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Inter-observer variation of diagnosis of Alzheimer's disease by SPECT 

Abstract 
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SPECf shows characteristic distribution in Alzheimer's diseas巴 Th巴 pu中oseof this study is to d巴fineinter-observer variations 

in the diagnosis of Alzheimer's disease_ Fifty-seven patients. included 19 Alzh巴imer's disease were collected from four 

institutions_ Five-graded score was used to interprete SPECT in 18 regions_ 

T巴n nuclear medicine physicians interpreted SPECT referred with MMSE and clinical information_ Among 57 cases 19 

Alzheimer's disease w巴re selected in this study_ Statistics were performed between SPECT score and MMSE scoreJn 

conclusion, inter-observer variation is present in SPECT interpretation_ There was a good correlation SPECT and 
MMSE with proper brain SPECT physicians_ They are superior to in th巴 interpr巴tation not only resident, but other 
specialists_ Education in the interpretation of brain SPECT looks important 
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はじめに

アルツハイマー病のSPECTの有用性に関する報告は

既に多く認められる( J - 4) 。 しかし多施設、 複数の読影

者聞における比較検討はなされていない。 一方、 アル

ツハイマー病の初期には記憶障害が起こり次第に進行

し知能レベルが低下する. 簡便な認知機能検査として

MMSE (mini-mental state examination) が国際的に

使われている. そこで今回我々はアルツハイマー病を

対象とした脳SPECTの読影結果とMMSEとの相関を求

めた。 さらに読影者聞における読影能についても比較

検討したので報告する。

対象

多施設から集めた症例を 10名の核医学専門の医師

により読影した。 症例は全部で57症例で、 正常22例、

アルツハイ マー病 19例、 多発性脳梗塞性痴呆8例、

Pick病2例、うつ病1例、 正常圧水頭症I例、 その他4

例である (表 1 ) 。 このうちアルツハイマー病19症例

を今回の研究対象とした。 内訳は99mTc-ECD、 18例、

J23I_IMPはl例で、あった。 平均年齢70_7歳、 平均MMSE

スコアは17で、あった。

表 1 :読影症例、年齢、 MMSEを示す。

症例集
年齢

士s.d
MMSE 

士s.d(mean) (mean) 

正常 22 63.4 10.6 28.7 2.2 

Alzheimer(SDAT) 19 70.7 8.8 17 6.5 

多発脳梗塞性痴呆 8 66.8 19.3 13.5 3.4 

Pick病 2 

欝病

正常圧水頭症

そのイ也 4 72.5 。 14.4 4.9 

言十 57 
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SPECT SCORE (mean) 
右

年飾性 MMSE 症状 前頭集 頭頂豪 側頭Z震 後頭. 海馬

58 F 5 痴呆 2.2 3.3 2.7 1.8 2 

一2 53 F 6 人格変化、言語障害 3.1 3.3 ~圃 1.6 2.9 

一3 73 M 8 俗語障害、言語障害 2.9 3.9 3.3 1.9 3.6 

一 一 一4 65 F 8 術語障害、書字不能 1.5 3 1.8 2.4 
5 63 F 10 記憶障害 2.1 3 2.8 2.1 2.2 
6 76 F 14 1.1 1.9 2.4 0.9 1.5 
7 80 F 15 2.9 2.9 3.2 1.4 3 
8 77 F 15 知能障害、見当自民障害 2.3 1.4 1.6 0.8 2.1 
9 79 F 15 2 2.5 2.8 0.9 2.7 
10 74 F 16 2.3 1.9 2.7 2.1 
11 69 F 17 1.2 1.1 0.8 0.8 0.8 
12 80 F 18 1.5 2 2.1 0.7 2.6 

13 77 F 18 1.1 1.4 1.2 0.8 1.5 

14 52 M 20 1.2 2.2 1.7 1.2 

15 78 F 23 記憶障害 1.6 2.1 0.9 0.7 0.8 
16 78 M 24 1.8 1.3 0.9 1.3 
17 72 M 25 1.9 1.9 2.3 0.9 2.8 
18 71 M 27 記憶障害 1.8 2 2.4 0.9 2.7 
19 69 M 27 2.6 2.4 2.2 0.9 2.4 

図1・a

SPECT SCORE (mean) 
左

年齢 f笠 MMSE 前頭葉 頭頂藁 側頭藁 後頭葉 海馬

58 F 5 2.4 3.3 2.9 2 2.4 

一2 53 F 6 2.5 2.9 2.9 1.4 2.6 
3 73 M 8 3 3.9 3.5 1.9 3.6 

一 一4 65 F 8 1.7 2.9 3.2 1.4 3.1 
5 63 F 10 2.2 3.3 守? 2.3 2.8 
6 76 F 14 1.3 ~ マす 2.5 
7 80 F 15 2.8 2.7 3.2 1.3 3 

一8 77 F 15 2.3 1.6 2 0.9 2.3 
9 79 F 15 2.1 2.5 2.8 0.9 2.8 
10 74 F 16 2.2 1.7 2.1 0.9 1.8 
11 69 F 17 1.2 1.6 1.8 0.9 2 
12 80 F 18 1.9 3.1 2.7 0.7 2.5 

一13 77 F 18 1.3 2.3 1.7 1 1.9 
14 52 M 20 2.2 1.6 1 1 

15 78 F 23 1.7 1.5 0.8 0.7 1 .1 
16 78 M 24 1.3 1 1.2 0.9 1.4 
17 72 M 25 1.6 1.7 2.1 0.9 2.7 
18 71 M 27 1.8 2.2 2.2 0.9 2.8 
19 69 M 27 2.6 2.4 2.2 0.9 2.3 

図1・b

図 1 : 10名の核医学医師によるSPECTスコアの平均とMMSEとの関連を示す。
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A B C D E 

右 前頭葉 ー0.12 0.17 ー0.13 -0.19 -0.34 

Roland ー0.39 ー0.38 -0.09 -0.11 

頭頂葉 -0.38 -0.13 ー0.51 -0.38 ー0.14

側頭葉 ー0.22 -0.27 -0.32 ー0.38 ー0.07

後頭3震 ー0.04 -0.5 -0.43 ー0.28 ー0.65

海篤 ー0.06 ー0.4 1 -0.16 ー0.21 ー0.1

線状体 -0.09 0.01 0.38 -0.1 -0.04 

視床 -0.34 0.01 ー0 .05 ー0.1 -0.04 

小脳 0.25 0.13 

左 前頭葉 ー0.11 -0.01 ー0.02 ー0.18 ー0.22

Roland -0.39 ー0.37 ー0.09 -0.11 

頭頂葉 -0.28 -0.28 司0.42 ー0.32 -0.2 

側頭葉 -0.27 ー0.55 ー0.39 ー0. 32 -0.35 

後頭葉 ー0.04 ー0.4 1 -0.28 -0.63 

一海馬 ー0.05 ー0.4 1 ー0.45 -0.36 ー0.27

線状体 -0.09 0.03 0.38 ー0.09 ー0.04

視床 0.16 0.03 0.19 ー0.09 -0.04 

小脳 ー0.09 0.16 ー0.09 0.13 

Mean -0.16 ー0.17 ー0 . 14 ー0.18 ー0.22

s.d. 0.16 0.25 0.28 0.15 0.21 

図会a

F G H J Mean s.d. 

右 前頭葉 ー0 . 18 -0.39 -0.33 -0.27 -0.47 -0.26 0.1 

Roland 0.11 0.02 -0.37 -0.57 ー.~ -0.17 0.3 

頭頂薫 -0.52 -0.64 .ー~ -0.44 ー0. 66 -0.46 0.2 
側頭葉 -0.35 -0.59 -0.57 -0.14 ー0. 46 -0.35 0.2 

-0.3 
-・・・・圃圃・

-0.44 0.2 後頭葉 ー0.62 -0.35 ー0.43 -0.52 

海馬 -0.26 -0.5 ー0.09 ー0.3 ー0 . 28 ー0.23 0.2 

.吠体 -0.42 ー0.34 ー0.12 ー0. 38 ー0.11 0.2 

視床 -0.05 ー0. 1 -0.37 -0.07 。

小脳 -0.24 ー0.06 0.3 

左 前願書E ー0. 12 -0.41 -0.48 -0.38 ー0.61 ー0.26 0.1 

Roland 0.03 0.08 ー0 . 28 -0.59 ー0.64 -0.16 0.3 

頭頂. -0.6 -0.67 ー0 . 54 ーτ~ -rn ー0.43 0.2 

一 -側頭葉 -0.44 -0.53 -0.66 ー0 . 62 ー0. 57 -0.47 0.1 - - -後頭薫 司~ -0.28 -0.35 -0.58 ー0. 51 -0.46 0.2 
-・圃-

海篤 ー0 .29 ー0.46 -0.2 ー0 .6 -0.64 ー0.38 0.1 - -.状体 ー0. 32 ー0 . 28 ー0 . 34 ー0.32 -0.38 ー0 . 14 0.1 

後床 0.14 ー0.27 -0.05 -0.31 -0.02 0.1 

小脳 ー0. 39 0.11 -0.12 0.4 

Mean ー0.28 -0.37 ー0.35 -0.4 -0.42 

s.d. 0.25 0.22 0.17 0.17 0.24 

図2・b

図2 :各読影医師 (A~J ) による脳局所におけるMMSEと SPECTスコアの相関係数を示す
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方法

方法は読影者に SPECT画像と、年齢、性別、

MMSE 、簡易長谷川スコア、神経学的所見などの臨

床情報を与えたのち、各核医学医師によりSPECTの

各領域の脳血流量を次の5段階に評価した。

即ち、 1 :正常、 2: 多分正常、 3: どちらでもない、 4:

多分異常、 5 ・ 異常とした。 また、 局所の領域は 左右

の前頭葉、 Roland、頭頂葉、倶Ij頭葉、後頭葉牟、海馬、線

状体、視床、小脳、で合計18ヶ所とした。
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図3: 53歳男性、 MMSE 6である 。 SPECTのaxial像(A)で・両側の頭頂糞、

両側頭葉等で血流減少が見られる 。 coronal像(8)で特に右頭頂側頭葉な

どで血流減少が明らかで‘あっ た 。

読影実験

読影実験は10名の核医学医師により行

った。 内訳は8名が5~30年の核医学の経

験医でこのうち、肺核医学専門1名、 心臓

核医学専門2名、全般、 2名、脳核医学専

門3名である 。 その他、 1名は脳核医学2

年残りの1名は心臓核医学4年の経験医で

あ っ た 。 読影者 は臨床情報をもとに

SPECTの部位診断と確信度診断を行っ

た。 読影に際し，患者の知能、症状、放射

性医薬品、撮影条件等も参考とした。

臨床診断

前述の臨床診断は各施設における神経

科医が神経学的検査を行い、既往歴、現

在歴、症状、臨床所見、知能スコアであ

るMMSE、 簡易長谷川スコア等を参考

に、 MRI、 CTによる画像診断にて他疾患

を除外したのち総合的に診断した。

結果

SPECTとMMSEとの関係は図 1 で、あっ

た 。 即ち、 19例のアルツハイマー病を

MMSEの小さいものから順にならべ、 10

名の核医学医師によるSPECTスコア (5段

階)の平均値とMMSEとを比較した。 3以

上をマークしてある。 この結果MMSEスコ

アの小さい患者ほど異常所見の検出率が

高くなっている。 頭頂葉、 側頭葉等で異常

が多いが、海馬の検出率は必ずしも高くな

かった。

次に脳の各領域におけるSPECTスコ

アとMMSEとの相聞を 10名の読影医師問

(A.J) で比較した結果は図2の知くである.

即ち、 A-Dの医師は脳のどの領域でも

MMSEとSPECTスコア間においてよい相

闘が得られなかった。 これらの医師は核

医学の経験が少ないか、核医学の経験は
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症例1 (図3)

53歳男性、 MMSE 6である。 人格変化、 言語障害の

症状がある。 SPECTのおdal像で、は両側の頭頂葉、 倶Ij頭

葉等などで血流減少が認められる。 coronal像で、特に右

の頭頂と側頭葉なと寺で、血流減少が明らかで、あった。

症例2 (図4)

73歳男性、 MMSE 8である。 構音障害、

言語障害がある 。 SPECT axial像で両

側の頭頂葉と左側頭葉等などで血流減少

が見られる。 coronal像で、は特に左海馬の

血流減少が明らかで、あった。

5年以上でも脳核医学の経験は必ずしも豊富で、なかっ

た医師で、あった.さらにH. 1. J の医師になるにつれ

て頭頂葉、側頭葉、後頭葉等などでMMSEと SPECT

との相関係数がよくなっている。 これらの医師はいず

れも脳核医学の経験豊富な医師で、あった 。
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図4: 73歳男性、 MMSE 8 である 。 SPECT axial像(A)で両側の頭頂葉、

左側頭葉等などで血流減少が見られる。 coronal像(8)でiま特に左海馬で‘

血流減少が明らかで‘あっ た

考察

今回の研究の結果から 10名の医師の

SPECT平均スコアはMMSEのスコアの小

さい症例ほどSPECTの |湯性率 (3以上) が

高い結果となった (図 1) 。 また、 読影医師

聞における比較では“脳核医学の経験数"

によって異なる結果となった。 すなわち、

脳核医学の経験豊富な医師ほど頭頂葉、

側頭葉、後頭葉などにおいてSPECTスコ

アと MMSEスコアは相関したが、脳核医

学の経験の少ない医師ほど同スコアの相

関は認められなかった(図2) 。 従って、

脳SPECT読影の教育が大切と思われる。

脳SPECTの半定量的評価法の簡便な

方法としてROI法がある。 これは脳内に一

定の大きさの関 心領域 C region of 

interest) を設定しこの領域の放射活性を

コ ンピュータ上で測定し病変部と反対側

(健側)のカウント比を求めるか、病変部と

小脳との比を摂るなどの方法がある。

一方、心筋SPECTの半定量的評価法

として極座標表示(ブルズアイ ) のソフトが

早くから開発され、これは現在心筋シンチ

グラムの読影の標準となっている。

ロンドンのハマースミス病院で1991年

頃 に開発された SPM (statistical 

parametric mapping)はPETにおける安

静時と賦活活性試験時の比較検討を目的

として作られた解析ソフトウエアである5) 。

また、 3D-SSP Cthree-dimensional 

stereotactic surface projection) はミ

シガン大学の Minoshima ら 6) によって開
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発されたSPECTと PET画像の解析ソフトウエアであ

る。 このソフトは研究だけでなく臨床現場での画像診

断を考慮したアルゴリズムを使用している。 具体的に

は3D-SSPでは大脳皮質から 13.5mmの深さ内の最大

カウントを標準脳の表面に投影することにより三次元脳

表マップを作製する。

最近の研究では SPMは早期のアルツハイマー病の

検索において有用であるとされている 7)。 また、 3D­

SSPでもアルツハイマー型痴呆の初期において、同ソ

フトを使うことにより後部帯状回の糖代謝低下が認め

られる、と報告されている8) 。 この所見が特異的であ

るかどうかが今後の課題であると思われる。 今後、

SPMや3D-SSPを用いた機能的評価法により MRI や

CTよりも早い段階で異常が明らかになることが期待さ

れさらにはアルツハイマー病の早期治療をする際役立

ことが望まれる。

なお、本研究の一音11は文部省科学研究助成金 (No.40010235)

の援助を受けて行われた。
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