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1．はじめに

　近年，冠血行再建術が多数例に施行され，心筋

梗塞症例にも対象が拡大されつつあり1～3），心筋

viabilityの有無の判定は虚血部を支配する狭窄冠

動脈の血行再建術の適応を決定するための重要な

課題4）となっている．すなわち，この背景として

梗塞部でも病理学的に残存心筋の存在する例5）の

あることが知られ，陳旧性心筋梗塞症例で高度に

壁運動が低下しても，冠動脈血行再建術後に改善

する症例が存在する1“’3）からである．この心筋

viability判定のために心筋灌流状態の面からは

201Tl心筋シンチグラフィ6・7）を用いたり，また，

壁運動の面からはPost　Extrasystolic　Potentiation

（PESP）法8・9），カテコールァミン10），亜硝酸剤11）

などを用いた検討が試みられているが，侵襲的で
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あったり，薬剤の選定など問題点を有するのも事

実である．そこで，今回は壁運動改善度の面より，

心プールシンチグラフィ法を用い，簡便かつ比較

的安全に施行可能な薬物負荷法，すなわち，

isosorbide　dinitrate（ISDN）およびこれにDobut・

amine静注を加えて局所壁運動を評価し，運動負

荷心筋シンチグラフィとの関連からその有用性を

検討した．

II．対　　象

　冠動脈造影を施行した壁運動異常を呈する急性

または陳旧性心筋梗塞症男性19例（平均年齢55土

10歳）を対象とした（Table　1）．

III．方　　法

1．ISDN＋Dobutamine静注負荷心プールシン

　チグラフィ（Fig．1）

方法は生体内標識赤血球99mTc　740　MBq（20

　Key　words：Isosorbide　dinitrate，　Dobutamine　in－

fusion，　Gated　cardiac　blood　pool　scintigraphy，　Exercise

Tl－201　scintigraphy，　Myocardial　viability．
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Table　1　Summary　of　back　ground　and　clinical　features　in　19　patients　with　old　myocardial　infarction

No． Age MI－1esion Site　of　coronary　stenosis Colateral After　MI
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＃1　90％
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＃290％＃490％

＃295％

＃690％＃775％＃1375％＃2100％
＃775％＃975％

＃690％
＃7　99％

＃1　100％＃290％

＃7100％　　　　＃1375％
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＃7　100％
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＃799％

norma1
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Abbreviations：MI＝Myocardial　Infarction，　inf＝inferior　MI，　ant－sep＝antero－septal　MI，　LAD・・Left

Anterior　Descending　Artery，　LCX＝Left　Circumfiex　Artery，　RCA＝Right　Coronary　Artery，　M＝Month，

Y＝Year，
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　　Severe　Hypoklnesls

　　Mild　Hypokinesis

　　Normal

　　2．Regional　Ejection　Fraction

Protocol　and　analysis　of　gated　cardiac　blood　pool　scintigraphy　during　ISDN十

dobutamine　infusion．

ANT＝・anterior　view，　LAO＝1eft　anterior　view．

mCi）投与10分後の平衡時に，高感度平行孔型コ

リメータを装着したガンマカメラ（島津社製

LFOV）を用い一心周期を30等分する心電図同期

心プールシンチグラフィを前面および左前斜位よ

り施行，コントロール時，ミニコンピュータ（島

津社製Scintipack　1200）に各5分間のデータを収

集した．ついで，血圧，心拍数をモニタしながら，

ISDN　2．5　mgを1分間かけて静注し，収縮期血圧

を10　mmHg下降させることを目標としてISDN

2．5mg／hより5mg／hを持続静注し，血圧，心拍
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数の安定した時点で，左前斜位および前面のデー

タを各5分間収集した．その後，ISDNの静注に

加えて，Dobutamine　3γ／kg／minを静注し，同様

に，血圧，心拍数の安定した時点で，左前斜位お

よび前面のデータを各5分間収集した．得られた

データをシネモード表示し，前面像を右室との重

なりを避けて，前側壁上部，前側壁下部，前壁心

尖，下壁の4文節に，また，左前斜位像を中隔基

部，中隔中部，心尖下壁，側壁中部，側壁基部の

5分節に分け，梗塞部の局所壁運動を視覚的に

normal：5，　mild　hypokinesis：4，　severe　hypokinesis：

3，akinesis：2，　dyskinesis：1の5段階にスコア化

した．また，左前斜位像を用いて，位相画像を参

考に，左室に関心領域を設定して，その面積中心

をもとに左室を4分割後，心基部を除く3領域の

局所駆出率を算出した．また，視覚的な壁運動評

価では投与前に比して，各領域のスコァが一段階

以上改善した場合を改善，その他を不変または悪

化とし，また，局所駆出率では5％以上の増加を

改善として評価した．

　2．運動負荷201Tl心筋シンチグラフィ

　全例に自転車エルゴメータを用い25Wごと

漸増の多段階運動負荷を施行，目標心拍数，心電

図変化，胸痛，下肢疲労などを終了点とし，201T1

111MBq（3　mCi）を静注後，さらに同様な運動負

荷を1分間続行したデジタルガンマカメラ（東芝

社製GCA－901A）を用い，負荷直後および3時間

後にプラナー像を前面，左前斜位，左前75°の3

方向より撮像した．3時間後の左前斜位像をGoris

法でbackgro皿d処理後，　circumferential　profile

analysisを用いて10度ごとの平均カウントを算出

し，左前斜位像を中隔基部，中隔中部，心尖下壁，

側壁中部，側壁基部の5領域に分け，各部の中心

の3segmentのカウントを平均して，各領域の最

大カウントを有する領域に対する比Relative　Tl

Uptakeを算出した．また，負荷直後像および3

時間後像より，局所駆出率を算出した時のseg・

mentに対応させて再分布の有無を視覚的に判定

した．
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　3．冠動脈造影

　Judkins法により，東芝社製シネァンギオ装置

（CAS－CP－2S）を用いて，冠動脈を撮像し視覚的に

AHA分類に基づき，冠狭窄度を評価し，また，

本管が明瞭に描出されるものを側副血行ありと判

定した．

IV．結　　果

　1．血行動態変化（Fig．2）

　心拍数はISDN投与時およびISDN＋Dobut・

amine投与時ともにコントロール時に比して，増

加（P＜0．001，P〈0．001）した．　ISDN投与時，収

縮期血圧は低下（P＜0．001）したが拡張期血圧は低

下傾向，また，ISDN＋Dobutamine投与時，拡

張期および収縮期血圧は上昇（P＜0．001，P＜0．001）

した．左室駆出率はISDN＋Dobutamine投与

時のみ増加（p〈0．05）した．拡張末期容積はコ

ントロール時に比してISDNおよびISDN十
Dobutamine投与時，低下（P＜0．001，　P＜0．05）し，

収縮末期容積はコントロール時に比してISDNお

よびISDN＋Dobutamine投与時，低下（p〈0．001，
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　　　■vs　CONTROL
　　　　　　　　　び　の　　φvs　ISDN　　　　　　φ≠≠P＜α001　　．．　P＜001　　章P＜0」05

Fig．2　Hemodynamic　changes　after　ISDN　and
　　　ISDN十dobutamine　infusion．
　　　HR＝heart　rate，　SBP＝systolic　blood　pressure，

　　　DBP＝diastolic　blood　pressure，　LVEF＝1eft

　　　ventricular　ejection　fraction，　EDV＝end－dias－

　　　tolic　volume，　ESV＝end・systolic　volume，　SV＝

　　　stroke　volume．
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Fig．3　Changes　of　wall　motion　score　by　ISDN　and

　　　ISDN十dobutamine　infusion．
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Fig．4　The　proportion　of　segments　with　increased　wall

　　　motion　by　ISDN　and　ISDN十dobutamine　in－
　　　fusion　to　severe　hypokinetic，　akinetic　and

　　　dyskinetic　segments．

　　　N＝numbers　of　segment．

P＜0．001），一回拍出量はISDN投与時で低下
r．（P＜0．001）した．

　　2．ISDNおよびISDN＋Dobutamine静注負荷

　　　時の局所壁運動の変化

　　ISDN投与時に梗塞部の壁運動スコアはdys・
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　　　　　dyskinesis　akinesis　　severe　　mild　　　normal

　　　　　　　　　　　　hypokinesis　hypokinesis

　　　　　　　Wall　Motion　Score
Fig．5　Relation　with　changes　in　wall　motion　score

　　　and　relative　Tl　uptake　of　3　hour’s　image　after

　　　exerClse．

kinesisよりmild　hypokinesisまで各段階において

改善を認め，さらに，ISDN＋Dobutamine静注

時で改善を示した（Fig．3）．

　特に，dyskinesis，　akinesis，　severe　hypokinesisを

示す高度壁運動低下領域につき，一段階以上改善

した文節につき検討すると（Fig．4），　dyskinesisで

はISDNおよびISDN＋Dobutamine投与時に不

変で43％の改善，また，akinesisの領域では

ISDN投与時で54％，さらにISDN＋Dobutamine

静注時で65％の改善を示した．severe　hypokinesis

の領域ではISDN投与時で53％，　ISDN＋Dobut－

amine投与時で77％と改善領域数が増加した．

　3．局所壁運動と運動負荷201Tl心筋シンチグ

　　ラフィとの対比

　梗塞領域で3時間後像のRelative　TI　Uptake
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馨。

Rd（＋）　Rd（一）

Fig．6　Responsiveness　to　ISDN　and　ISDN十dobut－

　　　amine　infusion，　comparing　regional　ejection

　　　fraction　in　redistributed　segments　with　in　non・

　　　redistributed．

　　　EF＝ejection　fraction，　Rd＝redistributed　seg－

　　　ment．

TabZe　2　Regional　ejection　fraction　compaired　with

　　　　duration　after　onset　of　myocardial　infarction，

　　　　infarcted　segments　with　or　without　collateral

　　　　vessel　and　％　stenosis　of　donor　coronary

　　　　artery

≦3M　3M＜≦6M　　6M＜
4／8　　　　　　　　2／5　　　　　　　　2／6

（50％）　　　　　　（40％）　　　　　　（33％）
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After　onset

（一）

3／7

（43％）

時（r＝0．66，p＜0．001）にはISDN投与時に比して

壁運動スコアが改善して，RTUとの関連性がよ

り明瞭となった．

　また，運動負荷時および3時間後像を対比して，

再分布領域および再分布のない領域のISDN＋

Dobutamine負荷時のコントロール時に対する局

所駆出率の差につき検討すると（Fig．6），再分布

陽性部位で有意に改善する傾向を示したが，特に

再分布なしと判定された領域でも局所駆出率の改

善する例が存在した．

　心筋梗塞発症時より検査時までの期間とISDN

＋Dobutamine投与時の局所駆出率が5％以上改

善した症例の割合を検討した（Table　2）．3か月以

内で50％，6か月以内40％，6か月以上33％であ

り，期間の短い症例ほど改善する傾向を示した．

また，側副血行の有無による検討では有する場合

が50％，有さない場合が43％の改善であった．

さらに，壁運動低下部位の支配冠動脈の狭窄度と

ISDN＋Dobutamine投与時の局所駆出率変化を

検討すると100％狭窄例57％，100％以下狭窄例

では33％の改善であり，100％狭窄例でより改善

する傾向が認められた．

　対象19例中，ISDN投与時，2例に顔面紅潮感，

Dobutamine投与時，1例に心室性期外収縮の増

加を認めたが，いずれも一過性に消失した．

Collateral　vessel

（＋）

6／12

（50％）

100％
4／7

（57％）

＜100％
4／12

（33％）

V．症例呈示

％stenosis　of

　donor　artery

M＝Month，（十）＝with　collateral　vessel，（一）＝

without　collateral　vesse1，（％）＝proportion　of　seg－

ments　with　increased　wall　motion　during　combined

infusion　of　ISDN　and　dobutamine．

（RTU）と各壁運動のスコアとを対比検討すると

（Fig．5），　ISDN投与時（r－0．57，　p〈0．001），コント

ロール時（r＝0．53，P＜0．001）に比して壁運動スコ

ァが改善して，さらにISDN＋Dobutamine投与

　Figure　6は左前下行枝segment　7に100％閉塞

を有し，右冠動脈より側副血行を有する前壁中隔

梗塞の1例である．コントロール時，心尖部に

akinesis，前壁中隔部にhypokinesisを認めたが，

ISDN静注時，同部位の壁運動は改善，さらに

ISDN＋Dobutamine静注時では中隔上部を除き，

ほぼ正常な壁運動を認めた．本例は前壁中隔心尖

部はviableであると判定し，経皮的冠動脈形成

術を試みたが100％狭窄部をガイドワイヤが通過

せず，ヘパリン運動療法を実施し，側副血行およ

び壁運動の改善を認めたため，経過観察中である．

　Figure　7は左冠動脈主幹部に75％狭窄を有する

前壁中隔梗塞例であるが，コントロール時に前壁
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CONTROL lSDN lSDN十DOBUTAMINE

×

u・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0Ml　61　y．o．M

Fig．7　End・diastolic　and　end－systolic　images　after　ISDN　and　ISDN十dobutamine

　　　infusion　in　a　61・year－old　patient　with　old　myocardial　infarction．

ANT

LAO

CONTROL ISDN十DOBUTAMINE POST　CABG

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　OMI十AP　　54　y．o．　M

Fig．8　End・diastolic　and　end－systolic　images　after　ISDN　and　CABG　in　a　54－year－old

　　　patient　with　old　myocardial　infarction　and　angina　pectoris．

　　　CABG＝coronary　artery　bypass　surgery．

中隔部と前壁心尖部にmild　hypokinesis，中隔部に

severe　hypokinesisを認めたが，　ISDN十Dobut－

amine静注時，中隔基部を除き，壁運動はほぼ正

常に改善し，冠動脈バイパス術後に同様な改善を

示した．

VI．考　　案

　近年，一部の虚血領域の心筋細胞が壊死となら

ず冬眠した状態で存在し，虚血解放後，改善する

とした冬眠心筋12）の概念が注目され，高度壁運動
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障害を呈した梗塞部位への血行再建術も考慮され

るようになった．そこで，著者らは壁運動の面よ

りの心筋viabilityの判定法として，　ISDNの側副

血行，心内膜下血流，冠循環および代謝に対する

改善効果を期待し，しかも，血行動態を一定の状

態に安定させることを目的としたISDN静注心プ

ールシンチグラフィの有用性に注目してきた13）

が，ISDN単独では収縮力増強作用がなく心筋

viability評価法として限界を有した．他方，　Ellis

ら14）は，実験的にドーパミンの収縮力の増強作

用を用いたstunned　myocardiumの検出を試みて

おり，inotropic　agentによる負荷法も有力だが，

inotropic　agent単独では逆に虚血誘発の可能性が

残る．そこで，今回，著者らは両者の欠点を考慮

し最適な心筋灌流状態を期待したISDNに，収縮

力を増強させる薬剤として他のカテコールアミン

製剤に比し不整脈誘発性が少なく15），心筋酸素需

要に応じた冠血流の増加作用を有する16）とされ

るドブタミン静注を加えたISDN＋Dobutamine

静注負荷心プールシンチグラフィを新たに試みた．

この結果，ISDN単独静注時下ではakinesis，

severe　hypokinesisにとどまった部位がドブタミ

ン加静注時に壁運動改善を示した．また，冠血行再

建術後，本試験時と同様な壁運動改善を示した1

例を認めたことより，本法が虚血心の局所収縮予

備能を評価し，血行再建術後の壁運動改善の予測

指標となり得ることが示唆された．

　ところで，従来より梗塞部心筋viability評価法

として，Pohostら6）の報告以来，一回投与による

運動負荷201Tl心筋シンチグラフィを用いた心筋

viability評価がなされてきたが，その3～4時間

後像ではviabilityを過小評価するとの報告17”’19）

も散見される．実際，今回の検討でも，一部の症

例で運動負荷201Tl心筋シンチグラフィ3時間後

像とISDN＋Dobutamine静注時の壁運動所見が

一致しなかったが，運動負荷201Tl心筋シンチグ

ラフィ3時間後像のRTUとISDN＋Dobutamine

静注時の壁運動スコァが負荷前に比しより関連性

が大となった．すなわち，Tamakiら19）は201Tl

心筋シンチグラフィの分解能の限界を指摘してい
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るが，PET等を用いない通常のRI検査の範囲内

では運動負荷201Tl心筋シンチグラフィ3時間後

像とISDN＋Dobutamine静注時の壁運動所見が

高度壁運動障害を示す梗塞部の有力な心筋viabil－

ity評価法として，互いに冠灌流状態および壁運

動の面よりあい補う関係にあると考えられた．

　なお，ドブタミンも，投与量により高度冠動脈

狭窄例で虚血を誘発する可能性20・21）もあり，本

研究では低用量の3γ／kg／minとし，壁運動改善

を評価した．また，本試験時，広範梗塞の1例で

一過性に心室性期外収縮の出現を認めたが，本例

は入院時より散発性の期外収縮が出現しており，

さらに低用量よりの慎重な開始が望ましかったと

思われた．

　以上のごとく，ISDN＋Dobutamine静注負荷

心プールシンチグラフィは比較的簡便かつ安全に

施行可能であり，冠血行再建術の決定のための梗

塞部心筋viabilityの評価法の一っとして臨床的に

有用であると考えられた．
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