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研究成果の概要（和文）：1.5テスラMRI装置を用いて冠動脈の不安定プラークに特徴的なMRI信号の存在も世界で初め
て報告した。さらに1.5テスラMRIを用いた冠動脈不安定プラーク診断の妥当性を検証する前向き薬物介入試験も行い、
非造影MRI T1強調画像による高輝度冠動脈硬化巣（冠動脈HIP）が、急性冠症候群と関連する危険な動脈硬化巣である
ことを世界で初めて示した(文献6)。また3テスラMRIで描出された冠動脈HIPが経皮的冠動脈形成術に関連した心筋障害
と密接に関連している事を明らかにした。

研究成果の概要（英文）：We have previously shown that the presence of coronary high-intensity plaques 
(HIPs) detected by non-contrast T1WI is associated with positive coronary artery remodeling, low density 
on computed tomography angiography (CTA), and ultrasound attenuation. In addition, HIPs can be uniquely 
assessed using a plaque to myocardium signal intensity ratio (PMR). We demonstrates that HIPs identified 
by non-contrast T1WI are significantly associated with coronary events and may thus a promising 
predictive factor in patients at high risk. Moreover,we shows that intensive statin therapy reduces 
HIP-PMR identified by non-contrast T1WI, which may represent a useful method for quantitatively 
monitoring changes in plaque vulnerability.

研究分野：心臓内科
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１．研究開始当初の背景 
急性冠症候群（急性心筋梗塞・不安定狭心

症・虚血性心疾患による突然死）や脳梗塞の

一部は、動脈硬化プラークの破綻にともなう

血栓形成によって急激に血管内腔が閉塞す

ることによって発症する。このため、プラー

クの破綻に至るまでの構造的かつ分子機能

的な特徴を総合評価する不安定プラークの

診断技術の開発は、疾患の発症予測だけでな

く新規動脈硬化治療薬の客観的評価にも不

可欠である。申請者グループは、非造影 T1

強調画像法によって白く輝く頸動脈プラー

クを有する患者は、拡散強調画像で同側の大

脳半球に脳梗塞が多発していることを認め

た。これは T1強調画像で高輝度に描出され

る頸動脈プラークは、脳卒中イベントを発症

させる“不安定プラーク”であることを世界

に先駆けて報告した重要な研究である。さら

に、研究代表者の野口は、非造影 T1強調画

像で認められた高輝度・頸動脈プラークを有

する虚血性心疾患患者は、低輝度プラークを

有する患者に比べて有意に心血管イベント

を引き起こすことを世界で初めて報告した。

また、1.5テスラMRIを用いて頸動脈よりさ

らに細い冠動脈の不安定プラークに特徴的

なMRI信号の存在も世界で初めて報告した。

しかし、この不安定冠動脈プラークに特徴的

なMRI信号を持つ患者が、実際に心血管イ

ベントを発症するかは不明であり、1.5テス

ラよりさらに高磁場である 3テスラMRIを

用いた冠動脈および頸動脈の不安定プラー

クの描出技術も発展途上である。また、不安

定プラークの形態的・機能的特徴を PETお

よび高磁場MRIを使って特に時間軸におけ

る変化過程を総合的にイメージングする技

術は、基礎的・臨床的研究ともになされてい

ない。 
 
２．研究の目的 
本研究は、申請者グループが開発してきた

MRI による動脈硬化病変描出の新規技術を

基にして、不安定プラークに特徴的な分子病

理的・構造的変化を可視化する新しい画像診

断技術を開発することである。具体的には、

不安定プラークの構造変化に特徴的な MRI

信号を明らかにする。さらに、PETを用いて、

プラーク不安定化の重要な因子であるプラ

ーク内炎症と線維性被膜の脆弱性の定量評

価を行う。これにより、不安定プラークの低

侵襲かつ超早期診断システムを構築し疾患

の再発予防を目指す。医学的意義がある。本

研究では、不安定プラークのイメージングに

関する包括的な基礎的・臨床的研究を行う。 

 
３．研究の方法 
3 テスラ MRI 装置を用いて冠動脈不安定プラ

ークの特徴的な信号を得るための撮像法の

最適化を行った。また、不安定冠動脈プラー

ク誘発ブタモデルを用いて不安定冠動脈プ

ラークに特徴的に発現するペプチドの探索

を行った。さらに、1.5 テスラ MRI 装置の非

造影 T1 強調画像法が、不安定プラークのイ

メージング・マーカーになり得るかの検証を

目的とした前向き研究を行った。さらに、1.5

テスラ MRI 非造影 T1 強調画像法によって高

輝度に描出される冠動脈プラークを有する

患者を対象に、コレステロール降下薬のスタ

チンを服用させ、LDL コレステロールレベル

を 70mg/dl 未満まで強力に低下させ、このス

タチンの作用によって非造影 T1 強調で高輝

度に描出されるプラークの信号強度が変化

するかを観察する探索的前向き研究を行っ

た。 

４．研究成果 

1.5 テスラ MRI 装置を用いて冠動脈の不安定

プラークに特徴的なMRI信号の存在も世界で

初めて報告した(文献 1,2,3,5)。さらに 1.5

テスラ MRIを用いた冠動脈不安定プラーク診

断の妥当性を検証する前向き薬物介入試験

も行い、非造影 MRI T1 強調画像による高輝

度冠動脈硬化巣（冠動脈 HIP）が、急性冠症

候群と関連する危険な動脈硬化巣であるこ



とを世界で初めて示した(文献 6)。また 3 テ

スラ MRIで描出された冠動脈 HIPが経皮的冠

動脈形成術に関連した心筋障害と密接に関

連している事を明らかにした（文献４）。 
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