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《原　著》

心筋梗塞症例におけるsilent　myocardial

　　　　　　ischemiaと予後との関連

一
運動負荷心筋スキャンを用いて一
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　要旨　梗塞症例の運動負荷心筋スキャン（EX・Tl）におけるsilcnt　myocardial　ischemia（SMI）の予後を検

討する目的で，EX・Tlの施行された発症3か月以内の心筋梗塞149例にて2年間の予後を検討した．　SMI

の判定は，胸痛を伴わない一過性欠損像とした．EX－T1の結果にて，149例は胸痛も一過性欠損像も出現し

なかった50例（対照群），SMI群46例および胸痛の出現した53例（狭心症群）に分類された．2年間の経

過観察中，狭心症群は，SMI群に比し有意にPTCA，　CABGの施行頻度は高値を示したが，他のcardiac

eventの頻度に有意差はなかった．さらに，2年間のcurdiac　event－free曲線にて，　SMI群と狭心症群のCE

の出現率は対照群に比し有意に高値を示したが，SMI群と狭心症群間に有意差はなかった．以上より，SMI

群の予後は狭心症群と同様不良であリ，SMI症例に対して厳重な経過観察が必要であると考えられた．

1．緒　　言

　近年，心筋梗塞症例において無症候性心筋虚血

（Silent　myocardial　ischemia；SMI）を有する群と

狭心症を有する群の予後を比較検討した多くの報

告がある．しかし，両群の予後に関してなお一定

の見解がない．その原因の一つとして従来の報告

の多くがSMIの診断に心筋虚血の診断精度が必

ずしも高くない心電図検査を用いていることが挙

げられる．そこで，心筋虚血の診断精度が最も高

いとされる運動負荷心筋スキャン1）を施行した心

筋梗塞149例において，予後追跡調査を行い，

SMI群と狭心症を有する群との予後の比較検討

を行った．
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11．対　　象

　対象は，1986年5月から1988年5月までの2

年間に，有意の冠動脈狭窄を有し運動負荷心筋ス

キャンが施行された発症3か月以内の心筋梗塞

149例である．心筋梗塞発症から運動負荷心筋ス

キャン施行までの期間は，平均34土19日と全例

3か月以内であった．平均年令は60土10歳，男

女比は126対23であり，初回梗塞129例，再梗

塞20例である．

III．方　　法

　1．運動負荷心筋スキャン

　D　運動負荷法

　運動負荷は，電気制御型自転車エルゴメーター

を用いた漸増負荷法とした．負荷量は3分ごとに

25wattずっ増加させ，1分ごとに血圧，心電図測

定を行った．運動負荷のend　pointは，胸痛の出

現，ST降下，両下肢の疾労，予測最大心拍数の

85％とし，TICI　111MBq（3　mCi）静注後可能な限
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り1分間運動させ，運動終了後直ちに患者をシン

チカメラ下に移動させ撮像を行った．

　2）撮像方法

　撮像に用いた装置は汎用型コリメーターを装着

したシンチカメラ（Ohio　Nuclear　410　S）とオンラ

インで接続したRIデータ処理装置（Gamma
11，128Kw）である．初期分布像の撮像は正面，

左前斜位45°，70°の3方向にて500kカウントを

収集し行った．ついで，再分布像の撮像は4時間

後に，同3方向にて各症例の初期分布像の撮像に

要した時間（プリセットタイム）にて行った．

　2’Silent　myoca「dial　ischemiaの判定

　心筋虚血の判定は3人の医師により，得られた

心筋シンチグラムの視覚的評価およびwashout

rate法による定量的評価を用いて行った．有意の

心電図変化の有無に関わらず，負荷中の胸痛を伴

わない一過性欠損像の出現をSilent　myocardial

ischemia（SMI）と定義した．

　3・心カテーテル検査

　心カテーテル検査は運動負荷心筋スキャン施行

3週間以内にJudkins法を用いて全例施行した．

有意冠動脈狭窄は75％以上とし，左室造影は右

前斜位30°および左前斜位60°にて行いarea

length法にて左室駆出分画（LVEF）を算出した．

　4・予後評価

　各症例の人院カルテおよび退院後の外来カルテ

の記録を基に，cardiac　eventすなわち，運動負

荷心筋スキャン施行後に出現した梗塞後狭心症，

心不全への移行，PTCA，冠動脈バイパス手術施

行，再梗塞および心臓死の有無，さらにベットサ

イド心電図モニター，ホルター心電図を用いたリ

ハビリテーション中および退院後の日常生活にお

けるLown分類3度以上の心室性不整脈の有無を

検討した．次いで，Kaplan－Meier　survival　curve

を用い，運動負荷心筋スキャン施行後2年間の

cardiac　event　free曲線を作成した．

　5・統計処理

　各群の比較は，unpaired　t－testおよびchi・．square

testを用いた．　cardiac　event　free曲線の有意差検

定はMantel－Cox　testにて行い，　P＜O．05を有意

差ありとした．

1V．結　　果

1．SMI症例の臨床像

　運動負荷心筋スキャンの結果，149例は胸痛を

示さなかった96例，胸痛を示した53例（狭心症

群）に大別された．そこで，胸痛を示さなかった

96例を一過性欠損像を示さなかった50例（対照

群）と一過性欠損像を示した46例（SM1群）に二

分し，狭心症群を加えた3群の臨床像の比較検討

を行った（Table　1）．3群の年齢，性差，糖尿病お

よびQ波を伴う梗塞か伴わない梗塞かの頻度，

さらに左室造影にて求めた左室駆出分画，運動負

荷心筋スキャンにおけるdouble　product（最大心

拍数X最大収縮期血圧）に有意差はなかった．し

かし，狭心症群は対照群に比し梗塞発症前の狭心

症，高血圧症の頻度および負荷心電図陽性率が有

意に高値を示し，peak　CPK値が有意に低値を示

Table　1 Bascline　characteristics　of　149　paticnts　with

myocardial　infarction

Asymptomatic（n　一一一　96）

Variablcs
　　　　　　Control
　　　　　　（ll・；－50）

雇一　　6L日O
Malc／Fcmalc　42／8

AP　prior

　to　MI

Hyperteng．　ion

Diabetes

　mellitUS

Qwave　Ml
Non　Q　wave

　MI

29（58％）

13（26％）

11（22％）

45（90％）

　　　　　　5（10％）

LVEF（％）　　47土13

Double　product

　　　　　　21士4．8

SM1
（n－46）

59」二9．4

39／7

Symptomatic
　（n－53）

58」9．0

45f8

28（61％）　　　45（85％）＊＊

12（26％）†　　24（45％）＊

14（30％）　　　13（25％）

42（91％）　　　40（80％）

Peak　CPK　2，970土16，1812，258土1，878t　1，499±1，251＊

　（×103）

Positive　ST

　change 7（14％）

4（9％）　　13（25％）

50士11　　　　　　51士11

22土5．4　　　　　　21±2．1

13（28シ6）↑†　　32（60％）＊＊

SMI；silent　myocardial　ischemia，　AP；angina

pectoris，　MI；myocardial　infarction，　LVEF；1eft

ventricular　ejection　fraction．

＊；P＜0．05，＊＊；P＜0．01　vs　control，　†；P＼0．05，

？† ；P＜0，01vs　symptomatic
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した．一方，SMI群は狭心症群に比し，高血圧

症の頻度，負荷心電図陽性率は有意に低く，peak

CPK値は有意に高値を示した．ついで，3群の

冠動脈造影所見を比較したが，罹患冠動脈枝数お

よび梗塞責任冠動脈枝に有意差はなかった（Table

2）．

　2・Cardiac　eventの出現率

　3群の運動負荷心筋スキャン施行後のcardiac

eventの出現率を比較したところ，心臓死，再梗

塞および慢性心不全への移行の出現率に有意差は

なかった．しかし，狭心症群は，対象群に比し，

梗塞後狭心症，PTCAおよびCABGの頻度が有

Table　2

457

Rcsults　of　coronary　arteriogram　in　149　pa・

tients　with　myocardial　infarction

Asymptomatic（n＝96）
　　　　　　　　　　　Symptomatic
　　　　　　　　　　　　　　　　　　pvalue
　Control　　SMI　　（n＝53）
　（n－50）　（n－46）

意に高値を示した．一方，SMI群は狭心症群に比

し，PTCA，　CABGの施行頻度が有意に低値を示

したが，対象群に比し梗塞後狭心症およびLown

分類3度以上の心室性不整脈の出現頻度は有意に

高値を示した（Table　3）．

　3．Cardiac　event　free曲線

　Kaplan－Meier法を用いて2年間に渡るcardiac

Table　3 Incidence　of　cardiac　cvents　in　l49　patients

with　myocardial　infarction

CAD
　SVD
　DVD
　TVD
IRA

　LAD
　LCX
　RCA

22（44％）

22（44％）

6（12％）

29（58％）

13（26％）

8（16％）

17（37％）

17（37％）

12（26％）

25（54％）

10（22％）

11（24％）

21（40％）

18（34％）

14（26％）

29（55％）

9（17％）

15（28％）

S
S
S

n
n
n
S
S
S

n
n
n

SMI；silent　myocardia川schemia，　CAD；coronary
artcry　diseasc，　IRA；infarcted－relatcd　artery．

Asymptomatic（n＝・96）

Control
（ll－50）

SMI
（n－46）

Cardiac　death

Recurrent　Ml

Chronic　heart

　failure

Post　MI　AP

PTCA
CABG
Malignant

　ventricular

　arrhythmia
（PVC，　VT，　Vf）

0（0％）　　2（4％）

3（6％）　　3（7％）

2（4％）

8（16％）

3（6％）

1（2％）

Sympto－
　matic
（n　・＝　53）

1（2％）

6（11％）

6（13％）　　8（15％）

19（41％）＊＊　26（40％）＊＊

7（15％）？　　18（34％）＊＊

2（4％）†t　21（40％）＊＊

5（10ワ‘）　　13（28％）＊　　11（21！％）

SMllsilent　myocardial　ischemia，　M1；myocardial

infarction，　AP；angina　pectoris，　PTCA：percuta－

neous　transluminal　coronary　angioplasty，　CABG；

coronary　artery　bypass　graft．

＊：Pべ0．05，＊＊：Pぺ0．Ol　vs　control

†；p之0．05，††；p＼0．Ol　vs　symptomatic

Event－free　Survival
（％）100

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

9
8
7
6
5
4
3
2
1

Conrol　group

L－一一一，，一一一一一一，一一一．，」tSMI　group

Symtomatic　gro叩

●；p＜0．ool　vs　control　g「oup

　　　　　　　6　　　　　　　　　　　　12　　　　　　　　　　　　18　　　　　　　　　　　24mon

Fig．1　Event－free　survival　curves　in　149　patients　with　myocardial　infarction．
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event　free曲線を作成したところ，全追跡期間に

おいてSMI群と狭心症群は対象群に比しcardiac

eventの出現率が有意に高値を示した（p＜0．001）．

しかし，SMI群と狭心症群にて2群間に有意差

はなかった（Fig．1）．

V．考　　案

　近年，心筋梗塞症例における無症候性心筋虚血

（silent　myocardial　ischemia；SMI）と予後との関

係について多くの報告がなされている．従来，

SMIの判定に各種心電図検査を用いた報告が多

い．しかし，心電図検査は心筋虚血の判定におい

て必ずしも診断精度が高くなく，SMI症例の予後

は胸痛を有する症例に比し不良とする報告2），逆

に予後はむしろ良好とする報告3・4）もあり明確で

ない．その理由として，心筋虚血の判定方法の他，

同一症例において胸痛を有する時期と有さぬ時期

の両者が存在すること，さらに対象とする梗塞症

例の発症からの経過時間が報告により異なること

が考えられる．近年，心筋虚血の診断精度が最も

高いとされる運動負荷心筋スキャンを用いたSMl

症例の予後の検討が報告されているが5”7），未だ

十分に検討されつくしたとは言えない．われわれ

は，運動負荷心筋スキャンを用いた梗塞症例の検

討により，梗塞部位の心筋性状には経時的変化が

存在し，発症3か月以内の症例は梗塞部に可逆性

を有するviableな心筋細胞を多く有するととも

に，胸痛発作を伴わない一過性欠損像を最も多く

示すことを報告した8）．そこで，今回われわれは，

運動負荷心筋スキャンを用い，発症3か月以内の

梗塞症例を対象とし，運動負荷心筋スキャン施行

時におけるSMI症例と胸痛発作を有する症例と

の予後の比較検討を行った．

　虚血性心疾患におけるSMI症例の臨床像の特

徴として従来より糖尿病9），多枝病変例10）等の関

与が指摘されているが，否定的な報告もある11・12）．

今回の検討では，SMI群は狭心症群に比し，虚

血性心疾患のリスクファクターである高血圧症の

頻度が有意に低値を示した．しかし，SMI症例に

これら諸因子がどのように関与するかは，今後さ

らに検討する必要があると考えられた．一方，

SMI群は狭心症群に比しpeak　CPK値は有意に

高値を示したが，対象群に比し低値を示した．し

たがって，SMI群の心筋障害の程度は狭心症群

に比し強いが，対象群に比し軽度であり，心筋虚

血を生じうるviableな心筋細胞を多く有してい

ると考えられた．

　運動負荷心筋スキャン施行後のcardiac　event

の検討において，SMI群は対象群に比し，梗塞後

狭心症および10wn分類3度以上の心室性不整脈

の頻度は有意に高値を示した．

　一方，SMI群は狭心症群に比し，　PTCA，　CABG

の施行頻度は有意に低値を示したが，他のcardiac

eventの出現頻度に有意差はなかった．さらに，

2年間のcardiac　event－free曲線の検討にて，　SMI

群と狭心症群は対照群に比し有意にcardiac　event

出現率は高値を示したが，SMI群と狭心症群間に

有意差はなかった．したがって，SMI群と狭心

症群の予後に有意差はないと考えられた．Gibson

らの運動負荷心筋スキャンを用いた梗塞症例にお

ける検討では，SMI群のcardiac　event出現率は

狭心症群に比し有意に低いとしており6・7），今回

のわれわれの結果とは異なる．その原因として，

Gibsonらの検討は発症2週間以内の梗塞症例を

対象としており，われわれの対象とは梗塞発症か

らの経過時間が異なること，さらにGibsonらは

cardiac　eventとして心臓死，再梗塞さらに不安

定狭心症のみを取りあげていることが考えられる．

　SMI群の予後を左右する因子を考えた場合，

SMI群に梗塞後狭心症と10wn分類3度以上の心

室性不整脈の出現率が高いことが注目される．従

来より，梗塞症例における重症心室性不整脈の発

生メカニズムに関しては，虚血細胞内でのリエン

トリーが主たる原因とされるが13・14），ホルター心

電図を用いた検討によりSM1症例において虚血

性ST低下と致死性不整脈出現との密接な関係が

指摘されている16－18）．さらに，従来より，重症

心室性不整脈の発生原因に自律神経も関与すると

されるが19・20），近年，1311－MIBGを用いた検討に

より，梗塞発症早期に交感神経能異常の存在する
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ことが判明している21）．したがって，SMI症例

においては，心筋虚血のみならず交感神経機能障

害が重症心室性不整脈の出現に強く関与している

と考えられ，さらには，交感神経機能障害が胸痛

認識のいき値を変化させ，胸痛出現を妨げている

と考えられる．以上より，SMI症例に対しては，

重症心室性不整脈への対策のみならず，狭心症を

有する症例に対すると同様，胸痛を示さずとも退

院前に可能な限りPTCA，　CABG等の積極的治療

を行なっておくことが，予後改善のうえで重要と

考えられた．

VI．結 論

　　1．心筋梗塞症例におけるsilent　myocardial

ischemiaと予後との関連を検討した．

　2．SMI群と胸痛群のcardiac　eventの出現率

に差はなく，SMI群の予後は胸痛群と同等と考

えられた．

　3．SMI症例には，可能な限り早期にPTCA，

CABG等の積極的治療を行うべきであり，退院

後厳重な経過観察が必要であると考えられた．
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Summary

Prognostic　Significance　of　Scintigraphic　Silent　Myocardia1　lschemia

　　　　　　　Detected　by　Stress　Thallium　Scan　in　Patients　with

　　　　　　　　　　　　　　　　　Recent　Myocardial　lnfarction

Tsuyoshi　SHIMoNAGATA，　Tsunehiko　NlsHIMuRA，　Toshiisa　UEHARA，

Shin－ichiro　KuMITA，　Youji　OGAwA，　Akira　OHNo，　Seiki　HAMADA，

　　　　　　　　　　　　　　Hiroshi　NoNoGI　and　Kazuo　HAzE

ノVational　Cardio　vascular　Center，　Osaka，ノaρan

　　To　　evaluate　　the　　prognostic　　significance　　of

scintigraphic　silent　myocardial　ischemia（SMI）

detected　by　stress　thallium　scan　in　patients　with

myocardial　infarction　（MI），　we　performed　a

retrospective　investigation　on　cardiac　events（CE）

during　a　two－year　follow－up　period　in　149　patients

with　MI　within　three　months　of　onset（34土19

days）．　SMI　was　defined　as　asymptomatic　redis－

tribution（RD）in　the　infarcted　area．　The　patients

were　dMded　into　three　groups　based　on　results　of

st　ress　thaltium　scan　as　fOllows：50　patients　with

neither　chest　pain　nor　RD（Group　A），46　patients

with　SMI（Group　B）and　53　symptomatic　patients

（Group　C）．　In　comparison　of　the　incidence　of　CE，

which　included　cardiac　death，　recurrent　MI，

chronic　heart　failure，　angina　pectoris，　PTCA，

CABG　and　severe　ventricular　arrhythmia（lown

grade≧3）during　two－year　follow－up，　Group　C

had　significantly　higher　incidence　of　PTCA　and

CABG　than　Group　B（p＜0．Ol），　but　there　was　no

significant　difference　of　other　CE　between　groups

Band　C　except　PTCA　and　CABG．　ln　addition，

Groups　B　and　C　had　a　significantly　higher　in－

cidence　of　CE　than　Group　A　in　cardiac　event－free

curves，　but　there　was　no　significant　di　ffe　rence　for

Groups　B　and　C．

　　We　conclude　that　patients　with　SMI　are　as－

sociated　with　unfavorable　prognosis　as　sympto－

matic　patients　and　that　these　patients　should

undergo　careful　follow－up．

　　Key　words：Silent　myocardial　ischemia，　Myo－

cardial　infarction，　Stress　thallium　scan．
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