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脳腫瘍におけるN－isopropyl－［1－123］P－iodoamphetamine

　　　　　　による局所脳血流SPECTの意義

西澤　貞彦＊

千田　道雄＊

棚川　修二＊　藤田　　透＊

石川　正恒＊＊　鳥塚　莞爾＊
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　要旨　N－isopropyl｛1－123】P－iodoamphetamine（IMP）静注1「1二後から2分間のSPECTを連続して8回

（dynamic　scan）と，静注後20分および5時間から30分間のSPECT（early　scan，　late　scan）を行うことに

より，IMPの脳腫瘍における早期の動態および腫瘍，あるいはその周辺における経時的変化を検討した．

さらにポジトロンCT（PET）を用いて血流を測定できた4症例においては，血流分布とIMPの分布とを比

較した．

　7例においてdynamic　scanで腫瘍に一致するIMPの集積増加を認め，うちPETを行った2例で同様に

腫瘍部の血流増加が示された．また低集積を示した腫瘍においてもPETを施行した2例では同様の血流低

下が示された．

　early　scanで低集積を示した腫瘍周囲の浮腫および遠隔部にはlate　scanで再分布が認められたが，腫瘍

部には再分布は見られなかった．

1．はじめに

　各種脳神経疾患において，各疾患あるいはそれ

ぞれの病期における脳血流，あるいは代謝の変化

を臨床画像として捉えることは，病態を把握し，

治療および予後を考慮し，また治療効果を判定す

る上で非常に有用であり，日常診療における利用

が切望されている．近年ポジトロン核種である

C－ll，O－15あるいはF－18等を用いた脳血流代謝

の研究により，各疾患における脳血流代謝の変化

が鮮明な断層画像として明らかにされるのと平行

して，同様な画像を一般的に使用できる核種で得

る努力がなされてきた．1980年，Winchellらによ

り開発されたN－isopropyl．［1－123】p－iodoamphet－

amine（IMP）は，脳血流測定においてこの条件を
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満たすものと考えられ注目されている1・2）．す

なわちサイクロトロン産生核種ではあるが物理

特性の有利な1－123標識であること，初回循環

で脳組織に高率に取り込まれ，洗い出しも比較

的緩徐なことから，静注後一定時間内では血流

に応じたtracerの分布が得られることにより，

一般に普及している回転型ガンマカメラによる

single　photon　emission　computed　tomography

（SPECT）を用いて脳血流分布の断層像が得られる

ので，脳血管傷害を中心にその有用性が多数報告

されている3～17）．しかし，脳腫瘍組織においては

必ずしも血流分布を示すものではなく，血流増加

が予想される腫瘍においても，従来報告されてい

るような測定時間内では，tracerの集積を認める

ことは稀である3’v7）．その原因として非特異的結

合部位の欠如によりwashoutが早いためと考えら

れているが3・4），実際にその動態を示した報告はな

い．そこで多結晶検出器を有するリング型SPECT

装置を用い，IMP静注直後から短時間のSPECT

を連続して行うことにより，IMPの腫瘍組織に

おける早期の動態を観察するとともに，時間経過
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による腫瘍部の変化，および腫瘍周囲あるいは遠

隔部の変化も観察し検討を加えた．さらに0－15

標識の二酸化炭素あるいは水とpositron　emission

tomography（PET）を用いた脳血流測定と比較し，

脳腫瘍におけるIMPによる脳血流SPECTの意

義を検討したので報告する．

II．対象と方法

　対象は原発性脳腫瘍22例，転移性脳腫瘍1例の

計23例で24回の検査を施行した．症例中には放射

線治療後1例，術後あるいは照射後再発7例を含

んでいる．使用したSPECT装置は，3層のリン

グ型検出器を備えた島津製SET－030Wで，1リン

グ当たり128個のNal検出器を備え，高感度用

コリメータを用いた場合の計数率は17kcps，空間

分解能は22mm（FWHM），高分解用コリメータ

を用いた場合は，それぞれ6kcpsおよび14mm

（FWHM）である．　IMP（日本メジフイジックス社

製）を肘静脈より3　mCi静注と同時に，高感度コ

リメータを用いて1フレーム2分間のSPECT
（dynamic　scan）を8フレーム，続いて高分解能コ

リメーUを用いて静注後約20分から30分間の

SPECT　（early　scan），さらに約5時間後に30分間の

SPECT（late　scan）を行った．

　各腫瘍内におけるIMPの動態を検討するとと

もに，腫瘍以外の組織におけるIMPの変化に関

しても検討した．腫瘍部のIMP集積に関しては

白質より高く，集積を識別できる程度以上のもの

を高集積像とした．また3スライス装置のため腫

瘍部を描出できていない可能性があり，画像上も

不明瞭なものは評価を避けた．

　上記症例中4例には，PETと0－15標識の二酸

化炭素，あるいは水を用いた脳血流量（CBF）の測

定を行い，IMPの分布パターンと比較し検討を

加えた．

　腫瘍の広がり，あるいは脳浮腫などの形態的変

化については，X－CTを参考にし，腫瘍内のvascu－

larityに関しては，血管造影を参考にした．　Table

1にそれぞれの症例の診断，血管造影所見および

X－CTにおける腫瘍部の造影効果の有無を示す．

Table　l　Summsry　of　the　cases　studied

Case Di・g…i・A・gi・9・aph・19

1．（38F）　Astrocytoma（II）

2．（35M）　Astrocytoma（川）
（lst　study）　　（recurrence）

3．（35M）　Astrocytoma（川）
（2nd　study）　　（recurrence）

4．（14M）　Astrocytoma
　　　　　　（recurrence）＊

　　　　　Astrocytoma（1D

　　　　　Astrocytoma（ID

5．（22M）

6．（37F）

7．（70M）

8．（41F）

9．（65F）

10．（53M）

11．（60M）

12．（25F）

13．（27M）

14．（27F）

15．（30M）

16．（53　F）

avascular

avascular

nd

nd

avascular

avascular

Astrocytoma（III）＊　avascular

　　　　　　　　normalAstrocytoma＊
　（irradiated）

Meningioma
Meningioma
Meningioma
Medulloblastoma

Medulloblastoma

　（「ecurrence）

Neurinoma
Neurinoma

stain（け

stain（　1－）

stain（－1－）

avascular

avascular

avascular

avascular

Oligodendroglioma　avascular

（recurrence）

17．（52M）　Oligodendroglioma　nd

18．（34F）

19．（66M）

20．（60M）

21．（40M）

22．（60M）

23．（70F）

24．（50M）

　（recurrence）＊

Cavernoma　　　　　normal

Cavernoma＊　　　　avascular

Cavernoma＊　　　　normal

Craniopharyngioma　avascular

Hemangioblastoma　stain　U）

　（reCU「rence）

Chemodectoma　　nd
　（recurrence）

Brain　metastasis　　nd

　（lung　cancer）

＊pathological　verification　is　not　obtained．

CE：contrast　enhancement．　nd：not　done．

十一：tumor　is　enhanced　by　contrast　medium．

一
：tumor　is　not　enhanced　by　contrast　medium．
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　Table　2に24例の各検査結果を要約する．　IMP

静注直後からのdynamic　scanでは，7例で腫瘍

に一致する部位に皮質部と同程度か，それ以上の

集積を認めた．しかしearly　scanでは，腫瘍部の集

積は相対的に低下しており，2例ではすでに低集

積域として描出された．さらにlate　scanでは全
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Table　2　Results　of　lMP　and　PET　studies

Case
No．

1MP

1
2
3
4
5
6
7
8
9
0
1
2
3
4
5
6
7
8
9
0
1
2
3
4

　
　
　
　
　
　
　
　
　
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
2
2
2
2
2

㍗
H
H
L
L
L
・
・
H
H
H
L
L
L
L
・
L
・
・
耐
L
L
H
L

Early

　
　
ピ
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

　
ピ

H
H
H
L
L
L
O
O
H
L
H
L
L
L
L
L
L
L
O
O
L
L
L
L

民
〒

U
「
」
L
L
L
L
L
O
O
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L
O
O
L
L
L
L

other　findings

PET
（CBF）

redistrib．（edema）

redistrib．（edema）

redistrib．（edema？）

remote＆reditrib．（cortex）

redistrib．（edema）

redistrib．（edema）

redistrib．（edema）

redistrib．（edema？）

remote＆redistrib．（cortex）

rcdistrib．（edema）

redistrib．（edema）

high　blood　flow　in　thc　tumor．

high　blood　flow　in　the　tumor．

low　blood　fiow　in　the　tumor．

low　blood　flow　in　the　tumor．

Dyn．：dynamic　scan，　Early：early　scan，　Late：late　scan，　H：high　uptake　in　the　tumor，　H↓：high　uptake　but

decreased　compared　with　dynamic　scan，　L：low　uptake　in　the　tumor，0：0bscure，　nd：not　done，　remote：

decreased　uptake　due　to　remote　effect，　redistrib．：redistribution　of　the　tracer．

例で腫瘍部は低集積域として描出された．Fig．1

は星細胞腫の一例であるが，血管造影でavascular

な腫瘍であるにもかかわらずdynamic　scanで腫

瘍に一致して集積増加を認めた．しかしearly

scanでは皮質との差は減少し，さらにlate　scan

では腫瘍部の集積は周囲に比べて低下していた．

　PETで局所脳血流を測定し得た4例では，CBF

の分布パターンとIMPのdynamic　scanにおける

集積像とはよく一致し，腫瘍部においても血流を

反映するものと考えられたが，early　scanおよび

late　scanでは血流分布とは異なっていた．

　Figure　2は髄膜腫の症例である．　PETによる

CBF測定では腫瘍に一致して著明な血流増加を

認め，IMPのdynamic　scanでも同様の集積増加

を認めた．しかしearly　scanでは集積は低下し皮

質部との差は減少しており，さらにlate　scanでは

腫瘍部に一致する低集積域として示された．Fig．

3は髄芽腫の症例であるが，IMPのdynamic　scan

およびearly　scanで，　PETで計測された血流低

下部とほぼ同様の範囲で集積の低下を認めた．

　IMPの集積低下が示された症例のうち9例に

関しては，early　scanにおいて，　X－CTで認めら

れる腫瘍の広がりよりも広範囲な低集積域を示し，

ほぼ腫瘍および脳浮腫の範囲に一致するものと考

えられた．しかしlate　scanでは，浮腫と思われ

る部分にはtracerの再分布が見られ，ほぼ腫瘍に

一致した低集積域を示した．Fig．3に示した症例

では，X－CTで示される腫瘍周囲の浮腫と思われ

る低吸収域に一致してlate　scanでIMPの再分布

を認めた．またFig．4に示す著明な浮腫を伴った
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　　　　　　　　　　　　　　　FRAME
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．　IB

Fig．1　Case　1，astrocytoma．1）yllamic　scan　shows　high　accumulation　of　I　M　P　correspond－

　　　ing　to　the　tumor（arrow）．　On　the　early　scan，　however，　contrast　between　the　tumor

　　　and　the　cortex　becomes　obscure，　and　decreased　uptake　is　observed　in　the　tumor

　　　on　the　Iate　scan．

　　　A：Serial　IMPSPECT　and　XCT．
　　　　B：Time－activity　curves　of　dynamic　scan．

髄膜腫の一例では，X－CT上変化のはっきりしな

い右側皮質領域の集積低下がearly　scanで認、めら

れるが，1ate　scanでは皮質部の左右差は消失して

おり，再分布による変化と考えられた．

　2例において，early　scanで病巣と離れた皮質

領域でIMPの集積低下を認め遠隔効果と考えら

れたが，late　scanで同部の集積は増加し，対側皮

質とほぼ同様の集積を認めた．Fig．5は右視床部

の腫瘍例であるが，X－CT上皮質には異常所見は

見られない．ところがIMPのearly　scanでは右

大脳半球の皮質に広範な集積低下を認め，視床部

に腫瘍が存在することによる遠隔効果と考えられ

たが，さらにlate　scal1では左右差が認められな

くなっており，early　scanで見られた集積低下部

にtracerが再分布したものと思われた．
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瘍内でのIMPの動態が明らかになt・た．　PETで

CBFを計測できた4例でct，　CBFとIMPのdy－

namic　scal1におけるtracer分布とは比較的よく一一・

致し，腫瘍組織においても非常に1“．期の画像は，

ある程度li｜L流をJX映し得るものと一考えられる．

しかし時川が経過するに従い，腫瘍部における
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1　　　2
　　　　　　　　　　　　FRAME
3　　　4　　　5　　　6　　　7　　　8

　　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．2C

Fig．2　Case　9，　meningioma．　The　CBF　image　measured　by　PET　shows　markedly　increased

　　　blood　flow　in　the　tumor　which　corresponds　to　thc　increased　uptake　of　lMP　in

　　　the　tumor（arrow）on　the　dynamic　scan．　High　accumu｜ation　is　still　seen　on　thc

　　　early　scan　but　the　d冊erence　between　the　tumor　and　the　cortex　is　diminishcd．

　　　On　the　late　scan，　decreased　accumulation　is　observed　in　the　tumor．

　　　A：Serial　IMP　SPECT　and　PET（CBF）．

　　　B：XCT．
　　　C：Time－activity　curves　of　dynamic　scan．
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Fig．3A

activityは急速に減少し，静注後20分からのearly

scanにおいては正常部と区別できない程度に低下

する場合や，すでに低集積域となる場合が多い．も

ちろん初回循環におけるextractionに関して，腫

瘍組織においても正常組織と同様に100％近い集

積が得られるかどうかは不明であり，extraction

が低い場合には血流が多いのにもかかわらず，dy－

namic　scanにおいて血液量を反映すると考えられ

る最初の1－2フレーム以後は，低集積を示す可能

性がある．しかし今同の検討症例［liにはそのよう
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L

Fig．3B

CPS

　　　　　　　　　　　　　　　　FRAME

　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．3C
Fig．3　Case　12，　medulloblastoma．　Low　uptake　in　the　tumor（arrow）on　the　dynamic

　　　scan　suggests　decreased　blood　flow　and　CBF　measurement　confirms　the　finding．

　　　On　the　late　scan，　redistribution　of　the　tracer　is　seen　in　the　area　of　edema　shown

　　　by　XCT．

　　　A：Serial　IMPSPECT　and　PET（CBF）．

　　　B：XCT．
　　　C：Time－activity　curves　of　dynamic　scan．

な例は認められなかr・た．このように腫瘍内にお

いては非常にE“．い時間内にtracerの分布が変化す

るために，通常のガンマカメラを用いた場合には

捉えることができず，今まで報告されたほとんど

の症例で腫瘍部に低集積を認めたものと考えられ
る3、7）．

　lllL管造影上微細な腫瘍血管の増生や濃染像を認

めた症例では，一例を除きdynamic　scanで高集

積を認めた．濃染像を認めたにもかかわらず低集

積を示した1虹管芽腫の再発例は，小さな壁在結節

をもつ嚢胞性腫瘍で，解像力の限界を超えている

ためにIl【L流を反映できなかった可能性がある．
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ノ
EARLY　SCAN LATE　SCAN XCT

Fig．4　Case　10，　meningioma　with　extensive　perifocal　edema．　Decreased　uptake　is　shown

　　　in　the　extensive　cortical　area　of　right　cerebral　hemisphere　on　the　early　scan，　but

　　　the　late　scan　shows　redistribution　of　the　tracer　in　the　cortex　of　right　cerebral

　　　hemisphere．

EARLY　SCAN　　LATE　SCAN 　　XCT

Fig．5　Case　7，　right　thalamic　glioma　without　abnormal　findings　in　the　cortex　on　XCT．

　　　Early　scan　shows　diminished　uptake　in　the　cortex　of　right　cerebral　hemisphere、

　　　indicating　transneuronal　suppression，　but　no　laterality　is　sh（、wn　on　the　late　scan．

当然のことではあるが，脳血液関門の異常を反映

するCT上の造影効果の有無とIMPの集積とは

関連を認めなかった．

　元来1－123が発生する高エネルギー成分に加え

て，今回使用したIMPは4％前後の1－124が混在

するため高エネルギーのガンマ線の影響は避けら

れず，頭部のみならず肺あるいは肝臓からの散乱

線の影響はかなり大きい18｝．われわれが使用して

いる全身用リング型検出器において，IMPの脳と

肺・肝との集積比を総量で1対4と仮定したファ

ントム実験では脳内のトレーサーによる散乱線が

総計数の20％あまり，肺・肝からの散乱線が10－

15％という結果を得ている．したがって胸部に

近いスライスと離れたスライスでも散乱線の影響

には相違がある．Kuh1らの報告では1b脳と肺・

肝の集積比はさらに大きく，実際は30°、、前後の散

乱線を肺および肝から受けているとr’想される．

このように散乱線の影響が強いために，腫瘍部の

time　activity　curveの詳細1こおよぶ検討は困難で

あり，特に低集積を示した腫瘍では不可能と思わ

れる．しかし高集積を認めた腫瘍においては若ド

の考察が1・∫能である．すなわち腫瘍組織において

｛、初lt，｜循環で，　wlll常組織と同程度かどうかは解ら

ないが，ある程度のextractionがあること，その

後1ピ常組織と比較して増加が緩徐な場合が多く，

1｝1．期からwashoutの多いことがr・想される．この

ことは腫瘍部においてもlipophilicityによるex－

tractionはあるものの，結合部位の欠如，水解物

への代謝の障害あるいはpHの相違等3・4），従来よ

り考えられている何らかの要因によりretention

されにくく，正常脳組織では肺から洗い出されて

きたtracerによ｛），徐々に集積が増加していくの
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脳腫瘍におけるN－isopropyl－【1－123】p－iodoamphetamineによる局所脳血流SPECTの意義

に比べて，腫瘍部ではwashoutの方が一早いものと

考えられる．

　今回dynamic　scanで集積増加を認めた腫瘍に

おいて，retention－washoutのパターンは様々であ

り，症例数は少ないが，腫瘍の組織型あるいは悪

性度と，腫瘍内におけるtracerの変化とは関連を

認めなかった．また集積の低下を示した腫瘍にお

いては周辺皮質部の高集積によるpartial　volume，

あるいは散乱線の影響により，time　activity　curve

からの検討は不可能と考えられた．

　腫瘍周辺の脳浮腫あるいは遠隔効果によりIflL流

の低下した部位では，正常の白質と同様にlate

scanでの再分布が認められた．これはCreutzig

らもcrossed　cerebellar　diaschisis，あるいは中大

脳’動脈閉塞における梗塞巣周辺の虚血部penum－

braにlate　scanで同様の再分布を認めており，血

流が低下し代謝の抑えられた状態ではあるが細胞

はviableであると考察しているが3），脳腫瘍患者

においても同様に非腫瘍部組織のviabilityの指標

になる可能性があり，分解能の良い検出器を用い

た場合，腫瘍の範囲を同定できる可能性がある．

　脳腫瘍においては，腫瘍の悪性度とブドウ糖代

謝の関連性が示されている19｝が，酸素代謝とブド

ウ糖代謝にuncouplingが見られ，ブドウ糖代謝

に比べ酸素代謝が低下していることが知られてい

る20・21）．したがって脳lflL流自体を計測すること

の意義は少なく，腫瘍周辺の脳浮腫あるいは遠隔

効果によるlflL流の変化を評価するにとどまると考

えられる．しかし前述したように，IMPのアミ

ンとしての動態によると思われるが，late　scanで

のIE常組織と腫瘍組織における再分布に相違が認

められ，これを利用して腫瘍の浸潤範囲を同定し

得るkいう可能性に期待が残された．

V．結 論

　腫瘍部におけるIMPの分布に関して，静注後

早期にはlfll．流分布を反映すると考えられる．しか

し腫瘍部においてはIMPのretentionが非常に

悪く，またそれぞれの腫瘍においても，washout

される速度が異なるため，通常行われるスキャン

23

時間では腫瘍部の集積像は意義の少ないものと考

えられる．ただ再分布による集積像の変化を追う

ことにより，正常組織との鑑別あるいは遠隔効果

の評価等に有用である可能性が示された．

　lMPを提供していただいた1」本メジフィジックス社

に感謝します．
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Summary

Value　of　Regional　Cerebral　Perfusion　SPECT　with　N－ISopropyl－

　　　　　　（1－123）p－lodoamphetamine（IMP）in　Brain　Tumors

Sadahiko　NlsHlzAwA＊，　Shuji　TANADA＊，　Toru　FuJITA＊，　Yoshiharu　YoNEKuRA＊，

　　　　　　　Michio　SENDA＊，　Masatsune　IsHIKAwA＊＊and　Kanji　ToRlzuKA＊

＊　Depart〃le〃t　of　N〃c’earルledi（’ine，＊＊Departme〃t　of／Veurosurgery，

　　　　　　　　　　κア010University　School　ofルfed’ci〃e

　　To　evaluate　early　dynamics　and　late　changes　of

IMP　distri　bution　in　brain　tumors　and　surrounding

tissues，　we　performed　serial　single　photon　emission

computed　tomography（SPECT）；eight　2－min　scans

（dynamic　scan）immediately　after　IMP　administra－

tion　and　two　30－min　scans　at　20　min（early　scan）

and　5　hr（1ate　scan）after　injection．　We　also　meas－

ured　cerebral　blood　flow（CBF）in　4　cases　using

positron　emission　tomography　and　O－151abeled

carbon　dioxide　or　water，　and　compared　the　dis－

tribution　of　lMP　with　CBF．

　　Seven　tumors　out　of　24　studies　showed　increased

accumulation　of　IMP　on　the　dynamic　scan，　in－

dicating　high　blood　flow，　but　the　activity　decreased

rapidly　in　the　tumor　and　all　tumors　showed　de－

creased　uptake　on　the　late　scan．　The　initial　dis－

tribution　of　IMP　in　the　tumor　showed　similar

pattern　as　CBF　measured　by　PET．

　　In　the　early　scan，　decreased　accumulation　was

observed　in　the　more　extended　area　than　tumors

visualized　by　XCT，　probably　including　the　area　of

perifocal　edema．　On　the　late　scan，　redistribution

of　the　tracer　was　observed　in　the　area　of　edema．

In　one　case　with　right　thalamic　glioma，　decreased

uptake　of　the　tracer　was　shown　in　the　cortex　of

right　cerebral　hemisphere　on　the　early　scan，　in－

dicating　transneuronal　supPression，　but　no　later－

ality　was　found　on　the　late　scan．　There　was　no

redistribution　of　the　tracer　in　the　tumor．

　　In　summary，　only　the　initiat　distribution　of　IMP

can　show　the　blood　flow　in　brain　tumors，　and

routine　SPECT　with　rotating　gamma　camera
available　in　most　institutions　may　fail　to　detect　it．

Late　scan　may　be　useful　for　delineating　the　tumor

extentton．

　　Key　words：　Brain　tumor，　Single－photon　emis－

sion　computed　tomography，　N－isopropyl－［1－123】p－

iodoamphetamine，　Positron　emission　tomography，

Cerebral　blood　flow．
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