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審 査 の 結 果 の 要 旨

氏 名 藤 村 洋 太

末梢 性 ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン 受 容 体 リ ガ ン ド
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F - F E D A A l l O 6 は
､ 特 異 的 結 合 を 示

す 画像 が 高 い S / N 比 で 得 ら れ
､ 活 性 型 ミ ク ロ グ リ ア の 脳 内 分布 の 観 察 に 役 立 つ

と 期 待 さ れ て い る
｡

本 研 究 は 神 経 変 性 疾 患 や 精 神 疾 患 に お い て 重 要 な役 割 を 演

じ て い る と 考 え ら れ る 脳 内 ミ ク ロ グ リ ア の ヒ ト 生 体 内 で の 定 量 測 定 方 法 の 確 立

を 試 み た も の で あ り ､ 下 記 の 結 果 を 得 て い る ｡

1 . 7 名 の 健 常 成 人 若 年 男 性 に 対 し て
､

約 5 m C i の
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F I F E D A A l l O 6 を 投 与 し
､

3

次 元 測 定 モ ー

ド に て 1 2 0 分 間 の P E T 撮像 を 行 っ た
｡ 同 時 に

､ 模 骨 動 脈 に 留 置 し

た カ テ
ー

テ ル よ り 動 脈 血 採 血 を 計 5 1 回 行 い
､

入 力 関 数 を 測 定 し た
｡

全 例 に お い

て
1 8

F - F E D A A l l O 6 の 脳 内 取 り 込 み は 良好 で あ り ､ 脳 内 各 関 心 領 域 に お い て 安 定

し た 時 間 放 射 能 曲 線が 得 ら れ た ｡ ま た
､

全 例 に お い て 安 定 し た 入 力 関数 が 得 ら

れ た
o

こ れ ら の こ と よ り
､
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F - F E D A A l l O 6 を 利 用 し た 末 梢 性 ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン

受 容 体 の 安 定 し た 定 量解析 が 可 能 で あ る こ と が 示 され た
｡

2 . 健 常 成 人 男 性 か ら 得 ら れ た デ ー

タ を N o n l i n e a r L e a s t S q u a r e 法 ( N L S 法)
､

G r a p h i c a l A n a l y s i s 法 ( G A 徒)
､

M u l t l l i n e a r A n a l y s i s 法 ( M A 法) の 3 つ の 方 法

で 定 量 解析 を行 っ た ｡ ど の 方 法 に お い て も 近 似 曲線 の 時 間 放 射 能 曲 線 に 対 す る

フ ィ ッ テ ィ ン グ は 良 好 で あ っ た ｡ 健 常 成 人 男性 の 間 で は ､
B P お よ び D V に お い

て 部 位 に よ る 差 は 有 意 差 は 見 ら れ な か っ た
｡ す べ て の 領 域 に お い て G A 法 お よ び

M A 法 で 求 め た D V は N L S 法 で 求 め た D V
､

お よ び B P と よく 相 関 し た
｡

し か し
､

G A 法 お よ び M A 法 で 求 め た D V は N L S 法 で 求 め た D V よ り 2 0 % 程 度 低 く 算 定 され ､

変 動 係 数 は 2 0 % 程 大 き か っ た ｡



3 . 健 常 成 人 男 性 か ら 得 ら れ た パ ラ メ
ー タ ー の 値 の 平 均 値 を 真 値 と し て

､
ラ ン

ダ ム に 1 % ､ 2 % ､
3 % ､

4 % ､
5 % ､

7 % ､
1 0 % の ノ イ ズ を 発 生 さ せ た 時 間 放 射 能

曲 線 を 各 ノ イ ズ ご と に 1 0 0 0 個 づ つ 作 成 し シ ミ ュ レ
ー シ ョ ン に よ る D V ( 分 布 容

積) お よ び B P ( 受 容 体 結 合 能) の 推 定精 度 の 検 討 を 行 っ た
｡

R O I 解 析 の ノ イ ズ

レ ベ ル の 範 囲 内 に お い て は ､
グ ラ フ 法 や 線形 最小 二 乗 法 で は 推 定 値 の S D は 5 %

以 下 だ が 1 0 % 以 上 の バ イ ア ス が み ら れ た
｡

一 方 ､ 非 線 形 最 ′ト ニ 乗 法 で の 推 定 値

の S D は 5 % 以 下 で バ イ ア ス は 1 % 以 下 で あ り ､
N L S 法 が 定 量評 価 に 最 も 有 用 で

あ る と 考 え られ た
｡

以 上
､
本 論 文 は 新 規 開発 さ れ た
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F - F E D A A l l O 6 を 用 い て ヒ ト生 体 内 に お け る

脳 内末 梢 性 ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン 受 容 体 の 最適 な 定 量 方 法 に つ い て 検 討 し た
｡

本 論

文 は こ れ ま で 不 可 能 に 等 し か っ た 末 梢 性 ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン 受 容 体 の 定 量 を 初 め

て 可 能 と し た ｡ 本 研 究 は 今 後 神 経 変 性 疾 患 や 精 神 疾 患 に お け る ミ ク ロ グ リ ア の

果 た す 役 割 の 解 明 に 重 要 な 貢 献 を な す と 考 え ら れ ､ 学 位 の 授 与 に 値 す る も の と

考 え ら れ る
｡




