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学 位 論 文 題 名

Estimation of myocardial blood flow and myocardial
flow reserve by99'Tc_sestamibi imaging.comparison
              with results of【150]H20PET

    (99mTcーsestamibiイメージングを用いた心筋血流量、

血流予備能の評価：［150］H20を用いたPETの結果との比較）

学位論文内容の要旨

冠動脈疾患の診断や虚血の職拍抱重症度評価のために、99mTc需艶齣甄血流製剤を用いた心筋血

流シンチグラフィが臨床において広く用いられている。しかし丶3枝病変では、左室全体で負荷

時の血溂勧ロカs暇される可能性Eカsあり、sPEcr画像ヒ一見正常に見えることがある。このよう

な症伽rでボジトロンCT(PET)を用いて心筋血流予備能(MFR)を定昌均に評価すると、び慢

性のMRF低下として検出することカやできる。しかし丶PET装置は、トレーサ合成の困難さなど

により臨床的検査としてはまだ広く普及していない。通常の冠動脈疾患の診断で使用される

WmT。橋節C缶曲流製剤を用いてMFRを算出できれi炙冠動脈の麟抱取丑唇刑面法として臨蔚匂

に広く応用力f可能である。我々は丶嚇Tc標識C缶洫脇嶐劑を用い呻ut觚蜘1を考慮した心筋血

嶄淕計旨標の算出法を考案し、q〇‐waterを用いたPErより算出されーたJい筋血流量い皿源）やMFR

とこの方法で算出された値を比較することにより妥当性を検討した。

    方  法

対象iよヽ冠動脈造影ヒ有意狭窄を有する20例を冠動脈疾患にAI）尉（男陸16名、女性4名、

平均年齢653土916歳）、健常ボランテイア9名を正常(Nonml群（劉生8名、女陸1名、平均年

歯§38．3土10．9岩茹。

T｜湘M刀レトコリレ：鋪争瞭右前腕より延長チューブ内啣い皿H（］0n顛／2耐）を財k

弓fき統き生食161mにて約8秒間で定速フラッシュした。AT．P負荷時日劣織よりAIP0．16

n卿嚠h血を持続投与し丶3分目に上記と同じ条件でMHを静注し丶5分間でrrPを終了した。

安静時、AIP負荷鴎屮斗こフラッシュ直後より、正面からダイナミヅク収集を50nBec/血mざにて

50秒隠それ£蜂500nぢec／］曲lI℃にて70秘櫚を行った。MIH找冉ぢ分後に、2分憫のPbnarSは眦

撮像を、60分後からSPE（汀撮像を行った。

  J闘巍血満解析法は、5分後のPbnarSぬ血画像で、JC臓に関Jい領域（ROI）をとり1分憫あたり

のJ噛カウントQn（印m）を、正面のダイナミック収集した画大動脈が描出されている3` 一4

櫛鍍をカ噂した画像より大珈隅部に2x2ピクセ´レのROIをとり、触taでの時間放射台曲線
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(TAC） を 求 め 、 ガ ン マ フ イ ッ テ ィ ン グ し て その 単位 面積 あた りの カウ ント （Aorta

AaL∞lm欧m2・）を算出した。さらに蟹IBCT短軸像にて1k酎dd法を用いて左室心筋i殤：を抽

出I/左室容瞶を算出、さらにJじ筋比重をl105としそれをかけてJ噺籬蝕量（噛g冫を求めた。J嚇

血滞飜岫圃燉踟繊、S鰤織nl岫原理より脚kcm／m伍ACUX10叫の

式 にて算出した。また安静時MBnは丶当院におけるPEr検査寺の安静時rateザ髑ure舛弧ぬ

（ 卿 ） の 平 均 72nで 安 静 時 MBHを 櫛 Eし た も のも 算出 した 紅M即 尚佃 RxRPPノた 11） 。

さ らにATP負荷時のMPIを安静時MPIで割ったものMI耐より算出されたM琅として求めた。

    結  果

  安静 時お よぴ A'IP負荷 時の Tc-MIHを用 いて 算出 され たBとPETより 算出 されたMBFの

相関は、MBF仁13．174十11m2XMBF丶r印，821、∞．001と有意な高い相関関係を認めた。RPP補

正後はDMBFI〓10592十12546XOMBF、、r〓0．845、pくo．（め1となり、やや相関係諮〔がよくなった。

Tc・MIHを用いて算出された艢RとPErより算出されたMFRの相関は、Tc凧｛FRめ．849十o．331

XPEr，MFR、I〓0．845、pく0．（め1とMIMにてMFRを週d棚するものの有意な高い相関関係を認

めた。RPP補正後のMFRの相関は、〆rO．MFR印．916十01383X凵）EI‾m任R、r＝0．843、pm001であ

った。

  PETより算出されるMFR28未満を異常とした時の冠鮒臟驚艶彬註操よ、感 度95％1卿X特

異度100％（9卿であった。一方ゝMIMより算出されるMnu．8未満を異常とした時、感度80％（】餅20沁

特異度89％（8‘仞であった。

    考  察

  WmToMIHを用 いた MBHお よぴ MFRは、 いずれもq〇t珊缸を用いたH汀により求められた

値と高い相関関係を示した。またMIBIより算：出されーたMFRiま、PETにより算：出された値より過

小評価するものの、冠載棚鬱缶彬竈おの感度、特異度も比轍的高かった。この方法の限界としては、

人間のJむ筋でのM【MのEmacdonI弧dionカs明かではなく、また入力関瀦め維陟I計伽kこよる二次

元値であるので心筋血流絶対値としては算出できていない。またMIMのJじ筋r叱ntkmは、25` 一3

倍以ヒの高血流喊ではフ．ラトーとなることカ緯畏告されており、今恒1我々カ簿出したMFRが班汀

のデータに比鳴臣I評価していることと一致し丶商血流域の評価に限界がある。また今回の検討

では、左室全鉢としてのMPIとMFRしカ填出しておらず、冠誠梛鬱魂耙）検出としては局所のMFR

解析が必要と考えられ、今後の課題と考えている。

    結  語

  我々は、99nyrc_MIBIを用いた´齣安血流量の捧髑講よU,艪釦晒宛予備能のヲ離謬囀拘定量算出法を

考案し た。MBIより算出されたMFRは、PEI'により算出された値より過心細するものの高い

相関関係を示した。蔵封ま3樹越め桝B率向上やpreclinぬ1な微′J洫管レNレで噺西堋硬化の

検出などにおぃて役立ち、SPE〔汀での画像診断に臨床日寸カ吋嚇珂直があるものと身持される。
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学位論文審査の要旨

    学位論文題名
Estimation of myocardial blood flow and myocardial
    ●  ●
flow reserve by99'Tc_sestamibi imaging．comparison
    with results of【150lH20PET

    (99m Tc－sestamibiイメージングを用いた心筋血流量、

血流予備能の評価：[150］H20を用いたPETの結果との比較）

  冠動脈疾患の診断や虚血の機能的重症度評価のために、99mTc一標識心筋血流製剤を用いた

心筋血流シンチグラフィが臨床において広く用いられている。しかし、3枝病変では、左

室全体で負荷時の血流増加が制限される可能性があり、SPECT画像上一見正常に見えるこ

とがある。このような症例でポジトロンCT (PET)を用いて心筋血流予備能(MFR)を定量

的に評価すると、び慢性のMRF低下として検出することができる。しかし、PET装置は、

トレーサ合成の困難さなどにより臨床的検査としてはまだ広く普及していない。通常の冠

動脈疾患の診断で使用される99mTc一標識心筋血流製剤を用いてMFRを算出できれば、冠動

脈の機能的定量評価法として臨床的に広く応用が可能である。我々は、99mTc―標識心筋血流

製剤を用いinput functionを考慮した心筋血流量指標の算出法を考案し、150―H20を用い

たPETより算出された心筋血流量(MBF)やMFRとこの方法で算出された値を比較すること

により妥当性を検討した。対象は、冠動脈造影上有意狭窄を有する20例の冠動脈疾患(CAD)

群と健常ポランティア9名を正常(Normal）群。心筋血流解析法は、5分後のPlanar Static

画像で、心臓に関心領域(ROI）をとり1分問あたりの心筋カウントCm (cpm)を、正面の

ダイナミック収集した画像で大動脈弓部に2x2ピクセルのROIをとり、Aortaでの時間放

射能曲線(TAC)を求め、ガンマフイッティングしてその単位面積あたりのカウント(Aorta

ACU，count s/cmz)を算出した。さらにSPECT短軸像にてThreshold法を用いて左室心筋辺

緑を抽出し左室容積を算出、さらに心筋比重を1． 05としそれをかけて心筋重量（M，g）を

求めた。心筋血流指標(MBFI）は、Sapirs tein、StewartーHamil ton原理よりMBFI= Cm /Aor to

AcuX100/Mの式にて算出した。また安静時MBFIは、当院におけるPET検査時の安静時

rate―pressureproduct (RPP)の平均7211で安静時MBFIを補正したものも算出した。ATP

負荷時MBFIを安静時MBFIで割ったものMIBIより算出されたMFRとして求めた。安静時お

    ―27―

秀
良
顕

慶
長

田
木
畠

安
玉
北

授
授
授

教
教
教

査
査
査

主
副
副



よびATP負荷時のTc－MIBIを用いて算出されたMBFIとPETより算出されたMBFの相関は、

MBFI=13. 174+11. 732 XMBF、r=0. 821、pくO．001と有意な高い相関関係を認めた。RPP補正

後はC→MBFI=10. 592+12. 546Xc－MBF、r=0. 845、pく0．001となり、やや相関係数がよくなっ

た 。 Tcー MIBIを 用 い て 算 出 さ れ た MFRと PETよ り 算 出 さ れ た MFRの 相 関 は 、

Tc－MFR=O. 849+0. 331XPET―MFR、r=0. 845、pく0．001とMIBIにてMFRを過小評価するものの

有意な高い相関関係を認めた。RPP補正後のMFRの相関は、c－Tc―MFR=O. 916+0．383X

cーPETーMFR、r=0. 843、pくO．001であった。PETより算出されるMFR2.8未満を異常とした時

の冠動脈疾患の検出は、感度95％（19/20)、特異度100％(9/9)であった。一方、MIBIより

算出されるMFRl.8未満を異常とした時、感度80％（16/20)、特異度89％(8/9)であった。

MIBIの心筋retentionは、2．5ー3倍以上の高血流域ではプラトーとなることが報告されて

おり、今回我々が算出したMFRがPETのデータに比ベ過小評価していることと一致し、高

血流域の評価に限界がある。また今回の検討では、左室全体としてのMPIとMFRしか算出

しておらず、冠動脈疾患の検出としては局所のMFR解析が必要と考えられ、今後の課題と

考えられる。今回我々は、99nTc―MIBIを用いた心筋血流量の指標および心筋血流予備能の

非侵襲的定量算出法を考案し、MIBIより算出されたMFRは、PETにより算出された値より

過小評価するものの高い相関関係を示した。本法は3枝病変の検出率向上などにおいて役

立 ち SPECTで の 画 像 診 断 に 臨 床 上 付 加 的 価 値 が あ る も の と 期 待 さ れ る 。

  学位発表に際し主査からの経過説明と紹介の後、申請者は約15分にわたって学位論文内

容の発表を行った。その後、副査の北畠教授からMIBIのMFRがPETに比べ過小評価した理

由、三枝病変症例での結果、MIBIを用いた局所のMFR算出法などについての質問がなされ

た。また主査の安田教授からPCIやCABG施行症例での相違や治療前後での変化、虚血診断

能におけるMFRの閾値設定と限界、局所MFR解析の展望などについての質問がなされた。

副査の玉木教授からMIBIによるMBFIやMFR算出時心筋retentionを考慮した補正の必要

性、CAD症例でremote領域のMFRは低下しているか、臨床で使用していく上で現在の方法、

解析上の困難な点などについての質問がなされた。申請者は研究結果に基づき、あるいは

文献的知識を駆使し、誠実にかつ概ね適切に回答し得た。

  本論文は、99mTc－MIBIを用いたMBFIおよびMFRの非侵襲的定量評価法を考案し、いずれ

も150―H20を用いたPETにより求められた値と高い相関関係があることを示した。本法は実

地臨床で応用が可能であり3枝病変の検出率向上などにおいて有用と考えられ高く評価さ

れる。

  審査員一同は、以上の研究成果を高く評価し、申請者が博士（医学）の学位を受けるの

に充分な資格を有するものと判定した。
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