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《原　著》

超短半減期核種81mKrによる右心機能負荷試験への応用

一
ガンマカメラを用いて一

河　　村 康　　明＊

　要旨　81Rb－81mKrジェネレータを用いて，81mKrの右心機能への応用を1）安静時における再現性・

99mTc－HSA・99mTc・MAA　first　passのright　ventricular　ejection　fraction（RVEF）と比較，2）運動・薬剤併

用intervention　study（isosorbide　dinitrate　9例，　nifedipine　9例）を施行し，その有用性を確認した・slmKr

の持続注入法での再現性はy－0．92x＋2．7（r＝0．97，　P＜0．Ol，n－9），99n1Tc－HSA・99mTc・MAAとのRVEF

の相関はそれぞれ，y－0．97x－0・48（r－0・86，　P〈0・Ol・n＝23），　y＝1・Ox－1・8（「＝0・96・P〈0’01・n＝9）であ

った．また運動・薬剤併用試験ではisosorbide　dinitrate症例で有意なRVEFの軽減（P＜0・05）を認めた・

1．緒　　言

　1971年Strauss1）によるgated　blood　pool　scan

の左心室駆出率を中心とした心機能の報告以来，

コンヒ゜ユータフ゜ログラムの改良，99mTc標識化合

物の改善などが行われ，より正確な左心機能の検

討が行われてきた．

　近年，右室梗塞2“4）や右室異形成5）などの右心

負荷疾患の報告が相次いでなされ，他の画像診断

と同様に心臓核医学の分野においてもこれらの疾

患に対して検討がなされている．しかしながら，

99mTc標識化合物による右心機能の評価は右房・

右室の分離の困難さ，バックグラウンドの影響，

右前斜位からの反復試験が不可能な点で右心機能

の評価においてこれらの是正がなされる必要性が

あった．

　著者は半減期13秒の超短半減期核種81mKrを

有する81Rb－81mKrジェネレータを用いて右前斜

位30°よりの右心機能反復負荷試験を施行し，基

礎的検討とともに若干の考察を述べる．
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II．対象および方法

　安静時right　ventricular　ejection　fraction（RVEF）

測定に関しては，陳旧性心筋梗塞27例（前壁中隔

梗塞13例，下壁梗塞14例），僧帽弁狭窄症10例，心

房中隔欠損症10例，正常例7例の計52例に対して

行った．また，intervention　studyへの応用として

運動・薬剤併用の負荷試験プロトコールを作製し，

右心予備力の評価を虚血性心疾患を対象として

isosorbide　dinitrate（ISDN）投与例9例，　nifedipine

投与例9例においてその検討を行った．

　方法は患者右肘静脈に血管確保を行い，負荷試

験プロトコールの際は，三方活栓で2台の81Rb－

81mKrジェネレータを並列に接続する．これらの

ジェネレータは5％ブドウ糖液30　mlによって

Havard社製シリンジポンプを装着し，15m1／

minで81mKrを溶出せしめる．（安静時RVEF測

定の際は1台のジェネレータを用いる．）撮像は

Searl社製LFOVガンマカメラにbilateral　hole

collimatorを装着し，右前斜位30°にて心電図同

期を行い，リストモードでオンラインにて接続さ

れた島津製作所社製シンチパック1200を用い

て解析を行った．（なお，使用ジェネレータは

81mKrのジェネレータ内での十分な平衡状態を保

っため，負荷試験プロトコール時は2台のジェネ
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Fig．1　81mKr　exercise　stress　protocol　combined　with　ISDN　or　Nifedipine　administered

sublingually　in　patients　with　ischemic　heart　disease．
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Fig．2　Correlation　of　81mKr－RVEF　between　single

　　　and　continuous　elution　methods．

レータを並列に接続し，交互に使用した．）データ

処理は渡辺ら6）のプログラムより，1ED－ES　1＋

lES－ED1の式により右心房と右心室の分離を明

確にしたのち，マニュァルにて輪かくを設定し（漏

斗部は除去），EDおよびES間にバックグラウン

ドをとり，バックグラウンド処理を行いRVEF

を算出した．

　運動・薬剤併用負荷試験プロトコールは，EDC

社製自転車エルゴメータを用いて，3分間25

wattの多段階負荷で薬剤投与前後において同様

の運動負荷をかけるため，end　pointを9分，75

wattに設定し，薬剤無投薬下運動負荷後，心拍数・

血圧が負荷前に戻り十分な休養をとった後，

ISDN　5　mgまたはni　fedipine　10mgを舌下して

30分後より再び同様の運動量の負荷試験を施行

した．運動負荷前・負荷後5分と各運動負荷試験

段階の終了前2分間に81mKrの5％ブドウ糖液

を前記シリンジポンプにて一定速度で注入し，

RVEFの測定を行った（Fig．1）．

III．結　　果

　1．81mKrジェネレータの基礎的検討

　81mKrジェネレータを用いてブドウ糖液10　m1

を10秒間に手動にて溶出せしめるsingle　elution

法と，ブドウ糖液30m1を2分間にて溶出せしめ

るcontinuous　elution法の比較を，前述の方法に

て右心室部位をsingle　elution法では4～6拍，

continuous　elution法では120～160拍を加算し

て行った．同一患者を同一時期にブドウ糖溶液に

て81mKrを溶出せしめるため，1回日の検査終了

後，完全に排出されたことをシンチカメラにて確

認して次の検査に移行する．両者のRVEFの相

関はy＝0．51x＋27．4（r－0．57，　n－10）であった

（Fig．2）．

　また99mTc－HSA　20　mCiをbolus法にて静注

し，140KeV平行型コリメータをRAO　30°で

first　pass法にて4～6拍をデータ採取し，81mKr

のcontinuous　elution法との間のRVEFの相

関はy＝0．97x－0．48（r＝0．86，　n＝23）であった

（Fig．3）．

　81mKrのcontinuous　elution法による同一一一患者

での再現性を確認すると，y＝0．92x＋2．7（r－0．97，

p＜0．01，n＝9）であった（Fig．4）．

　前記，99mTc－HSAと同様の方法によって，140

KeV平行型コリメータをRAO　30°に装着し，
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Fig．3　Correlation　between　99mTc－HSA－RVEF　and

　　　81mKr・RVEF　in　patients　with　ischemic　heart

　　　disease．
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Fig．4　Reproducibility　of　81mKr－RVEF　in　patients

　　　with　ischemic　heart　disease．
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Fig．5　Correlation　between　99mTc－MAA－RVEF　and
　　　81mKr－RVEF　in　patients　with　ischemic　heart

　　　disease．
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Fig．6　81mKr・RVEF　at　rest　in　patients　with　ischemic

　　　heart　disease　and　right　ventricular　overloading

　　　　disease．

99mTc・MAA　20　mCiのbolus法によるfirst　pass

時のRVEFと，81mKrのcontinuous　elution法の

RVEFの比較では，y＝1．Ox－－1．8（r＝0．96，　P＜0．01，

n＝9）であった（Fig．5）．

　2・81mKrジェネレータの臨床応用

　右心負荷疾患を中心にした81mKrによるRVEF

を◎ontinuous　elution法によって行った．陳旧性

心筋梗塞27例（前壁中隔梗塞13例，下壁梗塞14例），

右心圧負荷疾患として僧帽弁狭窄症10例，右心容

量負荷疾患として心房中隔欠損症10例，正常者5

例の安静時RVEFはそれぞれ46．5土8．1％，41．5土

11．6％，　34．9土9．5％，　37．7±6．6％，　47．0±4．8％

（mean土1S．D．）であり，僧帽弁狭窄症および心房

中隔欠損症でRVEFの有意な低下（p＜0．05）を

示した（Fig．6）．
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Fig．7　A　representative　case　of　OMI　by　81mKr－RVEF　exercise　protocoL
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Fig．8　Effect　of　ISDN　on　81mKr－RVEF　response　to

　　　exercise　stress　in　patients　with　ischemic　heart

　　　disease．

　【運動・薬剤併用負荷試験について】

　（a）ISDN投与による負荷試験

　〔症例1〕　62歳，男性，陳旧性心筋梗塞（前壁

中隔）．closed　circleは無投薬下における75　watt

（9分間）までのRVEFの変化，　open　circleは回

復後，ISDN（isosorbide　dinitrate）5mgを舌下し，

同じ運動量の負荷を施行したRVEFである．各

段階におけるd　RVEFは＋8．2％（25　watt），

十12．5％（50watt），十2．3％（75　watt），十3．4％（5

分後）と増加を示している（Fig．7）．虚血性心疾

患9例（陳旧性心筋梗塞5例，狭心症4例）にお

けるISDN投与前後のRVEFの変化は2．1±5．0％

RVEF
　％
loo

50

　　　8t　r6st　25W　　50W　　75W　　8fter　5　min

　　　　　　ゴ　　　　　　ノ　　　　　8xercise　stress　　　　　p◎st　ex6rcise

　　　　　　　　　　　　　recovery　period

Fig．9　A　representative　case　of　OMI　by　81mKr－RVEF

　　　exercise　protocoL

（25watt），8．5土6．4％　（50　watt），2．6土2．1％　（75

watt），4．0±3．5％（5分後）と各段階において増加

を示し，特に50wattの時に有意の増加（p＜0．05）

を示した．体血圧，心拍数の変化はISDN投与

前の運動前および最大運動時でそれぞれ122．2土

9．3mmHg（収縮期圧）／80．4±4．2　mmHg（拡張

期圧），69．4土15．5／分より148．4土12．3mmHg／

83．8土9．O　mmHg，111．7±14．6／分に変化し，　ISDN

投与後のそれは119．8±17．O　mmHg／76・2土9・0
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Fig．10　Effect　of　Nifedipine　sublingually　on　81mKr－

　　　　RVEF　response　to　exercise　stress　in　patients

　　　　with　ischemic　heart　disease．

mmHg，76．1士13．3／分より136．9土14．8　mmHg／

74．9士10．1mmHg，113．6土15．6／分であった
（Fig．8）．

　（b）nifedipine投与による負荷試験

　〔症例2〕　50歳，男性，陳旧性心筋梗塞（前壁

中隔）．closed　circleは無投薬下75　watt（9分間）

の運動負荷RVEFの変化を示し，　open　circleは

十分な回復後，nifedipine　10mgを舌下し同運動

量の負荷を施行した時のRVEFであり，a　RVEF

は十8．6％（25watt），十6．4％（50　watt），十2．6％

（75watt），＋4．6％（5分後）と各段階で軽度の増加

を示した（Fig．9）．さらに虚血性心疾患9例（陳

旧性心筋梗塞5例，狭心症4例）にnifedipine

投与前後のd　RVEFは＋0．6土4．6％（25　watt），

十1．6土3．9％　（50watt），　十〇．8士4．3％　（75　watt），

＋2．8土2．4％（5分後）と各段階において軽度の増

加を示したが有意の増加はなかった．体血圧，心

拍数の変化はnifedipine投与前の運動前および最

大運動時でそれぞれ，133．8土17．5mmHg（収縮

期圧）／84．8圭11．5mmHg（拡張期圧），74．9土7．3／

分より155．3士29．2mmHg／83．8士10．2　mmHg，

122．1士17．1／分に変化し，nifedipine投与後のそ

れは133．8士19．8mmHg／84．5土11．3　mmHg，81．8

士12．2／分より150．0±24．O　mmHg／79．8士10．4

mmHg，126．0土16．0／分であった（Fig．10）．

IV．考　　案

539

　現在，右心機能の解析は左心機能の解析と同様

に患者の治療の適否や判定を決定する際の重要な

因子であり，核医学的にも運動負荷や薬剤負荷を

併用しながらますますその応用範囲は拡がり，

99mTc標識化合物による心機能，　Tlによる冠血

流分布において精力的な検索が進められている．

　しかしながら機能分析における右心評価の際は

99mTc標識化合物によるfirst　pass時の右前斜位

および平衡時の左前斜位でのRVEFの測定に限

定されてきた．一方，右心系の解剖学的な所在は

縦隔前方にあり右心房・右心室は左心室の前方に

重複し，特に右心負荷が増強されると右心系の拡

大，肥大に伴いこの傾向はさらに強まる．よって

左前斜位では右心房・右心室の分離に難点があり，

シンチカメラからの距離も右前斜位に比べてかな

り隔絶されてしまう．また右前斜位での従来の計

測では平衡時に左心室が重複し，負荷試験を施行

することが困難であった．このような状況におけ

る右心機能の評価はきわめて不利である．本邦で

は西村らが7・8）核聴診器を用いて81mKrの右心

intervention　studyへの試みを虚血心・三尖弁閉

鎖不全症などに対して行い，マルチゲート法

（99mTc標識化合物）によるRVEFと比較し良好な

相関を得ている．著者はbilateral　hole　collimator

（右前斜位30°）の使用することにより前胸壁とシ

ンチカメラの間隔を極力減少せしめ右前斜位30°

でのRVEFの計測を行った．さらに，従来肺や

脳に使用されていた超短半減期13秒の81mKrジ

ェネレー・・…タの使用によってバックグラウンドの影

響を極力軽微にとどめた．すなわち，右心分析に

適した右前斜位において，半減期13秒のため，左

心や肺のバックグラウンドの影響が少なく，しか

も反復検査可能となり，種々の負荷試験を行うこ

とができる．Hamら9）の報告では81mKrの肺・心

等のバックグラウンドは10％以下で右心機能検

索が容易であるとされている．

　しかしながら，ジェネレータそのものが10

mCiとやや少なく，少量の溶出液での解析はバラ
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ツキを生じやすい．よって溶出時間の工夫をしな

がらその基礎的検討を行うことは必要不可欠であ

る．著者は81mKrのsingle　elution（10　ml）と

continuous　elution（30　m1）でのRVEFと，99mTc－

HSA（20　mCi）のRVEFを同一時期・同一条件下

で試み，そのaccuracyを検討したが，　single　elution

法ではかなりのバラツキを生ずるもののcontinu・

ous　elution法では十分に検査に耐え得る満足す

べき結果を得た．

　臨床的なこのジェネレータsystemの使用にあ

たって，著者は従来99mTc・HSAのgated　blood

pool　scanにおいて左前斜位45°，　symptome　limit

exerCiSe　StreSS　teStにて行われていた10・11）虚血性

心疾患を対象に，無投薬下運動右心予備能を測定

後，前負荷軽減薬剤として静脈系血管拡張剤

ISDNを，後負荷軽減薬剤として動脈系血管拡張

剤nifedipineを舌下後，再び同運動量を負荷し，運

動に対する薬剤の効果をみることにより，日常運

動への適応を試みた．本結果では，ISDNの容量血

管系の拡張作用による前負荷軽減作用が，nifedi－

pineの容圧血管系拡張による後負荷軽減作用よ

り，RVEFの反応性を二次的に高め，しかも50

wattの中等度負荷で有意差を認め，薬剤負荷試験

としての本プロトコールの有用性を確証し，日常

生活での運動指標への適応を可能とした．Lud－

brookら12）はnifedipineが右室圧・右室拡張末

期容量の軽減により，前負荷軽減を二次的に行う

としているが，著者の検索では有意な収縮能の改

善は認めなかった．この点に関しては，彼らの薬

剤量とは異なるため，厳格な評価は言及しがたい．

もとより，nifedipineのRVEFへの作用は，

ISDNに比し軽度であっても，患者の重症度，血

行動態などを考慮し併用療法等の有用性は否定す

べくもない．

　最近，81mKrや種々の核種を用いた右心機能

評価の論文が出始めている．Hamら13）は81mKr

の持続注入に際しての肺バックグラウンド除去の

重要性を述べ，Caplinら14）はクリプトンと同様

な短半減期核種195mAu（半減期30．5秒）とクリプ

トンを比較し，その有用性を検討している．また

Martinら15）はキセノン溶液を用いて右心機能検

査への応用を試みているが，この方法は81mKrに

比し，半減期が長く，肺からの洗い出しも時間的

減衰はかなり遅延があると考えられ，バックグラ

ウンドの対処に工夫を要するであろう．著者は肺

シンチグラムに利用されている99mTc・MAAと

81mKrの対比を行ったが，99mTc・MAAやXeな

どの肺シンチグラム核種もクリプトンと同様に右

心機能studyへの応用が可能であり，同時に肺血

流・肺換気studyを併せて施行可能で，その有用

性が示唆される．近年ではさらに半減期の短い

191mIrを用いて小児シャント疾患を利用した右心

機能検索の興味ある報告がなされ，この分野での

いっそうの応用が期待される．

V．結　　語

　81mKrは13秒の超短半減期核種であり，右心

機能検索に有利な右前斜位30°にて反復検査が可

能で，運動・薬剤負荷などのintervention　study

への有用性を確認した．さらに99mTc－MAAや

99mTc・HSAなどの他核種を併用することにより，

肺血流・肺換気と心機能の関係を同定でき，本法

の応用がいっそう期待できる．
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Summary

Evaluation　of　Right　VentricUlar　Stress　Test

　　　　　　　by　Ultrashort－Li▼ed　SimKr

　　　　　　　　　－Using　rtamera－・一

Yasuaki　KAwAMuRA

The　First　1）epart〃lent　of」rnternal　Medicine，　Toho［ノniversitγSchool　Of　Medicine

　To　assess　the　availability　of　81mKr　using　81Rb－

81mKr　generator，　I　studied①reproducibility　of

81mKr－RVEF　measurement，　and　compared　81mKr・

RVEF　with　99mTc－HSA－and　99mTc－MAA－RVEF

6rst　pass　study，②intervention　study－exercise

stress　combined　with　drug　administration（iso－

sorbide　dinitrate，9cases；nifedipine，9cases）．

　Reproducibility　of　81mKr－RVEF　measurement

by　continuous　elution　method　was　y＝0．92x十2．7

（r＝0．97，p＜0．01，　n＝9），　and　correlation　with

RVEF　of　99mTc－HSA　and　99mTc－MAA　were　y＝
0．97x－0．4（y　＝O．97，　p＜0．01，　n＝・9），　y＝1．Ox－1．8

（r＝O．86，p＜0．01，n＝9）respectively．　Furthermore，

4RVEF　during　bicycle　exercise　was　increased

significantly（p＜0．05）at　50　watts　between　pre・and

post－isosorbide　dinitrate　administration．

　Key　words：81mKr，　Ultrashort－1ived　radio・

nuclide，　Right　ventricular　ejection　fraction．
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