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研究成果の概要（和文）：本来の研究テーマ：和温療法スーツによる血糖日内変動と内皮機能の改善を介したプ
ラーク安定化作用の検討には至らなかったが、研究対象を薬剤溶出性ステント(DES)留置にて再灌流治療を施行
した急性心筋梗塞症例に絞り、遠隔期のDES留置部の血管治癒反応を研究した。DES留置10か月後の遠隔期の光断
層干渉法イメージング(OCT)による評価にて、石灰化結節（CN）において、uncovered strutおよびmalapposed 
strut、ステント内血栓の頻度で判定した遠隔期の血管治癒反応が、プラーク破裂、プラークびらんに比して不
良であり、CN再出現や再血行再建術の頻度も多いことが明らかになった。

研究成果の概要（英文）：This study investigated the late vascular response after everolimus-eluting 
stent (EES) implantation assessed by optical coherence tomography (OCT) in acute myocardial 
infarction (AMI) patients due to calcified nodule (CN) by comparing with plaque rupture (PR) and 
plaque erosion (PE). In 10-month follow-up OCT, the frequency of uncovered struts and malapposed 
struts were highest in CN, followed by PR and PE. Furthermore, the incidence of intra-stent 
thrombus, re-appearance of CN within stent, and target lesion revascularization were higher in CN 
compared with PR and PE. Late arterial healing response at 10-month after EES implantation in CN was
 worse compared with PR and PE. These findings provide important information about treatment 
strategy in patients with AMI.

研究分野：動脈硬化
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研究成果の学術的意義や社会的意義
急性心筋梗塞の病因が石灰化結節であることが、遠隔期の薬剤溶出性ステント留置部の再狭窄や血栓症などのイ
ベントにつながりうる遅延した血管治癒反応に関連する因子であることが明らかとなり、石灰化結節を病因とす
る急性心筋梗塞においては、ステント留置以外の治療を考慮すべきであることが示唆された。本研究は、石灰化
結節を病因とする急性心筋梗塞に対する最適な再灌流治療ストラテジーを考慮する一助となり得る。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
糖尿病患者において急性冠症候群の発症リスクはいまだに高く、その発症抑制に有効な治療
法は見出されていない。急激な血糖日内変動が内皮機能障害を介しての冠動脈イベント発症に
関連すると報告され、治療ターゲットになりうる。乾式遠赤外線サウナ装置を用いた全身療法
(和温療法)による冠動脈疾患や閉塞性動脈硬化症を有する糖尿病患者の血糖降下や予後改善の
効果が報告されているが、糖尿病を合併した在宅の高齢者に継続して施行することは難しい。高
齢者が在宅で継続可能な和温療法スーツを用いた簡易和温療法は、食後高血糖の抑制を介した
冠動脈プラークの安定化による冠動脈イベント発症の抑制効果をもたらす可能性があると考え
られる。そこで動物モデルを用いた基礎研究および和温療法スーツを用いた簡易和温療法の臨
床症例への介入効果の検討を計画した。 
しかし、コロナ禍による施設間の移動の制約や、コロナ感染予防の観点から和温療法スーツの
使用が制限され、研究期間内にすすめることが困難であった。 
急性心筋梗塞は、いまだに 4-10%の高い死亡率を呈する我が国の主要な死因の一つである。急
性期の薬剤溶出性ステントを用いたカテーテル治療による再灌流治療（primary percutaneous 
coronary intervention (PCI)）は確立された予後改善効果のある治療であるが、遠隔期に一部の症
例においてステント内の再狭窄や血栓症がみられ、生命予後の悪化につながる。光断層干渉法イ
メージング（ＯＣＴ）は、急性心筋梗塞の責任病変のプラーク形態のみならず、同部へのステン
ト留置後の血管治癒反応に関しても詳細な評価が可能な冠動脈内イメージングである。本来の
研究テーマである「和温療法スーツによる血糖日内変動と内皮機能の改善を介したプラーク安
定化作用の検討」には至らなかったが、研究対象を冠動脈疾患のなかの薬剤溶出性ステントを使
用した急性期のカテーテル治療を施行した急性心筋梗塞の症例に絞り、遠隔期の薬剤溶出性ス
テント留置部の血管治癒反応を研究することとした。 
 
２．研究の目的 
急性心筋梗塞を発症し、薬剤溶出性ステントを使用した急性期のカテーテル治療後の患者に
おいて、遠隔期の薬剤溶出性ステント留置部の血管治癒反応を OCTを用いて評価することを目
的とした。 
 
３．研究の方法 
薬剤溶出性ステントを使用した急性期のカテーテル治療後の急性心筋梗塞患者を、治療前の
責任病変の OCT 所見により、プラーク破裂(PR)、プラークびらん(PE)、および石灰化結節(CN)の
3 群に分類し、10 か月後のフォローアップの冠動脈造影および OCT による血管治癒反応（ステン
トストラットの内膜の被覆度や圧着度および血栓付着の頻度）の評価を行い、3群間で比較検討
した。 
 
４．研究成果 
(1)薬剤溶出性ステント留置 10 か月後の遠隔期に OCT により評価できた 141 症例のうち、CN，
PR，PE はそれぞれ 11/85/45 例(8/60/32%)であった(Figure 1)。 
 

Figure 1. Study population (Selection of patients meeting study criteria) 



(2)患者背景に関して、年齢および高血圧の罹患率が、CN において有意差はないものの高い傾向
にあった。また血液透析の割合が、PR と PE に比して、CN において有意に高かった(18% vs. 2% 
vs. 2%, p=0.024)。 
(3)OCT 上の uncovered strut および malapposed strut の頻度は，CN，次いで PR，PE の順に多
かった(82% vs. 52% vs. 40%, p=0.042 および 73% vs. 26% vs. 16%, p＜0.001)。またステン
ト内血栓，ステント内への CN 再出現および再血行再建術の頻度はいずれも CN において最も多
かった(36% vs. 9% vs. 7%, p=0.028, 27% vs. 0% vs. 0%, p＜0.001, および 18% vs. 2% vs. 
2%, p=0.024)(Figure 2)。 
 

Figure 2. Incidence of intra-stent thrombus and re-appearance of CN 
 

 
 
Figure 3. Representative case of CN 

 
75 歳 女性 非 ST 上昇型心筋梗塞の症例。(A) PCI 前のアンギオ、高度狭窄病変(white arrow)。 
(A’) OCT 上の石灰化結節 (white arrowhead)。(B) エベロリムス溶出性ステント留置後のアン
ギオ (white line, 4*18mm). (B’) エベロリムス溶出性ステント留置後の OCT 上の in-stent 
thrombus (white arrowheads)。 (C)10 ヶ月後のフォローアップアンギオ上 再狭窄なし。 (C’a-
c) 10 ヶ月後のフォローアップ OCT 上の uncovered struts (white arrows), malapposed 
struts(red arrowhead), intra-stent thrombus(white arrowheads),および re-appearance of 
CN within stent(asterisk)。 
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