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研究成果の概要（和文）：口腔がんの術前画像診断は進展範囲やリンパ節転移を正確に評価する必要があり、そ
の判断は治療計画や治療成績に影響する。そこで、シリコン半導体検出器を搭載した PETによる頭頸部特有の画
像条件を検討した。また、リンパ節転移を疑わせる局所欠損の検出を向上する新たなMRI法を開発した。これら
の撮像法を用いた画像診断法は従来のPET画像に比べて、小さな原発腫瘍の検出能および病変の広がりの評価、
小さなリンパ節転移の診断精度が向上していた。さらにPET定量値を用いることで非常に高い診断精度が得られ
た。本研究成果から得られた総合的画像診断法は、従来と比較して優れた診断精度を有する画像診断が可能とな
った。

研究成果の概要（英文）：Preoperative imaging diagnosis of oral cancer requires accurate evaluation 
of the extension and lymph node metastasis, which affects treatment planning and outcomes. We 
investigated imaging conditions specific to the head and neck region using a PET with a 
silicon-semiconductor detector. We developed a new MR imaging method to improve the detection of 
focal defects that are suspicious for lymph node metastasis. Compared to conventional PET imaging, 
these imaging methods improved the detection of small primary tumors, the evaluation of lesion 
extension, and the diagnostic accuracy of small lymph node metastases. Furthermore, the use of PET 
quantitative values resulted in very high diagnostic accuracy. The comprehensive imaging method 
obtained from the results of this study enables imaging diagnosis with superior diagnostic accuracy 
compared to conventional methods.

研究分野： 画像診断学

キーワード： 口腔がん　リンパ節転移　MRI　PET

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
口腔がんの予後を左右する腫瘍の進展範囲の把握、およびリンパ節転移の早期診断、診断精度の向上は治療成績
の向上に不可欠である。しかし、現在では約30％にも潜在的なリンパ節転移があることが知られている。また、
PET画像は空間分解能が大きく劣ることから、形態的評価や進展範囲の評価には不向きとされる。本研究結果か
ら得られた総合画像診断方法は、腫瘍の広がりの正確な判断や正しいリンパ節転移の有無の診断に有用なことが
明らかとなり、即座に日常臨床に応用可能である。口腔がんにおける生命予後やQOLの向上が見込まれ、直接的
に患者さんへの貢献がもたらされることになる。

※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 
口腔がんの術前病期診断では、診察所見および各種画像所見から〝頸部リンパ節転移なし〟

と臨床診断した（N0）症例でも約 30％には潜在的なリンパ節転移があることが知られている。
臨床的には、原発腫瘍の浸潤傾向や深達度、生検での病理組織所見、年齢などから予防的頸部郭
清術の要否を総合的に判断している。小さなサイズの転移リンパ節は、最新の CT、MRI、positron 
emission tomography（PET）、超音波診断等の画像診断法を駆使しても検出することは難しい。
特に空間分解能が劣る PET では、小さな病変は過小評価されることから定量値としての信頼性
は低く、頭頸部領域に特化した撮像方法および定量性評価が必要と考えられる。他の形態画像が
リンパ節のサイズを指標として診断しているのに対して、PET は活動性を指標とした画像診断方
法であり、小さな病変を過小評価する欠点を改善することによってさらなる診断精度の向上が
期待される。研究代表者らはこれまで頸部 MRI を用いた検討で血管プラークイメージングであ
る black blood MR imaging (BB-MRI)がリンパ節の内部性状を描出するのに適していることを明
らかとしてきた。本研究では新たに定量性に特化した頭頸部 PET 撮像方法を開発し、その PET か
ら得られた定量値と BB-MRI を用いた小さな病変の描出能を利用し、総合的画像診断による口腔
がんの画像診断精度向上をめざす。 
 
２．研究の目的 
口腔がんにおける原発腫瘍の評価の正確性および頸部リンパ節転移の検出能を向上した FDG-

PET/CT および高分解能３D-MRI 診断法を開発し、診断精度の高い口腔がん原発腫瘍および頸部
リンパ節転移の画像診断法を確立することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
1）頭頸部 PET/CT 撮像方法の確立 
半導体検出器を搭載し、分解能の向上した新生代 PET（SiPM PET）装置(Discovery MI; GE 社

製)と従来の PET（non-SiPM PET）装置(TruePoint Biograph 40; Siemens 社製)との違いを評価
した。評価項目は、ファントムを用いた①サイズの異なる RI封入球体の放射能濃度の SUV 実測
値（リカバリ係数）、②吸収補正 CTの metal artifact reduction(MAR)効果による SUV 定量性
への影響、③分解能補正として画質向上のために臨床で用いられている point spread 
function(PSF)補正の定量性評価（SUV 値の変動）とファントム RI封入球体の直径との相関、④
RI 封入球体とバックグラウンドとの放射能濃度比、⑤再構成条件のピクセルサイズを検討した。 
 
2）頭頸部 PET/CT 撮像法を用いた口腔がんの診断精度 
後方視的な臨床 PET 画像評価を病理組織診断が行われている症例に対して行った。舌がんの

原発腫瘍については、SiPM PET と non-SiPM PET を用い、ともに収集時間 2分、3D 収集の Z軸方
向収集範囲 19.5 cm（SiPM PET）、または 16.2 cm（non-SiPM PET）にて臨床画像の撮像を行っ
た。PET 画像再構成は、SiPM PET で block sequential regularized expectation maximization
（BSREM）法（β値=600)、 non-SiPM PET で ordered subset expectation maximization （OSEM）
法（4 iterations、21 subsets) を用いて行い、両装置ともに PSF 補正あり、半導体 PET は time-
of-flight 補正を使用した。 
原発腫瘍に関する評価項目は、①原発腫瘍の検出能と SUVmax、②原発腫瘍のサイズ（長径、

短径、体積）と MRI による計測との比較、③定量的評価として原発腫瘍の SUVmax とサイズの相
関を検討した。リンパ節の診断については、SiPM PET と non-SiPM PETを用いて、④リンパ節
の SUVmax と転移有無による診断精度、⑤リンパ節の SUVmax とサイズの違いによる診断精度と
カットオフ SUVmax、⑥症例ごとの N病期分類の診断精度を比較検討した。 
 
3）小転移リンパ節の BB-MRI の画像所見の検討 
MRI 撮像方法： 
3 テスラ MR 装置（IngeniaCX、Achieva dStream, Philips 社）を用いて、24 チャンネルフェ

ーズドアレイヘッド＆ネックコイルを使用して撮像した。BB-MRI は、３D高速スピンエコー法で
ある Volume ISotropic Turbo spin echo Acquisition（VISTA）に、black-blood 効果を目的に
Motion Sensitized Driven Equilibrium（MSDE）をプリパルスとして付加した MSDE-VISTA 法
シーケンスを用いて、被験者あたり 40 スライスの横断像を取得した。従来の造影 T1 強調像（Gd-
T1WI）は、ルーチン MR検査のシーケンスとして、設定されたものである。 
評価方法： 
口腔扁平上皮癌（OSCC）患者の MRI という情報以外のすべての臨床情報を盲検化した口腔顎顔

面放射線科認定医 2 名が、ランダムな順序で提示された MRI を評価した。視覚的評価として、
MSDE-VISTA と従来の Gd-T1WI の両方で、腫大していない 23 個の頸部リンパ節（LN）における造
影不良域（perfusion defect: PD）の有無に注目した。 
口腔原発腫瘍の部位に詳しい別の口腔顎顔面放射線科医が，LN のサイズ（長軸径，短軸径，



短軸径／長軸径比）を測定し，横断面における LN の信号強度（PD、リンパ節内辺縁、LN全体）
をそれぞれ収集した。画質の主要な要素として、PD を示す 8 つの陽性転移 LN における PD とリ
ンパ節内辺縁の画像コントラスト（リンパ節内辺縁信号強度値-PD/リンパ節内辺縁強度値＋PD）
も MSDE-VISTA と従来の Gd-T1WI で比較された。MSDE-VISTA と従来の Gd-T1WI における各 LN 全
体の Signal Noise to Rasio（SNR）（平均信号強度値／標準偏差）を算出し、転移陽性 LN11 個
と転移陰性 LN12 個との間で比較した。 
MRI と病理診断の相関性： 
組織学的データが得られた転移陽性 LN11 個と転移陰性 LN6 個を含む 17 個の LNのうち、LN の

MRI 所見と組織学的所見との関係を比較検討した。 
 
 
４．研究成果 
1）頭頸部 PET/CT 撮像方法の確立 
①リカバリ係数は、SiPM PET で 10 mm サイズ：71％

と non-SiPM PET の 10 mm サイズ：41％と比べて、優
れていた(図 1)。②吸収補正 CT の MAR 処理は視覚的
に artifact 除去効果を認め、MAR 処理をしていない
場合と比べてSUVmaxの変動が抑制される傾向にあっ
た。 
PSF 補正の有無と SUV 定量性との相

関は、③RI 封入体の直径が小さくなる
ほど、SUV は変動した。さらに PSF 補正
が有りの場合に、その変動が大きい結
果となった(図 2)。④PET とバックグラ
ンドとの放射能比は大きいと SUV の変
動は大きくなった。さらに PSF 補正が
有りの場合に、その変動は大きくなる
傾向がみられた(図 3)。⑤再構成条件の
ピクセルサイズが大きくなるほど、SUV
は変動した。さらに PSF 補正が有りの
場合に、その変動は大きくなる傾向が
みられた。以上の結果により、PSF 補正
は画質向上に寄与するものの、全ての
検討項目で SUV 定量性が低下すること
が明らかとなった。この結果より、ファ
ントムを用いた基礎的な検討から
SiPM-PETでは臨床において小さく高集
積な病変を撮影する場合、再現性の低
下を考慮した再構成条件を検討する必
要があると考えられた。 
 
2）頭頸部 PET/CT 撮像法を用いた口腔
がんの診断精度 
舌癌の原発腫瘍の評価では、両装

置間の症例における原発腫瘍のサイ
ズや厚さ・体積の違いは無い条件下
で、①視覚的な原発腫瘍の検出能は
T3/T4病変ではSiPM PETと non-SiPM
ともに 100%、T1/T2 病変では non-
SiPM PET で 42%であったのに対し、
SiPM PET では 83％と優れていた(図
4a,b)。T1/T2 および T3/T4 病変では、
SiPM PETとnon-SiPM PETともにSiPM 
PET の SUVmax が大きい値を示した
(図 4c, d)。以上の結果により、臨床
画像解析でも理論値と同様に SiPM 
PET では小さな口腔がんの原発腫瘍
の集積の定量性が高いことが示唆さ
れた。 

図 4 原発腫瘍の検出能(a, b)と SUVmax(c, d) 

図 1 装置によるリカバリ係数 

図 3 画像空間分解能と SUV の変動 

図 2 RI 封入体サイズと SUV の変動 



②T1-2 病変の腫瘍サイズにおいて、
non-SiPM PET は MRI 計測値と相関関係
を示さなかったが、SiPM PET は長径と
体積において、MRI 計測値と有意な相
関を示した(図 5)。一方、T3-4 病変の
腫瘍サイズは、SiPM 半導体/ non-SiPM 
PET ともにいずれの MRI 計測値とも有
意な相関を示した。SiPM PET は non-
SiPM PET よりも小さな原発腫瘍のサイ
ズの評価に優れていることが示唆され
た。③原発腫瘍の SUVmax は、SiPM PET
と non-SiPM PET ともに MRI で計測し
た長径、短径、体積と有意な正の相関
を示した(図 6)。 
頸部リンパ節の病理組織診断で転移

または非転移と診断されたリンパ節に
ついて、FDG-PET/CT 所見と対比した。
両装置ともにリンパ節のサイズが大き
くなると転移および非転移リンパ節は
ともに SUVmax が大きくなる傾向を示
したが、SiPM PET ではより小さなサイ
ズのリンパ節の集積亢進が明瞭に描出
されていた(図 7)。④両装置ともに転
移リンパ節は非転移リンパ節に比べて
有意に高い SUVmax を示した。ROC 曲線
解析では、SiPM PETは AUC 0.97と non-
SiPM PET の AUC 0.75 に対して有意に
優れた診断精度を示し、SiPM PET では
カットオフ SUVmax 4.6 とし単純に数
値のみで診断することで非常に優れた
診断精度を有することが示された(図
8、表 1)。⑤リンパ節短径の違いでの
検討では、SiPM PET は短径 5 mm 未満
のリンパ節サイズにおいても、転移と
非転移リンパ節とで SUVmax に有意差
が認められ、AUC はいずれのリンパ節
短径サイズでも 0.95 以上と非常に優
れていた。一方、non-SiPM PET では、
リンパ節短径が 7mm 未満では、転移と
非転移リンパ節の SUVmax に有意差は
認められず、リンパ節短径サイズが小
さくなるに従い、AUC は低下した。い
ずれの短径サイズに限定しても SiPM 
PETの AUCは non-SiPM PETに対して有
意に高い値を示した(表 1)。また、今
回の検討ではリンパ節短径が 4mm 未満
の転移リンパ節はなかった。 
 

 

図 5 MRI と PET 計測値のサイズの相関 
SiPM PET 計測値と MRI 計測値長径(a)、短径(b)、および体積
(c)。Non-SiPM PET 計測値と MRI 計測値長径(d)、短径(e)、
および体積(f) 

図 6 MRI 計測値と PET SUVmaxの相関 
SiPM PET 計測値と MRI 計測値長径(a)、短径(b)、および体積
(c)。Non-SiPM PET 計測値と MRI 計測値長径(d)、短径(e)、
および体積(f) 

図 8 SiPM PET と Non-SiPM 
PET のリンパ節転移診断精度  

表 1 リンパ節サイズによる転移診断精度 

図７  
SiPM 
PET(上)と
Non-SiPM 
PET(下)に
よ る 転 移
リンパ節 



3）小転移リンパ節の BB-MRI の画像所見の検討 
 OSCC 患者の増大していない頸部リンパ節の PDを調べたところ、視覚的評価において、Gd-T1WI
は、従来の Gd-T1WI と比べて、PD を高感度で検出することができた（図 9）。正診率は、従来の
TSE 法による Gd-T1WI が約 52％であったのに対し、MSDE-VISTA は 78％でした。さらに、PDと
リンパ節内辺縁との画像コントラストは、MSDE-VISTA が Gd-T1WI よりも有意に高い値を示しま
した。転移リンパ節の画像所見と病理組織所見を比較すると、MSDE-VISTA で PD を示したリンパ
節は大きさが増大していないにも関わらず、病理組織学的に初期ではなく、進行した転移病期に
あり、PD は角化を伴う壊死組織が主体であった。（図 10）  
 

 
 

図 10 
転移リンパ節
（図１矢印）の
病理組織像 
図 1 の造影不良
域は角化を伴う
壊死組織を主体
とした病理組織
像を呈している。 

Gd-MSDE Gd-T1WI 

図 9 小さな転移リンパ節（矢印）の造影不良域 
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