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I．はじめに

　冠動脈バイパス手術（CABG）とカテーテル治療（PCI）の
成績を比較した試験はランダム試験であっても，どちら
に割付られたかを知っているというオープンな状況下

（CABG を受けたか PCI を受けたか医師・患者ともに知っ
ている）にある．したがって死亡・心筋梗塞発症のように
誰が判断しても同じ結果になるハードエンドポイントに
関する結果は信憑性が高いが，狭心症による入院，心不
全による入院，再血行再建術施行といった医師・患者の意
思によって結果が変わるソフトエンドポイントの結果は
信憑性が低いと考えられる．本論文では CABG，PCI の
生命予後改善効果・心筋梗塞発症予防効果に関するエビデ
ンス収集とその解釈・適応についてレビューする．

II．エビデンス収集：方法とレベル付け

　エビデンス収集は解釈の混乱を避けるためにレベル A
と B のものに限定した．レベル A は複数の大規模ランダ
ム試験から得られたデータかメタ解析の結果によるエビ
デンス，レベル B は単一の大規模ランダム試験または，
非ランダム試験の結果によるエビデンスとした．またエ
ビデンスは国内のものを優先しようと試みた．例えば左
冠動脈主幹部病変を除く多枝病変患者を対象とした
CABG と PCI の比較試験としてはアメリカ・ニューヨーク
州のレジストリーによる約 6 万人の大規模非ランダム試
験が有名だが1），国内にも約 5 千人を対象とした大規模非
ランダム試験（CREDO-Kyoto 研究）が存在するため2），
CREDO-Kyoto 研究のエビデンスを優先した．しかし国内
に欧米と同じレベルのエビデンスが存在しない場合は，
欧米のエビデンスを採用した．また大規模試験の厳密な
定義は，1）解析するのに十分な症例数があること，2）単
独施設ではなく多施設共同研究によること，とした．例

えば十分な症例数（n=722）がない（すなわちランダム誤差）
のため有意差が検出されたが，症例数（n=3152）を増加す
ることにより差はなくなった有名な試験として ELITE 試
験がある3, 4）．十分な症例数としては 1000 人以上とした．
したがって国内唯一のランダム試験である JSAP study は
症例数が 384 人と少数であるためレベル B のエビデンス
としては採用しなかった5）．また左冠動脈主幹部病変・多
枝病変に対するランダム試験である SYNTAX Trial は 1
年目の結果は報告されているが，最終結果は未だ報告さ
れていないため採用しなかった．

III．エビデンスの解釈と適応：治療効果のインパクト
（NNT）

　ある治療効果に対して異なる治療方法がある場合，統
計学的有意差は症例数を増加すれば検出させることが可
能である．しかしランダム試験により統計学的有意差が
検出され治療効果を有することあるいは治療効果に差が
あることが証明されても，実際の臨床現場で患者に治療
方法を適応とするとは限らない．エビデンスの解釈と適
応に関してなるべく客観的に判断するために治療効果の
有無（統計学的有意差）だけでなく治療効果のインパクト

（臨床的有意差）を重要視した．治療効果のインパクトの
指標としてはひとつのイベント発生を予防するのに治療
しなければならない患者数，つまり NNT（number needed 
to treat=100 人 / リスク差）を使用した．NNT は小さいほ
どそのインパクトは大きく，症例数を増加させても変わ
らないため適応決定に有用な指標と考えられる．
　例えば，一次予防としてのスタチンの治療効果に関し
ては 10 編のランダム試験を統合した 70388 人のメタ解析
から生命予後改善効果を有することがレベル A のエビデ
ンスとして証明された．平均観察期間 4.1 年間でスタチン
投与群死亡率 5.1％，コントロール群死亡率 5.7％であるの
でそのインパクトは NNT=100/5.7％ -5.1％ =167 と計算さ
れる6）．すなわちスタチンによる 1 人の救命は 4 年間 167
人に投与して初めて得られることになる．また同様に二
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次予防としてのスタチンの生命予後改善効果のインパク
トは 14 編のランダム試験を統合した 90056 人のメタ解析
から平均観察期間 4.7 年で NNT=83 と算出され，一次予
防効として投与した場合の約 2 倍のインパクトをもつこ
とがわかる7）．
　冠動脈血行再建術による生命予後改善効果・心筋梗塞発
症に関するレベルの高いエビデンスを表 1 にまとめた．
　1．急性心筋梗塞（ST上昇型）に対する PCI
　ST 上昇型急性心筋梗塞においては（血栓溶解療法に対
して）PCI は生命予後改善効果・心筋梗塞発症予防効果を
有することが 23 編のランダム試験を統合した 7739 人の
メタ解析から証明された8）．そのインパクトは生命予後改善
効果 NNT=46，心筋梗塞発症予防効果 NNT=23 であった．
　2．慢性冠動脈疾患に対する PCI
　慢性冠動脈疾患に対する PCI の治療効果に関して，11
編のランダム試験を統合した 2950 人のメタ解析の結果で
は生命予後改善効果・心筋梗塞発症予防効果は検出されな
かった9）．その後 2007 年に発表された 2287 人を対象とし
たランダム試験でも冠危険因子・冠動脈疾患に対する積極
的治療に加え PCI を施行しても生命予後改善効果，心筋
梗塞発症予防効果を認めなかった10）．また 22 編のランダム
試験を統合した 9470 人のメタアナリシスの結果でも薬剤
溶出性ステント（DES）はベアメタルステント（BMS）と比
較して生命予後改善効果・心筋梗塞発症予防効果は検出さ
れなかった11）．
　以下に PCI の治療効果に関するエビデンスをまとめる．
　a．ST 上昇型急性心筋梗塞に対する早期 PCI は生命予
後改善効果・心筋梗塞発症予防効果を認める．（レベル A）
　b．慢性冠動脈疾患に対する PCI は生命予後改善効果・
心筋梗塞発症予防効果を認めない．（レベル A）
　c．DES 留置は BMS 留置と比較して生命予後改善効
果・心筋梗塞発症予防効果を認めない．（レベル A）
　3．慢性冠動脈疾患（左冠動脈主幹部病変を含む）に対す
る CABG
　左主幹部を含む慢性冠動脈疾患では早期 CABG は薬物
治療と比較して（手術死亡も含め）統計学的有意差をもっ
て生命予後良好であり，CABG は生命予後改善効果を有
することが 7 編のランダム試験を統合した 2649 人のメタ
解析から証明されている（図 1）12）．CABG 群の内胸動脈は
使用率 10％未満であり，薬物治療群の 37.4％は経過観察
中に CABG を施行している．CABG の生命予後改善効果
のインパクトは観察期間 5 年間で NNT 18，7 年間で
NNT 17，10 年間で NNT 24 である．
　4．慢性冠動脈疾患（左冠動脈主幹部病変を除く多枝病
変）に対する CABG
　左冠動脈主幹部病変を除く多枝病変・慢性冠動脈疾患に
対する CABG の治療効果に関して，12 編のランダム試験
を統合した 7812 人のメタ解析の結果では PCI と比較して
生命予後改善効果・心筋梗塞発症予防効果は検出されな

かった（図 2）13）．しかし CABG と PCI の生命予後曲線は
一致しておらず，症例数を増加すれば PCI に対する
CABG の生命予後改善効果の統計学的有意差は検出され
ることが予想される．しかしその場合でも CABG の生命
予後改善効果のインパクトは観察期間 5 年間で NNT 約
63 程度（100/〔10.0％-8.4％〕）である．左冠動脈主幹部病変
を含む慢性冠動脈疾患では CABG の生命予後改善効果の
インパクトは観察期間 5 年間で NNT 18 であった12）こと
と比較すると，そのインパクトは小さい．PCI に生命予
後改善効果はないことを考慮すると，CABG と PCI を比
較した試験は全て「CABG+ 薬物治療による生命予後」と

「PCI 群薬物治療による生命予後」を比較した試験である
可能性がある．したがって 1994 年のメタ解析12）と比較し
て 2009 年のメタ解析13）の報告で生命予後改善効果のイン
パクトが低下した理由は PCI のデバイスが進歩したため
ではなく薬物治療が進歩したことが原因の可能性がある．
　5．糖尿病・慢性冠動脈疾患（左冠動脈主幹部病変を除く
多枝病変）に対する CABG
　左冠動脈主幹部病変を除く多枝病変・慢性冠動脈疾患患
者でも糖尿病患者に限ると生命予後に関して CABG は
PCI と比較して統計学的有意差をもって生命予後良好
で，その生命予後改善効果のインパクトは 5 年間で NNT 
13（=100/〔20％-12.3％〕）である（図 3）13）．また 65 歳以上
の高齢者でも CABG により生命予後が改善することが示
され，そのインパクトは 5 年間で NNT 27 であった（図 3）13）．
　6．内胸動脈使用した CABG
　内胸動脈使用により生命予後がさらに改善することが，
5637 人の多施設・非ランダム試験により示された（図 4）14）．
内胸動脈を使用しないことによる死亡のリスク補正後ハ
ザード比は 1.37（95％ CI=1.20–1.56，P<0.001）であった．
　CABG の治療効果に関するエビデンスをまとめる．
　a．CABG は生命予後改善効果を有する．（レベル A）
　b．内胸動脈使用により CABG の生命予後改善効果は
さらに大きくなる．（レベル B）
　c．CABG の生命予後改善効果のインパクトが最も大き
いことが判明している患者は糖尿病患者グループであ
る．（レベル B）
となる．
　各冠動脈疾患治療法の生命予後改善効果のインパクト
を表 2 にまとめた．それぞれ対象患者の背景が異なるた
め単純な比較はできない．しかし急性心筋梗塞における

（血栓溶解療法に対する）PCI ですら NNT 46 であること
を考慮すると，CABG は適応患者を適切に選択すれば
NNT は十分に小さく二次予防効果としてはかなり有効な
治療法であると解釈することができる．

IV．欧米のエビデンスが国内でも通用するか？

　冒頭で「エビデンスは国内のものを優先しようと試み
る」と記載したが，実際にはレベル A のエビデンスは国内
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図 1　CABG は生命予後改善効果を有する12）

7 編 RCT（2649 人）のメタアナリシス（エビデンスレベル A）

図 2　左冠動脈主幹部病変を除外した多枝病変患者全体では CABG は PCI と比
較して生命予後に有意差を認めなかった13）

12 編 RCT（7812 人）のメタアナリシス（エビデンスレベル A）

図 3　糖尿病患者・高齢者（65 歳以上）では CABG 生命予後改善効果のインパクトは大きい13）

（エビデンスレベル B）
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表 2　各冠動脈疾患治療法による生命予後改善効果のインパクト（NNT）

Reference Patients characteristics

The impact of survival benefit of statin Risk of death Risk of death NNT   without statin with statin

Brugts JJ et al6) without established cardiovascular disease 5.7% at 4.1 yr 5.1% at 4.1 yr 167
CTT collaborators7) with established cardiovascular disease 9.7% at 4.7 yr 8.5% at 4.7 yr 83

The impact of survival benefit of PCI Risk of death Risk of death 
   without PCI with PCI

Keeley EC et al8) AMI 7% at short-term 5% at short-term 46

The impact of survival benefit of CABG Risk of death Risk of death 
   without CABG with CABG

Yusuf S et al12) non-acute CAD including LMT disease 15.8% at 5 yr 10.2% at 5 yr 18
 non-acute CAD including LMT disease 21.7% at 7 yr 15.8% at 7 yr 17
 non-acute CAD including LMT disease 30.5% at 10 yr 26.4% at 10 yr 24
Hlatky MA et al13) non-acute MVD excluding LMT disease, Diabetes 20.0% at 5 yr 12.3% at 5 yr 13
 non-acute MVD excluding LMT disease, Old age (>65) 14.7% at 5 yr 11.0% at 5 yr 27

NNT, number needed to treat; PCI, percutaneous coronary intervention; AMI, acute myocardial infarction; CABG, coronary-
artery-bypass grafting; CAD, coronary artery disease; LMT, left main trunk; MVD, multivessel disease

図 4　内胸動脈使用により生命予後改善効果はさらに大きくなる14）

多施設・大規模非ランダム試験（エビデンスレベル B）

に存在しなかった．レベル B のエビデンスは CREDO-
Kyoto 研究のみであった2）．欧米人における CABG の生
命予後改善効果・心筋梗塞発症予防効果のインパクトが同
程度に日本人にも通用するか否かについても NNT の概念
を使用し客観的に考察する．NNT に影響する因子として
は，1）患者群のベースラインリスク（CABG の場合は手術
施行しない群の死亡・心筋梗塞発症リスク），2）治療の副
作用（CABG の場合は手術死亡率），3）治療効果の大きさ

（CABG の場合は内胸動脈使用率，グラフトの短期・長期
開存率，冠動脈硬化性病変の進行）の 3 つがある．例えば
仮に日本人が CABG 施行しない場合の死亡・心筋梗塞発症
リスクが欧米人の半分なら手術死亡率と治療効果の大き

さが同じでも NNT は 2 倍となり治療効果のインパクトは
半減する．

V．日本人の冠動脈イベントリスク

　日本人は世界中でも冠動脈イベントリスクの低い民族
であることが知られている15）．特に CABG の生命予後改
善効果のインパクトが最も大きいと考えられる糖尿病患
者の死因は欧米人では冠動脈疾患が 1 位であるのに対
し，日本人では悪性新生物，感染症についで第 3 位であ
る16）．また 2009 年の JDCS（Japan Diabetes Complications 
Study）の中間報告でも 2 型糖尿病患者の冠動脈疾患発症
率は 9.58/1000 人 / 年で，英国糖尿病患者の心筋梗塞発症
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率 17.4/1000 人 / 年と比較すると約 2 分の 1 である17）．こ
れは冠動脈疾患合併の有無と関係なく糖尿病患者全体で
調査した結果ではあるが日本人糖尿病患者では欧米人糖
尿病患者における CABG の生命予後改善効果と同程度の
インパクトが期待できない可能性がある．日本人におけ
る適切な CABG 適応の構築のためには糖尿病患者の中で
もさらに冠動脈イベントリスクの高いサブグループの同
定が必要である．糖尿病患者における心筋梗塞発症・冠動
脈死のリスクは網膜症の発症・重症化とともに増すことが
多数の海外の疫学調査から報告されている．網膜症発症
前の糖尿病患者をコントロール群とした場合，非増殖網
膜症患者の冠動脈イベントのハザード比は約 2–3，増殖網
膜症患者では約 3–4 であることが報告されている18）．糖
尿病網膜症患者では CABG の生命予後改善効果のインパ
クトは特に大きいことが予想される19）．
　また一方で日本人でも冠動脈狭窄病変を合併するとそ
の後の冠動脈イベントリスクは欧米人と比較して低くな
いことがわかってきた20）．その場合は国内での CABG の
手術死亡率，内胸動脈使用率，グラフトの短期・長期開存
率が欧米と同じなら治療効果のインパクトも同じである
と考えられる．

VI．国内のエビデンス

　日本成人心臓血管外科データベースよると国内の単独
CABG の手術死亡率は 2.72％（緊急手術も含む）であり，
米国の national database の成績と比較して遜色ないこと
がわかっている21, 22）．左冠動脈主幹部病変を除く多枝病
変・慢性冠動脈疾患患者 5420 人を対象にして CABG と
PCI の生命予後を比較した国内唯一の多施設・大規模非ラ
ンダム（レジストリー）試験が木村らによる CREDO-Kyoto
研究である2）．結果は患者全体としては統計学的有意差が
検出されなかったが，生命予後は CABG で有利である傾
向にあった（リスク補正後ハザード比 1.23，95％ CI 0.99–
1.53，P=0.06）．また糖尿病患者（n=2416）（リスク補正後ハ
ザード比 1.38，95％ CI 1.02–1.86，P=0.04），低心機能患者

（n=468）（リスク補正後ハザード比 1.94，95％ CI 1.12–
3.34，P=0.02）では生命予後は有意に CABG 施行群で良好
であった．非ランダム試験であるため日本人糖尿病患者
における CABG の生命予後改善効果のインパクトは正確
には算出はできないが，糖尿病患者で CABG の生命予後
改善効果のインパクトが大きいという点は欧米のエビデ
ンスと一致している．

VII．まとめ

　レベルの高いエビデンスに限定して収集し，NNT とい
う概念を用いて客観的に解釈し冠動脈血行再建術の適応
について述べた．結果を以下にまとめた．
　1．ST 上昇型急性心筋梗塞に対する早期 PCI は生命予
後改善効果・心筋梗塞発症予防効果を有する（レベル A）．

　2．慢性冠動脈疾患に対する PCI に生命予後改善効果・
心筋梗塞発症予防効果はなく，DES 留置により再狭窄率
を改善してもそれらの効果はない（レベル A）．もし症例
数を増加して統計学的有意差を検出しても NNT はかなり
大きくなる．したがって生命予後改善・心筋梗塞発症予防
を目的とした PCI は適応にならない．
　3．慢性冠動脈疾患に対する CABG は生命予後改善効果
を有し（レベル A），内胸動脈使用によりその効果はさら
に大きくなる（レベル B）．
　4．CABG の生命予後改善効果のインパクトが大きいこ
とが証明されている患者群は糖尿病患者（NNT=13）である

（レベル B）．
　5．日本人においても CABG により生命予後が改善され
る患者群は糖尿病患者であることを強く示唆している（レ
ベル B）．

　この総説を執筆する機会を与えてくださった榊原記念病院
　高梨秀一郎先生，内容についてアドバイスをいただいた京都
大学　坂田隆造先生，日本医科大学　落雅美先生，東京女子医
科大学　西田博先生にお礼を申し上げます．
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