
は じ め に

123I-metaiodobenzylguanidine（123I-MIBG）は，ノルエ

ピネフリンの生理的アナログであり1），123I-MIBG心筋

シンチグラフィーは，非侵襲的に心交感神経機能を客

観的に評価する方法である2,3）．成人例では重症心不

全の予後指標になると報告されている4,5）．小児期慢

性心不全の特徴は，多岐にわたる疾患群が原因になる

ことである．とくに，心筋症を代表とする左心不全の

疾患とともに，先天性心疾患による右心不全を主体と
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─────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────
Objectives. Cardiac sympathetic nerve activity in children with chronic heart failure was examined by

quantitative iodine-123 metaiodobenzylguanidine（MIBG）myocardial imaging in 33 patients aged 7.5±
6.1 years（range 0－18 years）, including 8 with cardiomyopathy, 15 with congenital heart disease, 3 with
anthracycrine cardiotoxicity, 3 with myocarditis, 3 with primary pulmonary hypertension and 1 with
Pompe’s disease.

Methods. Anterior planar images were obtained 15 min and 3 hr after the injection of iodine-123 MIBG.
The cardiac iodine-123 MIBG uptake was assessed as the heart to upper mediastinum uptake activity ratio
of the delayed image（H/M）and the cardiac percentage washout rate（%WR）. 

Results. The severity of chronic heart failure was classⅠ（no medication）in 8 patients, classⅡ（no
symptom with medication）in 9, classⅢ（symptom even with medication）in 10 and classⅣ（late cardiac
death）in 6. H/M was 2.33±0.22 in chronic heart failure classⅠ, 2.50±0.34 in classⅡ, 1.95±0.61 in
classⅢ, and 1.39±0.29 in classⅣ（p＜0.05）. %WR was 24.8±12.8% in chronic heart failure classⅠ,
23.3±10.2% in classⅡ, 49.2±24.5% in classⅢ, and 66.3±26.5% in classⅣ（p＜0.05）. The low H/M
and high %WR were proportionate to the severity of chronic heart failure.

Conclusions. Cardiac iodine-123 MIBG showed cardiac adrenergic neuronal dysfunction in children
with severe chronic heart failure. Quantitative iodine-123 MIBG myocardial imaging is clinically useful as
a predictor of therapeutic outcome and mortality in children with chronic heart failure.
─────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────J Cardiol 2000 ; 36（6）: 387－395
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する疾患が多く含まれることである．よって種々の疾

患群に対する心不全の重症度を一定の基準で定量的に

評価することは，予後評価および治療効果判定に有益

である．

今回，123I-MIBG心筋シンチグラフィーによる心交

感神経機能評価が，小児期慢性心不全の重症度評価に

有用であるかを，種々の心機能障害症例によって検討

した．

対象と方法

1．対　　象

対象は心機能障害をきたす心疾患を認めた33例（男

性16例，女性17例）である．年齢範囲は0－18歳，平

均年齢は7.5±6.1歳である．疾患の内訳は，先天性心

疾患15例，心筋症8例（拡張型7例，肥大型1例），心

筋炎既往3例，アドリアマイシン心筋障害3例，原発

性肺高血圧症3例，Pompe病1例である．心不全の重

症度を検討するうえで，New York Heart Association

（NYHA）心機能分類を参考にして，臨床経過からの重

症度評価を以下のように分類した．Ⅰ度 : 経過観察の

8例，Ⅱ度 : 内科的心不全治療が必要であると判断さ

れ治療によって無症状の9例，Ⅲ度 : 内科的心不全治

療が必要であると判断され治療によっても有症状の

10例，Ⅳ度 : 心不全の悪化または重篤な心事故発生に

よる遠隔期死亡6例である．

2．方　　法

方法は，絶食安静時に 123I-MIBGを投与した15分後，

3時間後に正面planar像（早期像，遅延像）を撮像した．
123I-MIBGの投与量は，体重 10 kg未満は 37 MBq，

10 kg以上 30 kg未満は 74 MBq，30 kg以上は 111 MBq

を目安とした．撮像は低エネルギー，汎用コリメー

ターを装着したガンマカメラ（日立ガンマビューRC-

135DT）を用い，仰臥位正面の planar像を 5分間，

256×256マトリクスで行った．
123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定量的指標とし

て，早期像，遅延像における心/上縦隔関心領域内の1

pixel当たり平均カウント比（heart to mediastinum uptake

activity ratio : H/M），および早期像と遅延像から下記

の式により洗い出し率（percentage washout rate : %WR）

を求めた．

洗い出し率＝｛（早期像心筋カウント－早期像上縦隔カウン

ト）－（遅延像心筋カウント－遅延像上縦隔カウント）｝/（早期

像心筋カウント－早期像上縦隔カウント）

3．統計学的解析

数値の結果は平均±標準偏差で表示した．連続した

数値の平均値の差は一元分散分析法で行った．p＜

0.05を有意差の判定とした．

結　　　果

1．心不全の重症度と 123I-MIBG心筋シンチグラ

フィーの定量的指標の比較

Figs. 1, 2に心不全の重症度と 123I-MIBG心筋シンチ

グラフィーの定量的指標の比較を示した．心不全の重

症度とH/Mの比較は，早期像でⅠ度 2.35± 0.31，Ⅱ

度2.45±0.35，Ⅲ度1.95±0.32，Ⅳ度1.91±0.39であ

り（p＜0.05），遅延像でⅠ度2.33±0.22，Ⅱ度2.50±

0.34，Ⅲ度1.95±0.61，Ⅳ度1.39±0.29であり，心不

全の重症度と関連して有意な低下を認めた（p＜

0.05）．%WRは，心不全の重症度でⅠ度24.8±12.8%，

Ⅱ度 23.3± 10.2%，Ⅲ度 49.2± 24.5%，Ⅳ度 66.3±

26.5%で，心不全の重症化に伴い上昇した（p＜0.05）．

2．心拡大と 123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定

量的指標の比較

33例中 29例について，同時期に施行した胸部X線

における心胸郭比と 123I-MIBG心筋シンチグラフィー

の定量的指標を比較した（Figs. 3, 4）．H/Mに関しては，

早期像で r＝ 0.212，p＝ 0.271と明らかな相関は得ら

れなかったが，遅延像で y＝－3.1x＋3.9，r＝0.523，

p＝0.004と相関が認められた．%WRは y＝132.7x－

37.7，r＝0.486，p＝0.008と相関が認められた．

3．胸部X線上，心胸郭比0.6以下の症例に関する検討

胸部X線上，心胸郭比 0.6以下の 19症例における
123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定量的指標につい

て検討を行った．心不全の重症度は，Ⅰ度6例，Ⅱ度

5例，Ⅲ度 6例，Ⅳ度 2例であった．心不全の重症度

とH/M の比較は，早期像でⅠ度 2.34± 0.31，Ⅱ度

2.49±0.32，Ⅲ度2.10±0.26，Ⅳ度1.77±0.30であり

（p＜ 0.05），遅延像でⅠ度 2.36± 0.25，Ⅱ度 2.42±

0.33，Ⅲ度2.15±0.62，Ⅳ度1.55±0.30であった（p＝

0.12）．また，%WRはⅠ度23.2±14.0%，Ⅱ度30.0±



8.6%，Ⅲ度 46.7± 9.9%，Ⅳ度 51.8± 5.4%であった

（p＜0.01）．心不全の重症度と 123I-MIBG心筋シンチグ

ラフィーの定量的指標は一致した傾向を認めた．心胸

郭比と 123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定量的指標

の比較に関しては，早期像のH/Mは r＝ 0.156，遅延

像のH/Mは r＝0.298，また，%WRは r＝0.340であり，

明らかな相関は得られなかった．

4．心事故発生例に関する 123I-MIBG心筋シンチグ

ラフィーの定量的指標の検討
123I-MIBG心筋シンチグラフィー施行後の臨床経過

で，心不全または不整脈による重篤な心事故は9例に

認められた．症例の内訳は，心不全の重症度分類でⅢ

度が3例，Ⅳ度が6例であった．重篤な心事故発生に

関する 123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定量的指標

のカットオフ値を設定するために，重篤な心事故発生

9例（心事故群）と，心不全症状を認めない重症度分類

Ⅰ度とⅡ度の合計 17例（Ⅰ＋Ⅱ群）を比較検討した．

早期像の H/Mで心事故群 1 .92± 0 .37，Ⅰ＋Ⅱ群

2.41±0.33であり（p＜0.01），遅延像のH/Mで心事故

群1.59±0.57，Ⅰ＋Ⅱ群2.42±0.30であった（p＜0.01）．

また，%WRは心事故群 59.7± 24.1%，Ⅰ＋Ⅱ群

24.0±11.2%であった（p＜0.01）．Fig. 5に示すように

早期像のH/Mでは2群間でカットオフ値を設定するこ

とはできなかったが，遅延像のH/Mでは 1.8，%WR

では48%で，心事故群とⅠ＋Ⅱ群が区別された．

5．症例呈示

症例 1は，1ヵ月の女児で，筋性部心室中隔欠損，

肺高血圧による重症心不全を認めた．123I-MIBG心筋

シンチグラフィーの定量的指標は，早期像のH/M＝

1.88，遅延像のH/M＝ 1.14，%WR＝ 87.2%であり，

高度の心交感神経機能障害を認めた（Fig. 6）．この症

例は重症心不全から腎不全をきたし心不全死した．

症例2は，10歳の女児で，心室頻拍を伴う拡張型心

筋症による心不全を認めた．初診時 123I-MIBG心筋シ

ンチグラフィーの定量的指標は，早期像のH/M＝

2.30，遅延像のH/M＝2.31，%WR＝32.5%であり，6

ヵ月後の再評価では，早期像のH/M＝ 1.98，遅延像

のH/ M＝1.76，%WR＝48.0%であり，心交感神経機

能障害の悪化を認めた（Fig. 7）．この症例は外出時に
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Fig. 1 Comparison of heart to mediastinum uptake activity ratio（H/M）to distinguish severity of
chronic heart failure

Fig. 2 Comparison of percentage washout rate to dis-
tinguish severity of chronic heart failure
%WR＝percentage washout rate.



不整脈によると考えられる突然死をきたした．

症例 3は，4ヵ月の男児で，心室中隔欠損，肺高血

圧，心不全のため，3ヵ月時に心内修復術を行った．

術前後の 123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定量的指

標は，術前が早期像のH/M＝ 1.91，遅延像のH/M＝

1.76，%WR＝ 25.0%であり，術後の再評価では，早

期像のH/M＝ 2.60，遅延像のH/M＝ 2.38, %WR＝

30.5%であり，臨床経過と一致して心交感神経機能障

害の改善する所見を認めた（Fig. 8）．

考　　　案　

小児期心不全の特徴は，疾患および病態が多岐にわ

たる点である．小児期発症が特徴的である先天性心奇

形や代謝性疾患から成人期にみられる虚血性心疾患，

心筋症の若年発症例まで，それぞれ個々の病態に応じ

た心不全が認められる．さらに年齢，体格によって病

態が異なることもある．すべての心不全例において共

通する点としては重症化，慢性化によって種々の代償

機構が認められることである．この代償機構において

交感神経系の役割は大きく，その関与の程度を評価す

ることは心不全の重症度評価に役立つ6）．小児例に関

する 123I-MIBG心筋シンチグラフィーの検討は，拡張

型心筋症，川崎病7），完全大血管転換の Jatene術後評

価8）などに限られる．よって，今回検討した 123I-MIBG

による心不全評価は，多岐にわたる小児期慢性心不全

例に有用な診断法になることが期待される．

また，今回の検討ではNYHA心機能分類を参考に

して，治療を含めた臨床経過からの重症度評価を行っ

た．不全心の臨床的重症度分類としてNYHA分類が

小児で適さない点として，年少例では健常例において

も介助が必要であり，運動能を評価することが困難で

あり，また，年長例では中等症の心不全が認められて

も運動能力の低下が認められない例が存在する．よっ

て，成人例に比較して客観的な評価が必要とされるた

め，今回のような臨床的重症度分類を行った．NYHA

心機能分類における身体活動の制限が小児における内

科的治療の適応と考えると，今回の重症度評価と

NYHA心機能分類は同程度の評価法と考えられる．

心不全による 123I-MIBG集積低下および洗い出しの

亢進の機序としては，交感神経末端を含む心筋量の減

少と，心室腔の拡大，線維化などによる心交感神経末

端以外のコンポーネントの増加により，相対的かつ絶

対的にノルエピネフリン貯蔵顆粒への 123I-MIBG取り
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Fig. 4 Correlation between percentage washout rate
and cardiothoracic ratio
Abbreviation as in Figs. 2, 3.

Fig. 3 Correlation between heart to medi-
astinum uptake activity ratio and
cardiothoracic ratio
CTR＝ cardiothoracic ratio. Other abbre-
viation as in Fig. 1.



込み（uptake 1機構）の低下が考えられる．さらに貯蔵

顆粒以外の取り込み（uptake 2機構）におけるクリアラ

ンスは，非常に速いため，全体の洗い出しが亢進する

ことになると考えられる9,10）．よって，遅延像の心交

感神経末端においては，ノルエピネフリンの主な取り

込み機序であるuptake 1機構の障害を反映すると考え

られる11）．これらの病態は心筋障害の重症化に伴う心

筋リモデリングにおいて顕性化されると考えられる．

多岐にわたる小児期の慢性心不全例における 123I-

MIBG定量的指標の問題点としては，心筋の関心領域

をどこにするかという点がある．単心室など心内腔の

拡大した例，右心不全例や左室の低形成を伴う例では，

関心領域の取り方で評価が異なることになる．今回の

検討においては，心エコー図や心室造影所見から推測

した体循環を維持する心室筋の 123I-MIBG集積部を計

測した．心房が拡大した例や右胸心などのように，心
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Fig. 5 Analysis of heart to mediastinum uptake activity ratio and percentage washout rate for pre-
diction of severe cardiac events
CE（＋）: Presence of severe cardiac events.Ⅰ＋Ⅱ : Severity gradeⅠ＋Ⅱof chronic heart failure.
Abbreviations as in Figs. 1, 2.

Fig. 6 Iodine-123 metaiodobenzylguanidine（MIBG）image in a 1-month-old male patient with ven-
tricular septal defect and severe heart failure
Iodine-123 MIBG uptake was diminished. Early H/M was 1.88, delayed H/M was 1.14 and %WR was
87.2%.
Abbreviations as in Figs. 1, 2.



室の偏位した例では十分な注意が必要である．心房が

拡大した例では心房を含んで関心領域を取ると過小評

価になり，また，心筋の取り込みが著しく低下した例

では，周囲の肺や肝を含めると過大評価になる．よっ

て，関心領域の設定においては，胸部X線，心エコー

図，造影所見などによる解剖学的異常を含めた考慮が

必要であり，関心領域の設定は，主治医が行うことで，

測定値の信頼性を高めることになると考えられる．

本研究の結果から，123I-MIBG定量的指標は多くの

疾患群の予後を含めた重要度を的確に評価できると考

えられた．小児期心不全の特徴は，左心機能が正常の

右心不全例，心筋リモデリングの進行過程で心拡大を

認めない例，また，心不全症状がなくとも突然死の原

因になる重篤な不整脈合併例などが含まれている点で

ある．これらの病態において胸部X線，心電図および

心エコー図では重症度評価ができないことがある．そ

の点，123I-MIBGによる定量的指標は客観的に計測値

として求めることができる．本研究においても，心胸

郭比0.6以下の症例に関して検討すると，心胸郭比と
123I-MIBGによる定量的指標の相関は認められないが，

臨床的心不全の重症度評価と 123I-MIBGによる定量的

指標は一致した傾向が得られた．

実際の検査は短時間のplanar像で評価することがで

きるため，体格の小さい乳児例や重症例においても十

分に可能である．本研究においても，重症例や年少例

では single photon emission computed tomographyによる

392 唐澤・鮎沢・能登 ほか
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Fig. 7 Iodine-123 MIBG image in a 10-year-old female patient who suffered late cardiac death due
to dilated cardiomyopathy and ventricular tachycardia
Iodine-123 MIBG uptake was diminished at first imaging. Early H/M was 2.30, delayed H/M was 2.31 and
%WR was 32.5%. After 6 months, iodine-123 MIBG uptake was markedly diminished. Early H/M was
1.98, delayed H/M was 1.76 and %WR was 48.0 %．
Abbreviation as in Figs. 1, 2, 6.



撮像は行わず，planar像の定量的指標のみに注目した．

本研究の臨床的重症度評価としての分類は治療経過を

踏まえたものであり，これらの指標と一致した評価が

できたことから 123I-MIBGによる定量的指標は，治療

計画と予後を含めた心不全の検討が客観的な評価とし

て可能であることを示唆している．このように，心不

全に対する代償機構としての心交感神経機能評価は，

小児例では従来の心機能評価より重症度を反映し，ま

た，突然死の危険度を予測できる可能性があると考え

る．

今回の結果から，小児期慢性心不全例において異常

を示した 123I-MIBG心筋シンチグラフィーは心不全の

重症度と相関する傾向にあった．とくに，遅延像の

H/Mおよび%WRは重症例において有用な指標になる

と考えられた．重篤な心事故発生例と心不全症状を認

めない重症度分類Ⅰ度とⅡ度を合わせた症例間で比較

検討を行い，早期像のH/Mでは2群間でカットオフ値

を設定することはできなか ったが，遅延像の

H/M，%WRではカットオフ値を設定することができ

た．すなわち，遅延像のH/M＜ 1.8または%WR＞－
48%は重篤な心事故発生の危険性を示唆した．成人例

の報告において，123I-MIBG検査のアンケート調査で

は，遅延像のH/Mは正常例 2.49± 0.36，心不全例

1.75± 0.24であり，%WRは正常例 27.7± 5.32%，心

不全例42.3±6.75%であったと報告されている12）．ま

た，Suwaら13）は拡張型心筋症におけるβ遮断薬の治

療効果に関する検討で，遅延像のH/Mが1.7を超える

例はβ遮断薬の有効な適応であると報告している．こ

123I-MIBGによる小児心不全の評価　 393

J Cardiol 2000; 36: 387 – 395

Fig. 8 Iodine-123 MIBG image in a 4-month-old male patient who underwent surgical repair for
ventricular septal defect and pulmonary hypertension
Iodine-123 MIBG uptake was diminished at first imaging. Early H/M was 1.91, delayed H/M was 1.76 and
%WR was 25.0%. After surgical repair, iodine-123 MIBG uptake was improved. Early H/M was 2.60,
delayed H/M was 2.38 and %WR was 30.5%．
Abbreviations as in Figs. 1, 2, 6.



れらの成人例で示された数値が，本研究で考察した心

不全重症例の指標に近似していることから，小児心不

全例における心事故発生の危険因子として遅延像の

H/M＜ 1.8，または%WR＞－ 48%が妥当な数値と考え

る．近年，重症の慢性心不全に対するカルベジロール

などのβ遮断薬の有用性が注目されている14－16）．今後，

小児期慢性心不全に対する 123I-MIBG心筋シンチグラ

フィーの定量的指標は，成人例13）と同様に内科的治療

戦略としてのβ遮断薬の適応および効果判定の指標に

なることが期待される．

限界および問題点

本研究の限界および問題点として，限られた心不全

例の対象であることから，年齢別，左心不全と右心不

全および先天性と後天性の分類による評価ができな

かったことが挙げられる．また，心不全の形態が多岐

に及ぶため，123I-MIBG心筋シンチグラフィーの定量

的指標と他の客観的な心機能評価との比較検討ができ

なかった．血中ノルエピネフリン，ヒト心房性Na利

尿ペプチド，脳性Na利尿ペプチドなどの指標との比

較は，小児例の報告がないいことから重要であるが，

今回は検討できなかった．

結　　　語

小児期心不全の重症例で 123I-MIBG心筋シンチグラ

フィーの異常所見を認め，心交感神経機能異常が示唆

された．123I-MIBG定量的指標は臨床的心不全の重症

度と相関を認め，治療計画の決定や重篤な心事故発生

の予測因子になると考えられた．
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目　的 : 123I-metaiodobenzylguanidine（123I-MIBG）心筋シンチグラフィーによる心交感神経機能評価
が，小児期心不全の重症度評価に有用であるか否かを検討した．
方　法 : 対象は，心機能障害を認めた平均年齢7.5±6.1歳（0－18歳）の33例である．疾患の内訳

は，先天性心疾患15例，心筋症8例，心筋炎既往3例，アドリアマイシン心筋障害3例，原発性肺
高血圧3例，Pompe病1例である．心不全の重症度は，Ⅰ度（経過観察例）8例，Ⅱ度（無症状＋心不
全治療例）9例，Ⅲ度（有症状＋心不全治療例）10例，Ⅳ度（遠隔期死亡例）6例である．方法は，絶食
安静時に 123I-MIBGを投与した15分後，3時間後に撮像を行った．123I-MIBG心筋シンチグラフィー
の定量的指標として，正面planar像で心/上縦隔カウント比（H/M）および洗い出し率（%WR）を求め
た．
結　果 : 遅延像のH/Mは，重症度分類Ⅰ度2.33±0.22，Ⅱ度2.50±0.34，Ⅲ度1.95±0.61，Ⅳ度

1.39±0.29で，有意に心不全重症度と関連した（p＜0.05）．%WRは，重症度分類Ⅰ度24.8±12.8%，
Ⅱ度23.3±10.2%，Ⅲ度49.2±24.5%，Ⅳ度66.3±26.5%で，心不全の重症化に伴い増加した（p＜
0.05）．小児期心不全の重症例で 123I-MIBG心筋シンチグラフィーの異常所見を認め，心交感神経機
能異常が示唆された．
結　論 : 123I-MIBGの定量的評価は心不全の重症度と相関を認め，治療計画の決定および重篤な

心事故発生の予測因子になると考えられた．

J Cardiol 2000; 36（6）: 387－395
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