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心血管動脈硬化危険因子を持つリスク者に対し、進行
程度を正確に評価し、治療介入を行えば動脈硬化性疾患
発症者を減少させうる。動脈硬化の早期には血管内皮機
能障害が生ずる。心筋血流ポジトロン断層撮像法（PET）
の特徴は心筋血流量を直接的に計測でき、心筋末梢抵抗
血管レベルの血管機能を精度高くかつ侵襲なく計測で
きることである。82ルビジウムはジェネレータから放射
性医薬品を合成でき、撮像装置のみで検査が可能である。
しかし、心筋血流量の計測への応用は極めて限られてお
り、血管内皮機能について計測する報告は現在までない。
本研究の目的は82ルビジウムによる普及可能な定量的

心筋血流量計測法を開発することである。

米国ブラコ社製82ルビジウム合成装置から放射性薬品
を合成する。放射性医薬品の投与量の決定、データ収集
法、画像再構成法についてまず技術的な基礎的検討を施
行した。健常者および喫煙者を対象に82ルビジウム PET
（安静時、血管拡張薬投与時、寒冷刺激時）による心筋血
流計測を施行し、冠血管内皮機能、血管平滑筋機能計測
を行う。検査プロトコールは北海道大学で酸素標識水
PET 用に開発した方法を応用した。
局所心筋血流解析は共同研究者の加藤がモデル解析

を応用しプログラムの開発を行った。ルビジウム PET
により計測した心筋血流量特に寒冷刺激時の心筋血流
増加反応が、正確であるか検討するため、同一研究対象
者に酸素標識水 PET で同様のプロトコールを施行し、
心筋血流計測を施行し、両者を比較検討し、心筋血流計
測法としての妥当性を検証した。さらにルビジウムによ
る検査精度の確認のため、健常者を対象として同日に血
流測定を繰り返し施行し、検査の再現精度について検討
を行った。

1）82ルビジウム心筋血流検査の技術的検討：日本人での
投与量の報告はこれまでまとまった報告は皆無であり、
また2Dモード収集法による投与量については十分な検
討が行われていなかった。体重73kg・BMI24.6の健常者
に低用量（6.7MBq/kg）および高用量（22.6MBq/kg）の投
与を施行した。低用量では RIの心筋集積が不均一で、さ

らに入力関数にも統計ノイズが著明であり、わが国にお
いても北米と同様の投与量が望ましいことが明らかに
なった。短半減期の放射性医薬品を大量に投与するため
早期の画像はバックグラウンドの放射能が高く画質が
不良となる。投与150秒後から10分までの画像を再構成
すると定性評価のための鮮明な画像が得られることが
分かった。今後われわれが確立したデータ収集法がわが
国における標準となると予想される。

2）82ルビジウム心筋血流イメージングの虚血性心疾患診
断能および画像特性：82ルビジウムは心筋細胞内に停留
するため視覚評価のための定性画像が作成可能である。
多枝病変冠動脈疾患患者5名と年齢を一致させた健常者
8名で画質、診断能を比較した。従来の SPECT心筋血流
検査では多枝病変患者の検出は困難とされていたが、全
例（5/5＝100％）で疾患の存在を検出できかつ最も高度
な狭窄病変を指摘しえた。画質は患者、健常者ともに均
一な RI集積を認め鮮明な画像を得ることができた。本
検討により82ルビジウムは鮮明な画質を呈し冠動脈を的
確に診断できることが明らかになった。
3）82ルビジウム局所心筋血流解析プログラムの開発：21
人の健常者データから左室内腔と左室心筋全体の3次元
関心領域と16箇所の局所心筋関心領域を自動設定する
プログラムを作成した。左室内腔と心筋関心領域での相
互の spilloverを考慮し、心筋全体の放射能曲線から得る
入力関数を局所心筋 K1算出に用いた式を考案した。プ
ログラムの検証のため K1および心筋血流量の領域間ば
らつきと再現性をオタワ大学が開発した従来法と比較
した。われわれの解析プログラムは従来法より局所の
K1および心筋血流量の相関が良好であった（K1（ml/
min/g）＝MBF（1−0.860exp（－0.543/MBF），r＝0.89 vs.
r＝0.37）（p<0.001）。さらに個人毎の局所 K1のばらつき
も従来法より低値を示した（CV＝25% vs. CV＝43%, p<
0.001）。以上から精度の高い簡便で普及可能なプログラ
ムの開発に成功した。
4）82ルビジウム局所心筋血流検査再現性の検討：15
名の冠動脈疾患のない被験者に安静・薬剤負荷検査を20
分の間隔で繰り返し施行し、心筋血流量の再現性を検討
した。2回の安静時心筋血流量に有意差は認めなかった
（0.76±0.24 vs. 0.85±0.25 ml/min/g, P＝0.31, mean
difference 11.6±17.1％）。負荷時心筋血流量にも差は認
めなかった（3.36±1.49 vs. 3.40±1.37 ml/min/g, P＝0.81,
mean difference 8.57±19.5％）。よって本検査は高い再現
性があることを明らかにした。
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5）82ルビジウムによる心筋血流予備能および血管内皮機
能計測、酸素標識水との比較：

10例の喫煙者および10例の健常者を対象にルビジウ
ム、酸素標識水にて心筋血流量を安静、ATP負荷、寒冷
刺激下に計測した。心筋血流量はいずれの検査において
も ATP投与時に増加した（P<0.01）。心筋血流予備能は酸
素標識水では健常者は喫煙者より高値を示したが（P<

0.01）、ルビジウムではその差を認めなかった。いずれの
検査でも寒冷刺激時に健常者では心筋血流量の増加を
認めたが（P<0.01）、喫煙者では血流増加を認めなかった。
ルビジウムと酸素標識水の血流測定は幅広い血流レン
ジで良好な相関を示した（r＝0.79 ; p<0.01）。以上からル
ビジウムによる血管内皮機能計測は喫煙者などの血管
内皮機能異常の検出に広く応用される可能性を示した。
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今後の展望
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国内学会で、国内の研究者と意見交換を予定している。
さらに米国核医学会総会に演題を応募しており、海外の
エキスパートからフィードバックが得られるものと考
える。現在論文の草稿が準備されているが、国内外の専
門家の意見を取り入れた後学術誌へ投稿する予定であ
る。
共同研究者の加藤は開発した心筋血流計測プログラ

ムを北海道大学に知的財産登録を行い、全国への普及に
向け準備を進めている。
本研究開発により簡便な82ルビジウム心筋血流 PET

による定量的心筋血流計測方法が確立出来たことから、
全国各地の拠点病院でリスク保持患者に対する包括的
な動脈硬化リスク評価が可能となると期待される。
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