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は じ め に

　脳梗塞の重大な危険因子としては高血圧，糖尿病，高

脂血症，動脈硬化および喫煙などがあげられる。脳梗塞

の予防また治療の効果判定のために他の因子と同様に動

脈硬化の程度を客観的に捉える必要がある。

　近年，測定機器の進歩により簡便かつ正確で侵襲が少

なく，再現性の高い頚動脈超音波装置による頚動脈内

膜・中膜複合体厚（intima-media thickness：IMT） １）

の計測と血圧脈波検査装置による上腕－足関節間の脈

波伝播速度（brachial-ankle pulse wave velocity：

baPWV） ２）の測定が可能となり，これらは動脈硬化の指

標として有用である。

　今回，脳梗塞各病型における IMTとbaPWVを測定し

て，各病型における動脈硬化形態を定量的に解析したの

で報告する。

症 例 と 方 法

　対象は市立函館病院　脳外科外来を受診した脳梗塞患

者である。脳梗塞はMRIとMRA所見から米国神経病

学・脳卒中研究所（NINDS）分類に従いアテローム血栓

性脳梗塞，心原性脳塞栓症，ラクナ梗塞に分類した。さ

らにアテローム血栓性脳梗塞は頚動脈病変（頚部病変）

と脳内主幹動脈病変（脳内病変）に細分類した。頚動脈

IMTは2001年１月１日から2002年12月31日までの脳梗

塞288例を対象に計測した。対照群は同時期に施行した

脳ドック182例である。頚動脈超音波装置は ALOKA社

の Prosound SSD-5500を使用して，IMTは Bモード断

層法により総頚動脈分岐部より心臓側の左右計８ヶ所で

計測し，最大値と平均値を求めた。一方 baPWVは2003

年５月１日から2003年12月31日までの脳梗塞108例を対

象に測定した。対照群は動脈硬化性疾患の病歴や動脈硬

化危険因子がなく正常血圧を呈した約5700人の検診患者

から得た baPWV値の性別年代別平均値とした３）。装置

は日本コーリン株式会社の formRPWV/ABIを使用し

て，baPWVを計測した。統計解析は解析ソフト SPSS 
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v11.0Jを用い，単変量ロジスティック回帰分析と年齢

と性別を調整した多変量ロジスティック回帰分析を行

い，解析の結果 p＜0.05を有意差ありとした。

結　　　　　果

１．IMTの定量評価

　脳梗塞例288例の内訳はアテローム血栓性脳梗塞160

例，心原性脳塞栓症34例，ラクナ梗塞94例である。脳

梗塞群の平均年齢は67.9歳であり脳ドック群の59.1歳

に比べ高齢であった。また脳梗塞のうち男性の占める

割合は67.0％，脳ドックは42.6％であった（表１）。脳

梗塞群の IMTの最大値は1.50mmでアテローム血栓

性脳梗塞，心原性脳塞栓症，ラクナ梗塞は各々

1.70mm，1.43mm，1.23mmであった。一方脳ドッ

ク群は1.04mmであつた。脳梗塞群の IMTの平均値

は1.01mmであり，アテローム血栓性脳梗塞，心原性

脳塞栓症，ラクナ梗塞で各々 1.11mm，0.94mm，

0.88mmであった。脳ドック群は0.79mmであり，脳

梗塞のいずれの病型でも IMTは増加していた（表１）。

　単変量解析：脳梗塞各病型の IMTの最大値について

単変量ロジスティック回帰分析を行った。脳ドック群

のオッズ比を１とすると，脳梗塞全体，アテローム血

栓性脳梗塞，心原性脳塞栓症はそれぞれ2.04（95％CI：

1.56－2.68，p＜0.001），2.57（95％CI：1.70－3.89，

p＝0.005），1.94（95％ CI：1.22－3.07，p＝0.005）

であり有意差を認めた。一方ラクナ梗塞は1.41（95％

CI：0.97－2.05，p＝0.97）であり有意差は見られな

かった（表２）。IMTの平均値は脳梗塞全体は4.65

（95％CI：2.65－8.31，p＜0.001），アテローム血栓性

脳梗塞は4.98（95％CI：1.93－5.12，p＜0.001）であ

りいずれも有意に増加していた。一方心原性脳塞栓症

は2.27（95％CI：0.91－5.64，p＝0.08），ラクナ梗塞

は1.69（95％ CI：0.81－3.52，p＝0.16）であり有意

差を認めなかった（表２）。

　多変量解析：次に年齢と性別を調整して多変量ロジ

スティック回帰分析を行った。IMTの最大値につい

ては脳梗塞全体，アテローム血栓性脳梗塞，心原性脳

塞栓症，ラクナ梗塞のオッズ比はそれぞれ2.46（p＜

0.001），3.59（p＜0.001），1.53（p＝0.17），1.33（p

＝0.27）であり，脳梗塞全体とアテローム血栓性脳梗

塞に有意差を認めた（表３）。IMTの平均値について

は脳梗塞全体のオッズ比は4.06（p＝0.003），アテロー

ム血栓性脳梗塞は7.73（p＜0.001）といずれも有意に

増加していた。しかし心原性脳塞栓症は1.20（p＝

0.75），ラクナ梗塞は1.13（p＝0.81）といずれも有意

差を認めなかった。

表１　脳梗塞各病型（IMT計測症例）の患者背景

ラクナ梗塞心原性脳塞栓症
脳 内 病 変頚 部 病 変

アテローム
血栓性脳梗塞

脳 梗 塞 群脳ドック群

94例34例57例103例160例288例182例症例数

66.8±7.1567.1±9.6567.7±6.9069.3±6.9068.7±6.9467.9±7.4259.1±10.3年齢（歳）

51.176.566.778.674.467.046.2性別（男％）

1.23±0.671.43±0.841.26±0.481.99±1.161.70±0.971.50±0.881.04±0.48最大値（mm）

0.88±0.270.94±0.270.93±0.271.23±0.501.12±0.441.01±0.380.79±0.30平均値（mm）

表２　脳梗塞各病型の頚動脈硬化形態（IMT）
単変量ロジスティック回帰分析　

ラクナ梗塞心原性脳塞栓症
脳 内 病 変頚 部 病 変

アテローム
血栓性脳梗塞

脳 梗 塞 群

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

0.07，1.41

（0.97－2.05）
0.005，1.94

（1.22－3.07）
0.04，1.59

（1.00－2.52）
＜0.001，3.27

（2.30－4.66）
0.005，2.57

（1.70－3.89）
＜0.001, 2.04

（1.56－2.68）
IMT

最大値

0.16，1.69

（0.81－3.52）
0.08，2.27

（0.91－5.64）
0.04，2.38

（1.02－5.58）
＜0.001，11.1

（5.33－22.9）
＜0.001，4.98

（1.93－5.12）
＜0.001, 4.65

（2.65－8.31）
IMT

平均値
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　アテローム血栓性脳梗塞の頚部病変と脳内病変に細

分類して検討すると，単変量解析では頚部病変の

IMT最大値のオッズ比は3.27（p＜0.001），平均値は

11.1（p＜0.001）であった。脳内病変についても IMT

最大値1.59（p＝0.05），平均値2.38（p＝0.04）とい

ずれも有意差を認めた（表２）。一方多変量解析では頚

部病変の IMT最大値は5.36（p＜0.001），平均値は

16.5（p＜0.001）であり有意差を認めたが，脳内病変

の IMT最大値は1.27（p＝0.47），平均値は1.17（p＝

0.79）といずれも有意差はなかった（表３）。

２．PWVの定量評価

　PWVを施行した脳梗塞例は118例である。内訳はア

テローム血栓性脳梗塞の頚部病変30例，アテローム血

栓性脳梗塞の脳内病変33例，ラクナ梗塞45例である。

各群の平均年齢はそれぞれ68.5歳，67.5歳，65.8歳で

あった（表４）。頚部病変，脳内病変，ラクナ梗塞の

baPWVの平均値は各々1814cm/s，1682cm/s，1642 

cm/sであった（表４）。算出した基準値は各々 1464cm/s，

1455cm/s，1423cm/sであった（表４）。

　多変量解析：次に年齢と性別を調整して多変量ロジ

スティック回帰分析を行った。頚部病変，脳内病変，

ラクナ梗塞のオッズ比はそれぞれ1.02（p＜0.001），

1.03（p＜0.001），1.02（p＜0.001）であった（表５）。

考　　　　　察

１．IMTによる動脈硬化形態の定量

　頚動脈内膜－中膜複合体厚（intima-media thickness）

の変化は，動脈硬化の進行指標として重要である。

1960年代に剖検例で検討した International athero-

sclerosis projectは大動脈，冠動脈，頚動脈の順で動

脈硬化が進展すると報告している。最近，頚動脈 IMT

の増加と冠動脈造影による冠動脈狭窄に有意な関係が

あること，また IMTは冠動脈同様に全身の動脈硬化

を反映する指標であると考えられている４）。IMTの計

測部位と方法に関しては報告者により様々であるが，

総頚動脈の方が内頚動脈に比べ描出能が優れており，

しかも計測が容易であり複数方向から描出すると再現

性が高いと言われている。そこで我々は脳梗塞の各病

型で総頚動脈分岐部より心臓側の左右計８ケ所の

IMTを計測し，最大値と平均値を求め，それらを頚動

脈硬化の形態とみなした。

２．脳梗塞各病型と IMT

　総頚動脈 IMTは DMに次ぎ心筋梗塞，脳梗塞を発

症させる危険因子のひとつで，年齢，性別，喫煙，血

圧，LDLコレステロールよりも強い相関があると報告

されている５）。それによると IMTが0.87mm以下の群

では心筋梗塞または脳梗塞の発症率が9.2人 /1000人・

年であるのに対して1.18mm以上の群では発症率が

36.5人 /1000人・年と危険率が約４倍になる。また

IMTが0.1mm増加すると，心筋梗塞の発症を11％増

加させるとの報告もある４）。以上の事実より脳梗塞が

IMTの増加と有意な関連性があることは明らかであ

る６）。Touboul et alは脳梗塞のうちアテローム血栓

表３　脳梗塞各病型の頚動脈硬化形態（IMT）　　　
　　　　年齢・性別調整多変量ロジスティック回帰分析

ラクナ梗塞心原性脳塞栓症
脳 内 病 変頚 部 病 変

アテローム
血栓性脳梗塞

脳 梗 塞 群

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

0.27，1.33

（0.80－2.20）
0.17，1.53

（0.34－2.80）
0.47，1.27

（0.06－2.44）
＜0.001，5.36

（2.81－10.2）
＜0.001，3.59

（2.05－6.23）
＜0.001，2.46

（1.52－3.97）
IMT

最大値

0.81，1.13

（0.42－3.02）
0.75，1.20

（0.40－3.66）
0.79，1.17

（0.39－3.46）
＜0.001，16.5

（4.77－57.0）
＜0.001，7.73

（2.68－22.3）
0.003，4.06

（1.62－0.20）
IMT

平均値

表４　脳梗塞各病型（baPWV計測症例）の患者背景

ラクナ梗塞
アテローム血栓性
脳 内 病 変

アテローム血栓性
頸 部 病 変

45例33例30例症例数

65.8±6.6467.5±9.4568.5±7.71年　齢（歳）

1642±234  1683±203  1815±400  baPWV（cm/s）

  1423±94.51455±124  1464±116  PWV基準値

表５　脳梗塞各病型の動脈硬化形態（baＰＷＶ） 　　
　　　年齢・性別調整多変量ロジスティック回帰分析

ラクナ梗塞
アテローム血栓性
脳 内 病 変

アテローム血栓性
頸 部 病 変

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

p値，Exp（β）
（95％CI）

＜0.001，1.02

（1.01－1.02）
＜0.001，1.03

（1.02－31.04）
＜0.001．1.02

（1.01－1.02）
ＰＷＶ
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性脳梗塞群，心原性脳塞栓症群，ラクナ梗塞群の各病

型はいずれも対照群と比較して IMTが増加していた

と報告している７）。つまり脳梗塞は病型にかかわらず

動脈硬化と関連があるとしている。しかし Cupini et 

al.は非ラクナ梗塞と対照群の IMT平均値には有意差

を認めたが，ラクナ梗塞と対照群には有意差がなく，

ラクナ梗塞と動脈硬化は直接関係がないと示唆してい

る８）。丹羽らも同様にアテローム血栓性脳梗塞では

IMT最大値と平均値は有意に増加していたが，ラク

ナ梗塞において IMT値は対照群と有意差はなかった

と報告している９）。

３．IMT値の評価

　今回脳梗塞各病型における動脈硬化形態を定量的に

評価し，その結果アテローム血栓性脳梗塞では頚動脈

IMTが脳ドック症例に比較して有意に増加していた。

一方心原性脳塞栓症とラクナ梗塞はいずれも有意差を

認めなかった。以上からアテローム血栓性脳梗塞が動

脈硬化と関わりがあることが示唆された。さらにアテ

ローム血栓性脳梗塞を頚部病変と脳血管病変に分けて

検討すると頚部病変のみで頚動脈 IMTの最大値と平

均値が有意に増加していることが明らかにされた。以

上の結果より頚部アテローム病変のみが動脈硬化と関

係があることが示唆された。一方，アテローム血栓性

脳梗塞の脳内病変，心原性脳塞栓症およびラクナ梗塞

は動脈硬化と直接関係がないと考えられた。

４．PWVと動脈硬化

　前述の頚動脈超音波装置による IMT測定と同様に，

簡便で再現性が高く動脈硬化を定量的に評価できるも

うひとつの手段として脈波伝播速度がある。心臓が拍

動して血液を大動脈に拍出する時に心臓からの衝撃が

波動として末梢に伝わる。この波動を脈派といい，脈

波が動脈を伝わる速度を脈波伝播速度と呼んでいる。

一般に動脈壁を伝播する波動は，その管の弾性率

（Young率）が高いほど，内腔が狭いほど，壁が厚い

ほど，また中を満たす液体の密度が低いほど速くな

る。従って動脈硬化が進行すると，動脈の伸展性が失

われて PWVが速くなる。このように動脈硬化による

壁厚の増加と内腔の狭小化は PWVを速くするが，病

理学的研究からも，動脈硬化が進展しているほど

PWV値が大きいことが実証されているので，PWVは

動脈硬化の程度を推定する指標の１つとなる。

５．PWVの測定法と基準値

　これまで PWVは頚動脈―大腿動脈間の脈波による

大動脈 PWVを測定したが，手技が複雑で血圧を同時

に測定できないことなどの理由から現在ではあまり普

及していない。baPWVは近年開発された方法で両上

腕と両足関節に血圧測定カフを巻き，四肢血圧測定に

引き続いて，低圧で巻いたカフ内の容積脈波から上腕

―足関節間の PWVを測定する方法である。その簡便

さから急速に普及し，大動脈 PWVとも良好な相関性

が得られており，有用性が期待されている２）。臨床応

用における重要な要素として，基準値の設定が上げら

れる。しかし PWVは年齢・血圧・性別の影響を受け

るために普遍的な正常値を設定することは困難であ

る。そのため現時点では健常者の PWV値を年代別・

性別に集積し，基準値とみなす方法がとられてい

る２，３）。

　今回，2001年新井らが報告した検診受診者で動脈硬

化性疾患の病歴や動脈硬化危険因子がなく正常血圧

だった5700人から得た baPWV値の性別年代別平均値

から基準値を算出し対照群として３），脳梗塞群と比較

検討した。

６．PWV値の評価

　今回 formRPWV/ABIを使用して，脳梗塞各病型に

おける動脈硬化形態を定量的に評価した。その結果ア

テローム血栓性脳梗塞の頚部病変，脳内病変およびラ

クナ梗塞のいずれも対照群と比較して baPWVが有意

に増加していた。これらの結果は先の頚動脈 IMTの

定量評価とは異なるものであった。これまで脳血管障

害における PWVの検討はあるが，脳梗塞の各病型に

ついての報告はなく，詳細は不明である10）。

７．２つの定量的動脈硬化の比較検討

　今回２つの手法により脳梗塞各病型における動脈硬

化の定量評価を行った。その結果アテローム血栓性脳

梗塞の頚部病変ではいずれの手段でも対照群に比較し

て動脈硬化の程度は有意に増加していた。しかしアテ

ローム血栓症の脳内病変とラクナ梗塞では baPWVは

対照群と比較して増加していたが，頚動脈 IMTで有

意差は見られなかった。両者は動脈硬化との関係が少

ないと示唆された。

　IMTは血管壁そのものすなわち形態を定量的に評

価しているのに対して，baPWVはその原理から血管

壁のみならず弾性率，内腔，流れる液体の密度など

種々の要素が関与しており，多因子を定量的に評価し

ている。従って両者から得られた数値を単純には比較

検討出来ない。また PWVは年齢・性別のみならず血

圧にも大きく影響されるので分析の際にこの因子も加

味すべきであったかもしれない。
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ま　　と　　め

　脳梗塞各病型における頚動脈 IMTと baPWVを測

定して，各病型における動脈硬化形態を定量的に解析

した。アテローム血栓性脳梗塞の頚部病変のみで

IMTの最大値と平均値が増加していた。一方アテ

ローム血栓性脳梗塞の頚部病変，脳内病変およびラク

ナ梗塞いずれもでも baPWVは増加していた。
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