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骨スキャンの99mTc－MDP（Methylene　diphosphonate）の検討
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　骨スキャンは，従来85Sr，87mSr1），また18F2）等

が使用されて来たがそれぞれ一長一短有り，スキ

ャン像の画質の点で満足しえなかった．

　一方，17971年Subramanianら3）が99mTc－triPho－

sphateによる骨スキャンの発表以来，99mTcとリ

ン酸塩との結合体が病態生理学的核医学検査に対

してほぼ理想的な物理的性質を有していることか

ら主流を占められ，その有用性について数々の報

告が有る4’”10）．

　現在使用中および使用可能の99mTcとリン酸塩

の結合体をTable　lに示す．これらのリン酸塩の

骨スキャン機序は，骨のhydroxyapatiteに親和

性が有り，それらに安定な型として99mTcが結合

して成立すると考えられる11）．99mTc－MDPの骨

スキャンの有用性は1973年Subramanianらによ

って初めて報告されている12｝．

　今回は第一ラジオアイソトープ研究所より提供

を受けたdiphosphonateの一種である99mTc－MDP

（Methylenediphosphonate）キットを臨床的に応用
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する機会を得たので報告する．

方法および対象

　Fig．1にMDPの構造式を示した．入手した

MDPはキット化されており，ラベル操作には必

要な放射能を有する99mTcを2～9（2～5）ml加え

ることにより99mTc－MDP標識が調製される．

　本剤の約15～20mciを対象患者に静注し，通

常の3時間前後にスキャンを行った．スキャンに

は140KeV　high－sensitivity　collimatorをつけた

γ一camera（Nuclear　Shicago）およびwhole　body

camera　table（シマヅ）を用いた．スキャンスピー

ド32cm／min，　Intensity　535および3pass法にて

行った．

　対象は，東邦大学附属病院RI検査室に依頼の

有った転移性骨腫瘍を中心とした疾患40例に行っ

た．それぞれの臨床診断をTable　2に示した．ま

た一部の症例に他の99mTc一リン酸塩を用い比較検

討し，異常集積の認められた部位とX線像との対

比を加えた．また，99mTc－MDP静注後，15，30，

60，180，360分にわたり血中クリアランスおよび

尿中クリアランスをウェル型シンチレーションカ

　Key　words：bone　scan，99mTc－MDP，　bone　survey，

metastatic　bone　tumor
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TabEe　1

核医学　　15巻2号（1978）

99mTc－Labeled　Phosphate　Compounds　Using　Stannous　Chloride　as　Reducing／

Complexing　Agent　in　Freeze－Dried　Kit　Form

Linear　Phosphates

　1）Monohydrogen　phosphate

　2）Dihydrogen　phosphate

　3）Pyrophosphate

　4）Tripolyphosphate

　5）Polyphosphate

Cyclic　Phosphate

　］）Trimetaphosphate

　2）Tetrametaphosphate

　3）Hexametaphosphate

Other　Phosphates

　l）Monofluorophosphate

　　（MEP）

　2）－Glycerophosphate（GP）

Diphosphonate

　1）Ethylenehydroxydiphosphonate

　　（EHDP）

　2）Methylenediphosphonate

　　（MDP）

　3）　Aminoethyldiphosphonate

　　（AEDP）

Triphosphonate

　1）Nitrilotri（methylene）－

　　phosphonate（NTP）or
　　aminotrismethylene－

　　phosphonate（AMP）

Tetraphosphonate

　l）Ethylenediamine－tetra－

　　phosphonate（EDTP）
　2）Hexamethylendediamine－

　　tetra－phosphate（HMDTP）

　3）Diaminothioheptane－tetra－

　　phosphonate（DATHTP）

Subramannian，　G．：Radiopharmaceuticals（1975）

　　　　O　H　O
　　　　lllll
　NaO－P－C－P－ONa
　　　　　ll　l
　　　NaO　H　ONa
Fig．1　Structure　of　the　MDP

ウンターを用いて測定し検討した．

結　　果

　Table　2は全症例とスキャン像の判定結果を集

めたものである．今回のMDP使用40例中30例の

75．0％に異常集積を認めた．

　Fig．2は筆者ら2例と臨床的に骨転移のなかっ

た2例の合計4例の血中および尿中クリアランス

である．血中クリアランスは，静注後5分を100％

血中放射能とすると，30分後には，53．7％，60

分，31．5％，180分，17．0％，360分10．0％と測定さ

れた．一方，投与された99mTc－MDPの総カウン

トを100％とすると，尿中のそれは15分39％，

180分62％，360分73％とそれぞれ測定された．

少ない症例での検討だが，血中クリアランスは比

較的早かった．

　症例：

　Fig．3，44歳　男性，左腎癌の手術後の症例で

ある．MDP静注後3時間目の前後像である．比

較的均等に分布し，従来のリン酸塩の像と同様に

前顔部，前胸部，骨盤部と長幹骨末端部に高い集

積が認められた．なお肝影や軟部組織の放射能が

少ないように思われた．

　Fig．4，40歳女性，子宮癌の症例である．

　MDPによるスキャンと，左大腿部疹痛で再度

EHDPで行った．両者共に15mCi静注し，3時

間目のスキャン像である．先のMDPのスキャン

像は正常像であるが，肝・腎や軟部組織の放射能

が低いのが注目される．1ヵ月後の単純X線像で

左大腿下部の異常陰影が認められ，EHDPによる

スキャン像では病巣部の異常集積を認めた．

　Fig．5，男性，類骨腫の症例である．

　単純X線像でL5の異常所見が認められた．ス

キャン像では技術的および膀胱像によりやや判定

が難解であるが，等身大スキャン像で仙腸関節と

明らかに分離したLsの異常集積を認めた．単純

X線像に比較して，スキャン像の集積度合から考

えて，強く活動性の高い所見であることが推測さ

れた．この様な骨盤部の病巣検出には，検査前の

排尿が大切である．

　Fig．6，39歳，男性，慢性骨髄炎の症例である．

単純X線像で明らかな骨病変が認められる．MDP

静注1．5～2．0時間目に得られた像であるが，スキ

ャン像で腎および軟部組織の放射能が認められる．

　なお，今回の20例の使用で，臨床上なんら支障

を認めなかった．
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Table　2　Result　for　the　cases　in　this　series

age sex diseases 1mage remarked
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cancer　of　uterus

cancer　of　lung

cancer　of　colon

cancer　of　thyroid

cancer　of　colon

cancer　of　breast

cholio　epithelioma

malignant　lymphoma
hepatitis

arthritis

cancer　of　the　maxillarysinus

cancer　of　lung

cancer　of　stomach

rheumatic　arthritis

chr．　osteomyelitis

cancer　of！arynx

cancer　of　common　duct

cancer　of　stomach

cancer　of　uterus，　pemphiugus

acute　myelitis

spondilosis　deformance

cancer　of　rectum　and　breast

cancer　of　kidney

bone　tumor
cancer　of　uterus

neck　tumor
chr．　myelitis

cancer　of　the　maxillarsinus

bone　necrosis

cancer　of　lung

cancer　of　lung

parakidney　tumor
chr．　myelitic　leucemia

cancer　of　prostate

osteoid　osteoma

cancer　of　uterus

cancer　of　prostata

acute　myelitis

acute　myelitis

cancer　of　lung
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えてくれる．

　一方，使用される骨スキャン製剤について，臨

床的には以下の条件が必要と考える．

　1）　被検者に対して安全性（非毒性）が高いこ

と．2）早期評価ができ，被検者の負担のないこ

と．3）　スキャン条件が容易に設定でき，他のエ

察考

　99mTc一標識リン酸塩は骨スキャン製剤として中

心的存在として使用されている．特に本検査法は

悪性腫瘍や転移性骨疾患の判定と経過観察，また

それらの治療方針を決定する上に重要な情報を与
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Fig．3　A．H．，44y．，　male　with　postoperative　stage　of

　　　　　　the　left　kidney　tumor

　　　　　　Left；anterior　view，　right；posterior　view

　　　　　　result：normal　finding　in　these　scans　and　no

　　　　　　left　kidney
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Fig．4　K．　T．，40　y．，　female　with　uterine　cancer

　　　　　　a）MDP　scan

　　　　　　　　　left；anterior　view，　right；posterior　view　result：normal　finding　in　these　scans

　　　　　　b）EHDP　scan　after　l　mongh

　　　　　　　　　left；anterior　view，　middle；posterior　view，　right；life　size　view　to　the　left　distal　femur

　　　　　　c）　X－pto　the　distal　femur　with　slight　osteolytic　change

Presented by Medical*Online



◎

S
へ

骨スキャンの9・q・・m　Tc－MDP（Methylene　diphosphonatc）の検討 271

　　　　　　（a）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（b）

Fig．5　0．　H．，30　y．，　male　with　osteoid　osteoma

　　　a）　left；anterior　view，　middle；posterior　view，　right；life　size　view　to　the　lumbar

　　　　　region，　result：abnormal　high　activity　to　the　L5

　　　b）　X－pto　the　lumbar　region　with　osteolytic　and　osteoplastic　change

ネ・レギーの混在やβ線等のない被曝線量の少い核

種であること．4）再現性を有し，反復検査が可

能kこと．5）骨以外の臓器影がなく，生化学的

に骨組織へ放射性物質とともに充分とり込まれ，

ある程度の時間とどまっていること等が必須条件

となる．

　第1に関しては，Dunsonら8）はラットおよび

ウサギの実験でLD50が急速静注にて50　mg／kg

体重あたり20mg／kg一体重を長期投与してなんら

支障はないと報告している．一方Jowsey　9’らは連

日EHDP（10mg／kg）経口投与を数ヵ月にわたり

行うとmicroradiographyでosteomalaciaを引き

起している報告も有る．しかし臨床使用上は，そ

の量が軽微であり，同一症例数回の検査ではなん

ら問題となることはないと考える．事実，今回の

われわれの経験でも，臨床上なんら不都合な事態

は起さなかった．

　第2に関しては，本検査がnon－invasive　method

であり，その後ベッド上に臥床しているだけでよ

いことから周知の通りである．また早期の評価も

Subramanianら15｝の血中クリアランスがポリリ

ン酸やピロリン酸に比して早期にあるとの事実と

共にわれわれの血中クリアランスの検詞とスキャ

ン像の軟部組織の放射能が少ないことからも比較

的早期に良質のスキャン像が得られると考えられ

る．すなわち，骨スキャンの評価は，主として軟

部組織の放射能が大きく影響を受けている可能性

がある．しかし今回は症例こそ少ないが，99mTc・

MDPのbone　sllrveyの有用性は高いと考えられる．

　第3に関しては，MDPが99mTcと容易に結合

すること，すなわち周知のごとく本核種は半減期

が短く，γ線のみで物理的性質が140KeVであり，

99MOよりミルキング操作のみで多量に得られる

こと等により満足され，さらにキット化されてい

る点は臨床上非常に便利である．

　第4に関しては，第一条件の非毒性の理由およ

び放射性物質が99mTcとあいまって，反復検査の

可能性は言及する必要はない程である．また再現
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（b）

Fig．6　Y．　S．，39　y．，male　with　chronic　osteomyelitis

　　　　　　MDP　scan：

　　　　　　a）　1eft；anterior　view，　middle；posterior　view

　　　　　　　　　right；life　size　image　to　left　pelvic　and　lower　leg　in　the　anterior　view

　　　　　　　　　result；irregular　high　activities　to　the　left　tibia　and　iliac　regions　due　to　post－

　　　　　　　　　resected　osteoplastic　area

　　　　　　　　　　X－P：

　　　　　　b）irregular　lucent　images　by　the　osteolytic　and　osteoplcstic　changes　in　the　bone

　　　　　　　　　　marrOW
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骨スキャンの99mTc－MDP（Methylene　diphosphonate）の検討

性については，一般にMDPを含むリン酸塩の取

り込みが骨組織のmineral　metabolic　turn　over，

すなわちanabolic　phaseならびにcatabolic　pro－

cessのいずれでも骨組織のacceralation　rateの強

弱によっているので，この状態の存在下であれば

スキャンの再現性は疑いのないところである．

　最後の第5に関しては，ピロリン酸のP－o－P結

合でなく，MDPはP－c－P結合しており，この結

合体は生体で加水分解を受けにくい放射化学的安

定性をもっている17）．現在，臨床的には長鎖の構

造をもつポリリン酸より，diphosphonateの有用

性が優れているとの報告も有る13）．一方，Citrin

ら14）は，MDPはポリリン酸より尿中排泄が遅い

との報告をしている．今回のMDPの静注3時間

後のスキャン像で骨以外の臓器，組織の描出率は

7例（175％）であり，非常に少率であり，一部の

早期スキャン例を除いて骨の像の判読を妨げるも

のはなかった．しかし単純X線像上左腸骨に明ら

かな異常があったのにMDP骨スキャンでCold

lesionを示す一例（Table　2の4）を経験した．

結　　語

　1）99mTc－MDP（Methy－1enediphosphonate）（第

一ラジオアイソトープ研究所製）を用いて骨スキ

ャンを施行し，種々の骨疾患について安全かつ臨

床的に有意義な結果を得た．

　2）99mTC－MDPキットは，従来の骨スキャン

製剤よりも血中排泄が早く通常方法のスキャン像

上の軟部組織の放射能比が低く鮮明な結果が得ら

れた．

　3）　99mTc－・MDPの調製はキット化されている

ので標織操作が簡単であり，また今回の使用にお

いて臨床上副作用は認められなかった．

　4）新しく開発された99mTc標識MDPは優れ

た骨スキャン製剰で将来中心的使用の可能性が充

分あると考える．

　以上，99mTc標識MDPの全身骨スキャンは，

骨転移性腫瘍を中心とした骨病変の検出に極めて

有効である．
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