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【背景】 

2018 年の世界保健機関(World Health Organization: WHO)の報告によると、世界

の死亡原因の第 1 位は虚血性心疾患である[1]。虚血性心疾患とは、狭心症や心

筋梗塞などの心筋虚血を来す病型の総称であり、心筋の酸素需要に対して、それ

に見合う酸素を供給できなくなった冠不全の状態をいう。心臓核医学検査は非

侵襲的な生理的画像診断法であり、虚血性心疾患の診断、重症度評価、治療方針

の決定、リスク層別化および予後予測に豊富なエビデンスを有するモダリティ

である。心筋血流 SPECT(single-photon emission computed tomography)による虚血

評 価 は AHA/ACC/ASNC (American Heart Association/American College of 

Cardiology/American Society of Nuclear Cardiology)のガイドラインや日本の心臓核

医学検査ガイドラインにおいて高く推奨され、虚血診断のゴールデンスタンダ

ードとして広く用いられている[2-4]。 

冠血行再建術後の虚血改善と心血管イベント発症との関係性については、米

国における COURAGE 試験 (Clinical Outcomes Utilizing Revascularization and 

Aggressive Drug Evaluation trial)[5]のサブ解析(COURAGE trial nuclear substudy)で

検討された。治療前後で心筋血流 SPECT を行った後、心臓死、非致死的心筋梗

塞、不安定狭心症の発症をエンドポイントとし 5 年間の予後追跡が行われ、治

療前後で虚血改善量を表す ΔSDS% (治療後 SDS%－治療前 SDS%) が 5%以上改

善を認めた群は非改善群と比較して 5 年以内の予後が有意に良好であることが

報告された[6]。本邦においても、当院の先行研究で後ろ向きに同様な検討を行

い、治療前後で ΔSDS%が 5%以上改善を認めた群は非改善群と比較して 3 年以

内の予後が有意に良好であることを報告した[7]。また我が国の多施設共同研究

である Japanese Assessment of Cardiac Events and Survival Study （J-ACCESS）4 研

究では前向きに同様な検討を行い、治療前後で ΔSDS%が 5%以上改善を認めた

群は非改善群と比較して 3 年以内の予後が有意に良好であることが報告された
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[8]。これらの報告から、予後改善には治療により ΔSDS%で 5%以上の改善が必

要となるため、治療前の SDS%が 5%以上であることが、冠血行再建の適応とし

てふさわしいと考えられた。 

一方、虚血性心疾患の侵襲的検査として、冠動脈造影(coronary angiography: 

CAG)があり、CAG における冠動脈狭窄の形態による解剖学的重症度をスコア化

したものに Synergy between Percutaneous Coronary Intervention with Taxus and 

Cardiac Surgery (SYNTAX) score がある[9]。Genereux らは、冠血行再建術前の

SYNTAX score (baseline SYNTAX score)及び冠血行再建術後の SYNTAX score 

(residual SYNTAX score)を算出し、完全血行再建指標となる residual SYNTAX 

score が PCI 後 1 年以内の短期予後予測に有用であると報告した[10]。さらに

Farooq らは、不完全血行再建となった患者の residual SYNTAX score を 1 以上 4

以下、5 以上 8 以下、9 以上の 3 分位に分け、心臓死、非致死的心筋梗塞、脳卒

中の発症および、すべての冠血行再建の施行を心血管イベント発症の定義とし

た場合、residual SYNTAX score が 9 以上の患者群では PCI 後 5 年以内の心血管

イベント発症率が有意に高く、長期予後に強く関連することを報告した[11]。 

このように residual SYNTAX score と心筋血流 SPECT における虚血改善は冠

血行再建術後の心血管イベント発症予測において重要な予後予測因子と考えら

れるが、これらの組み合わせにより心血管イベント発症リスクを詳細に検討し

た報告はない。このため我々は、日本人の虚血性心疾患患者における冠血行再建

術後の residual SYNTAX score と虚血改善と心血管イベント発症との関係性に主

眼をおいた本研究を計画した。 

 

【目的】 

虚血性心疾患患者に対して心筋血流 SPECT における虚血指標と CAG による解

剖学的重症度を冠血行再建術前後で評価し、予後との関係性について検討する
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こと。 

 

【対象と方法】 

2004 年 10 月から 2015 年 5 月の間に日本大学板橋病院にて、安静時 201Tl-負荷

時 99mTc-tetrofosmin 心電図同期心筋血流 SPECT(1stSPECT)を施行し、5%以上の虚

血を確認後、冠動脈造影検査(1stCAG)が施行され、AHA 分類で冠動脈に 75%以

上の有意狭窄病変を有し、冠血行再建術（経皮的冠動脈バルーン拡張術、ベアメ

タルステント挿入術、薬剤溶出性ステント挿入術）が施行され、血行再建術後慢

性期に心筋血流 SPECT(2ndSPECT)と冠動脈造影検査(2ndCAG)を再検することが

出来た 293 例を対象とし、1 年以上の予後追跡調査を行った。 

除外基準は 20 歳未満の患者、肥大型・拡張型心筋症の患者、重症弁膜症の患

者、重症心不全の患者、1stSPECT で虚血量が 5%未満の患者、冠動脈バイパス術

(coronary artery bypass graft : CABG) の既往のある患者とし、追跡期間中のエン

ドポイントは、心臓死、非致死的心筋梗塞、不安定狭心症と定義した。 

SPECT 血流画像は左室心筋全体を 20 分割し、各々のセグメントを 0～4 点の

5 段階で視覚的にスコアリング評価を行い、summed stress score(SSS)、summed rest 

score(SRS)、summed difference score(SDS)を算出した。各欠損スコアは 20 セグメ

ントの最大スコアである 80（4×20）で除して、SSS%、SRS%、SDS%に変換し、

1stSPECT と 2ndSPECT の SDS%の差から ΔSDS%を算出して虚血改善量を評価し

た。CAG 画像から SYNTAX score を算出して冠動脈狭窄の解剖学的重症度評価

を行い、1stCAG の結果から baseline SYNTAX score, 2ndCAG の結果から residual 

SYNTAX score をそれぞれ算出した。  

293 例中、追跡期間内に調査脱落した 13 例を除いた 280 例(追跡率 96%)を予

後解析対象とし、冠血行再建術後の虚血改善と SYNTAX score と心血管イベント

発症との関係性について後ろ向きに解析を行った。 
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【結果】 

追跡期間内に 25例(8.9%)に心血管イベント発症を認め、内訳は心臓死が 2例、

非致死的心筋梗塞が 3 例、不安定狭心症が 20 例であり、心血管イベント発症ま

での期間は中央値(四分位範囲)で 14.1(6.3-26.5)月であった。 

心血管イベント発症予測因子を単変量 Cox 比例ハザードモデルを用いて解析

した結果、冠血行再建術後の SDS%(p=0.0071)、ΔSDS%(p=0.0018)、冠血行再建

術後の負荷時左室駆出率 (p=0.0179)、冠血行再建術後の CTO 病変の有無

(p=0.0004)、baseline SYNTAX score(p=0.0031)、residual SYNTAX score(p<0.0001)、

ΔSYNTAX score(p=0.0010)が心血管イベント発症予測因子として抽出された。以

上から多変量 Cox 比例ハザードモデルを用いて解析した結果、ΔSDS%(p=0.0317)

と residual SYNTAX score(p<0.0001)が独立した心血管イベント発症予測因子とし

て抽出された。 

ROC解析から得られた、心血管イベント発症を予測する residual SYNTAX score

の至適 cut-off 値は 12 (感度 68%、特異度 80%）であり、area under the curve(AUC)

は 0.748 であった。冠血行再建術後の虚血改善量である ΔSDS%の至適 cut-off 値

は 5% (感度 68%、特異度 69%)であり、AUC は 0.684 であった。 ROC 解析から

算出した residual SYNTAX score の至適 cut-off 値 12 で区分したカプランマイヤ

ー解析の結果、residual SYNTAX score が 12 未満の群は 12 以上の群に比較して

有意に予後良好であることが示された(p < 0.0001)。 

Residual SYNTAX score と ΔSDS%の至適 cut-off 値で患者を 4 区分し、カプラ

ンマイヤー解析を行ったところ、residual SYNTAX score が低値(12 未満)かつ 5%

以上の虚血改善が得られた群が最も予後良好であり、residual SYNTAX score が

高値(12 以上)かつ 5%以上の虚血改善が得られなかった群が最も予後不良であっ

た。この 2 群間の予後には有意差が認められた(p<0.0001)。 
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【考察】 

本研究は日本人の虚血性心疾患患者において、冠血行再建術後の虚血改善と

residual SYNTAX score と予後との関連を心臓核医学に基づいて検討した報告で

ある。多変量解析結果から、ΔSDS%と residual SYNTAX score が独立した心血管

イベント発症予測因子であり、これらの至適 cut-off 値を組み合わせることで心

血管イベント発症リスクの層別化が可能であった。 

冠血行再建術後の虚血改善指標である ΔSDS%と予後との関連については既に報

告されており、米国における COURAGE 試験のサブ解析において、治療前後で

ΔSDS%が 5%以上の改善を認めた群は非改善群と比較して 5 年以内の予後が有

意に良好であることが報告された[6]。日本人の虚血性心疾患患者においては、

当院の先行研究や我が国の多施設共同研究である J-ACCESS4 研究において検討

が行われ、同様に治療前後で ΔSDS%が 5%以上改善を認めた群は非改善群と比

較して 3 年以内の予後が有意に良好であることが報告された[7, 8]。本研究結果

においては、ROC 解析で ΔSDS%の AUC は 0.684 とやや低値であったが、心血

管イベント発症の有無をリファレンスとしているため、高値とはなりにくく、臨

床上の意義はあるものと考えられた。本研究においても ΔSDS%の至適 cut-off 値

は 5%と既報と同様な結果が得られたことから、ΔSDS%を 5%以上改善させるこ

とが、冠血行再建治療を行う際の目標値として推奨され、その達成により予後改

善に寄与することが考えられた。 

不完全血行再建の指標となる residual SYNTAX score と予後の関連については既

に報告されており[10, 11]、residual SYNTAX score は冠血行再建術後の短期および

長期予後を予測する重要な因子であり、residual SYNTAX score が 9 以上であると心

血管イベント発症が増加すると報告されているが、これらの報告はいずれも residual 

SYNTAX score を 3 分位に分割して心血管イベント発症との関連を検討したものであ

る。本研究は ROC 解析から residual SYNTAX score の至適 cut-off 値 12 を算出し、
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冠血行再建術後の心血管イベント発症予測に関する有用性を初めて報告したもので

あり、過去の 3 分位から求めた指標と比較し、より明確な目標値になると考えられる。ま

た日本人の冠血行再建術後の心血管イベント発症率は米国と比較して低値であるこ

とが知られており[5, 8]、日本人の心血管イベント発症予測およびリスク層別化におけ

る cut-off 値としては 12 を用いる方がより的確と考えられた。 

さらに本研究では ΔSDS%と residual SYNTAX score を組み合わせて予後予測を

行い、心血管イベント発症リスクの層別化について検討を行った。Residual SYNTAX 

score に ΔSDS%を併用することにより、Residual SYNTAX score 単独では言及出

来ない冠血行再建の完全性に虚血改善量を加味したアプローチが可能となり、冠血

行再建術後の心血管イベント発症リスクを層別化し、より正確な予後予測に有用であ

ると考えられた。以上から residual SYNTAX score と ΔSDS%は日本人の虚血性心疾

患患者の冠血行再建術後の心血管イベント発症予測において重要な因子であると考

えられた。 

 

【本研究の限界】 

本研究は単一施設で実施した後ろ向き研究であり、対象症例数が比較的少な

い。それゆえ、心血管イベント発症が少なく、イベントの内訳に偏りが見られた。

また CABG の既往のある患者は SYNTAX score の算出が不可能であるため研究

対象から除外しており、本研究結果を冠血行再建を必要とする全ての虚血性心

疾患患者に当てはめることが出来ない。 

本研究では 2ndSPECT の施行時期が血行再建術後 7.3(5.5-9.4)ヶ月であり、治療

後慢性期の評価となっているため、血行再建直後の虚血改善量の評価は困難で

ある。2ndSPECT での虚血量は実際にはステント内再狭窄例を含む慢性期虚血量

であるため、初回の血行再建による虚血改善効果を直接反映したものではない。 

近年、複雑な冠動脈病変を有する患者に対する治療選択の適応を決定するた
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めの新たなツールとして SYNTAX score II や functional SYNTAX score が開発さ

れた[31, 32]。SYNTAX score II や functional SYNTAX score を算出するには

SYNTAX score に加えて、年齢、性別、クレアチニンクリアランス、左室駆出率、

末梢血管病変の有無、慢性閉塞性肺疾患の有無及び冠血流予備能比(Fractional 

flow reserve: FFR)値が必要である。しかしながら、本研究は後ろ向きであり、末

梢血管病変と慢性閉塞性肺疾患の有無、FFR 値が不明であるため、これらの算出

は困難であった。今後の更なる研究により SYNTAX score II及び functional SYNTAX 

score と心筋血流 SPECT により算出した虚血改善量の組み合わせによる心血管

イベント発症との関連を明らかにしたい。 

 

【結語】 

虚血性心疾患患者の冠血行再建術後の心血管イベント発症予測において、心

筋血流 SPECT よる虚血改善と residual SYNTAX score を組み合わせた評価は有

用であった。 
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