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要望番号；2 

 

 

 

医療上の必要性の高い未承認薬･適応外薬検討会議 

公知申請への該当性に係る報告書 

3-ヨードベンジルグアニジン（123I）注射液 

褐色細胞腫の診断 

 

１．要望内容の概略について 

要望され

た医薬品 

一般名：3-ヨードベンジルグアニジン（123
I）注射液 

販売名：ミオ MIBG-I123 注射液 

会社名：富士フイルム RI ファーマ株式会社 

要望者名 一般社団法人 日本核医学会 

社団法人 日本医学放射線学会 

社団法人 日本内分泌学会 

要望内容 

 

 

効能・効果 褐色細胞腫の診断 

用法・用量 ＜米国＞ 

成人（16 歳以上）には、370 MBq を投与する。投与 24±6

時間後に、全身のプラナー撮像を開始する。 

 

＜英国＞＜独国＞＜仏国＞ 

成人には、80～200 MBq を投与する。投与 24 時間後に全身

腹側・背側のシンチグラフィ画像、及び/又は関連する部位のス

ポット画像、及び/又は SPECT 画像を撮像する。48 時間後にも

行う。 

効能・効果及び

用法・用量以外

の要望内容（剤

形追加等） 

特になし 

備考 特になし 

 

 

２．要望内容における医療上の必要性について 

1）適応疾患の重篤性：ア（生命に重大な影響がある疾患） 

褐色細胞腫は、その 90％が良性で、腫瘍を外科的に摘出することで治癒可能であるが、10％

は悪性であり、治療法が確立されておらず数年の経過で緩徐に増悪し死に至る疾患である。

「医療上の必要性の高い未承認薬･適応外薬検討会議」（以下、「検討会議」）は、悪性の褐色

細胞腫を考慮し、適応疾患の重篤性は、「ア 生命に重大な影響がある疾患（致死的な疾患）」
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に該当すると判断した。 

 

2）医療上の有用性：イ（欧米の臨床試験において有効性・安全性等が既存の療法と比べて明

らかに優れている） 

3-ヨードベンジルグアニジン（以下、「MIBG」）は、褐色細胞腫に特異的に集積する。MIBG

シンチグラフィに用いられる放射性画像診断薬には、123
I-MIBG 製剤と 131

I-MIBG 製剤があり、

本邦では、131
I-MIBG を有効成分とする「フェオ MIBG-I131 注射液」が褐色細胞腫の診断の

効能・効果を有している。しかしながら、「フェオ MIBG-I131 注射液」に比べミオ MIBG-I123

注射液（以下、「本剤」）は、①123
I が放出する γ線エネルギーがガンマカメラによる検出に最

適である、②123
I の物理的半減期が短い（123

I：13.27 時間、131
I：8.021 日）、③123

I は細胞障害

作用が強い β 線を放出しない等の性質を有している。よって、本剤による検査により、「フェ

オMIBG-I131注射液」よりも精細な画像が得られ転移巣等の小さな病巣の検出に優れること、

及び β 線の放出がないため検査時の放射線被曝を低減することが期待される。 

123
I-MIBG と 131

I-MIBG を直接比較した欧米の臨床試験成績はないものの、放射性ヨウ素の

核物理学的特性の違いから 123
I-MIBG が有効性（画質）及び安全性（放射線被曝）の点で

131
I-MIBG よりも優れていると期待されることは明らかであり、検討会議は、医療上の有用性

は、「イ 欧米の臨床試験において有効性・安全性等が既存の療法と比べて明らかに優れてい

る」に該当すると判断した。 

 

 

３．欧米４カ国の承認状況等について 

（１） 欧米４カ国の承認状況及び開発状況の有無について 

下線部：要望内容に関連する箇所 

１）米国 

効能・効果 ①AdreView（GE Healthcare 社）1)
 

・ 褐色細胞腫又は神経芽腫の原発巣及び転移巣を検出するために、

他の診断検査の補助として使用する放射性医薬品である。 

用法・用量 ①AdreView（GE Healthcare 社） 

成人の推奨用量 

・ 成人（16 歳以上）に対する推奨用量は、10 mCi（370 MBq）であ

る。 

小児の推奨用量 

・ 16 歳未満で体重 70 kg以上の小児に対する推奨用量は、10 mCi（370 

MBq）である。 

・ 16 歳未満で体重 70 kg 未満の小児に対する推奨用量は、Table 1 に

示したように、患者の体重に応じて調整すべきである。 
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Table 1 AdreView 小児用量* 

体重 

（kg） 

成人に 

対する割合 

小児用量 

（MBq） 

 体重 

（kg） 

成人に 

対する割合 

小児用量 

（MBq） 

3 0.1 37  36 0.71 262.7 

4 0.14 52  38 0.73 270.1 

6 0.19 70  40 0.76 281.2 

8 0.23 85.1  42 0.78 288.6 

10 0.27 99.9  44 0.8 296 

12 0.32 118.4  46 0.82 303.4 

14 0.36 133.2  48 0.85 314.5 

16 0.4 148  50 0.88 325.6 

18 0.44 162.8  52 0.9 333 

20 0.46 170.2  54 0.9 333 

22 0.5 185  56 0.92 340.4 

24 0.53 196.1  58 0.92 340.4 

26 0.56 207.2  60 0.96 355.2 

28 0.58 214.6  62 0.96 355.2 

30 0.62 229.4  64 0.98 362.6 

32 0.65 240.5  66 0.98 362.6 

34 0.68 251.6  68 0.99 366.3 

*European Association of Nuclear Medicine Paediatric Task Group が提唱する体重換算表

に基づいて、成人推奨用量から算出。 

 

投与 

・ 1～2 分間かけて静脈内に注射すること。全量が投与されたことを

確実にするために、その後に 0.9％ NaCl を注射してもよい。 

撮像方法 

・ AdreView の投与後 24±6 時間に、全身のプラナー撮像を開始する。

必要に応じて、プラナー撮像後に単一光子放射断層撮像（Single 

photon emission computed tomography、以下、「SPECT」）を実施し

てもよい。 

承認年月（または米

国における開発の有

無） 

①AdreView（GE Healthcare 社） 

2008 年 9 月 

備考 特になし 

２）英国 

効能・効果 ①AdreView（GE Healthcare 社）2)
 

・ 発生学的に神経堤に由来する組織に起源を発する腫瘍のシンチグ

ラフィによる局在診断。このような腫瘍として、褐色細胞腫、パ

ラガングリオーマ、非クロム親和性傍神経節腫及び神経節腫があ

る。 

・ 神経芽腫の局在診断、病期決定及びフォローアップ 

・ Iobenguane の取り込みに関する評価。診断感度は腫瘍により異な

る。感度は、褐色細胞腫及び神経芽腫では約 90％、カルチノイド
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では 70％、甲状腺髄様癌では 35％である。 

・ 副腎髄質（過形成）及び心筋（交感神経支配）の機能診断 

 

②MIBG(I123) Injection（Tyco Healthcare 社）3)
 

・ 発生学的に神経堤に由来する組織に起源を発する腫瘍のシンチグ

ラフィによる局在診断。このような腫瘍として、褐色細胞腫、パ

ラガングリオーマ、非クロム親和性傍神経節腫及び神経節腫があ

る。 

・ 神経芽腫の局在診断、病期決定及びフォローアップ 

・ Iobenguane の取り込みに関する評価。診断感度は腫瘍により異な

る。感度は、褐色細胞腫及び神経芽腫では約 90％、カルチノイド

では 70％、甲状腺髄様癌では 35％である。 

・ 副腎髄質（過形成）及び心筋（交感神経支配）の機能診断 

用法・用量 ①AdreView（GE Healthcare 社） 

・ 成人の推奨用量は、80～200 MBq で、より高用量が適量である場

合もある。 

・ 高齢者への特別な用量設定は必要ない。 

・ 6 ヵ月未満の乳児：体重 1 kg 当たり 4 MBq（最大 40 MBq）。未熟

児又は新生児には投与してはいけない。 

・ 6 ヵ月から 2 歳までの幼児：体重 1 kg 当たり 4 MBq（最小 40 MBq） 

・ 2 歳を超える小児：成人用量より体重補正する。 

・ 数分間かけてゆっくりと静脈内に投与する。 

・ Iobenguane（123-I）投与後 24 時間及び 48 時間に撮像する。 

 

②MIBG(I123) Injection （Tyco Healthcare 社）  

・ 成人：推奨用量は 80～200 MBq 

・ 高齢者への特別な用量設定は必要ない。 

・ 6 ヵ月未満の乳児：体重 1 kg 当たり 4 MBq（最大 40 MBq） 

・ 6 ヵ月から 2 歳までの幼児：体重 1 kg 当たり 4 MBq（最小 40 MBq） 

・ 2 歳を超える小児：成人用量より体重補正する。次のとおり。 

体重 用量  体重 用量  体重 用量 

3kg 20 MBq  15 kg 76 MBq  40 kg 152 MBq 

4 kg 28 MBq  20 kg 92 MBq  45 kg 162 MBq 

6 kg 38 MBq  25 kg 110 MBq  50 kg 176 MBq 

8 kg 46 MBq  30 kg 124 MBq    

10 kg 54 MBq  35 kg 140 MBq    

 

・ 123
I-iobenguane は、静脈内にゆっくりと注射するか、点滴する。必
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要に応じて、希釈して投与容量を増量する。 

・ 123
I-iobenguane 投与後 24 時間に全身腹側・背側のシンチグラフィ

画像及び/又は関連する部位のスポット画像及び/又は SPECT 画像

を撮像する。48 時間後にも撮像する。 

承認年月（または英

国における開発の有

無） 

①AdreView（GE Healthcare 社） 

1998 年 12 月 

②MIBG(I123) Injection（Tyco Healthcare 社）  

1995 年 12 月 

備考 特になし 

３）独国 

効能・効果 ①AdreView（GE Healthcare 社）4, 5)
 

腫瘍：神経堤由来腫瘍の検出とステージ分類（以下、「ステージング」） 

・ 胎児期の神経堤に由来する組織において生じる腫瘍の局在部位を

判定するシンチグラフィ診断。褐色細胞腫、神経芽腫、カルチノ

イド、非クロム親和性傍神経節腫（ケモデクトーマ）、神経節腫等

がこれに該当する。 

・ 診断画像の特異度と感度は、次のように腫瘍によって異なってく

る。Iobenguane の感度は、褐色細胞腫や神経芽腫では約 90％、カ

ルチノイドでは約 70％、甲状腺髄様癌では約 35％である。 

・ 副腎髄質のシンチグラフィによる機能診断（過形成） 

 

心臓: 心筋の交感神経支配についてのシンチグラフィ診断 

・ AdreView は心筋の交感神経支配を評価する放射性診断薬であり、

NYHA 分類Ⅱ～Ⅲの心不全又は左室機能不全患者における症候性

心不全の進行、潜在的に死の経過を辿る不整脈イベントの発現、

心臓死の転帰等予後判定用のリスク指標として用いられる。 

 

②MIBG(I123) Injection（Mallinckrodt Medical 社）6, 7)
 

・ 胎児期の神経堤に由来する組織において生じる腫瘍の局在部位を

判定するシンチグラフィ診断。褐色細胞腫、神経芽腫、カルチノ

イド、非クロム親和性傍神経節腫（ケモデクトーマ）、神経節腫等

がこれに該当する。 

・ 神経芽腫の局在診断、病期決定及びフォローアップ 

・ 治療前の Iobenguane の取り込みに関する評価 

診断画像の特異度と感度は、次のように腫瘍によって異なってく

る。Iobenguane の感度は、褐色細胞腫や神経芽腫では約 90％、カ

ルチノイドでは約 70％、甲状腺髄様癌では約 35％である。 
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・ 副腎髄質のシンチグラフィによる機能診断（過形成）及び心筋（交

感神経支配）の機能診断 

用法・用量 ①AdreView（GE Healthcare 社） 

腫瘍 

用量 

Iobenguane（123
I）は次の用量に従って用いる。 

・ 成人に対する推奨用量は、腫瘍検査では 80～200 MBq（2.2～5.4 

mCi）である。ただし、より高い用量が必要になることもある。 

・ 高齢患者であっても特別な用量を考慮する必要がない。 

・ 新生児を除く 2歳以下の小児に対する推奨用量は 4 MBq/kgである

が、最低量は 40 MBq とする。 

・ 2 歳を上回る小児に対しては、体重を基準とした次式や下表から用

量を割り出す。 

 

小児に対する 

用量〔MBq〕 
＝ 

成人の用量〔MBq〕×小児の体重〔kg〕 

70〔kg〕 

 

体重 用量  体重 用量  体重 用量 

3 kg 20 MBq  15 kg 76 MBq  40 kg 152 MBq 

4 kg 28 MBq  20 kg 92 MBq  45 kg 162 MBq 

6 kg 38 MBq  25 kg 110 MBq  50 kg 176 MBq 

8 kg 46 MBq  30 kg 124 MBq    

10 kg 54 MBq  35 kg 140 MBq    

 

用法・投与期間 

Iobenguane（123
I）は 1 回静脈注射を行う。静脈注射は緩徐に（30

秒～2 分）行うべきである。 

評価 

神経堤由来腫瘍の画像描出 

Iobenguane（123
I）の投与 24 時間後に、全身の腹側・背側のシンチ

グラフィ、又は SPECT 法により、腫瘍局在部位判定の検査を実施

する。必要と考えられる場合には、投与 48 時間後にこのシンチグ

ラフィ検査を繰り返し実施する。 

 

心臓 

用量 

・ 小児：用量については腫瘍の項を参照 

・ 成人：心筋の交感神経支配の描出のための推奨用量は 370 MBq 

・ 高齢患者であっても特別な用量を考慮する必要はない。 

用法・投与期間 
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用法・投与期間については腫瘍の項を参照 

評価 

心筋の交感神経支配の描出 

planar 法の胸部シンチグラフィは、AdreView の投与後 15±5 分及

び 4.0±0.5 時間の時点に実施することができる。planar 法に引き続

き SPECT 法を実施することができる。 

 

②MIBG(I123) Injection（Mallinckrodt Medical 社） 

用量 

・ 成人用量は、80～200 MBq である。 

・ 高齢患者であっても特別な用量を考慮する必要がない。 

・ 小児用量 

6 ヵ月未満の小児用量は、4 MBq/kg（最大用量として 40 MBq） 

6 ヵ月以上 2 歳以下の小児用量は、4 MBq/kg（最小用量として 40 

MBq） 

2 歳を上回る小児に対しては、体重を基準とした次式や表から用量

を割り出す。 

 

小児に対する 

用量〔MBq〕 
＝ 

成人の用量〔MBq〕×小児の体重〔kg〕 

70〔kg〕 

 

European Association of Nuclear Medicine Paediatric Task Group は、小

児の体重に基づいた以下のような係数を用いて成人用量を減少さ

せることを推奨している（下表）。 

体重 係数  体重 係数  体重 係数 

 3 kg 0.10  22 kg 0.50   42 kg 0.78 

 4 kg 0.14  24 kg 0.53   44 kg 0.80 

 6 kg 0.19  26 kg 0.56   46 kg 0.82 

 8 kg 0.23  28 kg 0.58   48 kg 0.85 

 10 kg 0.27  30 kg 0.62   50 kg 0.88 

 12 kg 0.32  32 kg 0.65   52-54 kg 0.90 

 14 kg 0.36  34 kg 0.68   56-58 kg 0.92 

 16 kg 0.40  36 kg 0.71   60-62 kg 0.96 

 18 kg 0.44  38 kg 0.73   64-66 kg 0.98 

 20 kg 0.46  40 kg 0.76   68 kg 0.99 

用法・投与期間 

Iobenguane（123
I）は 1 回静脈注射を行う。静脈注射は緩徐に（30

秒～2 分）行うべきである。 

Iobenguane（123
I）投与の 24 時間後に全身腹側・背側のシンチグラ

フィ画像及び/又は関連する部位のスポット画像及び/又は SPECT

画像を撮像する。可能であれば 48 時間後にも撮像する。 

承認年月（または独 ①AdreView（GE Healthcare 社） 
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国における開発の有

無） 

1997 年 11 月 

②MIBG(I123) Injection（Mallinckrodt Medical 社） 

1998 年 4 月 

備考 特になし 

４）仏国 

効能・効果 ①AdreView（GE Healthcare 社）8, 9)
 

腫瘍： 

・ 褐色細胞腫、パラガングリオーマ、非クロム親和性傍神経節腫、

及び神経節腫等の神経堤由来組織の腫瘍のシンチグラフィ 

・ 神経芽腫の局在診断、病期決定及びフォローアップ 

・ 治療前の Iobenguane の取り込みに関する評価 

・ 副腎髄質過形成の検査 

 

心臓：心筋交感神経支配の評価 

成人：AdreView は、NYHA 分類クラスⅡ又はⅢの心不全、及び左

室機能不全がある患者において、症候性心不全への進行リスク、

致命的になる可能性のある不整脈イベント、又は心臓死の予測指

標として、心筋の交感神経支配の評価に適応される放射性医薬品

である。 

 

②IOBENGUANE [123I] POUR DIAGNOSTIC （ COVIDIEN 

IMAGING 社）10, 11)
 

・ 褐色細胞腫、パラガングリオーマ、非クロム親和性傍神経節腫及

び神経節腫等の神経堤由来組織の腫瘍のシンチグラフィ 

・ 神経芽腫の局在診断、病期決定及びフォローアップ 

・ 治療前の Iobenguane の取り込みに関する評価 

・ 副腎髄質過形成の検査 

・ 心筋交感神経支配の評価 

用法・用量 ①AdreView（GE Healthcare 社） 

腫瘍 

用量 

・ 成人では、腫瘍検査における推奨用量は 200～400 MBq であるが、

必要に応じて高用量を投与しても良い。 

・ 高齢者: 用量を調整する必要はない。 

・ 小児腫瘍では Iobenguane（123
I）注射液は下記の用量で投与する: 

体重 用量  体重 用量  体重 用量 

 3 kg  80 MBq  26 kg 172 MBq  50 kg 300 MBq 
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 4 kg  80 MBq  28 kg 180 MBq  52 kg 316 MBq 

 6 kg  80 MBq  30 kg 192 MBq  54 kg 316 MBq 

 8 kg  80 MBq  32 kg 204 MBq  56 kg 336 MBq 

 10 kg  80 MBq  34 kg 216 MBq  58 kg 336 MBq 

 12 kg  88 MBq  36 kg 224 MBq  60 kg 356 MBq 

 14 kg  100 MBq  38 kg 236 MBq  62 kg 356 MBq 

 16 kg  112 MBq  40 kg 248 MBq  64 kg 376 MBq 

 18 kg  124 MBq  42 kg 256 MBq  66 kg 376 MBq 

 20 kg  136 MBq  44 kg 268 MBq  68 kg 392 MBq 

 22 kg  148 MBq  46 kg 280 MBq    

 24 kg  160 MBq  48 kg 288 MBq    

EANM Dosage card Version 1.5.2008. 

 

投与方法:  

・ Iobenguane（123
I）は低速静脈内注射として数分かけて投与する。 

撮像方法： 

神経堤由来組織の腫瘍 

Iobenguane（123
I）投与の 24 時間後に全身腹側・背側のシンチグラ

フィ画像及び/又は関連する部位のスポット画像及び/又は SPECT

画像を撮像する。必要に応じて 48 時間後にも撮像する。 

 

心臓 

用量: 

・ 成人における心筋交感神経支配に関する推奨用量は 200～400 

MBq である。 

・ 高齢者: 用量を調整する必要はない。 

投与方法: 腫瘍の項を参照 

撮像方法: 

心筋交感神経支配の評価 

胸部シンチグラフィは、Adreview の投与 15±5 分後及び 4±0.5 時

間後に撮像し、必要に応じて、その後 SPECT 撮像を行う。 

 

②IOBENGUANE [123I] POUR DIAGNOSTIC （ COVIDIEN 

IMAGING 社） 

・ 成人での腫瘍検査における推奨用量は 200 MBq であるが、必要に

応じて高用量を投与しても良い。 

・ 高齢者：用量を調整する必要はない。 

・ 小児では、Iobenguane（123
I）注射液は下記の用量で投与する: 

6 ヵ月未満の乳児：体重 1 kg あたり 4 MBq（最大 40 MBq） 

6 ヵ月～2 歳の小児：体重 1 kg あたり 4 MBq（最小 40 MBq） 

2 歳以上の小児：用量は、成人用量に体重比をかけた値である。推

奨用量は以下のとおりである。 
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体重 用量  体重 用量  体重 用量 

 8 kg 46 MBq  25 kg 110 MBq  45 kg 162 MBq 

 10 kg 54 MBq  30 kg 124 MBq  50 kg 176 MBq 

 15 kg 76 MBq  35 kg 140 MBq    

 20 kg 92 MBq  40 kg 152 MBq    

 

・ Iobenguane（123
I）を静脈内にゆっくりと注射するか、点滴する。 

必要に応じて、希釈して投与量を増量する。 

・ Iobenguane（123
I）投与の 24 時間後に全身腹側・背側のシンチグラ

フィ画像及び/又は関連する部位のスポット画像及び/又は SPECT

画像を撮像する。必要に応じて 48 時間後にも撮像する。 

承認年月（または仏

国における開発の有

無） 

①AdreView（GE Healthcare 社）  

2005 年 2 月 

②IOBENGUANE [123I] POUR DIAGNOSTIC （ COVIDIEN 

IMAGING 社） 

2002 年 11 月 

備考 特になし 

 

 

４．要望内容について企業側で実施した海外臨床試験成績について 

該当する成績はない。 

 

 

５．要望内容に係る国内外の公表文献・成書等について 

（１）無作為化比較試験、薬物動態試験等の公表論文としての報告状況 

1）海外の報告状況 

PubMed で、「MIBG OR metaiodobenzylguanidine」、「123 OR 123I」及び「Paraganglioma OR 

Pheochromocytoma」がキーワードとして検索され、総説を除く英語論文（167 報が該当、検

索日：2010 年 5 月 17 日）から、以下の基準を満たす論文が選定された。 

・ 患者数が 15 名以上 

・ 褐色細胞腫患者の最終診断が、病理検査、生化学検査又は画像検査 

・ 患者単位又は病巣単位の感度を求めることが可能 

・ 
123

I-MIBG の用量及び撮像時期が明らか 

 

その結果、採用された海外論文計 15 報における 123
I-MIBG の患者単位の感度及び特異度を

表 5-1 に、病巣単位の感度を表 5-2 に示した。 

 

表 5-1 123
I-MIBG の患者単位の感度及び特異度［海外の報告状況］ 
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参考

文献 

番号 

患者数 年齢(歳) *3 用量 撮像時期 
患者単位の 

感度 

患者単位の 

特異度 

12 140 例 

PHEO:91 例 

non-PHEO:49 例 

Ave 49.2 

SD 14.7 

（17-88） 

370 MBq 24 hr 82％（75/91 例） 82％（40/49 例） 

13 63 例 

PHEO:41 例 

non-PHEO:22 例 

Ave 46.4 

SD 13.4 

370 MBq 24 hr（48 hr)*1 83％（34/41 例） 100％（22/22 例） 

14 50 例 

non-meta PHEO:16 例 

meta PHEO:34 例 

Ave 44.2 

SD 14.2 

370 MBq 24 hr（48 hr）*1 76.0％（38/50 例）（all） 

87.5％（14/16 例）（non-meta） 

70.6％（24/34 例）（meta） 

－ 

15 20 例 

PGL:20 例 

（13-72） 370 MBq 24 hr（48 hr）*1 80％（16/20 例） － 

16 44 例 

PHEO:44 例 

43 

（25-69） 

370 MBq 6 hr, 24 hr 100％（44/44 例） － 

17 32 例 

PHEO:32 例 

Ave 44 

SD 16 

（15-71） 

300- 

370 MBq 

4 hr, 24 hr 90.6％（29/32 例） － 

18 67 例 

PHEO/PGL:47 例 

non-PHEO/PGL:20 例 

Med 48 

（14-80） 

300- 

370 MBq*2 

4 hr, 24 hr 91.5％（43/47 例） 100％  

（20/20 例） 

19 30 例 

PHEO:26 例 

non-PHEO:4 例 

Med 44 

（23-78） 

185 MBq 24 hr 92％（24/26 例） 100％（4/4 例） 

20 104 例 

PHEO:12 例 

non-PHEO:92 例 

Ave 48 

（18-76） 

370 MBq 6 hr, 24 hr 100％（12/12 例） 100％  

（92/92 例） 

21 30 例 

PHEO:10 例 

non-PHEO:20 例 

Ave 47 

（12-80） 

370 MBq 4 hr, 22 hr 100％（10/10 例） 95％（19/20 例） 

22 23 例 

PHEO:23 例 

Ave 51.9 

SD 14.7 

（15-80） 

370 MBq 18 hr 100％（23/23 例） － 

23 63 例(延べ 72 検査) 

PHEO:23 例 

non-PHEO:49 例 

－ 4 MBq/kg 5 hr, 24 hr 95.6％（22/23 例） 95.9％  

（47/49 例） 

*1 必要に応じて撮像 
*2 小児患者には、成人用量［370 MBq］を基準に European Association of Nuclear Medicine Pediatric Task Group が示

した方法により決定した用量を投与 
*3 Ave：平均値、SD：標準偏差、Med：中央値、括弧内の数字は範囲を示す。 

PHEO:褐色細胞腫 PGL:パラガングリオーマ meta:転移性 

 

表 5-2 123
I-MIBG の病巣単位の感度［海外の報告状況］ 

参考文献

番号 
患者数 年齢（歳）*2 用量 撮像時期 病巣単位の感度 

14 50 例 

non-meta PHEO:16 例 

meta PHEO:34 例 

Ave 44.2 

SD 14.2 

370 MBq 24 hr 

（48 hr）*1 

63.4％（77/123 例）（all） 

75.0％（21/28 例）（non-meta） 

58.9％（56/95 例）（meta） 

15 20 例 

PGL:20 例 

（13-72) 370 MBq 24 hr 

（48 hr）*1 

65％（28/43 例） 

24 48 例 

non-meta PGL: 20 例 

meta PGL:28 例 

Ave 46.8 

SD 14.2 

（10-72） 

370 MBq 24 hr 

（48 hr）*1 

77％（20/26 例）（non-meta） 

57％（106/187 例）（meta） 

25 78 例 

副腎内 PHEO:55 例 

副腎外 PHEO:23 例 

M:Ave 43 

（14-38) 

F:Ave 49 

（22-78) 

180- 

200 MBq 

24 hr 

（48 hr）*1 

75％（70/93 例)（all） 

85％（51/60 例)（副腎内 PHEO） 

58％（19/33 例)（副腎外 PHEO） 
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26 70 例 

PHEO:70 例 

－ 370 MBq 24 hr, 

48 hr 
83.3％（70/84 例） 

*1 必要に応じて撮像 
*2 Ave：平均値、SD：標準偏差、括弧内の数字は範囲を示す。 

PHEO:褐色細胞腫 PGL:パラガングリオーマ meta:転移性 

 

2）国内の報告状況 

日本語論文は医中誌、英語論文は PubMed を用いて検索され、以下の基準を満たす論文が

選定された。 

 

・ 日本語論文：医中誌データベースで、「Iobenguane/TH or MIBG/AL」、「褐色細胞腫/TH 

or 褐色細胞腫/AL」及び「123/AL」がキーワードとして検索された、会議録を除く

論文（36 報が該当、検索日：2010 年 5 月 6 日）。 

・ 英語論文：PubMed で、「MIBG OR metaiodobenzylguanidine」、「123 OR 123I」及び

「Paraganglioma OR Pheochromocytoma」をキーワードとして検索された、総説を除

く英語論文（167 報が該当、検索日：2010 年 5 月 17 日）のうち、日本人患者を対象

とした論文 

・ 患者数が 10 名以上 

・ 患者の最終診断名が、病理検査、生化学検査、画像検査、経過観察等で明らか 

・ 患者単位又は病巣単位の感度を求めることが可能 

・ 
123

I-MIBG の用量及び撮像時期が明らか 

 

その結果、採用された論文 4 報における 123
I-MIBG の患者単位の感度及び特異度を表 5-3 に、

病巣単位の感度及び特異度を表 5-4 に示す。 

 

表 5-3 123
I-MIBG の患者単位の感度及び特異度［国内の報告状況］ 

参考文献 

番号 
患者数 年齢(歳) 用量 撮像時期 

患者単位の 

感度 

患者単位の 

特異度 

27 11 例 

PHEO/PGL:11 例 

Ave 39.9 

SD 13.8 

（22-63） 

222 MBq 6 hr,  

24 hr 
81.8％（9/11 例） － 

28 15 例 

PHEO:8 例 

non-PHEO:7 例 

Ave 47.6 

SD 18.0 

（23-85） 

111- 

185 MBq 

4-32 hr 

（当日 and/or翌日） 

100％（8/8 例） 100％（7/7 例） 

29 16 例 

PHEO:8 例 

non-PHEO:8 例 

（20-74） 111 MBq 24 hr 87.5％（7/8 例） 100％（8/8 例） 

30 20 例 

PHEO:9 例 

non-PHEO:11 例 

PHEO: 

Ave 56.8 

（24-77） 

111 MBq 6 hr and/or 24 hr 100％（9/9 例） 90.9％（10/11 例） 

PHEO:褐色細胞腫 PGL:パラガングリオーマ 

 

表 5-4 123
I-MIBG の病巣単位の感度及び特異度［国内の報告状況］ 

参考文献 

番号 
患者数 年齢(歳) 用量 撮像時期 

病巣単位の 

感度 

病巣単位の 

特異度 
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28 15 例 

PHEO:8 例 

non-PHEO:7 例 

Ave 47.6 

（23-85） 

111- 

185 MBq 

4-32 hr 

（当日 and/or翌日） 

92.9％（13/14 例） 100％（25/25 例） 

29 8 例 

PHEO:8 例 

（22-49） 111 MBq 24 hr 90％（9/10 例） － 

PHEO:褐色細胞腫 

 

3）海外及び国内における小児の報告状況 

123
I-MIBG は、国内外で小児褐色細胞腫の診断にも用いられている。 

日本語論文は医中誌、英語論文は PubMed を検索し、以下の基準により小児褐色細胞腫に

関する論文が選定された。 

・ 日本語論文：医中誌データベースで、「Iobenguane/TH or MIBG/AL」、「褐色細胞腫/TH 

or 褐色細胞腫/AL」及び「123/AL」をキーワードとして検索し、会議録を除いた論

文（36 報が該当、検索日：2010 年 5 月 6 日）。 

・ 英語論文：PubMed で、「MIBG OR metaiodobenzylguanidine」、「123 OR 123I」及び

「Paraganglioma OR Pheochromocytoma」をキーワードとして検索し、総説を除いた

英語論文（167 報が該当、検索日：2010 年 5 月 17 日）。 

・ 褐色細胞腫又はパラガングリオーマの検査目的で、18 歳以下の小児患者に 123
I-MIBG

が投与された論文 

・ 
123

I-MIBG の用量が示されている論文 

 

その結果、採用された海外 16 報、国内 4 報に示されている小児患者における 123
I-MIBG の

用量及び撮像時期をそれぞれ表 5-5 及び表 5-6 に示す。 

 

表 5-5 海外の小児褐色細胞腫患者における用量及び撮像時期 

参考文献 

番号 
小児患者数 年齢 (歳) 用量 撮像時期 

腫瘍への 

集積の有無 
最終診断名 

12 少なくとも 1 例 17 370 MBq 24 hr NA NA 

15 2 例 13, 17 370 MBq 24 hr(48 hr)*1 NA パラガングリオーマ 

17 少なくとも 1 例 15 300-370 MBq 4 hr, 24 hr NA 褐色細胞腫 

18 2 例 14, 15 成人用量 370 MBq 

より体重換算*2 

4 hr, 24 hr NA NA 

20 少なくとも 1 例 18 370 MBq 6 hr, 24 hr NA NA 

21 少なくとも 1 例 12 370 MBq 4 hr, 22 hr NA NA 

22 少なくとも 1 例 15 370 MBq 18 hr NA NA 

25 少なくとも 1 例 14 180-200 MBq 24 hr(48 hr)*1 NA 褐色細胞腫 

31 少なくとも 1 例 5 200-370 MBq 24 hr(4 hr, 48 hr)*1 NA NA 

32 2 例 13, 17 370 MBq 24 hr(48 hr)*1 NA 13 歳:褐色細胞腫 

17 歳:非褐色細胞腫 

33 少なくとも 1 例 14 100 MBq 1-2 day(24-48 hr) NA NA 

34 少なくとも 1 例 8 111 MBq 24 hr, 48 hr NA 褐色細胞腫 

35 5 例 ≤18 2.6 MBq/kg 24 hr, 48 hr NA NA 

36 4 例 ≤14 2.6 MBq/kg 

(最大 185 MBq) 

24 hr, 48 hr NA NA 

37 1 例 10 144.3 MBq 17 hr 集積あり 褐色細胞腫 

38 1 例 10 144.3 MBq 記載なし 集積あり 褐色細胞腫 
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*1 必要に応じて撮像 
*2 成人用量［370 MBq］を基準に European Association of Nuclear Medicine Pediatric Task Group が示した方法に

より決定した用量を投与 

NA: 当該小児患者に関する記載なし 

 

表 5-6 国内の小児褐色細胞腫患者における用量及び撮像時期 

参考文献番号 小児患者数 年齢 (歳) 用量 撮像時期 腫瘍への集積の有無 最終診断名 

30 少なくとも 1 例 18 111 MBq 6 hr and/or 24 hr 集積なし 高血圧症 

39 1 例 16 111 MBq 6, 24 hr 集積あり 褐色細胞腫 

40 1 例 18 111 MBq 24 hr 集積なし 褐色細胞腫 

41 1 例 16 111 MBq 24 hr 集積あり 褐色細胞腫 
 

 

（２）Peer-reviewed journal の総説、メタ・アナリシス等の報告状況 

PubMed で、MIBG、pheochromocytoma、paraganglioma、neuroendocrine tumor 等がキーワー

ドとして論文検索が行われ、2000 年 1 月から 2010 年 4 月の間に公表された英語論文の中か

ら、褐色細胞腫における 123
I-MIBG の感度/特異度、又は投与量/撮像時期が記載され、掲載さ

れた雑誌のインパクトファクターが 4 以上であり、PubMed でレビュー論文として登録されて

いる総説、及び PubMed でメタ・アナリシス論文として登録されているメタ・アナリシスが

採用された（検索日：2010 年 5 月 17 日）。以下に選定された Peer-reviewed journal の総説及び

メタ・アナリシスの概要を示す。 

 

1）Peer-reviewed journal の総説 

①Koopmans KP et al. Crit Rev Oncol Hematol 2009;71(3):199-213.
42)

 

MIBG は、123
I と 131

I で標識できる。123
I で標識された MIBG は、画像化するのに優れた物

理的性質を有するため、最高の画質が得られる。123
I-MIBG は、159 keV の高エネルギー光子

を持ち、半減期が 13 時間で、131
I-MIBG よりも高用量を投与することができる。これらの特

徴により、123
I-MIBG では SPECT 撮像することができる。 

MIBG シンチグラフィは、褐色細胞腫及び神経芽腫の診断における第一選択の画像検査法

となっている。褐色細胞腫及び神経芽腫を検出するための MIBG の特異度は、他の画像診断

法よりも優れている。また、多くの研究において、褐色細胞腫検出のための MIBG の感度は

80～100％であるが、悪性の場合の感度は 80％より低くなることが報告されている。 

 

②Adler JT et al. Oncologist 2008;13(7):779-93.
43)

 

CT/MRI 検査で単発性腫瘍が発見された場合、通常 123
I-MIBG 又は 131

I-MIBG による検査を

実施する。孤発性の良性褐色細胞腫又は家族性褐色細胞腫については、生化学的及び CT/MRI

検査で褐色細胞腫が確認された場合、MIBG 検査は不要であると報告されている。123
I-MIBG

による検査は、転移巣の評価において 131
I-MIBG による検査よりも勝る。特異度は 123

I-MIBG、
131

I-MIBG 共に約 95％であるが、感度は 123
I-MIBG の方が高い（123

I-MIBG：90％、131
I-MIBG 

77％）。また、123
I-MIBG を使用することで、SPECT 画像も撮像可能である。123

I-MIBG は β

線を放出しないこと、及び半減期が短いことから、吸収線量を増加させることなく 20 倍の放



15 

要望番号；2 

 

射線量が投与可能であることが、123
I-MIBG の高感度に寄与している。MIBG 検査は、CT や

MRI 検査では検出しきれない小さな転移巣の探索に利用できるため、悪性腫瘍の病期決定や

診断に有効である。 

 

③Karagiannis A et al. Endocr Relat Cancer 2007;14(4):935-56.
44)

 

腫瘍の局在診断は、生化学検査で褐色細胞腫と診断した後、少なくとも 2 種類の画像診断

法（解剖学的及び機能的）を組み合わせて行うべきである。副腎内、副腎外、再発又は転移

性の褐色細胞腫の検出には、解剖学的画像検査である CT や MRI 検査に、機能的画像検査で

ある核医学検査を組み合わせるべきである。 

機能的画像検査に最適なのは 123
I-MIBG シンチグラフィ（感度 83～100％、特異度 95～

100％）である。123
I-MIBG が使用できない場合には、131

I-MIBG シンチグラフィ（感度 77～90％、

特異度 95～100％）を実施すべきである。 

 

④Chrisoulidou A et al. Endocr Relat Cancer 2007;14(3):569-85.
45)

 

CT、MRI 及び超音波の形態学的画像検査は、クロマフィン細胞由来の腫瘍の検出のために

広く行われている。直径 1 cm 以上の原発巣、転移巣及び副腎外病巣に対する CT の感度及び

特異度は、それぞれ 78～98％及び 29～92％である。MRI は、より高い感度（90～100％）及

び特異度（50～100％）を有している。超音波検査は診断率に限界があるため、妊婦及び小児

に行うべきである。 

特異的な機能画像である 131
I-MIBG 好ましくは 123

I-MIBG によるシンチグラフィは、クロマ

フィン細胞由来の腫瘍の診断及びステージングに広く行われている。全身検査によって、CT

や MRI では判別できない病巣の拡がりを検出することが可能であり、複数ある病変や転移巣

を特定するのに役立つ。123
I-MIBG は、131

I-MIBG と比べ物理学的特性、画質及び感度

（123
I-MIBG：83～100％、131

I-MIBG ：77～90％）の点で優れている。123
I-MIBG を用いたシ

ンチグラフィでは、常に SPECT を実施すべきである。 

 

⑤Reisch N et al. J Hypertens 2006;24(12):2331-9.
46)

 
123

I-MIBG 検査は、CT 又は MRI 検査に補足的に行われる、特異性に優れた診断方法である。
131

I-MIBG も使用可能であるが、画質が劣る。123
I-MIBG 投与後、4 時間及び 24 時間に撮像す

る。123
I-MIBG 検査の主目的は、CT 又は MRI 検査で検出された腫瘍を機能的に褐色細胞腫と

確定することにある。また、123
I-MIBG 検査は、副腎外腫瘍や術後の残存腫瘍の診断にも役立

つ。123
I-MIBG の特異度は 95～100％と非常に高いが、感度が 77～90％と劣っている。一部の

薬剤（三環系抗うつ剤、ラベタロール等）は 123
I-MIBG の腫瘍への取り込みを阻害するおそ

れがあるため、撮像前に使用を中止すべきである。 

 

⑥Avram AM et al. Semin Nucl Med 2006;36(3):212-27.
47)

 

褐色細胞腫の主要な画像検査法は、CT である。MRI は、非常に詳細な解剖学的画像が得ら
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れるため、最適な形態イメージングと考えられる。機能イメージングには、MIBG の他に、

最近では 18
F-FDA、18

F-DOPA、11
C-epinephrine 及び 11

C-hydroxyephedrine が用いられる。 

孤発性副腎内腫瘍は、MIBG の強い集積として検出される。MIBG シンチグラフィは、転移

巣（好発部位は骨格、リンパ節、肺及び腹膜）の画像化と、副腎外腫瘍の局在確認に特に有

用である。これらの病変は、頭蓋底から骨盤部までの複数の部位に発生し、また小さくて他

の組織に密着しているため、CT で検出されないことが多い。MIBG シンチグラフィの感度は

87％、特異度は 99％である。 

褐色細胞腫の機能イメージングには 123
I-MIBG（123

I-MIBG がない場合は 131
I-MIBG）が最適

である。MIBG が陰性の場合、18
F-FDA や 18

F-DOPA 等の PET を用いるべきである。それでも

陰性の場合は、脱分化が起こって Type 1 Uptake Transporter が消失しており、おそらく腫瘍は

悪性である。その場合、18
F-FDG 又は Octreoscan が推奨される。 

123
I-MIBG の成人投与量は 370 MBq で、投与 2～4 時間後、24 時間後（及び 48 時間後）に

撮像する。 

 

⑦Rufini V et al. Semin Nucl Med 2006;36(3):228-47.
48)

 

放射性 MIBG は、カテコールアミン分泌腫瘍（褐色細胞腫、パラガングリオーマ及び神経

芽腫）を特異的に検出するために用いられた最初の放射性医薬品であり、未だに診断及び追

跡調査における第一選択のイメージング法である。 

診断目的には 131
I-MIBG と 123

I-MIBG が利用可能であるが、物理学的特性（光子エネルギー

159 keV、半減期 13.2 時間）及び臨床経験から、123
I-MIBG は高画質の SPECT 画像を得ること

ができ、線量が適当であるため、123
I-MIBG を用いる方が良い。 

123
I-MIBG の推奨投与量は成人に対して 370 MBq であり、投与 24 時間後、必要に応じて 4

時間後及び 48 時間後に撮像する。また、SPECT 像は投与 24 時間後に得る。 

 

⑧Lenders JW et al. Lancet 2005;366(9486):665-75.
49)

 

腫瘍の局在診断は、生化学検査で褐色細胞腫が確定してから行うのが理想的である。CT 及

び MRI は特異度（70～80％）に限界があるため、これらの検査で発見された腫瘍塊の同定に

は、特異度の高い 123
I-MIBG（95～100％）を用いる。123

I-MIBG を利用できない場合には
131

I-MIBG に替えることも可能であるが、画質は劣る。 

機能画像検査を解剖学的画像検査と共に実施することは、新たな多発性腫瘍又は転移巣の

検出に役立つ可能性があるため、適切な治療及び管理計画を立てるためにも重要である。悪

性の頻度が高い副腎外腫瘍又は 5 cm を超える大きな副腎腫瘍がある患者、又は腫瘍が多発性

である可能性が高い患者には、特に 123
I-MIBG シンチグラフィが必要である。 

 

⑨Pashankar FD et al. J Nucl Med 2005;46 Suppl 1:55S-61S.
50)

 

MIBG は、神経芽腫及び褐色細胞腫を含む神経堤由来腫瘍の局在診断に利用されている。

MIBG は 123
I 又は 131

I で標識されるが、線量及び画質の観点から、123
I-MIBG が第一選択とな
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っている。123
I-MIBG シンチグラフィは、小児には 7.4 MBq/kg（37～370 MBq）投与し、スポ

ット像を投与後 24 時間及び 48 時間に撮影し、必要に応じて SPECT 撮影を追加する。 

 

⑩Kaltsas GA et al. Endocr Rev 2004;25(3):458-511.
51)

 

MIBG シンチグラフィには 123
I-MIBG 及び 

131
I-MIBG が利用されるが、画質は 123

I-MIBG が

優れるため、今日では 123
I-MIBG が選択される。123

I-MIBG シンチグラフィは、副腎及び副腎

外にある良性並びに悪性の褐色細胞腫の描出に優れており、感度及び特異度はそれぞれ 80％

及び 90％を超える。特に家族性褐色細胞腫及び悪性病変に対する特異度は 95～100％と高く、

感度も約 90％である。 

 

⑪Ilias I et al. J Clin Endocrinol Metab 2004;89(2):479-91.
52)

 

褐色細胞腫の局在診断には、少なくとも 2 種類の画像診断、解剖学的画像検査（CT 及び

MRI 検査）及び機能的画像検査（核医学検査）、を組み合わせて実施すべきであり、原発巣、

再発巣や転移巣の検出に関して最善の結果が得られる。 
123

I-MIBG 及び 131
I-MIBG の感度はそれぞれ 83～100％及び 77～90％、特異度は共に 95～

100％である。臨床的には、123
I-MIBG 又は 131

I-MIBG シンチグラフィで異常集積が認められた

場合、褐色細胞腫の存在が確定される。MIBG シンチグラフィには、感度が 131
I-MIBG よりも

勝り、SPECT も利用できる 123
I-MIBG の使用が推奨される。123

I-MIBG シンチグラフィは、
123

I-MIBG を小児には 111 MBq、成人には 370 MBq を投与し、24 時間後及び必要に応じて 48

時間後に撮像する。 

生化学検査で褐色細胞腫と診断された患者では、CT 及び MRI 検査で腫瘍が認められない

場合でも、褐色細胞腫を否定するため又は確定するために機能検査を必ず実施すべきである。

機能検査には、123
I-MIBG が第一選択の薬剤であるが、123

I-MIBG を利用できない場合は
131

I-MIBG を用いる。 

 

⑫Pacak K et al. Ann Intern Med 2001;134(4):315-29.
53)

 

CT の感度は、副腎の褐色細胞腫に対しては高い（93～100％）が、副腎外の腫瘍に対して

は約 90％と感度が劣る。MRI の感度は、副腎の腫瘍に対しては CT より低いか又は同等であ

るが、副腎外の腫瘍に対しては優れている。両画像検査ともに、特異性は優れておらず、幾

つかの試験では 50％と報告されている。副腎腫瘍の中では褐色細胞腫の頻度が高くないため、

この特異性の低さは重要な問題となる。 

MIBG シンチグラフィは、特異度に優れており（95～100％）、副腎外の腫瘍の検出に役立

つ。しかし、褐色細胞腫の除外診断のためには、感度が十分ではない（77～90％）。通常、米

国では 131
I-MIBG のみが市販されているが、123

I-MIBG は、特性である γ 線エネルギーが低エ

ネルギーで高分解能のコリメータを装着したカメラに良く適合し、また SPECT での使用が可

能なために、優れた画質が得られる。123
I-MIBG は、褐色細胞腫の再発病巣又は転移巣、繊維

化した又は形態が変形した腫瘍、及び通常の位置にはない腫瘍の検出に特に有用である。 
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⑬Bombardieri E et al. Ann Oncol 2001;12 Suppl 2:S51-61.
54)

 

MIBG シンチグラフィは、褐色細胞腫やパラガングリオーマ、神経芽腫では第一選択の機

能診断法である。MIBG シンチグラフィには、123
I-MIBG（投与量 185～370 MBq）又は 131

I-MIBG

（投与量 18.5～37 MBq）が用いられるが、123
I-MIBG を用いることにより、画質が向上し、

また光子の検出が向上し感度が上昇するため、123
I-MIBG を選択すべきである。 

褐色細胞腫の診断に最も広く使われている放射性医薬品は 123
I/

131
I-MIBG であり、感度は約

90％を示している。MIBG は、副腎内（褐色細胞腫）と副腎外パラガングリオーマを描写し、

場所を特定するのに有用である。MIBG の全身撮像によって病期が診断でき、術後経過観察

中の再発の診断も可能となる。 

 

2）メタ・アナリシス 

①Jacobson AF et al. J Clin Endocrinol Metab. 2010 Apr 14.
55)

 

褐色細胞腫及び神経芽腫患者の診断における 123
I-MIBG 撮像の有効性を評価するためにメ

タ解析が行われた。データベースとして、MEDLINE、BIOSIS、EMBASE、SciSearch が使用

され、pheochromocytoma、neuroblastoma、paraganglioma、metaiodobenzylguanidine、iobenguane、

（3-, M-, meta-）IBG を検索用語とし、1980 年から 2007 年の間に公表された公表論文で、褐

色細胞腫、神経芽腫又はパラガングリオーマのいずれかの疾患の診断のために 123
I-MIBG で

撮像され、各患者が reference standard に基づいて診断されている、各疾患（褐色細胞腫、神

経芽腫、パラガングリオーマ）において 16 例以上の患者の情報に基づいている、患者単位の

感度及び/又は特異度が記載されている等の選択基準に合致する論文が採用された。 

メタ解析は、まず固定効果モデルを用いて実施され、均一性試験にて不均一性が認められ

た場合には、さらに変量効果モデルを用いて実施された。 

総論文数 1,288 報の中から選択基準に合致した褐色細胞腫の論文 15 報によるメタ解析の結

果を表 5-7 に示した。123
I-MIBG の褐色細胞腫に対する感度及び特異度は、それぞれ 94％及び

92％であった。 

 

表 5-7 123
I-MIBG の褐色細胞腫に対する感度及び特異度 

 論文数 
固定効果モデル 

％（95％CI） 

均一性試験 

（P 値）a 

変量効果モデル 

％（95％CI） 

合計 

患者数 

感度 11 96％（94-98％） 不均一性（0.03） 94％（91-97％） 395 

特異度 8 98％（97-99％） 不均一性（＜0.001） 92％（87-98％） 370 

a
 値が 0.10 未満の場合、不均一性と判断した。 

 

②Van Der Horst-Schrivers AN et al. Anticancer Res 2006;26(2B):1599-604.
19)

 

データベースとして PubMed が使用され、MIBG、metaiodobenzylguanidine、MIBG 

scintigraphy、localisation、phaechromocytoma、paraganglioma、sensitivity、specificity が検索用

語とされ論文検索が行われ、123
I-MIBG シンチグラフィの検査数が 5 検査以上、及び欧米で公

表された論文が採用された。同一患者が複数の論文で採用されているものに関しては除外さ
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れた。メタ解析は、固定効果モデルを用いて実施された。感度及び特異度について、不均一

性が認められなかった。 

12 報によるメタ解析の結果を表 5-8 に示した。123
I-MIBG の全体の感度及び特異度は、それ

ぞれ 96％及び 100％であった。 

 

表 5-8 123
I-MIBG の感度及び特異度 

 論文数 ％（95％CI） 観察数 

感度 12 96％（94-99％） 303 

特異度 7 100％（99-100％） 207 

感度（副腎） 6 98％（95-100％） 133 

特異度（副腎） 2 98％（95-100％） 357* 

感度（副腎外） 5 98％（91-100％） 22 

感度（悪性） 1 79％（37-100％） 16 

*副腎の数 

 

（３）教科書等への標準的治療としての記載状況 

1）海外の代表的な教科書 

①Cecil: Textbook of Medicine. (23rd ed., 2008) p.1721-7.
56)

 

局在診断は、生化学検査でカテコールアミン産生腫瘍と診断されてから行われる。副腎及

び腹部の MRI 又は CT が第一選択の局在診断法である（感度>95％、特異度>65％）。腫瘍の

約 85％が副腎、95％が腹部で発見される。CT が今でも主要な副腎イメージング法であるが、

臨床状況によっては MRI の方が適している。腹部 MRI の開発初期において、低又は中磁場

強度における T1 及び T2 強調画像が、褐色細胞腫又は悪性腫瘍と良性アデノーマの鑑別に利

用できることが明らかとなった。腹部イメージングの結果が正常の場合、123
I-MIBG シンチグ

ラフィを行う。123
I-MIBG は、カテコールアミン産生腫瘍に選択的に集積する（感度 80％、

特異度 99％）。CT や MRI で典型的（<10 cm）な一側性の副腎褐色細胞腫が発見された場合は
123

I-MIBG シンチグラフィは不要である。副腎褐色細胞腫が直径 10 cm 以上である、又は CT

や MRI でパラガングリオーマが発見された場合には、悪性又は多発性腫瘍であるリスクが高

いため、123
I-MIBG シンチグラフィを行う。 

 

②Williams Textbook of Endocrinology. (11th ed., 2008) p.507-22.
57)

 

局在診断は、生化学検査でカテコールアミン産生腫瘍と診断された後に行われる。副腎及

び腹部の MRI 又は CT が第一選択の局在診断法である（感度>95％、特異度>65％）。腫瘍の

約 85％は副腎、95％は腹部に発見される。 

CT 又は MRI の腹部イメージングで腫瘍が検出されなかった場合には、123
I-MIBG シンチグ

ラフィを行う。123
I-MIBG は、カテコールアミン産生腫瘍に選択的に集積する。しかし、当初

期待されていたよりも感度は低い（感度 80％、特異度 99％）。123
I-MIBG は、その光子エネル

ギーにより SPECT 撮像が可能となる点において、131
I-MIBG より優れる。カテコールアミン

産生腫瘍患者 282 例での感度は、CT が 89％、MRI が 98％、131
I-MIBG シンチグラフィが 81％
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であった。CT や MRI で検出された腫瘍が典型的な（10 cm 未満の）一側性の副腎褐色細胞腫

の場合は、123
I-MIBG シンチグラフィは不要である。一方、副腎褐色細胞腫が直径 10 cm 以上

である、又は CT や MRI でパラガングリオーマが検出された場合には、悪性又は多発性腫瘍

であるリスクが高いため、123
I-MIBG シンチグラフィを行う。 

 

③Harrison's Principles of Internal Medicine. (17th ed., 2008) p. 2269-75.
58)

 

褐色細胞腫の診断は、生化学検査によるカテコールアミン過剰分泌の確認と、画像検査に

よる腫瘍の局在確認に基づく。両者共に重要であるが、カテコールアミン測定が一般的に先

である。 

褐色細胞腫及びパラガングリオーマの局在診断には、種々の方法が用いられてきた。CT 及

び MRI の感度は同等である。CT には造影剤を使用すべきである。ガドリニウム造影剤を用

いた T2 強調 MRI が褐色細胞腫の検出に最適で、副腎外の褐色細胞腫及びパラガングリオー

マの検出は CT よりも多少優れている。CT や MRI で発見される副腎偶発腫瘍の約 5％は、内

分泌学的評価によって褐色細胞腫と診断される。 

131
I 又は 123

I-MIBG、111
In-somatostatin analogues、18

F-dopa（又は dopmine）PET 等の放射性ト

レーサでも、腫瘍の局在を確認できる。これらの製剤はパラガングリオーマに選択的に取り

込まれるため、核医学検査は遺伝性疾患において特に有用である。 

 

④Nuclear Medicine in Clinical Diagnosis and Treatment. (3rd ed., 2004) p.83-95.
59)

 

神経内分泌腫瘍の診断目的には、123
I-MIBG と 131

I-MIBG を使用することができるが、物理

的にもまた臨床経験からも 123
I-MIBG の方が優れており、ガンマカメラに適している。

123
I-MIBG を用いることで画質が向上し、また検出される光子が増加することにより感度が向

上する。また、質の高い SPECT 画像を得ることができる。プラナー画像は、123
I-MIBG を 185

～370 MBq/1.7m
2投与し、24 時間後及び必要に応じて 48 時間後に撮影し、まれに 4 時間後に

も撮影する。また、SPECT 画像は、投与後 24 時間に撮影する。 

褐色細胞腫では、MIBG シンチグラフィは臨床及び生化学的検査で疾患が疑われる患者に

対して最初に行うべき検査である。特に、副腎外のパラガングリオーマ、悪性褐色細胞腫（初

診時は病巣の拡がりを確認するため、術後再発及び転移巣を早期に検出するため）、解剖学的

画像検査で十分な結果が得られない術後、131
I-MIBG 治療前の取り込み評価に適応される。 

 

2）国内の核医学関連の教科書 

①臨床核医学・PET 検査技術学（第 1 版, 2010 年）p.118-123
60)

 

副腎髄質の検査には 131
I-MIBG 又は 123

I-MIBG が使われる。131
I-MIBG と 123

I-MIBG は同じ体

内分布、腫瘍集積性を示すが、123
I-MIBG の方が患者への放射線被曝が少なく、得られる画像

は美しい。123
I-MIBG では投与 24 時間後に撮像することが多い。 

褐色細胞腫は副腎髄質から発生する腫瘍で、131
I-MIBG 又は 123

I-MIBG を用いたシンチグラ

ムで陽性像を示す。褐色細胞腫は腫瘍を切除すると、患者の予後は良い。しかし 10％の患者
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は悪性で骨や肺に転移する。また、10％の患者は副腎以外の腹部大動脈周囲や膀胱、胸部の

交感神経節から発生することがある。このような症例では MIBG を用いる核医学検査が威力

を発揮する。褐色細胞腫は副腎外に発生する可能性があること、全身に転移すること、心臓

への MIBG の取込みの有無が診断に役立つので、心臓、膀胱を含む全身像を撮像するように

心がける。 

 

②核医学技術総論（第 1 版, 2008 年）p.291-292
61)

 

副腎髄質シンチグラフィでは 123
I-MIBG 111 MBq を静注し、一般に投与後 24 時間で撮影す

る（現在のところ副腎髄質イメージング製剤としては保険適応外）。123
I-MIBG では、高集積

の腫瘍が存在すると血中のカテコールアミンが高値となり、心筋の集積が減少することが多

い。 

 

③核医学検査技術学（第 1 版, 2004 年）p.218-220
62)

 

褐色細胞腫はカテコールアミン産生腫瘍であり、80～90％に 131
I-MIBG が強く集積する。 

123
I-MIBG を用いた場合は、同様の機序で集積するが 24 時間後に撮像する場合が多い。γ

線エネルギーの特性からより良好な画像が得られるが、現在は保険適応外であり今後の適応

拡大が待たれる。 

 

④核医学イメージングハンドブック（第 1 版, 2003 年）p.142-143
63)

 

123
I-/

131
I-MIBG による副腎髄質シンチグラフィは、次の対象疾患に用いられる：（1）褐色細

胞腫の局在診断、（2）神経芽細胞腫の局在診断、（3）悪性褐色細胞腫の転移や再発の診断。 

123
I-MIBG 111 MBq を静注し、6 時間後と 24 時間後に撮像する。肝臓よりも高い集積を異常

と判定する。MIBG 集積に影響する薬剤（三環系抗うつ剤、レセルピン、ラベタロール等）

を 2 週間前に休止する。 

 

⑤最新臨床核医学（第 3 版, 1999 年）p.382-387
64)

 

カテコールアミンを産生する腫瘍の代表は褐色細胞腫で、MIBG が強く集積する。臨床症

状を呈したり、CT 等の他の画像診断で認められる腫瘍へは大部分 MIBG の集積を見る（90％

程度）が、一部褐色細胞腫が明らかで十分な大きさがあっても MIBG の集積が見られないこ

とがある。 

褐色細胞腫の多くは副腎髄質に発生するが、10～20％は副腎外にも発生し、同様に強い

MIBG の集積を見る。その好発部位は Zuckerkandl 器官を含めて胸・腰部大動脈周囲であるが、

膀胱部、頸動脈球部、心周囲等あらゆる部位に発生する可能性があるため CT 等の他の検査

法の検出は困難なことが多く、131
I-MIBG による全身検索が特に有用である。また、検査に時

間はかかるが SPECT 撮像により局所を明瞭にすることができる。褐色細胞腫の大部分は良性

であるが、約 10％に悪性が見られ、通常早期に肝、骨、肺、リンパ節等に転移する。これら

の転移巣にも 131
I-MIBG は集積するため、悪性褐色細胞腫の転移巣検索に本検査が有用であ
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る。 

標識核種である 131
I は半減期が 8 日とやや長く、また γ線のエネルギーが 360 keV と最適撮

像エネルギーとしては高すぎるため、123
I-MIBG の応用が期待されている。すでに我が国では

心臓の交感神経機能を知る目的では広く使用されており、副腎髄質シンチグラフィとしての

適応の治験も終了しているので、近い将来臨床適応できるものと思われる。123
I-MIBG を用い

る場合は 123
I-MIBG 111～185 MBq 静脈注射後、通常 24 時間後に撮像する。 

 

（４）学会又は組織等の診療ガイドラインへの記載状況 

1）学会又は組織・機構の診療ガイドライン 

①Pheochromocytoma Research Support Organization (PRESSOR) の勧告 

Pheochromocytoma: recommendations for clinical practice from the First International Symposium. 

(2005 年)
65)

 

褐色細胞腫又はパラガングリオーマの局在診断は、腫瘍の存在を示す臨床的な兆候がある

場合にのみ実施すべきである。小児、妊婦及び造影剤に対してアレルギーがある患者を除い

て、最初に行う腫瘍の局在診断として、CT 又は MRI による腹部及び骨盤の画像検査を実施

し、腫瘍を検出できない場合には、胸部及び頚部の画像検査を実施すべきである。しかし、

長骨における転移巣を見落とす可能性があることを認識しておくべきである。 

CT 及び MRI は、ほとんどのカテコールアミン産生腫瘍を検出するのには優れた感度を有

しているが、これら形態学的な画像検査には、腫瘍塊を褐色細胞腫又はパラガングリオーマ

と明確に特定するのに必要とされる特異度が不足している。この欠点を補うための検査とし

て、通常、特異性がより高い機能画像検査の 123
I-MIBG シンチグラフィが行われる。 

機能画像検査を行うための主な理由は、（1）他の病巣と褐色細胞腫又はパラガングリオー

マをより正確に鑑別することができる、（2）多発性腫瘍又は転移巣を含む腫瘍の拡がりを診

断することができるためである。 

 

②American College of Radiology の画像診断ガイドライン 

ACR practice guideline for the performance of tumor scintigraphy (with gamma cameras). (2005

年)
66)

 

131
I-MIBG は、褐色細胞腫、神経芽腫及び神経節細胞腫等の神経内分泌腫瘍の評価に利用さ

れている。123
I-MIBG は 131

I-MIBG よりも画質が良く、患者に対する放射線量も低い。123
I-MIBG

での撮影は、投与後 18 から 24 時間に行う。 

 

③European Association of Nuclear Medicine の画像診断ガイドライン 

131
I/

123
I-metaiodobenzylguanidine (MIBG) scintigraphy: procedure guidelines for tumour imaging. 

(2003 年)
67)

 

Guideline for Radioiodinated MIBG Scintigraphy in Children (2002 年)
68)

 

123
I/

131
I-MIBG は、腫瘍に対して次の適応を持つ：（1）褐色細胞腫、神経芽腫、甲状腺髄様
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癌等の神経内分泌腫瘍とその転移巣の検出、局在診断、病期決定及び経過観察、（2）高放射

能 MIBG 治療の可否決定、（3）薬物治療効果の評価、（4）神経内分泌組織由来腫瘍疑い例の

確認。特に小児では、線量及び画質の観点から、123
I-MIBG を選択すべきである。123

I-MIBG

は、成人では 400 MBq、小児では 80 から 400 MBq 投与し、24 時間後（及び必要に応じて遅

くとも 48 時間後まで）に撮像する。 

 

④日本泌尿器科学会及び日本病理学会の診療ガイドライン 

副腎腫瘍取扱い規約 (2005 年)
69)

 

腫瘍は比較的大型で、内部の嚢胞化により CT では内部が低濃度に描出される。MRI では

T1 強調像では低信号、T2 強調像では高信号を呈する。多発性、悪性、異所性腫瘍の部位診断

には 131
I-MIBG ないし 123

I-MIBG シンチグラフィが有用である。なお臨床検査や前記画像診断

にて不明の場合には大静脈及び副腎静脈血サンプリングによるホルモン測定を行い褐色細胞

腫とその局在診断を行う。大動脈造影や選択的副腎動脈造影は、大きな腫瘍に対して周囲臓

器との関係や血管構築を観察する目的で行われることがある。 

 

 

６．本邦での開発状況（経緯）及び使用実態について 

（１）要望内容に係る本邦での開発状況（経緯）等について 

本剤を用いた臨床試験として、褐色細胞腫、神経芽腫及び甲状腺髄様癌等の患者を対象と

した第Ⅱ相試験（1996 年）及び第Ⅲ相試験（1997 年）が、富士フイルム RI ファーマ株式会

社により実施されたが、以後褐色細胞腫を適応症とした開発は実施されていない。 

 

（２）要望内容に係る本邦での臨床試験成績及び臨床使用実態について 

1）本邦での臨床試験成績 

①第Ⅱ相臨床試験（1996 年 2 月～1996 年 7 月） 

【試験目的】 

本剤を用いた交感神経系の腫瘍の診断における安全性、有効性及び有用性を評価する。

併せて、至適投与量、至適撮像時期を検討・評価する。 

【試験デザイン】 

多施設共同オープン試験 

【試験対象】 

対象疾患：交感神経系の腫瘍（褐色細胞腫、神経芽腫、甲状腺髄様癌、シップル症候群、

カルチノイド、パラガングリオーマ、肺小細胞癌の一部等） 

選択基準：交感神経系の腫瘍の患者及び治療後の患者又はその存在が強く疑われる患者 

主な除外基準：肝臓又は腎臓に高度な機能障害を有する患者 

重篤な合併症及びアレルギーを有する患者 

【用法・用量】 
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本剤を成人に 111～333 MBq、小児に 37～222 MBq 単回静脈内投与する（年齢、体重及

び検査方法に応じて適宜増減する。小児においては、特に年齢、体重を考慮して用量を

選択する。）。原則として、本剤投与後 4～8 時間及び翌日にガンマカメラを用いてプラナ

ー撮像を 1 回行う。また、必要に応じて SPECT 像の撮像も行う。なお、可能ならば、本

剤投与後 4～8 時間の間にプラナー撮像をさらに 1 回追加する。 

【評価項目】 

シンチグラムの画質、画像所見（集積の有無と部位、腫瘍への集積性、腫瘍対バックグ

ラウンド比）、最終診断を調査し、診断能を評価する。 

【試験結果】 

＜被験者の内訳＞ 

疾患名 被験者数 症例数 年齢 

褐色細胞腫 19 名 19 例 
（21～73 歳、49.4±14.5 歳） 

パラガングリオーマ 1 名 1 例 

神経芽腫 25 名 25 例 （2 ヵ月～7 歳、2.6±2.3 歳） 

甲状腺髄様癌 6 名 6 例 
（47～77 歳、57.9±10.0 歳） 

シップル症候群 1 名 1 例 

カルチノイド 3 名 3 例 （30～39 歳、35.0±3.7 歳） 

合計 55 名 55 例  

 

＜用量の内訳＞ 

疾患名 用量（MBq） 成人（n=30） 小児（n=25） 

褐色細胞腫 

パラガングリオーマ 

111～130 8 0 

200～222 10 0 

333 2 0 

神経芽腫 

37 0 3 

74 0 12 

111 0 9 

222 0 1 

甲状腺髄様癌 222 6 0 

シップル症候群 333 1 0 

カルチノイド 333 3 0 

＜有効性の結果＞ 

 画質 

シンチグラムの画質の鮮明度は、判定委員会において、当日像 55例中 53例（96.4％）、

翌日像 54 例中 54 例（100％）で「極めて鮮明」又は「鮮明」の評価を得た。また、

当日像と翌日像の画質の比較では、54 例中 23 例が「当日像が優れる」、14 例が「翌

日像が優れる」、17 例が「当日像と翌日像が同等」の評価を得た。腫瘍への集積性

は、当日像よりも翌日像でより明瞭になる傾向を示した。 

 腫瘍対バックグラウンド比 

腫瘍対バックグラウンド比は、当日像よりも翌日像で高値を示した。 

 診断能 

判定委員会による本剤の褐色細胞腫の診断に対する感度、特異度及び正確度は、症
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例単位ではいずれも 100％、集積部位単位では 100％､96.4％及び 97.7％であった。 

表 6-1 判定委員会による疾患別の診断能 

疾患名            被験者数 
症例単位 集積部位単位 

感度 特異度 正確度 感度 特異度 正確度 

褐色細胞腫 

パラガングリオーマ 
19 例 

100％ 

（14/14 例） 

100％ 

（5/5 例） 

100％ 

（19/19 例） 

100％ 

（16/16 例） 

96.4％ 

（27/28 例） 

97.7％ 

（43/44 例） 

神経芽腫 25 例 
100％ 

（12/12 例） 

92.3％ 

（12/13 例） 

96.0％ 

（24/25 例） 

93.8％ 

（15/16 例） 

97.0％ 

（32/33 例） 

95.9％ 

（47/49 例） 

甲状腺髄様癌 

シップル症候群 
7 例 

80.0％ 

（4/5 例） 

100％ 

（2/2 例） 

85.7％ 

（6/7 例） 

88.9％ 

（8/9 例） 

90.0％ 

（9/10 例） 

89.5％ 

（17/19 例） 

カルチノイド 1 例 
100％ 

（1/1 例） 
－ 

100％ 

（1/1 例） 

100％ 

（1/1 例） 

100％ 

（4/4 例） 

100％ 

（5/5 例） 

合計 52 例 
96.9％ 

（31/32 例） 

95.0％ 

（19/20 例） 

96.2％ 

（50/52 例） 

95.2％ 

（40/42 例） 

96.0％ 

（72/75 例） 

95.7％ 

（112/117 例） 

 

 有効性の評価 

有効性の評価については、判定不能又は保留例 3 例を除く 52 例中、治験担当医師

では 48 例（92.3％）、判定委員会では 51 例（98.1％）で「有効な情報が得られた」

との評価が得られた。 

 至適投与量の結果 

小児 25 例における治験担当医師による至適投与量の評価は、半数以上の 17 例

（68.0％）が「適当である」であった。一方、投与量が多いほど「もう少し減らし

ても問題ない」、投与量が少ないほど「もう少し多ければ画像所見の判定が容易に

なる」の評価が多くなる傾向が認められた（Spearman の順位相関検定、P=0.0522）。

以上より、小児の至適投与量は、74～111 MBq とされた。 

成人については、30 例全例が「適当である」と評価されたが、画質の鮮明度から最

大で 222 MBq までで十分に腫瘍を検出できると考えられ、至適投与量は 111～222 

MBq とされた。 

 至適撮像時期の結果 

治験担当医師による至適撮像時期の評価は、当日像 55 例中 36 例（65.5％）が「適

当だった」、翌日像 54 例中 51 例（94.4％）が「適当だった」であった。至適撮像時

期の評価及び集積の強さ等から、至適撮像時期は、投与後 4 時間から翌日とするこ

とが適当であると考えられた。 

＜安全性の結果＞ 

 成人 30 例、小児 25 例の全例において、自覚症状の訴え、他覚症状の発現は認めら

れなかった。 

 身体所見（バイタルサイン）の異常変動が 11 例（20.0％）17 件（成人 30 例中 2 例 4

件、小児 25 例中 9 例 13 件）に見られたが、本剤に起因する異常変動は認められな

かった。 
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 臨床検査値の異常変動が 9 例（16.4％）15 件（成人 30 例中 4 例 4 件、小児 25 例中 5

例 11 件）に見られたが、本剤に起因する異常変動は認められなかった。 

 治験担当医師による安全性の評価は、55 例全例で「安全性に問題なし」であった。 

＜有用性の結果＞ 

治験担当医師による有用性の評価は、判定不能 4 例を除く 51 例中 47 例（92.2％）

で「極めて有用」又は「有用」であった。 

 

②第Ⅲ相臨床試験（1997 年 2 月～1997 年 7 月） 

【試験目的】 

本剤を用いた交感神経系の腫瘍の診断における有効性、安全性及び有用性を評価する。 

【試験デザイン】 

多施設共同オープン試験 

【試験対象】 

対象疾患：交感神経系の腫瘍（褐色細胞腫、神経芽腫、甲状腺髄様癌、シップル症候群、

カルチノイド、パラガングリオーマ、肺小細胞癌の一部等） 

選択基準：交感神経系の腫瘍の患者及び治療後の患者又はその存在が強く疑われる患者 

主な除外基準：肝臓又は腎臓に高度な機能障害を有する患者 

重篤な合併症及びアレルギーを有する患者 

【用法・用量】 

本剤を成人に 111～185 MBq、小児に 74～111 MBq 単回静脈内投与する（年齢、体重及び

検査方法に応じて適宜増減する。小児においては、特に年齢、体重を考慮して用量を選

択する。）。原則として、本剤投与 4 時間後～翌日にガンマカメラを用いてプラナー撮像

を行う。また、必要に応じて SPECT 像の撮像も行う。 

【評価項目】 

シンチグラムの画質、画像所見（集積の有無と部位、腫瘍への集積性、腫瘍対バックグ

ラウンド比）、最終診断を調査し、診断能を評価する。 

【試験結果】 

＜被験者の内訳＞ 

疾患名 被験者数 症例数  年齢 

褐色細胞腫 16 名 16 例  （23～85 歳、47.6±18.0 歳） 

神経芽腫（小児） 22 名 24 例 * （6 ヵ月～10 歳 7 ヵ月、3.3±2.9 歳） 

神経芽腫（成人） 1 名 2 例 * （25 歳） 

甲状腺髄様癌 7 名 7 例  （47～78 歳、59.3±10.2 歳） 

シップル症候群 2 名 2 例  （56～64 歳、60.0±4.0 歳） 

合計 48 名 51 例 
†  

* 神経芽腫の小児 2 名と成人 1 名は本剤が 2 回投与された 
† 小児 1 例は注射漏れのため画像が得られず有効性の解析対象から除外された 

＜用量の内訳＞ 

疾患名 用量（MBq） 成人（n=27） 小児（n=24） 
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褐色細胞腫 111 12  0 

 185  4  0 

神経芽腫  74  0  1 

 111  2 23* 

甲状腺髄様癌 111  1  0 

 185  6  0 

シップル症候群 111  2  0 

* 注射もれのため 111 MBq 全量が投与されなかった 1 例を含む 

＜有効性の結果＞ 

 画質 

シンチグラムの画質の鮮明度は、判定委員会において、50 例中 49 例（98.0％）で「極

めて鮮明」又は「鮮明」の評価が得られた。腫瘍への集積性は、当日像よりも翌日

像でより明瞭になった。 

 腫瘍対バックグラウンド比 

腫瘍対バックグラウンド比は、当日像よりも翌日像で高値を示した。 

 診断能 

判定委員会による本剤の褐色細胞腫の診断に対する感度、特異度及び正確度は、症

例単位ではいずれも 100％、集積部位単位では 92.9％、100％及び 97.4％であった。 

 

表 6-2 判定委員会による疾患別の診断能 

疾患名     被験者数 
症例単位 集積部位単位 

感度 特異度 正確度 感度 特異度 正確度 

褐色細胞腫 15 例 
100％ 

（8/8 例） 

100％ 

（7/7 例） 

100％ 

（15/15 例） 

92.9％ 

（13/14 例） 

100％ 

（25/25 例） 

97.4％ 

（38/39 例） 

神経芽腫 25 例 
100％ 

（12/12 例） 

100％ 

（13/13 例） 

100％ 

（25/25 例） 

94.7％ 

（18/19 例） 

97.3％ 

（36/37 例） 

96.4％ 

（54/56 例） 

甲状腺髄様癌 5 例 
100％ 

（5/5 例） 
－ 

100％ 

（5/5 例） 

83.3％ 

（5/6 例） 

100％ 

（16/16 例) 

95.5％ 

（21/22 例） 

シップル症候群 2 例 
100％ 

（2/2 例） 
－ 

100％ 

（2/2 例） 

100％ 

（4/4 例） 
－ 

100％ 

（4/4 例） 

合計 47 例 
100％ 

（27/27 例) 

100％ 

（20/20 例） 

100％ 

（47/47 例） 

93.0％ 

（40/43 例） 

98.7％ 

（77/78 例） 

96.7％ 

（117/121 例） 

 

 有効性の評価 

治験担当医師による有効性の評価については、有効性の判定が判定不能又は保留と

された 2 例を除く 48 例全例で、また、判定委員会による有効性の評価については、

判定不能又は保留とされた 3 例を除く 47 例全例で「有効な情報が得られた」の評価

が得られた。 

＜安全性の結果＞ 

 成人 27 例、小児 24 例の全例において、自覚症状の訴え、他覚症状の発現は認めら

れなかった。 

 身体所見（バイタルサイン）の異常変動が 8 例（16.0％）17 件（成人 27 例中 1 例 1
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件、小児 24 例中 7 例 16 件）に見られたが、本剤に起因する異常変動は認められな

かった。 

 臨床検査値の異常変動が 8 例（15.7％）31 件（成人 27 例中 2 例 5 件、小児 24 例中 6

例 26 件）に見られたが、本剤に起因する異常変動は認められなかった。 

 治験担当医師による安全性の評価は、脱落症例 1 例を除く 50 例全例で「安全性に問

題なし」であった。 

＜有用性の結果＞ 

治験担当医師による有用性の評価は、脱落症例 1 例と判定不能例 2 例を除く 48 例全例

で｢極めて有用｣又は｢有用｣であった。 

 

2）臨床使用実態 

① 社団法人日本アイソトープ協会による実態調査結果 

2002 年及び 2007 年に実施された全国核医学診療実態調査 70)71)によると、褐色細胞腫及び神

経芽腫等の副腎疾患の診断目的で実施された MIBG シンチグラフィの検査数は以下のとおり

であり、副腎の MIBG シンチグラフィの 3 割程度を適応外の「ミオ MIBG-I123 注射液」が占

めていると推察できる。 

 

表 6-3 国内における副腎 MIBG 検査数（年間推定） 

副腎 MIBG 検査 第 5 回調査（2002 年） 第 6 回調査（2007 年） 

ミオ MIBG-I123 注射液 1,734 件（34.9％） 1,898 件（36.4％） 

フェオ MIBG-I131 注射液 3,232 件（65.1％） 3,312 件（63.6％） 

合計 4,966 件 5,210 件 

 

② 富士フイルム RI ファーマ株式会社による実態調査結果 

2009 年 7 月に、「ミオ MIBG-I123 注射液」又は「フェオ MIBG-I131 注射液」の出荷実績が

ある 1,139 施設を対象として、褐色細胞腫の診断に係る MIBG シンチグラフィの実態調査が

実施された。調査項目は、2008 年 1 月 1 日～12 月 31 日までに実施された検査数、使用薬剤、

投与量、撮像時期等とされた。 

1,139 施設中 690 施設（60.6％）から回答が得られた。対象期間中に褐色細胞腫の診断のた

めに MIBG シンチグラフィを実施した施設数は、690 施設中 471 施設（68.3％：検査数不明 5

施設を含む）で、検査数としては 2,597 件であった。471 施設中「ミオ MIBG-I123 注射液」

の使用施設数は 203 施設（43.1％）で、検査数として 1,038 検査（40.0％）であった。 

「ミオ MIBG-I123 注射液」の用量は、203 施設中 188 施設（92.6％）が 111 MBq であった

が、5 施設（2.5％）では 222 MBq が用いられていた（表 6-4）。 

 

表 6-4 褐色細胞腫の診断における「ミオ MIBG-I123 注射液」の用量 

 111 MBq 222 MBq その他* 不明 総数 

施設数 188（92.6％） 5（2.5％） 3（1.5％） 7（3.4％） 203（100％） 

*その他：60 MBq; 1 件、50～100 MBq; 1 件、55.5～74 MBq; 1 件 
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「ミオ MIBG-I123 注射液」の撮像時期は、203 施設中 134 施設（66.0％）が投与 6 時間後

及び 24 時間後で最も多かった（表 6-5）。また、少なくとも投与 24 時間後に撮像を実施して

いる施設は、203 施設中 169 施設（83.3％）であった。 

 

表 6-5 褐色細胞腫の診断におけるミオ MIBG-I123 注射液の撮像時期 

 6 hr*1 のみ 24 hr のみ 6 hr*1,24 hr その他*2 不明 総数 

施設数 28（13.8％） 32（15.8％） 134（66.0％） 8（3.9％） 1（0.5％） 203（100％） 

*1 設問では「4～6 時間後」 

*2 その他：48 hr のみ; 3 件、4～6 hr,24 hr,48 hr; 2 件、24 hr,48 hr; 1 件、72 hr; 1 件、直後+3 hr; 1 件 

 

 

７．公知申請の妥当性について 

（１）要望内容に係る外国人におけるエビデンス及び日本人における有効性の総合評価につ

いて 

褐色細胞腫の診断における 123
I-MIBG シンチグラフィの感度及び特異度は、海外（米国及

び欧州）の文献ではそれぞれ 76～100％及び 82～100％と報告されている。用量は多くの論文

が 370 MBq であり、撮像時期は全ての論文において、少なくとも本剤投与後 24 時間には撮

像されていた。 

国内の文献においては、投与量は 111 MBq が多く、最大でも 222 MBq であり、海外に比べ

て低かったが、感度は 81.8～100％、特異度は 90.9～100％と報告されており、海外の公表論

文での成績と同様であった。撮像時期は海外と同様に投与 24 時間後が必須とされていた。 

123
I-MIBG の用量別の、国内外の臨床試験論文、並びに 1996 年及び 1997 年に実施された第

Ⅱ相臨床試験及び第Ⅲ相臨床試験での感度及び特異度を表 7-1 に示した。 

 

表 7-1 123
I-MIBG の用量別の患者単位の感度及び特異度 

海外/国内の別 用量 論文数 感度 特異度 

海外 文献 370 MBq 10 76～100％ 82～100％ 

  185 MBq 1 92％ 100％ 

  4 MBq/kg 1 95.6％ 95.9％ 

国内 文献 222 MBq 1 81.8％ － 

  111～185 MBq 1* 100％ 100％ 

  111 MBq 2 87.5～100％ 90.9～100％ 

 第Ⅱ相臨床試験 111～333 MBq － 100％ 100％ 

 第Ⅲ相臨床試験 111～185 MBq － 100％ 100％ 

*国内第Ⅲ相臨床試験の公表論文 

 

海外で多く使用されている用量 370 MBq の感度（76～100％）、特異度（82～100％）と、

国内で多く使用されている用量 111 MBq の感度（87.5～100％）、特異度（90.9～100％）は同

等であり、国内で多く使用されている用量は海外で多く使用されている用量よりも低用量で

あるものの、褐色細胞腫の検出に対して有用であることが報告されている。 
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以上より、検討会議は、本剤を 111～370 MBq の範囲内で投与し、24 時間後に撮像するこ

とで、褐色細胞腫の診断に有効であると考える。 

 

褐色細胞腫の小児患者は全体の約 10％程度であるため、臨床報告例は少ないものの、
123

I-MIBG シンチグラフィは国内外で小児褐色細胞腫の診断に使用されており、また、海外に

おいては、小児褐色細胞腫に対する用量が承認されている。したがって、検討会議は、本剤

は小児褐色細胞腫の診断にも成人と同様に有効であると考える。 

 

（２）要望内容に係る外国人におけるエビデンス及び日本人における安全性の総合評価につ

いて 

123
I-MIBG の褐色細胞腫の診断における安全性を評価している公表論文は、国内第Ⅲ相臨床

試験の結果が報告された 1 報 28)を除き、国内、海外共に存在しない。 

国内第Ⅱ相臨床試験及び国内第Ⅲ相臨床試験における投与量は、それぞれ 111～333 MBq、

111～185 MBq であり、副作用は認められなかった。また、米国 AdreView の添付文書には、

褐色細胞腫及び神経芽腫を対象とした臨床試験において、投与量 370 MBq（小児は体重換算）

では重篤な副作用は認められなかったことが記載されている。以上を踏まえ、検討会議は、

本剤は 111～333 MBq の範囲内では、日本人褐色細胞腫患者に対して安全性上、特段懸念さ

れる問題点はないと考える。 

 

小児の褐色細胞腫における本剤投与時の安全性に言及した公表論文等はないが、海外では

小児褐色細胞腫に対する小児用量が承認され用いられており、神経芽腫の小児患者を対象と

して実施された国内臨床試験においては、47～212 MBq（平均値±標準偏差は 113±47 MBq）

の投与量の範囲で、副作用は認められていない 72)
。以上より、検討会議は、小児褐色細胞腫

の診断においても、本剤は安全に投与可能であり、また、小児に対する本剤の投与にあたっ

ては、小児は成人よりも放射線に対する感受性が高いため、成人用量を体表面積や体重等を

参考に減量して投与するのが一般的である 73)ことも踏まえ、年齢、体重及び体表面積等を考

慮した用量調節が適切になされることが重要と考える。 

 

（３）要望内容に係る公知申請の妥当性について 

123
I-MIBG 製剤による褐色細胞腫の診断に関する報告は国内外で多くなされ、有効性及び安

全性が示されており、海外で、123
I-MIBG 製剤が褐色細胞腫の診断の効能・効果で承認されて

いる。国内においても、主に英国及び独国の承認用量である 80～200 MBq の範囲内である、
123

I-MIBG 製剤の 111 MBq 投与による褐色細胞腫に対する使用実態が報告されており、教科

書等でも使用が推奨されている。 

以上より、検討会議は、本剤の褐色細胞腫の診断に対する有効性及び安全性は医学薬学上

公知であると判断する。 
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８．効能・効果及び用法・用量等の記載の妥当性について 

（１）効能・効果について 

本剤は、褐色細胞腫の診断に有効であり、安全性についても特段の問題はないと考えられ

る。したがって、検討会議は、本剤の「効能又は効果」に「腫瘍シンチグラフィによる褐色

細胞腫の診断」を追加することは妥当であると考える。 

 

（２）用法・用量について 

1）用量について 

褐色細胞腫の診断において、海外公表論文では本剤が 370 MBq が投与された報告が多いが、

111～370 MBq の範囲では同様の感度及び特異度が得られており、英国及び独国での承認用量

は 80～200 MBq である。国内においては、核医学関連の成書では褐色細胞腫の診断に用いる

本剤の用量は 111 MBq とされており、国内公表論文でも主に 111 MBq が投与され、有用であ

ったと報告されている。以上より、検討会議は、本剤の用量として 111 MBq が適当であると

考える。また、本剤は、医師が年齢、体重等を含む患者背景に応じて用量を調整できるよう

投与量を適宜増減する旨の注意喚起を行う必要があると考えるが、国内では 222 MBq を超え

る用量が投与された報告はないことから、最大投与量を 222 MBq と設定することでやむを得

ないものと考える。 

 

2）撮像時期について 

国内外の公表論文、使用実態調査及び標準的な教科書からは、日米欧ともに投与後 24 時間

の撮像が共通した撮像時期となっている。また、海外添付文書では 48 時間後の撮像も必要に

応じて行う旨記載されていること、海外文献や教科書においては本剤投与後 2～6 時間、及び

48 時間にも必要に応じて撮像することとされていること、及び国内の文献及び使用実態調査

によると投与後 24 時間以外に 6 時間及び 48 時間にも撮像される場合があることを踏まえ、

検討会議は、撮像時期は投与後 24 時間とし、必要に応じて投与後 6 時間及び 48 時間にも撮

像する旨設定することが適当であると考える。 

 

3）用法・用量の記載について 

以上より、検討会議は、褐色細胞腫の診断に用いる本剤の「用法及び用量」は、以下のと

おりとすることが妥当であると考える。 

 

通常、本品 111 MBq を静脈より投与し、24 時間後にガンマカメラを用いて腫瘍シンチグラ

ムを得る。必要に応じて、6 時間後及び 48 時間後の腫瘍シンチグラムを得る。 

なお、投与量は、年齢、体重等により適宜増減するが、222 MBq を上限とする。 
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９．要望内容に係る更なる使用実態調査等の必要性について 

（１）要望内容について現時点で国内外のエビデンスまたは臨床使用実態が不足している点

の有無について 

検討会議は、要望内容に関してエビデンスに不足している点はないと判断した。 

 

（２）上記（１）で臨床使用実態が不足している場合は、必要とされる使用実態調査等の内

容について 

特になし 

 

（３）その他、製造販売後における留意点について 

特になし 

 

 

１０．備考 

特になし 
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