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§ 抄録

血管内エコー法(IVUS)で は,以 前より病理学的

分類としての線維性hard plaqueと脂肪性soft

plaqueに 対応させるかのように,プ ラークのエコー

輝度に応じて高輝度のものをhard plaque,低輝度度

のものを s o f t  p l a q u e と す る分類が用いられてい

る.し かし,著 者らの検討によれば,プ ラークの線

維領域および脂肪領域が,そ れぞれ必ず高輝度,低

輝度に描出されるわけではなく,か なりの割合で逆

に描出されうることが判明した｡ま た,IVUSの 機

種によって画像が有意に違うことや,プ ラークの物

理的硬度 と比較 しても低輝度ほど"soft"で あ るわ

けではないこともわかった.こ の限界を克服するた

め,こ れまでにRF信 号を直接スペクトル解析する

方法などが注目されているが,著者らはFractal解

析やプラークのエコー輝度が超音波入射角度に依存

性であることを利用して,組 織性状を推定する方法

を提唱してきた.その中で画像のFractal次元が線

維領域で有意に低いことや,エ コー輝度の超音波入

射角度依存性がfibrous capに特に強く認められる

ことが判明した.こ れらの画像処理法は,今 後プラ

ークの不安定性の定量評価に応用できる可能性を示

唆していると考えられた.そ の他,三 次元や長軸再

構築像などを含めてIVUS技 術 は年々革新 してお

り,動 脈硬化プラークの組織性状診断の分野におけ

るIVUSの 新たなる未来が期待される.

(心臓3 1 : 4 6 7 ~ 4 8 1 , 1 9 9 9 )

はじめに

血管 内エコー法(IVUS)が1988年 に初 めて人 間 に

応用 されて以来1〉,す で に10年 が経過 した.IVUSは

勿 痂oで 血管壁の断面や その性状 を描 出す ることの

できる唯i一の方法 と言われ る.図1に 典型的な動脈硬

化プラークのIVUS像 を示すが,外 側か ら高輝度 の外

膜,低 輝度の中膜,そ して再び高輝度の内膜が描出 さ

れ,6時 から10時 にか けて偏心性の内膜肥厚すなわち

プラークが認められる.で は,こ のプラークのIVUS

像 か らどのような情報が得 られるのであろうか.本 稿

では,IVUSに よる動脈硬化プラークの組織性状診断

の現状 と将来について,著 者 らが最近得た知見 を中心

に概説する.

1.IVUSに よる動脈硬化プラークの定性的組織同定

エコーは音響インピーダンスの異なる2つ の物質の

｢境界面｣に そのインピーダンスの違いに応 じた強度で

生 じる.し たがって,エ コー輝度 というものは相対 的

なものではあるものの,音 響 インピーダンス値などの

基礎的研究 より,血 管壁内では石灰化領域や コラーゲ

ン線維,弾 性線維 は高輝度に,ま た平滑筋や脂肪組織

は低輝度に描出 されると当初推察 された2).そ の組 み
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合わせか らプラー クの組織成 分でIVUSで 同 定で き

ると期待で きるのが,

1) calcified area,

2) microcalcification,

3) fibro-acellular area (fibrous  cap コ ラ ー ゲ ン

線維の並列束で,か つ他の組織成分を含有しない

部分)

4) fibro-cellular area (myofibroblast などの細胞

成分が コラーゲ ン線維 とともに多 くみ られ る領

域)

5)丘bro-fattyarea(脂 肪 空胞がコラーゲン線維 と

ともに多 くみられ る領域)

そ して

6)lipidarea(脂 肪 泡沫細胞,壊 死部,コ レステ リ

ン結晶などの混合集積)

の6つ である.

この分類 をさらに組 み合わせて,1)+2)でcalci且ed

area1,3)十4)で 丘brousarea,5)十6)でfattyarea

と単 純に分類す ることもできる.

さて,プ ラークのIVUS像 を記述するときに,次 の

ような分類が現在 に至 るまで最 もよ く用い られてい

る2).す なわち,外 膜の輝度 と比較 して,輝 度が高 くか

つacousticshadowを 引 く領域 を主 として有す るも

図1非 石灰化動脈硬化プラークのIVUSの1例

6時 から10時 にかけて外膜の輝度より低輝度

のいわゆるsoftplaqueを 認 める.

<図21VUSに おける種々の

石灰化プラーク像
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の をcalci且edplaque,輝 度 は高 いがacousticshadow

は引かないものをhardplaque,外 膜 より輝度の低い

ものをsoftplaqueと 呼 ぶ分類 である.

図2に 種々のcalci丘edplaqueのIVUS像 を示す.

石 灰化 プラー クの同定はIVUSの 最 も得意 とす ると

ころであ るが,IVUSの 分 解能以下 の大 きさであ る

microcalci且catio11ま で は同定はできない3》4).一方,

hardplaqueやsoftplaqueと い う名称 は,IVUS画 像

の印象から名付 けられたもので はあるが,前 者は組織

学的に丘broushardplaque,後 者 はfattysoftplaque

に対 応 しているが如 く用いられている場合がしばしば

ある.図1の プラークをみると,外 膜 の輝度 より明 ら

かに低 くsoftplaqueと 呼ぶ ことがで きる.図3に 示

した図1の 動脈 の同一断面での組織像 をみると,脂 肪

領域はプラークの底部1/4を しめる程度で残 りはむし

ろ線維成分優位 であ り,組 織学 的には丘brousplaque

で あ った.こ れはsoftplaqueが 必 ず しもfattyplaque

を示 していない ことを表 しているが,そ こで著者 らは

この輝度分類が組織分類に どれだけよく対応 している

かについて検討 した5)6).そ の結果,microcalci飴ation

を除 く石灰化領域の同定能は90%以 上 で あったのに

対 し,IVUShardplaqueお よびIVUSsoftplaqueが

組 織学的な 丘brousplaqueお よびfattyplaqueの それ

ぞれ を示すsensitivityは50%程 度 にすぎないことが

判明 した.す なわち,丘brousplaqueで あ って も低輝

度に,fattyplaqueで あ って も高輝度に描出されるこ

とが しば しばあることが示 されたのである.

2,動 脈 硬化 プラー クの物理的硬度 とIVUS像 と

の関係

Softplaqueは 物 理的な硬度 の観点 からも,softな

のであろうか.超 音波の反射強度は2つ の物質の音響

インピーダンスの相対的な差により決定されると述べ

たが,そ の音響 インピーダンスは,物 質の密度 と音速

で決 まる.そ して,音 速は主 として物質の密度 と硬さ

(stiffness)で決 定 される.し たがって,エ コー輝度は

物質の硬 さと密接な関係があると推定できる.

著 者 らは μmお よ びg単 位 で プ ラー ク のstress-

straillcurveを 得 ることのできるマイクロ硬度計を用

いて プラー クの硬 さを求 めIVUS像 との関係 をみた

(図4)6).ま ず プ ラーク を分離 して台座 に据付 け,

platenに よ り上か ら一定距離圧縮 してその とき発生

す る圧力を計測 し,stress-straincurveを 得 た.こ の

際圧縮直後 は一過性 にstressは 跳 ね上 が りやがて平

衡状態 となるが,そ の時点でのstress,い わ ゆるstatic

stressとstrainの 関 係を求めた.い ずれのプラークの

stress-straillcurveも 指 数 関 数 にittingで き(r>

図3図1の 組 織像(Masson'sTrichromestain)

0.97)(図4),そ の指数 の係数 を硬 さ係数(k)と した.

IVUSで 分 類 した各プラークの硬 さ係数を比較 した結

果 を図5に 示 す.硬 さ係数kはhardplaque,soft

plaqueと もcalci丘edplaque(shadowを 伴 う高輝度 の

plaque)よ り有意 に低 く,腹 壁脂肪組織 よ り明 らか に

高かったが,両 者間に差 はなかった.つ まり物理的に

もIVUShardplaqueお よびIVUSsoftplaqueは そ

れぞれhardお よびsoftと は限 らないとい う結果であ

った.

以 上のように,輝 度だ けではプラークの組織性状や

物理的硬度を診断す るには限界があることがわかった

わけであるが,そ の理由として,エ コー は音響 インピ

ーダンスの異なる2つ の物質の｢境 界面｣に 生 じるの

で,線 維領域 は比較的均一なため内部で は音響インピ

ーダンスのmismatch部 位 が少な く思ったほど全体 は

高輝度にならず,一 方脂肪領域 は不均一なため思った

ほどは低輝度にな らないことが一因 と思われる.

3.IVUS画 像の機種差

IVUSの 組織同定能についてもう一つ注意すべ きこ

とは,IVUS画 像 の機種差である.そ こである時点で

4社 のIVUS装 置 を用い同一動脈断面 でそれぞれの

IVUS像 を 得 て,画 質 や組 織性 状 同 定能 を比 較 し

た5)7).そ の例 を図6,図7に 示す.図6で は,機 種に

よって同じプラー クがhardplaqueに もsoftplaque
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図4 Ultrasensitive compression ergonometer によるプラークの硬度測定

HS(+) :  Hyperechogenic plaque with shadowing 
HS(—) : Hyperechogenic plaque without shadowing 
Hp : Hypoechogenic plaque 
N  : Normal wall 
L : Adipose tissue

図51VUS上 の輝度により分類 した各プラークの硬度の比較

にもな りうることを示 してい る.ま た図7に 示す よう

に,IVUSが その同定 を得意 とす るcalci飴dareaで

す ら,機 種 によってacousticshadowを 引 かない高輝

度領域 として描出される場合があることが判明 した.

年々新機種が発表 されているのその機種差を一般化で

きるものではないが,少 な くとも過去のIVUSに 関 す

る文献 を読むに当たってはどの機種 を用 いて得 られた

データなのかを留意する必要があること,あ るいは多

施設試験や異なる機種で患者 をfollowす る ときに も

この機種差 を考える必要があることを示唆 している.



心臓Vol.31No.6(1999) 471

図6同 一の非石灰化プラークにおけるIVUS像 の機種差

図7同 一の石灰化プラークにおけるIVUS像 の機種差
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図8定 量的組織同定法の分類

4.IVUSに よる動脈硬化プラークの定量的組織同定

以上のように,IVUSで の輝度によるプラークの分

類 は石灰化領域の同定を除いては大きな限界があると

言 え,hardplaque,softplaqueと い う表現を用いる

よ りは,石 灰化プラークまた は非石灰化プラークと呼

ぶか,あ るいはそのまま高輝度プラーク(hyperecho･

genicplaque:acousticshadowの 有 無 を付記)お よ

び低輝度 プ ラー ク(hypoechogenicplaque)と 呼 ぶ方

が より客観的記述的であると思われる.

さて,IVUSの 組 織同定能 をさらに改善するため,

これまでにコンピュータによる画像処理や数学的手法

を用いた様々な定量的組織同定法が提唱 されてきた.

IVUSの 定 量 的組織 同定 法 は大 き く分 けて,time-

domainanalysisとfrequency-domainanalysisに 大

別 され る(図8).エ コー信号 は画像上空間的に構成 さ

れているが,も ともとは反射 して帰ってきた時系列超

音波信号 を空間 に構成 した ものである.そ の信号(RF

信 号)そ の もの,な いしビデオ画像 その ものの解析 を

time-dolnainanalysisと 呼 び,通 常 の輝度 による解

析 もこれに属する.一 方,RF信 号 か らFourier解 析

を通 じてパ ワースペ ク トルを求め,そ のパ ターンを解

析することを f r e q u e n c y - d o m a i n a l l a l y s i s と 呼 ぶ . こ

れ はスペ ク トル のグラフの横軸 がfrequencyと な る

ためにこのように呼ばれている.Frequency-domain

の解 析 には,心 筋の組織性状診断にもよく用いられて

い るilltegratedbackscatter値 や,attenuation-slope

図9Kochcurve

mappingな どがある8)9).いず れもRF信 号 を取 り出す

装置を要 し市販 されているどのIVUS装 置 で もで き

る方法ではない.そ こで著者 らは,通 常のIVUS装 置
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図10プ ラークのエコー輝度の超音波入射角度依存性の1例

*IVUSカ テーテル｡

で 可 能 なtime-domainanalysisの 範 囲 で 模 索 し た 結

果,fractalanalysisお よ びallgle-dependentecllo-

intensityanalysisが 線 維 領 域 や 脂 肪 領 域 の 同 定 に 有

用 で あ る こ と を 報 告 し た.次 に これ ら を 概 説 す る.

5,IVUS画 像 のFractalanalysis

Fractalは フ ラン スの数 学 者Malldelbrotに よ り

1975年 に提唱 された概念で,次 に示すある数学的特徴

をもった構造物をさす.そ の性質 としてあげられるの

が"自 己相似性"で ある.そ の代 表例が図9に 示す

Kochcurveで あ る.そ の作成法は まず線分 を3等 分

し,真 ん中の線分の長さを1辺 にもつ正三角形を描 き

底辺 を削除する.こ の とき長 さは最初の線分の4/3倍

になるが,新 しくできた図形の4辺 の線分についてさ

らに同様 の操作 を加 える.こ れを無限に繰 り返す と,

一 部 の形 が全体 の形 と同 じとな るKochcurveと な

る.一 部の形が全体 の形 と同 じとなるこの性質 を自己

相似性 と呼ぶ.こ の曲線の驚 くべきことは,上 に述べ

た操作 を1回 加 えるごとに長 さが4/3倍 に なるのであ

るから,無 限回繰 り返す と二つの点(最 初 の線分の両

端)の 間の曲線の距離 が無限大 になるということであ

る.そ の意味でFractalの こ とを,一 定 の長さや面積

図11超 音波入射角度算定法

をもたない構造物 と解説する文献 もある.

自己相似はFracta1の 重 要な特徴ではあるが,自 己

相似性がFractalの 定義 ではない.た とえば単な る直

線 も一部 と全体の形 は同 じで あるが,Fractalで は な

い.Fracta1の 定 義は,あ る構造物があって,あ る数学

的手続 きによってその構造物か ら求 めた値,す なわち

Fracta1次 元 の値が通常の次元数 よ りも大 き くかつ非

整数であるとき,そ の構造物 をFractalと 呼 ぶ とされ

ている(実 は統一 された定義が まだないようであるが,
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図12プ ラークのエコー輝度の超音波入射角度依存性のパターン

RI:外 膜輝度に対する相対的輝度,θ:図11で 定義した超音波入射角度.

この定義 が最 も一 般的 で あ ろう) .Kochcurveの

Fractal次 元 は1.26で あ るが,こ の次元数は,そ の構

造物がいかに複雑 な構造物かを さす とされている.

KochcurveのFractal次 元 が1.26と い うことは,通

常の次元数が1の 単純 な直線 よりは複雑な図形である

が,2次 元の平面空間の情報 をすべて記述できるほど

は複雑ではないと考 えれば直観的に理解 しやすい.

Fractalは 数 学の世界だけのものではな く,自 然界

に実に多 く存在 する.ク リスマスツ リーは枝 をとると

それ もまた小 さなク リスマスツ リー とな りFractalで

あ る.植 物だけでな く,山 々の稜線 も,島 々の形,リ

アス式海岸線 もまたFracta1で あ る.さ らに生体では,

腸 の絨毛や,気 管支分岐,ニ ューロンの樹状突起,冠

動脈分岐 な どもFractalで あ る.さ らに心拍変動 の

Fractal性 も指摘 されている.そ して,プ ラークの組織

性状 も拡大 して も同様にみえることか ら,Fractalで

ある可能性が推察 される.

そ こで著者 らは,IVUSの プ ラーク像 の輝度をZ軸

にとって3次 元表示 し,そ の表面がいかに不整かをそ

のFracta1次 元 を求めて組織性状 と比較 した .そ の結

果,IVUS画 像 のFracta1次 元 は脂肪領域ほ ど高値 と

なることが判明 した.こ のことは線維領域は比較的均

一であるが
,脂 肪領域 は種々の成分が混在 していて複

雑であることと直観的に一致する所見である.

6.動 脈硬化プラークのエコー繹度の超音波入射角

度依存性 を用いた組織同定法

IVUSに よる定量的組織同定法 として もう一 つ,著

者 らはエコー輝度の超音波入射角度依存性 に着目して

検討 した.IVUSカ テ ーテルが動脈内腔の中心にない

場合,そ の位置 によってプラークのエコー輝度が変化

することは,IVUSの 一 つの限界 として以前 よ り指摘

されていた.Picanoら は大動脈 プラークについて,10

MHzの 超音波画像装置 を用いてこの性質が組織 によ

って異なることを報告 し,こ の性質が定量的組織同定

に応用できる可能性を示唆 した10).著 者 らはこの性質

が実際のIVUS装 置 で線 維お よび脂肪領域 の組織同

定に利用可能かどうかを検討 した11,.

図10に その例 を示す.同 一断面のプ ラークのエ コ

ー輝度が,星 印に示す超音波 カテーテルの位置により

変化することがわかる.非 石灰化プラークについて任

意の部位 にROIを 設 定 し,血 管内腔 にIVUSカ テー

テルを挿入 してIVUS上 同 一断面内でカテーテル を

移動させることにより,プ ラー ク各部 のROIの 輝 度の

変動 と,カ テーテル中心一ROI一内腔面積重心 からなる

角度 との関係 を調べた(図11).そ の結果4つ のパター
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図13プ ラークの各組織成分のエコー輝度の超音波入射角度依存性の比較

図14組 織成分によりエコー輝度の超音波入射角度依存性に差異がある理由についての考察

ンに大き く分 けられ ることが判明 した.図12に 示 すよ

うに,エ コー輝度 が角度 によ り大 き く変化 する部位

(A),少 し変化す る部位(B),あ ま り変わ らない部位

(C),角 度 と関係 なく輝度が変動す る部位(D)に 分 けら

れた.エ コー輝度角度依存性 は,そ の傾 きにより求め

た.そ の傾 きの求め方は,ま ず輝度が ピークになる角

度 θmaxを 仮 に決め,そ の右側 にある点の群 を左側 に

折 り返 して,通 常の回帰分析 を行い,次 に θmaxを 少

しずつずらして,同 様の ことを行い相関係数が最大 に

なるところでの傾 きを,エ コー輝度角度依存性の値 と

した.図12のDの ように,θmaxを いずれの値 にし

ても相関がない例 については便宜上傾 きを0と した.
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図13に 各組織成分 のエ コー輝度角度依存性の比較 を

示すが , 飾 r o - a c e l l u l a r a r e a す な わち f i b r o u s  c a p の

エ コー輝度が , 他 の f i b r o - c e l l u l a r , f i b r o - f a t t y , お よ

びfatty areaに比し強い角度依存性を示した.

エコーの超音波入射角度依存性 は,図14のAの よ

うに超音波の波長 より大 きな物質 に顕著に現れ るが,

Bの ように小 さな物質はレイ リー散乱 と呼ばれる散乱

を起 こす.し か しなが ら,Cの ように大 きな物質であ

っても表面が不整 のときは散乱を示 し,一 方Dの よう穿

に細い物質で も規則正 しく並んでい ると角度依存性 を

示す.Fibrouscapは,そ のDの ようにコラーゲンが

規則正 しく通常プラークの表面に平行 に並んでお り,

角 度依存性 を示 したと考 えられ る.一 方,EやFの よ

うにfibro-acellularや,fibro-fattyあるいはfattyな

areaで は コラーゲン線維が走 っていて も錯綜 してお

り,ま た細胞や脂肪の混在により角度依存性を示さな

かった と考 えられた.

著 者 らは最近,こ のプラークの各部位のエ コー輝度

の超音波入射角度依存性 をカラーマッピングすること

により,fibrouscap(fibro-acellulararea)を カ ラー=表

示で描出す る方法の開発 に成功 した12).こ の方法によ

りfibrouscap厚 が測定で きるため,acutecoronary

syndromeに よ るplaquevulnerabilityやinstability

の評 価 に役立つことが期待 され る.

7.血 管 内エ コー法による動脈硬化プラークの組織

性状診断の将来

以上 をま とめると,IVUSに よる動脈硬化 プラーク

の組織性状診 断の トピックは線維領域 と脂肪領域の鑑

別同定である｡現 状ではそれはon-line,す なわちカテ

室で リアル タイムにはまだまだ困難であるが,off-1ine

で は ある程度可能になってきた.

IVUSの 技術 は年々進歩 してお り,細 小化鋤,高 周

波数化,phasedarrayな どの走査方式の進歩 などの

他,3次 元表示,長 軸方向表示な どの新表示法,あ る

いは画像解析技術に も発展がみ られ,ま すますIVUS

の新 たなる未来が期待 されている.
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§ 討論

司会:菱 田 仁(藤田保健衛生大学医学部

循環器内科)

菱田(藤 田保健衛生大学〉 超音波tissuecharacter-

izatio捻 の なかで も,新 しい数学的手法 を導

入 した画像解析のお話です けれ ども,た いへ

ん感銘 いた しました.Fracta1理 論 について

もわか りやす くご説明いただきました.

Thomas(ク リーブラン ドク リニ ック財団)新 しい

アプローチによ り,IVUSを 使 っての組織性

状診断が可能 になる というお話で,た いへん

感銘 を受けました.た だ,こ のように画像 を

処理 して組織 をみる ときは,一 部装置に依存

す るとおっしゃったわけですが,IVUS画 像

それ自体,縦 方向 と横方向 とで分解能が違 う

ことも影響する と思います.ち なみにRFデ

ータを使 った分析はや られたんで しょうか
｡

廣(山 口大学〉 私 どもはRFボ ー ドを入れ ようと思

っているんですけど,予 算 の関係でまだ実現

していません.実 際はRF信 号 でや りたいと

思 ってお ります.ビ デオ画像 というのは,単

純 にエコー強度を リニアに増幅 して画像化 し

ているのではな くて,会 社 によって違 うそれ

ぞれ独 自の増幅･処 理法 を用いて構築 してお

りますので,こ の画像 は真実なのか と言われ

ると確かに問題はあ ります.し かしなが ら,

処 理 されて実際の状態から修飾されていると

しても,そ れが組織 とちゃん と対応 していれ

ば一応いいだろうと.機 種による違いですけ

れ ども,angledependellceのstudyに おいて

は,25MHzの,イ ンターテラピー社のがい

ちぼんsensitivityが いい,そ して次がシービ

スでヒュー レッ トパ ッカー ドはあま りangle

dependenceが なか った とい うように,処 理

された ビデオ画像に差がある感 じです.

一方
,キ メこまやかさという点では,ヒ ュー

レッ トパ ッカー ドの機種が優れ,Fracta1解

析 ではいいデータが出てお ります.私 がお り

ましたUCIで は4つ の機i種を用 いて同 じ動

脈の像 を比較 したんですけれ ども,画 質の違

いは明らかにあ ります.で すから,そ れぞれ

の目的に応 じて機種を選ぶ必要があると確か

に感 じてお ります.そ ういう意味で もRF信

号 はぜひ使 いたいと思 ってい ます.

菱 田 ところで,ど んな器械で得 られた画像にしろ

IVUS画 像 というものが本当に どこまで組織

を反映 しうるのか という問題がある と思うん

です.Tissuecharacterizationで は,か な り

微細な構造 をみようとしますが,超 音波の波

長 よりも寸法の小 さい構造物は,構 造物 その

ままの形で画像 には出て こないわけですね.

例 えば,ス ペ ックル･パ ター ンを呈す る.つ

まり,IVUSの 組織画像 とい うのは直接的 に

は組織構造 を表現せず,ス ペ ックル･パ ター

ンが主体であるので,画 像解析 を細か くや っ

て も,あ まり新 しい情報は得 られないん じゃ

ないか と思っていたんです.今 日の先生のお

話 を聞いて,ど うもそうじゃないということ

なんですが,そ の辺 りいかがで しょうか.

廣 ほ とん どすべての方法の ピクセルの大 きさを

計算 してお りますけれ ども,50～70μmの 大

きさです｡IVUSの 分 解能 は100μm前 後で

すか ら,サ ンプ リング定理から言 って,そ の

半分 くらいのものでいいだろうとい うことで

す.ピ クセルの大 きさを選ぶことは大事で,

冠 動脈のplaqueは 小 さいので,分 解能 との

戦いは当然あ ります.そ ういう意味で もRF

信号の方がいいんではないか と思ってお りま

す.

菱 田 ビデオ画像の ピクセルの大 きさも一つの要因

ですけれ ども,そ もそも超音波 を用いて作っ

た画像 自体が実際の微細構造 とどこまで対応

しうるか という….

廣 画像上の一つ一つの点 を輝度について考 えま

す と,一 つの境界面 よ りも深部 にある点の輝

度 は,反 射やattenuationの 影 響で,本 来 よ

り低い輝度 になって しまうわ けです.だ か ら,

画像上の輝度の強 さと実際の反射の強 さは当

然一致 してない と思います.む しろ,そ うい

う減衰や反射の問題があっても,画 像上の形

か らアプローチすればある程度分析できるん

じゃないか というのが,今 回の研究 じゃない

か と思ってお ります.で すから,画 像上の点

が組織 の何 と対応 するか とい うことになる

と,お のず と限界があると思います.そ れは
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RF信 号で も同じだと思 います.

竹 中(東 京大学〉 非常に面 白い,わ か りやすい話を

あ りが とうございました.マ イケルクライ ト

ンの小説 を読 んでいるようでもあって,非 常

に楽 しみました.先 生のロジックはわか りや

す くて,あ る程度ついていけた と思 うんです

が,要 は脂肪 と線維組織 を鑑別 したいという

ことだと思 うんです.そ のためのいちばん大

きな前提 として線維組織はユニ フォームで,

脂 肪組織はノンユニフォーム ということがあ

り,そ れ をFracta1と 言 うんで しょうか.冠

動脈の場合は,要 するにplaqueruptureを 予

知で きるか とい うことが非常に大事だ と思う

んですが,脂 肪がここにあって,そ の上 に線

維組織があるというだけじゃな くて,そ の線

維組織が非常 に薄 いか どうかわか る程の分解

能をもっているか,そ の辺のことを教えてく

だ さい.

廣 実 際,臨 床 応用 に際 して重 要 なplaqueの

vulnerabilityを 知 るには,1ipidcoreが あっ

て,そ れを くるんでいるものが どれだ けの厚

さで,か つス トレスに弱い部分が どこか とい

うところまで推察できれば非常にいいと思わ

れ ます.そ うい う意 味で も立体的構 築がわ

か るようになれ ぼいいわ けです.ま ずangle

dependencyな ん で す け ど,こ れ はfibro-

acellularの 部 分だけは認め られますが,細 胞

成分が出て くると消失 してしまいますので,

1ipidcoreを くるんでいる厚 さまではなかな

か言えないわけです.

それが一つあるのと,プ ローブの位置は血管

内に限 られますので,い ちばん大事な辺縁 に

ついて,ど の程度のangledependencyの 情

報量があるか というのはまだあまり調べてお

りません.そ ういう実用度 ということか らい

きます と,ま だまだ道 は険 しいと思 ってお り

ます｡本 当は,病 理組織像でFractal次 元 を

測 りた い んです けれ ど も,カ ラー 画像 の

Fracta1次 元 を測 ることは,実 は今の ところ

不可能です.

小柳(九 州医療センター)画 像が非常 にきれいだっ

たんですが,取 り出 した冠動脈であるか らき

れいなので しょうか.実 際生体 内でやってい

るときでもあれだけきれいな画像が出るんで

しょうか.

廣 剖検例か ら取 り出 して圧力をかけて膨 らませ

た ものや,あ るいはホルマ リン固定 してか ら

のものです.ホ ルマ リン固定 します と,inter-

nalelasticmembraneの 辺 りは非常 にきれ

いにみ えます.一 応ホルマ リン固定 して も

plaqueの エ コー性状 は変わ らない とい う報

告があ ります.颪 質の向上 は,全 体 を振動 し

ないようにいかに固定す るかにかかっていま

す.固 定 しているか らきれいに とれているん

ですが,生 体内で は常 に動 いてお りますの

で,あ れほどよくはとれないと思います.

友池(山 形大学)虹 管をシャープにみるという目的

か らすれぼ,今 使われている周波数でいいの

か どうか.そ れか ら,小 さな素子 を回転 させ

てスキャンするdivergence系 で や ってお ら

れるので,分 解能が あまり期待できない.フ

ォーカシングしてスキャンニングされる と,

もっ とシャープにな ると思 うんです けれ ど

も.そ の辺 はいかがなもんで しょうか.

廣 まず周波数 に関しましては,ち ょうど7月 か

ら40MHzが 使 え る よ う に な り ます.40

MHzの 分 野 は,ヨ ーロッパで昔か らよ くや

られてお ります.分 解能が向上 して,確 かに

キメこまやかで非常にきれいにみえるんです

けども,赤 血球による散乱 の問題が出てきま

す.そ のため,実 際使 う場合はフラ ッシュを

しなが らみたほうがいい ということにな りま

す｡血 流 による散乱のため血管壁がぼやけて

しまうのです.組 織の中でももちろん散乱 し

ます.そ の上,周 波数が上がれば必然的に減

衰 もしやす くなり,後 ろであればあるほ ど非

常 に低輝度 になって しまい ます.お そ ら く

time墓aincompensationな どを使 って調整

して,き れいにみせていると思います.そ ん

なわ けで,周 波 数 は,冠 血 管 の 中 で は30

MHz前 後 が限界ではないか と思 ってお りま

す.そ れこそプローブを血管内で動かす技術

があって内膜 に当てることがで きれば,50,

60あ るいは500MHzと い うもっ と高い周波

数 も使 えるようにな り,超 音波顕微鏡 を 勿

η勿oで 応用できるようにな るので はないか

と期待 してお ります.

次 に,分 解能 は三つあ ります.一 つは深度分

解能 そしてそれに対 して直角の横 方向分解

能,そ して方位分解能があ ります.そ して横

方向の分解能は,プ ローブの大 きさと周波数

に関係 してい ると言 われて います.Diver-

genceに ついては,ビ ーム幅が小 さ くなれば

なるほど,プ ローブか ら離れれば離れるほ ど
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隣の ビーム との問隔が開いてきますので,こ

れはどうしようもない限界ではないかと思い

ます.し か し,今 後何 かbreakthroughと な

るような技術 は当然出て くる と思 います｡と

ころで,最 近 はIVUSを 使 ってplaqueの 面

積や その変動 についてた くさんのデータが

出,ま た,in.terventionの メカニズムについ

て もわかってきました.そ のお陰で,inter-

ventionを や っているものの ラーニ ングカー

ブも十分成熟 したために,IVUSは 要 らない

という声 も聞 くようにな りました.そ ういう

意味で もtissuecharacterizationの 能 力を増

さないか ぎ りは,21世 紀 にはIVUSの 有 用

性はどの程度 あるか危惧せざるを得ない状況

もあ り,そ の辺の技術 開発を期待 していると

ころです.

菱 田 今,超 音波顕微鏡の話が出 ましたけれども,

日本では,超 音波顕微鏡 は,組 織の音響学的

特性 を調べるための基礎的研究の道具 という

ふうにみられていますね.2,3年 前,南 カ

リフォルニア大学の超音波顕微鏡 を研究 して

いる先生 にどうい う目的でやっているか とお

聞きしたんです.そ うすると,臨 床例で,超

音波顕微鏡プローブをカテーテルの先につけ

て心筋の近 くにもっていって,組 織診断する

ためにやっているとい う返事 でした.そ の と

きは突拍子 もない話 に思えましたが,技 術 の

進歩で夢ではな くなるん じゃないかと思い ま

す.そ うなれば,超 音波顕微鏡 によってtissue

characterizationも 今 よりずっ と実用的 に役

立つ ものになるんじゃないか と思います.

私,思 いますのに,現 在,tissuecharacteriza-

tio捻が なかなか進歩 しない一つの理由は,超

音波顕微鏡 とい うのは,非 常 に薄い組織 の層

をCモ ー ド･ス キャンしますね.そ れに対 し

て臨床 におけるtissuecharacterizationと い

うのは,深 さ方向の情報 をとって くるもので

すか ら,あ る特定の部分の情報だけを取 り出

せない,っ まり通 り道 に影響 を受 けてしまう

とい うところに非常に難 しいところがある.

そ ういうことを考 えますと,将 来的に超音波

顕微鏡を臨床応用可能にす るというのが究極

の解決策の ような感 じもしているんです.

も う一っ,話 題 は変わ りますが,廣 先生に質

問が あ ります.よ くcoronaryintervention

をや ってる方に聞 くんですが,acutecoro-

narysyndromeに お いてplaqueの 不 安定 さ

とい うのが問題 にな って いますね.そ れで

丘brous-capの 状 態 を知 るに はPlaqueの 中

にある1ipidpoo1の 認識 も必 要で,そ れが

IVUSで 簡 単にわかると思ったらなかなか難

しい とい うことなんです｡脂 肪組織がなぜそ

んなにわからないのか,結 局,脂 肪組織 とい

うのは1ipidpoo1と い う言葉 から受 ける印象

のように均質な形では存在 しない とい うこと

なんですね.

廣Lipidpoolと い う表現からします と,何 か液

状の ものがた まっているとい うことにな りま

す.し か し,実 際剖検例で冠状動脈 を何百例

も切 ってみましたけど,液 状 のものが浸出 し

て くるような ことはほ とんどなか った ので

す.液 状化 して均一 なものは,大 腿動脈では

よ くみるんですけども,冠 状動脈 ではあまり

ないんです.そ ういう意味で,lipidpoolと い

うよりむ しろ1ipidcoreと い うべきで,脂 肪

を貧食 した泡沫細胞,壊 死物質やコレステロ

ール血漿
,細 胞外脂質,そ ういうものが混在

していることが多いのです.私 も1ipidpoo1

とい う言葉 を,そ れぞれの方がどのような定

義で使われているか混同するときもあります

ので,1ipidcoreと 表現 したほうがいいんで

はないか と思 ってお ります.

Thomasち ょっ とコメン トします.ク リーブラン

ドで今,新 しい特性 とフォーカシング機能 を

もった60MHzの プ ロー ブが使 えるよ うに

な り,実 際の組織像に近い非常に上質な画像

が得 られ るようになりました.質 問が ありま

す.IVUSは 日本で臨床応用 されてい るんで

すか.保 険適用 はあ ると思 うんです けれ ど

も,カ テーテルのコス トも払 って もらえます

か.ア メ リカで は,経 費節減 ということで,

3,4年 前 と比べてIVUSの 使 用が今す ごく

減っているんです.日 本 はどうで しょうか.

廣 健康保険 が支払 って くれ ます.し か しなが

ら,私 どもはinterventionし た ときには,常 に

IVUSを 併 用するようにしてお ります.そ の

IVUSの 有 用性 ということが世界的に問題に

な って い ます.IVUSを 使 う こ とがcost/

e∬ectivenessを 高 め,あ るいは患者の予後を

改善するか という大規模試験がアメ リカを中

心にた くさん行われてお り,ち ょうど今ごろ

最終的な答 えが出ている時期だ と思います.

Cost/effectivenessも 患者の予後 も改善す る

というもの も,そ うでない というの もありま



480 心 臓Vol.31No.6(1999)

す.有 用性 をどんなcriteriaで もって,つ ま

りinterventionで 言 えばエ ン ドポイ ン トを

どこにとるか といったことが まだ まだ未熟な

ためにいいデータが出ない ことも考 えられ,

今 す ぐにIVUSの 有 用性 を語 るのは早計 の

感が あります.で も,現 実にはステン トもど

んどん新 しいのが出て きますし,あ るいは新

しい病態への挑戦 とい うことがあ ります と,

や は りIVUSを み る習慣 をつ けた ほうがい

いと思います.最 終的にはラーニングカーブ

で不要 になるかもしれないけれ ども,自 分で

感 じた,あ るいは血管造影でみた所見が実際

どうなってい るか をIVUSで 学 んで い く姿

勢が まだ まだ必要だ と思ってお ります.

菱 田 最後 にThomas先 生 にお伺 い した いんです

が,IVUSのcoronaryintervention以 外 へ

の使い道についてはどうお考えですか｡

Thoman現 在 で もIVUSが 臨 床的 に役立 って い

る分野がい くつかあ ります.一 つは一見冠動

脈が正常にみえても,臨 床症状 として狭心症

などがあれば精査が必要で,冠 動脈造影で見

逃 されたplaqueが 疑 われ ます.例 えば,非 常

にdi伽seな 動 脈硬化 です と,ア ンギオで見

てもわか らない ことが あります.組 織性状診

断 というのは,な かなか複雑かつ魅力のある

分野ですが,最 終的に必要なことは,そ れを

何 に応用で きるかで す.組 織性状診断下で

1ipidrichが わか るようになるな らば,も っと

stableなplaqueと ど う扱いが変わ るのか と

いうことです.現 在では,動 脈硬化があると

わかれば,脂 肪低下の食事療法 とか,ス タチ

ン系の薬剤を使って積極的に治療するとか,

Plaqueの 性 状決定 をせずに,と にか く血中の

脂肪 を減 らす,今 はそういう状況です.現 在

ではIVUSは 研究のための ものであって,少

な くともカテーテルの値段が下が らないと無

理だ と思 うんです｡理 想を言 えば,再 使用で

きるものができる といいわけですね.今 は何

百 ドル もするものを1回 使用で捨てているわ

けで すか ら.IVUSに は 二つ の方式 が あっ

て,ロ ーテイティング(機 械走査方式)の ほう

が画質がいい｡し か し,phasedarray(電 子走

査方式)も 爾質 は悪 くな く,ま た全然動かさ

ないわけですか ら,再 使用 も容易になるん じ

ゃないか と.そ うすれば,例 えぼ何千 ドル も

かかるカテーテルであって も,30回,40回 使

えばコス ト的には安 くなります.そ れが可能

になれば,臨 床的にもラボでもIVUSを もっ

と使 うようになるんじゃないで しょうか.少

な くともク リーブラン ドでは この3,4年 で

IVUSの 使 用 とい うのは半分 に減 りました.

ス テ ン ト留置 に際 して も,高 圧 拡 張 で は

IVUSが な くて もできるので,本 当 にIVUS

を使 うのはまれで,主 に研究の場合です.

菱 田 ありが とうございました.

廣Phasedarrayの 方 式 に つ い て で す が,エ ン ド

ソニックス とい う会社が作 ったいちばん初期

のモデルはほとんど役 に立たなか ったと思い

ます.最 近はかな り画質の向上がみ られ ます

が,ま だ,機 械走査方式のシービスやヒュー

レットパ ッカー ドほどではあ りません.た だ

し,周 波数はまだ20MHzを 使 っています｡

それは,プ ローブは64素 子か ら成 ってい ま

すので,エ ネルギーの関係か ら30MHzは 使

えないという技術者か らの答 えでした.で も

phasedarrayで は機械的回転 が必要 あ りま

せんので,ジ ョイン トを付けた り,い ろいろ

なことに使 えると思いますので,こ の方式の

発展 も期待 しているところです.

菱 田 時間にな りました.IVUSと い うのは最初 申

しましたように,interventionを や っている

先 生 方が 扱 って い て,我 々noninvasiveな

cardiologistに は手が出 しに くい ところが あ

るんですが,先 ほ どThomas先 生 か らお話

が あ りま した ように,費 用が安 くなれ ば,

invasiveで は あ ります がintervention以 外

にも臨床的有用性があると思います.エ コー

をやっている先生 も,今 日の廣先生のように

もっと積極的にこの分野 に参加なさっていた

だきたい.そ うすれば,ま た新 しい進歩が期

待できると思います.で はこのセ ッションを

終わ ります.

§ 司会者の まとめ

近年盛んな c o r o n a r y  i n t e r v e n t i o n の 際 に , 冠 動脈

造影のみでは満足な情報が得 られないために,血 管内

エコー法(IVUS)が 開 発 されて実用化 した.し たがっ

て,IVUSを 用 いると血管壁の構造 とその変化を定量

的に知 ることができる.即 ち,血 管や内腔の大 きさ,

形,壁 の厚 さ,層 構造,解 離の有無 などである.そ の

結果,coronary interVentiOnによる血管形成のメカニ

ズムが明 らか とな り,技 術 の発展や学習に役立 ってき

た.し か し,一 旦技術的にプラ トーに達 して しまうと,

IVUSの 必 要性が減ずることが予想され る.そ こで,
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IVUSで 可 能 と考 え られ る新 た な分 野 としてtiSSue

characterizationが 注 目され るようにな り,最 近関心

の高い不安定プラークの診断やプラーク破裂の予知 に

役立 つ ことが期待 され てい る.そ して,心 筋tissue

characterizationに な らって,IVUSに よ る血管壁の

tissue characterizationの研究がなされつつある.廣

先生 は,画 像解析 を用 いた冠 動脈 プラークのtissue

characterizationの 新 しい研究成果 をお話 し下 さ り,

大 変興味深 く,ま た,感 銘 した.し か しなが ら,そ れ

でもまだ心筋の t i s s u e  c h a r a c t e r i z a t i o n と 同 様に , 臨

床的要求に充分答えられるものではないように思われ

る.

Breakthroughは ど こにあ るのか?.醜 か勿oの 超

音波顕微鏡なのか?ま だ まだ今後の課題は大 きい.




