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《原　著》

111 1n－Antimyosin　Fabを用いた心筋症における心筋障害の評価

西村　恒彦＊　永田　正毅＊＊

三谷　勇雄＊　汲田伸一郎＊

植原　敏勇＊　　林田　孝平＊

　要旨　1111n一標識抗ミオシン抗体は心筋障害に特異的に集積するとされている．そこで，本法を用いて心

筋症における活動的な心筋障害を検出できないか臨床応用を行った．対象は，①拡張型心筋症10例，②拡

張相を示す肥大型心筋症7例および③対照8例である．iiiln－antimyosin　Fab　74　MBq（2・mCi）静注48時

間後にplanarおよびSPECT像を撮像した．視覚的に1111n－antimyosin　Fabの心筋集積を4段階（＋3，＋

2，＋1，0）に分け，＋2以上を陽性とした．また，正面像にて心筋，肺野に関心領域を設定し，心筋／肺野

集積比を算出した．両者の相関は0．88と良好であった．陽性像は，①9／10（90％），②7／7例（100％），およ

び③0／8（0％）に認めた．平均心筋／肺野集積比は，①2．04±0．24②2．46士0．49および③1・53土0・13であ

った．①では心不全合併例が多く，LVEFは低下していた．②では5例（71％）に血清CPK，　LDHの上昇，

タリウム欠損像があり，心拡大，LVEFの低下を認めた．①，②は予後不良の心疾患であり，本法は徐々

に崩壊する心筋壊死を検出できる可能性があり，心筋生検とは異なった診断情報を提供する可能性が示唆さ

れた．

1．緒　　言

1111n一標識抗心筋ミオシン抗体（iiiln－antimyosin

Fab）は，心筋壊死に特異的に集積することが動

物実験にて確かめられている1・2）．そして，これ

を用いた心筋イメージングは急性心筋梗塞の部

位，拡がりの診断に有用なことが確立されつつあ

る3A－6｝．また，急性心筋炎，心移植後の拒絶反応

の診断にも臨床応用が行われつつある7－’11｝．

　ところで，拡張型心筋症は，心筋不全により心

機能低下をきたす原因不明の疾患である12～14）．ま

た最近，肥大型心筋症から拡張型心筋症へ移行す

る，いわゆる拡張相を示す肥大型心筋症の存在が

注目されている15’”17）．とくに後者ではタリウム

心筋像における集積低下，欠損の出現や血清酵素
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値（CPK　LDH）が上昇することが示されている．

これらの心筋症は予後不良であり，心不全の進行

とともに，心筋自体に何らかの障害が生じてお

り，これらが徐々に進行している可能性が示唆さ

れている．そこで，本研究では，拡張型心筋症お

よび拡張相を示す肥大型心筋症において1111n－

antimyosin　Fabを用いた心筋イメージングを施

行，本症における心筋障害が非観血的に評価でき

るか検討した．

II．対　　象

　iiiln．antimyosin　Fabによる心筋イメージング

を25症例に施行した．その内訳は，拡張型心筋症

10例（男性7例，女性3例，平均年齢52±11歳），

拡張相を示す肥大型心筋症7例（男性5例，女性

2例，平均年齢49土8歳）および対照として，心

筋症を疑った5症例および陳旧性心筋梗塞，労作

性狭心症3症例（男性7例，女性1例，平均年齢

44±12歳）である．拡張型心筋症，拡張相を示す

肥大型心筋症の診断は，臨床症状，胸部レ線，心

電図に加え，タリウム心筋シンチグラフィ，心工
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620 核医学　　27巻6号（1990）

コー図および心カテーテル検査を行い，最終的に

は心筋生検にて全例確認した，これらの各症例の

内訳を，Tables　1，2に示す．

III．方　　法

　1）1111n－antimyosin　Fab投与

　被験者にヒト抗ミオシン抗体フラグメント

Fab－DTPA（本剤の未標識体0．05　mg）0．1　mtを

用いて皮内テストを行い，15分後に陰性である

ことを確認した後1111n－antimyosin　Fab（0・5　mg

RllDIO）を肘静脈から緩徐に注入した．全症例

にて投与後，自他覚所見に異常を認めなかった．

　2）データ収集

　iiiln－antimyosin　Fab　74　MBq（2　mG）静注48

時間後に，中エネルギー用コリメータを装着した

シンチカメラStarcum　400AC／T（GE社製）を用

いて，正面，左前斜位45°，70°の各3方向から各

10分，心筋planar像を撮像した．さらに，1方

向，1分間ずつ32step　（180°回転）計測（約35分

間）にて，心筋SPECT像の撮像を行った．次い

で，同様の体位で，201TICI　74　MBq　（2　mCi）静注

15分後より，同様の方法で，心筋planar，　SPECT

像を撮像した．データ収集に用いたエネルギー

ピークは201Tl　73　KeV±：10％，1111n　175　KeV±

7．5％，247KeV土10％である．　iiiln－antimyosin

Fabの撮像に引きつづき，201TIC1注入後の撮像

を行ったため1111n－antimyosin　Fabのplanar，

SPECT像についてはcross　talkの補正は必要と

しない．しかし，201TICI注入後の画像について

はファントム実験（水中）にて，1111n→201Tl

10％，201Tl→1111n　8％のcross　talkがあったが，

視覚的には画像上，cross　talkによる影響は認め

なかった3）．

　3）データ処理

　iilln－antimyosin　Fabの心筋集積の程度は，

20iTICI注入前の心筋planar正面像にて，0，＋1，

＋2，＋3に分類し，3人の医師の判定により行っ

た．また，心筋集積の程度を定量的に評価するた

め，Carrioら9・lo）と同様の方法を用いて心臓およ

び肺野に関心領域を設定し，局所のカウント比

（心筋／肺野）をAM　indexとして算出した．さ

らにiiiln・antimyosin　Fabおよび20iTIC）心筋

像の関係については，心筋planarおよび心筋

SPECT像の同一断層面にて1111n－antimyosin　Fab

の心筋集積と201TICI灌流欠損の関連について視

覚的に判定した．

　4）統計処理

　各群におけるデータは平均土標準偏差で表現し

た．また，各群間の有意差検定はunpaired　t－test

を用いて行った．

IV．結　　果

　1111n－antimyosin　Fabの心筋集積の程度は，

Fig．1に示すように，骨髄像と比較してそれ以下

の描出，および同程度の描出を0，＋1，骨髄像以

上の集積があり明瞭な描出，著明な描出を＋2，

＋3とし，全体として4段階に分けた．そして，

＋2以上のiiiln－antimyosin　Fabの心筋集積を陽

性描出と判定した．0，⊥1，＋2，および＋3を示

す症例は，おのおの，4，5，12，および4例であっ

た．視覚的判定の各分類ごとに算出したスコアに

O

Antimyosin　Visual　Score
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Fig．1　The　degree　of　1111n－antimyosin　Fab　myocardial

　　　uptake．0：no　uptake，十1：mild　uptake，一ト2：

　　　moderate　uptake，十3：severe　uptake．

Presented by Medical*Online



ililn－Antimyosin　Fabを用いた心筋症における心筋障害の評価 621

×
Φ

で
≡

（O⊂
⊃

」

＼
七
Q
Φ
エ
）
Σ
＜

3．0

2．0

1．0

　　　　　　　　　0

　　　　　　　　　　　　　　　　0　　　　　　＋1　　　　　＋2　　　　　　＋3

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　AM　Visual　Score

　　　　　　　　　　　　　　　　O：Dilated　CardiomVopathy

　　　　　　　　　　　　　　　　●：Hypertrophic　Cardiomyopathy　（Dilated　phase）

　　　　　　　　　　　　　　　　△：Control

Fig．2　The　relationship　of　iiiln－antimyosin　Fab　myocardial　uptake　between　visual
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Table　1

核医学 27巻6号（1990）

Patient　lists　of　dilated　cardiomyopathy　with　1111n－antimyosin

　　　　　Fab　myocardial　scintigraphy

　　　　　　　　　　AM　　　AMNo．　Name　age／sex
　　　　　　　　　　score　　index

Tl

defect
onset　LVEF（％）

wall

motion
Biopsy

1．　　　KT　　47／F

2，　TY　　22／M

3．　KK　51／M

4．　　KT　66／M

5．　　OS　64／M

6．　　　KT　　54／F

7．　　YK　　59／F

8．　　KK　52／M

9．　　UM　　53／M

10．　　IM　　52／M

十2　　2．25

＋2　　2．11

十1　　1．63

十2　　2．11

十2　　1．79

＋2　　2．37

＋2　　2．13

十2　　1．80

十2　　2．00

＋2　　2．23

十

十

十

十

十

十

十
十

V
y
y
y
V
y
V
y
y
Y

7
5
8
4
1
3
4
9
9
5

　
　
　
　
　
　
1

2
1
7
5
1
0
7
7
1
0

3
3
2
3
2
2
1
2
2
4

H
H
H
H
H
H
H
H
H
H

G
G
G
G
G
G
G
G
G
G

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

AM＝antimyosim　　Tl＝thallium　　十＝hypoperfusion／defect

LVEFニ1eft　ventricular　ejection　fraction　　GH＝generalized　hypokinesis

十＝　biopsy　done
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Fig．4　1111n－antimyosin　Fab　and　L）olTICI　myocardial　planar　images　in　a　patient　with

　　　　dilated　cardiomyopathy（No．9）．

おけるAM　index（平均±標準偏差）は，おのお

の，1．46±0．04，1．64±0．10，2．06土0．17および

2．81士0．27であった．また，視覚的判定のスコア

と，AM　indexはFig．2に示すようにr＝0．88と

良好な正の相関を示した．拡張型心筋症10例，拡

張相を示す肥大心筋症7例および対照8例におけ

るAM　indexをFig．3に示す．　AM　index（平均

±標準偏差）は，各群において，2．04士0．24，2．46

土0．49，1．51±0．13と前2者において，有意に増

加していた（p＜0．Ol）．

　拡張型心筋症10例における1111n－antimyosin

Fabによる心筋イメージングの成積をTable　lに

示す．また，代表的な症例における心筋planar

像（No．9）および，心筋SPECT像（No．1）を

Figs．4，5に示す．前者では，正面像において，

1111n－antimyosin　Fabで，心筋にびまん性の集積

を認める．一方，201TICIでは，下後壁に一部集

積低下像があり，心内腔は拡大している．また後

Presented by Medical*Online



1111n－Antimyosin　Fabを用いた心筋症における心筋障害の評価

Antimyosin TIC1
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〆・

Fig．5　1111n－sntimyosin　Fab　and　201TICI　SPECT　images　in　a　patient　with　dilated　cardio・

　　　myopathy（No．2）．

Table　2 Patient　lists　of　hypertrophic　cardiomyopathy　with　1111n　antimyosin

　　　　　Fab　myocardial　scintigraphy

No．　Name　age／sex AM　　AM
score　　index

Tl

　　　onsetdefect
　　　　wall　　CPK／LVEF（％）　　　　　　　　　　　Biopsy
　　　　motion　LDH

11．　　YH

12．　TA

13．　TK

14．　　KY

15．　MH

16．　　HS

17．　TA

37／F　　＋2　　2．Ol

57／M　　＋2　1．95

50／F　　十3　　2．83

53／M　　十3　2．36

59／M　　＋2　2．00

37／M　　十3　3．02

48／M　　十3　3．03

十

十

十

十

十

4y　　　61　　normal

5V　　43　　　GH

7y　　　32　　　GH

10V　　39　　　GH

7v　　　73　　normal

3y　　　　49　　　reduced

2V　　　　48　　　reduced

▲

1
↑
▲
I
I
▲
T
I
↑
→

→

十

十
十
十
十

十

十

AM＝antimyosim　　Tl＝thallium　　十＝hypoperfusion／’defect

LVEF＝1eft　ventricular　ejection　fraction　　GH＝generalized　hypokinesis

CPK／LDH＝Creatine　phosphokinase／lactic　dehydrogenase

↑＝elevation　　十＝biopsy　done　　＊＝lymphocyte　infiltration

者では，1111n－antimyosin　Fabで，心筋全体に，

体軸断層像でびまん性の心筋集積があり，他方，

201TIC1では，前壁中隔にて軽度集積低下があり，

かつ心内腔は拡大している．全10例中，9例

（90％）において心筋全体に，びまん性の陽性描出

を認め，すべて＋2の集積であった．201TICIに

よる集積低下は，8例で認めた．LVEFは平均

27％であり，全例にてgeneralized　hypokinesisを

左室造影にて認めた．心筋生検は全例にて施行さ

れ，心筋細胞の肥大と線維化を認めたが，心筋炎

の病理所見は全例にて認めなかった．

　次に，拡張相を示す肥大型心筋症における

lllln－antimyosin　Fabによる心筋イメージングの

成績をTable　2に示す．また，代表的な症例にお

ける心筋Planar像（No．13）および心筋SPECT像

（No．14）をFigs．6，7に示す．前者では，左前斜

位45°において，iiiln－antimyosin　Fabの高度の

心筋集積をびまん性に認める．一方，20iTICIで
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Antimyosin TICl
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Fig．6　1111n－antimyosin　Fab　and：）01TICI　myocardial　planar　images　in　a　patient　with

　　　dilated　phase　of　hypertropic　cardiomyopathy（No．13）．

Antimyosin TICl

皐

Fig．7　niln－antimyosin　Fab　and　201TICI　myocardial　SPECT　images　in　a　patient　with

　　　dilated　phase　of　hypertrophic　cardiomyopathy（No．14）．

は心拡大があり，心尖部から前壁中隔にかけて欠

損像を認めた．また，後者では1111n－antimyosin

Fab，201TICIとも体軸断層像で，心尖部にて欠損

像を認めるが両者の集積は，他の部位では重複し

ていた．全7症例において，7例（100％）に，び

まん性に1111n－antimyosin　Fab陽性描出を認め，

かつ4例にて＋3の高度集積を認めた．201TICl

では欠損および集積低下を5例に認めた．LVEF

は5例にて正常低下であり，壁運動異常も5例に

て認めた．また血清CPK，　LDH値の上昇は5例

にて認めた．心筋生検では全例にて肥大型心筋症

の特徴である心筋肥大と錯綜配列に加え，線維化

を有していたが，特に2例ではリンパ球浸潤を認

めた．以上の2群に比し，対照8例では全症例に

て1111n－antimyosin　Fab集禾責は認めなかった．

V．考　　察

　本研究の成果は，拡張型心筋症や拡張相を示す

肥大型心筋症において，心筋生検で活動性の病変

がなくとも1111n－antimyosin　Fabによる心筋イメ
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一 ジングでは高頻度に，陽性描出されることが示

されたことである．

　1111n－antimyosin　Fab投与後の撮像時期につい

ては，本剤の血中消失曲線が急速な減少を示す第

1相と緩徐な減少を示す第2相からなること，24

時間後にしてなお20％の放射活性が心内腔に存

在することなどから，48時間後がイメージングの

時期として適切と考えられる5A’7）．今回の対象と

なった症例では48時間後に施行しているが，

ililn－antimyosin　Fabは，急性心筋梗塞のそれと

異なりびまん性に心筋に取り込まれ，planarおよ

びSPECT像から心内腔の放射活性とは異なるも

のと考えられる，今回の対象とした症例の多くは

心不全を有しているが，1111n－antimyosin　Fab静

注48時間後には，これらの放射活性の大部分は心

内腔から消失しているものと考えられた．

　1111n－antimyosin　Fabの’L・筋集積の程度は，視

覚的判定とAM　indexとの間に0．88と良好な正

の相関を認めた．したがって，これらの評価法を

用いて，個々の症例におけるRI集積の判定を行

うことは，妥当と考えられる．Carrioらも，　AM

indexとして心筋，肺野のカウント比を算出する

本法が簡便で再現性が高く拒絶心筋において，生

検所見とよく一致することを報告している9・10）．

　Yasudaら11）は，右室心筋生検の成績を基準と

して，iiiln－antimyosin　Fabによる心筋集積の程

度は，心筋炎症例の診断効率は，Sensitivity　100％，

Specificity　58％と報告している．このことは，心

筋生検が陰性であっても，1111n－antimyosin　Fab

の心筋集積がみられる症例が存在することを示し

ている．また，心臓移植後拒絶反応や心筋炎の症

例において，Carrioら10）は，心筋生検で約30％

が陽性所見を示すが，iiiln・antimyosin　Fabでは

約70％に陽性集積することを報告している．こ

のように，いくつかの報告において，生検所見が

陰性でも，1111n－antimyosin　Fabの1し・筋集積を認

めることは，これらの疾患において，何らかの活

動的な心筋障害が生じている可能性を示唆してい

ることになる．これに加え，Obradorら18）は，

拡張型心筋症と同程度の心不全を有する症例を対
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比して，前者では1111n－antimyosin　Fabの心筋集

積があるが，後者では全くみられないことから，

拡張型心筋症自体における活動的な心筋障害の存

在を示唆している．しかも，彼らの成績では17症

例中1例のみ，心筋生検にて，心筋炎の所見を有

していた．

　著者らの今回の成績においても，心筋生検が陰

性であった拡張型心筋症10例中9例（90％）に

1111n－antimyosin　Fabの1じ・筋集積をびまん性に認

めた．しかし，必ずしもタリウム集積低下および

欠損部位と一致しなかった．このように拡張型心

筋症は，多くの心疾患の終末像と区別がつきにく

いことが多いが，本法により拡張型心筋症は心不

全を生じる他の心疾患とは異なった病変を有する

ものとして位置づけられる可能性も考えられ，そ

の詳細な解明には，今後，症例を積み重ね検討す

る必要がある．

　さらに興味ある事実は，肥大型心筋症のうち，

拡張型心筋症に移行する型とされている拡張相を

示す肥大型心筋症7例中7例（100％）において，

1111n－antimyosin　Fabの1已・筋集積を認めたことで

ある．本症15A’17）は前述したように心拡大，タリ

ウム心筋シンチグラムの欠損像や血清CPK，

LDH値の上昇など何らかのon　going　necrosisの

存在が疑われ，1111n－antimyosin　Fabの心筋集積

はこれを示唆するものと考えられる．1111n－

antimyosin　Fabの心筋集積は，これらの症例に

おいて201TIC1集積低下，欠損部位以外にびまん

性に示され，しかも，AM　indexは，拡張型心筋

症のそれより高値を示す症例が多く，4例にて

＋3の心筋集積であった．また，このうち2例で

は心筋生検にて肥大型心筋症に特徴ある所見に加

え，リンパ球浸潤を認めた．本研究は臨床治験の

ため，限られた症例しか行えず，典型的な肥大型

心筋症例には1111n－antimyosin　Fabによる心筋イ

メージングは行っていない．

　今回の対象とした拡張型心筋症，拡張相を示す

肥大型心筋症はともに予後不良の心疾患であり，

川In－antimyosin　Fabの’已・筋集積が，これらの予

後と関係するかについても検討が必要である．移
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植心の拒絶反応における右室心筋生検所見の重症

度と，1111n－antimyosin　Fabの心筋集積は相関す

ることが認められている7－・　10）．今回の成績では，

拡張型心筋症1例（No．2），拡張相を示す肥大型

心筋症1例（No．13）にて検査後6か月以内に死

亡している．

　いずれにしろ，現時点では，このような疾患に

おける1111n－antimyosin　Fabの心筋集積の機序は，

急性心筋梗塞のそれに比し，なお十分に解明され

てはいない．しかし，このような疾患では，徐々

に崩壊する心筋壊死のため予後不良なことが示唆

されている．したがって，iiiln－antimyosin　Fabに

よる心筋イメージングでは心筋生検が陰性でも高

頻度に陽性描出されることから，これらの疾患に

おける本法の有用性を示している．今後，本法は

心筋生検とは異なった診断情報を心筋症において

与える可能性が示された．

VI．結 論

　1）川ln・atnmyosin　Fabを用いた心筋イメージ

ングを心筋症例に施行した．

　2）1111n－antimyosin　Fabの陽性描出は，拡張

型心筋症9／10例（90％），拡張相を示す肥大型心

筋症7／7例（100％）に認めた．一方，対照例では

0／8例（0％）であった．AM　indexは，おのおの，

2．04土0．24，2．46±0．49，1．51土0．13と前2者にて

有意に増加していた．

　3）本法は，徐々に崩壊する心筋壊死の検出に

有用であり，心筋症例において，心筋生検とは異

なった診断情報を与えうる，また予後判定に役立

つ可能性が示唆された．
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Summary

Assessment　of　Myocardial　Damage　in　Cardiomyopathy　Using

　　　　　　　川ln－Antimyosin　Fab　Myocardial　Scintigraphy

Tsunehiko　NlsHIMuRA，　Seiki　NAGATA，　Toshiisa　UEHARA，

Kohei　HAyAsHIDA，　Isao　MiTANi　and　Shinichiro　KuMiTA

Depart〃le〃’O∫　Radiolo8ツand　D¢ρo〃〃le〃r（ガ’Cardiolog夕，　Na’輌o〃a／Cardio　vasc〃／ar　Center，∫〃ita，　Osaka

　　Hiln－antimyosin　Fab（AM）myocardial　scin－

tigraphy　was　carried　out　in（A）10　patients　with

idiopathic　dilated　cardiomyopathy，（B）7with

dilated　phase　of　hypertrophic　cardiomyopathy　and

（C）8with　normal（contro1）individuals．　Imaging

was　taken　48　hours　after　intravenous　injection　of

74MBq　of　AM．　Myocardial　uptake　of　AM　was

evaluated　qualitatively　and　quantitatively．　Positive

uptake　was　observed　in　9／10（90％），7／7（100％）

and　O／8（0％）in　group　A，　B　and　C，　respectively．

AM　index（heart／1ung　ratio）in　group　A　and　B

were　2．04±0．24　and　2．46土0．49，　values　signifi－

cantly　higher　than　that　obtained　in　the　control

patient　without　cardiomyopathy（1．51土0．13）（p＜

0．01）．Positive　monoclonal　antimyosin　sntibody

studies　were　highly　prevalent　in　dilated　cardio－

myopathic　and　dilated　phase　of　hypertrophic

cardiomyopathic　patients，　even　in　the　presence　of

negat▲ve　right　ventricular　biopsy．　It　is　suggested

that　this　method　was　useful　for　the　noninvasive

assessment　of　active　myocardial　damage　in　these

patlents．

　　Key　words：　1111n－antimyosin　Fab，201TICI，

Dilated　cardiomyopathy，　Dilated　phase　of　hyper－

trophic　cardiomyopathy．
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