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研究成果の概要（和文）：ホウ素中性子捕捉療法(BNCT)では腫瘍細胞に10Bを輸送する担体として、フェニルア
ラニン(PA)を10Bで標識したボロノフェニルアラニン(BPA)を用いる。このBPAを放射性核種18Fで標識した化合物
(FBPA)を用いてPET撮像を行えば、10Bの体内分布が可視化できる。本研究では、腫瘍患者の血液中の10B濃度と
PET画像上の血液プールの10B濃度の関係を調べた。使用するPET-CT装置の分解能の影響により若干の過小もしく
は過大評価はあるが、PET画像から血液中の10B濃度の推定は可能である。また、一部を除く多くの腫瘍で
18F-FBPA PETの集積は可視化でき、腫瘍と炎症の鑑別に役立つ。

研究成果の概要（英文）：In boron neutron capture therapy (BNCT), the concentration of boron (10B) in
 tumor tissue can predict the therapeutic effect. In BNCT, boronophenylalanine (BPA), a 
phenylalanine (PA) labeled with 10B, can be used as a carrier to carry 10B to tumor cells. In BNCT, 
BPA BPA can be used as a carrier to carry 10B to PET imaging using a compound of this BPA labeled 
with the radionuclide 18F (FBPA) can visualize the distribution of 10B in the body. In this study, 
we investigated the relationship between the concentration of 10B in the blood of tumor patients and
 the concentration of 10B in the blood pool on PET images. The results showed that it is possible to
 estimate the 10B concentration in the blood from PET images, although there is a slight 
underestimation or overestimation depending on the PET-CT system used. We also found that 18F-FBPA 
PET accumulation could be visualized in many tumors, with some exceptions, and was useful in 
differentiating tumor from inflammation.

研究分野： PET
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研究成果の学術的意義や社会的意義
18F-FBPA PETはBNCTの適切な患者選択と正確な治療計画を可能にする。BNCTにおける正確な線量予測と有効性評
価には、腫瘍内のホウ素濃度の予測が必要である。18F-FBPA PETの使用はBNCTの発展のために重要である。一部
偽陰性・偽陽性の症例もあったが、18F-FBPA PETは多くの腫瘍で集積が可視化でき、さらに悪性腫瘍と良性病変
の鑑別に有用な情報を与える。BNCTは再発/難治性腫瘍に対する放射線治療の1つであるが、18F-FBPA PET/CT診
断により放射線治療後変化を含む炎症疾患と悪性腫瘍の区別が可能であり、確定診断のための侵襲的生検や切除
の必要性を減らせる可能性がある。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

ホウ素中性子捕捉療法(Boron Neutron Capture Therapy; BNCT) は、熱(外)中性子線とがん

組織に取り込まれたホウ素(10B)との核反応により、細胞レベルでがん細胞を内部から破壊する

放射線治療である。核反応により発生するα線は 4μm、7Li によるリチウム線は 7μmと飛程が

短く、周辺の正常細胞への損傷を少なく、がん細胞のみを選択的に破壊する。外照射治療と異

なり、同一個所でも繰り返し治療が可能である。浸潤性が高く進行も速い悪性脳腫瘍、すでに

線量上限までの放射線治療を受けている脳腫瘍や頭頸部がん、転移しやすい皮膚悪性黒色腫な

ど、難治性・再発性の腫瘍に対する治療法として注目されている。従来は中性子の発生源を原

子炉に求めていたが、近年、世界初の病院設置可能な加速器中性子照射システムが開発され、

本格的に臨床応用可能となり、飛躍の時期を迎えている。 

BNCT では腫瘍組織内の 10B 濃度が治療効果を決定する。BNCT では腫瘍細胞に 10B を輸送する

担体としてフェニルアラニン(PA)を 10B で標識したボロノフェニルアラニン(BPA)が主として用

いられる。しかしながら、BPA は画像化できないため、BPA を放射性核種 18F で標識した化合物

(FBPA)を用いて BNCT を行う前に PET 撮像を行い、10B の体内分布を可視化し、BNCT の治療効果

予測や適応決定が行われる。従来、BNCT を行う時は、腫瘍患者に約 1～2時間かけて BPA の点

滴を行い、がん細胞に 10B を取り込ませておいて、中性子を照射する直前・中・直後に採血

し、高周波誘導結合プラズマ発光分光分析法(ICP-AES）にて血液中の 10B 濃度を測定する。血

液中の 10B 濃度の定量値と治療前の FBPA-PET から得た正常腫瘍比(T/N 比)や腫瘍血液比(T/B

比)を用いて、腫瘍組織内の 10B 濃度が見積もられ、照射線量の推定や照射時間が決定される。

しかしながら、PET から得る T/N 比や T/B 比は FBPA の取り込みの強さを表す簡易的な指標であ

り、絶対値ではない。本研究では、腫瘍患者から採取可能な資料である血液に着目し、血液中

の 10B 濃度の実測値と PET 画像から算出される血液プールの 10B 濃度の推定値が合致しているか

否かについて確かめ、補正が必要か否か、補正が必要な場合はその方法について検証する。こ

れらのデータを基に腫瘍組織並びに照射範囲に含まれる正常臓器の正確な 10B 濃度の定量値を

推定する方法を確立する。 

 

 

２．研究の目的 

本研究の目的は、血液中の 10B 濃度の定量値と FBPA-PET 画像から算出される血液プールの 10B

濃度値を比較検証し、PET 技術を応用した腫瘍組織並びに周囲正常組織の高精度定量 10B 濃度の

推定法を確立することである。この方法が確立すれば、BNCT の適応がより適格に判定され、さ

らに BNCT を施行する時の照射線量や照射時間の算出において正確な 10B 濃度の情報が提供でき

る。BNCT の治療効果の向上ならびに副作用の軽減につながり、患者の予後改善が期待できる。

今後、病院設置可能な加速器中性子照射システムの普及に伴い、BNCT が適応される腫瘍患者は

増加し、BNCT の対象疾患も拡大されるものと思われ、本研究は日本が先導する BNCT の推進に貢

献する。 

 

 

 



３．研究の方法 

（１）医学部大学附属病院臨床研究倫理審査委員会に臨床研究の審査を申請する。FBPA は病院

短寿命放射性薬剤安全管理委員会の承認を受けており、所定の製造法、品質管理に基づい

て被験者に投与することが許可されている。 

（２）被験者の同意の下、臨床FBPA-PET検査を施行する。 

（３）FBPAの投薬前(バックグランド用)とFBPA投与後のPET撮像時に、腫瘍患者から血液を2ml

ずつ採取する。充分な減衰後に、ICP-AESを用いて、血液中の10B濃度を測定する。 

（４）FBPA-PETの画像上の血液プール(左室内腔)に関心領域を設定し、PET画像から算出される
10B濃度の推定値を求める。 

（５）（３）と（４）を照合し、血液中の10B濃度の測定値とPET画像から算出される推定値に

ついて比較検証する。補正が必要か否かを明らかにし、必要な場合は補正の方法を開発

する。 

（６）FBPA-PET撮像後にBNCTの適応ありと判定された腫瘍患者において、BNCT施行時の血液中

の10B濃度の値と上記の（３）（４）の値を照合し、これらの関係を明らかにする。 

（７）上記を基に、BNCT治療時の腫瘍組織や正常組織の高精度定量10B濃度の推定法を確立す

る。 

（８）FBPA PET/CTの悪性腫瘍に対する診断能を評価するために、悪性腫瘍および良性病変を有

する患者のFBPAおよびFDG PET/CTの画像所見と病理診断を比較する。 

 

４．研究成果 

PＥＴ上の血液プールの SUV の平均値は 1.2±0.2 であり、BNCT 時の血中 10 B 濃度の SUV の平

均値は 1.3±0.2 であった。PＥＴ上の血液プールの SUV 値と BＮＣＴ時の血中 10 B 濃度の SＵＶ

値には有意な相関は見られなかった（P = 0.708）。実測した血液中の放射能濃度を用いて補正し

た血液プールの SUV 値と BNCT 時の血中 10 B 濃度の SUV 値との間に有意な相関は見られなかった

が、関係性がみられた（P = 0.079）。しかしながら、FBPA PET の血液プールの SUV 値から、BNCT

時の BPA 治療用量投与後の血中 10 B 濃度を精度よく推定するには現行の手法では限界があるこ

とが判明した。これらの成果は第 17 回日本中性子捕捉療法学会や第 19 回国際中性捕捉療法学

会で発表、報告した。 

また、平行して、腫瘍患者で同意を得られた患者さんに対してFBPA PET検査を施行し、病理

組織診断結果と比較して検討した。偽陰性・偽陽性の症例もあったが、FBPA PETは多くの腫瘍

で集積が可視化でき、さらに悪性腫瘍と良性病変の鑑別に有用な情報を与えることがわかっ

た。この成果は、米国核医学学会（SNM 2022）で発表し、論文発表（EJHI 2023）を行った。

FBPA PET/CT診断により放射線治療後変化を含む炎症疾患と悪性腫瘍の区別が可能であり、臨床

の場において、確定診断のための侵襲的生検や切除の必要性を減らせる可能性がある。 
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