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Summary

[Purpose] The aim of this study was evaluation of suitability of iterative reconstruction incorporating

collimator detector response compensation (CDR-IR) to 201Tl in myocardial perfusion SPECT that has been

developed and validated with 99mTc and the optimal processing parameters for 201Tl and the acquisition

count necessary in order to maintain the image quality and analysis accuracy. [Method] It was examined the

following three items. Study ○1 : Comparison of CDR characteristics of 99mTc and 201Tl using line source.

Study ○2 : Optimization of processing parameters using myocardial phantom. Study ○3 : Estimation of

acquisition count necessary to maintain the image quality, accuracy of volume and washout analysis.

[Result] 201Tl showed the equivalent of CDR characteristics and 99mTc. Subset 6, iteration 16, cut-off

frequency 0.4 cycles/cm were the optimal processing parameters for both of nongate data and gate data. 87

counts/pixel of myocardial count around LAO45 of nongate acquisition data was a necessary condition.

[Conclusion] It was suggested that it is possible to apply CDR-IR to 201Tl. Image quality and analysis

accuracy were improved by using the optimal processing parameters, also it was considered to be possible to

reduce the acquisition time while maintaining the image quality and analysis accuracy, if satisfying the

necessary acquisition counts.
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1．緒 言

1980年代前半から逐次近似画像再構成（itera-

tive reconstruction : IR）法として最尤推定期待値

最大化（maximum likelihood expectation maximi-

zation : MLEM）法や最大事後確率推定期待値最

大化（maximum a posteriori expectation maximi-

zation : MAPEM）法の positron emission tomog-
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raphy（PET）や single photon emission computed

tomography（SPECT）への応用が試みられ1~3)，

1994年に MLEM 法を高速化した ordered subsets

expectation maximization（OSEM）法が開発され

たことにより4)，臨床での応用が進んでいる。

OSEM 法を使用することにより従来の解析的画

像再構成法である filtered back projection（FBP）

法に比べ，ストリークアーチファクト，低カウン

ト領域での信号雑音比（signal-noise ratio : SNR）

が改善するとともに5)，式に測定系で起こる物理

現象を織り込むことで画像再構成の段階で γ 線

の減弱・散乱，コリメータ検出器応答関数（colli-

mator detector response : CDR）を補正することが

できる6~8)。

近年，心筋血流 SPECT を対象に 3 次元的な

CDR 補正を組み込んだ IR（CDR-IR）法を用い

た画像再構成が各社より開発され，臨床に応用さ

れている9)。国内で使用できるものとしては

Astonish（Philips 社製)10~12)，Evolution for Cardiac

（GE 社製)13)，Flash 3D（Siemens 社製)14~16)，

3D-OSEM（東芝社製)17) などがある。CDR-IR

法は，少ない収集カウントでも統計ノイズを補償

するために，収集時間の短縮および投与量の減少

を可能としている18)。なお，CDR は対象とする

核種（γ 線エネルギー）によっても変化する特性

であるが，これら CDR-IR 法の基礎や臨床的有

用性に関する検討は主に 99mTc 製剤で行われて

いる。

本研究では 99mTc を対象に設計された CDR-

IR 法の再構成ソフトウェア19)の 201Tl への適合

性，最適処理パラメータを評価するとともに，画

質や解析精度を維持するために必要な収集カウン

トを求め，99mTc で検証されている結果と同様に

収集時間の短縮や投与量の減少が可能かを評価し

た。

2．方 法

【使用装置，ソフトウェア】

使用装置は低エネルギー用高分解能型（low

energy high resolution : LEHR）コリメータを装着

した GE 社製の Infinia 3，処理装置は Xeleris

（version 3.0）を用いた。CDR-IR 法の画像再構

成には Evolution for Cardiac を使用した。数値の

解析，グラフ作成には Microsoft 社製の EXCEL

2010，および MedCalc Software 社製の MedCalc

（version 12.0）を使用した。

2-1．検討○1 : 99mTc と 201Tlの CDR 特性の比較

CDR 特性として JESRA 規格（JESRA X-0051

＊B-2009)20) の総合空間分解能の測定法に準じて，

線状線源を用いたシステム分解能を線応答関数

（line spread function : LSF）の半値幅（full width at

half maximum : FWHM）［mm］で求め，比較し

た。線状線源として内腔 1.0 mm，長さ 30 cm の

テフロン製チューブに 99mTc，201Tl それぞれ 69，

73 MBq/mL を充填し，コリメータからの距離

10，15，20，25，30 cm において検出器中央部で

X 方向，Y 方向に設置した。Matrix size 512×

512，1.0倍拡大（pixel size 1.1 mm），エネルギー

ウィンドウは 99mTc は 140 keV±10％，201Tl は

70 keV±15％，167 keV±10％の 2 ウィンドウで

static 収集した。収集時間は 27 pixel（29.7 mm）

の加算プロファイルカーブから 99mTc と 201Tl の

FWHM を求め，有意差検定を行った。

2-2．検討○2 : CDR-IR 法の処理パラメータの最

適化

本検討には京都科学社製の心臓肝臓ファントム

HL 型を使用した。画像再構成は CDR-IR 法を用

い，最適化する処理パラメータは subset，itera-

tion，および post filter に使用する Butterworth

filterのcut-off frequency［cycles/cm］とした。減弱

補正，散乱補正は行わなかった。Subset は 2，3，

6，10 および 15，iteration は 1，2，4，8，12，

16，24 および 32 の計40通りに設定した。Butter-

worth filter（式 1）の order（n）は 5 に固定し，

cut-off frequency（fc）は 0.15∼0.60 cycles/cm で

0.05 cycles/cm 単位で変化させた。

B(f)＝
1

� 1＋(f/fc)2n
式 1

始めに Butterworth filter を使用しない状態での

各評価指標の安定性から subset と iteration を決定

し，その条件での各評価指標を比較することで

Butterworth filter の cut-off frequency を決定した。

なお，検討○1で求めたシステム分解能 FWHM と

SPECT の pixel size から総合分解能を求め，それ

を表現し得る周波数であることも cut-off fre-

quency の条件とした。
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Fig. 1 Representative Images with region of

interest (ROI) for analysis. A : Left

anterior oblique (LAO) view of acqui-

sition data with region of interest (ROI)

to calculate average counts of myocar-

dium. B : Middle slice image of short

axis data with ROIs for myocardium

and left ventricle to calculate noise,

contrast and standardized myocardial

count.

データ収集は臨床と同じ心電図同期 SPECT で

ある。 2 つの検出器は直交に配置し，RAO45∼

LPO45 度の180度を 1検出器あたり15方向で撮像

した。回転軌道は円軌道で回転半径は 18.5 cm

とした。Matrix size 64×64，1.3倍拡大（pixel size

6. 8 mm），エネルギーウィンドウは 70 keV±

15％，167 keV±10％の 2 ウィンドウ，一心拍あ

たり 8 分割とした。臨床の検査では 201Tl 111

MBq を検定日 3日前に投与している。投与量の

4.0％が心筋に集積すると仮定し，ファントムの

心筋部には8.9 MBq（74 kBq/mL）を封入した。

縦隔や肝臓，心室腔には水を満たした。ファント

ム実験における非同期（nongate）データの一方

向当たりの収集時間は，臨床20例での投与約10分

後における LAO45 度のプロジェクションデータ

の心筋部に馬蹄形の関心領域（region of interest :

ROI）を設定して平均カウント［counts/pixel］を

求め，その平均カウントと同等になるように調整

を行った（Fig. 1A）。なお心電図同期 SPECT の

ための R 波トリガーの心拍数は 60［beat per

minute : bpm］固定とした。

評価方法としては，nongateデータに対しては

画質を，心電図同期（gate）データに対しては容

積を対象とした。Nongate データに対する画質の

評価指標には以下に示すnoise，contrast21) を用い

た。

Nongate データの短軸像の心筋部分に 3 pixel

（20.4 mm）厚のリング状の ROI を設定し，平均

値（mean : M）と標準偏差（standard deviation :

SD）を求め，式 2を用いて noise を算出した。さ

らに，心内腔に 3×3 pixel の矩形 ROI を設定し，

その平均値をバックグラウンド（background :

BG）と定義 し，式 3を用いて contrast を算出し

た（Fig. 1B）。

Noise＝100×
SD

M
式 2

Contrast＝
M−BG

BG
式 3

Butterworth filter の cut-off frequency を決定する

際には核医学担当技師 4名による 5段階での視覚

評価（5 : excellent，4 : good，3 : even，2 : bad，

1 : poor）を行い，その平均スコアを求めた。

Gate データについては Cedars sinai medical center

の Germano らが開発した心筋血流 SPECT 解析

ソフトウェア quantitative gated SPECT（QGS)22)

で求められるfirst phaseでの左室内腔容積（left

ventricular volume : LVV）［mL］を用い，実測値

と比較した。

2-3．検討○3 : CDR-IR 法での必要収集カウント

の推定

本検討では検討○2と同じ心筋ファントムを用い

て，臨床と同様の収集カウントを得る収集時間を

基準時間（100％）とし，10％単位で時間を短縮

させながら収集を行った。なお 201Tl の物理的減

衰を考慮し，収集時間を微調整した。全てのデー

タに対して検討○2で求めた最適処理パラメータを

用い，画像再構成を行った。

評価方法は検討○2と同じ noise，contrast，LVV

を用いた。Nongate データに対しては負荷検査で

行われている washout 解析への影響をシミュレー

トするために，短軸画像における心筋の平均カウ

ントに対して収集時間の違いを基準時間に合わせ

て規格化し（規格化心筋カウント［counts/

pixel］），評価した。本検討では，心筋の収集カウ

ントが 100 counts/pixel を超えている最初の 3

データの解析値から平均と標準偏差を求め，平均

から標準偏差の 2倍以上差があった結果を「乖離

あり」とした。

【統計解析】

検討○1 において距離ごとに求めた複数の

FWHM は平均±標準偏差で示した。また距離ご

との FWHM の核種間の有意差検定は student の t

検定を行い，p＜0.05 を有意差ありとした。
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Fig. 2 Full width at half maximum (FWHM) [mm] of line source at each distance. Full width at half

maximum (FWHM) [mm] of line source at 10, 15, 20, 25, 30 cm to compare the collimator

detector response (CDR) characteristics of 99mTc and 201Tl.

3．結 果

3-1．検討○1 : 99mTc と 201Tl の CDR 特性の比較

Fig. 2 に示す通り，両核種とも距離による

FWHM の変化は直線的であった。また各位置に

おける 5 cm ごとの変化は 99mTc が 1.85±0.19

mm，201Tl が 1.81±0.20 mm であり，両者に有

意差は認めなかった。いずれの距離においても平

均値としては 201Tl の方が FWHM が高く，10 cm

においては有意差も認められたが，99mTc との差

は 10 cm で 0.35± 0.11 mm，15 cm で 0.21±

0.20 mm，20 cm で 0.19± 0.14 mm，25 cm で

0.23± 0.15 mm，30 cm で 0.21± 0.19 mm と

SPECT データの pixel size である 6.8 mm に比べ

小さかった。

3-2．検討○2 : CDR-IR 法の処理パラメータの最

適化

臨床20例での心筋の平均カウントは 142.0±

26.9 counts/pixel であった。心筋ファントムでも

同じカウントが得られる収集時間を設定した。実

際に得られたカウントは 145.9 counts/pixel で

あった。

3-2-1．Subset と iteration

最初に Butterworth filter を使用しない状態での

各評価指標の安定性から subset と iteration を評価

した。Nongate データに対する noise，contrast，

gate データに対する LVV の解析結果を Fig. 3 に

示す。Noise は subset 2 と 3 では安定しなかった。

Subset 6 以上では更新回数が 50∼70 で安定した

が，subset 10 と 15 では更新回数の増加に伴い減

少する傾向が見られた。Subset 6 は subset 10 と

15 に比べ高値を示したが最も安定していた。

Contrast は subset によらず更新回数が 50∼70 で

安定したが，subset 2 と 3 が他に比べ高値を示し

た。LVV は subset によらず更新回数が 70 以上で

安定していた。なお subset 6 以上では実測値であ
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Fig. 3 Noise, contrast and left ventricular volume (LVV) against the images without Butterworth filter.

Noise, contrast and left ventricular volume (LVV) of the image obtained by changing the subset

and iteration without Butterworth filter. The x-axis is set to EM equivalent iterations (＝
Iteration×Subset).

る 118 mL に近い値を示したが，subset 2 と 3 で

は過大評価していた。これらの結果より，subset

6，更新回数 70 以上が最も安定しており，処理

時間を考慮し subset 6，iteration 16 を最適とした。

3-2-2．Butterworth filter の cut-off frequency

Subset 6，iteration 16 での Butterworth filter の

cut-off frequency ごとの解析結果を Fig. 4，5A に

示す。Cut-off frequency が高くなるほど noise と

LVV は高く，contrast は山型に変化した後に 0.4

cycles/cm 以降で安定した。LVV は 0.35 cycles/

cm が実測値である 118 mL に最も近づき，それ

以降はほぼ安定していた。Fig. 5A に示す視覚評

価では 0.4 cycles/cm で最も高い評価となった。

これらの結果より，nongate データ，gate デー

タともに，cut-off frequency は 0.4 cycles/cm を最

適とした。

3-3．検討○3 : CDR-IR 法での必要収集カウント

の推定

検討○2 の結果より，subset 6，iteration 16，cut-

off frequency 0.4 cycles/cm を最適な処理パラメー

タとし，必要収集カウントを検討した。解析結果

を Fig. 5B，6に示す。

Nongate データに対する noise は収集カウント

に依存して減少する傾向が見られたが乖離はな

かった。Contrast は 87 counts/pixel までは安定し

ていたが，71 counts/pixel 以下で乖離が認められ

た。Fig. 5B の視覚評価では 71 counts/pixel 以上

で安定していた。規格化心筋カウントは 71

counts/pixel 以下で乖離が認められた。Gate デー

タに対する評価では，LVV は 14 counts/pixel で

乖離が認められた。

以上の結果から contrast と規格化心筋カウント

を維持するために必要な収集カウントはもっとも

厳しく，87 counts/pixel が必要条件であった。
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Fig. 4 Noise, contrast and left ventricular volume (LVV) against the images using optimized subset and

iteration. Noise, contrast and left ventricular volume (LVV) of the image obtained by changing

the cut-off frequency of Butterworth filter using optimized subset and iteration.

4．考 察

心筋血流 SPECT は原理的に収集時間，分解

能，被曝等に制限が存在する。近年，これらの制

限を改善させる技術進歩が目覚しく，その代表が

心臓専用半導体検出器 SPECT 装置の出現であ

る。この他，心臓専用のコリメータおよび収集機

構により感度を向上させるシステムも開発されて

いる9)。心臓専門の施設であればこれら新しいシ

ステムを購入するという選択も可能であるが，一

般臨床施設に普及することは難しい。今回検討し

た CDR-IR 法もソフトウェアを購入する必要は

あるが，現在もっとも普及している平行多孔型コ

リメータを装着した 2検出器型 SPECT 装置で可

能な方法であり，今後普及する可能性がある。

CDR 特性は対象とする核種（γ 線エネルギー）

によっても変化する特性であり，本来は核種ごと

に CDR を求め，補正すべきであるが，99mTc以

外の核種が整備されていないソフトウェアもあ

る。今回使用した Evolution for Cardiac も 99mTc

用に設計されており，201Tl は整備されていな

い19)。検討○1 の結果からは201Tl の CDR 特性は
99mTc のそれとほぼ同等であり，99mTc 用に設計

されたソフトウェアでも 201Tl での臨床応用が可

能であることが示唆された。第 7回全国核医学診

療実態調査報告書23)で示されているように国内

では201Tlが心筋血流製剤の52.4％を占めており，

また2016年 4月 1日からの検定日届けの開始と合

わせ，今回の 201Tl での検討は臨床的価値がある

と考えている。なお 123I など他の核種への臨床

応用については今回と同様の基礎検討が必要であ

る。

過去に 201Tl での距離に依存した分解能の補正

の検討が行われているが24~26)，filter 処理であり，

今回検討している CDR-IR 法とはアルゴリズム

が異なり，単純な比較は難しい。CDR-IR 法の最

適処理パラメータについては Okuda らが 99mTc

製剤を用いて検討している27)。360度60方向収集

201Tl 心筋血流 SPECT に対するコリメータ検出器応答関数補正法の基礎的検討（下山，他)
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Fig. 5 Visual evaluation for image quality. Visual evaluation for image quality. A : Images and

average visual score by changing the cut-off frequency of Butterworth filter（described at the top

of the image）using optimized subset and iteration. B : Images and average visual score by

changing the acquisition counts of myocardium（described at the bottom of the image）using

optimized subset, iteration and cut-off frequency.

において SPECT/CT 機を用いた CDR-IR 法のパ

ラメータを検討し，CDR のみを補正した場合と

CDR 補正に加え，減弱補正，散乱補正も行った

場合の両方において，更新回数は120，Gaussian

filter の FWHM は 13.2 mm が最適であったと報

告している。本研究とは核種の違いの他，使用装

置，コリメータ，収集角度，収集方向数などが異

なるためパラメータの単純な比較は難しい。最適

な更新回数の違いについては Okuda らが使用し

た画像再構成ソフトウェア Flash 3D が OSEM 法

であるのに対し，本検討で使用した Evolution for

Cardiac は収集データのノイズによる再構成画像

上のホットスポットの形成を抑制する目的でベイ

ズの定理を利用した MAP アルゴリズムを用いた

MAPEM 法であることも要因と考えられた19)。

検討○2において subset と iteration を決定する際

には Butterworth filter をかけない画像を用いた。

評価指標である noise と contrast も値そのもので

はなく，安定性を評価した。Subset と iteration の

最適化は後処理である Butterworth filter による修

飾を受けない画像で評価したが，普段の画像とは

画質が異なるため，この画像に対する視覚評価は

行わなかった。また Butterworth filter の cut-off fre-

quency の検討において contrast が低い周波数で山

型の特性を示したが，これは心筋 SPECT 画像の

心筋分布を大雑把に表現する低周波成分は含まれ

るが，それを細かく修飾する高周波成分が除かれ

ているためと考えられる。Cut-off frequency が

0.4 cycles/cm 以上で安定してくるのは contrast が

画素解析ではなく ROI 解析でありノイズ成分の

みの変化には影響を受けにくいためと考えられ

た。本検討では，noise は低い，contrast は高い，
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Fig. 6 Noise, contrast, left ventricular volume (LVV) and standardized myocardial count. Noise,

contrast, left ventricular volume (LVV) and standardized myocardial count of the image obtained

by changing the acquisition counts of myocardium using optimized subset, iteration and cut-off

frequency. Relative value is percentage with respect to the reference data. The two straight

lines of each graph are mean±SD calculated from the analysis value of the first three data whose

acquisition count of the myocardium exceeds 100 counts/pixel.

LVV は実測値に近い，視覚評価が高いことを判

断基準にし，0.4 cycles/cm を最適とした。

検討○3 で推定された必要収集カウントは

LAO45 度付近で心臓が正面を向く画像での一方

向当たりの心筋の平均カウントで示したが，この

結果に汎用性を持たせる意味では収集方向数を掛

けて扱うべきである。これによって方向数が違う

施設への応用の可能になると考えられる。今回の

結果からは一方向当たり 87 counts/pixel，収集方

向数を掛けて 2,610 counts/pixel が必要条件で

あった。負荷検査を行う場合はカウントが負荷

データの半分程度に減少する 3∼ 4時間後の再分

布データにおいてこの条件を満たす必要がある。

検討○3の結果はあくまで検討○2で求めた臨床での

平均的な収集カウントのデータに最適な再構成パ

ラメータを使用した場合に必要な収集カウントで

ある。収集カウントごとに再構成パラメータを変

更することも検討されているが28)，washout 解析

や容積解析，正常データベースとの比較解析など

を行うためには一定の収集カウントを確保した上

で再構成パラメータは固定すべきであると考えて

いる。

今回の検討では Butterworth filter の order は 5

固定とし，Gaussian などの他の filter についても

検討していない。また収集時にエネルギーウィン

ドウを非対称性に広げることも提案されているが

この検討も行っていない29)。心筋の欠損 contrast

については心内腔に対する contrast で代用できる

と考えたが，描出能を含め，欠損・病変に対する

更なる検討が必要である。これらの基礎検討に加

え，99mTc 製剤で検討されている臨床データから

求められる虚血スコアや容積指標の評価30,31)に

ついても 201Tl では今後の検討課題である。
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5．結 論

CDR-IR 法の 201Tl 心筋血流 SPECT への適合

性，最適処理パラメータを評価した。また non-

gate データの画質の評価指標とした noise，

contrast，視覚評価，gate データの評価指標とし

た LVV の解析精度を維持するために必要な収集

カウントを求めた。CDR 特性からは 201Tl で

も 99mTc 用に設計された CDR-IR 法の臨床応用

が可能であることが示唆され，最適処理パラメー

タは nongate データ，gate データともに，subset

6，iteration 16，cut-off frequency 0.4 cycles/cm で

あった。必要収集カウントは nongate データの

LAO45 度付近の収集画像の心筋の平均カウント

で 87 counts/pixel が必要条件であり，これを満た

す範囲であれば画質や解析精度を維持しながらの

収集時間の短縮は可能であると考えられた。
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