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第44回総会　シンポジウム 3　冠動脈疾患－病態，診断，治療をめぐって－

はじめに

　冠動脈狭窄病変の診断は，狭窄の有無や重症度を形

態学的に判定する解剖学的評価と狭窄に起因する心筋

虚血の有無や，その程度を客観的に診断する生理学的

評価とによってなされている。従来の生理学的評価法

は，① 解剖学的評価法と同時に施行することが困難で

ある，② 連続病変では総和としての心筋虚血の有無を

判定できるが，各病変の心筋虚血への寄与度の評価が

困難である，③ 多枝病変では最も重症な病変の虚血で

心筋虚血の判定がなされることが多く，残りの病変の

機能的評価が不十分である，④ 中等度狭窄病変の虚血

の判断が不明確である，などの限界がみられる。その

結果，冠動脈疾患の最終診断や冠動脈インターベン

ション（percutaneous coronary intervention: PCI）の成否は

冠動脈造影などによる解剖学的評価を中心に判定され

ている。近年，ドプラ（ガイド）ワイヤーや圧（ガイド）

ワイヤーを用いて得られる冠血流予備能（coronary flow

reserve: CFR）や心筋血流予備量比（fractional flow reserve:

FFR）が，心筋虚血や冠動脈狭窄の程度を示す生理学的

指標として報告され，前述の ①～④ の限界を解決し得

る生理学的検査法として普及してきている。これらの

うち，今回は，中等度狭窄病変における心筋虚血の判

定に冠血流速や冠内圧から得られる生理学的指標をど

のように適用し，評価するかについて，われわれの知
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見を加えて，その可能性と限界に関して報告する。

冠血流速による冠動脈狭窄評価

　ドプラワイヤーにより記録される冠血流速波形を用

いて冠動脈狭窄の重症度を生理学的・機能的に評価す

るには，① CFR，② 連続の式，③ 冠灌流圧－冠血流

速関係，④ 冠血流速パターン，などを用いる方法が報

告されている。

（1）CFRによる冠動脈狭窄の評価

　CFRとは，心筋酸素需要の増大に対応して冠血流量

を増大させ得る能力を示す指標で，安静時に対する最

大反応性充血時の冠血流量の比として求められる。最

大充血は，冠細小動脈を最大拡張するとされるパパベ

リンやアデノシン，ATP，ジピリダモールなどの薬物

を負荷し，薬物負荷最大充血を汎用している。計測部

の血管径が変化しなければ血流量と血流速は直線相関

することから，CFRは最大充血時/安静時の時間平均冠

血流速比で求めることができる1）。最近では，CFRは温

度センサー付き圧ワイヤーを用いて熱希釈法により求

めたり2），安静時と最大充血時の狭窄部を介する圧較

差から求める方法なども報告されており3），臨床適用が

容易になっている。

　CFRは健常例では3.0～4.0程度で，40％狭窄あたりか

ら低下しはじめ，有意狭窄（75％以上）では2.0未満とな
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る4）。しかし，CFRは，微小循環障害が存在すると有意

狭窄がなくても低下し（Fig. 1），心外膜冠動脈と冠微小循

環をあわせた冠循環全体として血流が十分保たれるか

否かを示す心筋虚血の起こりやすさの指標である5）。

それゆえ，冠動脈狭窄度の指標としては，狭窄病変の

ない対照血管のCFRと計測血管のCFRの比を用いて相

対的CFR（r-CFR）を計測し，r-CFR<0.80を有意な心外膜

冠動脈狭窄を表す指標とする方法がある6）。r-CFRは後

述するFFRと概念的には類似しているが，① 3 枝病変

では対照血管がない，② 対照血管灌流域に微小循環障

害が存在する可能性があり，対照血管のCFRが必ずし

も対照と限らない場合がある，などの限界が指摘され

ている。

（2）CFRを補う冠動脈狭窄の評価法

　狭窄近位部および狭窄部の血管径をそれぞれDp，

Ds，血管断面積をAp，As，平均血流速をVp，Vs，血

流量をQp，Qsとすると，

Qp=Ap×Vp=π（Dp/2）2×Vp，Qs=As×Vs=π（Ds/2）2×Vs

で，両者間に分枝がなければ流量が保存されること（連

続の式）より，Qp=Qsで，

π（Dp/2）2×Vp=π（Ds/2）2×Vs

となり，

Vp/Vs=（Ds/Dp）2

となる。それゆえ，径狭窄率（％DS）は

％DS=（Dp−Ds）/Dp×100=（1−Ds/Dp）×100

Figure 1
A: Relation between % diameter stenosis by quantitative coronary angiography (QCA) and coronary flow reserve in
cases without microvascular dysfunction.
B: Relation between % diameter stenosis by QCA and coronary flow reserve in cases with and without microvascular
dysfunction.

A     B

=（1−√Vp/√Vs）×100

となり，狭窄部および狭窄近位部（または遠位部）の血

流速から％DSを算出できる7）。本法により求めた％DS

と定量的冠動脈造影による％DSとの間には良好な相関

を認める（Fig. 2）が，①パルスドプラ法による計測のた

め狭窄部の最大血流速を過小評価する，② 対照部と狭

窄部とで血流のプロファイルが異なる，③ 対照部と狭

窄部との間に分枝が存在し，厳密には連続の式が成立

しないことが多い，などの問題点も指摘されている7）。

　また，冠灌流圧と狭窄遠位部の冠血流（速）を同時に

記録し，拡張期冠灌流圧－冠血流（速）関係（直線相関）

を求め，冠動脈系のコンダクタンス（直線の傾き）や抵

抗（傾きの逆数）を知ることができる8）。本指標もCFRと

同様に狭窄率と微小循環系を含めた指標である。

　また，高度な狭窄病変遠位部の冠血流速波形は，狭

窄部の抵抗のために，拡張期波の流速が低く，その減衰

速度が遅く，拡張期波/収縮期波の比が小さくなる9）。

それゆえ，遠位部血流速波形により有意狭窄を推定す

ることが可能である。しかし，高度な微小循環障害が

あれば，有意冠動脈狭窄がなくても同様の冠血流速波

形を呈することに注意を要する。

圧ワイヤーによる冠動脈狭窄評価

　FFRとは狭窄病変のない状況で最大冠拡張時に本来

流れるべき血流が狭窄病変のためにどの程度障害され

ているかを示す指標で，最大冠拡張時の狭窄遠位部圧/



327August 25, 2004

赤阪　隆史　ほか 1 名

近位部圧の比で概算される10）。Fig. 3に示すごとく，抵

抗血管を最大限に拡張した状態における狭窄近位部圧

をPa，遠位部圧をPd，冠静脈圧をPv，その血管系の抵

抗をRとすると，狭窄非存在下での最大血流量（Qn）は

Qn=(Pa−Pv)/R，

狭窄存在下での最大血流量（Qs）は

Qs=(Pd−Pv)/R

となり，

FFR=Qs/Qn=(Pd−Pv)/(Pa−Pv)≒Pd/Pa

となる10）。本指標は，圧較差やCFRに比較して血行動

態に影響されず，微小循環障害の影響が少ないとされ

ており11），冠動脈狭窄率との間に良好な相関が報告さ

れている。しかし，微小循環障害が存在すると，狭窄

部を通過する血流量が低下し，狭窄部を介する圧較差

が小さくなるためFFRは大きくなり，狭窄率を過小評

価する12）。すなわち，FFRは心筋虚血に対して冠動脈

狭窄病変がどの程度関与しているかを示す指標で，

FFR<0.75が有意な低下であると考えらる。

冠血流速・冠内圧による中等度狭窄病変の評価

（1）心筋虚血の判定とPCIの適応

　前述のごとく，心外膜冠動脈狭窄ではCFR・ FFR と

もに低下し，冠微小循環障害ではCFRは低下しFFRは

上昇することから，中等度狭窄病変において両者を同

時に計測することにより（Fig. 4），冠血流障害に狭窄病

変や微小循環障害がどの程度関与しているかを推定で

Figure 2 Relation between % diameter stenosis (%DS)
assessed by QCA and by Doppler velocity recordings using
continuity equation (reference 7).

Figure 3 Concept of myocardial fractional flow reserve (FFR
myo).
Q: coronary flow, Qn: maximal coronary flow without steno-
sis, Qs: maximal coronary flow under the condition of coro-
nary stenosis, R: resistance of myocardial vascular bed, Pa:
arterial pressure (proximal coronary pressure), Pd: distal
coronary pressure, Pv: venous pressure

きる13）。すなわち，① CFR<2.0では心筋虚血を生じや

すいが，①-A群のFFR<0.75では，心外膜冠動脈狭窄が

心筋虚血の主因で，微小循環障害は少なく（心筋viabil-

ityがあり），PCIの適応（CFR・FFRの改善）がある。し

かし，①-B群のFFR≧0.75では著明な微小循環障害（心

筋viabilityなし）が推定され，PCIの適応（CFRの改善）は

極めて少ない。② 2.0≦CFR<3.0では，心筋虚血は発生

しにくいが，②-C群のFFR<0.75では微小循環障害が軽

微（心筋viabilityはかなり存在する）か狭窄率が中等度と

考えられ，PCIによりCFR・FFRの改善が期待できる。

しかし，②-D群のFFR≧0.75では微小循環障害を認める

（心筋viabilityは少ない）か狭窄率が軽度の状況で，PCI

によるCFR・FFRの改善はわずかである。③ CFR≧3.0

では心筋虚血は考えがたく，③-E群のFFR<0.75の状況

は理論的に想定しがたい。③-F群のFFR≧0.75では心外

膜冠動脈狭窄も有意ではなく，PCIの適応ではない。前

述のごとく，温度センサー付き圧ワイヤーを用いると，

単独でCFR・FFRの両者を同時に計測することが可能

で2, 3），心筋虚血の程度と冠動脈狭窄の心筋虚血へのか

かわりの程度が容易に診断でき，PCIの適応判定に有用

である。

　Fig. 5 は，陳旧性心筋梗塞を含む中等度冠動脈狭窄病

変例のCFR・FFR同時計測所見と，％DSおよび左室局

所壁運動（SD/chord）の関係を示している。前述のごと

く，CFR<2.0かつFFR<0.75とCFR≧3.0かつFFR≧0.75の

症例のSD/chordが小さく，左室局所壁運動は比較的良
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好で，前者の％DSは有意に大きく，後者の％DSは小さ

い。CFR<2.0かつFFR≧0.75の症例のSD/chordは有意に

大きく，左室局所壁運動はきわめて不良で心筋viability

は少ないと考えられる。また，CFR≧3.0・FFR<0.75の

症例は 1 例のみで，ほとんど存在しないことがわか

る。

　また，中等度冠動脈狭窄病変を認める症例でも，

％CFR>2.0の症例やFFR≧0.75の症例ではPCIを施行しな

くても，その予後は良好であると報告されており14, 15），

PCI回避の判定にも両指標は有効であると考えられる。

（2）PCIのエンドポイント判定

　PCIによるCFR・FFRの改善は，両者とも大きい方が

望ましいが，心筋虚血の解除という目的では，CFR≧

2.0かつ FFR≧0.75が最低達成目標となる。予後を考慮

した報告では，バルン拡張術では FFR≧0.9016），ステン

トではFFR≧0.9417）が目標値とされ，CFR の目標値は

CFR>2.518）とされる。しかし，日常臨床では目標値に

達しない場合も多く，Fig. 6 のようにCAG上PCIが成功

したように判断されても，CFRやFFRの改善が十分でな

い症例では，血管内超音波で冠動脈解離など冠血流を

障害する状況を生じている可能性が報告されている19）。

また，CAGでは局所狭窄病変のないと判断される症例

の中にFFRが有意に低下する症例も報告されており，

びまん性の狭窄病変が原因と考えられている20）。

（3）PCI後の予後予測

　狭心症に対するPCIでは，解剖学的評価法だけでなく

機能的評価法でも良好な結果であるほど予後は良好で

ある。バルン形成術ではPCI終了時の％DS≦35％，

CFR>2.518）あるいは％DS≦30％でFFR≧0.9016）の症例の

予後は良好で，ステント留置例ではPCI終了時の％DS≦

30％でFFR≧0.94の予後は良好で17），ステント留置後の

FFRが悪い症例ほどPCI後のイベント率が高い21）ことが

報告されている。これらの報告は，中等度狭窄病変の

判定におけるCFRやFFRといった生理学的指標の有用

性を示すものであると考えられる。

結　　論

　冠血流速や冠内圧計測から得られるCFRやFFRと

いった生理学的指標の日常臨床における有用性と限界

を中心に，中等度狭窄病変における虚血誘発性の判定

について述べた。これらの指標は，中等度狭窄病変に

おける虚血誘発性の判定に有用である可能性が高く，

冠動脈狭窄病変の評価に際して解剖学的指標と同時に

用いられ，心筋虚血に基づいた狭窄の重症度診断がな

され，冠動脈疾患の診断や治療，予後改善に貢献する

ことが期待される。

Figure 4 Simultaneous recordings of fractional flow reserve
(FFR) and coronary flow reserve (CFR) in intermediate coro-
nary stenosis lesions.
A: Stenosis (++)
　 Microvascular dysfunction(−～+)
B: Stenosis (+) or (−)
　 Microvascular dysfunction(+++)
C: Stenosis (+)
　 Microvascular dysfunction(−～+)
D: Stenosis (+) or (−)
　 Microvascular dysfunction (+～++)
E: Difficult to imagine based on the principle
F: Stenosis (−)
　 Microvascular dysfunction (−)

Figure 5 Relation of % diameter stenosis (%DS) and regional
wall motion (WM) (SD/chord) and scatter plots of simultaneous
recordings of fractional flow reserve (FFR) and coronary flow
reserve (CFR) in intermediate coronary stenosis.
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Assessment of Myocardial Ischemia in Intermediate Coronary Stenosis Lesions
by Intracoronary Flow Velocity and Pressure Measurements

Takashi Akasaka and Kiyoshi Yoshida

Utility and limitations of coronary flow velocity and intracoronary pressure measurements were demonstrated by
assessing intermediate coronary artery stenosis.  Simultaneous measurements of velocity-derived coronary flow

reserve (CFR) and pressure-derived myocardial fractional flow reserve (FFR) revealed not only the severity of the myocar-
dial ischemia in the measurement territory but also the degree of contribution of the epicardial coronary artery stenosis

and microvascular dysfunction to the ischemia independently.  These results may allow us to diagnose the indication and
end-point of coronary intervention more accurately, and also to predict the prognosis after coronary intervention, by

means of simultaneous measurements of CFR and FFR. (J Jpn Coll Angiol, 2004, 44: 325–330)
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