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99mTc－MIBIと20tTlによる心筋シンチグラフィ

　　　　　　　　の読影者間のばらつき

Comparison　of　Interobserver　Variance　between

　　　　99mTc－MIBI　and　201Tl　SPECT
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1．はじめに

　201Tlを用いた心筋血流イメージングは虚血性

心疾患の診断に広く行われてきている1”5）．しか

し，半減期が長く投与量が制限されることや，エ

ネルギーが低く吸収の影響を受け易いため必ずし

もγカメラに好適なトレーサーとは言えず，　99mTc

標識心筋血流製剤の開発が望まれていた．99mTc－

hexakis　2－methoxy－2－isobutyl　isonitrile　（MIBI）は

99mTc標識化合物の一つであり，大量投与が可能

で鮮明な画像を得ることができる6～9｝．欧米では

臨床治験が進められてきたが9），近年本邦でもそ
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の臨床治験がなされるようになった．今回われわ

れは99mTc－MIBIの第II，　lll相臨床治験を行い，

その正常分布および読影のばらつきについて従来

の心筋血流製剤である201Tlと比較検討を行った．

II．対　　象

　99mTc－MIBIの第II，　III相臨床治験患者35例を

対象とした．心筋梗塞の既往があるもの13例，

狭心症15例，心筋症2例で，虚血性心疾患を疑

い検査施行したが，負荷心電図上，ST－Tの有意の

変化を認めず，冠動脈造影にて有意の狭窄を認め

ず，長時間持続する胸痛の既往のない5例を健常

と思われる例とした．男性25例，女性10例で年

齢は25歳から79歳（平均61．5歳）であった．な

お健常と思われる例5例はすべて女性で平均年齢

は51．6歳であった．

　Key　words：　Emission　computed　tomography，
99mTc－isonitrile，　Thallium－201，　Normal　distribution，

Myocardial　pe血sion．
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　　　　　　　m．方　　法

　1）99mTc－MIBI

　運動負荷は自転車エルゴメータを用い，25ワッ

トより3分ごとに25ワットずつ増加させる多段

階運動負荷を行い，最大運動負荷時に99mTc－MIBI

を370から555MBq（10から15　mCi）静注し，

1～2分間同負荷を継続し，約1時間後より負荷時

像を撮像した．安静時像は負荷時像撮像より48時

間以上間隔をあけ，99mTc－MIB1を370から555

MBq（10から15mCi）静注し，約1時間後より

撮像を開始した．1例は運動負荷時のみ，6例は

安静時像のみ撮像を行った．それぞれ撮像には回

転型γカメラを用い，RAO　45°からLPO　45°ま

で180°回転（30～40秒×32方向）しデータを収

集した．再構成は6mm間隔の体軸横断断層像の

ほかに短軸および長軸断層像も作成した．

　2）201Tl

　全例に対し運動負荷時あるいは安静時の201Tl

SPECTを撮像した．運動負荷は99n’Tc－MIBIの場

合と同様に行い，201Tlを111MBq（3mCi）静注し

10分後から負荷時像を，3時間後から遅延像を撮

像した．99mTc－MIBIで運動負荷時のみの撮像を

行った1例は遅延像の撮像を行わず，安静時のみ

の撮像を行った6例に関しては201Tlも同様に運

動負：荷は行わず，安静時像を撮像した．撮像は

99mTc－MIBIの場合と同様に行った．

　3）正常分布の比較

　99mTc－MIBI，201Tlおのおのの運動負荷時同心

円表示から，健常と思われた5例のピクセルごと

に算出した平均値を同心円表示する平均のmap

を作成した．それぞれの最高カウントを100と標

準化し，互いの分布を対比検討した．また，同心

円表示を前壁，中隔，下壁，側壁の心尖部よりと

心基部よりに分けた8区域および心尖部の計9区

域に分け（Fig．1），最高カウントを示した区域を

100に標準化した．9区域につき1例ずつ99mTc－

MIBIと201Tlのカウントの差を算出し，5例の差

の平均および標準偏差を求めた．

　4）読影のばらつきの検討

　99mTc－MIBI，201Tlそれぞれの左室心筋SPECT

像を既報と同様に5区域（前壁，中隔，下壁，側

壁，心尖部）に区分しlo），区域ごとおよび症例ご

とについて，4人の医師が5段階（1：正常，2：お

そらく正常，3：どちらともいえない，4：おそらく

灌流低下，5：灌流低下）にスコア化した（Table　l）．

なお，読影を行った4人の核医学経験年数は一人

が約8年，残りの3人はいずれも2年である．判

定の際には症例ごとに，対象となる写真が99mTc－

MIBI，201T1どちらのSPECT像か知らせた上で，

それぞれの薬剤の心筋における分布の特徴を考慮

しつつ読影を行った．4人が判定したスコアが全

員一致した場合を完全一致，1のみ相違した場合

を不完全一致，2以上相違した場合を不一致（ばら

つきあり）とし，99mTc－MIBIと201Tlの比較を試

みた．

IV．結　　果

　1）正常分布にっいて

　健常と思われた5例の平均の同心円表示の対比

では201T1で前壁，中隔，および下壁にかけてカ

ウントの低下を認めるが，99nlTc－MIBIは201T1に

比して相対的に均一に分布していた．また，それ

ぞれの最高カウントを100として，99mTc－MIBIか

ら201Tlを差し引きした同心円表示でも，99mTc－

MIBIに比して201Tlでの前壁，中隔，下壁にお

けるカウントの低下が示された（Fig．2）．また9

区域のうち中隔，および心尖部よりの下壁におい

て99mTc－MIBIに比して有意に201Tlのカウント

が低かった（Table　2）．

　2）読影のばらつきについて

　99mTc－MIBIと201Tlの各区域ごと，症例ごとの

読影のばらつきの結果をTable　3に示す．完全一

致は，99mTc－MIBIが20例に対し，201T1は11例

と最も差の大きかった中隔においても有意差は認

められなかった．また，不完全一致は，下壁にお

いて99mTc－MIBIが38例に対し，201Tlは31例

と5つの領域の中では最も差を認めたが有意差は

認められなかった．

　ばらつきありと判定された例数は前壁，側壁に

おいては，99mTc－MIBIと201TI　lr可数であった，し
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Fig．1　Schematic　presentation　of　the　polar　map　display　divided　to　g　regions．
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Fig．2　The　polar　map　display　of　normalized　L’01Tl　stress（top　left）and　99mTc－MIBI　stress

　　　　　　（top　right）distribution　and　the　subtruction　polar　map（bottom　left）of　the　mean

　　　　　　of　five‘‘normaド’cases．201Tl　uptake　is　relatively　low　in　the　anterior，　septal　and

　　　　　　inferior　regions．99mTc－MIBI　distribution　is　homogenous．　Increased　uptake　in

　　　　　　the　septal　and　inferior　regions　on　the　subtruction　map　is　noted　suggesting　relative

　　　　　　increase　in　99MTc－MIBI　uptake　compared　with　201Tl　uptake　in　these　areas．
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Fig．3　The　eight　contiguous　short－axis　slices　of　99mTc－MIBI（top）and　201Tl（bottom）

　　　　　　SPECT　images　of　a　normal　subject．201TI　uptake　is　relatively　low　in　the　septal

　　　　　　and　inferior　regions　and　high　in　the　apical　region，　whereas　99mTc－MIBI　distribu－

　　　　　　tion　is　homogenous．
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Fig．4　The　polar　map　display　of　normalized　201Tl（1eft）and　991nTc－MIBI（right）distribu－

　　　　　　tion　of　the　same　case　as　Fig．3．201Tl　uptake　is　relatively　low　in　the　septal　and

　　　　　　inferior　regions，　whereas　99mTc－MIBI　distribution　is　homogenous．
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Fig．5　The　four　contiguous　short－axis　and　horizontal　long　axis　slices　of　99mTc－MIBI

　　　　　　（top）and　201T1（bottom）SPECT　images　ofa　patient　with　inferior　wall　myocardial

　　　　　　infarction．　All　four　physicians　judged　definitely　or　probably　normal　in　the　septal

　　　　　　region　on　99mTc－MIBI　SPECT　images．　On　the　other　hand，　one　of　them　judged

　　　　　　probably　hypoperfused　in　the　septal　region　on　L’olTl　SPECT　images．
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Fig．6　The　eight　contiguous　short－axis　slices　of　99mTc－MIBI（top）and　201T1（bottom）

　　　　　　SPECT　images　of　a　patient　with　anterior　wall　infarction．　All　four　physicians

　　　　　　judged　probably　normal　in　the　inferior　region　on　99nlTc－MIBI　SPECT　images．

　　　　　　One　of　them　judged　equivocal　and　another　judged　probably　hypoperfused　in　the

　　　　　　inferior　region　on　201TI　SPECT　images．　This　may　be　due　to　soft　tissue　attenuation．
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Table　l　Five　point　scale　of　interpretations

1209

1　definitely　norma1

2　probably　normal

3　　equivocal

4　　probably　hypoperfused

5　　definitely　hypoperfused

Table　2　Percent　uptake（％）of　99mTc－MIBI　and　201Tl

　　　　and　the　difference　in　each　segment　in　the

　　　　polar　map

99mTc－MIBI　201Tl
99mTc－MIBI－201T1

Mean S．D．

Apex
Mid

　Ant
　Sep
　Inf

　Lat
Basal

　Ant
　Sep
　Inf

　Lat

92．9

93．4

98．2

91．4

100．0

85．7

74．3

79．7

92．9

91．6

88．1

90．7

88．3

100．0

80．6

67．5

73．5

88．9

一
〇．5

　3．6

　5．6

　1．3

－
1．9

3．5

5．5

4．6

2．3

3．3

2．7

3．6＊

3．0

2．4

4．5

3．5＊

2．9＊

2．6

＊p＜0．05

Table　3　Comparison　between　99mTc－MIBI　and　201Tl

　　　　of　interobserver　variance（number　of　seg－

　　　　ments　and　cases）

　　　　　　Ant

Complete　agreement

　99mTc－MIBI　17
　L）OITI　　　　16

Partial　agreement

　99mTc・MIBI　38

　L）OITI　　　　39

Discrepant

　99mTc－MIBI　8

　201Tl　　　　8

　＊p＜0．025，

Sep　　Ape　　Inf　　Lat　Overa｜1

20　　　14　　　22　　　28　　　28

11　　　17　　　21　　　33　　　27

40　　　　39　　　　38　　　　31　　　　29

39　　　　38　　　31　　　26　　　31

3　　10　　　3　　4　　　6
13＊　8　11＊＊4　－5

＊＊ p〈0．05

かし，中隔ではばらつきありが99mTc－MIBIが3

例に対し201T1は13例，下壁においても3例に

対し11例と201T1の評価がばらついた．それぞれ，

2．5％，5％の危険率で有意差を認めた．また，心

尖部においては99mTc－MIBIが10例に対し201T1

は8例と，有意差は認めないものの僅かながら

99mTc－MIBIの評価がよりばらついた．

　3）症例提示

　【症例1】63歳女性．胸痛を主訴として来院，

運動負荷心筋シンチグラムを施行するも心電図変

化および自覚症状の出現を認めず，後日行った冠

動脈造影にても有意の狭窄を認めなかった健常と

思われた例である．運動負荷201Tl心筋SPECT

では，中隔から下壁にかけてカウントの低下を認

め，また心尖部の取り込みが相対的に高かったが，

99mTC－MIBIでは201Tlに比して相対的に均一に分

布している（Fig．3）．t同症例の同心円表示でも，

201T1では下壁に軽度のカウントの低下を認める

が，99n1Tc－MIBIでは201TIに比して相対的に均一

に分布している（Fig．4）．

　【症例2】57歳男性．発症6年後の下壁梗塞症

例．中隔について99mTc－MIBIでは正常あるいは

おそらく正常と判定した（Fig．5）．一方201Tlでは

中隔のカウント低下を吸収によるものと判断し，

おそらく正常と判定するものと，カウント低下を

異常と判断しおそらく灌流低下と判定するものと

ばらついた．冠動脈造影上，右冠動脈完全閉塞に

加え前下行枝に75％の狭窄が認められ，99mTc－

MIBIが偽陰性であった例である．

　【症例3】60歳男性．発症1年2か月後の前壁

梗塞症例．下壁について99mTc－MIBIでは全員が

おそらく正常と判定したが，201T1では下壁のカウ

ント低下に対しおそらく正常とおそらく灌流低下

とにばらついた（Fig．6）．冠動脈造影上，前下行

枝完全閉塞を認めたが，右冠動脈は正常であり，

99mTc－MIBIが真陰性であった例である．

V．考　　察

　99mTc－MIBIは99mTc標識化合物の一つであり，

201Tlと比較して半減期が6時間と短いため大量

投与が可能であり［1，110MBq（30・mCi）投与した

場合，全身の被曝量は安静時投与で4．6mGy（0．46

rad），運動負荷時で4．9　mGy（0．49　rad）］9），またエ

ネルギーのピークが140keVと高く，吸収の影響

を受けにくいために鮮明な画像を得ることができ

る．

　新しい血流製剤を用いて読影を行う場合，その
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正常分布を十分に把握するとともに，読影時の注

意事項を十分検討した上でなされなくてはならな

い．今回はこれらの点を配慮して臨床例の読影を

行った．

　201Tlの健常心筋における分布は側壁に高く，中

隔および心基部よりの下壁に低く従来の報告とほ

ぼ同様であった11）．また，有意差は認められなか

ったものの，心尖部よりの下壁，前壁において

も比較的カウントが低い傾向が認められた．一方

99mTc－MIBIは201Tlに比して相対的に均一な分布

を示した．正常分布にこのような差が認められる

原因として，99mTc－MIBIは201Tlに比してエネル

ギーの高い99mTc化合物のために，γ線吸収の影

響を受けにくいことが挙げられる．下壁，中隔に

加えて前壁においても分布の差がある傾向が認め

られたのは5例ともに女性であり，乳房などによ

るγ線吸収の影響のためと考えられる．201Tlと

99mTc－MIBIはともに心筋血流イメージング製剤

ではあるが，使用核種の違いにより分布に上記の

ごとく差が生じるため，99mTc－MIBIの読影に際

して十分に注意する必要があると考えられた．

99mTc－MIBIのこのような特徴は，虚血性心疾患

の無病正診率（specificity）を向上する上できわめ

て有用であることが示唆される12・13）．また，同心

円表示等を用いた定量的評価を行う場合にも，

201Tlとは異なった99mTc－MIBIの正常のデータを

用いて行う必要性も示唆された．

　本研究は第II，　III相臨床治験のため正常分布の

検討において正常志願者を対象とすることは不可

能である．そこで虚血性心疾患を疑い検査を施行

した症例のうち，ret　rospectiveに負荷心電図，冠

動脈造影で有意の所見が認められなかった例を正

常と思われた例として検討を行った．そのため心

‘筋シンチグラム以外の検査では指摘できない異常

を持つものが含まれている可能性は否定できない．

また，同様の理由で正常と思われる5例全例が女

性となってしまった．性別によって201Tlの正常

分布が異なることはよく知られており14・15），今後

正常男性についての検討が必要と思われた．

　4人の医師による読影の差の検討では，99mTc一

MIBIに比して201Tlでは中隔および下壁につい

て有意にばらついていたが，その原因にはすでに

述べたごとくγ線吸収の影響をより受けるため，

中隔，下壁のカウントが見かけ上低下しているこ

とが挙げられる．201T1における見かけ上のカウ

ントの低下が読影者間のばらつきを生じるととも

に，false　positive例を生むきっかけになると考え

られる16・17）．一方，心尖部は99mTc－MIBIが10例，

201T1が8例とほぼ差はないものの，唯一99mTc－

MIBIがばらついた部位であった．その原因とし

ては，99mTc－MIBIが201Tlに比べエネルギーが高

く分解能の高い画像が得られるために，心尖部が

より薄く描出され，その評価がばらついたことが

推測される．99mTc－MIBIでの心尖部読影の際に

は注意する必要があると考えられた．

　今回の検討では，読影のばらつきの検討は心筋

を5区域に分割，一方，正常分布の比較は9区域に

分割して行った．この理由は視覚的判定の際には，

細かく分割すると境界領域の判定で，どうしても

読影者間のばらつきが生じてしまう，これを避け

るため，視覚的評価におけるばらつきの検討は5

区域の分割にとどめた．一方，定量的評価におい

ては，この問題は最低限にとどめられ，かつ心尖

部から心基部までの分布の差を評価するには9区

域が妥当であると考え，正常分布の評価は9区域

の分割で行った．

VI．結　　語

　201Tlの正常分布は側壁に高く，中隔，下壁で低

いのに対し，99mTc－MIBIはγ線吸収の影響を受

けにくく，201T1に比して相対的に均一であった．

99mTc－MIBIの読影に際しては，この特性に十分

注意する必要があると思われた．

　201Tlでは，γ線吸収の影響を受けカウントの低

下する中隔，下壁に対する判定が，99mTc－MIBI

に比べてばらつく傾向が認められた．

謝辞：99mTc－MIBIを供給していただいた第一一ラジオ

アイソトープ研究所に感謝します．
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