
は じ め に

不安定狭心症は臨床的には発作の誘因の変化や頻度

の増加などの増悪性変化が認められ，心筋梗塞へ進展

する危険性の高い狭心症と考えられている．したがっ

て，本症は病態に適した治療をできるだけ早く開始し，
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─────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────
Objectives. The prognosis of unstable angina pectoris may be more accurately predicted by the combina-

tion of C-reactive protein（CRP）, which is a known inflammation marker, and troponin T（TnT）, which is
used for risk assessment for the prognosis of acute coronary syndrome. The present study investigated the cor-
relations between pathophysiology and prognosis of severe unstable angina pectoris and CRP and TnT levels.

Methods. The correlation between CRP at admission and the prognosis was studied in 367 patients with
severe unstable angina pectoris（Braunwald typeⅡ andⅢ）who were admitted to our hospital between
January 1998 and December 2000. The in-hospital and long-term prognosis was investigated in TnT-posi-
tive patients. In-hospital cardiac events were defined as death, myocardial infarction, heart failure and
angina attacks during hospitalization. Long-term cardiac events were defined as death, myocardial infarc-
tion, heart failure and recurrence of angina.

Results. The incidence of in-hospital cardiac events in all patients was 30.2%. The CRP levels were
higher in patients with cardiac events（0.97±2.67 vs 0.53±1.29 mg/dl, p＝0.057）, but there was no sig-
nificant difference between the two groups. The incidence of long-term cardiac events was 26.8%. The
mean CRP level was significantly higher in patients with cardiac events than in patients without cardiac
events（1.17±1.86 vs 0.43±1.14 mg/dl, p＝0.098）. In TnT-positive patients（TnT＞0.1 ng/ml, 23% of
all patients）, the incidence of in-hospital cardiac events was 47.6%（p＜0.0001）, significantly higher than
that in all patients. TnT-positive patients with CRP levels of 0.5 mg/dl or higher（8% of all patients）had a
markedly higher incidence of in-hospital cardiac events of 56.7%（p＝0.001）and long-term cardiac events
of 46.7%（p＝0.01）.

Conclusions. CRP levels were useful in prediction of the long-term prognosis. TnT levels were useful in
prediction of in-hospital prognosis. The present study suggested the possibility that the combined use of
these biological markers could predict the prognosis of patients with unstable angina at early stage and
more accurately.
─────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────J Cardiol 2006 Apr ; 47（4）: 173－179

Key Words
Unstable angina C-reactive protein Troponin Prognosis
Coronary heart disease acute coronary syndrome

Abstract



心筋梗塞に進展させないことが重要となる．胸痛を主

訴に来院した例の中には典型的な心電図変化がなく，

不安定狭心症の診断が困難な症例も存在するため，そ

の診断とリスク判定の必要性から血液生化学検査の心

筋逸脱酵素や炎症反応の測定が必要になってくる．

不安定プラークを基盤として発症する急性冠症候群

の冠動脈病変局所において炎症性サイトカインの産生

がプラークの不安定化に関与している可能性が示唆さ

れている1）．

炎症反応を簡便に測定できるマーカーとしてC反応

性蛋白（C-reactive protein : CRP）があり，CRP高値の患

者は予後不良とする報告がみられる2,3）．

一方で急性冠症候群の予後のリスク判定に心筋トロ

ポニンT（troponin T : TnT）が有用であることが一般に

知られており4－6），これらの生物学的マーカーを組み

合わせて評価することにより不安定狭心症の予後をよ

り正確に推測できる可能性が考えられる．

本研究の目的は不安定狭心症のTnT値とCRP値を

測定し，院内および遠隔期予後を調査してそれらの測

定値の意義と有用性について検討することである．

対象と方法

1 対　　象

1998年1月－2000年12月の3年間に当院に不安定狭

心症の診断で入院した重症不安定狭心症（Braunwald

分類Ⅱ型，Ⅲ型）423例中，冠動脈造影を施行し，75%

以上の有意狭窄が確認された367例を対象とした．不

安定狭心症の診断はBraunwaldの定義7）に基づき，1ヵ

月以内に新たに出現した安静時狭心症で血中クレアチ

ニンキナーゼの最大値が正常値の2倍以内の症例を対

象とし，記載法はBraunwald分類を用いた．

2 方　　法

入院時にTnT値，CRP値を測定し，それぞれの測定

値と対象の臨床背景と院内予後，遠隔期予後を比較検

討した．さらに，CRPのカットオフ値を0.5 mg/dlとし，

TnT値とCRP値を組み合わせて予後の検討も行った．

冠動脈造影施行時期は各症例の重症度に応じて決定

し，1年以内に冠動脈形成術後が施行されてその再狭

窄が疑われる症例やCRP値に影響を与えると思われ

る慢性炎症性疾患，感染症の併存例は除外した．

院内および退院後の遠隔期心事故は，死亡，心筋梗

塞，入院を要する心不全および狭心症発作の再発と定

義した．

3 統計学的分析

統計処理は連続変数には t検定，カテゴリー変数に

はχ2検定，正規性のない変数についてはM a n n -

Whitney U検定を用い，p＜0.05を有意差の判定とし

た．心事故回避曲線はKaplan-Meier法を用いて算出し，

有意差検定は log rank法で行った．

結　　　果

1 患者背景

367例の背景は平均年齢 65±10歳で，男性276例，

BraunwaldⅢ型が 214例，Ⅱ型が 153例であった．糖

尿病が 179例（49%），維持血液透析が 37例（10%）で

あった（Table 1）．

入院後の冠動脈造影の施行時期は平均 5± 4病日

で，その冠動脈責任病変および多枝病変の頻度を

Table 2に示した．

治療内容は薬物治療単独が 63例（17%），バルーン

単独の冠動脈形成術例が 66例（18%），ステント使用

が175例（48%），バイパス術が63例（17%）であった．

平均在院日数は12±11日で，入院中の心事故総数

は111例（30.2%），内訳は死亡が0.5%，非致死的心筋

梗塞が 1.6%，狭心症再発が25.3%，心不全が 2.7%で

あった．

遠隔期予後は，追跡率98%で平均追跡期間は554±
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Number of patients

Age（yr, mean±SD）
Male

Braunwald typeⅢ
Diabetes mellitus

Hypertension

Hyperlipidemia

CRF on hemodialysis

Prior MI

Prior PCI

Prior CABG

367

65±10

276（75）
214（58）
179（49）
259（71）
245（67）
  37（10）
118（32）
  86（23）
  53（14）

（　）: %.
CRF＝chronic renal failure ; MI＝myocardial infarction ; PCI
＝percutaneous coronary intervention ; CABG＝coronary 
artery bypass grafting.

Table 1　Patient characteristics



187日であった．退院後の心事故発生は総数 98例

（26.8%）で，内訳は死亡が1.6%，心筋梗塞が2.5%，狭

心症再発が20.8%，心不全が1.9%であった（Table 3）．

2 心筋トロポニンT値での検討

TnT陽性（TnT＞－0.1 ng/ml）103例とTnT陰性（TnT＜

0.1 ng/ml）86例の 2群間で背景，院内予後および遠隔

期予後を検討した．

1 患者背景 Table 4

両群間で年齢，性には差はなかったが，Braunwald

Ⅲ型がTnT陽性群で有意に多かった．冠危検因子の頻

度や治療歴に差はなかった．

2 院内予後および遠隔期予後 Table 5

TnT陽性群で院内心事故の発生が有意に高く，その

内容は心筋梗塞の発症と狭心症再発が高かった．遠隔

期心事故はTnT陽性群，陰性群間で差は認められな

かった．

3 C反応性蛋白値での検討

1 院内心事故

平均CRP値を心事故発生群と非発生群で比較した．

心事故発生群で高値であったが，有意差は認められな

かった Fig. 1 ．

2 遠隔期心事故

遠隔期心事故発生群では平均CRP値が非発生群に

比較して有意に高かった Fig. 1 ．
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Left main coronary artery

Left anterior descending artery

Left circumflex artery

Right coronary artery

Saphenous vein graft

Multivessel disease

14（4）
151（41）
  77（21）
107（29）

18（5）
165（45）

（　）: %.

Table 2　Angiographic characteristics

In-hospital total events（n＝367）
　　Death

　　MI

　　Recurrent angina

　　HF

Long-term total events（n＝365）
　　Death

　　MI

　　Recurrent angina

　　HF

111（30.2）  
2（0.5）
6（1.6）

93（25.3）
10（2.7）  
98（26.8）

6（1.6）
9（2.5）

76（20.8）
7（1.9）

（　）: %.
HF＝heart failure. Other abbreviation as in Table 1.

Table 3　In-hospital and long-term cardiac events

＞－0.1ng/ml
（n＝86）

＜0.1ng/ml
（n＝103）

p value

Age（yr, mean±SD）
Male

Braunwald typeⅢ
Hypertension

Hyperlipidemia

Diabetes mellitus

Prior MI

Prior PCI

Prior CABG

65±10

72（70）
59（57）
77（75）
78（76）
54（52）
32（31）
15（15）
13（13）

65±12

68（79）
64（74）
59（69）
54（63）
39（45）
26（30）
14（16）
11（13）

0.42

0.15

  0.014

0.34

0.06

0.33

0.90

0.74

0.99

（　）: %.
TnT＝troponin T. Other abbreviations as Table 1.

Table 4　Patient characteristics（TnT）

TnT value

（－） （＋） 

＞－0.1ng/ml
（n＝86）

＜0.1ng/ml
（n＝103）

p value

In-hospital events

　　Death

　　MI

　　Angina pectoris

　　HF

Long-term events

　　Death or MI

　　Angina pectoris

　　HF

21（20.4）
0

0

19（18.4）
2（1.9） 

27（26.2）
7（6.8）

17（16.5）
3（2.9） 

41（47.6）
2（2.3）
4（4.7）

32（37.2）
3（3.4） 

27（31.4）
5（6.0）

32（38.0）
3（3.6） 

＜0.0001

0.11

  0.026

  0.003

0.51

0.58

0.59

0.74

0.89

（　）: %.
Abbreviations as in Tables 1, 3, 4.

Table 5　In-hospital and long-term cardiac events（TnT） 

TnT value

（－） （＋） 



4 心筋トロポニンT値とC反応性蛋白値での検討

TnTとCRPを組み合わせて予後の検討を行った．

TnT値＞－0.1 ng/mlでかつCRP値＞－0.5 mg/dlの群（陽

性群 30例）とそれ以外の群（TnT値＜ 0.1 ng/m lか

CRP＜0.5 mg/dl ; 陰性群159例）の2群間で院内心事故

発生率を検討した．陽性群で56.7%と高率で死亡およ

び心不全の合併が多かった（Table 6）．

遠隔期の心事故発生率は陽性群で 46.7%（p＝ 0.01）

と多く，内訳では狭心症再発が高率であった．

Kaplan-Meier法を用いて退院後の予後を検討した

が，陽性群で心事故発生が有意に高率であった

（Fig. 2）．

考　　　察

TnTは収縮調節蛋白の一つであり，心筋障害発生後

約 4時間で上昇し長期間血液中に遊離される．また，

クレアチニンキナーゼに比べて心筋に特異的であるた
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Fig. 1 Baseline CRP
CRP＝C-reactive protein.

TnT＜0.1ng/ml
and/or

CRP＜0.5mg/dl
（n＝159）

TnT＞－0.1ng/ml
and

CRP＞－0.5mg/dl
（n＝30）

p value

In-hospital events

　　Death

　　MI

　　Angina pectoris

　　HF

Long-term events

　　Death or MI

　　Angina pectoris

　　HF

17（56.7）
2（6.7）
2（6.7）

  9（30.0）
  4（13.7） 
14（46.7）
  3（10.0）
10（33.3）
1（3.3） 

45（28.3）
0

3（1.9）
40（25.1）
2（1.3） 

   40（25.1）
   8（5.0）

   29（18.2）
   3（1.9） 

0.001

0.008

0.12  

0.47  

0.004

0.01  

0.12  

0.03  

0.54  

（　）: %.
Abbreviations as in Tables 1, 3, 4, Fig. 1.

In-hospital and long-term cardiac events（CRP
＋TnT） 

Table 6

Fig. 2 Kaplan-Meier analysis（CRP＋TnT）
Abbreviations as in Table 4, Fig. 1.



め，感度，特異度ともに高い検査として普及してお

り8），American College of Cardiology/American Heart

Associationにおけるガイドラインにおいても初期診断

のための生化学検査診断法として挙げられている9）．

また，リスクの層別化にも有用であると考えられて

いて，Hammら10）はCUPURER studyにおいてTnT陽性

例は心血管事故のハイリスク群であるとしている．

Ohmanら6）もGUSTO-Ⅱaの中で急性冠症候群症例の

入院時TnT値は 30日以内死亡率の独立した寄与因子

であることを示している．

一方，炎症や悪性腫瘍などの組織障害により活性化

された単球・マクロファージから分泌される炎症性サ

イトカインを介して産生されるCRPは炎症マーカー

として広く知られている．近年ではCRP自体がさま

ざまなサイトカインや接着因子を介してプラークの不

安定化に影響を与えているといわれ11），Liuzzoら12）は

重症不安定狭心症においてもCRPが 0.3 mg/dl以上で

は，それ未満の症例と比べて早期心事故を効率に発症

すると報告している．

最近になりさまざまな生物学的マーカーを組み合わ

せることによって，不安定狭心症や非Q波梗塞の予後

を検討する試みが行われている．短期的予後について

は急性冠症候群の発症 14日以内の予後をTnTとCRP

で検討したMorrowら13）の報告や不安定狭心症の72時

間以内の心血管事故について検討したHeeschenら14）の

報告がある．長期予後についても，不安定狭心症と非

Q波心筋梗塞の 6ヵ月後の予後を心筋トロポニン Iと

CRPで検討したde Winterら15）の報告がある．

今回我々は，不安定狭心症の診断で入院した連続

423例のうち，入院時のTnTとCRPを測定しえた189

例の院内予後と遠隔期予後を検討したが，心事故発生

率についてみるとHammらやOhmanらの報告と同様，

TnT陽性例は院内予後が悪い傾向にあった．さらに，

Liuzzoらや de Winterらの報告に基づき，CRPが

0.5 mg/dlをカットオフ値とし，TnT陽性例でかつCRP

高値例を検討したところ，心事故発生率がいずれも低

値な症例と比較し，57%と高い結果であった．

一方，遠隔期予後についてはCRP高値例にのみ悪

い傾向があった．

TnT値が高い症例は冠動脈プラークの破綻により，

閉塞性血栓が発生して心筋障害が起こるために上昇す

ると考えられる．したがって，TnTは急性期の心血管

事故を予測することが可能であり，我々の検討結果か

らもそれが明らかであった．Ridkerら16）はプラバスタ

チンの投与によりCRPの減少と心血管事故の低下が

もたらされることを明らかにしており，CRPの上昇

は炎症性プラークの存在を間接的に示しているものと

考えられる．我々の検討でもCRP高値例は遠隔期の

心事故発生率が高く，とくに狭心症の再発が多いとい

う結果であった．

また，今回の検討で短期的予後の予測可能なTnTと

遠隔期予後を予測できる可能性があるCRPを組み合

わせることで，短期，長期を含めた不安定狭心症の相

対的な予後の推測に役立つ可能性があると考えられ

た．

本研究の限界としてTnTとCRP両方の測定値での

検討は対象367例中189例のみであったこと，また対

象が 1998－2000年の症例であり，当時は不安定狭心

症の治療方針として早期保存的治療が主であったこと

が挙げられる．

このことは入院後冠動脈造影を施行している期間が

平均5±4病日と長く，院内心事故の発生が多かった

ことからも推測できる．さらに遠隔期に狭心症再発例

が多かった理由として，急性期治療で薬物治療選択例

が多数含まれており，入院中には狭心症の管理ができ

ていた症例が退院後悪化している可能性があること

と，急性期に施行した冠動脈形成術の再狭窄による狭

心症例も含まれている可能性があることが考えられ

た．

今後の検討課題として不安定狭心症の治療法で早期

侵襲的治療法が選択され，さらに再狭窄も少ないと思

われる薬物抽出ステントが使用できるようになった時

期での検討も必要と思われる．

結　　　論

1）TnT陽性例は院内予後が不良であったが，遠隔

期予後に差はなかった．

2）遠隔期予後不良例では平均CRP値が高かった．

3）TnT陽性でCRPが0.5 mg/dl以上の症例では院内

予後，遠隔期予後ともに不良であった．

4）TnTは院内予後を推測し，CRPは院内および遠

隔期予後を推測できる可能性が示唆された．
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目　的 : 炎症性マーカーとして知られているC反応性蛋白（CRP）と急性冠動脈症候群の予後のリ
スク判定に用いるトロポニンT（TnT）を組み合わせて評価することにより，不安定狭心症患者の予
後をより正確に推測できる可能性が考えられる．重症不安定狭心症患者におけるCRPおよびTnT

と病態，予後との関連を検討した．
方　法 : 1998年1月－2000年12月に入院した重症不安定狭心症患者（Braunwald分類Ⅱ型，Ⅲ型）

367例を対象とし，入院時CRPと予後への影響を検討した．また，TnT陽性例の院内および遠隔期
予後への影響も検討した．院内心事故は入院中の死亡，心筋梗塞，心不全および狭心症発作，遠隔
期心事故は死亡，心筋梗塞，心不全および狭心症再発と定義した．
結　果 : 対象の院内心事故発生率は30.2%であり，平均CRPは発生群が0.97±2.67 mg/dl，非発

生群が0.53±1.29 mg/dl（p＝0.057）と，発生群のCRPが高値例であったが，有意差はみられなかっ
た．遠隔期心事故発生率は 26.8%で，発生群のCRPは 1.17± 1.86 mg/dlと，非発生群の 0.43±
1.14 mg/dl（p＝0.0098）と比べて有意に高かった．TnT陽性（TnT＞0.1ng/ml ; 全例の23%）における院
内心事故発生率は 47.6%（p＜ 0.0001）と有意に高率で，遠隔期心事故発生率は 31%（p＝ 0.058）で
あった．TnT陽性でCRPが0.5mg/dl以上の例（全例の8%）での院内心事故発生率は56.7%（p＝0.001），
遠隔期心事故発生率は46.7%（p＝0.01）と著明に高率であった．
結　論 : CRPは遠隔期予後の判定に有用であり，TnTは院内予後の判定に有用であった．これら

の生物学的マーカーを組み合わせて評価することにより，不安定狭心症の予後を早期により的確に
判定できる可能性が示唆された．
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