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目的: 99mTc-MAAと99mTc_テクネガスの2種の放射'性医薬品を連続して用い肺換気および、血流SPECT (以下V/Q

SPECT) を行った。V/Q SPECTから局所V/Q比画像を作成し、全肺野、 上 ・中・下肺野ごとに、 V/Q比の平均値と

共に標準偏差値 (Standard Deviation、以下SD) 、および、全肺野のFractal Dimension (以下FD) を計算し、その臨

床的意義について検討した。

方法 :V/Q SPECTを同日に施行した74例を対象とした。内訳は、正常 (Normal) 11例、肺塞栓症 (PTE) 35例、慢性

閉塞性肺疾患 (COPD) 10例、肺癌 (CA) 18例で、あった。全肺野、上・中・下肺野それぞれについて、 V/Q比ヒストグラ

ム、 査度、尖度、 SDを求め、疾患群ごとに比較した 。 また、累積相対頻度 ( CPD: Cumulative Probability 

Distri bu tion) を求め、 loge(V/Q) をX輸、 loge (l-CPD) をY軸にプロットしたグラフを作成、最小2重法による一次関数

あてはめを行って得た直線の傾きからFDを求めた。

結果:全肺野V/Q比SDは、正常群と PTE群 (p= 0.016) の聞に有意差を認めた。 loge(V/Q) ヒストグラムの歪度、

尖度はそれぞれ、全ての群において、 0にならず (p<=0.0271 ) 、 V/Q比は対数正規分布で、はないことが分かった。

loge (V IQ) 比のSDは、正常群と PTE群 ( p = 0.022) の聞に有意差を認めた。 FDの平均:t SDは正常群3.60 :t

1.71 、 PTE群2.06 :t 1.29、 COPD群2.41 :t 0.73、 CA群2.61 :t 1.16であり、 FDに、正常群と PTE群 (p= 0.008) 、 正常群と

COPD群 (p= 0.037) 、正常群とCA群 (p= 0.048) 聞に、それぞれ、有意差を認めた。

結論 : V/Q比のSD、 FDはPTEの鑑別に有用である。

Abstract 
Objectives: Several investigators have reported that ventilation/perfusion ratio map on SPECT (V IQ map) 
is useful for analyzing lung diseases. The purpose of this study was to evaluate abilities of distribution 
markers including V IQぜ fractal dimension (FD) for discriminating normal and abnormal 
Methods: The study population consisted of consecutive 74 subjects in 4 groups; normal (n= ll), 

pulmonary thromboembolism (PTE, n=35), chronic obstructive pulmonary disease (COPD, n= lO), and lung 
cancer (CA. n=18). Planar and SPECT images of ventilation with 99mTc-Technegas were obtained, 

followed by perfusion images with 99mTc-MAA on the same day. A V IQ map was constructed by pixelｭ
by-pixel division of ventilation count by perfusion count after normalizing pixel counts by respective total 
count within lung contours. The histograms of whole, upper, middle, and lower lung zones were made. 
Standard deviation (SD) of the V IQ ratios was calculated. Cumulative probability distribution (CPD) were 
obtained from each of the histograms for the whole lungs. FD was calculated as the slope of a plot with 
loge(V IQ) as abscissa and loge(l-CPD) as ordinate. The markers below were compared between groups of 
4 disease categories: Mean and standard deviation (SD) of V I Q, mean, SD, skew and kurtosis of loge (V I Q), 

and FD. Results: SD of V IQ of whole lung was significantly larger in PTE than in normal subjects. Skew 
and kurtosis of loge(V IQ) was significantly different from 0 in any group. There were significant 
di妊érences between normal and PTE for SD of loge(V I Q)(p=0.022), but no significant di妊"erences between 
normal and any disease for skew and kurtosis of loge(V IQ). FD values were 3.6 :t 1.7, 2.0 :t 1.7 (p=0.003, 

vs. normal), 2.4 :t 0.7 (p=0.058, vs. normal), and 2.6 :t 1.2 (p=0.076, vs. normal) for normal. PTE, COPD, and 
CA. respectively. 
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はじめに

肺の換気/血流(以下V/Q) 不均衡は低酸素血症の

最も多い原因1 )であり、その画像化は病態の把握、重症

度判定などに有用と考えられる。

V/Q比の画像化は、プラナー像2) 、 single photon 

emission computed tomography ( 以下 SPECT)
3、 4 ) により行われてきた。

81mKrガスと99mTc-MAA同時使用と2核種同時収集に

よりV/Q画像を作成する方法の報告4、 5) は位置ずれを

最小に出来る利点を有するが混信によるV/Q比の誤差

が問題となる。99mTc-MAAと99mTc_テクネガスの2種の

放射性医薬品を連続して用いV/Q比画像を作成する

と位置ずれと混信の誤差を最小に出来ると考えられる。

V/Q比画像を各種の肺疾患に行い検討した報告は

少ないが6) 、 V/Q比画像から得られた情報が疾患の鑑

別に有用である可能性が示唆されている。

フラクタル解析7)は、自己相似性をもっ図形の一般的

解析法である。肺は、細葉ー小葉ー区域ー葉のように気管

支、肺動脈の2分岐を基本的構造とする自己相似性が

ある臓器であり、フラクタル次元による分析を適応しう

ると考えられる。日市換気血流シンチグラフィにフラクタル

解析を適応した論文8、 9) があり、肺1Ùl流にはフラクタル

構造が認められている。 しかし、 V/Q比画像にフラクタ

ル解析を適応した論文はない。

本研究で、はωmTc-MAAと99mTc_テクネガスの2種の

放射性医薬品を連続して用いSPECT を行い、局所

V/Q比画像を作成し、全肺野、上 ・ 中・下肺野ごとに、

V / Q比の平均値と共に標準偏差値 ( Standard

Deviation 、以下SD ) 、および全肺野のFractal

Dimension (以下FD) を計算し、その臨床的意義につ

いて比較検討した。

対象と方法

1998年5月 ~2001年7月の聞に肺換気および血流シ

ンチグラフィ (以下V/Qシンチグラフィ) を同日に施行し

た連続162例のうち確定診断の得られた74例を対象と

した。内訳は、正常 (Normal) 11例、肺塞栓症 (PTE) 35

例、慢性閉塞性肺疾患 (COPD) 10例、肺癌 (CA) 18例

である。PTEの診断は、 V/Qシンチグラフィのプラナー

像の視診にてPIOPED診断基準の、 high-probability

に相当するものとした。 うち 2例においては血管造影、

7例においては造影ヘリカルCTにでもPTEが確認され

た。COPDは、症状、胸部単純X線、呼吸機能検査によ

り確定した。 CAの診断は、 l格疾細胞診、 気管支鏡、あ

るいは病理組織診断により確定した。正常は胸部単純

X線写真に異常なくV/Qシンチグラフイにおいて欠損

や異常集積を認めず、経過観察にて呼吸器症状のな

いものとした。
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撮像装置は、 3検出器ガンマカメラ ( Prism 3000. 

Picker社製) で、コリメータは低エネルギー汎用平行多

孔型を使用した。 データ収集条件は、 64 X 64画素、 72方

向 (24方向/検出器) 、 20秒/方向とした。仰臥位にて

99mTc_テクネガス (仕込量370MBq) を安静呼吸にて吸

入後SPECTを上記条件で撮像し、換気画像とした。 引

き続き、被験者を体動させることなく仰臥位にて 99mTc_

MAA (l 11 -185Mbq) を静注し、上記条件でSPECTを

撮像した。収集した画像から換気画像を減算したもの

を血流画像とした。画像再構成はワークステーション

Odyssey (Picker 社製) 上にて行い、前処理フィルタ

には、 Low pass フィルタ (Butterworth 8.1次、遮断周

波数; 0_2~0.3cycle/pixelの範囲で、画像の周波数パ

ワースベクトルが最大値の10%に減弱する周波数を遮

断周波数の目安として、視覚による最適化で決定) 、再

構成フィルタにはRampフィルタを、それぞれ使用した。

V/Q比画像作成の処理は専用に作成したマクロプ

ログラムを用いOdyssey上で、行なった。 はじめに、換気

SEPCT画像を左肺画像と右肺画像に分割した。 1倶IJ肺

SPECT 画像1組中の最高ボクセルカウントの30%の

等高線11 ) により I側肺の輪郭を決定した。 同様の手順

を他側肺にも適応して他側肺輪郭を決定した。 この2回

の操作によって両側全肺の輪郭を決定した。換気およ

び血流SPECT、それぞれについてボクセルカウントを

肺の総カウント (両側全肺輪郭内に含まれる全ボクセル

カウントの総和) で除算して正規化した。正規化後、ボ

クセル毎に換気を血流で除算して、 V/Q比画像を作成

した。左・右肺の上下長のうち、より長い方を3等分する

水平線で両肺を分割しそれぞれ上肺野、中肺野、下肺

野と定義した。全肺野、上肺野、中肺野、下肺野それぞ

れについて、 V/Q比度数分布表(ヒストグラム) 、 歪度、

尖度、平均標準偏差 (SD) を求め、疾患群ごとにこれら

を比較した。

両肺輪郭に含まれる全画素値のヒストグラムデータ

をOdysseyからIBM PC (AT) 互換パーソナルコンビ

ューターに出力し、 Excel (マイクロソフト社) を使用して、

累積相対頻度 ( CPD: Cumulative Probability 

Distribution) を求めた。 loge (V IQ) をX軸、 loge (1-

CPD) をY軸にプロットしたグラフを作成、 最小2重法に

よる一次関数あてはめを行って得た直線の傾き (a) か

らFDを求めた ( Fig . 1 ) 。

結果

V/Q比の分布

loge (V IQ ) ヒストグラムの歪度、尖度はそれぞれ、

全ての群において、 0にならず (P< =0.0271 ) 、 V/Q比は

対数正規分布で、はないことが分かった (Table.1 ) 。
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Table.l 
Skew and Kurtosis of loge(V /Q) 

loge(V/Q) 
Skew Kurtosis 
(mean :tSD) (mean :tSD) 

Normal (n=ll) 1.15:t0.57 2.32:t2.65 

PTE (n=35) 0.94:t0.76 1.61:t3.1 

COPD (n=IO) 0.77:t0.46 0.82:t0.93 

CA (n=18) 1.27:t0.71 2.79:t3.64 

Disease distinction by SD of V /Q; 
Whole lung 

12 

10 

8 

6 
SD 

4 

2 

場*
「ーーーーーーーーーー可「ーーーーーーーーーー園、

* 
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o Normal PTE COPD Ca 
Fig.2 

There were significant differences between normal and PET for SD of 
V/Q(p=.016), PET and COPD for SD of V/Q(p=.021), PET and CA for 
SD of V/Q(p=.022). Error bars represent 95% confidence limits. 

V/Q比5Dの疾患群別比較結果

全肺野V/Q比SDの平均:t SDは正常群0.36 :t 0.08、

PTE群6.97 :t 10.77、 COPD群0.42 :t 0.16、 CA群1.4 :t1.81 

( Fig.2 ) で、あった。上肺野V/Q比SDは、同様に正常群

0.16 :t 0.08、 PTE群5.13 :t 10.48、 COPD群0.1 8 :t 0.09、

CA群0.76 :t2.14 (Fig. 3 ) 、中肺野V/Q比SDは、正常群

0.22:t 0.16、 PTE群2.06 :t 5.9 1 、 COPD群0.29 :t 0.15、 CA
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Calculation of FD(Fractal Dimension) 
loge( l -CPD)=-a本 loge(V/Q)+b a: FD 
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Fig.l 
Graphical measurement of fractal dimension (FD) 
FD is defined as slope of the fitted line on log. (V/Q) -log. (1・CPD)plot. 
V/Q : Ventilation -Perfusion ratio 
CPD : Cumulative probability distribution 

Disease distinction by SD of V /Q; 
Upper lung zone 
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Fig.3 

There were not significant differences. Error bars represent 95% 
confidence limits. Error bars repr巴sent95% confidence limits. 

群 0.77 :t 1.98 (Fig. 4) 、下肺野V/Q比SDは、正常群

0.50 :t 0.45 、 PTE群12.01 :t 22.03、 COPD群0.51 :t 0.28、

CA群2.70 :t5.62 (Fig. 5 ) であった 。 全肺野V/Q比SD

は、正常群と PTE群 (p= 0.016) 、 COPD群とPTE群

( p=0.021 ) 、 CA群とPTE群 ( p= 0.022) の聞に有意差

を認めた。下肺野では正常群とPTE群、 COPD群とPTE

群、の問で有意差を認めた。上、中肺野においては、疾
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Disease distinction by SD of V /Q; 
Middle lung zones 

4.5 

4 

3.5 

3 

2.5 

SD 2 

1.5 

.5 

o No~mal PTE COPD Ca 
Fig.4 

There were not significant differences. Error bars represent 
95% confid巴nce limits 

.7 

SD 

Fig.6 

SD of loge(V /Q) 

* 「ーーーーーーーー「

* P <.05 

There were significanl differences between normal and PET for SO of 
loge(V/Q) (p=.022). Error bars represent 95% co凶dencelimits. 

患群の聞に有意差はなかった。

logeV/Qの平均 :t SDは、正常群0.38 :t 0.18、 PTE群

0.54:t 0.26、 COPD群0.43 :t 0.06、 CA群0.46 :t0.14 

(Fig.6)で、あった。 logeV/Q 比SDでは、正常群とPTE群

(p= 0.022) の聞に有意差を認めた。
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Disease distinction by SD of V /Q; 
Lower lung zone 
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Fig.5 

There were significant differences between normal and PET for SO of 
V/Q(p=.04), PET and COPO for SO V/Q(p=.048). Error bars represent 
95% confidence limits. 
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Fig.7 
O Normal PTE COPD CA 

There were significant differences between normal and PET for SO of 
V /Q(p=.008), normal and COPO for SO of V /Q(p=.037), normal and 
CA for SO of V /Q(p=.048). Error bars represent 95% confidence 
limits 

FDの比較結果

正常群、疾患群いずれにおいても、 局所換気/血流

比のlogeV /Q-loge (l-CPD)プロットに直線部分が認めら

れV/Q比の分布にフラクタル構造が存在することが判

明した (Fig. 7)0 FDの平均:t SDは正常群3.60 :t 1.71 、

PTE群2.06 :t 1.29、 COPD群2.41 :t 0.73、 CA群2.61:t 
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1.16であっ た ( Fig. 7) 0 FDには、正常群と PTE群

(p = 0.008) 、正常群とCOPD群 ( p= 0.037) 、正常群と

CA群 (p= 0.048) の聞に有意差を認めた。

考察

今回の検討で、専用に作成したマクロプログラムを用

いワークステーション上で換気画像と血流画像とを演算

しV/Q比画像を作成することに成功した。 ボクセル毎

のV/Q比のヒストグラムからSDが計算された。 このプ

ログラムでは全肺野または上肺野、中肺野、下肺野に

分けてSDを求めることも可能である。

肺輪車11 の決定は事前のファントム 実験によって

SPECT画像l組中の最高ボクセルカウントの30%の等

高線が最も肺輪郭に近いことを確かめた11 ) 。 また、左右

肺のカウント数が極端に異なっても両肺のV/Q比画像

が作成出来るよう、左右肺別々に肺輪車11を決定した。

血流SPECTを肺輪郭の決定に用いると、 PTEのミ

スマッチ欠損部のV/Q比が計算できないため、換気

SPECTを肺輪郭の決定に用いた。 COPDでは一致欠

損が主であり、換気SPECTを肺輪郭の決定に用いて

も特に不都合を生じない利点もある。 ミスマッチ欠損部

ではV/Q比の計算に際して、 0による割り算のエラーが

生じる可能性がある。 これをさけるため、血流SPECT

画素値がOの部位はV/Q比100とした。計算されたV/Q

比が100を越える画素もすべてV/Q比100とした。 この

処理によっても、求められるFDには影響しない。 FDの

算出には累積頻度曲親を用いるからである。 しかし、

V/Qおよび~log(V IQ) 比のSDには影響を及ぼすので、

今回の結果はこのような処理を前提とすることを明記す

べきである。 V/Q比上限が100であることはV/Q比を画

像化するときにも有用である。一部分の画素のみが極

端に大きなV/Q比を持つと、残りの部分は画像表示ス

ケールの最小部にすべて集中してしまい、 V/Q 比の

分布を図示出来なくなる。 これを防止するのに上限値

の設定が必要である。

各ボクセルカウントを肺の総カウントで除算して標準

化してV/Q比を求めているため、本研究のV/Q比は相

対値である。定量のためには、 心拍出量 (QT) と肺胞換

気量 (VA) をSPECTと同時に測定し、全肺のVA/QT比

値を求める必要がある。 求められた、 VA/QT比を本研

究で求めた全肺V/Q比平均で除したものを、 V/Q比画

像の各ボクセルに乗ずれば理論的にはV/Q比の絶対

値が求められるはずである。

換気シンチの放射'性医薬品に99mTcーテクネガスを使

用したが、 COPDのような全般に気道狭窄を生じる疾

患、 肺癌や気道異物などの気道の局所的狭窄を生ず

る疾患においてhot spotを形成することがありV/Q比
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画像作成上、問題となる。 hot spot形成点より末梢の

肺にはテクネガスの集積が低下するか欠損となり、換気

量とテクネガス沈着が比例しなくなると予想される。 今

回はhot spotを形成したものはV/Q比の誤差が大きくな

るため、除タ4しである。

V/Q比画像の作成にあたっては、閉塞性換気障害や

肺癌などで気道閉塞のある患者には、 1~J臥位のV/Q比

分布ではあるが、 81mKrガスを用いることで'hot spotに

よるV/Q比の誤差は回避可能である。

放射性医薬品に81 mKrガスを使用すればhot spot 

を形成しない利点があるが、混信補正が必要となる

5、 10) 。 また仰臥位でのV/Q比分布しか事実上婦像出

来ない (立位で、SPECT出来る機器は殆とaない) o 99mTc_ 

テクネガスにおいては、 立位、または座位にて吸入させ

た後SPECTを行えば、 ωmTc-MAA静注時に検査台上

で座位にする必要があるとはいえ、立位、座位でのV/Q

比分布を画像化で、きる。 99mTc_テクネガスは吸入後は

肺内分布が変化しなし、からである。

Nagao9) はFD解析を用いて血流シンチを対象に肺

気腫の重症度に比例してFD値が上昇することを報告し

ている。本研究でV/Q比についてFD解析を検討した

所、正常と比べてPTEでは有意にFD値が減小した。

COPD、 CAにおいては有意に減小した。一見、逆の結

果であるが、要因としてはNagaoは血、流シンチのみで、あ

るのに対し本研究ではV/Q比を用いた点が考えられる。

血流シンチグラフイのヒストグラムを用いて血流分布

の不均衡12)や疾患の重症度の判定13)に用いた報告が

あるが、本研究はV/Q比のヒストグラムから出発してFD

値を求めたことに特色がある。PTEの改善、増悪と一致

してSDやFD値が変化するか否か、あるいは治療効果

の判定に用い得るか否かを検討することは、今後の検

討課題である。

まとめ
1 、 V/Q比のSD、 FDはPTEの鑑別に有用である。

2、 log (V/Q) 比の分布は正常肺、 疾患肺とも正規分布

ではないので'log (V/Q) のSDよりFDを用いる方が理論

的にはすぐれている。

3、 FDの疾患重症度判定、治療効果判定に使用しうる

か否かの検討は今後の課題である。
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