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─────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────
Objectives. This study evaluated whether dobutamine gated blood pool scintigraphy can predict

improvement of cardiac sympathetic nerve activity and cardiac function. 
Methods. Sixteen patients（10 men and 6 women, mean age 59±13 years）with dilated cardiomyopathy

underwent dobutamine gated blood pool scintigraphy to measure left ventricular ejection fraction （LVEF）
using tracer at 0, 5, 10 and 15μg/kg/min before treatment. Patients were divided into good responders
（LVEF increase＞－15%）8 patients（GR Group）and poor responders（LVEF increase＜15%）8 patients
（PR Group）after treatment withβ-blocker or amiodarone with a background treatment of digitalis, diuret-
ics and angiotensin converting enzyme inhibitor. I-123 metaiodobenzylguanidine（MIBG）imaging to eval-
uate cardiac sympathetic nerve activity and echocardiography were performed before and at one year after
treatment. MIBG imaging was obtained 4 hours after tracer injection, and the heart/mediastinum count
ratio（H/M ratio）calculated from the anterior planar image and the total defect score（TDS）from the single
photon emission computed tomography image. LVEF and left ventricular endo-diastolic dimension
（LVDd）were measured by echocardiography and New York Heart Association（NYHA）functional class
was evaluated. 

Results. The GR Group showed TDS decreased from 28±6 to 17±12（p＜0.05）, H/M ratio increased
from 1.79±0.26 to 2.07±0.32（p＜0.05）, LVEF increased from 29±8% to 48±10%（p＜0.01）, and
LVDd decreased from 65±4 mm to 58±5 mm（p＜0.05）. In contrast, the PR Group showed no signifi-
cant changes in TDS, H/M ratio, LVEF and LVDd. NYHA functional class improved in both groups. The
improvement was better in the GR Group than in the PR Group.

Conclusions. Dobutamine gated blood pool scintigraphy is useful to predict the improvement of the car-
diac sympathetic nerve activity and cardiac function, and symptoms after treatment in patients with dilated
cardiomyopathy.
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Abstract



は じ め に

Waagsteinら1）が難治性心不全を有する拡張型心筋

症患者におけるβ遮断薬療法の有用性を報告して以

来，β遮断薬療法は同疾患の治療法として確立されて

きた2－5）．また最近，同疾患の治療法としてアミオダ

ロン療法も注目されている6）．β遮断薬療法およびア

ミオダロン療法は，その奏功機序がいまだ不明な点も

多く7），さらにすべての症例に効果的であるわけでは

ない．逆に心不全を悪化させることもある．このため

投与開始前に機能回復予測ができるかどうかが重要な

問題である．ドブタミンには，心拍数の増加，血圧の

上昇，心筋収縮力の増強の作用があり8），ドブタミン

負荷心プールシンチグラフィーを用いることで，低心

機能症例の予備能力をみることが可能であると考えら

れている9,10）．

また 123I-metaiodobenzylguanidine（MIBG）はノルエピ

ネフリンの類似化合物で，その動態は心臓交感神経活

性を反映するといわれ11－13），本製剤による心筋シンチ

グラフィーは各種心疾患に対して臨床応用されてい

る14－16）．拡張型心筋症においても，心不全の動態を反

映し，123I-MIBG心筋シンチグラフィー所見の取り込

みの低下17－19），およびβ遮断薬療法の効果予測におけ

る有用性20－24）が報告されている．

本研究では，拡張型心筋症例において，治療前のド

ブタミン負荷心プールシンチグラフィーで評価した心

機能予備能が，治療後の心臓交感神経活性および心機

能の改善予測に有用か否かを検討した．

対象と方法

1．対　　象

対象は拡張型心筋症の16例（男性 10例，女性 6例，

平均年齢59±13歳）である．拡張型心筋症の診断は，

病歴，理学所見，胸部X線写真，心エコー図検査，心

臓カテーテル検査および生検によりなされた．また他

の二次性心筋疾患は除外した．心エコー図法における

左室駆出率が40%以下の症例を対象とした．

2．方　　法

1）ドブタミン負荷心プールシンチグラフィー

β遮断薬またはアミオダロン併用療法開始前に，0,

5, 10, 15μg/kg/minのドブタミン負荷を施行し，その

際の左室駆出率を測定した．方法は初めにピロリン酸

を静注し，20分後に 99 mTc（740 MBq）を静注し，安静

時の5, 10, 15μg/kg/min負荷5分後に，心電図同期法に

より300心拍の計測を行った．アンガー型ガンマカメ

ラZLC 7500（Siemens製）を用いてデータを収集した．

ドブタミン負荷により5, 10または15μg/kg/minのいず

れかで，左室駆出率が15%以上の改善を認めた8例を

反応良好群とし，左室駆出率の改善が 15%未満で

あった8例を反応不良群とした．反応良好群において，

血圧の変動は安静時の114±13/68±5 mmHgに対して

5, 10, 15μg/kg/min負荷時では，それぞれ 130±

16/74±11，136±17/74±13，135±15/73±13 mmHg

と有意差は認められなかったが，心拍数は，安静時の

73± 11/minに対してそれぞれ 80± 16，92± 21（p＜

0.05），114±17/min（p＜0.05）と有意差が認められた．

また，反応不良群においても同様に血圧の変動は，そ

れぞれ 110± 23/66± 9，110± 16/63± 7，115±

25/65±12，124±29/70±16 mmHgと有意差は認めら

れなかったが，心拍数は，それぞれ71±12，75±14，

89±14（p＜0.05），97±18/min（p＜0.05）と有意差が

認められた．しかし，2群間の血圧，心拍数の変動に

おいては有意差は認められなかった．

2）β遮断薬療法およびアミオダロン療法

ジギタリス製剤，アンジオテンシン変換酵素阻害薬，

利尿薬の治療により心不全が安定したところで，123I-

MIBG心筋シンチグラフィーと心エコー図検査を施行

した．その後，β遮断薬またはアミオダロンの併用療

法を開始した．β遮断薬療法は7例に，アミオダロン

療法は9例に施行した．β遮断薬療法はメトプロロー

ル投与を 2.5ないし 5 mg/dayから開始し，維持量 20－

40 mg/dayまで増量した．アミオダロン療法は100 mg

を維持量として開始した．今回の検討では心不全の悪

化による併用療法の中止例はなかった．
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3）心エコー図検査

心エコー図検査を併用療法開始前と 1年後に施行

し，左室拡張末期径および左室駆出率を算出した．左

室駆出率はTeichholz法を用いて計測した．

4）123I-MIBG 心筋シンチグラフィーの撮像および

データ処理

心エコー図法と同様に，併用療法開始前と1年後に

施行し，安静空腹時に 123I-MIBG（111 MBq）を静注し，

240分後にplanar像と single photon emission computed

tomography（SPECT）像を撮像した．planar像は左室心

筋全体と上縦隔に関心領域（regions of interest）を設定

し，1 pixel当たりのカウントを求め，心縦隔比を求め

た（Fig. 1）．またSPECT像を20分割し，4段階欠損ス

コア（0 : 正常，1 : 軽度集積低下，2 : 中等度集積低下，

3 : 欠損）を用いて評価し，欠損スコアの総和を総欠損

スコアとして算出した（Fig. 2）．Planar像とSPECT像

ともに3検出型シンチレーションカメラ PRISM 3000

（Picker製）を用いてデータを収集した．

5）New York Heart Association心機能分類

心症状を併用療法前と 1年後にNew York Heart

Association（NYHA）心機能分類を用いて評価した．

結　　　果

1．123I-MIBG心筋シンチグラフィー所見の比較: 総

欠損スコアと心縦隔比

反応良好群では，総欠損スコアは併用療法前の

28±6が1年後に17±12へと有意に低下し（p＜0.05），

心縦隔比も 1.79± 0.26から 2.07± 0.32へと有意に改

善した（p＜0.05）．これに対し反応不良群では，総欠

損スコアは 34± 15から 37± 16へと，また心縦隔比

も 1.58± 0.28から 1.50± 0.30へと，両者とも有意な

改善は得られなかった（Fig. 3）．

2．心エコー図所見の比較

反応良好群では，左室駆出率は併用療法前の 29±

8%が1年後に48±10%へと有意に改善し（p＜0.01 ），

左室拡張末期径も65±4から58±5 mmへと有意に縮

小した（p＜0.05）．これに対し反応不良群では，左室

駆出率は28±10%から30±15%へと，また左室拡張

末期径も68±8から65±9 mmへと両者とも有意な改

善は得られなかった（Fig. 4）．

3．心症状の比較

NYHA心機能分類は，反応良好群では 3.0± 0.0か

ら1.5±0.5へと有意に改善した（p＜0.0001）．反応不

良群でも 2.8± 0.4から 2.4± 0.5へと有意に改善した

（p＜0.05）．改善度は反応良好群が反応不良群に比べ

てより良好であった（Fig. 5）．

考　　　察

β遮断薬療法またはアミオダロン療法が慢性心不

全，とくに拡張型心筋症の自覚症状と心機能を改善す

ることについては多くの報告がなされているが，その
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Fig. 2 Diagram of segmentation schema used for regional iodine-123 metaiodobenzylguanidine
uptake

Fig. 1 Regions of interest in the heart and mediastinum
on the anterior view of the planar image
H＝heart ; M＝mediastinum.



機序につてはいまだ不明な点が多い 2－7）．

β遮断薬療法の特徴として現在以下の点が挙げられ

る．1）徐拍化に伴う心筋酸素消費量の減少により，エ

ネルギー効率や心筋虚血を改善し，左室拡張性を改善

する．2）心筋β受容体数を増加（up-regulation）させ，

カテコールアミン感受性を改善する．3）レニン－アン

ジオテンシン－アルドステロン系の抑制によって，心

臓に対する後負荷と前負荷を軽減する．4）カテコール

アミンの心筋毒性の遮断，とくにCa2＋の過負荷を軽

減する．5）抗不整脈作用．6）カテコールアミンによる

構造蛋白の傷害（心筋細胞接着因子の傷害）を改善す

る25－28）．

またアミオダロンについては，その多彩な電気生理

学的・薬理学的作用により多剤抵抗性の致死性不整脈

の治療に使用されているが，加えて本薬剤は，非競合

的αおよびβアドレナリン受容体遮断作用を示し29），

さらには甲状腺ホルモン代謝にも影響を与え30），心筋

保護効果があることが知られている．そのため最近，
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Fig. 3 Line graph shows total defect score
and heart/mediastinum count ratio
on the delayed image for the 2
groups
Data are mean±SD.
TDS＝ total defect score ; H/M ratio＝
heart/mediastinum count ratio.

Fig. 4 Line graph shows left ventricular
ejection fraction and left ventricular
end-diastolic dimension for the 2
groups
Data are mean±SD.
LVEF＝ left ventricular ejection fraction ;
LVDd＝ left ventricular end-diastolic
dimension.

Fig. 5 Flow chart of New York Heart
Association functional classification
during treatment for the 2 groups
NYHA＝New York Heart Association.



慢性心不全の治療に用いられつつある．

今後の問題として，β遮断薬またはアミオダロン療

法が臨床上どのような拡張型心筋症例に有効であるか

が挙げられる．近年，拡張型心筋症に対するβ遮断薬

療法の効果予測に，123I-MIBG心筋シンチグラフィー

の有用性が報告されている20－24）．β遮断薬療法前の
123I-MIBG後期像において，心縦隔比が1.7以上で有効，

1.7未満で無効との報告24）や，洗い出し率が亢進して

いるとβ遮断薬療法により悪化をきたす危険性がある

との報告20）がある．しかしながら，実際の臨床経験に

おいて，123I-MIBG心筋シンチグラフィーではβ遮断

薬療法の効果予測が難しい症例が多いのが実状であ

る．また，ドブタミン負荷心プールシンチグラフィー

を用いて，治療の効果予測を行った報告はいまだない．

そこで本研究では，拡張型心筋症例に対し，治療前に

ドブタミン負荷心プールシンチグラフィーにより心機

能予備能を評価し，治療後の心臓交感神経活性と心機

能の改善予測が可能かを検討した．

ドブタミンは変時作用（chronotropic effect）が小さく，

相対的に変力作用（inotropic effect）の強いカテコール

アミンであり，他のカテコールアミンに比べて，不整

脈原性（arrhythmogenecity）も弱いとされている8,31－37）．

したがって，ドブタミンは心筋酸素需要の増大に応じ

た冠血流の増加を引き起こすと考えられ，ドブタミン

負荷心プールシンチグラフィーは心機能予備能力をみ

ることが可能と考えられている9,10）．

本研究のドブタミン負荷心プールシンチグラフィー

を用いた拡張型心筋症例の心臓交感神経活性と心機能

の改善予測の検討において，ドブタミンによる左室駆

出率の改善が 15%以上の反応良好群は 15%未満の反

応不良群に比べて，123I-MIBG心筋シンチグラフィー

で評価した心臓交感神経活性，心エコー図法で評価し

た心機能および心症状すべてが有意に改善した．この

ことから，拡張型心筋症による心不全症例において，

心機能予備能力がある程度保たれている症例は，β遮

断薬療法またはアミオダロン療法が奏功すると考えら

れた．

結　　　語

拡張型心筋症の患者において，ドブタミン負荷心

プールシンチグラフィーは，治療による心臓交感神経

活性，心機能および症状の改善予測に有効と考えられ

た．
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目　的 : ドブタミン負荷心プールシンチグラフィーにより，拡張型心筋症の心臓交感神経活性と
心機能の改善予測が可能かを検討した．
方　法 : 拡張型心筋症の16例（男性10例，女性6例，平均年齢59±13歳）を対象とした．治療開

始前に，安静時および5, 10, 15μg/kg/minのドブタミン負荷を施行し，左室駆出率を測定した．ド
ブタミン負荷により左室駆出率＞－15%の改善の8例（反応良好群）と，左室駆出率＜15%の改善の8

例（反応不良群）に分類した．その後，ジギタリス製剤，利尿薬，アンジオテンシン変換酵素阻害薬
をベースに，β遮断薬，またはアミオダロンの併用療法を開始した．治療前と 1年後に，I-123

metaiodobenzylguanidine（MIBG）心筋シンチグラフィーを施行した．MIBG planar 4時間後像により
心縦隔比を測定し，またSPECT像を20分割し，4段階欠損スコアを用い，総欠損スコアを算出し
た．また心エコー図法により左室駆出率と左室拡張末期径を計測した．さらに心症状をNYHA心
機能分類により評価した．
結　果 : 反応良好群では総欠損スコアは 28± 6から 17± 12へ低下し（p＜ 0.05），心縦隔比も

1.79±0.26から2.07±0.32へ改善した（p＜0.05）が，反応不良群では総欠損スコアは34±15から
37±16へ，心縦隔比は1.58±0.28から1.50±0.30へと有意差はなかった．また反応良好群で左室
駆出率は29±8%から48±10%へ改善し（p＜0.01），左室拡張末期径も65±4から58±5 mmへ縮
小した（p＜0.05）が，反応不良群では左室駆出率は28±10%から30±15%へ，左室拡張末期径も
68± 8から 65± 9 mmへと，ともに有意差はなかった．NYHA心機能分類は，反応良好群では
3.0± 0.0から 1.5± 0.5へ改善し（p＜ 0.0001），反応不良群でも 2.8± 0.4から 2.4± 0.5へ改善した

要　　　約
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（p＜0.05）が，改善度は反応良好群が反応不良群に比べてより良好であった．
結　論 : 拡張型心筋症において，ドブタミン負荷心プールシンチグラフィーは，治療による心臓

交感神経活性，心機能および症状の改善予測に有効と考えられた．

J Cardiol 2000; 36（1）: 29－35
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