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研究成果の概要（和文）：本研究では、冠動脈分岐部病変に既存の薬剤溶出ステントを留置した際の側枝入口部
の経時変化を3次元光干渉断層法によって観察した。遠隔期の入口部面積は、入口部を覆うステントの構造が複
雑なものほど減少していた。側枝入口部をバルーンで拡大した場合、残存ストラットが多いと、遠隔期に入口部
面積が減少しているものが多かった。側枝拡張後の残存ストラットの頻度は、入口部にステントの長軸方向の結
合部が存在すると高くなっていた。既存の金属ステントの問題点を改善するために、分岐部に適した生体吸収ス
キャホールドを試作し、模擬血管で評価した。ステントの長軸リンクの切断と側枝入口部の良好な拡大が観察で
きた。

研究成果の概要（英文）：We investigated the serial change of the side branch ostium jailed by drug 
eluting stent in the coronary artery bifurcation lesion by the three-dimensional optical coherence 
tomography. The response of the remote phase is different depending on the complexity of the stent 
covering configuration. The side branch ostial area decreased at the remote period when the stent 
covering configuration was complicated. In the case of side branch dilatation, when the number of 
remaining struts was large, the ostial areas often decreased in the remote period. The frequency of 
the remaining strut after side branch dilatation was higher when the longitudinal stent link was 
present at the carina. We developed a dedicated bioresorbable scaffold for the bifurcation lesion 
and evaluate them in the simulated phantom vessel. It was observed the cutting of the longitudinal 
link of the stent and that the side branch ostium was opened widely.

研究分野： 内科系臨床医学・循環器内科学
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１．研究開始当初の背景 

冠動脈疾患の血行再建治療としてステント

留置術に代表される冠動脈インターベンシ

ョン(PCI)が重要な役割を果たしているが、

側枝を有する病変（分岐部病変）では非分岐

部病変に比しステント血栓症や再狭窄の頻

度が高いとされており、分岐病変の治療戦略

の確立や至適ステントの開発が課題となっ

ている。 

分岐部病変は狭窄形態や狭窄部位、分岐角

度など解剖学的に多彩であることに加え、心

拍動に伴う 3 次元的な血管運動もあり、経験

を積んだ術者でも長期的に期待できる治療

結果を残すことは困難である。その理由の 1

つとしては、これまで冠動脈造影や血管内超

音波法では複雑な形態の分岐部病変に留置

されたステントを立体的に把握することが

困難であったことがあげられる。我々は光干

渉断層法（OCT）画像を 3 次元再構成（３

D-OCT）することにより、分岐部に留置され

たステントを立体的に視覚的に評価できる

ことを報告してきた。この手法を用いて、分

岐部に留置したステント内から側枝拡張の

ために側枝に正確にガイドワイヤーを再通

過させることが可能であり、分岐部病変の治

療成績の向上が期待されている。一方でステ

ントを長軸方向に接続する結合部（以下、リ

ンク）が分岐にかかると、ガイドワイヤーが

至適位置を通過していても側枝入口部の拡

張が制限されることが 3D-OCT からわかり、

従来の薬剤溶出ステント（DES）の限界と考

えられた。 

現在、PCI 治療の主流として使用されてい

る DES は金属性標準ステントに比べ再狭窄

を劇的に減少させたが、留置後 1 年以降にお

いても晩期再狭窄が発生することが知られ

ている。その理由として血管壁の金属ストラ

ットによる持続的な炎症の惹起や血管の拡

大や血管運動反応を制限していることが考

えられている。分岐部においては側枝入口部

を覆ったストラットが血管内腔に残存する

ため、再狭窄やステント血栓症の原因になる

ことが考えられる。最近、本邦でも治験が開

始 さ れ 生 体 吸 収 性 ス キ ャ ホ ー ル ド

（Bioresorbable Scaffold:BRS）は生体適合

性の高い PLLA で構成されているため、留置

後 2～3 年で水と二酸化炭素に分解され組織

内からは完全に消失する。First-in-man 試験

の結果から留置後 2年の血管内腔損失は金属

製 DES とほぼ同等、2 年以降において BRS

が吸収後、血管径が増大し内腔が狭小化しな

いことが示され、さらに血管の収縮拡張反応

が回復しており、長期における予後改善効果

が期待されている。また、小さな側枝を含む

血管に BRS を留置した際、留置直後は BRS

ストラットに側枝入口部が覆われているも

のの、2 年後にストラット吸収されると側枝

入口部は良好に開口することが示されてお

り、分岐部病変においても BRS の可能性が

期待できる。 

 

２．研究の目的 

DES が留置された側枝入口部をバルーン

で拡張した際、側枝入口部に残存するストラ

ットは入口部を覆うストラットのパターン

に依存する。ポリマーストラットの場合、過

拡張すると金属ストラットと異なり、断裂す

ることがわかっているが、入口部に位置した

結合部を意図的に切断することができれば、

バルーン拡張により恒常的に残存ストラッ

トを最小限にすることが可能で、かつ残存ス

トラットも遠隔期には消失することが期待

できる。本研究の目的は分岐部病変に適した

BRS を 3D-OCT のデータを蓄積することに

よって考案することである。 

 

３．研究の方法 

(1) 分岐部病変に留置された金属製DESと血

管壁との遠隔期の関連を調べるため、当院で

分岐部病変に金属製DESを用いて治療したス



テント留置後および遠隔期のOCT画像を用い

て 3次元再構成を行い、側枝入口部を覆った

ステントのパターン、ガイドワイヤーの再通

過部位、側枝入口部に残存するストラットの

定量化、ステント面積などを経時的に解析す

る。 

(2) 分岐部に至適なステントのデザインを

探求する。単施設では症例数が限られるので

他施設と協同し 100 例程度の症例の収集し、

解析を行う。側枝入口部を拡張後の残存スト

ラットに関与する因子を探索する。 

(3)分岐部用 BRSのプロトタイプを 3D-OCT で

得られた知見と分岐部病変のPCI治療経験と

ポリマー加工技術などの観点も踏まえ設計

する。シリコンファントムの模擬分岐部病変

を用いて、in vitro 実験を行い生体に経カテ

ーテル的に留置可能かを検証する。 

 

４．研究成果 

(1) 金属製薬剤溶出ステントによって覆わ

れた側枝入口部の経時変化を、OCT を用いて

評価した。2011 年 9 月から 2013 年 1 月まで

にエベロリムス溶出性ステント(EES)あるい

はバイオリムス溶出性ステント(BES)を用い

て冠動脈治療を行い、ステント留置後および

慢性期に OCT を施行した 32 病変を抽出し、

解析対象とした。OCT 画像から 3D-OCT を再構

築し、側枝入口部にかかるステントストラッ

トの形状（複雑性）から以下の 3群に分類し

た。 

①No-jail type    側枝入口部にストラ

ットがかかっていないもの 

②Simple-jail type  側枝入口部にストラ

ットはあるが、link がないもの 

③Complex-jail type 側枝入口部にストラ

ットがあり、link があるもの 

Medis 社製 QAngioOCT を用いて側枝入口部

の cut-plane を作成し、側枝入口部の面積を

計測し、Side branch flow area(SBFA)と定

義した。また側枝入口部がステントストラッ

トにより分割される区画（compartment）数

をカウントした。No-jail type では SBFA は

慢性期に有意に増加(p=0.018)したのに対し、

Simple-jail type で は 変 化 は な く

Complex-jail type では有意に減少した

(p=0.002)。 

3D-OCTでは慢性期にいくつかのcompartment

が組織によって埋まっているのが観察され

ており、compartment 数は慢性期に有意に減

少していた(p<0.001)。Complex-jail type で

は小さなcompartmentが組織により埋まるこ

とにより SBFA が有意に減少していることが

わかった。ステントによるジェイルの複雑さ

が側枝入口部の狭窄進行に関連すると考え

られた。上記の結果から、ステントによって

複雑に覆われる側枝入口部では、可能な限り

側枝入口部からステントストラットを除去

した方が良いと考えられた。 

(2) 側枝入口部からステントストラットを

除去するため、側枝入口部をバルーンで拡張

した群において、側枝入口部の経時変化を観

察した。当院で施行した分岐部病変に対する

冠動脈ステント留置した 37 病変について解

析した。半数以上の病変で BES が使用されて

いた。３D-OCT で側枝入口部を覆うステント

ストラットのパターンを調べたところ、カリ

ーナ部分にリンクが掛かっているタイプ

［Connecting to carina(CC 群)］が 16 例

（43％）、掛かっていないタイプ［Free 

carina(FC 群)］が 21 例（57％）だった。ガ

イドワイヤーの通過位置を評価したところ、



FC 群では 95％の病変で至適セルを選択でき

ていたが、CC群で至適セルを通過できていた

病変は 62.5％であった。FC 群で至適セルで

側枝拡張ができた 20例とその他の 17例では、

側枝入口部をバルーン拡張後の側枝入口部

に残存する非圧着ストラットの頻度は非至

適拡張群 22.8％に比し、至適拡張群では

0.4％と有意に少なかった。QAngioOCT を用い

て側枝入口部面積の経時変化を評価したと

ころ、至適拡張群では慢性期も側枝入口部の

面積が維持されているか増大する傾向があ

る(治療直後 3.94 [2.63–5.55] mm2 vs. 遠隔

期 4.06 [2.98–6.37] mm2, p=0.0199)のに対

して、非至適拡張群では(治療直後 5.27[2.71 

to 7.41] mm2 vs. 遠隔期 4.82 [2.40–6.49]mm2, 

p=0.2821) と 減 少 傾 向 を 認 め た 。

経時的に側枝入口部面積が減少していた症

例の頻度は至適拡張群で 35％に対し、非至適

拡張群では 71％で有意に多かった。これは非

至適拡張群でバルーン拡張を行っても、側枝

入口部に残存ストラットがのこるため、慢性

期に入口部の残存ストラットに組織付着に

より面積が減少する者と考えられた。 

(3)単一施設では使用ステントの種類や手技

などに偏りがあるため、より至適なステント

デザインを模索するために多施設で前向き

レジストリーを行った。当研究の趣旨に合致

した 105 例を解析した。ステントの種類は、

現在、本邦で使用できる DES が平均的に使用

されていた。結果は前述(2)での結果を踏襲

するものであったが、側枝入口部の残存スト

ラットの頻度を規定する因子を多変量解析

によって検討したところ、分岐部にステント

リンクが存在すること、近位側からのガイド

ワイヤー通過、側枝分岐角度が深いことであ

った。また、ステントリンクが少ないステン

トほど、残存非圧着ストラットは少ないこと

が示された。以上の結果からステントのリン

クが側枝拡張の妨げになっていること、慢性

期の側入口部面積の減少の一因になってい

ることがわかった。 

(4)ステントを留置する際に留置方法でステ

ントのリンクの位置をコントロールするこ

とは困難である。また、リンクを無くすこと

はステントの構造上、長軸方向の支持力がな

くなるため困難である。ポリマーで構成され

る生体吸収性スキャホールド(BRS)では分岐

部のリンクがバルーンによる側枝拡張によ

って切断できる構造を考えた。プロトタイプ

では側枝拡張を行ってもBRSがリコイルして

しまい、入口部にストラットが残存している

のが観察された。ポリマーの外周方向へのラ

ジアルフォースを保つ必要があると考えら

れ、改良版を作成した。ストラットの伸展に

ラチェット構造を加えることにより、支持力

を保つことが出来るよう工夫した。３５度と

７０度の側枝を有するシリコン製の模擬血

管に留置し、側枝を拡張し、3D-OCT で評価し

た。 

分岐角度が深くなっても十分な側枝拡張が

確認された。一方で、支持力を維持するため

に、プロトタイプに比べストラット厚が厚く



なり、また、血管と接地面積が大きくなった。

ストラットに関しては薄い方が、血管に対す

る接地表面積も小さい方が良いと考えられ

ており、支持力を維持しつつ薄く、接地面積

を小さくする改良が必要と考えられた。また、

バルーンカテーテルに搭載できるように改

良することが次の課題としてあげられた。 
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