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研究成果の概要（和文）：メタボリックシンドローム患者では、PET にて測定した寒冷負荷テ

ストによる心筋血流反応性が低下しており、その低下は LDL コレステロールおよび酸化スト

レスが関連した。狭心症疑い患者においては最大冠充血反応が低下し、冠動脈硬化プラーク形

成による冠動脈狭小化と関連した。以上のことから、冠動脈硬化は、まず、寒冷負荷による心

筋血流反応性の低下から始まり、さらに、冠動脈プラークの形成および高度血流反応性低下へ

と進行すると考えられた。 
 
研究成果の概要（英文）：Coronary vascular reactivity assessed by PET and cold pressor test 
was reduced and its severity was associated with serum LDL cholesterol and oxidative 
stress in patients with metabolic syndrome. Reduction of coronary flow reserve was 
associated coronary plaque extent in patients with more advanced coronary artery disease. 
These results suggest that coronary atherosclerosis is observed even in metabolic syndrome 
patients without symptoms of angina and progresses to the atherosclerotic plaque and 
reduction of coronary flow reserve. 
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１．研究開始当初の背景 

近年、心血管リスクとしてのメタボリックシ

ンドロームの重要性が話題となり罹患患者

も多い。しかしながら、メタボリックシンド

ロームの患者において負荷時の機能的心筋

血流調節の障害の程度とその予測因子につ

いては十分に知られていない。また、冠動脈

硬化プラークが心筋血流調節に与える影響
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に関する研究は限られている。 

 
２．研究の目的 

本研究では無症候性メタボリックシンドロー

ム患者において動脈硬化の早期の指標である

冠血管内皮機能依存性の心筋血流反応障害の

程度とその予測因子について評価した。さら

には、狭心症の疑われるメタボリックシンド

ロームにおいて、CTで評価した冠動脈狭窄や

プラーク性状を含む解剖学的な異常とPETで

測定した冠血管予備能の関係について検討し

た。これらの結果から軽症から高度冠動脈疾

患に対する包括的な診断法を確立することを

目的とした。 

 

３．研究の方法 

メタボリック因子を有するき患者を対象に、

心臓 PET装置と血流トレーサを用いて心筋血

流量を定量評価した。狭心症症状がないと診

断された患者（グループ１、16 例）および健

常人（9例）においては寒冷昇圧負荷におけ

る反応から冠血管内皮機能を測定し、その予

測因子について評価した。また、狭心症が疑

われる患者（グループ２、73 例）においては

CT を用いて冠動脈硬化プラークの狭窄度と

性状を評価し PETによる冠血流反応性との関

連について評価した。 

 

４．研究成果 

結果：グループ１の患者はメタボリック因子

を平均 1.4±0.6 つ有していた。患者群におい

て安静から寒冷昇圧時への心筋血流量の変

化量(ΔMBF)は健常人と比較して有意に低下

していた（0.05±0.21 vs. 0.28±0.15 ml/g/min, 

P<0.01）。さらに、患者群においてΔMBF は血

清LDL(r=−0.48, P=0.06)および酸化ストレス

の指標である血清マロンデアルデヒド

(r=−0.47, P=0.07)と負に関係する傾向があ

った。 

グループ２の患者においては冠動脈病変

を有する患者の左室全体の冠血流予備能は

病変がないものと比較して有意に低下して

いた（2.07±0.71 vs. 2.67±0.92, P<0.01）。

CT による冠動脈造影では 103 枝（49％）は動

脈硬化性病変なし、68 枝（33％）に 1-49％

の軽度狭窄病変、38 枝（18％）に 50％以上

の有意狭窄病変を認めた。冠動脈領域毎に検

討したところ、単変量解析にて冠血管予備能

は狭窄度と弱い負の相関を認めた（r=–0.15, 

P=0.027）。一方で、病変長、石灰化、非石灰

化および混合プラークといったプラーク性

状とは相関が見られなかった。 

考察：メタボリックシンドローム患者では狭

心症症状がなくても早期の冠動脈硬化を認

め、その重症度は LDL コレステロール値や酸

化ストレスと関連した。この結果より早期の

LDL コレステロール治療が冠動脈硬化進行の

予防に重要と推定される。また、さらに冠動

脈硬化が進行した患者においては、動脈硬化

性プラークの形成とともに冠血管予備能が

低下しており、これらの障害が患者の予後に

どのように関連するのか今後の研究が必要

と考えられた。 
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