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研究成果の概要： 模擬病巣および PET 用放射性薬剤（FDG）を用いた基礎的研究において、描

出能は病巣の大きさおよび周囲ＲＩカウントの影響を受けた。臨床評価における小病巣の過小

評価および周囲炎症による過大評価が基礎的に明らかとなり、腫瘍-非腫瘍境界の閾値は症例毎

に定める必要性が示唆された。FDG-PET を臨床応用したリンパ節転移の診断では、小径のリン

パ節における閾値は低値を要した。位置情報を加味した三次元的腫瘍体積評価に関して、通常

の臨床情報に PET-CT を追加することによる観察者間での差異の軽減が明らかとなった。
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１．研究開始当初の背景
（１）放射線治療の重要性
悪性腫瘍患者の増加および治療後の生活
の質（QOL）に対する関心から臓器の形態と
機能を温存できる（切らずに治す）放射線治
療への関心が高まっている。今後も対象症例
の増加が予想され、放射線治療の標準化は癌
治療における重要課題である。画像診断の進
歩と照射技術の開発によって、病巣に線量を
集中させる高精度放射線治療が普及し、悪性
腫瘍の浸潤範囲（腫瘍体積）の正確な把握も
重要になった。

（２）腫瘍体積の画像評価
画像診断には、良悪性の鑑別だけでなく、
腫瘍・非腫瘍の境界、浸潤範囲など位置情報
を加味した三次元的腫瘍体積の評価が求め
られている。悪性腫瘍の多くは浸潤性発育を
呈し、境界不整・不明瞭で、腫瘍体積の評価
が困難なことも少なくない。特に、頭頸部で
は、複雑に近接する様々な周囲正常組織（筋
肉、唾液腺、骨、脊髄など）と腫瘍を鑑別す
る必要がある。従来の形態画像では、CT 値、
信号強度、増強効果などが腫瘍体積の視覚的
評価に利用されてきた。しかしながら、形態
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変化のない腫瘍浸潤は指摘不可能である。臨
床画像の視覚的評価においては、観察者によ
る差異(human error)も無視できない。三次
元的腫瘍体積の評価は観察者間でのバラツ
キが大きく、形態画像による一致率は 50%程
度である。通常行われている形態画像に基づ
いた放射線治療計画では、観察者による照射
範囲のバラツキが避けられない。

（３）機能画像と形態画像の融合
悪性腫瘍の悪性度や浸潤範囲に関する画
像評価として、造影ダイナミック画像、拡散
強調 MRI、単光子放射線コンピュータ断層画
像(SPECT)など機能画像の応用が研究されて
いる。機能画像では、形態変化のない腫瘍浸
潤も評価可能と考えられる。さらに、機能画
像では、PET の標準摂取率(SUV)、拡散強調
MRI における見かけの拡散係数(ADC)など定
量的評価（客観的評価）も可能である。糖代
謝を画像化する FDG-PETの応用によって診断
能の更なる向上が期待されるが、PET の空間
分解能では位置情報が不十分と考えられて
きた。機能画像に形態画像を融合することよ
って、形態画像の位置情報を加味した評価が
可能である。しかし、別々に撮像された機能
画像と形態画像の融合では、体位による誤差
(setup error)が厳密な評価では問題となる。
検査機器の理工学的進歩によって、一体型
PET-CT 撮像装置が開発され、機能画像と形態
画像の同時撮像が可能になり、精確な腫瘍体
積評価および高精度放射線治療への応用が
期待される。

（４）PET-CT 融合画像の問題点
PET-CT 融合画像は最先端の画像診断技術
であり、放射線診断学の分野においても研究
や開発を必要とする領域である。PET-CT 融合
画像を用いても実際の描出能は様々であり、
病巣の部位や大きさ、周囲正常組織の状態な
どの影響を受ける。さらに、体内の生理的動
きに伴う腫瘍体積の移動や画像所見の変化
(アーチファクト)も考慮する必要がある。高
精度放射線治療への応用を目指し、PET-CT 融
合画像による三次元的腫瘍体の標準的評価
法の開発を考案した。

２．研究の目的
ポジトロン断層撮像(PET)による機能画像
と CT の形態画像を組み合わせた融合画像
(PET-CT 融合画像)を基礎的および臨床的に
検討し、良悪性の鑑別法、位置情報を加味し
た三次元的腫瘍体積の評価法を開発するこ
とを本研究の目的とした。さらに、PET-CT 融
合画像の標準的評価法を応用し、観察者間や
施設間による格差のない高精度放射線治療
を目指した。

３．研究の方法
（１）基礎的研究
① PET-CT 用ファントム（NEMA IEC Body
Phantom Set）（図１）を用いて、一体型 PET-CT
撮像装置による FDG の描出能を検討した。模
擬病巣の大きさ毎（10、13、17、22、28、37mm）
に描出能を定量的に評価した。輪郭描出のた
めの定量的指標（閾値）として、実体積との
比較から最大 RI カウント値（Imax）に対す
る至適な割合（％Imax）を算出した。

② 周囲の非腫瘍組織への生理的な FDG 集積
による影響を想定して、模擬病巣と背景の
FDG 濃度比（SBR）を 4、8、16 として輪郭描
出のための閾値の変化（％Imax の変化）を検
討した。

図１ PET-CT 用ファントム
（NEMA IEC Body Phantom Set）

（２）臨床的研究
① リンパ節転移の診断（良悪性の鑑別）に
関する検討
頭頸部扁平上皮癌 23 例における治療前
PET-CT 融合画像での頸部リンパ節の長径お
よび SUV を解析した。術後の病理所見と比較
して、リンパ節の大きさ毎に良悪性の閾値
（SUVmax）を検討し、正診率を算出した。通
常の形態画像に PET-CT 融合画像を追加する
ことによる診断能の改善について、2 人の観
察者（A、B）による読影実験を行った。

② 腫瘍体積評価における観察者間での三
次元的差異に関する検討
頭頸部扁平上皮癌 20 例の臨床所見および
画像データを用いて、2 人の観察者による体
積評価を行った。一般的な臨床情報である理
学所見および通常の形態画像による腫瘍体
積（GTV1）、PET-CT 融合画像からの情報追加
による評価（GTV2）について、体積計測値を
比較した。位置情報を加味した三次元的腫瘍
体積に関して、観察者間での評価の差異を検
討した。（図２）



図２ 観察者毎の三次元的腫瘍体積評価

４．研究成果
（１）基礎的研究
① PET-CT撮像装置によるFDGの描出能は模
擬病巣の大きさによる影響を受け、臨床評価
における小病巣の過小評価が基礎的に明ら
かとなった（図３）。すなわち、小病巣のＲ
Ｉカウントは低値を示し、％Imax 低値を要し
た。

② 背景のＲＩカウント（SBR）も描出能に
影響し、臨床評価における周囲炎症による過
大評価が基礎的に明らかとなった（図３、４）。
すなわち、SBR 低値（背景のＲＩカウント上
昇）によって、病巣辺縁部のＲＩカウントは
上昇し、％Imax 高値を要した。

SBR=16 SBR=4

図３ 模擬病巣の大きさおよび背景（SBR）に
よる描出能の変化

③ 症例毎に病巣の大きさや周囲炎症の程
度が異なるので、腫瘍-非腫瘍境界の閾値と
して固定値（SUVmax）や固定した割合（％
SUVmax）は不適切と考えられる（図４、表１）。
症例毎に閾値を定める必要性が示唆された。
さらに、小病巣を PET のみで描出することは
困難である。腫瘍輪郭の描出においては、
PET-CT 上で症例毎に定めた閾値を用い、通常
の形態画像を含め他の臨床情報による微調
整が不可欠である。

図４ 径37mmの模擬病巣におけるSBR毎の輪
郭描出の閾値(％Imax)

表１ 模擬病巣の大きさおよび背景(SBR）に
よる輪郭描出の閾値(％Imax)の変化

SBR模擬病巣
(mm) 16 8 4

22 25 30 40

28 30 35 40

37 30 35 40

（２）臨床的研究
① リンパ節転移の診断（良悪性の鑑別）に
関する検討
輪郭描出のための閾値（辺縁部のＲＩカウ
ント）に関して、病巣の大きさによる基礎的
成果を応用し、リンパ節の大きさによって閾
値（SUVmax）を変化させる方法を開発した。
すなわち、小径のリンパ節では、閾値を低値
とした（図５）。
頭頸部のリンパ節領域の良悪性に関する
ROC 解析から、SUVmax の閾値を 10mm 未満：
1.9、10-15mm：2.5、15mm 超：3.0 と定めた
とき感度 79％、特異度 99％、正診度 96％の
成績を得た。

図５ SUVmaxによるリンパ節の大きさ毎の良
悪性の鑑別



臨床研究においても鑑別診断の閾値とし
て SUVmax の固定値を用いるのではなく、症
例毎に閾値を定める必要性が示唆された。リ
ンパ節の良悪性鑑別では、PET の SUV だけで
なく、形態画像によるリンパ節の径を参考に
する必要がある。さらに、通常の形態画像に
PET-CT 融合画像の情報を追加することによ
って 2 人の観察者における感度は 68％から
84％、79％から 84％に改善した。特異度は
94％から 99％、96％から 99％、正診度も 89％
から 96％、93％から 96％といずれも改善し
た。

② 三次元的腫瘍体積評価における観察者
間での差異に関する検討
２人の観察者（A、B）において、一般的な
臨床情報である理学所見および通常の形態
画像に PET-CT 融合画像の情報を追加するこ
とによる体積評価の変化（GTV1 と GTV2 の体
積計測値の差異）は明らかではなかった（表
２）。しかしながら、PET-CT 融合画像の追加
によって、体積計測値の観察者間での差異は
軽減する傾向が観察された（表３）。

三次元的位置情報を加味した腫瘍体積評
価に関して、PET-CT 融合画像の追加による観
察者間での三次元的一致率は 39.1％から
54.5%に有意差を持って改善した（p =
0.0002）（表４）。PET の応用によって、観察
者間での三次元的差異が軽減し、放射線治療
計画のための標準的腫瘍体積評価が得られ
る可能性が示唆された。

（３）今後の展望
位置情報を加味した三次元的腫瘍体積の
標準的評価法は、観察者間や施設間による格
差のない高精度放射線治療の標準化につな
がる。腫瘍体積の評価として、従来の形態画
像は視覚的に利用されてきた。本研究では、
PET-CT融合画像におけるSUVや腫瘍径を定量
的指標と考え、腫瘍体積の評価法を基礎的・
臨床的に検討した。病巣の部位や大きさに応
じて、腫瘍・非腫瘍の境界（閾値）は症例毎
に異なっているが、PET-CT 融合画像の応用に
よって、観察者による誤差の軽減が明らかと
なった。
画像診断では、放射線科専門医であっても
20-30％の画像所見を見落とす可能性が指摘
されている。観察者間（別の観察者）だけで
なく観察者内（別の時間）の差異も考慮する
必要があり、画像診断では二重読影（ダブル
チェック）が推奨されている。放射線診断学
の分野におけるコンピュータ支援診断(CAD)
による“第 2の意見”のように、放射線治療
支援システムの開発によって、腫瘍体積に関
する “第 2の意見”も期待できる。
PET-CT 融合画像は最先端の画像診断技術
であり、本研究成果は放射線診断学の分野に
も影響を与える。手術の術式決定や化学療法
の効果判定への応用も期待される。さらに、
新たな放射性薬剤の開発とともに、本研究成
果は、低酸素、タンパク合成、血管新生など
腫瘍内部の三次元的成分分割にも応用可能
である。
標準的腫瘍体積評価を応用した高精度放
射線治療によって、腫瘍制御率の改善、有害
事象の減少、生存率の向上など放射線治療成
績に関する有用性が明らかとなれば、高度先
進医療への申請を検討する。

（４）まとめ
① PET-CT 融合画像に関して、小病巣の過小
評価および周囲炎症による過大評価が
明らかとなった。

② 輪郭描出のための閾値は症例毎に定め
る必要があり、小径のリンパ節では閾値
を低値とすべきである。

③ PET-CT 融合画像を追加することによる
診断能の改善が明らかとなった。

④ PET-CT 融合画像の追加によって、観察者
間での三次元的腫瘍体積評価の誤差が
軽減した。

⑤ 腫瘍体積の標準的評価は、観察者間や施
設間による格差のない高精度放射線治
療の標準化につながる。

表２ PET-CT の有無による体積計測値の差異
（GTV2－GTV1）

相関係数観察
者
平均誤
差(cm3)

95％一致
限界(cm3) r P 値

A 0.0±2.0 -3.9, 3.9 0.869 0.0002

B 0.0±1.8 -3.6, 3.6 0.895 0.0001

表３ 観察者間での体積計測値の差異（観察
者 A－観察者 B）

相関係数計測
体積
平均誤
差(cm3)

95％一致
限界(cm3) r P 値

GTV1 2.0±4.6 -7.1, 11.1 0.753 0.0010

GTV2 1.9±3.5 -5.0, 8.8 0.901 0.0001

表４ 観察者間における三次元的一致率

計測
体積

平均
(％)

範囲
(％)

P 値

GTV1 39.1±21.7 0.0-76.9 0.0002

GTV2 54.5±15.1 30.6-79.8
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