
はじめに

j-Cypherレジストリーは，医師主導型の多施設観察研究で，
冠動脈治療用シロリムス溶出性ステント（Cypher stent；
SES）使用患者連続12,824例が登録された．本稿では，こ
の研究から得られた知見のうち，薬剤溶出性ステント使用に
際して懸念される因子に対するモニタリングの結果として，ス
テント血栓症発症頻度および血栓症発症と抗血小板薬療法と
の関連，急性冠症候群患者に対する使用成績，左主幹部患
者に対する使用成績，を紹介する．また，新たに明らかとなっ
てきた問題に対する探索的な検討の結果として遅発性再狭窄
の頻度，およびSES留置後再狭窄病変の治療成績について
も紹介する．

SES留置後ステント血栓症の頻度と，抗血小板療法

薬剤溶出性ステントは，ベアメタルステントに比べて再狭窄
を劇的に軽減したが，そのtrade-offとして血栓症を増やすと
いう懸念がある1）．それに関連して，ステント血栓症予防にア
スピリン，チエノピリジン2剤の内服（DAPT）をいつまで継
続するのが適切かについて結論は出ていない．

j-Cypherレジストリー登録症例約13,000例中，血管造影
で 確 認され た ステント血 栓 症 発 症は30日までに44例

（0.3％），30日以降5年まで，年間20-30例程度，（カプラン
マイア推定値0.2％～ 3％ /年）と，欧米の報告より低い頻度
であった．また，2年解析結果から得られた6カ月以降の抗
血小板薬内服継続とステント血栓症発症の関連 2）では，
DAPT双方の内服中止患者においてステント血栓症の頻度が
高く，チエノピリジンもしくはアスピリンどちらか一方の投与
中止患者においては双方内服患者に比べて血栓症のリスクの
増加はみられなかった（図1）．この結果からはSES留置後6
カ月以降はアスピリンもしくはチエノピリジン単剤の投与でよ
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要　約

j-Cypherレジストリーは，医師主導型の多施設観察研究で，冠動脈治療用シロリムス溶出性ステント（Cypher stent；
SES）使用患者連続12,824例が登録された．ステント血栓症は30日以内0.3％，以後，毎年0.2％～ 0.3％程度で出現している．
2年解析の結果では，アスピリン，チエノピリジン双方の内服中止患者において血栓症の頻度が高く，チエノピリジンもしくは
アスピリンのどちらか一方の投与中止患者においては血栓症のリスク増加はみられなかった．SESの安全性が懸念される病変
に対する使用については，急性冠症候群患者への使用は，一年以降慢性期の死亡・心筋梗塞，ステント血栓症を増加させて
おらず，また左主幹部への使用も，死亡率を明らかに増加しなかった．新たに明らかとなってきた問題として，遅発性再狭窄の
頻度がベアメタルステントより高い事が示され，また，SES留置後再狭窄病変の治療はSESの使用がバルン治療より優れていた．
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いという解釈ができる．今後，現在検討されているperi-
stent contrast staining3）など，遅発性血栓症の危険因子が
ある程度確立すれば，限定された高リスク患者のみに長期間
の強力な抗血小板療法を継続する治療戦略が可能になるか
もしれない．

急性冠症候群（ACS）に対するSESの使用

いわゆるvulnerable plaqueに対する薬剤溶出性ステント治
療については安全性の懸念が指摘される4）．

河口ら5）は，j-Cypher cohortから，SESのみにて治療さ
れた10,778患者において，ACS患者2,308名と非ACS患者
8,470名の，3年予後を比較した．ACS患者は治療後一年以
内の死亡・心筋梗塞発症リスク（ハザード比［HR］1.24，
95％信頼区間［CI］1.12 to 1.37，p ＜0.0001）およびdefinite 
or probableステント血栓症（HR 1.43，95％ CI 1.11 to 1.82，
p＝0.006）の発症リスクは高かった．しかし，一年以降は死亡・
心筋梗塞，およびステント血栓症のリスクは同等であった．（HR 
1.01，95％ CI 0.90 to 1.13，p＝0.87，HR 1.32，95％ CI 0.92 
to 1.86，p＝0.13）（図2）．ACS患者内では急性心筋梗塞

（AMI）患者は不安定狭心症（UAP）患者に比べて一年以内
の死亡・心筋梗塞（HR 1.33，5％ CI 1.12 to 1.6，p＝0.001）
そしてステント血栓症（HR 1.57，95％ CI 1.05 to 2.39，p＝
0.03）発症リスクが高かったが，一年以降においては，死亡・
心筋梗塞（HR 1.00，95％ CI 0.78 to 1.22，p＝0.83）ステン
ト血栓症（HR 0.83，95％ CI 0.38 to 1.6，p＝0.59）発症リ
スクは同等であった．以上より，SESのAMI，UAPへの使
用は，一年以降の慢性期の死亡・心筋梗塞，ステント血栓症
を増加させないことが示唆された．

左主幹部のSESによる治療

冠動脈左主幹部の病変は，その潅流域が左前下行枝，左
回旋枝にわたり，著しく広いことから，他部位病変と区別さ
れる．j-Cypher登録患者のうち，左主幹部治療患者582例は，
非左主幹部治療患者12,242例に比べて，術後3年の死亡率
は高かったが（14.6％ versus 9.2％，p ＜0.0001），しかし，
死亡についての交絡因子と補正すると，有意差は消失した．

（HR 1.23，95％ CI 0.95 to 1.60，p＝0.12）6）．左主幹部患者
の高い死亡率は，治療自体の危険性を示すものではなく，ハ
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（Kimura, T. et al. Circulation 2009;119:987-995）
図1　ステント留置後期間別，チエノピリジンと/もしくはアスピリンの中止と，ステント血栓症の関係．（文献2より引用）
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イリスクな患者特性によるものと解釈される．また，左主幹
部病変の治療成績は一様ではなく，非分岐部病変は，分岐
部病変と比べると，標的病変再血行再建（TLR）は有意に低
く，また，分岐部病変患者のうち，主枝，側枝ともにステン
トを留置した2ステント治療病変は，主枝のみ治療した1ステ
ント治療病変に比べて，高いTLR発症がみられた（図3）．
また，左主幹部の患者のうち，左主幹部＋3枝病変を有する
治療患者は，TLR，ステント血栓症頻度が有意に高かった．
このことは，患者単位で使用した総使用ステント長が34 mm
以上でTLR，血栓症とも多く見られたとする白井らの報告7）

にも通じる結果であった．

遅発性再狭窄

SES留置後にステント再狭窄病変が，遅発性に出現してく
るlate catch-upといわれる問題は，十分に明らかになってい
ない．中川ら8）は，j-Cypher登録患者から，早期（1年以内），

そして遅発性（1年から3年）のTLRについて，SESで治療
された17,050病変とベアメタルステント（BMS）で治療された
1,259病変を比較した．SES治療病変のTLR発症率は一年
では5.7％と，BMS治療病変の14.2％に比べて劇的に低かっ
た．ところが，1年以降の遅発性TLR発症率はSESの方が
BMSに比べて有意に多かった．（2年；2.6％ vs. 1.4％，3年；
4.5％ vs. 1.4％，p＝0.0007）（図4）．多変量解析の結果，遅
発性のTLRの予測因子は，早期TLRとほぼ同様であった．

再発性ステント再狭窄

薬剤溶出性ステントは，再狭窄を劇的に軽減したが，再狭
窄の問題が消失したわけではない．阿部ら9）は，SES再狭窄
1,094病変に対してSES治療（SES群；537病変），もしくは
バルン治療（BA群；557病変）の死亡率，および再発性
TLRについて検討した．再発性TLRの頻度は，SES群で有
意に低かった（23.8％ versus 37.7％；p ＜0.0001）（図5）．交
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（Kawaguchi R, et al. Am J Cardiol 2010 106 1150-60）
図2　急性肝症候群へのシロリムス溶出性ステント使用．（文献5より引用）
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（Nakagawa Y, et al. Am J Cardiol 2010;106:329-36）
図4　遅発性キャッチアップ現象：標的病変再血行再建発症率：シロリムス溶出性ステント対ベアメタルステント．（文献8より引用）
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（Toyofuku, M. et al. Circulation 2009;120:1866-1874）
図3　非保護左主幹部治療患者の，病変部位（A）そして遠位部分岐部ステント治療法（B）による，標的病変再血行再建累積発症率のカプラ
ンマイヤ曲線．（文献6より引用）
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絡因子で補正しても再狭窄病変に対してSES治療はBA治療
に比べて強力に再発性TLRを減少させた（オッズ比，0.44；
95％ CI，0.32 to 0.61；p ＜0.0001）．治療後2年の死亡率，
および血栓症は，SES治療群，BA治療群とも同等であった．
以上より，SES再狭窄病変に対してSES治療を行うこととは，
BA治療に比べて有効であり，安全性を損ねることはなかっ
た．

おわりに

j-Cypher registryからは，本稿で紹介した以外にも，分
岐部病変，入口部病変，糖尿病10），心筋梗塞に対する薬物
療法11）といった多くの問題に対する知見が得られており，現
在も多岐にわたる探索的な研究が継続されている．
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