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糖尿病患者における CABG と PCI

大野　貴之　　髙本　眞一

要　旨：糖尿病患者における冠動脈治療の目的は狭心症の改善に加え，心筋梗塞発症と冠動脈疾
患死の予防（2次予防）がとくに重要である。DESを使用しない PCI時代のエビデンスではあるが
糖尿病患者は CABGの生命予後改善効果を享受する可能性が高い患者群であることが判明している。
最近の COURAGE trial，BARI 2D studyの結果から現在の積極的薬物治療と比較して PCIを先行
させ施行しても生命予後，心筋梗塞発症は全く予防しないことが証明されている。一方，現在の
積極的薬物治療，DES留置を使用した PCIと比較しても CABGを先行して施行することにより
心筋梗塞の発症を予防することがわかってきた。糖尿病患者で冠動脈疾患が診断された場合には
CABGの適応があるか否かをまず心臓外科医と相談することがその後の患者の運命を左右する。今後
薬物治療が発展する過程で糖尿病患者のなかでのハイリスク群の同定が重要になるが，筆者らは
心筋梗塞，冠動脈死のリスクが極めて高い糖尿病網膜症患者に注目している。最終的に糖尿病患
者の冠動脈治療方針は PCI施行医，心臓外科医だけでなく循環器内科医，糖尿病専門医，眼科医
とも議論したうえで患者自身が決めなければならない。 （J Jpn Coll Angiol, 2010, 50: 587–594）
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はじめに

　糖尿病は世界的に増加しておりその制御は極めて困難
な状況にある1）。本邦でも平成 14年度糖尿病実態調査
では糖尿病と強く疑われる人は約 740万人，糖尿病の可
能性が否定できない人を合わせると約 1,620万人であっ
たが2），平成 19年国民健康・栄養調査結果ではそれぞ
れ約 890万人，約 2,210万人とさらに増加している3）。
REACHレジストリー調査の結果から現代の薬物治療下
でも冠動脈疾患を合併すれば糖尿病患者は心血管死，
心筋梗塞のリスクが高いことが報告されている4）。した
がって，糖尿病患者における冠動脈疾患治療は狭心症
の改善だけでなく心筋梗塞・冠動脈死を予防する治療戦
略の確立がとくに重要である。
　1991～2000年の 10年間のアンケート調査から糖尿病
患者の平均寿命は一般日本人と比較して男性では 9.6年，
女性では 13.0年短いことがわかっているが，糖尿病患者

の死因は欧米人では冠動脈疾患が 1位であるのに対し，
日本人では悪性新生物，感染症についで第 3位である5）。
また 2009年の JDCS（Japan Diabetes Complications Study）
の中間報告でも 2型糖尿病患者の冠動脈疾患発症率は
9.58/1,000人 /年で，英国糖尿病患者の心筋梗塞発症率
17.4/1,000人 /年と比較すると約 2分の 1である6）。日本
人糖尿病患者の心筋梗塞発症・冠動脈死リスクが欧米
人糖尿病患者よりも低い可能性があるため，欧米のエビ
デンスから得られる治療効果の大きさがそのまま日本人
でも通用するとは限らない。また今後薬物治療が発展す
る過程において CABG，PCIの治療効果が小さくなる可
能性もある。したがって糖尿病患者のなかでもさらに心
筋梗塞発症，冠動脈死のリスクの高いサブグループの同
定が重要である。筆者らは以前から糖尿病網膜症患者に
注目してきた7～9）。
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CABG，PCI の生命予後改善効果， 
心筋梗塞発症予防効果

（1）CABG の生命予後改善効果，心筋梗塞発症予防効果
に関するエビデンス

　初期薬物治療と比較して早期 CABG施行は 5年目，7

年目，10年目において統計学的有意差をもって生命予後
が良好であり，CABG自体が生命予後改善効果を有する
ことが 7編のランダム試験を統合した 2,649人のメタ解
析で確認されている10）。CABGの心筋梗塞発症予防効果
に関しては左冠動脈主幹部 /3枝病変患者 1,800人に対
するCABGとDES留置を比較したランダム試験（SYN-

TAX trial）の結果から術後 1年間では生命予後，心筋梗
塞発症率に有意差は認めなかったが，2年目では心筋梗
塞発症率は CABG 3.3％に対してDES 5.9％と有意に高
いこと（P=0.01）が報告されている11）。また多枝病変・糖
尿病患者 510人に対するCABGと PCI（BMSを含む）を
比較したランダム試験（CARDia Trial）でも術後 1年間で
は生命予後に差を認めなかったが，術後の心筋梗塞発
症率は CABG 1.2％に対して PCI 5.5％と有意に高率
（P=0.016）であった12）。さらに糖尿病患者を対象としたラ
ンダム試験（BARI 2D study）において積極的に現代の治
療を加えた初期薬物治療群（385人）と比較して CABG先
行群（378人）は 5年間の生命予後は有意差を認めなかっ
たが，心筋梗塞発症率は初期薬物治療群の 17.6％と比
較して CABG先行群は 10.0％と低い（P=0.003）ことが報
告されている13, 14）。

（2）PCI の生命予後改善効果，心筋梗塞発症予防効果に
関するエビデンス

　慢性冠動脈疾患に対する PCIに関しては，11編のラ

ンダム試験を統合した 2,950人のメタ解析の結果から初
期薬物治療群と比較して PCI先行群に生命予後改善効
果・心筋梗塞発症予防効果を認めず15），その後 2007年に
発表された 2,287人を対象としたランダム試験（COURAGE 

trial）でも冠危険因子・冠動脈疾患に対する積極的治療
に加え PCIを先行して施行しても生命予後改善効果，心
筋梗塞発症予防効果は認めていない16）。また先述した
BARI 2D studyにおいて初期薬物治療群（807人）と比較
して PCI先行群（798人）は生命予後，心筋梗塞発症に差
を認めないことが報告された13, 14）。さらに 22編のランダ
ム試験を統合した 9,470人のメタアナリシスの結果か
ら，DESの再狭窄抑制効果が証明されたにもかかわら
ず，生命予後，心筋梗塞発症率は改善しないことが判明
し17），61編のランダム試験のメタアナリシスからも
POBA，BMS，DESとデバイスの進歩とともに再狭窄率
は改善したが，生命予後，心筋梗塞発症率には全く影響
していないことが報告されている18）。
　安定慢性冠動脈疾患に対するCABG，PCIの治療効
果のレベルの高いエビデンスを以下にまとめた（Table）。
1．CABGは生命予後改善効果を有する。ただし当時の
薬物治療と比較して証明された効果であり，現代の
薬物治療下での生命予後改善効果の大きさを示した
エビデンスは存在しない。

2．現代の積極的薬物治療，DESを使用した PCIと比較
して早期CABG施行は心筋梗塞発症予防効果を有する。

3．現代の積極的薬物治療と比較して早期 PCIは生命予
後改善効果，心筋梗塞発症予防効果を有さない。

4．POBA，BMSと比較してDESを使用した PCIにより
生命予後，心筋梗塞発症率は改善しない。

　以上のエビデンスはすべてレベル A（複数の大規模ラ

Table　Strong evidences of coronary revascularization

1. In the era of high-dose statins and other risk factor modifications, prompt PCI does not offer any benefit in term of death and 

myocardial infarction compared with optimal medical therapy (Evidence Level A)

2. Compared with bare-metal stent, drug-eluting stent is associated with substantial reductions in angiographic restenosis rates 

and the subsequent need for repeated PCI (Evidence Level A)

3. Compared with bare-metal stent, drug-eluting stent does not offer any benefit in term of death and myocardial infarction (Evi-

dence Level A)

4. Prompt CABG confers the survival benefit (Evidence Level A)

5. Compared with drug-eluting stent and optimal medical therapy, prompt CABG has the preventive effects of myocardial 

infarction (Evidence Level A)

6. Survival benefit of CABG over PCI is more apparent in diabetics than non-diabetics (Evidence Level B)
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ンダム試験から得られたデータかメタ解析の結果による
エビデンス）であり，CABG，PCIの治療効果に関する基本
的な 4つの定理を常に念頭において治療戦略を立てる。

糖尿病患者における CABG と PCI

（1）CABG と DES を使用しない PCI との比較試験
　12編のランダム試験を統合した 7,812人のメタ解析の
結果では左冠動脈主幹部病変を除いた多枝病変患者では
再血行再建率は PCIと比較してCABGが良好であるが，
生命予後に関しては PCI後 5年死亡率 10.0％，CABG

後 5年死亡率 8.4％であり統計学的有意差はない。しか
しサブ解析の結果から糖尿病患者では PCI後 5年死亡
率 20.0％に対して CABG後 5年死亡率は 12.3％と
CABGを受けた方が有利であることが判明している19）。
また国内唯一の多施設・大規模非ランダム（レジストリー）
試験であるCREDO-Kyoto研究の結果でも左主幹部病変
を除いた多枝病変・糖尿病患者 2,416人を対象にして解
析すると，BMS留置後の死亡率は CABGと比較して高
いことが報告されている（リスク補正後ハザード比 1.38，
95％ CI 1.02–1.86，P=0.04）20）。以上からDESを使用しな
い時代のエビデンスであるが，糖尿病患者は欧米人だけ
でなく日本人においてもCABGの生命予後改善効果が
効果的に発揮されるグループであるといえる（エビデンス

レベル B）。
（2）CABG と DES を使用した PCI の比較試験
　多枝病変・糖尿病患者 510人に対するCABGとDES

（一部 BMSを含む）を比較したランダム試験が CARDia 

Trialである12）。術後 1年間では生命予後に差を認めな
かったが，術後の心筋梗塞発症率は CABG 1.2％に対し
て PCI 5.5％と有意に高率（P=0.016）であった。また再血
行再建率もCABG 2.0％に対して PCI 11.8％と有意に高
率（P<0.001）であった。この試験にて PCIの CABGに対
する非劣性は否定された。

CABG の心筋梗塞発症予防・冠動脈死予防効果
のメカニズム

　急性心筋梗塞発症前の冠動脈狭窄病変について 4本
の論文のメタ解析の結果，68％の患者で狭窄度は 50％
未満で，治療の対象となる 70％以上の高度狭窄はわず
か 14％であった21）。また Cheruvuらは急性冠症候群・突
然死の原因となる不安定プラーク（vulnerable plaque）は右
冠動脈では中枢側だけでなく末梢側にも存在するが，左
冠動脈では大部分が冠動脈の中枢側 1/3以内に存在する
ことを報告している22）。CABGは冠動脈末梢側にグラフ
トを吻合することにより，将来の新規病変となる可能性
がある不安定プラークも含んでバイパスすることになる

Figure 1 Percutaneous coronary intervention (PCI) is targeted at the culprit lesion 
or lesions, whereas coronary artery bypass surgery (CABG) is directed at the epicar-
dial vessels, including the culprit lesion or lesions and future culprits.
A: Stenting addresses the existing lesion but not future lesions.
B: Bypass grafting addresses the existing lesion and also future culprit lesions.

A     B
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（Fig. 1）23）。したがって CABGは心筋梗塞・冠動脈死を
予防する目的には合理的な血行再建法であるといえる。
さらに糖尿病患者では心筋梗塞を発症した場合でも過去
にCABGを受けていた患者は PCIを受けていた患者と比
較して死亡リスクが極めて低くなることがわかっている24）。
CABGは心筋梗塞を発症した場合でも致死的なイベント
を非致死的なものにする効果もあると考えられている。

糖尿病網膜症と心筋梗塞発症・冠動脈死のリスク

　近年，糖尿病網膜症は心筋梗塞発症・冠動脈疾患によ
る死亡リスクのよい指標であることが報告されている25～33）。
1,524人の 2型糖尿病患者を対象とした平均 7.8年間の
疫学調査（The Atherosclerosis Risk in Communities Study）25）

では網膜症のない糖尿病患者をコントロールとした冠動
脈死のリスク補正後ハザード比は軽症～中等度網膜症患
者 2.55（0.99-6.53），重症網膜症患者 5.38（1.54–18.82）であ
り，心事故（心筋梗塞，冠動脈疾患による死亡，冠血行
再建術施行）のリスク補正後ハザード比は軽症～中等度
網膜症患者 1.89（1.22–2.92），重症網膜症患者 2.57（1.25–

5.27）であった。また 996人の 1型糖尿病患者を対象とし
た疫学調査（Wisconsin Epidemiological Study）27）では 20

年間の心筋梗塞発症率は網膜症のない糖尿病患者
6.0％，軽症非増殖性網膜症患者 12.5％，中等度～重症
非増殖性網膜症患者 21.0％，増殖性網膜症患者 26.9％
であった。さらに網膜症のない糖尿病患者と比較して糖
尿病網膜症患者は心筋梗塞を発症すれば心不全発症・

死亡のリスクは高いことがわかっている33, 34）。

糖尿病網膜症患者における CABG と PCI

（1）糖尿病網膜症の病期と CABG 後長期生命予後
　糖尿病網膜症患者におけるCABG後長期生命予後は
術前の網膜症重症度と比例して不良となる。筆者らの調
査では術後 12年生存率は網膜症のない時期に施行すれ
ば 82％と良好であるが，軽度～中等度の非増殖性病期
55％，重症の非増殖性病期 37％，増殖性病期 18％と病
期進行と比例して予後不良であった（Fig. 2）35）。これは主
に糖尿病網膜症が進行すれば心機能・腎機能も低下し，
術後の心不全再発・遷延が多いことが主な原因となって
いると考えている36）。とくに増殖性網膜症患者では糖尿
病性心筋症による心機能低下・糖尿病性腎症による腎機
能低下が不可逆的に進行し，CABGだけでは心機能回
復は困難である。

（2）糖尿病網膜症患者における CABG と DES を使用し
ない PCI との比較試験

　筆者らは 1996年から 2004年の間に血行再建術が施
行された 1,489例中，319人の糖尿病患者で術前 1年以
内に眼底検査がなされていた 319人を初回血行再建時の
眼底所見により網膜症発症以前患者群と糖尿病網膜症
患者群に分け，さらに PCI施行群とCABG施行群に分
けて生命予後を調査した。初回血行再建術後より平均観
察期間 48.2カ月の死亡率を各群間で比較した結果，網
膜症発症以前患者群では CABG群と PCI群に差を認め

Figure 2 Kaplan-Meier estimates of mortality following 
the initial revascularization procedure according to retinal 
status and with respect to coronary artery bypass surgery 
(CABG). Patients who did not undergo CABG were treated 
with percutaneous coronary intervention only.
DR, diabetic retinopathy
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なかったが，糖尿病網膜症患者では CABG群で死亡率
が低いことが判明した（Fig. 3）37）。

（3）糖尿病網膜症患者における DES を使用した PCI の
成績

　2004年 4月から 2005年 12月の間に 337人の患者に
DESが留置されていたが，1年 target-vessel failure（心臓
死・心筋梗塞・target-vessel revascularization）率は 21％で
あり，その大部分は target-vessel revascularizationであっ
た38）。これを糖尿病網膜症の病期で分けると非増殖性網
膜症病期の 1年 target-vessel failure率は 57％と極めて高
率であった。非増殖性網膜症病期と target-vessel failureの
相関は網膜症病期別の患者背景の違い・ステント数・ステ
ント径等の因子を含めた多変量解析後も有意であった。

（4）糖尿病網膜症患者における CABG，PCI 後の早期硝
子体出血

　最近の筆者らの研究から重症糖尿病網膜症（増殖糖尿
病網膜症）患者では冠動脈血行再建術後 1年以内の硝子
体出血の頻度が約 20％と高頻度であることが判明した
（Fig. 4）。CABG術後ならすべての抗血小板剤を中止す
ればよいが，DESを使用した PCI後の場合は少なくとも
半年から 1年間はクロピドグレルを中止できないため注
意が必要である。硝子体出血の患者にはクロピドグレル
投与は禁忌であり，本来なら自然吸収される硝子体出血
が持続し視力予後に影響する可能性がある。したがって
糖尿病網膜症患者に対して冠動脈血行再建術を施行す
る場合には眼科医と硝子体出血の可能性について相談す

Figure 3 Kaplan-Meier estimates of the overall survival 
of type 2 diabetic patients following coronary artery by-
pass grafting (CABG), according to severity of diabetic 
retinopathy. Overall survival curves were stratified sepa-
rately according to severity of diabetic retinopathy. P val-
ues were calculated by the log-rank test. I bars indicate 95 
percent confidence intervals.
DR, diabetic retinopathy; NPDR, non-proliferative diabetic 
retinopathy; PDR, proliferative diabetic retinopathy

Figure 4 Vitreous hemorrhage in diabetic 
retinopathy following drug-eluting stent (DES) 
implantation. Twenty-one days after DES im-
plantation, a fundus photograph (A) revealed a 
considerable degree of vitreous hemorrhage in 
the right eye. Three months after DES implan-
tation, the vitreous hemorrhage of the patient 
shows no tendency to subside with continued 
dual antiplatelet therapy (B).

A     

B
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る必要がある。
（5）糖尿病網膜症患者を対象にした冠動脈疾患早期診断・

早期治療
　無症状糖尿病患者における冠動脈疾患スクリーニング
の有用性はDIAD studyにより否定されている39）。これは
主に現在の薬物治療下での糖尿病患者の心事故リスク
が予想より低かったためである。筆者らはさらに高リス
クグループである糖尿病網膜症患者を対象とした冠動脈
疾患早期診断・早期治療を試み，東大病院において
2007年 4月より専門外来（Diabetic Retino-Coronary Clinic）
を開設している40）。この専門外来では眼科医，糖尿病専門
医の協力を得て，明らかな狭心症症状を有さなかったた
め循環器科の受診を積極的に考慮していなかった糖尿病
網膜症患者を積極的に受診させてもらい，第一スクリー
ニング検査（運動負荷心電図，冠動脈 CT，負荷心筋
SPECTのいずれか）を行っている。第一スクリーニング
検査で冠動脈疾患を強く疑った場合は冠動脈カテーテル
造影検査を施行し，冠動脈狭窄病変が診断された場合
には通常の循環器内科カンファレンスにて治療方針を決
定する。その結果，無症状でも糖尿病網膜症患者の約
20～25％はすでに冠動脈狭窄病変を合併しており，うち
半数は LMT病変，LAD近位部病変であった（Fig. 5）。
糖尿病網膜症患者から優先的に早期診断・治療すること
により糖尿病患者全体の生命予後を効果的に改善できる
と考えている41）。
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Coronary Artery Bypass Grafting (CABG) and Percutaneous  
Coronary Intervention (PCI) in Diabetic Patients
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The 3 main treatment goals in diabetic patients with chronic stable coronary disease are relief of symptoms, prevention 

of myocardial infarction, and prevention of premature cardiac death. The evidence suggests that CABG confers a survival 

benefit in diabetic patients. Recent results of two large randomized controlled trials for chronic stable coronary disease 

(COURAGE and BARI 2D) strongly indicate that the initial strategy of PCI compared with optimal medical therapy does 

not offer any benefit in terms of death and myocardial infarction. In contrast, prompt CABG is the preferred revascularization 

strategy to reduce the incidence of myocardial infarction.  In the era of high-dose statins, the natural history of diabetic 

patients could be altered, and therefore, the higher-risk subgroup of diabetic patients should be identified.  Recent evidence 

demonstrates that the severity of diabetic retinopathy is associated with a graded, increased risk of coronary death and 

myocardial infarction. We found that the survival benefit of CABG over PIC is more apparent in patients with diabetic 

retinopathy than in diabetic patients without it.   (J Jpn Coll Angiol, 2010, 50: 587–594)


