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（様式 甲 5） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

            

学 位 論 文 内 容 の 要 旨  

≪背景と目的≫ 

 心房細動は、慢性腎臓病に高率に合併し、血栓塞栓症のリスク因子となっている。 

一般的に、脳塞栓症の予測には年齢、性別、および合併疾患から算出される CHADS2スコ

アや CHA2DS2-VASc スコアが用いられる。また、非弁膜症性心房細動患者において、経

食道心エコーで評価される左房内もやもやエコーの存在や左心耳血流速度の低下は血栓塞

栓症の強力な予測因子として知られている。実際、非弁膜症性心房細動患者では、左房内

もやもやエコーの存在と CHADS2 スコアとの間に強い関連が示されており、経食道心エ

コーの所見が抗凝固療法の適応決定の一助になると提唱されている。慢性腎臓病合併の心

房細動患者では CHADS2スコアや CHA2DS2-VASc スコアが高値を示すことから、左房内
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血栓の出現頻度や血栓塞栓症の発症率が高いと考えられる。本研究では、非弁膜症性心房

細動患者を対象とし、左房内血栓形成の要因となる血栓向性環境と慢性腎臓病との関連に

ついて検討した。 

 

≪方 法≫ 

 2012年1月から2017年4月までの期間で、非弁膜症性心房細動に対して経食道心エコー

を施行した 581 例(男性 400 例、平均年齢 67 歳)を対象とした。腎機能は推定糸球体濾過

率 (estimated glomerular filtration rate: eGFR) (ml/min/1.73m2)の値により、eGFR≥

90(n=29)、60≤eGFR<90(n=329)、30≤eGFR<60(n=209)、eGFR<30(n=14)の 4 群に分類し、

血栓向性環境との関連を検討した。経食道心エコーの観察項目において、左房内血栓の存

在、grade 3 以上の左房内もやもやエコー、左心耳血流速度 25cm/s 以下の 3 項目のうち 1

項目以上満たすものを血栓向性環境と定義した。 

 

≪結 果≫ 

 581 例中 147 例(25%)で血栓向性環境を認めた。血栓向性環境は eGFR の低下とともに

増加しており(4%, 18%, 36%, 86%, p<0.001)、この相関は eGFR≥60ml/min/1.73m2と早期

の慢性腎臓病患者においても認められた。また、eGFR の低下は CHA2DS2-VASc スコアの

増加や、経胸壁心エコーで測定した左房径および左房容積の増加とも関連していた。ロジ

スティック回帰分析では、eGFR 10ml/min/1.73m2ごとの低下は独立した血栓向性環境の

予測因子として採択され、CHA2DS2-VASc スコア 1 点ごとの増加によるオッズ比と同等

の値を示していた。 

 

≪考 察≫ 

 本研究では、非弁膜症性心房細動患者において、経食道心エコーで評価した血栓向性環

境の存在が慢性腎臓病の重症度と強く関連していることが明らかになった。また、この関

連は eGFR≥60ml/min/1.73m2と早期の慢性腎臓病患者においても認められた。早期の慢性
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腎臓病を合併する非弁膜症性心房細動患者では慢性腎臓病を合併しない群と比較して脳卒

中または全身性塞栓症の発生が約 1.5 倍高いとする先行研究もあり、本研究の結果はこの

報告を裏付けるものといえる。慢性腎臓病を合併する非弁膜症性心房細動において血栓向

性環境が発生しやすい理由として、慢性腎臓病の存在とともに合併率が増加する高血圧、

糖尿病などの心血管リスク因子が心房の形態的・機能的異常を惹起していることや左房内

血流うっ滞に加え、血管内皮機能障害、凝固異常、炎症など複数の要因が関係している可

能性が考えられる。また、もやもやエコーの所見を認める非弁膜症性心房細動患者では、

末梢血管のより高度な内皮機能障害を合併しているとの先行報告もあり、血管内皮機能と

凝固機能との関連も示唆される。近年、CHADS2 スコアに腎機能障害を組み入れた

R2CHADS2 スコアが非弁膜症性心房細動患者の血栓塞栓症リスクの評価に有用であると

の報告もあり、さらなるエビデンスの蓄積が期待される。 

 

≪結 語≫ 

慢性腎臓病は非弁膜症性心房細動患者における左房内血栓向性環境の重要なリスク因子

となる。 

 



- ４ - 

（様式 甲 6） 

論 文 審 査 結 果 の 要 旨  

 慢性腎臓病には心房細動を高率に合併し、慢性腎臓病を合併しない心房細動患者と比較

して血栓塞栓症の発生が高い。脳塞栓症の予測には CHADS2スコアや CHA2DS2-VASc ス

コアが用いられる。また、経食道心エコーで評価される左房内もやもやエコーの存在や左

心耳血流速度の低下は血栓塞栓症の強力な予測因子として知られており、左房内もやもや

エコーと CHADS2 スコアとの相関も示されている。一方で、CHADS2 スコアが高値にな

りやすい慢性腎臓病を合併する心房細動患者において、慢性腎臓病の重症度と経食道心エ

コーで評価した左房内血栓向性環境との関連を検討した研究はない。申請者は経食道心エ

コーを施行した非弁膜症性心房細動患者 581 例を対象に、腎機能を eGFR≥90、60≤

eGFR<90、30≤eGFR<60、eGFR<30 の 4 群に分類し、血栓向性環境との関連を検討した。 

 その結果、581 例中 147 例(25%)で血栓向性環境を認め、血栓向性環境は eGFR の低下

とともに増加していた(4%, 18%, 36%, 86%, p<0.001)。また、ロジスティック回帰分析で

は、eGFR 10ml/min/1.73m2ごとの低下は独立した血栓向性環境の予測因子であり、その

オッズ比は CHA2DS2-VASc スコア 1 点ごとの増加によるオッズ比とほぼ同等の値を示し

た。 

 本研究では、非弁膜症性心房細動患者において、経食道心エコーで評価した血栓向性環

境の存在が慢性腎臓病の重症度と強く関連することが明らかになった。この相関は早期の

慢性腎臓病患者においても認められ、軽度の慢性腎臓病においても血栓塞栓症の合併率が

高くなることが示唆された。本研究結果は、慢性腎臓病の合併が非弁膜症性心房細動患者

の血栓塞栓症のリスクになる機序の一部を示したもので意義がある。 

以上により、本論文は本学大学院学則第 11 条第 1 項に定めるところの博士（医学）の学

位を授与するに値するものと認める。 
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