
743

《原　著》

i231．BMIPP心筋シンチを用いた慢性心不全患者の

　　　　　　　左心機能評価に関する研究

渡邊　浩毅＊　　関谷　達人＊＊

宮川　正男＊＊＊　熊野　正士＊＊＊

鶴岡　高志＊ 舩田　淳一＊＊

　要旨　心不全患者を対象に，心エコーより得た左心機能（％FS）と1231－15－（p－iodophenyl）－3（R，S）－

methylpentadecanoic　acid（BMIPP）のプラナー像より得られた心筋摂取比，心／縦隔比（HIM），心／肺比

（H／Lu），心／肝比（H／Li）とを比較することにより，心不全患者の左心機能をその病因・病態の違いから

検討し，BMIPP心筋シンチの心機能評価に対する有用性を検討した．

　対象は心不全を既往にもつ48例（拡張型心筋症17例，虚血性心疾患16例，弁膜症5例，肥大型心

筋症4例，高血圧4例，変性疾患2例二男性34例，女性14例）で絶飲食下で安静時BMIPP心筋シン

チを施行した．

　％FSとはH！M（r＝0．67，　P〈0．001）とH／Lu（r＝0．49，　P〈0．001）とが有意な相関を示したが，　HILi（r＝

0．12，p＝O．42）と心筋摂取比（r＝0．03，　p＝0．86）は有意な相関を示さなかった．しかし，心筋摂取比を

左室重量で除した値（心筋摂取比／左室重量）ではr＝0．59，p〈0．001と有意な相関を示した．相関の高

かったH！M，心筋摂取比／左室重量について，さらに症例数の多かった拡張型心筋症と虚血性心疾患

において比較・検討したが，後者に比し前者は相関が低く，心筋虚血だけでなくその他の因子の関与が

示唆された．

　以上より，心不全患者の左心機能評価にBMIPP心筋シンチは有用で，特に疾患により心筋への取り

込みに差を生じたことから，心不全の病態を考えた上での左心機能評価に，有用な指標になる可能性が

示唆された．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学33：743－751，1996）

1．緒　　言

　最近，心不全の病態を考える上で，左室ポンプ

機能だけでなく心筋細胞機能レベルからの評価が

重要視されるようになった．
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　1231－15－（p－iodopheny1）－3（R，S）－methylpentadec－

anoic　acid（以下BMIPP）は心筋の脂肪酸代謝に

関連する薬剤として注目され，これを用いた

BMIPP心筋シンチは心筋細胞機能を反映してい

る可能性がある．またsingle　photon　emission　com－

puted　tomography（SPECT）像を用いることによ

り，虚血性心疾患の細胞障害の診断での有用性が

報告されておりト3），BMIPPの局所分布と左室壁

運動との関連性も指摘されている4～6）．しかしな

がらBMIPPの心筋への集積と心機能の関連性に

ついて詳細に検討した報告は少ない．今回われわ

れは慢性心不全患者（Chronic　heart　failure；CHF）を

対象に，心エコーより得られた左心機能（％Frac一
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Fig．1　Region　of　interest　by　use　of　anterior　planar

　　　imaging　with　BMIPP．　H，　heart；M，　mediastinum；

　　　Lu，1ung；Li，　liver．

tiona1　Shortening；％FS）とBMIPPシンチの正面プ

ラナー像より得られた心筋摂取比（myocardial　up－

take　ratio；MUR），心／縦隔比（H／M），心／肺比

（H／Lu），心／肝比（H／Li）を比較し，左心機能評価

におけるBMIPP心筋シンチの有用性を検討し

た．さらに疾患別の評価を加えることにより，心

筋脂肪酸代謝からみたCHFの病因・病態の違い

についても検討した．

IL　方　　法

　1）対　　象

　対象はNew　York　Heart　Association（NYHA）の

心機能分類で1度からIII度の心不全の既往のあ

る48症例である．検査施行時は心不全症状が

NYHA　I度からII度に安定しており，そのうち拡

張型心筋症（DCM）17例，虚血性心疾患（1HD）16

例，弁膜症5例，肥大型心筋症4例，高血圧4

例，変性疾患2例で，男性34例，女性14例，

平均年齢は61．3±9．7歳（±SD）であった．また糖

尿病患者は対象から除外した．
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Fig．3　Schemes　of　the　segments　for　grading　myocardial

　　　uptake　in　BMIPP　SPECT．

　2）方　　法

　a）心エコーによる左心機能と左室重量の評価

　経胸壁心エコーは東芝社製SSH－160Aを用いて

胸骨左縁第4肋間より左室長軸断層像をとり，左

室拡張末期径と左室収縮末期径との差を左室拡張

末期径で除した値（％FS）を左心機能の指標とし

た．

　左室重量（1eft　ventricular　mass；LVmass）は

Vanoversheldeら7）の報告に従い以下の式で算出し

た．LVmass（g）＝（［【LVEDD十IVSth十PWth］3－

LVEDD3］×1．055）－14．

　なおLVEDDは左室拡張末期径，　IVSthは心室

中隔厚，PWthは左室後壁厚である．

　b）BMIPP心筋シンチの撮像

　BMIPP心筋シンチは検査前日朝より服薬を中

止し，低エネルギー用汎用型コリメータを装着し

た東芝社製GCA901を使用して行った．安静・絶

飲食条件下でBMIPPを肘静脈より投与し，15分

後にSPECT像を，引き続いてプラナー正面像を

撮影した．SPECT像はマトリックスサイズ64×

64で左後斜位45度から右前斜位45度まで1方

向30秒で32方向180度収集を行い，プラナー
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像はマトリックスサイズ256×256で正面方向で

5分間収集した．エネルギーウィンドウは15g

KeV±10％とし，吸収補正は行わなかった．関心

領域（region　of　interest；ROI）をFig．1に示すよう

に心臓全体（H）・および肺（Lu）・肝臓（Li）・縦隔

（M）（各256pixel）に設定し，各部位でのカウント

をpixel数で除した値を計算し，それぞれ心／肺

比（H／Lu），心／肝比（H／Li），心／縦隔比（H／M）を

求めた．心筋摂取比（MUR；％）は心臓全体のカウ

ントからバックグラウンド（縦隔の平均カウント

×心臓全体のpixel数）のカウントを減じ，その値

をBMIPPの全投与量で除した値を用いた．全投

与量はキュリメータ（Model　IGC－3；ALOKA　Co．，

LTD，　Tokyo）を用いて測定された投与直前のカウ

ント数から投与直後のカウント数を引いた値を

MBqに換算して（平均148．9±15．5　MBq）求めた．

心臓全体のカウント数の妥当性はあらかじめファ

ントム実験を行い，ガンマカメラから得られた心

臓ファントム全体のカウント数と全投与量との関

係式Y＝2．01×104X＋2．25×103（Y：ガンマカメラ

のカウント数，X：総投与量（MBq），　r＝0．99，　p＜

0．00Dによって評価した．

　c）局所壁運動とBMIPP－SPECT所見の対比

　心エコーはFig．2に示すように左室短軸の腱索

レベルと乳頭筋レベルを各々6分画に分け，心尖

部四腔断層像の心尖部の1分画を加えた13分画

について局所壁運動の程度をwall・motion・scoreで

判定し，akinesis～dyskinesisを0，　severe　hypo－

kinesisを1，　mild　hypokinesisを2，　norma1を3の

4段階に分けて評価した．

　SPECTでは，短軸像（short　axis）の心基部と心

尖部よりの2断面と長軸面水平断層像（horizontal

long　axis）1断面を選択し，　Fig．3のように13区

画に分け，各セグメントにおけるBMIPPの集積

程度（uptake　score）を視覚的にdefectを0，　severely

reduced　uptakeを1，　mildly　reduced　uptakeを2，

normal　uptakeを3の4段階で評価した．

　3）統計処理

　統計処理は，各指標と％FSとの相関はPearson

の相関係数を用い，またDCM症例とIHD症例

との各指標の比較はstudent－T・testを用いて行い，

P＜0．05をもって有意とした．

III．結　　果

　Table　1に全症例および症例数の多かったDCM

とIHD症例についての男女比，年齢，左心機能，

左室重量およびBMIPPの各臓器への分布を示し

た．全症例の平均値とIHD症例の平均値には有

意差を認めなかったが，DCM症例ではIHD症例

に比し左心機能が低値，左室重量は有意に高値で

あった．またIHD症例ではH／MとH／Luは低値

を示し，MURは高値を示したが有意ではなかっ

た．またMURを左室重量で除したMUR／LVmass

も各群で有意差を認めなかった．

　1）全症例におけるBMIPPの臓器分布と左心

　　機能との関係

　H／Mと％FS（Fig．4a）ではYニ0．021X＋1．43，

r＝0．66g±0．003（±S．E．）（p＜0．001）と有意な相関

を示し，H／Luと％Fs（Fig．4b）もY＝o．018x＋

1．404，r＝0．486±0．005（P＜0．001）と有意な相関を

示した．一方，H／Liと％Fs（Fig．4c）はY＝2．25

×10－3X＋0．679，　r＝0．120±0．03（p＝0．42），　MURと

Table　1 Clinical　characteristics　and　BMIPP　uptake　in

patients　with　Total，　DCM　and　IHD

Total DCM IHD

Number　　　　　　48
Age（year）　　　61．3±9．7

Sex（M／F）　　　　34／14

％FS（％）　　　　　　29±7

LVmass（g）　　171±34
H／M　　　　　　　2．03±0．23

H／Lu　　　　　　　L94±0．28

H／Li　　　　　　o．74±0．14

MUR（％）　　3．96±LO7

MUR／LVmass　23．2±6．5
（×103％！9）

　17
60．2±10．4

　11／6

24±5

214±18
1．99±O．22

1．95±0．37

0．77±0．15

4．53±1．Ol

21．2±5．1

　　16
64．6±9．6

　12／4

31±6＊

156±20＊＊

2．02±0．25

1．89±0．20

0．74±0．06

3．73±1．07

23．9±7．9

DCM，　dilated　cardiomyopathy；IHD，　ischemic　heart

disease；M！F，　male／female；％FS，　the　percent　frac－

tional　shortening；LVmass，　the　amount　of　left　ven－

tricular　mass；H／M，　the　heart　to　mediastinum　ratio；H／

Lu，　the　heart　to　l皿g　ratio；H／Li，　the　heart　to　liver　ratio；

MUR，　myocardial　uptake　ratio；＊p〈0．05，＊＊p＜0．01；

data　presents　mean±SD
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The　relationship　between　organ’sdistribution　with　BMIPP　and　cardiac　function　in　all

patients．　H／M，　the　heart　to　mediastinum　ratio；H／Lu，　the　hearuo　lung　ratio；HILi，　the

heart　to　liver　ratio；MUR，　the　myocardial　uptake　ratio；MURILVmass，　MUR　to　the

amount　of　left　ventricular　mass；％FS，　the　percent　of　fractional　shortening．

90　FS（Fig．4d）もY＝4．287×10－3X＋3．992，　r＝

0．027±0．023（p＝0．86）と有意な相関を示さなかっ

た．しかし，MURを左室重量で除した値（MUR／

LVmass；％／9）と％FSはY＝0．545×10　3X＋7．086

×10－3，r＝0．590±0．110（P＜0．OO　1）（Fig．4e）と有

意な相関を示した．

　2）DCMおよびIHD症例におけるBMIPPの
　　臓器分布と心機能との関係

　症例数の多かったDCMおよびIHD症例につ

いて，前述した全症例の検討結果で％FSと高い

相関を示したH／MとMUR／LVmassについてとく

に検討した．結果は田D症例ではそれぞれY＝

0．027X十L203，　r＝0．694±0．007（p＝0．002）（Fig．5，

左上）とY＝0．86g×10－3X＿2．351×10－3，　r＝0．645

±0．175（p＝0．006）（Fig．5，左下）と高い相関関係

を示したが，DCM症例ではY＝0．022X＋1．485，

r＝0・526±0．009（p＝0．03）（Fig．5，右上）とY＝

0．386×10－3X十12．18×10－3，　r＝0．401±0．208（p＝

o」1）（Fig．5，右下）と相関は有意ではあったが，

IHD症例に比べてそれは明らかに低かった．

　3）BMIPPのuptake　scoreと局所壁運動

　局所壁運動のwall・motion・scoreと局所のuptake
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Fig．5　The　relationship　between　organ’sdistribution　with　BMIPP　and　cardiac　function　in

　　　patients　with　dilated　cardiomyopathy　and　ischemic　heart　disease．　H／M，　the　heart　to

　　　mediastinum　ratio；MURILVmass，　the　myocardial　uptake　ratio　to　the　amount　of　left

　　　ventricular　mass；％FS，　the　percent　of　fractional　shortening．
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Fig．6　The　relationship　between　regional　uptake　with

　　　BMIPP　and　wall　moUon　with　echocardiography．

scoreとの一致率はFig．6に示すように70．5％

（440／624）と高い一致率を示し，従来の報告と同

様であった．

IV．考　　察

　今回の研究では心不全患者のBMIPPの各臓器

への分布を明らかにすることで，左心機能を心筋

細胞の代謝レベルから評価できるかどうかを検討

した．結果は％FSとの相関においてH／M，　H／Lu

およびMUR／LVmassに良好な相関を認め，特に

IHD症例ではその傾向が強かった．中でもH／Mは

最も良好な相関を示したことから心機能評価の一

指標になり得る可能性が示唆された．

　これまでBMIPP心筋シンチは心筋トリグリセ

ライド含量やATP濃度と密接な関係を有し8・9＞，

またミトコンドリア機能との関係1°）などから脂肪

酸代謝との関連性を示唆する報告があった．一

方，心筋のエネルギー代謝はその60－70％が脂肪

酸代謝に依存しているとされ，左室壁運動はエネ

ルギーの産生状態を反映するものと考えられる．

このことからBMIPPを用いた左室壁運動との関

連性を検討した報告4～6）は多いが，それらの報告

ではSPECT像を用いた局所壁運動への評価が多
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く，左心機能全体に対する検討は行われていな

かった．

　広瀬ら11）は急性心筋梗塞患者において，ブルズ

アイアレー法を用いることによりBMIPPと201Tl

（以下Tl）の欠損の拡がりとの関係を評価し，左室

駆出率との相関はBMIPPの方が高いことを報告

している．西村ら12）はBMIPPの重症度スコアは

T1のスコアより左室機能との相関が高かったと報

告している．また左室機能や局所壁運動の異常部

位を判定する際に，Tlの集積低下よりBMIPPの

集積低下の程度の方がより関連性が高いとの報告

もある1・4）．両角ら6）は肥大型心筋症例での検討に

おいて，BMIPP心筋SPECTの集積異常が局所拡

張機能障害の程度と密接な関連性を示すことを報

告しており，外山ら13）はTl，1231－metaiodobenzyl－

guanidine（MIBG），　BMIPPの3核種を用いて左心

機能の評価を行った結果，BMIPPにおいて最も

良好な結果が得られたと報告しているが，これら

はいずれも半定量的な評価であった．

　これに対して定量的評価としてMIBGを用いた

報告は多い14・15）が，BMIPPを用いて定量的に評価

した報告は少なく，松成ら16）の心筋摂取率と洗い

出し率が左室駆出率と相関するとする報告や，百

瀬ら17）の心筋摂取率と心筋重量に関する検討があ

り，また土持ら18）は心筋摂取率とH／Mが高い相

関を示すことを報告している．しかしながら竹内

ら19）が報告しているように，健常者を対象とした

BMIPPの臓器分布と心筋局所分布に関する検討

では，心筋局所における取り込みの不均一性が報

告されており，未だ検討の余地があると考えられ

る．

　この報告では，CHF患者を対象としてBMIPP

の臓器分布を検討することによって，心筋全体で

の脂肪酸代謝と左心機能との関連性を定量的に評

価した．CHFをきたす疾患として代表的なもの

の1つであるDCMに関しての報告では，心筋脂

肪酸代謝障害が存在することがHockら2°）によっ

て示唆されている．また成田らはDCM患者に

おける心筋脂肪酸代謝障害の存在を報告21）し，

BMIPPとT1の取り込み比22）が左室収縮機能指標

と有意な相関が認められると報告している．また

BMIPPの変動計数は，血中利尿ペプタイドやノ

ルエピネフリンおよび左室収縮機能と高い相関を

有していると報告しており，BMIPPを用いた脂

肪酸代謝障害の定量的検討が，DCMの予後判定

に有効であることを示唆する報告を行っている，

しかしながら一方では，DCM症例における

BMIPPの各パラメータと心機能の関連性の検討

において，あまり高い相関は得られなかったとす

る報告23）もある．

　今回の研究結果においては，DCM症例では心

機能との相関があまり高くなく，IHD症例では高

い傾向が認められた．実際，IHD症例における検

討では有意な相関が得られたとする報告t7・25）があ

り，今回の結果と一致している．IHD症例での

BMIPPの取り込み低下は，主に虚血を原因とす

る脂肪酸代謝障害を反映しているものと考えられ

る．それに対してDCM症例でのBMIPPの取り

込み低下は，虚血だけでなくそれ以外の心筋障

害，例えばミトコンドリアの機能障害による細胞

内ATPの利用障害9・t°），心筋のトリグリセライド

含量の低下8｝，カテコラミンレベルとそれに関連

した交感神経機能異常26），心筋壊死や線維化な

ど，複数の要因が複雑に影響している可能性が推

定された．

　MIBGを用いたCHF症例に対する心機能の評
価は多数報告されているが25　・27　’一　29），MIBGは心機

能の低下した症例，特に拡張型心筋症例や糖尿病

の合併している症例などでは取り込みが不均一で

バラツキが大きく，またSPECTの再構成が困難

である症例が多く認められる．それに対して

BMIPPは局所壁運動を反映することや，　SPECT

の再構成が比較的容易などの点から，BMIPPを

用いた心機能評価が簡便に行えることは評価でき

る結果といえるだろう．

　問題点としては，（1）左心機能とH／MやMUR／

LVmassは，有意な相関は得られたものの測定値

のバラツキが小さいとは言えず，直ちに心機能の

指標として用いるにはまだ問題であること，（2）

疾患によって相関度が異なることから，さらに症
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例を積み重ねて，疾患別に詳細に検討する必要が

あること，（3）今回はより簡便にということで正

面プラナー像で比較・検討したが，本来は全身前

面像から求められる心筋摂取率との比較試験が必

要であること，などがあげられる．

　しかしながらBMIPPを用いることにより，心

筋細胞機能の面から見た左心機能の評価が可能に

なれば，心エコーや心プールシンチから得られる

左心機能の評価とは異なった視点から，心不全患

者の心機能を評価し得る可能性があり，さらに症

例の積み重ねによる詳細な検討が必要と思われ
た．

V．結　　語

　慢性心不全患者の左心機能を，BMIPP心筋シ

ンチを用いて定量的に評価した．H／MとMUR／

LVmassは左心機能と高い相関を示し，その傾向

はDCM症例よりもIHD症例に強かった．この

ことはDCM症例でのBMIPPの臓器分布には，

心筋虚血以外の複雑な要因が密接に関連している

ためと考えられた．これらより，BMIPPの各臓

器への分布を明らかにすることで，より簡便にか

つ定量的に左心機能を心筋細胞機能レベルから評

価できる可能性が示唆された．

　本論文の要旨の一部は第35回日本核医学会総会

（横浜）にて発表した．

　謝辞：稿を終えるにあたり，ご指導ご校閲を賜り

ました市立八幡浜総合病院院長濱本研先生に深甚の
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Summary

　　　Usefulness　of　’231・BMIPP　Myocardial　Scintigraphy　for　Evaluation

of　the　Left　Ventricular　Function　in　Patients　vvith　Chronic　Heart　Failure

Kouki　WATANABE＊，　Michihito　SEKIYA＊＊，　Takashi　TsuRuoKA＊，　Junichi　FuNADA＊＊，

　　　　　　　　　　　　　　　　Masao　MiyAGAwA＊＊＊and　Seishi　KuMANo＊＊＊

＊DM∫ioηof　ln　te　rnal〃edicine，〃輌ηo’niuwa　Ehime　Prefectu　rat〃‘）spita’

　　　　　＊＊DM∫輌f，n　of　ln　te　rnatルted輌cine，　Ehime〃Ofioηα～〃‘）．9P’ta’

　　　　　　　＊＊＊D’visionρ∫Ro｛7iθ’08y，　E11　ime／Vational　Hospita’

　　We　examined　the　relationship　between　free　fatty

acid　metabolism　using　1231　beta－methyl－iodophenyl－

pentadecanoic　acid（BMIPP）and　cardiac　function　in

patients　vvith　chronic　heart　failure（CHF）．　Cardiac　free

fatty　acid　metabolism　was　evaluated　by　the　heart　to

mediastinum　ratio（H／M），　the　heart　to　lung　ratio（H／

Lu），　the　heart　to　liver　ratio（H／Li）and　the　myocardial

uptake　ratio（MUR）obtained　from　the　planar　imaging．

Cardiac　function　was　evaluated　by　the　percent　of

fractional　shortening（％FS）and　the　amount　of　left

ventricular　mass（LVmass）calculated　with　echocar－

diography．　The　study　included　34　male　and　14female

subjects　of　CHF　with　mean　age　of　61±9years；dilated

cardiomyopathy（DCM）：n＝17，　ischemic　heart
disease（IHD）：n＝16，　valvular　disease：n＝5，　hyper一

trophic　cardiomyopathy：n＝4，　hypertension：n＝4，

amyloidosis：n＝2．　The　correlations　between　indices

of　BMIPP　uptake　and　those　of　echocardiography　were

as　follows：HIM　vs．％FS（r＝0．67，　p＜0．Ol），　H／Lu　vs．

％FS（r＝0．49，　p＜0．Ol），　H／Li　vs．％FS（r＝0．12，　p＝

0．42），MUR　vs．％FS（r＝0．03，　p＝0．86）and　MUR／

LVmass　vs．％FS（r＝0．59，　p＜0．01）．　The　correlation

coefficient　between　H／M　and　MUR／LVmass　in　pa－

tients　with　IHD　was　higher　than　that　in　patients　with

DCM」n　conclusion，　BMIPP，　in　particular，　is　a　useful

tool　for　evaluating　cardiac　function　in　patients　with

CHF．

　　Key　words：　t231－BMIPP，　Left　ventricular　func－

tion，　Chronic　heart　failure，　Myocardial　uptake．
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