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99mTc－DPDと99mTc－MDPの骨集積性の比較

一
臨床的検討一

Clinical　Studies　on　Bone　Deposition　of　99mTc－labeled－DPD

（Dicarboxypropane　Diphosphonate）：AComparison　with

　　　　　　99mTc－Methylene　Diphosphonate
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1．緒　　言

　99mTcの優れた物理，化学的特性が，核医学に

貢献する役割は大きく，特にSubramanian1）らに

よって99mTc一リン酸化合物が導入されて以来，

転移性骨腫瘍の診断をはじめとして骨シンチグラ

フィの診断的価値は広く認められている．

　PolyPhosPhate以後，血中クリアランスが速く，

高い骨集積性のあるbone　scanning　agentを目ざ

して99mTc－pyrophosphate，－ethylene　hydroxy

diphosphonate，－monofluophosphate，－methylene

diphosphonate，さらに最近では99mTc－hydroxy－

methylene　diphosphonateが開発された2”’4）．著者

らもこれらの99mTc一リン酸化合物の骨集積性を

基礎的，臨床的に比較検討し，その有用性を報告
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してきた5－’8）．

　1981年，A．　SchwarzとG．　Klossら9）は2，3－

dicarboxypropane－1，1－diphosphonic　acid（DPD）

が従来のMDPよりすぐれたbone　scanning　agent

であることを報告し，その後著者らもDPDの骨

集積性を基礎的に検討した10）．今回DPDと

MDPの骨集積性の比較を臨床的に検討を行った

ので報告する．

II．材料および方法

　1．DPDおよびMDPの調製
　DPDはHoechst（Germany）社製でヘキストジ

ャパン社より提供を受けた．調製は凍結乾燥され

た13mgのDPDおよび0．23　mgの酸化第一スi

ズを含有しているバイアルに99mTcO4一を3－8　m1

を無菌的に注入し，約10秒間軽く振塗混和後使用

した．

　MDPはCIS製のTCK－14を使用し，指示に

　Key　words：99mTc－DPD，　Bone　Scintigraphy，99mTc－

MDP．
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従って標識調製した．

　2．標識率の検討

　ワットマンろ紙No．1を用いたペーパークロマ

トグラフィで行った．展開溶媒は85％MeOHを

用い，上昇法で展開した．

　3．血中消失率の測定

　6例について血中消失率を検討した．2～3日の

間隔で両標識物を同量投与し，投与後10分におけ

る血液内放射能に対する投与後1時間，2時間に

おける血液内放射能比を求めた．

　4．臨床的評価

　骨転移およびその疑い，良性骨疾患80例につい

てDPDを15－25　mCi投与し，1．5時間～3時間

後にシンチグラフィを行った．一部の症例（23例）

についてはMDPとの比較検討を試みた．すなわ

ち，隔日に2種の標識物を同量投与し，投与後

1．5時間，2時間後に同一条件で撮像した．同時

にcolor　videodisplay　processor　system（CDP－1，

エルシント社製）に記録したイメージ上の病的骨

部，隣接脊椎および傍脊椎軟部に関心領域（ROI）

を設定して計数率を求め，病的骨対傍軟部組織バ

ックグランド放射能比，病的骨対正常骨放射能

比（脊椎では病的骨の直上または直下の正常骨，

肋骨，骨盤では対側）および正常骨（L3またはL4）

対軟部組織バックグランド放射能比をDPD，

MDPについて算出した．

Table　l　Labeling　eMciency　of　99mTc－Dicarboxy．

　　　　propane－Diphosphonate（DPD）and　99mTc－

　　　　Methylene・Diphosphonate（MDP）by　paper

　　　　chromatography

Time　after　　Origin
preparation
　（hr）

DPD

MDP

0

19

0．5

19

　　　　RfO．55－0．7
　　　（free　99nlTc（）4－）

（％）　　　（％）

99．8

95．4

99．7

99．2

0．06

4．34

0．08

0．08

Developer：85％MeOH

Table　2 Blood　clearance　of　99mTc－DPD　and　99mTc－

MDP　in　patients

Case blood　activity　ratio（％）

No． 99mTc－DPD 99mTc－MDP

1hr／10min　2　hr／10min　l　hr／10min　2　hr／10min

1　　　37．2

2　　　34．7

3　　　31．7

4　　　27．1

5　　　41．2

6　　　37．2

17．2

23．6

16．1

12．5

20．0

24．1

38．8　　　　　　2LO

42．3　　　　　　25．9

35．4　　　　　　20．2

28．0　　　　　　14．2

40．7　　　　　　　21．1

39．5　　　　　　　24．0

IIL　結　　果

　1．標識率の検討

　使用時におけるDPDおよびMDPの標識率の

検討（Table　1）では99mTc－DPDの標識率は，調

整直後に99．8％，19時間を経ても95．4％であり，

安定性が認められた．19時間値はMDPより
DPDの方がfree　TcO4一が大であった．

　2．血中消失率の測定

　Table　2に同一患者でDPD，　MDPの血中消失

率を比較した成績を示した．投与後10分における

血液内放射能に対する投与後1，2時間における

血液内放射能比はほとんどの例においてDPDの

方がMDPより低かったが，有意差は認められな

かった．

　3．臨床的検討

　Table　3にDPDの投与後1．5時間，2時間に

おける骨集積性をMDPと比較した成績を示した．

病的骨対正常骨比では，同一患者，同一部位にお

けるDPDとMDPの値の差（DPDの比一
MDPの比）の平均は1．5時間で0・007圭0・085

（n－12），2時間で0．015土0．131（n＝13）であり，

DPDとMDPでは有意差は認められなかった．

しかし，病的骨および正常骨対バックグランド

比では投与後1．5時間で0．013土0．700（n－20），

投与後2時間では0．523±0．645（n＝18）であり，

特に投与後2時間では統計的に有意にDPDの方

が大であった（p＜0．Ol）．

　病的骨対正常骨比は1．5時間に対して，2時間

の方がDPDで約9．9％，　MDPで約12．4％大と

なった（ただしROIにバックグランドの影響が

大きい肋骨部位を除く）．

　病的骨および正常骨対軟部組織バックグランド
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Bladder　Cancer　52　y．　Skeletal　images（20．OmCi，2hr．）

　　DPD　　　　　　　　　　　　　　　　　　　MDP
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Lesion／normal　bone（pelvis）　　1．54　　　　　　　　　　　　　　　1．40

Nlormal　bone／bkg（L4）　　　　6．09　　　　　　　　　　　　　　　5．92

　　　　Fig．1　Comparison　of　sketetal　images　at　2　hrs　following　administration

　　　　　　　　Of　99mTc－DPD　and　99mTc－MDP　in　a　patient　with　cancer　of　urinary

　　　　　　　　bladder（case　No．9in　table　3）．

比は，2時間の方が1．5時間に比べてDPDでは

約26．5％，MDPでは約12．8％大となった．

　Fig．1にDPDの方がMDPよりやや優れてい
る症例（Table　3の第9例（膀胱癌の骨盤転移））を

例示した．病変部の描画と軟部組織バックグラ

ンドの低下は同程度であるが，DPDの方が肋骨

をよく描画している．また本例では，腎への集積

はDPDと同程度であった．

IV．考　　案

　99mTc－DPDとMDPについてのこれまでの家

兎を用いた基礎実験10）ならびに今回の比較対照を

もとにDPDのbone　scanning　agentとしての評

価を試みた．

　DPDの標識はペーパークロマトグラフィ（85％

MeOH）では，調製後19時間までの観察でも安定

性が認められた．また，80症例の検討でも甲状腺，

唾液腺，胃は描出されなかった．

　次に血中クリアランスの臨床的検討では，投与

後10分における血液内放射能に対する投与後1時

間，2時間における血液内放射能の割合はDPD

の方がMDPより低値を示した．これは，血液内

残存量の絶対値を表わさないもののDPDの血中

クリアランスがMDPよりやや速いと考えられた．
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しかし統計的に有意な差は認められなかった．こ

れは著者らの家兎を用いた血中クリアランスの検

討でも，投与後2時間以後ではじめてDPDの血中

残存率がMDPより低値となり10），基礎的検討の

成績と一致した．Schwarzら9）はラットを用いた

実験においてDPDの血中クリアランスはMDP
と比較して平均O．2％低いのみと報告している．

このことは，より短いwaiting　timeで検査でき

るという目標からは満足できるものではない．

　一方，病的骨および正常骨対軟部バックグラン

ド比は，優れた骨スキャン剤としての血中クリア

ランスが速く，より高い骨集積性を検討できる指

標である．病的骨および正常骨対軟部バックグラ

ンド比は2時間値でMDPよりDPDの方が大
であった．家兎の経時的骨シンチグラフィおよび

シンチメトリーの結果10）からもこの傾向が認めら

れた．今回われわれはdistribution　studyは行わ

なかったが，Schwarzら9）によるとDPDの骨集

積性はMDPより15％高く，骨対バックグラン

ド比は2時間で明らかにDPDが高いと報告して

いる．

　以上，骨対軟部組織比を中心とした臨床的検討

ではBue11らが報告した11）ほどの差は認められな

かったものの，MDPに比してやや優れていると

考えられた．これはMDPに比してDPDの骨集
積性がやや高く，有意差はないものの血中クリア

ランスがはやくなるためである．このことは骨対

バックグランド比でMDPは1．5時間に比べて

2時間値が12．8％大になったのに対しDPDは

26．5％と2倍程度MDPより改善が認められた

ことからもうかがわれる．

　病的骨対正常骨比は投与後1．5時間，2時間と

もDPD，　MDPほぼ同程度であり，骨病変の検

出能においては両標識物で差がないと考えられる．

　waiting　timeの短縮が可能か否かについては，

MDPは1．5時間でも骨病変を十分とらえること

が可能であり，診断を誤ることはない．DPDに

よりwaiting　timeの短縮をはかるためには1．5時

間でMDPより有意に血中クリアランス，骨集積

性とも高いことが必要であるが，MDPと差異を

認めなかった．

V．まとめ
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　99mTc－DPDとMDPの骨集積性の比較を臨床

的に検討を行った．その結果DPDはMDPとほ

ぼ同程度またはやや優れている（骨対傍脊椎軟部

バックグランド比において）と考えられる．

　なお，臨床使用に伴う副作用は認められなかっ

た．

終りに99mTc－DPDを提供していただいたヘキストジ

ャパン社に深謝する．
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