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1．概要

心アミロイドーシス、特にトランスサイレチン型（ATTR）心アミロイドーシスの診断には骨シンチグラフィ製

剤が有用であることはすでに広く知られているが、その利用法と評価法については統一されていない。たとえば、

視覚的評価である Perugini Grade、半定量的評価である Bokhari 法による心 / 対側肺野比（H/CL）が併用されて

いるほか、撮像時間についても投与後 1 時間後像、3 時間後像の利用、撮像法についても Planar 像・SPECT 像・

SPECT/CT 像、 薬 剤 に つ い て も 国 内 で は 99mTc-PYP（pyrophosphate） と 99mTc-HMDP（hydroxymethylene 

diphosphonate）の 2 種が用いられており、一定の見解がないのが現状である。特に、ATTR 心アミロイドーシス

の指定難病の診断基準に、核医学画像による probable 診断が認められた現在、画像上明らかに陽性である症例、

および画像上明らかに陰性である症例が、画像判定の混乱から誤って逆の陰性・陽性と診断されることは避けなけ

ればならない。

本ワーキンググループ（WG）報告では、国内での骨シンチを用いた心アミロイドーシス（ATTR アミロイドー

シス）の評価法について、正しい診断のための基準を示すとともに、誤判定を最小にとどめるための 1 つの目安を

示すことを目的とする。

2．背景

2.1 心アミロイドーシスの基本

心アミロイドーシスについては、さまざまなガイドラインが用いられており［1］、詳細な記述も行われているので、

ここでは簡潔に述べる。

循環器診療に重要な心アミロイドーシスのタイプ

アミロイドーシスには複数のサブタイプがあるが、循環器系診療に深くかかわるものは、ATTR アミロイドー

シス（トランスサイレチン［TTR］）および AL アミロイドーシス（免疫グロブリンの軽鎖［Light chain］）の 2
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つが主である。

ATTR アミロイドーシス

ATTR アミロイドーシスはさらに野生型（ATTRwt）と遺伝性（ATTRv）とに分かれる。このことは骨シンチ

製剤を用いた ATTR 心アミロイドーシスの感度・特異度にかかわるため、その特徴を理解しておく［2, 3］。

ATTRwt

遺伝子変異を有さない野生型トランスサイレチンが原因となり、おもに心臓や手根管が障害される。男性に多く

加齢が発症に関与していると考えられているが、詳細な機序は不明である。

ATTRv

国内では Val30Met（p.Val50Met）変異型が多い。Val30Met では骨シンチグラフィ陰性例がやや多いとする報

告が散見される［4–6］。

AL アミロイドーシス

AL アミロイドーシスは免疫グロブリン軽鎖由来のアミロイド沈着によって生じる疾患で、多発性骨髄腫由来の

ものと多発性骨髄腫由来ではない原発性に分かれる。

2.2 心アミロイドーシスの核医学診断

骨シンチグラフィ製剤

骨シンチグラフィ製剤として世界的に利用されているものは、99mTc-PYP、99mTc-HMDP、99mTc-MDP（methylene 

diphosphonate）、99mTc-DPD（3,3-diphosphono-1,2-propanodicarboxylicacid） の 4 種 が あ る が、 国 内 で は 99mTc-

DPD は入手できない。また、99mTc-MDP は骨疾患診断用には有用であるが、心アミロイドーシスについては偽陰

性がきわめて多く有用ではない＊。現在国内で保険診療上心アミロイドーシスの診断目的で利用が認められている

のは 99mTc-PYP と 99mTc-HMDP である。

国内で利用できる 99mTc-PYP、99mTc-HMDP の診断精度については、感度 70 ～ 100%、特異度 90 ～ 100% の範

囲の論文がほとんどである［7］。
＊ 99mTc-MDP については、Perugini らの検討で、99mTc-DPD で陽性例であった症例を 99mTc-MDP で再検査した

報告で、全例陰性であったと報告されており［8］、心アミロイドーシスの診断には不適切である。

集積原理

ATTR 心アミロイドーシスに骨シンチグラフィ製剤が集積する機序は、現時点で不明である。

ATTR 心アミロイドーシスと AL 心アミロイドーシスで ATTR 心アミロイドーシスに選択的に集積する理由と

して、ATTR 心アミロイドーシスにおける高い組織中カルシウム濃度とそれに伴う微小石灰化（microcalcification）

が提唱されている［9］。ただし、この説では 99mTc-MDP の感度の低さの説明が困難であり、十分な検証をされた説

明とはいいがたい。

3．撮像 ［10-13］

3.1 撮像プロトコル

前処置

特別な検査前の前処置は必要ない。

投与量
99mTc-PYP、99mTc-HMDP ともに 740 ～ 370 MBq

撮像タイミング

投与 3 時間後：99mTc-PYP、99mTc-HMDP とも原則必要であるが、1 時間後像で判定したときに、心筋への集積

が確実で心プールと区別ができる場合は省略が可能である。
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投与 1 時間後：99mTc-PYP の場合 Planar の撮像による H/CL 比測定のために用いられる。ただし、H/CL の値

によらず、視覚判定で心筋への集積が確実でない場合は、3 時間後の撮像が必要である。99mTc-HMDP でも H/CL

の測定は可能だが、閾値に関する十分なエビデンスは存在しない。

3.2 収集パラメータ（99mTc-PYP、99mTc-HMDP 共通）

エネルギーウインドウ

140 keV, ウィンドウ幅 15 ～ 20%

コリメータ

低エネルギー用コリメータ

高分解能コリメータを推奨。

マトリクス

Planar: 256 × 256

SPECT: 64 × 64 または 128 × 128

ピクセルサイズ

2.3 ～ 6.5 mm

Planar

撮像方向

前面像：必須

側面像または左前斜位像：オプション

撮像カウント

750,000 カウント以上の収集

拡大率

胸部全体が視野に収まる大きさ

注意事項
＊前面像撮像時の注意事項として、胸骨と椎体が重なる、正しい前面像を得る必要がある。前面像は、心・対側

肺野比（H/CL 比）を正しく測定するために重要である。ただし、強い亀背や側彎を伴う高齢者の場合には困難で

あることも多い。そのような場合も、心 / 対側肺野比の測定を行う目的で対側肺野に椎体が重ならないように配慮

する。
＊側面像や斜位像は心筋集積がドーナツ状の形態となり心プールと区別がしやすくなるため、撮像が望ましい。

ただし、撮像時間に制限がある場合は SPECT の撮像を、側面像や斜位像の撮像よりも優先する。

SPECT

SPECT 撮像が可能な施設においては、SPECT 撮像が強く推奨される。
＊ SCAN-MP 研究の中間報告では Planar 像の Perugini Grade 2 の例においても、6 割の症例で実際には偽陽性で

あったと報告されており、Planar 像では Grade 1 のみでなく、Grade 2 であっても SPECT を撮像することが強く

推奨される［14］。

検出器配向

90°でも 180°でも可

収集方向

180°でも 360°でも可（CT Fusion の場合は、360°収集が望ましい）

心電図同期

必要ない。
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１検出器あたりの View 数

40（180°収集）/32（360°収集）

View あたりの収集時間

20（180°収集）/25 秒（360°収集）

拡大率

1.46（180°収集）/1.00（360°収集）

3.3 SPECT/CT について

推奨レベル

SPECT/CT が可能な施設では強く推奨する。

SPECT/CT が行われる場合は、Fusion 画像の作成と吸収補正を行う。

Fusion 画像は集積が心筋であることを確実に確認することに役立つほか、異所性石灰化や弁石灰化への集積と

の区別に役立つ。

吸収補正を行うことによって、肋骨と心筋集積の程度の対比をより正確に行うことができる。

4．評価法

4.1 基本原則

AL 心アミロイドーシスにおいても約 20% の症例で、Grade2 以上の集積を示すことが知られており、判定の前に、

AL 心アミロイドーシスが確実に否定されていることが前提である［15］。

左室心筋壁に一致する有意集積が認められた場合、陽性所見とする。

Perugini Grade や H/CL 比はこの定義を一般化し数値化するための手法である。

Perugini Grade（定性評価の目安）［8, 13］

Grade 0: 心臓への集積なし

Grade 1: 肋骨よりも弱い心臓への軽度集積

Grade 2: 肋骨と同等の心臓への中等度集積

Grade 3: 肋骨よりも強い心臓への高度集積

注

Perugini Grade は Perugini の提示した原法では Planar 像で判定されるため、視覚的には心筋の集積であるのか

心プールを見ているのか、区別が困難であることに注意する。集積が心筋である（心筋に一致したドーナツ型・U

字型である）ことが確信できない場合は、偽陽性を避けるために SPECT によって心筋集積であることを確認する。

Grade 3 については、多数の論文で偽陽性がないとされているが、少しでも心筋集積に疑いがある場合は、

SPECT 撮像での確認が望ましい。

Grade 2 においては、非常に多くの偽陽性が報告されており、血液プールとの混同が原因なので、SPECT 撮像

が強く推奨される。

Grade 1 については、陰性と判定されることが多いが、心筋に集積している疑いがある場合は、SPECT で判定

する。SPECT で心筋集積である可能性が残る場合は、「判定保留」として生検その他の方法に確定を委ねてもよい。

4.2 判定ツリー

以下に、上記の内容を踏まえて、陽性、陰性、判定保留の ATTR 心アミロイドーシス判定ツリーを示す。

上記のことから明らかに集積のない Grade 0、疑いなく集積のある Grade 3 以外では原則 SPECT の撮像、可能

な限り CT などの形態画像との Fusion 画像を用いて判定する。

心臓核医学vol27-1 早期公開.indd   4心臓核医学vol27-1 早期公開.indd   4 2024/12/23   17:002024/12/23   17:00



心臓核医学　J-STAGE　早期公開（2024 年 12 月 27 日）

5

判定保留について：

判定保留は陰性を示すものではなく、心筋集積であることが画像診断上確信できないことを示す。Planar 像で

心筋への集積が確信できないが、SPECT が併用できない場合、あるいは SPECT/CT でも心筋への集積が疑われ

るが確信にいたらない場合も「判定保留」と分類される。「判定保留」の症例には、生検などによって確定できる

場合もある。また、ごく早期では有意に集積しないケースもあるため［16］、経過観察にて陽性に変化する可能性も

ある。

心筋の集積が視覚的に同定できない場合は原則陰性と判定すべきである。

総合読影の記載

陰性

　視覚的に心筋集積が認められなかった場合

陽性

　視覚的に心筋集積が明らかであった場合

判定保留

　視覚的に心筋への集積が確信できない場合

判定ツリー
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Grade 0–1 の場合
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Grade 2–3 の場合
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上記に投与後 1 時間後の Planar 像と SPECT 像で判定保留となる一例を示す。

Planar 像では心臓が肋骨よりも明らかに高く、Perugini Grade 3 となるが、集積がリング状に見えず、集積が心

筋と確信できない。本例の SPECT でも心臓の集積は血液プールと心筋の部分の集積の区別ができないため、最終

判定は判定保留となる。本例は実際には AL 心アミロイドーシスであった。

注：

Perugini Grade は SPECT で評価すべきか、Planar で評価すべきか

Perugini の原法は Planar で判定されており、多くの論文でも Perugini Grade は Planar で判定されている。た

だし、Planar で判定された Grade 2 のかなりの割合が偽陽性であることが多くの論文で明らかとなっており、

Perugini Grade 2 を陽性と、単純に判定するべきではない。陽性判定には SPECT を要するケースが非常に多い。

ASNC のガイドラインでは Planar と SPECT が併置して提示されており、本 WG でも SPECT を併用した

Perugini Grade の判定を推奨する。

Perugini Grade が 1 時間と 3 時間で食い違った場合について、より高いグレードを採用するか、低い方のグレー

ドを採用するか

高いグレードを採用する。

定量的評価（H/CL 比）と視覚的評価の関係について

H/CL のみを基準とすると、多くの偽陽性、偽陰性が生じる。また、H/CL は 99mTc-PYP でのみ定義されており、
99mTc-HMDP および 99mTc-DPD においては十分なエビデンスはない。したがって、H/CL はあくまで診断の補助ツー

ルとして扱う。（6. Tips の項参照）

AL/ATTR 心アミロイドーシス合併の可能性について

実際の臨床現場では血清生化学検査による AL 心アミロイドーシスの診断と、シンチグラフィによる ATTR 心

アミロイドーシス診断は平行して行われる。その場合、99mTc-PYP および 99mTc-HMDP の有意集積があり、その後

AL 心アミロイドーシスが証明された場合については、事後的に診断ツリーから取り除かれる。ただし、AL 心ア

ミロイドーシスと ATTR 心アミロイドーシスが合併する場合もあり、少数の報告もみられる［17–19］。AL/ATTR

心アミロイドーシスの合併が疑われる場合は生検による評価が必要になる。

5．鑑別疾患

異所性石灰化 (metastatic calcification)［20–23］

生化学的検査（特に高リン血症、高カルシウム血症）

腎機能、副甲状腺機能の確認、透析の有無

画像所見：単純 CT 上、心筋及び他の臓器への石灰化・カルシウム沈着。

判定保留の例
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SPECT/CT で撮像されている場合は、CT 画像を確認する。

弁石灰化

僧帽弁の強い石灰化に骨シンチで集積を認めた報告がある［23］。

CT 上の明瞭な石灰化に一致した集積はアミロイドによるものではなく、石灰化への集積と考える。

心臓サルコイドーシス［24–27］

心臓サルコイドーシスに 99mTc-PYP が集積することは、1992 年の心臓サルコイドーシス診断の手引きに記載さ

れており［28］、その後も複数の報告がある。

心臓サルコイドーシスとの鑑別が必要な場合は、18F-FDG PET による診断が望まれる。

急性期心筋梗塞

臨床経過（症状、心電図異常、TroponinT、CK/CK-MB 等の血清生化学所見、心臓超音波検査、冠動脈造影）

による鑑別。
99mTc-PYP ないし 99mTc-HMDP の集積が局所性であった場合は、特に注意を要する。

急性期心筋梗塞と、心アミロイドーシスの合併が疑われる場合は、急性期を脱してからの再評価が望ましい。

心筋炎などの急性期心筋障害［29–36］

心筋炎などの急性期心筋障害や心筋が壊死を生じる早期の病態で集積が生じると考えられる［29–34］。DC ショッ

ク後にパッドの部位に集積した報告［35］、大動脈弁狭窄症の重症発作後に心内膜に全周性に集積した報告も見られ

る［36］。臨床経過（症状、心電図異常、TroponinT 等の血清性化学所見）による鑑別を行う。

クロロキンによる心筋障害［37］

クロロキン投薬歴の確認。海外では COVID-19 に対するクロロキンが頻用されたため、その報告例がある。

その他

高齢者の肥大型心筋症において、99mTc-HMDP の偽陽性例の一例報告が存在する［38］。

当該症例では、Perugini Grade 3 の集積があるが SPECT の撮像は行われていない。MRI 画像および病理標本か

ら考察して、肥大した中隔に局所的な壊死を生じ、急性期心筋梗塞と同様の機序で集積したと思われる。手根管症

候群も伴っており、極めてまれな鑑別困難症例である。

6. Tips

SPECT 表示法

体軸横断、冠状断、矢状断の 3 断面表示を強く推奨する。

集積の弱い症例では、体軸横断像では右室の血液プールと左室の血液プールが一見中隔・側壁と紛らわしく見え

るケースがある。このような場合冠状断では左室壁は横向きの U 字、矢状断ではリング状に見えるため、血液プー

ルとの区別に有用である。

心筋血流シンチ同様の 3 軸横断像は可能な場合は利用してもよいが、集積不明瞭例では 3 軸横断の作成そのもの

が困難であるため、表示の統一性の観点から、体軸・冠状断・矢状断を優先する。

なお、SPECT の表示については、白黒のみでなく、rainbow カラーなどのカラー表示を用いると、肋骨との集

積度の比較が行いやすい。

SPECT/CT 融合画像

可能である場合は、強く推奨する。

血液プールと心筋集積を区別するためにきわめて有用性が高い。

SPECT 単体機の場合も、別撮り CT との Fusion を行うことで、心筋への集積が確実に判定できるため、

SPECT での判定が困難な場合は利用することを推奨する。
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（下画像は、陰性例である。SPECT/CT では心プールであることが明らかであるが、SPECT 単独では、右室の

血液プールと左室の血液プールをそれぞれ中隔、側壁の集積と混同する可能性がある。）

201Tl/99mTc 2 核種同時収集について

血流欠損を検出することで心筋梗塞が見つかることがある。

また、99mTc-PYP/99mTc-HMDP で心筋が明瞭に見えない場合に、心筋の位置同定のために、役立つ。

定量 :

H/CL 比について［39］

心 / 対側肺野比（H/CL 比）の測定には心筋と対側肺野を正しく関心領域とする必要がある。

円形の対象関心領域（ROI）を Planar 像上の心臓の上に設定し、背景と肋骨を考慮して対側胸部の左右対称の

位置に設定する。

ROI の大きさについては、心臓をちょうど囲む程度の形にすることが望ましいが、集積のはっきりしない例で

は経験に基づいて適宜設定する。

それぞれの ROI 内の平均カウント（カウント / 画素）から心臓の ROI の値を対側肺野の ROI の値で除した計算

値を心 / 対側肺野比とする。

ただし、心臓と対側肺野に設定した ROI が同じ大きさである場合、計算上合計カウントの割り算で心 / 対側肺

野比を求めても値はほぼ同じものとなるため、これを代用することも可能である。

対側左右対称位置に ROI が設定できない場合や、肋骨先端やその他骨折による肋骨高集積が重なる場合は、そ

れらを考慮したうえで、完全には左右対称でない ROI 設定も可能である。ただし、その場合はその旨を所見に記

載することを推奨する。どうしても肋骨の病的集積を避けることができない場合は、所見に病的骨集積と重なるた

め、参考値であることを記載する。

H/CL を測定する撮像時間について
99mTc-PYP では 1 時間で判定し、必要に応じて 3 時間でも計算する。

1 時間と 3 時間における H/CL 閾値について

投与後 1 時間後像の閾値は 1.5 とする。この値は Bokhari のキー論文以降、ほとんどの論文で採用されている値

である。

投与後 3 時間後像の閾値は 1.3 とする。この値については、SCAN-MP 研究によって最適な値であることが示さ

れており、エビデンスがある値と考えてよい［14］。ただし、3 時間後像では偽陽性が 1 時間後像による測定より多

くなる傾向がある。

SPECT/CT 融合画像が有用であった例
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定量値（H/CL）の扱いについて

H/CL 比は視覚評価の補助的なツールであり、SPECT・CT 融合画像を用いて視覚的評価を行った場合、H/CL

比を追加することによる診断精度の向上は認められなかったとする報告がある［40］。したがって、前に示したチャー

トによる視覚判定を優先することを推奨する。とくにチャートにしたがった判断でも判定保留と判定されたケース

については、H/CL の基準で陽性・陰性の 2 つに分類することは望ましくない。

H/CL 比による判定については、3 時間値が 1 時間値よりも有意に AUC が大きく精度が高いとの報告があるが、

一方、3 時間値で 1.3 を閾値とすると偽陽性例を増やすとの報告が多い［14, 41］。また、99mTc-HMDP が高い肺集積を

生じた報告もあり、H/CL に影響を与える［42］。いずれにせよ H/CL は判定の補助ツールに止まることに留意する。

H/CL 以外の定量値について

Bone SUV［43, 44］

心・全身比［45, 46］

SPECT による心・縦隔比［47］

SPECT による心・肺野比［48］

Planar による心・縦隔比［49, 50］

なお、これらの数値については、利用を推奨するものではない。特に定量指標については、装置や解析、吸収補

正の有無によって大きく値が異なることに留意する。

偶然発見された骨シンチ心筋異所性集積の場合の取り扱い

疾患頻度から考えて、骨シンチ検査（除く 99mTc-MDP 使用例）における（特に高齢者での）心筋異所性集積は

ATTR 心アミロイドーシスである可能性が高いため、上記に平行して循環器医師に相談する。

偶発発見例の頻度については、母集団や評価基準によって異なるため、確実な数値を示すことは困難だが［51, 52］、

約 1% 程度と推定したメタ解析があり［53］、決してまれではない。

1 時間後撮像、3 時間後撮像の両方がある場合、H/CL 比はどちらを記載すべきか、両方記載すべきか

両方の記載が望ましいが、片方だけの場合は 1 時間後値の記載を推奨する。

心臓専用機による撮像について

D-SPECT、Discovery NM530C などの心臓専用機では Planar 像は仮想 Planar 像で供給されるため、H/CL 比な

どのPlanar像から求められる定量値については、仮想Planar像で正しく測定できるか今後の検証を要する。ただし、

本 WG 報告では、視覚評価を優先して陰性・陽性・判定保留の評価を行うことを推奨しており、心臓専用機での

判定にもそのまま応用できると考える。

上に半導体心臓専用 SPECT で撮像された Planar 像、および 201Tl/ 99mTc-PYP の dual SPECT 像の例を示す（各

半導体心臓専用 SPECT による画像例
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1 列目 : 201Tl、2 列目 : 99mTc-PYP）。

なお、本例は Planar 像にて Perugini Grade 2 ないし 3 と判断されるが、集積がリング状であることを確信でき

ないため、本例がアンガー型カメラで撮像されていた場合は、フローチャート上では SPECT 撮像が必要な群に入

る。

偽陽性・偽陰性

AL 心アミロイドーシスにおいても、約 20% 程度のシンチグラフィ陽性例が存在することに注意する［3］。

また、心筋への 99mTc-DPD 集積が生じていない段階から交感神経機能の障害が生じているとの報告があり［16］、

ごく軽症、早期においては偽陰性となり得る可能性があることも考慮する。

AL/ATTR 心アミロイドーシス合併の頻度について

生検で証明された ATTR 心アミロイドーシスの 39% に MGUS（monoclonal gammopathy of undetermined 

significance）の合併が認められたとの報告があり［54］、血液検査で AL 心アミロイドーシス疑いを除外したうえで

シンチグラフィによる診断を行った場合、血液検査の結果によっては多くの ATTR 心アミロイドーシス症例が

AL 心アミロイドーシス疑いとして診断ツリーから除外される可能性がある。血清生化学検査上、AL/ATTR 心ア

ミロイドーシス合併例が疑われる場合は、生検などによって AL 心アミロイドーシスが主体であるか、ATTR 心

アミロイドーシスが主体であるかの総合的判断が必要となる。

利益相反の開示　 中嶋憲一：PDR ファーマ（共同研究・寄付講座）、日本メジフィジックス、シーメンスヘルス

ケア（寄付講座）、福島賢慈：日本メジフィジックス、PDR ファーマ（講演料）、井口信雄、

久保亨、高潮征爾、泉家康宏：ファイザー（講演料）
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