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1．研究目的 
認知症患者は高齢化が進む先進国で急速に増大

してきており、医療及び医療周辺領域(介護を含む
社会サービス)にかかる費用は莫大な物になると
推測されている。認知症は非可逆的な疾病であり、
早期発見及び早期の薬剤介入による治療がスタン
ダードとされている。この早期発見のためには画
像診断が欠かせず、具体的にはPETとMRI画像の
組み合わせが有用とされている。 

2012年よりPET/MRの商用機が市場に登場し、
解剖学的情報が完全に一致したPET画像とMRI画
像の同時収集が可能になった。同機は上述の如く、
PET及びMRI情報の組み合わせが重要な役割を果
たす認知症の研究・診療において有効に活用され
る事が望まれる。このPET/MR一体機においては、
正確なPETのデータを得る際に必要な吸収補正法
としてMRIを用いる必要がある。しかし、MRIを
用いた吸収補正法は現行では精度が不十分であり、
PETの定量値に10％弱程度の誤差が生じる事が明
らかになっている。今後、PET/MRを用いた精度
の高い認知症研究・診療が広く行われるためには、
簡便かつ信頼性のあるMRI吸収補正法を開発する
必要がある。申請者はチューリッヒ大学及びGE 
Healthcareとの共同研究により、MRI吸収補正法
の開発・精度検証を行ってきた。本研究の目的は、
この経験を更に発展させ、新規のMRI吸収補正法
を提案・確立し、その上で、この手法を用いた際
の実際の認知症診療へのインパクトを明らかにす

る事である。本手法を広く利用可能な形にする事
で、PET/MR研究・診療の精度向上が見込まれる。 
 

2．研究概要 
MRIを用いた正確な吸収補正法のゴールは頭部

MRI画像データから正確な“疑似”頭部CT画像を
推定する事にある。この疑似頭部CT画像を従来の
PET/CT機で用いていた吸収補正アルゴリズムに
当てはめる事で、正確な吸収補正が可能となる。
こ れ を 目 的 に 、 申 請 者 は 、 Single-Atlas based 
method, Multi-Atlas based method, ZTE-based 
method、template ZTE-based methodの4種の吸収
補正法の開発及び検証を行った。また、これらの
吸収補正法の臨床的可用性に付いて検討を行った。 
[1] Single-Atlas based method の開発と検証 

対象患者の頭部T1強調画像を撮影し、これと頭
部Head Atlas(事前に正常volunteer30名の頭部CT
をaveragingして得られた画像)との間で非線形変
換を行う事で、患者の疑似頭部CT画像を推定する
手法である。簡便なアルゴリズムで精度が高いが、
頭蓋底骨の様に構造が複雑な部位については、推
定が不正確であるとの欠点が分かった。 
[2] Multi-Atlas based method の開発と検証 

Single-Atlas based methodを改良した吸収補正
法である。Single-Atlas based methodが単一の
Head Atlasのみしか用いなかったのに対し、複数
のHead Atlasを用い、それぞれと非線形的な変化
を行う。これにより得られた複数の疑似CT画像と、
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独自のMaximum Likelihoodアルゴリズムと組み
合わせ、重み付けを考慮した再構成を行う事で、
正確な疑似頭部CT画像を推定する。Single-Atlas 
based methodと比較し、頭蓋底骨の推定も含め、
良好な吸収補正効果が得られ、最終的なPET定量
値の誤差が20%程度低減する事が示せた。しかし、
手術後に頭蓋骨欠損がある患者など、標準的な解
剖構造と大きな乖離がある場合には、対象のT1強
調画像とHead Atlasとの間で非線形変換が有効に
作用せず、大きな誤差が生じてしまうと言う欠点
が分かった。 
[3] ZTE-MR based method の開発と検証 

RFパルス照射直後からMRI信号収集が可能な
Zero-time echo (ZTE) MRIを用いた吸収補正法で
ある。このMRI撮像法は本来であればMRI信号を
取得する事が難しいプロトン密度の低い解剖構造
からも正確に信号を収集する事が可能となってい
る。その上で、MRIで得られた信号の実測値から
頭蓋骨及び脳実質の軟部構造を直接推定して疑似
頭部CT画像を再構成する手法である。術後の頭蓋
骨欠損がある患者に対しても、精度の高い頭蓋骨
推定が可能となり、全体的な精度も向上した。但
し、骨・軟部・空気構造が複雑に入り交じってい
る領域(副鼻腔や乳突蜂巣など)では、部分容積効
果の影響で正確な推定が出来ず、誤差が大きいと
言う欠点が分かった。 
[4] Template ZTE-MR based method の開発と

検証 
上述の2種の吸収補正法を組み合わせた吸収補

正法を開発した。基本はZTE-based methodをベー
スとする。まず、ZTE-MRI撮像を行い、解剖学的
構造の推定に必要なMRI信号値を取得する。従来
法では、画一的な変換式を用いる事でMRI信号値
を疑似CT画像に変換していた。そのため、解剖学
的部位によって、正確に変換が反映される部位(十
分な厚みのある骨構造を持つ円蓋部の頭蓋骨な
ど)と誤差が大きくなる部位(副鼻腔や乳突蜂巣な
ど ) が 混 在 し て い た 。 こ れ を 解 消 す る た め 、

Multi-Atlas based methodをベースにした非線形
変換を用いて、頭部の解剖学的構造のprobability 
mapを得て、それぞれの解剖学的構造毎に個別の
推定を行う事を目標とする。具体的には対象の頭
部構造を表皮脂肪組織、頭蓋骨3パート(円蓋部・
側頭骨・頭蓋底骨)、脳実質、脳脊髄液、鼻腔、副
鼻腔、乳突蜂巣の9つのパートに分割を行い、それ
ぞれの領域に付いて、個別の吸収補正変換法を適
用する。これにより、現行のZTE法で誤差が大き
い領域に付いても正確な推定が出来る事が見込ま
れた。 

申請者は30名の患者に対し、ZTE-MRIを撮像し、
従来法のZTE吸収補正とtemplate-based ZTE法の
両者を用いた吸収補正を行った。得られたPET画
像 に 対 し 、 Pmod software を 用 い て 67 個 の
Automated VOIを自動的に割り当てる。それぞれ
のVOI毎の定量値誤差を測定するVOI analysisを
行い、領域毎の系統誤差・偶然誤差の有無を測定
した。その結果、PET定量値の誤差は1.6±0.9%か
ら1.1±0.7%まで誤差が有意に低減した。 
[5] 吸収補正の臨床可用性に付いての検討  

Pmod softwareにおけるPALZパッケージを用
いた検討を行った。PALZは認知症患者において
FDG-PETにおける薬剤集積が特異的に低下する
脳の解剖領域を自動的に分割し、同部の集積低下
の度合いの分布を計算し、低下の程度の総量を統
計学的なZ-scoreとして算出する事が可能な認知
症診療ツールである。CT吸収補正を用いたPET画
像のPALZデータをgold standardとし、MR吸収補
正法を用いたPET画像から算出されたPALZデー
タとの比較を行った。その結果、感度82.6%、特
異度80.3%でAlzheimer’s diseaseの弁別が可能で
あり、実際の認知症診療にMR吸収補正法を用いて
も診断精度が低下しない事が分かった。 
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