
I．は じ め に

　ST上昇型心筋梗塞症の予後は発症早期の治療の成否に

大きくかかわっており，この治療の中で中心的役割を担う

のは再灌流療法である．この治療法は血栓溶解療法と pri-

mary PCI（percutaneous coronary intervention）に大別さ

れるが，いずれの治療においても梗塞責任血管をより早く，

確実に再開通し微小循環レベルでの良好な再灌流を得るこ

とが最大の目標である．血栓溶解療法は，静脈内投与で効

果が得られるため簡便で早期の再灌流が期待できるが，再

灌流率が低いことや再梗塞を含む虚血性合併症や出血性合

併症が多いことが欠点とされている．一方，primary PCI

では再灌流率は高く，虚血性合併症や出血性合併症は少な

いものの， 全ての例でより有効であるためには 24 時間体

制の施設および経験ある医療スタッフが必須であることが

難点とされる．梗塞サイズ縮小に関して，現時点で確実に

有効性が示された薬物療法や distal protection device など

のインターベンション治療はなく，両治療法とも単独での

更なる成績向上はすでに難しい状況にある．このような観

点から，血栓溶解療法と primary PCI を組み合わせること

で両者の長所を生かした，より有効な再灌流療法を目指し

て facilitated PCI が検討されている．本稿では欧米におけ

る facilitated PCI の成績について概説する．

II．Facilitated PCIの動勢

　上述のように血栓溶解療法と primary PCI の長所，短所

は相補的なものであり，すでに 1980 年代後半に血栓溶解 

療法と PTCA（percutaneous transluminal coronary angio-

plasty）の併用療法が検討されたが，結果はいずれも無効

か有害であり，以後この 2つの治療法は相容れないものと

見なされてきた．しかし，最近のステントを含む器材，技

術や管理法の進歩により，不安定狭心症 / 非 ST上昇型心筋

梗塞で早期侵襲的治療法の有効性が確立したように，同様

の粥腫形態を呈する ST上昇型心筋梗塞症においてもこの

ような治療法は有効であることが予測され，いくつかの報

告でこの点が実証されてきた．この併用療法の新たな展開

のきっかけとなったのは，1999年に発表されたPACT試験

である．

　発症 6時間以内の ST上昇型心筋梗塞症患者に通常量の

半量の t-PA（tissue-plasminogen activator）または placebo

を静注し，その後ただちに冠動脈造影を行い，TIMI（throm-

bolysis in myocardial infarction）2 血流以下では PCI を加

え，TIMI 3 血流の場合には保存的に観察するというプロト

コールで検討された．初回造影時には，t-PA投与群で

TIMI 2 ～ 3血流の達成率は61％とplacebo群の 34％と比べ

高かったが，PCI 施行後の最終TIMI 3 血流達成率や，慢

性期の左室駆出率（LVEF）や予後に差はなかった．しか

し，初回造影時にすでにTIMI 3血流が得られた例での慢性

期LVEFは PCI 後にTIMI 3 血流が得られなかった例のみ

ならず，TIMI 3 血流となった例と比べても良好であった．

この試験は治療法にかかわらず早期にTIMI 3 血流が得ら

れることの有益性を認識させるとともに，心配された出血

性合併症の発生も両群で差がないことを示した点で重要で

ある 1）． 

　従来より血栓溶解薬はより早期に，すなわち病院内と比

べプレホスピタルで投与することがより効果的であること

は実証されているため 2），プレホスピタルでの血栓溶解療

法の有効性を primary PCI と比較検討する目的で 2002 年

にCAPTIM試験が行われた．発症6時間以内のST上昇型

心筋梗塞症患者 840 例を，プレホスピタルで血栓溶解薬を

投与した例とprimary PCI 例に分けて検討された．この試

験では血栓溶解療法群で urgent PCI を 33％に行うととも

に，全体として入院中に 70％の例で PCI を行っており，完

全ではないが，facilitated PCI と primary PCI を比べた試験

とも考えられる．全体例での検討では 30 日後の死亡，再梗

塞，重篤な脳出血の頻度に差がなかったが，特筆すべきこ

ととして発症２時間未満で割付けられた例での検討におい

て，プレホスピタルで血栓溶解薬を投与した群では，pri-

mary PCI 群と比べ死亡率が少ない傾向にあり （2.2％ vs 

5.7％，p�0.058），来院時ショック例も有意に少なかった

（0％ vs 3.6％，p�0.007）．この試験から明らかになったこ
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とは，発症早期の症例での血栓溶解療法は primary PCI と

比べ有効であるが，この成績には急性期の比較的高率な

PCI 試行も関与しており， facilitated PCIがより理想的な再灌

流療法である可能性を示唆するものである （表 1， 2） 3, 4）．

この他にも血栓溶解療法と早期PCI併用の有用性を証明し

た報告として，GRACIA-1 試験では血栓溶解療法単独と比

べ，これに加えてルーチンにステントを植え込む治療法 

が5）， また， SIAM III試験においても， 血栓溶解療法後早期

にステントを植え込む群では 2週後に待機的にステントを

植え込む群と比べ，いずれも虚血発作，および虚血発作に

よる血行再建術施行が低率であることが示された 6）．ま

た，2003 年のAHAで発表されたGRACIA-2 では，発症

12 時間以内の ST上昇型心筋梗塞症患者 212 例で，3時間

以内に primary PCI を行う例と，血栓溶解療法後 12 時間

以内に PCI を行う facilitated PCI 例では心事故発生に差を

認めず，PCI をバックアップ下に血栓溶解療法を先行投与

する治療方針と比べた場合，PCI を迅速に行うことの優位

性は認められないことが明らかとなり，この試験結果は

facilitated PCI が多くの施設においてより現実的な再灌流

療法であることを示唆するものとなった （図 1，2） 7）．

　一方，2004 年には発症 12 時間以内の ST上昇型心筋梗

塞で，血栓溶解薬と抗血小板薬である abciximab を併用し

た例と，abciximab を単独投与し，その後各々直ちに PCI

を行う治療法とを検討したBRAVE試験が報告されたが，

血栓溶解療法を投与した例では初回造影時TIMI 3 血流が

より高率に認められたにもかかわらず，梗塞サイズを含め

心事故発生等に差はなかった．この理由として，症例数が

少ないこと，血小板活性化や心筋や粥腫内の出血など血栓

溶解薬の副作用が生じた可能性や，心筋救済という観点か

らは発症 2 ～ 3 時間以降の薬物投与では遅すぎること，など

が推測される．また，facilitated PCI の有効性を検討すると

いう点では，薬剤についてコントロール群が設定されてい

なかったことが問題となる 8）．

　欧米では，FINESSE 試験として facilitated PCI が従来の

primary PCI と比べて有効であるかについて，より現実的
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表 2　発症から治療までの時間および治療法別にみた 1次および 2次エンドポイント（文献４を改変引用）

�2h� 2h

pPrimary PCl
Prehospital 
lysis

pPrimary PCl
Prehospital 
lysis

� 0.0001258（150-1275）195（120-570）�0.0001150（82-260）95（40-175）Randomization to treatment, min
0.470 7（3.7）11（5.9）0.058 13（5.7）5（2.2）Death
0.540 4（2.2） 6（3.4）0.141  3（1.4）9（4.0）Reinfarction
0.494 0（0.0） 1（0.6）0.249  0（0.0）3（1.3）Disabling stroke
1.000 8（4.4） 7（3.9）0.032 12（5.3）3（1.3）Cardiogenic shock（from randomization

　to discharge）

1.000 1（0.5） 0（0.0）0.007  8（3.6）0（0.0）Cardiogenic shock（from randomization
　to admission）

　Values are number of patients (%) or median (interquartile range; 25th and 75th percentiles).

表 1　発症 30 日時点での 1次エンドポイント（文献３を改変 
引用）

PrimaryPrehospital
pangioplastyfibrinolysisEndpoint

（n�421）（n�419）

0.2926（6.2%）34（8.2%）Composite
0.6120（4.8%）16（3.8%）Death
0.13 7（1.7%）15（3.7%）Reinfarction
0.120　　　 4（1.0%）Disabling stroke

図 1　研究デザイン（GRACIA-2）
GRACIA-2 では発症 12 時間以内の ST上昇型心筋梗塞症患者
212 例で，3時間以内に primary PCI を行う例と，血栓溶解療法
後12時間以内にPCIを行う facilitated PCI例での比較検討が行
われた．（文献 7より改変引用）

図 2　6週間心事故発生の比較（GRACIA-2）
Primary PCI 例と facilitated PCI 例では心事故発生に差を認め
なかった．（文献 7より改変引用）



な観点から比較的高リスクで door to balloon time が 1 ～ 4

時間と予想される3000例の患者を対象に，primary PCI例，

abciximabの先行投与，およびabciximabに血栓溶解薬であ

る reteplase を先行投与する facilitated PCI，の 3群に分け

現在検討中であり，その結果が待たれる（図 3）9）．

　以上の状況を踏まえ，従来のACC/AHAガイドラインで

血栓溶解療法後直ちにルーチンで行う immediate PCI は

Class III とされていたが，2004 年版では，薬物療法（血栓

溶解薬やGp IIb/IIIa 受容体阻害薬）を先行し，その後速や

かに PCI を行う治療法である facilitated PCI という項目が

新たに設けられ，Class IIb となっている 10）．現時点での

faciliteted PCI で確立されていることは，血栓溶解薬と PCI

の併用で出血性合併症などの増加は見られないことと，血

栓溶解療法単独または delayed PCI と比べ immediate PCI

では虚血発作の減少を中心とした心事故が軽減されること

であり， primary PCIと比べfacilitated PCIによりST上昇

型心筋梗塞症患者の予後が改善するという仮説は実証され

ていない．

III．お わ り に

　急性心筋梗塞症における再灌流療法に関して，死亡率減

少という観点からすると最近の数年間には新たな進歩はな

い．この閉塞状況を突破しうる可能性があることとして

は，１）基本的なことではあるがより早い再灌流を目指す目

的でプレホスピタルとの連繋をより密接にすることや，院

内での救急システムを見直すこと，２）微小循環障害防止に

向けた新たな器具や薬物の開発，３）facilitated PCI の導入，

などが考えられる．今回のテーマである facilitated PCI が

発症より早期に行われることで，梗塞サイズ縮小や死亡率

低下の点から有用な治療法であると実証されることが期待

される．
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図 3　研究デザイン（FINESSE 試験）
発症 6時間以内に来院した door to balloon time が 1 ～ 4 時間と予想される 3000 例の患者を対象に，primary PCI 例，abciximab の先
行投与，および abciximab に血栓溶解薬である reteplase を先行投与する facilitated PCI，の 3群に分けたFINESSE 試験が現在検討
中である．（文献 9より改変引用）
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