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1. 緒言 

 

慢性冠動脈疾患 (Coronary artery disease；CAD ) 患者に対する治療は薬剤溶出

性ステントの出現など過去20年の間に目覚ましい発展を遂げたが，CADは未だに生

命予後の悪化や生活の質の低下をもたらす重要な疾患として挙げられる1,2．経皮的冠

動脈インターベンション (Percutaneous Coronary Intervention；PCI ) は，冠動脈

狭窄部を拡張することにより冠血流予備能 (Coronary flow reserve；CFR ) を改善

し，心筋虚血を軽減することを目的としている．従来，PCIは冠動脈造影検査 

(Coronary angiography；CAG ) による形態的評価に基づいて行われてきたが，形

態的評価のみに基づいたPCIは至適薬物療法に対して予後改善効果は確認されていな

い3．それは冠動脈狭窄によって生じる狭窄前後の圧の低下 (圧損失) は，冠動脈の

最小内腔面積のみならず，狭窄長，狭窄形態，血液粘度，血流量とさまざまな因子が

関与しており，形態的評価と機能的評価が必ずしも一致しないことが大きな要因であ

る4,5．PCIの適応決定のためには冠動脈狭窄の機能的評価を正しく行い，心筋虚血の

有無を診断することが非常に重要である． 

冠血流予備量比 (fractional flow reserve；FFR ) は，冠動脈狭窄の侵襲的な機能

的評価方法で，｢狭窄のある血管の冠灌流圧 (A ) と，理論的に狭窄のない同じ血管

内の冠灌流圧 (B ) の比：FFR＝A/B｣と定義される．狭窄のない正常血管では1.0と

なり，0.75以下が機能的有意狭窄とされていたが，近年の大規模臨床試験を反映した

治療指針では0.80未満を治療適応閾値としている6．多枝病変を対象としたFAME試

験7では，FFRに基づいたPCI群はCAGに基づいたPCI群に比べ予後の改善と医療費

の削減効果が明らかとされた．また，近年報告されたFAME2試験8では，FFRに基

づいたPCIの至適薬物療法を上回る予後改善効果が示され，FFRの臨床的な有用性が

証明されてきている．そのため，FFRは新しい心筋虚血評価のゴールドスタンダー

ドとして広く利用されるようになってきているが，侵襲的検査方法であるため測定時

の血管合併症の可能性等の問題点もある． 

冠動脈狭窄による心筋虚血の非侵襲的評価方法である，負荷心筋血流単光子放射

型コンピュータ断層撮影法 (Single photon emission computed tomography 

myocardial perfusion image；SPECT-MPI ) ，ドブタミン負荷心エコー図法 

(Dobutamine stress echocardiography；DSE ) は，以前より広く日常臨床の場で使

用されている．また近年，負荷心筋血流核磁気共鳴画像法 (Cardiac magnetic 

resonance myocardial perfusion image；CMR-MPI ) が，心筋虚血診断，治療適応

判断のため日常臨床に用いられて来ている．しかしながら，我々は日常臨床で，これ

ら検査間の心筋虚血の存在の有無および領域の評価における相違を経験することが少

なくない．各々の検査の診断能の検討，もしくは各検査間の診断能の比較検討は数多
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くの先行研究が報告されおり 9-12，CMR の高い感度を背景にSPECT，DSE に対す

る診断能の優位性を示した報告がみられる 9,10,13,14．しかしながら，これらの研究

は，冠動脈有意狭窄の判断をCAG による形態的評価を基準にしたものであり，先述

のとおり形態学的評価の限界の点からCAG を基準とした検討の問題点が挙げられる

4,5．FFR による機能的重症度評価を基準とした，CMR-MPI，SPECT-MPI 及び

DSE の診断能の個々の検討はあるが，現在のところ非侵襲的検査であるこの 3つの

検査間の直接的な比較検討は皆無である．本研究ではCAD 患者を対象に，PCI の適

応判断のためFFR による機能的重症度評価を基準とした，CMR-MPI，SPEC-

MPI，およびDSE の冠動脈枝領域毎の診断能の比較検討を行うことを目的とした． 
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2. 方法 

 

本研究は北海道大学病院に入院し，心臓カテーテル検査を施行されたCAD 患者の

うち，定量的冠動脈造影検査(QCA)で 1枝以上に 50%以上の狭窄を認めた，25名 

(75 冠動枝脈領域)を対象とした．FFR は主要心外膜冠動脈 3 枝ともに施行し，アデ

ノシン三リン酸 (ATP) 160µg/kg/分の持続的静脈内投与によって誘発された最大冠動

脈性充血下で測定を行い，FFR が 0.80 未満であった場合を機能的に有意狭窄とし

た． 

CMR 検査方法と解析方法：3T(Tesla)- MRI 装置を使用し，安静時と

ATP(160μg/kg/分)負荷Dynamic Perfusion MRI 撮像を行った．QCA およびFFR

情報から独立した 2 名の読影者によって評価を行った．冠動脈の支配領域とCMR-

MPI の領域の関係については，米国心臓学会 (AHA) が提唱している方法に基づき

決定した．CMR-MPI は，冠動脈枝領域毎に心筋虚血の有無を判定した．また同時

に半定量的視覚的評価として，各 16 区画における心筋灌流は，0〜3の 4 点スケー

ルでの評価を行った．各血管領域別の各区画スコアの合計を局所灌流スコアとして受

信者動作特性曲線(ROC)解析のために使用した． 

 

SPECT検査方法と解析方法：負荷-安静心筋血流SPECTを同日に行う1日法にて施行

した．薬剤負荷はATP(160 μg/kg/分)持続静脈投与で行った．テクネチウム標識心筋

血流トレーサー(99mTc -テトロホスミン)を用いてSPECT画像撮像を行った．CMRと

同様にAHAの提唱に基づいて各冠動脈支配領域に区分した．SPECT-MPIは冠動脈

枝領域毎に心筋虚血の有無を判断した．半定量的視覚的評価として，各区分の心筋灌

流は，0〜4の5点スケールでの評価を行った．各区画スコアの負荷時と安静時の差を

局所可逆欠損スコアとしてROC解析のために使用した． 

 

DSE 検査方法と解析方法：ドブタミンを 40γまでの漸増法で点滴静注し，DSE を

施行した．心エコー画像は，CMR と同様に各冠動脈支配領域に区分した．DSE に

よる心筋虚血は新規の壁運動異常(WMA)の出現，または悪化を示す領域とし，冠動

脈枝領域毎に心筋虚血の有無を判断した．半定量的視覚的評価はWMA を 1〜4 の 4

点スケールでの評価を行った．各冠動脈支配領域の区画スコアの合計を区画数で除算

したものを局所壁運動スコア指数とした．最大用量負荷時の局所壁運動スコア指数を

ROC 解析のために用いた． 
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3. 研究結果 

 

対象患者は56%が男性で，平均年齢 67.5±7.2 歳であった．労作性狭心症患者は 21

名 (84%) で，カナダ心臓血管協会 (Canadian cardiovascular society；CCS) 狭心

症重症度分類 І群は 6名 (24%) ，CCS 分類Ⅱ群は 11 名 (44%) ，CCS 分類Ⅲ群は

4 名 (16%) であった．無症候性患者は 4名 (16%) であった．併存疾患は高血圧 16

名 (64%) ，糖尿病 15 名 (60%) ，脂質異常症 19 名 (76%) であった．薬物治療と

してアスピリンが 20 名 (80%) ，スタチンが 19 人 (76%) ，β遮断薬が 10 名 (40%) 

に投与されていた．  

 

FFR は 71冠動脈枝で測定を行った．全冠動脈枝の平均狭窄率は 53±21%で，平均

FFR は 0.84±0.15 であった．形態的狭窄率とFFR の間には強い負の相関があった

(r=−0.78，P 値<0.001)． 

 

冠動脈領域毎の感度，特異度，正診率はそれぞれCMR-MPI で 93%，79%，

85%，SPECT-MPI で69%，79%，75%，DSE で 50%，90%，74%であった．

CMR-MPI の感度は，SPECT-MPI，DSE に比べ有意に高かった (それぞれP値

=0.02 とP 値=0.001) . 多枝病変(MVD)においては，SPECT-MPI の感度は 53%と一

枝病変(SVD)の 86%に比べ低く，MVD においてSPECT-MPI の感度はCMR-MPI

に比べて有意に低かった(93%対 53%，P 値=0.03)． 

 

CMR-MPI，SPECT-MPI，DSE のROC 解析において，ROC 曲線下面積(AUC )

はそれぞれ，CMR-MPI 0.92，SPECT-MPI 0.73，DSE 0.69 でCMR-MPI は他 2

つに対し有意に大きかった (それぞれP値=0.006 とP 値<0.001) ． 
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4. 考察 

 

本研究は機能的冠動脈有意狭窄の診断ための，非侵襲的な診断方法であるCMR-

MPI，SPECT-MPI，およびDSE を直接比較した．本研究では，冠動脈枝領域毎の

診断能の検討においてCMR-MPI は高い診断能を有し，感度は他 2つの検査法に比

べ有意に高かった． 

 

CMR-MPI の先行研究との比較 

FFR<0.75 を機能的冠動脈有意狭窄の基準とした，最近のメタ解析では，CMR-

MPI の患者毎の診断感度 89.1%，特異性 84.9%，冠動脈枝領域毎の感度 87.7%，お

よび特異性88.6%と高い診断能が報告されている 15．本研究でも 3T 装置を使用し，

CMR-MPI は冠動脈枝領域毎の評価において感度 93%と3 つの検査の中で有意に高

い感度を示したが，特異度 79%と以前の報告に比べやや低いものであった．このこ

とは，本研究の対象に高い割合の糖尿病患者 (60%) および高血圧患者 (64%) を含

んでいたことが影響していると考えられる．糖尿病や高血圧症例などでは，冠微小循

環障害を認めることがあり，冠微小循環障害が存在すると心外膜側冠動脈狭窄と微小

循環を含めた心筋虚血の指標であるCFR は低値となるが，心外膜側冠動脈狭窄度の

指標であるFFR は高値となる乖離現象を認めることがある 16．CMR-MPI は病変領

域では健常領域と比較し造影剤注入が遅延するため，造影剤の初回循環動態を観察

し，造影剤注入量の差を検出することで心筋虚血の有無の判断を行っているが，これ

は心外膜側冠動脈のみではなく冠微小循環の影響も受けるため微小循環障害が存在す

る場合には，FFR との虚血の判断に乖離を認め，偽陽性を生じたことが考えられ

た． 

 

SPECT-MPI とCMR-MPI の比較 

SPECT-MPI とFFR の対比に関しても多くの先行研究があり，SVD においては

SPECT-MPI とFFR による心筋虚血評価の一致率は高いことが報告されている 17．

しかし，MVD などの患者条件においては，SPECT-MPI とFFR の心筋虚血評価の

不一致例が多く，PCI の適応判断が困難なことがある 18,19．FFR は対象冠動脈の

CFR の低下を絶対値で示しているのに対し，SPECT-MPI は心筋へのトレーサーの

集積低下を他の部位と比較し，相対的なCFR の低下を画像化して評価しているた

め，MVD のような左室全体の虚血が生じるような状況では，虚血の存在を過小評価

してしまう可能性があり，FFR と不一致を認める要因として挙げられる．本研究で

も，SVD 患者においてはSPECT-MPI の感度は 86%と高かったが，MVD 患者にお

いては 53%と低いことが確認された．それに対してCMR-MPI の感度はMVD 患者
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においても93%とSPECT-MPI に比べ有意に高いことが確認された．CMR-MPI は

SPECT-MPI に比べ優れた空間分解能を有しているため心内膜下虚血や小領域の虚

血を評価することが可能で，SPECT-MPI では診断に限界があったMVD 患者にお

いても高い診断能を有している 20． 

 

DSE とCMR-MPI の比較 

本研究では，DSE の感度がCMR-MPI に比べ有意に低いことを確認された．冠動

脈狭窄による心筋虚血は，CFR 低下による心筋の酸素需要量と供給量の均衡の破綻

により生じるが，それはCMR-MPI 等で評価される心筋灌流異常より始まり，その

後，DSE によって検出される心筋拡張能障害や収縮能障害のWMAが観察されるこ

とが知られている (虚血の滝) 21．つまり，DSE における異常は，心筋灌流障害のよ

り進行した状況において生じる場合が多いとされている．さらに，超音波造影剤を血

流トレーサーとして心筋灌流異常をWMA と同時に評価することが出来るドブタミ

ン負荷心筋コントラストエコー法を用いた以前の研究では，心筋虚血時に認められる

心筋灌流異常の範囲は，WMA を示す範囲より広範囲であることが報告されている

22．この心筋灌流異常とWMA との間の時間的空間的相違が本研究の結果につながっ

たと考える．  

 

本研究の限界 

 本研究にはいくつかの限界がある． 第 1に本研究はPCI 適応検討のため既知の

CAD 患者 (DS>50%) のみを対象とし，FFR による機能的有意冠動脈狭窄の各画像

検査の診断能の検討を冠動脈枝領域毎に行っている．ゆえに，本研究の結果を一般的

なCAD 患者の同定のために適応することは出来ない．既知のCAD 患者という限ら

れた対象の機能的有意冠動脈狭窄の判定にのみ適応可能である．第2 に本研究は冠

動脈領域毎の診断能の検討を行ったが，心筋の各区域を適切な冠動脈灌流領域に完全

に割り当てることが出来ないことである．第3 に本研究では，CMR，SPECT は心

筋血流イメージング視覚的評価により虚血の判定を行った．心筋血流イメージング評

価に加えて，CMR は壁運動異常，遅延造影の評価を一度に行うことが可能で，

CMR-MPI 評価に遅延造影評価を加えることにより冠動脈疾患の診断能の向上が報

告されている 23,24．また，SPECT においても，心筋血流イメージングの視覚的評価

による集積異常に，心電図同期イメージングによる左室機能解析 25，一過性の左室拡

大所見 26等の評価を加えることにより，特にMVD 患者おいて診断能の向上が報告

されている．本研究でもこれらの評価を同時に行うことにより各検査の診断能が改善

する可能性があった．第 4 に本研究では，定性的な視覚評価において心筋虚血の判

定を行っている．近年，各検査において心筋血流量やWMA の定量的な評価が可能
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となってきている 27-31．これらの評価を行うことで客観的で再現性の高い心筋虚血の

判断が可能となる．しかし，現在のところすべてが広く臨床利用されているとは言え

ず，今回の検討には用いなかった．最後に本研究は，単施設の検討で症例数が少ない

ことが限界として挙げられる． 
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5． 総括と結論 

 

本研究において機能的冠動脈有意狭窄の診断ための，非侵襲的な診断方法である

CMR-MPI，SPECT-MPI，およびDSE を直接比較した．冠動脈枝領域毎の検討に

おいてCMR-MPI はFFR で規定される機能的冠動脈有意狭窄の高い検出能を示し

た．この知見は，形態的評価で冠動脈狭窄が確認された患者のPCI の適応の判断に

役立つことが期待される．今回の検討は，少症例の探索的な検討であるため，より多

症例の研究で今回の結果を裏付ける必要がある．冠動脈枝領域毎の検討のみを行って

いるため，今後は患者毎の検討も行い，その診断能の検討，患者背景が与える影響に

ついて明らかにする必要がある．また，CMR-MPI 結果に基づいたPCI の予後につ

いて，CAG やFFR，他画像検査に基づいた予後との比較も必要とされる． 
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