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糖尿病患者における冠動脈プラーク性状の特徴
─ Virtual Histology

TM（3次元容量解析）からの検討─

船田　竜一，及川　裕二，矢嶋　純二，松野　俊介，
桐ヶ谷　肇，永島　和幸，相澤　忠範　

Vir tual HistologyTM（VH）は近年冠動脈プラーク性状の評価の手段としてその有用性が期待されている．【目
的】VHによる 3次元容量解析を用いて，有意狭窄病変における冠動脈プラーク性状を糖尿病の有無において
比較検討した．【方法】2005年 6月から 12月にかけて当院で施行された PCIにおいて，術前に VHで観察し
得た 48病変（48症例，うち男性 43例，平均年齢 65歳）について検討した．観察部位は病変から中枢側と末
梢側の対象血管となり得る場所までを 1つの区分（segment）とし，VHにて 3次元容量解析を行った．seg-
mentにおける fi brous，fi bro-fatty，dense calcium，necrotic coreの占める割合を糖尿病の有無によって比較
検討した．【結果】糖尿病患者は，非糖尿病患者と比べ fibrousが有意に少なく（fibrous：56.9±11.4％ vs 
65.0±6.2％：p<0.05），dense calciumと necrotic coreが有意に多かった（dense calcium: 11.3±12.0％ vs 
5.3±5.2％：p<0.05, necrotic core：17.7±6.3％ vs 13.3±6.3％：p<0.05）．【結論】糖尿病患者は非糖尿病患者に比
し，fi brous成分が少なく，それ以外の不安定要素の強いプラーク成分が有意に多いことが示された．
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I．はじめに

　Percutaneous coronary intervention（PCI）時に施行さ
れるグレースケール intravascular ultrasound（IVUS）は動
脈硬化性プラークの形態評価において有用な手段ではあ
るが 1, 2），その限界も認識されている．急性冠症候群を引
き起こすとされている不安定プラーク（vulnerable 
plaque）の破綻は病理学的に脂質が豊富で線維性被膜が薄
いプラークから起きることが解明されており 3），今後その
ようなプラークを検出することが可能になるモダリティ
が期待されている．最近，冠動脈プラーク性状の評価の
手段としてその有用性が期待されているVirtual Histolo-
gyTM（VH）は，通常の IVUS 手技を行うことにより，グ
レースケールの IVUS 画像に加え，4 色で組織性状が表現
され，PCI 施行時により有用な情報を得られることが期
待されている 4）．
　今回，われわれは冠動脈疾患の独立危険因子である糖
尿病におけるプラーク性状の評価をVH-IVUS での 3次元
容量解析を用いて検討した．

II．対象と方法

1．対象
　2005 年 6 月から 12 月にかけて当院で PCI が施行さ
れ，術前にVH-IVUS で観察し得た糖尿病群（diabetes 
mellitus，DM群）18 病変，非糖尿病群（non-DM群）30 病
変の計 48 病変（48 症例，うち男性 43 例，平均年齢
65.1±8.7 歳）について検討した．なお，DM群は，①すで
に糖尿病治療薬（インスリンや血糖降下剤）の投与されて
いる症例，②糖尿病治療薬が投与されていない症例では
HbA1c≧7.5％の中等度以上の糖尿病症例を糖尿病群と定
義した．また，non-DM群は糖尿病治療薬が投与されてい
ないHbA1c<7.5％の症例と定義した．

2．方法
　標的治療対象血管に対して術前に IVUS通過可能である
と予想された症例に対し，二硝酸イソソルビド 2.5 mgを
冠注し，Eagle Eye Gold（Volcano Therapeutics 社）を用
い，病変遠位部より自動プルバック装置を用いて，0.5 
mm/ 秒のスピードで引き抜きを行い，同時に心電図同期
させたVH-IVUS 用のデータをサンプリングした．冠動脈
造影上，血栓の存在が疑われた症例においては血栓吸引
を十分に行った後にVH-IVUS を行った．

3．3 次元容量解析を行う病変区域の定義
　遠位部と近位部のそれぞれにおいて対象血管のプラー
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ク面積が 40％以上を占める領域をその解析区域とした．
IVUS にて radiofrequency（RF）信号データを取得，この
RF信号データのデジタル化を行い保存，解析ソフトウエ
ア（Volcano Therapeutics 社）を用いてオフラインにて 4
色に識別された fi brous，fi bro-fatty，dense calcium，ne-
crotic core の分布を 3次元容量解析を使って行った．陽
性リモデリングの定義はリモデリングインデックス >1.0，
中等度 /陰性リモデリングは ≦1.0 のものとした 5‒7）．

4．追加的薬物治療
　手技中はヘパリンをボーラス投与し（120 単位/kg），活
性化血液凝固時間（activated clotting time; ACT）を 300 秒
以上保った．また，アスピリン 100 mg/日，塩酸チクロピ
ジン 200 mg/日は術前 1週間以上前より投与した．

III．結　　果

1．患者背景
　患者背景を表 1 に示す．DM群（18 病変），non-DM群
（30 病変）において性差，年齢，高血圧症，高脂血症の罹
患率，喫煙歴の有無，急性冠症候群の割合，標的対象血
管において有意差を認めなかった．

2．対象血管における定量的検討
　対象血管における血管内腔容積，血管容積，プラーク
容積，病変長において有意差を認めなかった．また，リ
モデリング様式においても両群間に差は認めなかった（表
2）．

3．VH-IVUSによる 3次元容量解析
　DM群において dense calcium, necrotic core はそれぞ
れ non-DM群よりも有意に多く認められた（dense calci-
um：11.3±12.0％ vs 5.3±5.2％：p<0.05, necrotic core：
17.7±6.3％ vs 13.3±6.3％：p<0.05）．また，fibrous は DM
群では有意に少なかった（fibrous：56.9±11.4％ vs 65.0±

6.2％：p<0.05）（表 3，図 1）．

IV．考　　察

　糖尿病を基礎疾患にもつ冠動脈疾患患者は 3倍の死亡
率があると報告されており 8），将来的な冠動脈疾患死にお
ける重大な危険因子として考えられている 9）．さらに急性
冠症候群症例において現在可能な治療手段が施行されて
も，その予後は非糖尿病患者よりも劣ると報告されてい
る 10）．この要因として，冠動脈狭窄の程度だけではな
く，プラークの不安定性が考えられ，特に糖尿病患者に
おいて菲薄化した線維性被膜が多かったという報告もあ
る 11）．PCI が発達し，冠動脈狭窄の治療は可能となって
きた現在，プラークの不安定性の同定など，将来的なリ
スク評価が求められている．
　VH-IVUS と方向性冠動脈粥腫切除術（directional coro-
nary atherectomy：DCA）で得られた組織での検討におい
てプラーク性状の整合性は 87～97％と高い相関関係があ
ることが分かってきている 12）．そして，糖尿病患者にお
ける責任病変でのVH-IVUS による 2次元での解析を行っ
た検討においても necrotic core が有意に多かったとされ
ている 11）．本研究でわれわれは，2次元のみではなく，
プラーク全体を解析し，同様な結果が確かめられた．
　一方で，急性冠症候群を引き起こす責任病変が陽性
リモデリングを呈することが多いという報告が散見され
る 6, 13）．そして糖尿病患者においてはより初期の段階から
陽性リモデリングが起きており 14），VH-IVUSでは fibro-

表 1　患者背景

  DM  non-DM  p value  （N=18） （N=30）

Gender（men） 15（83％） 28（93％） NS
Age  63.0±8.4 68.4±8.1 NS
HT   9（50％） 23（77％） NS
HL  11（61％） 17（57％） NS
Current smoking 11（61％） 23（77％） NS
Target leison
　LAD   7（39％） 12（40％） NS
　LCX   3（17％）  8（27％） NS
　RCA   8（44％） 10（33％） NS
ACS   6（33％） 10（33％） NS

DM : d i a b e t e s me l l i t u s , HT : h yp e r t e n s i o n , HL : 
hyperlipidemia, LAD: left anterior descending artery, LCX: 
left circumflex artery, RCA: right coronary artery, ACS: 
acute coronary syndrome

表 2　術前 IVUS 定量的解析結果

 DM  non-DM  p value （N=18） （N=30）

Lumen volume（mm3） 178.6±67.7 163.8±103.0 NS
EEM volume（mm3） 461.2±248.9 442.2±338.9 NS
Plaque volume（mm3） 282.6±185.6 278.7±240.6 NS
Lesion length（mm3） 29.4±10.6 28.6±16.5 NS
Positive remodeling 9（50％） 14（47％） NS
Intermediate/negative 
remodeling 9（50％） 16（53％） NS

EEM: external elastic membrane positive remodeling was 
defined as a remodeling index>1.0, and intermediate/
negative remodeling was defi ned as a remodeling index≦ 1.0

表 3　VH-IVUS による 3 次元容量解析による割合

 DM（N=18） Non-DM（N=30） p value

Fibrous 56.9±11.4（％） 65.0±6.2（％） p<0.05
Fibro-fatty 14.2±7.0（％） 16.4±7.9（％） NS
Dense calcium 11.3±12.0（％） 5.3±5.2（％） p<0.05
Necrotic core 17.7±6.3（％） 13.3±6.3（％） p<0.05
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fatty が多いという報告があるが 15，16），本研究ではDM
群と non-DM群での急性冠症候群の割合に差はなく，リ
モデリング様式も差を認めなかった．陽性リモデリング
は，不安定プラークの特徴の一つと考えられているが，
糖尿病においては陽性リモデリングを呈していなくて
も，不安定性が高いと考えられた．

V．本研究の限界

　冠動脈造影上，血栓の疑われた症例においてはVH-
IVUS 施行前に，血栓吸引を十分に行ったが，それでも血
栓が残存する可能性があると考えられる．また，今回の
研究は，単一施設による少数例での後ろ向き試験での成
績であり，今後は多数例での前向き比較検討を有すべき
と考えられた．

VI．結　　論

　糖尿病患者は安定化プラークの指標とされる fibrous が
少なく，不安定要素が強いプラーク成分が有意に多く含
まれている所見が認められた．
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図 1　VH-IVUS による 3次元容量解析による割合
F: fi brous, FF: fi bro-fatty, DC: dense calcium, NC: necrotic core
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