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《原著》

in　vivo標識99mTc一赤血球における標識率の検討

一一一一 RIアンジオグラフィにおける応用一

林田　孝平＊ 西村　恒彦＊ 植原　敏勇＊ 小塚　隆弘＊

　要旨　in　vivo標識99mTc一赤ifiL球によるRlアンジオグラフィ100例を施行し以ドの結論を得た．（1）Sn－

PYPと99mTcO4一の投与間隔は30分，体重当りのSn（II）の投与量0．020　mg／kgで，赤血球標識率は96．67土

0．91％（n．87）と高か一・た．（2）in　vivo赤血球標識法とアルブミン標識法を全身のequilibrium　imageで比

較し，前者は後者より，鮮明で，イメージ効率の高い心・大」Ilt管プール像を得，肝などのバックグラウンド

が低かt・た．in　vivo赤血球標識法でRI静注後5～20分の血中カウントの変動率は，1．67％とアルブミン標

識法の7．07％に比し小さかi・た．（3）RIアンジオセット，　RIインターミッテント21　Gを用いてin　vivo

赤ifiL球標識法によるRIアンジオグラフィが簡便に行なえるようになった．本法は，診断能の高い画像が得

られるので，心臓核医学への寄与は大きいと考えられる．

1．はじめに

　従来から心・大血管系の形態診断には，観血的

な血管造影法が用いられている．最近では，検出

器の精度の向上やon－lineで接続したcomputerの

解析により，非観血的で，侵襲の少ないRlアン

ジオグラフィが心・大血管系の形態のみならず機

能診断の重要な位置を占めつつある．RIアンジ

オグラフィによる心・大血管系の画像診断には，

血行動態を観察できるdynamic　imageとnon－

diffusable　agentで，心・大血管のフ゜一ル像を得る

equilibrium　imageから成る．後者の標識には（1）

99mTc一人血清アルブミン標識法（以下HSA標識法

とする）（2）in　vitro　99mTc一赤血球標識法（以下in

vitro　RBC標識法とする）（3）in　vivo　99mTc一赤血球

標識法（以下in　vivo　RBC標識法とする）がある．

HSA標識法は1969年にBenjaminら1）が，臨床

的応用を紹介して以来，最も広くRIアンジオグ

ラフィに用いられている．in　vitro　RBC標識法は，
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1973年にAtkinsら2）により初めて心プール像に用

いられた．しかし，無菌的なincubationによる標

識の煩雑さと共に，赤血球標識率も60％と低いの

で，最近では用いられていない．in　vivo　RBC標

識法は1977年にPave1ら3）が，　stannous　pyropho－

sphate（0．2　mg／kg）を静注し，30分後に99mTcO4“’

を静注し血管プール像を得られると報告した．今

同，著者らは，in　vivo　RBC標識法による100例

のRIアンジオグラフィを施行し，赤血球標識率

の検討を行なったので報告する．

II．方　　法

　テクネピロリン酸キット（第一アイソトープ製）

を生食水で溶解し，塩化第一スズ（SnC12）2mg，

ピロリン酸ナトリウム（Na4P207）10　mg（以下，

Sn－PYPとし，このうちSnCl2をSn（II）とする）

を静注する．次に，99mTcO4“　15～20　mCiを肘静

脈よりRIアンジオセット（トップ社製）（Fig．1）

を用いbolus注入しin・vivoによる赤血球標識を

行なう．RIアンジオセットは，21G翼状針にゴ

ム側管付2ccのエクステンションチューブと三方

活栓をつけたものである．シールドで被った“Hot”

シリンジで99mTcO4一をゴム側管部より注入し，

生食水10ccでフラッシュした．　RIインターミッ
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テント21G（テルモ社製）（Fig．2）は21Gの翼状針

にゴム膜がっけてあり，Sn－PYPの静注，99mTcO4一

のbolus静注がこのゴム膜穿刺により可能であっ

た．

　次に以下の項目について検討した．

訳

　…朽治3抵レ
　　　　　ら…　　　め　　ソー．
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Fig．1　RI　ANGIOSET　for　radionuclide　angiography．
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Fig．2　RI　INTERMITTENT　21G　for　repeated　intra－
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（1）in　vivo　RBC標識法における赤血球標識率

　（a）Sn－PYPと99mTcOゴの投与間隔

　（b）Sn（II）の体重当りの投与量

（2）in　vivo　RBC標識法とHSA標識法の比較

　（a）静脈血による放射能活性の推移

　（b）イメージの画質とその効率

　（3）RIアンジオグラフィ手技の工夫

III．結　　果

　　　　　20　40　60　80　100（MIN．）Z°ms・
　　　TIME：NTERVAL　BETWEEN　Sn－PY　P　AND　99mtrc　Oi　I　N」ECnONS

Fig．3　Correlation　betw㏄n　labeling　rate　of　RBC　and

　　　time　interval　of　two　injections，

　（1）赤血球標識率は血漿と血球成分のカウント

比4）にて算出する．99mTcO4一静注約10分後に

EDTA加試験管に採血し，全血0．1　mlのカウント

数をウエル型シンチレーションカウンターで0．1

分間計測した．これをCBとする．3000・r．p．m．で

5分間遠心分離後，同様に血漿0．lm’のカウント

数を計測し，これをCpとする．赤血球標識率は，

ヘマトクリット値をHtとすれば，次の式で求め

られる．

赤血球標識率（％）

　　　　　　　一｛1－（　　　Ht1－　　　100）×書｝×1・・

　（a）Sn－PYPと99mTcO4一の投与間隔

　100症例での赤血球標識率と投与間隔の関係を

（Fig．3）に示す．投与間隔17～29分では95．07土

0．81％（n－12）で，30分～20時間では，解離性大

動脈瘤の1例を除き96．67土0．91％（n＝87）であっ

た．
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Fig．4　Correlation　between　labeling　rate　of　RBC　and

　　　dQses　of　Sn（II），
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in　vivo標識99mTc・赤血球における標識率の検討

　（b）Sn（II）の体重当りの投与量

　100症例での，赤血球標識率と体重当りの投与

量の関係を（Fig．4）に示す．全例にSn（II）を2mg

投与し，体重当りに換算すると，0．020～O．057　mg／

kgになった．投与間隔が30分～20時間では，1

例を除き96．67土0．91％（n＝87）の標識率であった．

この例は，（a）と同じく，胸部から腹部大動脈に

わたる巨大な解離性大動脈瘤が認められ，投与間

隔50分，Sn（II）でO．032　mg／kgを投与し，標識率

は87．38％であった．身長・体重から予想される

循環血液量5）は，4．47⑩であったが，1311一人血清

アルブミンによる循環血液量は11．19（1）と約2．5

倍であった．実測した循環血液量と予想値に大き

な解離のある症例であった．

　（2）in　vivo　RBC標識法とHSA標識法の比較

　（a）静脈血による放射能活性の推移

　右肘静脈よりRIをbolus注入し，左肘静脈で

採血を行ない，全血0．1・mtのカウント数を計測し

た．真空採血管用採血針を左肘静脈に穿刺する．

RI静注と同時にEDTA加真空採血管を採血針に

接続すると10秒間で2～3ccの採血ができる．次

々に採血管を交換し，静注10～60秒後まで，10秒

間隔，1～10分後まで1分間隔，ついで10～20分

後まで，5分間隔で採血した．in　vivo　RBC標識

法とHSA標識法の各々の最大カウント数を100

とし，典型例を（Fig．5）に示す．静注後5分から

20分までのカウント数の変動率はin　vivo　RBC標

識法で，1．67％，HSA標識法で，7．07％であった．

静注直後の赤血球標識率は，測定までの時間，

EDTAなどの影響をうける．そこで，ヘマトクリ

ット用毛細管を用いて，採血後すぐに，血漿と血

球成分を分離させ，毛細管を切断し，各々のカウ

ント数を計測した．その結果，静注20～30秒後に

は，赤血球標識率は70％に達していた．

　（b）イメージの画質とその効率

　Ohio・NuclearΣ410S型のシンチカメラで，　in

vivo　RBC標識法とHSA標識法での全身のequili－

brium　imageの比較（Fig．　6）を行なった．症例は

異なるが，ともに心機能正常例でin　vivo　RBC標

識法の画像では，HSA標識法の画像に比し，肝
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　　　　　　　TIME

o－e　99MTc－RBC

－　99mTc－HSA

10　30　50－〒一一一一一10　　　　15 181、．）

Fig．5　Curves　of　corr㏄ted　count　rate　by　sequential

　　　venous　blood　samplings　in　radionuclide　angio－

　　　graphy　with　in　vivo　ggmTc－RBC　labeling（0）

　　　99mTc－HSA　labeling（●）．

（A）99mTc－RBC　labeling　　（B）99mTc－HSA　labeling

Fig．6Whole　body　images　by　in　vivo　99mTc－RBC

　　　labeling（A）and　99mTc－HSA　labeling（B）．　The

　　　cardiovascular　image　by　in　vivo　99mTc－RBC

　　　labeling　was　superior　than　that　by　99mTc・HSA

　　　labeling．

などのバックグラウンドが低く，鮮明でイメージ

効率の高い心・大血管プール像を得た．

　（3）RIアンジオグラフィ手技の工夫

　RIアンジオセットは，無菌的に，手早くRIを
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bolus静注でき，セットの破損による汚染はなか

った．厚さ2mmの鉛製シールドの使用で，99mTc

の放射線量を約1／10に軽減できた．RIアンジオ

セット内の99mTcの残量はゴム側管部より注入し

た場合，　280土56μCi，三方活栓部より注入した

場合945士93μCiであった．　RIインターミッ

テント21Gのゴム膜は，注射針21G以下では，数

回の注入が可能で，血液の逆流，bolus静注に

よるRIの漏出もなかった．チューブ内に生食水

を満たせば，30分後でも再度静注が可能であっ

た．

（A）99MTcO4－　INJECTION

1min．

難

鑛
蟻

15min．

驚・

畿

（B）201TICI　INJECTION

　　　　　　　　　　　1min．　　　　　　　　　　15min．

Fig．7　Right　arm　images　at　l　min．　and　15min．　after　99mTcO4－injection（A）and　2elTICI

　　　injection（B）．　In　201TICI　injection，　the　venous　imaging　at　15　min．　suggested

　　　residual　radio　isotope．
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in　vivo標識99mTc・赤rflL球における標識率の検討

IV．考　　察

　in　vivo標識における9・　9mTcO4一と赤血球の結合

の機序は，未だ完全に解明されていない．Sn（H）

は，7価の99mTcO4一を4価に還元し，ピロリン

酸＋トリウムの存在のもとに，赤血球のβ鎖ヘモ

グロビンのグロビン分画に結合させる6｝といわれ

ている．

　Khentiganら7）は，脳シンチ撮像時に，99niTcO4一

のみの投与で，血管プール像を得た．患者は，血

球内のスズ原子の含有が，正常の7倍であったと

報告している．MacRaeら8）が，ラットの実験で，

0．02mg／kgのSnCl2の投与で，99mTcO4一の組織

分布が変化し血中に高い活性がみられると報告し

た．Hamiltonら9）は，同様な実験で0．OlOmg／kg

のSn（ll）の投与でも，99mTcの赤血球標識が可能

であるとしている．

　著者らの検討では，0．020mg／kgのSn　UI）を投

与し，投与間隔が30分であれば，1例を除いて，

96．67士0．91（n－87）の赤血球標識率を得た．本邦

でのin　vivo標識による99mTc一赤血球の標識率の

検討は，朝倉ら10），内田ら11）により行なわれ，そ

れぞれ平均96り。，81．1土20．0％である．

　赤血球標識率を左右する因子は，（1）Sn（1りの

投与量（2）Sn－PYPと99mTcO4の投与間隔である．

　Sn　（11）の投与量は，循環血液量により決定され

る．循環血液量は身長・体重から推定されるので，

臨床一ヒでは体重によりSn（IDの投与量を決定でき

うる．しかし，実測した循環血液量が，推定値の

約2．5倍あった解離性大動脈瘤の症例では，体重

当りのSn（II）の投与量では少なく，標識率が低

かった．

　投与間隔はSn（H）が，血中で平衡に達するま

での時間と考えられる．平衡時問は，一・般に，静

脈還流，肺循環，呼吸状態により影響をうけるが，

循環動態が正常であれば15分，循環不全の状態で

は30～40分を要する5）．しかし，循環動態正常例

でも，17分の投与間隔では92．319。と標識率は低

かった．よって，Sn（II）は17分で平衡状態に達し

ていないと考え，その原因を次のように推察した．
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　静脈内投与後，薬剤により静脈内停滞時間に差

異がある．99mTcO4『5mG，と201TICI　2　mCi各

2ccを右擁骨静脈より投与し，1分後，15分後に

右上肢の撮像を行なった．症例は異なるが，とも

に静脈還流に障害はなか・・た．（Fig．7A）は

99mTcO4一を投与し15分後，静脈内のRIの停滞は

殆んどない．（Fig．7B）は201Tlclを投与し15分後

でもRIの停滞を認め，上肢静脈のイメージング

を得られた．また201TICIの静脈内停滞時間は，静

脈のフラッシュにより短縮できた．次に，Sn（II）

の静脈停滞時間をなるべく長くするため，少量の

生食水（2～3cc）でSn－PYPを溶解後静注し．投与

間隔40分で，in　vivoによる99mTc一赤血球標識を

行なった．標識率は91．29土2．149。と低かった．

これらのことにより，Sn（II）も20iTICIと同様に，

静脈内停滞があり，投与されたSn（II）の一部は

静脈内に残存し，その結果循環血液量当りのSn

（II）が不足し，標識率は低くなると推察される．

　循環動態正常で，循環血液量の増加がない場合，

Sn（H）を短時間で有効に循環血液と混和できれば，

in　vivoによる99mTc一赤血球標識を行うには，　Sn

（IDの投与量はHamiltonら9）の報告より0．OlOmg／

kg，投与間隔は平衡時間より15分で充分のはずで

ある．しかし，実際には，Rlアンジオグラフィ

の検査の対象患者は，なんらかの循環動態の異常

を有していることが多い．ルーチン検査で，in　vivo

による99mTc一赤血球標識を行なうためには，　Sn

（II）の投与量は0．020　mg／kg．投与間隔は30分が適

当であろう．

　自験例の最長投与間隔は，20時間で，Sn（ll）を

0．045mg／kg投与し，標識率は94．029。であった．

Stokelyら12）は，24～48時間の投与間隔でも心プ

ール像を得ることができると報告している．これ

は，Sn（ll）の血中クリアランスが長いためで，腎

機能障害がみられる患者に対して，Sn－PYPの投

与は慎重に行うべきであろう．

　MacRaeら8）によれば，　SnC12のLD50は12mg／

kgであり，重金属の細胞変性をうけやすい腎尿細

管は2mg／kgのSnC12でも何らの変化がみられな

いと報告している．Stevensonら13）が，ヒ゜ロリン
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酸ナトリウムのLD50は40　mg／kgと報告してい

る．本法による投与量は，Sn（II）でLD50の1／210，

ヒ゜ロリン酸ナトリウムでLD50の1／140の少量で

ある．著者らの施設では，in　vivoによる99mTc一

赤血球標識法で，何らの副作用も経験していない．

　さて，著者らの結果により，in　vivo　RBC標識

法はHSA標識法に比し，心・大血管プール相で

の血中カウント数の変動が少なく，定量的解析に

は，in　vivo　RBC標識法が適している．　in　vivo

RBC標識法による心プール像は，肝などのバック

グラウンドが低く，鮮明であり，画像診断だけで

なく左室駆出率の算出に必要なedge　detectionも

容易で，機能診断の精度も高めることができる．

本法は，赤血球を標識するので，脾臓の描出は特

異的で，先天性心奇形における脾臓の有無・位置

異常の判定にも役立つ．

　人血清アルブミンによる99mTc一標識法は，

Thrallら14）によると，全身と心・大血管系のカウ

ント比は14％と，in　vivo・RBC標識法の24％よ

りも低い．Whinneyら15）は，人血清アルブミンの

生体反応として，miniature　swineへの頻回の静注

で，granulomatous　interstitial　pneumoniaを引き

起したと報告している．in　vivo　RBC標識法で用

いる99mTcO4一は生体反応がなく，テクネ・カウ・

ジェネレーターより簡単に得られる．単位容積当

りの放射能活性も高く，bolus静注も容易で，

equilibrium　imageのみならず，　dynamic　imageも

良質な画像を得ることができる．

　著者らは，RIアンジオセットとRlインターミ

ッテント21Gを使って，静注操作一同で，　Sn－PYP

と99mTcO4一を問歌的かつ急速静注により，簡便

に，in　vivO標識で99mTc一赤血球を用いたRlアン

ジオグラフィを行なっている．本法は，被検者の

みならず検者の被曝軽減の期待ができ，診断能の

高い画像は，心臓核医学への寄与が大きいと思わ

れる．

lV．ま　と　め

　in　vivo　RBC標識法による100例のRIアンジ

オグラフィを施行し，次の結果を得た．

　（1）赤血球標識率はSn－PYPと99mTcO4一の投

与間隔　30分～20時間，体重当りのSn（ll）の投

与量，0．020～o．057mg／kgで96．67土o．9190であ

った．ルーチン検査ではSn（IDの投与量0．020

mg／kg，投与間隔30分が適当である．

　（2）In　vivo　RBC標識法とHSA標識法を比較

し，Rl注入後5～20分までの血中カウント数の変

動率は，前者で，1．67％，後者で7．07？。であった．

in　vivo　RBC標識法は，心・大血管フ゜一ル像のイ

メージ効率が高かった．

　（3）　RIアンジオセット，　RIインターミッテン

ト21Gを用いて，簡単にin　vivo　RBC標識法によ

るRIアンジオグラフィを行なうことができた．

　RI診療を協力していただいた林　真，香川雅昭，山

田幸典，伊藤慎三各技師に深謝申し上げます．
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Summary

Stu《lies　on　In　Vivo　Labeling　Rate　of　Red　Blood　Cells　with

　　　99mTc－Pertechnetate　in　Radionuclide　Angiography

Kohei　HAYAsHIDA，　Tunehiko　NlsHIMuRA，

Toshiisa　UEHARA　and　Takahiro　KozuKA

Z）epart〃le’”of　Dia8〃ostic　Radio／ogy，ハlational　Cardio　vaseula”Center，

　　　　　　　　　　　　　　　　　S〃ita，　Osaka，ノdpan

　　100　cases　of　radionuclide　angiography　were

performed　by　in　vivo　labeling　of　RBC（red　blood

cell）with　99mTc－pertechnetate．　The　labeling　rate

of　RBC　and　the　comparison　between　in　vivo　RBC

labeling　and　HSA（human　serum　albumin）1abeling

were　investigated．　These　conclusions　are　as　follows：

　　（1）　The　in　vivo　RBC　labeling　was　done　with

two　consecutive　intravenous　injections，　first　of

Sn－PYP　and　then　of　99mTc－pertechnetate．　In　this

study，　the　labeling　rate　of　RBC　was　96．67±0．91％

with　O．020　mg／kg　of　Sn（II）and　30　minutes　of　time

interval　between　two　injections．

　　（2）　Comparing　the　whole　body　images　between

in　vivo　RBC　labeling　and　HSA　labeling，　the

method　by　in　vivo　RBC　labeling　revealed　superior

cardiovascular　image　than　that　by　HSA　labeling．

After　taking　sequential　blood　samplings，　the

blood　pool　by　in　vivo　RBC　labeling　was　more

stable　than　that　by　HSA　labeling；the　rate　of

variation　in　counts　was　1．67　and　7．07％，　respec－

tively，　between　5　and　20　minutes　after　labeling．

　　（3）RI　ANGIOSET　with　RI　INTERMIT－
TENT　21G　made　up　RBC　labeling　with　99mTc－

pertechnetate　in　vivo　by　only　one　procedure　of

lntraVenOUS　lnJeCtlOn．

　　Radionuclide　angiography　by　in　vivo　99mTc－

RBC　labeling　w川　be　clinically　beneficial　to

cardiovascular　nuclear　medicine．

　Key　words：　Labeling　rate，　In　vivo　RBC　label－

ing，　HSA　labeling，　Radionuclide　angiography，　RI

ANGIOSET
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