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研究成果の概要（和文）：狭心症や心筋梗塞などの虚血性心疾患の診断確定には冠動脈造影が必要だが、侵襲性が高い
ため、負荷心電図や心筋SPECT(Single Photon Emission Tomography)が実施される。SPECTは、血行再建術の適応決定
や予後評価に有用な方法だが、多枝狭窄病変例での感度低下や下後壁の偽陽性が短所であった。本研究では国内で二番
目に導入された半導体検出器を装着した新しいSPECT装置を用いて、まず腹臥位撮影やダイナミック撮影を追加した斬
新な検査プロトコールを確立した。続いて心筋血流予備能を短時間かつ低被曝で評価できる解析ソフトウェアを開発し
て臨床応用し、二件の特許を取得した。

研究成果の概要（英文）：Reliable evidences have been confirmed that myocardial flow reserve (MFR) is a 
powerful predictor of cardiac events and mortality. The novel semiconductor SPECT camera provides higher 
sensitivity and higher temporal and spatial resolution enough to acquire dynamic 3-D data during the 
first pass of a radiotracer in a similar way as PET. We have explored appropriately designed clinical 
protocols for the camera which includes prone imaging or dynamic imaging and reported the feasibility of 
them. Subsequently, we have developed novel software for quantitation of global and regional MFRs using 
the data from dynamic myocardial perfusion SPECT and obtained two patents approval for it. Finally, we 
have successfully applied the examination for more than 150 patients with coronary artery diseases and 
got favorable results using the new software. The radiation exposure of patients could be reduced as low 
as 3.7 to 7.4 mSv, which is another advantage of this procedure.

研究分野：放射線医学、心臓核医学
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１． 研究開始当初の背景 
 
米国では年間約 900 万件、日本では約 20 
万件の心筋血流シンチグラフィが施行され、
撮影にはアンガー型ガンマカメラが 汎用さ
れている。心臓に集積した放射性同位元素
(RI)から放射されるガンマ線は、まずヨウ化
ナトリウムクリスタル(検出器)で光信号に
変換され、光電子増倍管に入射後に電子に変
換される間接法を採っているため、空間及び
エネルギー分解能が制限される。一方、半導
体検出器は、小型軽量化したテルル化亜鉛カ
ドミウム(CZT)が採用されており、ガンマ線
を直接電気信号に変換するため、変換効率が
格段に向上する。実際に、ファントムを用い
たわれわれの基礎実験の結果からは、従来装
置に比べて感度が約 4 倍、空間分解能は約 2 
倍であった (論文 1)。これは、短時間撮影(5 
分以内)が可能となること、また RI の投与量
を減らせるので被曝を低減できることを意
味する。 
近年、虚血性心疾患の患者に対して心筋血
流予備量比 (fractinal flow reserve：FFR)
を測定して、病変の重症度を定量化すること
により、経皮的冠動脈形成術(PCI)を適用す
べき狭窄病変と、そうでない狭窄病変の判別
ができるとする大規模予後調査の報告があ
る。FFR の測定には、カテーテルの先端から
個別の狭窄冠動脈内へ、侵襲的にプレッシャ
ーワイヤを挿入することが必要である。 
エビデンスに基づくと、待機的 PCI の適応
決定には、まずは非侵襲的な負荷心筋血流シ
ンチグラフィによる虚血の証明が必須とさ
れているが、アンガー型ガンマカメラでは主
に定性的評価しかできなかった。これまで、
局 所 心 筋 血 流 量 や 心 筋 血 流 予 備 能
(myocardial flow reserve: MFR)を非侵襲的
に定量化する方法としては、PET (陽電子断
層撮影)がゴールド・スタンダードとされて
きたが、PET 検査にはサイクロトロンおよび
N-13 アンモニアなどの高価な合成装置が必
要であるためいまだ汎用化されていない。 
 
２． 研究の目的 
 
本研究は、半導体検出器を用いた全く新し
い単光子放射断層撮影 (Single Photon 
Emission Tomography：SPECT)装置を用いて、
非侵襲的に、短時間かつ低被曝下に、心筋局
所血流の定性・定量解析を三次元的に総合評
価することによって、虚血性心疾患の診断能
を飛躍的に向上させることを目的とする。 
 
３． 研究の方法 
 
半導体カメラ(GE 社製 DNM530c)では、心臓
を取り囲むように 180 度リング状に並んだ
複数の小型検出器が、回転することなく固定
されたまま同時収集する。したがって、RI の
ボーラス投与と同時にリストモード収集を

開始すると、三次元の心筋血流ダイナミック
データが得られる。心プールから左室心筋へ
3 秒ごとに RI が取り込まれる様子が三次元
断層像で経時的に観察できる。分解能も
6.5mm 以下と従来の二倍以上良好なので、左
室内腔 (input function: 入力関数)と左室
心筋 (output function: 出力関数)にそれぞ
れ関心領域 (volume of interest)を設定し
て、時間放射能曲線を得ることが可能である。
PET と同様の、1 tissue--2 compartment 
model を応用すれば、ダイナミックデータか
ら局所心筋血流の定量が理論上可能となる。
運動負荷法は、体動が問題となるので施行で
きない。したがって、仰臥位で施行が可能な
アデノシン、ATP など冠拡張剤よる薬剤負荷
法を用いて負荷後像と安静時データを得る。
負荷後心筋血流を安静時血流で除する(K1 
stress/K1 rest)ことで、MFR を測定すること
が可能となった。こうして得られた MFR を同
時に得られるルチンSPECTの諸指標および冠
動脈造影(CAG)所見と比較評価した。 
 
４． 研究成果 
 
・まず、ダイナミック撮影とルチンの SPECT
撮影を組み合わせて、ATP 負荷および安静時
SPECT データを得る半導体 SPECT 装置で実行
可能なプロトコールを考案した。 
・ルチンの SPECT 撮影において、仰臥位撮影
に引き続いて腹臥位撮影を施行することで
下後壁の吸収に伴うアーチファクトが軽減
できることを250例の連続症例において証明
した。短時間撮影可能という本装置の特長が
生かされた(論文 2)。 
・本装置の感度の高さを生かすために RI 低
投与量撮影を行い、Tc-99m 心筋血流 SPECT に
おいて負荷時 3 MBq/kg, 安静時 9 MBq/kg ま
で投与量を減じても診断可能な画像が得ら
れることをつきとめた(論文 4)。 
・上記の場合の患者の実効被曝線量は、3.4
～6.7 mSv と十分に低い値に抑制できた。北
米心臓核医学会のガイドラインにおいて目
標とされる 9 mSv 以下を達成可能であった。 
・得られた時間放射能曲線に、1 tissue--2 
compartment model を適応して、MFR を定量
可能なコンピューターソフトウェアを作成
した。試行錯誤を重ねて解析のほぼ自動化を
達成した(論文 4)。 
・虚血性心疾患患者、連続 150 例以上に、こ
のソフトウェアを実際に適用し検討した。そ
のうち血管造影を施行された 90 症例につい
ては、有意冠動脈狭窄のある病変枝数と心筋
全体の MFR との関連、および SYNTAX score
と MFR との関連、25 例については FFR 値と冠
動脈領域別のMFRとの関連を検討した。1枝、
2 枝、3 枝病変群と有意狭窄なしの群 
(p<0.001)、また 3 枝病変群と 1 枝病変群 
(p=0.041)の MFR にはそれぞれ有意差を認め
た。また、MFR と SYNTAX score (r=0.578, 
P<0.0001) および FFR 値(r=0.62, P=0.0076)



にはそれぞれ有意の負および正の相関関係
を認めた。15例の三枝病変例を予測する目的
でロジスティック多変量解析を施行した。糖
尿病、喫煙、心筋梗塞の既往の有無、安静時
駆出率、MFR およびルチンの SPECT の指標で
ある SSS, SDS など 11 の変数から MFR と SSS
が独立した予測因子として選択された(学会
発表 1,6,7,10)。 
  研究期間中に、心筋血流 SPECT の定量法に
関する三本の特許出願およびいずれも取得
公開することができた。今後、引き続き完成
した半導体SPECTのソフトウェアを用いた多
施設共同研究につなげてゆきたい(論文 5, 
学会発表 3)。 
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