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血管内視鏡を用いた冠動脈内表在性石灰化病変診断能に

ついての検討:光干渉断層計を評価基準として

山治憲司 薮下博史 林 孝浩 宮崎俊一

近畿大学医学部内科学教室(循環器内科部門)

抄録

背景

冠動脈内石灰化病変の存在，特に表在性石灰化病変の存在はカテーテlレ治療成績に悪影響を与える.血管内視鏡

は冠動脈内表層の形態や色調の検出にすぐれており，石灰化病変の詳細な検討ができる可能性はあるが診断能は不

明である.

目的

血管内視鏡の冠動脈内表在性石灰化病変診断能について検討すること.

方法と対象

2005年9月から2008年2月までに心臓カテーテル検査を施行し，光干渉断層計と血管内視鏡の両方で観察できた

142病変を検討対象とした.血管内視鏡での石灰化病変の診断は，表面が整で，周囲との境界が明瞭な象牙色を呈す

る病変とし，光干渉断層計での診断を基準として，血管内視鏡の石灰化病変診断能を検討した.光干渉断層計で表

在性石灰化病変と診断した病変を基準とした時の血管内視鏡正診群と誤診群それぞれの石灰化病変上の線維性被

膜厚を測定し検討した.

結果

光干渉断層計で表在性石灰化病変と診断できたのは84病変であった.そのうち血管内視鏡正診群は74病変で誤診

群は10病変であった.血管内視鏡の石灰化病変診断能は感度88.1%，特異度93.1%であった.正診群と誤診群の平

均被膜厚は90:t82.1ぃm，239:t147仲mであり正診群で有意に小さかった (p<O.Ol).

結論

本研究より血管内視鏡は表在性石灰化病変の診断能が高く，石灰化病変を被覆する線維性被膜厚が診断に影響す

る可能性が示された.
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冠動脈病変の経皮的冠動脈インターペンション

(percutaneous coronary intervention : PCI)治療

にあたり，石灰化病変は手技成功率が低く，その要

因として表在性石灰化のためにステントなどを挿入

できなくなることが知られている.冠動脈内石灰化

は 冠 動 脈 造影検査 (coronary arteriography: 

CAG)や CT検査で診断していたが，近年は血管内

超音波 (intravascularultrasound : IVUS) を用い

て血管内腔からの観察による診断が可能となった.

IVUSの利点は石灰化の表面部分の範囲や深さを観
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察でき， PCI時の合併症の可能性の把握や治療戦略

を立てるのに有用でトあることにある.しかし， IVUS

は解像度が100-200ぃm と必ずしも良いとは言え

ず，さらに石灰化病変の後方が評価できないことや，

IVUSカテーテルの太さが2.5-3.2Frと太く表在性

石灰化病変では内膜面の抵抗が強いため IVUSカ

テーテルが通過し難いことなど問題が多い.一方

IVUSと比べ血管内視鏡は冠動脈内表層の構造を視

覚化でき，血管壁の形態や色調をより正確に検出す

ることができる 1へまた IVUSカテーテルが通過不

可能な病変でも血管内視鏡ならば病変の近位側から

の観察が可能である.しかし IVUSで血管表層にし
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ばしば観察される冠動脈内石灰化病変の診断に関し

ては，血管内視鏡を用いて検討した報告はない.

光干渉断層計 (opticalcoherence tomography ; 

OCT)の深部到達度は IVUSと比べ劣るが，解像度

は10J.Lm まで可能である.またその光学的特徴から

表層性の病変に関しては高いプラーク識別能を有

し，病理像に近似した所見が得られるさらに

IVUSと異なり音響陰影を形成せず，石灰化領域の

後方を含めた周囲の観察も可能であると報告されて

いる 3七また OCTはカテーテルの太さが0.016イン

チと細径であることから， IVUSカテーテルの通過

が困難であるような冠動脈内表在性石灰化病変や高

度な狭窄部位に対しでも病変通過が可能であり，冠

動脈内表在性石灰化病変の評価は IVUSよりもま

さる可能性がある.

本研究は IVUSよりも深部到達度は劣るが高度

狭窄病変においても通過可能で解像度も高い OCT

を用いて観察された冠動脈内表在性石灰化病変を基

準とし，冠動脈内表在性石灰化病変に対する血管内

視鏡の診断能を検討した.

方 法

1)対象

2005年 9月から2008年 2月まで近畿大学医学部循

環器内科に入院し，冠動脈疾患の精査加療目的で冠

動脈造影検査， OCT，血管内視鏡を施行し，冠動脈

造影で25%狭窄以上の狭窄病変の中で OCTと血管

内視鏡の両方で観察できた病変を対象とした.対象

病変の中で過去に PCIを施行した病変は，血管表層

の観察に影響があると判断し除外した.また OCT

で定量的に観察できなかった病変も除外した.

事前に近畿大学医学部倫理委員会の認可を得た，

表 1 患者背景

年齢(歳)

性別(男)

冠危険因子

糖尿病

高血圧症

高脂血症

喫煙

肥満

臨床診断

陳|日性J心筋梗塞

労作'性狭J心症

観察血管

右冠動脈

左冠動脈前下行枝

左冠動脈回旋枝

N=59 

66.3::t:7.9 
53 (89.8%) 

21 (35.6%) 

46 (78.0%) 

53 (89.8%) 

29 (49.2%) 

26 (44.1%) 

42 (71.2%) 

17 (28.8%) 

13 (22.0%) 

22 (37.3%) 

24 (40.7%) 

OCT研究に対するインフォームドコンセントを全

ての患者から得た.また冠動脈造影と血管内視鏡の

施行にあたっても，患者に手技の意義，危険性や合

併症などを十分に説明し文書での同意を得た.

その結果219病変 (70症例，男性64例，女性6例，

平均65.9::t:7.9歳，陳|日性心筋梗塞50例，労作性狭心

症20例)が対象病変となった.

対象病変の219病変の中で過去に PCIを施行した

70病変は血管表層の観察に影響があると考え除外

し， OCTで定量的に観察できなかった 7病変も除

外した.結果， 142病変が検討対象となった (59症例，

男性53例，女性6例，平均66.3土7.9歳，陳|日性心筋

梗塞42例，労作性狭心症17例) (表1).

2 )冠動脈造影法装置及び手技

X線撮影装置はX線高電圧装置 KXO-100G(東

芝)，天井走行式Cアーム型保持装置 CAS-8000V

(東芝)，デジタルフルオログラフィ装置 DFP

2000A (東芝)， X -RA Y TELEVISION CAMERA 

MTV-32D (東芝)を用いた.

冠動脈造影検査は右または左大腿動脈を穿刺し，

セルジンガ一法でシースイントロデューサーを挿入

後， ]udkinsカテーテルを用いて行った.冠動脈造

影検査前にへパリン5，000単位を静脈投与し，硝酸

イソソルビド(ニトロール@.エーザイ)を2.0mgず

つ左右冠動脈内に投与後，造影剤(iopromide350) 

5.0-8.0 mlを用手注入することで左右冠動脈造影

を施行した.

3 )血管内視鏡装置及び手技

血管内視鏡システムは Clinical Supply社製

CSVEC 1IIを使用した.血管内視鏡カテーテルは

Clinical Supply社製ファイパー可動型血管内視鏡

カテーテル (Vecmova，Clinical-Supply Corp.， Gifu， 

]apan)を用いた.イメージファイノfーを CCDカメ

ラに接続し，テレビモニターに映出された血管内視

鏡像をデジタルビデオテープ (DVCAM方式:

SONY社製)に記録した.

血管内視鏡施行にあっては，血管内視鏡を冠動脈

内に挿入する前に白色ガーゼを用い色調補正を行

い，ヘパリン5，000単位を静脈内へ追加投与した.続

いて 7Frのガイドカテーテルを冠動脈に挿入し硝

酸イソソルビド2.0mgをガイドカテーテルから冠

動脈に注入した後，対象冠動脈の標的病変遠位側末

梢まで0.014インチのガイドワイヤーを透視下で進

め，そのガイドワイヤーに沿って慎重に標的病変の

近位側まで血管内視鏡を進めて観察を行った.冠動

脈内を観察するために二酸化炭素ガスを用い血管内

視鏡レンズの10mm近位側に装着されている閉塞

バルーンを膨張させ血流を一時的に遮断した後に
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3TCに加温した乳酸リ ンゲル液を 1ml/秒で用手注

入して血液を排除しながら標的病変の近位側から遠

位側まで観察した.観察終了後ただちに閉塞ノてルー

ンを縮小させガイ ドワイヤーを残して血管内視鏡を

抜去した.血管内視鏡による観察時には血管内がハ

レーションを形成しないように光度を手動で調節し

た.観察中はモニターで心電図と血圧の変化や患者

の狭心症状に十分注意した

4) OCT装置及び手技

OCTシス テムは M20CTシステム (LightLab 

lmaging， lnc. Westford， Massachusetts)を使用し

た.OCTカテーテルは OCTlmage羽Tire(Light 

Lab lmaging， lnc. Westford， Massachusetts) を使

用した.

対象冠動脈の標的病変の遠位側まで0.014インチ

のガイドワイヤーを透視下で進め， そのガイドワイ

ヤーに沿って慎重に標的病変の遠位側まで over-

the-wireタイ プの 閉 塞バルーンカテーテ/レ

(Helios@， Goodman co，. Ltd， Aichi， ]apan) を挿

入した.その1&0.014インチのガイドワイヤーと

OCT lmage Wireを交換し対象冠動脈の標的病変

遠位側 まで OCT lmage Wireを透視下で進め，

OCT image Wireの位置を維持したまま閉塞バル

ーンカテーテルを対象冠動脈病変の近位側まで引き

戻 した.続いて血流が完全に遮断されるまで二酸化

炭素ガスを用い閉塞ノてルーンを手動で膨張させた.

閉塞バルーン膨張中に閉塞バルー ンカテーテルから

3TCに加温した乳酸リンゲル液を0.5-0.8m1/秒で

自動注入器を用い注入した.OCTカテーテルの位

置を自動牽引開始前に透視下で確認し記録した.自

動牽引装置を用いて 1mm/秒の一定速度で標的病

変遠位部から閉塞パ/レーン部まで OCT像を連続撮

影した.獲得した画像は M20CTシステムにデジ

タル保存した.保存した画像はオフライン解析のた

めに記録可能なコ ンパク トディスクに保存した.画

像解析は M20CTシステムを用いて行った.

観察中はモニターで心電図と血圧の変化や患者の

狭心症状に十分注意した.観察終了後，速やかに閉

塞バルーンを縮小させ閉塞バルーンカテーテルをガ

イドカ テーテ/レ内に回収した. さらにガイ ドカテー

テルから冠動脈造影を行い異常がないことを確認し

た後，OCT lmage Wireを回収した.続いて硝酸イ

ソソルビド2.0mgを冠動脈注入後，同血管に傷害

がないことを確認し手技を終了した.OCTは血液

排除目的の閉塞バルーンカ テーテルを冠動脈標的病

変の遠位側に一旦進行させる必要があるため，最初

に血管内視鏡による観察を行い，その後 OCTによ

る観察を行った.

5 )冠動脈内表在性石灰化病変の OCTによる診断

基準

OCTによる石灰化病変の診断基準は Yabushita

ら4の基準を採用した.Yabushitaらの報告では，周

囲との境界が明瞭で内部が不均一あるいは均一な低

輝度領域が石灰化病変と定義されている.本検討で

も冠動脈病変部位において周囲との境界が明瞭で

内部が不均一ある いは均一な低輝度領域を OCT診

断上の"表在性石灰化病変 (図 1A)"とし，満た さ

ないものを"非表在性石灰化病変(図 1B， C)"と

した.

判定は血管内視鏡の判定結果を伏せられた独立し

た検者 2名が行い，両者の結果を比較して OCTの

検者間一致率を求めた.両者の診断結果が異なった

ものは，後に両者が協議し統ーした診断結果を出し

てOCT診断とした.さらに 2名の検者のうち 1名

は1カ月後に再度診断し， OCTの検者内一致率を

求めた.

図1 OCTでの冠動脈内表在性石灰化病変像と非表在性石灰化病変像
A:表在性石灰化病変を伴うOCT像
B， C:非表在性石灰化病変の OCT像
Aは表在性石灰化プラークを有する OCT像であり，石灰化病変 (ca)は境界明瞭でト内部が均一な
低輝度病変として観察される.石灰化病変上には線維性被膜を有する.
Bは線維性プラークを有する OCT像であり線維性プラーク部 (F)は均一な高輝度領域として観

察される.
Cは脂質性プラークを有する OCT像であり高輝度線条帯を示す線維性被膜の下部に境界不明瞭
で内部が不均一な低輝度領域として観察される脂質コア (L)を伴う.
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6 )冠動脈内表在性石灰化病変の血管内視鏡による

診断基準

剖検で得られた大動脈の表在性石灰化病変の

OCT像と病理マクロ像を図 2に示した.同石灰化

病変の病理マクロ像は図 2Cのように表面が整で，

周囲との境界が明瞭で象牙色を呈する特徴があり ，

血管内視鏡を用い exvivoで観察した像である図 2

Dと類似していた.本研究では冠動脈病変において

表面が整であり，周囲との境界が明瞭で象牙色を呈

する病変を血管内視鏡診断上の“表在性石灰化病変

(図 3A)"とし，満たさないものを “非表在性石灰

化病変(図 3B， C)" とした.

図2 表在性石灰化病変の代表的所見
A:表在性石灰化病変の OCT像
石灰化病変が境界明瞭で内部が不均一な低輝
度領域として認められる.(ca)は石灰化病変
B:Aに対応する石灰化プラークの病理像
(H&E染色).(ca) は石灰化病変.
C:Aに対応するマクロ像
表面が整で，周囲との境界が明瞭で象牙色を
呈している.(Ca) は石灰化病変
D:Aに対応する血管内視鏡像.
表面が整で，周囲との境界が明瞭で象牙色を
呈している.(ca) は石灰化病変.

判定は OCTの判定結果を伏せられた独立した検

者 2名が行い，両者の結果を比較して血管内視鏡の

検者間一致率を求めた.両者の診断結果が異なった

ものは，後に両者が協議し統ーした診断結果を出し

て血管内視鏡診断とし OCT診断と比較した.さら

に2名の検者のうち 1名は 1カ月後に再度診断し，

血管内視鏡の検者内一致率を求めた.

7)評価項目

a)血管内視鏡による冠動脈内表在性石灰化病変の

診断能

Yabushitaらの exvivoでの報告では OCTによ

る石灰化病変の診断能は感度95-96%，特異度97%，

陽性的中率97%，陰性的中率95-96%であり ，高い感

度と特異度であった七われわれは OCTによる冠動

脈内表在性石灰化病変に対する診断結果を基準と

し，血管内視鏡による冠動脈内表在性石灰化病変診

断能を検討した.

b)血管内視鏡の冠動脈内表在性石灰化病変診断能

と被覆した線維性被膜厚の関係

OCTで冠動脈内表在性石灰化病変と診断した病

変を基準として，血管内視鏡での診断の正しかった

ものを正診群，血管内視鏡での診断が誤っていたも

のを誤診群とし 2群に分け OCT像で冠動脈内表

在性石灰化病変を被覆する最小の線維性被膜厚を計

測し比較検討した.

8 )統計学的分析

線維性被膜厚の数値変数は平均±標準偏差で示

し，2群聞の平均値の差は nonpaired student's t検

定により有意性を検定し， p<0.05を有意性の基準

とした.OCTと血管内視鏡による診断能の一致性

と検者内一致率 1カ月後の検者間一致率は )(test 

により算出した.)( testの評価基準は 0-20%を不

可，21-40%を不良，41-60%を可，61-80%を良好，

81-100%を優とした

図3 血管内視鏡の冠動脈内表在↑生石灰化病変像と非表在性石灰化病変像の典型例
A:表在性石灰化病変を伴う血管内視鏡像.
B， C:非表在性石灰化病変の血管内視鏡像
Aは石灰化病変を伴うプラーク像である.石灰化病変 (ca)は表面が整で，周囲との境界が明瞭
で象牙色を呈している.
Bは線維性プラークを伴う血管内視鏡像である.線維性プラーク (F)は白色で周囲との境界は
不明瞭でbある.
Cは脂質性プラークを伴う血管内視鏡像.
脂質性プラーク(L)は濃黄色であり周囲との境界は不明瞭である.
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表2 OCTと血管内視鏡の冠動脈内表在性石灰化病変診断能

血管内視鏡診断

石灰化病変 非石灰病変

OCT診断

石灰化病変 74 10 
非石灰化病変 4 54 

(μ.) 

世 4凶

語鑑高 3叩00叶f 
主誕単 刊叩ハ」
主起出 白山v山~ I 

還 10:1 

合計 78 

正酷群

(Nニ74)

p(O.OI 

64 

ム
誤診群

(Nニ10)

図4 OCTの冠動脈内表在性石灰化病変診断を基
準とした血管内視鏡診断の正診群と誤診群に
おける平均線維性被膜厚
正診群の平均線維性被膜厚は90:t82.1いm で
誤診群の平均線維性被膜厚は239士147いm で
あった.正診群の平均線維性被膜厚は誤診群
と比べ有意に小さかった (P<O.Ol).

結果

1)血管内視鏡の冠動脈内表在性石灰化病変診断能

OCTによる冠動脈内表在性石灰化病変の診断結

果を基準とした血管内視鏡による冠動脈内表在性石

灰化病変診断結果を表 2に示した.

OCTで冠動脈内表在性石灰化病変と診断したの

は142病変中84病変 (59.2%)であり，冠動脈内非表

在性石灰化病変と診断したのは142病変中58病変

(40.8%)であった.OCTで冠動脈内表在性石灰化

病変と診断した中で血管内視鏡での診断が正しかっ

たのは84病変中74病変であり， 10病変は冠動脈内非

石灰化病変と診断したため診断が誤っていた.OCT

で冠動脈内非表在性石灰化病変と診断し血管内視鏡

で診断が正しかったのは58病変のうち54病変であ

り 4病変は血管内視鏡では冠動脈内表在性石灰化

病変と診断し診断が誤っていた.血管内視鏡での冠

動脈内表在性石灰化病変診断能は感度88.1%，特異

度93.1%，陽性反応的中度94.9%，陰性反応的中度

84.4%であった(表 2).血管内視鏡と OCTの全体

一致率は x=0.745と良好な結果であった.

血管内視鏡による検者間一致率は x=0.873，検

者内一致率は x二 0.94であり，いずれも優れた結果

であった.OCTによる検者間一致率は x=0.885， 

検者内一致率は x=0.985であり，いずれも優れた

結果であった.

3 )血管内視鏡の冠動脈内表在性石灰化病変診断能

合計 血管内視鏡の診断能

-感度 88.1% 
84 -特異度 93.1% 
58 -陽性反応的中度 94.9% 
142 -陰性反応的中度 84.4% 

と被覆線維性被膜厚の関連性

正診群は74病変で，誤診群は10病変であった.正

診群において最小の平均線維性被膜厚は90:t82.1

ぃmに対し，誤診群において最小の平均線維性被膜

厚は239:t147ぃmであった.正診群の最小の平均線

維性被膜厚は誤診群に比べ有意に小さかった(図 4，

p<O.Ol). 

考 察

冠動脈内石灰化病変は冠動脈造影においてしばし

ば観察される病変であり，これまで Staryら7の示

した動脈硬化病変の病理学的病期分類でいう Type

Vに属し，動脈硬化病変の終末像として広く認識さ

れているしかし近年，動脈の石灰化に関して種々

の血管石灰化因子が報告され，その機序として血管

平滑筋細胞のアポトーシスや骨・軟骨細胞への形質

転換などの関与も指摘されており M ，石灰化病変の

形成機転や病的意義に関して注目されている.

血管内視鏡は冠動脈内腔病変の描出や評価に優れ

た診断装置とされているが，血管内視鏡によって石

灰化病変を同定できたという報告はなく 11 その診

断に関する検討は皆無でトあった.一方 IVUSは石灰

化病変の存在診断に関して感度と特異度は高い

が12 音響陰影や石灰化に伴うアーチファクトによ

り石灰化結節を被覆する線維性被膜や周囲組織の検

討が困難となる欠点がある山また石灰化病変で

は冠動脈内腔の抵抗が強いため IVUSカテーテル

が通過しないことが多い.近年IVUSよりも深部到

達度は劣るが解像度が高く，病変部通過性が改善さ

れた診断装置である OCTの有用性が報告されてい

る15

本検討で我々は OCTを用いて診断した冠動脈内

表在性石灰化病変について，血管内視鏡での診断能

をはじめて明らかにした.その結果，血管内視鏡で

も高い感度と特異度をもって冠動脈内表在性石灰化

病変を診断することが可能であった.さらに石灰化

病変は被覆する線維性被膜を有しており，血管内視

鏡で冠動脈内表在性石灰化病変と診断できなかった

病変は診断できた病変に比べ線維性被膜厚が有意に

大きく，冠動脈内表在性石灰化病変診断能に被膜の
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厚さが影響していることがわかった.本検討で可視

光線を用いた診断装置である血管内視鏡は表在性石

灰化病変の評価が可能であると考えたが，被膜を通

した観察となるので被膜が厚くなると診断能が落ち

ることが示唆された.本研究により血管内視鏡の冠

動脈内表在性石灰化病変に対する診断基準を，表面

が整であり，周囲との境界が明瞭で象牙色を呈する

病変と定義したところ，冠動脈内石灰化病変に対す

る血管内視鏡の高診断能が得られることがわかっ

た.

本研究の限界

すべての症例において OCTと血管内視鏡を観察

できたわけでないことがあげられる.また OCTと

血管内視鏡の通過困難な症例があり，通過しても構

造上近位側が観察できない場合や末梢が観察できな

い場合があることがあげられる.
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