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《技術報告》

1111n一ペンテトレオチドによるソマトスタチン受容体

　　　　　　　　　イメージングの臨床試験

木村　利幸＊　　阪原　晴海＊

小西　淳二＊　　細谷　　亮＊＊

猪熊　哲朗＊＊＊

東達也＊本田豊彦＊
大塩　学而＊＊　今村　正之＊＊

　要旨　川ln一ペンテトレオチドを用いるソマトスタチン受容体イメージングの臨床試験を胃カルチノイ

ド腫瘍1例，胃十二指腸動脈領域にガストリノーマの存在が疑われる1例，組織診断の確定したガス

トリノーマ肝転移2例の計4症例に対して行った．組織診断の確定したガストリノーマ肝転移2例で

は，原発巣および転移巣ともに1111n一ペンテトレオチドの良好な集積が見られた．うち1例ではCT，

MRIでは検出されなかった肝転移巣が陽性に描出された．胃カルチノイド腫瘍例，胃十二指腸動脈領

域にガストリノーマの存在が疑われる症例では，病巣を描出できなかった．1111n一ペンテトレオチド投与

による重篤な副作用は認められなかった．川ln一ペンテトレオチドシンチグラフィは，ソマトスタチン受

容体を有する腫瘍の診断に有用と思われた．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学33：447－452，1996）

1．はじめに

　消化管ホルモン産生腫瘍は，従来の画像診断で

はしばしばその病変の局在診断が困難である．ソ

マトスタチンは，大脳皮質，視床下部，脳幹，小

脳，消化管，膵臓に存在するポリペブチドホルモ

ンでありホルモン分泌抑制作用や腫瘍増殖抑制作

用を有しており1），その受容体は大脳，脳下垂体

前葉，甲状腺C細胞，膵島細胞などに存在し23），

特に神経内分泌腫瘍にソマトスタチン受容体が存

在することが知られている4・5）．これらのことより
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ソマトスタチンのアナログであるオクトレオチド

に1111nを標識した化合物，1111n一ペンテトレオチ

ドによりソマトスタチン受容体を有する腫瘍のイ

メージングが可能となり，欧米ではすでにその有

用性が報告されている6～1°）．今回われわれは，

川ln一ペンテトレオチドシンチグラフィによる消

化管ホルモン産生腫瘍のイメージングの臨床治験

を行う機会を得たのでその結果を報告する．

II．対象および方法

　対象は胃カルチノイド腫瘍1例，胃十二指腸動

脈領域にガストリノーマの存在が疑われる1例，

組織診断の確定したガストリノーマ肝転移2例の

計4症例である．患者にはあらかじめ臨床試験の

内容を口頭および文書で説明し，文書による同意

を得た．

　1111n一ペンテトレオチドはマリンクロットメ

ディカル社より供与を受けた．キットはペンテト

レオチドと塩化インディウム（1111n）の2つのバイ
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Fig．1　Patient　3．　Anterior　planar［川ln］pentetreotide

　　　scintigraphy　at　24　hr　shows　multiple　hot　spots　in

　　　the　liver．　Lines　A－D　show　the　levels　of　SPECT

　　　images　in　Fig．　2．

アルから構成されており，患者投与日に両者を混

合し，30分以上静置することにより，ペンテト

レオチドをmlnで標識した．標識率はSep－Pak

C18カートリッジ（Part　No．51910，　Waters，　Mil－

lipore）を用い測定し，96．2％から97．6％（平均

96．9％）であった．1111n一ペンテトレオチド119～

156MBqを約5分かけて静注し，4時間後，24時

間後，48時間後にプラナー像およびSPECT像を

撮像した．撮像に用いたガンマカメラは日立メ

ディコ社RC－26001であり，データ処理には日立

メディコ社RC－3000を用いた．

III．結　　果

　症例170歳　女性
　上部消化管内視鏡検査にて胃体中部小弩に約

10㎜の隆起病変を認め，生検にてカルチノイド

と診断された．川ln一ペンテトレオチドを投与後の

腫瘍への集積は認められなかった．
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Fig．2　Patient　3．　Transverse　SPECT　images　at　24　hr．　Many　sites　of　abnormal　accumulation　of

　　　【川In］pentetreotide　are　noted　in　the　liver（arrows）．　Figures　A－D　are　the　transverse

　　　SPECT　images　at　the　level　A－D　in　Fig．1，respectively．
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Fig．3　Patient　4．　Enhanced　CT　shows　multiple　metastatic

　　　tumors　in　the　liver　and　primary　tumor（arrow－

　　　head）in　the　head　of　pancreas．　Metastatic　lesions

　　　in　S4　and　S7　were　well　enhanced（arrows）．

Fig．4　Patient　4．　Transverse　SPECT　images　24　hr

　　　postinjection　at　the　same　level　as　CT　images　in

　　　Fig．3．　Marked　accumulation　of【川ln】pentet－

　　　reotide　are　seen　in　metastatic　tumors　in　S4　and　S7

　　　（aπows）and　primary　tumor（arrowhead）．

　症例2　45歳　男性

　6年前胃潰瘍を発症し以後胃潰瘍の再発を繰り

返していた．血中ガストリン値は764pg／ml（30－

150）と高値で，胃内視鏡にて多発胃潰瘍を認め

た．超音波断層検査，CT，　MRIで腫瘍は描出さ

れなかったが，血管造影による選択的動脈セクレ

チン負荷試験で胃十二指腸動脈領域にガストリ

ノーマの存在が疑われた．川ln一ペンテトレオチド

シンチグラフィでは異常集積は認められなかっ
た．

　症例3　58歳　女性

　昭和48年胃潰瘍にて胃部分切除術を受けた．

昭和51年吻合部潰瘍が再発し，Zollinger－Ellison

syndromeの診断を受け膵腫瘍摘出術および胃追

加切除術をうけた．平成4年吻合部潰瘍の再発を

きたし，ガストリノーマの肝転移と診断された．

血中ガストリン値は814P9／ml（30－150）と高値

で，CTでは肝S2に約15㎜，　S5に約10㎜の

計2個の淡く造影される境界不明瞭な腫瘍を認め

た．川ln一ペンテトレオチドシンチグラフィでは4

時間後ですでに肝S2，　S5の腫瘍に強い集積がみ

られた．Fig．1に24時間後の腹部プラナー像を

示す．S2，　S5の強い集積以外に肝右葉外側，

S5，　S6，　S7に小さい集積が多数認められた．

sPEcT像でも（Fig．2）肝内にs2，　s5の腫瘍のほ

かに計8個の集積が認められた．これらS2，　S5

以外の転移巣と思われる病巣は，CTやMRIでは

描出されなかった．

　症例4　60歳　男性

　昭和35年十二指腸潰瘍穿孔にて一次的閉鎖術

を受けた．昭和36年にもたびたび十二指腸潰瘍

出血を起こし，計3回の手術で胃全摘を施行され

た．昭和37年に膵頭部に腫瘍を指摘されガスト

リノーマの診断を受けたが，たび重なる手術のた
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めの癒着により手術不能とされ経過観察されて

いた．平成5年肝転移の診断を受けた．血中ガス

トリン値は7，570　pg！ml（30－150）と高値であり，

腹部CTでは膵頭部に辺縁がよく造影される腫瘍

と肝に多数の転移性腫瘍を認めた．S4およびS7

の肝転移巣はよく造影された（Fig．3）．　mln一ペン

テトレオチドシンチグラフィでは原発巣および肝

転移巣に強い集積がみられた（Fig．4）．とくに造

影CTでよく造影されたS4，　S7の転移巣には集

積が強かった．原発巣はプラナー像では右腎の集

積と重なり，病巣への集積が不明瞭であったが

SPECTでは原発巣は腎と分離して観察されmln一

ペンテトレオチドの原発巣への集積が明瞭に確認

された．

　なおいずれの症例においても川ln一ペンテトレ

オチド投与による臨床検査データの異常変動はみ

られなかった．症例3では投与直後に口周囲の熱

感を訴えたが，無処置にて5分後に消失した．重

篤な副作用は認められなかった．

IV．考　　察

　症例1は胃カルチノイド腫瘍の症例であるが，

1111n一ペンテトレオチドシンチグラフィでは病巣の

検出ができなかった．カルチノイド腫瘍のソマ

トスタチン受容体陽性率は88％と報告されてお

り11），川ln一ペンテトレオチドシンチグラフィによ

る描出率は，87～96％と報告されている6・11）．わ

れわれの症例は，病巣が10㎜と小さかったこ

とに加え，胃の蠕動運動による病巣の移動もペン

テトレオチド集積陰性の原因と思われた．

　症例2は，選択的動脈セクレチン負荷テストで

胃十二指腸動脈領域にガストリノーマの存在が強

く疑われた症例であるがCT，　MRI，超音波断層

検査では腫瘍の局在を診断できず，川In一ペンテト

レオチドシンチグラフィでも腫瘍の局在を診断で

きなかった．本症例は現在外来にて経過観察中で

ある．

　症例3，4のガストリノーマ肝転移例では，原

発巣，転移巣ともにペンテトレオチドの良好な

集積が見られた．ガストリノーマのソマトスタチ

ン受容体陽性率は100％と報告されておりll），

mln一ペンテトレオチドシンチグラフィによるガス

トリノーマの描出率は73～100％と報告されてい

る6・8・9・11）．肝外のガストリノーマのCT，　MRI，超

音波断層検査による検出率は20～45％であり，

ガストリノーマの肝転移巣のCT，　MRI，超音波

断層検査による検出率は43～71％であり，それ

らによる腫瘍検出能は腫瘍の大きさに依存すると

報告されている12）．Scherub1らは，5mm以下の

ガストリノーマの肝転移例はペンテトレオチドシ

ンチグラフィのみで描出されたと報告している7）．

症例3では，CT，　MRI，超音波断層検査では検出

されなかった微小転移巣が陽性に描出されたと考

えられmln一ペンテトレオチドシンチグラフィの

有用性が確認された．また症例4では造影CTに

てよく造影される転移巣にペンテトレオチドの強

い集積が見られた．これは腫瘍細胞のviabilityお

よびソマトスタチン受容体の発現の程度に関連す

ると考えられた．

　1111n一ペンテトレオチドの投与量に関しては，わ

れわれは日本人の患者に119～156MBq投与した

が，画像診断上，十分なカウント数が得られ適量

と思われた．また撮像時間に関しては，われわれ

は4症例のうち2症例の腫瘍に1111n一ペンテトレ

オチドの集積を認めたが，投与4時間後および24

時間後の像が腫瘍の描画が鮮明であり，投与48

時間後の像では放射能の減衰による画質の劣化お

よび腸管内の放射能の増加がみられた．腫瘍の描

出された2症例はともに投与4時間後ですでに

各々の腫瘍は描出されていた．患者負担を考える

と4時間後の撮影のみでよいと思われるが，4時

間後の像ではbackgroundがやや高く小さな病変

が検出されない可能性があり，通常の診断には4

時間ないし24時間後の撮像がよいと思われた．

この点に関しては，今後症例を重ねて検討を加え

る必要があると思われる．Kremingらは，至適撮

像時間は24時間後であるが，腸管病変の鑑別の

ため48時間後の撮像の必要性を述べている8）．膵

腫瘍が疑われる症例などにおいては，プラナー像

では腎への集積が病的集積と重なる可能性があり
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SPECTが必須と考えられる．実際症例4では原発

巣への集積をプラナー像で指摘することが困難で

あった．さらに症例3でみられたような微小な肝

転移巣の検出にもSPECTの有用性は高い．

Krenningらも病巣検出感度の向上および病巣の解

剖学的な把握のためSPECTの有用性を述べてい
る8）．

　ソマトスタチン受容体は，消化管ホルモン産生

腫瘍のほかにも脳下垂体腺腫，甲状腺髄様癌，褐

色細胞腫，肺小細胞癌，乳癌，悪性リンパ腫など

にも存在することが知られておりtl11n一ペンテト

レオチドシンチグラフィによるそれらのイメージ

ングの有用性が報告されている8）．ソマトスタチ

ン受容体を有する腫瘍の検査法として，川In一ペン

テトレオチドシンチグラフィは，侵襲性の少ない

安全かつ簡便な検査法である．これにより従来の

検査法では検出されない病変が検出される可能性

があり，さらに受容体の発現をインビボで確認で

きるのでオクトレオチドによる治療効果も予測し

うるなどmln一ペンテトレオチドシンチグラフィ

は，ソマトスタチン受容体を有する腫瘍の診断に

有用と思われた．
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Summary

Imaging　of　Somatostatin　Receptor　Using　i　liln・Pentetreotide

Toshiyuki　KIMuRA＊，　Harumi　SAKAHARA＊，　Tatsuya　HIGAsHI＊，　Toyohiko　HoNDA＊，

　　　Junji　KoNisHi＊，　Ryo　HosoTANi＊＊，　Gakuji　OsHlo＊＊，　Masayuki　IMAMuRA＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　and　Tetsuro　INoKuMA＊＊＊

＊Depar’〃len’（ゾ庇C～εαr〃ed輌cine，κyorO伽vers輌ty　School　・f〃ed輌cine

＊＊Fぴぷt　Department　ofSurgery，κyorO〔1n輌vers輌ty　SchOO’邨〃ed輌dnε

　　＊＊＊F輌r∬Department　ofln’ernat〃edicine，　Osaka・Teishin］Hospi’al

　　Recently　radiolabeled　somatostatin　analog，

［川ln］pentetreotide，　was　developed　md　its　usefulness

fbr　the　diagnosis　and　localization　of　neuroendocrine

tumors　has　been　described．　In　this　paper，　we　reported

the　results　of【iiiIn］Pentetreotide　scintigraphy　in　four

patients　with　gastroenteropancreatic　endocrine　tu－

mors．

　　Two　patients　with　metastatic　gastrinoma，　one　pa－

tient　with　gastric　carcinoid，　and　one　patient　suspected

with　gastrinoma，　were　injected　with　119－156　MBq　of

［川In】pentetreotide．　Planar　and　SPECT　images　were

obtained　4，24，　and　48　hours　postinjection．

　　Both　primary　and　metastatic　tumors　were　well　visu一

alized　in　patients　with　metastatic　gastrinoma．　Espe－

cially　in　one　patient　small　liver　metastases　which　were

not　detected　by　CT　or　MRI　were　imaged．　We　could　not

obtain　positive　images　in　the　other　two　patientS．　Four－

hour　or　24－hr　images　were　better　than　48－hr　images

because　of　higher　count　density　and　lower　gut　activity．

No　significant　adverse　effect　were　seen　in　any　patient．

　　［1111n］pentetreotide　scintigraphy　is　a　useful　proce－

dure　fbr　the　localization　of　gastroenteropancreatic　en－

docrine　tumors．

　　Key　words：　［川In】pentetreotide，　Somatostatin，

Receptor　imaging，　Gastrinoma，　Carcinoid　tumor．
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