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　要旨　心筋エネルギー代謝の重要な役割を脂肪酸のβ酸化が担っている．したがって，心筋脂肪酸イメー

ジングは心筋のviabilityを評価する上で大切である．1231標識側鎖脂肪酸である1・L’・31－BMIPPを用い，雑

種成犬にて心筋イメージング製剤としての有用性と心筋梗塞（閉塞群8例，再開通群6例）において心筋血

流と代謝イメージングを比較検討した．1231－BMIPP血中消失は速やかで（T　1／2　一一〇．8　min），心筋集積は高

く，心筋からの排泄は緩徐であった．再開通部位では正常部位に比し心筋からの排泄（T1／2）は，有意に延

長していた．摘出心のイメージでは，再開通部位は201TIC1で陰性像として描出されたが，　IL’31－BMIPPで

は陽性像ないし欠損程度は小さく描出された．一方，心筋梗塞（閉塞）群では，2〔｝1TICI，1231－BMIPPともに

欠損像として描出された．両イメージにおける差異はcircumferential　profile　analysisおよび組織カウンテ

ィング法で定量的に評価できた．このように，本研究から心筋血流と代謝の解離が存在する状態があること

が示された．今後，1231－BMIPPは虚血性心疾患を中心として，心筋イメージング製剤としての有用性と併

せ，心筋viabilityの評価に用いられる可能性が示唆された．

1．緒　　言

　心筋は通常の好気的条件下で全酸素消費量の

60－70％を脂肪酸のβ酸化に費し，効率のよいエ

ネルギー代謝を行っている．脂肪酸のβ酸化は心

筋虚血や低酸素状態により抑制され，この結果，

心筋障害や心機能低下がもたらされる．したがっ

て，心筋脂肪酸イメージングは各種心疾患の早期

診断および病態解明を心筋代謝の面から把握でき

る方法として期待される．このような心筋脂肪酸

イメージングの歴史は案外と古く，いくつかの報

告が散見されるが，臨床的には1311標識脂肪酸の

ため定着しなかった1）．
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　心筋脂肪酸代謝を測定する核医学的方法として，

現時点で最も信頼性があるとされているのは11C

で標識した脂肪酸である．代表的なものとして直

鎖脂肪酸11C－palmitateおよび側鎖脂肪酸11C一β一

methyl－heptadecanoic　acid（BMHDA）がある．前

者は，11C－palmitateの心筋クリアランスからβ酸

化を測定できる可能性のあること2”’　4）が，後者は，

llC－BMHDAが心筋に長時間停滞するため心筋

イメージングに適していること5）が示された．し

かし，11C標識脂肪酸の合成は，ポジトロンカメ

ラおよびサイクロトロンを有する限られた施設の

み使用可能であり，広く日常診療に対応すること

ができない欠点がある．

　このため，脳核医学と同じように，心臓核医学

におけるPETからSPECTへの転換として1231

標識脂肪酸による心筋イメージングが期待されて

いる．現在まで開発されている1231標識脂肪酸の
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うち，代表的な直鎖脂肪酸6～10）として1231－hepta・

decanoic　acid（IHA），　i231－iodophenylpentadecanoic

acid（IPPA）が，また側鎖脂肪酸11｝として1231一β一

methyl　iodophenyl　pentadecanoic　acid（BMIPP），

1231－dimethyl　iodophenyl　pentadecanoic　acid

（DMIPP）がある．このうち，　BMIPPはラットを

用いた実験で心筋に高い集積を有し，かつ長く心

筋に溜まることから，SPECTの使用を考えた心

筋イメージング製剤として優れている可能性が示

された12｝．

　そこで，本研究では，心筋脂肪酸イメージング

製剤として1231－BMIPP，および心筋血流イメー

ジング製剤として20iTICIを用い，雑種成犬にお

ける動物実験モデルにて，D1231－BMIPPの」血中，

心筋動態から，本製剤が心筋イメージングとして

有用かどうか，2）心筋梗塞（再開通群および閉塞

群）において両者のイメージングから心筋血流，

代謝の解離が検出できるかどうか検討した．

H．対　　象

　雑種成犬（体重8－20kg）を用い，ペント・ミルビ

タール30mg／kg静注にて麻酔下に左開胸後，冠

状動脈をはく離し，左前下行枝の結紮を行った．

閉塞群は，左前下行枝6時間結紮とした．再開通

群は，左前下行枝3時間結紮，その後再開通を1

時間行った．それぞれ8頭および6頭にて施行し

た．また対照として左前下行枝結紮を行っていな

い2頭を用いた．なお，雑種成犬はすべて24時

間絶食状態（overnight　fasting）にして以下の実験

を行った．なお，全実験を通して，抗不整脈剤と

してリドカイン以外，カテコラミンなどの心収縮

に変化を与える薬剤は使用しなかった．

III．方　　法

　1．　In　vivo　study

　（1）1231－BMIPP血中消失曲線

　正常2例，閉塞群3例，再開通群2例の計8例

にて，1231－BMIPP　2－3　mCi静注後10分間までは

1分おきに，さらに15，20，25，30分と経時的に

静脈採血を行い，1231－BMIPP血中消失曲線を求

めた．用いた装置は，ウェル型シンチレーション

カウン9　一一（アロカ製Multi－Mode　Scaller）であ

る．

　（2）1231－BMIPP心筋イメージング

　正常群2例では1231－BMIPP　2－3　mCi静注後

30～45分間GAP（general　all　purpose）コリメー

タを装着したシンチカメラ（Ohio－Nuclear　2’410S）

とオンラインのミニコンピュータシステム
（Gamma　l　1，128　kw）を用い，1分ごとにデータ収

集を行った．またガンマイメージャにて3分ごと

にシンチグラム像を経時的に撮像した．体位は右

側臥位とし，左側面からイメージングを行った．

次いで，20iTICI　2　mCi静注10～15分後にタリウ

ム心筋シンチグラム（スタティック・イメージ）を

500，㎜カウントの撮像にて行った．1231，201Tl

のエネルギーピークはそれぞれ159KeV刊0％，

80KeV±10％を採用した．

　梗塞群8例では，左前下行枝結紮6時間後，

1231－BMIPP　2－3　mCi静注，正常群と同様に30～

45分間デー9収集を行った．次いで，201TICI　2

mCi静注10～15分後に9リウム心筋シンチグラ

ムを撮像した．

　再開通群6例では，左前下行枝結紮3時間，再

開通1時間後に，1231－BMIPPを静注，正常群と

同じように30～45分間データ収集を行った．次

いで，20iTICI　2　mCi静注10～15分後にタリウム

心筋シンチグラムを撮像した．なお全例にて，

1231－BMIPPおよび201TICIのイメージングを同方

向で比較するため，シンチカメラによる撮像方向

は，左側画像のみとした．

　（3）1231－BMIPP心筋集積曲線

　前述したシンチカメラ・RIデータ処理装置を

用い，CRT上の心筋像にて，正常，梗塞，再開

通部位にて関心領域を決定し，i231－BMIPP心筋

集積曲線を求めた．

　また，この1231－BMIPP集積曲線のピーク以降，

心筋からの洗い出し曲線にて，カウント数が半分

に減少する時間（Tl／2）を，各部位にて算出した．

心筋以外に，肺，肝にも関心領域を決定し，各臓

器における1231－BMIPP集積曲線を求めた．
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　2．　Ex　vivo　study

　（1）摘出心のイメージング

　1231－BMIPPおよび20iTICIによるin　vivo　study

終了後，心臓を摘出，摘出心を心尖部から心基部

にいたる短軸方向にて3～4の円形のスライスに

分割した．次いで1231－BMIPP，20iTICIの摘出心

イメージングを島津製シンチカメラ（LFOV－E），

およびオンラインミニコンピュータシステム（シ

ンチパック2400）を用いて，100，000カウントに

よる撮像を行った．次いで，CRT上に得られた

心筋像にて，circumferential　profile　analysisを左

室心筋について行い，左室心筋全周囲にわたるカ

ウント数の変化を1231・BMIPP，20iTICIの両者に

て算出し，比較した．

　（2）組織カウンティング法

　摘出心の1231－BMIPP，20iTICIイメージングを

行ったのち，心室中央レベルの心筋切片を用いて

正常，梗塞，再開通部位にて，心内側，心外側に

分けて約1×1×1cm大のブロック状に心筋を切

り出し，単位心筋重量（9）当たりのi231・BMIPP，

1405

201TIC1のカウント数をウェル型シンチレーショ

ンカウンター（アロカ製Multi－Mode　Scaller）にて

測定した．なお，1231のコンプトン散乱，201T1の

167KeVのγ線のため2つのウィンドウで同時

計測する際，相互のカウント数を補正する必要が

ある．201Tl，1231の単一線源を用い，連立方程式

の
O
ツ
0

（
－

50

BMIPP：Btood　Disoppeoronce　Curve

　0　510152025　　　　　　　　　　　　　　　　（min）

Fig．1　1’231・BMIPP　blood　disappearance　curve．
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Fig．2　Serial　myocardial　scintigram（1eft　lateral　view）after　intravenous　injection　of

　　　；231－BMIPP　in　normal　control，
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Fig．3　Serial　myocardial　scintigram（left　lateral　view）after　intravenous　injection　of

　　　i231・BMIPP　in　canine　myocardial　infarction（occlusion　model）．　Note　the　antero－

　　　apical　defect（arrows）．

を立て，各ウィンドウへの係数を求め，cross　talk

の補正を行った．

　（3）病理所見

　梗塞の有無は肉眼的ないし，Hematoxylin－Eosin

染色にて確認した．

　3．統計処理

　得られたデータはMean±SDにて表現した．

また，2群間の有意差検定は，unpaired　t・testを

用いた．

IV．結　　果

　1．In　viΨo　study

　（1）1231・BMIPP血中消失曲線

　1231－BMIPPは静注後，非常に速い血中消失を

示し，T1／2は8例にて，0．83土0．13分であった

（Fig．1）．静注10分前後から肝での代謝物と思わ

れる放射活性のため，血中放射活性は軽度上昇す

るが，それ以後ほぼプラトーであった．正常，梗

塞（閉塞，再開通群）例において，1231－BMIPP血

中消失曲線に著明な差異はなかった．

　（2）1231－BMIPP心筋イメージング

　正常例における1231－BMIPP静注後の経時的シ

ンチグラムをFig．2に示す．正常例では4～6分

以後より心筋が明瞭に描出され，肺の摂取は低い．

肝の放射活性も心筋に比し著明に高くない．一方，

心筋梗塞（閉塞群）例におけるi231－BMIPP経時的

心筋シンチグラムをFig．3に示す．1231－BMIPP

静注後，4～6分後より心筋は明瞭に描出され，心

尖部から前壁にかけて広範な欠損像を認めた．症

例により，肝の放射活性には多少のバラツキがあ

ったが，いずれでも明瞭な心筋像が得られた．

　肺，肝，心筋における1231－BMIPP集積曲線を

Fig．4に示す．　Figs．2，3の経時的心筋シンチグ

ラム所見に一致して肝，肺の放射活性は，心筋の

それに比し低いことが示された．

　（3）1231－BMIPP心筋集積曲線

　代表的な閉塞群，再開通群の症例における1231－

BMIPP心筋集積曲線をFig．5に示す．正常心筋
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Fig．4　1231・BMIPP　accumulation　curve　at　heart，　liver

　　　and　lung．

Table　l　The　half二time　values（T　1／2）which　were　gen・

　　　　erated　from　1　L’31－BMIPP　myocardialclearance

　　　　curve

　　Tl／2　　　　　　　　　　T1／2
（　Diseased　region）（Normal　regiol1）

1407

Group

Occlusion

　n＝8
Reperfusion

　n＝6

＊pぺ0．05

106土15min 96土10min

274土157min＊　　95士27　min

Note　the　prolongation　of　T　1／2　at　reperfused　myo－

cardium

部位では1231－BMIPPは静注2～3分後に高度の

心筋集積と緩やかな排泄を示す．一方，梗塞部位

では，ピークカウントは低下しているが，心筋か

らの排泄は正常部位と著明な差異はない．正常部

位，閉塞部位におけるT1／2はそれぞれ100分，

124分であった．再開通部位では正常部位に比し，

ややピークカウントは低下しているが，心筋から

の排泄は正常部位に比し，著明に延長していた．

正常部位，再開通部位におけるTl／2はそれぞれ

110分，447分であった（Fig．5）．閉塞群8例，

再開通群6例における1231－BMIPP心筋集積曲線

におけるT1／2をTable　1に示す．再開通部位に

おけるTl／2は正常，梗塞部位に比し延長してい

た（p〈0．05）．

　（4）1231－BMIPP，201TICIによる心筋イメージ

　　ングの比較

　正常2例にて1231－BMIPPは20iTICIに比し，

肝，肺のバックグラウンドの低い明瞭な心筋像が

得られたが，心筋像に欠損はなく両者のイメージ

に著明な差異がなかった．梗塞（閉塞群）例では

1231－BMIPP，20iTICIともに，同等の大きさの欠損

が心筋像で示された．一方，再開通群6例中2例

にてFig．7に示すように，20iTICIに比し梗塞周

辺部位で1231－BMIPPの取り込みが高いことが示

された（Fig．6）．

　2．　Ex　vivo　study

　（1）摘出心における心筋イメージング

　正常例において1231－BMIPP，201TIC1ともに摘

出心のイメージングでは欠損像はなく，心筋への

取り込みは両者とも正常分布を示した．梗塞（閉

塞）群における1231－BMIPP，20iTICIの摘出心の代

表的なイメージをFig．7に示す．両者とも，同程

度の欠損像を示した．一方，再開通群において

1231－BMIPPは201TIC1に比し，欠損の程度が小さ

い例や，むしろ20iTICIにおける欠損像に比し

1231－BMIPPが高い集積を示す（陽性像）例（Fig・

8）があった．

　さらに，Figs．7，8の症例における左室中央レ

ベルにおける左室心筋全周囲のcircumferential

profile　curveをFig．9に示す．再開通例では

201TICIの欠損部位に比し，　i231．BMIPPの欠損部

位の拡がりは小さいが，閉塞群の症例では，1231－

BMIPP，20iTICIともに同程度の欠損部位の拡がり

を示した．次に，全症例にてi231－BMIPP，20iTICI

の欠損の拡がりを比較したものをTable　2に示す．

閉塞群8例中6例では1231－BMIPP，20iTICIとも

に同程度の欠損像として，残り2例は梗塞周辺部
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1231－BMIPP　myocardial　accumulation　curve　in　occlusion　and　reperfusion　model．

Note　the　prolongation　of　the　half　time（T　1／2）value　at　reperfused　myocardium．

30

Fig．6　Static　images（left　tateral　view）of　1231－BMIPP　and　thallium　in　reperfusion

　　　　　modeL　Note　the　greater　uptake　of　BMIpp　at　periinfarcted　area　compared　to

　　　　　thallium（arrow），
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Fig．9　Circumferential　profile　curve　of　1231－BMIPP　and　thallium　in　reperfusion　and

　　　　　　occlusion　mode1．　N，　Is，1＝norma1，　ischemia，　infarct　region．
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Fig．10　Tissue　counting　analysis　of　midventricular

　　　　　　　level　of　left　ventricular　wall　in　occlusion

　　　　　　　modeL　EPI，　END＝epicardial　and　endocardial

　　　　　　　layers　of　left　ventricular　wa11．
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　　　　　　　　MIDVENTRICLE－1　　　　　　MIDVENTRICLE－2

Fig．11　Tissue　counting　analysis　of　midventricular

　　　　　　　level　of　left　ventricular　wall　in　reperfusion

　　　　　　　modeL　EPI，　END＝epicardial　and　endocardial

　　　　　　　layers　of　left　ventricular　wa11．

Presented by Medical*Online



1・’31一脂肪酸（β一methyl　iodophenyl　pentadecanoic　acid：BMIPP）による心筋イメージング

Table　2　The　overall　results　of　thallium　myocardial

　　　　perfusion　and　fatty　acid　utilization　in　myo・

　　　　cardial　infarction（occlusion　and　repe㎡usion

　　　　modeD

Group BMIPP＞Tl　BMIPP　・＝TI　BMIPP〈T1

Occlusion　　　　　　　　2＊

　n＝8　　　　（marginal）

Reperfusion　　　　　5

　n＝6

6

1

0

0

＊fJint　uptake　at　infarcted　area

にごくわずかに1231－BMIPPの軽度の摂取を示し

た．再開通群6例中5例にて201TIC1に比し1231－

BMIPPの欠損部位の拡がりは少なかった．

　（2）組織カウンティング

　代表的な梗塞（閉塞群）例，再開通例における心

内側，心外膜側の1231－BMIPP，20iTICIのカウント

比および1／T1比をFigs．10，11に示す．梗塞（閉

塞）例では，心内側，心外膜側ともに，正常部位

に比し，著明なカウント数の減少を示しているが，

1231－BMIPPと201TIC1の間に明瞭な差異はなく，

1／Tl比も正常，梗塞（閉塞）部位ともに同様の傾向

を示す．一方，再開通例では，正常と再開通部位

を比較すると，201TIC1ではカウント数の減少が

病変部位で認められるが，1231－BMIPPは正常と

それほど大差なく，したがって1／T1比も再開通

部位で上昇する．とくに心内膜側における1／T1比

の増加が著しかった．再開通群6例中5例に同様

の傾向を認めた．

V．考　　察

　1．1231・心筋脂肪酸イメージングの必要性につ

　　いて

　脂肪酸のβ酸化は心筋エネルギー代謝の重要な

役割を有している．心筋虚血や低酸素状態が生じ

るとき，脂肪酸のβ酸化は抑制され，この代謝異

常が機能，形態異常へと進展する．したがって，

第1に，心筋脂肪酸イメージングが必要とされる

理由は心筋代謝の面から各種心疾患の早期診断，

病態把握が本法により可能になると考えられるこ

とによる．ところで，核医学的に心筋脂肪酸代謝
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を測定する方法として11C・標識脂肪酸（11C－pa1・

mitate，11C・BMHDA）がある2～5）が，これらは

PETおよびサイクロトロンを必要とし，限られた

研究施設のみ使用可能である．ところが1231標識

脂肪酸は，SPECTを用いて心筋脂肪酸イメージ

ングが行える．したがって，第2に本法が必要と

される理由は，広く日常診療において今後使用可

能になることがあげられる．また現在，タリウム

心筋シンチグラフィを用いて心筋血流と心筋via・

bilityの評価が行われている13”15）が，虚血性心疾

患に対する冠血行再建術や冠動脈血管拡張術など

の適応決定にBraunwaldらが提唱するstunned

myocardium16）やhibernating　myocardium17）など

の壊死に陥っていない生存心筋の判定が臨床の場

で必要となってきている．タリウムは前述したよ

うに心筋のviabilityの判定に有用だが，その限界

も指摘されている18・19）．したがって，第3に必要

な理由は，このような心筋のviabilityの判定にタ

リウム以上の有用性が期待されるからである．

　2．1231－BMIPPの有用性について

　1231標識脂肪酸には，直鎖脂肪酸を用いたIHA，

HDA，　IPPAがある6“－10）．　IHAは11C－palmitate

と同様の心筋内挙動が期待され，初期の取り込み

が心筋血流を，そのクリァランスでβ酸化の評価

が行えると考えられていた6・7）．しかし，IHAの

心筋からのクリアランスはβ酸化を反映しないこ

とが最近示されている8）．IHAにかわりIPPAが

その欠点を補うものとして開発され，基礎，臨床

研究が行われている．IPPAの心筋からのクリア

ランスがβ酸化を直接反映するかどうか不明だが，

虚血心筋では低下することが示されている9・10）．

　そして，運動負荷時にIPPAを静注することに

より，虚血部位のviabilityを判定することも行わ

れている20）．しかし，IPPAの心筋からのクリア

ランスは非常に速く，計測に長時間かかるSPECT

で，そのイメージングが何を表現しているかが問

題となる．

　一方，側鎖脂肪酸を用いたBMIPP，　DMIPPは，

11C－BMHDAと同じ目的で合成されたものであ

り，KnapPらは，1231－BMIPP，　DMIPPはラット
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心筋に高い集積と長時間貯溜することを，また

BMIPPの方が肝からの排泄が速いのでイメージ

ングに適していることを指摘した11・12）．われわれ

の雑種成犬を使った実験でも，Fig．5のように

1231－BMIPPは高い心筋集積と長時間の停滞を示

した．また，Figs．2，3のように肝，肺のバック

グラウンドの少ない明瞭な心筋イメージが得られ，

単に心筋描出能の点からみても201TICI以上に優

れている．確かに直鎖脂肪酸によるβ酸化の評価

は，何ものにもかえがたい心筋代謝の指標である

が，SPECTによるイメージングを第一義的に考

えた場合，1231－BMIPPはきわめて適当な放射性

薬剤といえる．本剤はその構造上，β酸化を直接

反映しないが，何らかの脂質プールの蓄積をみて

いる可能性がある11）．どのような病態で脂質プー

ル異常が存在し，それがどのようにとらえられる

のか，現時点ではなお解明されてはいないが，脂

質プールの変化と関連した心筋の代謝情報が得ら

れる可能性がある．

　3・心筋血流，代謝の解離について

　本研究で得られた成果は，再開通部位における

1231－BMIPPの心筋からのクリアランスは正常部

位に比し緩徐であり，1231－BMIPPと20iTIC1の心

筋イメージングにおいて解離がみられたことであ

る．梗塞部位では，1231－BMIPP，201TICIともに，

欠損像として描出される．6時間閉塞では，梗塞

部位は完全に心筋壊死に陥っていると考えられる．

再開通部位では，Figs．8，9のように201TICIより

1231－BMIPPは欠損程度が小さく，また場合によ

り陽性像として描出されたことである．3時間閉

塞では，完全に心筋壊死に陥らず，また，再開通

の影響で，心筋虚血を有していると考えられる．

両者のイメージの差異は，左室心筋におけるcir－

cumferential　profile　curveや組織カウンティング

法にて定量的に確認された．この成因として，虚血

部位におけるトリグリセライドの増加，すなわち

脂質プール異常を表現していると考えられる11）．

また藤林らは，tetradecylglyacidic　acid（TDGA）

を用いた実験で，BMIPPは心筋における脂肪酸

代謝変化をトリグリセライド量の変化を指標とし

て検出できる可能性を示した21）．Straussらはす

でに，1231－BMIPPの臨床応用において，急性心

筋梗塞や不安定狭心症で十分な側副血行路を有

する場合，201TIC1による血流低下に対し，1231－

BMIPPの摂取が保たれていることや，逆に血流

が保たれているのに，1231－BMIPP集積が低下す

る状態，すなわち心筋血流と代謝の解離が虚血性

心疾患で存在することを示している22）．

　さらに，201TIC1と1231－BMIPPの血流，代謝

の解離が示される事例として，心筋症ハムスタ

ーや高血圧ラットを用いた実験で報告されてい

る23”’25）．これらの実験では，201TICIが正常分布

を示しても，1231－BMIPPが肥大心筋で不均一な

分布を示すことや，心筋症で1231－BMIPP摂取が

低下することが示されている．この成因として，

心筋細胞膜障害，ミトコンドリアの機能障害が，

ATP産生を低下させ，次いで脂肪酸の摂取低下

をおこさせ，これが悪循環を繰り返すためと考え

られている．したがって，1231－BMIPPが201TIC1

による血流障害より，早期に代謝異常を検出でき

ることになる．

　このような事実をもってしても，1231－BMIPPは，

GIKやグルコースによる負荷で心筋摂取は不変

で，しかも心筋からのクリアランスもβ酸化を直

接反映しない26）．しかし，われわれの実験やいく

つかの報告を併せれば，心筋血流，代謝の解離の

状態について，脂質プールとの関連で病巣を捉え

られると考えるのが妥当であろう21－’25）．

　4．1231・BMIPPの臨床応用について

　タリウムは，心筋血流およびその再分布現象か

ら心筋のviabilityを判定できるため現在汎用さ

れている．この再分布現象の有無は，冠動脈血管

拡張術や冠血行再建術の適応決定に有用な指針と

なっている13～15）．しかし，症例を積み重ねるう

ちに，再分布がなくとも，このような手術を行っ

た後，心筋血流が改善する症例や梗塞部位であ

っても再分布する症例があることがわかってき

た18・19）．このことは，タリウムの有用性とともに

限界があることも示唆され，心筋のviabilityの判

定に脂肪酸イメージングの果たす役割は大きいと
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思われる．そこで，1231－BMIPPの臨床応用を考

えてみると，第1に今回の実験結果にもとつく心

筋のviabilityの判定を必要とする不安定狭心症や，

心筋梗塞症例であり，とくにタリウムとの同時使

用が有用である．両者の心筋シンチグラムを比較

することにより，心筋のviabilityに関する精度高

い情報が得られる可能性がある．第2に，前項で

述べた心筋症，心肥大実験結果にもとつく拡張型

心筋症，肥大型心筋症，高血圧症や心不全への応

用である．さらに，運動負荷についても考慮すべ

きであろう．

　そして，このような臨床応用の際に問題となる

のは，第1に動物実験，とくに今回のような摘

出心やオートラジオグラフィで得られた微細な

201TIC1と1231－BMIPPの差異が，動的臓器でしか

もSPECTを用いて生体でどの程度検出できるか

ということである．われわれの実験において，摘

出心では再開通群で血流と代謝のuncouplingは6

例中5例に認めたが，planarでは左側画像のみで

あるが2例に認められた．

　第2に，1231－BMIPP，201TIC1のdual　energyを

明確に分離して測定できるSPECT装置が必要で

あり，しかも1231と201T1のcross　talkの正確な

補正が画像処理上望まれる．また，2核種同時測

定により計測時間を短縮できることになる．第3

に，心筋梗塞のような明らかな欠損像を有する場

合と異なり，高血圧症や拡張型心筋症などでは

1231－BMIPPと201TICIの摂取状態の差異を何ら

かの基準をつくり定量化する必要がある．また，

この際201TIC1，1231－BMIPP静注後，いつイメー

ジングを行うのかも考慮しておく必要がある．未

だ，臨床応用が始まっていないため，仮定にすぎ

ないが，1231一心筋脂肪酸イメージングは今後の心

臓核医学において，心筋代謝の面から，病態解明，

早期診断が行える点で有用な放射性薬剤となるで

あろうことが，今回の実験結果から示唆された．

VI．結　　論

　1）1231－BMIPP血中消失は非常に速く（T　1／2＝

0．8分），一方，心筋集積は3～5分前後でヒ゜一ク
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に達し，以後，緩やかに減少した．1231－BMIPP

の経時的シンチグラムは4～6分以降，明瞭な心

筋像を示し，肝，肺への摂取も少なく，心筋イメ

ージング製剤として優れていた．

　2）正常群に比し，再開通群では1231－BMIPP

心筋集積曲線におけるT1／2は有意に延長した．

また，摘出心における1231－BMIPP，201TICIの心

筋像を比較すると，前者では，後者より欠損の程

度が小さいか，もしくは陽性像として描出された．

再開通群6例中5例で，このような心筋血流と代

謝の解離を示した．一方，梗塞（閉塞）群では8例

中6例で201TIC1，1231－BMIPPともに欠損像とし

て，残り2例は梗塞周辺部で1231－BMIPPの取り

込みを軽度認めた．これらの心筋イメージにおけ

る差異はcircumferential　profile　analysisおよび組

織カウンティング法で定量時に評価できた．

　3）1231－BMIPPによる心筋イメージングは，

心筋代謝の面から心筋のviabilityの評価が行える

可能性が，本実験から示唆され，今後の臨床応用

が期待される．しかし，摘出心や組織カウンティ

ング法における成績がインビボイメージングに還

元されるには，SPECTの精度や，201TIC1との比

較の際に定量的評価法の開発などが望まれる．

　本論文の要旨は第27回日本核医学会（長崎），第52

回日本循環器学会（秋田），第2回国際ヨード脂肪酸ワー

クショップ（アムステルダム）で発表した．

　謝辞：1231－BMIPPを提供していただいた日本メジフ

ィジックス㈱およびヨード脂肪酸ミーティング（代表，

福井医大・鳥塚莞爾副学長）に感謝いたします．
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Summa】ry

Fatty　Acid　Myocardia1］㎞aging　Using　1231・β一methyl　Iodophenyl　Pentadecanoic

Acid（BMIPP）：Comparison　of　Myocar曲1　Blood　Pe1血sion　and　Fa就y　Acid

　　　　　　　　　　　　　　　Metabolism　in　Canine　Myocardial　lnfarction

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Occlusion　and　Reperfusion　M《戒e1）

Tsunehiko　NlsHIMuRA＊，　Masayoshi　SAGo＊，　Koichi　KIHARA＊，　Hisashi　OKA＊，

　　　　　Tsuyoshi　SHIMoNAGATA＊，　Tetsuro　KATABucHI＊，　Ichiro　YoKoTA＊，

　　　　　　　Makoto　HAYAsHI＊，　Toshiisa　UEHARA＊，　Kohei　HAYAsHIDA＊，

　　　　　　　　　　　　　　　Hiroyuki　NoDA＊＊and　Hisateru　TAKANo＊＊

＊Depar’〃2θ〃’げR磁o～bgy，紳1）epa〃〃2θ〃’of　Arttlt7cial　Organ，

　　　　　Nat’onat　Cardio　vaぷc〃lar（7e〃ter，∫〃∫’a，　Osaka

　　To　evaluate　myocardial　perfusion　and　fatty　acid

metabolism　in　canine　myocardial　infarction（occlu－

sion　and　reperfusion　model），16dogs　were　studied

using　thallium　and　1231一β一methyl　iodophenyl　penta－

decanoic　acid（BMIPP）．　There　were　2　dogs　with

normal　contro1，8dogs　with　left　anterior　coronary

arterial　occlusion（6　hr　ligation）and　6　dogs　with

reperfusion　（3　hr　ligation　and　l　hr　reperfusion）．

BMIPP　was　considered　as　an　excellent　myocardial

imaging　agent，　because　of　its　higher　uptake　and

longer　retention　in　myocardium．　Reperfused　myo－

cardium　demonstrated　marked　prolongation　of

mean　half－time　value　which　was　generated　from

BMIPP　myocardial　clearance　curve．　The　gamma一

camera　imaging　of　the　excised　heart　showed　the

uncoupling　of　BMIPP　and　thallium（BMIPP　up－

take　greater　than　thallium）in　50f　6　dogs．　On　the

other　hand，　BMIPP　and　thallium　had　persistent

defect　at　occluded　myocardium．　These　uncoupling

at　reperfused　myocardium　may　be　caused　by　the

increase　of　triglyceride　content．　Our　data　suggests

that　the　combination　of　BMIPP　and　thallium　may

supply　different　information　about　zone　of　infarc－

tion　and　ischemia　and　should　be　performed　in

clinical　study　for　the　assessment　of　myocardial

viability．

　　Key　words：Fatty　acid　metabolism，　Thallium，

1231－BMIPP，　Myocardia1　infarction．
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