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《技術報告》

ジエチレントリアミン五酢酸インジウム標識ヒト免疫グロブリン

G（1111n－DTPA－IgG）を用いた炎症・感染イメージングの有用性

鐘ヶ江香久子＊　伊藤　和夫＊

中駄　邦博＊　　望月　孝史＊

塚本江利子＊　　加藤千恵次＊

志賀　　哲＊　　古舘　正從＊

　要旨　炎症および感染が疑われた10症例にジエチレントリアミン五酢酸インジウム標識ヒト免疫グ

ロブリンG（mln－DTPA－lgG）シンチグラフィを施行し，その集積に関し検討した．肺炎，頬部術後炎

症，顎下部膿瘍および膝蓋腱断裂手術後の4例が陽性，脊椎の陳旧性肉芽変化，悪性胸膜中皮腫およ

び異常病巣の検出されなかった各1例合計3例が陰性，原発不明の骨転移，脛骨壊死および消化管か

らの蛋白漏出の3例で偽陽性となった．本検査における感度，特異性，正確度，陽性予測度および陰

性予測度はそれぞれ100％（4／4），50％（3！6），70°／．（7／10），57．1°／。（4！7）および100％（3！3）であった．lttln－

DTPA－lgGは炎症および感染巣の検出に有用である．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学32：1263－1268，1995）

1．はじめに

　感染や炎症の局在を確認しその広がりを描出す

ることは，患者の治療また治療効果を確認するう

えで重要である．1988年にRubinらによりラッ

トを用いた感染モデルにおいて特異的モノクロー

ナル抗体のみならず非特異的モノクローナル抗体

もまた集積を認めることが発見されD，以後感

染・炎症の新しいイメージング放射性医薬品とし

てのジエチレントリアミン五酢酸インジウム標識

ヒト免疫グロブリンG（mln－DTPA－lgG）の利用が

検討されてきた．

　現在炎症イメージング放射性医薬品として

67Ga，インジウム標識白血球およびテクネシウム

標識白血球が用いられているが，67Gaは腸管への
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生理的排泄のため腹部の検索には不十分であるこ

と，インジウムおよびテクネシウム標識白血球は

標識操作が煩雑であることが欠点とされている．

これに対し，ililn－DTPA－lgGは潰瘍性大腸炎やび

まん性の腸疾患を含む腹部，後天性免疫不全症候

群や穎粒球減少症の患者の肺炎を含む胸部，骨，

軟部組織および脈管の感染・炎症に有用であるこ

とが諸外国で報告されている2－“7）．

　今回，臨床治験第II相として10症例を経験し

たので報告する．

IL　対象および方法

　1．対　　象

　対象は，臨床症状あるいは画像診断上感染巣あ

るいは炎症巣の存在が疑われ，川In－DTPA－lgGシ

ンチグラフィを施行した10例である．症例の内

訳は男性4例，女性6例，平均年齢56．9歳（24～

80歳）であった．なお，検査は事前に検査内容の

説明を行い，患者の同意を得たうえで施行した．
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Fig．1　Patient　10．　iiiln－DTPA－lgG　scintigraphy　24　hr

　　　after　injection　in　a　patient　with　inflammation

　　　around　right　submandibular　bone．　A　focal　uptake

　　　at　the　right　submandibular　legion（black　arrow）is

　　　clearly．
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　1）投与量および撮像方法

　患者の肘静脈よりi”ln－DTPA－lgG　80　MBq（第一

ラジオアイソトープ研究所製）を緩徐に静注し，

全身像およびスポット像の撮像を静注後6時間，

24時間，48時間および72時間後に可能な限り撮

像することを基本とした．装置は中エネルギー用
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Fig．2　Patient　5．　Images　in　a　patient　wth　malignant　mesothelioma．　a：iilln－DTPA－lgG

　　　scintigram．　b：67Ga　scin6gram（Anterior），　c：CT　scan．　Anterior　i　i’ln－DTPA－1gG　image

　　　in・the・chest（48　hours　after　injection）of　a　72－year－old　woman（a）showing　no　abnormal

　　　uptake　in　the　lung．　Anterior　chest　67Ga　scan（b）reveals　increased　tracer　uptake　in　the

　　　right　lung（arrow　head）．　Plain　chest　computed　tomography（c）shows　pleural　thickness

　　　with　malignant　mesothelioma．
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ITLC）による純度試験を行い，体外での標識率の

変化を算出した．薄層板は，シリカゲルガラス繊

維ろ紙（ゲルマン器機社製，製品番号61886）を，

また展開溶媒はクエン酸ナトリウム緩衝液（0．1

M，pH　5．0）を使用した．投与時，24時間後，48

時間後，および72時間後に1111n－DTPA－lgGを

各々2本ずつのITLCろ紙へ展開し，　Abbott社

ANSRシンチレーションカウンター（range　l36～

206keV）にて測定して放射化学的純度（原点付近

の放射能／薄層板上の総放射能×100）を算出し

た．

III．結　　果

　　　　　a　　　　　　　　　　　　　　　b

Fig．3　Patient　8．　Anterior　whole　body　scan　4　hr（a）and

　　　72hr（b）after　injection　of　ii’ln－DTPA－lgG　in　a

　　　case　of　59－year－01d　man　with　protein　loosing　and

　　　ascites．　A　faint　radioactivity　at　the　right　upPer

　　　abdomen（black　arrow）is　demonstrated　in　the

　　　images　of（a）．　These　activities　move　and　dis－

　　　appear　from　the　abdomen　at　72　hr　post　injection．

コリメータを装着したGeneral　Electric社Maxi

Camera　400AC／Tを使用し，エネルギー設定は

173keVと247　keVを中心にウインドウ幅をそれ

ぞれ±10％とした．マトリックスサイズは512×

512とした．全身像の撮像はスキャンスピード15

cm／min，スポット像の撮像はプリセットカウント

300～600kcで行った．また必要に応じ，　SPECT

イメージを追加した．

　2）標識率の検討

　ロットナンバーの異なる5バイアルについて，

投与時（検定日）および時間経過における薄層クロ

マトグラフ法（lnstant　thin　layer　chromatography：

　炎症あるいは感染が疑われた10例中3例が肺

炎，上顎部扁平上皮癌術後炎症および顎下部膿瘍

切開後の炎症の残存（Fig．1）が確認され，いずれ

もliiln－DTPA－lgGの集積が確認された．また，膝

蓋腱断裂術後の1例はシンチグラム上経時的に集

積の増強が認められ，臨床的な評価より真陽性と

判断された．感染および炎症性変化の否定された

化膿性脊椎椎間板炎疑いの1例，炎症性の胸膜肥

厚疑いの1例（Fig．2）および腹部感染巣疑いの1

例は，その後の検査で陳旧性の肉芽腫変化，悪性

胸膜中皮腫および腹部に異常のないことが確認さ

れ，いずれもシンチグラフィは陰性であった．骨

髄炎疑いの1例および骨折術後の脛骨壊死部の感

染疑いの1例は集積が認められ，それぞれ骨転移

および線維化を伴う骨変化と確定されたが，シン

チグラフィでは陽性であり偽陽性と判断された．

また，低蛋白血症が持続し腹部の炎症が疑われた

1例は経時的に腸管内を移動する蛋白漏出を示唆

する集積が認められたが（Fig．3），炎症性変化の

合併が否定されたため偽陽性と判断された（Table

1）．

　liiln－DTPA－lgGシンチグラムを施行した10症

例の結果をまとめると，感度，特異性，正確度，

陽性予測度および陰性予測度はそれぞれ100％（4／

4），50％（3／6），70％（7／10），57．1％（4／7）および

100％（3／3）であった．

　10例中7例に対し，iiiln－DTPA－lgGシンチグ
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Table　l　Clinical　profiles　and　results　of　the　patients　studied

Case　No．　Age／Sex Diagnosis
　　　　　　　Scintigraphic　findings
Inflammation
　　　　　　”’In－DTPA－lgG　　67Ga

　Final
assessement

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

79／F

46／M

64／F

24／F

72／F

40／M

35／F

60／M

69／M

80／F

Bone　metastasis＊＊

Reparative　bone　with　fibrosis＊＊

Old　inflammatory　granulation＊＊

Ligamentous　injury　of　the　knee　P！O＊

Malignant　mesothelioma＊＊

Pneumonia＊

Fever　of　unknown　origin＊

Hypoproteinemia＊

Inflammatory　stage　after　the　operation＊

　（SCC　in　the　cheek）

Abscess（submandibular　lesion）P／0＊＊

十
一
十

十

十

十

十

一

十

一

十

一

十

十

十

＋
＋
一
＋
＋
＋
＋
M

0

0N
N

P
P
N
P
N
P
N
P

F
F
T
T
T
T
T
F

D
エ
D
且
T
T＊Clinica1，＊＊Pathological

ラムの前後1～2週間以内に67Gaシンチグラムを

施行した．7例中胸膜肥厚疑いおよび腹部感染巣

疑いの2例においては共に偽陽性となり，川ln－

DTPA－lgG所見との解離が認められた．

　ii’ln－DTPA－lgG投与時（検定日），24時間後，48

時間後および72時間後における標識率は，おの

おの97．1±O．190（mean±SE），94．9±0．2％，93．8

±0．3％および93．2±0．2％であった．

IV．考　　察

　動物実験においてi‘Iln－DTPA－lgGの感度および

特異性は67Gaシンチグラフィより優れているとの

報告がある8）．67Gaシンチグラフィを施行した7

例中2例に67Gaと1111n－DTPA－lgGの所見に解離

が認められた．悪性胸膜中皮腫であった胸膜肥厚

の症例では，67Gaシンチグラフィにて強い集積を

認め，炎症性の変化か悪性病変か鑑別不能であっ

たが，ii’ln－DTPA－lgGシンチグラフィでは異常集

積を認めず炎症性の変化を否定することができ

た．発熱の原因の検索中に67Gaシンチグラフィに

て下腹部の局所的な集積が認められた症例では本

薬剤の集積を認めず，他検査においても異常を認

めなかった．臨床的に67Gaの集積部位と一致して

便の停滞が触知された．tiiln－－DTPA－lgGは消化管

へ排泄されないため腹部の評価にはガリウムより

適しているとされている4）．また，67Gaと1111n一

DTPA－lgGの所見が一致して評価を誤ったものに

骨転移の症例がある．甲状腺乳頭腺癌の患者で，

人工膝関節置換後大腿部の痛みを訴え骨スキャン

を施行したところ，人工膝関節に沿ってびまん性

にのびる集積を認め慢性骨髄炎が疑われた．67Ga

およびmln－DTPA－lgGシンチグラムにおいても人

工膝関節周囲に沿った集積を認めたが，組織診の

結果扁平上皮癌の骨転移であり原発は不明であっ

た．ii11n－DTPA－lgGは悪性リンパ腫，前立腺癌，

婦人科領域の癌，悪性黒色腫等の悪性腫瘍にも集

積することが報告されている4）．腫瘍細胞自体へ

の集積ではなく，おそらく周囲の炎症性変化に集

積しているものと推定されている．今回の集積も

同様の機序であろうと推測されるが，骨転移とし

て非典型的な例であり解釈が困難であった．

　今回iiiln－DTPA－lgG施行したうち，頬部扁平上

皮癌術後および顎下部膿瘍の2例は，通常67Gaシ

ンチグラフィでは耳下腺，顎下腺が生理的に描出

されるため軽度の集積は評価困難な部位である

が，本薬剤は唾液腺への集積がないため炎症部位

を明瞭に描出できた．

　低蛋白血症の1例では，蛋白漏出が原因と思わ

れる消化管分布像を認めた．1111n－DTPA－lgGがア

ルブミン等の蛋白と共に消化管へ移行したと考え

られる．Oyenらも，重篤な粘膜障害による蛋白

漏出にて腸管描出の観察された症例を偽陽性例と
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して報告している3｝．集積の機序としては，炎症

過程における毛細血管の透過性の充進による蛋白

の漏出とされている9川．このような集積機序か

ら判断して，血管透過性が変化する悪性疾患や蛋

白漏出症が陽性になることは予想されることであ

る．

　また今回の6，24，48および72時間の4回の

撮像のうちでは24あるいは48時間で最も良好な

画像が得られたが，諸外国の報告4・11・12）では陽性

か陰性かの診断は通常24時間以内にできるとさ

れ，普通は12時間，いくつかの例では6時間で

も評価できたとしている．今回の10例の結果に

おいても，陽性となったうち蛋白漏出の例を除い

た6例中4例では，24あるいは48時間の方が明

瞭であるものの6時間の撮像の時点でも集積充進

が認められた．この診断可能な撮像時間は，急性

腹症のような緊急手術を要する診断に際しては遅

すぎるものの，現在用いられている他のシンチグ

ラム用剤と比較すると67Gaで72時間，インジウ

ム標識白血球で24時間13｝，テクネシウム標識白

血球では4あるいは24時間4）であり同等と考え

られる．

　ウサギを用いた急性感染巣の検出に関する検討

では，川ln－DTPA－lgGとインジウム標識白血球は

共に良好に局在が認められ白血球シンチグラムの

方がターゲット／バックグラウンド比（T／B　ratio）

が高かったが，白血球標識の標識手技の煩雑さを

考慮するとIgGの標識の簡便さは魅力的である15）

とされている．また亜急性期の炎症・感染例にお

いてインジウム標識白血球とiiiln－DTPA－lgGを比

較すると，インジウム標識白血球における感度お

よび特異性はそれぞれ52％および78％，tiiln－

DTPA－lgGにおける感度および特異性はそれぞれ

74％および100％とiiiln－DTPA－lgGのほうが優

れている16｝．

　体外におけるmln－DTPA－lgGの標識率を測定し

たところ72時間後においても90％以上と良好で

あった．

V．まとめ

　炎症あるいは感染が疑われた10症例に対し

i”ln－DTPA－lgGシンチグラムを施行した．感度，

特異性，正確度，陽性予測度および陰性予測度は

それぞれ100％（4／4），50％（3／6），70％（7／10），

57．1％（4η）および100％（3／3）であった．

VI．結　　語

　MIn－DTPA－lgGは炎症および感染巣の診断に有

用であると考えられる．

　謝辞：薬剤をご提供いただきました第一ラジオア

イソトープ研究所に感謝いたします．
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Summary

Imaging　of　lnfectious　and　lnflammatory　Foci　Using　”’ln・DTPA・lgG

　　　　Kakuko　KANEGAE，　Kazuo　IToH，　Eriko　TsuKAMoTo，　Chietsugu　KATo，

Kunihiro　NAKADA，　Takafumi　MocHlzuKI，　Toru　SHiGA　and　Masayori　FuRuDATE

L）epart〃len’of　Nuclearルfedicine，　Hokkaido｛ノniversit），，　Sch〃〃ノィゾルted’cine

　We　performed　radionuclide　scanning　after　intrave－

nous　administration　of　80　MBq　of　’iiln－labeled　non－

specific　polyclonal　human　immunoglobulin　G（1111n－

DTPA－lgG）．　Serial　scintigrams　were　acquired　at　6，24，

48，and　72　hr　after　injection　in　l　O　patients　suspected　of

having　inflammation　and／or　infection．　In　5　patients，

the　results　of　scintigraphy　were　verified　with　intra－

operative　cultures　or　biopsy．　The　values　were　as　fo1一

10w：sensitivity：100％（4！4）；specificity　50％（3／6）；ac－

curacy：70％（7／10）；positive　predictive　value：57．1％

（4／7）；and　negative　predictive　value：100％（3！3）．　The

results　indicate　that　1111n－DTPA－lgG　scintigraphy　is

certainly　a　promising　method　for　the　detection　of　in－

flammation　and！or　infection．

　Key　words：　mln　polyclonal　IgG，　Infection，　In－

flammation．
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