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1．はじめに

　肝・胆道系の核医学的検査には，従来，放射性

色素である1311－Rose　bengali）や，1311－BSP2）が

応用されてきた．これらの製剤は臨床的には有用

であるが，1311で標識されているため，難点も多

かった．

　近年，短’卜減期核種の臨床応用が活発となるに

つれ，肝・胆道イメージング製剤として，99mTc

標識製剤が注口されるようになった．現在，わが

国でも，いくつかの製剤が入手可能となり，肝・

胆道イメージングに応用されっっある．

　今回，われわれは，99mTc－N－（P－butylphenyl－

carbamoylmethyl）diacetic　acid（以下IDAと略す）

に関し，基礎的検討，他の製剤との比較，および

実際の臨床応用などの成績から，本製剤の臨床的

評価を行なった．
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II・使用製剤，および装置

　1．使用製剤

　検討には，（P－butyl）IDA（ミドリ十字）を用い，

9gMo－99mTcゼネレーター（ダイナボットRl研究

所）にて溶出した99MTcO4一を用い，説明書に準じ

標識し，使用した（Fig．1）．他の製剤との比較には，

N－（2，6－dimethyl－phenylcarbamoylmethyl）－iminod－

iacetic・acid（以下HIDAと略す）（ミドリ十字）を

同様の手技にて標識したもの，およびTc－99m－

（Sn）－pyridoxylideneisoleucine（以下PIと略す）

（日本メジフィジック社）を使用した．

　2．装　置

　機器は，日立ガンマビューRCW－IC・1906（日立

c4Hg〈｝一セー㍍ト

　　Tc－99m－IDA　：　Tc－99m－N－（p－ButhylPhenylcarbamoy1－

　　　　　　　　methyl）－1mtnOdtaCetiC　OCld

Fig．1　Structure　of　Tc－99m－IDA．
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メディコ社），ダイナミックイメージャーRu－DF－5

（日立メディコ社），および日立核医学データ処理

装置EDR－4200（日立メディコ社）を用い，コリメ

ーターは高分解能37，000ホールパラレルコリメ

ー ターを使用した．

m．対象および方法

　1．基礎的検討

　健常人1名および胆石症患者1例の計2名の

volunteerを対象に，99mTc－IDA，99mTc－PI，　99　mTc－

HIDAを2週間の間隔で，早朝空腹時におのおの

4mCi静脈内にbolus　injectionし，以下の検討を

行なった．

　1）標識率の検討99mTc－IDAの標識率をメチ

ルエチルケトンを展開液とし，ペーパークロマト

グラフィーで標識後10分，60分および180分の試

料について検討した．

　2）血中クリアランスの検討99mTc－IDA　4

mCi投与後，1，3，5，10，20，30，40，60，120，

および180分におのおの採血，血中クリアランス

を求めた．

　3）肝摂取動態の検討99mTc－IDA，4mCi投与

後，経時的な肝摂取動態を以下の方法で検討した．

すなわち，on－line　systemにて64×64のframe

modeで30秒サンプリングを行ない．160　frame

までデーターを収録，このデーターを基にROI設

定し，放射活性の推移を最大値に対する割合（Ut／

Umax）として算出し比較検討した．

　4）胆のうへの排泄動態の検討　肝摂取動態と

同様の方法により，胆のう部での放射活性の推移

を比較検討した．

　5）腎への分布および消失動態の検討　肝摂取

動態と同様の方法により，腎への放射活性の分布，

および消失動態を検討した．

　6）ダイナミックイメージの検討　健常人vol－

unteerおよび胆石症volunteerにおいて，2分サ

ンプリングで40分まで得られたダイナミックイメ

ージについても比較検討した．

　2．臨床的検討

　1）対象　昭和54年1月から8刀までの間に，

兵庫医科大学病院RIセンター診療部に，肝・胆

道イメージングの依頼のあった患者のうち，任意

に選んだ20例を対象とした．これら症例の内訳は，

男性15例，女性5例で，年齢分布は生後2か月か

ら81歳までであった．また，血中総ビリルビン値

の最も高い症例は3LOmg／d1であった．

　2）方法　いずれの症例も，早朝空腹時に臥位

にて，99n1Tc－IDA，成人4　mCi，乳幼児1mCiを

静脈内へbolus　injection，基礎的検討におけると

同様の方法でデーターを収録し，肝・胆のう部，

腎・および心での放射活性の推移をみると共に，

肝および心にROIを設定し，30秒サンプリング

で40分までのデータを基に，投与後10分での肝／

心比を求めた．一方，ダイナミックイメージにつ

いても検討を行ない，肝・胆道系の異常の有無を

みた．なお，投与後40分までの追跡で腸管への排

泄が認められない症例では，さらに60分，6時間，

24時間，および30時間まで断続的に追跡した．

IV．結　　果

　1．基礎的検討

　1）標識率の検討99mTc－IDAの標識率は，標

識後10分で98．6％，60分で98．0°。，180分で97．5°。

の成績が得られ，いずれも959。以上の標識率であ

った．

　2）血中クリアランスの検討99mTc－IDAの血

中クリアランスは，投与後30分のdose°。でみる

と，健常volunteerでは7．5％，胆石症volunteer

で9．o％であった（Fig．2）．同一例における99mTc－

PIの成績は，健常volunteerでtO．0％，胆石症

volunteerで10．3％，また99mTc－HIDAは，前者

で8．0％，後者で6．4°。であった．

　3）肝摂取動態の検討　99mTc－IDAは，投与後

健常volunteerで17分，また胆石症volunteerで

18分で肝摂取が極大となることが確かめられた

（Fi9．3，4）．これに対し，同一例における99mTc－PI

の成績では，前者で12分，後者で9分であり，一

方，99mTc－HIDAでは前者で14分30秒，後者で14

分との成績が得られた（Fig．3，4）．

　一方，肝からの消失速度を投与後40分のUt／
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Umax　ratiO（％）でみると，健常VOIUnteerでは

IDAが81．3％，　PIが62．0％，　HIDAが72．096

で，胆石症volunteerではIDA　84．9％，　PI　54．8

°6，HIDA　60．1°（，となることが確かめられた

（Fig．3，4）．

　4）胆のうへの排泄動態の検討　99mTc－IDA投

与後の胆のう部へ集積をUt／Um。、　ratiO（9。）でみ

ると，Fig．3，　4で示したごとく，健常volunteer

では，13分から急峻な放射活性の増加が認められ，

34分で極大に達することが確められ，胆石症vol－

unteerでは，15分から段階的に増加し，39分で初

めて極大に達することが確かめられた．これに対

し，同一例における99mTc－PIの成績は，前者で

は14分から増加を示し39分で極大となり，また後
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Fig．4　Time　activity　curves　for　Ut／Umax　ratio（％）of　Tc－99m－IDA，　PI　and　HIDA　in

　　　　patient　with　gallstone，
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者では15分から段階的に増加し，25分で極大とな

ることが確かめられた．一方，99mTc－HIDAでは，

前者は10分から急峻な増加を示し，24分で極大と

なることが確かめられたが，胆石症voluntcerで

は，胆のう部での独自の放射活性の変動は認めら

れず，結局Ut／Umax　ratio（96）は，肝摂取動態を

熱、
婁

2　min 4　min 6　min 8　min

10　mln 12　min 14　mln 16　min

18　min 20　min 22　min 24　mln

静
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蜜

34　min

亀
36　min

　
ベ
モ
　
否

38　min 40　min

Fig．5　Dynamic　images　of　hepatob川ary　imaging　with　Tc－99m－IDA　in　normal　volunteer．
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反映する結果が得られたにとどまった．

　5）腎への分布および消失動態の検討　99mTc・

lDA投与後の腎ての射放活性の変動をUt／Umav
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ratio（％）でみた成績をFig．3，4で示した．　Fig．

でも明らかなごとく，IDAでは，健常volunteer

および胆石症voiunteer共に1分後には極大に達

え

護

2　ff，1n 4　min 6　min 8　min

10　mn
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響
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竃
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Fig．6　Dynamic　images　of　hepatobiliar）　imaging　with　Tc・・99m－IDA　in　patient　of　gallstone．
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し，投与後前者で12分，後者で18分で50％とな

る急峻な消失曲線が得られた．これに対し，同一

例におけるPIの成績は，両volunteer共に1分30

秒で極大となり，投与後5分まで90％以上を示

し，以後14分で50％に達する曲線が得られた．

一方，HIDAでは，健常volunteerで投与後2分

で極大に達し，途中段階的に減少しつつ，9分30

秒で509i，となる曲線が得られ，胆石症volunteer

では投与後1分30秒で極大に達し，前者と同様の

傾向を示しつつ，13分で50％となる曲線が得ら

れた．

　6）ダイナミックイメージの検討健常vo1－

unteerおよび胆石症volunteerの99mTc－IDA投与

後のダイナミックイメージを，Fig．5，6で示した．

同一例で同様にして得られたPIおよびHIDAの

ダイナミックイメージと比較した．その結果，肝

摂取および胆のう部への排泄は，いずれもおのお

ののtime　activity　curveとよく一致するものであ

った．しかし，腎イメージの描出では，最も特徴

的な差異が認められた．すなわち，Plでは両者に

おいて腎イメージが明瞭に描出され，HIDAでは

ごく痕跡的に，またIDAでは全く腎イメージの

描出は認められなかった．

2・臨床的検討

　種々の程度の黄疸を主訴とする20例の患者への

臨床応用を行なった結果をTable　1で一括した．

これらの症例は，いずれも臨床的に肝・胆道系の

異常が疑われた症例であ一，たが，今回の検査の結

果から，20例中16例で腸管への排泄が確認でき，

4例で投与後30時間までの追跡から閉塞の存在が

示唆された．これら4例にっいては，他の検査所

見および手術所見から，2例が先天性胆道閉塞，

1例が膵癌であることが確かめられたが，残る1

例は胆汁性肝硬変の症例であり，肝・胆道イメー

ジングでは区別できなかった．一方，4例の新生

児黄疸の症例では，2例が先天性胆道閉寒，2例

が乳児肝炎であることが鑑別できた（Fig．7，8）が，

乳児肝炎の2例の血中総ビリルビン値は，10．8

Table　l　Summary　of　clinical　application　of　Tc－99m－IDA　in　various　patients

1．TI，

2．TK，

3．AA，

4．TY，

5．MF，

6．HM，
7．YF，

8．KT，

9．KI，

10．SN，

11．AK，

12．KH，
13．YI，

14．RH，

15．YN，

16．KH，

17．MF，

18．YZ，

19．KF，

20，KK，

Patients

81yrs，

2month，
58yrs，

2month，

2month，

50yrs，

53yrs，

71yrs，

43yrs，

39yrs，

31yrs，

43yrs，

65yrs，

60yrs，

3month，
58yrs，

45yrs，

38yrs，

32yrs，

30yrs，

M
M
F
M
M
M
M
M
M
M
M
M
F
F
M
M
M
F
F
M

Total
bilirubin
（mg／d1）

　12．O

　l2．9

　0．9

　10．8

　6．4

　0．5

　0．6

　0．3

　13．9

　0．7

　0．9

　0．4

　0．7

　1．4

11．8

31．0

　1．0

25．6

　4．4

　0．5

Liver　uptake

　　of
Tc－99m－IDA＊

Visualization

9
1
8
1
1
9
6
6
1
8
2
6
8
4
1
3
3
0
4
5

0
2
5
2
2
9
3
5
3
7
1
1
2
2
1
1
9
1
6
7

　
　
　
　
　
　
1
　
1
　
　
　
　
　
　
1
　
1

Gallbladder

（　）

（一）

（十）

（一）

（一）

（十）

（十）

（十）

（＋）

（＋）

（＋）

（＋）＊＊

（一）

（十）

（一）

（一）

（＋）＊＊

（一）

（十）

（＋）＊＊

Intestinal

　（斗）

　（一）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（＋）

　（一）

　（一）

　（＋）

　（一）

　（＋）

　（＋）

Final　clinical

diagnosis

Gallstone

CBA
Live「carcinoma

Neonatal　hepatitis

Neonatal　hepatitis

Cholecystopathy

Chr．　hepatitis

Chr．　hepatitis

Subacute　hepatitis

Chr．　hepatitis

Chr．　pancreatitis

Cholecystopathy

Gallstone

Liver　cirrhosis

CBA
Pancreas　cancer

Gallstone

Biliary　cirrhosis

Acute　hepatitis

Cholecystopathy

＊Calculated　by　Liver／Heart　Ratio　at　10　min　after　injection　in　ROI

＊＊Delayed　and　decreased　gallbladder　image
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Fig．7Dynamic　image　of　hepatobiliary㎞aging　with　Tc－99m－IDA　in　patient　with　neonatal　hepatitis．

mg／dlと6．4　mg／dtであった．一方，腸管への排

泄が確認できた16例中4例では，胆のう描出が認

められず，胆のう機能の診断が可能であった．

V．考　　案

臨床的には，肝・胆道系の異常が疑われる症例
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Fig．8　Dynamic　image　of　hepatobiliary　imaging　with　Tc－99m－IDA　in　patient　with　congenital　biliary　atresia．

や，肝・胆道系の異常との鑑別を要する疾患は比

較的多い．従来，この分野の核医学的検査には，

1311で標識されたBSP2）やRose　bengal1）の色素

系製剤が利用されてきた．これらの製剤は，臨床

的には有用であった．しかし，半減期が長く，エ

ネルギーも高いなどの理由から，十分量の投与が
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肝・胆道イメージング製剤としての99mTc－（P－buty1）IDAの基礎的ならびに臨床的検討

不可能で，満足できる鮮明なイメージを得ること

に難点があった．従って，さらに手技が煩雑な糞

便中への排泄率を求め，合わせた最終診断をせざ

るを得ない症例も決して少なくなかった．

　近年，短半減期核種の臨床応用が活発となるに

つれ，肝・‖11道イメージング製剤としても，99mTc

標識化合物が数多く報告されるようになった3“7）．

99mTcは，現在広く普及ししているシンチカメラ

に適したエネルギーを有し，半減期が短いため大

量投与が可能であるなど，鮮明なイメージをうる

ことができる．99mTc識標識化合物の中心は，

pyridoxylideneaminate3・4）と，　iminoacetic　acid誘

導体5・8）である．今回，われわれが検討したIDA

は，iminoacetic　acid誘導体の一種で，　Fig．1で

示したごとき構造となっている．健常人および胆

石症volunteerの2名における検討では，　pyrid－

oxylideneaminateであるPIや，別のiminoacetic

acid誘導体であるHIDAと同様，肝・胆道系の

検査に有用であることが確かめられた．細部にっ

いてみると，肝摂取や肝からの消失速度はPIが

最も早く，次いでHIDA，　IDAの順であった．ま

た，胆のう部の描出は，PIが最も早く，　IDAと

HIDAはほぼ同様の成績であ’。た，しかし，これ

らの差異は，臨床検査．ヒ問題となるほどの差とは

いえず，結論的には，PIやHIDA同様，肝・胆

道系の病態把握に有用であった．しかし，IDAに

関し最も特徴的なことは，腎における放射活性で，

PIとHIDA，とりわけPIで停留傾向が認められ

たのに対し，IDAは急速に消失開始が認められ

た．これは，イメージの比較で特に顕著で，PIで

は明瞭な，また，HIDAでは痕跡的な腎イメージ

の描出が認められたが，IDAでは全く認められ

なかった．このことは，本製剤の臨床応用上の大

きな特徴であること考えられる．一方，99mTc標

識化合物の難点として，1311－BSPや1311－Rose

bengalに比べ血中ビリルビン値が高値となると良

好な肝摂取が認められないことが指摘されている．

その点に関しては，われわれの症例の血中総ビリ

ルビン値の最高は31mg／dlであったが，十分病

態の把握が可能な量の肝摂取が認められた．すな

989

わち，Tc－99m－IDA投与後10分での肝／心比でみ

ると，われわれの成績では1．0以上あれば十分肝

・肥道系の病態把握が可能であった．今同，検討

した20例の肝／心比は，1例で0．9を示した以外

は総ての症例で1．0以上であった．

　以上の検討成績から，最近入手が可能となった

99mTc－（P－buty1）IDAは，　pyridoxylineaminateや

他のiminoacetic　acid誘導体に比べ，種々の特徴

をそなえた製剤であり，今後広く臨床的に活用さ

れると思われる．しかし，腸管への排泄が認めら

れない症例の中には，胆道閉塞以外に，胆汁性肝硬

変のような内科的黄疸も含もまれており，他の検

査や所見との総合的判断が常に必要であると考え

られる．また今回の検討では4例の新生児黄疸の

鑑別が容易であったが，血中ビリルビン値が高値

を示す，重度の乳児肝炎にあっては，その鑑別は困

難を伴うことが十分考えられる．従って，新生児

黄疸症例にあっては，できるだけ早い時期にこの

様な検査を施行することにより，診断的価値を高

めうるものと思われる．

VI．結　　語

　1）（P・・butyl）IDAは，標識も簡単で，標識率の

チェックも，メチルエチルケントを溶媒としてペ

ーパークロマイグラフィーで展開することにより，

容易に施行できる．

　2）99mTc－IDAの肝摂取速度や肝からの消失速

度は，PIやHIDAに比べややおとるが，血中ビ

リルビン値の影響をうけにくく，31mg／dlの症例

でも肝摂取は良好で，診断が可能であった．

　3）腎への排泄停滞が最も少なく，われわれが

検討した全例で，腎イメージの描出は認められな

かった．

　4）胆道閉塞の有無や胆汁排泄不全の診断はも

ちろんのこと，胆のう機能の把握にも有用であっ

た．
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