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《原　著》

99mTc－dimercapto　succinic　acid（99mTc－DMSA）

による腎シンチグラムについて

石井　靖＊　細川進一・＊＊藤田
川村寿一＊＊鳥塚莞爾＊

透＊＊＊

　腎シンチグラム製剤としては，腎実質に摂取蓄

積され経時的な変化の少ないものがのぞましい．

この意味で2°3Hg一クロルメロドリンが腎イメージ

ンク製剤として永らく使用されてきたが，物理的

半減期が長く被曝線量は無視しえないものがあ

る．99匝Tcは短寿命核種であり，そのエネルギーは

シソチカメラによるイメージング作成に適してい

る．99「nTcのこのように優れた物理的特性を利用

して，近年種々の本剤標識物質が開発されている．

腎イメージング製剤としては，まず99「nTc－DTPA

等のいわゆるGFR物質があり，これは腎での摂

取率は高いが直ちに腎内を転送排泄されるので，

動態観察には適当であるが静的なシソチグラム

製剤としては不適当である1）．次いで99mTc－peni・

cillamine　acetazolamide　complex（99mTc－PAC）2）・3），

99mTc・caseidin4）’5），99mTc－Fe・ascorbate6），7）等があ

るが，いずれも腎で摂取されてのち排泄が遅いの

で，静的シンチグラム製剤として適当と考えられ

る．最近，同種の製剤として99mTc・dimercapto・

succinic　acid（以下9gmTc・DMSAと略す）が開発

され優れた腎シンチグラム製剤であることが報告

されている8）・9）・1°）．我々も日本メジフィジックス

　＊京大放射線科

＊＊京大泌尿器科
＊＊＊京大放射線部

　受付：50年9月8日
　採用：50年12月4日
　別刷請求先：京都市左京区聖護院川原町53（〒606）

　　　　　　　　京都大学医学部放射線科

　　　　　　　　　　　　　石　井　　　靖

社の提供により本剤を使用する機会を得たので，

静的腎シンチグラム製剤としての有用性につい

て，その生体内カイネティクスを検討し，加えて

若干の臨床成績について検討を行なった．本邦に

おいても既に動物実験による同様な検討がなされ

ているが11）．我々の人における成績もほぼそれを

裏づけるものであった．

対象及び方法

　対象は京大病院中央放射線部において腎シンチ

グラフィを依頼された36例（男子15例，女子21例）

であり，年齢は1歳3ヶ月から72歳までであった．

症例別では水腎症を含む尿路閉塞性疾患14例，正

常腎6例，腎のう腫，腎癌，腎孟腫瘍等の腫瘍性

疾患8例，多発性のう胞腎，L型腎等の先天性異

常疾患4例，その他高血圧症を含む心血管系疾患

4例であった．

　腎機能のほぼ正常な4例については，本剤の体

内カイネティクスの概要を知る目的で，本剤投与

後15分，30分，1時間，3時間，6時間，12時間，

24時間に採血し，それぞれ血清と全血中の放射能

量をウェル型カウンタで測定し，同時にヘマトク

リット値（Hct）を測定した．また2時間，3時

間，5時間，10時間，15時間，24時間に分画採尿

し，尿量測定とあわせてこれら尿中の放射能量を

ウェル型カウンタで測定した．これらの被検者は

他日1311・RISAを投与して循環血清量を測定し，

99mTc・DMSAの拡散スペースとの比較を行なっ

た．

Presented by Medical*Online



8 核医学　13巻1号（1976）

100　一一

一
≠

｝

、
↑
Σ
七
8
萄
匡

50一

Paperchromatography

　　　　｛75％　tVleOH　，

1，1＝i－i．i’！

10min．

　hrs．

　hrs．

　　origin　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 front

Fig．1Paper　chromatography　of　99mTc　DMSA．

　99mTc・DMSAの作成は日本メジフィジックス社

の仕様書に従い，DMSA及び塩化第一スズを含

む（甲液）1．5mlを5mCi／1．5mlの放射能を有

する99mTcO、一生理食塩水に加えて振盤した後，

室温に放置し10～30分の間に被験者に投与した．

　すなわち5mCiまでの本剤を被験者に一回静注

投与し，原則として1～2時間後にシンチグラフ

ィを施行した．使用した装置はNuclear　Chicago

Pho／Gamma皿に低エネルギー用高分解能コリメ

ー タを装着したものである．被験者は原則とし

て背面斜位（PA），右背面斜位（RPO），左背面

斜位（LPO）3方向より，400k～200kのカウン

トを収集し腎シンチフォトを作成した．なお一部

の例では5mm口径のピソホール・コリメータを

装置した上で拡大シンチグラムの作成も行なっ

た．また，必要に応じて呼吸停止像の作成も適宜

行なったが，約30秒の呼吸停止で100　kカウント

のシンチフォト作成が可能である．加えて初期の

10数例については全身サーベイとくに甲状腺領域

のシンチフォト作成を行ない，同領域の99mTc集

積の有無を確かめた．
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Fig．2　Blood　clearance　curve　（upper）　alld　urine

　　　cumulative　curve（lower）of　99mTc・DMSA．

結　　果

　1．　調製液の検討

　調製液作成後ペーパー・クロマトグラフィ（75

％メタノール）にて本剤を展開し経時的に放射活

性の移動を検討した．調製後10分で92％，1時間

後で89％，3時間後で82％が原点部分に存在し，

室温にては少なくとも遊離99mTcO4一の有意な存

在は認めなかった（Fig．1）．

　2．体内力イネティクスの検討

　血清クレアチニン値が2．Omg／dlをこえない

4例について本剤の体内カイネティクスを推定す

る対象とした．

　その血中消失曲線は投与後1時間位までは，ほ

ぼ一相性の指数関数減少であり，その半減時間

（T1／、）は50　min　（S．　D．±7min）であった．し

かしながら，それ以降の減少勾配は次第にゆるや

かとなり，投与後24時間までの減少過程は2ない

し3相性の合成指数関数で近似できる．その活

性減少の4例の平均値および標準偏差は，％／ml

の単位で15分後0．0356±0．0041，30分後0．0288±

0．0048，1時間後0．0200±0．0035，3時間後0．01

11±0．0022，6時間後0．0070±0．0014，12時間後

0．0049±．00008，24時間後0．0031±O．　OOO5であっ
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99mTc・dimercapto　succinic　acid（99mTc’DMSA）による腎シンチグラムについて

た（Fig．2）．

　初期減少勾配の初期値外挿によって推定した

DMSAの拡散スペース（DV）とi3tl－RISAで算

出した循環血清量（CSV）と比較したところ，全

例においてDVはCSVをやや上まわる値を示し

たが，その差は大きくない．すなわちDV／CSV

比は123±12％であった．

　次にDMSAの赤血球内摂取の有無を検討した．

すなわち99mTc・DMSAが赤血球に摂取されれぽ

その摂取比は｛Cb－（Cp〔1－Hct〕）｝／Cbとして計

算できる．ここでCbは血液活性量であり，Cpは

血清活性量である．かくて算出された摂取比は各

採血時の検体について一定の変動傾向は認められ

ず，ほぼ1．6～8．O％であり，全例平均で4．07％で

あり，ほとんど無視しうる量であることがあきら

かとなった．

　以上の検討から本剤の体内拡散スヘースはほぼ

循環血清量に一致しているものと考えて差支えな

い．全例の平均循環血清量は2682mlであるが，こ

れより総投与量の血中減少率を算出すると，15分

後95％，30分後77％，1時間後54％，3時間後30

％，6時間後18％，12時間後13％，24時間後8％

と試算できる．

　本剤の尿中への排泄は，尿中活性値と尿品とよ

り，総蓄積排泄率として算出したが，1時間後

4．15±2．05％，2時間後6．50±2．55％，5時間後

10．45±1．63％，10時間後14．10±1．27％，15時間

後19．10±o．57％であった（Fig．2）．

　血中より消失した追跡子のすべてが腎臓に移行

するものと仮定すると，腎内蓄積曲線は血中減少
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Fig．3　Estimated　residence　curve　in　the　kidney（口ack

　　　dots），　and　its　corrected　curve　of　radioactive

　　　decay　of　99mTc（x　dots）．

曲線と尿中排泄曲線との差として推定することが

できる．Fig．3にその推定曲線を示すが，1～2

時間でほぼ50％が腎内に蓄積移行し，5時間以降

ほほ70％に達し以降フラトーを形成している．こ

の曲線に99mTcの減衰率を考慮すると2－4時間

でほぼ最高の活性値を示すことが明らかである．

　3．　腎シンチグラム

　99mTc－DMSAによる腎シンチグラフィを36例に

ついて行なったが，　このうち16例は他日99mTc一

P－A

頬
笥

LPO RPO

Fig．4　Normal　scintigrams．
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Breathing

Fig．5　L・renal　cyst．　Two　welトcircumscribed　defects

　　　were　seen　particulary　in　LPO　position　with

　　　breath・holding　（upper　right）．　These　defects

　　　were　hardly　predictable　on　selective　renal

　　　angiography（lower　left）．

DTPAを投与して，経時的シンチグラム作成とレ

ノグラム作成をあわせて行ない1），25例について

は腎孟造影検査，8例については更に腎血管造影

検査を行ない診断を確定した．以下本法が有用で

あった症例を呈示する．

　Fig．4に示す例は，　microhematuriaを主訴とす

る45歳男子の例で，諸検査にて特に異常を認めず

正常腎と考えられる．PA位にて一見均一なイメ

ー ジングであるが腎内側にとりこみのうすい部分

を認め腎孟部にほぼ一致している．これを斜後方

より観察すると外縁部にかけて同様にとりこみの

うすい部分をいくつか認める．この様なとりこみ

低下像の混在は，おそらく腎のピラミス構築を反

映するものであると考えられた．

　Fig．5は頻尿を主訴とする71歳男子の腎シンチ

グラムである．IVP及び腎動脈造影にて左腎外縁

Stop　Breathing

に腫瘤の存在が明らかであるが，その性質を確定

することは困難であった．99mTc・DMSA腎シンチ

グラムにてもPA位では左腎外縁部に欠損を認め

るが，　その輪かくは明瞭でない．　しかしながら

LPO位，ないし，呼吸停止後において2コののう

胞の存在がきわめて明瞭に示されている．すなわ

ち本例は撮影部位の選択と呼吸停止とを併用し，

従来の方法で診断の困難であったものを診断確定

しえた例である．

　Fig．6は血尿を主訴とする62歳男子の例であ

り，IVPにて左腎上極に腎孟腎杯の圧排像を認め

同部に腫瘍の存在を疑わせた．99mTc－DMSA投与

直後初期のイメージでは同部に血流供給の存在す

ることが明らかであり，2時間後の皮質像では，

同部は欠損像となっている．腎血管造影にて明ら

かな如く本例は腎癌であった．同じく腎下極に圧

排像を示した腎のう胞の例を示すが，本例では初

期血流分布像においても後の皮質像においても同

部の一致した欠損像を示し，腎癌の例と対照的で

ある．この様に腎腫瘤の存在が疑われる例では投

与直後の腎シンチグラフィをあわせて施行してお

くと，腫瘤の性質を推定する上で参考になる．

　Fig．7は原発性アミロイドージスの例であり，

主たる臨床症状は心不全である．腎クリアランス

法によるRPF値は170ml／minと正常の1／3に低

下している．99「nTc・（Sn）DTPAによる腎シンチ

グラムでは，周囲バックグラウンドと区別して右

腎の存在を認めることが困難であった．しかしな

がら99・・Tc・DMSA投与後5時間の腎シソチグラ
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Fig．6A　Scintigrams　immediately　after　the　tracer　introduction

　　　　in　the　case　with　renal　cell　carcinoma（upper　left）

　　　　and　with　renal　cyst（upper　right），　and　scintigrams

　　　　two　hours　after　the　tracer　injection　in　each　case

　　　　（lower　left＆　lower　right），　respectively．　Notes

　　　　characteristic　contrast　between　these　cases　as　indicated

　　　　by　arrows．

ムでは右腎にわずかなとりこみを認め，しかも萎

縮変形していることが明らかである．この際の両

腎の左・右活性比は7対1であるので右腎への血

流供給は正常の1／20以下と推定できる．この様な

事実から高度の機能低下腎においても99mTc・DM

SA投与後充分な時間経過後に腎シンチグラフィ

を施行すれば腎形状の描出が可能であることが示

唆された．

　Fig　8は45歳男子で腎結石症である．シンチグ

ラフィ施行時のIVPではほとんど異常は認めな

い．99mTc・DMSAによる腎シンチグラムでは，　PA

位にて左腎上半部にとりこみの低下した部分を認

藩
～

満

Fig．6B　　Selective　renal　angiography　in　the

　　　　case　with　renal　cell　carcinoma（Fig．6

　　　　A，1eft），　representing　a　plenty　of

　　　　blood　supply　for　the　tumor．

め，LPO位にて上半部に加えて下半部に

も同様とりこみの低下を認める．加えて

99mTc－DTPAにによる腎シンチグラフィを

他日施行したところ，とりこみ低下部に一

致して投与10分後のシンチグラムで同部に

追跡子の停滞を認める．軽度の尿路閉塞性

変化と局所的腎機能低下が存在するものと考えら

れる．進行した水腎症の例ではこの様な所見はよ

り明確に示された．すなわち尿路閉塞性疾患の診

断は99mTc・DMSAと9gmTc・（Sn）DTPAとの併用

が有用であり，場合によってはIVPよりはすぐ

れていると考えられた．

　いずれにせよ本剤は，きわめて優れた腎イメー

ジング製剤であると考えられ，特に腎皮質の局所

的機能低下及び変形の診断に極めて有用である．

加えて2°3Hg・クロルメロドリンに比べて大幅に被

曝線量を軽減しえて簡便に施行しうるので，特に

小児の腎疾患に有用であろう．Fig．9に小児に有

Presented by Medical*Online



12 核医学　13巻1号（1976）

用であった腎性高血圧症の例，及びL字型腎の例

を示す．また形態観察の点においても，尿路系の

関与が全くないのでここに示す様な例については

とくに有用である．Fig．9に示す移行上皮癌の例

はIVP，腎血管造影等にてシンチグラムで示され

た左腎中心部の帯状の欠損像の存在は予測しえな

かった（Fig　9　B）．

や高めの値を示したことは，循環系内における本

剤の初期不完全混和の状態を反映したものと考え

てよい．加えて赤血球内へのとりこみもほとんど

認められない事から，少なくとも腎シンチグラフ

ィ施行の時点において，本剤は循環血清プール内

のみに局在し腎内に移行するものと考えてよい．

考　　察

　本剤投与後，初期における血中活性の減少はほ

ぼ一相性の指数減少であり，しかもその初期外挿

値より求められる拡散スペースは循環血清量にほ

ぼ一致するものである．この際拡散スペースがや

　　　30minutes　　　　　　　　　　　5　hours

Fig．7　Scintigrams　of　the　case　with　primary　amylo’

　　　idosis　combined　with　congestive　heart　failure．

　　　Scintigram　after　five　hours　delineated　cont－

　　　racted　right　kidney　well　d輌fferentiating　from

　　　surrounding　background　activities　（right）．

99mTc－DMSA
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Fig．8B　Intrarenous　pyelography　in　the

　　　case　with　a　history　of　renal　stone

　　　（Fig．8A），　representing　a　normal

　　　finding．

99mTc－DTPA

k

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10minutes
Fig．8A　Scintigram　of　the　patient　with　a　history　of　renal　stone．　Faint　reduction　of　the　activities

　　　　as　seen　in　the　DMSA　scintigram（left）were　corresponded　with　hot　spots　aue　to　DTPA

　　　　retension　（right）．
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H．o．　　6v．　　F．

　　　　Renal　Hypertention

　　　H．H．　68v．　F．

’rransitional　Cel1 Careinoma

T．S．　44v．　　F．

　　　　Polvcvstic Kidnev
TK．　10v　F．
　　　　L－shaped Kidnev

Fig．9A　Renal　scintigrams　of　varioas　renal　diseases．

Fig．9B Angiogram（left）and　IVP（right）of　transitional　call　carcinoma　as　shown　in　Fig・9A．

　abnormal　finding　was　suggested（arrow），　band・1ike　defect　was　hardly　predictable・

Although
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14 核医学　13巻1号（1976）

本剤の大半は血中において血清蛋白と結合した状

態にあるとする成績12’は，この様な推定を裏付け

るものである．本剤のこの様な性質は，直ちに糸

球体濾過されるDTPAが，ほとんど血清蛋白と

結合しないとする事実13）と極めて対照的である．

糸球体濾過によって尿細管，腎孟系が同時に描出

されることは腎シンチグラム読影の支障となるこ

とは言うまでもない．

　他方，本剤はほぼ選択的に腎に摂取されるもの

であることが動物実験によって確かめられている

ので11），12），腎と重なり合う他臓器，すなわち肝

脾の存在は読影の支障とならない．とくに腎機能

の低下した例では有利であろう．

　この様に本剤はほぼ選択的に循環血清プールか

ら腎に移行し，しかも容易に腎より排泄されない

ことから本剤の腎内停滞時間はきわめて長く，一

時間後には本剤の約50％以上が腎内に存在し，ほ

ぼsteady　stateに達することになる．この点現在

までに開発された他の99mTc標識製剤に比べて本

剤は，静的腎シンチゲラム製剤としてすぐれてい

ると言えよう．ちなみに9gmTc－Fe－ascorbateの1

時間後の腎蓄積率は9％，9gmTc－caseidのそれは

24％，glucoheptanateのそれは22％にすぎないと

されている9）．

　1時間50％程度の腎摂取率は，一回の腎内通過

における摂取率，すなわちExtraction　ratioが約

4～5％程度と試算されるが，他は血清蛋白と結

合した形で循環していると考えられる．従って投

与直後，初期の腎イメージは腎内血管床プールを

示す事になり，いわぽRIアンギオグラフィ製剤

として評価しうる．この様な本剤の時間的経過に

よる二面性を理解して使用すると診断上有用であ

る．たとえぽ既述の如く，腎腫瘤のvascuralityの

程度を同時に知ると，腎癌とその他腫瘤との鑑別

が可能となる（Fig．6）．

　本剤の優れた点は，言うまでもなく腎を特異的

に明確にイメージングすることにあるが，これは

皮質への集積率がきわめて高いことによってい

る．すなわち投与後1時間における本剤の皮質／

髄質の蓄積比は230であり！2）これは2°3Hg一クロル

メドリンのそれに匹敵するものである．ちなみに

他の腎イメージング製剤9gmTc・glucoheptanateの

それは5．1，9gmTc－Fe－ascorbateのそれは5．7であ

るとされており12）これ等製剤による腎シンチグラ

ムはDMSAの如く皮質部分のみを選択的に描出

するものではない．

　元来，腎機能において皮質部分の占める役割は

きわめて重要であり，腎の体液保持機能の大勢は

皮質血流分布に依存するものであり14）’15），99mTc－

DMSAが皮質血流供給に依存する皮質機能の詳

細な状況を視覚化し得るものであれば，その臨床

的意義は極めて大きいと考えられる．しかしなが

らその様な立場での本剤によるシンチグラムの解

読を可能にするためには，従来の形態及び機能診

断法併用による種々臨床例の集積及び検討が今後

必要であろう．

結　　論

　1）99mTc－DMSA投与後の甲状腺摂取の有無及

びペーパークロマトグラフィによる検討におい

て，in　vitro，　in　vivoにおける遊離99mTcO4の

有意な存在を認めなかった．

　2）腎機能の正常な4例について99mTc－DMSA

の静注一回投与後の体内カイネティクスを検討し

たが，その初期拡散スペースは，ほぼ循環血清量

に一致し，また赤血球内への有意な摂取を認めな

かった．また血中消失曲線及び尿中排泄曲線より

試算した本剤の腎内蓄積率は1時間後に50％以上

に達し，以降ほぼプラトーを形成するものである

ことを認めた．

　3）　35例の各種腎疾患において，鮮明な皮質イ

メージングを作成し得たが，撮影方向，呼吸停止，

初期分布像及び9gmTc・（Sn）・DTPAシンチグラフ

ィの併用等の工夫によって，IVP，腎血管造影等

で明らかとし得なかった例の診断を確定すること

ができた．
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Summary

Clinical　EXperience　with　99mTc－DMSA

Yasushi　ISHII，　Shinichi　HOSOKAWA，　Toru　FUJITA，

　　　　Juichi　KAWAMURA　and　Kanji　TORIZUKA
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　　　　Ky・診・ひ励．ルfedic・I　S・九・・1．

D肋sゴoπ，

　　Results　are　reported　from　the　clinical　evalua－

tion　of　a　new　radiopharmaceutical　for　renal

imaging，99mTc－DMSA．　Primarily，　four　of　thirty－

five　patients　were　investigated　for　kinetic　studies．

The　initial　distributiQn　was　apProximately　the

plasma　volume　with　negligible　quantities　of’the

label　on　red　cells．　Plasma　clearance　as　well　as

urine　accumulation　data　indicated　that　more

than　50％of　the　administered　dose　was　retained

in　the　kidney　with　steady　state，　at　least，　during

the　interval　until　24　hours．　These　characteristics

appear　to　be　well　suited　for　static　renal　imaging

superior　to　other　reported　renal　agents．　Excellent

cortical　imaging　of　patients　with　a　variety　of

renal　diseases　facillitated　establishment　of　final

diagnosis　even　in　an　equivocal　case　who　under・

went　pyelography　and／or　selective　renal　angio－

graphy．
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