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研究成果の概要（和文）：脳実質及び側脳室内の水分子の拡散について検討した．11人の正常ボランティアと2例のiNP
HのL-P shut術前後に，H215Oを含む生食5mlを静脈内にbolus投与しdynamic PET dataを収集した．ROIは内頚動脈，大
脳灰白質，白質，側脳室に設置，relative radio activity(RRA)の経時的変化を比較した．灰白質，白質のRRAピーク
は内頚動脈のピークから42秒， 147 秒で徐々に低下した．側脳室のRRAは測定終了まで増加を続け，8分後には脳全体R
RAの27％に達した．iNPH患者では脳室内のRRAが術前後で増加する傾向が見られた．

研究成果の概要（英文）：In order to clarify the origin and turnover of water molecules in CSF, dynamic 
PET study was performed using H215O. Normal volunteers (n=11) and patients with definite idiopathic 
normal pressure hydrocephalus (iNPH, n=2) were included. Dynamic PET data were obtained for 8 minutes 
after intravenous bolus injection of H215O (500MBq) in saline. Voxels of interest (VOI) were set in the 
internal carotid artery (ICA), cortical gray matter (GM), white matter (WM) lateral ventricle (LV) based 
on MR T1 (3D) images. The time and relative radio activity (RAA) curves of each VOI were analyzed.
The activities in the whole brain structures decreased gradually. On the contrary, the activity of LV 
increased gradually until the end of the measurement {27% of the whole brain parenchyma (GM+WM) activity 
at 8 minutes}. The RRA of LV in iNPH tended to be lower compared to the normal control.
This study showed very fast movement of water molecules from artery to brain parenchyma and ventricular 
CSF.
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１．研究開始当初の背景 

髄液は脳室内の脈絡叢で産生され，中脳水

道を通って脳表のくも膜下腔に流れ，くも膜

顆粒で吸収されると長い間信じられてきた．

しかしながら髄液の産生吸収機構はそのよ

うな単純なものではなく，多くの産生部位と

吸収経路が報告され，再検討を要する時期に

きている．またこれまで行われてきた髄液産

生吸収に関する研究の問題点は，そのほとん

どが動物実験や非生理的環境下での検討で

あり，生理的状態におけるヒトでの検討はほ

ぼない．髄液の代謝機構が明らかとならない

もう一つの理由は，産生・吸収それぞれに多

くの部位が関与しているため，局所的産生・

吸収障害があっても他の部位で代償されて

しまうことが考えられる．したがって髄液の

産生吸収機構を理解するには頭蓋脊髄腔全

体での水のターンオーバーという観点も必

要である．最近，髄液の産生吸収が脳実質内

の毛細血管で主に行われているという仮説

が提唱された(Oreskovic & Klarica: Brain 

Res Rev, 2010)．この仮説は髄液と脳実質細

胞外液（組織液）がほぼ同一の組成でお互い

に自由に交通できることに基づいており，水

のターンオーバーという観点からは非常に

魅力的であるが，髄液産生吸収機構の全てを

説明するには無理がある．たとえば急性閉塞

性水頭症がなぜ起こるか説明できない．髄液

の産生吸収に関して，コンセンサスの得られ

た機序は現時点ではまだない． 

 
２．研究の目的 

水分子の移動・拡散について PET と MRI を

用いて測定し，頭蓋脊髄腔の水のターンオー

バーを検討することにより，正常および種々

の原因の水頭症患者の頭蓋内の水の起源と

部位別代謝を明らかにし，正常および病的状

態の髄液産生吸収機構を解明することが本

研究の目的である． 

 
３．研究の方法 

 正常ボランティア（50 才代から 80 才代， 

n=11）と特発性正常圧水頭症患者 2 名を対象

とした．正常ボランティアには再現性を検証

するために 2回，水頭症患者には術前後に各

1 回，H2O
15静注による PET および MRI による

delta ADC 撮像を行った．PET の ROI（関心領

域）は MRI T2 強調画像の信号強度より自動

的に設定（一部マニュアル補正）し，内頚動

脈，上矢状洞，脈絡叢，大脳灰白質，大脳白

質，側脳室，胸鎖乳突筋に置いた．減衰補正

を行った相対的放射線活性(relative radio 

activity: RRA)の経時的変化を比較した．  

 

４．研究成果 

灰白質，白質, 脳全体（灰白質＋白質）の

RRA ピークは内頚動脈のピークから 42.0±

8.3 秒，147.3±17.2 秒，48.0±10.4 秒後

(mean±SE）であった．いずれの RRA もその

peak 後は徐々に低下した．これに対し側脳室

内髄液の RRA は測定終了まで増加を続け，8

分後には脳全体 RRA の 27％に達した．内頚動

脈の RRA は first peak の後は上矢状洞と同

様になった．脈絡叢の RRA 曲線は脳全体の約

80％で平行に推移した． 

 

iNPH患者はn=2と少ないため正常例との比

較は行っていないが，脳室内の RRA が術前に

比べ術後，増加する傾向が見られた． 

 動脈内から脳実質への水の extraction は

single pass で 85-90%とされる．脳全体の RRA 

peak がわずかに遅れるのは，水がさらに脳組

織内を diffusion するためと考えられる．ま

た脳室内への水の動きもきわめて速いこと

が示された．しかし本研究から脳室内の水の



起源が脳実質内毛細血管と脈絡叢のどちら

であるかは分からなかった． 
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