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　悪性腫瘍の中には、X線や抗がん剤があまり効かない低酸素領域があることが知られているが、現在、これを
定量的に診断できる方法はない。そこで我々は、PET（Positron emission tomography、陽電子放出断層撮影法）
の原理自体を刷新し、この課題解決に挑戦している。本研究では、陽電子が時々形成するポジトロニウム原子の
寿命（Ps寿命）に着目し、低酸素腫瘍細胞と健常細胞に相当する酸素分圧に調整した水溶液放射線源の Ps寿命
差を、臨床 PET装置で弁別できることを世界に先駆けて示した。

Some malignant tumors contain hypoxic regions that are resistant to X-rays and anticancer drugs, but there is 
currently no method to diagnose these regions quantitatively. Therefore, we are now challenging to solve this 
problem by innovating the principles of positron emission tomography （PET）. In this study, we focused on the 
lifetime of positronium atoms （Ps lifetime） that positrons occasionally form. We demonstrated for the first time in 
the world that a clinical PET system developed by QST measured aqueous radiation sources with adjusted oxygen 
partial pressure, and could distinguish the difference in the Ps lifetime values corresponding to hypoxic tumor cells 
and healthy tissue cells.

1．研究内容
1．背景・目的
　Positron emission tomography（PET、陽電子放出
断層撮影法）は、がんや認知症、心臓疾患等の診断
で活躍する核医学画像診断法の 1つである。陽電子
を放出する薬剤を生体内に投与し、その陽電子が近
くの電子と対消滅を起こして 180 度反対方向に出す 

511 keVのガンマ線をリング状の検出器で検出する
ことにより、薬剤分布を画像化する（図 1（a））。体
内の形状を画像化する computed tomography（CT、
コンピュータ断層撮影）や magnetic resonance 

imaging（MRI、核磁気共鳴画像法）等とは異な

り、体内の機能を画像化できるため、体の異常や
病気の根源により迫れる診断手法である。
　一方、一般的な（固形の）腫瘍には、放射線や
抗がん剤があまり効かない（治療抵抗性がある）
低酸素領域（腫瘍）があることが知られている ［1］ 
（図 1（b））。低酸素性腫瘍は予後が悪くモニタリ
ングする必要があるが、現状これを人体内で正確
に識別できる技術はない。低酸素 PET薬剤も実用
化されているが、定量性に課題が残る。低酸素腫
瘍を早期に識別できれば、分子標的薬による治療
や線量集中性の高い重粒子線治療などを効率的に
利用し、腫瘍の種類や部位、患者の状態に合わせ
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た個別化医療の選択に資すると考えられる。
　そこで我々は、PETの原理自体を刷新し、腫瘍
内の酸素分圧分布の画像化に挑戦する。我々は先
行研究において、陽電子が電子と出会った際に
時々形成するポジトロニウム（positronium, Ps）
原子が対消滅するまでの寿命（Ps寿命という）
が、水中の酸素分圧と相関することを明らかにし、
腫瘍の低酸素領域を画像化できる可能性を世界に
先駆けて示した ［2］。本研究では、腫瘍の低酸素
領域を診断する PETの実現のための実証研究の 1
つとして、図 1（b）に示す最終ゴールの腫瘍組織
内酸素分圧に相当する、わずかな Ps寿命の差の
高精度計測の実証を目的とした。

2．実験
　水溶液中の Ps寿命は、酸素分圧（pO2）値 0 

mmHg（無酸素）や 160 mmHg（大気）において
は複数の報告がある ［2］ ［3］ ［4］。しかし、低酸素
がんの酸素分圧に相当する 10 mmHgと、健常細
胞相当の 40 mmHgの Ps寿命による分離に成功し
た報告は無い。そこで、これらの酸素分圧の水溶
液中の Ps寿命を臨床用 PET装置で測定し、その
分離が可能かどうかを検証した。
　実験には、1275 keVの即発ガンマ線と陽電子を
同時に放出する 22Naの水溶液を使用した。22Naは
半減期 2.6 年と PETの核種としては適さないが、
放射線計測の物理実験ではよく利用されている。
窒素ガス流入量を調整して、密封容器内 22Na水溶液
の pO2 値を 10 mmHgと 40 mmHgに調整した（図
2（a））。測定には、229 psの同時計数時間分解能を
持つ頭部専用 PET装置VRAINを使用した ［5］ （図 2
（b））。これは量子科学技術研究開発機構（QST）と

図 1　（a）PET の原理：陽電子と電子の対消滅、およびポジトロニウム（Ps）の形成、（b）本研究の最終ゴール：
Ps 寿命による低酸素がんの可視化。

図 2　（a）酸素分圧（pO2）値が 10 mmHg（低酸素性腫瘍）と 40 mmHg（正常細胞）の 22Na 水溶液を入れた各密
封容器の外観写真、（b）頭部撮像に特化したヘルメット型 PET 装置「VRAIN」。
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アトックスによって共同開発・製品化され、認知
症早期診断のために頭部撮像に特化した PET装置
であるが、検出器の時間分解能が優れているため、
Ps寿命の計測が可能である ［6］。酸素分圧を調整
した 22Na水溶液（370 kBq）を装置の中心付近に
配置し、各々48 時間測定した。測定データは本装
置に付属するコンピュータ内に記録された。
　記録されたデータから、22Naから放出される
1275 keV即発ガンマ線検出をスタート、511 keV

放射線検出をストップとする同時計数イベントを
抽出する解析ソフトウェアを開発した。そのソフ
トウェアを用いて、その同時計数イベントを積算
した検出時刻差スペクトルを作成した。陽電子対
消滅寿命解析ソフト PALSfit3 にその検出時刻差ス
ペクトルを入力し、Ps寿命を解析した。解析に関
する様々なパラメータの調整を行い、Ps寿命値を
精度よく推定できる条件を模索した。エネルギー
ウインドウは、1275 keV即発ガンマ線検出は 700-
1500 keV、511 keV放射線検出は 400-590 keVと
した。
　pO2 値と Ps寿命値（測定の不確かさは±1σ（標
準偏差）で表示）の関係を図 3に示す。寿命値は、
pO2 値増加に伴い短くなった。10 mmHgと 40 
mmHgの寿命値は、それぞれ 1.9360±0.0026 ns

と 1.9291±0.0024 nsであった。

　これより、低酸素状態のがん細胞と正常細胞に
相当する pO2 値を 1σ以上の不確かさで分離する
ことが示された ［7］。実験室の特殊な測定装置で
はなく、臨床用 PET装置で実証した点は特筆すべ
き成果である。

3．終わりに
　本研究では、臨床 PET装置による高精度 Ps寿
命測定技術の開発を行い、低酸素状態のがん細胞
と正常細胞に相当する Ps寿命のわずかな差を弁
別することに成功した。今後は、QSTが独自開発
した新型PET装置：Whole gamma imaging（WGI）
試作機 ［8］ を用い、Ps寿命の高精度イメージング
手法を開発・実証していく予定である。従来は陽
電子の分布で診断してきた PETにおいて、陽電子
が形成する Psの寿命を活用した新たな診断手法
の開拓が期待される。

　本研究の遂行にあたり、公益財団法人日立財団
倉田奨励金より格別のご支援を賜りましたことに、
心より御礼申し上げます。
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