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緒言 

 

 本論文は、非侵襲的な心エコー法により、どれだけ正確に血行動態評価を行えるか、ひ

いてはどれだけ正確な心不全の診断、重症度評価および予後予測を行えるかを検討した私

の新しい取り組みの成果をまとめたものである。 

心疾患による死亡はわが国における死因別死亡総数の第 2 位に当たり、その大半に心不

全が関与するとされる。心不全は、心外膜や心筋の異常、心内膜疾患、弁膜症、冠動脈疾患、

大動脈疾患、不整脈、内分泌異常など、多彩な要因により引き起こされるものであり、さま

ざまな心疾患の終末像とされる病態である。心不全による死亡や身体障害は、社会の高齢化

とともに、今後、ますます増えると予想されている。心エコー法は、心機能と血行動態の両

方を非侵襲的に評価できる検査法であり、心不全診療には欠かせない。本論文の第 1 章で

は、まず、心不全の疫学、予後および病態生理に関する最新の知見を整理する。加えて、今

日、標準的な非侵襲的心機能・血行動態評価法として確立している心エコー法に焦点をあて、

これまでに蓄積されてきたエビデンスを整理したうえで、心エコー法が心不全診療に果た

す役割と今後の課題を概説する。 

第 2 章では、肺動脈弁逆流速度分析に基づく、新しい右室硬さの評価法に関する研究の

成果を記述する。近年、右室硬さの増大が、肺高血圧症患者における予後予測因子として注

目を集めている。右室硬さの増大は、右心不全が顕在化する前の早期マーカーとしての役割

を果たし、心疾患患者のリスク管理に役立つと考えられるが、これまで、心エコー法のみで

右室硬さを評価しようと試みた研究はなかった。この研究をきっかけに、いまだ十分に解明

されていない右室拡張不全の病態把握において、肺動脈弁逆流速度波形分析が、その新たな

局面を切り開く端緒となりうるのではないかと期待している。 

 右室硬さの増大は、拡張後期の右室圧の上昇を引き起こし、これにより右房収縮の増強だ

けでは、全身が必要とする拍出量にみあう右室充満を達成できなくなる。このような代償機

転が破綻した結果、平均右房圧が上昇し、右心不全に至る。したがって、右房圧は心不全の

診断および心不全患者の管理においてきわめて重要な評価項目となる。第 3 章では、この

右房圧の推定に、心窩部アプローチによる上大静脈血流速度波形が有用か否か、また、これ

が現在、世界で広く用いられている下大静脈計測に基づく右房圧上昇の診断能に対する付

加的価値を有するか否かを検討した研究成果を述べる。ドプラ入射角の問題から、下大静脈

では血流速度分析は行われず、その径と呼吸性変動をもって間接的に右房圧を推定するが、

心窩部からは上大静脈を角度よく描出できるため、血流速度波形を用いた評価が可能であ

ると考え、本研究の着想に至った。この研究の成果により、心窩部アプローチによる上大静

脈血流の記録が広く普及すること、ひいては日常の心エコー検査における正確な右房圧推

定に寄与することが期待される。 

右房圧とともに左房圧（左室充満圧）の評価も心不全の管理においてはきわめて重要であ

り、その非侵襲的評価指標の開発は循環器診療における重要なテーマの 1 つである。右室
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と左室は互いに影響し合うので、左室充満圧評価においては右房圧を勘案するのが良いと

考えられ、かつ、緊急を要する場面でも迅速に評価することのできる簡便で汎用性の高い指

標の確立が望まれる。第 4 章には、我々が考案した断層心エコー法のみの視覚的判定に基

づくスコアリングシステムによる新しい左室充満圧指標と侵襲的左室充満圧との対応、加

えて、この新しい左室充満圧指標と心血管イベントとの関連について検討した研究の成果

を記載する。我々が考案した新しい左室充満圧指標は汎用性に優れ、これまで左室充満圧の

推定が難しいとされてきた心房細動例などに対しても適用できるため、日常の左室充満圧

上昇の診断に大きく貢献すると考えられる。 

以上の 3 つの研究成果は、心エコー検査に携わる技師や循環器診療にあたる医師にとっ

て、明日からの実務に役立つ知見となりうるのではないかと考えている。 
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第 1 章 心不全診療における心エコー検査の役割 

 

1-1 心不全の疫学・予後・病態 

 

心不全は、ほとんどすべての心疾患に合併し、それらの終末像とされる病態である。人

口の高齢化や生活習慣病の増加、さらには、各種循環器疾患に対するエビデンスに基づい

た標準的薬物治療の確立やデバイス治療などの非薬物治療の確立による生命予後の改善を

背景として、その患者数は爆発的に増加している 1。195 か国における大規模な疫学調査

研究によると、世界でおよそ 6,400 万人が心不全に罹患していると報告されている 2。さ

らに、2002 年から 2014 年までの期間に、欧州において実施された大規模研究では、心不

全は、その有病率だけでなく新規患者数も時代を追うごとに増す傾向を示していることが

発表された 3。急速に高齢化が進むわが国における心不全の患者数も増加の一途を辿って

おり、2035 年には 132 万人に到達するであろうと予想されている 4。加えて、国立社会保

障・人口問題研究所の将来推計人口データに基づく疫学調査によると、2040 年には、1 日

あたりの心不全による入院患者数は 4 万人を超えるであろうと推察されている 5。昨今、

「心不全パンデミック」という言葉が多く聞かれるようになった理由がここにある。 

心不全は先進諸国における主要な死因の 1 つであるとともに、これによる再入院率もか

なり高く、欧米諸国の統計によると、1 年心不全再入院率は約 30%と報告されている 6。

欧州の報告をみると、慢性心不全患者の 5 年生存率は、男性では膀胱癌や前立腺癌よりも

低く（順に、56%、57%、68%）、女性では大腸癌や乳癌よりも低い（順に、50%、52%、

78%）7。わが国における死因別死亡総数の順位では、心疾患による死亡はがんに次ぐ第 2

位に当たる 8。2020 年には 205,596 人（年間総死亡の 15%）が心疾患により死亡してお

り、その中でも、心不全による死亡が最も多い 9。2019 年に取りまとめられた循環器疾患

診療実態調査報告書によると、全国 1,523 の循環器専門施設・研修関連施設における心不

全による入院患者数は、2015 年度の 238,840 人から 2019 年度の 289,599 人へと、年に 1

万人以上の割合で増加しているのに対し、心不全患者の院内死亡率はこの 5 年間で変わら

ず約 8%であることが明らかとなった 10。また、わが国における急性心不全患者を対象と

した疫学研究によると、2007 年から 2015 年までの 9 年間において、1 年心不全再入院率

は 24%～26%と高率で推移しており、まったく改善がみられなかった 11。一方、慢性心不

全患者を対象とした大規模登録研究（CHART-1 研究、登録期間 2000 年～2005 年；

CHART-2 研究、登録期間 2006 年～2010 年）の比較に基づき、患者予後の変遷を調査し

た検討では、3 年心不全再入院率（30%と 17%）、総死亡率（24%と 15%）および心血管

疾患による死亡率（17%と 7%）のいずれも改善がみられているが、決して患者予後が良

いものではないことがわかる 12。「心不全パンデミック」は、世界に先駆け超高齢社会を迎

えたわが国だけでなく、世界中の人々の健康と医療経済 13を考える上で重大な社会問題で

あることは間違いない。 
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日本循環器学会と日本心不全学会は共同で、心不全の定義を以下のように明確化してい

る：「なんらかの心臓機能障害、すなわち、心臓に器質的および/あるいは機能的異常が生

じて心ポンプ機能の代償機転が破綻した結果、呼吸困難・倦怠感や浮腫が出現し、それに

伴い運動耐容能が低下する臨床症候群」14。心ポンプ機能は心腔内に血液を充満させ、そ

れを駆出する機能であり、これになんらかの障害が生じると、自律神経系や内分泌系を介

する循環調節機構が作動し、心拍出量を保つために拡張期の心室充満圧を上昇させる。こ

れにより、うっ血と呼ばれる肺や全身への体液貯留がもたらされ、心不全症状の主因とな

る 15。左心不全は、主として左室の機能障害のために、左室充満圧（左房圧）と連動する

肺毛細管圧の上昇による肺うっ血を、また、右心不全は、主に右室の機能障害のために、

右室充満圧（右房圧）と連動する全身の静脈圧と毛細管圧の上昇による体静脈うっ血を、

それぞれ主体とする病態である。左心不全における肺毛細管圧の上昇は、肺血管抵抗を増

大させ、肺動脈圧の上昇を引き起こす。このような肺動脈圧上昇による右室への圧負荷

が、しばしば右心不全の原因となる。肺動脈性肺高血圧症、三尖弁疾患や右室心筋症など

に伴う純粋な右心不全の頻度は少ないので、右心不全は、このように左心不全に続発す

る、いわゆる両心不全の形でみられることが多い 16。 

心不全の治療は左室機能の良否によって異なるため、左室駆出率に基づく分類がよく用

いられる。多くの大規模臨床試験において、左室駆出率が 40%以下に低下した心不全は左

室駆出率の低下した心不全（heart failure with reduced ejection fraction：HFrEF）と定

義されており、日米欧ガイドラインもこの閾値を採用している 14,17,18。一方、左室駆出率

の保たれた心不全（heart failure with preserved ejection fraction：HFpEF）は、日米欧

のガイドラインにおいて、左室駆出率 50%以上と定義されている。欧米においても 19、わ

が国においても 20、HFpEF の割合は心不全患者の半数以上を占めることが報告されてお

り、時代を追うごとに増す傾向を示している 21。HFpEF の原因としては高血圧症が最も

多く 22、その他、加齢、心房細動などの不整脈、冠動脈疾患、脂質異常症、糖尿病、肥満

など多様なリスク因子があげられている 23。超高齢化社会を背景に、HFpEF 患者は増加

していくことが予想されているが、死亡率や心不全悪化による入院率などで表される予後

は、HFpEF も HFrEF とほぼ同様に不良であるとする報告が多い 24。また、近年、心不

全の表現型を HFpEF と HFrEF の 2 つに明確に分けることは難しいという認識の広まり

から、左室駆出率が軽度低下した心不全（heart failure with mid-range ejection 

fraction：HFmrEF）というカテゴリーが提唱されるようになった。HFmrEF の臨床像は

HFrEF と HFpEF の中間に位置するとの報告があるが、いまだ十分な知見が得られてお

らず、今後のさらなる研究が待たれている。さらに、左室駆出率の経時的変化に基づく心

不全の表現型の分類も提唱されており 14、左室駆出率が改善した心不全（heart failure 

with recovered ejection fraction：HFrecEF）、左室駆出率が悪化した心不全（heart 

failure with worsened ejection fraction：HFworEF）、ならびに左室駆出率が変化しない

心不全（heart failure with unchanged ejection fraction：HFuncEF）の 3 つに分けられ
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る。HFuncEF 患者に比して、HFrecEF 患者の予後は比較的良く、HFworEF 患者の予後

は不良であることがわかっている 25,26。 

 

1-2 左室機能評価の意義と心エコー検査によるその評価法 

 

多くの心不全患者において、左室機能障害がその発症と予後に関連していることがわか

っており、また、左室機能によって心不全治療の基本方針が決定されるため、これを評価

することはきわめて重要である 14。 

日常臨床における左室収縮機能評価の代表的な指標として、1 回の収縮により左室内血

液の何%が駆出されるかを表す左室駆出率があげられ 27、これが先の心不全の分類にも用

いられている。古くから、左室駆出率は、幅広い心疾患患者の予後規定因子となることが

知られている 28-30。前負荷や後負荷から独立した左室心筋固有の収縮能を表す指標は end-

systolic elastance（あるいは maximum elastance とよぶ）であるが、その算出には、左

室にコンダクタンスカテーテルとカテ先マノメータを挿入して左室圧・容積曲線を描き、

下大静脈をバルンカテーテルで閉塞して前負荷を減ずるというたいへん危険な手技を必要

とする 31。左室駆出率は前負荷にも後負荷にも依存する指標であるが（たとえば、僧帽弁

閉鎖不全症では、前負荷の増加と後負荷の減少が同時に生じ、左室心筋固有の収縮能が低

下していても、左室駆出率はしばしば正常値を示す）、臨床的な左室収縮機能の指標とし

て、心不全の病態診断、治療方針の決定、ならびに治療効果の判定を行ううえで中心的な

役割を果たしている 14。 

左室拡張機能とは、左室が収縮を終えた後、能動的に弛緩することで左房から血液を吸

引し、その後、心房収縮によって受動的に血液を受け入れる働きを指し、左室弛緩能、左

室の硬さおよび左室充満圧の 3 つの要素に分けて説明される 32。一般に、左室の拡張期の

障害は弛緩障害に始まる。左室弛緩障害が存在すると、拡張早期の左室への血液流入が障

害されるが、これは流入の遷延と心房収縮の増大により代償され、ことなきを得る場合が

多い。しかし、左室心筋の肥大や線維化などにより、左室の硬さが増すと、拡張中期以降

の左室圧が上昇し、左房収縮だけでは全身が必要とする拍出量にみあう左室充満を代償で

きなくなり、左房圧の上昇によって左室充満を保とうとする 33。左房圧の上昇は、肺静脈

ならびに肺毛細管圧の上昇を通じて肺うっ血を引き起こし、左心不全に至る 34。左室拡張

機能障害と運動耐容能との密接な関係を示す成績や 35、左室拡張機能障害が幅広い心疾患

患者だけでなく心不全と診断されたことのない地域住民においても強力な予後予測因子と

なることがわかっており 36、左室拡張機能を評価することの臨床的意義は明確である。 

左室充満圧を含む左室拡張機能の評価は、ほとんどの場合、非侵襲的な心エコー検査に

委ねられている 37。しかし、単一の心エコー指標による左室充満圧の推定精度には限界が

あり、それぞれに適用できない種々の病態があることも報告されている 38-40。そこで、米

国心エコー図学会と欧州心血管画像学会は共同で、複数の心エコー指標を組み合わせた左
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室充満圧推定のアルゴリズムを提唱した 32。左室充満圧の推定をゴールとしているこのア

ルゴリズムは、左室駆出率低下例、左室心筋疾患の存在が明らかな例、ないし心室中隔側

と側壁側の拡張早期僧帽弁輪運動速度（e′）、経僧帽弁血流速度波形の拡張早期ピーク流速

（E）と e′との比（E/e′）、三尖弁逆流速度のピーク流速ならびに左房容積係数の 4 指標の

うち 3 指標以上が異常値を示す例において適用することができる 41。アルゴリズムは経僧

帽弁血流速度波形の評価からスタートし、E≦50 cm/s かつ E と心房収縮期ピーク流速

（A）との比（E/A）が 0.8 以下の場合には、Grade I の左室拡張機能障害と判定され、左

室充満圧は正常と診断できる。E/A＞2.0 の場合には、Grade III の左室拡張機能障害と判

定され、左室充満圧は明らかに上昇していると診断できる。これにあてはまらない場合

は、E/e′＞14、三尖弁逆流速度のピーク流速＞2.8 m/s、左房容積係数＞34 mL/m2を評価

に加え、3 つのうち 2 つ以上が陽性であれば、Grade II の左室拡張機能障害で左室充満圧

は上昇していると診断され、反対に、2 つ以上が陰性であれば、Grade I の左室拡張機能

障害で左室充満圧は正常と診断できる。ただし、3 指標中 2 つしか評価ができず、かつ、

陽性が 1 つのみの場合は、左室充満圧上昇の有無の結論を保留せざるを得ない 32。また、

ガイドラインではアルゴリズムを適用できない病態がいくつかあげられており、上述の左

室充満圧が判定不能となる例を含め、幅広い症例に無理なく使用することのできる新しい

左室充満圧の診断法の確立が望まれる。 

 

1-3 右室機能評価の意義と心エコー検査によるその評価法 

 

近年、肺動脈性肺高血圧症 42や先天性心疾患 43に加え、左心系心疾患においても右室収

縮機能障害の合併が患者予後を規定することが明らかになり 44-47、右室収縮機能評価の重

要性が認識されるようになった 41。右室収縮機能評価において、その簡便さから、心エコ

ー法は最初に選択される検査法であり、日常臨床で用いられやすい右室収縮機能指標とし

て以下の 3 つがあげられる：右室の長軸方向の収縮機能を表す M モード法による三尖弁

輪収縮期移動距離と組織ドプラ法による収縮期三尖弁輪運動速度、ならびに右室全体の収

縮機能を表す断層法による右室面積変化率 27,41,48。日米のガイドラインでは、ルーチン心

エコー検査で、これらの指標のうち少なくとも 2 つ以上を組み合わせて評価することが推

奨されている 41,48。 

 これまで述べてきたように、左室収縮機能、左室拡張機能ならびに右室収縮機能に関す

るエビデンスはたいへん豊富だが、右室拡張機能評価の臨床的意義を報告した研究は少な

く、今なお、不明の点が多い。本学心血管エコー研究室の Kaga らは、高血圧性左室肥大

と肥大型心筋症では、右室全体の弛緩障害がみられ、これには高血圧性左室肥大では心室

中隔の、肥大型心筋症では心室中隔と右室自由壁双方の心筋伸展障害が関与していること

を報告している 49。Rain らのグループは、肺動脈性肺高血圧症の右室心筋には、組織学的

に肥大・線維化ならびにサルコメアの硬さの増大が認められ、これにより右室の硬さが増
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大すること 50、さらに、右室硬さの増大は疾患の重症度のみならず生命予後と関連するこ

とを報告している 51。このように、特定の疾患において、右室弛緩能や右室の硬さを評価

することの臨床的意義を示す少数の報告はあるが、まだまだエビデンスの蓄積が不足して

いる。心エコー法による右室拡張機能評価に関する記載は、日米のガイドラインを参照し

ても極端に少ない 41,48。左室拡張機能評価と同じく、経三尖弁血流速度波形や三尖弁輪運

動速度などが示されているが、現状における右室拡張機能評価は、右室充満圧が上昇した

状態、すなわち右房圧の上昇を検出することに主眼が置かれている。現在、ガイドライン

では 41,48、心窩部からのアプローチにより下大静脈の径とその呼吸性変動率を評価し、右

房圧を推定する方法が記載されている。この方法は、その簡便さ、汎用性の高さおよび豊

富なエビデンスなど、実用性の面から、世界で広く用いられているが 52、その精度を疑問

視する意見も根強くある 53。実際に、人工呼吸器装着患者、若年者およびアスリートなど

においては下大静脈形態に基づく右房圧推定が不正確となることや、体格の影響を受ける

ことなどが報告されている 54。 

 

1-4 むすび 

 

人口の高齢化や生活習慣病の増加に伴い、世界的に、心不全の有病率はますます増加

し、「心不全パンデミック」が起こることが危惧されている。1980 年代から、心不全の病

態解明において中心的な役割を果たしてきた心エコー法は、その技術的進歩により、現代

では、日常臨床における心不全の診断法として定着するようになった。左室拡張機能、と

くに左室充満圧の評価法については、この 40 年余りで膨大なエビデンスが蓄積され、か

なり成熟しているが、その評価はときにはたいへん難しく、熟考を要したり、判断に迷っ

たりすることも少なくない。したがって、今なお、正確で汎用性の高い左室充満圧指標の

構築が望まれている。一方、右室拡張機能の評価法については、その病態生理の解明すら

あまり進んでおらず、今日でも、不明の点が数多く残されている。この領域については、

今後、大幅な知見の積み重ねが必要であると考えられる。 
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第 2 章 肺動脈弁逆流速度波形と三尖弁輪移動距離の解析に基づく右室硬さの評価 

 

2-1 はじめに 

 

近年、右室機能不全、とくに右室収縮機能障害が左心不全 1-4や肺動脈性肺高血圧症 5の

患者予後を規定することがわかってくるとともに、心エコー法による右室収縮機能評価が

重視されるようになってきた 6。一方、右室の拡張不全の病態生理とこれを評価する意義

については、データの蓄積が少ない。最近、前毛細管性肺高血圧症患者では、右室拡張機

能の 1 つの要素である右室硬さの侵襲的指標である β が増大していることが報告された

7。さらに、右室の収縮性を反映する指標（right ventricular end-systolic elastance: 

Ees、mmHg/mL）よりも右室硬さ指標（right ventricular end-diastolic elastance: 

Eed、mmHg/mL または β）が生命予後と強く関連することが明らかとなり 8、昨今、右室

硬さの評価が注目を集めている 9,10。心室の硬さは、ある容積を増やすのにどれだけの圧

を必要とするかで表され、標準的には、コンダクタンスカテーテルを心室に挿入し、バル

ーンで下大静脈を一時的に閉塞して前負荷を操作することで得られる複数の圧・容積曲線

から拡張末期圧・容積関係を作成することにより求められる 11。しかし、これらの評価に

は侵襲的な圧・容積同時計測を必要とし、実臨床での評価は難しい。心エコー法により右

室硬さを非侵襲的かつ簡便に評価することができれば、先述のように、前毛細管性肺高血

圧症患者はもとより左心不全に続発する後毛細管性肺高血圧症患者のリスク評価に果たす

役割は大きいと考えられるが、そのための手法はこれまで確立されていない。 

 連続波ドプラ法による肺動脈弁逆流（pulmonary regurgitation：PR）の流速波形は、

これがみられる拡張早期から拡張末期に至る拡張期各時相の肺動脈と右室間の圧較差を反

映し、この拡張期部分の圧波形を上下反転したような形になる（図 2-1）12。この PR 流速

波形は、拡張期における肺動脈圧の急峻な低下が生じる高度 PR さえなければ 13、通常、

拡張早期から拡張末期までの右室圧を反映する 14。そして、この流速波形にみられる心房

収縮期の窪みは、右房収縮に伴う拡張後期の右室圧上昇、すなわち右室圧 a 波（right 

ventricular pressure change during atrial contraction：⊿RVPAC、mmHg）に起因し

15、窪みの大きさから、⊿RVPACを推定することができると考えられる（図 2-1）。また、

1 本のビーム方向の壁動態を時間軸に展開表示できる M モード法を用いれば、1 心周期に

おける三尖弁輪部の動きを、高い時間分解能で記録することが可能であり、この M モード

像から心房収縮期の三尖弁輪の移動距離を求めることができる。右室においては、長軸方

向の壁動態がその容積変化において主な役割を担っているため、心房収縮期の三尖弁輪移

動距離はこの時相の右室容積変化を反映すると考えられる。したがって、心房収縮期にお

ける PR 流速波形の窪みの大きさと三尖弁輪の移動距離との比は、拡張後期における右室

圧変化と右室容積変化との比、すなわち右室硬さを反映すると考えた。そこで、本研究の

目的は、PR 流速波形と三尖弁輪移動距離の解析に基づく右室硬さ指標の臨床的有用性
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を、侵襲的に求めた右室硬さ指標との対比に基づき明らかにすることである。 

 

2-2 対象と方法 

 

2-2-1 対象 

対象は、2013 年 1 月から 2015 年 12 月までの間に、北海道大学病院循環器内科に入院

し、右心カテーテル検査と心エコー検査が、安定した状態下で前後 1 週間以内に行われた

各種心疾患患者連続 146 例である。このうち、検査時に心房細動であった 30 例と心拍数

100 以上の頻脈であった 12 例を除いた 104 例を解析対象とした。本研究は、後ろ向き観

察研究として、北海道大学大学院保健科学研究院倫理審査委員会と北海道大学病院自主臨

床研究審査委員会の承認のもとに実施した。 

 

2-2-2 右心カテーテル検査 

血行動態指標計測のための右心カテーテル検査は Swan-Ganz catheter を用いて施行し

た。平均右房圧（mmHg）、心房収縮直前の右室圧（右室 pre-A 圧、mmHg）、⊿RVPAC

（mmHg）、右室拡張末期圧（mmHg）、平均肺動脈圧（mmHg）および平均肺動脈楔入圧

図 2-1. 肺動脈弁逆流血流速度波形とそれに対応する肺動脈と右室の心内圧波形との関係 

 連続波ドプラ法による肺動脈弁逆流血流速度波形（A）は、心内圧波形（B）の拡張期の肺

動脈と右室の圧較差を反映し、縞模様部分を上下反転したような形になる。肺動脈弁逆流血

流速度波形にみられる心房収縮期の窪みは、右房収縮に伴う拡張後期の右室圧上昇（右室圧

a 波）に起因するため、肺動脈弁逆流血流速度波形から右室圧 a 波の大きさを推定すること

ができる。 
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（mmHg）を計測した（図 2-2）。浅呼気停止下における連続 3 心拍平均値を計測値として

用いた。心拍出量（L/min）は熱希釈法で求め、下式により肺血管抵抗（Wood units）を

算出した。 

肺血管抵抗＝（平均肺動脈圧−肺動脈楔入圧）/ 心拍出量 

 

2-2-3 心エコー検査 

心エコー検査は、Artida（2.5/3.0 MHz探触子、キヤノン社製、大田原、日本）、Vivid 

E9（M5S探触子、GE ヘルスケア社製、Little Chalfont Buckinghamshire、UK）、また

は iE33（S5 探触子、Philips 社製、Eindhoven、Netherlands）を用いて行った。米国心

エコー図学会のガイドラインに則り 6,16,17、断層心エコー法により、左室拡張末期径

（mm）を求めた。心尖部二腔断面と四腔断面から、二断面ディスク法により左室駆出率

（%）および左房容積係数（mL/m2）を算出した。心尖部からのパルスドプラ法により、

経僧帽弁血流速度波形を記録し、拡張早期ピーク流速（E、cm/s）と心房収縮期ピーク流

速（A、cm/s）を計測し、E/A を求めた。心尖部四腔断面で右室拡張末期基部径（mm）

および右房横径（mm）を計測した。右室流入路断面、傍胸骨四腔断面または心尖部四腔

断面を用いて、カラードプラ法ガイド下の連続波ドプラ法により三尖弁逆流のピーク流速

を計測し、収縮期右室-右房圧較差（peak systolic transtricuspid pressure gradient：

TRPG、mmHg）を求めた。心窩部矢状断面から下大静脈径（mm）を計測した。M モー

ド法により、心尖部四腔断面から三尖弁輪収縮期移動距離（mm）を計測した。 

胸骨左縁から探触子を上方に向け、右室流出路長軸断面と右室流出路水平断面のカラー

図 2-2. 右心カテーテル検査に

よる右室圧曲線の計測 

 右室圧曲線から、心房収縮直前

の右室圧（右室 pre-A 圧）、右房

収縮に伴う拡張後期の右室圧上

昇（⊿RVPAC）および右室拡張末

期圧を計測した。 
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ドプラ像を交互に観察し、PR ジェットと超音波ビームのなす角度が最小になるようなエ

コーウィンドウを定め、連続波ドプラ法により PR 流速波形を記録した（図 2-3）14,18。

PR 流速波形から、右房収縮直前の流速と右房収縮により生じた窪みの底の流速を計測

し、それぞれを簡易ベルヌーイ式に代入した後、両者の差（descent of PR pressure 

gradient during atrial contraction：PRPGDAC、mmHg）を求めた（図 2-3A）。なお、先

行研究に基づき、PR 流速波形における心房収縮期の窪みが明瞭でない場合には、心電図

P 波の立ち上がりから 0.11 秒後を心房収縮直前時相として計測を行った 15。また、M モー

ド法により心房収縮期における三尖弁輪移動距離（tricuspid annular plane movement 

during atrial contraction：TAPMAC、mm）を計測し、PRPGDACと同時相における右室

容積変化の指標とした（図 2-3B）。これらの比である PRPGDAC/TAPMAC（mmHg/mm）

を心エコー法による右室硬さ指標として求めた。 

 

 

図 2-3. 心エコー法による右室硬さ指標の計測方法 

 A：連続波ドプラ法より得られた肺動脈弁逆流血流速度波形から、心房収縮期の窪みの直

前とその底の流速を計測し、それぞれ簡易ベルヌーイ式に代入し、その差を求めることで右

房収縮に伴う右室圧変化を反映する PRPGDACを計測した。B：三尖弁輪部の M モード像か

ら、心房収縮期三尖弁輪移動距離（TAPMAC）を計測した。A を B で除すことにより右室硬

さ指標（PRPGDAC/TAPMAC）を算出した。 
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2-2-4 侵襲的右室硬さ指標の計測方法 

本研究では、Otsuji らが提唱した手法を右室硬さ指標のスタンダードとして用いた 19。

まず、パルスドプラ法により、心尖部四腔断面から経三尖弁血流速度波形を記録し、A 波

の時間速度積分値（cm）を計測した。つぎに、心尖部四腔断面とこれに直行する右室流入

路長軸断面のそれぞれにおいて三尖弁輪径を計測し、この部の断面形状を楕円と仮定し、

三尖弁輪面積（cm2）を求めた。A 波の時間速度積分値に三尖弁輪面積を乗じて心房収縮

期における右室容積変化（right ventricular volume change during atrial contraction：

⊿VAC、mL）を算出した。侵襲的に求めた⊿RVPACと⊿VACとの比（⊿RVPAC/⊿VAC、

mmHg/mL）を本研究における拡張後期の右室硬さのスタンダードとした 19。また、心室

の硬さは、日常臨床においてはその拡張末期圧で代用されることから 11、右室拡張末期圧

（mmHg）も、本研究における侵襲的右室硬さ指標の 1 つとして扱い、これが 12 mmHg

を超えるものを右室拡張末期圧上昇と定義した 20。 

 

2-2-5 統計学的分析方法 

統計解析は、標準的な統計ソフトウェア（IBM SPSS version 25 for Windows；IBM、

Armonk、NY）を用いて行った。連続量の統計値は平均値±標準偏差で表記した。2 変数間

の関係の評価には一次相関回帰分析を用いた。右室硬さのスタンダードとした⊿RVPAC/⊿

VACの規定因子を明らかにするために、ステップワイズ法による重回帰分析を行った。また、

PRPGDAC/TAPMAC による右室拡張末期圧上昇の診断能の評価には、受動者動作特性

（receiver operating characteristics：ROC）解析を用いた。無作為に選出した 20 例の患

者において、同一検者による 2 回の計測と異なる検者による計測に基づき、

PRPGDAC/TAPMAC の検者内差異と検者間差異を評価した。すべての検定において危険率

（p）5%未満を有意と判定した。 

 

2-3 結果 

 

2-3-1 臨床的背景と計測値 

解析対象 104 例中、18 例で PR 流速波形の、5 例で三尖弁輪部 M モード像の記録が不

良であった。したがって、PRPGDAC/TAPMACの計測は 104 例中 81 例（78%）で可能で

あった。81 例における基礎疾患の内訳は、虚血性心疾患 35 例、心筋疾患 18 例、弁膜疾

患 16 例、先天性心疾患 3 例、高血圧性心疾患 3 例、特発性不整脈 2 例、その他 4 例であ

った。なお、本研究の対象には、前毛細管性肺高血圧症患者は含まなかった。 

対象の臨床的背景と右心カテーテル検査および心エコー検査の計測値を表 2-1 に示し

た。81 例中 29 例（36%）に肺高血圧（平均肺動脈圧＞20 mmHg21）、16 例（20%）に右

室拡張末期圧上昇（＞12 mmHg）、23 例（28%）に右房圧上昇（＞8 mmHg）を認めた。

右室拡大（右室拡張末期基部径＞42 mm）は 21 例（26%）に、右室収縮障害（三尖弁輪
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収縮期移動距離＜16 mm）は 21 例（26%）にみられた。右室硬さ指標に関係する計測値

を表 2-2 に示した。⊿VACの計測が 4 例において不能であったため、⊿RVPAC/⊿VACの計

測は 77 例で可能であった。 

 

表 2-1. 対象の臨床的背景と右心カテーテルおよび心エコー計測値 

指標 平均 ± SD 最小値 最大値 

年齢（歳） 63 ± 16 20 88 

男/女 53/28   

体表面積（m2） 1.64 ± 0.91 1.18 2.05 

収縮期血圧（mmHg） 115 ± 22 74 164 

心拍数（bpm） 64 ± 10 47 93 

右心カテーテル計測値    

平均右房圧（mmHg） 6.3 ± 3.7 0.0 18.0 

右室 pre-A 圧（mmHg） 6.9 ± 3.2 0.1 17.3 

右室拡張末期圧（mmHg） 8.7 ± 3.8 0.7 19.4 

平均肺動脈圧（mmHg） 20.6 ± 9.8 9.8 52.0 

平均肺動脈楔入圧（mmHg） 13.2 ± 8.0 4.0 38.0 

肺血管抵抗（Wood units） 2.1 ± 1.8 0.0 13.5 

心エコー計測値    

左室拡張末期径（mm） 56.6 ± 14.3 31.0 95.0 

左室駆出率（%） 48.7 ± 19.5 12 83 

左房容積係数（mL/m2） 51.4 ± 29.4 10.5 139.1 

E（cm/s） 72.8 ± 23.4 30.7 136.5 

A（cm/s） 66.4 ± 27.8 13.3 136.5 

E/A 1.5 ± 1.2 0.5 5.5 

右室拡張末期基部径（mm） 38.5 ± 7.9 26.0 62.0 

右房横径（mm） 40.6 ± 7.7 25.0 63.0 

下大静脈径（mm） 14.3 ± 4.6 6.0 30.0 

三尖弁輪収縮期移動距離（mm） 18.1 ± 4.3 8.0 28.0 

右室 pre-A 圧＝心房収縮直前の右室圧；E＝経僧帽弁血流拡張早期ピーク流速；A＝経僧帽

弁血流心房収縮期ピーク流速 

 

2-3-2 侵襲的右室硬さ指標との関係 

連続波ドプラ法による PRPGDAC は右心カテーテル検査による⊿RVPACとよく相関し

た（r＝0.77、p＜0.001）（図 2-4A）。加えて、M モード法による TAPMACは⊿VACと有意

に相関し（r＝0.69、p＜0.001）、この指標の心房収縮期における右室容積変化の代理指標
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としての妥当性が示された（図 2-4B）。結果として、PRPGDAC/TAPMACは⊿RVPAC/⊿

VACと良好に相関し（r＝0.84、p＜0.001）（図 2-5A）、右室拡張末期圧ともよく相関した

（r＝0.80、p＜0.001）（図 2-5B）。 

 ⊿RVPAC/⊿VACを目的変数、年齢、右室拡張末期基部径、右房横径、下大静脈径、三尖

弁輪収縮期移動距離、TRPG および PRPGDAC/TAPMACを説明変数とし、ステップワイズ

法による重回帰分析を行った（表 2-3）。その結果、⊿RVPAC/⊿VACの独立規定因子とし

て、PRPGDAC/TAPMACのみが選択された（β＝0.86、p＜0.001）。 

 

表 2-2. 対象の右室硬さ指標に関係する計測値 

指標 平均 ± SD 最小値 最大値 

右心カテーテル計測値    

⊿RVPAC（mmHg） 2.0 ± 1.3 0.4 6.9 

心エコー計測値    

PRPGDAC（mmHg） 3.4 ± 1.6 1.1 9.7 

TAPMAC（mm） 9.3 ± 3.4 3.2 19.0 

⊿VAC（mL） 51.3 ± 15.4 18.5 94.5 

拡張後期の右室硬さ指標    

PRPGDAC/TAPMAC（mmHg/mm） 0.4 ± 0.3 0.1 1.4 

⊿RVPAC/⊿VAC（mmHg/mL） 0.04 ± 0.04 0.01 0.17 

⊿RVPAC＝右房収縮に伴う拡張後期の右室圧上昇；PRPGDAC＝肺動脈弁逆流血流速度波形

の心房収縮期の窪みの大きさ；TAPMAC＝心房収縮期における三尖弁輪移動距離；⊿VAC＝

心房収縮期における右室容積変化 

 

 

表 2-3. ⊿RVPAC/⊿VACの規定因子を知るための重回帰分析の結果 

説明変数 
単変量解析  多変量解析 

β p 値  β p 値 

年齢（歳） −0.01 0.25    

右室拡張末期基部径（mm） −0.40 <0.001    

右房横径（mm） −0.26 <0.05    

下大静脈径（mm） −0.47 <0.001    

三尖弁輪収縮期移動距離（mm） −0.37 <0.01    

TRPG（mmHg） 0.50 <0.001    

PRPGDAC/TAPMAC（mmHg/mm） 0.86 <0.001  0.86 <0.001 
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⊿RVPAC＝右房収縮に伴う拡張後期の右室圧上昇；⊿VAC＝心房収縮期における右室容積変

化；TRPG＝収縮期右室-右房圧較差；PRPGDAC＝肺動脈弁逆流血流速度波形の心房収縮期

の窪みの大きさ；TAPMAC＝心房収縮期における三尖弁輪移動距離 

 

2-3-3 右室拡張末期圧上昇の診断能 

PRPGDAC/TAPMACによる右室拡張末期圧上昇の診断能を ROC 解析で分析した結果、

ROC 曲線下面積は 0.94 で、至適カットオフ値 0.6 mmHg/mm での感度は 81%、特異度は

92%であった（図 2-6）。 

 

2-3-4 再現性 

検者内および検者間における PRPGDAC/TAPMACの級内相関係数は、それぞれ 0.93 と

0.86 と良好であった。

 

図 2-4. 心エコー法による PRPGDACと TAPMACの妥当性の検証 

 連続波ドプラ法より得られた PRPGDACは右心カテーテル検査により求めた⊿RVPACとよ

く相関した（A）。M モード法により計測された TAPMAC は⊿VAC と有意に相関した（B）。

PRPGDAC＝肺動脈弁逆流血流速度波形の心房収縮期の窪みの大きさ；⊿RVPAC＝右房収縮に

伴う拡張後期の右室圧上昇；TAPMAC＝心房収縮期における三尖弁輪移動距離；⊿VAC＝心房

収縮期の右室容積変化 
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図 2-5. 侵襲的右室硬さ指標と心エコー法による PRPGDAC / TAPMACとの関係 

 ⊿RVPAC＝右房収縮に伴う拡張後期の右室圧上昇；⊿VAC＝心房収縮期の右室容積変化；

PRPGDAC＝肺動脈弁逆流血流速度波形の心房収縮期の窪みの大きさ；TAPMAC＝心房収縮期

における三尖弁輪移動距離 

図 2-6. PRPGDAC/TAPMACによる右室拡張末期圧上昇の診断能 

 PRPGDAC＝肺動脈弁逆流血流速度波形の心房収縮期の窪みの大きさ；TAPMAC＝心房収

縮期における三尖弁輪移動距離 
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2-4 考察 

 

本研究は、主として左心疾患患者において、心エコー法による我々の新しい右室硬さ指

標 PRPGDAC/TAPMACが、侵襲的に求めた右室硬さ指標とよく関連し、右室拡張末期圧の

異常高値を良好に弁別できることを示した。昨今、右室硬さの評価に関する研究が注目を

集めているが 7-10、心エコー法のみの評価を試みた研究はこれまでになかった。本研究

は、右室硬さの評価を、心エコー法により非侵襲的かつ簡便に行う手法を見出したという

点で価値があると考えられる。 

 

2-4-1 右室硬さの標準的な評価法 

右室硬さは、本来、一時的に前負荷や後負荷を変動させることで得られる複数の右室

圧・容積曲線に基づく拡張末期圧・容積関係から求められる Eed や βにより評価される

22-26。しかし、負荷を変動させて圧・容積を同時計測するこの手技を日常臨床で行うこと

はきわめて困難である。Rain らは、心臓カテーテル検査と心臓 MRI 検査を併用すること

で 1 心拍における右室の拡張末期圧・容積関係を求め、これを用いて Eed や β を算出する

手法を前毛細管性肺高血圧症患者にはじめて適用した 7。しかし、これも侵襲的かつかな

り煩雑な手法であり、日常臨床で繰り返し行うのは難しい。一方、心室の硬さは、心房収

縮期の圧変化を同じ時相の容積変化で除したものとしても表される 27。Otsuji らは、心臓

カテーテル検査と心エコー法を併用して、心房収縮期における右室圧変化と右室容積変化

との比（本研究で用いた⊿RVPAC/⊿VAC）を算出し、この拡張後期実効スティフネスが、

右室梗塞を合併した下壁梗塞例において、健常者、狭心症患者、前壁ないし後壁梗塞例に

比して高値を示すことを報告した 19。彼らの研究は、心エコー法による右室硬さの評価を

はじめて臨床例に適用したものであり、心房収縮期におけるごく短い時相のわずかな右室

容積変化を時間分解能に優れたパルスドプラ法による流量計測を用いて求めている点で優

れている。しかし、⊿VACの算出における煩雑性や⊿RVPACの計測に侵襲的な心内圧測定

を必要とすることなどから、彼らが考案した⊿RVPAC/⊿VACは実地臨床において広く用い

られるに至っていない。 

 

2-4-2 その他の非侵襲的右室硬さの間接的な評価法 

最近、Tello らは、前毛細管性肺高血圧症患者を対象とした研究において、心臓 MRI の

シネ画像から心筋ストレインを定量評価する手法である feature tracking 法を用いて求め

た右室ストレインが、Eed と関連することを報告した 9。しかし、肺高血圧を介さない右

室機能障害を有する右室心筋症や虚血性心疾患においては、右室心筋局所の伸縮の程度と

右室全体の心腔の硬さとの関係が崩れる可能性があり、適用できる疾患には制限があるこ

とが予想される。   

これまでに、心エコー法のみで右室硬さの評価を試みた研究はみあたらないが、肝静脈
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血流速度波形や右室駆出血流速度波形のパターンを用いて、右室硬さの増大に起因する右

室拡張末期圧上昇の検出を試みた少数の報告がある。Sakai らは、60 例の左心系弁膜症患

者において、パルスドプラ法による肝静脈血流速度波形の収縮期順行波と拡張期順行波と

の比が、右室拡張末期圧と有意に相関することを報告した 28。Zhang らは、21 例の肺高

血圧症患者において、肝静脈血流速度波形にみられる心房収縮期逆行波が右室拡張末期圧

と有意に関連することを報告した 29。また、Fadel らは、30 代の Ross 手術後遠隔期症例

において、肝静脈血流速度波形に明瞭な心房収縮期逆行波を認め、その血流持続時間が経

三尖弁血流速度波形 A 波の血流持続時間よりも明らかに延長していることを報告した 30。

彼らは、本症におけるこの異常所見が右室拡張末期圧の上昇を反映するものとであると説

明している 30。これらの肝静脈血流速度波形にみられる異常所見は、いずれも右室硬さの

増大に起因する右室拡張末期圧上昇を示唆するものであるが、右室硬さとの直接的な対応

ついては評価されていない。 

一方、肺動脈駆出血流波形による右室拡張末期圧上昇を示唆する所見として、Mikami

らは、6 例の右心不全例（右室心筋症 2 例、収縮性心膜炎 2 例、開心術後症例 1 例、右室

梗塞 1 例）における肺動脈弁の拡張末期開放と拡張末期前方駆出血流の存在を報告し、心

内圧波形との対比により、この現象は高度の右室拡張障害により上昇した右室拡張末期圧

が拡張末期における肺動脈圧を凌駕したために生じたと説明した 31。これに続き、

Kisanuki らは、3 例の肺動脈弁狭窄症患者において、心内圧とパルスドプラ法による右室

駆出血流速度波形の同時記録を行い、肺動脈内の拡張末期前方駆出血流の発生機序に関す

る Mikami らの考察を裏付けた 32。今日では、この肺動脈内の拡張末期前方駆出血流は、

Fallot 四徴症術後症例などにしばしば認められる所見で、右室の restrictive physiology の

存在を示す所見として認識されている 6,33。ただし、この所見は、肺血管抵抗と肺動脈圧

の高度の上昇が無いという条件下で右室拡張末期圧が著しく上昇した場合に出現すること

を我々は確認している 34。したがって、肺高血圧に基づく右室硬さ増大例における本所見

の右室硬さ増大の検出感度はそれほど高くないと考えられる。 

 

2-4-3 本手法の論理的基盤 

拡張後期の PR 流速は、右房収縮に伴う拡張後期の右室圧上昇によって変化する 15。こ

のことから、我々は、PR 流速波形にみられる心房収縮期の窪みの大きさを評価すること

で、右室圧 a 波高を推定することができるのではないかと考えた。右室圧 a 波以外に、

PRPGDACに影響を及ぼすと考えられる因子として、肺動脈圧波形の駆出期直前に認めら

れる小さな陽性波があげられる 35,36。Falicov らは、肺動脈圧波形の駆出期直前の小陽性

波は、左房収縮によって左心系に生じる a 波が肺毛細管を通じて逆行性に伝播して拡張末

期の肺動脈圧を持ち上げることにより生じることを指摘した 36。しかし、この肺循環を介

した左心系の a 波の逆行性伝播は、肺血管抵抗が高いと起こらないため 36、右室硬さの評

価が必要とされる心疾患患者において、このことが問題となる場面は少ないのではないか
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と考えられる。実際に、本研究において、PRPGDACは⊿RVPACとよく対応し（図 2-

4A）、両者の差はわずか 1.4 mmHg であった（表 2-2）。PRPGDACと⊿RVPACとの良好な

対応を実証したことは、PR 流速変化を用いて拡張後期の右室圧変化を正確に捉えること

ができる根拠となると考えられる。 

左室に比べて複雑な形態を呈する右室の容積計測において、心臓 MRI や三次元心エコ

ー法などがその標準的な評価法とされているが 16、心房収縮期のようなごく短い時間にお

ける容積変化を評価するのには時間分解能が不十分である。右室では、長軸方向の壁動態

がその容積変化において主要な役割を担っていることから 37、長軸方向の右室壁動態を反

映する三尖弁輪の M モード像から心房収縮期の移動距離を求めることで、この時相におけ

る右室容積変化を推定できると考えた。M モード法は優れた時間分解能を有しており、短

い時間における変化を捉えることにも適している。実際に、心房収縮期の右室容積変化指

標とした TAPMACは⊿VACとよく対応した（図 2-4B）。以上のような仮説に基づき、心房

収縮期における右室圧変化を反映する PRPGDACと同時相の右室容積変化を反映する

TAPMACとの比として求めた PRPGDAC /TAPMACは右室硬さを反映したと考えられた。 

 

2-4-4 本研究の臨床的意義 

左室において、心室の硬さの増大は平均左房圧の上昇に先行し 38、これが心不全患者の

予後と強く関連することが報告されている 39,40。右室においても同様に、右室硬さの増大

が、右心不全が顕在化する前の早期マーカーとしての役割を果たし、心疾患患者のリスク

管理に役立つ可能性があると考えられる 41。Rain らは、前毛細管性肺高血圧症患者を対象

とした研究において、右室硬さの増大が、右室後負荷を反映する肺血管抵抗とは独立し

て、1 回拍出量、右房圧、血漿脳性ナトリウム利尿ペプチド濃度および 6 分間歩行距離な

どの疾患の重症度を反映する指標と関連することが報告した 7。さらに、同グループか

ら、右室硬さ指標である Eed と β は、Ees、心拍出量および右房圧よりも、前毛細管性肺

高血圧症患者の予後予測に有用であることが示された 8。彼らは、対象を長期生存群と早

期死亡群に分けたサブグループ解析により、右室壁厚で調整した Eed が長期生存群では正

常範囲であったのに対し、早期死亡群では明らかに増大しているという知見を得て、右室

硬さの増大は、右室後負荷増大への適応反応としての右室壁肥厚を凌駕した、より深刻な

右室心筋障害によるものであると説明している 8。一方、ごく最近、本学心血管エコー研

究室の Fujisawa らは、左心系心疾患を原因疾患とする慢性心不全患者において、退院時

に評価した PRPGDAC/TAPMACが心イベント（心エコー検査後 2 年間の心臓死、心不全再

入院または心不全症状の増悪に対する利尿薬増量）発生の予測に有用であり、かつ、これ

が血漿脳性ナトリウム利尿ペプチド濃度や右室収縮機能指標を含む予後予測モデルに対す

る付加的価値があることを報告した 42。これらの結果から、退院時に心不全の代償化が得

られていても、右室硬さが増大している場合、運動や過度の容量負荷等による心臓への静

脈還流の増大が右室硬さのさらなる増大を招き、これが右房圧の上昇や体液貯留などの右



- 28 - 

 

心不全症状を引き起こすものと考えられた。このように、本研究の成果は、明らかな心不

全症状のない慢性心不全患者において、心エコー検査により右室硬さの増大を検出するこ

とで、臨床的心不全を呈する前に心不全再増悪のハイリスク患者を識別し、利尿薬による

治療強化や注意深い経過観察を行うことで予後の改善に寄与すると期待される。 

 

2-4-5 本研究の限界 

本研究の限界として、第一に、後ろ向き観察研究であるため、右心カテーテル検査と心

エコー検査が同時に施行されておらず、両検査間には 2.5 日（0～7 日）の間隔があったこ

とがあげられる。両検査間で負荷状態や血行動態が異なると考えられた例を注意深く除外

したが、両検査間の状態の変化を完全には否定できない。第二に、症例数が少なく、単一

施設の単一部門での研究であることがあげられる。このことが対象の偏りやバイアスとな

り、本研究の結果に影響を及ぼした可能性がある。第三に、心房細動のように有効な心房

収縮が消失した例や、完全房室ブロックのように心房と心室の同期性を欠く例に対して

は、本手法を適用することができないという点もあげられる。最後に、今回の研究対象に

は、前毛細管性肺高血圧症患者が含まれていなかったため、PRPGDAC/TAPMACがそのよ

うな病態にも適用可能か否かについて検討することができなかった。右室硬さの増大が生

命予後と強く関連する前毛細管性肺高血圧症患者における我々の新しい右室硬さ指標の有

用性を明確にできれば、本手法の臨床応用へのさらなる一歩となるに違いない。 

 

2-5 小括 

心疾患患者において、PRPGDAC/TAPMACは非侵襲的な右室硬さの推定に有用であり、

右室硬さの増大に起因する右室拡張末期圧の異常高値の検出に役立つと考えられた。今

後、前毛細管性肺高血圧症患者への適用の可否や右室拡張末期圧・容積関係に基づく右室

硬さ指標との対応を検討し、本手法を臨床応用するためのさらなる研究の展開が必要であ

ると考えられる。 
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第 3 章 心窩部アプローチにより記録した上大静脈血流速度を用いた右房圧の非侵襲的推

定法の研究 

 

3-1 はじめに 

 

循環血液量のおよそ 7 割を蓄えている静脈系からの還流を受ける右房は、正常の心機能

においては、右房圧の上昇なしに静脈還流量と心拍出量の平衡を維持している 1。しかし、

心機能が低下すると、Frank-Starling の法則に基づく心機能曲線は下方移動し、結果とし

て心拍出量は低下する 2。生体は、心拍出量を維持するために、神経体液性因子を活性化さ

せ、末梢血管抵抗や血管内水分量を増大させることにより、Guyton の静脈還流量曲線を上

方移動させる 3。このような代償機序に基づき、心臓への静脈還流が増えた結果として右房

圧が上昇するが、前負荷が増えることで心拍出量は確保される 4。このとき、とくに右室硬

さが増大し、右室拡張末期圧が上昇していると、右房収縮だけでは全身が必要とする拍出量

にみあう右室充満を代償しきれなくなり、容易に平均右房圧の上昇が引き起こされると考

えられる。右房圧の上昇は全身のうっ血による臓器障害を招来し、種々の心疾患患者におい

て、その生命予後と強く関連する 5-10。したがって、心不全の病態評価や経過観察に右房圧

の評価は欠かせない 11。 

右房圧の非侵襲的な評価法として、心エコー法で計測した下大静脈径とその呼吸性変動

から推定する方法が広く使われている 12。下大静脈と右房の間には弁が存在しないため、中

心静脈圧は右房圧とほぼ等しくなる。下大静脈は、右房圧の上昇や静脈還流量（血管内水分

量）の増大に伴い拡大をきたし、脱水時には虚脱する。また、静脈のコンプライアンスは静

脈圧の上昇に伴い低下し 13,14、この現象は下大静脈においてもみられる 15。したがって、下

大静脈径とその呼吸性変動を観察することで、右房圧を推し量ることができる。しかし、下

大静脈指標に基づく右房圧推定の精度は十分でないという指摘もある 16。肝静脈血流速度

波形の右房圧推定における有用性を示す報告も散見されるが 17,18、これは下大静脈指標に基

づく右房圧推定の精度を改善しなかったというデータが示されている 19,20。一方、上大静脈

（SVC）の血流速度波形は、下大静脈や肝静脈とは異なり、腹部臓器の圧迫 21 や肝線維化

の影響 22,23を受けにくく、右房圧の推定により有用である可能性がある。その記録には、通

常、鎖骨上窩アプローチが用いられ 24,25、これまでに、SVC 流速波形の右房圧評価におけ

る有用性が、少数の研究により示されている 24-27。しかし、日常の検査において鎖骨上窩ア

プローチを追加することの煩雑さから、SVC 流速波形の記録はあまり行われていない。最

近、米国心エコー図学会のガイドラインに、心窩部アプローチによる SVC の描出法が提示

された 28。心窩部アプローチは下大静脈の評価のために必ず行うアプローチであり、かつ、

このアプローチを用いることにより右房入口部付近での SVC 血流の記録が可能となる。そ

こで、本研究では、健常例を対象とした基礎的検討として、1）心窩部アプローチによる SVC

血流記録の可否とその流速波形の鎖骨上窩アプローチとの差異を明らかにすること、心疾
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患患者を対象として、2）心窩部アプローチによる SVC 流速波形の右房圧推定における有

用性を明らかにすることを目的とした。 

 

3-2 対象と方法 

 

3-2-1 対象 

健常例を対象とした基礎的検討 

対象は、心エコー検査で心臓に形態学的および機能的異常を認めず、かつ、心疾患の既往、

高血圧症、糖尿病および脂質異常症などの心臓に影響する全身疾患の既往がない健常ボラ

ンティア 38 例で、男性が 26 例、女性が 23 例で、年齢は 35±12 歳（21～62 歳）であっ

た。本研究は、前向き観察研究として北海道大学大学院保健科学研究院倫理審査委員会の承

認を得たうえで、被検者全員から文章による説明と承諾を得て実施した。 

 

心疾患患者を対象とした検討 

テストコホートとして、2018 年 2 月から 2020 年 10 月までの間に、北海道大学病院に

入院し、右心カテーテル検査と心エコー検査が安定した状態下で前後 48 時間以内に行わ

れた患者連続 140 例を対象とした。このうち、左室補助人工心臓使用例（n＝13）、心移植

後例（n＝10）および両検査間で血行動態が変化したと考えられた例（n＝2）を除いた

115 例を解析対象とし、SVC 流速波形による右房圧の推定精度を調査した。検証コホート

として、2020 年 11 月から 2021 年 9 月までの間に北海道大学病院に入院し、右心カテー

テル検査と心エコー検査が安定した状態下で前後 24 時間以内に行われた患者連続 67 例を

対象とした。上述の除外基準に該当した 19 例を除いた 48 例を解析対象とし、SVC 流速

波形による右房圧上昇の診断能を検証した。テストコホートと検証コホートにおいて、心

窩部アプローチと鎖骨上窩アプローチの両方で SVC 血流を記録しえた 59 例において、両

アプローチにより記録した SVC 流速波形と右房圧との対応を比較した。 

本研究は、北海道大学病院自主臨床研究審査委員会の承認のもとに実施した（No. 019-

0190）。なお、本研究では、日常的に必要とされる診療行為の範囲内で得られたデータを

後向きに分析したため、上記委員会の規定に基づき、インフォームドコンセントの取得は

免除されている。 

 

3-2-2 心エコー検査 

心エコー検査は、Artida（2.5/3.0 MHz探触子、キヤノン社製、大田原、日本）、Vivid 

E9（M5S探触子、GE ヘルスケア社製、Little Chalfont、UK）、iE33（S5 探触子、

Philips 社製、Eindhoven、Netherlands）、prosound F75（2.5 MHz探触子、富士フイル

ムヘルスケア社製、東京、日本）、または ACUSON SC2000（4V1c 探触子、SIEMENS

社製、Erlangen、Germany）を用いて行った。米国心エコー図学会のガイドラインにし
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たがって 29-31、左心系の形態と機能評価ならびに弁逆流の重症度評価を行った。右心系の

形態および機能評価も、ガイドラインに準じて行った 12,29。心尖部四腔断面から、右室拡

張末期基部径（mm）と右室拡張末期中部径（mm）を計測し、右室収縮機能指標として

三尖弁輪収縮期移動距離（mm）、収縮期三尖弁輪運動速度（cm/s）および右室面積変化率

（%）を計測した。加えて、心尖部四腔断面で収縮末期の右房面積（cm2）を計測した。

心窩部矢状断面から下大静脈の径（mm）とその呼吸性変動率（%）を計測した。これら

に基づき、推定右房圧を、下大静脈径≦21 mmかつ呼吸性変動率＞50%の場合には正常

（3 mmHg）、下大静脈径＞21 mmかつ呼吸性変動率＜50%の場合には上昇（15 

mmHg）、それ以外の場合は中間（8 mmHg）に分類した（推定右房圧 Grade）12。 

仰臥位の患者に対して、心窩部矢状断面ないし心窩部四腔断面から探触子を頭側に傾け

て SVC の右房入口部を描出した。SVC 血流と超音波ビームのなす角度が最小になるよう

なエコーウィンドウを定め、右房入口部から 1～2 cm の SVC 内にサンプルボリュームを

設定し、浅呼気位または安静呼吸下の呼気時において超音波パルスドプラ法により SVC

流速波形を記録した（図 3-1）。SVC 流速波形から、収縮期順行波（S、cm/s）と拡張期順

行波（D、cm/s）を計測し、両者の比（S/D）を求めた。鎖骨上窩アプローチでは、過去

の報告に基づき、探触子から 5～7 cmの SVC 内にサンプルボリュームを設定し、流速波

形の記録を行った 24,32。健常例を対象とした基礎的検討においては、仰臥位に加え、上半

身を 45 度程度上げた半座位においても、両アプローチによる流速波形の記録を行った。

なお、過去の報告にしたがって、逆行性の Sが認められた場合にはこれを 0 cm/s とし、

S/D を 0 として算出した 17。 

 

3-2-3 右心カテーテル検査 

血行動態指標計測のための右心カテーテル検査は Swan-Ganz catheter を用いて施行し

た。圧記録から、平均右房圧（mmHg）、平均肺動脈圧（mmHg）および平均肺動脈楔入

圧（mmHg）を計測した。浅呼気停止下における連続 3 心拍平均値を計測値として用い

た。心拍出量（L/min）は、高度の三尖弁逆流例では Fick 法で、その他の例では熱希釈法

により求め、次式により肺血管抵抗（Wood units：WU）を算出した。 

肺血管抵抗＝（平均肺動脈圧−肺動脈楔入圧）/ 心拍出量 

過去の報告にならい、平均右房圧＞8 mmHg を右房圧上昇と定義した 7,17。 

 

3-2-4 統計学的分析方法 

統計解析は、標準的な統計ソフトウェア（JMP Pro 14.0.0；SAS Institute Inc.、Cary、

NC、USA）を用いて行った。連続量の統計値は、平均値±標準偏差ないし中央値（四分位

範囲）で表記した。健常例を対象とした基礎的検討における心窩部と鎖骨上窩アプローチか

ら記録した SVC 流速波形に関する各計測値の比較には、対応のある t 検定を用いた。無作

為に選出した 18 例の健常ボランティアにおいて、級内相関係数を用いて、仰臥位の呼気時
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における SVC 血流記録の検者間再現性の評価を、超音波検査の経験年数が 5 年以上の超音

波検査士と研究開始時点で実務経験のない初心者の 2 名で行った。心疾患患者を対象とし

た検討における 2 群間の平均値の差の検定には、対応のない t 検定ないしウィルコクソン

の順位和検定を用いた。2 群間の割合の比較には Fisher の正確確率検定を用いた。2 変数

間の関係の評価には一次相関回帰分析を用いた。SVC 流速波形の規定因子を明らかにする

ために、SVC 流速波形や肝静脈血流速度波形に影響を及ぼすことが知られている因子 18,26

を説明変数とした重回帰分析を行った。なお、単変量解析で危険率が 5%未満であった因子

により多変量解析を行った。SVC 流速波形の S/Dにより右房圧上昇を診断するための精度

の評価には、受動者動作特性（receiver operating characteristics：ROC）解析を用いた。

加えて、右房圧上昇の診断における下大静脈指標に基づく推定右房圧 Grade に対する SVC

流速波形計測の付加的価値の有無を、C 統計量の比較により評価した。すべての検定におい

て危険率（p）5%未満を有意と判定した。 

 

図 3-1. パルスドプラ法による上大静脈血流速度波形の記録 

心窩部矢状断面（A）ないし心窩部四腔断面（B）から探触子を頭側に傾けて、カラードプ

ラ法のガイド下でパルスドプラ法により、上大静脈（SVC）血流速度波形の記録を行った。

呼吸曲線を参照し、呼気時において収縮期順行波（S）と拡張期順行波（D）を計測し、S/D

を算出した。 
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3-3 結果 

 

健常例を対象とした基礎的検討 

3-3-1 鎖骨上窩アプローチと心窩部アプローチにおける計測値の比較 

38 例中、鎖骨上窩アプローチは 38 例（100%）で、心窩部アプローチは 32 例（84%）で

SVC 流速波形の記録が可能であった。仰臥位で呼気時に計測した S と D は、鎖骨上窩アプ

ローチより心窩部アプローチで有意に大であったが（S：41.5±9.8 cm/s vs. 57.8±14.2 cm/s、

p＜0.001；D：23.2±5.9 cm/s vs. 31.5±9.0 cm/s、p＜0.001）、S/D には有意差は認められ

なかった（S/D：1.9±0.7 vs. 1.9±0.7、p＝0.726）（図 3-2）。 

 

3-3-2 呼吸と体位変換よる計測値の比較 

呼吸と体位変換による計測値の比較を表 3-1 に示す。鎖骨上窩アプローチでは、S と Dは

吸気時に呼気時より有意に大であった。心窩部アプローチでは、D は吸気時に呼気時より有

意に大であったが、Sには呼吸性変動は認められなかった。両アプローチともに呼気時と吸

気時で S/D に有意差を認めなかった。 

鎖骨上窩アプローチでは、座位により S と D は有意に増大し、S/D は有意に低下した。

一方、心窩部アプローチでは、座位により S と D は有意に増大したが、S/D には差がなか

った。座位による SVC 流速波形変化のアプローチによる差異が明瞭な例を図 3-3 に示す。 

図 3-2. 鎖骨上窩アプローチと心窩部アプローチにおける計測値の比較 

 仰臥位で呼気時に計測した上大静脈血流速度波形の収縮期順行波（S）、拡張期順行波

（D）および S/D の両アプローチ間の差を検討した結果を示す。 
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表 3-1.  呼吸と体位変換による計測値の変化 

指標 n (%) 呼気時 吸気時 P 

鎖骨上窩アプローチ     

S（cm/s） 38 (100%) 41.8 ± 9.7 45.2 ± 10.8 .034 

D（cm/s） 38 (100%) 22.5 ± 6.3 25.2 ± 7.0 .030 

S/D 38 (100%) 2.0 ± 0.8 2.0 ± 0.9 .540 

心窩部アプローチ     

S（cm/s） 32 (84%) 57.8 ± 14.2 61.1 ± 13.5 .089 

D（cm/s） 32 (84%) 31.5 ± 9.0 37.0 ± 16.2 .043 

S/D 32 (84%) 1.9 ± 0.7 2.0 ± 1.1 .877 

指標 n (%) 仰臥位 座位 P 

鎖骨上窩アプローチ     

S（cm/s） 38 (100%) 41.8 ± 9.7 72.0 ± 21.5 <.001 

D（cm/s） 38 (100%) 22.5 ± 6.3 59.2 ± 27.3 <.001 

S/D 38 (100%) 2.0 ± 0.8 1.4 ± 0.4 <.001 

心窩部アプローチ     

S（cm/s） 32 (84%) 57.8 ± 14.2 67.6 ± 18.6 .001 

D（cm/s） 32 (84%) 31.5 ± 9.0 39.5 ± 14.2 <.001 

S/D 32 (84%) 1.9 ± 0.7 1.9 ± 0.7 .549 

 

 

図 3-3. 座位による上大静脈血流速

度波形変化のアプローチによる差

異が明瞭な例 

パルスドプラ法により、仰臥位と

座位のそれぞれで（上段）、上大静脈

血流速度波形の記録を鎖骨上窩（中

段）と心窩部（下段）で行った。鎖

骨上窩アプローチでは、座位により

収縮期順行波（S）と拡張期順行波（

D）は増大し、S/D は低下している。

その結果、座位により上大静脈血流

速度波形は平坦化している。一方、

心窩部アプローチでは、座位により

S と D は増大しているが、S/D は変

化していない。 
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3-3-3 検者間再現性 

鎖骨上窩アプローチにより記録した S、D、S/Dの級内相関係数は、順に 0.78、0.68、

0.80 であった。心窩部アプローチにより記録した S、D、S/D の級内相関係数は、順に

0.85、0.91、0.84 であり、鎖骨上窩アプローチよりも良い傾向が認められた。 

 

心疾患患者を対象とした検討 

3-3-4 右房圧上昇の有無による臨床的背景と各計測値の比較 

テストコホートの解析対象 115 例中、心窩部アプローチによる SVC 流速波形の記録

は、98 例（85%）で可能であった。98 例における基礎疾患の内訳は、拡張型心筋症 29

例、弁膜疾患 20 例、前毛細管性肺高血圧症 20 例、虚血性心疾患 9 例、肥大型心筋症 8

例、その他 12 例であった。98 例中 48 例（49%）に肺高血圧（平均肺動脈圧＞20 

mmHg33）を認めた。右室拡大（右室拡張末期基部径＞42 mm）ないし右室収縮障害（右

室面積変化率＜35%）は 35～38%にみられた。中等度以上の三尖弁逆流は 17 例（17%）

に認めた。平均右房圧は 6.0±2.3 mmHg（1～22 mmHg）であり、平均右房圧上昇は 20

例（20%）に認められた。 

平均右房圧上昇の有無による 2 群間の臨床的背景と右心カテーテル検査および心エコー

検査の計測値の比較を表 3-2 に示した。右房圧上昇群では右房圧正常群に比し、平均肺動

脈楔入圧と平均肺動脈圧が有意に大であった。両群間で左心系の心エコー計測値には差が

なかったが、右室径および右房面積は右房圧上昇群で右房圧正常群より有意に大であっ

た。右室収縮機能指標には両群間に有意差を認めなかったが、下大静脈指標に基づく推定

右房圧上昇と判定された例は、右房圧上昇群で有意に高頻度であった。SVC 血流指標の比

較では、右房圧上昇群では右房圧正常群に比し、S は有意に小、Dは有意に大であり、結

果として S/D は有意に小であった。 

 

表 3-2. テストコホートにおける右房圧上昇の有無による 2 群間の臨床的背景と各計測値

の比較 

指標 右房圧正常群 右房圧上昇群 p 値 

症例数、n（%） 78 (80) 20 (20) N/A 

年齢（歳） 65 ± 15 63 ± 15 .694 

男性、n（%） 35 (45) 10 (50) .803 

肥満指数（kg/m2） 22 ± 3 24 ± 3 .100 

NYHA≧III、n（%） 24 (31) 10 (50) .121 

収縮期血圧（mmHg） 110 ± 16 107 ± 18 .409 

心拍数（bpm） 69 ± 11 70 ± 11 .804 

心房細動、n（%） 8 (10) 3 (15) .691 

右心カテーテル計測値    
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平均右房圧（mmHg） 4.5 ± 2.0 11.9 ± 3.4 <.001 

平均肺動脈楔入圧（mmHg） 10.1 ± 4.3 18.6 ± 7.1 <.001 

平均肺動脈圧（mmHg） 21.7 ± 9.5 27.6 ± 8.8 .013 

肺血管抵抗（Wood units） 2.8 ± 2.4 2.6 ± 2.6 .787 

心係数（L/min/m2） 2.6 ± 0.6 2.4 ± 0.6 .169 

心エコー計測値    

左室拡張末期容積（mL） 99 (75–144) 100 (62–165) .734 

左室駆出率（%） 58 (34–68) 59 (30–70) .982 

右室拡張末期基部径（mm） 38 ± 7 43 ± 8 .008 

右室拡張末期中部径（mm） 28 ± 6 33 ± 7 .006 

三尖弁輪収縮期移動距離（mm） 18 ± 5 18 ± 6 .712 

収縮期三尖弁輪運動速度（cm/s） 11.1 ± 3.1 9.8 ± 2.2 .090 

右室面積変化率（%） 37 ± 11 36 ± 12 .525 

右房面積（cm2） 18 ± 6 23 ± 8 .007 

下大静脈径（mm） 13 ± 4 19 ± 7 .002 

下大静脈の呼吸性変動率（%） 46 ± 14 35 ± 17 .002 

推定右房圧 Grade、n（%）    

上昇（15 mmHg） 2 (2) 8 (40) <.001 

中間（8 mmHg） 41 (53) 8 (40) .453 

正常（3 mmHg） 35 (45) 4 (20) .071 

中等度以上の三尖弁逆流、n（%） 11 (14) 6 (30) .107 

上大静脈血流指標    

S（cm/s） 50.6 ± 16.6 36.6 ± 23.2 .018 

D（cm/s） 23.7 ± 8.2 31.9 ± 16.1 .038 

S/D 2.3 ± 0.9 1.2 ± 0.7 <.001 

NYHA＝ニューヨーク心臓協会の心機能分類；推定右房圧 Grade＝下大静脈の径とその呼

吸性変動率に基づく推定右房圧；S＝上大静脈血流速度波形の収縮期順行波；D＝上大静脈

血流速度波形の拡張期順行波 

 

3-3-5 上大静脈血流速度波形と右房圧との関係 

図 3-4 に示すように、SVC 流速波形の S/D と平均右房圧との間には有意の負相関を認め

た（r＝−0.50、p＜0.001）。S/D を目的変数、心房細動の有無、三尖弁輪収縮期移動距離、

右房面積、中等度以上の三尖弁逆流の有無および平均右房圧を説明変数とし、重回帰分析を

行った。その結果、S/D の独立規定因子として平均右房圧（β＝−0.48、p＜0.001）と心房細

動（β＝−0.45、p＜0.001）が選択され、右室収縮機能指標を含む因子で調整した後も S/D は

平均右房圧と関連することが示された（表 3-3）。 
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表 3-3. テストコホートにおける上大静脈血流速度波形 S/D の規定因子を知るための重回

帰分析の結果 

説明変数 
単変量解析  多変量解析 

β p 値  β p 値 

年齢（歳） −0.045 0.659    

肥満指数（kg/m2） −0.059 0.562    

心拍数（bpm） −0.034 0.738    

心房細動 −0.542 <0.001  −0.445 <0.001 

前毛細管性肺高血圧 0.158 0.121    

左室駆出率（%） 0.154 0.130    

右室拡張末期基部径（mm） −0.116 0.256    

三尖弁輪収縮期移動距離（mm） 0.276 0.008  0.148 0.081 

右室面積変化率（%） −0.015 0.885    

右房面積（cm2） −0.327 0.001  0.163 0.104 

中等度以上の三尖弁逆流 −0.382 <0.001  −0.117 0.248 

平均肺動脈圧（mmHg） −0.059 0.564    

平均右房圧（mmHg） −0.495 <0.001  −0.476 <0.001 

図 3-4. 上大静脈血流速度波形の S/D と平均右房圧との関係 

 S＝上大静脈血流速度波形の収縮期順行波；D＝上大静脈血流速度波形の拡張期順行波 
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3-3-6 右房圧上昇の診断能 

SVC 流速波形の S/D による平均右房圧上昇の診断能を ROC 解析で分析した結果、C 統

計量は 0.84（95%信頼区間：0.76−0.93）で、至適カットオフ値 1.9 における感度は 85%、

特異度は 74%、陽性的中率は 46%、陰性的中率は 95%、正診率は 77%であった。 

実測した平均右房圧は、下大静脈指標に基づく推定右房圧上昇群（10 例、13±5 mmHg）

で、正常群（32 例、5±2 mmHg）と中間群（49 例、5±3 mmHg）より有意に大であった

が（ともに p＜0.001）、正常群と中間群との間に差がなかった（p＝0.891）。推定右房圧 Grade

による平均右房圧上昇の診断能を ROC 解析で分析した結果、C 統計量は 0.72（95%信頼区

間：0.58−0.84）で、推定右房圧上昇（15 mmHg）における感度は 40%、特異度は 97%、

陽性的中率は 80%、陰性的中率は 86%、正診率は 86%であった。推定右房圧 Grade に心窩

部アプローチから計測した S/D を加えることで、平均右房圧上昇を予測する C 統計量は有

意に上昇し（p＝0.006）、平均右房圧上昇の診断における S/D の付加的価値が示された（図

3-5）。 

 

3-3-7 検証コホートにおける結果 

検証コホートの解析対象 48 例中、心窩部アプローチによる SVC 流速波形の記録は、43

例（90%）で可能であった。43 例における基礎疾患の内訳は、弁膜疾患 15 例、拡張型心

筋症 13 例、前毛細管性肺高血圧症 7 例、虚血性心疾患 5 例、その他 3 例であった。平均

図 3-5. 右房圧上昇の予測における上大静脈血流速度波形の付加的価値 

 米国心エコー図学会のガイドラインに記載されている下大静脈指標に基づく推定右房圧

Grade に、心窩部アプローチから計測した上大静脈血流速度波形の S/D を加えることで、平

均右房圧上昇を予測する C 統計量は有意に上昇した。S＝上大静脈血流速度波形の収縮期順

行波；D＝上大静脈血流速度波形の拡張期順行波；CI＝confidence interval 
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右房圧は 5.7±3.3 mmHg（1～14 mmHg）であり、平均右房圧の上昇は 8 例（19%）に

認められた。 

検証コホートにおいても、SVC 流速波形の S/D と平均右房圧との間には有意の負相関を

認めた（r＝−0.60、p＜0.001）。また、テストコホートから導かれた S/D の至適カットオフ

値 1.9 を用いて、平均右房圧上昇の診断能を検証したところ、感度は 100%、特異度は 66%、

陽性的中率は 40%、陰性的中率は 100%、正診率は 72%であった。加えて、検証コホートに

おいても、平均右房圧上昇の診断における推定右房圧 Grade に対する S/D の付加的価値が

確認された（推定右房圧 Grade の C 統計量：0.74［95%信頼区間：0.47−0.90］vs. 推定右

房圧 Grade に S/D を加えた場合の C 統計量：0.98［95%信頼区間：0.89−0.99］、p＝0.033）。 

 

3-3-8 心窩部アプローチと鎖骨上窩アプローチによる上大静脈血流速度波形と右房圧との

関係の比較 

テストコホートと検証コホートのうち、心窩部アプローチと鎖骨上窩アプローチの両方

から SVC 流速波形の S/D を記録できた 59 例において、SVC 流速波形と平均右房圧との関

係を比較した（図 3-6）。その結果、平均右房圧との相関は、心窩部アプローチによる S/D

で、鎖骨上窩アプローチによる S/D よりも良かった（r＝−0.64、p＜0.001 vs. r＝−0.28、p

＝0.029；p＜0.001 by Meng’s test）。各アプローチの代表例における SVC 流速波形と右房

圧波形との対応を図 3-7 に示す。 

 

図 3-6. 心窩部アプローチと鎖骨上窩アプローチによる上大静脈血流速度波形と右房圧との

関係の比較 

 S＝上大静脈血流速度波形の収縮期順行波；D＝上大静脈血流速度波形の拡張期順行波 
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図 3-7. 心窩部アプローチと鎖骨上窩アプローチによる上大静脈血流速度波形とそれに対応

する右房圧波形 

 上段に鎖骨上窩アプローチによる上大静脈血流速度波形を、中段に心窩部アプローチによ

る上大静脈血流速度波形を、下段に同一患者の右房圧波形を示す。（A）右房圧正常例（拡張

型心筋症、50 歳代、男性）では、収縮期順行波（S）が優位である。（B）右房圧上昇例（大

動脈弁閉鎖不全症、60 歳代、男性）では、拡張期順行波（D）が優位である。 
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3-4 考察 

 

本研究は、（1）心窩部アプローチからの SVC 流速波形の記録が十分に可能であり、鎖骨

上窩アプローチと比較して体位変化の影響を受けにくいこと、（2）SVC 流速波形の S/Dと

実測した平均右房圧との間に有意の負相関が認められ、下大静脈指標に基づく推定右房圧

Grade に対する付加的価値があること、（3）心窩部アプローチから計測した SVC 流速波形

の S/D は、鎖骨上窩アプローチによる S/D よりも平均右房圧と良好に相関することを実証

した。これまでに、鎖骨上窩アプローチから記録した SVC 流速波形が右房圧の非侵襲的評

価に有用であることは、いくつかの研究により報告されてきたが 25-27、本研究は心窩部アプ

ローチから記録した SVC 流速波形の心疾患患者における臨床的有用性をはじめて示した。

本研究の成績は、実地臨床において右房圧の正確な評価に役立つ知見となり得るものと考

えられる。 

 

3-4-1 心エコー法による右房圧推定の現状 

右房圧の非侵襲的評価には、心エコー法による下大静脈の径とその呼吸性変動から推定

する方法が広く用いられているが 12,34,35、その精度を疑問視する意見もある 16。米国心エ

コー図学会ガイドラインには、これによる右房圧上昇の診断精度を補完するための副次的

指標として、経三尖弁血流の拡張早期ピーク流速（E）と心房収縮期ピーク流速との比

（E/A）、E と拡張早期三尖弁輪運動速度との比（E/e′）ならびに肝静脈血流速度波形が掲

載されている 12。しかし、ごく最近、これらの副次的指標は、下大静脈指標に基づく右房

圧推定の精度を改善しないというデータが示された 19,20。これらの報告を踏まえると、現

在、ガイドラインに示されている右房圧推定のための副次的指標に代わる、より精度が高

く、かつ、下大静脈指標に基づく右房圧の推定精度を補完することのできる右房圧指標を

探索することはたいへん重要な課題である。 

 

3-4-2 上大静脈血流速度波形の成立ち 

1 心周期における SVC 流速波形の変化は、右房圧波形の変化を反映し 24,32、その成立機

序は次のように考えられている 32。まず、心室収縮期にみられる 2 つの順行波（それぞれ

S1と S2とする）のうちの S1は右房の能動的弛緩に伴う血流還流に由来し、これは右房圧

曲線の c 波に相当する。S2は右室収縮と三尖弁輪下降によりもたらされる右房容積の増大

に起因する右房への受動的血液充満に由来し、これは右房圧曲線の x谷に一致する。一般

に、収縮早期の S1に比し収縮中期の S2の方が大きく、後者が S として認識される。つぎ

に、心室拡張期にみられる順行波（D）は、三尖弁開放による右室への急速流入開始後か

ら右房収縮開始までの血流移動に由来し、右房圧曲線の y 谷に一致する。最後に、心房収

縮期にみられる逆行波は、右房収縮に伴う SVC への逆流波であり、右房圧曲線の a 波に

一致する。 
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3-4-3 上大静脈血流速波形と右房圧との関係 

右房圧正常例では、SVC 流速波形は S が Dよりも優位である 24,32。一方、右房圧上昇

例では S が減高するとともに Dが増高し、S/D＜1 となることが報告されている

11,25,27,36。しかし、これらの報告は、心アミロイドーシス 36や右心不全例 27における SVC

流速波形の特徴を分析したもの、および SVC 流速波形を大雑把にパターン分類した上で

その血行動態的特徴を分析したもの 25であり、SVC 流速波形の S/D と実測した右房圧と

の直接的な対応はこれまで示されていなかった。さらに、上述の研究では、いずれも鎖骨

上窩アプローチが用いられている。最近、心窩部アプローチを用いた SVC 描出法がガイ

ドラインに提示されたが 28、このアプローチを用いた SVC 流速波形に関する研究は、

Yalonetsky らが 21 例の経皮的卵円孔開存閉鎖術が施行された患者における SVC 流速波形

の特徴について報告した 1 編のみであり 37、右房圧との対応を検討した報告はなかった。 

 

3-4-4 鎖骨上窩アプローチと心窩部アプローチにおける上大静脈血流速度波形の差異 

健常例を対象とした基礎的検討において、SVC 血流速度は鎖骨上窩より心窩部で速く、

流速比の S/D には両アプローチ間で差がないことがわかった。表 3-1 に示した本研究にお

ける鎖骨上窩アプローチによる SVC 血流速度は（S：41.8±9.7 cm/s；D：22.5±6.3 

cm/s）、過去に Appleton ら 24が健常人 40 例（41±11 歳、22～69 歳）を対象に行った検

討結果（S：42.5±8.7 cm/s；D：24.1±9.4 cm/s）と概ね一致していたことから、本研究

における鎖骨上窩の SVC 血流速度の計測値は妥当であると考えられた。本研究で鎖骨上

窩より心窩部で SVC 血流速度が速かった理由として、第一に、心窩部アプローチではよ

り良好な超音波入射角度を得られた可能性がある。鎖骨上窩アプローチでは鎖骨に沿うよ

うに探触子を配置するため、探触子の可動域が小さく、エコーウィンドウが限られる。そ

れに対し、腹部の圧迫がある程度可能な心窩部アプローチでは、探触子走査の自由度が比

較的高くかつ直交する二断面での評価が可能である。そのため、血流に対する超音波入射

角度を小さくできたのではないかと考えられた。第二に、SVC 中部レベルにおいて背面か

らこれに注ぐ支流である奇静脈の影響が考えられる 38。鎖骨上窩アプローチでは、SVC 血

流を記録するためのサンプルボリュームが、多くの対象で奇静脈が合流するよりも末梢側

に置かれた可能性があるのに対し、視覚的に右房入口部を確認できる心窩部アプローチで

は、奇静脈が合流した後にサンプルボリュームが設定される。結果として、心窩部アプロ

ーチでは上肢全体の血流を記録できたために血流速度が速かったのではないかと考えられ

た。 

 

3-4-5 呼吸と体位変換が上大静脈血流速度波形に及ぼす影響 

健常例において、鎖骨上窩アプローチおよび心窩部アプローチともに、吸気により SVC

血流速度は増大する傾向が認められたが、S/D では変化がなかった。右心系の血流速度
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は、呼吸による影響を受けやすいとされており 26、本研究の結果は、鎖骨上窩アプローチ

による SVC 流速波形の特徴を分析した Appleton らの成績とも一致する 24。したがって、

その臨床応用にあたっては、計測呼吸相を統一するか、S/Dを用いるのが良いと考えられ

た。 

両アプローチとも、座位により SVC 血流速度は増大した。座位により、心窩部の S/D

には変化はみられなかったが、鎖骨上窩では D が S より大きく変化し、結果として S/D

は有意に低下した。座位では、下肢への血液貯留により静脈還流量が減少する 39。そのた

め、SVC 径は細くなり、通過する血流速度は増すと考えられる。実際に、Morimotoら

は、22 人の健常ボランティア（19～48 歳）において、座位への体位変換による内頸静脈

および外頸静脈径の明らかな狭小と通過血流速度の増大、および血流速度波形の平坦化を

観察しており、これが重力によりもたらされたと説明している 40。鎖骨上窩アプローチで

描出される比較的頭側の SVC では、座位により、頸静脈と同様の血管径の変化が生じた

ことが予想される。加えて、S 波は右房弛緩とそれに続く右室収縮、すなわち右心系によ

る能動的な血液の吸い込みに由来するが、D 波は導管期に由来し、単なる血液の移動をみ

ているにすぎない 24。そのため、Dは座位による重力の影響をより受けて変化量が大きか

ったものと考えられた。結果として、鎖骨上窩アプローチでは、座位により S/D は小さく

なり、流速波形は平坦化する方向に変化したと考えられた。一方、SVC の右房入口部付近

で血流記録を行う心窩部アプローチでは、座位による血管径の変化や重力の影響が少な

く、波形変化が小さかったと推察された。 

 

3-4-6 心窩部アプローチによる上大静脈血流速度波形の右房圧推定における有用性 

Tsutsui らは、集中治療室に入院した急性非代償性心不全患者 73 例を対象とした検討に

おいて、経三尖弁血流の E/A や E/e′が実測した右房圧と関連しなかったことを報告した。

この理由について、e′が右室弛緩機能を表す tau と関連せず、かつ、e′で補正してもなお E

と右房圧との関係はきわめて疎であったためと説明している 19。肝静脈血流速度波形の

S/D の右房圧の推定における有用性も 1990 年代に報告されているが 17、この血流速度波

形は肝線維化の進行に伴い平坦化することが報告されている 23。したがって、重症心不全

患者の 15～65%に合併すると報告されているうっ血肝に起因する肝障害が 6、肝静脈血流

速度波形と右房圧との関係を修飾し、右房圧上昇の診断精度を低下させる可能性があると

考えられる。これらの研究成果を支持するように、経三尖弁血流速度波形や肝静脈血流速

度波形による指標は、下大静脈指標に基づく右房圧推定の精度を改善しないというデータ

が示された 19,20。一方、我々は、本研究において、SVC 流速波形の S/D が右房圧推定に有

用であることに加えて、下大静脈指標に基づく推定右房圧 Grade に対する付加的価値を有

することも明らかにした。日常の心エコー検査において、鎖骨上窩アプローチを追加で行

うことはやや煩雑であるが、心窩部アプローチでの SVC 流速波形の記録は、下大静脈の

観察の後、そのまま探触子を頭側に傾けるだけでできる。興味深いことに、本研究では、
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心窩部の S/D は、鎖骨上窩の S/D よりも右房圧と良好に相関することが実証された。この

理由として、心窩部アプローチでは、より右房入口部に近い位置で血流を記録できること

があげられる。過去に Walsh らは中心静脈圧と右房圧の対応を検討し、中心静脈圧は、右

房からの距離が遠くなるほど右房圧を正確に反映しなくなることを報告している 41。もう

1 つの理由として、心窩部アプローチによる SVC 血流評価の検者間再現性が、鎖骨上窩ア

プローチのそれに優っていたこともあげられる。以上のことから、より実用的で、かつ右

房圧をより正確に反映する心窩部アプローチによる SVC 流速波形の記録を、ルーチン心

エコー検査に取り入れることは、日常の右房圧推定精度を向上することに繋がると考えら

れた。 

 

3-4-7 本研究の限界 

本研究の限界として、第一に、健常例を対象とした基礎的検討において、座位による

SVC 流速波形の変化が、鎖骨上窩アプローチで大きく、心窩部アプローチで小さかった原

因を明確にすることができなかったことがあげられる。今後、臥位と座位において、両ア

プローチでサンプルボリュームを設定した部位の SVC 径を実際に計測することにより、1

心周期における SVC の血管径の変化を観察することができれば、この点を明確にできる

かもしれない。第二に、心疾患患者を対象とした検討において、症例数が比較的少ないこ

と、とくに対象の中に右房圧上昇例が少なかったことがあげられる。第三に、右心カテー

テル検査と心エコー検査が同時に施行されていないことがあげられる。私は、両検査間で

心拍数、血圧、体重などに変化がないことを確認したが、両検査間の状態の変化を完全に

は否定できない。第四は、SVC 流速波形の心房細動患者への適用の可否についてである。

表 3-3 に示すように、心房細動の有無は、右房圧とは独立して、SVC 流速波形の S/D と関

連した。このため、SVC 流速波形を用いた右房圧の推定は、心房細動患者には適用が難し

いと考えられる。最後に、今回の研究対象には、日本人しか含まれていないため、体格の

異なる欧米人などにも心窩部アプローチを用いた SVC 血流評価が可能か否かについて検

討することができなかったことがあげられる。今後、海外の施設において本研究の追試試

験が行われれば、心窩部アプローチを用いた SVC 流速波形の臨床応用へのさらなる一歩

となると考える。 

 

3-5 小括 

健常例を対象とした基礎的検討において、心窩部からの SVC 流速波形の記録は十分に

可能であり、その検者間再現性は従来法である鎖骨上窩アプローチよりも良かった。両ア

プロ―チとも SVC 血流速度には、若干の呼吸性変動を認めたが、S/Dには差を認めなかっ

た。また、鎖骨上窩アプローチに比し心窩部アプローチでは、体位変換の影響が少なかっ

た。これらのことから、SVC 流速波形の記録およびその臨床応用にあたっては、心窩部ア

プローチを用いて、計測呼吸相を統一し、流速比である S/D を用いるのが良いと考えられ
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た。 

心疾患患者を対象とした検討においても心窩部アプローチによる SVC 流速波形の記録

は十分に可能であり、S/D の右房圧の推定における有用性が示された。加えて、従来から

広く用いられている下大静脈指標の計測に、SVC 流速波形の評価を追加することにより、

より精度の高い右房圧推定が可能となった。本研究をきっかけに、今後、SVC 流速波形の

成立機序や臨床的意義のさらなる解明を進めていきたい。 
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第 4 章 房室弁の開放時相差の視覚的評価に基づいたスコアリングによる左心不全血行動

態評価法の開発 

 

4-1 はじめに 

 

左室充満圧、すなわち左房圧の上昇は肺静脈圧および肺毛細管圧の上昇を通じて肺うっ

血をもたらすため、心不全の管理において、これを評価することはきわめて重要である

1。左室充満圧の最も正確な評価法は、心臓カテーテル検査による心内圧の直接測定である

が、心不全患者における日常的な左室充満圧の評価には、心エコー法が中心的な役割を担

っている 2。 

米国心エコー図学会の左室拡張機能評価に関するガイドラインでは、複数の心エコー指

標を組み合わせた総合的な左室充満圧の評価法が提唱されている 1。これまでに、このア

ルゴリズムの臨床的有用性は数多くの研究により実証されてきたが 3-8、一定の割合で判定

不能例が生じるため 9、左室充満圧評価の結論を保留せざるを得ないことも多い。加え

て、左室充満圧指標には、心不全にしばしば合併する心房細動例 10への適用に制限を伴う

ものが多い 1。したがって、アルゴリズムの判定不能例や心房細動例を含む幅広い心疾患

患者に対して無理なく使用でき、かつ簡便な左室充満圧指標の確立が望まれる。 

拡張早期における房室弁開放は生理的に三尖弁で先行するが 11,12、左房圧の上昇に伴っ

て左房-左室圧交差時相が早期化すると僧帽弁の開放が先行するようになる 13-15。この現象

は、最近、同一心拍で同時に 2 箇所のパルスドプラ波形を記録できる dual gate Doppler

法を用いた研究により実証された 16。この dual gate Doppler 法による両心室の拡張早期

充満開始時相の差を用いた左室充満圧の評価法はきわめて画期的な手法であるが、この機

能が搭載された超音波診断装置は限られており、日常臨床における使用には制限がある

17。一方、左室と右室の充満開始時相の差は、僧帽弁と三尖弁の開放時相の差と言い換え

ることができ、これは視覚的に評価することが可能である。さらに、左室と右室の充満開

始時相の差は、左房圧だけでなく右房圧にも大きく左右されるため、右房圧を勘案した評

価が望ましい。そこで、私は、断層心エコー法による僧帽弁と三尖弁の開放時相差の視覚

的判定に、右房圧の情報を加味した左心不全の血行動態評価手法（the Visually assessed 

time difference between Mitral valve and Tricuspid valve opening scoring：VMT スコ

ア）を考案した。本研究の目的は、心不全患者において、VMT スコアが実測した左室充

満圧を正しく反映するかどうかを明らかにするとともに、その有用性を前方視的に検証す

ることである。さらに、VMT スコアと患者予後との関係についても検討する。 

 

4-2 対象と方法 
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4-2-1 対象 

テストコホートとして、2014 年 2 月から 2017 年 12 月までの間に、北海道大学病院に

入院し、右心カテーテル検査と心エコー検査が前後 24 時間以内に行われた心不全ステー

ジ分類に基づくステージ B 以上 18の心不全患者連続 157 例を対象とした。このうち、補

助循環・補助人工心臓使用例（n＝21）、心移植後例（n＝3）、房室弁置換術後例（n＝

5）、両検査間で血行動態が変化したと考えられた例（n＝5）ならびに画質不良例（n＝4）

を除いた 119 例を解析対象とした。この 119 例のうち、心不全治療後の心エコー記録が得

られた 113 例において、VMT スコアと後述する心血管イベントとの関連を調査した。 

検証コホートとして、2020 年 7 月から 2020 年 9 月までの間に北海道大学病院に入院

し、右心カテーテル検査と心エコー検査が前後 8 時間以内（中央値：3 時間；四分位範

囲：1.3−4.5 時間）に行われたステージ B 以上の心不全患者連続 56 例を対象とした。上述

の除外基準に該当する 5 例と経皮的僧帽弁接合不全修復術後例 1 例を除いた 50 例を解析

対象として、VMT スコアによる左室充満圧上昇の診断能を前方視的に確認した。 

本研究は、北海道大学病院自主臨床研究審査委員会の承認のもとに実施した（No. 018-

0220）。なお、本研究では、日常的に必要とされる診療行為の範囲内で得られたデータを

分析したため、上記委員会の規定に基づき、インフォームドコンセントの取得は免除され

ている。 

 

4-2-2 右心カテーテル検査 

血行動態指標計測のための右心カテーテル検査は Swan-Ganz catheter を用いて施行し

た。得られた圧記録から、平均肺動脈楔入圧（mmHg）、平均肺動脈圧（mmHg）および

平均右房圧（mmHg）を計測した。浅呼気停止下における連続 3 心拍平均値を計測値とし

て用いた。1 回拍出量（mL）および心拍出量（L/min）は、高度の三尖弁逆流例では Fick

法で、その他の例では熱希釈法により求め、次式により肺血管抵抗（Wood units）を算出

した。 

肺血管抵抗＝（平均肺動脈圧−肺動脈楔入圧）/ 心拍出量 

平均肺動脈楔入圧を左室充満圧として用い、平均肺動脈楔入圧≧15 mmHg を左室充満圧

上昇と定義した 2。 

 

4-2-3 心エコー検査 

心エコー検査は、Aplio XG/Artida（2.5/3.0 MHz探触子、キヤノン社製、大田原、日

本）、Vivid E9（M5S 探触子、GE ヘルスケア社製、Little Chalfont、UK）、iE33/CX50

（S5-1/S5-1 探触子、Philips 社製、Eindhoven、Netherlands）、prosound F75（2.5 

MHz 探触子、富士フイルムヘルスケア社製、東京、日本）、または ACUSON SC2000

（4V1c 探触子、SIEMENS 社製、Erlangen、Germany）を用いて行った。米国心エコー

図学会のガイドラインに則り 1,19,20、断層心エコー法により、左室拡張末期径（mm）、左
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室相対的壁厚および左室心筋重量係数（g/m2）を求めた。心尖部二腔断面と四腔断面か

ら、二断面ディスク法により左室駆出率（%）および左房容積係数（mL/m2）を算出し

た。心尖部からのパルスドプラ法により、経僧帽弁血流速度波形を記録し、拡張早期ピー

ク流速（E、cm/s）、E 波の減速時間（DT、ms）および心房収縮期ピーク流速（A、

cm/s）を計測し、E と A との比（E/A）を求めた。心尖部四腔断面において、組織ドプラ

法により、心室中隔側と側壁側の僧帽弁輪それぞれの拡張早期ピーク運動速度を計測し、

両者の平均値（e′）を求め、E と e′との比（E/e′）を算出した。右室流入路断面、傍胸骨四

腔断面または心尖部四腔断面を用いて、カラードプラ法ガイド下の連続波ドプラ法により

三尖弁逆流速度のピーク流速（m/s）を計測し、収縮期右室-右房圧較差（peak systolic 

transtricuspid pressure gradient：TRPG、mmHg）を求めた。心窩部矢状断面から下大

静脈径（mm）とその呼吸性変動率（%）を計測した。 

米国心エコー図学会の左室拡張機能評価に関するガイドラインに則り 1、E/A、E/e′、三

尖弁逆流速度および左房容積係数を用いて左室拡張機能の Grade 分類を行い、Grade II

以上の左室拡張機能障害を左室充満圧上昇と判定した 1,3。なお、Grade 分類に際し、洞性

頻脈ないし心室性不整脈のために単峰性の左室流入血流速波形を示す例においては、E/A

の計測ができないことから、Grade 分類に基づく左室充満圧は判定不能と判断した。ま

た、ガイドラインに左室充満圧推定のアルゴリズムの記載がない心房細動例においては、

Torii らの報告に基づき、三尖弁逆流速度＞2.8 m/s、E/e′≧11 および DT＜160 ms を用い

て左室充満圧上昇の有無を判定した 6。 

図 4-1 に VMT スコアの算出法を示す。心尖部四腔断面の 6～9 心拍分のシネループか

ら、必要に応じてコマ送りによるスロー再生を行い、浅呼気位または安静呼吸下の呼気時

において、拡張早期に三尖弁と僧帽弁のどちらが先に開放するかを視覚的に判定した。こ

れに基づき、房室弁の開放時相の差について 0 点から 2 点の 3 段階にスコアリングを行っ

た（三尖弁の先行開放＝0 点、三尖弁と僧帽弁の同時開放＝1 点、僧帽弁の先行開放＝2

点）。つぎに、下大静脈径＞21 mmかつ呼吸性変動率＜20%を右房圧の上昇が示唆される

所見とし 19、これがみられた場合には、1 点を加算して、最終的に 0 点から 3 点の 4 段階

にスコアリングを行った。 

 

4-2-4 予後の調査 

心不全治療後の心エコー記録が得られた 113 例について、電子カルテに記載された個々

の記録を後方視的に閲覧することで、心エコー検査後 1 年間の心不全増悪に伴う再入院、

左心補助人工心臓植込みおよび心臓死の有無を調査し、それらの複合エンドポイントの発

生を心血管イベントの発生と定義した。 

 

4-2-5 統計学的分析方法 

統計解析は、標準的な統計ソフトウェア（IBM SPSS version 25 for Windows；IBM、
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Armonk、NY）を用いて行った。連続量の統計値は、平均値±標準偏差または中央値（四

分位範囲）で表記した。VMT スコア別の群間比較には、一元配置分散分析と Turkey の

HSD 検定または Kruskal-Wallis の H 検定と Steel-Dwass 検定を用いた。群間の頻度差の

検定には、χ2検定または Fisher の正確確率検定を用いた。既存の左室充満圧指標に対す

る VMT スコアの付加的価値の有無の評価には、尤度比検定と受動者動作特性（receiver 

operating characteristics：ROC）解析に基づく C 統計量の比較を行った。VMT スコア

と左室充満圧との関係に影響を与えうる交絡因子によるバイアスを調整するために、ロジ

スティック回帰分析を行った。なお、単変量解析で危険率が 5%未満であった因子により

多変量解析を行った。心血管イベント回避率とその VMT スコアに基づく群間差の分析に

は、Kaplan-Meier 生存分析を用いた。無作為に選出した 30 例の患者において、同一検者

による 2 回のスコアリングと異なる検者によるスコアリングに基づき、VMT スコアの検

者内および検者間再現性を重み付け κ 係数で評価した 21。すべての検定において危険率

（p）5%未満を有意と判定した。 

 

図 4-1. VMT スコアの算出法 

拡張早期における心尖部四腔断面の断層図と心窩部矢状断面からの IVC の断層図（上

段）、実測した圧記録に基づく左室と左房圧波形の模式図（中段）および右室と右房圧波形

の模式図（下段）を示す。心尖部四腔断面において、三尖弁と僧帽弁のどちらが先に開放

するかを視覚的に判定し、これに基づくスコアリングを行った（三尖弁の先行開放＝0 点

、三尖弁と僧帽弁の同時開放＝1 点、僧帽弁の先行開放＝2 点）。さらに、下大静脈径＞21 

mm かつ呼吸性変動率＜20%が認められた場合には、1 点を加算して、最終的に 0 点から

3 点の 4 段階にスコアリングを行った。黄色の円は拡張早期に先に開放した房室弁を、橙

色の破線は拡張早期における左房-左室圧交差時相を示している。VMT スコア＝visually 

assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve opening score 
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4-3 結果 

 

4-3-1 VMT スコア別の患者背景と心エコー指標の比較 

テストコホートにおける解析対象 119 例の VMT スコア別の臨床的背景を表 4-1 に示

す。VMT スコアの内訳は、0 点が 20 例（17%）、1 点が 50 例（42%）、2 点が 37 例

（31%）、3 点が 12 例（10%）であった。基礎疾患として、拡張型心筋症および虚血性心

疾患が全体の約半数を占めており、対象の半数以上は心不全症状を有していた。収縮期血

圧は、VMT スコア 2 点以上で 0 点よりも有意に小であった。VMT スコアの上昇にしたが

って、ニューヨーク心臓協会の心機能分類は悪化し、高度の腎障害ならびに血漿脳性ナト

リウム利尿ペプチド（BNP）濃度の高値が認められた。 

対象の VMT スコア別の心エコー指標の比較を表 4-2 に示す。断層心エコー法のフレー

ムレートには、4 群間に有意差を認めなかった。左室拡張末期径は VMT スコア 2 点以上

で 0 点よりも有意に大、左室駆出率は VMT スコア 2 点以上で 1 点以下に比し有意に小で

あった。VMT スコアの上昇に伴って左室拡張機能指標は悪化し、結果として、左室拡張

機能の Grade 分類に基づき左室充満圧上昇と判定された例は、VMT スコア 2 点以上で高

頻度であった。また、高度の僧帽弁および三尖弁逆流は、VMT スコア 2 点以上で高頻度

にみられた。 

 

4-3-2 VMT スコア別の右心カテーテル計測値の比較 

テストコホートにおける対象のVMTスコア別の右心カテーテル計測値の比較を表 4-3に

示す。平均肺動脈楔入圧は、VMT スコア 2 点以上で 1 点以下に比し有意に大で、VMT ス

コア 3 点で最も高値であった（図 4-2）。このことは、VMT スコア 2 点以上が、左室充満圧

上昇の識別に役立つ可能性を示唆している。平均右房圧も、VMT スコア 2 点以上で 1 点以

下に比し有意に大で、VMT スコア 3 点で最も高値であったが、平均肺動脈楔入圧と平均右

房圧との比ないし両者の差は VMT スコア 2 点で最大であり、3 点がこれに続いた。1 回拍

出量および心係数は、VMT スコア 2 点で最も低値であり、3 点がこれに続いて低かった。 

左室駆出率に基づくサブグループ解析の結果を図 4-3 に示す。平均肺動脈楔入圧は、左室

駆出率の低下した心不全（heart failure with reduced ejection fraction：HFrEF；左室駆

出率＜50%、n＝75）においても（図 4-3A）、左室駆出率の保たれた心不全（heart failure 

with preserved ejection fraction：HFpEF；左室駆出率≧50%、n＝44）においても（図 4-

3B）、VMT スコア 2 点以上で 1 点以下に比し有意に大であった。同様の結果は、単峰性の

左室流入血流速波形のために左室拡張機能の Grade 分類が適用できなかった 33 例（心房

細動 23 例、その他 10 例）においても（図 4-4A）、完全脚ブロック症例ないしペースメー

カ植え込み症例 43 例においても得られた（図 4-4B）。 
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表 4-1. テストコホートにおける VMT スコア別の患者背景の比較 

指標 VMT 0 VMT 1 VMT 2 VMT 3 p 値 

症例数、n（%） 20 (17) 50 (42) 37 (31) 12 (10) N/A 

年齢（歳） 67 ± 13 59 ± 18 63 ± 13 52 ± 19 .064 

男性、n（%） 13 (65) 31 (62) 27 (73) 9 (75) .712 

体表面積（m2） 1.63 ± 0.16 1.63 ± 0.19 1.65 ± 0.19 1.79 ± 0.29 .106 

収縮期血圧（mmHg） 125 ± 19 113 ± 18 107 ± 23* 105 ± 27* .013 

心拍数（bpm） 76 ± 14 71 ± 13 78 ± 18 83 ± 24 .079 

心電図      

完全左脚ブロック/右室

ペーシング、n（%） 
4 (20) 6 (12) 4 (11) 1 (8) .783 

完全右脚ブロック、n（%） 0 (0) 9 (18) 5 (14) 1 (8) .198 

心房細動、n（%） 1 (5) 10 (20) 7 (19) 5 (42) .090 

心疾患の内訳、n（%）      

虚血性心疾患 9 (45) 14 (28) 14 (38) 2 (17) .320 

拡張型心筋症 2 (10) 11 (22) 11 (30) 5 (42) .178 

弁膜疾患 2 (10) 10 (20) 5 (14) 1 (8) .730 

肥大型心筋症 2 (10) 5 (10) 2 (5) 2 (17) .567 

高血圧性心疾患 2 (10) 0 (0) 2 (5) 2 (17) .023 

先天性心疾患 1 (5) 4 (8) 0 (0) 0 (0) .281 

その他の心疾患 2 (10) 6 (12) 3 (8) 0 (0) .777 

NYHA、n（%）  

I 16 (80) 32 (64) 6 (16) 0 (0) <.001 

II 3 (15) 11 (22) 6 (16) 0 (0) .366 

III 1 (5) 4 (8) 15 (41) 5 (42) <.001 

IV 0 (0) 3 (6) 10 (27) 7 (58) <.001 

血液生化学的検査      

クレアチニン（mg/dL） 
1.0 (0.8–

1.5) 

0.9 (0.6–

1.4) 
1.1 (0.9–1.6) 

1.4 (1.0–

2.0) 
.029 

eGFR（mL/min/1.73 m2） 52.9 ± 30.4 65.3 ± 33.9 49.2 ± 21.5 47.9 ± 20.6 .044 

血漿 BNP（pg/mL） 86 (24–166) 
208 (41–

433) 

577 (319–

945)*† 

944 (733–

1455)*† 
<.001 

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve 

opening score；N/A＝not applicable；NYHA＝ニューヨーク心臓協会の心機能分類；eGFR

＝推算糸球体濾過量；BNP＝脳性ナトリウム利尿ペプチド 

*p＜0.05 vs. VMT スコア 0；†p＜0.05 vs. VMT スコア 1；§p＜0.05 vs. VMT スコア 2 
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表 4-2. テストコホートにおける VMT スコア別の心エコー指標の比較 

指標 VMT 0 VMT 1 VMT 2 VMT 3 p 値 

症例数、n（%） 20 (17) 50 (42) 37 (31) 12 (10) N/A 

フレームレート（fps） 50 ± 5 53 ± 7 53 ± 7 49 ± 8 .275 

左室拡張末期径（mm） 49 ± 7 54 ± 11 60 ± 12* 68 ± 12*† <.001 

左室相対的壁厚 0.37 ± 0.08 0.34 ± 0.10 0.30 ± 0.10* 0.27 ± 0.07* .007 

左室心筋重量係数

（g/m2） 
94 (77–126) 

117 (82–

147) 

125 (101–

139) 

134 (122–

158)* 
.021 

左室駆出率（%） 52 ± 12 49 ± 18 35 ± 17*† 29 ± 14*† <.001 

E（cm/s） 64 ± 26 81 ± 23 98 ± 36*† 106 ± 33*† <.001 

E/A 
0.6 (0.6–

0.8) 

1.1 (0.8–

1.4)* 

2.4 (1.4–

3.4)*† 

3.5 (2.5–

4.1)*† 
<.001 

E 波の減速時間（ms） 247 ± 83 196 ± 56* 163 ± 60* 119 ± 34*† <.001 

e′（cm/s） 6.3 ± 2.2 7.6 ± 2.6 6.5 ± 2.5 7.5 ± 3.3 .159 

E/e′ 9.7 ± 4.1 11.7 ± 5.1 15.7 ± 7.5*† 15.6 ± 5.4* .001 

TRPG（mmHg） 21.7 ± 5.7 25.7 ± 6.9 
38.5 ± 

14.8*† 

45.0 ± 

14.1*† 
<.001 

左房容積係数

（mL/m2） 
31 (23–53) 40 (31–61) 

63 (44–

71)*† 

75 (69–

102)*†§ 
<.001 

左室拡張機能 Grade   

Grade II 以上 

（左室充満圧上昇） 
1 (5) 14 (28) 28 (76) 9 (75) <.001 

Grade I 

（左室充満圧正常） 
16 (80) 34 (68) 7 (19) 0 (0) <.001 

判定不能 3 (15) 2 (4) 2 (5) 3 (25) .064 

下大静脈径（mm） 12 ± 3 13 ± 4 18 ± 6*† 26 ± 4*† <.001 

呼吸性変動率（%） 46 ± 12 37 ± 17 25 ± 17*† 14 ± 3*† <.001 

高度の僧帽弁逆流、n

（%） 
1 (5) 2 (4) 14 (38) 7 (58) <.001 

高度の三尖弁逆流、n

（%） 
0 (0) 5 (10) 8 (22) 4 (33) .018 

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve 

opening score；N/A＝not applicable；E＝経僧帽弁血流拡張早期ピーク流速；A＝経僧帽弁

血流心房収縮期ピーク流速；e′＝拡張早期僧帽弁輪運動速度；TRPG＝収縮期右室-右房圧較

差 

*p＜0.05 vs. VMT スコア 0；†p＜0.05 vs. VMT スコア 1；§p＜0.05 vs. VMT スコア 2 
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表 4-3. テストコホートにおける VMT スコア別の右心カテーテル計測値の比較 

指標 VMT 0 VMT 1 VMT 2 VMT 3 p 値 

症例数、n（%） 20 (17) 50 (42) 37 (31) 12 (10) N/A 

平均肺動脈楔入圧

（mmHg） 
10 ± 5 12 ± 4 22 ± 8*† 28 ± 4*†§ <.001 

平均右房圧（mmHg） 6 ± 3 7 ± 4 10 ± 6*† 16 ± 5*†§ <.001 

平均肺動脈楔入圧/平均

右房圧 

1.6 (1.3–

1.7) 

1.5 (1.3–

2.3) 
2.4 (1.5–3.4)* 1.8 (1.6–2.3) .025 

平均肺動脈楔入圧−平均

右房圧（mmHg） 
3 (2–4) 4 (3–7) 13 (5–16)*† 13 (9–15)*† <.001 

平均肺動脈圧（mmHg） 17 ± 5 19 ± 6 30 ± 9*† 40 ± 6*†§ <.001 

肺血管抵抗（Wood 

units） 
1.4 ± 0.5 1.6 ± 0.8 2.4 ± 1.2*† 3.2 ± 2.0*† <.001 

1 回拍出量（mL） 65 ± 15 67 ± 24 48 ± 16*† 50 ± 19† <.001 

心係数（L/min/m2） 2.9 ± 0.7 2.8 ± 0.8 2.1 ± 0.6*† 2.3 ± 0.7 <.001 

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve 

opening score；N/A＝not applicable 

*p＜0.05 vs. VMT スコア 0；†p＜0.05 vs. VMT スコア 1；§p＜0.05 vs. VMT スコア 2 

 

図 4-2. VMT スコア別の平均肺動脈楔入圧の比較 

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid 

valve opening score 



- 61 - 

 

 

図 4-3. 左室駆出率低下例と保持例における VMT スコア別の平均肺動脈楔入圧の比較 

（A）左室駆出率＜50%（75 例）における VMT スコア 1 点以下と 2 点以上の群間比較。 

（B）左室駆出率≧50%（44 例）における VMT スコア 1 点以下と 2 点以上の群間比較。 

図 4-4. 単峰性左室流入血流速波形を示した例と完全脚ブロック症例またはペースメーカ植

え込み症例における VMT スコア別の平均肺動脈楔入圧の比較 

（A）単峰性左室流入血流速波形を示した例（33 例）における VMT スコア 1 点以下と 2

点以上の群間比較。（B）完全脚ブロックまたはペースメーカ植え込み症例（43 例）における

VMT スコア 1 点以下と 2 点以上の群間比較。白い円は完全右脚ブロック例（15 例）を、緑

の円は完全左脚ブロック例（4 例）を、緑の四角は右室ペーシング調律を（11 例）、白い四角

は心臓再同期療法が施行された例を（13 例）示す。 
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4-3-3 左室充満圧上昇の診断能 

VMT スコア 2 点以上による左室充満圧上昇の診断能を解析した結果を表 4-4 に示す。全

例において、VMT スコア 2 点以上は、感度 78%、特異度 93%、陽性的中率 92%、陰性的

中率 81%、正診率 86%で左室充満圧上昇を予測しえた。左室充満圧上昇を目的変数とした

尤度比検定では、説明因子として血漿 BNP 濃度に左室拡張機能の Grade 分類、VMT スコ

アを順に加えることで、予測能は段階的に向上した（図 4-5）。さらに、左室拡張機能の Grade

分類に VMT スコアを加えると、ROC 解析に基づく C 統計量は有意に増加し、VMT スコ

アの付加的価値が確認された（左室拡張機能の Grade 分類のみの C 統計量：0.79［95%信

頼区間：0.70−0.86］vs. 左室拡張機能の Grade 分類に VMT スコアを加えた場合の C 統計

量：0.91［95%信頼区間：0.83−0.95］、p＜0.001）。また、左室充満圧上昇を目的変数とし

たロジスティック回帰分析では、交絡因子によるバイアスを調整した後も、VMT スコア 2

点以上は左室充満圧上昇の独立規定因子として選択された（表 4-5）。 

HFrEF 患者 75 例および HFpEF 患者 44 例における左室充満圧上昇の予測において、

VMT スコアは、HFrEF 患者においては優れた診断能を示したが、HFpEF 患者における診

断感度は低かった（表 4-4）。また、単峰性の左室流入血流速波形を示す 33 例および完全脚

ブロック症例ないしペースメーカ植え込み症例 43 例における予測成績は良好であった（表

4-4）。 

 

表 4-4. テストコホートにおける VMT≧2 による左室充満圧上昇の診断能 

 症例数 感度 特異度 
陽性 

的中率 

陰性 

的中率 
正診率 

全例 119 78% 93% 92% 81% 86% 

左室駆出率＜50% 75 91% 90% 93% 88% 91% 

左室駆出率≧50% 44 36% 97% 83% 76% 77% 

単峰性の左室流入血流 

速波形 
33 74% 100% 100% 63% 82% 

完全脚ブロックまたは 

ペースメーカ 
43 74% 94% 95% 68% 81% 

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve 

opening score 

 

4-3-4 退院時の VMT スコアと患者予後との関連 

退院時に心エコー検査が実施された 113 例において、1 年間の観察期間中に 20 例（18%）

で心血管イベントが発生した（心不全増悪に伴う再入院 6 例、左心補助人工心臓植込み 9

例、心臓死 5 例）。Kaplan-Meier 分析では、退院時の VMT スコアが 2 点以上の群は、1 点

以下の群に比し、有意にイベント発生率が高かった（図 4-6）。 
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表 4-5. テストコホートにおけるロジスティック回帰分析を用いた左室充満圧上昇の有無

と関連する因子の検討 

指標 

単変量解析 

オッズ比（95%信頼

区間） 

p 値 

多変量解析 

オッズ比（95%信頼

区間） 

p 値 

年齢（歳） 1.002 (0.980–1.024) 0.875   

収縮期血圧（mmHg） 0.986 (0.969–1.003) 0.095   

心拍数（bpm） 1.016 (0.994–1.039) 0.154   

心房細動 3.801 (1.378–10.485) 0.006 5.969 (1.382–25.786) 0.013 

虚血性心疾患 0.629 (0.290–1.365) 0.239   

ヘモグロビン（g/dL） 0.846 (0.709–1.009) 0.058   

eGFR（mL/min/1.73 m2） 0.979 (0.967–0.993) 0.002 0.983 (0.963–1.002) 0.075 

左室心筋重量係数（g/m2） 1.008 (0.999–1.016) 0.073   

左室駆出率（%） 0.969 (0.949–0.990) 0.003 1.023 (0.985–1.063) 0.221 

1 回拍出量（mL） 0.961 (0.941–0.981) <0.001 0.988 (0.957–1.019) 0.437 

VMT スコア≧2 
49.327 (15.054–

161.632) 
<0.001 

67.419 (14.558–

312.223) 
<0.001 

eGFR＝推算糸球体濾過量；VMT スコア＝visually assessed time difference between 

mitral valve and tricuspid valve opening score 

 

図 4-5. 左室充満圧上昇の診断に

おける VMT スコアの付加的価値 

BNP＝脳性ナトリウム利尿ペプ

チド；VMT スコア＝visually 

assessed time difference between 

mitral valve and tricuspid valve 

opening score 
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4-3-5 検証コホートにおける結果 

検証コホートの解析対象 50 例（男性 30 例、70±18 歳）における基礎疾患の内訳は、

弁膜疾患 19 例、拡張型心筋症 15 例、虚血性心疾患 5 例、その他 11 例であった。平均肺

動脈楔入圧は 13±8 mmHg であり、左室充満圧上昇は 14 例（28%）に認められた。左室

駆出率は 48±19%であり、ニューヨーク心臓協会の心機能分類≧III 度は 19 例（38%）

に、心房細動は 9 例（18%）に認められた。VMT スコア 2 点以上による左室充満圧上昇

の診断能を検証したところ、C 統計量は 0.87（95%信頼区間：0.70−0.95）で、感度は

79%、特異度は 94%、正診率は 90%であった。また、左室拡張機能の Grade 分類に VMT

スコアを加えると、C 統計量は有意に増加し、検証コホートにおいて VMT スコアの付加

的価値が確認された（図 4-7）。 

 

4-3-6 再現性 

検者内および検者間における VMT スコアの κ 係数は、それぞれ 0.93 と 0.81 であり、

ともに良好であった（表 4-6）。 

図 4-6. Kaplan-Meier 分析の結果 

VMT スコア 1 点以下の群を青の点線で、VMT スコア 2 点以上の群を赤の実線で表した。

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve 

opening score 
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表 4-6. VMT スコアの再現性 

κ 係数＝0.93 観測者 1 による 1 回目読影   

VMT スコア  0 1 2 3 

2 回目読影 0 3 0 0 0 

 1 1 12 0 0 

 2 0 2 9 0 

 3 0 0 0 3 

 

κ 係数＝0.81 観測者 2    

VMT スコア  0 1 2 3 

観測者 1 0 2 1 0 0 

 1 3 10 0 0 

 2 0 4 7 0 

 3 0 0 0 3 

VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve and tricuspid valve 

opening score 

 

図 4-7. 左室充満圧上昇の診断における VMT スコアの付加的価値の検証 

 米国心エコー図学会のガイドラインに記載されている左室拡張機能のGrade分類に、VMT

スコアを加えることで、左室充満圧上昇を予測する C 統計量は有意に上昇した。CI＝

confidence interval；VMT スコア＝visually assessed time difference between mitral valve 

and tricuspid valve opening score 
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4-4 考察 

 

本研究は、ステージ B 以上の心不全患者において、断層心エコー法のみの視覚的判定に

基づく簡便なスコアリングシステムが、左室充満圧の上昇を良好に検出できることを示し

た。また、VMT スコアには、左室充満圧上昇の診断において、心不全のバイオマーカーで

ある血漿 BNP 濃度やガイドラインに基づく左室拡張機能の Grade 分類に対する付加的価

値が認められた。さらに、VMT スコアは、一般に、左室充満圧の推定が難しいとされる単

峰性の左室流入血流速波形を示す例（おもに心房細動例）においても、左室充満圧の上昇を

検出しえた。加えて、VMT スコアは心不全治療後の予後予測にも有用である可能性が示さ

れた。左室充満圧は心不全の診断、程度評価および経過観察に必須の指標であり、本研究の

成果は、左室充満圧の上昇をルーチン心エコー検査の中でより簡便かつ正確に診断するこ

とに貢献すると考えられた。 

 

4-4-1 VMT スコアの論理的基盤 

拡張早期における房室弁開放は生理的に三尖弁で先行する 11,12。これは、通常、右室収

縮期圧は左室収縮期圧よりもかなり低く（概ね左室収縮期圧の 5 分の 1）、拡張早期におけ

る右房-右室圧交差が左房-左室圧交差より早く生じるためである。一方、左房圧、とくに

左房圧の v波が上昇すると、左房-左室圧交差時相の早期化が起こり 13,14、その結果とし

て、僧帽弁の開放が先行するようになる 15。左房圧がさらに上昇すると、これに続発する

肺毛細管圧の上昇を通じて後毛細管性肺高血圧をきたす 22。肺高血圧による右室後負荷の

増大は右室の収縮および弛緩障害をもたらし、拡張早期の右室圧下降は緩やかになるため

に 23-25、右房-右室圧交差時相は遅れる。結果として、拡張早期における三尖弁の開放時相

は遅延し、三尖弁に対する僧帽弁開放の早期化はより顕著となる。したがって、拡張早期

における三尖弁に対する僧帽弁開放の早期化は、左室充満圧上昇の程度を反映すると考え

られる。実際に、Sugahara らは、dual gate Doppler 法を用いた時相計測に基づく検討に

より、拡張早期における左室と右室の充満開始時相の差が平均肺動脈楔入圧とよく相関す

ることを示した 16。しかし、彼らの研究は、dual gate Doppler 法が搭載された超音波診

断装置を必要とし、汎用性に欠けるという難点があった。また、もう 1 つの重要な限界と

して、彼らは、右房圧の情報を加味していないことがあげられる。上述したように、心房

圧と心室圧下降脚の交差時相は、主として心房圧の v 波に規定されると考えられるため、

左房圧と右房圧の v 波の相対的な差が房室弁の開放順を決定すると考えられる。このこと

は、左房圧を上回る右房圧の上昇があると、たとえ左室充満圧が上昇していたとしても、

僧帽弁の先行開放がキャンセルされる可能性があることを意味しており、僧帽弁に先行す

る三尖弁の開放が、必ずしも正常の左室充満圧を表すとは限らないことを示唆している。

反対に、右房圧の上昇を示唆する下大静脈の拡大を認めたうえで、僧帽弁の開放が先行す

る場合には、左室充満圧の異常な上昇を示唆する。実際に、本研究において、僧帽弁の先
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行開放に右房圧上昇が加点された VMT スコア 3 点の患者の平均肺動脈楔入圧は、その他

の患者に比して明らかに高く、結果として、左室充満圧上昇の診断における VMT スコア

3 点の陽性的中率は 100%であった。また、以前より、重症心不全患者では右房圧と左房

圧との間に比較的強い正相関が認められることが報告されている 26-30。これは、一般に、

左房圧の上昇に続発する肺毛細管圧の上昇が、後毛細管性肺高血圧を介して右室機能障害

を引き起こし、右房圧が上昇するためと説明されている 28。その他、右心系の圧上昇が左

房圧を上昇させる機序として、心房間相互依存による右房から左房へ直接的な圧伝播 31,32

や右室拡大に伴う pericardial constraint と心室間相互依存の増強による心室中隔の左方

運動を介した左室拡張期圧上昇などが説明されている 33,34。これらのことから、右房圧の

上昇は房室弁開放時相差に影響し、左房圧の上昇をも引き起こし得るため、房室弁開放時

相差に右房圧指標としての下大静脈所見を勘案した評価が望ましい。以上のような仮説と

研究成果が、VMT スコアの論理的基盤となっている。 

 

4-4-2 VMT スコアの利点と欠点 

VMT スコアの利点として、HFrEF 患者におけるきわめて高い左室充満圧上昇の診断能

と単峰性の左室流入血流速波形を示す患者（おもに心房細動患者）における十分な診断能が

あげられる（表 4-4）。したがって、VMT スコアは心房細動を合併した HFrEF 患者の血行

動態評価において、とくに有用であると考えられる。また、ごく最近、二施設後ろ向き観察

研究により、VMT スコアは心房細動を有する HFpEF 患者の予後予測にも有用であること

が示された 35,36。社会の高齢化に伴い心房細動の患者数は増加の一途を辿っている 37。ま

た、心房細動患者では心不全を合併する割合が経時的に増加し 38、心房細動例における死因

の第 1 位は心不全であった 39。したがって、心房細動例の左室充満圧評価に対しても使用

できることは、本スコアリングシステムの大きな利点であるといえる。 

一方、本手法の欠点として、HFpEF 患者における左室充満圧上昇の診断感度が低かった

ことがあげられる（表 4-4）。本研究における HFpEF 患者 44 例中 9 例（20%）において、

VMT スコアは偽陰性を示した。この要因を明らかにするために、偽陰性例 9 例の病態を後

方視的に分析した結果、5 例は明瞭な右心不全優位の血行動態であることがわかった。この

ような患者では、先に述べたように、右房圧の v 波の著しい上昇に伴う右房-右室圧交差時

相の早期化により、多少とも左室充満圧が上昇していたにもかかわらず、三尖弁の開放が僧

帽弁に先行したものと考えられた。9 例中 1 例は左室拡張障害を特徴とする肥大型心筋症 40

であり、著しく遷延した左室弛緩のために、左房-左室圧交差時相が遅延したものと考えら

れた。9 例中 2 例は、僧帽弁前尖に向かう偏心性の逆流ジェットを有する重症の大動脈閉鎖

不全症例であり、物理的要因により僧帽弁の早期開放が妨げられたものと推察された。残り

の 1 例については、偽陰性の要因を明確にすることができなかった。以上の考察に基づき、

明瞭な右心不全優位の血行動態を呈する例、きわめて高度の左室弛緩障害を呈する病態、な

らびに僧帽弁に衝突する偏心性の逆流ジェットを伴う大動脈弁閉鎖不全症では、VMT スコ
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アによる左室充満圧上昇の診断感度が低下する可能性があると考えられた。HFpEF 患者に

おいても十分に使用することのできる左室充満圧指標の探索は、今なお、重要な研究課題で

ある 36,41。本研究では、左室駆出率のみで HFpEF を定義したことが診断感度に影響した可

能性があり、今後、より多数例の厳密に定義された HFpEF 患者を対象とした追加検討を行

う必要があると考える。 

また、本研究の対象には前毛細管性肺高血圧症患者は含まれなかったが、VMT スコアは

本症には適用できないと考えられる。本症では、左室充満圧の上昇を介さない右室後負荷の

上昇が右室の収縮および弛緩障害をもたらし、拡張早期の右室圧下降は緩やかになるため

に 23-25、右房-右室圧交差時相は遅れる。したがって、左室充満圧が正常であっても僧帽弁

に対する三尖弁開放が遅れ、VMT スコアの偽陽性が生じるものと予想される。 

 

4-4-3 本研究の限界 

本研究の限界として、第一に、症例数が比較的少なく、単一施設の単一部門での研究で

あることがあげられる。このため、テストコホートにおける心血管イベント数が少なく、

多変量解により VMT スコアと心血管イベントとの関連を明確にすることができなかっ

た。加えて、VMT スコア 2 点と 3 点との間でのイベント発生率の違いを検討することが

できなかった。VMT スコア 3 点では、平均肺動脈楔入圧と平均右房圧は最も高値であ

り、両者の比は 2 点よりも小さい傾向が認められた（表 4-3）。Drazner らは、右房圧と左

房圧の両方が等しく上昇した心不全患者は、きわめて予後不良であることを報告している

ことから 42、VMT スコア 3 点は 2 点よりも予後が悪い可能性がある。第二に、右心カテ

ーテル検査と心エコー検査が同時に施行されていないことがあげられる。私は、両検査間

で心拍数、血圧、体重などに変化がないことを確認したが、両検査間で状態が変化した可

能性を完全には否定できない。第三に、心房細動患者では、先行 RR 間隔と先々行 RR 間

隔が近似する 1 心拍における心エコー計測値を使用したことがあげられる。この代表的 1

心拍における計測値の妥当性は実証されているが 6、これにより従来のドプラ指標の診断

能がいくらか低下した可能性がある。第四に、房室弁の開放時相に影響を及ぼす可能性の

ある完全左脚ブロックや右室ペーシング調律などの心室内伝導障害を示す例を少数しか含

まなかったことがあげられる（完全左脚ブロック 4 例、右室ペーシング調律 11 例）。第五

に、VMT スコア 1 点（n＝50）には、僧帽弁と三尖弁の同時開放かつ下大静脈の拡張がな

い場合（n＝48）と三尖弁の先行開放かつ下大静脈の拡張がある場合（n＝2）が含まれ

る。本研究において、後者はきわめて稀であったが、このような症例では右房圧 v 波の異

常な上昇に伴う三尖弁の先行開放が生じている可能性があり、左室充満圧の解釈には十分

に注意を払う必要があると考えられた。最後に、本スコアリングシステムでは簡便さを優

先させたため、第 3 章で右房圧推定における有用性を示した SVC 流速波形をスコアリン

グの指標として用いなかった。さらに、下大静脈による右房圧上昇の判定は視覚的評価で

はなく計測値に頼った。短軸断面における下大静脈の円形化が右房圧の上昇を支持する所
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見として有用であることが報告されており 43、今後、これを用いることにより、完全に視

覚的評価のみでのスコアリングシステムの実現が可能となると考える。 

 

4-5 小括 

断層心エコー法の視覚的評価に基づく VMT スコアは、左室充満圧上昇の診断に有用で

あり、血漿 BNP 濃度や左室拡張機能の Grade 分類に対する付加的価値を有した。さら

に、VMT スコアは心不全治療後の予後予測にも有用である可能性が示唆された。断層心

エコー法のみを使用する VMT スコアは汎用性に優れるため、今後、多施設共同前向き研

究を行うことにより、その臨床的有用性を検証していきたい。 
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第 5 章 総括および終論 

 

今後、人口の高齢化や生活習慣病の増加を背景として、心不全患者は世界的にますます増

えることが予想されている。現在、心エコー検査は、心不全の診断、重症度評価および治療

効果判定にきわめて重要な役割を果たしている。これは、心エコー法を用いた血行動態評価

に関する研究が、1982 年に北海道大学の心エコーグループから報告されて以来、約 40 年

間にわたって、数多くの研究者により活発に行われてきたためである。このため、心エコー

法は、すでに成熟し、十分確立された検査法であるといえる。しかし、それでもなお、日々

の検査の中で、血行動態の評価や病態の把握に悩み、成書に目を通しても答えが見つからず、

検査報告書の作成に苦慮する症例や現象に遭遇することも少なくない。私は、超音波検査を

担う臨床検査技師として、保健科学院における超音波医学研究と北大病院超音波センター

における実務の双方を、長期にわたって続けてきた。その中で多くの臨床的疑問を抱き、ひ

とつでも解決したいと思い、血行動態評価法に関する以下の 3 つの研究を進め、本論文を

まとめるに至った。 

第 2 章では、近年、肺高血圧症患者の生命予後を規定する因子として注目を集めている

右室硬さの非侵襲的評価法の確立に挑戦した。この研究では、左心疾患患者において、肺動

脈弁逆流速波形分析に基づく新しい心エコー指標が、右室硬さの推定に有用であり、かつ、

硬さの増大に起因する右室拡張末期圧の異常高値の診断に役立つことを明らかにした。今

後、本手法の前毛細管性肺高血圧症患者への適用の可否、拡張末期圧・容積関係に基づく標

準的な右室硬さ指標との対応ならびに運動耐容能との関連などについての検討を重ねてい

くことで、右室拡張不全の病態解明に寄与するのではないかと考える。 

第 3 章では、心窩部アプローチからの上大静脈（SVC）血流記録が実行可能であり、この

血流速度波形が右房圧の非侵襲的評価に有用であることを明らかにした。また、心窩部アプ

ローチによる SVC 流速波形は、従来法の鎖骨上窩アプロ―チによる血流速度波形よりも、

体位変換の影響を受けにくく、かつ、右房圧をより正しく反映した。さらに、心窩部アプロ

ーチによる SVC 流速波形は、世界で広く用いられている下大静脈計測に基づく右房圧の推

定精度を向上することがわかった。この成果は、心窩部アプローチを用いた SVC 血流記録

を普及させるうえで重要な一歩となるとともに、ルーチン心エコー検査におけるより精度

の高い右房圧推定に役立つのではないかと考えている。 

第 4 章では、断層心エコー法のみの視覚的判定に基づく新しい左心不全の血行動態評価

法（VMT スコア）が左室充満圧上昇の診断に有用であるとともに、米国心エコー図学会が

提唱する左室拡張機能の Grade 分類に対する付加的価値を有することを示した。さらに、

VMTスコアは、心不全治療後の心血管イベント発生の予測にも有用な可能性が示唆された。

断層心エコー法のみを使用する VMT スコアは汎用性に優れるため、今後、一般化されるこ

とを願う。 

以上のように、本論文は、非侵襲的に豊富な診断情報を得ることのできる心エコー法を用
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いて、どれだけ正確に血行動態評価を行い、心不全の診断に寄与できるかというところに力

点を置いており、我々は、心不全診療に携わる医師や臨床検査技師に、明日からの実務に役

立つ新たな知見を提供しえたと考えている。 
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