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1. はじめに 

ポジトロンCT（PET）による11C-flumazenil（11C-FMZ）結合能の分布測定はベンゾジアゼピン受容体の分布を反

映し、脳血管障害、てんかん、変性疾患などの臨床に広く利用されている1-4)。また、同一被検者に対し11C-FMZ

に加え、15O標識のガスや水によるPET検査を行うことも多く、脳酸素代謝量と11C-FMZ結合能の関係を研究した

報告もある5-7)。このような２種類の放射性薬剤によるPET画像の比較は、関心領域（ROI）を同一部位に設定して、

その値を比較する方法が広く行われている。しかし、ROIの設定にはある程度の熟練が必要であり個人差も生じ

やすい。従って、２種類の放射性薬剤の分布の関係を客観的に評価できる画像を作成することは、臨床診断に

有用であると考えられる。 

今回、同一被検者で測定した11C-FMZと15O標識のガスまたは水による局所脳血流量（CBF）のPET画像の相

関画像をクラスター分析することで、両者の関係の客観的な評価を可能にする画像を作成することができたので

報告する。 

 

2. クラスター分析 

クラスター分析8)とは、異なる性質のもの同士が混ざり合っている集団（対象）の中から，互いに似たものを集め

て集落（クラスター）を作り，対象を分類する方法の総称を指す。クラスタリング技法には、K-means法に代表され

る非階層的方法と階層的方法がある。本研究では階層的方法の一種で、オブジェクトをある関連性の測度を利

用してクラスターを逐次結合していく階層的凝集型クラスタリング法を使用した。任意の二つの要素を結合して行

く関連性の測度は、類似性あるいは非類似性と呼ばれる。類似性はその値が大きいほど二つの要素は類似して

いると判定され、逆に非類似度はその値が小さいほど類似していると判定される。今回、非類似度としてユークリッ

ド距離を採用した。 

個体の集合 X = { x1, …, xn } および非類似度 d (x, y ), x, y ∈X が定義され、g = {G1, …, GC } （C はクラ
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スター数）をクラスターの集合とすると階層的凝集型クラスタリング法のアルゴリズムは以下のようになる。 

 

(a) 個々の要素をクラスターとする。全ての個体xiについて、Gi = {xi}, d (Gi , Gj ) = d (xi , xj ), 1 ≤ i, j ≤ n, i≠j、

C = n （クラスター数=個体数）とする。 

(b) 非類似度のクラスター対を探して結合する。 

d ( Gq , Gr ) = min d ( Gi , Gj ) 

GqとGrをgから取り除き、G’ = Gq , Gr をgに追加し、クラスター数を一つ減らす。目的とするクラスター数に

達したら終了する。 

(c) 全ての Gi ∈g, Gi ≠G’ についてクラスター間の非類似度 d ( G’ , Gj ) を再計算し(b)へ戻る。 

 

(c)の再計算方法には、最短距離法、最長距離法、群間距離法、群内距離法等があるが、本研究では 

重心法を用いた。 

 

3. 方法 

3.1 PET測定 

PETカメラSET-1400W（HEADTOME-IV、島津製作所社製） 9,10)を用い、健常ボランティアと脳血管障害

（CVD）患者各2例に対し、H2
15O および11C-FMZによるPET測定を行った。H2

15Oの測定時に動脈血を採血し、ウ

ェルカウンタで放射能濃度を測定してCBF画像を作製した。11C-FMZの測定は60分のダイナミック測定を行い、ス

キ ャ ン 開 始 後 20-40 分 の デ ー タ を 加 算 し た 画 像 を 使 用 し た 11) （ Fig.1 ～ 4(a) ） 。 画 像 再 構 成 は 、 filtered 

back-projection (FBP)アルゴリズムで行い、再構成フィルタはbutterworth filter (cut off 1.25 cycle/cm, order 2)

を用いた。 

3.2 データ解析 

CBF画像をX軸、小脳を基準として脳全体をノーマライズした11C-FMZ画像をY軸とした、画素単位での相関マ

ップを作成した。X軸とY軸の各最大値は、それぞれの画像の最大値とした。相関マップを階層的凝集型クラスタリ

ング法によって、クラスター数5のクラスター相関マップを作成した。相関マップ上のクラスターを元の横断面画像

の位 置 に再 投 影 し、CBFと 11C-FMZの関 係 を表 した相 関 クラスター画 像 を作 成 した。これらの解 析 には

Dr.View/LINUX（旭化成情報システム）を使用した。 

 

4. 結果・考察 

4.1 健常ボランティア 

健常ボランティアのCBFとFMZ PET画像の相関マップを５クラスターにクラスタリングした結果、CBFとFMZの両

方が特に高い部位（赤）、比較的高い部位（橙）、中程度に高い部位（緑）、灰白質や脳質に当たる低い部位

（青）の他に、CBFが高いがFMZが低い部位（青緑）に分けることができた（Fig.1,2(b)）。しかし、同じ健常者の場

合でもこれらの相関マップにおいてクラスターの別れ方のパターンが異なった。CBFとFMZの両方が高い部位（赤

と橙）は、正常例1の場合比較的その占める面積は少なかったが（Fig.1(c)）、正常例2の場合は多くの面積を占め

た（Fig.2(c)）。今回は画像の最大値を相関マップの軸の最大値としたが、一定の値を相関の軸の最大値にした

方が安定した結果が得られる可能性があり、検討を要する。 

4.2 脳血管障害患者 

CVD患者２名の相関マップをクラスタリングした結果、健常者と同様なクラスタリングの結果が得られた

（Fig.3,4(b)）。相関マップのクラスター情報を元の横断面画像に再投影し、相関を反映したクラスター画像を作成

することで、CBFと11C-FMZの分布の関係が明確に把握することができる画像が得られた（Fig.3,4(c)）。 
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Fig.1 健常ボランティア症例1：(a)CBFとFMZのPET画像。(b)画素単位での相

関(左)とクラスタリングした相関マップ(右)。(c)元の横断面像に投影し作成さ

れた相関クラスター画像。 

 

 
Fig.2 健常ボランティア症例2：(a)CBFとFMZのPET画像。(b)画素単位での相

関(左)とクラスタリングした相関マップ(右)。(c)元の横断面像に投影し作成さ

れた相関クラスター画像。 
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Fig.3 脳血管障害患者症例1：(a)CBFとFMZのPET画像。(b)画素単位での

相関(左)とクラスタリングした相関マップ(右)。(c)元の横断面像に投影し作成

された相関クラスター画像。 

 

 

Fig.4 脳血管障害患者症例2：(a)CBFとFMZのPET画像。(b)画素単位での相

関(左)とクラスタリングした相関マップ(右)。(c)元の横断面像に投影し作成さ

れた相関クラスター画像。 
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5. 今後の展望 

疾患の経時的な変化をクラスター画像で比較することによって有用な情報が得られることが期待できる。今後、

てんかんや変性疾患への適応の有用性について検討し、鑑別診断に有用な相関マップのテンプレートが作成可

能かどうか研究を進める。 
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