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《使用経験》

99mTc　Albumin　Microspheresによる

肺スキャンニング法の検討

阿部正秀＊丹野宗彦＊千葉一夫＊
山田英夫＊松井謙吾＊飯尾正宏＊

1．はじめに

　肺スキャンニングの最近の進歩はめざましいも

のがある。Taplin，　Wagnerらにより1311－macro・

aggregated　albumin（131工一MAA）が臨床的に応用

され，著しい効果を収めD，肺の局所循環に関す

る研究がその後数多く行われた。しかし，粒子の

大きさが不揃いであること力撮大の欠点であるこ

とが判明した。例えば開原らがイヌで行った実験

ではiail－umを静脈内に注入した場合，100％

肺に集積しないで，残りは肝脾などに分布する2）。

これはMAA粒子中の小さな粒子が肺毛細血管

を通り抜けて体循環系に入り，肝脾などの細網内

皮系に喰食されるためと考えられる。このため大

きさの揃つた，球状の，また壊れにくい粒子が求

められた。また，113mln標識水酸化鉄や99皿Tc標

識MAAも作られたが，同様に100％は肺に集積

されないといわれている6）11）。一方研究用に開発

されたものとしてcarbonized　microspheres（3M）

があるが，これは体内で代謝されないので，診断

という面では使用できなかつた。その後体内で代

謝され，しかも一定の形と大きさを持ち，毒性の

ないmicrospheresが開発された。これがAlbu－

rnin　microspheres（以下AMS）＊＊で，上記条件を
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よく満し，しかも半減期の短い種々の核種で容易

に標識することが可能であり，また，製作時の大

きさの分布はMAAと大差ないとされているが，

球状であるためふるいわけが容易で種々の粒子

rangeのfractionが得られることが特徴であり，

肺スキャンニングに適することが報告されてき

た3）一一8）。本稿においては我々が最近3M社より供

給されるAMSの標識キットを使い，99mTcで標

識し，肺スキャンニングをする機会を得，標識の

効果を検討し，その改良を行い臨床的にも良い結

果をみたので報告する。

2，方法及び対象

　99mTc－AMSを使い，都養育院付属病院の入院

及び外来患者34名について肺スキャンを施行し

た。対象患者は56～88歳の老年者で，肺疾患のみ

ならず種々の疾患を有していた。

　Albumin　microspheres　AMSは3M社より

供給されたキット（3MBrand　Albumin　Micro－

spheres　99mTc　Labeling　kit）を使用した。　AMS

は植物油中で正常人血清アルブミンの25％液を表

面張力を利用して球状化することにより作られ

る。この時加熱するが体内で比較的破壊されにく

いのは146・一・165°Cに加熱して得られるAMSで

ある4）。大きさは種々のものが作られるが，本キ

ットのmicrospheresの大きさの分布は15～50μ

100％，15～30μ90％の割合で比較的大きさはそ

ろつている。球形をなし，1mg中に約234，800
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スキャンで肺以外の描出があったもの

LOT　No．はすべて055077

注

単でしかも容易に標識可能で約30分で終わる。こ

の操作は中断せずに行うことカミ大切で，もちろん

無菌的環境の中で行うことも必要である。

　①　標識反応バイアル（AMS　5　mg含有）に

40mCi／10　mlの99mTc　04一を空気2mlと共に注

～ 246，000個含有している3）4）。これを滅菌，乾燥

し発熱物質など含まない状態で密封したバイアル

に入れ，キットとされている。

　99mTc標識法AMSは使用前に99mTcで標識
する。この手順の概略は下記のごとくである。簡
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　図1症例1．70歳，男n肺性心
肺野の各所に多数の血流減少部を認める．

入する。

　②　2分間超音波槽でよく振る。

　③　加温槽に移し，6分間沸騰，水中でよく振

りながら加温。ここで標識される。

　④　標識反応バイアルの一方より付属の洗浄液

を入れ，よく洗浄し，ガラスフィルターを通して

他側よりこの液を除去すると反応バイアノレ中には

99mTc標識AMSが残り，遊離の99111Tcはこの除

去液中に出てくる。このようにして遊離の99’nTc

を除去した後使用する。

　使用する前の注意として，もし標識した後3時

間以上経過している時は必ずAMSを洗浄液で洗

浄し，遊離の99mTc　0、　を最少にする必要があ

る。また，標識後は8時間以内に使用すること。

著者らは③の過程で種々の加温槽を用い，標識効

率の改良にっとめた。

　肺スキャンニング法　標識したAMSは標識反

応バイアルから抜き取る前に超音波槽中でよく撹

＃した後，2～4mCiを取り静注する。スキャン

ニングは静注直後から可能である。我々は患者を
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　図2症例2．73歳，女．皮／菖癌
左右両下肺，特に右肺の血流減少が著明．

すべて仰臥位にして静注し，γ一カメラとシンチス

キャナにて4方向（左右，前後）を撮影した。

3．結　　果

　標識収率　AMSを99mTcで標識した後，標識

収率を測定してみると表1のごとくであつた。標

識収率はAMSに標識された991nTc　O、一の放射能

量と使用した99’　niTc　04一の全放射能量恒）算出し

た。我々の検討では最初の（1）（2）のきわめて低い

収率を示した2回を除き，その後の14回の治験の

収率は平均56％で，最高78％を示した。（1）（2）は

3M社のキット付属の加温器を用いたもので，

120V用であり100℃沸騰に達していなかつた。

　臨床例　症例の中からi数例99mTc　ApslSによる

肺スキャンニング像をあげる。症例1は70歳，男

性。臨床診断は肺性心である。肺野の各所に多数
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　　　　　図3　症例3．74歳，女．慢性気管支炎
左右両肺の葉間に’致して線状の血流減少部を認める（fiss　ure　sign）．

これは胸部レ線写真でははつきりしない．

の．血流減少部を認め，長く，厚みのある肺で肺気

腫を思わせる。胸部レ線写真では．血流減少部に相

当する変化は明確でない（図1）。

　症例2，73歳，女性。皮膚癌の患者で肺に母指

頭大の異常陰影を認め，転移を疑つて肺スキャン

ニングを行つた。左右両下肺の血流減少が著明

で，特に右肺において下部の血流はほとんどな

い。異常陰影に相当する所見は認めない（図2）。

　症例3，74歳，女性。臨床診断は慢性気管支

炎。胸部レ線写真では目立つた変化はないが，ス

キャン像では左右両肺の葉間に相当して線状の血

流減少部，いわゆるfissure　signを認める9’（図

3）。老人では両下肺の血流量の減少と共にこの

ような丘ssure　signを認める例が多い。これは臨

床的に異常のない人でも認められ，原因にっいて

は不明である。

　副作用　総数34名にっいて行った99　「nTc　AiMS

による肺スキャンニングで，AMS静注後呼吸困

難，噴漱，頭痛，嘔気，発熱，顔面紅潮など副作

用と思われる所見を呈した症例は全く認められな

かつた。また，肺以外に肝，脾，腎などが描出さ

れた症例もなかつた。
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　　　　図4991nTc　AMSと1311　MAAのスキャン像の比較．

4．考　　案

　標識粒子を使うことによりparticle　distribution

methodに基づいて臓器の各部分への血流の分布

regional　circulationを容易に正確に知ることがで

きる2）1°）。また，相対的な血流量の定量的比較が

可能となる。シャントの検出にも有効である。生

理状態において末梢で粒子が捕獲iされるが，捕獲

されない粒子があればそれは肺の毛細血管を通ら

ない血流，すなわちシャントの存在していること

を意味する。このように多種の有用性を持っ標識

粒子であるAMSは安全性，　quality　contro1，　size

のcontro1の徹底しているmicrospheresでしか

も簡単に99mTcで標識して使用できるので肺疾

患を中心に局所循環の診断と研究に適した製剤で

ある。

　AMSの実際の使用に際して最も問題となるの

は核種の標識である。我々が行つた治験例では平

均52％の標識収率を得たが，Wagnerらによると

平均64％で最高83％の高い収率をあげている5）。

3M社によると本キットでは60％の収率が可能で

あると述べている。我々の治験から標識収率に作

用する因子として最も重要なものは標識時の温度

であると思われた。キットの説明書でも述べてい

るように超音波槽で加温，振とうする際，必ず沸

騰水を使用することを守らねばならない。この点

キット付属の標識装置は便利であるが，120V用

であるのでこのままでは水が完全に沸騰せず標識

収率が（1）（2｝のごとく低い収率にとどまつた。（3）

以後は国産の100V用の装置を使い沸騰水中で操

作することによりかなり収率の上昇を認めた。ま

た，標識バイアルの振り方も関係すると思われ

た。指定された時間一杯超音波槽，加温槽中でま

んべんなく標識バイアルを振とうする必要があ

る。標識の手順を中断なく行うことも因子の1っ

であろう。（6｝は指摘された時間を越えて行つた例

であるが，他に比べやや収率が低い。現在一般に

標識の際の還元剤としてスズを使用しているが，

AMSの場合チオ硫酸ソーダを還元剤として使用

している。標識反応はこの還元力をいかに維持す

るかにかかつているので99mTc　0、一の中などの酸

化物の存在も大きく作用するであろう。Wagner

らは標識する99mTc　04一の量にあまり関係ないと

しているが5＞，我々の治験例では1回であるが，

（8）の60mCi／10　mlで78％と最高の収率を示し

た。99mTc　O、一の比放射能が高いほど収率も高く

なるのではないだろうか。本キットでは最適量と

して40mCi／10　m1と指摘されている。しかしこ
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こで問題となるのは収率の出し方であろう。数回

洗浄して遊離の99MTc　04一を除いてもまだ必ず残

つている可能性があるのでこれを含めた収率とな

つていることである。この点は今後確かめねばな

らない。

　AMSは静注後血流に沿つて肺毛細血管床に捕

獲される。動物実験でAMSの分布を見ると静注

後10分間で肺には投与量の90～99％が集まり，

肝，胃，甲状腺などへはごく少量しか集まらな

い4）6）。動物では肺に取り込まれたAMSの半減

期は12～24時間であり，その後急速に代謝され消

失する3）6）。

　対象となった患者は高齢の老人が多く，慢性の

肺疾患を有するものも多かったが，胸部レ線写真

で認めない血流の減少などをスキャンでは明確に

描出している。これらの変化を同一症例で1311

MAAと99mTc　AMSのスキャン像で比較してみ

ると異常所見はどちらとも描出されている（図

4）。しかし99mTc　AMSの方が線状に現れた血

流の減少などの所見をより明瞭に描出している。

しかし99mTc　AMSが他の核種を使つた肺スキャ

ンより，より有益であるのは短い半減期と適当な

エネルギーのため大量投与が可能で，検査時間が

短縮され，かつ被曝線量が大幅に軽減できること

であろう。

　我々の治験例では副作用を呈した症例は1例も

なかつたが，Wagnerらもこの点にっいて注射前

後に血圧，体温，脈博数などを比較して有意な変

化を認めてはいない。しかしlarge　sizeのAMS

で血圧上昇を認めた症例があり，また，右一左シ

ャントのある症例で嘔気，頭痛，めまいを呈した

ものが少数あったことを述べている5）。動物にお

いては毒性に対する反応が他の代謝性物質（例え

ばMAAとか水酸化鉄など）に比べて全く認めら

れず，抗体産生作用や発熱物質に関する実験でも

異常を認めていない6）7）。これらからみるように

AMSの安全性は大きく評価してもよいと思われ

る。

　AMSの静注に際して分布が肺野のすべてに均

等になるように，患者は仰臥位にして，ゆっくり

51

呼吸させながら静注する。動物では急速に注入す

ることにより毒性が増すことがあるといわれてい

る5）。もし注入する前に注射筒に一度血液を引き，

直ちに注入しない時はAMSは血液の凝固を促進

させ，放射性の血栓を注入することになる。この

問題はヘパリン化した注射筒を使うことにより防

ぐことができる。

　我々には経験がないが，標識されたAMSが最

終的に肺の中で散乱する場合に，時として塊を

っくることがあることをWagnerらは述べてい

る5）。原因は不明であるが，最もやつかいな問題

であろう。

5．結　　論

　3M社の99mTc標識アルブミンミクロスフェ

アキットを使用し，その標識収率にっいて検討

し，34名の臨床治験を行つた。副作用は症例中1

例も認められず，1311MAAに比し質のよいシン

チグラムが得られた。しばしば収率の低い結果を

得たが，これは加熱法，振とう法，標識時間など

を改良することにより改善され，平均56％（最高

78％，最低41％）の99皿Tc標識収率を得た。
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