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《原　著》

99mTc－MIBIを用いた運動負荷心筋シンチグラフィ

　　　　　　　　　　による冠動脈病変診断

同時左室壁運動評価の有用性を含めて
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　要旨　近年開発された99mTc－MIBIは，　L）°iTICIに代わる心筋製剤として注目されている．今回本薬剤を

臨床時に使用する機会を得たので，運動負荷・安静時99mTc－MIBI心筋シンチグラフィの診断精度を同負荷

にて施行したL’OITICI運動負荷心筋シンチグラフィと比較検討した．対象は，冠動脈疾患27例である．

9f　mTc－MIBI心筋シンチグラフィはRCA，　LCX領域の診断に有用で，　Planar診断よりもSPECT診断が優

れていた．またL）（）iTICIと違い，再分布現象が存在せずwashout　rateの算出ができないことに起因する多

枝病変の検出能の低下は，99mTc－MIBI静注時のファーストパス心プールシンチグラフィの施行により，十

分補えることが判明した．結論として，99mTc－MIBI運動負荷・安静時心筋シンチグラフィによる心機能・

心筋灌流1司時評価は，L’OITICIよりも鮮明な心筋1由i像が得られ，かつ良好な1診断精度が得られることが判明

した．

1．緒　　言

99mTc－MIBI（technetium－99m　hexakis－2－methoxy

isobutyl　isonitrile）は，20iTICIに代わる心筋製剤

として近年開発され，20iTICIに比べて半減期が

短く大量投与が可能であり，またエネルギーが高

く良好な画像が得られるため，冠動脈病変の診断

に有用であると期待されているト6）．一一一方，病変

検出に関してはshine－through現象の存在が初期

より指摘され，Planar像では20iTICIよりSensi－

tivityが劣るという報告やExtraction　Fractionが

20iTICIに比較して低いため虚血の診断に劣る可

能性も示唆されている7・8）．さらに，99mTc－MIBIは
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心筋細胞内で低分子蛋白と結合するためwashout

が見られず，washout　rateの算出がその診断に重

要な役目を果たす多枝病変の診断に劣るのではな

いかという危惧が持たれてきた9⇔16｝．今回著者ら

は，おもに上記の課題を含めた99mTc－MIBI運動

負荷・安静時心筋シンチグラフィによる冠動脈病

変の診断精度について検討した．

H．対　　象

　対象は虚血性心疾患27例（男性22例，女性5

例，平均年齢60土9歳）で心筋梗塞の既往のある

ものはこのうち15例である．全例20iTICI運動負

荷心筋シンチグラフィ（EX－Tりが施行され，また

冠動脈造影検査により罹患冠動脈が同定されてい

る．罹患冠動脈はAHA基準に準じ75％以上を

有意狭窄とした．冠動脈病変枝数別の症例数は，

冠動脈1枝障害10例，2枝障害12例，3枝障害

5例であった．
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　1）99mTc－MIBIの標識

　DuPont社製［MIBI】Cu4BF41mgバイアルを

摂氏97度に余熱しておき，99Mo・99mTcジェネレ

ー タから溶出した9　9mTcO　i一約740－1，110　M　Bq

（20－30mG）をこのバイアルに注人し，軽く振湯

したあと15分間摂氏97度で加熱した．その後約

15分間室温放置にて冷却した後，注射筒に移し臨

床使用に供した．

　2）201TICI運動負荷心筋シンチグラフィ（EX－

　　Tl）（Fig．1）

　運動負荷は自転車エルゴメータを用いた漸増負

荷法にて施行し，胸痛，心電図変化，年齢別予想

最大心拍数を目標に201TICI　lllMBq（3　mCi）を

静注し，さらに1分間運動を続けて負荷を終了し

た．静注後約5分より負荷時心筋像として心筋

Planar　3方向（正面，第2斜位45度，70度）像

と心筋SPECT像を撮像した．　SPECT像は汎用

型コリメータを装着した対向型Dual　Headガン

マカメラ（島津社製LFOVおよびミニコンピュー

タシンチパック2400）を用い，1方向30秒，10

度ステップ，18方向（Dua1で360度）データ収集

にて撮像した．さらに3－4時間後に再分布時心筋

像として心筋Planar　3方向像とSPECT像を得た．

再分布時のSPECT像は対向型カメラにて｜方lrll

45秒，10度ステッフ゜，18方向（Dtialで360度）
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Fig．1　Study　protocol　of　99mTc－MIBI　scintigraphy．

データ収集とした．SPECT画像再構成は，　Shepp

＆Loganフィルターを使用した逆投影法にて行

い，体軸横断，心筋垂直長軸，心筋短軸の各断層

像を再構成した．なお，運動負荷前の朝食・投与

薬剤の制限はせず，負荷後は再分布像撮像終了ま

で絶食とした．

　3）99mTc・MIBI運動負荷心筋シンチグラフィ

　　（EX・MIBI）（Fig．1）

　運動負荷は201TICIとli　iJ様自転車エルゴメータ

を用い，漸増負荷法にて施行した．負荷のプロト

コールはすでに施行したEX－Tlと同負荷とし，

201TIC1注入と同時間に99mTc－MIBI約740　MBq

（20mCi）を静注した．全27例中10例では，こ

の静注時にファーストパス心プールシンチグラフ

ィを行い，左室機能を計測した17“’19）．運動負荷

終了後1時間と3時間後に心筋Planar　3方向像

（正面，第2斜位45度，70度）および心筋SPECT

像を撮像した．SPECT像は対向型カメラにて，1

時間後は1方向30秒の10度ステップ，3時間後

は1方向45秒の10度ステップとし，18方向

（Dualで360度）データ収集にて撮像した．

　4）99mTc－MIBI安静時心筋シンチグラフィ

　　（Rest－MIBI）（Fig．　D

　運動負荷1司様27例中10　｛Ei」では，　ggrnTc－MIB1

555MBq（15mCi）静注時にファーストパス心プ

ー ルシンチグラフィを施行した．静注後1時間

と3時間後に運動負荷と同様の撮像法にて心筋

Planar　3方向像およびSPECT像を得た．

　5）診　　断

　（D　視覚的診断（Table　1－1）

　心筋Planar，　SPECT像ともに冠動脈領域ごと

にTable　1－1に示す4段階スコアを用いて半定量

的に視覚的診断を行った．判定は放射線科医師2

人の合議制にて行った．集計に際してはスコア

1－3を異常，4を正常とした．

　（2）定量診断（Table　1－2）

　心筋SPECT像の単軸断層像のcircumferential

profi｜e　analysisを用いた定量解析より展開図表示

によるExtent，　Severity　mapを作成し，各冠動脈

領城ごとに病変存在のprobabilityをTable　1－2に
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Table　1・1　Diagnostic　criteria　of　perfusion　score

　　　　（Planar，　SPECT）

　Visual　assessment　of
　myocardial　perfusion

perfusion　defect

severe　hypoperfusion

mild　hypoperfusion

normal

51

Pe『fusion　score

1
2
3
4

Table　1－2　Diagnostic　criteria　of　lesion　probability

　　　　score（SPECT　unfolded　map）

　Lesion　probability

definitely　abnormal

probably　abnormal

possibly　abnormal

normal

　7）統　　計

　データ表示は，Table　3では平均エ標準誤差で

表し，他は平均土標準偏差て表した．有意差検定

にはX2検定およびpaired　student－t検定を用いた・

P＜0．05値を有意と判定した．

Score

1
つ
一
3
4
1

示すように4段階のスコアで判定した20・21）．集計

に際してはスコァ1－3を異常，4を正常とした．

　心筋Planar像はROI法による定量解析を施行

し，症例ごとに最も病変が明らかな冠動脈領域の

De　fect／Normal（D／N）比を算出した．

　6）99mTc－MIBIファーストパス心プールシン

　　チグラフィによる左心機能算出

　前述のごとく27例中10例（冠動脈1枝障害2

例，冠動脈2枝障害7例，冠動脈3枝障害1例，

全例虚1血L例だが3例では心筋梗塞の合併がある）

に対して，9‘JmTcd－MIBI注入時に多結品型ポータ

ブル型ガンマカメラSIM－400（シンチコア社製）

を用いてファーストパス心プールシンチグラフィ

を施行した．運動負荷時・安静時とも座位正面に

て，99mTc－MIBI約555－740　MBq（15－20　mG）を

4　ml／secでボーラス注入し，1フレーム25　msec

で30秒間データ収集した．データ処理は99mTc

が左室を通過する4－5心拍を積算し，左室容積曲

線を作成し左室駆出率（LVEF）を算出した．また

左室中心から放射状線を引き左室を8分割し，心

基部の2区画を除く6区画の局所壁運動をregio－

nal　EF（r－EF）として算出した17～19）．またこの区

画に一一致するように99mTc－MIBI運動負荷・安静

時心筋Planar像上にて，　ROI法により％uptake

を算出し，r－EFと％uptakeを比較した，

IV．結　　果

　1．運動負荷量の比較

　同一症例における99mTc－MIBIと20iTICI運動

負荷心筋シンチグラフィの結果をTable　2に示す・

同一プロトコールにて施行しているため，最大心

拍数・収縮期血圧・Double　Productに差はなか

った．また心電図STの虚血性変化の出現率も同

率であったが，自覚症状（胸痛・胸部絞拓感）は先

に施行した201TICI時に有意に高率に出現した．

　2．視覚的診断による罹患冠動脈診断精度の

　　比較

　Figure　2に各冠動脈ごとの診断精度を比較した
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Fig．2　Diagnostic　accuracy　of　each　coronary　Iesion

by　visual　assessment．

Table　2　Exercise　data

max　HR（／min）

max　BP（mmHg）
Double　product

ST　change

Chest　pain＊

　＊p＜0．05

99mTc－MIBI

　119：日6

　180：L33

21，353土5，435

18／27（67％）

　8／27（30％）

201TICI

　120土20

　177±24
21，146土4，760

18／27（67％）

14／27（52％）
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、

グラフを示す．LAD診断では2°iTICI・Plallar診

断が最も良好な診断精度を示した．それ以外の診

断もAccuracy（Ac）がほぼ80？。と良好な1直を示

した．RCA診断ではL’OiTICI診断に比し，99mTc－

MIBI診断はSPECT，　Planarとも良好な診断精度

を示した．LCX診断も201T｜Cl診断がPlallar・

SPECTともAcが60　Yfo，70％ときわめて｛氏い言参

断精度であったが，f）9mTc－MIBI診断ではいずれ

もLAD，　RCA診断に匹敵する良好な診断精度を

示した．総計で見ても99mTc－MIBI診断はPlanar

で82？。，SPECTで88？・。と，20iTICI診断（Planar

で729。，SPECTで749。）より優れたAcを示し，

また全体にPlanar診断よりSPEC丁診断の方が

優れた診断を示した．

　Figure　3にLAD　l－LCXの冠動脈2枝病変例の

運動負荷99mTc－MIB1と20iTICI心筋シンチ像を

示す．前壁（LAD領域）の梗塞部はいずれも明ら

かだが，後側壁（LCX領域）の灌流欠損は20iTICI

では後壁のRCA領域がattenuationのためカウ

ントが低くなってしまっており，後側壁に病変が

存在するのか，attenuationなのか，　RCA病変が

あるのかの判定が困難である．一方，ggtnTc－MIBI

ではRCA領域の後壁が十分に撮像されているた

め，LCX領城の灌流異常が明瞭に描出された・

　視覚的診断の詳細を検討するため，病変部と

正常部のperfusion　scoreの分布を検討したのが

Fig．4である．　perfusion　scoreはそれぞれ2｛〕iTICI，

ggmTc－MIBI　1時間，3時間後ともに運動負荷時の

もので，縦軸は冠動脈領域数を示す．病変部の

201TICI診断はscore　l，2が多く，特にSPECT診

断ではscore　1が多く病変は明瞭に描出されてい

た．一．・方，score　3は少なく判定に迷うことは少

ないと考えられた．一方，99mTc－MIBI診断は

20iTICI診断と比較するとscore　l，2が少なく，特

にPlanar診断ではscore　3が多く病変の描出が不

十分であ・・たが，SPECT診断はscore　3は少なく

201TICI診断に近かった．一・方，正常部の診断に

関しては，201TICI診断はscore　3が多くSpecificity

に劣’・た．｛’9rnTc－MIBI診断はほとんどがscore　4

を示し，特にSPECT診断はSpecificityが良好で
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あった．

　3．展開図表示による診断（Fig．5）

　Figure　5に心筋SPECT展開図表示Extent・

Severity　Mapによる各冠動脈病変の診断精度

（Accuracy）の比較を示す．　LAD，　RCA，　LCXい

ずれの病変の診断もL’｛〕1TICIより99mTc－MIBI診

断が優れており，特にLCX病変は201TICIの診

断精度は63°、，と低いが，99mTc－MIBI診断では

78°。とLAD、　RCA病変とほぼ1司程度の診断精度

を示した．このように定量評価でも視覚的診断と

1司様の結果が得られた．

　4．Planar像におけるD／N比の比較（Table　3）

　梗塞部・虚血部における運動負荷・安静時

99mTc－MIBI　1時illj，3時間，2〔DiTICI運動負荷時・

再分布時の各心筋Planar像のD／N比をROI法

により算出し比較した．病変は各症例ごとに最も

明瞭な欠損像を示す部位を選んだため，14例では

梗塞部，13例では虚血部となっている．この結

果，虚血部・梗塞部のいずれにおいても運動負荷

99mTc－MIBI　1時間，3時間，運動負荷201TIC1の

3者の心筋像のD／N比に差はなかった．また安静

時99…nTc－MIBI　1時間，3時間，再分布時20iTICI

心筋像の3者の心筋像のD／N比にも差はなかっ

た．しかし，運動負荷時と安静時の99mTc－MIBI

心筋像，運動負荷時と再分布時のL’OiTICI心筋像

の間には，虚血部・梗塞部とも有意差が存在し，
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Table　3　Comparison　of　D／N　ratio

MIBI－EX MIBI－REST 2〔）iTICI

　　　　　　lH　　　　　　3H
AP　　75．8士3．66　74．2土3．41

（n－13）

Ml　　　　71．3士2．91

　（n－14）　　　1

P＜0．Ol

　J

70．9：1：3．31

p＜0．01

　　「
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病変部のviabilityの存在を示唆した．

　5．心筋灌流と心機能の関連

　Figure　6に症例を呈示する．症例は69歳男性

で右冠動脈seg．1に90％，4AV，4PDにそれぞれ

100％，左前下行枝seg．7，9－1に90％，左回旋枝

seg．14に99％の狭窄または閉塞を有する3枝病

変例で下壁心内膜下梗塞の既往を有する．安静時

のLVEFは59％，負荷時のLVEFは48％と負荷
時に低下を示した．regional　EFは前壁3segments

の平均が安静時67％，負荷時48％，下後壁3

segmentsの平均は安静時61％，負荷時51％で，

いずれも負：荷時に低下した．…方，負荷時・安静

時の心筋灌流を％uptakeの変化でみると前壁で

は安静時95％，負荷時93％，下後壁ては安静時

90％，負荷時73％と，下後壁の虚血は認められ

たが前壁の虚血は相対的には捉えられなかった．

このように本症例では心筋灌流と心機能・壁運動

の間に解離が存在した．

　心機能と心筋灌流の同時評価を行った10例の

うち2例は冠動脈1枝病変，8例は多枝病変であ

り，両者の負荷時・安静時のLVEFの変化を検討

した（Fig．7）．この結果，前者では2例とも負荷

時に軽度のLVEF低下を認めたのみであったが，

後者ではLVEFは有意な低下を示し，冠動脈多枝

病変例の検出にLVEFの評価は有効と考えられ
た．

V．考　　察

　99rnTc－MIB1と201TIC1運動負荷心筋シンチグラ

フィの診断精度を比較すると，視覚診断において

も定量解析を用いた展開図表示診断においても，

99mTc－MIBIではLCX領域の病変の診断が向上

しており，従来20iTICIでSPECTを用いても診

断精度が低かったLCX領域の診断に99mTc－MIBI

は非常に有用であることが示唆された．これは，

従来20iTICIではSensitivityは良いがspecificity

が悪く診断基準が難しかったRCA領域の診断同

様，20tTICIは体の深部にある心筋後壁のattenua－

tionが大きくこの部分が判定しにくいのに対して，

エネルギーが高くまた大量投与が可能な99mTc－

MIBIは，従来201TIC1でattenuationのため観察

し難かった後壁，後側壁が鮮明に描出され，これ

らの部位の診断に有用と考えられた．

　病変部と正常部のperfusion　scoreを比較すると，

病変部のperfusion　scoreは201TICIで低く灌流欠

損が鮮明に観察できている反面，正常部のperfu－

sion　scoreも99mTc－MIBIに比較すると低めで

specificityに劣った．一方，99mTc－MIBIは逆に

sensitivityに劣り，特にPlanar像ではscore　3が

多く灌流欠損が見にくいと考えられ，この点

99mTc－MIBIはSPECT診断の方が安定した診断

が可能と考えられた22～27）．しかしPlanar像にお

いて病変部のD／N比を比較すると2°iTICI，（J9mTc一
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MIBIとも有意差はなく，201TIC1の全体に淡い心

筋像を見慣れた検者には，99mTc－MIBIの鮮明な

画像は病変部でも正常に近く見える可能性が示

唆された．すなわち201TIClでは軽度のperfusion

のムラがあっても正常と判定した習慣が99mTc－

MIBI心筋像の診断でSensitivityを落とす原因か

もしれない．また今回は症例ごとにもっとも明ら

かなperfusionの異常部のD／N比の検討を行った

が，程度の軽い小さな灌流異常はshine－through

現象で異常が見にくい可能性もあり，臨床例とと

もに基礎的なファントム実験が今後必要と考えら

れた．

　虚血部と梗塞部のD／N比の比較でも201TIC1

と99mTc－MIBIの間に差はなかった．症例によっ

ては201TIC1心筋シンチで著明な灌流低下を示し，

99mTc－MIBI心筋シンチで全く灌流低下を認めな

いものもあったが，EX－TlとEX－MIBIの間には

平均7．8土4．4日の隔たりがあり，同プロトコール

で運動量もほぼ同じにもかかわらず胸痛の出現に

も差があるのは，この期間に冠動脈の状態，患者

の状態が微妙に変化した可能性もある．いずれに

しても虚血が99mTc－MIBIでは描出され難いとい

う確証はなかった．
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　99mTc－MIBI　1時間後像と3時間後像を比較す

ると，いずれの検討でも診断精度，perfusion　score，

D／N比ともほぼ著変はなかった．ただ1時間後像

では肝臓への集積が残存する症例もあり，3時間

後像の方が良好な画像を得られる場合も多く，今

回は3時間後像の成績を呈示した．しかし，近年

99mTc・MIBIにwashoutが存在すると指摘されて

おり，また臨床的に待ち時間の問題もあり，1時

間後像でも十分と考えられる28“31）．

　多枝病変の視覚診断に関しては，2枝病変の

診断ではいずれも心筋各部を隈なく観察できる

SPECT診断が有効だが，201TICIも含めて3枝

病変の診断精度は低い．201TIC1では定量的に

washout　rateの算出が多枝病変の診断に有効とさ

れているが，99mTc－MIBIではwashoutはあって

もfilling　inは投与後数時間以内にはほとんど存在

せず，washout　rateは診断には無効である28’－31）．

しかし今回著者らが指摘したごとく，多枝病変で

LVEFの負荷時の低下が著明であり，regional　EF

もregional％uptakeより絶対的な指標で多枝病

変の診断に有効であることから，perfusionだけ

では診断が困難な多枝病変の診断のため，99mTc－

MIBI静注時に心プールシンチグラフィを併用す

ることが必要欠くべからざる方法であるといえ

る19・32～34）．また，運動負荷201TICI心筋シンチグ

ラフィでは運動量不足によるdiffuse　slow　washout

がしばしば多枝病変と誤診されるのに比べて，

99mTc－MIBIのregiona1　EFは運動不足の場合は

虚血が誘発されず，したがって壁運動がdiffuseに

低下することはなく，これによるfalse　positiveを

招くことはない．さらに，心筋灌流と心機能の解

離を同時に捉えられ，心筋のviabilityの判定にも

有効と考えられた．

VI．まとめ

　99mTc－MIBI運動負荷・安静時心筋シンチグラ

フィを冠動脈疾患27例に施行し，同負荷にて行

った201TIC1運動負荷・再分布心筋シンチグラフ

ィと比較し検討した．この結果，1）99mTc・MIBI

運動負荷・安静時心筋シンチグラフィは，心筋後

壁心基部まで明瞭に撮像されるため，RCA，　LCX

領域の病変の診断に有効であった．2）20iTICI心

筋像を見慣れた目では，99mTc－MIBIの灌流異常

を過小評価する傾向があり，特にPlanar像で顕

著であった．以上より99mTc－MIBIはSPECT診

断に特に有用であった．3）99mTc－MIBIはExtrac－

tion　Fractionが低く心筋虚血の診断精度が低下す

る可能性があると考えられていたが，今回の検討

ではその証拠は認められなかった．4）D／N比の

検討では，少なくとも程度の強い灌流欠損では

shine－through現象は認められなかった．5）冠動

脈多枝病変の診断には，201TICIのwashout　rate

による診断が重要であるのと同様，99mTc－MIBIに

おいては心プールシンチグラフィを併用すること

が肝要であると考えられた．

　稿を終えるにあたり99mTc・MIBIを供給していただい

たDuPont社・第一ラジオアイソトープ社に深謝しま

す．またSIM－400（シンチコア社製）を提供していただ

いた日商メディサイエンス社にも深謝いたします．
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　　　　　　　　　　　　　　Assessment　of　Left　Ventricular　Function一
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　　To　detcr111ine　whcther　technetium－99m　hexakis－

2－methoxy　isobutyl　isonitrile（99t，iTc－MIBI）myo－

cardial　scintigraphy　is　a　superior　method　in　the

detection　of　coronary　artery　disease，　exercise　and

rest　99mTc－MIBI　planar　and　SPECT　scintigraphy

were　performed　on　27　patients　with　coronary

artery　disease．　When　t）f，T「iTc－MIBI（555　MBq（15

mCi））was　injected、　first－pass　radionuclide　angio－

graphy（FPRNA）was　simultaneously　performed

by　a　new　mobile　multicrystal　gamma　camera

（SIM－400），　and　LV　function（LVEF）was　evaluated

quantitatively．　Visual　semiquantitative　detection

of　coronary　lesions　using　99mTc－MIBI　images

showed　superior　accuracy　to　that　obtained　using

201TICI　images．99，nTc－MIBI　SPECT　images　werc

particularly　useful　in　diagnosing　LCX　and　RCA

lesions．　Moreover，　the　simultaneous　assessment　of

perfusion　and　left　ventricular　function　by　99mTc－

MIBI　FPRNA　proved　to　be　useful　in　the　diagnosis

of　multi－vessel　disease．　ln　summary，9（JrnTc－MIBI

SPECT　scintigraphy　with　simultaneous　assessment

of　left　ventricular　function　showed　better　diag－

nostic　accuracy　than　201TICI　myocardial　scinti－

graphy．

　　Key　words：　99mTc－MIBI，　Exercise　myocardial

scintigraphy，　Coronary　heart　disease，　Left　ven－

tricular　function．
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