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《原著》

Tl－2012回投与法による諸臓器血流分布の評価

一
ジピリダモール投与時の影響および虚血性心疾患診断への応用一
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　要旨　塩化タリウムを異なる2つの時点で投与し，第1回投与後に加えられた条件負荷による血流分布率

の変化を検出することを目的として本研究を行った．本法によるジヒ゜リダモール0．5mg／kg静注時の諸臓

器血流分布の変化率は心筋で38．4％増加し，肺，腎，消化管では減少傾向，肝は不変であった．陳旧性心

筋梗塞症では心筋の増加率（9．0％）は対照群（67．8％）に比し小さく，また虚血部は正常心筋部よりも小さか

った．本法は種々の条件負荷による血流分布変化を短時間で把握でき，虚血性心疾患の診断にも応用できる

ので臨床上有用と考えられる．

1．はじめに

　タリウム201（以下201T1と略す）心筋シンチグ

ラフィーは非観血的な心筋の血流分布像による虚

血性心疾患の診断法として広く用いられている．

201Tlの臓器分布は主に血流分布に依存し1・2），臓

器内摂取後の停留は長いとされ，また物理的半減

期は73時間である3）．この生物学的および物理学

的特性はシンチグラフィーの長所である反面，短

時間内に反復投与して条件負荷などの影響を検出

するためその差異を求める場合には短所と考えら

れる．短時間内にシンチグラフィーを反復施行し，

運動または各種薬剤負荷時の臓器血流分布率の変

化を知ることはヒトにおける臓器循環の生理学的

または薬理学的知見の集積に有用であるのみなら

ず虚血性心疾患などの診断にも役立つものと考え

られる．

　よって私どもは短時間内に201Tlを2回投与し，
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第1回投与後に負荷する条件の影響を検出し得る

ことの理論的根拠およびその妥当性を実証すると

ともに，その1例としてジピリダモール投与時の

効果について報告する．

II．原　　理

　短時間内に201T1を2回一定の間隔で投与し，

第1回投与量をD1，第2回投与量をD2（それぞ

れ体外計測値）とすると，一定の関心領域の投与

後一定時間の，D1，　D2に対応したカウント数C1

およびC2が得られる（Fig．1）．この場合，第1回

および第2回投与時の条件が同一である場合に限

ってこの関心領域のカウント数は投与量に比例す

ると考えられるので，C2－R×C1，ただしR＝D2／

D1の関係が成立する．しかし，この条件を異に

する場合上記の関係は成立しない．この時の第2

回投与時の値をC2’とするとC2’とC2の差は負

荷された条件による血流分布の変化を示し，血流

分布変化率は（C2’－C2）／C2で与えられ，負荷条件

の影響が検出可能となる．

皿．方　　法

1．201Tl　2回投与シンチグラフィー

高感度平行孔型コリメーターを装着したγ一カメ

Presented by Medical*Online



904 核医学　19巻6号（1982）

ラを用い，70KeVをヒ゜一クにウインドウ幅25％の

撮像条件で，臥位の被検者の胸腹部を視野に含む

よう正面よりシンチカメラを設定した．塩化タリ

ウムは，できるだけ静脈での残留を少なくするた

め，外頸静脈より約2．O　mCiを生食水10ccでフラ

ッシュして急速注入し，on－1ineで接続したmini－

computer島津シンチパック1200に64×64　matrix

sizeで1フレーム／分で20分間データ集録した．

被検者とシンチカメラの位置を変えずに第1回の
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Fig．2　Regions　of　Interest　on　the　Organ　Images．

　　　H：Heart　Lu：Lung　M：Mediastinum
　　　Li：1」ver　K：Kidney　G：Gastrointestinal

　　　Organ

投与10分後同様に第2回の投与を行った．得られ

た画像に心筋全体，心筋局所，肺，肝，腎，消化

管に関心領域を設定し（Fig．2），そのヒストグラム

より第1回および第2回投与5分後より5分間の

それぞれの関心領域におけるカウント数を算出し

た．なお，第1回目と第2回目の投与量比の測定

は別のシンチカメラを使用し，201Tlを入れた注

射器をシンチカメラ下70cmに位置せしめ，同一

のカウントピーク値，ウインドウ幅で投与前後の

2回測定しその正味の投与量を求め比を算出した．

この場合の計数効率については予め検討し，数え

落しは誤差範囲内であることを確認した．

　2．血流分布変化率算出法

　201Tl静脈内投与直後から20分間の各臓器のヒ

ストグラム（Fig．3）を検討すると，心，腎，消化

管は5分後よりほぼ一定，肝はやや増加，肺は減

少傾向を示した．そこで第1回投与による20分間

のヒストグラム（Fig．4A）において，5分後より

の5分間，15分後よりの5分間のカウント数をそ

れぞれmo，　m1としm1／mo－Aとして，心筋（上

縦隔部をバックグラウンドとして補正），肺，肝，

腎および消化管についてそれぞれA値を10名の

被検者について求めると（Table　l），臓器により差

異のあることが示された．これは主として，201T1
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Fig．3　Challges　of　Tl－201　Activity　in　Various　Organs．
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Table　l　The　CoeMcients（A）in　various　organs

905

Organ　　（n＝10） A

M1

－＝　A　　　m1　＝　A’MO「no

］H【eart（－Background）

Lung
Liver

Kidney

Gastrointestinal　organ

1．0876土0．0362

0．8939土0．0267

1．0879土0．0390

0．9963土0．0252

1．0272土0．0264

3

c

Fig．4
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Values　given　are　mean土SD

Table　2　Rate　of　Change　in　No　Loading　Condition

Organ　　（n＝10） Rate　of　Change（％）

　

：：：：］

　5　　　10　　　15　　　　20　min．

Rate　Of　Chanqe　（　　C　　，

　　　X　C　＝－
　　　m2

〔A＋R｝・mo　＋　x

Heart（－Background）

Lung
Liver

Kidney

Gastrointestinal　organ

一
〇．95土　5．56

－
O．70土　3．48

十〇．44土10．96

十〇．01：L　6．36

－ 0．13士9．03

A（upper）shows　schematic　time・activity　curve

fbr　20　minutes　after　the　single　injection　of

Tl・201．The　count　rates　are　not　constant　during

the　entire　phase，　and　the　coeMcient　（A）　in

various　organs　were　obtained　from　the　counts

in　the　later　5　minutes（m1）divided　by　the　counts

in　the　earlier　5　minutes（mo）．

B（middle）shows　the　curve　obtained　from　the

double　injection；the　second　injection　is　done

under　no　blood　flow　change　and　10　minutes

after　the　first　injection．　The　counts　in　the　later

5minutes　can　be　estimated　as（A十R）・mo，

where　R　is　the　ratio　of　the　dosage．

C（10wer）shows　the　curve　obtained　from　the

second　injection　perfbrmed　under　the　different

condition　of　blood　fiow　from　the　first．　The

difference　（X）between　the　actual　and　the

predicted【（A十R）・mo］indicates　the　change　in

blood　fiow，　and　the　rate　of　change　is　obtained

from　X　divided　by　m2．

の摂取が臓器により時間的に一致しないことによ

ると考えられる．Table　1に示した諸臓器のA値

とmoからm1＝A・moとしてmlを予測し，201T1

の臓器摂取の時間的補正を行った．次いで，2回

投与時のヒストグラム（Fig．4B）において15分よ

り5分間のカウント数は第1回投与によるカウン

ト数m1（－A・mo）と第2回投与によるカウント

Values　given　are　mean±SD

数m2の和と考えられる．ところで，　moとm2の

比は投与量の比に等しいと考えられるので，体外

的に予めこの比を計測し投与比Rを求めると

R－m2／moの関係が成立する．したがって15分よ

り5分間のカウント数はm1＋m2＝mo（A＋R）で

与えられる．すなわち，諸臓器のA値および投与

比Rと第1回投与時のカウント数moから予測し

得る．以上の関係は第1回および第2回投与時の

生体側の条件が同一と仮定した場合のものである

が，第2回投与前後に何らかの条件を負荷して血

流を変動させた場合（Fig．4c）には実測値と予測

値の差xが出現するものと考えられる．すなわち

変化率x／m2を条件負荷時の影響として検出した．

　3．ジピリダモール投与法および対象

　冠血流量を増加させるとされるジピリダモール

の心筋および他臓器の血流分布に及ぼす影響を検

討するため，201Tlの第1回投与4分後より05
mg／kgのジヒ゜リダモールを5分間かけて静注し，

その終了1分後に201T1の第2回投与を行った．

同時に静注前後の心拍数・血圧を測定した．対象

は心電図上異常Q波を示し臨床上明らかな陳旧

性心筋梗塞症である15例，および心疾患のない対

照健常者15例とした．
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Fig．5　Rate　of　Change　in　Blood　Flow　Distribution　by

　　　Dipyridamole．
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Fig．6　Rate　of　Change　in　Myocardium　by

　　　Dipyridamole．
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Fig．7　Rate　of　Change　in　Regional　Myocardium　by　Dipyridamole．（a　case　ofanteroseptal

　　　old　myocardial　infarction）

　　　X：infarcted　area　　Y：border　area　　Z：normal　area

IV．結　　果

　1．2回投与法についての検討

　本法の妥当性を検討するために，2回とも同様

の安静状態下で投与し，その変化率を求めた

（Table　2）．この場合各臓器ともそれぞれの変化率

は理論的には0に収束するべきであるが，実測の

結果，ほぼ所期の値が得られ本法の妥当性を証明

し得た．

　2．ジピリダモール静注の諸臓器血流分布に及

　　ぼす影響

　ジピリダモール静注時の変化率を諸臓器につい

て求めると，心筋は38．4土37．6％の有意に増加，

肺では減少，腎，消化管では減少傾向，肝は不変

の成績が得られ（Fig．5），ジピリダモールの血流

分布率に対する臓器特異性を示した．

　3．ジピリダモール負荷による心筋虚血の診断

　他方，陳旧性心筋梗塞症群における心筋全体の
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血流分布率の増加率は9．0±18．8％を示し，健常

対照群67．8土27．3％に比し有意に増加率が低下し

た（Fig．6）．また心筋局所の増加率は，虚血部位

では正常部位に比して有意に増加率が低く境界部

位は中間の値をとった（Fig．7）．

V．考　　案

　42Kおよび86Rbなどのいわゆるカリウム（K）

同族体を静脈内に投与した場合，血流に比例して

分布し初期循環においてきわめて高率に各臓器に

摂取されると報告されている4）．これらのなかで

201T1は物理的性質がシンチカメラによるイメー

ジングに適し，投与直後の201Tlの分布が放射性マ

イクロスフェアーの分布に等しい1）とされ，また

細胞内に摂取された201Tlの細胞外への移動は摂

取に比べて極度に遅いので，初期分布はほぼ投与

時の血流分布を示しているとされる．事実今回の

検討で示したごとくほとんどの臓器が投与5分以

後20分まではヒストグラムは一定となる傾向を示

し，この時間内では再分布を考慮する必要のない

ことが示された．本法はこの点に着目し，201Tl

を異なる2つの条件下で投与し，これらの条件の

差異を心筋および諸臓器の血流分布率の変化から

正確に検出することを目的とする方法であるが，

血流量以外の要素である細胞膜透過性の臓器によ

る差，注入後の時間などの因子を補正する値A

と投与比Rを用いて血流分布のみの変化率を導

くために本法を考案し，その理論的根拠と本法の

妥当性を示した．ヒトにおいて臓器血流分布変化

を把握する非侵襲的方法は報告されていない現状

において，本法は同一時相における諸臓器血流分

布の変化を定量的に把握できるので，薬理学的ま

たは生理学的研究にきわめて有用と考えられる．

　ジピリダモールは強力な冠血管拡張作用を有し，

ヒトではPontiらにより20　mg静注3分後に健常

者で心筋の86Rb　clearanceが34．7％増加し心拍出

量も31．9％増加したと報告され5），さらにFeldman

ら6）は冠動脈疾患患者および健常者で20mg急速

注入1分後における冠血流量の51％増加を報告し

た．これらの成績はいずれも観血的方法によるも

907

のであるのに対し，非観血的な本法でも血流分布

率で38．4％増加し，心拍出量の増加を考慮すると

他の報告と近似の値となるものと考えられる．ま

た，近年虚血性心疾患の診断にジピリダモール負

荷心筋シンチグラフィーが試みられているが7～9），

定量的評価によるものではない．本法では，陳旧

性心筋梗塞症群における心筋の血流分布の増加が

対照群に比し有意に低下するのみならず，局所心

筋における虚血域と正常域との差異を定量的に検

出し得るので，心筋全体の血流分布の差異のみな

らず局所的差異から虚血性心疾患の定性的かつ定

量的診断の可能性を示唆する有用な方法と考えら

れる．さらに各種負荷法にも応用しうると考えら

れ臨床上有用と考えられる．

VI．結　　語

　201T1を2回投与することにより，2つの異なっ

た条件下における心筋および諸臓器の血流分布率

の変化を把握する方法を工夫した．本法は非観血

的に種々の条件負荷による血流分布を定量的に評

価し得るので，特に心筋虚血の診断などに有用な

方法と考えられる．

　稿を終わるにあたり，本研究に多大の御協力をいただ

いた，京都府立医科大学同位元素室岡本邦雄技師，田畑

則之技師，京都第二赤十字病院同位元素室村田稔技師，

小寺秀幸技師に謝意を表します．
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　　The　initial　distribution　of　Tl－201　in　tissue　mainly

dependent　on　blood　flow．　In　attempt　to　evaluate

regional　blood　flow　distribution　in　human　organ

by　Tl－201，　we　have　studied　the　method　to　inject

two　consecutive　doses　in　short　interval．　Ap－

proximate　10　minutes　after　the　first　administration

of　T1－201，　second　dose　was　employed　without

positional　change　between　a　subjective　and　a

camera．　Data　were　acquired　20　frames　per　20

minutes，　and　time　activity　curves　were　generated

from　ROIs　on　myocardium，　lung，1iver，　kidney，

and　gastrointestinal　organ．　Because　the　activity

from　the　second（C2）is　predicted　from　both　that

from　the　first　dose（C1）and　the　dose　ratio（R），

the　difference　between　predicted　activity　（C2＝・

R・Cl）and　measured　activity（C2’）which　was

variable　according　to　loading　condition　means

the　change　in　regional　blood　flow　distribution　is

given　as（C2’－C2）／C2．　To　verify　the　above　rationale，

second　dose　was　injected　in　no　loading　condition

in　10suヒ，jects．　The　rate　of　change　was－O．95±5．56

％in　background　subtracted　myocardium　and
converged　to　near　zero　in　the　other　organs．　The

rate　of　change　by　Dipyridamole　was　increased　in

Myocardium（38．4土37．6％），　decreased　in　lung，

slightly　decreased　in　kidney　and　gastrointestinal

organ　and　unchanged　in　liver．　In　the　subjects　with

f（）cal　defects　myocardial　image　due　to　infarction，

the　rate　of　change　in　whole　myocardium　was　less

increased　（9．0±18．8％，　p〈0．001）　than　in　the

controls　（67．8±27．3％）．　And　the　rate　of　change

in　regional　myocardium　was　increased　least　in

ischemic　and　less　in　border　than　in　nonischemic

region．　Thus　this　method　is　useful　to　evaluate

regional　blood　flow　distribution　in　various　organs

and　even　intramyocardium，　and　then　is　applicable

in　pharmacologic　or　exercise　intervention　to

diagnose　myocardial　ischemia．

　　Key　words　：Double　dose　Tl－201　scintigraphy，

blood　flow　distribution，　Dipyridamole．
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