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研究成果の概要（和文）：急性心筋梗塞症例に対して、冠動脈血行再建術治療時に光干渉断層法（OCT）および
近赤外線スペクトロスコピー法（NIRS）を用いて冠動脈責任病変の組織形態を評価し、生体内での石灰化結節病
変の診断アルゴリズムを開発しました。このアルゴリズムを通じて、石灰化結節の冠動脈形態性状と組織性状を
同定しました。さらに、心臓MRI検査により脂質含有量が微小循環障害に強く影響することを確認し、石灰化結
節を起因とする急性心筋梗塞症例の予後を追跡しました。予後はプラーク破裂例と同様に不良でした。また、非
責任病変における石灰化および非石灰化病変の組織性状の差異を検証し、石灰化結節の発生因子を考察しまし
た。

研究成果の概要（英文）：In cases of acute myocardial infarction, we evaluated the histomorphology of
 coronary culprit lesions using optical coherence tomography (OCT) and near-infrared spectroscopy 
(NIRS) during coronary revascularization and developed an in vivo diagnostic algorithm for calcified
 nodule lesions. Through this algorithm, we identified the coronary artery morphology and 
histological characteristics of calcified nodules. Furthermore, cardiac MRI scans demonstrated that 
lipid content significantly influences the occurrence of microcirculatory disturbances. We also 
tracked the prognosis of acute myocardial infarction cases caused by calcified nodules, finding that
 their prognosis was as poor as that of cases with plaque rupture. Additionally, we examined the 
differences in histological characteristics between calcified and non-calcified lesions in 
non-culprit lesions, investigating the factors influencing the development of calcified nodules.

研究分野： 循環器疾患
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研究成果の学術的意義や社会的意義
昨今、日本人口における高齢化、慢性腎不全症例比率の増加により冠動脈疾患における石灰化病変の関与が強く
取り上げられている。しかし、石灰化病変における治療は非常に複雑で、治療方針の決定、予後予測など依然不
明な点が多い。そのような社会的背景の中で、今回の研究成果は今後の石灰化病変を成因とする急性心筋梗塞に
対する特異的な治療方針の開発、予後予測と短期的な循環器学領域における貢献は大きい。

※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 

冠動脈イベントは末期腎不全患者の死因の半数を占めるため、その特異な発症機序の解明は最
重要課題である。本研究の目的は、冠動脈壁ずり応力の解析が可能な数値流体解析モデルを開発
し、石灰化病変の形態、壁ずり応力、内皮障害、血小板活性の関係を多面的アプローチにより明
らかにし、末期腎不全患者における冠動脈イベント発症機序を解明することである。そのため、
三次元光干渉断層法を利用した数値流体解析モデルを開発し、拍動流解析実験装置にて検証を
行う。末期腎不全患者の冠動脈に、三次元光干渉断層法および数値流体解析モデルを適用し、病
変形態、壁ずり応力、血栓付着部位、血液マーカーによる内皮障害や血小板活性の評価を行い、
冠動脈イベント発症機序を明らかにする。本研究の成果より、末期腎不全患者の冠動脈イベント
の発症機序を解明され、数値流体解析モデルによる冠動脈イベント発症予測が可能になれば、直
接的な末期腎不全患者の予後改善が期待できる。 
２．研究の目的 

本研究の目的は、①冠動脈に応用可能な CFD モデルを開発する。②開発した CFD モデルの妥
当性を拍動流解析実験装置で検証を行う。③末期腎不全患者に 3D-OCT を施行し詳細な石灰化
結節の形態・血栓付着部位・内皮障害部位の評価、CFD 解析による WSS 評価、血液マーカーを
利用した内皮障害・血小板活性の程度を比較検討し、石灰化結節の特有の形態が、WSS、内皮障
害・血小板活性に及ぼす影響を明らかにすることである。 
３．研究の方法 

しかしながら、2019 年以降、COVID-19 パンデミックの影響あり、数値流体解析モデルの開発
において協力する予定であった基礎研究機関との協力体制の維持は困難と判断し、異なる２つ
の冠動脈イメージングである、光干渉断層法（OCT）、ならびに近赤外線スペクトロスコピー

法（NIRS）を用いて、石灰化結節病変における形態学的特徴と組織学的特徴の両者を評価する

ことで、急性心筋梗塞の成因識別に役立つアルゴリズムの作成、成因に応じた特異的なカテーテ

ル治療、予後予測を行う方針とした。 
４．研究成果 

2019年度は、生体内での石灰化結節病変の診断アルゴリズム開発を行った。具体的な方法は、
急性心筋梗塞症例に対して、冠動脈血行再建術治療時に光干渉断層法（OCT）、ならびに近赤
外線スペクトロスコピー法（NIRS）を用いた冠動脈責任病変における組織形態の評価を行っ
た。上記の異なる特性をもつ血管内イメージングデバイスを用いることでより正確な診断アル
ゴリズムを開発した。急性心筋梗塞の成因の一つである石灰化結節を正確に生体内で同定する
アルゴリズムの作成に成功した。上記アルゴリズムを通して、急性心筋梗塞の成因として重要
である石灰化結節の冠動脈形態性状ならびに組織性状を同定した。(Terada K, et al. JACC 
Cardiovasc Imaging. 2021;14:1440-50.) 



A)                          B)  

 
 
 
A) 急性冠症候群成因診断アルゴリズム 
B) 石灰化結節代表症例 
 
 

2020年度は、微小循環障害の影響を評価する目的で、急性心筋梗塞に対して心臓MRI検査を施
行し、脂質含有量が微小循環障害の発生に強く影響することを同定した。(Terada K, et 
al. EuroIntervention. 2021;17:e999-1006.) 
 
C)                             D) 

 
C) 微小循環障害を生じる群は責任病変における脂質含有量が有意に大きい 
D) 微小循環障害代表症例 
 
2021-2022年度は、上記アルゴリズムを通して、石灰化結節を起因とする急性心筋梗塞症例の
予後を追跡した。上記の結果、脂質含有量に富んだ石灰化結節症例の予後は不良であることを
報告した。(Terada K, et al. Sci Rep. 2023;13:11544.) 
 

急性心筋梗塞の主な成因である3つを
比較すると、予後不良と考えられてい
るプラーク破裂群と同程度に石灰化結
節群における生存率は不良であった。 
 
 
 
 
 



 
2023年度は、急性心筋梗塞症例の非責任病変を対象に石灰化病変と非石灰化病変における組織
性状の差異を検証し、石灰化病変、特に石灰化結節の発生に及ぼす因子を考察した。上記内容
を現在、学術誌に投稿している。 
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E)非責任病変に観察された主な脂質性プラーク 
   E-A) Thin-Cap Fibroatheroma: TCFA 

E-B) Healed Plaque: HP 
   E-C) Thick-Cap Fibroatheroma: ThCFA  
 
F)HP群もTCFA同様に脆弱性プラークである 
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