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1. 研究要約 

（目的）冠動脈狭窄により生じる冠動脈疾患は慢性腎臓病（CKD）患者の頻度

の高い合併症の 1 つであり、冠動脈病変を適切に評価し的確な治療介入を行う

ことは、CKD 患者の生命予後改善のために重要である。しかし、中等度以上の

CKD 患者では造影剤腎症のリスクがあるため、冠動脈 CT 血管造影の施行が制限

される。冠動脈 MRA は冠動脈 CT 血管造影と同等の診断能を有し、造影剤を用

いることなく冠動脈狭窄を評価することが可能である。本研究では、中等度か

ら重度の CKD 患者の冠動脈狭窄の実態を明らかにし、炎症マーカーおよび酸化

ストレスマーカーを含む臨床的パラメーターの冠動脈狭窄への影響を解析する

ことを目的とした。 

 

（方法）CKD 患者 108 名（男性 76 名、女性 32 名、平均年齢 72.1 ± 10.1 歳、

平均推定糸球体濾過量 35.7 ± 12.8mL/min/1.73 m2、stage G3a:30 名; G3b:41

名; G4:32 名; G5:5 名）を対象とした。冠動脈 MRA を用いて、冠動脈狭窄の有

無および重症度を評価した。冠動脈有意狭窄(≥50%)と関連する臨床的パラメー

ターを多変量ロジスティック回帰分析にて解析した。 

 

（結果）108 名のうち 72 名（67%）に冠動脈有意狭窄を認めた。冠動脈有意狭

窄と有意に関連する因子は頸動脈壁肥厚［頸動脈最大内膜中膜複合体厚：

carotid maximum intima-media thickness （maximum-IMT）］（オッズ比 4.44, 

95%信頼区間 1.87-10.54; p<0.001）のみであった。Maximum-IMT の程度は冠動

脈有意狭窄の頻度と有意な関連を認めた（p=0.010）。 

 

（結論）中等度から重度の CKD 患者において冠動脈有意狭窄の頻度は高く、

maximum-IMT のみが冠動脈有意狭窄の独立した関連因子であった。Maximum-IMT

は、中等度から重度の CKD 患者において、冠動脈有意狭窄の予測指標となりう

ると考えられた。 

  



2. 研究目的 

冠動脈狭窄により生じる冠動脈疾患（狭心症、心筋梗塞）は慢性腎臓病（CKD）

患者の頻度の高い合併症の 1 つである 1。CKD 患者は糖尿病、高血圧、脂質異常

症などの動脈硬化の古典的な危険因子の合併が多く 2、さらに慢性炎症や酸化ス

トレスなどにより動脈硬化が進展しやすいため 3、非 CKD 患者と比較し冠動脈疾

患の発症リスクが高い 4（図 1）。冠動脈疾患は致死性不整脈や心臓突然死を引き

起こすため、冠動脈を適切に評価し冠動脈狭窄に対して的確な治療介入を行う

ことは、CKD 患者の生命予後改善のために重要である。冠動脈 computed 

tomography （CT） 血管造影は造影剤を静脈内に注入して冠動脈を評価する検査

法であり、冠動脈カテーテル造影検査と比較して侵襲が少なく、冠動脈カテーテ

ル造影検査と同等の冠動脈狭窄の診断能を有することがメタ解析で示されてい

るため 5、冠動脈疾患ハイリスク患者における冠動脈の評価手法として広く用い

られている。実際、無症状の軽度の CKD 患者 651 名に対して冠動脈 CT 血管造影

を施行したところ、8.1％に冠動脈有意狭窄を認めたとする報告がある 6。しか

し、中等度以上の CKD 患者では造影剤による腎障害（造影剤腎症）を発症する危

険があるため、冠動脈 CT 血管造影の施行が制限される 7（表 1）。そのため、中

等度以上の CKD 患者は冠動脈疾患のハイリスクであるにもかかわらず、適切な

冠動脈の評価が行われていないという現状がある。冠動脈 magnetic resonance 

angiography（MRA）は近年開発された冠動脈の評価手法であり、放射線や造影剤

を使用することなく 20-30 分の撮像で冠動脈 CT血管造影と同等の冠動脈狭窄の

診断能を有することが示されている 8（図 2）。ゆえに、冠動脈 MRA は CKD 患者で

も安全に施行することが可能な冠動脈の評価手法である（表 1）。しかし、冠動

脈 MRA を用いて中等度以上の CKD 患者の冠動脈を評価した研究は 13 名の症例集

積研究のみであり 9、中等度以上の CKD 患者の冠動脈狭窄の実態はよく分かって

いない。本研究では、統計学的に十分な数の中等度から重度の CKD 患者の冠動

脈 MRA データを用いて、中等度から重度の CKD 患者の冠動脈狭窄の実態を明ら

かにし、炎症マーカーおよび酸化ストレスマーカーを含む臨床的パラメーター

の冠動脈狭窄への影響を多変量解析を用いて解析することを目的とした。 

  



3. 研究方法 

(1) 研究デザイン 

本研究は単一施設前向き観察研究である。本研究は自治医科大学附属さいたま

医療センターの倫理委員会によって承認済みであり、ヘルシンキ宣言に含まれ

る倫理原則に従って実施された。全ての参加者より、書面による同意を取得し

た。通常診療の一環として施行された冠動脈 MRA 画像を用いて冠動脈狭窄を評

価し、冠動脈有意狭窄の頻度を解析した。血液検査で LDL コレステロール, 

HDL コレステロール, 中性脂肪, HbA1c, 推定糸球体濾過量[estimated 

glomerular filtration rate（eGFR）], 炎症マーカー（IL-6）を測定し、尿

検査で尿蛋白排泄量, 酸化ストレスマーカー（8‑OHdG）、頸動脈超音波検査

で、頸動脈壁肥厚［頸動脈最大内膜中膜複合体厚：carotid maximum intima-

media thickness （maximum-IMT）］を評価する。IL-6 と 8‑OHdG は本研究費で

測定し、それ以外の検査項目は日常診療の一環として測定したものを使用し

た。電子カルテから背景因子（年齢, 性別, 生活歴, 内服薬）を抽出した。冠

動脈有意狭窄と関連する臨床的パラメーターを多変量ロジスティック回帰分析

を用いて解析した。 

 

(2) 冠動脈 MRA による冠動脈狭窄の評価方法 

冠動脈 MRA は当院の関連施設であるさいたまセントラルクリニックにて 3 テス

ラ MRI 装置 (Ingenia CX: Philips Medical Systems, Amsterdam, The 

Netherlands) を用いて撮像された。冠動脈 MRA 画像は workstation (Virtual 

Place Arata; Aze, Ltd, Tokyo, Japan)にて解析され、経験豊富な 2 名の放射

線専門医によって読影された。冠動脈狭窄の重症度は図 3 に示すように、狭窄

なし、<50%狭窄、≥50%狭窄、および閉塞に分類した 10。50%以上の冠動脈狭窄病

変を冠動脈有意狭窄と定義した 10。 

 

(3) 超音波検査による maximum-IMT の評価方法 

Maximum-IMT は自治医科大学附属さいたま医療センターの超音波検査室にてリ

ニア型超音波プローブ（Aplio TA500; Toshiba, Tokyo, Japan）を用いて評価

した。 頸動脈 IMT は頸動脈の後壁における内腔と内膜の界面および中膜と外

膜の界面を表す 2 つの平行なエコーライン間の距離として測定した（図 4）。

Maximum-IMT は両側の総頸動脈、頸動脈洞および内頸動脈の領域における観察

可能な最大の頸動脈 IMT と定義した（図 4）。すべての頸動脈超音波検査は経験

豊富な臨床検査技師により施行された。 

 



(4) 臨床的パラメーターの測定 

血液検査および尿検査は自治医科大学附属さいたま医療センター臨床検査部に

て測定した。eGFR は日本腎臓学会から提唱されている推算式：eGFR 

(mL/min/1.73 m2) = 194×age−0.287×serum creatinine−1.094（女性では 0.739

倍）11を用いて算出した。高血圧は収縮期血圧≥140 mmHg および/または拡張期

血圧≥90 mmHg または現在の降圧薬の使用と定義した。糖尿病は HbA1c 値

≥6.5％、または血糖降下薬やインスリン製剤の使用と定義した。脂質異常症は

LDL コレステロール≥140mg/dL または HDL コレステロール<40mg/dL または中性

脂肪≥150mg/dL または現在の脂質降下薬の使用と定義した。高尿酸血症は血清

尿酸値≥7.0mg/dL または現在の尿酸降下薬の使用と定義した。 

 

(5) 統計解析方法 

統計解析は SPSS 29.0(IBM Corp., Armonk, NY, USA)を用いて行った。連続変

数は平均±標準偏差または中央値［四分位範囲］、カテゴリー変数は度数とパ

ーセントで表示した。ロジスティック回帰分析を用いて冠動脈有意狭窄と関連

する因子を同定した。単変量ロジスティック回帰分析で冠動脈有意狭窄と有意

な関連が見られた変数を用いて多変量ロジスティック回帰分析を行った。

Maximum-IMT のカテゴリーと冠動脈有意狭窄の頻度の関連性は、Fisher の正確

検定を用いて評価した。全ての解析において、p<0.05 を統計学的有意差ありと

した。 

  



4. 研究対象・条件 

当院通院中の CKD 患者のうち、以下の選択基準と除外基準を満たした者を対象

とした。対象候補となる患者に直接研究への参加を依頼し、文書で同意を取得

した。 

 

（選択基準） 

1. 臨床症状（胸部症状）や臨床所見（心電図異常、心臓超音波検査異常、頸

動脈硬化、下肢閉塞性動脈硬化）から冠動脈疾患を疑われ冠動脈 MRA を施行予

定の患者 

2. 中等度から重度の CKD 患者（eGFR60 mL/min/1.73m2未満）（血液透析患者、

腹膜透析患者、腎移植患者を含む） 

 

（除外基準） 

1. ペースメーカー装着患者 

2. 体内金属を有する患者 

3. 本研究に同意が得られない患者 

  



5. 結果 

(1) 患者背景 

114 名が本研究に組み入れられた。冠動脈疾患の既往がある患者はおらず、胸

痛や呼吸困難など冠動脈疾患を疑わせる症状を有する患者もいなかった。腎代

替療法（血液透析、腹膜透析、腎移植）を受けている患者はいなかった。不整

脈や息止め不良による画質低下のため解析不能な症例（6 例）を除外し、108

名を解析対象とした。患者背景を表 2 に、患者フローチャートを図 5 に示す。

72 名（67%）の患者に冠動脈有意狭窄を認めた。72 名のうち、24 名（33%）が

冠動脈造影を、35 名（49%）が心筋血流シンチグラフィーを施行された。冠動

脈造影を施行された 24 名のうち、7 名（29%）が 90%以上の冠動脈狭窄を認

め、経皮的冠動脈形成術を施行された。心筋血流シンチグラフィーを施行され

た 35 名のうち、15 名（43%）が虚血陽性を認め、至適薬物療法を施行された。 

 

(2) 冠動脈有意狭窄と関連する因子 

単変量ロジスティック回帰分析の結果、body mass index （オッズ比 [OR] 

1.13, 95%信頼区間 [CI] 1.01-1.28; p=0.031）, 収縮期血圧 （OR 1.03, 95% 

CI 1.00-1.07; p=0.030）, SGLT2 阻害薬の使用 （OR 0.27, 95% CI 0.07-

1.00; p=0.029）, HDL コレステロール （OR 0.97, 95% CI 0.94-0.99; 

p=0.015）, HbA1c （OR 2.14, 95% CI 1.11-4.11; p=0.011）, 重炭酸イオン 

（OR 0.82, 95% CI 0.69-0.98; p=0.018）, 尿蛋白排泄量 （OR 1.94, 95% CI 

1.08-3.48; p=0.006）, maximum-IMT （OR 5.34, 95% CI 2.38-11.96; 

p<0.001） が冠動脈有意狭窄と有意に関連する因子として同定された（表 

3）。これらの因子を用いて多変量ロジスティック回帰分析を施行したところ、

maximum-IMT （OR 4.44, 95% CI 1.87-10.54; p<0.001）のみが独立して冠動

脈有意狭窄と関連することが示された。 

 

(3) Maximum-IMT と冠動脈有意狭窄の関連性 

（2）の解析により、maximum-IMT は冠動脈有意狭窄の独立した関連因子である

ことが示されたため、maximum-IMT の冠動脈有意狭窄の予測指標としての有用

性を検討した。Maximum-IMT の程度は冠動脈有意狭窄の頻度と有意な関連を認

めた（p=0.010）（図 6）。 

 

  



6. 考察 

本研究で我々は中等度から重度の CKD 患者を対象に冠動脈有意狭窄の頻度を

評価し、さらに冠動脈有意狭窄と関連する臨床的パラメーターを解析した。そ

の結果、中等度から重度の CKD 患者において冠動脈有意狭窄の頻度は 67％と高

く、maximum-IMT のみが冠動脈有意狭窄の独立した関連因子であること、さら

に maximum-IMT の程度と冠動脈有意狭窄の頻度は正相関することを明らかにし

た。これらの結果から、maximum-IMT は、中等度から重度の CKD 患者におい

て、冠動脈有意狭窄の予測指標となりうることが示唆された。 

CKD では動脈硬化の発症および進展が加速することが知られている 12。久山

町研究では、腎機能が低下するにつれて冠動脈の動脈硬化病変が増加すること

が示されている 13。早期の CKD 患者に冠動脈 CT 血管造影を施行した検討では、

8％に冠動脈有意狭窄（≥50%）が認められている 2。透析導入時の CKD 患者に冠

動脈造影を施行した検討では、40-45%に冠動脈有意狭窄（≥50%）が認められて

いる 14,15。本研究でも中等度から重度の CKD 患者において 67%に冠動脈有意狭

窄（≥50%）を認めた。これらの結果より、CKD 患者における冠動脈有意狭窄の

頻度は高く、冠動脈狭窄は透析導入に至る前に形成されることが示唆された。 

Maximum-IMT は動脈硬化および心血管疾患の確立された予測指標である
16,17。Maximum-IMT は腎機能障害のない糖尿病患者において冠動脈有意狭窄と相

関することが複数の研究で示されている 18-21。最近の研究では、maximum-IMT

は腎機能障害も糖尿病もない患者において冠動脈狭窄の重症度および頻度と相

関することが報告されている 22。本研究では、maximum-IMT は腎機能障害患者

において冠動脈有意狭窄と正相関を示した。これらの結果から、maximum-IMT

は腎機能障害の有無に関わらず冠動脈有意狭窄の有用な予測指標であることが

示唆された。 

CKD 患者では、糖尿病、高血圧、脂質異常症などの古典的な心血管危険因子

に加えて、慢性炎症や酸化ストレスなど CKD 特有の心血管危険因子が動脈硬化

の進展や発症に関与していると考えられている 23。しかし、本研究では CKD 特

有の心血管危険因子および古典的な心血管危険因子のいずれもが冠動脈有意狭

窄と関連を認めなかった。単変量解析では、body mass index、収縮期血圧、

HDL コレステロール、HbA1c、尿蛋白排泄量などいくつかの危険因子が冠動脈有

意狭窄と関連を認めたが、多変量解析ではこれらの関連性はいずれも消失し

た。その理由として、これらの危険因子がお互いに影響を打ち消し合ったこと

が考えられた。冠動脈狭窄に強い影響を与える危険因子は中等度から重度の

CKD では患者ごとに異なるのかもしれない。CKD 患者における冠動脈狭窄の危

険因子の解明にはさらなる検討が必要である。 



本研究の限界点として、単施設の観察研究であり患者選択バイアスが生じる

可能性があること、対象者全員が単施設からの日本人患者であり本研究結果を

広く世界で一般化するのは難しいかもしれないことが挙げられる。本研究結果

を実証するために、多人種を含む多施設前向き研究が必要である。 

結語として、中等度から重度の CKD 患者において冠動脈有意狭窄の頻度は高

く、maximum-IMT のみが冠動脈有意狭窄の独立した関連因子であった。

Maximum-IMT は、中等度から重度の CKD 患者において、冠動脈有意狭窄の予測

指標となりうると考えられた。 
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8. 表・図 

表 1 CKD stage と造影剤腎症のリスクおよび冠動脈評価のための画像診断手法 

 

中等度以上の CKD 患者（CKD stage G3-5）は造影剤腎症のリスクがあり、  

冠動脈 CT 血管造影の施行が制限される 

 

表 2 患者背景 

 
全患者(108 名) 

年齢 (year) 72.1 ± 10.1 

男性 (number, %) 76 (70.4) 

Body mass index (kg/m2) 24.0 ± 3.8 

収縮期血圧 (mmHg) 130.3 ± 13.7 

喫煙歴 (number, %) 72 (66.7) 

飲酒歴 (number, %) 47 (43.5) 

高血圧 (number, %) 90 (83.3) 

糖尿病 (number, %) 42 (38.9) 

高尿酸血症 (number, %) 81 (75.0) 

脂質異常症 (number, %) 87 (80.6) 

冠動脈疾患の既往 (number, %) 0 (0.0) 

抗血小板薬 (number, %) 20 (18.5) 

スタチン薬 (number, %) 66 (61.1) 

EPA 製剤 (number, %) 22 (20.4) 

尿酸降下薬 (number, %) 70 (64.8) 

DPP4 阻害薬 (number, %) 26 (24.1) 



SGLT2 阻害薬 (number, %) 21 (19.4) 

RA 系阻害薬 (number, %) 72 (66.7) 

Ca 拮抗薬 (number, %) 66 (61.1) 

β 遮断薬 (number, %) 9 (8.3) 

利尿薬 (number, %) 18 (16.7) 

エリスロポエチン製剤 (number, %) 13 (12.0) 

CKD stage 

(number, %) 

G3a 30 (27.8) 

G3b 41 (38.0) 

G4 32 (29.6) 

G5 5 (4.6) 

eGFR (mL/min/1.73 m2) 35.7 ± 12.8 

Creatinine (mg/dL) 1.66 ± 0.79 

Albumin (g/dL) 4.1 ± 0.4 

Hemoglobin (g/dL) 13.0 ± 1.9 

Sodium (mEq/L) 140.0 ± 2.3 

Potassium (mEq/L) 4.5 ± 0.5 

Chloride (mEq/L) 105.9 ± 2.7 

Total calcium (mg/dL) 9.3 ± 0.5 

Phosphate (mg/dL) 3.5 ± 0.7 

Magnesium (mg/dL) 2.0 ± 0.2 

Uric acid (mg/dL) 5.9 ± 1.3 

HDL コレステロール (mg/dL) 55.1 ± 16.2 

LDL コレステロール (mg/dL) 96.0 ± 30.6 

中性脂肪 (mg/dL) 112.0 [83.0-144.5] 

リポ蛋白(a) (mg/dL) 12.5 [7.0-25.0] 

EPA/AA 比 0.27 [0.17-0.49] 

HbA1c (%) 6.2 ± 0.8 

C-reactive protein (mg/dL) 0.11 [0.05-0.21] 

IL-6 (pg/mL) 3.3 [2.4-5.3] 

Ferritin (ng/mL) 72.0 [42.8-114.1] 

Transferrin saturation (%) 30.1 ± 10.1 

重炭酸イオン (mEq/L) 24.6 ± 2.7 

尿蛋白排泄量 (g/gCr) 0.35 [0.03-1.24] 

尿中 8‑OHdG (ng/mgCr) 7.9 ± 3.9 

Maximum-IMT (mm) 2.1 ± 0.8 



表 3 冠動脈有意狭窄と関連する因子の多変量ロジスティック回帰分析 

変数 単変量ロジスティック 

回帰分析 

多変量ロジスティック 

回帰分析 

オッズ比 

(95%信頼区間) 

P 値 オッズ比 

(95%信頼区間) 

P 値 

年齢 (year) 1.02 (0.98-1.06) 0.33   

男性 (yes vs. no) 0.52 (0.22-1.23) 0.14   

Body mass index (kg/m2) 1.13 (1.01-1.28) 0.031* 1.03 (0.87-1.21) 0.74 

収縮期血圧 (mmHg) 1.03 (1.00-1.07) 0.030* 1.01 (0.97-1.05) 0.52 

喫煙歴 (yes vs. no) 0.74 (0.32-1.70) 0.48   

飲酒歴 (yes vs. no) 1.48 (0.66-3.32) 0.34   

高血圧 (yes vs. no) 1.10 (0.38-3.19) 0.86   

糖尿病 (yes vs. no) 0.62 (0.26-1.44) 0.26   

高尿酸血症 (yes vs. no) 0.80 (0.32-2.00) 0.64   

脂質異常症 (yes vs. no) 1.00 (0.36-2.75) 1.00   

抗血小板薬 (yes vs. no) 0.83 (0.29-2.38) 0.72   

スタチン薬 (yes vs. no) 0.89 (0.39-2.01) 0.78   

EPA 製剤 (yes vs. no) 0.70 (0.25-1.98) 0.49   

尿酸降下薬 (yes vs. no) 0.79 (0.34-1.80) 0.57   

DPP4 阻害薬 (yes vs. no) 0.72 (0.27-1.93) 0.51   

SGLT2 阻害薬 (yes vs. no) 0.27 (0.07-1.00) 0.029* 0.76 (0.15-3.86) 0.74 

RA 系阻害薬 (yes vs. no) 1.06 (0.46-2.48) 0.89   

Ca 拮抗薬 (yes vs. no) 0.59 (0.26-1.34) 0.21   

β 遮断薬 (yes vs. no) 0.55 (0.11-2.77) 0.45   

利尿薬 (yes vs. no) 0.81 (0.26-2.50) 0.71   

エリスロポエチン製剤 

(yes vs. no) 

2.20 (0.66-7.39) 0.21   

eGFR (mL/min/1.73 m2) 0.98 (0.95-1.01) 0.25   

Albumin (g/dL) 0.35 (0.11-1.13) 0.07   

Hemoglobin (g/dL) 0.99 (0.80-1.23) 0.95   

Sodium (mEq/L) 1.06 (0.89-1.26) 0.53   

Potassium (mEq/L) 0.89 (0.38-2.11) 0.79   

Chloride (mEq/L) 1.13 (0.97-1.32) 0.11   

Total calcium (mg/dL) 0.58 (0.25-1.35) 0.20   

Phosphate (mg/dL) 0.93 (0.50-1.72) 0.82   



Magnesium (mg/dL) 0.26 (0.05-1.51) 0.13   

Uric acid (mg/dL) 1.03 (0.76-1.40) 0.86   

HDL コレステロール (mg/dL) 0.97 (0.94-0.99) 0.015* 0.99 (0.96-1.02) 0.56 

LDL コレステロール (mg/dL) 0.99 (0.98-1.01) 0.43   

中性脂肪 (mg/dL) 1.00 (0.99-1.01) 0.38   

リポ蛋白(a) (mg/dL) 1.01 (0.99-1.03) 0.47   

EPA/AA 比 1.10 (0.34-3.56) 0.87   

HbA1c (%) 2.14 (1.11-4.11) 0.011* 1.33 (0.64-2.77) 0.43 

C-reactive protein (mg/dL) 1.60 (0.60-4.26) 0.29   

IL-6 (pg/mL) 1.03 (0.96-1.12) 0.21   

Ferritin (ng/mL) 1.00 (0.99-1.01) 0.13   

Transferrin saturation (%) 0.97 (0.94-1.01) 0.21   

重炭酸イオン (mEq/L) 0.82 (0.69-0.98) 0.018* 0.89 (0.72-1.09) 0.25 

尿蛋白排泄量 (g/gCr) 1.94 (1.08-3.48) 0.006* 1.51 (0.82-2.78) 0.15 

尿中 8‑OHdG (ng/mgCr) 1.02 (0.91-1.14) 0.75   

Maximum-IMT (mm) 5.34 (2.38-11.96) <0.001* 4.44 (1.87-10.54) <0.001* 

*統計学的に有意（p<0.05） 

  



図 1 CKD における動脈硬化の機序 

 

 

図 2 冠動脈 MRA のイメージ 

 

MRI 装置を用いて冠動脈を撮像する。放射線や造影剤を使用することなく、20-

30 分で冠動脈の狭窄病変（↑）を検出することが可能である。 

 



図 3 冠動脈 MRA による冠動脈狭窄の冠動脈狭窄の重症度分類 

 

 

図 4 超音波検査による頸動脈肥厚の評価 

       
超音波検査装置を用いて頸動脈後壁の内膜中膜複合体厚（IMT）（⇅）を測定

し、最も厚い IMT を maximum-IMT（↕）とする. 



図 5 患者フローチャート 

 
 

図 6 Maximum-IMT の程度と冠動脈有意狭窄の頻度の関連 

 

  



9. その他（投稿中の論文） 

本研究は英語で論文化がなされており、現在学術誌での査読が進行中です。 
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