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は じ め に

冠動脈疾患は冠状動脈の粥状硬化を基本とし，器質

的狭窄による安定型狭心症，冠動脈壁の粥腫破綻とそ

れに伴う血栓形成による急性冠症候群（不安定狭心症，

急性心筋梗塞，虚血性突然死），また陳旧性心筋梗塞

や広範な心筋虚血による虚血性心不全や不整脈といっ

た幅広い病像を呈する 。本邦において従来その頻

度は欧米に比 して低いといわれてきたが，近年食生

活や生活様式の欧米化に伴い患者数は増加傾向にあ

る 。過去20年においてその治療は経皮的冠動脈イ

ンターベンション（Percutaneous coronary interven-

tion, PCI），冠動脈バイパス術（Coronary artery
 

bypass grafting,CABG）といった血行再建術の普及

や薬物療法の進歩により大きく変貌した。

冠動脈疾患の治療の目標は，第一に狭心痛や息切れ

などの症状を軽減させて運動耐容能を改善する，すな

わちquality of lifeを改善することであり，第二に突

然死や心筋梗塞，心不全，不整脈発作といった心事故

の予防，すなわち生命予後を改善することにある。治

療効果の判定にあたってはこの二つの目標について達

成の度合いを評価する必要があり，第一の目標に関し

ては自覚症状の観察や運動負荷試験などにより評価可

能となる。それでは第二の目標，生命予後の改善につ

いてはどうであろうか。一人の患者の治療選択，特に

血行再建術の適応を決めるためには，その治療によっ

て本当に患者の生命予後が改善するのか否かを予測す

る必要があるが，それは必ずしも容易なことではない。

それを予測するためには，まず対照となるその疾患の

自然歴，ないしは内科治療による長期予後を知る必要

がある。

従来，我が国においては欧米に比 して冠動脈疾患

の程度は軽く，予後も良好と考えられてきたが ，

実際に冠動脈疾患の自然歴に関して信頼に足る報告は

少ない。本論文では欧米と比 した本邦の冠動脈疾患

の予後について述べ，さらに各種治療法が予後に及ぼ

す影響と現状における問題点について概説する。

欧米における成績

欧米では，CABGが普及する1980年代に内科治療

とCABGの無作為比 試験が盛んに行われた。Coro-

nary Artery Surgery Study（CASS）は，心臓カテ

ーテル検査により診断された冠動脈疾患患者を無作為

に内科治療とCABGに割り付けして，長期予後を検

討したものである。内科治療に割り付けられた症例の

成績をみると，冠動脈に有意狭窄を有さない症例の４

年生存率が97％であるのに対し，一枝，二枝，三枝病

変ではそれぞれ92％，84％，68％であった。また，左

室機能で層別化すると，左室駆出率0.5＜，0.5～

0.35，＜0.35各群の４年生存率はそれぞれ92％，83％，

58％であった。このように，冠動脈疾患の予後を大き

く規定する因子は冠動脈病変の罹患枝数と左室機能で
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あり，病変枝数が多ければ多いほど，また，左室機能

が低下していればいるほど予後が悪い。病変枝数と左

室機能とでは，後者の影響の方がより大きく，特に左

冠動脈主幹部病変は予後が不良であることも報告され

ている。European Coronary Surgery Study ，Vet-

erans Administration（VA）Study においても同

様の検討がなされているが，結果はほぼ同じであった。

本邦における冠動脈疾患の予後

我が国では，実際に冠動脈疾患の内科治療による予

後を検討した報告は少ない 。今日ではPCI，

CABGといった血行再建術が広く行われており，冠

動脈疾患の自然歴を検討すること自体が困難である。

治療方針を決めるにあたり，予後予測の参考として多

くを欧米からのデータに頼っているのが実状であるが，

人種や食習慣，ライフスタイルの違う欧米人の成績を

日本人にそのまま適用して本当によいのかという問題

がある。

図１は，我が国にまだPCIが普及する以前の1973

年～1984年の間に心臓カテーテル検査にて器質的狭窄

を有する冠動脈疾患と診断され，少なくとも１年以上

内科治療が行われた990症例の平均9.4年間の生存率を

検討したものである 。全体の５年，10年生存率

はそれぞれ92％，84％であり，一枝，二枝，三枝病変

の５年生存率はそれぞれ96％，95％，81％，10年生存

率は92％，87％，64％であった。左心機能別の予後を

みると，左室駆出率0.6＜，0.59～0.4，＜0.40各群の

５年生存率はそれぞれ95％，91％，72％であった。な

お，非致死的心事故の頻度は，心筋梗塞が５％，心不

全が２％，これに血行再建術を加えると全体で23％で

あった。これら生存率の値はいずれも前述のCASS

をはじめとする欧米からの報告よりかなり高く，非致

死的心事故の頻度は欧米に比べて低い。

表１は，経過中に起きた致死的，非致死的心事故の

内訳を示したものである。一枝病変症例では平均9.4

年間で心臓死の発生は８％，非心臓死８％であり，一

枝病変においては死亡原因に占める心臓死の割合はそ

れほど高くないことがわかる 。なお，非心臓死の

内訳は脳血管障害と悪性腫瘍がほぼ同数であった。非

致死的心事故の頻度は16％，その多くは血行再建術の
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図１ 本邦冠動脈疾患患者の罹患枝数別累積生存曲線

表１ 本邦冠動脈疾患の罹患枝数別の臨床経過（平均観察期間＝9.4年）

死亡（％）

心臓死 非心臓死 計

非致死的心事故（％）

心筋梗塞 心不全 PCI  CABG 計

一枝病変（n＝453） ８ ８ 16 ４ 0.7 ５ ９ 16

二枝病変（n＝220） 14 ９ 23 ７ ２ ４ 18 27

三枝病変（n＝198） 37 12 49 ３ ５ １ 24 30

計 （n＝871） 16 ９ 25 ４ ２ ４ 15 22

非致死的心事故は発生数で表示し，計のみ症例数で表示した。PCI,percutaneous coronary intervention;

CABG,coronary artery bypass grafting
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施行であり，非致死的心筋梗塞は４％，心不全は0.7

％と低頻度であった。また，狭心症例の自覚症状の程

度は，カテーテル検査施行時CCS（Canadian Car-

diovascular Society）分類 °15％， °50％， °26％，

°９％であったものが，9.4年後にはそれぞれ82％，

17％，１％，０と改善していた。一方，多枝病変例で

はその予後は不良であり，特に三枝病変と心機能の低

下した二枝病変の予後は極めて不良である 。三枝

病変例では，非致死的心筋梗塞の頻度が少ない一方心

臓死が多く，これは三枝病変例では経過中にひとたび

心筋梗塞を合併すると一枝病変と異なり生き延びるこ

とは難しく即心臓死につながるためと考えられる。ま

た，死亡原因に占める心臓死の割合も，一枝病変が50

％のみであるのに対し，二枝では61％，三枝病変では

76％が心臓死である。図２に示す如く，欧米の成績と

同様，病変枝数が多いほど，左心機能が悪いほど長期

予後は不良である。

一方，Hosodaら は国内複数の施設において

1973年～1985年の間に冠動脈疾患と診断されて内科治

療を受けた491名の平均５年間の長期予後を報告して

いる。それによれば５年間の心臓死は5.7％，非致死

的心筋梗塞が3.7％であり，生命予後の予測因子とし

ては罹患冠動脈枝数と左室駆出率に加えて他臓器障害

の有無，心胸郭比と心不全の既往が有意であったとし

ている。

これらの成績をまとめると，本邦の冠動脈疾患の長

期予後は生存率の面でも非致死的心事故の面でも欧米

のそれに比 して良好であり，罹患冠動脈枝数，左室

機能など長期予後を規定する因子は欧米と共通してい

ると考えられる 。ただし，近年我が国では，糖尿病

や高脂血症，肥満等動脈硬化危険因子の増加とそれに

伴う冠動脈疾患の若年齢化が指摘されている 。血

行再建術や薬物療法の進歩による治療効果と相殺され

て目立ってはいないものの，その自然歴は悪化して欧

米並みになりつつあるという可能性は否定出来ない。

各種治療法による長期予後の改善

前述したように，冠動脈疾患の治療目標は症状の軽

快および生命予後の改善であり，その治療法はこの二

点から検証する必要がある。例えば，β遮断薬は狭心

症状を改善し，かつ生命予後を改善する効果も証明さ

れているが ，同じく狭心症の治療に広く用いられて

いる硝酸剤には狭心症状を軽快する効果はあるものの

長期予後改善効果はなく，むしろ予後を悪化させる可

能性が，欧米 のみならず我が国からも報告されてい

る 。カルシウム拮抗薬は欧米の研究では生命予後

を改善せず，種類によっては悪化させるとされてい

る が，日本人に使用した大規模研究では明らかな長

期予後改善効果があり，その効果はβ遮断薬をしのぐ

と報告された 。また，抗血小板薬，スタチン系をは

じめとする高脂血症治療薬，アンジオテンシン変換酵

素阻害薬には直接虚血症状を改善する効果はないもの

の，長期予後改善には極めて有効であることが証明さ

れている。非薬物療法である血行再建術も，こうした

観点からその治療効果を検証する必要がある。

冠動脈疾患のうちでも急性冠症候群（不安定狭心症，

急性心筋梗塞，虚血性突然死）はその内科治療による

予後は不良であり，一部の症例を除いて積極的な血行

本邦冠動脈疾患の予後

図２ 心筋梗塞症例の左心機能，罹患枝数別の死亡率
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再建術が短期ならびに長期の予後を改善することは明

らかである 。しかし，病状が安定している慢性期の

冠動脈疾患の治療法選択はそれほど単純ではない。冠

動脈造影上狭窄度の高い病変は狭心症の責任病変では

あっても，必ずしもその部位が将来急性冠症候群の責

任病変になるとは限らないことが問題を複雑にしてい

る要因である 。現在いくつかの未解決の問題があ

るが，ここでは第一に一枝病変例に対する治療法の選

択，第二に多枝病変例に対する血行再建術式の選択，

第三に薬物療法の問題を取り上げる。

まず第一に，心機能の良好な一枝病変症例に対する

治療法の選択であるが，薬物療法とCABGいずれか

の選択肢しかなかった時代には，予後良好とされる一

枝病変は前述のCASS研究等 において薬物療法

とCABGの長期予後が同等であったことから，薬物

療法が治療の基本とされてきた。その後，より侵襲の

小さいPCIが登場し安全かつ簡便な治療法として確

立して，現在では虚血症状を有する一枝病変に対して

広く行われている。一枝病変に対するPCIと薬物療

法の無作為比 対象試験では薬物療法群に比 して

PCI群では狭心症消失例が多く，運動耐容時間が

有意に改善し，この効果は３年後もほぼ持続してい

た 。しかし３年間の心筋梗塞発症率と死亡率に

は両群間に差はなく，さらにPCI群では６カ月間の

再PCIと CABGが多かったとしている。本邦での成

績としては，後ろ向き研究ではあるものの，主要冠動

脈枝に75％以上の狭窄を有する一枝病変で，薬物療法

453例とPCI356例の長期予後改善効果を比 してい

る 。その結果，５年生存率（96％ vs99％），心臓死

発生率（3.8％ vs 1.9％），非致死的心筋梗塞発症率

（2.5％ vs 1.8％）には差がなかった。血行再建術を

含む非致死的心事故発生率は６％ vs36％とPCI群で

有意に高いが，これはほとんどPCI後の再狭窄によ

るものであった。これらの研究の結果からは，一枝病

変例へのPCIは薬物療法に比べて狭心症状と運動耐

容能をより改善する効果はあるものの，心筋梗塞発症

率や生命予後改善効果は同等であるということになる。

これらの研究は，バルーンによる冠インターベンショ

ンの成績でありステントは使用されていないが，現在

までのところステントを使用したPCIが薬物療法に

比べて生命予後を改善したとする報告はない。心機能

の保たれた一枝病変例の自然歴は良好であるため，血

行再建術を行って予後が改善する症例があったとして

も，大規模試験で統計学的な有意差をもたらすには至

らないものと思われる。

第二に，多枝病変例に対する血行再建術の選択の問

題である。多枝病変例の内科治療による予後は不良で

あり，多くは血行再建術の適応となる 。従来その

多くはCABGが選択され ，本邦の成績でも，多枝

病変においては内科治療に比べてCABG施行例は有

意に生命予後が良好であると報告されている 。その

一方，PCIは技術や器具の進歩とともにその適応が

拡大されて多枝病変にも施行されるようになって来た。

そこで近年，多枝病変例に対してCABGとPCIの

どちらを選択するのが妥当か議論されるようになっ

た 。アメリカ，カナダで行われたBARI（By-

pass Angioplasty Revascularization Investigation）

研究 は多枝病変患者をCABG群とPCI群に無作為

に割り付け，その臨床経過を平均5.4年追跡調査した

ものである。結果は在院中の死亡率に差はなく，５年

生存率でもCABG群89.3％，PCI群86.3％で有意差

はなかった。入院中のＱ波心筋梗塞はCABG群の方

が高率である一方，５年間の再血行再建術の施行率は

CABG群の８％に比 してPCI群では54％と高率で

あった。また，糖尿病症例ではCABGの方が有意に

生存率が高かった。この研究においてステントは用い

られておらず，Serruysら はステントを用いたPCI

と CABGにおいて予後の比 を行っているが，上記

とほぼ同様の結果であった。結論として，多枝病変症

例に対しCABGを選択した場合，初期治療時の心筋

梗塞合併や入院日数が多い一方，その後の再治療は通

常不要であり，狭心症発作の治癒率も高い。一方，

PCIでは初期治療時の心筋梗塞合併，入院期間が少

なく，何より大きな手術を受けなくてすむという一方，

経過中に再PCIや CABGが必要となる率が高い。こ

のような差はあるものの，５年後の生命予後は同等で

あり糖尿病を有さない多枝病変患者にPCIを行うこ

とは容認される，というものである。ただしこの結果

を実際の臨床に応用する場合，見落としてはならない

重要な事項がいくつか存在する。まず，このような臨

床研究が対象としているのは多枝病変患者のごく一部

であるということである。BARI研究の著者らは，多

枝病変患者のうち本研究のentry criteriaに適合する

患者は12％と述べている。多枝病変症例では慢性完全

閉塞病変や左冠動脈主幹部病変を有することが多いが，

それらの病変はPCIに適しにくいため，こうした臨

床研究では除外される。研究対象から除外された患者

の多くに対してはCABGが選択されているのが現実
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である。次に，こうした研究の多くはせいぜい５年間

の追跡調査であり，当然のことながらさらに長期の予

後に関しては不明である。また，近年の冠血行再建術

に関する進歩にはめざましいものがある。CABGは，

最近では人工心肺を用いないoff-pump CABGが広

く行われるようになり，より低侵襲で手術が行われる

ようになった 。一方，PCIの最大の問題点は再狭窄

の発生であったが ，最近登場した薬剤溶出ステント

により今後再狭窄率は激減すると思われる 。この

ようにCABG，PCIそれぞれの治療成績は日々変化

しつつあり，数年前のデータを必ずしもそのまま使え

るとは限らない。さらには，多枝病変の治療に関する

無作為試験は全て外国からの報告であり，日本人にそ

の結果が適用できるかは不明である 。

第三の問題として，薬物療法がある。近年，様々な

薬物について大規模試験で冠動脈疾患の長期予後改善

効果が証明された。高コレステロール血症を有する冠

動脈疾患患者に対してコレステロール低下療法を行う

ことにより長期予後が著明に改善することが以前から

知られていたが ，近年ではスタチン系薬剤はコレ

ステロール正常の症例においても生命予後を改善する

と報告されており ，今後，正コレステロール血症

患者に対してもスタチン系薬剤が適応になる可能性が

ある。また，アンジオテンシン変換酵素阻害薬ならび

にアンジオテンシン 受容体拮抗薬は，従来，心筋梗

塞後の低左心機能例に対して主に心不全治療目的に用

いられてきたが ，近年，冠動脈疾患を初めとする動

脈硬化性疾患の二次予防および予後改善効果が認めら

れ ，今後は心機能低下や高血圧がない症例にも適

応となる可能性がある。アスピリンをはじめとする抗

血小板薬 とβ遮断薬 の長期予後改善効果は古くか

ら証明され，既に広く用いられているが，このように

多数の薬剤に効果が認められたとなると，無症状で冠

危険因子もコントロールされている冠動脈疾患患者に

予後改善の目的で果たして何種類の薬剤を投与するの

が適当か，ということが医療経済の面からも将来的に

は課題になると思われる。

結 語

本邦における冠動脈疾患の長期予後と，それに関す

る問題点について概説した。一人の患者の治療法を選

択するにあたっては，大規模臨床試験の結果を常に適

用できるとは限らない。しかしその一方で，科学的に

よくデザインされた大規模臨床試験の結果を無視する

わけにはいかない。根拠に基づく医療の重要性が叫ば

れる昨今である。人種やライフスタイルが大きく影響

する冠動脈疾患の治療成績をさらに向上させるために

は，今後は欧米からの報告のみに頼るのではなく，日

本人における長期予後を検証しデータを蓄積してゆく

必要があると思われる。
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