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研究成果の概要（和文）：原発性脳腫瘍は治療が難しい腫瘍の一つである。特に、最も悪性である膠芽腫は手術
療法に加えて放射線化学療法を施行しても再発する頻度が高い。この要因には放射線科学療法に抵抗性である癌
幹細胞が関与していることが知られている。また癌幹細胞は高血糖領域に存在すること示唆される報告がある。
PETでは糖代謝やアミノ酸代謝を画像化することができる。私達は糖/アミノ酸の代謝比画像を作成し、脳腫瘍の
悪性度や予後評価に有効か否かを検討した。
組織悪性度との相関を認めた。予後に関しては集積の程度と予後に傾向は見られたものの、統計学上有意差は見
られなかった。今後は検討症例数、経過観察期間を増やし更なる有用性の検討を行う。

研究成果の概要（英文）：It is difficult to treat primary brain tumors. Especially, although 
chemoradiation is performed, the prognosis of glioblastomas is exremely poor. Cancer stem cell is 
important and may exist in hyperglycometabolic area. It is known that cancer stem cell has 
resistance for chemoradiation. Positron emission tomography (PET) can visualize glucose and amino 
acid metabolization. We developed the FDG/Methionine Index PET Imaging. This method is expected to 
visualize more detailed hyperglycometabolic area. We evaluate this method for diagnosis of brain 
tumors and the prognosis.
We revealed the correlation between this method and pathological grade. For the prognosis, although 
there is the trend in between standerdized uptake value (SUV) and the prognosis, there is no 
significant difference among them. We will evaluate them in increasing the numbar of cases and 
follow up period in the future.

研究分野：放射線診断学

キーワード： 脳腫瘍　PET　MRI

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
脳腫瘍は治療が難しい腫瘍の一つである。特に、最も悪性である膠芽腫は手術療法に加えて放射線化学療法を施
行しても再発する頻度が高い。この要因には放射線科学療法に抵抗性である癌幹細胞が関与していることが知ら
れている。また癌幹細胞は高血糖領域に存在すること示唆される報告がある。PETでは糖代謝やアミノ酸代謝を
画像化することができる。私達はより高血糖領域を詳細に描出する糖/アミノ酸の代謝比画像を作成し、脳腫瘍
の悪性度や予後評価に有効か否かを検討した。この画像法の確立および有用性を明らかにすることにより、癌幹
細胞への治療戦略の大きな一助になると考える。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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１．研究開始当初の背景 
Glioma を代表とする原発性脳腫瘍はいまだ治療が難しい治療の一つである。治療は腫瘍

の摘出を目的とした手術療法に加えて、放射線療法や化学療法を組み合わせるのが一般的

である。しかしながら、初期治療後の再発や播種が多く、予後不良の疾患である。この一つ

の要因として、腫瘍の中に癌幹細胞の存在が知られている。癌幹細胞を除去できる最も有効

な手段は外科的に摘除することであるが、脳腫瘍は浸潤性に進展するためすべて切除する

ことは困難である。一方、癌幹細胞は放射線療法や化学療法に対して抵抗性であるため、腫

瘍が再発する頻度が高いと言われている。癌幹細胞を治療前に評価することは非常に重要

であるが、依然として難しい課題である。In vitro の研究でこの癌幹細胞は糖代謝が盛ん

であることが認められており、注目されている。PET 検査では糖代謝（FDG-PET）、アミノ酸

代謝（Methionine-PET）をそれぞれ評価することができる。そして、今回私たちは原発性脳

腫瘍を対象に、ブドウ糖代謝画像とアミノ酸代謝画像の集積比を画像化、FDG/Methionine 

index imaging を開発することにより、腫瘍内の糖代謝が活発な部位をより詳細に評価する

ことが出来ると考えた。したがって、本法が腫瘍の grading や予後に如何に関与している

かを明らかにする。 

 
 
２．研究の目的 
原発性脳腫瘍を対象に、ブドウ糖代謝画像とアミノ酸代謝画像の集積比を画像化、

FDG/Methionine index imaging を開発することにより、腫瘍内の糖代謝が活発な部位をよ

り詳細に評価することが出来ると考え、癌幹細胞の存在を反映した画像になると考えた。し

たがって、本法が腫瘍の組織学的悪性度の grading や予後（再発、播種など）に如何に関与

しているかを明らかにする。 

 

 
３．研究の方法 
・本研究は山形大学医学部倫理員会の承認を得ている。 

・2012 年 1月から 2015 年 9 月までに原発性脳腫瘍のために当院脳神経外科を受診し、術前検査

として FDG-PET および Methionine-PET が施行された 90 例（このうち、22例を解析）。 

・画像解析ソフトウェア（PMOD）を用い、FDG-PET の Methionine PET（Met-PET）の Standardized 

uptake value 比（FDG/Met index）を算出し、このデータを画像化（FDG/Met index imaging）

する（図１）。 

・神経放射線診断学を専攻する放射線診断専門医が FDG/Met index imaging の集積域を３か所

の小さな関心領域（ROI）を選び、集積の程度である Standardized uptake value(SUV)を測定。

３か所の ROI 内の SUV の最大値の平均値、ROI 内の SUV の平均値の平均値をそれぞれ SUVmax、

SUVmean として算出し、測定値とする。これを反対側の正常白質の SUVmax、SUVmean を測定し、

腫瘍部の測定値との比を取り、それぞれ T/Nmax、T/Nmean とした。 

・FDG/Met index 高値域の有無や範囲、またその定量的データを評価。WHO tumor grading（grade
Ⅰ～Ⅳ）や再発期間、再発形式などとの相関関係を統計学的に後ろ向きに検討する。  
・癌幹細胞のマーカーの一つである CD133 の発現率と本法における集積の程度との相関関係を
統計学的に検討する。 
 
 
４．研究成果 
・組織学的悪性度である WHO grade と SUVmax（r=0.50）、SUVmean（r=0.48）とも中等度の正の
関連を認めた（図２）。 
・T/Nmax＝1.00 以上、以下で分けると、T/Nmax＞1 群は予後不良である傾向が見られたが、有意



差は認めなかった（p=0.15）。（図３） 
・GradeⅣ症例（n=15）を T/Nmax＝1.00 以上、以下で分けると、T/Nmax＞1 群は予後不良である
傾向が見られたが、有意差は認めなかった（p=0.125）。（図４） 
・CD133 と本法との関連は現在鋭意解析中である。 
・今後は検討症例数、経過観察期間を増やし更なる有用性の検討を行う予定である。 
 
 

 
図 1．FDG/Met index imaging の概念図 
 
 

 
図 2．WHO grade と集積の程度との関連 
 
 

 
図 3．予後と T/Nmax との関係 
 
 



 
図４．WHO gradeⅣにおける予後と集積との関係 
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