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研究成果の概要（和文）： 
 我々は“心筋梗塞地域連携クリニカルパス（以下「パス」）”運用の中で“心筋梗塞 2 次予防ガ
イドライン”に基づいた診療体制が心血管イベント再発抑制に寄与するかを検討した。疫学的調
査では、冠動脈疾患患者（2 次予防群）のうち LDL コレステロール（LDL-C）がガイドライン
基準（<100mg/dL）を達成しているのは 47%であった。経皮的カテーテル治療後のスタチン治
療が予後（5 年間の冠動脈イベント再発）に与える影響を検討すると、スタチン開始後 3 か月
間の LDL-C 低下率がイベント再発率と相関し、スタチン開始早期の脂質改善が将来の冠動脈イ
ベント回避に重要であることが示された。低 HDL-C に対する介入研究では、低 HDL-C 血症
（<40mg/dL）を呈する冠動脈疾患患者に対するピタバスタチン投与は脂質プロファイル改善
（HDL-C 増加、LDL-C/HDL-C 比低下）とともに高感度トロポニン T(hsTnT)低下をもたらした。
すなわち、スタチンの心血管イベント抑制効果は脂質改善とともに心筋傷害軽減が関与するも
のと考えられた。 
 本研究にて冠動脈疾患 2 次予防に関し脂質（LDL-C、HDL-C）管理、とくにスタチン治療の
重要性が明らかとなった。今後「パス」運用をさらに効率的にするため、我々は心筋梗塞診療
を説明した啓蒙用 DVD を作成し、最終年度にこれを地域のかかりつけ医に配布した。 
 
研究成果の概要（英文）： 
 We investigated whether the therapeutic system with ‘the community-based clinical path 
for patients with acute myocardial infarction’, based on the guideline for the secondary 
prevention of myocardial infarction, could contribute to the recurrence of cardiovascular 
events in coronary heart disease (CHD) patients. We have shown that among patients with 
CHD 47% cases achieved the target (<100mg/dL) of LDL-cholesterol (LDL-C) proposed by the 
guideline. In patients treated with percutaneous coronary intervention the % reduction 
in LDL-C level for the early period (3 months) of the statin treatment was prerequisite 
for the prevention of future (5 years) coronary events. In the following interventional 
study focusing on the pathological significance of low level of HDL-cholesterol (HDL-C), 
pitavastatin administration for patients with CHD with low (< 40mg/dL) HDL-C resulted 
in the improvement of the lipid profile (increase in HDL-C and decrease in LDL-C/HDL-C 
ratio) and the reduction of high sensitive troponin T (hsTnT), suggesting that the 
beneficial effect of the statin treatment against cardiovascular events should be 
attributable not only to the improvement of the lipid profile but also the alleviation 
of myocaridial damage.  
 In conclusion our studies clarified the importance of the management of the lipid profile 
(LDL-C and HDL-C) and the statin treatment in terms of the secondary prevention of CHD. 
For efficacious management of the ’path’, we have created the educational DVD 
elucidating the standard care system for myocardial infarction patients, and the DVDs 
have being delivered to community-based physicians.  
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１．研究開始当初の背景 

現在、我が国における急性心筋梗塞（AMI）
の急性期死亡率は１０％以下に低下し、これ
は急性期の経皮的カテーテル治療（PCI）の
普及に負うところが大きい。しかし、心筋梗
塞患者は慢性期に至って冠動脈疾患の再発
率は高く、初回発作後 5年間の死亡率は依然
として１５～２０％と高率である。日本循環
器学会でも「心筋梗塞二次予防に関するガイ
ドライン」にて、AMI 患者に対し適正な生活
習慣改善（肥満防止、禁煙、運動療法）と薬
物療法による再発予防を強調しているが、現
今の医療体制下でのそれらの遵守状況は未
だ十分に調査されていない。ひとつの問題点
として、急性期病院は慢性期患者を外来フォ
ローアップする余裕に乏しく、一方、地域の
かかりつけ医は必ずしも循環器診療を専門
としておらず、冠動脈疾患の再発予防体制が
不十分なことが挙げられる。 
 このような医療環境の中で、厚生労働省は
第 5次医療法改正（2007 年）にて、我が国の
医療の方向性として“患者-かかりつけ医連
係を中心とした診療ネットワーク”を提示
した。これに基づき、主要な４疾病（がん、
脳卒中、糖尿病、心筋梗塞）ごとに“地域連
携クリニカルパス（以下地域連携パス）”が
全国の各医療圏で形成されつつある。回復期
心筋梗塞患者の診療においても、急性期病院
と地域のかかりつけ医が緊密に診療情報を
共有する必要があり、地域連携パスはそのた
めの有用な手段となりうる。ただし現状では、
各医療圏の地域連携パスの中で二次予防ガ
イドラインの順守状況と患者アウトカム（冠
動脈疾患再発率等）を検証したエビデンスは
未だない。 
 
２．研究の目的 
 心筋梗塞地域連携パスの運用範囲内、すな
わち冠動脈疾患発症～PCI 施行ののち 1年間
のフォローアップ期間中の二次予防ガイド
ラインの順守状況（血圧、血清脂質、禁煙状

況など）と心血管イベント（とくに冠動脈疾
患再発率、PCI 再施行率）の関係を明らかに
する。血清脂質に関しては、とくに高 LDL コ
レステロール（LDL-C）、低 HDL コレステロー
ルに（HDL-C）のリスクを持つ患者に対する
薬物介入が冠動脈イベントを低減せしむる
かに焦点を合わせる。薬物のうちとくに HMG
還元酵素阻害薬（スタチン）は血清脂質改善
効果とともに冠動脈等の動脈硬化病変退縮、
心血管イベント予防に有益であることが多
くの臨床試験で示されており、本研究でもス
タチンによる冠動脈イベント予防効果を検
証する。 
 
３．研究の方法 
 我々の施設ではすでに平成 20 年 8月より
心筋梗塞地域連携パスを運用開始している。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                         
          図１ 
運用は図 1に示すように、AMI の急性期診療
を当施設（急性期病院）で行い、患者退院の
後は患者の居住地域のかかりつけ医（クリニ
ック）に日常診療（採血、心電図等の一般的
検査、薬剤処方、医学的管理・指導）を委ね
つつ、急変時の対応、専門的検査（フォロー
アップカテーテルなど）は適宜急性期病院で
行うことを骨子としている。患者情報の記録
媒体として“パス経過表”を用い、これに記



載された日常の検査データ、診療情報をパス
終了時（1年後）に急性期病院で集積する。 
 これを患者の視点から見ると、1年間にわ
たって急性期病院とかかりつけ医の診療双
方を適宜受けられる形であり、急性期を過ぎ
ると病院から見放されるという懸念を生じ
にくい体制と考えられる。付言すれば患者は
①専門診療と緊急対応に特化した急性期病
院、②地域に根ざした全人的診療と予防医学
に特化した地域医療、の両方の便益を享受で
きると期待される。 
 患者の動線に沿って心筋梗塞地域連携パ
スの時系列的な運用を述べると以下の如く
となる。 
１）（急性期病院）AMI 患者の入院中または退
院時に患者居住地域のかかりつけ医を紹
介・連絡 
２）退院時に「患者基本情報」として入院中
の診療情報（とくに冠動脈治療内容、冠危険
因子、残存心機能など）を記載した“パス経
過表”を患者に発行。 
３）患者はこの“パス経過表”を持参してか
かりつけ医への通院を開始：かかりつけ医は
原則として月 1回以上患者を診察し、基本的
な診察所見、適宜行う基本検査（心電図、採
血など）、薬物処方内容、指導内容等をこの
経過表に記入する。 
４）患者には急性期病院の「パス支援外来」
に３～４か月に 1回受診させ、専門的検査（心
臓核医学、負荷心電図など）を行う。とくに
退院後 8か月後を目途にフォローアップカテ
ーテル検査を行い、冠動脈の新規病変、再狭
窄病変をチェック：これらの結果はかかりつ
け医に郵送される。 
５）狭心症等冠動脈イベント再発、その他急
変時は 24 時間体制で急性期病院が受け入れ
を行い、必要な処置を講ずる。この場合はパ
スからの逸脱（バリアンス）となる。とくに
大過なく 1年間を経過した場合は“パス経過
表”（コピー）を急性期病院に送付。急性期
病院はここで回収した 1年間の診療情報をデ
ータ解析に供する。 
 なお、上記の運営を円滑にするため、我々
の施設は医療圏内ないし近隣の地域（印西市、
成田市、佐倉市など）で連携パス登録医制度
を設け、それら医療機関と定期的に“心筋梗
塞地域連携パス協議会”を開催している。登
録医数は本研究開始前（平成 21 年 9月）に
は 46 であったが、徐々に増加し、本研究終
了時（平成 25 年 3月現在）は 57 医療機関と
なっている。 
 
４．研究成果 

心筋梗塞地域連携パスの患者データで最
も詳細に集約できたのは血清脂質データで
あった。そのためにはまず、「動脈硬化予防
ガイドライン 2007」の管理目標に準拠した脂

質プロフィールの管理状況を把握する必要
があると考え、我々は初年度に施設内の冠動
脈疾患患者（2次予防群）とその対照として
の 1次予防群患者計 817 症例の LDL-C、HDL
コレステロール（HDL-C）、中性脂肪の管理状
況を網羅的に調査した。 
 その結果は図２に示すように、各項目とも
２次予防群（482 例）で目標値達成率は低く、
特に LDL-C はガイドライン目標値（100mg/dL
未満）を達成していたのは 47％であった。さ
らに LDL-C、HDL-C、中性脂肪の全ての項目で
目標値を達成したのは２次予防群では 25％
であった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図２ 

 
 そこで、スタチンの脂質改善作用と冠動脈
イベント予防効果につき、PCI 治療後の 171
症例で疫学的調査を行った。その結果は図 3
に示す如く、PCI 後 3 か月間の LDL-C 低下率
と冠動脈イベント再発までの期間には有意
な正相関（r=0.64, P<0.01）が認められた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図３ 

 
さらに 5年以内の冠動脈イベント再発の有無
で分けると、再発ありの症例は再発なしの症
例に比し、PCI 後 3 か月間の LDL-C 改善度は
有意に小であった（各々平均 12.3% vs 
31.7%。）。すなわち、冠動脈疾患罹患後のス
タチン治療に関しては、初期（3か月間）の
厳格な脂質改善が長期的な心血管イベント
再発予防に密接に関連することが示され、
我々はこれを論文化した（J Pharm 
Pharmaceut Sci 2010; 13: 254）。 



 動脈硬化性病変進展予防の観点からは高
LDL-C 以外に低 HDL-C も重要である。そこで
我々は顕著な HDL-C増加効果を示すことがし
られているピタバスタチンを低 HDL-C 血症
（<40mg/dL）を呈する冠動脈疾患患者に投与
し、投与前と 6か月後の脂質プロファイルと
ともに心筋傷害、ストレス、炎症のバイオマ
ーカーを測定した。その結果、血清 HDL-C は
平均 37mg/dL から 40mg/dl に上昇、動脈硬化
病変の指標であるLDL-C/HDL-C比は平均2.68
から 2.17 に低下した。一連のバイオマーカ
ー（NT-proBNP、高感度トロポニン T(hsTnT)、
高感度 CRP）のうち特に hsTnT 陽性
（>0.003ng/mL）の症例では 6か月間に hsTnT
は有意な低下を示し（図４）、その低下は
HDL-C 上昇と相関した（r=-0.68, P<0.05）（図
５）。すなわち、ピタバスタチンは冠動脈疾
患患者の脂質プロファイルを改善させると
同時に、心筋傷害のサロゲートマーカーであ
る hsTnT を低下させ、かかる微小心筋傷害抑
制作用は HDL-C改善に関係することが示唆さ
れたため、我々はこれを論文化した（J Clin 
Med Res 2012; 4: 385）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
    図４        図５ 
 以上の如く、我々は本研究を通じ地域連携
パスを用いた調査の中で心筋梗塞、冠動脈疾
患患者の 2次予防に関し脂質（LDL-C、HDL-C）
の重要性、スタチン治療の有用性を解明した。
今後は血圧、肥満、喫煙等の因子に関する検
討も必要と考えられることから、我々は心筋
梗塞地域連携パスを紹介する DVDを作成した。
この DVD の中では AMI 患者に対する標準的な
診療内容、二次予防の重要性、医療連携の重
要性が盛り込まれており、我々はこの DVD を
連携パス登録医はもとより地域の医療機関
の多くに配布し啓蒙的に活用している。 
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