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拡張型心筋症患者における心機能に関する研究 
 
研究要旨 
本研究班は、1974年に旧厚生省特定疾患調査研究班として、特発性心筋症の疫学・病因・診断・治療を明ら
かにすべく設立され、その後約40年間継続して本領域での進歩・発展に大きく貢献してきた。本研究は、心
筋症の実態を把握し、日本循環器学会、日本心不全学会と連携し診断基準や診療ガイドラインの確立をめざ
し、研究成果を広く診療へ普及し、医療水準の向上を図ることを目的とした。研究班による全国規模での心
筋症のレジストリー、特定疾患登録システムの確立を推進準備し、心筋症をターゲットとした登録観察研究
であるサブグループ研究を開始し、登録をすすめた。また、研究成果の社会への還元として、ホームページ
公開や市民公開講座を行った 
 
Ａ．研究目的 

12誘導心電図におけるQRS幅の延長は心筋障害
を示唆する。幅の広いQRSを呈する拡張型心筋症
(DCM)患者は予後不良と考えられており、心室同期
障害を認める場合には心室再同期療法(CRT)が適
応となる。一方、幅の狭いQRSを呈するDCMにお
いて、通常、心臓超音波検査では同期障害を同定
することは困難である。近年、心電図同期99mTc-MI

BI perfusion SPECTを用いて、左室心筋全体の潜在
的同期障害を評価できるようになった。われわれ
は、99mTc-MIBI心筋SPECT位相解析における収縮時相
のばらつきを示すphase entropyが、QRS幅の狭い拡張
型心筋症の潜在的な心筋障害を反映し、予後を早期に
予測する有用な指標になりうるとの仮説を立てた。
本研究では、QRS<120msのDCM患者を対象として、
99mTc-MIBI心筋SPECT位相解析におけるphase entro
pyと予後について検討した。さらに潜在的な心筋
障害の検索のため、心筋生検検体を用いて、収縮
関連蛋白mRNA(SERCA2a)発現との関連を調べた。 

 
Ｂ．研究方法 

QRS<120msのDCM患者46例を本研究の対象とし
た。全患者に心電図同期99mTc-MIBI perfusion SPEC
Tおよび心内膜心筋生検を施行した。99mTc-MIBI S
PECT位相解析におけるphase entropyはcardio REP
O software (FUJI FILM RI pharma)を用いて自動
算出した。phase entropyの中央値0.61にてphase ent
ropy高値群(HE群: n=23)と低値群(LE群: n=23)に分
け、生存解析による予後解析を行った。心イベント
は、心臓突然死、致死性不整脈および心不全入院と
定義した。また、心筋生検検体を用いて、心筋関連
収縮蛋白SERCA2a mRNAを測定した。 
 
（倫理面への配慮） 
 本研究の遂行にあたり、本学の生命倫理委員会
の承認を得たうえ、臨床研究倫理指針を遵守した。
患者とは個別に書面で示した研究説明書を明示し、
研究担当医師が十分に説明したうえで、文書によ
る承諾が得られた症例を対象とした。診療情報を
含めた個人情報は、連結可能匿名化を行い、直接
的に個人情報にアクセスできないよう配慮した。 
症例の登録にあたっては、個人を直接特定できる 
情報を含めていない。 
 
Ｃ．研究結果 
全対象の平均年齢は55歳、男性は78％を占めた。

平均BNP値は134pg/mL、NYHA心機能分類はI度4
1％、II度52%であった。Kaplan-Meier生存解析では、
HE群において有意に心イベントが高率であった(Log-

rank, P=0.015)。さらに多変量解析では、phase entropy

高値は、心イベントの独立した規定因子であった(haz

ard ratio, 5.77; 95%信頼区間, 1.02-108.32; P=0.047)。
心筋検体における収縮関連蛋白(SERCA2a) mRNA発
現量に関し、SERCA2a/GAPDHはphase entropyと逆相
関した(r=-0.67, P<0.001)。 
 
Ｄ．考察 
本研究にて、(1)99mTc-MIBI心筋SPECT位相解析にお

けるphase entropyがQRS幅の狭いDCM患者の新規予
後マーカーとなりうること、(2)SERCA2a mRNA発現
量がphase entropyと逆相関することが明らかになった。
この結果は、比較的早期軽症のDCM患者に有用な臨床
的意義を与えうる。QRS幅が狭く通常の心臓超音波検
査にて収縮同期障害の同定が困難な患者群において、
99mTc-MIBI心筋SPECT位相解析におけるphase entro
pyは早期に潜在的な収縮同期障害を同定でき、病
態生理学的には心筋の収縮関連蛋白異常を反映し
ている可能性がある。 
 
E．結論 

心室全体の収縮同期障害を示唆するphase entropyは
99mTc-MIBI心筋SPECT位相解析にて評価でき、QRS幅

の狭いDCM患者における新規予後マーカーとなりう

る。また、phase entropyは収縮関連蛋白(SERCA2a) 

mRNA異常に基づくDCM早期の潜在的収縮同期障害

を反映するかもしれない。 
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