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【緒言】 

18F-Fluorodeoxyglucose (FDG)を用いた Positron emission tomography(PET)

検査は、悪性腫瘍の診断評価に重要な画像検査として用いられている 1-3。18F-

FDG はグルコースの 2 位の水酸基を陽電子放出核種である 18F で置換した誘

導体であり、陽電子が対消滅する際に放出される消滅放射線を PET 装置によ

って捉えることにより、体内における糖代謝を画像化することができる。本検

査は Computed tomography(CT)検査などから得られる形態所見に加え、組

織・細胞の機能や活性度を画像化することができ、病期診断、治療効果判定、

予後予測など非常に有用な情報を得ることができる 4。また、PET 検査におい

て定量的評価を行うことができるが 5,6、病変部への FDG の集積を定量的に評

価するために、standardized uptake value (SUV)と呼ばれる指標が広く用い

られており、次式のように、体内に分布した放射性薬剤の単位体積あたりの濃

度を投与量、体重で標準化することにより求めることができる 7。 

 

      SUV = 
radiotracer concentration in ROI (Bq/ml)

total injected activity (Bq) / body weight (g)
 

 

SUV を測定するには、PET 画像上に region of interest (ROI)という円形や多

角形などの領域を設定する必要がある。ROI 内の最大値を SUVmax、平均値

を SUVmean といい、それぞれ糖代謝の評価に用いられるが、SUVmean は

ROI の設定方法による変化が大きいため、操作者、操作毎による誤差が生じや

すい。そのため、現状では再現性に優れた SUVmax が多く用いられており、

その有用性について多く検討され報告されている 8-12。しかしながら、

SUVmax は ROI 内の 1 個の voxel、すなわち一辺が約 3 ㎜の立方体について

の値であるため、放射線崩壊が偶発的な事象であるがゆえの統計的変動による

ノイズの影響を受けやすい、腫瘍の体積が大きくなると腫瘍全体の糖代謝を反

映していなく評価が不十分なのではないか、などの問題点が挙げられている。

近年、統計ノイズの影響を少なくするために、SUVmax の周囲の voxel も加味

しその平均値をとった SUVpeak という指標も用いられているが 13、腫瘍体積

が大きくなると SUVmax と同様に腫瘍の一部しか反映していないため同様の

問題点が起こり得る 14,15。 

 

それらの背景から、腫瘍全体の FDG 集積の指標として、metabolic tumor 

volume (MTV)と total lesion glycolysis (TLG) が定義され、その有用性の検討

が国内外で行われている。MTV は PET 画像上に腫瘍領域とする範囲を何らか

の手法で決定し、その体積で表す。単位は通常 ml が用いられる。TLG は
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MTV にその決定された腫瘍領域内の SUVmean を掛け合わせた値であり、よ

り糖代謝活性を反映させている指標といわれている。これらの指標は、

SUVmax の欠点を補い腫瘍全体の糖代謝の活性を反映させていると考えられ、

近年、肺 16,17、頭頸部 18-20、婦人科領域 21,22等の種々の腫瘍に対して治療効果

判定や予後予測などへの有用性が報告されている。 

 

前述したが、MTV や TLG などの指標を算出するには PET 画像上で腫瘍領域

を決定する必要があるが、その手法は様々なものが報告されている。それらの

中では、Manual contouring method、Absolute SUV threshold method、

Fixed % SUVmax threshold method 等が広く用いられてきている 23-31。

Manual contouring method は、PET 画像上に操作者の目視により腫瘍領域の

輪郭を手動で描く手法であるが、この方法は操作者間や画像表示条件による影

響を受けやすく、値が変動し再現性に欠ける。また、腫瘍が描出されている画

像全スライスに対して作業を行う必要があり時間がかかる。そのため、操作

者、表示条件などの影響が少ない方法が考案されたのが、Absolute SUV 

threshold method と Fixed % SUVmax threshold method 等の手法である。

これらの手法の詳細は研究方法内で論述する。 

 

SUVmax については歴史が長くこれまで十分に検討されてきたが、その後使わ

れるようになってきた MTV と TLG は検討が不十分な状態で、これらの指標

を用いた研究が行われている現状にある。腫瘍領域抽出法に関しても確立され

ていない。そこで本研究では MTV と TLG 算出において、その数値の信頼性

と特徴を検討することを目的とした。まず腫瘍評価において客観的な指標とし

て用いるためには、その再現性が大変重要であることから、同一 PET 画像に

対し同一操作者によって異なる時期に 2 回の測定を行った場合の再現性と、2

名の操作者によって別々に測定した場合の再現性について評価した。次に、腫

瘍領域抽出には SUV の値を基にして算出する手法が広く用いられているが、

悪性腫瘍の SUV は FDG を投与した後、PET 装置で撮像するまでの時間によ

って値が変化することが知られており、その時間が異なると同じ腫瘍領域抽出

法を使用したとしても、決定される腫瘍領域に影響がある可能性が考えられ

る。腫瘍領域が変化すれば、MTV や TLG の値も変化する。そこで MTV や

TLG が FDG 投与からの撮像タイミングによりどのような変化を示すかについ

て、多時相 PET 画像から腫瘍領域抽出法とその閾値を変化させて検討を行っ

た。 

  



4 

 

【略語表】 

 

本文中および図表中で使用した略語は以下のとおりである。 

 

ARG      Adaptive Region-growing 

CT           Computed Tomography 

DRAMA      Dynamic Row-action Maximum Likelihood Algorithm 

FDG   Fluorodeoxyglucose  

FWHM  Full Width at Half Maximum 

ICC          Intraclass Correlation Coefficients 

MTV        Metabolic Tumor Volume 

PET  Positron Emission Tomography 

PRA          PET Research Assistant 

ROI          Region of Interest 

SUVmax Maximum Standardized Uptake Value 

SUVmean     Mean Standardized Uptake Value 

SUVpeak     Peak Standardized Uptake Value 

TLG        Total Lesion Glycolysis 
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【研究方法】 

対象：北海道がんセンターで 2010 年 12 月から 2012 年 3 月までの間に最終

的に病理学的に非小細胞性肺がんと診断された患者で、baseline として 18F-

FDG-PET が施行され、電子カルテと読影報告書を参照し病変部に FDG の集

積が認められた症例を後ろ向きに調査した。上記期間内における症例数は 52

名であり、そのうち 1 名は針生検が行われたものの他臓器がんの肺転移である

ことを否定しきれず、もう 1 名は疼痛により 18F-FDG-PET 撮像プロトコール

を完遂することができなかったため本検討から除外し、最終的に 50 名（男性

27 名、女性 23 名）を対象とした。年齢は 70.2±10.1 歳であった。対象患者の

内訳を Table.1 に示す。 

 

Table.1 対象患者の特徴 

No. 
年齢 

(y) 

体重 

(kg) 

投与量 

(MBq) 

投与量/体重 

(MBq/kg) 

腫瘍 

位置 
組織型 

TNM 

分類 
Stage 

1 80s 43.3  142  3.3  L S3 Ade pT1aN0M0 IA 

2 70s 56.5  166  2.9  R S6 SCC cT3N2M0 IIIA 

3 80s 50.0  239  4.8  L S1+2 Ade cT2aN0M0 IB 

4 60s 46.3  162  3.5  L S8 SCC pT2aN0M0 IB 

5 80s 52.6  283  5.4  R S7 Ade pT2aN2M0 IB 

6 60s 63.0  164  2.6  R S6 SCC pT1aN0M0 IA 

7 70s 48.6  146  3.0  R S3 Ade pT1bN0M0 IA 

8 70s 46.5  144  3.1  R S2 Ade pT2aN1M0 IIA 

9 70s 72.4  292  4.0  R S5 SCC pT1aN0M0 IA 

10 70s 47.4  242  5.1  R S1 Ade cT4N2M0 IIIB 

11 30s 40.7  147  3.6  R S8 MEDC pT1bN0M0 IA 

12 70s 45.9  294  6.4  L S9 Ade pT1bN0M0 IA 

13 50s 50.0  239  4.8  R S1 Ade pT1aN0M0 IA 

14 60s 65.7  276  4.2  L S1+2 SCC cT4N3M1b IV 

15 50s 60.7  294  4.8  L S5 Ade pT2aN1M1b IV 

16 60s 52.1  243  4.7  R S2 SCC cT4N3M0 IIIB 

17 80s 56.2  236  4.2  R S2 Ade pT1aN0M0 IA 

18 70s 57.4  145  2.5  R S7 LCNEC pT2aN2M0 IB 

19 70s 78.4  242  3.1  L S1+2 SCC pT1bN0M0 IA 
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20 50s 60.6  242  4.0  R S1 Ade pT1bN2M0 IIIA 

21 60s 67.2  243  3.6  L S3 Ade pT3N1M0 IIIA 

22 80s 48.5  240  5.0  R S10 Ade pT2bN0M0 IIA 

23 60s 64.7  243  3.8  L S10 SCC pT3N0M0 IIB 

24 70s 51.4  242  4.7  L S9 Ade pT2bN0M0 IIA 

25 60s 54.8  292  5.3  R S3 Ade pT2aN0M0 IIA 

26 60s 45.9  224  4.9  L S1+2 Ade pT4N0M0 IIIA 

27 80s 62.7  242  3.9  L S1+2 SCC cT3N0M0 IIB 

28 70s 55.4  146  2.6  R S4 Ade cT2bN1M1b IV 

29 60s 59.4  239  4.0  R S2 Ade pT2bN0M0 IIA 

30 70s 53.0  145  2.7  L S10 PC pT2aN1M0 IIB 

31 70s 55.3  237  4.3  R S1 PC pT1aN0M0 IA 

32 70s 50.7  146  2.9  L S4 Ade pT1aN3M0 IIIB 

33 60s 68.8  274  4.0  R S5 Ade cT2aN2M1 IV 

34 60s 57.2  245  4.3  R S1 SCC cT3N2M0 IIIA 

35 70s 45.6  242  5.3  R S1 Ade pT1aN0M0 IA 

36 80s 54.6  274  5.0  L S1+2 Ade pT3N1M0 IIIA 

37 70s 46.6  146  3.1  R S3 Ade pT1aN2M0 IIIA 

38 80s 51.4  292  5.7  R S10 LCNEC pT2aN0M0 IIA 

39 80s 74.8  273  3.6  R S4 Ade pT2aN0M0 IIA 

40 60s 51.9  166  3.2  R S3 Ade cT2aN0M1b IV 

41 70s 40.8  164  4.0  R S3 Ade pT2aN0M0 IB 

42 50s 45.2  166  3.7  L S3 SCC cT4N2M0 IIIB 

43 50s 61.4  266  4.3  R S7 PC pT2aN2M1 IV 

44 50s 72.2  290  4.0  L S10 SCC cT2bN3M0 IIIB 

45 60s 62.4  166  2.7  R S1 LCNEC pT2aN0M0 IIA 

46 60s 54.3  274  5.1  R S8 Ade pT1aN0M0 IA 

47 70s 59.4  164  2.8  R S3 SCC pT2aN0M0 IB 

48 60s 65.6  239  3.6  L S3 Ade pT2aN1M0 IIA 

49 70-s 61.9  292  4.7  R S3 SCC pT1bN2M0 IIIA 

50 60s 60.9  290  4.8  R S6 ASCC pT1aN1M0 IIA 

Ade = 線がん, SCC = 扁平上皮がん, ASCC = 腺扁平上皮がん, PC = 多形がん, MEDC = 粘表皮がん, LCNEC =  肺大細胞

神経内分泌がん 
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 18F-FDG PET 撮像プロトコール：すべての症例は島津社製の PET システム

Eminence SET-3000G を用いて撮像を行った。前処置として 6 時間以上の絶

食後、18F-FDG を経静脈的に投与した。投与量は平均 224±54MBq（range 

142-294MBq）で、投与前血糖値は平均 100±19 mg/dl であった。投与後約 60

分（平均 61.4±2.8 分、range 58-67 分）に早期像、投与後約 120 分（平均 

117.7±1.6 分、range 114-121 分）に後期像の撮像を行った。撮像範囲は、早

期像は頭頂～膝、後期像は頭蓋底～鼠径部とした。収集は 3 次元収集で、減弱

補正は 137Cs 外部線源を用いた。収集方式は連続テーブル移動式であり、収集

速度は投与量に応じて 0.8 または 0.9mm/sec とした。画像再構成は、視野サイ

ズ 512mm、マトリックス数は 128×128 で、逐次近似法である dynamic row-

action maximum likelihood algorithm(DRAMA)法を使用し 32、Iteration:1, 

Filter Cycle:128 の条件を使用した。平滑化フィルタは使用していない。 

 

 腫瘍領域抽出法： PET 画像から腫瘍領域を抽出する手法は、広く用いられ

ている Absolute SUV threshold method、Fixed % SUVmax threshold 

method と、前者 2 つの手法において必要とされる腫瘍の全体を囲む大まかな

ROI 設定や閾値の設定を必要としない Adaptive region-growing method (ARG

法)を対象とした。Absolute SUV threshold method は、設定された腫瘍全体

を囲む大まかな ROI 内において、2.5 や 3.0 など、あらかじめ定めた SUV の

値を閾値として、それ以上の SUV を持つ voxel を腫瘍領域として決定され

る。Fixed % SUVmax threshold method は、同様に設定された大まかな ROI

内の SUVmax を基準とし、その値の 40％、50％等の定めた％値を掛け合わせ

た数値を閾値として、それ以上の SUV をもつ ROI 内の voxel を腫瘍領域とし

て決定される。ARG 法は 2008 年にワシントン大学のグループから発表された

比較的新しい手法である。腫瘍とされる画像の SUVmax の値をもつ voxel を

起点とし、隣接する voxel が設定された%値と SUVmax を掛け合わせた値以上

の SUV をもつ場合に腫瘍領域と判定していき、この判定される voxel が存在

しなくなるまで繰り返され計算される。この%設定値を 1 から 100 まで変化さ

せて同様の処理を繰り返し行うと、ある%値のときに判定領域の容積が急激に

変化する。その変化する直前の容積を腫瘍の領域と定める手法である。具体的

に数値を用いて説明した一例を Figure.1 に示す。この ARG 法は、領域内の最

も値の高い voxel を定めれば自動的に領域を抽出することができ、最終的に決

定される腫瘍領域は操作者によって定める ROI の範囲に依存しないなどの特徴

があるとされている 26。 
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 Figure.1 Adaptive region-growing method の概要図 

左上のマトリクスの数字を SUV としている。最も高い値（図では 10 の値）を

起点とし、閾値を 70％とした場合、隣接する voxel のうち 10×70%=7 より大

きい値をもつ voxel を腫瘍領域と判定する。次に、判定された領域の SUV の

平均値（図では 8.1 の値）を基準とし、8.1×70%=5.7 より大きい値をもつ隣

接 voxel を腫瘍領域と判定する。この、判定される voxel が存在しなくなるま

で繰り返していく。図では閾値を 70%としているが、この値を 0～100%まで

変化させると腫瘍と判定される領域が変化していき、ある数値（画像ごとに異

なる）で Background を抽出するようになるため、急激な volume 変化が起き

る。この境界値を腫瘍領域と判定する手法である。 

 

 

本研究で解析対象とした各指標(PET parameters)を次の(1)～(7)に示す。それ

ぞれの閾値は文献等でよく用いられている数値を適用した 13。 

(1) SUVmax  

(2) MTVp   (p = 2.0, 2.5, 3.0, 3.5)  

  Absolute SUV threshold method による MTV、p は閾値  

(3) MTVq% (q = 35, 40, 45) 

  Fixed % SUVmax threshold method による MTV、q は％値  

(4) MTVARG  

   ARG 法による MTV  

(5) TLGp    MTVp × SUVmean 
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(6) TLGq%   MTVq% × SUVmean 

(7) TLGARG  MTVARG × SUVmean 

 

ROI の設定及び各指標の算出には、C#プログラミング言語を用いて作成した

in-house software の PET 解析支援ソフト PET Research Assistant（PRA） 

Version 1.2.0.0 を用いた。 

 

 再現性の検証：Absolute SUV threshold method と Fixed % SUVmax 

threshold method を用いて腫瘍の MTV と TLG を測定する際、前述のように

PET 画像上の腫瘍全体を大まかに囲む ROI を設定するが、この ROI の形状は

Figure.2 (a)のように操作者によって異なっている。この ROI 内の voxel を基

に MTV と TLG が計算されるため、測定毎に誤差が生じる可能性がある。そ

のため、同じ操作者の 2 回の ROI 設定から求める MTV と TLG の再現性（検

者内再現性: intra-operator reproducibility）と、異なる操作者による ROI 設

定から求める MTV と TLG の再現性（検者間再現性: inter-operator 

reproducibility）の検証を行った。患者 50 名の原発巣 50 箇所に対し、検者内

再現性は普段核医学に従事している診療放射線技師 1 名(Operator-1)と核医学

専門医(Operator-2)によって、それぞれが 1 ヶ月期間をあけて行った 2 回の

ROI 設定の結果から、検者間再現性は Operator-1 と Operator-2 の計 2 名によ

る ROI 設定の結果から(1)～(7)の各指標について、級内相関係数（intraclass 

correlation coefficients, ICC）の計算を行った 33。級内相関係数は、複数回行

った測定値の一致度を表す指標であり、0 から 1 の間の値をとる。値が 1 に近

いほど複数回の測定値は一致しており再現性が高いということを示す。計算に

は、統計ソフト R ver.3.0.1 を使用した。(R Project, http://cran.r-project.org) 

 

撮像タイミングによる各指標の変化：非小細胞性肺がん 50 病巣の(1)～(7)の各

指標について、撮像タイミングで有意な変化があるかどうか、Operator-1 によ

る測定結果から対応のある t 検定（有意水準 5％）を行い検討した。また、値

の分布や系統誤差を観察するために、代表的な閾値について Bland-Altman 

Plot を作成した。 
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Figure. 2  PET 画像上で腫瘍を大まかに囲む ROI の例   

(a) 肺がん症例の PET 画像及び、画像上に描かれた Operator-1 による ROI 設

定 (yelow line) と Operator-2 による ROI 設定 (white line)  (b) 同スライス

の CT 画像 
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【研究結果】 

 再現性の検証結果：検者内再現性と検者間再現性の級内相関係数の計算結果

を Table.2（早期像）と Table.3（後期相）に示す。 

 

Table.2 早期像における各指標の再現性（級内相関係数, n=50） 

  
検者内再現性 

級内相関係数 
  

検者間再現性 

級内相関係数 

  Op1Ob1 

対 

Op1Ob2 

Op2Op1 

対 

Op2Op2 

  Op1Ob1 

対 

Op2Ob1 

Op1Ob1 

対 

Op2Ob2 

Op1Ob2 

対 

Op2Ob1 

Op1Ob2 

対 

Op2Ob2 

SUVmax 1 1   1 1 1 1 

MTV2.0 >0.999 >0.999   0.997 0.997 0.997 0.997 

MTV2.5 >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 0.999 

MTV3.0 >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

MTV3.5 >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

MTV35% 0.998 >0.999   0.997 0.992 0.997 0.997 

MTV40% 0.998 >0.999   0.998 0.996 0.998 0.998 

MTV45% >0.999 1   >0.999 0.999 >0.999 >0.999 

MTVARG 1 1   1 1 1 1 

TLG2.0 >0.999 >0.999   0.999 0.999 0.999 0.999 

TLG2.5 >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLG3.0 >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLG3.5 >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLG35% >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLG40% >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLG45% >0.999 1   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLGARG 1 1   1 1 1 1 

Op1Ob1 = 核医学に従事いている診療放射線技師(Op1)の 1回目の測定結果, Op1Ob2 = Op1の 2回目の測定結果 

Op2Ob1 = 核医学専門医(Op2)の 1回目の測定結果, Op2Ob2 = 核医学専門医の 2回目の測定結果 

 

  



12 

 

Table.3 後期像における各指標の再現性（級内相関係数, n=50） 

  
検者内再現性 

級内相関係数 
  

検者間再現性 

級内相関係数 

  Op1Ob1 

対 

Op1Ob2 

Op2Op1 

対 

Op2Op2 

  Op1Ob1 

対 

Op2Ob1 

Op1Ob1 

対 

Op2Ob2 

Op1Ob2 

対 

Op2Ob1 

Op1Ob2 

対 

Op2Ob2 

SUVmax 1 1   1 1 1 1 

MTV2.0 >0.999 >0.999   0.996 0.995 0.993 0.994 

MTV2.5 >0.999 >0.999   0.999 0.998 0.997 0.997 

MTV3.0 >0.999 >0.999   >0.999 0.998 0.998 0.998 

MTV3.5 >0.999 >0.999   >0.999 0.998 0.998 0.998 

MTV35% >0.999 >0.999   0.998 0.997 0.996 0.997 

MTV40% >0.999 >0.999   0.999 0.999 0.998 0.999 

MTV45% >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

MTVARG 1 1   1 1 1 1 

TLG2.0 >0.999 >0.999   0.998 0.997 0.996 0.997 

TLG2.5 >0.999 >0.999   >0.999 0.998 0.998 0.998 

TLG3.0 >0.999 >0.999   >0.999 0.999 0.998 0.998 

TLG3.5 >0.999 >0.999   >0.999 0.999 0.998 0.999 

TLG35% >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 0.999 0.999 

TLG40% >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 0.999 >0.999 

TLG45% >0.999 >0.999   >0.999 >0.999 >0.999 >0.999 

TLGARG 1 1   1 1 1 1 

Op1Ob1 = 核医学に従事いている診療放射線技師(Op1)の 1回目の測定結果, Op1Ob2 = Op1の 2回目の測定結果 

Op2Ob1 = 核医学専門医(Op2)の 1回目の測定結果, Op2Ob2 = 核医学専門医の 2回目の測定結果 

 

検者内再現性と検者間再現性の級内相関係数は全て 0.99 以上を示し、再現性

は極めて高かった。その中でも、ARG 法で得た MTV と TLG は SUVmax と

同様に、検者内検者間共に 2 回の測定で完全一致した。 

 

 撮像タイミングによる各指標の変化の結果：患者 50 名の原発巣 50 箇所を早

期像と後期像でそれぞれ測定した各指標の平均値と標準偏差を Table.4 に示

す。 
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Table.4 撮像タイミングによる各指標の変化 (n=50) 

  早期像 後期像 
早期像と 

後期像の比 
P値 

SUVmax 9.1 ± 4.9 11.1 ± 6.0 1.22  <0.0001 

MTV2.0 55.0 ± 100.6 56.2 ± 107.2 1.02  NS 

MTV2.5 39.4 ± 72.1 41.9 ± 79.6 1.06  NS 

MTV3.0 29.7 ± 51.7 33.1 ± 60.9 1.11  <0.05 

MTV3.5 23.4 ± 38.2 27.3 ± 48.2 1.17  <0.05 

MTV35% 25.0 ± 31.9 21.0 ± 29.0 0.84  <0.001 

MTV40% 19.2 ± 22.9 16.6 ± 21.2 0.86  <0.001 

MTV45% 15.0 ± 17.1 13.2 ± 15.7 0.88  <0.001 

MTVARG 43.0 ± 62.1 50.4 ± 76.2 1.17  <0.05 

TLG2.0 225.2 ± 365.2 259.1 ± 431.3 1.15  <0.01 

TLG2.5 190.4 ± 304.6 227.2 ± 372.8 1.19  <0.001 

TLG3.0 164.0 ± 253.7 203.4 ± 325.8 1.24  <0.001 

TLG3.5 143.6 ± 215.0. 184.5 ± 288.8 1.28  <0.001 

TLG35% 132.7 ± 179.5 145.2 ± 206.5 1.09  <0.05 

TLG40% 112.8 ± 148.3 125.8 ± 173.3 1.12  <0.01 

TLG45% 96.2 ± 124.7 108.1 ± 145.3 1.12  <0.01 

TLGARG 196.4 ± 290.0 249.4 ± 383.5 1.27  <0.001 

P値：対応のある t検定 

 

50 病変中 49 病変(98%)の SUVmax は後期像で増加を示した(早期像, 9.1±4.9; 

後期像, 11.1±6.0; P<0.0001)。MTV は腫瘍領域抽出法と閾値によって、変化の

傾向が異なった。Absolute SUV threshold method では、MTV2.0と MTV2.5

は早期像と後期像で有意な増減はなかったが(P=nonsignificant for both)、

MTV3.0 と MTV3.5のように閾値が高くなると、後期像で有意な増加を示した

(P<0.05)。それに対し、TLG は全ての腫瘍領域抽出法・閾値において、後期像

で有意な増加を示した。 

 

次に、代表的な閾値についての Bland-Altman Plot を、MTV については

Figure.3、TLG については Figure.4 に示す。Figure.3 (a) の MTV2.5の Plot

は、横軸に広がりを持ち大小の腫瘍を識別しつつ早期像と後期像の変化が少な

いことが読み取ることができる。それに比べ (b)の MTV40％のプロットは横軸
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の小さなところに塊を持ち、かつ 0 より下の点が多く、後期像で減少傾向を示

している。(c)の MTVARGについては、横軸の広がりは見られるが、後期像で増

加傾向を示している。Figure.4 の TLG は MTV と比べ、(a)-(c)のすべての腫

瘍領域抽出法で 0 より高いプロットが多く、後期像で増加傾向を示しているこ

とを読み取ることができる。 
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Figure.3 代表的な閾値における MTV の Bland-Altman Plot  

   (a) MTV2.5 (b) MTV40％ (c) MTVARG  
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Figure.4  代表的な閾値における TLG の Bland-Altman Plot  

   (a) TLG2.5 (b) TLG40％ (c) TLGARG  
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【考察】 

本研究において、SUVmax よりも後に用いられるようになった MTV と TLG

は、客観的指標として重要となる再現性に関しては非常に良好であるという結

果が得られた。他方、撮像タイミングによる各指標の数値変化は、MTV は腫

瘍領域抽出法と閾値によって種々の変化を示し、TLG は全ての腫瘍領域抽出

法・閾値で有意な増加を示した。 

 

再現性の検証結果について：高い再現性となったのは、腫瘍領域を抽出する際

に、直接腫瘍辺縁を手動で描く Manual contouring method ではなく、腫瘍全

体を囲む大まかな ROI を設定した後に閾値などを基に半自動的に抽出する手法

を用いているためである。対象が肺がん症例であるため、腫瘍が肺野末梢に存

在する場合は周囲に SUV の高い正常組織が存在しないため異なる 2 回の ROI

設定においても影響はほとんど見られない。しかしながら、比較的 SUV の高

い心臓、縦郭、肝臓などの正常組織の近くに存在する腫瘍は、閾値の SUV が

低いほど ROI の設定範囲により正常組織の一部を抽出してしまうため、2 回の

解析で完全な一致はしなかった。ARG 法は起点となる最も SUV の高い Voxel

が設定 ROI 内に含まれていればよく、最大値は腫瘍の内側に存在することが多

く半自動で抽出される腫瘍領域は設定した ROI 範囲に依存しない 26、などの理

由から、2 回の解析で完全一致し、非常に高い再現性となった。B.Shah ら

も、Fixed % SUVmax threshold method と辺縁の濃度勾配を利用した

Gradient segmentation method を用いた MTV と TLG で、同操作者間におけ

る再現性について検討を行った。MTV に関しては級内相関係数 0.97 以上、

TLG に関しては 0.99 以上と高い再現性を得ており、これらは手法と腫瘍サイ

ズの影響を受けると結論づけている 33。また、V.Frings らは 1 週間に 2 回の検

査を行うことによる再現性を検討しており、比較的高い再現性が得られている
34。今回得られた結果の多くは、これら過去の文献と同様の結果であるが、

ARG 法による報告は、我々の報告が初めてである。 

 

撮像タイミングによる各指標の変化の結果：早期像と後期像で MTV と TLG

の値の変化が、画像上のどのような変化により起こったのかを考察する。 

本研究の 50 症例は全て悪性腫瘍であるため、撮像タイミングの遅延により

SUVmax が有意に上昇することは知られており、今回の我々の結果も同様に増

加した 35,36。FDG は糖代謝と同様に細胞に取り込まれるが、その後は代謝され

ず悪性腫瘍においては多くが細胞内にとどまり続ける（metabolic trap）こと

に起因している。それに対し、腫瘍周囲の肺野や縦郭などの正常組織は撮像タ

イミングの遅延により洗い出されるため低い値となる。MTV は糖代謝の亢進
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がある悪性腫瘍細胞の Volume であるが、1 時間程度撮像タイミングが異なっ

ていても実際の悪性腫瘍細胞の量は変化が無いことから同程度の MTV である

ことが理想的であると考えられる。しかしながら、我々の結果においては

MTV2.0と MTV2.5を除き有意な変化を示した。MTV2.0と MTV2.5が撮像タイミ

ングによって変化が見られなかったのは、後期像で腫瘍の FDG 集積が全体的

に増加しても、比較的 SUV の低い腫瘍辺縁部の SUV 増加は、同辺縁部の正常

組織の wash out によって相殺され、全体的に有意な増減が無かったと考えら

れた。Absolute SUV threshold method においても、閾値が上昇すると正常組

織の影響が少なくなるため、後期像で有意に増加した。Fixed % SUVmax 

threshold method による MTV は、後期像で SUVmax が上昇することにより

SUV の閾値も大きくなるため、後期像で有意に減少した。多数の症例を

Fixed % SUVmax threshold method を用いて解析する際、通常%値は固定し

て解析するが、実臨床においては SUVmax が非常に高い腫瘍や低い腫瘍も混

在するため、SUVmax が非常に高い場合は MTV が過小評価となり、逆に低い

場合は過大評価となる可能性がある。そのため多数症例を比較する際、%値を

固定することは適切ではなく、客観的指標として用いるのは困難ではないかと

考えられる。ARG 法 では、正常組織の背景よりも少しでも SUV が大きい部

分を拾い出す方法であるため、後期像でバックグラウンドが減少したことによ

り、抽出される volume が大きくなったと考えられる。それに対し、TLG は

MTV に決定された腫瘍領域内の SUVmean を掛け合わせて算出することか

ら、撮像タイミングの遅延によりその値は増加すると考えられ、本研究でも全

ての腫瘍領域抽出法と閾値において、後期像で有意に増加した。 

 

次に、本研究で検討した各腫瘍領域抽出法と閾値のなかで、どの MTV または

TLG が臨床研究等の解析に用いるのが適切であるかを考察する。本研究で行っ

た検討は再現性と時間変化であったが、領域抽出法や閾値の違いによる特徴を

掴むことができたが、臨床で予後予測判定に用いる指標としての優劣の判定ま

では到達できなかった。文献的には、Kao らは下咽頭癌において Absolute 

SUV threshold method 2.5、3.0 と Fixed % SUVmax threshold method 

40%、50%による MTV を用いて予後との比較検討を行った結果、閾値を 2.5

とした MTV が最も予後と相関したという結果を得ている 28。また撮像タイミ

ングについては、固形がんの治療効果判定のガイドラインである PERCIST

で、治療効果判定等で異なる時期に行われた検査結果を比較する際 uptake 

time が 15 分以内であることが要求されている 13。TLG は SUV を掛け合わせ

ているため、SUVmax と同様に時間を揃えないと比較が困難となることは我々

の結果からも明らかとなった。しかしながら、実臨床においては異なる撮像タ
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イミングによるデータが多数存在することから、今回の結果で早期像と後期像

で有意な変化が見られず、文献でも多く見られる MTV2.0と MTV2.5が、後方視

的研究で用いる場合には最も信頼できると考えられる 27,28,37。 

 

今後の課題としては、SUVmax も含め、これらの指標が悪性度や予後を予測す

る等の臨床的有用性のあるデータが得られるかどうかを究明していくことが挙

げられる。MTV は Volume の要素が強い指標であり、糖代謝の情報が加味さ

れた TLG の方が優れているという報告もあるため、最適な TLG 算出法を検討

する必要がある 38,39。また、今回は肺がんを対象にしているが、他部位の悪性

腫瘍についても検討が必要である。肺がんの場合、病変の近傍には SUV の高

い生理的集積が比較的少なく、腫瘍と正常組織を識別することが容易であっ

た。しかし、頭頸部腫瘍では咽頭や脳、骨盤内腫瘍では膀胱や直腸への生理的

集積との境界識別が困難である場合があることが予想される。この場合、手動

で腫瘍と非腫瘍を分離することが必要となり、これにより再現性が低下する可

能性がある。 
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【総括および結論】 

 18F-FDG-PET が治療前に施行された非小細胞性肺がん 50 名の原発巣に対

し、FDG の集積の指標として SUVmax の他に、MTV と TLG について、さま

ざまな腫瘍領域抽出法と閾値について測定し次の知見を得た。 

 

・Absolute SUV threshold method、Fixed % SUVmax threshold method、

Adaptive region-growing method における MTV と TLG の再現性は良好であ

った。 

・その中でも、Adaptive region-growing method による再現性の検討は我々の

報告が初めてであり、本手法における再現性は極めて良好であった。 

・撮像タイミングによる数値変化ついては、MTV は抽出法、閾値により増減

が様々であり、TLG は全て有意に上昇した。 

・MTV2.0と MTV2.5は撮像タイミングによる有意な変化は見られなかった。 

 

これらの結果から、MTV と TLG は再現性が非常に良く、客観的指標として用

いることが十分に可能である。また、後方視的研究などで撮像タイミングのば

らつきの多いデータ群をこれらの体積指標を用いて解析する場合には、撮像タ

イミングによる数値変化が少なく、文献的にも報告が多い MTV2.0または

MTV2.5を用いるのが現状では良いと考える。 

 

今後、肺がんだけではなく他部位の悪性腫瘍についても同様な検討が必要であ

ると考える。肺がんの場合、腫瘍と生理的集積を半自動的に識別することが容

易な場合が多いが、頭頸部腫瘍では咽頭や脳、骨盤内腫瘍では膀胱や直腸への

生理的集積との境界識別が困難である場合が多数あることが予想され、再現性

が低下する可能性がある。 

 

また、本研究で得られた新知見より、SUVmax も含めこれらの指標から腫瘍の

悪性度や予後予測等の推測が可能かどうか、臨床的有用性を検討していく必要

がある。MTV は Volume の要素が強い指標であり、糖代謝の情報が加味され

た TLG の方が優れているという報告もあるため、MTV の臨床的有用性を導き

出すとともに、最適な TLG 算出法を検討する必要があると考える。 
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