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《原　著》

1231－MIBG（metaiodobenzylguanidine）シンチグラム

　　　　　　早期像による褐色細胞腫の診断

石川　演美＊

板井　悠二＊

武田　　徹＊ 呉 勤＊　　越後　純子＊

　要旨　n31－MIBG（metaiodobenzylguanidine），111MBqによるシンチグラム6時間早期像を撮像し，褐

色細胞腫の診断能について検討した．組織病理学的に診断された褐色細胞腫9例では全例に集積し，

局在診断，質的診断に有用であった．しかし皮質腺腫と診断された1例にも偽陽性を認めた．検出さ

れた最小のものは直径3cmであった．肝の集積残存は腫瘤の解剖学的位置関係の理解に有用であっ

た．褐色細胞腫の術後経過観察の5例では3例に骨，頸部，副腎への転移・再発を診断することがで

きた．発作性または動揺性高血圧のため，異所性褐色細胞腫を疑われた10例では異常所見はなかっ

た．正常副腎への集積は45％に見られた．これらの結果からi231－MIBGシンチグラフィ早期像は精細

な画像が得られるため腫瘤の内部状態や肝との位置関係を知ることができ，さらに短時間で結果をだす

ことが可能で，臨床的に有用性が高いと結論された．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学32：659－665，1995）

1．はじめに

　Wielandらによって開発されたi3il－MIBG（meta－

iodobenzylguanidine）は褐色細胞腫イメージング

剤として米国および日本において多施設による臨

床治験が行われ，検出感度，特異性とも高く，す

ぐれたシンチグラフィ剤であることが認められて

いるト3）．この撮像は一般にi3tl－MIBGを静脈内投

与して48時間後または72時間後に行われてお

り，バックグラウンドが低く，組織特異性の高い

シンチグラムが得られている．しかし1311の物理

的特性のため投与量が制限され，そのエネルギー

も高いため，画質は満足できるものではない．こ
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れに対して1231にて標識されたMIBGは，心筋交

感神経機能イメージング剤として開発された

が，neural　crest　tumorに対してもよく集積し，

1311－MIBGに比して画質は良好で，診断能の向上

が報告されている45）．しかし1231－MIBGシンチグ

ラムは6－10mCi（222－370　MBq）の比較的多い量

が投与され，撮像時間も24時間以降になされて

いる6）．

　当施設には紹介により県内各所の遠方から検

査に来院する例も多く，MIBGシンチグラフィを

受診当日だけで完了させることは被検者の負担

軽減として有意義と考えられた．著者らは被曝

線量低減のためさらに少ない投与量を用いて123L

MIBGシンチグラム早期像を撮像し，それによる

褐色細胞腫の診断能について検討を行った．

II．対象と方法

　1992年3月から1993年10月までの間に当施

設で心筋障害および褐色細胞腫をうたがわれて
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660 核医学　　32巻7号（1995）

1231．MIBGシンチグラフィが行われた25例を対象

とした．年齢は18歳から77歳（平均年齢47．5

歳），男性10例，女性15例であった．これを①

群：CT，　MRIなどの画像診断にて副腎部およびそ

の近傍に腫瘤が証明されている10例，②群：褐

色細胞腫の術後経過観察されている5例，③群：

発作性または動揺性高血圧症があり，画像診断で

腫瘤は証明されていないが異所性褐色細胞腫を疑

われた10例，に分けた．腫瘤を認められていた

①群はすべて手術がなされ，組織病理学的診断

では9例が褐色細胞腫（年齢：24－77歳，平均年

齢56．8歳，右5例，左4例），1例は皮質腺腫であっ

た．褐色細胞腫のうちの1例は右副腎褐色細胞腫

で肝右葉を圧排し発育していた（症例1）（Fig．1）．

また副腎近傍に2例の副腎外性褐色細胞腫を認め

た（症例4，6）．MEN（multiple　endocrine　neoplasia）

type　2の症例はなかった．③群は発作性高血圧症

または動揺性高血圧症の患者で，年齢分布は18－

72歳（平均年齢40．2歳），男性4例，女性6例

で，全例とも最高血圧160－220mmHgと高く，同

時に3例は頻脈を，2例は頭痛を訴えていた．8

例は血中，尿中カテコーラミン値が測定され，う

ち4例には異常高値が認められた．この群では全

例で超音波検査またはCT検査を受けていたが，

副腎部には腫瘤を指摘されなかった．

　シンチグラフィの方法は1231－MIBG（ミオMIBG－

Il23注射液，第一一　RI研究所），約111MBqを静

脈内投与し，6時間早期像および／または24時

間後に全身像および腹部背面像を撮像した．①

群のうち2例は24時間像のみを撮像した．撮像

にはMEP（中エネルギー用，平行型）コリメータ

を装着したシンチカメラZLC　7500（シーメンス社

製）を使用し，全身像は20cm！分のワンパスで，

スポット像では350kcountsを収集した．

　原則として前日と当日にルゴール液を経口投与

して甲状腺ブロックを行った．

　シンチグラムの読影は，各症例について臨床症

状およびCTなどの画像診断の結果を参照したう

えで，核医学認定医2名の合意によって行われ
た．

　腫瘤集積の程度はサクラ濃度計（PDA－65）を使

用して，スポット撮像フィルム上の腫瘤部と，肝

およびバックグラウンドとして腰椎部の濃度を測

定した．腫瘤内集積が不均一であったものでは最

も濃度の高い部位を測定した．濃度測定範囲は

Fig．1　（case　l）．　A　posterior　images　of　a　patient　with

　　　pheochromocytoma　6　hr（A）and　24　hr（B）after

　　　administration　of　t231－MIBG（111MBq）．　The

　　　contrast　of　the　lesion　increased　in　the　24－hr　image．

Table　l　i231－MIBG　uptake　in　pheochromocytomas

case mass　size

　（cm）
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A

Fig．2　（case　9）．　A　posterior　image　obtained　at　6　hours（A，

　　　　　1eft）and　24　hours（A，　right）of　a　patient　with

　　　　　pheochromocytoma　revealed　faint　uptake　in　the

　　　　　lesion　which　was　verified　with　a　CT　scan　without

　　　　　acontrast　agent（B）．
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Fig．3　（case　3）．　Anterior（A）and　posterior（B）images　of　pheochromocytoma　with　cystic

　　　　　changes　obtained　in　a　62－year－old　female　having　palpitations，　headache　and

　　　　　hypertension（2401160）．
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662 核医学　　32巻7号（1995）

O．OO－4．00で，フィルターはニュートラルを使用

した．腫瘤と肝の集積濃度の比較では腫瘤／肝の

濃度比の±20％以内のものを肝と同等の集積と

して検討した．また③群については正常副腎部

への集積を注意して観察した．

・汐
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Fig．4　This　37－year－old　female　with　malignant

　　　pheochromocytoma　had　been　sufferring　for　5

　　　years．　Her　6－hour　posterior　image　using　1231－

　　　MIBG　showed　these　muhiple　bony　metastases
　　　（arrows；the　lumbar　spine，　the　sacrum　and　the　iliac

　　　bone）．

m．結　　果

　まず，シンチグラム6時間早期像の画質につい

ては，全例に明瞭な肝臓および膀胱への集積が，

また唾液腺，甲状腺，心臓に軽度ないし中等度の

集積が認められた．全身バックグラウンドは軽度

であったが，身体の辺縁は明瞭であり，腫瘤集積

がある場合にその位置関係をよく理解することが

できた（Fig．1）．24時間像では全身バックグラウ

ンドは著しく減少し，腫瘤部のコントラストはさ

らに明瞭となる例が多かった．肝の集積が褐色細

メ副晦、
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Fig．5　A　6－hour　image　using　l231－MIBG

　　　revealed　intense　accumulation　in　the

　　　tumor　mass　and　faint　uptake　in　the

　　　liver．　This　patient　had　an　operation

　　　for　pheochromocytoma　of　the　right

　　　adrenal　gland　5　year　earlier．　A　CT

　　　scan　at　arterial　phase　with　good

　　　enhancement　showed　a　tumor　mass

　　　in　the　left　adrenal　gland．
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胞腫の診断に支障を与えた例はなかった．

　①群で病理組織学的に褐色細胞腫と診断され

た症例のうち6時間早期像が撮像された7例の腫

瘤／腰椎濃度比は平均10．7，腫瘤／肝濃度比は平

均L6で，肝臓よりも濃度が高かったもの3例，

同等のもの2例，低かったもの2例であった

（Table　1）．集積濃度が肝よりも低かった2例のう

ち1例は直径3．Ocmの比較的小さな右副腎部の

腫瘤（症例8）で，肝下方に淡い集積が確認できた．

他の1例は6．0×4．Ocmの左副腎腫瘤例（症例9）

で，腫瘤／肝濃度比0．3のごく淡い集積であっ

た．本症例は24時間像でも腫瘤／肝濃度比の増

強は見られなかった（Fig．2）．最大の腫瘤であっ

た症例3ではCT像で嚢腫状であったが，シンチ

グラムでも腫瘤中央部の集積は少なく，被膜内側

部に沿った強い集積が認められ，CT像とよく一

致した像を呈した（Fig．3）．

　また24時間像の得られた6例の腫瘤／腰椎濃

度比の平均は16．3，腫瘤／肝濃度比の平均は4．4

で，6時間像に比してコントラストは著しく上昇

し，シンチグラムとしては24時間像が優位で

あった．

　シンチグラムの視覚的診断では，①群の9例の

褐色細胞腫の全例が陽性であった．集積の少な

かった症例9はCT診断および臨床所見を参照し

て陽性と診断した．最小の腫瘤は直径3．Ocmで

あった．摘出標本の病理組織学的診断で典型的な

皮質腺腫と診断された1例（43歳の女性．症状な

く，健康診断で右副腎腫瘍を指摘された．直径

2．5cmの充実性腫瘤）に部分的な軽度の集積を認

めた．②群の術後経過観察中の5例では，その

うち3例に異常集積を認めた．1例は悪性褐色細

胞腫の例で，腰椎，仙椎および腸骨への集積が認

められた（Fig．4）．3年前にMEN　type　2aにて甲状

腺全摘と左副腎腫瘤切除をうけた72歳の男性で

は頸部に小さなhot　spotを認めた．超音波検査の

結果，直径7mmのリンパ節が1個認められ，局

所再発と診断された．5年前に左倶幅1腎部褐色細

胞腫の切除を受けた19歳の男性では対側副腎部

腫瘤が検出され，本検査によって再発と診断され

た（Fig．5）．また③群の発作性および動揺性高血

圧症から異所性褐色細胞腫を疑われた10例では

全身像，腹部および骨盤部ともに明らかな集積像

を呈した症例はなかった．これらはすべてその後

の経過観察でも確定された例はなく，さらに経過

観察中である．この群において正常副腎への集積

を視覚的に検討した結果，20副腎のうち9副腎

にきわめて淡い集積を認めた．

IV．考　　察

　褐色細胞腫は，その大多数は副腎部にあるた

め，一般にその特徴的な臨床症状，血中・尿中カ

テコーラミン測定およびCTやMRIなどの画像

診断によって比較的容易に診断される8）．しかし

副腎外に発生する異所性褐色細胞腫の頻度もかな

り高く，20％以上に見られている6・7）．また，その

分布は頭蓋底から骨盤底まで広い範囲にわたって

いるs｝．これらはCTなどの画像診断のみでは局

在診断，質的診断ともに難しく，また転移を有す

る悪性褐色細胞腫の診断も困難である．褐色細胞

腫における核医学診断の目的は組織特異性による

組織型の推定，悪性転移巣の診断および異所性腺

腫の検索にあると考えられる．MIBGを用いたシ

ンチグラフィはこれらの条件を満たしており，褐

色細胞腫の第一選択の診断法として推奨されてい

る6・7）．本研究にて行われた1231．MIBGシンチグラ

フィはL3｜1－MIBGの場合に比べ，撮像までの時間

が著しく短いため腫瘍集積性が劣ることが危惧さ

れたが，集積を示した多くの症例ではいずれも約

6時間早期像において明らかな集積を示した．ま

た症例9のように6時間像と24時間像でコント

ラストの増強がみられない症例があることも認め

られた．またその形態的状態，肝との位置関係な

ども鮮明に識別することができた．しかし平均値

では24時間像の腫瘤／肝の濃度比は6時間像の

2．8倍に改善するため，6時間早期像で腫瘤集積

が明らかでなかった場合には24時間像がさらに

診断能を向上させる可能性はあると考えられた．

　Mozleyらは褐色細胞腫24症例に1231－MIBGを

10mCi（370　MBq）投与し，18時間像を撮って肝集
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積と腫瘤集積を比較しているが，今回検討した

lllMBq，6時間早期像でもほぼ同様の成績で

あった6）．したがって，6時間早期像でも十分な

診断能を有すると思われた．しかしながら1231－

MIBGを用いた場合には，褐色細胞腫を持たない

例にも高頻度に副腎部への集積が認められてい

る4・6）．本検討においても③群で検討した結果，

20副腎のうち9副腎にきわめて淡い集積を認め

た．正常副腎集積の除外診断はCTやMRIなど

の画像診断を併用することによって容易で，この

点からも画像診断は褐色細胞腫に不可欠なものと

考えられている7・8）．さらに，1311－MIBGで検出で

きず，1231－MIBGで診断可能となった褐色細胞腫

例もいくつか報告されており，1231－MIBGの優位

性を支持する文献はMIBGシンチグラムの初期よ
り見られている4・S・9・10）．

　異所性褐色細胞腫は副腎近傍の2例を検討でき

たが，ともに明らかな集積像を呈し，診断に有用

であった．

　今回の検討の中に，直径25cmの皮質腺腫が

明らかな集積を示し，偽陽性例と判断された1例

を認めた．CTとシンチグラフィとの所見では腫

瘤の形状と集積像に乖離が見られた．摘出標本の

chromograffin染色にても髄質には異常所見を指摘

されず，組織病理学診断では一般的な皮質腺腫で

あった．皮質腺腫へのMIBGの集積（偽陽性）に

ついては報告が少なく，その原因については明ら

かにされていない1°Jl）．また直径6cmの大きな褐

色細胞腫であるにもかかわらず，ごく僅かの集積

しか認められなかった症例9の摘出標本の組織病

理学的検索では穎粒細胞に乏しく悪性の可能性を

指摘された．Verchikらはi3il－MIBGの低集積の

原因をMIBGの早い集積と早い回転によるとして

いるが，本例では6時間早期像でも集積はきわめ

て低く，24時間像でも集積増加は見られず，本

質的に集積能は低かったと考えられた7）．本症例

の血中アドレナリン20pg／ml，ノルアドレナリン

430pg！ml，尿中アドレナリン6．1　pg／ml，ノルア

ドレナリン1，112P9／ml，　VMA　417で軽度の異常

高値であった．しかし血・尿中カテコーラミン値

とMIBGの集積性はカテコーラミンが周期的に放

出されるため一致しないとする報告も見られる9）．

　褐色細胞腫の局在診断をCT，　MRIおよびMIBG

シンチグラムで検討したMaureaらの結果では，

術前診断ではCT，　MRIが優れていたのに対し，

術後再発診断にはCTよりMRIおよびMIBGシ
ンチグラムが優れていると結論しているが，とく

に，MIBGシンチグラムは術後の再発診断に特徴

があり，かつ，特異性が高いことを特筆してい

る12）．本検討でも悪性褐色細胞腫の術後経過観察

群5例中3例に異常集積があり，転移，再発と診

断された．転移・再発は副腎や甲状腺以外の部位

に多発性に起こる場合が多いが，1231－MIBGシン

チグラフィはこれらにおいても高い有用性が認め

られており，本症の経過観察においても必須の検

査と考えられた．

　Lynnらはi23　1－MIBG，10mCi（370　MBq）による

被曝線量を計算し，臨床上妥当な投与量としてい

るが，本検討ではその三分の一の量であり，小児

の場合でも安全に行える量と考えられた5）．

V．　まとめ

　i231・・MIBG，111MBqを使用したシンチグラム

6時間早期像は褐色細胞腫に良好な集積を示し，

そのシンチグラムは明瞭で腫瘤の位置関係の把握

に優れていた．また，転移・再発の局在診断に優

れていた．したがって褐色細胞腫の核医学診断に

1231－MIBG早期像を用いた診断は検査時間の短縮

および被曝線量の低減が可能で，診断能に優れて

おり，臨床的有用性が高いと結論された．
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Summary

The　Efficacy　of　Early　’231・MIBG　Scintigraphy　for　Pheochromocytoma　Diagnosis

Nobuyoshi　lsHiKAwA，　Tohoru　TAKEDA，　Jin　Wu，　Junko　EcHiGo　and　Yuji　ITAi

1η∫rif川e　・f　Clinica’〃edicine，σ加ersity　of　Tsukuba

　Early　scintigraphy，　that　obtained　6　hours　after　intra－

venous　administration　of　a　low　dose　of　1231－

metaiodobenzylguanidine（lllMBq）was　evaluated
for　diagnostic　efficacy．　The　accumulation　of　1231－

MIBG　in　the　tumor　masses　of　nine　patients　with

pheochromocytoma　and　one　patient　with　cortical

adenoma　were　noted．

　　The　smallest　pheochromocytoma　visualized　was　3

cm　in　diameter．　The　hepatic　uptake　of　this　radiola－

beled　compound　was　helpful　to　understand　the　ana－

tomical　position　of　the　abnormal　uptake．　Three　of　five

postoperative　cases　of　pheochromocytoma　showed

uptake　in　the　metastasis　in　the　skeleton　or　recurrences

in　the　neck　or　contralateral　adrenal　gland．

　　No　ectopic　pheochromocytoma　was　found　in　the

pelvic　cavity．　Faint　accumulation　in　the　normal　me－

dulla　was　noted　in　45％of　the　cases．　The　present　re－

sults　demonstrate　that　superior　images　can　be　obtained

in　scintigrams　takes　6　hours　after　administration　of　a

lower　dose　of　i231－MIBG．

　　Key　words：　1231－MIBG，1311－MIBG，　Pheochromo－

cytoma・
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