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I．はじめに

この 10 年で画像技術の進歩とエビデンスの蓄積により，
安定冠動脈疾患患者における非侵襲的心臓検査の重要性が高
まっている．DISCHARGE 試験では，中等度検査前確率の安
定胸痛患者において，初期侵襲的冠動脈造影に基づいた診療
と比較して，冠動脈 CT（coronary CT angiography：CCTA）
に基づいた診療が長期的予後に違いがなくむしろ手技関連の
有害事象低減と関連していることが示され 1），MR-INFORM 試
験 で は， 高 検 査 前 確 率 の 安 定 胸 痛 患 者 に お い て，MR 

perfusion 検 査 に 基 づ い た 診 療 が，FFR（fractional flow 

reserve）に基づいた診療にくらべて，1 年の複合心血管イベ
ントにおいて非劣性であったことが示された 2）．わが国の
2022 年安定冠動脈疾患の診断と治療ガイドラインフォーカ
スアップデート版においても，安定冠動脈疾患が疑われる患
者に対する初期非侵襲的心臓検査での評価が推奨されてお
り，今日のカテーテル冠動脈造影が主体の冠動脈診療から，
非侵襲的心臓検査での評価が中心の診療にシフトしていくも
のと予想される．ISCHEMIA 試験では，左主幹部病変を除
外した中等度以上の虚血を有する患者において，侵襲的治療
群は保存的治療群とくらべて複合心有害イベントを減らすこと
ができなかった 3）．この結果の解釈に関してはさまざまな議
論があるが，ISCHEMIA 試験の結果を受けて今後の非侵襲
的心臓検査に期待される役割は，薬物療法による予後の恩恵
がある患者を見つけ出し適切な治療のガイドになることだと
いえ，これは 2021 年の米国胸痛ガイドラインにおいても強
調されている 4）．

非侵襲的心臓検査のなかでも CCTA のこの 10 年の進歩は
目覚ましく，CT 装置や解析ソフトは大きく進歩し，大規模
な研究で診断能 5）や予後的価値 6, 7）が示された．CCTA は冠
動脈狭窄だけではなく動脈硬化性プラークそのものを描出可
能であり，多くの研究において CCTA で評価された冠動脈
硬化の重症度と心血管有害イベントとの関連が報告されてい
る 8–11）．PROMISE 試験や SCOT-HEART 試験では，安定冠動
脈疾患が疑われる患者において，CCTA が動脈硬化性プラー

クを可視化することで，機能的検査群や標準的診療群にくら
べて，CCTA 群で薬物療法開始の割合が多かったことが報告
されており 8, 12），これが予後の改善に寄与したと考えられて
いる．本稿では，これらのエビデンスを踏まえ，CT を用い
た冠動脈硬化の評価法（Table 1）やその活用法，また今後の
課題について概説する．

II．冠動脈石灰化スコア

冠動脈石灰化スコア（coronary artery calcium score：CACS）
は，造影剤を用いない心電図同期 CT で計測可能な指標であ
る．冠動脈全体の石灰化プラークの程度について石灰化の量
に CT 値で重み付けすることで得られ 13），冠動脈全体の動脈
硬化負荷の代替指標として確立した指標である．CCTA 検査時
に CACS 用の撮影も行うことも考慮してもよい．2022 年の
CCTA レポーティング・患者管理の標準化ガイドライン（CAD-

RADSTM 2.0）14）では，CACS もしくは Segment Involvement Score

（SIS），視覚評価に基づいて，Table 2 のように冠動脈硬化の
重 症 度 を 格 付 け す る こ と が 提 案 さ れ て い る．Western 

Denmark Heart Registry では，CACS による動脈硬化が進行し
ている患者ほどスタチンの予後改善効果が高かったこが報告
されており 19），CAD-RADS TM 2.0 中でも狭窄だけでなく動脈
硬化の進行の程度に応じた患者管理が推奨されている（Table 

3）．ただし，CACS が評価しているのは石灰化プラークのみ
で，非石灰化プラークは評価できていない点には注意が必要
である．後述の SIS との評価に食い違いが生じる可能性もあ
り，これらの手法をどのように使い分けまたは組み合わせて
使用するかに関しては，今後のエビデンスの蓄積が望まれる．

III．ハイリスクプラーク

冠動脈のプラーク破裂は心筋梗塞の原因の 1 つであり，破
裂のリスクが高いプラークは，ハイリスクプラーク（high-risk 

plaque：HRP）と呼ばれている．突然死にいたった患者の冠
動脈プラークの病理組織を用いた研究において，その原因となっ
たカルプリットプラークには thin-cap fibroatheroma（TCFA）
や壊死性コアの特徴を有することが報告されており 20, 21），こ
れらの所見は血管内イメージングで同定できることが報告さ
れているが 22, 23），CCTA で得られるプラークの特徴も病理組
織や血管内イメージングで診断される HRP と一致するだけ
ではなく，心血管有害イベント発生と関連することが示され
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ている．CCTA の評価法と CCTA 評価に基づいた患者マネー
ジメントの指針の 1 つである CAD-RADSTM 2.0 では，これら
の HRP の所見も評価することが推奨されており，その所見
には，低濃度プラーク，ポジティブリモデリング，spotty 

calcification，ナプキンリングサインの 4 つが含まれ，この 4

つのうち 2 つ以上の所見を有するプラークを HRP と定義し
ている 14）．Motoyama らは，1,059 人の CCTA を行った患者
のうち，低濃度プラーク，ポジティブリモデリングの所見と
急性冠症候群の関連について調査し，2 つの所見があるプ
ラークを有する患者において，1 つの所見もしくは所見のな
い患者にくらべて急性冠症候群の発生が多かったことを報告
している（22.2% vs. 3.7% vs. 0.5%）24）．PROMISE 試験のサブ
スタディでは，4,415 人の CCTA を受けた患者において，
HRP のない患者の 2.4%，HRP のある患者の 6.4% に 2 年間
で虚血性イベントが発生したと報告されている 25）．SCOT-

HEART 試験のサブスタディでは，1,769 人の CCTA を受け
た患者において，HRP のない患者の 1.4%，HRP のある患者

の 4.1% に 5 年間で心筋梗塞もしくは心臓死が発生したとさ
れている 10）．これらのデータは一貫して，HRP が心イベン
トのリスク上昇と関連することを示しているが，単独の所見
のみで HRP としてしまうと，90% 以上の患者には何のイベ
ントも発生しないことを示している．もう 1 つの CCTA に
おける HRP の問題としては，所見の観察者間再現性が必ず
しも良好ではないということがあげられる 26），CAD-RADSTM 

2.0 においては，HRP を有する患者に対しては，閉塞性病変
の有無にかかわらず，より強力な予防治療（スタチンやアス
ピリン）を行う必要があるかもしれないとしているが 14），
HRP の所見の有無に応じた治療法を支持するデータはなく
今後のエビデンス蓄積が望まれる．

IV．CCTAによる冠動脈硬化の半定量評価

CCTA における冠動脈プラーク評価の問題は，後述する冠
動脈全体の動脈硬化の定量化が容易ではないことがあげられ
る．軽度から重度といった視覚評価は可能であるものの，主

Table 1　CT による冠動脈硬化評価法

種別 種類 方法
非造影 冠動脈石灰化スコア 13）

造影 定性評価 ハイリスクプラーク 14）

半定量評価 CAD-RADS14）

Segmental Involvement Score（SIS）15）

Segmental Stenotic Score（SSS）15）

Duke Prognostic CAD index 15）

CT Leman Score 16）

CT SYNTAX Score 17）

定量評価 プラーク量 18）

Table 2　CAD-RADTM 2.0 における動脈硬化グレーディング 14）

冠動脈全体の
プラーク量 CACS SIS 視覚評価

P1 軽度 1–100 ≤ 2 1 枝もしくは 2 枝に少量プラー
ク

P2 中等度 101–300 3–4 1 枝もしくは 2 枝に中等量のプ
ラーク；
3 枝に少量のプラーク

P3 高度 301–999 5–7 3 枝に中等量のプラーク；
1 枝に多量のプラーク

P4 広範 >1000 ≥ 8 2 枝もしくは 3 枝に多量のプ
ラーク

CACS: coronary artery calcium score, SIS: segmental involvement 
score

Table 3　CAD-RADTM 2.0 における狭窄，動脈硬化に応じた患者マネージメントの推奨

カテゴリー 最大の狭窄率 考慮される追加評価 考慮される患者管理
CAD-RADS 0 0% なし
CAD-RADS 1 1–24% なし －

－
－

P1:  危険因子の是正と予防的薬物療法を考慮する．
P2:  危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．
P3，P4:  強力な危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．

CAD-RADS 2 25–49% なし －
－

P1，P2:  危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．
P3，P4:  強力な危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．

CAD-RADS 3 50–69% 機能評価 －
－
－

P1-P4:  強力な危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．
ガイドラインに則ったほかの治療薬の使用も考慮する．
虚血陽性であり，特に薬物療法後にも症状が持続するような患者
には CAG を考慮する．

CAD-RADS 4 A:  70–99%
B:  LM ≥ 50%
もしくは 3VD

（≥ 70%）

A:  機能評価もしくは CAG
B:  CAG

－
－

P1-P4:  強力な危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．
ガイドラインに則ったほかの治療薬や血行再建も考慮する．

CAD-RADS 5 100% CAG，機能評価もしくはバイ
アビリティ評価 

－
－

P1-P4:  強力な危険因子の是正と予防的薬物療法を行う．
ガイドラインに則ったほかの治療薬や血行再建も考慮する．

CAD-RADS N 評価不能 代替検査
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観的な評価のため再現性が低くなる可能性がある．そのため，
実臨床において動脈硬化を評価するためのアプローチとして
は半定量評価が現実的と考えられる．Table 1 に示すように
半定量評価法は複数存在するが，いずれも予後との関連が報
告されている．SIS は CAD-RADSTM 2.0 で，冠動脈硬化負荷
の評価法として使用を推奨されている手法であり，冠動脈セ
グメントを用いて，狭窄の程度にかかわらずプラークがある
セグメント数を合計したものである．つまり，プラークが全
くない冠動脈であればスコア 0 であり，すべてのセグメント
にプラークの付着があればスコアは16になる．Minらは1,127

人の CCTA をうけた安定胸痛患者において，SIS と死亡の関
連を調査している 15）．そのなかで，SIS が多くなるほど死亡
のリスク増加と関連し，SIS6 以上の患者と 5 以下の患者で
フォロー中の死亡リスクが 8.4% と 2.5% でリスク因子を調
整しても有意に死亡リスクが高かったことを報告している．
Segment Stenosis Score（SSS）は，SIS のセグメントの点数に
狭窄度による重み付け（0：プラークなし，1：軽度狭窄，2：
中等度狭窄，3：高度狭窄）をしたものである．CAD-RADS 

グレーディングは冠動脈の最大の狭窄度に基づいた分類であ
り，Duke Prognostic CAD index や，CT Leman Score，CT 

SYNTAX Score は冠動脈プラークの分布に加え，解剖学的な
情報も加味してスコアリングする手法である．

V．CTによる冠動脈プラーク定量

CCTA はカテーテル冠動脈造影と異なり，内腔だけでなく
プラークを含めた冠動脈壁の情報を 3 次元的に得ることがで
きる．冠動脈内腔と冠動脈外膜側のセグメンテーションを行
い，その差分を冠動脈プラーク総量として扱う．さらにプラーク
の CT 値に基づいてプラーク組成を定義することも可能である．
たとえば，QAngio CT（Medis Medical Imaging）では，CT 値
が-30-30 HU，low-attenuation plaque； 31-130 HU，fibro-fatty 

plaque； 131-350 HU，fibrous plaque； > 350 HU dense calcium

と定義されている．いくつかの研究で定量化した冠動脈プ
ラーク負荷と心イベントリスク上昇の関連が報告されてい
る．SCOT-HEART 試験のサブスタディでは，安定冠動脈疾
患が疑われ CCTA が行われた 1,769 人の患者において，中央
値 4.7 年のフォローで，低濃度プラーク負荷（< 30 HU を低
濃度プラークと定義し，低濃度プラークの体積を冠動脈プ
ラーク全体の体積で除したもの）が，心臓死もしくは非致死
性心筋梗塞のリスク上昇と関連していた 27）．冠動脈プラー
ク定量のユニークな使い方として，検査間でのプラークの増
減を観察できることがあげられる．EVAPORATE 試験では，
ハイリスクな患者に対して，icosapent ethyl もしくはプラセ
ボを投与し，投与前後の CCTA で icosapent ethyl が非石灰化
プラークを減少させたことがわかった 28）．また PARADIGM

レジストリでは，過去に 2 回以上 CCTA を撮影したことが
ある患者を登録し，プラークの変化と介入やイベントの関連
が調査されている．たとえばスタチンの投与は石灰化プラー
クの増加と関連していることが示されている 29）．これらの
結果は，定量化された冠動脈プラークが，治療効果のサロゲー

トマーカーになることや，薬物療法の効果の理解に役立つ可
能性があることを示している．一方で，CCTA のプラーク定
量化を臨床に導入する上で課題になっている点がいくつかあ
る．まず，解析に時間がかかることである．多くのソフトウェ
アには自動で冠動脈のセグメンテーションをしてくれる機能
があるが，それでも石灰化の強い冠動脈などではしばしばセ
グメンテーションにミスが生じ，マニュアルで修正せざるを
えず，症例によっては 30 分以上かかる場合もある．最近，
Cedars-Sinai Medical Center のグループは deep learning を使用
したシステムを開発し短時間での計測を可能としたと報告し
ており 30），近い将来完全自動化されたプラーク定量化が可
能になるかもしれない．また，冠動脈プラークの定量化が可
能なソフトウェアはいくつかあるが，個々のソフトウェアが
独自のセグメンテーション方法や独自のプラーク成分 CT 値
の定義を使用しているため，同じ用語を使用していても実際
は全く異なる数字になっている．そのため，臨床応用のため
には個々のソフトウェアで validation が必要になってくる．
また画質による計測値への影響も無視できない．特に動脈内
腔の CT 値はプラークの CT 値にも影響し，上述のプラーク
成分の定量値に影響を与えることが報告されている 31）．動
脈内腔の CT 値が上昇するとプラークの CT 値も上昇するた
め，見かけ上は石灰化プラークが多くなり，低濃度プラーク
が少なく計測されてしまう．CCTA の放射線被曝の低減を目
的とした低管電圧撮影が普及しているものの，保有している
装置の性能の違いなどにより，低管電圧撮影の使用頻度には
大きな施設間格差があり 32），これは動脈内腔 CT 値に大きな
影響を与えており，今後冠動脈プラーク定量が普及してくれ
ば動脈内腔 CT 値を含めた画質コントロールが必要とされる
かもしれない．

VI．まとめ

CCTA における動脈硬化評価の重要性は増して行くものと
考えられる．一方で，診断検査に関して重要なことは診断を
つけるだけではなく，検査により得た情報をいかにして治療
に結びつけるかということである．CCTA による動脈硬化評
価に関してエビデンスは増えてきているものの，どのように
治療に結びつけるかどうかは大きな課題として残っている．
各手法のメリット，デメリットを踏まえた上でさらなるエビ
デンスの蓄積が望まれる．

本論文に関し開示すべき利益相反はない．
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