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新しい心筋イメージング製剤の展望
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また201Ｔｌのような検査終了までの絶食も不要で

あり、患者のメリットは大きい。本邦での臨床治

験第３相においては、撮像時期別（負荷時，安静

時）および疾患別のいずれの対比でも２０]Tlとの

＿致率は約９０％と良好な一致を示し、201Ｔｌと同

等の診断精度が期待きれる結果であった2)。ＬＡＤ

の99％狭窄に対してＰＴＣＡを行った例の99mTc-

MIBIと201ＴｌによるSPECTを図３に示す。両者

の所見はほぼ＿致しているが、９９ｍＴｃ－ＭＩＢＩに

おいて下壁の描画はより鮮明であり、肝集積の影

響もほとんどみられない｡我々の第３相の結果で

は下壁描画は201Tlより有意に良好であり、これ

は201Ｔｌと99mTcのエネルギーの相違によると考

えられるが、今後99mTc-MIBIの臨床利用にあ

たって従来の読影基準の変更が必要と思われる。

99mTc-MIBIの心筋内保持に関しては、厳近、

心筋ミトコンドリア膜電位との関連が示されてお

り、viability評価における有用性が期待されて

いる3)。我々の結果でも再分布／fillinの頻度は

99mTc-MIBIにおいて201Tlより高値であった｡

（２）９９mTc-TEBOROXIME4）

９９ｍＴｃ－ＴＥＢＯＲＯＸＩＭＥ(triscyclohexandionedio-

ximemethy,boron）は中性の脂溶性のdiffusible

tracerであり、静注後速やかに心筋内に集積しク

リアランスも早い（Ｔｌ/2：約６分)。肝集積はゆ

っくりとピークに達し消失は遅い（図４）○心筋

クリアランスは虚、部で正常部より有意に遅延す

ることが示されている5)。心筋集積と血流量の相

関は静注後の時間経過と共に低下する6)。このた

め99mTc-TEBOROXIMEでは血流評価や良好な

画質を保持するためには静注後２－３分以内に撮

像を開始し、５－１０分以内に終了する必要がある。

MIBＩと異なり肝集積が下壁に影響しやすいため

この点は特に重要である（図５）｡この点で短時

間（約90分）で負荷／安静時の検査が可能である

が、クリアランスを含めた評価には高速SPECT

が必要である。９９mTc-TEBOROXIMEの治験第

３相の結果では201Ｔｌと約90％の￣致率が得られ

ている7)。

これらの心筋血流製剤の対比を表３に示す。い

ずれも201Ｔｌと同様の診断精度が期待されるが、

それぞれの特徴により負荷法を含めて使い分ける

ことが必要と考えられる（表４）。

m111In-抗ミオシン抗体8）

1111,＿抗ミオシン抗体は難溶性のミオシン重

鎮に対する抗体フラグメント(ＡＭ－Ｆａｂ)であり、

Ｉ．はじめに

現在、Sing,ｅｐｈｏｔｏｎの心筋イメージングはそ

のほとんどがzolTlによる心筋血流イメージング

であり、他には99mTc-ピロリン酸による急性心

筋梗塞イメージングが限られた症例に行われてい

るのみである。負荷201Tl心筋イメージングは虚

血性心筋疾患の診断、重症度の評価、心筋viability

の評価、治療適応の決定および治療効果の評価、

予後予測等に広く用いられており、日常臨床に必

要不可欠な検査法となっている。しかしながら、

種々の心疾患における、より詳細な病態生理の評

価には血流，代謝，神経機能を含めた総合的な情

報が望まれる。近年、これらの情報を目的とした

種々の心筋イメージング製剤が開発され、本邦で

も臨床治験が行われるに至っている。ここではこ

れまでに臨床治験の終了した心筋イメージング製

剤（表，）について、治験結果よりみた現状での

評価と展望について概説する。

m99mTc標識心筋血流イメージング製剤

９９mTc標識心筋血流イメージング製剤は201T’

に比べよりイメージングに適した放射線エネルギ

ーを有し、短半減期で大量投与が可能であり、

201Tlより画質も良好で随時標識使用できる利点

を有している。これらには図’に示すような開発

の流れがある。この内、本邦で臨床治験が終了し

た99ｍｎＴｃ－Ｍ,ＢＩと99mTc-TEBOROX'ＭＥは既に

米国で臨床使用が開始きれている。これらの

99mTc標識製剤の評価におけるチェックポイント

として表２に示すような点があげられる｡９９mTc

血流イメージング製剤の共通の特徴として、肝集

積および胆道系への排泄がある、シンチカメラに

適した放射線エネルギーである、大量投与でき高

計数率が得られ、またfirst-Pass検査が同時に

可能である、負荷検査において２回の投与が必要

である、等があげられる｡

（１）９９mTc-MIBI1）

９９mTc-MIBImexakismethoxyisobuty’isoni-

trile)Ｔｃ(1)（99mTc）は全体として’価の陽イオ
ンの脂溶性製剤である。９９mTc-MIBIの特徴は

肝胆道系からの排泄が比較的早い（Ｔｌ／２：約３０

分）ことおよび心筋に摂取された後の洗い出しが

少なく（ＴＩ／２：約５時間)、201Tlのような再分
布現象がみられないことである。このため心電図

同期SPECTによる心筋壁厚変化、心機能の同時

評価も容易に応用可能である（図２）。投与後撮

像開始は30分～１時間以後のどの時点でもよく、
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△表１本邦における心筋イメージング製剤の

臨床治験第３相の実施状況。
▲図１９９mTc標識心筋血流イメージング製剤の

開発の流れ。
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▲表２９９mTc標識心筋血流イメージング製剤の
チェックポイント、

△図２９９１nTc-MIBIによる心電図同期SPECT。
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障害心筋の特異的なイメージングが可能である。

臨床治験第３相の結果では心筋梗塞の急性期のみ

ならず発症後８週間以後の例においても高頻度に

陽性集積がみられている8）（図６）。この理由に

関しては十分解明されていないが、９９mTc-ピロ

リン酸に比べて撮像可能期間が長い点は臨床利用

に有利な点である。また肥大型心筋症や心筋炎の

急性期において高い陽性率が示されておりこれら

の疾患における障害心筋の評価が可能である（図

７）。虚血以外での利用は今後の検討によりその

臨床的意義がより明確にされるものと期待される。

ＡＭ－Ｆａｂの問題点として血中クリアランスが長

く撮像開始が遅いことがあり、さらに血中クリア

ランスの早い抗体フラグメントの開発が望まれる。

Ⅳ、123Ｉ－ＢＭＩｐｐ９）

心筋の脂肪酸代謝イメージング製剤の内、側鎖

標識脂肪酸であるl231-BMIpp(betamethyliodo‐

phenylpentadecanoicacid)は心筋摂取が高く、β酸

化されず心筋内に長時間滞留するためSPECTに

適している。ＢＭＩＰＰでは心筋摂取がどの程度代

謝の情報を反映しているかがその臨床的有用性の

決定因子となる。この集積には血流の影響が大き

いが、臨床治験第３相の結果では、心筋梗塞急性

～亜急性期で201Tlに比べ相対的に集積低下が高

頻度にみられ、陳旧性梗塞や狭心症ではこの頻度

は低く、血流と代謝の乖離(stunned?)が示唆され

る（図８)。肥大型心筋症では肥大部位において

同様の乖離がみられ、これらの部位では経時的な

洗い出しの所見も得られている（図９）｡この臨

床的意義は今後の検討が必要であるが、肥大部位

での代謝のシフトやback-diffusionの増大も示

唆され、病因や病態の解明にＢＭＩＰＰが有効な手

段となることが期待される。

Ｖ，123Ｉ－ＭＩＢＧ１ｏ）

l231-MIBG（metaiodobenzylguanidine）はノル
エピネフリンと同様に交感神経末端に摂取される

がrecepterには結合しない。特異的神経内集積

はloadingdoseにより影響される。本邦で臨床治

験されたＭＩＢＧは比放射能力塙く（５０/ｕＣｉ/ﾉ(ｚｇ）

特異的集積の多いものと考えられている'1)。急

性梗塞後の症例では血流との乖離（虚血による除

神経部位）が描画され（図'0)、これと不整脈発

症との関連も示唆されている。我々の結果では、

肥大型心筋症で肥大部位を含めて同様の乖離が示

され、さらに肥大の高度な群においてMIBＧ洗い

出しの増加がみられている（図'1)。この洗い出

し増加については特異的集積が高いことを前提と

すると、交感神経機能の冗進を示唆するものと考

えられる'')。この点は鯵血'性心不全や拡張型心

筋症で報告されている洗い出しの増加とも関連し、

今後のより詳細な検討が望まれる。

Ⅵ、結語

本邦における臨床治験が行われた新しい心筋イ

メージング製剤の現状での評価を治験結果をもと

に概説したが、臨床治験は基本的に新しい医薬品

の安全性と臨床的有用性に関しての評価が目的で

あり、必ずしも臨床治験の結果が当該製剤の臨床

的意義を十分に明確にし得ないことも事実である。

特に1990年１０月より「医薬品の臨床試験の実施に

関する基準」（GCP)が施行され、臨床治験に対す

る制限は厳しくなっている。種々の心疾患におけ

るこれらの製剤のもたらす情報とその意義，重要

性に関しては、認可された医薬品としての日常診

療への利用が開始された後にさらに詳細に評価さ

れるものであり、この点からい』及的早い認可が

望まれる。核医学においては、従来、血流の面か

らのみ評価されていた心筋が近い将来には代謝，

神経機能の情報も含めてより総合的に評価可能と

なることは、心疾患のより詳細な病態の評価や病

因の解明にも有効な手段となるものと期待きれる

（図12)。
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▲表４，９mTc標識心筋血流イメージング製剤臨床

利用の展望、 (’ 、蕊,piﾂ,

▲図６発症５週|Ｈ１後の心筋梗塞例の’''1,-

抗ミオシン抗体イメージング（」弓：planar，
下：SPECT）。
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▲図７心筋症における’'11,＿抗ミオシン抗体

イメージングの陽性率（文[lix8より改変り|川)。

勺ＤｏＱＯ｡ｐｑ

l血￣ｍｌＫ《2H)ｍｌＩ《ｌＩＤｍＩＩｑ１)ロ、I《》臼1）”Ⅱロ

回ＢｉB(7)国Ｒ ■T⑧T】IBGT↑）函Ⅱ(Bfn■E(８ｍ

▲図８虚Ⅲ性心疾`懇におけるI231-BMIPPと

２olTlSPECTのセグメント解析による対比
（文献９より引用)。
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▲図９肥大型心筋症におけるl231-BMIPPと

２０]ＴｌSPECTの対比（肥大した前壁～中陥
での相対119集積減少と洗いlLI1しがみられる)｡

△図１０緊急ＰＴＣＡを行った急性下壁梗塞例の

’231-ＭＩＢＣと２oITlSPECTのBulrseye表示。
後側壁はviablebutdenervatedとなっている。
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＿もつとよくjとえるかも▲図１１肥大型心筋症の肥大度（Ｇ－１－Ｇ－３へ

と肥大度は大）と1231-ＭIＢＧ洗い出しの

Bulrseye表示による対比。 ▲図１２心筋イメージングの近未来像？。
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