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《原　著》

99mTC－TetrOfOSmin心筋シンチグラフィによる肥大型心筋症

　　　　　　　　　　　の心筋灌流および形態評価
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　要旨　新しい心筋灌流イメージング製剤である99mTc－Tetrofosminにより肥大型心筋症の心筋灌流と左室

形態を同時に評価し，その有用性を検討した．肥大型心筋症（HCM）10例を対象とした．同日に施行した

運動負荷時および安静時の99mTc－TetrofosminによるSPECT像を18分画し，集積程度を5段階にスコア

化して同時期の2〔｝1T1像と比較した．また，安静時に99mTc－Tetrofosmin　Gated　SPECTを施行し，心エコ

ー図，左室造影所見と対比した．99mTc－TetrofosminとL’olTlの各領域のスコアの完全一致率は負荷時，安

静時ともに75．0％であり，一段階以内の一致率はそれぞれ97．8％，97．2％であった．99mTc－Tetrofosminは

201T1に比し画像が鮮明であった．　Gated　SPECTより求めた中隔壁厚，自由壁厚および中隔／自由壁厚比は，

心エコー図より求めた値と比較的良好な相関が認められ，左室内腔形態は左室造影所見と近似した．99mTc－

Tetrofosmin心筋シンチグラフィは，　HCMの心筋灌流異常の検出および形態評価に有用であると考えら

れた．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学31：309－318，1994）

1．はじめに

　新しく開発された心筋灌流イメージング製

剤である99mTc－Tetrofosminは，1，2bis［bis（2－

ethoxyethyl）phosphino］ethaneと99mTcのDi－

phosphine錯体よりなる脂溶性99mTc製剤である．

99mTc－Tetrofosminは，99mTc製剤であるため吸

収，散乱の影響を受けにくく，大量投与も可能で

あることから201T1に比べ鮮明な画像が得られ，

さらにファーストパス法や心電図同期画像による

心機能，左室形態の評価も可能とされている．ま
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た，99mTc－Tetrofosminはcold　kitとして供給さ

れるため，必要時に99「nTcを標識することによ

り，緊急検査にも対応可能であるという利点があ

り，将来有望な放射性医薬品として期待されてい

る1’“3）．

　一方，肥大型心筋症の病態に心筋虚血が大きく

関与することが知られ，その検出法として運動負

荷201T1心筋シンチグラフィが汎用されている4～6）．

今回，われわれは，肥大型心筋症の心筋灌流およ

び形態評価に対する99mTc－Tetrofosmin心筋シン

チグラフィの有用性を検討した．

II．対　　象

　心エコー図，磁気共鳴画像および心臓カテーテ

ル検査などにより肥大型心筋症と診断した10例

（平均年齢53．0±9．2歳，男性8例，女性2例）を

対象とした．内訳は，閉塞性肥大型心筋症1例，

非閉塞性肥大型心筋症7例，心室中部肥大型心筋

症2例である，8例がCa拮抗薬または／S遮断薬
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310 核医学　31巻4号（1994）

を服用中であったが，心筋シンチグラフィ施行48

時間前より休薬した．

　患者には本試験の内容について事前に十分説明

した上で口頭または文書による同意を得た．

III．方　　法

　（1）99mTc－TetrOfosmin心筋シンチゲラフィ

　運動負荷は，座位自転車エルゴメータを用い，

25Wより開始する多段階運動負荷を施行した．

胸痛，年齢別予測最大心拍数の85％，下肢疲労な

どを終了点とし，99mTc－Tetrofosminを370　MBq

静注した後，約1分間同負荷を継続した．運動負

荷終了30分後に低エネルギー高分解能コリメー

タを装着した東芝社製デジタルガンマカメラ

901Aを用い，　Matrix　size　64×64で左後斜位45

度より右前斜位45度まで1方向20秒，6度ごと

30方向のデータ採取によるSPECTを施行した．

また，運動負荷終了3時間後の安静時に99mTc－

Tetrofosminを740　MBq静注し，30分後に同条

件でSPECTを施行した．データは，　on　lineで接

続した核医学データ処理装置東芝社製GMS550U

に入力し，それぞれのデータより短軸，垂直長軸，

水平長軸の各断層像を再構成した．なお，再構成

に際しては，オリジナル画像を5点スムージング

し，フィルターはShepp＆Loganを使用して吸

収補正は行わなかった．

　（2）運動負荷201Tl心筋シンチゲラフィ

　99mTc－Tetrofosmin心筋シンチグラフィ施行前

後2か月以内に運動負荷201Tl心筋シンチグラフ

ィを施行した．運動負荷量は99mTc－Tetrofosmin

心筋シンチグラフィと同等とし，201Tl　111　MBq

静注10分後に初期像を，3時間後に遅延像を得

た．撮像は，データ採取が1方向40秒であるこ

と以外は99mTc－Tetrofosminの場合と同条件で行

った．

　（3）99mTc－Tetrofosminと201Tlの比較

　短軸像の心基部および心室中部の断面をそれぞ

れ8等分し，さらに垂直長軸像の心尖部を2等分

したものを含め合計18領域にSPECT像を分割

した．熟練した3人の診断医の合議により各領域

ごとにトレーサの集積程度を視覚的に5段階評価

し，スコア化した（4：集積増加，3：正常，2：軽

度集積低下，1：中等度集積低下，0：高度集積低

下）（Fig．1）．ただし，心エコー図，磁気共鳴画像

にて壁肥厚が認められた領域で，partial　volume

effectによりトレーサの集積が“正常”よりも増

加していると判断された領域を，壁肥厚がなく正

常集積の領域と区別するため，特に“集積増加”

とし，“集積増加”領域に比べ“正常”領域を相対

的にccfi積低下”と過小評価しないように注意し

た．各症例の各領域のトレーサの集積程度のスコ

アを99mTc－Tetrofosmin運動負荷時像と201T1初

期像，99mTc－Tetrofosmin安静時像と201T1遅延像

で比較した．

　（4）心電図同期99mTc－Tetrofosmin　SPECT

　通常の安静時SPECT像を得た後，運動負荷終

了4時間後より9例では心電図同期99mTc－Tetro－

fosmin　SPECTを撮像した．左後斜位45度より

右前斜位45度まで1方向40秒，6度ごと30方

向から心電図のR波に同期させ，1心拍を10等

分してデータ採取した．R波に一致した像を拡張

末期像，短軸像にて左室内腔が最小の像を収縮末

期像とした．こうして得られた心電図同期99mTc－

Tetrofosmin　SPECTより壁厚，左室形態を評価

し，心エコー図および左室造影所見と対比した．

なお，non－Gated　SPECTにて集積低下を認めた

区域で壁厚の測定を行うと，その区域の壁厚を過

小評価してしまうため，実際に壁厚を計測した中

隔，側壁に2点以下の集積低下を認めた2例（1

例はGated　SPECT未施行例）を除外し，残りの

8例を対象とした．

　まず，壁厚値実測のための基礎的実験に，人造

骨の脊柱を備えた胸部ファントム（京都科学標本

株式会社製，心臓ファントムRH－2型）（長径300

mm，短径200　mm，高さ210　mm）内に，心臓フ

ァントム（壁厚10mm，左室心筋容量175・ml，内

腔容量133・mt，長軸の長さ104　mmの半回転楕円

体）を固定し，胸腔内の隙間に木粉をつめたもの

を使用した．心筋部には，第1相臨床試験3）の結

果に基づき，運動負荷時投与240分後および安静
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Fig．1　The　regional　uptake　was　visually　scored　in　13　segments　of　the　short　axis（basal

　　　and　mid－ventricular　slices）and　long　axis（apical　portion）SPECT　images　with

　　　the　five　grades．　For　example，　in　the　same　case　as　Fig．5，　perfusion　scores　were　set

　　　in　like　this　by　visual　judgement．

時投与60分後での心臓の％injection　doseをそ

れぞれ約1．2％，約1．4％として計算（370MBq×

0．Ol2十740　MBq×0．014＝14．8　MBq）し，99mTcを

14．8MBq／175　m∫の濃度で入れ，心内腔には蒸留

水のみを満たした．データ収集は心電図同期

SPECTと同様の方法で行い，短軸断層像を再構

成した．中央部の3スライスをMatrix　size　512×

512に拡大してカラープリンターでプリントアウ

トし，心室中隔壁厚，自由壁厚を計測し，その平均

値から拡大率（ファントム実測平均値32．5mm÷

ファントム壁厚10mm－3．25）を求めた．実際の

症例でも同様の条件で左室中央部の3スライスを

プリントアウトし，これより心室中隔壁厚および

自由壁厚を計測し，その平均値をファントム実験

より求めた拡大率で除してそれぞれの壁厚値とし

た7）．

　画像表示のカットオフレベルの決定に際しては，

ファントム実験において全領域で取り込みが最も

均一になり，心室中隔壁厚と自由壁厚の比が1．00

に最も近似すること，心室壁と心内腔の分離が良

好であることを条件に検討した．カットオフレベ

ルを0％，10％，20％，30％と変化させると心室中

隔壁厚と自由壁厚の比は，それぞれ0．99，0．98，

0．97，0．94となリカットオフレベル0％で1．00に

最も近似するが，0％では心室壁と心内腔の分離

が不良なためカットオフレベルを10％に決定し
た．

　（5）統計解析

　2群間の相関は一次回帰により相関係数と回帰

直線を求め，危険率5％以下を有意とした．

IV．結　　果

　1．心筋灌流異常検出能の比較

　99mTc－Tetrofosmin運動負荷時像と201T1初期

像のスコアが完全に一致した領域は135領域

（75．0％），スコアの差が1段階以内の一致をみた
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Fig．2　a：Comparison　of　the　segmental　scores　between　99mTc－Tetrofosmin　images　after

　　　exercise　and　201TI　early　images　after　exercise．

b：Comparison　of　the　segmental　scores　between　99「nTc－Tetrofosmin　images　at

resting　state　and　201TI　delayed　images　after　exercise．

領域は176領域（97．8％）であ・・た．99mTc－Tetro－

fosmin安静時像と201T1遅延像のスコアが完全に

一致した領域は135領域（75．0％），スコアの差が

1段階以内の一致をみた領域は175領域（97．2％）

であった（Fig．2）．運動負：荷時に一過性漉流低下

を示した症例は10例Pli　5例であり，99mTc－Tetro－

fosminと201Tlで一致した．

　2．心電図同期99mTc－Tetrofosmin　SPECTによ

　　る壁厚の評価

　心電図同期SPECT短軸断層像の拡張末期像よ

り算出した心室中隔壁厚および自由壁厚は，断層

心エコー図より求めた値とr－0．79と良好な相関

を示した（Fig．3a）．心室中隔壁厚と自由壁厚の比

もr－0．84と良好な相関を認めた（Fig．3b）．

　3．症例呈示

　【症例1】

　59歳，男性，非閉塞性肥大型心筋症症例であ

る．99mTc－Tetrofosmin運動負荷時像，201TI運動

負荷初期像で心尖部の灌流低下を呈しているが，

99mTc－Tetrofosmin安静時像では心尖部の灌流低

下はごく軽度であり，また，201Tl遅延像では心

尖部に再分布を認め，両者ははぼ同等の所見と考

えられる（Fig．4）．

　【症例2】

　34歳，男性，非閉塞性肥大型心筋症症例であ

る．中隔部の著明な肥厚と心尖部の灌流欠損が，

201Tl，99mTc－Tetrofosminともに認められる．下

壁に関しては，99mTc－Tetrofosminの方により高

い集積を認めるが，これは99mTc・・Tetrofosminが

201Tlに比し吸収，散乱の影響を受けにくいこと

による可能性が考えられる（Fig．5）．

　【症例3】

　59歳，男性，心尖部に特に著しい肥大を認める

非閉塞性肥大型心筋症症例の左室造影像と心電図

同期99mTc－Tetrofosmin　SPECT像を示す．心電

図同期SPECTの拡張末期像でも心尖部の著しい

肥大のため心尖部よりの左室内腔の狭小化が認め

られ，左室造影の拡張末期像と近似している
（Fig．6）．
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Fig．3　a：Comparison　of　the　thickness　of　septal　wall　and　free　wall　between　gated　SPECT

　　　　　　　and　UCG．

　　　　　　　b：Comparison　of　the　ratio　of　septal　wall　thickness　to　free　wall　thickness　between

　　　　　　　gated　SPECT　and　UCG．
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Fig．4　HNCM　59　y．o．　male

　　　　　　Non・gated　99mTc－Tetrofosmin　SPECT　images　and　201Tl　SPECT　images．
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Fig．5　HNCM　34　y．o，　male
　　　　Non－gated　“・　9・　mTcny・Tetrofosmin　SPECT　images　and　L’olTl　SPECT　images．
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Fig．6　HNCM　59　y．o，　male

　　　　Top：End・diastolic　and　end・systolic　LVG（RAO　view）．　Bottom：End・diastolic

　　　　and　end－systolic　gated　99n1Tc・Tetrofosmin　SPECT　images　（Vertical　long　axis　view）．
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Fig．7　MVO　47　y．o．　male

　　　Top：End・diastolic　and　end－systolic　LVG（RAO　view）．　Bottom：End・diastolic

　　　and　end－systolic　gated　99mTc－Tetrofosmin　SPECT　images（Vertical　long　axis　view）．

　【症例4】

　47歳，男性，心尖部に心室瘤を伴った心室中部

肥大型心筋症症例のDSA左室造影像と心電図同

期99mTc－Tetrofosmin　SPECT像を示す．左室造

影の拡張末期像は特徴的な砂時計型を示し，収縮

末期像では心室中部での閉塞を呈し，心尖部は

dyskinesisを示した．心電図同期SPECTの左室

内腔形態は，左室造影所見と近似している（Fig．7）．

V．考　　察

　1．99mTc・Tetrofosmin心筋シンチグラフィ

　従来より心筋灌流イメージング製剤として広く

臨床で使用されてきた201Tlは，放出エネルギー

が低いため，吸収，散乱の影響を受けやすいこと，

比較的半減期が長いため投与量が制限されること

から，十分に鮮明な画像が得られず，また，サイ

クロトロン産生核種であるため緊急検査に対応で

きないなどの欠点が指摘されてきた8）．

　そこで，ガンマカメラによる撮像により適した

物理学的特性を有する99mTc標識製剤の開発が進

められ，これまでに，99mTc－MIBIg～ii），99mTc－

Teboroximel2”i4）が第III相臨床試験を終了し，

99mTc－MIBIは現在広く臨床で使用されている．

99mTc－Teboroximeはwashoutがきわめて速く，

短時間の間に繰り返し検査を行うことが可能であ

るが，データ収集を迅速に行う必要があり，必ず

しも現在のガンマカメラシステムに適した製剤と

は言い難い．

　99mTc－Tetrofosminと99mTc－MIBIの両者は，

99mTc製剤であるため吸収，散乱の影響を受けにく

く，大量投与も可能であるため201Tlに比し鮮明な

画像が得られること，必要時にジェネレータから

得た99mTcを標識することにより緊急検査にも対

応可能であること，さらにファーストパス法や心

電図同期画像による心機能，左室形態の評価も可

能であることが長所として挙げられる3・9・10・15）．ま

た，いったん心筋に取り込まれると長時間細胞内

に留まるため，撮像時間が比較的自由に決められ
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る利点がある．しかし，反面，201Tlにみられる再

分布現象がほとんどないとされ，虚血の評価には

運動負荷時と安静時の二回の投与が必要である3）．

　99mTc－MIBIは，標識に際して100°Cで15分

以上加熱した後，放冷して室温にもどすという繁

雑さと時間が必要であるのに対して，99mTc－

Tetrofosminは，必要時に99mTcジェネレータ

溶出液あるいは過テクネシウム酸ナトリウム

（99mTc）注射液のいずれかを添加後，室温で15分

以上放置するだけで90％以上の標識が可能であ

る．また，99mTc－Tetrofosminは肺や肝などの周

囲臓器にも摂取されるが，washoutは比較的速や

かで，投与後15～30分以降が撮像に適しており，

99mTc－MIBIの撮像開始時間が投与後30～60分以

降であるのに比べ，より早期から撮像が可能であ

る．このため，99mTc－Tetrofosminのほうが日常

の検査においてもより簡便であり，緊急検査時に

も迅速な対応が可能となる．

　201Tlと99mTc－Tetrofosminの心筋への集積はと

もに冠血流に依存するが，201Tlの心筋細胞への

取り込みはNa＋－K＋ポンプに依存する能動輸送で

あるのに対し，99mTc－Tetrofosminは受動的な拡

散によって心筋細胞内に取り込まれるとされる3）．

心筋への集積機序は一部異なるが，肥大型心筋症

における99mTc－Tetrofosmin運動負荷時像と201Tl

初期像，99mTc－Tetrofosmin安静時像と201Tl遅延

像の比較では，各領域での集積程度は比較的よく

一致した．一部の例で不一致がみられる理由とし

ては，放出エネルギーの違いによる吸収，散乱の

影響の差，心筋への集積機序，抽出率の相違およ

び肥大型心筋症における代謝異常や細胞膜の障害

が関係している可能性が考えられる．今回の症例

は冠動脈造影により有意狭窄が存在しないことが

確認されており，肥大型心筋症でみられる主とし

て微小血管病変に基づく灌流障害に対する診断能

は，99mTc－Tetrofosminと201Tlでほぼ同等と考

えられる．

　今回，99mTc－Tetrofosmin心筋SPECTのデー

タ収集時間は201Tl心筋SPECTの1／2としたが，

画質はほぼ同等か99mTc－Tetrofosminの方が鮮明

であり，特に201Tlで吸収や散乱の影響を受けや

すい後下壁などの診断にはより優れていると考え

られる．

　運動負荷時検査と安静時検査を同一日に施行す

ると当日に両者の比較が可能であり，患者の負担

も少ないため，今回は一日法を選択した．また，

一般には運動負荷時の灌流低下領域の方がより広

範囲であることを考え，運動負荷時検査を安静時

検査に先立って施行した．

　2．心電図同期99mTc・Tetrofosmin　SPECT

　通常のSPECTで心筋灌流に関する診断は十分

可能であるが，肥大型心筋症の形態に関しては，

壁肥厚の部位と拡がりはある程度評価可能である

ものの，心室中隔に比し壁運動の良好な自由壁は

過大評価される傾向がある．特に閉塞性肥大型心

筋症，心室中部肥大型心筋症においては，通常の

SPECTでは左室内腔が明瞭に分離されず，壁肥

厚の評価も困難である．心電図同期SPECTによ

り左室内腔と心筋を明瞭に分離でき，左室内腔形

態，壁厚の評価が容易となる．

　201Tlを用いた心電図同期SPECTによる心機能

および形態評価も試みられているが7・16・17），201Tl

は放出エネルギーが低いこと，大量投与が不可能

なことからデータ収集に長時間を要し，撮像中に

再分布現象がみられることなどから心電図同期

SPECTには適さなかった．これに対し，99mTc－

Tetrofosminは放出エネルギーが高く，大量投与

も可能であるためデータ収集時間が201Tlに比し

短時間（約25分）ですむこと，再分布がほとんど

ないことから，心電図同期SPECTにより適して
いる18）．

　今回の検討では，心電図同期99’nTc－・Tetrofosmin

SPECTより求めた心室中隔および自由壁の壁厚，

心室中隔壁厚と自由壁厚の比は，それぞれ心エ

コー図より求めた値と比較的良好な相関を示した．

また，Gated　SPECTの左室内腔形態は，左室造

影所見と近似していた．このことから本法は，肥

大型心筋症の形態診断に有用な情報をもたらすと

考えられる．

　ただ，Fig．3aについては，回帰式の傾きが0．65
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となり，1．00からかなり離れた値となった．また，

Fig．3bについても，　Gated　SPECTではpartial

volume・effectの影響をより受け，壁肥厚のない区

域では壁厚を過小評価すると考えると，心室中隔

壁厚と自由壁厚の比の回帰式の傾きは1．00よりも

大きくなると考えられるが，実際には回帰式の傾

きは0．66となった．今回は症例数が8例と少なか

ったこと，また，Gated　SPECTで壁厚を測定し

た部位とUCGで壁厚を測定した部位が必ずしも

同一でないことが影響している可能性が考えられ，

これらの点に関しては今後さらに検討を要する．

　画像の解像力，データの収集，処理時間，検査

の費用，容易さ等の点で心エコー図には及ばない

ものの，心電図同期SPECTは，データ収集を一

度行うだけで任意の方向の断層像作成が可能であ

り，心筋の全体像をより立体的に把握可能である

こと，心エコー図のように検者，被検者により画

像描出に差がでないこと，心筋灌流イメージング

に付随して検査ができることなどの利点がある．

　以上，99mTc－Tetrofosminによる心筋シンチグ

ラフィは，肥大型心筋症の心筋灌流の評価に関し

て201Tlとほぼ同等の診断能を有し，心電図同期

SPECTにより壁肥厚の部位，程度が明瞭に描出

され，左室内腔形態の把握も可能である．

VI．結　　語

　f）9tnTc－Tetrofosmin心筋シンチグラフィは，心

筋灌流異常および左室形態の同時評価を可能にし，

肥大型心筋症の診断に有用な検査法であると考え

られた．
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Summary

Evaluation　of　Myocardial　Perfusion　and　Ventricular　Shape　in　Hypertrophic

　　　　　　　　Car〔1iomyopathy　Using　99mTc－TetrOfosmin　Scintigraphy：

　　　　　　　　　　　Comparison　with　20iTl　Myocardial　Scintigraphy

Katsuichi　OHTsuKI＊，　Hiroki　SuGIHARA＊＊，　Yoko　TANIGucH1＊，　lkuo　UMAMoTo＊，

　　　　　　　Tatsuya　NAKAGAwA＊，　Takashi　NAKAMuRA＊，　Akihiro　AzuMA＊，

　　　　　　　　Yoshio　KoHNo＊，　Haruhiko　ADAcHI＊，　Masakazu　OcHIAI＊＊＊，

　　　　　　　　　　　　　　　Tomoho　MAEDA＊＊and　Masao　NAKAGAwA＊

　＊Second　1）epart〃lent　ofルfedicine，＊＊Z）epart〃lent　Of　Radio／08y，

　　　　　　　　Kyoto　Prefeetural｛ノniversity　Ofルfedi（’ine

＊＊＊Dぐρo〃〃7θ〃’q1’Cara「’0～ρ宮γ，κγ0’o　Prefect〃ral　Rαん〃0ノノosp〃al

　　Hypertrophic　cardiomyopathy（HCM）is　known

to　have　the　impairment　of　myocardial　perfusion

as　well　as　irregularly　hypertrophic　myocardium．

To　evaluate　myocardial　perfusion　and　ventricular

shape　in　HCM，99mTc－Tetrofosmin　scintigraphy

was　performed　after　exercise（Ex）and　at　resting

state（Re）in　10　patients　with　HCM　and　was　com－

pared　with　early　image（Ea）and　delayed　image

（De）of　201TI　scintigraphy　performed　after　exercise．

SPECT　images　of　both　99mTc－Tetrofosmin　and

201TI　scintigraphy　were　analyzed　with　five　scaled

visual　scores　set　in　l8　segments．　The　complete

concordance　ratio　between　99mTc－Tetrofosmin
（Ex　and　Re）and　201Tl（Ea　and　De）images　in　seg－

mental　analysis　was　75％．　Image　quality　of　99mTc－

Tetrofosmin　was　seemed　to　be　superior　to　that　of

201Tl　scintigraphy．　In　g　patients　with　HCM，

99nlTc－Tetrofosmin　scintigraphy　was　performed

under　the　ECG　gating　and　the　thickness　of　septal

and　free　wallwas　measured．　Good　correlation　was

observed　with　the　data　by　ultrasound　cardiography

（r＝0．79，　p＜0．002　in　wall　thickness，　r＝0．84，

p＜0．01in　the　ratio　of　septal　wall　thickness　to

free　wall　thickness）．　Left　ventricular　shape（ven－

tricular　long　axis）was　closely　resemble　to　that　of

left　ventriculography　by　contrast　medium．

　　In　conclusion，99mTc－Tetrofosmin　scintigraphy

is　useful　for　the　evaluation　of　myocardial　mor－

phology　as　well　as　perfusion　abnormality．

　Key　words：　Hypertrophic　cardiomyopathy，
99mTc－Tetrofosmin，　ECG　gated　SPECT．
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