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《原　著》

1231－IMPを用いた肺吸入シンチグラフィの試み

小須田　茂＊　河原　俊司＊＊　石橋

久保　敦司＊＊＊橋本　省三＊＊＊

章彦＊＊　田村　宏平＊＊

　要旨　肺胞上皮を経細胞性移行する脂溶性物質1231－IMPを用いて，エロソール吸入シンチグラフィを9

症例に施行した．健常人4例の検討では下肺野が最もクリアランスが速く，以下，中，上肺野の順であった．

ほぼ同時期に施行した99mTc・DTPAによるエロソール吸入スキャンでは1compartmentの指数関数で近似

できたのに対し，1231－IMPは2相性の曲線を示し，2compartmentで比較的よく近似できた．

　99mTc－DTPAでは健常群（n＝4）より肺疾患群（拘束性障害，　n＝4）でk値は高値を示した（1．48土0．41×

10’4　vs　2．18土0．30×10”4）のに対し，1231－IMPではその逆で，肺疾患群で低値を示し（1．52土0．45×10－3　vs

6．79土0．55×10－5），その差は99mTc－DTPAより大きかった．

1．はじめに

　N－isopropyl－p－［1231］iodoamphetamine（1231－IMP）

は肺の代謝機能を把握できる可能性をもつ，新し

い肺スキャン製剤と考えられている1）．1231－IMP

を静注した場合，99mTc－MAAスキャンと類似し

た肺イメージが得られるが，各種疾患病態により

99mTc－MAAと異なった肺内動態分布を示す2“5）．

1231－IMPは肺毛細血管内皮細胞の非特異的アミ

ンレセプターに結合することが示唆されている

が6），静注された1231－IMPの一部は肺毛細血管よ

り肺胞内に移行することを裏づける結果も報告さ

れている7・8）．脂溶性物質である1231－IMPは肺

胞一毛細血管関門を通過しうる物質と考えられ，

新しい試みとしてi231－IMPエロソールスキャン

を経験し，いくつかの知見を得たので報告する．
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IL　対象および方法

　対象は肺機能検査正常で喫煙歴を有しない健常

ボランティア4例（全例男性，平均年齢34．8±7．0

歳）および喫煙係数1，100を有するボランティア

（76歳，男性），肺疾患例として，ブレオマイシン

肺臓炎合併と思われる肛門癌肺転移的（58歳，女

性），肺大細胞癌による癌性リンパ管症例（52歳，

女性），気管支炎を繰り返し，肺機能検査で拘束

性と閉塞性の混合型障害を示した2例（74，84歳，

女性）の合計9例である．

　脂溶性である1231－IMPと水溶性である99mTc－

DTPAの肺内クリアランスを比較するため，1231－

1MPと99mTc－DTPAの両検査を全症例に対して

施行した．始めに99mTc－DTPAを，次に1週間

以内に1231－IMPを用いた肺吸入シンチを施行し

た．Fig．1に示す如く，DeVilbiss超音波ネブライ

ザー発生装置にて123HMPまたは99mTc－DTPA

の放射性エロソールを発生させ，坐位にて3分間，

安静呼吸にて反復吸入させた．両検査には同じ呼

吸をするよう指導した．装置に注入した放射能は

1231－IMPが約150　MBq（4．05　mCi），99mTc－DTPA

が約750MBq（20．3　mCi）である．吸入終了後，
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直ちに患者を仰臥位とし，前胸部にシンチカメラ

を指向し，1フレーム1分にて60フレーム，60分

間，64×64のマトリックスサイズでコンピュータ

にデータ入力した．なお，注入した1231－IMPの

放射能が低いため，リザーバとマウスピースを連

結する導管は20cmのものを両検査に用いた．

　肺からのRIクリアランスを定量的に評価する

ため，肺野の時間放射能曲線を指数関数に近似し，

そのk値をクリアランスの指標とした．健常ボラ

ンティア4例に対しては，全肺野のほか，右側全

肺野をほぼ3等分した関心領域を設定し，上，中，

下肺野の時間放射能曲線を求め，そのk値を比

較することにより，各肺野におけるクリアランス

を比較した．なお，関心領域設定にあたり，肺門

部高集積例がみられたこと，粘液線毛輸送機構の

影響をうけることにより肺門部は除外した．

　また，得られたダイナミックデータにフィル

ター処理を行った後，DiPaolaら9）のalgorithm

に従い，全視野を8×8のDixe1に画像を圧縮し，

因子分析を行った．使用したDixel数は8で，2

因子分析とした．

　使用した装置は東芝製GCA－401シンチカメラ

：23 1－IMP

or
99mTc・DTPA

Ultrasonic
nebulizer

ドρ

　　　　　　　　　　　Collecting　bag

Fig．1　Diagram　of　our　radioaerosol　administration

　　　system　that　can　be　constructed　from　com・

　　　mercially　available　parts．

およびGMS　55Uミニコンピュータである．エ

ネルギーピークは123HMPに対して159　KeV，

99mTc－DTPAに対して140　KeV，ウィンドウ幅は

いずれも±20％とした．コリメータは1231－IMP

に対して中エネルギー用平行多孔を，99mTc－

DTPAに対して高分解能低エネルギー平行多孔

コリメータを用いた．

III．結　　果

　Figure　2に健常ボランティアにおける99mTc－

DTPAおよび1231－IMPの右肺，左肺，肝の時間

放射能曲線を示す．肺の時間放射能曲線はいずれ

も時間の経過とともに下降を示したが，曲線を指

数関数で近似した場合，いずれの症例においても

99mTc－DTPAでは1コンパートメントで，1231・

IMPでは2コンパートメントで良好に近似でき

た．このため，1231－IMPのk値はファーストコ

ンパートメントのk値を用いて比較した．肝の

時間放射能曲線は99mTc－DTPAでは，ほぼバッ

クグランドを反映しているのに対し，1231－IMPで

は時間の経過とともに徐々に上昇した．

　健常ボランティア例の因子分析結果をFig．3に

示す．99mTc－DTPAはFactor　1では全肺野の肺

胞上皮クリアランスを，Factor　2では主気管支周

辺の粘液線毛輸送動態を示すと思われる画像を得

た．一方，1231－IMPはFactor　1では主として肝

成分を，Factor　2では全肺野成分を分離抽出しえ

た．Factor　2の因子曲線では2相性がより明らか

である．

　健常ボランティア4例の上，中，下肺野のk値

の分布は上肺野1．08土0．04，中肺野1．48土0．72，

下肺野1．99土0．65であり，下肺野が最も高値を

示し，以下，中，上肺野の順であった（Fig．4）．

　健常者4例，肺疾患群4例の99mTc－DTPA，

1231－IMP吸入スキャンにおける右全肺のk値の

分布をFig．5に示す．99mTc－DTPAでは健常者

より肺疾患群で高値を示した（健常者群の平均

1．48±0．41×10－4，肺疾患群の平均2．18±0．30×

10－4）．一方，1231－IMPでは，その逆で，肺疾患

群で低値を示した（健常者群の平均1．52±0．45×
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　　　　　　one一こompartment，　by】east－squares　fit　technique．（Right）1231－IMP　time－activity
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戟

　　　　＊　F自CTOR

fiRME　　　　k’．SHIM工ZU

N㌔，二㌫ご1’②　　DTPA

　◎F　FRAMES　　　60

　　唱し　　　　　　　FnCTOR
　　　　　　　　　　8．e

e・贈

享　F白‘TOR
：K．5H，　lMIこu

：139S3ぷ②

Oi＞；ELS

Fe白ME5　　　　60

　　　　　　　F角c了OR
　　　　　　9．9

白ト1白LYSIs

FR羅

壕為・

自ト伯LY山

IMP
》

Fig．3　Factor　analysis　of　99mTc・DTPA　and　i231－IMP　studies　in　the　same　volunteer．　It　is

　　　　　noted　that　Factor　l　of　the　1231－IMP　study　shows　definite　liver　accumulation　of

　　　　　　1231・IMP，　unlike　the　99mTc－DTPA　study．
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Fig．4　Distribution　of　Kep　values　of　the　first　com．

　　　partments　of　1231－IMP　time－activity　curves　in

　　　the　upper，　middle　and　lower　pulmonary　fields

　　　of　four　normal　volunteers．　Figure　shows　1231－

　　　IMP　alveolar　clearance　rate　is　fastest　in　the

　　　lower　pulmonary　field．
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Fig．5　Distribution　of　Kep　values　of　1231－IMP　and

　　　99mTc－DTPA　time－activity　curves　in　the　con－

　　　trol　and　restrictive　pulmonary　disease　groups．

10－3，肺疾患群の平均6．79土0．55×10－5）．なお，

喫煙者1例のk値は99mTc－DTPA　2・20×10－4，

1231－IMP　1．45×10－3であった．

　Figure　6にブレオマイシン肺臓炎合併と思われ

る肛門癌肺転移例を供覧する．

IV．考　　察

　肺はガス交換の他に活発な代謝活動を行ってい

ることが近年，明らかにされつつある．蛋白，脂

質代謝のみならず，ホルモンや生理活性物質を活

性化あるいは不活性化し，さらには生成放出する

機能をも有することが知られている．セロトニン

は肺循環1回通過により，ほとんど血中より消失

する．ヒスタミンは肺内貯蔵より血中へ放出され

る．これには肺毛細管内皮細胞が重要な役割をは

たしているとされている1・10）．

　アミン製剤である1231－IMPや1231－HIPDMを

静注することにより，肺の代謝機能を評価しよう

とする試みがすでに報告されている1，11）．また，

同じく脂溶性アミンである99mTc－HM・PAOを用

いて吸入スキャンを行うことにより，その肺内ク

リアランスから肺胞上皮透過性を評価しようとす

る試みが報告12’13）され，注目を集めている．さ

らに，1231－MIBGエロソールスキャンは肺の交感

神経分布のイメージングとして有用であるとい
う14）．

　従来より，肺上皮透過性の評価としては水溶性

物質である99mTc－DTPAを用いて行なわれてき

た．間質性肺炎を始めとする各種肺疾患への応

用が報告され，その早期診断に99mTc－DTPAエ
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A58－year－01d　female　with　pulmonary　metastasis　from　anal　cancer（squamous

cell　carcinoma）．　She　received　chemotherapy　combined　with　bleomycin　and

mitomycin　C，　with　a　total　dose　of　120　mg　and　30　mg，　respectively．　Pulmonary

function　test　showed　restrictive　ventilation　impairment（％DLco；60％，％VC；

71％，FEV　1．0％；82％）．　Chest　X－ray　film　discloses　multiple　coin　lesions　and

strand－like　shadows　in　both　pulmonary　fields．99mTc－DTPA　time－activity　curves

of　the　lung　show　rapid　clearance　of　radiotracer　from　the　lung．　On　the　other　hand，

1231－IMP　time－activity　curves　of　the　lung　clearly　show　prolonged　clearance　of

radiotracer　from　the　lung．

ロソールスキャンは有用とされている15・16）．

Junodlo）によると1231－IMPは分子量339の脂溶

性物質であり，水溶性物質である99mTc・DTPAが

傍細胞性（paracellularまたはintercellular）に肺

胞上皮を移行するのに対し，1231－IMPは経細胞性

（intracellular）に肺胞上皮を移行する点が大きく

異なる．

　今回のわれわれの検討では1231・IMPは速やか

に肺より血中に移行した．それは肝の描出でも明

らかであった．すでにわれわれは，静注した1231－

IMPの一部は肺毛細血管→内皮細胞→間質→肺

胞上皮→肺胞腔内への移行することを示唆する結

果を報告8）したが，今回の結果から逆方向の移行，

すなわち，肺胞腔→肺胞上皮細胞→間質→内皮細

胞→肺毛細血管の経路が示唆された．ただ，静注

した1231－IMPは肺毛細血管内皮細胞にトラップ

され，そこでの代謝が肺からのクリアランスを支

配していると考えられるのに対し，吸入した場合

の血中への移行を決定するのは肺上皮であると言

われている17）．この際，内皮細胞がどの程度関与

しているのか，1231－IMPの代謝産物との関連も

あり，興味あるところである．

　今回の時間放射能曲線の検討では，99mTc・

DTPAが一相性のパターンを示したのに対し，

1231－IMPは二相性のパターンを示した．始めの約

30分（第1相）までは比較的速い相であり，残り

30分（第2相）では遅い相であった．このことは

30分以内の時間放射能曲線から肺の半減時間を算

出するのは得策でないかもしれない．なぜ2相性

を示したかは今回の検討では明らかでないが，血

中に移行した99mTc－DTPAは腎より速やかに排

泄されるのに対し，1231－IMPは肝，脳に分布後，

再び肺に再分布すると考えられる．関心領域設定

の際，肺門部は除外したが，粘液線毛輸送機構，

気管支粘膜より血中への移行18），肺胞マクロフ

ァージによる貧食など7）の関与も考えられる．

　健常者において，上，中，下肺野で1231－IMP

クリアランスに差がみられた．これは坐位にて反

復安静呼吸を行ったため，重力沈降により下肺野

ほど1231－IMPが多く分布したためと思われる．
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　間質性肺炎や喫煙などでは肺胞上皮間のtight

junctionが障害され，99mTc・DTPAの透過性が充

進するとされている15）が，1231・IMPでは，川上

ら13）の99mTc－HM・PAOに関する報告と同様，

経細胞性に移行するため，障害された上皮細胞を

反映し，逆に透過性遅延がおこることになる．今

回の症例は間質性肺炎の典型例ではなく，また，

症例数も少なかったため，十分な結論は得られな

いが，99mTc－HM・PAO同様，肺胞上皮の障害を

99mTc－DTPAと異なった面から評価することが可

能と考えられた．しかも，健常群と疾患群におけ

る差は99mTc－DTPAよりも大きく，間質性肺疾

患を中心に，その早期発見に有用な検査法となり

うる可能性もある．しかし，喫煙者1例は1231－

IMPにて異常を示さなかった．今後，さらに症

例を重ねて検討を要する課題と考えられる．

　本研究はThe　37th　Annual　Meeting　of　Society　of

Nuclear　Medicine（1989，　St．　Louis）において発表した．
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Summary

Pulmonary　inhalation　Scintigraphy　Using　N－isopmpy1－p－

　　　　　　　112311iodoamphetam血e（123HMP）Aemso1

Shigeru　KosuDA＊，　ShurU’i　KAwAHARA＊＊，　Akihiko　IsHIBAsHI＊＊，

Kohei　TAMuRA＊＊，　Atsushi　KuBo＊＊＊and　Shozo　HAsHIMoTo＊＊＊

　　　　＊Depar〃nent　of　Radiologツ，　TokγO　Metroρolitan　Komago〃ie　Hospital

　　　　　　　　　＊＊1）くρα〃ment（）f　Radio～bgy，　Ohkura　Na’io〃a〃lospital

＊＊＊Depar〃nent　of　Radiology，　Keio　University　School　of　Medicine，　TokγO，　Japan

　　N－isopropyl－p｛1231］iodoamphetamine　（1231－

IMP）is　lipophilic　substance　and　permeates　through

the　alveolar　epithelium　via　intracellular　transport，

whereas　99mTc－DTPA　is　water－soluble　substance

and　permeates　through　the　alveolar　epithelium　via

paracellular　transport．

　　We　perfo　rmed　inhalation　lung　imaging　using

1231－IMP　and　99mTc－DTPA　in　order　to　assess

alveolar　epithelial　permeability　in　4　patients　with

restrictive　ventilatory　impairment，　and　5　volun－

teers　including　one’smoker．　　　　　・．÷

　　The　time’activity（T／A）curves　of　1231－IMP　were

well　fitted　into　two　compartments，　first　and　slow，

by　least－squares　fit　technique，　in　contrast　to　99mTc・

DTPA　fitted　well　with　one　compartment．　In　4

normal　volunteers，　the　T／A　curves　of　the　lower

pulmonary　fields　declined　faster　than　those　of

other　pulmonary　fields．　In　99mTc・DTPA　studies，

the　Kep　values　of　patients　with　restrictive　venti－

1atory　impairment（n＝4）were　higher　than　those　of

normal　volunteers（n＝4）（2．14土0．30×10－4　vs

1．48土0．41×10－4，p〈0．005）．　On　the　other　hand，

in　1231－IMP　studies，　the　Kep　values　of　the　patients

were　much　lower　than　those　of　normal　volunteers

（6．79土0．55×10－5vs　1．52土0．45×10－3，　p＜0．005）．

　　Key　words：1231－IMP，99mTひDTPA，

scan，・　Restrictive　ventilatory　impairment．

Aerosol

Presented by Medical*Online


	0577
	0578
	0579
	0580
	0581
	0582
	0583



