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研究成果の概要（和文）：PET薬剤から放出される陽電子の一部は、電子と対消滅する前に、ポジトロニウム
(Ps)を形成する。陽電子と電子のスピンが平行なPsをオルソ・ポジトロニウム(o-Ps)、反平行なPsをパラ・ポジ
トロニウムといい、その生成比は3:1である。o-Psが対消滅光子ペアに変わるまでの寿命は、周辺の電子密度等
によって変化する。我々は水中のo-Ps寿命が酸素分圧と直線関係にあることを発見した。そこで本研究では、Ps
を新たなバイオマーカーとする「量子PET」の実現を目指した。その第一の応用例は、腫瘍の酸素濃度の画像化
である。本研究では、量子PET実現の第一歩として、o-Ps寿命の2次元画像化実験に成功した。

研究成果の概要（英文）：Some of the positrons emitted from PET tracers form the exotic atom 
positronium (Ps) before annihilating with electrons. Ps in which the spin of the positron and the 
electron is parallel is designated as ortho-positronium (o-Ps), and Ps in which the spin is 
anti-parallel is para-positronium. Their formation ratio is 3:1. The lifetime by which o-Ps 
annihilates to 511 keV photons depends on the surrounding electron density. We have shown that the 
o-Ps lifetime in water is linearly related to the oxygen partial pressure, and in this work, we 
aimed to realize "quantum PET (Q-PET)" using o-Ps as a new biomarker. The first application is 
imaging the oxygen concentration of tumors. In this work, we succeeded to demonstrate 
two-dimensional imaging of the o-Ps lifetime, which is the first step to realize Q-PET. 

研究分野：医工学、核医学物理
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研究成果の学術的意義や社会的意義
放射線がん治療の成績は、がん組織の酸素状態に大きく依存することが知られており、治療抵抗性を示す低酸素
がんには重粒子線治療が有効である。また重粒子線治療自体も、回転ガントリーにマルチイオン照射法を組み合
わせることにより、低酸素部位に合わせてLET（線エネルギー付与）分布を最適化する手法の実用化も進められ
ている。このように放射線がん治療法が高度化しつつある今、腫瘍内の低酸素部位を可視化する方法が切望され
ている。本研究成果はこのような医学ニーズに応えるものであり、本研究を継続して、今回の二次元での実証結
果を今後の3次元画像化に発展させていくことが期待される。

※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
がん治療における放射線治療の割合は米国では 66%にも達する。放射線がん治療の成績は、がん
組織の酸素状態に大きく依存することが知られており[1][2]、治療抵抗性を示す低酸素がんには
重粒子線治療が有効である[3]。また重粒子線治療自体も、回転ガントリーにマルチイオン照射
法を組み合わせることにより、低酸素部位に合わせて LET（線エネルギー付与）分布を最適化す
る手法の実用化も進められている。このように放射線がん治療法が高度化しつつある今、腫瘍内
の低酸素部位を可視化する方法が切望されている。針センサー（PreSens 製 NTH-PSt1  など）は
酸素分圧を mmHg 単位で計測できる唯一の方法だが、計測箇所は限られ侵襲性も高い。一方、 
18F-FMISO などの低酸素 positron emission tomography (PET)マーカーの研究も進んでいるが、検査
薬の分布を診断の原理とする PET では、血管新生によるファクターを排除できないため、酸素
状態を定量化することは原理的にできなかった。

２．研究の目的
核種から放出された陽電子は、周囲の電子と対消滅し 511keV 放射線ペアになる。これを同時計
数の原理で計測し、放射能分布を画像化するのが PET である。体内で放出された陽電子の約 3
割は、陽電子と電子のスピンが平行なオルト-ポジトロニウム（o-Ps）を形成する[4]。そして、周
囲のスピン平行な電子をピックオフしたり、酸素分子など不対スピンを有する常磁性物質とス
ピン交換反応したりすると、消滅して 511keV 放射線ペアとなる。本研究では、陽電子が 511keV
放射線ペアに変わるまでのわずかな時間差（Ps 寿命）をがん酸素状態などの診断情報として使
う量子 PET（Q-PET）のコンセプトを提案し、その実現可能性を明らかにすることを目的とした。
本研究の立案の元となったフィージビリティ研究として、22Na（1275keV 即発 γ 線を出す半減期
2.6 年の陽電子放出核種）水溶液の酸素分圧を変えて Ps 寿命を実測したところ、酸素分圧と Ps
寿命に線形性があることが分かっている[5]。低酸素状態（～6 mmHg）と健常状態（～40 mmHg）
とを十分に弁別できる精度であった。

図１ 本研究が目指す「量子 PET（Q-PET）」コンセプト 

３．研究の方法
（１）Ps 寿命 2D イメージング
PET 検出器ペアのシステムを試作した。検出器は、4.2×4.2×10 mm3の lutetium fine silicate （LFS）
シンチレータを 12×12 でアレイ化し，受光面サイズ 4 x 4 mm2の MPPC アレイに 1 対 1 で結合し
た。エネルギー、時間、位置情報をリストモード形式で記録することができ、time-of-flight（TOF）
時間分解能は 250 ps である。この検出器ペアを 10 cm の距離で対向する向きに置いた（図２
（左））。線源は、半減期の短い 44Sc はまだ入手が容易でないことから、22Na を使用した。薄膜
状の 22Na 線源 2 つを Ps 寿命が既知の 2 種類の標準物質（Ps 寿命 1.62±0.05 ns、2.10±0.05 ns）
[6][7]で各々挟んだ。線源の放射能が弱いため（約 1 MBq）、その代わり測定時間を長くした（1
時間）。測定データから即発ガンマ線（1275keV）と 511keV 同時計数の三重同時計数事象を抽出
し、まず 511keV 同時計数から放射能分布画像を作成した。その画像の各点において、1275keV
と 511keV 消滅光子の検出時刻差スペクトル（Ps 寿命スペクトル）を取得し、Ps 寿命を計算し
た。

（２）時間分解能の改善
量子 PET の実現に向けて、PET 検出器の時間分解能を高める技術について研究した。放射線は、
シンチレータで微弱な可視光に変換されるが、シンチレータや受光素子自体の高速化について
は要素技術が成熟しつつある今、シンチレーション光が受光素子に届くまでの時間差を短くす



ることに主眼を置いた。具体的には、シンチレータの表面状態と遮光材について検討した。シン
チレータの表面状態については、通常の鏡面研磨と化学研磨（薬品による表面平滑化処理）の二
択に加えて、鏡面研磨のあと一面のみやすり処理で粗面にする場合（1 面粗面）と、1 面の半分
のみ粗面にする場合（1/2 面粗面）も検討した（図 3（左））。表面が鏡面だと、シンチレーショ
ン光が受光素子に到達するまでの光路長が長くなり、時間分解能が悪くなると予想した。この表
面状態最適化の実験においては、シンチレータは GFAG を選択した。遮光材については、鏡面
状シートの ESR フィルム、拡散シートの Lumirror（ルミラー）または Teflon（テフロン）テープ
の中から、もっとも TOF 時間分解能を短くできる素材を調査した（図 4（上））。テフロンは反射
率がやや低いため、1 重巻き（1L）と 2 重巻き（2L）も比較した。遮光材最適化の実験では、化
学研磨の fast LGSO シンチレータを使った。 
 
 
４．研究成果 
（１）Ps 寿命 2D イメージング 
図２（中）に放射能画像、図２（右）に Ps 寿命画像を示す。得られた Ps 寿命の値はそれぞれ
1.64±0.05 ns と 2.10±0.07 ns であり、両方とも認証値と不確かさの範囲内で一致した。 
 

 
図 2 Ps 寿命 2 次元イメージングを実証したデモンストレーション結果 

 
（２）時間分解能の改善 
シンチレータの表面状態については、全面機械研磨が最も悪く TOF 時間分解能は 220 ps であっ
た。最も時間分解能に優れたのが機械研磨＋1 面粗面（202 ps）、続いて全面化学研磨（203 ps）
であり、両者は僅差であった（図 3（右））。一方、手作業が主体となる機械研磨に対して、薬品
につけるだけの化学研磨はコスト面で有利である。よって、製造コストも考慮すると、全面化学
研磨が最適解であると言える。遮光材については、ESR フィルムが最も性能に優れており、ESR
＋fast LGSO シンチレータ（全面化学研磨）で 181 ps の TOF 時間分解能が得られた（図 4（下））。
181 ps の TOF 時間分解能は、2.7 cm の位置分解能に相当する。これは、TOF 時間分解能の世界
最高値を誇るシーメンス社製最新 PET 装置の 214 ps を超える優れた結果である。 
 

 

図 3 シンチレータ表面状態の最適化実験。化学研磨で 203 ps を得た（GFAG シンチレータ）。 
 



 

図 4 遮光材の最適化実験。ESR フィルムで 181 ps を得た（化学研磨の fast LGSO シンチレータ）。 
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