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研究成果の概要（和文）：虚血性心疾患診断目的で行われる心筋血流シンチグラフィの診断精度を、高額な装置
を用いずに向上させるための技術として、位相解析、および人工知能の技術を応用した。位相解析では、複数の
診断解析ソフトウエアを用いることで、高度な虚血の患者にのみ位相の変動が見られることが明らかとなり、患
者重症度の層別化に寄与しうることが明らかとなった。また人工知能の応用では、初心者の読影に人工知能によ
る診断補助を追加することによって、読影精度が熟練者の精度に近づき、医療現場におけるマンパワーの節約に
寄与することが明らかとなった。また、安価な薬剤であるシメチジンを前投与することで、診断精度が向上する
ことも明らかとなった。

研究成果の概要（英文）：To improve the diagnostic accuracy of myocardial perfusion imaging(MPI) 
without using expensive equipment, phase analysis and artificial intelligence techniques were 
applied. Using the phase analysis, it became clear that the change of cardiac phase distribution was
 observed only in the patient of the severe ischemia. This indicates that phase analysis may 
contribute to the stratification of the severity of ischemic heart disease. Regarding the 
application of artificial intelligence, adding diagnosis assistance using artificial intelligence 
during diagnosis process of MPI improve the accuracy of image interpretation make it close to that 
of expert interpretation. This results indicates that artificial intelligence may contributed saving
 the human resources in clinical practices. We also performed basic research regarding improvement 
of image quality using cimetidine before MPI process.

研究分野：核医学、循環器学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
医療費の高騰を招くことなく、ソフトウエア、解析手法、安価な薬剤の追加といった経済的負担の少ない方法を
追加するのみで、心臓核医学検査の診断精度を向上させることが出来ることを明らかにした。また、人工知能の
臨床への応用は、初心者と熟練者の診断精度の差を埋めることに役立つことが明らかとなり、費用の削減効果の
みでなく、人的資源の節約・適正配分にも役立つことが明らかとなった。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
近年心臓核医学領域では半導体検出器を用いた核医学検査装置（半導体型ガンマカメラ）が

開発・導入されつつある。半導体型ガンマカメラは高い時間・エネルギー分解能、感度を持

ち、従来とは次元の異なる精度での検査が可能で、PETでのみ可能とされてきた心筋血流定量
への展望も開けてきている。しかし、半導体型ガンマカメラは一台数億円ときわめて高額な装

置であり、日本にでも約 10施設程度でしか運用されていない。従来型ガンマカメラを用いてい
る施設の方が未だ主流である。しかも半導体型ガンマカメラは現在心臓専用装置であり、心臓

核医学検査の数が少ない日本の現状を考えると、心臓専用の高額診断装置を普及させるより

も、汎用性のある従来型装置による診断精度を高めることが医療経済的に望ましいことは明ら

かである。 
心臓核医学領域では、半導体型ガンマカメラの開発以外にも、ソフトウエアを用いた収縮機

能・拡張機能・心筋同期性（位相解析）の解析などが進んでおり、従来型ガンマカメラによる

診断を、これらの技術で補完することで、医療コストを増大させることなく、診断精度を向上

させることも可能でないかと考えられる。 

 
２．研究の目的 
心臓核医学検査の精度を、従来型ガンマカメラによる撮影に加えて、様々な技術を応用する

ことで高額診断装置を用いることなく、向上させることが目的である。従来型ガンマカメラに

は技術的な限界があるため、単一な技法のみでは大幅な診断能の向上は期待できない。そのた

め、心電図同期による位相解析、人工知能による画像解析、などの複数の技術を応用すること

で、診断精度を総合的に向上させる。また、心筋血流シンチグラフィの定量性を向上させる目

的で、心臓外へのアイソトープ集積を抑制させる基礎実験を行った。また、最終年度において

は、近年循環器領域における大きなトピックである心アミロイドーシス診断における定量性の

検証も行った。 
 
３．研究の方法 
３－（１）：位相解析による診断精度向上研究 
①対象 
長崎大学病院にて虚血性心疾患診断目的で行われた Tc-99m標識心筋血流製剤を用いた
薬物負荷・安静心筋血流シンチ患者を対象とした。大きな心筋梗塞（Summed rest score: 
SRS10点以下）を伴わない者、心電図同期 SPECTが正しく行い得た者、などの条件を満
たす者として最終的に 61名が選択された。 
②評価法 
負荷時、安静時の SPECT画像を心周期を 16分割した心電図同期で撮像。負荷時、安静
時の左室収縮位相を、Bandwidth、Phase SD、Entropyの３つの指標で解析、さらにこれら
３つの指標の負荷時と安静時の差（Delta）を測定した。これらの位相指標をスコア化され
た心筋血流低下の指標（負荷時血流スコア、安静時血流スコア、虚血スコア）と対比し

た。 
３－（２）：人工知能による診断精度向上研究 
①対象 
長崎大学病院にて虚血性心疾患診断目的で行われた Tc-99m標識心筋血流製剤を用いた
負荷・安静心筋血流シンチ患者 138例を対象とした。 
②評価法 
全患者の安静時、負荷時の画像を、心臓核医学の熟練医、および 1年程度のトレーニン
グを受けた初心者と考えられる循環器医で、それぞれ読影を行い、血流低下の程度のスコ

ア化を記録した。その後一定の期間を空けて、同じ画像を機械学習により人工知能診断が

可能になったソフトウエア（CardioREPO: 富士フイルム RIファーマ社）の診断情報を参
考にしながら、再読影、血流低下の程度のスコア化を再記録した。これらのスコアを比較

することにより、初心者の読影能力が、人工知能の補助によって、熟練者の読影能力に近

づくかどうかを検証した。 



３－（３）：放射性医薬品心外集積抑制の基礎研究 
①対象 

6匹の wistar ratを用いた。 
②評価法 
臨床において心筋血流シンチグラフィで利用される Tc-99mテトロフォスミン（TF）は

organic cation transporter 1（OCT1）の機能で肝細胞に取り込まれることに着目し、OCT1を
抑制する機能を持ち、かつ安価で臨床的に安全に使用できるシメチジンが心外集積の抑制

に有用であることを検証した。ラットに対して、Tc-99m TF投与前にシメチジンを投与す
る群と、投与しない群の二群に分け、心臓への集積と肝臓への集積の比を求めた。シメチ

ジンは経静脈的投与を行った。 
３－（４）：心アミロイドーシス（ATTRアミロイド）の核医学定量制度の検証 
①対象 
心アミロイドーシス診断目的で Tc-99mピロリン酸(PYP)シンチグラフィが行われた 28
例 
②評価法 

28例を心 ATTRアミロイドーシスの診断で推奨されている、Tc-99m PYP投与 1時間後
の胸部正面像での心・対側肺野比(H/CL)＝1.5を基準として、1.5を超えるものを ATTRア
ミロイドーシス、1.5以下を非アミロイドーシス症例として分類、米国心臓核医学会で推
奨されている投与 1時間後の撮影および従来の PYPの撮影で推奨されている 3時間後の撮
影の二回の撮影を行い、H/CL比の変動を求めた。 

 
４．研究成果 
４－（１）：位相解析による診断精度向上研究 
負荷時血流スコア、安静時血流スコア、虚血スコア

に対する、負荷時・安静時の Bandwidth、Phase SD、
Entropyおよび各 deltaとの相関関係を求めた。 
負荷時血流スコア、安静時血流スコア、虚血スコア

に対する、負荷時・安静時の Bandwidth、Phase SDは
すべて有意な相関関係（p値 0.01以下）が示された
が、deltaに関しては Bandwidthのみが相関を示した。 
また、位相指標が虚血の

有無によって変化するかを

検証するため、患者群を虚

血無しと、有りの二群に分

割し、deltaが二群間で異な
るか（異なれば虚血によっ

て位相が変動することを示

す）を検証した。 
虚血有りの群において、Bandwidthと PhaseSDの deltaが有意に大きいことが示され、特に重
症虚血例では、大きな deltaの値となることが示された。一方、Entropyの deltaは重症虚血例で
も変動が少ないことが明らかとなった。 
これらの結果より、薬物負荷・安静心筋血流シンチグラフィーによる虚血検出能の向上のた

めに位相解析を追加することが有用であることが示された。特に Bandwidth、phaseSDの位相指
標の有用性が高く、これらの解析を追加することで、高価な機器更新を伴うことなく診断精度

が向上できることが明らかとなった。 
 
４－（２）：人工知能による診断精度向上研究 
熟練者読影の血流スコアと初心者読影の血流スコアの差を「熟練度の影響」と定義し、この

絶対値が小さければ初心者の読影が熟練者に近づくと考え、人工知能の支援有りと無しの場合

で「熟練度の影響」の比較を行った。 



結果： 
 
 
 
 
 
負荷時の血流スコア、安静時の血流スコアとも、人工知能の支援がある場合はない場合に比

べて、「熟練度の影響」が大幅に縮小しており、人工知能の支援によって初心者の読影が、熟練

者の読影に大きく近づくことが明らかとなった。ただし、虚血スコアに関しては、「熟練度の影

響」の絶対値は同じであり、正負が逆転する結果となった。このことは、人工知能無しの初心

者読影は、熟練者に比べて虚血を過大に評価しているのに対し、人工知能の支援課では、虚血

を過小に評価していたことを指名している。過去の研究から、人工知能の診断は虚血を過小評

価する可能性が示唆されており（Nakajima K. et al. Circ J 2015; 79: 1549-1556）、今回の結果は人
工知能の支援を受けた初心者は、人工知能の判断にひきずられ過小評価に陥ったものと判断さ

れた。人工知能は万能ではないことを示す結果となった。 
一方、人工知能の支援を受けた場合と受けなかった場合の血流スコアの差を「人工知能の効

果」と定義し、この絶対値が大きければ、人工知能の効果が大きいと考え、熟練者と初心者の

間で、「人工知能の効果」を比較した。 
結果： 
 
 
 
 
 
負荷時の血流スコア、安静時の血流スコア、虚血スコア、いずれも初心者の方が熟練者より

大きな絶対値となっており、初心者において、人工知能を用いることの効果が大きいことが示

された。ただし、熟練者においても人工知能の効果は認められており、これは過去の報告(Tägil 
K. et al. Int J Cardiovasc Imaging 2008; 24: 841-848) と一致していた。人工知能の利用は初心者に
おいてその効果が大きいが、熟練者においても利用する意義はあることが示された。 

 
４－（３）：放射性医薬品心外集積抑制の基礎研究 
肝臓集積と心臓集積の比（心臓/肝臓）は、シメチジン
非投与群で約 0.23であるのに対し、シメチジン投与群で
約 0.39と明らかにシメチジン投与群で改善を示した。た
だし、肝集積抑制のためには、シメチジンを TFの投与
6分前に行うことが必要であった。 

 
４－（４）：心アミロイドーシス（ATTRアミロイド）の核医学定量制度の検証 
心・対側肺野比(H/CL)の１時間後の値と３時間後の値はきわめて良好な相関を示したが、ほ
ぼ全例において３時間後の値が１時間後の値より低値となった。また、ATTR心アミロイドー
シス群と、非アミロイドーシス群の比較では、いずれの群でも１時間後の値よりも３時間後の

値が小さくなったが、ATTR心アミロイドーシス群では変動幅が平均 0.22であるのに対し、非
アミロイドーシス群では変動幅が平均 0.15と変動幅がやや小さく、このため、ATTR心アミロ
イドーシス群と非アミロイドーシス群の間の違いが、わずか

ながら小さくなる傾向が見られた。ATTR心アミロイドーシ
ス群で３時間後の値が１時間後の値より約 0.22小さくなっ
たことは、３時間後の値を用いて解析した過去の報告とも一

致するが（Castano A. et.al. JAMA Cardiol. 2006; 1: 880-889）、
二群間で変動幅が異なり、３時間後では差が小さくなること

から、ATTRアミロイドーシス診断目的で行われる PYPの定
量精度向上のためには、１時間後の測定が推奨されることが

明らかとなった。 

熟練度の影響 人工知能有り 人工知能無し p値 

負荷時血流スコア -0.07 ± 0.07 -0.80 ± 0.14 <0.01 

安静時血流スコア -0.17 ± 0.07 -0.70 ± 0.12 <0.01 

虚血スコア 0.10 ± 0.04 -0.10 ± 0.08 0.013 

人工知能の効果 熟練者 初心者 p値 

負荷時血流スコア -0.49 ± 0.08 -1.23 ± 0.15 <0.01 

安静時血流スコア -0.34 ± 0.07 -0.88 ± 0.13 <0.01 

虚血スコア -0.15 ± 0.06 -0.36 ± 0.08 0.013 
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