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1. 摘要：

Neuroreceptor mapping的會議目前是每兩年舉辦一次，與會來賓以及演講者都是國外研究腦科學領域中數一數二的學者。首先，第一天的開場是由核醫界最有份量的Dr.Wanger開始演講，題目是放射化學在現在腦神經受體研究的重要性，告訴我們腦神經科學就像是化學系統，透過神經傳導物質可以知道我們精神疾病的類型，因而對症下藥，而PET的優點是半衰期短且可供動態取像的PET藥物被發展非常快，使得PET的論文成倍數增加，也幫助了解神經受體的Input function，Binding potential和 Distribution volume的情形。經由這次大會發現，國內核子醫學在對於新的核醫藥劑研發與影像藥物動力學分析人才的培養落後許多，期望可以從學會或大的醫學中心發起，多多重視基礎科學人才。
2. 目的
前往發表利用STRM(simplified Tissue Ratio Method)半定量分析法分析I-123 ADAM核醫藥物應用於腦部血清素轉運器(SERT)。並且比較使用STRM來評估腦部SERT密度與定量法的比較，以利將來可以STRM應用於SERT的臨床可行性與準確性。並前往吸收新知，瞭解各國目前從事腦受體影像研究的最新趨勢與發現，期能對於未來之研究與論文可以有所助益。
3. 過程
本次很幸運被選送到美國匹茲堡(PIB)參加Neuroreceptor mapping的會議，並發表目前研究論文。匹茲堡是美國第二大的城市，素有steel city之稱，從機場要進入市區時，看到許多的橋連接著匹茲堡，所以也可稱為bridge city，甚為壯觀。Neuroreceptor mapping的會議目前是每兩年舉辦一次，與會來賓以及演講者都是國外研究腦科學領域中數一數二的學者。而此次大會共分成以下幾個議題：Session I : Methodology ; Session II: Radioligand Development; Session III: Amyloid and Inflammation ; Session IV: Dopamine; Session V: Serotonin; Session VI: Imaging Applications。每個部分都是跟腦神經系統有密不可分的關係，當要開始進行研究的時候，選擇方法學來分析影像資料，決定要不要定量或是定性分析。放射化學的發展之重要性，如何發展新的核醫示蹤劑來監看腦神經受體的變化，藥物合成後的品管改良等，以及目前在各個腦部區域的重要研究成果分析，都是非常重要議題。
  

首先的開場是由核醫界最有份量的Dr.Wanger開始演講，題目是化學在現在腦神經受體研究的重要性，告訴我們neuroreceptor在腦神經科學有越來越被重視的趨勢，腦部似乎是一個化學平衡的系統，例如有許多的神經傳導物質支配了腦部的活動，包括 catecholamines (norepinephrine),biogenic amines (serotonin, acetylcholine), polypeptides/proteins (endorphins), and amino acids/amino acid analogues (glutamate, gamma amino butyric acid)等等，因此神經疾病的產生、治療、追蹤都是這些神經傳導物質是否平衡有很大的關係。所以現今幾年越來越重視神經受體的密度或是神經傳導物質的濃度多寡的定量測定，這都是需要依賴功能性檢查的核子醫學來輔助。早期在PET和SPECT的研究是相同，但這幾年來，PET的優點是半衰期短且可供動態取像又不需要耗時費力的抽血定量方式的PET藥物被發展非常快，使得PET的論文成倍數增加，也幫助了解神經受體的Input function大小，Binding potential和 Distribution volume的情形，透過監控腦部基底核與血清素分佈的區域，來瞭解神經疾病的致病機轉。如Dopamine D2 receptor與Psychiatry有密切的關係; Serotonin與Depression也是近年來被研究討論的話題; Amyloid和阿茲海默症(AD)有關。除此之外，近年來的研究都更專一的去瞭解每個接受器，如Dopamine的D1-R、D2-R和D3-R，Serotonin的HT2A-R、HT1A-R和HT2B-R等等，其藥物Occupacy研究，期能幫助臨床瞭解抗精神病藥物之效果和副作用。 
第二大的主題是在於影像分析的方式改進，可以透過MRI的影像先建立好感興趣區的解剖部位，製作成自動化的定位腦部區域，再利用動態影像收集方式，獲得一連串的功能變化之腦部影像，利用藥物動力學模型去計算其結合潛能值(Binging Potential)等，間接得到腦神經受體的密度，建立正常人腦庫的資料與數據以供和有精神疾病的患者做比較，而更進一步可以利用結合潛能值(Binging Potential)重組出參數型的腦部影像(Parametric brain image)，利用K1、K2、BP等各個參數影像，利用SPM等腦部統計參數軟體，去做全腦部的統計分析，適合臨床可以做群組分析比較控制組與用藥組等等，是目前最常用的方式。

大會另外更是強調放射製藥與藥劑品管的重要性，因為神經受體的密度通常是微量，如果可以開發新的類似與神經傳導物質之藥劑，對於放射比活性一定要高，這樣才不會多了控制的變因在裡面，對於臨床藥物療效的評估才能有正確的依據。

4. 出國心得 
此次最大的收或是讓我更清楚瞭解國際上在分析這些核醫藥物的模型之方法學，其大致分成三大類。第一是利用抽血或動態連續造影方式來瞭解此核醫藥劑與接受器之binding potential等input function，以幫助將來用藥治療的參考評估。第二種是半定量方式利用自動化圈選目標區（如caudate or putamen）等，在和參考背景區（如Cerebellum）做比值來獲得 binding potential，也可以稱為Tissue ratio method。第三種是將參考區（如Cerebellum）的值直接做全腦的parametric image，再利用SPM做Global brain analysis找出不正常的區域，再和fMRI及心理測驗分數做相關性測試，對於我們目前研究上可得到更好的驗證，促使我瞭解將來在分析腦部影像資料上有正確的方式。
而這次感想上發現國內目前對於放射化學製藥人才的不足，以及核醫藥物的品管分析觀念的薄弱，使我們落後國外一大截，尤其在神經受體的研究上，對於放射核種穩定在precursor的specific activity很重要，若能做出mass很少之放射活性高的藥劑，這樣才能監控本身接受器濃度就很低的神經受體，準確測出接受體的數量，如此在撰寫論文時，才不會有不確定性的變因，造成實驗數據讓人不信服。除此之外，在藥物動力學的改進是我當前最重要得課題，透過這次研討會認識了幾位在影像分析的高手，也交換了心得與經驗，留下了彼此的聯絡方式，期待在不久的將來能有國際合作的機會。
會後在匹茲堡市區閒逛了一下，驚嘆美國建築工程的進步，兩百多年的建築，雄偉而令人感動，巨石堆砌而成的城堡而成的教堂、城堡、監獄，每一種都有令人驚豔的地方。
大會最後一晚的Farewell party，更是精心安排大家到可以俯瞰全市風貌的Lo Monte餐廳，由餐廳一眼望去，可以看到多處著名的景點和最美的景色，包括三大湖匯聚的噴水池，著名職業棒球場，以及遠眺也看不完的橋，從日落到夜景，每一時刻都有它不同的美麗，感嘆造物者以及人類的偉大，也深自期許能自我突破，做出成績，以不辜負原能會和退輔會資助我本次出國的經費，使我能增長見識，更上一層樓。
五.建議事項
1.經由這次大會發現，國內核子醫學在對於新的核醫藥劑研發與藥劑品管人才的培養落後許多，以及藥物動力學分析人才的養成教育之不足，期望可以從學會或大的醫學中心發起，多多重視基礎科學人才。
2.由於台灣目前對於核醫藥物的臨床研究上，衛生署人體委員會對於核醫的造影劑當成新藥上市的審核標準，造成臨床實驗的困難，盼望將來可以專門對於核醫藥劑另外制訂新的審核方式。
圖片一：第一天會場註冊與報到
圖片二：會議進行中之一景
圖片三：匹茲堡俯視一覽圖，圖中為三大河流匯集處與地標噴泉
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