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I．はじめに

　びまん性冠動脈病変は，ACC/AHA の病変形態分類では
狭窄長が 20 mm を超える病変と定義される．びまん性病
変に対する経皮的冠動脈インターベンション（percutaneous 
coronary intervention; PCI）の大きな問題点の一つは高い
再狭窄率にあるが，薬剤溶出性ステント（drug-eluting stent; 
DES）の登場によりその治療成績は大きく改善しつつある．
しかし，DES 時代においてもびまん性病変への PCI には
様々な問題が残されていることも事実である．本稿では，
びまん性冠動脈病変に対する PCI に関して，ベアメタル
ステント（bare metal stent; BMS）時代からの治療成績の
変遷や今後の課題等を含めて概説する．

II．びまん性冠動脈病変の治療成績

　びまん性冠動脈病変に対する PCI 後の再狭窄が高率と
なる原因の一つとして，PCI 後の血管内径が十分に確保
されにくい点が挙げられる．びまん性病変が小血管に見
られることが多いばかりでなく，長い病変長であるがゆ
えに血管径の減衰（vessel tapering）という問題が生じるこ
とも多く，しばしば小血管へのインターベンションを余
儀なくされるということが背景にあるものと考えられ
る．また，びまん性病変ではステントによる病変の被覆
が不十分になりがちであることや，患者像に糖尿病など
のハイリスク症例が多く含まれることなども，治療成績
に影響を与える要因となっている可能性がある．
1．ベアメタルステント（bare metal stent; BMS）時代の治
療成績
　びまん性冠動脈病変に対するバルーン形成術と BMS 留
置術との比較に関しては，ISAR-SMART study のサブ解
析でその報告が成されている1）．血管径 2.2～2.8 mm とい
う小血管に病変を有する冠動脈疾患患者 404 例を，バ

ルーン形成術群（200 例）とステント留置術群（204 例）に分
けて治療成績を比較検討した ISAR-SMART study2）では，
2 群間で再狭窄率や心血管イベント発症率に差は見られな
かったものの，対象症例の中で 15 mm 以上の長い病変長
を有する症例（98 例）を対象としたサブ解析では，バルー
ン形成術群（44 例）に比しステント留置術群（54 例）で有意
に低い再狭窄率が示された（60.6％ vs 35.6％，p=0.028）．
　血管径と再狭窄率および予後との関連については，
Elezi らの報告がある3）．2602 例のステント留置症例を血
管径 <2.8 mm，2.8～3.2 mm，3.2 mm< の 3 群に分けて臨
床経過を比較したこの報告では，3 群間に late lumen loss
の差を認めなかった一方で，小血管群では有意に再狭窄
率が高く（38.6％ vs 28.4％ vs 20.4％ , p<0.001），またイベ
ント回避率は低い（69.5％ vs 77.5％ vs 81.0％，p<0.001）と
いう差が認められた．さらに血管径 <2.8 mm の患者群の
中で，糖尿病および complex lesion（複雑病変）を有する例
は，それらを有しない例に比しステント留置後の再狭窄
率は明らかに高率であった（53.5％ vs 29.6％）．これらの
ことから，小血管径の症例は BMS 留置後の再狭窄率・イ
ベント発生率が高率であり，その背景に糖尿病の関与が
ある可能性が示唆される．
　さらに血管径 3 mm 未満の冠動脈疾患症例を対象とし
た Briguori らの報告4）によると，血管径 2.76～2.99 mm の
サブグループにおいて，ステントストラットの薄い群

（<0.10 mm）は厚い群（≥0.10 mm）に比し有意に再狭窄率は
低いことが明らかにされた（23.5％ vs 37.0％，p=0.006）．
ロジスティック回帰分析においても，ステント長（オッズ
比 1.03，95％ CI；1.01～1.04，p=0.001），糖尿病（オッズ比
2.10，95％ CI；1.21～3.68，p=0.007）とともに，ストラット
の厚さは再狭窄の独立した規定因子であり（オッズ比
1.68，95 ％ CI；1.23～2.29，p=0.001）， 小 血 管 に お け る
BMS 留置に際してステントストラットの厚みが再狭窄率
に影響を与える可能性があるものと考えられる．
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2．薬剤溶出性ステント（drug-eluting stent； DES）時代の治
療成績
　最初の DES として使用された Sirolimus-eluting stent

（SES）と BMS とのステント留置後の再狭窄率の比較は，
SIRIUS trial によって報告された5）．小径 - 長区域病変（平
均血管径 2.80 mm，平均病変長 14.4 mm）を有する 1058
例を対象としたこの無作為比較試験において，SES 群

（533 例）は BMS 群（525 例）に比べ顕著に低い再狭窄率
（8.9％ vs 36.3％，p<0.001）および標的血管不全率（8.6％ vs 
21.0％，p<0.001）を示した．
　また SES-SMART trial6）では，平均血管径 2.2 mm とい
う小血管症例 257 症例を対象に，SES と BMS のランダム
割付による治療成績の比較が行われた．やはり SES 群

（129 例）は BMS 群（128 例）に比べ再狭窄率が低率であっ
たが（9.8％ vs 53.1％，p<0.001），SIRIUS trial の再狭窄率
と比較してみると，BMS 群での上昇が顕著である一方で
SES 群ではあまり変化が見られないことがわかる．そし
て SES の再狭窄抑制効果は，性別・糖尿病の有無・ステン
ト径・ステント長などの因子とは独立したものであること
が示された（図 1）．小血管病変における，患者背景に依存
しない DES の有用性を支持する所見といえるだろう．
　Tsagalou らは，病変長 60 mm 以上の左前下行枝びま

ん性病変に対する DES の overlap stenting の成績を報告
している7）．対象症例 66 例中，SES 留置を受けた 39 例の
平均病変長は 84 mm，paclitaxel-eluting stent（PES）留置
を受けた 27 例の平均病変長は 74 mm，留置されたステント
数は患者一人あたり平均 2.8 個で平均ステント長は 80 mm
であった．6 カ月後のフォローアップ冠動脈造影が施行さ
れた 52 例における再狭窄率は 19.6％（表 1），全体におけ
る標的血管の再血行再建率は 15.2％と，BMS 時代の成績
に比較すれば治療成績の改善は明らかであるが，限局性
病変に対する DES 留置の成績と比較するとびまん性病変
の成績はやはりやや劣ることがわかる．
　2 個以上の DES を用いた overlap stenting の治療成績
に関しては，Kereiakes らが SES 留置の 5 つの臨床試験
解析結果を報告している8）．575 例の overlap stenting 症
例における再狭窄率は，BMS 群（238 例）の 50.6％に比し
て SES 群（337 例）では 6.2％と顕著に低く（p<0.0001），標
的病変の再血行再建率に関しても BMS 群の 28.2％と比較
して SES 群では 4.7％と有意に低率であった（p<0.0001）．
Overlap stenting を受けた SES 留置例は，single stenting
の SES 留置例に比べ再狭窄率は高率であったが（6.2％ vs 
1.7％，p=0.0016），標的病変の再血行再建率には有意差は
見られなかった（4.7％ vs 3.3％，p=NS）（図 2）．DES 留置

図 1　小血管症例への PCIにおける SESと BMSの再狭窄率の比較（SES-SMART trial）（文献 6）

 区域内の再狭窄
グループ 症例数 SES BMS オッズ比（95％信頼区間）

全体 236 12/123（9.8） 60/113（53.1） 0.10（0.05–0.19）
性別
　男性 168 6/94（6.4） 41/74（55.4） 0.05（0.02–0.14）
　女性 68 6/29（20.7） 19/39（48.7） 0.27（0.03–0.82）
糖尿病
　なし 167 5/95（5.3） 34/72（47.2） 0.06（0.02–0.17）
　あり 69 7/28（25） 26/41（63.4） 0.19（0.07–0.56）
臨床上の病態
　安定狭心症または 136 6/65（9.2） 34/71（47.9） 0.11（0.04–0.29）　無症候性心筋虚血
　ST 上昇を伴わない 100 6/58（10.3） 26/42（61.9） 0.06（0.02–0.20）　急性冠症候群
左前下行枝における
標的病変
　なし 149 9/71（11.3） 37/78（47.4） 0.14（0.06–0.33）
　あり 87 4/52（7.7） 23/35（65.7） 0.04（0.01–0.15）
ステント径（mm）
　2.25 61 1/28（3.6） 17/33（51.5） 0.03（0.00–0.29）
　2.50 128 7/65（10.8） 32/63（50.8） 0.12（0.05–0.30）
　2.75 46 4/29（13.8） 11/17（64.7） 0.09（0.02–0.37）
ステント長（mm）
　8，13，18 203 7/97（7.2） 53/106（50.0） 0.08（0.03–0.18）
　23，28，33 33 5/26（19.2） 7/7（100.0） 0.28（0.00–0.71）*

0.0 0.5 1.0 1.5 2.0

SESが優れる

オッズ比（95%信頼区間）

BMSが優れる
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例であっても overlap stenting 例では single stenting 例と
比較して再狭窄率が高くなるが，それでも BMS 留置例に
比較するとその割合は明らかに低いことがわかる．

III．びまん性病変の評価

1．冠動脈造影上の評価
　「びまん性」という表現は，一般的に冠動脈造影によっ
て評価される病変形態に対して用いられるものである
が，これは実際には冠動脈内腔の irregularity（壁不整）と
して認識される部位を捉えているに過ぎない点に注意す
る必要がある．すなわち，irregularity の存在しない
smooth な部位であってもプラークが存在する可能性はあり，
そのような部位を正常対照血管と捉えた場合，真の血管
径を過小評価することになる．また，びまん性病変では
vessel tapering が生じるため，PCI 施行に際して近位部
と遠位部では選択されるべきステントの径が異なること
が多い．従って，びまん性病変に対する PCI においては，
冠動脈造影のみでの正確な血管径・病変長の評価は難しい
場合が多い．
2．血管内超音波（IVUS）による評価
　前述のようなことから，びまん性病変に対する PCI で

は，血管内超音波（intravascular ultrasound; IVUS）によ
る評価がより有用であると思われる．Auto-pullback にて
IVUS を施行することで，血管径のみならず病変長の正確
な評価が可能である．びまん性病変では複数のステント
が必要となることが多いが，2 本のステントで十分な
overlap が可能であるのか，あるいは 3 本必要であるか，
といった点も IVUS 施行時に評価することができる．不
必要な overlap stenting は避けるべきであるが，DES 留
置時にステント間の間隙（gap）を形成するとその部分にの
み内膜新生が生じることが知られており9），gap 形成を避
けて病変を十分に被覆するようにステントを選択する必
要がある．びまん性病変では，IVUS を用いてもどこから
どこまでがステントを留置するべき病変であるのか，判
断に苦慮する例も多い．冠動脈リモデリングの生じてい
る部位，プラークの量や偏在性，さらに側枝の部位など
を考慮することが，ステント留置部位を決定する上で有
用となる場合がある．長区域性病変では，目的としてい
た部位に必ずしもステントを留置できるとは限らず，当
初予定していた総ステント長は変動する可能性があり，
繰り返しの IVUS 施行が求められる場合もある．

図 2　SES と BMS それぞれの overlap stenting および single stenting の再狭窄
率・標的病変再血行再建率の比較（文献 8）

（A）ステント内再狭窄
（B）標的病変の血行再建率

表 1　左前下行枝びまん性病変に対する DES による overlap stenting の治療成績：
QCA（Quantitative Coronary Angiographic Analysis）の結果（文献 7）

 ベースライン PCI 後 6 カ月後

対照血管径（mm） 2.43±0.6 2.86±0.48 2.88±0.56
最小血管径（mm） 0.76±0.5 2.54±0.5 2.22±0.86
% diameter stenosis 68.5±19.3 11.4±7.8 24.2±22.8
Late lumen loss（mm）   0.44±0.77
再狭窄率   19.6%
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IV．びまん性病変に対する PCIの課題

　びまん性病変に対する PCI は，前述の通り DES の使用
により治療成績の改善が得られてきているが，再狭窄を
どこまで減らすことができるのかという点や late catch-up
現象による遠隔期再狭窄の問題10）の他にも，残された課
題はいくつかある．
1．側枝閉塞
　右冠動脈における右室枝や左前下行枝における対角枝・
中隔枝など，びまん性病変に対する PCI では，側枝閉塞
の問題にしばしば直面する．先に述べた Tsagalou らによ
る左前下行枝びまん性病変へ DES 留置の報告7）において
も，PCI 後 16.6％の症例において院内での非 Q 波梗塞合
併を呈しており，びまん性病変への PCI に伴う側枝閉塞
の問題が決して小さなものではないことを示している．
　われわれは本幹からの IVUS 施行時の側枝の評価が，
PCI に伴う側枝閉塞予測に有用であることを報告してい
る11）．81 例の分岐部病変を，本幹からの IVUS 施行に
よって評価された側枝のプラーク分布に応じて分類した

（図 3）．すなわち，側枝の入口部において本幹のみにプ
ラークが存在するタイプ（Group 1），側枝の近位部にプ
ラークが存在するタイプ（Group 2P），側枝にびまん性に
プラークが存在するタイプ（Group 2D）である．側枝にプ
ラークが存在する Group 2（2P+2D，計 20 例）は，Group 

1 に比し PCI 後の側枝閉塞率が有意に高かった（35.0％ vs 
8.2％，p=0.003）（図 4）．さらに，Group 2P では 14 例中 1
例（7.1％）の側枝閉塞であったのに対し，Group 2D では 6
例全例（100％）に側枝閉塞が認められた．本幹からの
IVUS において側枝にびまん性にプラークを認める例で
は，特に PCI に伴う側枝閉塞のリスクが高く，側枝の処
理を考慮する必要があるといえる．
　大部分のびまん性病変では overlap stenting が必要とな
るが，ステントの overlap 部位において 2 枚のステントス
トラットを経由してガイドワイヤーやバルーンを通過さ
せることは必ずしも容易ではなく，overlap 部位が側枝入
口部に重ならないようにステント留置部位を調節する必
要がある．やむを得ず重なる場合には，1 個目のステント
留置後に前もって側枝のバルーン拡張を行い，ステント
ストラットを開いておくことも考慮するべきである．
2．ステント破断（stent fracture）
　ステント破断は，冠動脈に留置されたステントが心拍
動に伴う冠動脈の進展屈曲またはねじれが原因となって
破断する現象であり，ステント血栓症や再狭窄の原因と
なる可能性がある．Nakazawa らは，DES（SES または
PES）留置を受けた剖検例の検討において，177 病変中 51
病変（29％）という高頻度でステント破断が認められたこ
とを報告している12）．その中でも gap を伴うステントの
完全な破断を認めた 9 病変（5％）では，ステント血栓症や

図 3　本幹からの IVUS 施行時に評価された側枝のプラーク分布に応じた分類（文献 11）
A：側枝の入口部において本幹のみにプラークが存在するタイプ（Group 1），B：側枝
の近位部にプラークが存在するタイプ（Group 2P），C：側枝にびまん性にプラークが
存在するタイプ（Group 2D）
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再狭窄が 67％の割合と高率であった．そして，SES 使用
例であること，ステント長が長いこと，ステント留置後
に長期間経過していることがステント破断に寄与する因
子であることが明らかにされた．SES のステント破断が
多い理由としては，プラットホームが比較的固いことな
どが考えられる．びまん性病変では総ステント長が長く
なることは避けられず，従ってステント破断のリスクも
高いといえよう．
3．ステント血栓症の問題と抗血症板薬長期服用の是非
　DES 留置後の遅発性ステント血栓症や長期間に渡る 2
剤の抗血小板療法継続の是非は，依然として未解決の問
題であるが，複数のステントを必要とするびまん性病変
においては，その重要性はより高いものであるといえる
だろう．本邦のデータとして j-Cypher Registry の結果が
報告されているが，アスピリンとチエノピリジンの 2 剤
中止がステント血栓症に関連する一方で，PCI 後 6 カ月
の段階でチエノピリジンの内服が継続されていた例で
は，その後のチエノピリジンのみの中止は PCI 後 24 カ月
の段階でのイベント発生（死亡または心筋梗塞）と関連性
を示さなかった13）．ただしこの結果は観察研究に基づく
ものであり，また登録症例の平均ステント数が 1.29 でス
テント長 30 mm 以上の割合が 15％と少ないなど，びまん
性病変への DES 留置症例に直ちに当てはめられるものと
はいい難く，long stenting や overlap stenting を受けた
症例においては，むしろより長期に 2 剤の抗血小板薬を
使用することが望ましいと考える．DES 留置後 12 カ月以
上主要な心臓・脳血管有害事象や重大な出血が見られな
かった 2701 例を対象とし，アスピリンとクロピドグレル
の併用投与する群とアスピリンを単独投与する群にラン
ダム割付して予後を比較した結果が韓国から発表された
が，2 剤併用療法はアスピリン単独療法に比べて明らかな
心筋梗塞・心臓死の低下は示さなかった14）．しかし，対象
症例が比較的低リスク症例であることやイベント発生率
が低いことなどから，必ずしも強固な結果であるとはい
えず，現在進行中の DAPT（Dural Antiplatelet Therapy）
trial など，更なる大規模ランダム化臨床試験の結果が待
たれるところである．

V．まとめ

　びまん性病変に対する PCI において，高い再狭窄率を
示す BMS に比し DES の良好な治療成績はほぼ確立され
てきている．ただしびまん性病変における DES 留置では，
long stenting や overlap stenting は必至であり，側枝閉
塞・ステント破断に加えて遅発性血栓症や長期の抗血症板
薬療法の是非など未解決の問題も多く，今後の更なる検
討が必要である．さらに今後主流となってくることが見
込まれる第 2 世代 DES の治療成績や，本邦での臨床試験
に基づくエビデンスなど，更なる知見の集積が待たれる．
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