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研究成果の概要：ヒト悪性脳腫瘍における脳腫瘍幹細胞の局在についてメチオニン PET

（MET-PET）を用いて調査した結果、術前の dynamic-MET-PET が星状細胞系腫瘍と乏突起細胞系

腫瘍の鑑別に有用となる可能性が示唆された。 
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１．研究開始当初の背景 
近年、悪性脳腫瘍から腫瘍幹細胞が単
離・同定されたとの報告がみられ、我々
も同様に神経膠腫由来の腫瘍幹細胞を
樹立しえた。そこでヒト悪性脳腫瘍にお
ける脳腫瘍幹細胞の局在を明らかにす
ることで、手術摘出部位や摘出範囲・放
射線治療のターゲットを絞ることが出
来るのではないかと考えられた。 
２．研究の目的  
近年、悪性脳腫瘍から腫瘍幹細胞が単
離・同定されたとの報告がみられる。
我々は再生医療の研究を経て、国内で初
めて神経膠腫由来の腫瘍幹細胞を樹立
した。悪性脳腫瘍の真の治療のターゲッ

トは、腫瘍全体ではなく腫瘍幹細胞であ
ると考えられることから、患者家族に剖
検検体をいただき、全脳において病理学
的検索を行い術前後の PET/MRI と比較
することにより、ヒト悪性脳腫瘍におけ
る脳腫瘍幹細胞の局在を明らかにする
だけでなく、手術摘出部位・放射線治療
のターゲットを絞る。 
３．研究の方法 
我々は、ヒト脳腫瘍手術摘出組織において神
経幹細胞の未分化マーカーであるCD133の免
疫染色に成功し、剖検検体の中からもCD133
陽性の細胞塊を発見した。脳腫瘍幹細胞同定
の技術とPET / MRIを用いた診断技術およびニ
ューロナビゲーションシステムを用いた最新
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の脳腫瘍摘出術をもって本研究を遂行する。 
 具体的には、予め PET / MRI にて腫瘍境界
等をコンピューター処理し、手術前に摘出部
位を決定しておく。手術により各部位を別々
に摘出し、培養・同定・病理学的検索を行う。
すべて現有のシステムで可能である。剖検検
体が得られた場合は、術前後の PET / MRI と
CD133 陽性細胞の病理所見を比較して脳腫瘍
幹細胞の局在を明らかにする。 
 また、メチオニン PET を用いた脳腫瘍の悪
性度・浸潤度の評価を併せて行う。我々の経
験から脳腫瘍幹細胞は従来の FDG PET, 
Enhanced MRI にて評価されているものより更
に広範に正常脳に浸潤しているものと考え
る。今後メチオニン PET を用いた手術前診断
が脳腫瘍幹細胞の浸潤評価に有用か併せて
研究を遂行する。 
４．研究成果 
平成 19 度中にメチオニン PET を用い神経膠
腫における悪性度および浸潤度を手術前に
評価できる事を明らかとした（論文）。しか
しながら脳腫瘍幹細胞の局在について摘出
標本を用いて検討したが、術後の脳機能を温
存するため腫瘍辺縁を含めた広範囲な全摘
出症例は少数となったこと、また術中の脳偏
位により摘出標本とナビゲーションシステ
ムとの整合性が困難となったことなどから、
摘出標本自体からの腫瘍幹細胞の局在に関
しては結論を得られなかった。 
次にメチオニン PET（MET-PET）と MRI にて術
前に腫瘍境界などをコンピューター処理し、
MET-PET の集積度と脳腫瘍幹細胞の局在につ
いて相関性があるか病理学的検討を行った
が、これについても MET-PET の集積度と腫瘍
の悪性度の相関は得られるものの腫瘍幹細
胞の局在に関しては結論を得るに至らなか
った。 
 また MET-PET を用いて脳腫瘍の浸潤程度の
評価を併せて施行したが、この中で特に
dynamic-MET-PET についてこれが腫瘍の鑑別
や悪性度診断に有用となるか検討した。その
結果、星状細胞系腫瘍では、膠芽腫で統計学
的に有意なMETの経時的な集積の低下がみと
められたが、退形成性星細胞腫とびまん性星
細胞腫では平均値としては低下傾向を示す
ものの、標準偏差が大きく統計学的有意差は
みとめられなかった。一方、乏突起細胞系腫
瘍では、退形成性乏突起膠腫と乏突起膠腫の
いずれも統計学的に有意なMET の経時的集積
低下をみとめた。今回悪性度による差異はみ
られなかった。 
 この結果から術前のdynamic-MET-PET が星
状細胞系腫瘍と乏突起細胞系腫瘍の鑑別に
有用となる可能性が示唆された。この研究成
果は医学誌に掲載されることとなっている。 
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MUR: MET uptake ratio = Max-SUV of the 
tumor / Max-SUV of the contralateral normal 
gray matter. First phase: static MET-PET scan 
from five to fifteen minutes after intravenous 
injection. Second phase: static MET-PET scan 
from fifteen to twenty five minutes after 
intravenous injection. Third phase: static 
MET-PET scan from twenty five to thirty five 
minutes after intravenous injection. 
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