
2008 年 2 月

心筋血流MRIと心筋血流SPECTの冠動脈病変に対する診断能の比較：メタアナリシスによる検討（岩田・他） 251

緒　言

　通常心筋血流の評価は，201Tlや99mTcなどの単光子放

出核種によるsingle photon emission computed tomog-

raphy（以下，SPECT）や，15Oや，13Nなどの陽電子放出

核種を用いたpositron emission tomography（以下，

PET）などによって行われている．近年，magnetic

resonance imaging（以下，MRI）装置を用いて行う薬物

負荷造影心筋血流MRI（以下，心筋血流MRI）によって

心筋血流の評価が行われるようになった．そして，そ

の結果とcoronary angiography（以下，CAG）で得られ

た結果とを比較することによって，心筋血流MRIが虚

血性心疾患の検出に有用1～3）であり，その診断能も心

筋血流SPECTと同等以上であるという報告4，5）がなさ

れている．しかし，これらはいずれも症例数が少ない

ことから，個々の研究で得られた結果が他の虚血性心

疾患が疑われる被験者に適用可能か否か，その検査方

法のエビデンスの有無を考慮した場合，個々の結果の

みでは検査の有効性を証明する根拠に乏しい．EBM

（evidence-based medicine）を実践するためにも，これ

らの結果をメタアナリシスなどの臨床疫学の手法を用

いて統合・評価することが必要であると考えられる．

　昨今，わが国でも診療行為に対するガイドラインの

作成が進められている．ガイドライン作成のためには

文献の包括的検索によるエビデンスの評価が必要とな

るため，画像診断領域も今後エビデンスを検討する研

究の重要性が増加すると考えられる．

　メタアナリシスは，同じテーマに関して過去に行わ

れた複数の独立した研究結果を統合する統計学的手法

である．歴史は古く， 1904年にPearsonがワクチンの

効果を定量的に評価する目的で，腸チフスによる死亡
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と予防接種の関連を検討した 6 つの調査結果について

強固なエビデンスを得るため，これらの結果を統合し

解析を行ったのがはじめである6）．臨床試験の評価に

おいては，1985年にYusufらによる心筋梗塞後の�ブ

ロッカーの長期投与の 2 次予防効果に関する研究7）を

契機に急速に広まった．その研究以降，早期乳がんの

アジュバント化学療法に関するメタアナリシス8）や，

急性心筋梗塞後の血栓溶解剤としてのstreptokinaseの

静脈内投与の有効性に関するメタアナリシス9）が実施

されている．さらには，これらの結果をまとめた 2 次

資料としてコクランライブラリー10）があり，広く活用

されている．

　心筋血流MRIにほぼ類似した目的として行われる検

査として，負荷心電図，負荷超音波検査，心筋血流

SPECTなどが挙げられ，すでにメタアナリシスによる

モダリティ間における診断能の比較検討が行われてい

る11～14）．しかし，今後その臨床での重要性が増すであ

ろう心筋血流MRIに関しては，メタアナリシスや他の

モダリティとの比較検討に関する報告はない．

　本研究では，近年普及してきている心筋血流MRIと

評価方法が確立されている心筋血流SPECTの診断能に

関するメタアナリシスを行い，心筋血流MRIは虚血心

筋の検出に有用であるというエビデンスになりうるか

否かの検証を行うことを目的とした．

1．方　法

1-1　論文検索

　まずはじめに，心筋血流MRIと心筋血流SPECTの虚

血性心疾患に対する診断能の比較に関する論文の検索

を行った．対象言語は英語および日本語とし，key

wordsは英語と日本語で同じ意味となる語を選んだ．

論文データベースは「MEDLINE」および「医中誌Web

Ver.4」とし，論文検索に使用するkey wordsを以下のと

おりとした．また，検索においてkey wordsはすべて

の語句を使用した．

MEDLINE: Magnetic Resonance Imaging single photon

emission computed tomography coronary artery

sensitivity specificity

　［検索式］Magnetic Resonance Imaging and single photon

emission computed tomography and coronary artery

and sensitivity and specificity

医中誌Web Ver.4: MRI，SPECT，冠動脈，感度，特

異度

　［検索式］（MRI/TH or MRI/AL）and（SPECT/TH or

SPECT/AL）and（冠状動脈 /TH or 冠動脈 /AL）and（感

度と特異度/TH or 感度/AL）and（感度と特異度/TH or

特異度/AL）

　検索に設定した期間は，1995年 1 月より2006年 3 月

までとした．1995年からとしたのは，MRI装置の開発

が進み，心臓のような動きのある臓器のダイナミック

撮像に必須な超高速撮像法であるEPI（echo planar

imaging）シーケンスが臨床用装置に搭載され始めたの

がこの年である15）こと，および虚血性心疾患の検査に

MRIを使うというプロジェクトが1997年に米国で始

まった15）ことによる．画像判定の条件を心筋血流

SPECTに近づけるため，cine-MRI検査のみを対象と

した論文，遅延造影検査のみを対象とした論文は除外

した．さらに，同一の被験者群でMRIとSPECTの診断

能を比較していない論文も除外した．また，学会抄録

からは詳細な情報が得られないため検索から除外し

た．なお，検索から得られた総説論文についてはすべ

てを参照した．

1-2　論文の選択とデータの抽出

　収集した論文の中から解析に必要な論文を選択する

ために，以下の条件を満たすものを解析対象として選

択した．

1）感度・特異度算出の際，CAGの結果を黄金律

（golden standard）としている．

2）データ抽出の際，感度・特異度算出に必要な2×2表
が論文中に示されている，または計算可能なデータ

が論文中に示されている．

3）MRI，SPECTともに，必ず安静時および負荷時の撮

像を行っている．

4）動物実験データは除外し，人間に対する検討が行わ

れている．

　同じ研究グループによって複数回報告された論文に

ついては，報告が新しいものを選択した．ただし，

データ収集期間が論文に明示してあり，明らかに被験

者が異なる場合は，別の論文として扱った．

　収集した論文および総説論文については，それぞれ

の論文における引用文献を参照し新たな論文の検索を

行った．続いて，上記1）～ 4）の条件を設定したのち，

2 名の診療放射線技師によって解析の対象とする論文

を選択した．判断が別れた場合は 2 名の合議のうえ，

選択の可否を決定した．最後にデータの抽出を行い，

CAG所見の有無に対する2×2表の作成，感度・特異度

の算出を冠動脈領域単位で行った．それらは個々の研

究ごとにMRIとSPECTそれぞれについて行った．

1-3　統計処理

　一連の統計処理は以下に示す石田ら16）の示す手順で

行った．

1）個々の研究の感度，特異度などの診断特性値と診断

的オッズ比を計算する．
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2）Spearmanの順位相関係数を求め， summary receiver

operating characteristic curve（以下，サマリーROC

曲線）分析の可否を判定する．

3）データの均質性について検討する．

4）3）の結果が不均質の場合はその原因を検索し，その

原因別に分けて1）～3）を繰り返す．

5）データの均質性が認められる場合は，個々の研究を

統合するためのモデルを決定する．

6）データの統合を行い，サマリーROC曲線，統合オッ

ズ比および感度・特異度の統合値を検討する．

1-3-1　サマリーROC曲線の作成

　得られた2×2表よりサマリーROC曲線の作成の可否

を検討するため，Spearmanの順位相関係数を心筋血

流MRIおよび心筋血流SPECTについて求め，感度と偽

陽性率との間における相関の有無を検討した．相関が

ある場合（ρ>0.4）16），サマリーROC曲線の作成を心筋

血流MRIおよび心筋血流SPECTそれぞれについて行っ

た．続いて，サマリーROC曲線の比較およびサマリー

ROC曲線の統計学的有意差の検定をMosesらの方法17）

により行った．

1-3-2 統合オッズ比および感度・特異度の統合値の

計算および公開バイアスの検討

　データの抽出により得られた2×2表に基づき，計算

方法を選択するためデータの均質性の検定16）を心筋血

流MRI，心筋血流SPECTそれぞれについて行った．そ

の結果より統合オッズ比6）の計算方法を選択し，実際

の計算を心筋血流MRIおよび心筋血流SPECTについて

行い，得られた統合オッズ比および95％信頼区間を比

較検討した．さらに，均質性の検定によりデータの質

が心筋血流MRI，心筋血流SPECTともに均質性が否定

されなかったと判断された場合は感度・特異度の統合

値16）を計算した．

　また公開バイアス6）の有無を，データの抽出により

得られた各論文からの診断的オッズ比（心筋血流

MRI，心筋血流SPECTそれぞれ）に対し，funnel plotお

よびMacaskillらの回帰法6）を用いて検討した．

2．結　果

2-1　選択された論文

　論文検索を行った結果，データベースからの検索お

よび引用文献からの検索において1-1項の条件を満た

す論文が47論文選択された．内訳はMEDLINEより36

論文，医中誌Web Ver.4より 7 論文，引用文献からの

検索によるものが 4 論文であった．要旨および論文題

名を参照した結果，22論文は今回のメタアナリシスと

は明らかに関係のない内容のものだった．また，総説

論文からは今回のメタアナリシスに必要な論文は見い

だされなかった．最終的に17論文について論文選択の

ための検討を行った．その中から1-2項に示した条件

を満たさなかった11論文が除外された．理由を以下に

示す．なお，複数の論文で理由が重複していた．

1）MRI，SPECTともに安静時および負荷時の撮像を

行っていなかった（論文数：718～24））．

2）感度・特異度算出の際，CAGの結果をgolden standard

としていなかった（論文数：122））．

3）2×2表もしくは2×2表作成のための感度・特異度に

関する情報が論文中に示されていなかった（論文

数：618，23～27））．

4）他に同じ研究グループでの報告があったが，データ

収集期間が明確に示されていなかった（論文数：

128））．

　以上より，条件をすべて満たした 6 論文（MEDLINE

より 5 論文，医中誌Web Ver.4より 1 論文）4，5，29～32），

総被験者数（MRI：153人，SPECT：143人），対象冠

動脈総数（MRI：442領域，SPECT：412領域）につい

てデータの抽出を行った．

2-2　抽出されたデータの概要

　2-1項で選択された 6 論文において対象となった被

験者などの概要をTable 1，2に示す．使用したMRI装

置の磁場に関しては1.5Tの機器によるものが 4 論文，

1.0Tが 1 論文，0.5Tが 1 論文であった．SPECTの核

種はTechnetium製剤（投与量800～1160Mbq）および

Thallium製剤（投与量74～111Mbq）がそれぞれ 3 論

文，負荷薬剤はdipyridamoleによるものが 4 論文，

adenosineによるものが 2 論文であり，SPECTに関し

ては一部運動負荷を併用していた．また研究デザイン

は，すべて後ろ向きコホート研究であった．4 論文に

おいて感度，特異度ともに95％信頼区間に重なりがあ

るものは，いずれも心筋血流MRIで高い値を示した．

　感度の比較において，論文5）では心筋血流SPECTの

感度が41％であり，心筋血流MRIの66％に比べ極端な

低値を示していた．この理由として著者らは，自らの

報告した心筋血流SPECTの診断能が過去の報告に比べ

低いこと，心筋血流SPECTは回旋枝領域病変の診断能

が最も低いとされていること，および画像の解像度の

差を挙げていた．また論文29）では心筋血流MRIの感

度が67％であり，心筋血流SPECTの75％に比べ低値

を示していた．これに関し直接感度についての言及は

ないが，心筋血流MRIの画像収集時の制限として，同

時に 1～2 スライスの左室短軸の画像収集のため，心

基部の画像が収集できなかったことが画像の解釈に影

響を及ぼした可能性を挙げていた．特異度の比較に関

して，論文5）では心筋血流MRIの特異度が94％であ

り，心筋血流SPECTの97％に比べ低値を示している

が，これに関する言及はなかった．また論文30）で
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は，心筋血流MRIと心筋血流SPECTの被験者数が異

なっていた．

2-3 サマリーROC曲線の作成と統計学的有意差の検定

　Spearmanの順位相関係数を求めた結果，感度と偽

陽性率との間には相関が認められ（心筋血流MRI：

ρ=0.60，心筋血流SPECT：ρ=0.84），サマリーROC曲

線による評価を行った（Fig. 1）．二つの曲線について

統計学的に検討16）したところ有意差が認められた

（p<0.001）．

2-4 統合オッズ比および感度・特異度の統合値の計

算および公開バイアス有無の検討

　均質性の検定を行った結果，均質性が否定されな

かった（心筋血流MRI：p値=0.69，心筋血流SPECT：

p値=0.90）ため，感度・特異度の統合値の計算を行

    Prevalence of  Patients Men Mean age CAG criteria
     Author Year of publication

 CAD（％） （n） （n） （y） （％）

Sakuma, et al4） 2005 53 40 28 64.6 70

Ogino, et al5） 2005 100 22 18 64.5 75

Keijer, et al29） 2000 92 12 10 58 70

Okuda, et al30） 2005 ＊ 33 29 60 75

Panting, et al31） 2001 100 26 21 63 50

Thiele, et al32） 2004 85 20 ＊ ＊ 70

＊: not detected

   Blinded interpretation Sensitivity Specificity Diagnostic odds ratio
     
 Author Technique

 of test results （％） （％）  （95％ CI）

Sakuma, et al4） Turbo FLASH Yes 70 87 15.9（6.0 - 42.1） 

Ogino, et al5） GRE-EPI ＊ 66 94  30.5（6.1 - 151.9）

Keijer, et al29） Turbo FLASH ＊ 67 92  22.0（3.4 - 144.2）

Okuda, et al30） GRE-EPI ＊ 84 86    33.3（10.6 - 104.6）

Panting, et al31） SE-EPI ＊ 77 83 15.7（4.3 - 56.9） 

Thiele, et al32） Turbo GRE-SENSE Yes 75 97    93.0（10.7 - 812.3）

＊: not detected

   Attenuation Blinded interpretation Sensitivity Specificity Diagnostic odds ratio
      
Author RI

 correction of test results （％） （％）  （95％ CI）

Sakuma, et al4） Thallium No Yes 61 80   6.3（2.6 - 15.2）

Ogino, et al5） Technetium ＊ ＊ 41 97   22.6（2.7 - 186.4）

Keijer, et al29） Thallium No ＊ 75 79 11.4（2.2 - 58.6）

Okuda, et al30） Technetium ＊ Yes 71 78   8.9（2.7 - 28.9）

Panting, et al31） Thallium ＊ Yes 70 78   8.3（2.5 - 27.1）

Thiele, et al32） Technetium No Yes 68 84 11.4（3.3 - 39.4）

a

b

＊: not detected，CI: confidence interval

Table 1　Characteristics of included studies.

Table 2　Diagnostic performance of MRI to detect coronary artery disease （a）, and diagnostic performance of SPECT to
detect coronary artery disease （b）.

Fig. 1 Comparsion of sumarry ROC curve（MRI, SPECT）.
TPR: true positive rate, FPR: false positive rate
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い，統合オッズ比の計算は母数効果モデルである

Mantel-Haenszel法6）を用いて計算した．計算結果を

Table 3に示す．統合オッズ比，感度・特異度の統合値

のいずれも統計学的有意差はみられなかったが，心筋

血流SPECTよりも心筋血流MRIの方が高い値を示し

た．また公開バイアス有無の検討においてはfunnel

plot（Fig. 2）上，形状が左右対称といえず公開バイアス

の存在が疑われたが，Macaskillらの回帰法6）の計算

結果（心筋血流MRI：p=0.87，心筋血流SPECT：

p=0.52），公開バイアスなしの仮定は否定されなかっ

た．

3．考　察

　統合オッズ比の比較，感度・特異度の統合値の比

較，サマリーROC曲線の比較およびサマリーROC曲

線の統計学的有意差の検定を行った．その結果，統合

オッズ比や感度・特異度の統合値の比較においては統

計学的有意差を認めなかったが，サマリーROC曲線の

比較においては統計学的有意差があり，心筋血流MRI

の方が心筋血流SPECTより診断能に優れていることが

示唆された．心筋血流SPECTと比較して心筋血流MRI

が有利な点として以下の点が挙げられる．

1）心筋血流MRIの空間分解能が心筋血流SPECTに比べ

高い4，30，32）．

2）心筋血流MRIは，放射線を使用しないため心筋血流

SPECTにおける光子の減弱によるアーチファクトの

発生のようなことが起こらない30，32）．

　これらから導かれる以下に示す心筋血流MRIの臨床

的な特徴は，本研究で行ったメタアナリシスの結果を

支持するものと考えられる．

1）心内膜下虚血の描出に優れる33）．

2）心筋血流SPECTにあるような男性の左室下壁および

女性の左室前壁における偽陽性所見の発生34）という

ようなことが起こらない．

　またメタアナリシスの結果からも，心筋血流MRIの

虚血性心疾患に対する診断能は，評価方法が確立され

ている心筋血流SPECTと同等以上であるという過去の

報告を追認する結果が得られた．少なくとも虚血性心

疾患の診断に関しては，不整脈，体内金属保有，閉所

恐怖症などの一部の被験者を除けば心筋血流MRIは有

用であるというエビデンスになりうると考えられる．

　本稿において用いたサマリーROC曲線は，論文ごと

に異なる検査陽性基準（狭窄率）を加味したうえでメタ

アナリシス結果を視覚的に表示でき，また他の先行研

究である虚血性心疾患の診断に関するメタアナリシス

論文との比較が可能である．同じ診断能の評価である

  Summary Odds Ratio Weighted Average of Weighted Average of
 
Modarity

  （95％ CI） Sensitivity（95％ CI） Specificity（95％ CI）

 MRI 24.8（14.4 - 42.6） 75％（68 - 81％） 89％（85 - 93％）
 SPECT 9.2（5.6 - 15.1） 64％（57 - 71％） 83％（77 - 88％）

Table 3　Summary of diagnostic performance of MRI and SPECT.

Fig. 2 Funnel plot.
Sample: Number of coronary arteries.

a b

（a）MRI, （b）SPECT
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統合オッズ比の比較は，論文ごとに異なる検査陽性基

準を加味していないため，それぞれの結果（統計学的

有意差の有無）に差が出たことが考えられる．

　今回のメタアナリシスの限界として，第 1 に，解析

対象となる論文数が 6 論文と外的妥当性35）を考えると

少数であったことが挙げられる．これは分析側が起因

とするバイアス6，35）の混入を可能な限り少なくし，解

析対象とする論文の質を均質にするために論文の選択

条件を設定したためである．解析対象論文数が少ない

ため，心筋血流SPECTの核種による診断能の違いや，

心筋血流MRIにおける機種の性能（磁場強度や撮像シー

ケンスの違い）による診断能の違いなどのサブグルー

プ解析を諦めざるを得なかった．この点に関しては，

解析に加える条件を満たす論文が増えることが必要で

はあるが，累積メタアナリシス6）などの手法により逐

次データの検索，集積と分析を繰り返す必要がある．

　第 2 に，心筋血流MRI単独でCAGの結果をgolden

standardとして診断能を検討している論文の存在であ

る．これらの論文に関しては別途メタアナリシスを行

い，診断能の評価が必要であると考えられる．またメ

タアナリシスはデータを統合することによって統計学

的検出力を高めることができる35）という利点がある

が，その解析は主に出版された論文を基に行うため各

種のバイアス6）を含むことが知られている．

　本研究では，主に心筋血流MRIと心筋血流SPECTの

虚血性心疾患に対する診断能の比較について検討を

行った．心筋血流SPECTには心筋虚血の検出だけでは

なく，冠動脈疾患が疑われる被験者における重大心事

故リスクの層別化を図るという大きな臨床的意義36）が

ある．心筋血流MRIの重大心事故リスクの予測に関し

ては，Ingkanisornら37）が心筋血流MRI検査を施行した

胸痛患者28例を 1 年間追跡し，重大心事故をエンドポ

イントとした予測能を検討したところ感度100％，特

異度93％と報告している．しかし，多症例での報告は

まだ行われていない38）．「心筋血流MRIは心筋血流

SPECTを置換することができるか？」という命題に対

して，心筋血流MRIの重大心事故リスクの予測に関す

るデータの集積を行い，心筋血流SPECTとの比較によ

る評価を本研究と同様に行う必要があろう．

4．結　語

　心筋血流MRIと心筋血流SPECTの診断能を比較する

ために，メタアナリシスの手法を用いて統合オッズ

比，ならびに感度・特異度の統合値の算出およびサマ

リーROC曲線による評価により，それぞれの診断能を

評価・検討した．その結果，検討したすべての項目で

心筋血流MRIの方が診断能に優れているという結果が

得られ，心筋血流MRIの診断能は心筋血流SPECTと同

等以上とする過去の報告4，5）を支持する結果となっ

た．このことは心筋血流MRIの有用性を支持するエビ

デンスの一つとして意義があるものと考えられた．
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Fig. 1 MRIとSPECTのサマリーROC曲線による比較

Fig. 2 Funnel plot（a：MRI，b：SPECT）

sample（y軸）は解析対称となった冠動脈数

Table 1 解析対象とした論文の概要

Table 2 データ抽出結果．

 a：MRI診断能，b：SPECT診断能

Table 3 MRIとSPECTのメタアナリシスによる診断能統合結果

図表の説明 


