皮質のみが3回，

皮質一皮質下が5回，皮質下のみが4回の計12回

にしか低吸収域がみられなかったのに対し，1231－

IMPでは21回（84％）に対側よりも有意に血流の

多い部位がみられた．X線CTで低吸収域がみら

れたにもかかわらず，1231－IMPで異常がみられな

かった例は皆無だった（Fig．5）．代表的な2症例

を呈示する．

　〔症例1〕

　1か月前，クモ膜下出血を発症した50歳男性．

血管撮影にて前交通動脈瘤が確認され，4日前，

右前頭側頭開頭にてクリッピング術が施行された．

意識レベル1－1．左下肢の単麻痺を軽度に認めた．
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Fig．5　Detectability　of　abnormal　area　by　regional　laterality　index　wlth　1231・IMP　brain

　　　perfusion　image　and　by　X－ray　CT．　Notations　are　the　same　as　those　in　Fig．4．

　　　Out　of　25　measurements　abnormality　was　detected　in　21　by　the　regional　laterality

　　　index　method　and　in　12　by　X－ray　CT．

Fig．6a：X－ray　CT　of　a　40－year－01d　patient　after　sub－

　　　　arachnoid　hemorrhage　showing　no　low　den－
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　6b：Transverse　section　images　with　1231・IMP．

　　　Decreased　activities　are　observed　in　the　right

　　　frontal　lobe　and　left　cerebellum，
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6c：Reconstructed　left　lateral（LLT）and　right

　　lateral（RLT）perfusion　images（upper）and

　　brain　maps　showing　dominancy　of　the　later－

　　ality　index（lower）．　The　brain　mean　was

　　calculated　as　104．　Dominant　areas　were

　　detected　in　the　left　lower　frontal　lobe　with

　　maximum　deviation　of　10　from　the　normal
　　limit　and　in　the　right　cerebellum　and　occipital

　　lobe　with　maximum　deviation　of　7．

Fig．7a：X－ray（－　of　a　50・year・old　patient　with　com－

　　　　　plete　obstruction　of　the　left　internal　carotid

　　　　　artery　showing　left　terminal　zone　infarction．

3日前のX線CT（Fig．6a）では低吸収域はみら

れなかったが，1231－IMPによる横断像では右前頭

葉皮質と左小脳に集積低下がみられた（Fig．6b）．

全脳平均の左右差指数は104と正常域にあり，前

頭葉下部で左半球優位（正常限界値よりの偏位は

最大10），小脳および後頭葉で右半球優位（偏位，

最大7）の部位が認められた（Fig．6c）．

　〔症例2〕

　10日前，右片麻痺で発症した50歳男性．1日前，

血管撮影にて左内頸動脈の完全閉塞が確認された．

意識レベル1－1．2日前のX線CTでは左内包と

その上方の大脳深部白質に低吸収域がみられた

（Fig．7a）．1231－IMPによる横断像では左大脳皮質

．1で
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7b：Transverse　section　images　with　1231－IMP

　　showing　decreased　activity　in　large　area　of

　　left　cerebral　cortex．
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7c：Brain　mean　laterality　index　was　calculated

　　as　115．　Brain　map　showing　extensive　right

　　dominant　areas．　Left　dominant　area　was　not

　　observed．
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7d：Transverse　section　images　with　1231－IMP

　　after　left　superficial　temporal　artery－middle

　　cerebral　artery　anastomosis　showing　increased

　　activity　in　the　left　parietal　cortex（arrows）

　　and　decreased　activity　in　the　right　cerebellum

　　compared　to　those　in　the　first　study（b）．

　し口　　　　　　　　ご鷲宝

　　　　　brafn　rdθan’105
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7e：Brain　mean　laterality　index　fell　into　105．

　　Brain　maps　showing　less　extensive　right　domi－

　　nant　areas　than　in　the　first　study　and　left

　　dominancy　in　cerebellum．

に広範な集積低下がみられた（Fig．7b）．全脳平均

の左右差指数は115と右半球が多いことを示し，

右半球優位（偏位，最大27）の部位が広範にみら

れた（Fig．7c）．この27日後に左浅側頭動脈一中大

脳動脈吻合術を受けたところ，右下肢の運動機能

にかなりの改善がみられた．術後のX線CTで

は術前と同様の低吸収域がみられるにすぎなかっ

た．一方，1231－IMPによる横断像では左大脳皮質

の一部に改善がみられ，また右小脳に集積低下が

みられた（Fig．7d）．全脳平均の左右差指数は105

と正常域となり，右半球優位（偏位，最大10）の

部位は著明に減少し，さらに小脳全体が左半球優

位（偏位，最大9）であった（Fig．7e）．

IV．考　　案

　ほぼ均一な分布の中で欠損を検出する肝スキャ

ンなどとは異なり，脳血流像の読影にあたっては

次のような点を考慮する必要がある．①脳血流は

皮質や中心灰白質で高く，白質で低い5・6・17・18）．ま

た，正常例では前頭葉優位19’－23）であり，これらの

点で不均等な血流分布を示す．②加齢とともに脳

血流値は減少し，血流分布様式も変化する20・22・24）．

③脳血流値は生理的および病的状態において

連続的に変化するため定量的評価が必要であ
る．④“transneural　depression25～29）”や“diaschi－

sis30“32）”などの神経投射系を介した非病変部での

血流変化が起こりうる．このため，読影には従来

一定した方法がなく，現在まで133Xe脳クリアラ

ンス法を中心に主に以下の3法が報告されている．

　第1は，全脳または半球平均血流値と対比し，

それよりもある一定の割合を越える部位を異常と

する方法33・34）である．この割合としては±15％

や±20％という値が報告されている33・34）．すな

わち，例えば一15％以下の値を示す部位を局所虚

血，＋15％以上の値を示す部位を局所充血とする

方法である．しかし，この方法を1231－IMPにょ

る断層像に応用した場合，各断層ごとに評価せね

ばならず煩雑である．また，例えば脳室拡大が著

明な場合には，血流の存在しない脳室が断層面に

多く含まれるため全脳平均値は著しく低下する．

このため，皮質の血流を評価しようとする場合に，

一定の割合をどの程度にするかという問題が生じ

る．これを防ぐために皮質のみを抽出しようとし

ても，その正確な範囲を決定することは困難であ

る．以上の理由で，この方法を断層像に応用する

ことはほとんど不可能である．だが，今回のよう

に矢状断像を加えることにより作製した側面像に

は応用可能であり，特に病変が両側で対称性に存

在する場合に左右差像では検出困難なため，この
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方法の有用性が期待される．

　第2は，正常血流値と比較し，それ以上を局所

充血，それ以下を局所虚血とする方法35“37）があ

る．この目的で，1231－IMPによる脳血流の半定

量的測定法として，投与量で補正した単位容積あ

たりの脳のカウント数で評価する方法が報告され

ている9・11）．しかし，1231－IMPは静注直後ほとん

ど肺に集積し，脳へは肺から洗い出されたそれが

徐々に集積していく6・38）ため，脳への集積率は肺

の摂取や肺からの洗い出しの状態に影響される．

1231－IMPの肺での動態は，個体差がみられ，肺疾

患においても影響を受けることが同種類の脳血流

用剤である1231－HIPDMとともに示唆されてい

る39・40）．このため，脳の集積カウント数と脳血流

値は必ずしも相関しないと考えられる．このため，

脳血流の絶対値を得るには“Reference　sample

method6・12，41）”により動脈採血を行い脳への入力

を決定する必要があり，侵襲的になるので正常人

には施行し難い．また，前述のごとく，脳血流値

は加齢とともに不均等に減少するため，正常値を

決定する際には年齢の異なる多数の正常例が必要

となる．以上の理由で，この方法も実用的とはい

い難い．

　第3は，左右差を検討する方法である15・42・43）．

この方法は断層像で評価する場合にも容易であ

る43）．だが，正常人でも安静時である程度の左右

差が報告されてiおり19・20・44），範囲の狭い軽度の

左右差の場合に，それが異常ととれるかどうか視

覚評価のみでは困難である．このため，今回客観

的指標として133Xe吸入法で用いた左右差指
数14・15・20）を算出し，その正常値を求めた．また，

断層像から全体の様相はとらえ難いと考えられた

ので，左右半球でそれぞれすべての矢状断像を加

えることにより左右側面像を作製し，これらを用

いて左右差像を得た．これらの側面像には灰白質

のみならず白質の血流情報も反映されており，両

者を含めて評価しうる．左右差指数の算出に際し

ては，矢状断像における中心スライスの決定が重

要である．今回，中心スライスを1スライス以内

でずらした場合，および再構成し直した場合にお

1593

いてそれぞれ指数を算出し，これらのすべての指

数から正常範囲を求めた．このようにすると，正

常範囲は広くなるものの，実際の臨床例において

左右差指数を算出する場合に多少の中心スライス

のずれは問題とならなくなる．異常な全脳平均の

左右差指数が得られた回数が5回（20％）と少なか

ったが，これは正常範囲を広くとってしまったこ

とよりは，検査対象に広範な脳梗塞例が少なかっ

たことが原因であろう．

　左右側面像を得るためだけならば通常のプラナ

ー像を撮れば十分とも考えられる．しかし，断層

像より作製することは，対側の放射能を検出して

しまうという，いわゆるcross－talk45）がない，プ

ラナー像を撮った時に生じる，画像間の演算をす

る場合の左右側面像の正確な重ね合わせの必要が

ない，プラナー像を撮像する時間が省けるといっ

た利点を有する．

　今回得られた全脳平均の左右差指数の正常値の

平均は103となり右半球優位であった．正常人で

の安静時における脳血流や脳代謝などの左右差に

関しては，利き手との関連も含めて種々の報告が

みられる19’20・23・44・46～48）．また，ピクセルごとの

正常値にしても，今回は部位での差異を考慮せず

に設定したが，脳の各部位で左右差が異なるとの

報告がみられ19・20・44・46），さらに正常例を重ねて

検討する必要がある．またmidline　shiftを示した

り，脳が左右非対称な場合には本法は応用できな

い．このように，今回の左右差指数の算出法や正

常値に関しては若干問題が残されている．しかし，

X線CTで低吸収域の認められなかった症例にも

高率に局所の有意の血流の左右差を検出しえたた

め，十分使用可能と考えられる．

　以上より，1231・IMPによる脳血流像を読影する

際には左右差を評価する方法が最も実用的である．

この場合，今回の左右差指数による客観的評価法

は，特に術後評価や経過観察に優れると考えられ，

今後さらに症例を重ねていく予定である．

　なお，正常例にて本剤の静注前後で血圧，脈拍，

呼吸数，血液生化学所見，尿所見などを検索し副

作用の全く認められないことを確認した上で脳血
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管障害例への応用にあたったこと，および脳血管

障害例においても副作用は全く認められなかった

ことを付記する．

V．結 語

　1231・IMPによる脳血流像において，断層像より

作製した左右側面像を用いて次式による左右差指
数（LI）を算出した・LI－1・・（1＋1辛t）．正常人

5例より全脳平均およびピクセルごとのLIの正

常範囲を求め，脳血管障害例での25回の脳血流像

に応用したところ，それぞれ5回（20％）および21

回（84％）に異常値および異常値を示す領域が認め

られた．一方，X線CTで低吸収域のみられたの

は12回（48％）にすぎなかった．本法は左右差の客

観的評価法として有用である．

1231－IMPをご提供下さいました日本メジフィジック

ス社に感謝します．
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Summary

Brain　Perfusion　image　Using　N－ISopropyl－p－［i231］Iodoamphetamine

　　　　　　　　　－Detection　of　interhemispheric　Difference一

Hiroshi　MATsuDA＊，　Hiroyasu　SEKI＊，　Hiroko　IsHIDA＊，　Hisashi　SuMIYA＊，　Kunihiko

　　　　　　YoKoYAMA＊，　Kinichi　HIsADA＊，　Hiroyuki　FuJII＊＊，　Hideo　HAYAsE＊＊，

　　　　Shinjiro　YAMAMoTo＊＊，　Hidenori　KoBAYAsHI＊＊＊and　Minoru　HAYAsHI＊＊＊

＊Deρartment　of　Nuclear　Medici，〃θ，＊＊1）epart’nent　of∧「euroぷurgerγ，　School　of　Medicine，　Kanaza｝va　U〃iversity

　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊＊＊Depa〃〃lent　q〆ハ「e〃ros〃rgery，」Fukuiルledical　Co〃ege

　In　brain　perfusion　images　using　N－Isopropyl－

p｛1231】Iodoamphetamine　and　rotating　gamma

camera　emission　computed　tomography，　brain

maps　showing　laterality　indices（LI）were　made

for　the　purpose　of　detecting　ineterhemispheric

differences．　Left（L）and　right（R）1eteral　images

were　made　by　adding　sagittal　section　images　in

each　hemisphere，　resp㏄tively．　LI　was　calculated
　　　　　　　　　　　　　　　　　　R－L
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　）．The　normal　rangesas　f（）110ws．　LI　＝　100（1＋
　　　　　　　　　　　　　　　　　　R十L

（mean±2s．d．）of　the　indices　determined　by　those

obtained　in　five　normal　right－handed　subjects　were

103±4and　103土10for　brain　mean　and　each　pixe1，

respectively．　Out　of　25　measurements　in　22　right・

handed　patients　with　cerebrovascular　accidents，

brain　mean　LI　beyond　the　normal　limits　and

areas　showing　abnormal　regional　LI　were　ob－

served　in　5（20％）and　21（84％）measurements，

respectively．　On　the　other　hand，　X－ray　CT　showed

low　density　areas　in　only　12（48％）．　These　brain

maps　were　clinically　useful　for　detecting　and

quantifying　interhemispheric　differences　in　brain

perfusion　images　with　N－lsopropy1－p｛1231］

Iodoamphetamine．

　　Key　words：N－Isopropyl・p－［1231］Iodoamphe－

tamine，　Brain　perfusion　image，　Single　photon

emission　computed　tomography．
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