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略語一覧

ABI ankle-brachial (pressure) index 足関節上腕血圧比

ADL activities of daily living 日常生活動作

AFS amputation-free survival 大切断回避生存率

AIOD aorto-iliac occlusive disease 大動脈－腸骨動脈閉
塞病変

ALI acute limb ischemia 急性肢虚血 / 急性下
肢虚血

AP ankle pressure 足関節血圧

AS aortic valve stenosis 大動脈弁狭窄症

ASO arteriosclerosis obliterans 閉塞性動脈硬化症

AVF arteriovenous fistula 動静脈瘻

BMI body mass index 体格指数

BNP brain natriuretic peptide 脳性ナトリウム利尿
ペプチド

CA celiac artery 腹腔動脈

CABG coronary artery bypass 
grafting 冠動脈バイパス術

CAD coronary artery disease 冠動脈疾患

CAS carotid artery stenting 頸動脈ステント留置
術

CEA carotid endarterectomy 頸動脈内膜剥離術

CFA common femoral artery 総大腿動脈

CIN contrast-induced nephropathy 造影剤誘発性腎障害

CKD chronic kidney disease 慢性腎臓病

CLI critical limb ischemia 重症下肢虚血

CLTI chronic limb-threatening 
ischemia

包括的高度慢性下肢
虚血

CONUT controlling nutrition status ―

CT computed tomography コンピュータ断層撮
影

CTA CT angiography コンピュータ断層血
管造影

CTO chronic total occlusion 慢性完全閉塞

CVD cerebrovascular disease 脳血管疾患

DAPT dual anti-platelet therapy 抗血小板薬 2剤併
用療法

DCB drug-coated balloon 薬剤コーティングバ
ルーン

DES drug-eluting stent 薬剤溶出性ステント

DFA deep femoral artery 大腿深動脈

DIC disseminated intravascular 
coagulation syndrome 

播種性血管内凝固症
候群

DSA digital subtraction angiography デジタルサブトラク
ション血管造影

DVA distal venous arterialization ―

EBR evidence based 
revascularization ―

eGFR estimated glomerular filtration 
rate 

推算糸球体濾過量
（値）

ePTFE / 
EPTFE 

expanded 
polytetrafluoroethylene

延伸ポリテトラフル
オロエチレン

EVT endovascular therapy / 
endovascular treatment 血管内治療

FMD fibromuscular dysplasia 線維筋性異形成

G-CSF granulocyte-colony stimulating 
factor

顆粒球コロニー刺激
因子

GLASS Global Anatomic Staging 
System ―

GNRI geriatric nutritional risk index ―

GSV great saphenous vein 大伏在静脈

GVG Global Vascular Guideline ―

HBOT hyperbaric oxygen therapy 高気圧酸素療法

HD hemodialysis 血液透析

HIT heparin-induced 
thrombocytopenia

ヘパリン起因性血小
板減少症

IMA inferior mesenteric artery 下腸間膜動脈

IPC intermittent pneumatic 
compression 間歇的空気圧迫療法

IVUS intravascular ultrasound 血管内超音波

IWGDF International working group on 
the diabetic foot

糖尿病足病変に関す
る国際ワーキンググ
ループ

JCLIMB JAPAN Critical Limb Ischemia 
Database ―

LBP limb based patency ―

LEAD lower extremity artery disease 下肢（閉塞性）動脈
疾患

MACE major adverse cardiovascular 
event 主要有害心血管事象

MALE major adverse limb event 主要有害下肢事故

MDCT multidetector [row] CT 多列検出器 CT

MNC mononuclear cell 単核球

MNMS myonephropathic metabolic 
syndrome 筋腎代謝症候群

MPR multiplanar reconstruction / 
（multiplanar reformation） 多断面再構成像

MRA magnetic resonance 
angiography 磁気共鳴血管造影

MRI magnetic resonance imaging 磁気共鳴画像診断
（法）

MSC mesenchymal stem cell 間葉系幹細胞

NASCET North American Symptomatic 
Carotid Endarterectomy Trial ―
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NIRS near infrared spectroscopy 近赤外分光法

NOMI non-occlusive mesenteric 
ischemia 非閉塞性腸管虚血症

NPWT negative pressure wound 
therapy 局所陰圧閉鎖療法

NSF nephrogenic systemic fibrosis 腎性全身性線維症

NSTEMI non ST-elevation myocardial 
infarction

非 ST上昇型心筋梗
塞

OMT optimal medical therapy 至適薬物療法

PAD peripheral arterial (artery) 
disease 末梢動脈疾患

PAU penetrating atherosclerotic 
ulcer

穿通性動脈硬化性潰
瘍

PCI percutaneous coronary 
intervention

経皮的冠動脈イン
ターベンション

PLAN
Patients risk estimation, Limb 
Staging, ANatomic pattern of 
disease

―

POBA plain old balloon angioplasty 古典的バルーン血管
形成術

PSA persistent sciatic artery 遺残坐骨動脈

PSV peak systolic velocity 収縮期最高血流速度

PTA percutaneous transluminal 
angioplasty 経皮的血管形成術

PTRA percutaneous transluminal 
renal angioplasty

経皮 [経管 ]的腎動
脈形成術

QOL quality of life 生活の質

RAA renin-angiotensin-aldosterone
レニン・アンジオテ
ンシン・アルドステ
ロン

RAS renal artery stenosis 腎動脈狭窄

RCT randomized controlled trial 無作為化比較試験

ROC receiver operating 
characteristic ―

SAPT single anti-platelet therapy 抗血小板薬単剤療法

SCS spinal cord stimulation 脊髄刺激療法

SG stent graft ステントグラフト

SMA superior mesenteric artery 上腸間膜動脈

SPINACH
Surgical Versus Endovascular 
Revascularization for Critical 
Limb Ischemia

重症下肢虚血に対す
るバイパス術と血管
内治療に関する多施
設共同観察研究

SPP skin perfusion pressure 皮膚灌流圧

SSI surgical site infection 手術部位感染

TAO thromboangi[i]tis obliterans 
(Buerger's disease) 

閉塞性血栓血管炎
（バージャー病）

TAP target artery pathway ―

TASC TransAtlantic Inter-Society 
Consensus ―

TBI toe brachial pressure index 足趾上腕血圧比

TCC total contact cast ―

tcPO2
transcutaneous oxygen 
tension 経皮酸素分圧

TEA thromboendarterectomy 血栓内膜摘除術

TOS thoracic outlet syndrome 胸郭出口症候群

TP toe pressure 足趾血圧

tPA tissue plasminogen activator 組織プラスミノーゲ
ン活性化因子

UEAD upper extremity artery disease 上肢（閉塞性）動脈
疾患

US ultrasonography 超音波検査

VR vascular rehabilitation 血管リハビリテー
ション

WBP wound bed preparation ―

WIfI wound, ischemia, and foot 
infection ―
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冠動脈疾患
（CAD）

大動脈拡張性疾患

大動脈閉塞性疾患

上肢閉塞性動脈疾患
（UEAD）

頸動脈・椎骨動脈
閉塞性疾患

下肢閉塞性動脈疾患
（LEAD）

腹部内臓動脈
閉塞性疾患

末梢動脈
拡張性疾患

本ガイドラインで扱う
末梢動脈疾患
（PAD）

図 1 本ガイドラインで扱う「末梢動脈疾患」

改訂にあたって

「末梢閉塞性動脈疾患の治療ガイドライン」の初版が
2009年に刊行され，2015年に改訂版が発刊され，今回で2
回目の改訂を迎えた．この間，末梢動脈疾患（peripheral 
arterial disease: PAD）の疾病構造の変化とそれに伴う疾患
概念の変遷，新たな診断アルゴリズムや分類法の登場，治
療デバイスの進歩，患者背景にある生活習慣病管理やその
治療薬の進歩など，さまざまな変革があり，この度は大幅
な改訂となる．
第3版は，日本循環器学会と日本血管外科学会との合同
作成という形をとり，第2版までに参加した日本インター
ベンショナルラジオロジー学会，日本形成外科学会，日本
血管内治療学会，日本血栓止血学会，日本心血管インター
ベンション治療学会，日本心臓血管外科学会，日本心臓病
学会，日本糖尿病学会，日本動脈硬化学会，日本脈管学
会，日本老年医学会に加えて，第3版では，日本透析医学
会と日本フットケア・足病医学会が新たに加わって，これ
ら参加学会代表者を含めた班員構成を行い，ガイドライン
改訂作業が進められた．
本ガイドラインで扱う「末梢動脈疾患」は，初版，第2
版と同様，冠動脈以外の末梢動脈である四肢動脈，頸動
脈，腹部内臓動脈，腎動脈，および大動脈の閉塞性疾患
である（図1）．閉塞性動脈疾患の病態は，動脈硬化や血管
炎，外傷，解剖学的走行異常，形成異常など原因がさまざ
まであり，多くの疾患が本稿に含まれるが，拡張性疾患は
対象としていない．なお，血管炎については，日本循環器
学会で発行している「血管炎症候群の診療ガイドライン」
との重複をできるだけ避けるため，本ガイドラインにおけ
る血管炎の章では，主に末梢動脈に関する部分について記
述する方針とした．
「末梢動脈疾患（PAD）」は広義では上記のような定義で
用いられ，狭義では上下肢動脈疾患の呼称として一般に用
いられている．しかし，広義のPADを扱う本ガイドライン
では，どちらを指しているのか不明確になるため，第3版
では，下肢閉塞性動脈疾患については lower extremity 
artery disease（LEAD）と称し，上肢閉塞性動脈疾患につ
いてはupper extremity artery disease（UEAD）と称するこ
ととした．LEADを生じる原因疾患・病態はさまざまであ

るが，その中でも大部分を占めるアテローム硬化性の末梢
動脈疾患を動脈硬化性LEADと表現することとした．動
脈硬化性 LEADは，従来からわが国で用いられてきた下
肢閉塞性動脈硬化症（下肢 arteriosclerosis obliterans：下
肢ASO）と同義である．
第3版における主な改訂点は，第一に，第20章として

「市民・患者への情報提供」の章を設けたことである．
PADは，冠動脈疾患や脳血管疾患に比べてはるかに国民
の認知度が低く，そのため，発症しても血管の病気である
と認識できず，診断に時間を要することも多く，認知度の
低さゆえ，予防や早期発見が遅れている．そのため，啓発
を目的として，この度の改訂でPAD特に生活習慣病に伴
うLEADを中心に概説した．
第二に，各章あるいは各節の冒頭で，その章で診療の基
本となるエッセンスを「ステートメント」として紹介し，読
者にわかりやすいガイドラインを目指している．
第三に，第2版発行時から大きな変化があった分野につ

いて，特に，各疾患における血管内治療の役割の拡大，新
たに進歩・普及した抗血栓薬や糖尿病治療薬・脂質異常
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表 1 推奨クラス分類

クラス I
手技・治療が有効・有用であるというエビデンスが
ある，または見解が広く一致している．

クラス IIa
エビデンス・見解から , 有効・有用である可能性が
高い．

クラス IIb
エビデンス・見解から，有効性・有用性がそれほど確
立されていない．

クラス III
No benefit

手技・治療が有効・有用でないとのエビデンスがある，
あるいは見解が広く一致している．

クラス III
Harm

手技・治療が，有害であるとのエビデンスがある，あ
るいは見解が広く一致している．

表 2 エビデンスレベル

レベル A
複数の無作為介入臨床試験またはメタ解析で実証され
たもの．

レベル B
単一の無作為介入臨床試験または大規模な無作為介入
でない大規模な臨床試験で実証されたもの．

レベル C
無作為介入でない小規模な臨床試験，後ろ向き研究，
登録研究などの結果，または専門家の間での合意に基
づくもの．

治療薬・再生医療やその他の補助療法など，および，患者
背景でますます重要度を増している腎機能障害などについ
て，ページ数を割く，あるいは，項目を新設するなどして，
詳述につとめた．
第四として，practical question（PQ）として，12個の臨
床的話題をとりあげ，実臨床でいまだ明確な方針が示され
ていない臨床的課題について解説した．
ガイドラインを作成するうえで問題となったのは，この
領域におけるエビデンスレベルの高いデータの少なさであ
る．対象群には緊急治療を要する患者や生命予後が不良
の患者が多く含まれており，RCTの対象となりにくいほか，
背景となっている生活習慣病の種類や重症度の違い，保有
する全身リスクの違いといった患者側の多様性や，専門医
の少なさ，治療環境の地域差，病院間格差などが，一様に
高い推奨度で治療を推奨できない要因となっている．さら
に，PADは前述のように非常に範囲の広い領域であり，共
通の文献検索式によるシステマティックレビューが難しい
対象であることから，Minds形式は採用しなかった．本ガ
イドラインでは，日本循環器学会が推奨する表1，2の基
準に基づき，班員と協力員が14領域に分かれてグループ
ごとに文献検索を行い，会議を繰り返し，複数回のメール
会議と4度の班員・協力員全体会議を経て，全員のコンセ
ンサスを形成した．対象とした文献は，原則2021年3月末

日までに発表されたものとしたが，その後に発表された本
ガイドラインに不可欠と判断された文献については，班員
のコンセンサスを得て採用した．
本ガイドラインは，前述のように多くの関連学会の支援

のもと，多くの診療科の医師が一堂に会し，PADの定義，
検査，診断，治療方針の決定，保存的治療，侵襲的治療，
周術期管理，創傷管理，リハビリテーション，予防，サー
ベイランスなどを包括したものとして作成した．わが国に
おけるPAD診療の良きガイドとなることを期待している．
一方，上述のように患者の多様性は著しく，本ガイドライ
ンで記述した治療方針では規定できない病状がある場合
や，本ガイドラインに記載のない別の治療方法や新しい治
療法が各施設の倫理委員会の承認の下に実施されることも
ありうる．実際の診療は，あくまで施設や医師ごとの判断
に委ねられるものとする．
本ガイドラインが，わが国におけるPAD診療の質の向

上と患者の啓発に繋がることを，本ガイドライン改訂にあ
たった関係者を代表して，心から望むものである．

用語について
1）CLIとCLTI

LEADの背景にある生活習慣病，特に糖尿病や腎不全
の増加といった疾病構造の変化から，本ガイドラインでは，
「重症下肢虚血（critical limb ischemia: CLI）」という用語
よりも近年の実臨床を反映した「包括的高度慢性下肢虚血
（chronic limb-threatening ischemia: CLTI）」という用語を
使うことを推奨している．しかし，これまで蓄積されたエ
ビデンスの多くが，CLI患者集団を対象に構築されている
ことから，当該データが構築された背景によってはCLIと
いう用語を使わざるを得ない場面も少なくない．CLIと
CLTIが混在する文章が存在することで，読者には難解に
なる可能性を承知しつつも，正確な記述のため，CLIとい
う用語をあえて残すこととした．
2）監督下運動療法
従来，監視下運動療法という用語が一般に使用されてき

たが，患者が受ける印象として，「監視」よりも「監督」が
適切であると考えられることから，班会議にて，新たに「監
督下運動療法」という用語を本ガイドラインから提案する
こととした．
3）略語については，p.8～9を参照されたい．
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第1章　末梢動脈疾患の定義・分類

1.

定義

末梢動脈疾患（peripheral arterial disease: PAD）は本来
冠動脈以外の末梢動脈に病変が生じる疾患の総称である1）．
その他の総称として peripheral artery disease，peripheral 
vascular disease や peripheral arterial occlusive disease
（PAOD）などが文献上使用されており，ESC/ESVSの2017
年ガイドラインでは下肢末梢動脈疾患を lower extremity 
artery disease（LEAD）と称している 2）．本ガイドラインで
は，冠動脈以外の末梢動脈の狭窄・閉塞性疾患をPADと定
義し，下肢閉塞性動脈疾患をLEAD，上肢閉塞性動脈疾患
をupper extremity artery disease（UEAD）と表記する．

2.

分類

2.1

発症時期による分類（表3）
 2.1.1
急性虚血
急性虚血は，側副血行路の発達していない状態で動脈

が突然閉塞し，動脈灌流が急速に低下する病態である．血
流の改善が認められない場合は臓器不全に至る 3）．その原
因として動脈塞栓症や動脈解離もしくは内膜病変部に生じ
る動脈血栓症，外傷などが原因となる．発症部位は四肢や
腹部内臓動脈を含め多岐にわたる．
慢性虚血症状のある状態で，局所の血栓形成や塞栓に

より突然増悪して急性虚血症状を呈する場合を「慢性虚血
の急性増悪」とし，治療のタイミングや治療方法選択にお
いて塞栓症や慢性虚血と異なる場合があることから区別さ
れるべきある4, 5）．

表 3 発症時期による PADの分類

病態
急性虚血

慢性虚血
急性動脈閉塞 慢性虛血の急性増悪

主な原因 血栓症・塞栓症
外傷・解離など

既存の動脈病変に生じる血
栓症・塞栓症

動脈硬化性病変
血栓症・塞栓症

既存の慢性臨床症状 なし なし　または　あり なし　または　あり

既存の重度動脈病変 なし あり あり

側副血行路 乏しい あり（発達程度はさまざま） 発達している

主な血行再建法 血栓除去＊ 血栓除去
血管内治療・バイパス

保存的治療
血管内治療・バイパス

動脈閉塞を，発生する時間的要素によって急性動脈閉塞と慢性動脈閉塞に分類し，慢性虚血の急性増悪を急性虚血に
分類している．
＊病態によっては，血管内治療あるいはバイパス等外科的修復を要する．
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 2.1.2
慢性虚血
虚血の原因は器質的な動脈病変が原因で生じることが多

く，生活習慣病による動脈硬化性病変がその大半を占める．
動脈病変の緩徐な進行によって発達する側副血行路の存
在が急性虚血との大きな違いである．末梢組織において血
流の需要と供給のバランスが崩れた際に症状が出現する
が，間歇性跛行のような安静時に血流が保持されるものの
運動時に虚血が生じる状態から，安静時にも虚血症状が出
現する重症虚血まで症状は多岐にわたる 6– 8）．そのバラン
スが崩れず無症候性で経過する症例も少なくない9）．

2.2

動脈病変の成因による分類

 2.2.1
器質的病変

a. 動脈硬化性疾患
PADの原因となる動脈硬化病変は，病理学的には粥状

硬化（内膜病変）と中膜硬化（Mönkeberg硬化）に大別され
る．硬化性病変にしばしば存在する石灰化病変は，臨床治
療成績を不良とする大きな要因の一つである10, 11）．中膜硬
化は主として糖尿病によって形成され，下腿動脈に好発す
るとされている12）．加えて，近年膝下動脈病変における血
栓形成や，足部領域の動脈病変の臨床的意義が着目され始
めている13, 14）．糖尿病性足潰瘍では，足部動脈病変の併存
が創傷治癒不全，小切断率や大切断率の増加に寄与してい
ることが報告されている15）．動脈硬化とも関連のある末梢
動脈瘤は瘤内血栓の塞栓をきたすことで，急性もしくは慢
性虚血の原因となる（第3章2.1「塞栓性」を参照）．
b. 非動脈硬化性疾患
非動脈硬化性疾患は血管炎や発生異常を含むさまざま

な病態を含んでいる．
血管炎では，バージャー病，高安動脈炎，膠原病関連血

管炎などがPADの原因として挙げられる．遺残坐骨動脈
は，閉塞性病変を生じ下肢虚血の原因となる場合や瘤が形
成され下肢への塞栓源となることがある．線維筋性異形成
（fibromuscular dysplasia）は腎動脈に生じることが多い．
外的圧迫による動脈狭窄では，外膜嚢腫，膝窩動脈捕捉
症候群，胸郭出口症候群が挙げられるが，これらの疾患に
おいては，動脈硬化性疾患に比べて若年発症が多く，動脈
硬化リスクファクターのない症例が多い 16, 17）．急性虚血の
場合は，心腔内血栓や中枢側動脈病変，動脈瘤から末梢
動脈への塞栓症，凝固異常症などが原因として挙げられる．
医原性動脈閉塞も重要な閉塞原因であり，各種カテーテ

ル治療の際に動脈壁の血栓・アテロームが剥がれて塞栓症
の原因となる場合や，穿刺部の血栓症を起こす場合がある．
あるいは，さまざまな診療科における手術での動脈損傷に
よる虚血などが挙げられる18）．

 2.2.2
機能的病変
一般的に末梢動脈は温度などの環境刺激，血流変化，
脳からの信号によって，拡張，収縮する．機能的 PADは
この収縮や拡張が過度に生じることによって発症し，動脈
壁構造に器質的な異常を認めないことが特徴であり，器質
的PADに比べてその頻度は低い19, 20）．原因として，アクソ
シアニン症，交感神経失調，神経障害，薬剤，肢端紅痛症，
Raynaud（レイノー）現象，振動病などがある．

2.3

下肢閉塞性動脈疾患（LEAD）の
症候別分類

PADの中で最も多くかつ重要な疾患であるLEADは症
状や虚血の程度により治療方針が大きく変化するため，そ
の症候による分類は非常に重要である．

 2.3.1
無症候性LEAD
生理機能検査や画像診断からは動脈の狭窄，閉塞所見

があるが，自覚症状に乏しいものをいう．一般に下肢の予
後は良好であるため血行再建の適応はないが，生命予後は
症候性と変わらないため生活習慣の改善や動脈硬化症リス
クの管理は必要である21）．一方で，無症状ではあるが虚血
は高度な潜在的重症下肢虚血（subclinical critical limb 
ischemia）が一部含まれるため注意が必要である22）．

 2.3.2
間歇性跛行
歩行により下肢痛が生じ，休息すれば症状が消失する一

連の症状をいう．筋肉の虚血を表す下肢血流障害の重要な
症状であるが，神経性疾患との鑑別診断が重要である．

 

2.3.3
包括的高度慢性下肢虚血
（chronic limb-threatening ischemia: CLTI）
虚血による安静時痛や下肢潰瘍，壊死が少なくとも2週

間以上改善せず持続するものをいう．以前はcritical limb 
ischemia（CLI）と称されていたが，近年の糖尿病患者の
増加等により，虚血に加えて，創の部位や大きさ，感染が
下肢予後を大きく左右する要因となり，そうした疾病構造
においてより，的確に下肢切断リスクを反映する概念とし
てCLTIが受け入れられている2, 23）．
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第2章　下肢閉塞性動脈疾患に対する検査

1.

機能検査

表 4 下肢閉塞性動脈疾患（LEAD）の機能検査の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

LEADのスクリーニングおよび診断のた
めに，安静時 ABI測定を行う 24－29）． I B

LEADが疑われ ABIが 1.40よりも高値
の患者には，TBI，皮膚血流検査（tcPO2

や SPP），指尖容積脈波などの追加検査
を行う 27, 30－34）．

I B

間歇性跛行を呈し，安静時の ABIに異
常を認めない場合は，運動後の ABI測
定を行う 35－38）．

I B

LEADの患者では，病態評価および治療
方針の決定や治療効果の判定のために，
ABI，TBI，皮膚血流検査などの無侵襲
診断による機能評価を行う 35, 39－42）．

I B

間歇性跛行の重症度評価として，歩行
距離測定や，トレッドミル運動負荷 ABI
を考慮する 35, 43, 44）．

Ⅱa B

画像ではとらえきれない血流機能の評価法として2021
年時点で保険適用があるのは，四肢血圧測定，皮膚灌流
圧（skin perfusion pressure: SPP）測定，経皮酸素分圧
（transcutaneous oxygen tension: tcPO2）測定と指尖容積脈
波検査であるが，画像検査と機能検査を組み合わせて総
合的に評価することで，より精度の高い診断が可能となる．

1.1

四肢血圧測定
従来法である超音波ドプラ法と35, 45），簡便に測定可能な

オシロメトリック法があり46－50），臨床にて最も簡便かつ有
用である.

 1.1.1
足関節血圧（ankle pressure: AP）
ドプラ法では，足首を12 cm幅のマンシェットで駆血し，
ドプラ聴診器を用いて足背動脈と後脛骨動脈の収縮期血
圧を測定する．オシロメトリック法では，足首に伝わる動
脈拍動をカフ内圧の振動としてとらえ，その強さの変化に
よって収縮期血圧を求める．健常肢は上腕収縮期血圧と同
等もしくは若干高い値となる．虚血性安静時疼痛は，一般
的にAP 50 mmHg未満で生じうる40, 51, 52）．潰瘍や壊疽を有
する患者においては，APが 70 mmHg未満であれば，虚
血の関与が示唆される 51, 53, 54）．慢性腎不全や糖尿病など，
動脈の石灰化が著明な患者ではマンシェットによる駆血が
十分にできず異常高値を示し，正確性に欠ける34）.

 1.1.2
足関節上腕血圧比（ABI）
ABIは足関節収縮期血圧（ドプラ法では足背動脈・後脛

骨動脈のいずれか高い値）は，左右のうち高い値の上腕収
縮期血圧で算出される．0.90以下では主幹動脈の狭窄や閉

●  下肢閉塞性動脈疾患（lower extremity artery 

disease: LEAD）において，無侵襲診断による機能
評価（血流の量的評価）は，病態の評価，ならびに
治療方針の決定や治療効果の判定に有用である．

●  安静時 ABI（ankle-brachial［pressure］index）は
異常低値（0.90以下），ボーダーライン（0.91～
0.99），正常（1.00～1.40），異常高値（＞1.40）に
区分する．

●  治療の適応や治療法の選択のために必要と判断さ
れた場合に，画像検査を行う．

●  各画像検査の特徴，長所・短所を理解したうえで，
最適な検査法を選択する．

●  血管内超音波（intravascular ultrasound: IVUS）は
血管内治療（endovascular therapy: EVT）の際に
有用な情報を与える．

ステートメント
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塞，1.40より高値では動脈の高度石灰化の存在が疑われ
る 24, 45, 55, 56）．有意な変化は，複数の測定精度調査からの2
標準偏差（2 SD）値に相当する0.15以上の変動，あるいは
ABI以外のパラメーターと合わせて判断する場合には0.10
以上の変動とされている 57）．ACCF/AHAガイドラインで
は，脳心血管イベントの予測指標としての意味が加味され，
標準値は1.00～1.40で，0.91～0.99はボーダーラインとさ
れた56）．
日本やアジアで汎用されているオシロメトリック法によ
る 4カフ式ABI測定装置では，同時に容積脈波図（pulse 
volume recording: PVR）が記録される．閉塞性病変より
末梢側では波形が平坦化し，基線より上の脈波面積を底辺
上で均したときの高さを振幅で除した値（% mean artery 
pressure: %MAP）は高値になる．また，脈波の立ち上がり
からピークに達するまでの時間（upstroke time: UT）が延
長する．UTは大動脈弁狭窄症や心拍数などの影響を受け
る．血圧やABI値が良好に検出されたかをPVRと振動信
号も確認して判読する（図2）（血管機能の非侵襲的評価法
に関するガイドライン　II章1.3測定の実際，1.4測定結果
の解釈を参照 57）．オシロメトリック法では低い血圧が正確
に測定できないが，スクリーニングに便利である 46, 47, 50）．
間歇性跛行や安静時痛といった病歴，足部動脈触知不良
や難治性潰瘍・壊疽，血管雑音聴取といった理学所見か
らLEADが疑われる患者や，動脈硬化症のリスクを有する
患者（第4章「4.2間歇性跛行を呈する慢性下肢動脈閉塞」　
図4　LEAD診断のアルゴリズムを参照）に対してスクリー
ニング目的で行われる．
a. 歩行負荷試験
間歇性跛行の重症度評価には，歩行距離（無症状歩行距
離，最大歩行距離）の測定とともに 43, 44），トレッドミル歩
行による運動負荷後のABI回復時間の測定が有用であ
る35, 58, 59）．運動負荷ABI測定は，神経性跛行と血行性跛行
の鑑別診断にも有用である．（第4章「4.2.1 病態生理，診
断」を参照）

 1.1.3
足趾血圧（toe pressure: TP）と
足趾上腕血圧比（TBI）
足趾レベルの動脈は足関節レベルに比べ高度石灰化が

少ない．そのため腎不全や糖尿病の患者のようにAPが正
確に測定できない場合には，足趾血圧測定が有用であ
る39, 56）．ただし寒冷などによって血管が収縮しやすいため，
安静状態で保温した後に測定する．TP 60 mmHg未満は虚
血と考えられる 52, 54）．TBIの虚血肢診断のためのカットオ
フ値は，0.6～0.7前後とされる39, 53, 57, 60）．

1.2

近赤外分光法
（near infrared spectroscopy: NIRS）
近赤外光のもつ組織透過性を利用して組織内のオキシ

ヘモグロビンやデオキシヘモグロビンの経時的変化を測定
する．生体の酸素化状態を無侵襲に，簡便かつ連続的に直
接モニターできる．定量化にはまだ解決すべき問題がある
が，虚血の評価や 61, 62），間歇性跛行の重症度評価あるいは
治療効果の判定に用いられる．トレッドミル歩行を行うと
虚血のある筋内ではオキシヘモグロビンは減少し，デオキ
シヘモグロビンは逆に増加する．歩行終了後に再び両者が
交差するまでの時間を回復時間として評価する63）．

1.3

皮膚血流
 1.3.1
経皮酸素分圧（tcPO2）
皮膚を加温し，充血状態における酸素分圧を経皮的に測

定する．駆血負荷や酸素負荷，運動負荷なども用いられる．
安静時60 mmHg未満は虚血，30 mmHg未満は重症虚血
と考えられる 23, 52）．安静時の tcPO2は年齢とともに低下す
るとの報告がある 64）．CLTIにおける潰瘍治癒の可能性の
評価や肢切断部位の決定のほか，治療効果の判定にも有
用である40, 52, 54, 56, 65）．

 1.3.2
皮膚灌流圧（SPP）
目的部位にレーザードプラセンサーとカフを装着し，皮膚
表面から約1 mmの深さの灌流圧を測定する．虚血の診
断 56）とともに，虚血性潰瘍や切断端における治癒の可能性
の評価にも有用である66, 67）．一般に，SPPが30～40 mmHg
未満では創傷治癒の可能性は低いとされる65, 67－70）．測定値
の信憑性を測定画面で確認する．

1.4

サーモグラフィー
人体から出る赤外線を受動的に検出し，体表面を二次元
温度分布として画像に表現する．皮膚の温度低下が色調
で表示される．両側の虚血であれば診断的価値は低いが，
薬物療法の効果をみる際には短時間の経時的変化の観察
が可能である．Raynaud現象の診断における冷水負荷試
験にも用いられる．
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upstroke time（UT）
％MAP

容積脈波
（PVR）

①

②

③ ④

振動信号

①  脈波振幅レベル：
 脈波振幅基準レベルよりも
 上方にあるほど，安定な
 計測ができたことを示す．
② 脈波振幅基準レベル
③ 拡張期血圧の決定点
④ 収縮期血圧の決定点

図 2 オシロメトリック法を用いた ABI測定結果を解釈する上での留意点　（ABI測定レポート例　①，②）

②

upstroke time（UT）
％MAP

振動信号

容積脈波
（PVR）

① カフに伝わる拍動の強さ
    （レベルメータ）

振動信号の見方＊

② 収縮期血圧の決定点

＊振動信号の見方
a)  良好な測定が行われた例．
 まず①カフに伝わる拍動の強さ（レベルメータ）の黒塗り部分が5割以上あること，すなわちカフに十分な強さの拍動が伝わっており，カ 
 フ内圧の振動（オシロメトリック信号）の変化が捉えやすい状態であることを確認する．次に②収縮期血圧の決定点が，信号の強さの変曲 
 点を捉えているかを見る．こうすることで，測定値の信憑性を確認することができる．
b) 振動が微弱で十分に感知されていない例．
c)  動脈の駆血が不完全で，信号強度に明瞭な変曲点がない例．
 左足首（オレンジ色枠）はPVRも振動信号も微弱で，収縮期血圧の検出が不良である．このような場合，血圧値もABI値も正確とはいえない．

①



17

第 2章　下肢閉塞性動脈疾患に対する検査

1.5

指尖容積脈波
ヘモグロビンが近赤外線をよく吸収することを利用し，
指尖に赤外線を照射して透過光や反射光を受光し容積変
化を測定する．絶対値は得られず室温などに影響されるた
め，スクリーニング検査として利用される．手指や足趾の
虚血の診断に有用である．

2.

画像検査

表 5 下肢閉塞性動脈疾患（LEAD）の画像検査の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

PADの画像診断では，MDCTによる
CTAや造影MRAを考慮する 2, 52, 71, 73－75, 

82, 84）．
Ⅱa B

腎機能が低下した患者では，USや非造
影MRAを含めた他の検査法で代替する
ことを考慮する 86, 87）．

Ⅱa B

従来，LEADに対するスクリーニング検査および治療前検
査はデジタルサブトラクション血管造影（digital subtraction 
angiography: DSA）が主体であったが，その侵襲性と合併
症リスク，他の低侵襲的画像検査の進歩により，近年は多
列検出器CT（multidetector ［row］ CT: MDCT）を用いたコ
ンピュータ断層（CT）血管造影（CT angiography: CTA），
磁気共鳴血管造影（magnetic resonance angiography: 
MRA），超音波検査（ultrasonography: US）が主軸を担っ
ている 71）．欧米のガイドラインにおいても，画像検査が必
要と判断された場合において，これらの検査を行うことが
推奨されている 2, 52）．一方，血管内超音波（intravascular 
ultrasound: IVUS）はEVTの際に有用な情報を与える．

LEADの画像診断で得られる情報として，治療前には，
①動脈の狭窄形態と狭窄率の判断，②病変前後の血管走
行，③石灰化やプラークなどの血管壁の性状の評価，④多
発合併病変の診断，⑤側副路の有無と病変部末梢側のrun-
offの評価，⑥潰瘍病変，解離，動脈瘤の有無などに関す
る事項が挙げられる．加えて治療後では，①治療効果の判
定，②新たな病変の検索などの経過観察に有用である72）．

2.1

DSA
治療を前提としたDSAは血流速度，狭窄部の圧較差の
測定，細かな側副血行路の状態，病変部末梢側の run-off
の評価には有用な検査である．加えて，高度の石灰化病変
を伴う場合や，足部における動脈病変の診断に有用である．
一方，DSAはヨード造影剤および放射線被曝を伴う検査
であり，後述する点に留意する必要がある．

2.2

CTA
LEADのCTでは，単純CT，造影早期相の撮像を必須と

し，症例に応じて造影後期相を追加する．CTAでの画像評
価は体軸断像，任意断面表示である多断面再構成像
（multiplanar reconstruction: MPR），任意曲線に沿った平面
再構成像（curved MPR: CPR），三次元像であるmaximum 
intensity projection（MIP）および volume rendering法を用
いて行う．

LEADを有する患者は複数領域動脈病変を合併する頻
度が高いため，必要に応じて下肢の検査のみならず広範囲
の画像検索も考慮する．

LEADにおけるCTAの診断能を検討したメタアナリシ
スにおいては，大動脈・腸骨動脈領域で感度96%，特異
度98%，大腿膝窩動脈領域は感度97%，特異度94%，下
腿動脈領域は感度95%，特異度91%と報告されている 73）．
4列以下のMDCTでは感度92%，特異度93%，16列・64
列のMDCTでは感度97%，特異度98%であり，有意に16
列・64列が優れていた．64列MDCTによる報告では，大
動脈・腸骨動脈領域と大腿・膝窩動脈領域で感度100%，
特異度99%，下腿動脈領域で感度97%，特異度99%であ
り74），EVTや手術の治療方針決定にも有用であったとされ
る75）．

 2.2.1
ヨード造影剤を使用する際の注意事項

a.  造影剤誘発性腎障害   
（contrast-induced nephropathy: CIN）
腎機能が低下した患者に対する造影剤の使用にはCIN

を起こすリスクがあり，その使い方には注意が必要である．
CINはヨード造影剤投与後，72時間以内に血清クレアチニ
ン値が前値より0.5 mg/dL以上または25%以上増加した場
合と定義されている 76）．CINのリスクファクターとしては
検査前腎不全，高齢，糖尿病，腎毒性物質の投与，脱水，
大量の造影剤使用，うっ血性心不全があげられる77）．造影
剤の減量はCIN発症のリスクを減少させる可能性があるた
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め，特にCINのリスクが高い患者では，診断能を維持でき
る範囲内で最小限の造影剤使用量とすることが推奨され
る．造影剤を減量する場合には，低管電圧CT撮影と逐次
近似画像再構成の併用が望ましい．また，短期間（24～48
時間）内での造影CT検査の反復はCINのリスクを増大さ
せる可能性があるため，十分に留意する必要がある．CIN
のリスクが高い腎機能不全患者ではCINを予防するため，
等張性輸液である0.9%食塩水（生理食塩水）や等張性重
曹輸液などを造影検査の前後に点滴静注することが推奨さ
れる78, 79）．
b. X線を用いた検査における放射線被曝

X線による画像診断で用いる電離放射線は生物学的影響
を伴うため，医療における有効利用を目的としていても，
適切な放射線防護の原則を遵守しなければならない．放射
線防護の原則は「正当化」「最適化」「線量限度」の3つであ
る．放射線診療における正当化は，放射線利用から得られ
る利益が放射線被曝のリスクを上回ることである．最適化
は正当化された放射線診療において不要な被曝を回避し，
患者に最大の利益を保証する線量を用いることを意味す
る．X線を用いた造影検査では，正当化され最適化された
放射線利用であっても，人体へのリスクに配慮して，一定
の線量レベルを超えないように実施していく必要がある80）．

2.3

MRA
造影剤を使用する造影MRAと，造影剤を使用しない非

造影MRAとに大別される．造影MRAはガドリニウム造影
剤による血液のT1短縮効果を利用して血管腔を高信号と
して描出する方法で，通常はgradient echo（GRE）系の3D
高速撮像法が使用される．血流の速度や方向，または乱流
に影響されにくく，比較的短時間で広範囲の撮像が可能で
あるという特徴がある 81）．非造影MRAには time-of-flight
法，phase-contrast法，fresh blood imaging法などの撮像
法があり，CTAや造影MRAと比較して診断能はやや劣る
ものの，腎機能低下，ヨードアレルギー患者に対しても施
行可能であるという特徴を有する．
造影MRAの診断能を検討したメタアナリシスにおいて

は，大動脈・腸骨領域で感度93.5%，特異度96.3%，大腿
膝窩は感度95.3%，特異度95.6%，下腿領域は感度92.2%，
特異度93.3%と報告されている 82）．一方，非造影MRAの
診断能は撮像法によってさまざまではあるが，感度・特異
度ともに90%程度とされている83）．

 2.3.1
CTAとMRAの比較
CLTIと間歇性跛行を伴うLEADにおけるCTAと造影

MRAの診断能を検討したメタアナリシスにおいては，CTA
では感度96%，特異度95%，造影MRAでは感度93%，特
異度94%であり，両者に有意差はみられなかった 84）．CTA
と比較した際のMRAの利点としては，①放射線被曝を伴
わない，②重度の腎機能障害例でも非造影検査ならば可
能，③高度の石灰化病変においても内腔の評価が可能，な
どがあげられる．一方，欠点としては，①空間分解能に劣
る，②石灰化情報が得られない，③ステント留置後では材
質によっては内腔情報が得られない，④検査所要時間が長
く救急対応が困難，などがある85）．頭蓋内器具，脊髄刺激
装置，一部を除く心臓ペースメーカ，人工内耳などの患者
ではMRIは禁忌となる．個々の体内植込み装置や金属な
どの安全性については，参考文献，インターネット上の医
療機器のMR適合性検索システム（https://www.medie.jp/
solutions/mri），ならびに最新の添付文書による確認が必
要である．

 2.3.2
ガドリニウム造影剤を使用する際の注意事項

a. 腎性全身性線維症
　（nephrogenic systemic fibrosis: NSF）
重篤な腎障害のある患者へのガドリニウム造影剤使用に

関連したNSFの発症が報告されている．NSFはガドリニウ
ム造影剤投与の数日から数ヵ月後，時に数年後に皮膚の腫
脹や硬化，疼痛などにて発症する疾患であり，進行すると
四肢関節の拘縮が生じ，死亡例も報告されている．原則と
して①長期透析が行われている末期腎障害患者，②非透析
患者でGFRが30 mL/min/1.73 m2未満の慢性腎不全患者，
③急性腎不全などの腎機能低下患者では，非造影MRAを
含めた他の検査法で代替すべきである86, 87）．

2.4

US
USは簡便で利便性の高い非侵襲的な検査法である．断

層法にて血管の走行を同定し，血管径，瘤の有無，石灰化
などのプラークの性状を評価する．カラードプラ法，パル
スドプラ法にて狭窄・閉塞の評価を行う．欠点としては施
行者の技量に依存すること，下腿動脈の詳細な全体像は把
握が困難であること，などがあげられる 88）．バイパス術後
や EVT後のサーベイランスにも広く使用されている．
LEADにおけるduplex USの診断能を検討したメタアナリ
シスにおいては，感度88%，特異度96%と報告されてい
る89）．

https://www.medie.jp/solutions/mri
https://www.medie.jp/solutions/mri
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2.5

IVUS
IVUSはカテーテル先端に小型化された超音波プローブ

が装着されたもので，先端プローブから20～60 MHzの超
音波が放射され，血管壁から反射されたエコーをプローブ
が受信し，画像化される．血管の内面から血管壁の構造を
観察でき，血管性状の評価やガイドワイヤーの走行部位の
把握に役立っている．IVUSの適応としては頭蓋内動脈を除
く末梢動脈で認可されており，LEADにおいては腸骨動脈，
大腿膝窩動脈，膝下動脈での使用が可能である．IVUSを

使用することで適切なバルーンやステント径の選択，さらに
病変拡張後の拡張不良部の評価にも役立つ．IVUSで計測
された血管径は血管造影で計測された血管径より大きく90），
IVUS計測に基づいたデバイス選択によりEVT後の開存率
が向上したという報告も見られる 90, 91）．また，近年，浅大
腿動脈から膝下動脈領域における光干渉断層診断OFDI 
（optical frequency domain imaging）システムが承認され
た．IVUSに比べて約10倍解像度が高く，プラーク性状，
解離，血栓や石灰化の程度，ステントの留置状態などを詳
細に観察できることが期待される．

第3章　急性下肢動脈閉塞

断と適切な治療を行わなければ，肢のみならず生命予後も
不良となる疾患である92）．ALIは通常，急性発症から進行
性に増悪する2週間以内の虚血肢であるが，心・脳血管疾
患等の併存疾患や虚血再灌流障害のため，いまだ 15～
20%という高い死亡率が報告されており53, 93），局所治療の
みならず，患者の高齢化や併存疾患など，さまざまなリス
クファクターを念頭に置いた慎重な全身管理を要する疾患
である．本稿では特段のことわりがない限りALIを急性下
肢虚血として論ずる．

2.

病因

病因は術式，臨床経過，治療成績に大きく影響する．人
口1万人あたりのALIの発症率は，1年間で1～2.3人と欧米
から報告されている93－95）．病因は外傷性，医原性を除外す
ると塞栓症と血栓症に分類され，最近，英国から，その頻度
は塞栓症が46%，閉塞性動脈硬化病変の血栓症24%，複合
的要因20%，ステントまたはグラフト血栓症が10%と報告さ
れた 93）．National Clinical Database（NCD）登録症例に基
づく日本血管外科学会による血管外科手術アニュアルレ
ポート2014年では，塞栓症が45.0%，血栓症が55.0%であっ

1.

疾患概念

ALIは，その原因に関わらず肢切断に至る可能性のある
急激な肢虚血を呈する病態と定義されており53），迅速な診

●  急性動脈閉塞による急性下肢虚血（acute limb 

ischemia: ALI）は，迅速な診断と適切な治療を行
わなければ，肢のみならず生命予後も不良となる
疾患である．

●  患者の原因疾患を念頭に置いた治療戦略と全身管
理が求められる．

●  デバイスや血栓溶解療法の制限のあるわが国では，
基本的には外科的血栓除去術が第一選択となる．

●  高度な動脈硬化が合併している，または，施設・時
間的制約から，外科的血栓除去術が困難な場合は，
血管内治療（endovascular therapy: EVT）やハイ
ブリッド治療での血行再建が選択される．

ステートメント
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た 96）．塞栓症はしばしば再発するため，再発予防には塞栓
源の同定と除去が肝要である97）．

2.1

塞栓症
塞栓子が末梢動脈を突然閉塞し，組織虚血に陥る病態

である．塞栓源により心原性塞栓症と非心原性塞栓症に分
類される．塞栓閉塞は末梢血管の分岐部に起こりやすく，
どの末梢動脈でも起こりうる．塞栓症の発症部位について，
血管外科手術アニュアルレポート2014年では上肢21.5%，
大動脈腸骨動脈領域15.4%，大腿膝窩動脈領域55.8%，3
分岐以下19.5%と報告されている96）．特に大きな塞栓子は
腹部大動脈の分岐部で閉塞を起こし，いわゆる鞍上塞栓
（saddle emboli）とよばれ，両下肢の急性動脈閉塞の原因
となる．塞栓症は側副血行路の発達がないため，臨床症状
は劇的で，経過とともに二次血栓を生じる．

 2.1.1
心原性塞栓症

a. 心房細動，弁膜症
塞栓症はそのほとんどが心原性の塞栓子で，その中でも

大部分を占めるのが心房細動によって生じる左房内血栓で
あり98），しばしば弁膜症に合併する．心房細動で血栓好発
部位の左心耳は造影CTの早期相（動脈層）では造影効果
が不十分であり，遅延相の追加撮影が有用である．機械弁
による人工弁置換術後には弁に血栓が付着することがあ
り，術後の塞栓症が問題となる．
b. 左室内血栓
心筋梗塞に起因する左室瘤や拡張型心筋症など心筋症

に伴う左室壁在血栓による塞栓症に留意し，無症候性心筋
梗塞の存在も念頭におく．わが国でも増加しつつあり，低
心機能を伴う患者では生命予後は不良である．
c. 奇異性塞栓
深部静脈血栓症が塞栓原因で，静脈系の血栓が開存卵

円孔および心房中隔二次孔欠損［subclinical atrial septal 
defect（ASD）を含む］を通過して左心系に到達することに
よって，動脈塞栓症を併発する．奇異性塞栓による急性下
肢虚血を検討したシステマティックレビューでは，82%に
肺塞栓が併存していたと報告されている99）．
d. その他の原因
感染性心内膜炎，心臓 /大動脈腫瘍（肉腫）100），左房粘液
腫などがある．心臓腫瘍は若年者に比較的多い．不整脈の
ない原因不明の塞栓症に外科的治療を行った場合は，摘出
した塞栓子を病理検体に提出して腫瘍との鑑別を行う101）．

 2.1.2
非心原性塞栓症

a. アテローム塞栓症
大血管の広範囲な不整粥状硬化病変（shaggy aorta）や穿

通性動脈硬化性潰瘍（penetrating atherosclerotic ulcer: 
PAU），あるいは大動脈瘤壁からの粥腫や血小板血栓
（platelet-rich thrombus）塞栓の頻度も増加しつつある 102）．
これらの病態は足趾に突然強い疼痛とともに色調変化をき
たす微細塞栓症（blue toe syndrome）の原因にもなる．血中
好酸球増多が参考になるほか，血栓や組織の病理診断で，
コレステロール結晶の証明によって確定診断される．大動
脈瘤に対するステントグラフト治療などのEVTの発展に伴
い，デバイス留置やカテーテル操作による医原性塞栓症も
増加している103）．
b. 膝窩動脈瘤
壁在血栓により膝窩動脈以下末梢への遠位塞栓を生じる．

2.2

血栓症（thrombosis）
a. acute on chronic arterial thrombus
閉塞性動脈硬化症などの慢性閉塞性病変が，脱水，心
拍出量低下，あるいはプラークの破綻などによって急性閉
塞に陥ることをいう．慢性虚血による側副血行路の発達の
ため，塞栓症の劇的な発症様式とは異なり，比較的緩徐な
経過を呈する．既往に間歇性跛行が存在することが多い．
狭窄病変に塞栓子が詰まることもまれではなく，塞栓症と
血栓症の明確な鑑別はしばしば困難である．慢性虚血肢に
対する治療介入後の血栓性閉塞では側副路も退縮してい
ることがあるので注意が必要である．
b. 膝窩動脈瘤
急性下肢虚血症例の3.5%が血栓化した膝窩動脈瘤が原

因であったとの報告や 104），膝窩動脈瘤の約半数が急性下
肢虚血で発症するとされており 105），急性下肢虚血では常
に念頭に置くべき疾患のひとつである．血行再建を行って
も8～18%が肢切断となる肢予後不良の疾患であり106, 107），
迅速な診断と適切な治療選択が要求される101）．
c. 血管炎
バージャー病，ベーチェット病，高安動脈炎，各種膠原
病など．障害された動脈に血栓性閉塞をきたす．

2.3

その他の原因
大動脈解離，ステントやバイパスグラフト閉塞，外傷，過
凝固状態，担癌状態，ヘパリン起因性血小板減少症（heparin-
induced thrombocytopenia: HIT）などがあげられる．
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3.

臨床症状と診断

表 6 急性肢下虚血（ALI）の診断の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ALIが疑われる患者には，末梢動脈のド
プラ聴診を行う 53）． I C

ALIが疑われる患者には，画像診断とし
て造影 CT検査による全身の動脈検索を
行う 4）．

I C

3.1

身体所見
急性に発症し進行する患肢の疼痛（pain），知覚鈍麻

（pa res t hes ia），蒼白（pa l lo r / pa leness），脈拍消失
（pulselessness），運動麻痺（paralysis/paresis）の“5P”が
特徴である．また，これに虚脱（prostration）を加えて“6P”
とする場合もある．さらに，筋肉硬直，水疱形成，壊疽の
状態を把握する．また，大腿・膝窩動脈の拍動や腫瘤の触
診（動脈瘤の有無の確認），ドプラ法による足背・後脛骨
動脈の聴診を行う．初期病変から二次性血栓が進展すると
症状はさらに悪化する．虚血に対する耐性は組織によって
異なり，一般に発症から4～6時間で神経→筋→皮膚の順
で不可逆的変化に陥る．知覚神経障害や，腓骨神経麻痺
に起因するdrop footを認める場合は緊急性が高い．

3.2

病歴と既往の聴取
塞栓症と血栓症の鑑別診断を行うため，間歇性跛行・

心疾患・不整脈・脳梗塞の既往，カテーテル検査・外傷・
血行再建手術の病歴を聴取する．また，血栓溶解療法を考
慮する際には脳出血や消化管出血など出血性疾患の病歴も
重要である．

3.3

検査
心電図，胸部単純X線写真，血算，生化学，凝固系，尿
検査に加え，血中・尿中ミオグロビン，CK，LDH，血液ガ
ス分析を行う．画像検査として血管エコー検査，心エコー
図検査，造影CT検査を施行する．ALIは肢のみならず生
命予後も不良な疾患であり，閉塞部位の範囲，原疾患や塞
栓源の精査および多発塞栓症の鑑別のため，下肢のみなら
ず頭部から胸腹部・骨盤を含めた造影CT検査を可能な限
り施行する 4）．高度腎機能障害やアレルギーのため造影検
査がどうしても施行不可能な場合は，単純CT検査だけでも
動脈瘤や動脈壁石灰化などの重要な情報が得られる．

3.4

重症度
重症度分類としてRutherfordが提唱し，TASC IIで改

変された急性下肢虚血の分類（SVS分類）が汎用されてお
り 53, 108, 109），知覚障害，筋力低下，ドプラ音聴取の可否を
もとに4群に分類されている（表7）108, 109）．知覚神経は障害
されているが，運動神経障害が軽度ないし中等度にとど

表 7 急性下肢虚血の臨床分類

カテゴリー 予後
所見 ドプラ信号＊

感覚消失 筋力低下 動脈 静脈

I.　救肢可能 即時性なし なし なし 聴取可能 聴取可能

II.　危機的

　　a.境界型 ただちに治療すれば
救肢可能

軽度（足趾のみ）
またはなし なし （しばしば）聴取不能 聴取可能

　　b.即時型 即時の血行再建によ
り救肢可能

足趾以外にも，安静
時疼痛を伴う 軽度～中等度 （通常は）聴取不能 聴取可能

III.　不可逆性
広範囲な組織欠損
または恒久的な神経
障害が不可避

重度～感覚消失 重度～麻痺（硬直） 聴取不能 聴取不能

＊ 重症例では罹患した動脈の血流速度が非常に遅いため，ドプラ音を検出できない場合がある．動脈と静脈の血流信号の見分けが肝要である．
動脈の血流信号は律動音（心拍動と同期）であるのに対して，静脈の信号はより一定で，呼吸運動に影響されたり末梢のミルキングで増強
したりする（ドプラプローベで血管を圧迫しないように注意が必要）． 

（Rutherford RB, et al. 1997 108). TASC II Working Group, 日本脈管学会 編訳 . 2007109) より）
Copyright (1997) Society for Vascular Surgery and International Society for Cardiovascular Surgery, North American Chapter., with permission from Elsevier.
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まっていれば，救済可能（緊急の血行回復が必要）である
一方，知覚神経・運動神経ともに高度障害を受け，かつ，
足部において動脈・静脈ともにドップラ血流音を聴取しな
ければすでに不可逆性であることが示されている．

4.

急性下肢動脈閉塞の治療方針（図3）

表 8 急性下肢虚血（ALI）の治療方針の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ALIと診断された患者には，速やかにヘ
パリンを投与する 4, 110）． I C

ALIに対しては，血管造影が可能な手術
室で手術を行う 111）． I C

ALIの手術では，血行再建後に血管造影
を行う 111, 112）． I C

動脈硬化性病変の合併により，血栓除
去カテーテルの挿入が困難，もしくは
困難なことが予想される場合は，EVT，
もしくはハイブリッド治療での血行再
建を考慮する 113, 114）．

IIa B

患者の全身状態や時間的制約などによ
り，手術による血栓除去が困難な状況
においては，EVTでの血行再建を考慮
してもよい 113, 114）．

IIb C

コンパートメント症候群と診断された
場合は，早急に筋膜切開等の治療を行
う 115, 116）．

I C

ALI患者において，再発防止および塞栓
源検索のため，心エコー，24時間心電図，
大動脈の CT撮影などを行う 4）．

I B

ALIの治療後，心房細動や心内血栓が指
摘されれば，長期間の抗凝固療法を行
う 4, 117, 118）．

I B

急性動脈閉塞の治療後，塞栓源が指摘
されなくても，再発防止のため抗凝固
療法を考慮してもよい 4, 118）．

IIb C

動静脈血栓が認められた場合は，悪性疾
患や血栓性素因の検索を考慮する 4, 119, 120）． IIa C

動脈硬化が原因の急性動脈閉塞患者に
は，通常の末梢動脈疾患患者と同様に，
二次予防目的にて抗血小板薬，スタチ
ンの投与を行う 121）．

I A

4.1

初期治療
診断が確定次第，禁忌でない限り，可及的速やかに未分

画ヘパリン5,000単位あるいは 70～100単位 /㎏の静注を
行う．ヘパリン投与によって二次血栓の進展を予防すると
ともに，抗炎症作用が期待される 4, 110）．HITと診断されて
いる症例，あるいは疑われる症例では，ヘパリンに替えて
アルガトロバンの投与を考慮する4）．

4.2

血行再建の手段
カテゴリー IIa，IIbの症例は6時間以内，カテゴリー Iの
症例は24時間以内の血行再建が必要である110）．血行再建
の手段としては，手術（血栓塞栓除去術またはバイパス手
術）とEVTが選択肢になる．欧米からはEVTの良好な成
績が報告されているが，その多くでは，わが国でALIに対
して使用できない組織プラスミノーゲン活性化因子（tPA）
製剤や，わが国の保険上で使用可能な上限を大きく超えた
量のウロキナーゼ製剤が使用されている 122－125）．手術と
EVTを比較したメタアナリシスでは両者の成績に差はない
とされているが 126），わが国では使用可能な薬剤が限られ
るため，手術による血行再建が第一選択となっている．動
脈硬化性疾患が合併し，手術による血栓除去が困難な場
合や，患者の全身状態，時間的制約などで手術による血栓
除去が困難な場合は，代替療法としてEVTが選択される．

4.3

手術
バルーンカテーテルによる血栓塞栓除去を行う．大腿動
脈からのアプローチの場合，局所麻酔下での施行も可能で
あるが，鎮痛，鎮静，再灌流時の不整脈などに備え，可能
な限り麻酔科医の管理の下で施行する 4）．オーバーザワイ
ヤー血栓除去カテーテルを用いて，血管造影を行いながら
血栓塞栓除去を行う111）．血栓塞栓除去が困難な症例では，
EVTの追加あるいはバイパス手術が必要になる場合もあ
る．血行再建後には血管造影を行い，残存閉塞や追加治療
を要する動脈病変の有無などを評価する4, 111, 112）．

4.4

EVT
米国の入院患者のナショナルデータベースから抽出され

た 10,484人の患者（外科手術：5,476件，EVT：5,008件）
においては，同等の大切断回避率（4.7% vs. 5.1%，P＝
0.43）が示された 113）．また，院内死亡率（2.8% vs. 4.0%，
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P＝0.002），急性腎障害（10.5% vs. 11.9%，P＝0.043）など
において，EVT群が外科手術群より良好なアウトカムを示
したが，血管合併症の発生率が高かった（1.4% vs. 0.7%，
P＝0.002）と報告されている．しかしながら，前述のよう
に，高用量のウロキナーゼ製剤，機械的血栓除去デバイス
が承認されていないわが国とは状況が違うことを理解して
結果を解釈すべきである．大量の血栓を伴う病変において
は，EVTのみで血行再建を完遂する事は困難なことが多く，
基本的に手術治療が第一選択とされるべきである．
わが国における現状として，①動脈硬化性疾患の重症度
が高く，血栓除去カテーテルの挿入が困難な場合，②全身
状態が手術療法に適さない場合，③迅速な手術による血栓
除去が困難な場合，などにおいて，代替療法として，EVT
での血行再建が選択されている．

2015～2018年の日本心血管インターベンション治療学
会のEVTレジストリー（J-EVT）では，2,398件の急性動
脈閉塞に対するEVTが登録され，そのうち約半数の患者

が車椅子以下，特に 21.7%の患者がベッド上の ADL
（activities of daily living）であり，23.9%が膝下動脈の病
変であった 114）．全身状態が悪く，血栓除去カテーテルの
挿入が難しい病変において，EVTが選択されている事を
表すデータである．このレジストリーにおいては，2.3%
の院内死亡を含む，6.1%の合併症率が報告された．同レ
ジストリーにおける，症候性末梢動脈疾患患者に対する
EVTの合併症率は2.0%（院内死亡0.2%）であり，通常の
EVTよりも非常にリスクが高い手技であることを理解し
ておく必要がある113）．

4.5

ハイブリッド治療
外科的な血栓塞栓除去後に血栓や狭窄性病変が残存す

る場合には，引き続きEVT（経カテーテル的血栓溶解療法
や血管形成術）を施行することで肢の予後が改善する可能
性がある127）．

急性の下肢痛

臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取

急性下肢動脈閉塞

ヘパリン静注（5,000単位あるいは70～100単位/kg）

カテゴリーI
救肢可能

準緊急で血行再建＊ 緊急で血行再建＊

虚血再灌流障害
の兆候について

評価

MNMSと診断
→重炭酸塩・利尿薬投与・血液透析など

　＊ 血栓塞栓除去手術は，血管造影が可能な手術室でオーバーザワイヤー血栓除去カテーテルを用いて透視下で行う
＊＊ 内圧測定に関して，減張切開を行うカットオフ値に関して一定の見解はない
　

コンパートメント症候群と診断
→減張切開を速やかに施行＊＊

保存的加療
待機的血行再建

カテゴリーIIa
危機的（境界型）

カテゴリーIIb
危機的（即時型）

カテゴリーIII
不可逆的

切断

画像診断

塞栓・血栓の原因疾患・背景病態への対応

図 3 急性下肢動脈閉塞の診断と治療アルゴリズム
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PQ1

4.6

虚血再灌流障害
虚血状態の組織に血流が再開すると，局所で産生された
毒性物質により局所性，全身性の重篤な障害が惹起される
（虚血再灌流障害）．急性下肢動脈閉塞に対する血行再建
後には，以下の2つの病態に注意が必要である．

 

4.6.1
筋腎代謝症候群
（ myonephropathic metabolic syndrome: 
MNMS）
虚血時間が長くなると，筋肉など軟部組織の細胞壊死が
進行し，乳酸，カリウム，ミオグロビン，クレアチンキナー
ゼなどが局所に蓄積される．治療により血流が再開すると，
これらの代謝物質が全身に放出され，代謝性アシドーシス，
高カリウム血症，致死的不整脈，急性腎不全，呼吸不全な
どの重篤な多臓器障害を引き起こす（MNMS）．MNMSの
発症予防や治療として確立された方法はなく，予兆があれ
ば重炭酸塩や利尿薬の投与を行い，乏尿やカリウム高値を
認めれば血液透析の導入を考慮する．

 4.6.2
コンパートメント症候群
虚血によって障害された組織に血流が再開すると，筋

肉などの組織の浮腫が生じ，筋膜に囲まれたコンパートメ
ントの内圧が上昇して，組織の灌流圧が低下し虚血が進
行する（コンパートメント症候群）．
患肢の疼痛や腫脹から本症候群が疑われた場合には，

必要に応じて各コンパートメントの内圧を測定して診断を
確定する．筋組織の内圧は通常8 mmHg以下であり，20
～30 mmHg以上で本症候群と診断する．本症候群による
虚血が 6～12時間以上持続すると，筋肉や神経に不可逆
的な変化が生じる．したがって，本症候群と診断された
場合には発症から6時間以内の可及的早期に筋膜切開を
施行する必要がある 4, 115）．なお，筋膜切開後は感染や切
開創治癒遅延などに留意して管理する4）．

コンパートメント症候群に対する筋膜切開術の
適応決定のためにコンパートメント内圧を測定
すべきか？

Answer
臨床所見でコンパートメント症候群の診断や筋膜切開
術の適応決定が困難な場合には，コンパートメント内
圧を測定することが望ましい．

コンパートメント症候群は，臨床所見とコンパートメン

ト内圧測定によって診断される．
症状としては，安静時痛，他動的伸展時の痛み，腫脹，

感覚・運動障害が挙げられる．臨床所見による診断は，特
異度は高いものの感度が低いとされ，とくに意識レベルが
低下した症例では難しい場合もある115）．
臨床所見のみで診断が困難な場合には，コンパートメン

ト内圧を測定する．内圧測定の正確性については議論があ
るが，触診単独に比べ内圧測定を行うことで診断精度が向
上するとの報告もあり，診断の一助として測定する意義

はある116, 128, 129）．
一般的には，コンパートメント内圧が30 mmHg以上にな

ると，組織の灌流圧が低下するため筋膜切開術が必要と考
えられている．一方で，内圧が30 mmHg台の症例の多くで
は筋膜切開をせずに保存的加療で経過観察可能であったと
する報告もあり，筋膜切開術の適応として内圧40 mmHg以
上，50 mmHg以上，拡張期血圧と内圧の差が30 mmHg未
満，などさまざまな基準が提唱されている115, 116, 130）．

4.7

血行再建後 後療法
急性下肢動脈閉塞の治療後は，再発を防ぐために原因
検索が必要である．最も一般的なの心房細動や心筋梗塞を
背景とした心原性塞栓，そして大動脈の壁在血栓による塞
栓に代表されるアテローム塞栓症であり，その検索のため
に心エコー検査，24時間心電図，胸腹部の造影CT検査な
どが推奨される．また，患者が比較的若年（60歳以下）の
場合は，悪性疾患と血栓性素因の検索を積極的に考慮す
る119, 120）．
心原性塞栓による急性下肢動脈閉塞症患者に対する抗
凝固療法の有効性は確立している117）．古くからワルファリ
ンが用いられてきたが，昨今では，出血性合併症が低い
direct oral anticoagulants（DOAC）の使用を積極的に考慮
する4, 118）．心内血栓やその原因が確認されていない患者に
対する抗凝固療法は確立した治療ではないが，考慮しても
よい 4, 121）．
動脈硬化（および膝窩動脈瘤）が原因とされる急性下肢
動脈閉塞患者においては，通常の二次予防としての抗血小
板薬投与やスタチンの投与が推奨される45）．また，血行再
建方法としてEVTが選択された場合，EVTで用いたデバ
イスに準じた抗血栓療法を行うことを考慮するが，複数の
抗血栓薬を使用する場合は，出血リスクを十分に勘案すべ
きである．

VOYAGER PAD試験において，血行再建（外科的バイ
パス手術もしくはEVT）後に，アスピリン100 mg/日に少
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量のリバーロキサバン（2.5 mg/1日2回）を加えると，大出
血を増やさずに，急性下肢虚血を含む複合アウトカムの発
生を低下させることが報告された131）．現時点でわが国未承

認だが，低用量のDOACが今後の薬物療法の主軸になる
可能性もある．

この章では，慢性下肢動脈閉塞をきたす疾患のうち，従
来からわが国では下肢閉塞性動脈硬化症（arteriosclerosis 
obliterans: ASO）とよばれてきた動脈硬化性の下肢閉塞性
動脈疾患（lower extremity artery disease: LEAD）を扱う．
動脈硬化性LEADは，日常診療におけるLEADの大部分
を占め，一般的にLEADと言えば動脈硬化性LEADを指
すことから，本章では動脈硬化性LEADをLEADとして
述べる．動脈硬化性以外のLEADについては，第6章以降
を参照されたい．

1.

疫学

1.1

有病率
LEADの有病率は，動脈硬化のリスクファクター保有の

有無で異なる．ゆえに，本稿では有病率を一般住民，リス
ク保有患者について個々に記載する．LEADの診断では，
足関節上腕血圧比（ankle-brachial index: ABI）が最も簡
便で有用な方法であり，疫学研究では同診断法をLEAD

●  LEADには無症候性と症候性がある．
●  LEADの有病率は保有するリスク因子により異なる．
●  LEADの患肢の予後不良には，自立歩行不能，糖尿
病，維持透析などが関連する．

●  LEADでは脳梗塞，心筋梗塞，突然死などの全身
の血管イベントリスクが高い．

ステートメント

有病率評価に使用するのが一般的である35）．ABI測定には
2種類が臨床応用されており，従来法であり主に欧米で使
用されるドプラ法と，簡便に測定可能で，わが国を中心に
アジアで使用されているオシロメトリック法がある 35）．疫
学研究では，ABI測定法の差異に注意する必要があるが，
両者の相関は良好であり使用機器の差異はLEAD有病率
には影響しないと考える 49）．また，ABI 0.90未満 /以下と
するかは研究により異なり注意が必要である．

 1.1.1
一般住民
米国で実施されたメタ解析では，40歳以上でのABI 0.90

未満の頻度は5.8%であり，アフリカ系米国人で頻度が高
く，アジア系米国人で頻度が少ない 132）．わが国の5つの一
般住民コホートのデータが統合されたメタ解析（平均年齢
61歳，喫煙率17%，降圧薬服用率23%，男性比率40%，
HbA1c平均5.5%）では，オシロメトリック法測定でABI 
0.90以下の合併率は1.1%と低い133）．

1.2

有病率に影響するリスクファクター・
疾患
末梢動脈疾患（peripheral arterial disease: PAD）に対す

る国際的システマティックレビューは，年齢，喫煙，高血
圧，糖尿病，脂質異常症，脳心血管疾患合併がLEAD発
症の主要リスクであることを確認した134）．わが国の疫学研
究では，リスクファクター保有率は喫煙16.2%，高血圧
61.5%，糖尿病38.3%，脂質異常症38.8%，心疾患29.7%，
脳血管疾患17.1%，慢性腎臓病（chronic kidney disease: 
CKD）14.3%であった 135）．以下，個々のリスクファクター
についてわが国の知見を中心にまとめる．

第4章　慢性下肢動脈閉塞 
（下肢閉塞性動脈硬化症）
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 1.2.1
年齢・性
わが国の一般住民ではABI 0.90（未満 /以下）の頻度は

60歳以上1～3%，70歳以上2～5%であり，男性は女性に
比し2倍前後LEAD有病率が高い136–138）．

 1.2.2
喫煙
喫煙本数増加とLEADの重症度は関連し，肢切断や死
亡が増加する．わが国の疫学研究では，喫煙のLEAD合
併に対するオッズ比は3.8倍であり，20年以上継続禁煙者
ではオッズ比が非喫煙者と同等に低下する139）．

 1.2.3
糖尿病
わが国の LEAD患者，冠動脈疾患（coronary artery 

disease: CAD）患者のデータベースを用いたメタ解析では，
糖尿病はCAD合併よりLEAD合併に強く影響することが
確認された 140）．平均年齢61歳の糖尿病患者を対象とした
検討ではABI 0.90未満の頻度は7.0%であり，さらに65歳
以上の患者では 12.7%に上昇した 141）．また，糖尿病で
ABIが 0.90～1.00の患者は将来LEADに移行するリスク
が高く，注意深い経過観察が必要である142）．

 1.2.4
高血圧
2015年に実施されたPADに対する国際的システマティッ

クレビューでは，高血圧は糖尿病と同等のLEADのリスク
であり134），わが国の高血圧患者におけるABI 0.90未満有
病率は4.7%であった143）．

 1.2.5
脂質異常症
高コレステロール血症，低HDLコレステロール血症や

高トリグリセライド血症は，独立したLEADのリスクファ
クターであり 134），わが国でもKOPS研究や端野・壮瞥研
究においてこれら脂質異常症は有意なリスクファクターで
あった136, 144）．

 1.2.6
CKD・透析
2014年に発刊された日本循環器学会「血管機能の非侵

襲的評価法に関するガイドライン」では，わが国で血液透
析患者が多いことから，透析患者はABI測定を考慮する
対象とされた 57）．わが国の透析患者においてオシロメト
リック法で測定されたABI 0.90未満の頻度は10～20%で
あった145, 146）．
全世界で実施された 21件の疫学研究のメタ解析では，
軽・中等症腎機能障害もLEADのリスクファクターである
ことが示され，また，蛋白尿は下肢切断のリスクであること

も確認された147）．わが国でも糖尿病やLEADを疑う患者に
おいて軽・中等症腎機能障害とLEAD合併の有意な関連が
確認されている148, 149）．LEAD患者における腎不全，透析の
管理については，「2.6.1 腎不全・透析とLEAD」を参照．

 1.2.7
poly-vascular diseaseとLEAD
LEADは下肢の血管に限局した疾患ではなく，脳心血管

イベントの発症に関連する全身病（poly-vascular disease）
と捉えることが重要である．LEADではCAD，脳血管疾
患，に加え頸動脈，腸管動脈，腎動脈各狭窄の合併頻度
が高いことが REACH-registry研究などで示されてい
る150）．逆にわが国の個々の疾患におけるLEAD有病率は，
脳血管疾患患者では 19%151），CAD患者では 16%であっ
た152）．
上腕血圧左右差の確認は簡便で日常一般診療でも実践
可能でき，高血圧診療ガイドラインでも初診時評価を推奨
している 153）．わが国の一般住民において上腕血圧左右差
10 mmHg以上ではLEAD有病率は7.1%であり154），poly-
vascular diseaseの一表現型として捉えLEAD合併の確認
が推奨される．

 1.2.8
その他
その他のリスクファクターとしてC反応性蛋白（C-reactive 

protein: CRP）高値，高ホモシステイン血症，血漿フィブリ
ノーゲン高濃度などが挙げられているが，わが国でも
Tsurugaya研究においてCRP高値が有意なリスクファク
ターであることが示された155）．近年，高齢化に伴いフレイ
ルが社会的問題となっている．フレイルを合併したLEAD
患者は非合併患者に比べて予後不良であり 156），フレイル
自体がLEADのリスクファクターとの報告もある157）．

 1.2.9
ABI高値
ドプラ法で測定されたABI 1.40以上は高度の下肢動脈
壁硬化を反映すると考えられ，ABI 0.90未満と同様に全身
の血管障害と関連し心血管疾患発症の予測指標である 35）．
オシロメトリック法測定でABIでは1.30以上が脳心血管疾
患発症のリスクであり133），全身の血管障害と関連すると考
えられる．わが国の一般住民におけるABI 1.30以上の頻
度は0.8%であるが 133），透析患者では10%であった146）．

 1.2.10
日常一般診療
LEADはpoly-vascular diseaseの一表現型として存在す

ることも多く，日常一般診療では上腕血圧左右差を認めた
場合は，LEAD合併の確認も重要である．また，病変が高
度狭窄でない患者や側副血行路の発達した患者ではABI
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が0.90以上を示すことがあり，高度動脈石灰化を有する患
者では逆にABIは1.30（または1.40）以上の高値を示すこ
とがある．

1.3

患肢の予後
本項では主に自然歴について述べる．血行再建術後の

予後については，「4.5 血行再建術後の予後と二次予防」を
参照のこと．一般に患肢の予後は，虚血の重症度や側副血
行路の発達と深く関連する．ABIが低値であるほど5年の
観察期間で6分間歩行が不能になるリスクが高かったとい
う報告がある 158）．また，喫煙や糖尿病などLEAD発症に
かかわる動脈硬化リスク因子の多くがLEADの病状進行
にも関連することが知られている159, 160）．

 1.3.1
無症候性LEAD
無症候性LEADの患肢が血行再建術を要する虚血肢に

まで進行する確率は一般的に低いとされる．一般住民にお
ける無症候性 LEAD集団では，間歇性跛行の発生率は
15.1（95% 信頼区間［confidential interval: CI］8.1～
22.4）/1000人年，5年累積発生率7%（95%CI 4～11%）で
あり，血行再建術の施行率は1.74（95%CI 0.36～4.19）/1000
人年であった 161）．ただし，無症候性LEADはさまざまな
段階の虚血が混在した病態であり，重度の虚血を呈する症
例では小外傷などを契機に急速に包括的高度慢性下肢虚
血（chronic limb-threatening ischemia: CLTI）に陥ること
がある（「4.1 無症候性慢性下肢動脈閉塞」を参照）．無症
候性LEADの中に重度の虚血症例がどれくらい混在して
いるかによって，その集団の予後は左右される．糖尿病合
併無症候性LEAD患者を対象とした介入試験の偽薬群で
は，6年間で間歇性跛行の出現が 15%，CLTIの発症が
3%，CLTIによる下肢大切断の施行が2%であった 162）．ま
た無症候でABI＜1.0の維持透析患者139名において，平
均観察期間3.2±1.2年の間に 25名（18%）がCLTIを発症
したとの報告がある 163）．Hawaii Study Groupによると，
下腿切断術を受けた患者の半数以上がその6ヵ月前まで無
症候であった 163）．わが国でも，CLTIを発症した症例の約
半数が間歇性跛行の既往がなく，特に自立歩行不能症例，
糖尿病症例，維持透析症例でその頻度が高かったことが
報告されている164）．

 1.3.2
間歇性跛行
間歇性跛行の症状は発症1年以内が最も進行しやす
い 160）．1年を過ぎると症状悪化率は減少し，また一部では
経過中に症状の改善も認める．これは側副血行路の発達，

骨格筋の代謝順応性の改善，患者の歩き方の変化などによ
ると推定されている．メタ解析によると，間歇性跛行患者
における症状悪化もしくは CLTI進展の発生率は 46.6
（95%CI 26.0～67.2）/1000人年で，5年累積発生率は21%
（95%CI 12%～29%）と報告されている161）．また，間歇性
跛行患者が下肢大切断に至るリスクは5年で1～3%とさ
れる 160）．間歇性跛行患者の追跡研究では，ABIの低下速
度は平均0.014/年で，10年後の潰瘍発生率は 23%，安静
時痛発生率は30%であった165）．

 1.3.3
CLTI
通常，CLTIに対しては血行再建術を含む治療介入が可
及的速やかに行われるため，患肢の自然予後を知るのは
困難である．また，患肢の予後は創の大きさや深さ，虚血
の程度，感染の合併などにも大きく影響されるため 23），
調査対象によって予後が大きく異なる可能性がある．
TransAtlantic Inter-Society Consensus（TASC）によると，
血行再建術が非適応ないし不成功のCLTI患者を対象とし
た介入試験の偽薬群における6ヵ月切断率は 40%であっ
た 166）．血行再建術不適応の潰瘍肢に対する別の研究でも，
1年切断率は23%であり，とくにABI＞0.5の群では15%，
ABI＜0.5の群では 34%であった 167）．2015年に発表され
た系統的レビューによると，観察期間中央値12ヵ月におい
て切断率22%，創傷悪化率35%であり，研究間のバラつ
きは大きいものの，以前より患肢の自然予後は改善してい
たと報告されている 168）．詳細な理由は不明であるが，薬
物治療や併存疾患の治療が進んだことも要因かもしれな
い，と著者らは述べている168）．わが国では，日常生活動作
（activities of daily living: ADL）または認知機能が低下し
た血行再建非適応症例の1年切断率が14%であったことが
報告されている169）.
多くの透析患者を抱えるわが国では，透析合併CLTIも
重要な病態である．透析開始後5年のCLTI発症率は15%
程度にのぼるとの報告もある 170）．透析歴平均6.8年の潰
瘍・壊疽症例の後ろ向き調査では，CLTI群は非CLTI群に
比べて救肢率が低かったことが報告されている171）．

1.4

患者の予後
本項では主に自然歴，もしくは血行再建術症例を含む動
脈硬化性LEAD患者全体の疫学について触れる．血行再
建術後の予後については，「4.5 血行再建後の予後と二次
予防」を参照のこと．

LEAD患者の予後については，REACH registry150, 172–175）

が多くの情報を呈示した．この国際共同研究では，CAD，
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ステートメント

脳血管疾患（cerebrovascular disease: CVD），LEAD（ABI
＜0.9の間歇性跛行，または血行再建か肢切断の既往），ま
たは動脈硬化リスク因子を3つ以上有する45歳以上の患者
67,888例が登録された．LEAD症例は8,273例で，このうち
50%以上が CADを，25%が CVDを併発し，また 14%が
CADとCVDの両方を併発していた 172）．なお，日本から登
録された LEAD症例627名では，30%が CADを，21%が
CVDを，また7%がCADとCVDを両方有していた150）．
本研究におけるLEAD症例の1年予後は，総死亡率が

3.76%（95%CI 3.27～4.25%），心血管死亡率が 2.51%
（95%CI 2.10～2.92%），心血管死亡・脳卒中・心筋梗塞の
複合エンドポイントの発現率は5.35%（95%CI 4.77～5.97%）
であった 173）．ちなみに同集団の下肢関連イベントとしては，
下肢切断術1.63%（95%CI 1.22～2.04%），バイパス術施行
率3.66%（95%CI 3.04～4.28%），血管内治療（endovascular 
therapy: EVT）施行率5.01%（95%CI 4.30～5.70%）であっ
た 173）．なお，1年間の脳心血管イベント発症率は，CADや
CVDの合併がなくリスク因子の管理が良好な1,373例では
2.66%（95%CI 1.45～3.86%）であったのに対し，CADや
CVDを有しリスク因子の管理が不十分な2,124例では7.73%
（95%CI 6.05～9.38）と高かった 174）．LEADを有する者は

LEADを有さない者に比べて死亡リスク・心血管イベントリ
スクが高いことに注意が必要である 175）．一方，REACH 
registryでは，日本からの登録が4年以内の心血管イベント
発生率が低いことと関連していたことも報告されており176），
日本人は動脈硬化の進行が欧米人より遅いことも示唆され
る．LEADに関する臨床データの多くは欧米のものであり，
日本人患者と欧米人患者の予後の差異を注意深く検証する
必要がある．LEAD患者の生命予後不良にはフレイル，サ
ルコペニア，低栄養の関連が指摘されている．177–179）

 1.4.1
無症候性LEAD
無症候性LEADであっても非LEAD患者集団より死亡

リスク・心血管イベントリスクは高く，そのハザード比は
1.5～2倍程度と報告されている180, 181）．2016年に発表され
たコホート研究のメタ解析によると，対象コホートの異質
性の点で限界はあるものの，対照集団（非LEAD）の死亡
率は27.6（95%CI 21.6～31.8）/1000人年，5年累積死亡率
13%（95%CI 10～15%）であったのに対し，無症候性
LEADの死亡率は41.3（95%CI 37.4～45.1）/1000人年，5
年累積死亡率19%（95%CI 17～20%）であり，ハザード比
は1.53（95%CI 1.18～1.99）倍であった 161）．また，心血管
死の発生率は，対照集団が10.1（95%CI 7.5～12.8）/1000
人年，5年累積発症率5%（95%CI 4～6%）であったのに
対し，無症候性LEADでは19.8（95%CI 14.7～24.9）/1000

人年，5年累積発生率9%（95%CI 7～12%）であり，ハザー
ド比は1.94（95%CI 1.29～2.91）倍であった161）．こうしたリ
スクの高さは症候性LEADと大きく変わらないとする報告
もある 182）．また，維持透析症例においても，無症候性
LEADは総死亡リスクが1.963（95%CI 1.012～3.740）倍高
かったと報告されている183）.

 1.4.2
間歇性跛行
10年間のコホート研究では，間歇性跛行集団の死亡率

は 82.7%（71.7～95.5）であり，対照集団（非 LEAD）の
27.6（26.0～29.3）/1000人年よりも高く，年齢調整済ハ
ザード比は2.0（1.7～2.3）倍であった 180）．また，心血管死
の発生率は，対照集団が 8.6（7.8～9.6）/1000人年であっ
たのに対し，間歇性跛行集団は38.7（31.4～47.8）/1000人
年であり，年齢調整済ハザード比は 2.6（2.1～3.4）倍で
あった 180）．1990～2014年の間に専門施設を受診したABI
＜0.9の初発間歇性跛行症例1,107例（保存的治療36.9%，
血管内治療47.4%，バイパス術15.7%）を登録したわが国
の単施設前向き観察研究によると，5年生存率73.3%，10
年生存率47.8%，15年生存率28.1%，20年生存率14.9%
であり，主要心血管事故回避率は5年63.0%，10年35.6%，
15年18.5%，20年5.7%であった184）．

 1.4.3
CLTI
実臨床においてCLTIは血行再建術が速やかに適用され

ることが多いため，CLTIの自然歴の報告は極めて少ない．
TASCによると，血行再建術が非適応ないし不成功の
CLTI患者を対象とした介入試験の偽薬群における6ヵ月
死亡率は高くて 20%であった 166）．また系統的レビューで
は観察期間中央値12ヵ月において死亡率は22%であった
と報告されている168）．しかし，こうした予後は症例背景に
大きく左右される可能性がある．わが国でADLまたは認
知機能が低下したCLTIを登録した観察研究では，血行再
建非適応CLTI症例の1年死亡率は49%であり，死亡原因
は感染症が最も多く，次いで心血管疾患であった 169）．ま
た維持透析症例においてもCLTI合併は総死亡リスクの上
昇と関連していたとの報告がある170）．

2 .

リスクファクター・
背景疾患の管理

●  LEADは心血管イベントのリスクが高く，動脈硬化
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に対するリスク因子管理は診療の基本である．
●  至適薬物療法（optimal medical therapy: OMT）に
加え，禁煙，運動，体重管理など包括的な管理が
必須である．

リスク因子の重複によってLEADの発症リスクは1.5倍
から10倍に増大し 185），LEADはCAD，CVDなどの動脈
硬化疾患の合併が多く，年齢で調整後も心血管イベントの
発症リスクが1.5～2倍高い 161）．このため，包括的なリス
ク因子の管理がLEADの発症，増悪防止に加え予後改善
のために必須である．しかし，実臨床においてLEADは過
少評価されており，LEADと診断されても管理は不十分で
あると報告されている 172, 186–188）．薬物治療のみでなく，運
動，禁煙等包括的なリスク管理はPAD診療の基盤である
と認識すべきである．

2.1

高血圧
表 9 LEADの高血圧の管理の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

75歳未満の降圧目標は 130/80 mmHg
未満，75歳以上では 140/90 mmHg未
満とする 143）．

I A

LEADで優先すべき降圧薬はなく，病態，
合併疾患などに基づいて薬剤選択を考
慮する 189, 190）．

IIa A

虚血性心疾患合併例にはβ遮断薬の投
与も考慮する 191）．＊ IIa A

＊ β遮断薬による下肢症状増悪は比較検討試験で否定されており，投
薬禁忌とはならない．

高血圧は動脈硬化の重要なリスクファクターであるが，
TASC II53）では LEADに対するオッズ比は 1.5～2倍とさ
れており，LEADへの関与度はCVDに対する関与ほど強
くはない．中国で行われたLEADのメタ解析 192）では，高
血圧のLEADに対するオッズ比は1.94（95%CI 1.48～2.53）
と喫煙（オッズ比2.62）に次いで高く，糖尿病（同1.71）を
上回る．わが国で高血圧関連臓器疾患の合併率を検討した
研究では，高血圧患者296例（平均年齢61歳）のうち14例
（4.7%）にLEAD（ABI＜0.90と定義）を認めた143）．

 2.1.1
降圧目標
日本高血圧学会の高血圧治療ガイドライン2019（JSH2019）
では，LEADを含めた脳心血管疾患を有する高血圧患者
での降圧目標を75歳未満では130/80 mmHg未満に，75歳
以上では140/90 mmHg未満に設定している153）．厳格な降

圧は下肢虚血症状の改善に対して無効な場合が多いが，
禁煙をはじめとする危険因子の除去とともに，脳心血管病
イベントを予防するうえにおいて重要であることがTASC 
IIで示されている 1）．糖尿病患者950例を対象とした
ABCD（Appropriate Blood pressure Control in Diabetes 
study）研究では，LEADを有する拡張期血圧80～89 
mmHgの患者53例において，積極的降圧治療（平均血圧
128/75 mmHg）はプラセボ投与（同137/81 mmHg）に比べ
て有意に心血管疾患の発症を減少させ，積極的降圧を行っ
ても下肢の症状は増悪しないことが確認された 193）．一方，
平均年齢67.4歳，男性59.7%，糖尿病合併36.2%，平均血
圧 146/84 m mHg の 33,357名を平均 4.3年観察した
ALLHAT（Antihyper tensive and Lipid-Lower ing 
treatment to prevent Heart Attack Trial）における検討では
1,489名にPAD発症（4.5%）を認め，収縮期血圧が 120～
129 mmHgであった群に比し，120 mmHg未満では1.26倍，
160 mmHg以上では1.21倍，拡張期血圧60 mmHg未満で
1.72倍の発症を認めたほか，脈圧が45～54 mmHgであっ
た群に比し，45 mmHg未満で1.21倍，65～74 mHgで1.29
倍，75 mmHg以上で1.49倍とU字型の相関が示されてい
る194）．

LEAD患者では抗血栓薬（抗血小板薬，抗凝固薬）が投
与されることも多いが，頭蓋内出血を予防するためにも，
脳，心臓，腎臓などの虚血症状，所見に注意しながら
130/80 mmHg未満を目指して降圧することが望ましい53）．

 2.1.2
降圧薬の選択
下肢冷感・疼痛，間歇性跛行などPADに関連した症状

の降圧治療による軽減の効果は明らかではないが，β遮断
薬投与が下肢虚血症状を悪化させる懸念については，無
作為化比較試験（randomized controlled trial: RCT）で問
題ないことが示されている195）．

LEAD患者の降圧薬治療効果に関するメタ解析では，
脳心血管疾患の発症予防効果に薬剤間で有意な差がな
い 189），下肢虚血は悪化させない 190）といった報告に留まっ
ていたが，最近になり，71,917名の患者を用いたRCTの
メタ解析において，Ca拮抗薬がコントロール群に比し，
オッズ比0.70（95%CI 0.58～0.86）と有意なPAD発症予防
効果を示すことが示されている196）．
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2.2

肥満症・メタボリックシンドローム
表 10 LEADの肥満症・メタボリックシンドロームの
 管理の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

肥満症やメタボリックシンドロームを
有する LEAD患者では，食事療法・運
動療法・行動療法を基本として生活習
慣を是正し，体重・内臓脂肪蓄積の減
少を図る 197）．

I C

13,988名を24年間追跡したARIC（Atherosclerosis risk 
in community）研究において，体格指数（body mass 
index: BMI），ウエスト周囲長，ウエスト・ヒップ比の増
大は，年齢・性別・人種・喫煙・心血管疾患とは独立して，
LEADに関係する入院のリスクと関連していた197）．これら
の関連の強さは，媒介因子と考えられる肥満関連代謝指標
等で調整すると減衰した197）．肥満症やメタボリックシンド
ロームがPAD発症のリスクを上昇させ，その主な機序とし
て，肥満症やメタボリックシンドロームに起因する代謝異
常が媒介していることが推測される．
一般に肥満症やメタボリックシンドロームでは，食事療
法・運動療法・行動療法を基本として生活習慣を是正し，
体重・内臓脂肪蓄積の減少を図ることが重要である 198）．
LEADを合併した肥満症やメタボリックシンドロームの症
例でも同様と考えられる．ただしLEAD合併症例に限定し
た集団で，こうした介入効果が十分に検証されているわけ
ではない．
一方，少なくともわが国において，LEAD患者集団では，
一般の糖尿病・脂質異常症・高血圧患者集団より肥満が
少ない可能性がある．血行再建術の適応となったLEAD
患者におけるBMI≧25 kg/m2の頻度は2割前後と報告さ
れており199– 202），むしろ，やせや低栄養が予後不良因子と
して問題となる場合も多い199, 200, 203– 208）．LEAD患者におけ
る体重減少は腓腹筋量の減少と関連していたとする報告も
ある209）．適正な栄養管理と筋肉量維持が重要である．

2.3

脂質異常症
表 11 LEADの脂質異常症の管理の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

すべての動脈硬化性 LEAD患者にスタ
チンを処方する 210, 211）． I B

スタチンで LDLコレステロールの十分
なコントロールが得られない場合は，
小腸コレステロールトランスポーター
阻害剤や PCSK9阻害薬との併用を考慮
する 212, 213）．

IIa B

 2.3.1
疫学的背景
高LDLコレステロール血症，高中性脂肪および低HDL

コレステロールはLEAD発症・増悪のリスクであることが
示されている 134, 214）．わが国で実施された断面解析でもこ
れら脂質異常がLEAD合併に密接に関連することが確認
されている136, 144）．

 2.3.2
治療アウトカム
LEADは脳心血管疾患発症のリスクでありLEAD治療

のアウトカムは脳心血管疾患発症予防と虚血肢の症状（間
歇性跛行など）・予後の改善に大別される 210, 211, 215）．脂質
異常症治療の主目的は前者であるが，わが国も参加した
REACH registryを含め両アウトカムにその有用性が示さ
れている210, 215, 216）．

 2.3.3
治療の現状
LEAD患者では，CADなど他の脳心血管疾患患者に比

べてスタチンを含むOMT達成率が低い217, 218）．Teramotoら
は，日本人LEAD患者でも他の脳心血管疾患患者に比べて
LDLコレステロールの良好なコントロール率が低いことを
報告している219）．このようにわが国でもLEAD患者におい
て，脂質異常症治療を含めたOMT実施の周知徹底が望ま
れる．

 2.3.4
スタチン
脂質異常症治療の基本は生活習慣の改善であり，高血
圧・循環器病予防療養指導士などと協力し，チーム医療と
して指導することが有用である．そして，同時に薬物治療
を検討する．
最近発刊された3つのPAD診療ガイドラインのいずれ
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もが，すべてのPAD患者へのスタチン処方を推奨してい
る 45, 220, 221）．特に，2017ESC Guidelines on the Diagnosis 
and Treatment of Peripheral Arterial Diseasesでは，治療
開始前LDLコレステロールが70～135 mg/dLの症例では，
70 mg/dL未満または 50%以上の低下を推奨している 45）．
そして，2019ESC/EAS Guidelines for the management of 
dyslipidemiaでは，これら研究結果も踏まえて，PADは
very high risk症例とし，一次予防・二次予防においても
LDLコレステロール55 mg/dL未満または50%以上の低下
を推奨している222）．
わが国において，動脈硬化性疾患予防のための脂質異
常症診療ガイド2018年版では，PADは高リスクとしLDL
コレステロール120 mg/dL未満を治療目標として推奨して
いる223）．さらに，日本動脈硬化学会の「動脈硬化性疾患予
防ガイドライン2017年版」では，「二次予防において，
PADを含む高リスク病態を合併する糖尿病患者の二次予
防ではLDLコレステロール70 mg/dL未満という管理目標
値を考慮する」とした224）．具体的な目標値については2022
年に発刊される日本動脈硬化学会脂質異常症診療ガイドラ
インを参考にされたい．

 2.3.5
その他の薬剤
エイコサペンタエン酸（eicosapentaenoic acid: EPA）製
剤に関しては，わが国で実施されたJELIS試験のサブ解析
で，PAD患者においてもスタチンとEPA製剤の併用によ
りCAD発症が有意に抑えられた 225）．最近，PADおよび
poly-vascular disease症例では小腸コレステロールトラン
スポーター阻害剤やproprotein convertase subtilisin/kexin 
type 9（PCSK9）阻害薬によるLDLコレステロールの積極
的低下治療が脳心血管疾患発症予防に有用であることが
報告された212, 213）．ゆえに，スタチンで十分なコントロール
が得られない場合は，小腸コレステロールトランスポー
ター阻害剤やPCSK9阻害薬との併用を検討する．しかし，
これら併用療法とスタチンとEPA製剤の併用との有効性の
対比は検討されていない．フィブラートに関しては，
LEAD症例における脳心血管疾患発症予防への有効性は
確認されていないが 226），フェノフィブラートは下肢切断の
リスクを軽減することが報告されている．その機序として
脂質代謝改善以外の作用が推察されている 227）．LDLア
フェレーシスもLEAD症例の下肢虚血症状を軽減するとす
る報告がある（「4.3.7 薬物療法・補助療法」を参照）228）．

2.4

糖尿病
表 12 LEADの糖尿病の管理の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

食事，運動，禁煙，肥満の是正などの
生活習慣の改善により大血管症に由来
するイベントの予防を行う 229－ 232）．

I C

糖尿病に伴う大血管合併症に由来する
イベントや死亡の予防には，血糖のみ
ならず，血圧，脂質を含めた包括的リ
スク管理を行う 229－ 232）．

I Β

厳格な血糖コントロールは大血管症に
よるイベントの抑制につながるが，治
療強化による重症低血糖や肥満の増大
につながる可能性に留意する 233－ 239）．

I A

リスク低減効果として，イベント高リ
スク患者では SGLT2阻害薬や GLP-1
作動薬を考慮する 240－ 247）． 

IIa Β

リスク評価として，糖尿病患者に対し
て，下肢動脈の閉塞病変に対しては ABI
の測定を，硬化性病変に対しては PWV
／CAVIの測定を考慮する 248, 249）． 

IIa C

 2.4.1
スクリーニング
糖尿病患者では末梢神経障害を有する患者も多く，

LEADと並存することで足病変が生じやすい 250）．LEAD
の評価として閉塞性病変に対してはABIの測定が，動脈
血管壁硬化の評価には脈波伝播速度（pulse wave velocity: 
PWV）/心臓足首血管指数（cardio-ankle vascular index: 
CAVI）の測定が非侵襲的で有効であり248），糖尿病患者の
大血管症予後の評価にも有用である 249）．また，糖尿病患
者では末梢神経障害により虚血症状が自覚しにくいため，
ABIおよびPWV/CAVI測定によるスクリーニングを年1回
程度行うことが望ましい．

 2.4.2
包括的リスク管理
糖尿病患者における大血管合併症に由来するイベントの

抑制には血糖コントロールのみならず，高血圧症，脂質異
常症などのリスクファクターを早期から包括的かつ厳格に
介入することが重要であることが示されている 229– 232）．日
本における前向き介入研究である J-DOIT3では厳格介入
群（目標HbA1c＜6.2%，血圧＜120/75 mmHg，LDLコレ
ステロール＜80 mg/dL）で脳血管イベントが通常治療群に
比較して58%低下することが示された232）．
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 2.4.3
血糖コントロール
これまでの研究のメタ解析ではHbA1c 1%ポイントの増
加が大血管症の発症を1型糖尿病患者で15%，2型糖尿病
患者で18%増加させると報告されている 233）．血糖コント
ロール強化療法に関しては，心筋梗塞，下肢切断の発症リ
スクを低下させることが示されている 234, 235）が，単独の
LEADに関しては血糖コントロールによる予防効果を示す
エビデンスはない．UKPDSやVADTでは厳格な血糖コン
トロールの有意な大血管症発症抑制効果は介入期間終了後
の追跡期間になってようやく認められ 236, 237），より早期から
の治療介入の重要性が示唆される．また，DCCT/EDIC研
究で観察されたように，高血糖以外の心血管リスク因子の
少ない1型糖尿病でも血糖コントロール強化介入15年後以
後に総死亡の減少が見られている 238）．一方，厳格な血糖
コントロールは糖尿病患者の肥満を助長し 239），低血糖の
発症リスクを増加させる 234）．特に，SU薬やインスリンを
用いた治療においてその傾向が強く注意を要する239）．
血糖降下薬の種類により大血管症予防効果が異なる可

能性がある．UKPDSでは肥満を伴う2型糖尿病患者にお
いてメトホルミン単独治療による大血管症抑制効果が示さ
れたが 251），最近のメタ解析の結果では単独治療での大血
管症抑制効果は示されていない 252）．DPP-4阻害薬に関し
てもこれまでに行われたすべての大規模試験においてプラ
セボに対して非劣性を示すものの大血管症の抑制を示す効
果は認めていない253–256）．GLP-1（glucagon-like peptide 1）
受容体作動薬に関しては心血管イベントを抑制する成
績 240– 242）が認められる一方，抑制を認めない報告もあ
る243, 244）．SGLT2（sodium glucose cotransporter 2）阻害薬
に関する大規模試験では一次エンドポイントに設定された
複合心血管イベント抑制に関して，二次予防研究の
EMPA-REG OUTCOME245）や二次予防を 7割含む
CANVAS試験 246）では抑制効果を認めたものの一次予防を
6割含むDECLAIR-TIME試験 247）では有意な抑制効果を
示さなかった．いずれの試験においてもその抑制効果は心
不全による入院の抑制が顕著であり，逆にCANVAS試験
のみではあるが下肢切断リスクの増加を認めており246），下
肢病変の高リスク症例では注意が必要である．

2.5

喫煙
表 13 LEADの喫煙の管理の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

PAD症例に対して受動喫煙防止を含め
た禁煙指導を行う 139, 257, 258）． I B

多くの横断的な研究で喫煙と動脈硬化疾患との関連性
が示されているが，なかでもLEADとの関連性が特に強く，
あらゆるカテゴリーのLEADにおいて喫煙との関係性が示
されている 175）．ARIC研究では動脈硬化疾患のない45～
64歳，13,355例において，26年間の観察期間中にLEAD
は492例，CADは1798例，脳卒中は1106例発症した．喫
煙量，喫煙歴の長さは3疾患発症の独立したリスク因子で
あり，喫煙による疾患発症リスク上昇，禁煙による発症リ
スク低下効果はLEADで最も高かったと報告している．加
えて，禁煙によりLEAD発症リスクは低下するものの非喫
煙者に比し発症リスクが高い状態は禁煙後も30年間持続
していた 259）．また，受動喫煙によっても曝露量依存的に
LEADの発症リスクが高まることが報告されている260– 263）．
これら一連の報告は，LEAD発症における喫煙の関連性を
強く示唆するものであり，早期禁煙の重要性を再認識させ
るものである．

LEAD症状に対する禁煙の効果としては，下肢症状・歩
行距離の改善139），LEADの進行を遅延させCLTIへの移
行，下肢切断リスクを減らす効果や 264），下肢動脈バイパ
ス術グラフト不全を減らす効果などが報告されている．こ
のように，禁煙はLEAD症例の症状，下肢の予後に大きく
かかわっている．加えて，LEAD喫煙者の心血管死は非喫
煙者よりも2倍高いと報告されており265），心血管疾患発症
防止の観点からも禁煙が必要である257, 266）．
禁煙意欲のある患者であっても，独力での長期禁煙成功
率は10%以下に留まる258）．その一方で，集中的禁煙治療に
よって禁煙成功率は30%近くにも達する．このため，医療者
の介入は重要である．LEAD患者の多くは禁煙する意思を
もっており，医師からの直接のアドバイスは禁煙治療への足
がかりとなり，禁煙意欲のない患者であっても禁煙の動機付
けとなる．実際，LEAD症例を対象とした試験において通常
診療よりも禁煙外来受診者の方が禁煙率は有意に高かった
との報告がある 267）．したがって，可能であれば禁煙外来受
診が推奨される．禁煙へのアプローチには薬物による介入と，
非薬物による介入があるが，具体的には「5Aアプローチ」と
いう5つのステップが推奨されている（表14）268）．禁煙治療
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としては，ニコチン依存に有効な禁煙補助薬としてのニコチ
ン代替療法剤（ニコチンガムとニコチンパッチ）とバレニクリ
ンによる置換が有効であり，異なった種類の組み合わせはさ
らに有益であることが5万例以上のメタ解析から示されてい
る269），ただしニコチン代替療法剤と喫煙を併用することは，
ニコチンの過剰摂取につながるため原則禁煙となる．また，
心筋梗塞や脳卒中の急性期，妊婦にはニコチン代替療法剤
の使用は禁忌である．バレニクリンはわが国初の経口禁煙補
助薬であり，ニコチン性コリン受容体部分作動薬として
LEAD症例における有効性も示されている 270）．なお，禁煙
補助薬が禁煙に有用であることは明らかであるが，禁煙補助
薬と心血管イベントの関連性を検討した臨床試験は少なく，
エビデンスに乏しいのが現状である．また，医師による励ま
しは禁煙に有益であり271），職場のみならず家庭内において
も継続した禁煙が達成できるように，医師患者関係を構築す
ることが重要である．

2.6

腎不全・透析

●  腎不全・透析はLEAD発症の独立した危険因子で
ある．

●  腎不全・透析患者の LEADは頻度が高く，症状に
乏しいまま急速に進行することがあるため注意を
要する．

●  早期発見のため，より末梢の循環障害を評価する．
血管石灰化のためABIは高値となりやすくABIの
評価には注意を要する．

●  CLTIを有する透析患者の血行再建後の生命予後，
下肢切断率，切断回避生存率はいずれも非透析患
者と比較し不良である．

ステートメント

表 15 LEADの腎不全・透析患者の管理の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

透析治療により水分管理のみならず溶
質除去も十分に行う 272, 273）． I B

早期発見のためのスクリーニング検査
を定期的に行うとともに，医療連携に
よる重症化予防策を行う 272）．

I C

生命予後改善のため，併存する心血管
合併症管理を行う 171, 274－282）． I C

血管石灰化進展抑制や微小循環障害
改善を目的とした薬物治療を考慮す
る 283－ 290）．

IIa C

透析治療中は急激な血圧低下に注意し，
回避できるような管理を考慮する 291）． IIa C

 2.6.1
腎不全・透析とLEAD

a. 病態
腎不全はPADの独立危険因子である292）．PAD発症進展

には，インドキシル硫酸などの尿毒症物質，酸化ストレス，
炎症，インスリン抵抗性，カルシウム・リン代謝異常などが
関与し，血管内皮細胞障害や血管石灰化が惹起される．血
管石灰化は，中膜平滑筋細胞の骨芽細胞への形質転換によ
る能動的石灰化により促進され，リンや尿毒症物質の蓄積
がその誘因となる．動脈硬化はCKD保存期からすでに進行
している．血管石灰化はCKD保存期，特にG3b（推算糸球
体濾過量［estimated glomerular filtration ratio: eGFR］45 
mL/min/1.73 m2未満）以降に進展し 293），透析患者ではさら
に顕著となる．透析患者では下肢動脈石灰化はLEADの臨
床的重症度と関連する283）．
b. 有病率
わが国における腎不全患者のLEAD合併頻度は，透析
導入期24.3%294），維持期37.2%295）と非常に高い．また多
くが無症候であり，透析導入期にLEADを有する患者の
約70%は無症候であるが 294），症状が乏しいまま急速に重
症化する場合があるため注意が必要である．わが国におけ
る血行再建治療を要するCLTI患者の半数以上は透析患者
であり，腎不全の関与が大きい164, 296, 297）．
c. 診断についての注意

ABIによる透析患者 LEAD検出感度は，カットオフ値
ABI＜0.9を用いた場合29.9%であり 295），スクリーニング
検査法として十分な感度を有さない．オシロメトリック法
によるABI測定は血管石灰化の影響を受けるため，透析
患者での至適カットオフ値は一般人と異なり1.05未満145）

あるいは1.06未満 283）とされる．より末梢の循環障害を評

表 14 禁煙のアプローチ
Step 1:　Ask 診察のたびに，喫煙状況を問う．

Step 2:　Advise すべての喫煙者に禁煙の必要性を説く．

Step 3:　Assess 禁煙への意思を評価する．

Step 4:　Assist 禁煙希望がある患者を支援する．禁煙治療
薬の導入，カウンセリングを行う．

Step 5:　Arrange 経過観察日を決める．

（US Department of Health and Human Services. 2008 Update268） より作表）



34

末梢動脈疾患ガイドライン

価するため足趾上腕血圧比（toe brachial pressure index: 
TBI）や皮膚灌流圧（skin perfusion pressure: SPP）の測定
が重要である．TBIはカットオフ値0.6を用いた場合，感
度45.2%，特異度100%，SPPはカットオフ値50 mmHgを
用いた場合，感度ならびに特異度はそれぞれ 84.9%，
76.9%である295）．
d. 予後/治療後予後
透析導入期LEADは死亡の独立危険因子である 274）．ま

た虚血性足潰瘍を有する透析患者の生存率は1年，5年で
それぞれ 65.2%，23.4%，救肢率は1年，5年でそれぞれ
68.9%，53.8%であり生存率と救肢率に乖離が認められ
る 171）．海外メタ解析では，eGFR 60 mL/min/1.73 m2未
満あるいは透析を要する患者では，大切断リスク（オッズ
比1.97），治療後30日以内の早期死亡リスク（オッズ比
2.55）とも，eGFR 60 mL/min/1.73 m2以上の患者と比較
し不良である 275）．一方，わが国の検討では，透析は，鼠
径靭帯以遠重症下肢虚血（critical limb ischemia: CLI）に
対するEVT施行後3年以内の死亡，大切断の独立危険因
子である（ハザード比2.91）276）．下腿病変に対する血行再
建ではEVT後再狭窄率が高い 298）．下腿病変治療後1年の
大切断回避生存率（amputation-free survival: AFS）は
EVT65.7%277），外科的バイパス術60%278）で，治療後1年
半以内に約35%の死亡が報告されている 279）．血行再建治
療を受けたCLTI透析患者の生命予後，救肢率，切断回
避生存率は，いずれも非透析患者と比較し不良である（海
外メタ解析）299）．

 2.6.2
LEADを有する腎不全/透析患者の管理

a. 透析管理
十分な透析量を確保した血液透析（hemodialysis: HD）

が行われ，過剰な水分除去とともに十分な溶質除去が行わ
れる必要がある（Kt/V 1.4以上，血中β2ミクログロブリン
30 mg/L以下）272）．血圧管理に関しては，特に透析中低血
圧は透析患者のCLTI関連イベント（死亡あるいは血行再
建治療）の独立危険因子である291）．このため，透析間体重
増加を適正な範囲（中2日で体重の6%未満）に抑える 273）．
また，十分な透析時間が必要であり，さらに膜の選択や血
流量への配慮も必要である．通常のHDのみならず血液透
析濾過（hemodiafiltration: HDF）など透析modalityにつ
いても検討する．PAN（polyacrylonitrile）膜は陰性荷電を
有しブラジキニンの産生を刺激し血管拡張をもたらすとと
もに，アルブミン漏出も少なく，血中膠質浸透圧の維持に
よる微小循環維持作用や栄養状態を悪化させない点で有
利である．ビタミンE固定化ダイアライザーは，赤血球変
形能改善効果や酸化ストレス軽減効果を有する 300）．

polymethylmetacrylate（PMMA）膜はサイトカイン除去に
優れた特性を有する301）．
b. 血管石灰化進展抑制
カルシウム・リン代謝異常は血管石灰化と関連し，下肢
動脈石灰化は透析患者のPAD重症度と関連するため 283），
カルシウムやリンの管理，特にリンのコントロールが大切
である284）．リン吸着薬は，カルシウム非含有製剤の方がカ
ルシウム含有製剤より血管石灰化の進展ならびに死亡率と
も低く，カルシウム非含有製剤が推奨される 284, 285）．ワル
ファリンは透析患者では出血のリスクを上げるだけではな
く286），血管石灰化を促進するため 287），透析患者ではワル
ファリン使用は推奨されない．ただしワルファリン投与の
有用性が高いと判断される場合にはPT-INR（prothrombin 
time - international normalized ratio）を1.5～2.0にコント
ロールし慎重にフォローする272）．
c. 栄養管理
血清アルブミン低値はHD患者における血行再建治療後

のAFS277）や死亡率 302– 304）と関連する．したがって，十分
な食事摂取や栄養改善による血中アルブミン維持が重要で
ある．
d. 薬物治療
シロスタゾールは，CLTI透析患者の主要有害心血管事
象（major adverse cardiovascular event : MACE）を回避
し長期予後を改善する 288）．ただし，心拍数増加作用を有
するため虚血性心疾患を有する透析患者ではその使用は
慎重に判断する．プロスタグランジン I2アナログや5HT2

拮抗薬は，心拍増加がなくLEAD合併透析患者のSPPを
シロスタゾールと同程度に改善する 289, 290）．わが国では，
透析患者へのリバーロキサバンの投与は禁忌，腎不全患者
への投与は慎重投与とされているが，RCTでリバーロキ
サバンがワルファリンに対して効果と安全性においてとも
に有用であることが報告された305）．
e. LDLアフェレーシス

LDLアフェレーシスは，LDL除去作用のみでなく，フィ
ブリノーゲン吸着除去，血液流動性改善，血管拡張物質
（ブラジキニンや一酸化窒素）産生促進，抗炎症作用など
を介して血流を改善する 306）．分離した血漿を灌流する従
来型リポソーバーシステムと，最近一般診療で使用可能と
なった全血直接灌流型カラム（血中コレステロール値の制
約なし）を用いる方法がある．
f. 併発する心血管合併症管理

LEAD合併透析患者ではCLTI，non-CLTIに関わらず心
血管合併症頻度が高く，約50%に虚血性心疾患，20～35%
に脳血管障害を合併し283），CLTI患者では心血管合併症によ
る死亡が多いため280, 281），併存する心血管合併症の管理が必
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要である．透析患者では，大動脈弁狭窄症（aortic valve 
stenosis: AS）は1.5～8.0%/年の発症率を有し，0.23 cm2/年
の早いスピードで狭窄が進行する282）．AS進展スピードには
カルシウム・リン代謝異常やβ 2ミクログロブリンの蓄積が関
与するため十分な溶質除去を行う必要がある．重度のASは
透析管理を困難とし末梢循環障害を悪化させるため，AS合
併の有無や進展に留意し手術や経カテーテル的大動脈弁留
置術（transcatheter aortic valve implantation: TAVI）などの
治療適応を適時考慮する．

 2.6.3
定期的スクリーニングと病診連携
早期発見のため，定期的なABIやSPPなどによるスク

リーニングを行う272）．「透析患者の下肢末梢動脈疾患指導
管理加算」が設定されており，透析クリニックと基幹病院
間で早い時期から連携することで重症化予防に努めること
が重要である．また，普段からのフットケアが重要である．

2.7

抗血栓療法

 2.7.1
抗血小板療法
表 16 LEADの抗血小板療法の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

症候性 LEADに対して抗血小板薬を使
用する 307）． I C

a. アスピリン
アスピリンは各種動脈硬化疾患の心血管死亡・心筋梗
塞・脳梗塞予防について膨大な臨床エビデンスを有す
る 308, 309）．しかし，LEADのみを対象とした大規模なRCT
は行なわれていない．LEADにおけるアスピリンの有効性
を検証したメタ解析では，18の試験の5,269例にてアスピ
リンの心血管イベント予防における有効性を確認できな
かった 310）．LEADではCAD，CVDの合併症例にて心血
管イベント発症リスクが高い 174）．CAD，CVDにおけるア
スピリンの有効性は証明されている．しかし，LEAD単独
ではアスピリンの心血管イベント発症予防効果のエビデン
スは十分ではない．
b. クロピドグレル，その他のP2Y12 ADP受容体阻害薬
クロピドグレルはCAD，CVD，LEADを対象としてア
スピリンに勝る有効性を示した307）．LEADのみを対象とし
た試験ではないためサブ解析の域を出ない．2001年にクロ
ピドグレルの薬効標的P2Y12アデノシン二リン酸（adenosine 
diphosphate : ADP）受容体がクローニングされ 311），その
選択的阻害薬としてチカグレロル，cangrelorが開発され

た．症候性LEADを対象としてチカグレロルとクロピドグ
レルの有効性，安全性を比較するEUCLID試験が施行さ
れた 312）．13,885例を対象としたRCTでは心血管イベント
の発症に群間差を認めなかった．重症虚血肢の発現率にも
差を認めなかった312）．
c. そのほかの抗血小板薬

PDE（phosphodiesterase）-3阻害薬であるシロスタゾー
ルには抗血小板効果もあるため日本では抗血小板薬に分類
される．シロスタゾールは，末梢血管疾患による間歇性跛
行の歩行距離を延ばすエビデンスがある 313）．脈拍数増加
による心不全の増悪などが懸念されたが，長期安全性試験
においてシロスタゾール服用群と非服用群の死亡率に差は
なかった314）．
トロンビン受容体阻害薬 vorapaxarは CAD，CVD，

LEADにおいて標準治療と有効性，安全性の検証が行なわ
れた 315）．LEADとして登録された約14%における心血管イ
ベントのハザード比は0.94（95%CI 0.78～1.14）であった．

 2.7.2
抗凝固療法
表 17 LEADの抗凝固療法の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

心房細動を有し，CHA2DS2-VASCスコ
ア＞ 2の LEAD患者には，抗凝固薬（ビ
タミン K拮抗薬ないし DOAC）を投与
する 45）．

I A

症候性あるいは無症候性 LEAD患者の
二次予防として，他疾患（心房細動，
機械弁置換後，静脈血栓症など）のた
めに長期抗凝固療法を要する場合には，
抗凝固薬（ビタミン K拮抗薬ないし
DOAC）の単独投与を考慮する 45）．

IIa B

CHA2DS2-VASCスコア＝うっ血性心不全＋高血圧＋年齢75歳以上（2
点）＋糖尿病＋脳卒中ないし一過性脳虚血発作（2点）＋血管疾患（心
筋梗塞の既往，PAD，大動脈プラーク）＋年齢65～74歳＋女性．

a. ワルファリン
脳動脈血栓疾患の発生をワルファリン高強度群（PT-INR 

2～4.5）と抗血小板薬群で比較したRCTのメタ解析では，
ワルファリン高強度群において脳・心血管イベントの抑制
効果が大きいものの重篤な出血イベントも多かった 316）．下
肢バイパス術後のRCTでも，静脈グラフト使用例ではワ
ルファリン（PT-INR 3～4.5）のほうがグラフト閉塞や動脈
血栓のリスクが低かったが，重篤な出血リスクが多かっ
た 317）．PAD（下肢 /頸動脈 /鎖骨下動脈）において抗血小
板薬単剤と抗血小板薬・ワルファリン（PT-INR 2～3）併
用療法を比較したRCTでは，併用群では脳・心血管イベ
ント抑制効果の改善なく出血リスクだけが高まった 318）．ま
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た下肢バイパス術後のLEADを対象としたRCTでも，ア
スピリン単剤と比較し，アスピリン・ワルファリン（PT-
INR 1.4～2.8）併用療法では死亡と出血イベントが多く，
バイパス開存の改善効果は細径人工血管の場合に限られ
た 319）．これらに基づき，2016年AHA/ACC PADガイドラ
インは，抗凝固薬は二次予防の目的では用いないとした
（クラス III Harm，レベルA）56）．2017年 ESC/ESVS PAD
ガイドラインは，症候性あるいは無症候性LEAD患者の二
次予防に関して，他疾患（心房細動，機械弁，静脈血栓症
など）のために長期抗凝固療法を要する場合には，抗血小
板薬を加えず抗凝固薬（ビタミンK拮抗薬ないし直接経口
抗凝固薬［direct oral anticoagulant: DOAC］）の単独投与
を推奨した（クラスI～ IIa）45）．
日本人などのアジア人は，ワルファリン使用時の頭蓋内
出血が欧米人よりも多い 320）．心房細動の脳卒中予防では，
高齢者では PT-INR 1.6～2.6を標的とするなど緩やかな
PT-INR管理が行われている321）．日本人の脳・心血管疾患
患者では，ワルファリン単独投与はPT-INR中央値が 2程
度であっても，抗血小板薬1剤（大半が低用量アスピリン
100 mg/日）よりも出血合併症が多かった 322）．LEAD患者
はさらに出血リスクが高い集団である323）．現時点ではワル
ファリンによる二次予防のエビデンスはない．
b. DOAC

LEAD患者は腎機能低下の合併が多い．腎臓から排泄さ
れるDOACは，腎機能が低下した患者では減量投与が必
要である．透析患者では，PK/PD試験（pharmacokinetics/
pharmacodynamics study）に基づきアピキサバンが米国で
適応を得たほかは禁忌である 324）．中和薬としてダビガトラ
ン過剰には抗体 325）が，Xa阻害薬にはdecoy326）が開発され
たが，高価である．実臨床ではXa阻害薬による頭蓋内出
血は，中和薬よりも血漿製剤により治療されている327）．

2018年，Xa阻害薬リバーロキサバンは，欧州では症候性
LEADと虚血性イベントのリスクが高いCADに対し，アス
ピリンと併用する条件で，アテローム血栓イベントの抑制に
ついて適応症の承認を得た．米国でも，微量リバーロキサ
バン（2.5 mgを2回 /日）と低用量アスピリン（75～100 mg/
日）の併用療法が，慢性CADと動脈硬化性LEADの心血
管イベントのリスク抑制に対して承認された．根拠となった
のは，2013年から行われた COMPASS（Cardiovascular 
Outcomes for People Using Anticoagulation Strategies）試
験である 328）．低用量アスピリン（100 mg/日）・微量リバー
ロキサバン併用療法群，低用量アスピリン単独群，低用量
リバーロキサバン（5 mgを 2回 /日）単独群のRCTが，安
定期のCAD（90.6%）および /あるいは閉塞性動脈硬化症
（頸動脈病変ないし症候性LEAD：27.3%）の患者（日本人

5.6%，出血高リスク，重度腎不全，すでに抗血栓療法中
の患者などは除外）を対象に行われた．本試験は，試験途
中にてアスピリン・微量リバーロキサバン併用群における
有効性の優越性に基づいて，早期中止された329）．
アスピリン・微量リバーロキサバンの併用群ではMACE

（心血管死亡 /脳卒中 /心筋梗塞の複合）が有意に抑制され
た（4.1% vs. 5.4%）．一方で併用群では，低用量リバーロ
キサバン単独群における結果と同様に，modified ISTH
（International Society on Thrombosis and Haemostasis：
国際血栓止血学会）による大出血イベント（致死的出血 /重
要臓器の症候性出血 /再手術を要する手術部位への出血 /
出血による入院）が増加した（2.3% vs. 1.9%）328）．出血の
多くは消化管出血（1.5 vs. 1.0%）で，致死的出血，頭蓋内
出血，重要臓器の症候性出血では有意差もなかった．正味
の利益（net clinical benefit: NCB）として，複合リスク（心
血管死亡 /脳卒中 /心筋梗塞 /致死的出血 /重要臓器の症候
性出血）は，アスピリン・微量リバーロキサバンの併用群
でアスピリン単独群よりも低かった（4.7% vs. 5.9%）．
サブ解析で PAD患者（有症候LEAD/ABI＜0.9を有す

るCAD/頸動脈狭窄）においては，併用はアスピリン単独
と比較し，出血イベントを増加させたが（3.1% vs. 1.9%），
MACE（5.1% vs. 6.9%）だけでなく主要有害下肢事故
（major adverse limb event: MALE）（大切断 /新たな急性な
いし慢性下肢虚血）の発症率が低かった（1% vs. 2%）330）．
さらに，LEAD患者（有症候あるいは ABI＜0.9）では
MALEの発生を43%減少させ（1.5% vs 2.6%），観血的治
療を含めた下肢イベントを抑制した331）．
続いて2015年から行われたVOYAGER PAD（Vascular 

Outcomes Study of Acetyl Salicylic Acid Along With 
R i v a r o x a ba n i n E n d o v a sc u l a r o r Su rg i ca l L i m b 
Revascularization for Peripheral Artery Disease）試験は，
日本も参加した，下肢血行再建術が成功した術後10日以
内の患者を対象としたRCTである 131）．低用量アスピリン
＋微量リバーロキサバンは，アスピリン＋プラセボとの比
較で，主要複合評価項目（急性下肢虚血 /血管疾患が原因
の大切断術 /心筋梗塞 /虚血性脳卒中 /心血管死）の推定発
生率を低下させた（17.3% vs. 19.9%）．大出血の推定発生
率は，ISTH基準では併用群が高かったが（5.94% vs. 
4.06%），TIMI（Thrombolysis in Myocardial Infarction）
分類（大出血 /小出血）では有意差がなかった（2.65% vs. 
1.87%）．

LEADは全身性の動脈硬化のためそれ自体が出血高リ
スクとされ323），患者にはさらに高齢，フレイル，透析患者，
低体重などのリスクが重なる 322, 332, 333）．米国では，アスピ
リンを内服中で虚血性心疾患と肢虚血が共に高リスク（下
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肢血行再建術の既往，ABI＜0.6など）の患者に限定で，
脳・心・下肢虚血の二次予防強化として，微量リバーロキ
サバンの追加投与を考慮してよいと提案された 334）．
COMPASS試験のMACE予防に関して，アジア人（ハザー
ド比 0.64）においても併用による効果は有意であったが，
75歳以上（ハザード比 0.89），低体重（60kg以下；ハザー
ド比0.83）では有意でなかった328）．
日本では現時点ではLEADの二次予防に対するDOAC
の保険適用はなく，微量製剤も販売されていない．

3  .

合併する他臓器動脈疾患の管理

3.1

頸動脈病変への対応

表 18 LEADの頸動脈病変の管理の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

LEAD患者に頸動脈 USを行うことを考
慮する 150, 335）． IIa C

LEAD患者において頸動脈狭窄の併存頻度は高く，過
去のメタ解析ではLEAD患者の14%に70%を超す頸動脈
狭窄を認め 336），また，集団研究では，LEAD患者の19%
に50%を超す頸動脈狭窄を認めたと報告している 337）．ま
た，REACH registryでは，LEAD患者の 25%が CVDを
有し 172），わが国から登録された PAD患者では 21%が
CVDを合併していたと報告している 150）．さらに，レジス
トリー全体でみると，CVDの合併は，LEAD患者では
CAD患者のおよそ2倍の頻度であったが，同レジストリー
ではCVDを一過性脳虚血発作と虚血性脳梗塞と定義して
おり，実臨床ではより高頻度に無症候性頸動脈狭窄を合併
していることが予想される．

●  大規模レジストリーではLEAD患者の25%に症候
性CVDを合併していたと報告されている．

●  LEAD患者が頸動脈狭窄を合併した場合の治療方
針に関しては，両疾患の重症度に応じて症例ごと
に血行再建の優先度を決定すべきであり，一般的
には症候性の疾患を優先する．（頸動脈狭窄症の治
療に関しては第5章「頸動脈・椎骨動脈」を参照）

ステートメント

2領域以上にわたる動脈疾患を有する多領域併発動脈疾
患は，単一の動脈疾患に比べて生命予後が悪いことが知ら
れている．加えて，LEAD患者における頸動脈狭窄の併存
は，心血管予後の独立した危険因子であることがREACH 
registryのサブ解析により示された 335）．一方，LEAD患者
における頸動脈狭窄の併存は，下肢予後に影響を与えるエ
ビデンスはない．多領域併発動脈疾患の発見を目的とした
スクリーニング検査に関しては，現時点では推奨されない．
その根拠となるRCTは，CAD患者を対象に全身の動脈疾
患のスクリーニング検査を施行するか否かで一次エンドポ
イントである死亡および虚血イベント発生率を比較したも
のであるが，2年間の観察期間で一次エンドポイントに有
意差は示されなかった 338）．したがって，原則として，臨床
症状や身体所見によって他領域の動脈疾患が疑われた場合
に精査を行えばよい．しかしながら，上述のごとくPAD患
者に頸動脈狭窄の合併頻度は高いため，術前に頸動脈超音
波検査（ultrasonography: US）を行うことを考慮する339）．

LEAD患者が頸動脈狭窄を合併した場合の両疾患の治
療方針に関しては，現時点では明確なエビデンスは存在し
ない．したがって，血行再建に関しては，両疾患の重症度
に応じて症例ごとに優先度を決定すべきであり，一般的に
は症候性の疾患を優先する．無症候性LEADに治療適応
はないことを考えると，無症候性の高度頸動脈狭窄を合併
したLEAD治療が臨床上問題となるが，全身麻酔リスクの
程度，CLTIか否かを加味し治療順序を計画していく必要
がある．

3.2

冠動脈病変への対応

●  LEAD患者に対する冠動脈バイパス手術（coronary 

artery bypass grafting: CABG）に際しては，自家
静脈を将来下肢動脈に使用する可能性を考慮する
べきである．

●  CAD患者では，自家静脈を用いたCABGに先立ち，
LEADのスクリーニング検査を行うべきである．

ステートメント
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表 19 LEADにおける冠動脈疾患の管理の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

LEAD患者に冠動脈造影（CAG）や経
皮的冠動脈インターベンション（PCI）
を行う時は撓骨動脈アプローチを第一
選択とする 340）．

I C

リスク層別化を目的として，CAD患者
に対する ABIを用いたスクリーニング
検査を考慮してもよい 338, 341, 342）．

IIb B

 3.2.1
CAD患者におけるLEAD
CAD患者は労作時胸痛や呼吸困難のため運動を制限す

るので，LEADの自覚症状は検出されにくいが，13～16%
に PAD（ABI＜0.9）が合併することが報告されてい
る152, 343）．左主幹部病変や多枝疾患の存在はLEAD合併の
独立した危険因子である．LEADを合併したCAD患者は
よりびまん性に動脈硬化が進展しており，石灰化を伴う複
雑病変を有することが多い344）．

CADにLEADが合併すると予後不良となることが報告
されている．PEGASUS研究ではLEADの存在が2倍，心
血管イベントを増加させた 345）．19,867例の経皮的冠動脈
インターベンション（percutaneous coronary intervention: 
PCI）患者におけるRCTのメタ解析において8%にLEAD
を合併していたが，LEADは 30日，6ヵ月，1年の死亡率
の独立した危険因子であった 346）．わが国からの報告でも
PCI施行患者にLEADを合併すると2年間の心血管イベン
トは有意に高率であった 347）．同様の報告がCABG患者に
おいても報告されている348）．

PADを合併したCAD患者には厳格なリスク管理が必要
であるが，そのイベント抑制効果に明らかなエビデンスは
ない．CHARISMA試験のサブ解析 349）において CAD，
LEAD，CVDを合併した患者はアスピリン単剤よりも抗血
小板薬2剤併用療法（dual anti-platelet therapy: DAPT）治
療にて有意に非致死的心筋梗塞が低下したが，出血性合
併症はDAPT治療で増加しており，さらなる検討が必要で
ある．
冠血行再建術（PCI，CABG）が必要なPAD患者におい

てCLTI患者を除けば，CAD治療が優先される．LEADを
合併するCAD患者の冠血行再建術にPCIとCABGのどち
らを選択するかは幾つかの点を考慮する必要がある350, 351）．

PCIを施行する際，大腿動脈アプローチは下肢虚血，塞
栓症のリスクを増大させ，穿刺部に止血器具を用いた時を
含め穿刺部合併症発生率が高率となるため，撓骨動脈ア
プローチが推奨される352）．どうしても大腿動脈アプローチ

が必要な時は下肢動脈の術前評価，血管超音波ガイド下
穿刺が必要となる．

CABGを施行する際，重症 LEAD患者（重度跛行や
CLTI患者）においては，大伏在静脈（great saphenous 
vein: GSV）の使用は慎重である必要がある 353）．長い浅大
腿動脈閉塞病変や膝下動脈病変における下肢バイパス手
術の長期開存率はGSVの存在に依存する．また，重症
LEAD患者のGSV採取においては創傷治癒の遷延に関係
する．したがって，CABGに際し GSVを採取する時は
LEADの存在をスクリーニングすることが求められる．
CABG術後の心臓リハビリにおいてもLEADの存在は術
前無症候性であっても阻害因子になる可能性がある354）．
以上より，レベルの高いエビデンスは確立されていない

が，CAD患者の予後層別化のために，ABIによるLEAD
スクリーニングは低侵襲で安価な方法であると思われる．

 3.2.2
LEAD患者におけるCAD
外科手術が必要になるLEAD患者は，その50～60%に

CADの合併を認め 355, 356），30日以内に心血管合併症（心臓
死・心筋梗塞）が5%以上生じる高リスク患者といわれて
いる339）．

LEADの3分の1の症例にCADの既往または虚血性心
電図変化を認め，3分の2の症例に負荷検査で虚血性変化
を認め，70%の症例に冠動脈造影で少なくとも1枝に有意
狭窄病変を認める 188, 312）．CONFIRM regitryでは7,590例
のLEAD患者に冠動脈CT検査を施行し25%に冠動脈に
無症候性有意狭窄病変を認めた 357）．REACH regitryにお
いては PAD患者の 57%に CADの合併が報告されてい
る 358）．LEADの重症度と CAD合併率に関連があり，
CLTI患者の90%にCADを認めている．

LEAD患者の下肢の予後にCADの存在が関与している
かは明らかではないが，CONFIRM registryおいてCAD
を合併する患者の死亡率は1.6%とCADを併発しない患者
の0.7%より高率であった357）．

CAD合併症例においてはLEADの症状，重症度に応じ
て冠動脈血行再建術の優先度を判断する．CLTI患者は
CADが安定した患者（慢性冠症候群 : CCS）であれば，
LEADの血行再建術を優先する．血行再建術がEVTでは
困難なため全身麻酔下に下肢バイパス手術が必要な時や，
広範囲な心筋虚血を有する場合には，冠動脈血行再建術
を優先する．冠動脈血行再建術は可能であればPCIが望ま
しく，できれば撓骨動脈アプローチで施行する．解剖学的
にCABGが必要な時はGSVを使用しない動脈グラフトを
用いたバイパス手術が望ましい．

LEAD患者に対するCADのスクリーニング（機能的虚
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PQ2

血評価または冠動脈CT）は心血管イベントのリスク層別化
を考える上で有効であると思われるが，予後を改善するエ
ビデンスは明らかではない．しかし，LEADの重症度の高
いCLTI患者には，CAD合併率も高く，最適な血行再建術
を含めた包括的管理のために，CADスクリーニングは必
要であると思われる．

症候性 LEADに合併した無症候性重症CAD
に積極的冠動脈血行再建術を行うべきか？

Answer
解剖学的に重症な冠動脈疾患で長期予後改善が見込ま
れる症例は積極的に冠血行再建を考慮すべきである .

いわゆるpolyvascular disease症例では症候を有する疾
患の治療が優先される．合併疾患の治療においては疾患の
不安定性と重症度評価が重要である．病態の不安定性は
症状，画像評価，生化学的マーカーなどから総合的に判断
され，不安定な病態と判断されれば可及的早期の血行再建
が望ましい．冠動脈病変の重症度評価は，病変の解剖学的
局在，狭窄度，病変形態を加味したSYNTAX scoreや核
医学検査などでの広範囲にわたる灌流低下，負荷時の一過
性左室拡大，左室機能低下，肺野集積増加などの所見が
参考となる．運動耐容能が低い症例も重症にあたる．高度
跛行例は運動が制限されているために，重症冠動脈疾患で
あっても日常生活では無症候である場合がある点は留意が
必要である．一方，下肢閉塞性動脈硬化症においては
CLTIが不安定な病態に該当し，血行動態的な重症度も判
断の参考となる．不安定な病態や，解剖学的に重症冠動脈
疾患であれば，冠血行再建の恩恵は大きく，無症候であっ
ても血行再建を前提とし戦略を考えることが望ましい．
冠動脈血行再建の臨床的な意義は症候，QOLの改善と

長期予後の改善にあるため，無症候性重症冠動脈疾患に
対する血行再建は長期予後の改善効果が期待できるか否
かにかかっている．すなわち，血行再建に伴う周術期リス
クと，予想される生命予後改善を勘案することとなる．
CABGに伴う周術期の死亡リスク，合併症発生リスクは
STSスコア，EUROスコア II，Japanスコアなどで予測可
能である．一方，CABG，PCIによる血行再建で期待され
る4年生存率はSYNTAX score IIから推定可能である（欧
米の成績である点に注意）．なお，SYNTAX score IIにお
いて PAD合併は慢性閉塞性肺疾患（chronic obstructive 
pulmonary disease: COPD），クレアチニンクリアランス，
年齢，左室機能などの因子に加えて生命予後を規定する一
因子として採用されている 351）．これは，冠動脈疾患の治
療における PAD診断の臨床的意義を示唆するものと言

える．
治療の順位としては，下肢動脈のEVTが困難で全身麻
酔下の下肢バイパス手術が必要な時には冠動脈血行再建
術を優先する．PCIであれば撓骨動脈アプローチで完全血
行再建を目指す．解剖学的にCABGが必要な時はGSVを
使用しない動脈グラフトを用いたCABG，人工心肺を用い
ないオフポンプバイパス手術が望ましい．補助循環などが
必要な症例は下肢の虚血，再灌流障害などへの影響も考
慮する必要がある．

4.

慢性下肢動脈閉塞に対する診断・
治療　症候別アプローチ

4.1

無症候性慢性下肢動脈閉塞

表 20 無症候性 LEADの管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

無症候性 LEAD患者は総じて下肢の予
後が良好であるが，一部には高度下肢
虚血症例も含まれることを念頭におい
て診療を行う 164, 359）．

I C

無症候性 LEAD患者に，動脈硬化のリ
スク管理を行う 360）． I C

無症候性 LEAD患者の下肢動脈病変
に対して血行再建術を行うべきではな
い 359, 361－ 364）.＊

III
Harm C

＊ただし血行再建後の患者に対しては個々に対応を考慮する．

LEAD患者の中では無症候の患者の割合が最も高く，
症候性の2～5倍と見積もられている45, 56）．
血管病変や虚血が軽微であれば無症候となることは想
像に難くない．しかし，無症候だからといって血管病変や

●  総じて下肢の予後が良好であるが，一部には下肢
虚血が重度な，いわゆる「潜在的重症下肢虚血
（subclinical critical limb ischemia）」も含まれ，そ
の場合，CLTI発症の前段階にある可能性がある．

●  生命予後は症候性と変わらず不良であるため，生
活習慣の改善，動脈硬化症リスクの管理を行うべ
きである．

●  下肢病変の予防的血行再建術は行うべきではない．

ステートメント
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虚血が軽微であるとは限らない．たとえば下肢筋肉のエネ
ルギー効率が良い患者は，歩行による虚血症状，すなわち
間歇性跛行が現れにくい．神経障害のため疼痛を感じにく
いこともある．また，歩行に支障をきたすほどの下肢虚血
が存在しても，日常生活で歩行する機会がなければ，間歇
性跛行を訴えることはない．さらに，創傷治癒に支障をき
たすほどの重度の下肢虚血を呈していても，受傷さえしな
ければ無症候にとどまる．このように，無症候性LEADと
はさまざまな段階の血管病変や虚血が混在した病態であ
る．無症候性LEAD全体でみれば血管病変や虚血が軽微
な症例が大多数を占めるが，そのなかには血管病変や虚血
が極めて重症な症例が一部含まれていることに注意が必要
である．
とくに，創傷治癒に支障をきたすほどの重度の下肢虚血
を呈していながら無症候でいる状態，すなわち「潜在的重
症下肢虚血（subclinical critical limb ischemia）」は，本来，
他の無症候性LEADとは区別されなければならない．実
際，こうした状態はCLTIの重要な発生母地となっており，
わが国でもCLTIを発症した症例の約半数が間歇性跛行の
既往を欠いていた 164）．とくに，自立歩行不能症例，糖尿
病症例，維持透析症例では，間歇性跛行を経ず，突然
CLTIを発症することがあり164），注意深い管理が重要と考
えられる．
無症候性LEAD集団の中から下肢症状が悪化する症例

は一定の頻度で出現しうる（「1.3 患肢の予後」を参照）が，
無症候性LEADに対する「予防的」な血行再建術が将来の
CLTI発症，下肢切断，機能障害等のリスクを減少させる
かは証明されていない．上述のとおり無症候性LEADは血
管病変や虚血が軽微な症例が大多数を占めており，全体と
しては下肢の予後は良好である 359）．観血的治療には手技
関連合併症などのリスクが一定頻度伴うことを踏まえる
と361– 364），こうした「予防的」な観血的治療を現時点で積極
的に推奨することはできない．今後，無症候性LEADのな
かから重症化する可能性のある患者，つまり「潜在的重症
下肢虚血」を選別できる方法が開発されるべきである．
無症候性 LEAD患者の下肢の予後は良好と言えるが，

心血管イベント発症についてはハイリスク群であり（「1.4 
患者の予後」を参照），その管理目標は動脈硬化性疾患の
発症予防および進行抑制と位置づけられる．したがって，
LEADを有さない一般集団と同様，無症候性LEAD患者
においても，禁煙指導を含め，動脈硬化のリスク管理を行
うことが推奨される．ただし，無症候性LEAD患者に限定
した集団でこうした介入の有効性が実際に証明されている
ものは少ない．明らかな心血管疾患を有しない無症候性
LEAD患者において，スタチン服用がMACEと総死亡の

リスク低下と有意に関連した（ハザード比0.80 vs. 0.81）こ
とが観察研究で示されており 360），無症候性LEAD患者に
おいてもスタチンの投与がMACE・総死亡リスク低下に
有効な可能性はある．一方，無症候性LEAD患者に対す
る抗血小板薬の有用性は，現時点では証明されていな
い162, 365, 366）．このように無症候性LEADに対する管理戦略
と介入効果が十分に立証されていない現状において，無症
候の集団を対象にABI等を用いてスクリーニングすること
が予後改善を含めた臨床成績の向上につながるかは証明さ
れていない367）．費用対効果の観点からABIによるスクリー
ニングの対象をハイリスク集団に限定した方が良い可能性
も指摘されている368）．一方で，ハイリスク患者ではすでに
心血管リスクが高いことが明らかであることから，ABIの
結果を問わず，しかるべき心血管リスク管理を受けるべき
だとする意見もある 367）．ABI検査はわが国では海外以上
に広く普及しており，今後，無症候性LEADの積極的な発
見に使用すべきかどうか，議論が必要である．
無症候性例から発症したCLTIの予後については，「4.5 
血行再建術後の予後と二次予防」を参照のこと．

4.2

間歇性跛行を呈する慢性下肢動脈閉塞

 4.2.1
病態生理，診断
間歇性跛行とは，特定の筋肉の怠さや痛みのため歩行継
続が不能になり，少し休むと可能になる，再現性のある状
態を指す 365）．神経性と血行性があり鑑別を要する．血行
性は，主に動脈硬化を起因とする末梢動脈狭窄・閉塞によ
り，歩行による筋肉酸素需要増大に血流供給が不足するた
めに生じる369）．速い歩行や坂道など，通常の歩行よりも酸
素需要が大きいと症状が出やすい．しかし，ABI値と自覚
症状の相関は必ずしも強くなく 370），跛行症状は血流供給
能力だけでなく，歩行習慣・ADLにも影響される．実際，
運動による閉塞部の周囲の血圧や血流量低下の増強 371），
血管内皮機能低下による末梢血管拡張の減少 372），血管新

●  間歇性跛行を訴える患者には，鑑別診断も兼ねた
詳細な問診と身体診察を行う．

●  機能検査や画像検査の結果と，問診や身体診察の
所見から，総合的に下肢虚血の程度や間歇性跛行
の機序を判断する．

●  間歇性跛行に対する血行再建の要否は，日常生活
の障害の程度を評価したうえで決定する．
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生の阻害 373），微小還流量の低下 374）なども認められ，単に
動脈病変の結果としての血流供給不足以外の要因も関係し
ている．さらに，慢性の血流低下により下腿骨格筋の構造
や代謝が変化し 375），細胞レベルではミトコンドリア機能が
低下する 376）など，筋自体の変化も間歇性跛行の病態生理
に関与している．
症候性LEADのうち，70～80%が間歇性跛行を主訴と

する．血管狭窄・閉塞部位は腸骨・大腿動脈に好発し，腓
腹部に症状が出やすいが，内腸骨動脈では臀部（臀筋跛行）
に，下腿動脈より末梢に病変があるバージャー病では足底
部に症状が出やすい．しかし，CLTIの患者が全身の動脈
硬化症を有しているように，間歇性跛行の患者でも，全身
の動脈硬化症の1つの病態を診ているに過ぎない365）という
ことも認識しておく必要がある．したがって，間歇性跛行
の患者に対しては，足の症状の治療と同等に脳心血管リス
クの低減が治療の骨格となる．

 4.2.2
患者・下肢・血管病変評価
表 21 間歇性跛行を呈する LEADの下肢・血管病変の
 管理の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

動脈硬化症のリスクを有する患者や，
間歇性跛行や下肢機能低下のある患者
では，血管疾患を疑って病歴と症状の
聴取を行う 150, 152, 172, 377, 378）．

I B

動脈硬化症のリスクを有する患者や下
肢機能低下のある患者では，末梢動脈
の触診や聴診を含めた下肢の診察を行
う 150, 152, 172, 377, 378）．

I B

病歴または診察所見から LEADを疑う
患者には，ABI測定を含む客観的検査を
行う 24－ 29, 377－ 380）．

I B

間歇性跛行を呈し，安静時の ABIに異
常を認めない場合は，運動後の ABI測
定を行う 35－ 38）．

I B

間歇性跛行を呈する LEAD患者には，
下肢機能の評価を目的に，運動後 ABI
の回復時間測定や歩行距離検査を考慮
する 35, 43, 44, 381）．

IIa B

血行再建術を考慮する症候性患者では，
CTA，MRA，血管造影検査などの画像
診断を行う 73, 82, 382, 383）．

I C

治療方針の決定にあたり，画像診断に
よる病変形態のデータは，症状や機能
検査の結果と併せて分析を行う 35, 43－ 45, 

53, 381）．

I C

画像検査では，同時に腹部大動脈瘤の
スクリーニングを考慮する 45, 384－ 386）． IIa C

a. 病歴聴取と身体診察
LEADのリスクファクター（図4）を有し，間歇性跛行

などの下肢症状や下肢機能低下がみられる患者には，鑑別
診断（表22，23）も兼ねた詳細な病歴の聴取と身体診察を
行う．神経性の跛行症状を呈する腰部脊柱管狭窄症や，
下肢の関節疾患は，いずれも高齢者で頻度が高く，LEAD
と併存していることも多い 53, 365, 377– 380, 387）．慢性虚血を示唆
する所見には，下肢の動脈拍動の減弱，四肢の皮膚の色調
や温度の変化，汗腺の機能障害に基づく乾燥肌，筋萎縮，
発毛の遅れ，爪の肥厚や成長遅延などがある．診察で
LEADが疑われる場合は，機能検査や画像検査によって
診断を確定する．動脈硬化性LEADは全身性動脈硬化の
一部分症であるため，頸動脈や上肢の動脈の拍動や血管
雑音も確認する．
b. 機能検査
（第2章「1. 機能検査」を参照）

ABI測定は，間歇性跛行症状を呈する他の疾患との鑑別
診断にも有用である．安静時ABIの正常値は1.00～1.40
で，0.91～0.99はボーダーライン，0.90以下は異常低値，
1.40より高値は異常高値である．容積脈波記録（pulse 
volume recordings: PVR）を用いた装置では，波形と振動
信号に減弱がないかもチェックする．可能であればTBIも
測定する．ABIが0.91以上でPVR，振動信号，TBIに明ら
かな異常値がなくても，下肢虚血が疑われる場合は，運動
負荷後のABIを測定する 35– 38）．虚血肢では，運動負荷に
よって足関節血圧あるいはABIが低下する．運動負荷には
トレッドミル歩行を用いることが多い．トレッドミルの設定
は，TASC IIにおいては，3.5 km/時で傾斜角12%，ESC
ガイドラインでは 3 km/時で傾斜角10%が一般的とされ，
ABIが 20%以上低下もしくは足関節血圧（ankle pressure: 
AP）が 20 mmHg以上低下した場合を異常としている（図
4）45, 53, 56）．わが国におけるトレッドミル設定は，2.4 km/時，
傾斜角12%とする場合が多い．歩行時間は最長5分以内で，
施設によってさまざまである388– 391）．歩行速度は，他者との
比較が不要な場合には，患者の歩行能力と安全性に応じて
減速してよい．歩行が困難な患者では，他の運動方法（足
関節屈伸運動など）を考慮する56, 392– 394）．
間歇性跛行の重症度評価には，比較対象間で統一した
運動負荷量を用いて行う歩行検査が有用である．運動療
法や血行再建術後の治療効果の判定にも，治療前と同一の
運動負荷量を用いる．客観的評価には，運動負荷後ABI
の回復時間の測定 35, 381）や近赤外分光法 395, 396）がある．歩
行後に低下したABIは時間経過とともに負荷前値に戻る
が，その回復時間は虚血に対する代償機能を反映しており
遅いほど機能障害が強い 397）．安静時ABI値が同等の患者
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でも歩ける距離に差があるのは，代償機能の差に由来する．
主観的評価には歩行距離検査（疼痛出現距離測定や最大歩
行距離測定）がある43– 45, 56）（いずれも保険収載なし）．

ABIやTBI，PVRなどに明らかな異常値がなくても間歇
性跛行などの下肢症状があり，運動負荷ABIが行えない
場合，あるいはABI測定が不可能で下肢症状がある場合
には，画像診断による血管病変の評価を考慮してよい．
c. 画像検査
（第2章「2. 画像検査」を参照）
虚血由来の間歇性跛行と診断されれば，必要に応じて

画像検査を行う．大動脈瘤の有無を含めた血管病変や周
辺臓器を含めた全体マッピングには，CTやMRIが適す
る．血行再建術を考慮する患者には，画像検査が必須で
ある．ドプラ超音波検査，コンピュータ断層血管造影（CT 
angiography: CTA），磁気共鳴血管造影（magnetic 
resonance angiography: MRA），血管造影検査などによっ

て，動脈病変を詳細に把握する．造影剤の使用や被曝を含
め，侵襲的な検査はその利害を十分考慮したうえで，必要
と判断される場合に施行する 150, 378）．血行再建術の予定が
ない患者には，侵襲的な画像検査は必須ではない．治療方
針の決定においては，動脈閉塞の程度よりも日常生活の障
害の程度を重視する．

     # 65歳以上．
     50～64歳で粥状硬化の危険因子（糖尿病，喫煙歴，脂質異常症，
     高血圧など）あるいは家族歴がある．
     50歳未満で糖尿病+1つ以上粥状硬化の危険因子がある．
     他に粥状硬化性の疾患（冠動脈，頸動脈，腎動脈，腸間膜動脈の狭窄，
　あるいは腹部大動脈瘤）がある．

ABI低下＞20％または 
足関節血圧低下＞20 mmHg

PVR異常＊ または 
振動信号不良＊＊

TBI： 足趾上腕血圧比
PVR： 容積脈波記録
SPP： 皮膚灌流圧
TcPO2： 経皮酸素分圧
　　： 必要に応じて 

間歇性跛行の重症度評価

有意狭窄（-） 有意狭窄（+）

陰性 陽性

TBI＜0.7
SPP＜30～40 mmHg
TcPO2＜30 mmHg

明らかな所見なし
下肢症状（-）

下肢症状（+）

動脈硬化症のリスクを有する患者# や，間歇性跛行や下肢症状のある患者

安静時ABI

TBI（SPP/TcPO2）or PVR ＊または振動信号＊＊

不可能で下肢症状（+）

ABI＞0.9 0.9≧ABI

LEAD

画像診断
（CT，MRI，エコー） LEAD疑い

LEADは否定的

運動負荷ABIの回復時間測定，歩行距離検査

運動負荷ABI
不可能

　＊ PVR： upstroke time（UT）≧180 msec  
（大動脈弁狭窄症でも延長するので注意）または
％mean artery pressure（％MAP）≧45％

＊＊ 振動信号の乱れ（不整脈や体動などによる乱れ
にも注意）

図 4 LEAD診断のアルゴリズム
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表 22 間歇性跛行の鑑別診断

疾患 症状発現部位 好発年齢  歩行による
症状  

痛みを生じる
歩行距離 休憩の効果 体位の影響 その他の特徴  

虚血性 

LEAD 患者ごとに特
定の部位 . 

動脈硬化性は
中高年以降 . 
若年者に好発
する疾患もあ
る . 

疼痛，だるさ，
こむらがえり，
しびれを伴う
ことがある . 

一定の距離で
発現 . 

数分で軽減 なし 限局性の腸骨
動脈病変では
足部動脈の触
知が正常なこ
とがある . 
内腸骨動脈病
変では勃起障
害を 伴うこと
がある . 

神経性 

腰部脊柱管狭
窄症（神経根
型） 

臀部から下肢
後面が多い . 
片側性が多い . 

中高年以降 . 疼痛，しびれ，
だるさ
（単根性）. 

日によって距
離に変動がみ
られる . 
自転車や前屈
歩行では症状
が出にくい . 

数分で軽減 . 
立っているだ
け，座り続け
でも痛む . 

同上 腰痛，変形性
脊椎症，変性
すべり症の既
往 . 

腰部脊柱管狭
窄症（馬尾型） 

臀部から下肢
後面が多い . 
両側性が多い . 

中高年以降 . 同上および脱力 
神経根型より
も症状が重く
広範囲（多根
性）. 

同上 同上 同上 同上
直腸膀胱障害
や会陰部の感
覚障害を伴う
ことがある . 

静脈性 

慢性静脈不全
症 

下肢全体，と
くに下腿が
多い . 

若年では
少ない . 

疼痛，圧迫感，
緊満感，だる
さ . 

  ゆっくりと軽
減 . 
立っているだ
け，座り続け
でも痛む . 

下肢挙上で改
善 . 

深部静脈血栓
症の既往 
静脈うっ滞，
下肢静脈瘤，
浮腫 . 

運動機能性 

変形性
股関節症 

股関節，臀部，
大腿部，膝関
節 . 

中年以降の女
性に多い . 

疼痛，だるさ，
鈍痛 . 

立ち上がると
きや歩行開始
時にも痛むこ
とがある . 

すぐには軽減
しない . 

体重をかけな
い姿勢で改善 
安静時でも痛
むことがある . 

先天性股関節
症，大腿骨骨
折，関節リウ
マチの既往 . 
関節可動域の
制限 . 

足部・
足関節疾患 

足関節，足部，
足底アーチ . 

さまざま . 疼痛，だるさ，
鈍痛，しびれ . 

立ち上がると
きや歩行開始
時にも痛むこ
とがある . 

すぐには軽減
しない . 

体重をかけな
い姿勢でも改
善しないこと
が多い . 

しばしば足部
の変形を伴う . 

慢性コンパー
トメント
症候群 

下腿部（とく
に前脛骨筋部）
が多い . 
50 ～ 70% が
両側性 . 

若年で筋肉量
の多い人（ス
ポーツ選手な
ど）. 

疼痛，圧迫感，
緊満感，だる
さ . 

運動開始後に
徐々に発現 . 

軽減に時間が
かかる（10分
以上）. 

なし しばしば腫脹や
圧痛，感覚・運 
動麻痺（drop 
foot）を伴う. 
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 4.2.3
併存疾患の評価
表 24 間歇性跛行を呈する LEADの併存疾患の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

間歇性跛行の患者では，血行再建術を
検討する前に，血流改善によって歩行
機能の改善が見込まれるか，血流が改
善されても術前と同程度に運動を制限
するような合併疾患（狭心症，心不全，
慢性呼吸器障害，または筋骨格系の制
限や神経障害など）の評価を行う 27）．

I C

間歇性跛行に対する血行再建の目的は，歩行機能の回
復である．歩行や運動を制限する疾患（狭心症，心不全，
慢性呼吸器障害，または筋骨格系の制限や神経障害など）
を有する患者では，血行を改善しても歩行機能の回復が望
めない場合があり，このような例では一般に血行再建の適
応はない．したがって血行再建を前提とした侵襲的検査を
行う前には，上記のような併存疾患を評価する必要がある．
また血行再建後，跛行が改善して患者の活動性が高まり，
心血管イベントを発症することもあるので，合併疾患の評
価が大事である．

ABIの低下は，将来の脳心血管イベントの強力な予知因
子である．心血管疾患による10年死亡率をABI低値群（≦
0.90）と正常群で比較すると，男性（18.7% vs. 4.4%），女
性（12.6% vs. 4.1%）であり，ABI低値群で有意に死亡率
が高かった．このため，PAD患者では合併頻度の高い
CADやCVDに十分留意する必要がある27）．

 4.2.4
治療総論

間歇性跛行を有するLEAD患者に対しては，全身の動
脈硬化に対するリスクファクターの治療と生活習慣の改善
が基本的治療である（「2. リスクファクター・背景疾患の管
理」を参照）．
跛行症状に対しても，第一選択として運動療法と薬物療

法を行い，十分な効果が得られない場合に血行再建術を
考慮する．血行再建術の適応条件として以下の5項目を満
たしているか患者とともに検討する必要がある．
① 跛行によって，日常生活もしくは患者にとって重要な
活動が阻害されていること
②良好な治療効果と予後が予測されること
③ 運動を制限するような他の疾患（CADやCOPDなど）
を有さないこと
④ 運動療法や薬物療法によっても跛行改善効果が不十
分であったこと，もしくは不十分と予測されること
⑤ 低いリスクで実施でき，長期開存が期待できる解剖学
的形態であること
加えて，跛行肢がCLTIに移行することは一般に少ない

ことを患者に伝えた上で，患者が抱えている歩行障害につ
いてどのような価値観を有しているかを確認し，患者とと
もに治療方針を決定することが推奨される．
一方で血管内治療の進歩は日進月歩で，その適応は大き

く広がっている．薬剤コーティングバルーン（drug-coated 
balloon: DCB）や薬剤溶出性ステント（drug-eluting stent: 
DES）の登場で初期成績に関しては，高い開存率が示され，
外科的血行再建に匹敵する成績が期待される．しかしなが
ら十分な長期的データの蓄積はないことから，EVTと外科
的血行再建の選択においては精通したチームによって十分
に検討されるべきである．無症候性患者に予防的治療とし
ての血行再建術の適応はない（図5）．

●  運動療法や薬物療法による跛行の改善効果が不十
分，もしくは不十分と予測される場合には血行再
建術の適応を考慮する

●  間歇性跛行によって，日常生活や患者にとって重
要な活動が阻害される場合，血行再建術の適応を
考慮する

ステートメント

表 23 間歇性跛行を呈する主な LEAD
・ 動脈硬化性LEAD （閉塞性動脈硬化症 )
・ バージャー病
・ 大動脈縮窄症（先天性および後天性）
・ 高安動脈炎
・ ベーチェット病
・ 末梢動脈塞栓症の慢性期
・ 膝窩動脈瘤（血栓閉塞，塞栓症）
・ 膝窩動脈外膜嚢腫
・ 膝窩動脈捕捉症候群
・ 過去の外傷，慢性外傷，放射線照射障害
・ 血管形成異常（線維筋性異形成，遺残坐骨動脈など）
・ 血管腫瘍
・ 弾性線維性仮性黄色腫
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 4.2.5
治療各論

a. 保存的治療（薬物療法・運動療法）

表 25 間歇性跛行を呈する LEADの保存的治療の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

間歇性跛行患者に対して，脳心血管イベ
ント予防を目的として，アスピリンもし
くはクロピドグレルを投与する 307, 309, 310）．

I A

●  血行再建の有無に関わらず，薬物療法・運動療法
を行う．

●  運動療法は跛行症状やQOLの改善のみならず，リ
スクファクターを改善する効果も期待される．

ステートメント

すべての動脈硬化性 LEAD患者にスタ
チンを投与する 216, 398－ 400）． I A

心不全のない間歇性跛行患者に，シロ
スタゾールを投与する 314, 401, 402）． I A

間歇性跛行患者に，初期治療として監
督下運動療法を行う 403－ 406）． I A

監督下運動療法を行うのが難しい場合
には，非監督下運動療法を行う 404, 407)）． I B

血行再建術後にも継続して運動療法を
行う 408－ 410）． I B

 i. 薬物療法
動脈硬化性 LEAD患者に対する薬物治療の主目的は，
脳心血管イベント予防目的であり，原則として抗血小板薬
ないし抗凝固療法の投与を行う．跛行症状の改善効果が期
待できる以下の薬剤を検討する．わが国で使用可能でエビ
デンスを有する薬物はシロスタゾールである．3～6ヵ月投
与によるトレッドミル歩行能とQOLの双方の改善が示され

臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取

血行性間歇性跛行を有するLEAD患者

症状の改善

大動脈単独病変
腸骨動脈単独病変

大動脈から腸骨動脈
の長区域閉塞

症状の改善が不十分

大動脈・腸骨動脈病変 大腿膝窩動脈病変

病変長＜25 cm

血管内治療 外科手術 血管内治療 外科手術 外科的内膜摘除

病変長≧25 cm 総大腿動脈病変＊＊

膝下動脈単独病変

患者背景/価値観・下肢動脈病変の評価

　　＊ 大動脈・腸骨動脈病変から大腿膝窩病変にまたがる多分節病変は，近位部病変から治療し症状の改善を確認する．
　＊＊ 総大腿動脈病変を含む腸骨動脈または浅大腿動脈の連続病変の場合はHybrid治療を考慮する．

血行再建後のリスクファクターの是正，運動療法は継続して行う．

①動脈硬化リスクファクター（喫煙，高血圧，脂質異常症，糖尿病）の是正
②薬物療法（シロスタゾール，スタチン，抗血小板療法）
③運動療法（トレッドミル，トラック歩行）＊監督下が望ましい

血行再建＊

継続

外科手術ハイリスク
外科手術ハイリスク
良好な静脈資源（-）

外科手術ハイリスク

図 5 間歇性跛行を有する LEADに対する治療アルゴリズム
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ている 401）．最も大規模なRCTでは，跛行治療におけるシ
ロスタゾールおよびペントキシフィリン（初の跛行治療薬と
して 1984年に米国 FDA（Food and Drug Administration）
承認を得た薬物）の効用が比較され，シロスタゾール群で
有意に最大歩行距離の延長が示された 411）．心不全がない
場合の跛行症状改善の第一選択とされてきた．
一方，わが国ではLEADに対する保険適用はないもの

の，SVS2015やESC2017のガイドラインにおいて高い推
奨度とエビデンスレベルに位置づけられているのがスタチ
ンである2, 365）．LEAD患者の全死亡や脳心血管イベントの
減少が示されていることがこのような位置づけになった根
拠である 398– 400）．スタチンは跛行改善効果が示された薬剤
のなかで，最も歩行距離の延長が期待できるとされている
が 412– 414），欧米では用法用量が大きく異なることを留意す
る必要がある．
ii. 運動療法
運動療法は，跛行症状やQOLを改善し，最大歩行距離

を延ばすことが示され，高いエビデンスを有する415）．2012
年に報告されたCLEVER試験では，大動脈 –腸骨動脈病
変を有する跛行患者を薬物療法単独群，薬物療法＋監督
下運動療法＊群，薬物療法＋血管内治療群に無作為に割り
付け，6ヵ月の時点で薬物療法＋監督下運動療法群で最も
歩行時間の延長を認めた 416）．運動療法はABIを改善させ
るものではないが，その効果発現のメカニズムには既存の
側副血行路の発達，血管新生，一酸化窒素による微小循
環改善，骨格筋の代謝順応性改善などが関与するとされ
る 417）．加えて，運動療法には，リスクファクターを改善す
る効果も期待される．
運動内容に関しては，歩行（トレッドミルまたはトラッ

ク歩行）が他の運動（サイクリング，階段昇降，動的・静
的下肢運動など）よりも優れている 418）．跛行を生じる強度
で歩行し，痛みが中等度になれば休むことを繰り返し，1
回30～60分間行い，週3回少なくとも3ヵ月間行うことが
推奨されている．運動療法には患者のコンプライアンスが
必須であり，監督下運動療法が非監督下よりも跛行改善効
果が大きいことが示され 403, 405），可能であれば監督下運動
療法が推奨される．しかし，わが国では保険で認可された
監督下運動療法施設が非常に少ないことが課題である．
現時点では，間歇性跛行を有するLEAD患者に対して

は，運動療法＋薬物療法が第一選択である．一方，運動療
法の障壁となり得る心肺機能障害やADL低下を呈する患
者や超高齢者が少なくなく，これら3ヵ月に及ぶ継続的な
運動療法の適応となりにくい患者群に対するマネジメント
は今後の課題であり，責任病変が近位部であれば血行再
建術を第一選択に考慮することもある．いかなる血行再建

術を行った後においても，運動療法継続の有効性が証明さ
れている408– 410）．
＊  わが国では「supervised exercise therapy」の邦訳として「監
視下運動療法」という用語が慣例的に使用されているが，よ
り適切な「監督下運動療法」を本ガイドラインから採用した．

b. 血行再建術（EVT，外科的血行再建）

表 26 間歇性跛行を呈する LEADの血行再建術の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

5 cm未満の腸骨動脈閉塞病変は EVTを
行う 419）． I C

重篤な併存疾患を有する長区間または
両側性腸骨動脈閉塞病変は EVTを考慮
する 420, 421）．

IIa B

provisional stentingよりprimary stenting
を考慮する 420－ 422）． IIa B

経験豊富なチームが行い将来起こりう
る外科手術の妨げにならなれば大動脈
を含む腸骨動脈閉塞病変は EVTを考慮
してもよい 423, 424）．

IIb B

腎動脈直下に及ぶ広範囲大動脈腸骨動
脈閉塞で，手術リスクの低い跛行患者
に対しては解剖学的な大動脈 –両大腿
（もしくは腸骨）動脈バイパス術を考慮
する 424－ 426）．

IIa B

非解剖学的バイパス術は，解剖学的バ
イパスや EVTが困難な場合に考慮して
よい 427, 428）．

IIb C

 i. 大動脈腸骨動脈領域
1）EVT
大動脈腸骨動脈領域は足部への流入動脈でありEVTに

よる間歇性跛行の改善が期待できる．多分節病変に対して
はまず流入動脈から血行再建を行い間歇性跛行の改善が

●  腸骨動脈病変はEVTを第一選択とする．
●  総大腿動脈病変は外科的内膜摘除術を第一選択と
する．

●  大腿膝窩動脈病変は，短～中区域病変はEVT，長
区域病変は外科的血行再建を第一選択とする．

●  跛行肢に対する膝下動脈病変の血行再建は推奨さ
れない．

●  動脈硬化リスクファクターの是正，薬物療法，運
動療法を検討，実施していない跛行患者に血行再
建術を行うことは推奨されない．

ステートメント
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得られているか確認してから鼠径靱帯以下の病変に対する
血行再建の適応を決める．5 cm未満の短い狭窄・閉塞病
変においてはEVTの合併症リスクは低く，5年で90%以上
の長期開存が示されている 419）．大動脈腸骨動脈閉塞病変
においては大動脈腸骨動脈分岐部に対するカバードステン
トを用いたEVTの有効性（1年開存率87.3%，2年開存率
82.3%）が報告されている 423）．2,147名が登録されたわが
国のレジストリーでは手技成功率97.6%，合併症発生率
6.4%，30日死亡率0.7%と安全であり，効果は 5年1次開
存率77.5%，5年2次開存率は 98.5%と良好であり開存
率は患者重症度，病変重症度に依存しなかった 429）．ま
たわが国の多施設前向き研究（893名）を対象とした
OMOTENASHI試験では，単純病変から複雑病変まで含
まれていたにもかかわらず初期成功率99.4%，30日主要有
害事象0.9%，1年1次開存率83.8%，3年1次開存率71.4%
と良好な成績を示した430, 431）．
大動脈腸骨動脈領域の複雑病変に関しては，予期せぬ

血管破裂，末梢塞栓にすぐに対応でき，経験豊富なチー
ムが行い将来起こりうる外科手術の妨げにならないので
あれば primary stentによる EVTを第一選択に考慮す
る 420– 422, 424）．
総大腿動脈病変を合併した腸骨動脈病変は腸骨動脈の

ステント留置によるEVTと総大腿動脈内膜摘除術または，
バイパス術の併用を考慮する432）．
2）外科的血行再建
大動脈を中枢吻合部とする解剖学的バイパス術は，その

開存性は長期にわたり高く，跛行症例では10年のグラフト
開存率は80%以上と極めて良好であるが，手術侵襲は相
対的に高く，手術死亡率3～4%，周術期合併症率20%と
報告されている425, 433, 434）．本領域における血行再建術（EVT
と外科的血行再建）として系統的なRCTないものの，多く
の症例においてEVTが第一選択治療と考えられ，外科的
バイパス手術の役割は限定的となっている．腎動脈直下に
及ぶ大動脈閉塞などの複雑病変におけるEVTの有効性・
安全性の報告はあるが 435, 436），高い技術が必要で，経験豊
富なチームからの報告であるため，第一選択とは言えない．
手術リスクの低い若年者においては，10年以上の長期開存
が担保された解剖学的な大動脈 –両大腿（腸骨）動脈バイ
パスを考慮する426）．また，非解剖学的バイパス（交叉性大
腿–大腿動脈バイパス，腋窩－大腿動脈バイパスなど）は，
侵襲性は解剖学的バイパスに比べ低いものの，開存性は劣
るため 427, 428），その適応はさらに限定的となる．EVTや解
剖学的バイパスが実質困難な場合に考慮しても良い．

ii. 総大腿動脈
表 27 跛行肢における総大腿動脈病変の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

総大腿動脈病変を主因とする跛行患者
に対しては血栓内膜摘除を行う 437, 438）． I B

総大腿動脈病変を合併した腸骨動脈病
変には，両者とも有意病変であれば，総
大腿動脈の内膜摘除と腸骨動脈の EVT
を併用するハイブリッド血行再建を行
う 439）．

I C

1）EVT
以前より孤立性総大腿動脈病変に対するEVTは，ステン

トフラクチャーやアクセスサイトである場所にステントを入
れる事への懸念より避けられてきたが近年，デバイスの進
歩もあり外科的内膜摘除に変わる治療法としてステント留
置によるEVTに期待が寄せられている 440）．総大腿動脈単
独病変に対するEVTと外科的内膜摘除術のRCTにおいて
2年まで開存率に両群で差を認めなかった 441）．一方でわが
国からも孤立性総大腿動脈病変に対するEVT（バルーン治
療）の成績が報告 442）されているが，長期開存率は満足でき
るものではなく適応は限定的である．
2）外科的血行再建
内膜摘除は，低い侵襲性で5年1次開存率は90%を超え

る安定した有効性を認める 437, 438）．わが国の多施設研究で
は，跛行症例における開存率は5年100%で，周術期死亡
なく，マイナーな周術期合併症を10%程度に認めるのみで
あった 443）．EVTの長期的な結果は得られておらず，総大
腿動脈病変を主因とする跛行例において，本術式を第一選
択治療として行うべきである．また，腸骨動脈病変合併例
においては，ハイブリッド血行再建術の有効性も高い 439）．
iii. 大腿膝窩動脈領域
表 28 跛行肢における大腿膝窩動脈病変の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

25 cm未満の病変は，EVTを行う 444）． I C

経験豊富なチームが行い将来起こりう
る外科手術の妨げにならなれば 25 cm
以上の病変には EVTを考慮してもよ
い 445）．

IIb C

ステント内再狭窄病変に対して DCBを
考慮してもよい 446, 447）． IIb B
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25 cm以上の病変にはバイパス術を考
慮する 448－ 451）． IIa C

膝上，膝下に因らず，大腿膝窩動脈バ
イパス術における代用血管には伏在静
脈グラフトを行う 448－ 451）．

I A

大腿膝窩動脈バイパスに先立ち，大伏
在静脈の状態を画像診断（duplex超
音波ないしMDCT）にて評価を考慮す
る 452, 453）．

IIa C

高度な石灰化，末梢側血管径 5 mm以
下，ステント再閉塞例で手術リスクの
低い患者に対してはバイパス術を考慮
する 454, 455）．

IIa C

大腿 –膝上膝窩動脈バイパス術におい
て適切な伏在静脈グラフトがない場合
には，代用血管として人工血管を考慮
する 319, 451, 456）．

IIa A

1）EVT
運動療法，薬物療法で跛行症状の改善が望めない症例

ではEVTが選択される機会は多い．問題の遠隔期開存率
に関しては新規デバイスの登場により改善してきたため，
25 cm未満の病変に対してはEVTを第一選択とし 444），25 
cm以上の病変に対しては自家静脈を用いたバイパス術を
第一選択とする．バイパス術が困難な患者病変背景がある
症例では経験豊富なチームが行い，将来起こりうる外科手
術の妨げにならないのであれば25 cm以上の病変に対して
EVTを考慮しても良い 445）．しかしながら，2年以上の長期
成績に関するエビデンスが不足していることには留意する
必要がある．
2） ヘパリン結合ステントグラフト（heparin-bonded 
stentgraft）

RCTで行われたVIASTAR試験 444）で長区間病変に対す
るステントグラフト（stent graft: SG）とベアメタルステン
ト（bare metal stent: BMS）の12ヵ月一次開存率を比較し，
20 cm以上の長区間病変においてSGの開存率はBMSに比
べて有意に良好であり（SG 73.3% vs. BMS 33.3%），わが
国においても長区間病変に対する SGの有効性が報
告 454, 457）されている．留置に際しては適切な径のサイジン
グ 458），両ステントエッジの正常部位への着地，側副血行
路への影響を考慮する必要がある．再狭窄はステントエッ
ジ付近に生じることが多く再閉塞すると血栓の関与などで
治療に難渋するため，再血行再建のタイミングは厳密な
USによるフォローを行いながら慎重に決める必要がある．
3） 薬剤コーテッドステント（polymer free paclitaxel-
coated stent: DCS）

RCT で行われた DCS（primary DCS ＋ provisional 
DCS）とstandard care（provisional BMS＋optimal経皮的

血管形成術［percutaneous transluminal angioplasty: 
PTA］）の比較試験においては平均病変長が約7 cmの病変
においては standard careに比べて5年にわたるDCSの一
次開存率は有意に高かった（DCS 66.4% vs. standard care 
43.4%）459）．
4） 薬剤溶出性ステント（polymer-coated paclitaxel-
eluting stent: DES）

RCTで行われた IMPERIAL試験はDESのDCSに対す
る非劣性試験であった．平均病変長が約9 cmの病変にお
いて 24ヵ月一次開存率は DESと DCSは同等であった．
（DES 83.0% vs. DCS 77.1%，P＝0.10）460）．IMPERIALの

Japan cohortにおいても DESの 12ヵ月一次開存率は
90.9%と良好でありDCSとは6.3%の差があった 461）．長区
間病変に対してのDESの有効性もIMPERIALのサブ試験
で12ヵ月一次開存率87%と良好で，現在わが国のDESが
19 cmまで使用可能な根拠となっている 462）．2年後の効果
についてもDESの効果は持続すると報告されており，注目
されている慢性期ステント周囲の低エコーについても検討
されているが，DES周囲への血液の流入サインはなく，有
害事象との関連は認めなかった 460）．また，ステント周囲の
低エコーサインに関しては，DES以外でも報告されており，
結論は得られていない 463）．

DESの 12ヵ月後の血管造影による late lumen lossは
DCSに比べて有意に低かった464）．
5） 薬剤コーティングバルーン（drug-coated balloon:  
DCB）

IN.PACT（パクリタキセル量3.5 µg/mm2）：RCTで行わ
れたIN.PACT SFA試験では従来のバルーン治療（PTA）と
DCBの比較が行われ，約90 mmの病変において12ヵ月一
次開存率は有意に DCBで高かった（IN.PACT 82.2% vs. 
PTA 52.4%）465）．現在わが国の IN.PACT DCBが 20 cmま
で使用可能になった根拠となるわが国でのRCTでは，3年
後までの IN.PACT DCBの効果が報告されており，20 cm
以下の病変においてIN.PACT DCBは有意にPTA群に比べ
て開存率は高かった（IN.PACT 68.9% vs. PTA 46.9%）466）．
20 cm以上の病変に関しては IN.PACT Global試験で平均
病変長が約23 cmで12ヵ月一次開存率は 85.3%と良好で
あったが，provisional stent率が 46.8%と高く，わが国で
DCB後のprovisional stentが認められていない背景を考慮
すると20 cm以上の病変に対するDCBの使用は慎重に考
慮されなければならない 446）．また，IN.PACT DCBのステ
ント内再狭窄に対する効果も期待されている447, 467）．

Lutonix（パクリタキセル量2.0 µg/mm2）：海外で実施さ
れた RCT（LEVANT II試験）において Lutonixの 12ヵ月
一次開存率は PTA群に比べて有意に高かった（Lutonix 
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PQ3
65.2% vs. PTA 52.6%）468）．

RANGER（パクリタキセル量2.0 µg/mm2）：RCTで行
われたRanger II SFA試験ではPTAとDCBの比較が行わ
れ，約8 cmの病変において 12ヵ月一次開存率は有意に
DCBで高かった（RANGER 82.9% vs. PTA 66.3%）470）．ま
たCOMPARE試験では，IN.PACTに対するRANGERの
12ヵ月の一次開存率における非劣性（IN.PACT 81.5% vs. 
対 RANGER 83.0%）が報告された471）．
6） 金属製ナイチノールステント（bare-nitinol stent:  
BNS）

BNSの長期開存に関して満足できるデータがなく，特に
女性，慢性腎不全，糖尿病，長区間病変，慢性完全閉塞
病変，末梢 run-off不良例に対するBNSの使用は慎重に考
慮されなければならない 472– 474）．BNSやバルーン治療後の
長期開存率維持にシロスタゾールの効果を検証するために
わが国で行われたSTOP-IC試験の結果が報告されており，
3年後の一次開存率はシロスタゾール投与群（69%）で非
投与群（54%）に比べて有意に高かった 475）．一方，サルポ
グレラートによる再狭窄抑制効果は認められず，術後の漫
然とした継続投与は避けるべきである 476）．実臨床におい
ては8 mm以上の血管径や血栓成分を多く含む病変である
場合にはBNSに一定の効果は期待できる．
7） 編み込み型ナイチノールステント（Interwoven  
nitinol stent）
高い圧迫抵抗力，柔軟性，耐フレクチャー性能を持った

Superaステントは，SUPERB試験において平均病変長約
80 mm，高度石灰化病変が 45%を含んだ病変において
12ヵ月一次開存率は 78.9%でありフラクチャーは認めな
かった 477）．透析患者の多いわが国では高度石灰化病変と
耐キンク性に期待が寄せられている．
8） その他
血管内超音波はわが国において大腿膝窩動脈病変に対

するEVT時に併用し，正確な血管径，病変形態を把握し
適切なデバイス選択を行うことで治療成績が向上する可能
性を示唆する報告が散見される91, 478）．
慢性完全閉塞病変に対する intraluminal angioplastyと

subintimal angioplastyアプローチの慢性期開存率に与える
一定の見解はなく455, 479），病変形態によっては intraluminal 
angioplastyにこだわり過ぎるあまり手技時間の延長，造影
剤使用量，デバイス使用量そして患者負担の増加につなが
るため適切な状況判断がなされるべきである．

間歇性跛行症例に対してパクリタキセルデバ
イスは安全か？

Answer
安全性に関する懸念は完全には払拭されていない．

パクリタキセルコーティングバルーン及びステント（以下
PTX機器）使用の際の留意点．

2018年12月に大腿膝窩動脈におけるPTX機器を用いて
治療を受けた患者群は対照群に比し5年で約2倍死亡リス
クが高いとのメタ解析の結果が報告された 480）．その後さ
まざまなPTX機器と生命予後の関連性に肯定的，否定的
な報告がされたが，2.5年の追跡では生命予後に差が無
かったとする質の高い臨床試験の結果がスウェーデンから
報告された 481）．わが国においては日本人2,581例の匿名化
された個人レベルデータを第三者が独自にメタ解析を行っ
た結果，患者背景調整後のPTX機器と非PTX機器使用群
の 5年の生命予後に有意な差は認めず（ハザード比1.01，
95%CI 0.39～2.58，P＝0.99），わが国では非 PTX機器の
使用に比しPTX機器使用による死亡リスクの上昇は認め
られなかったという結論であり臨床現場においては以下を
推奨している482）．
＊  患者状態に鑑みリスクベネフィットを考慮してPTX機器を
使用すること．海外における情報と合わせ，わが国の代表
的な成績を用いたインフォームドコンセントを行うこと．

9）外科的血行再建
長区間閉塞や高度石灰化病変，末梢側血管径が小径，

ステント閉塞病変においてEVT成績は満足いくのもでは
なく 448, 454, 471– 473），バイパス術の果たす役割は少なくない．
バイパスにおいて，その代用血管が遠隔期成績に大きく関
与しており，大腿 –膝上膝窩動脈バイパスにおける大伏在
静脈グラフトとポリテトラフルオロエチレン（polytet-
rafluoro ethylene: PTFE）人工血管によるRCTで，5年一
次開存率は静脈グラフト75.6%，PTFE 51.9%と，静脈グ
ラフトの優位性は明らかで，将来の再血行再建を憂慮して
自家静脈を温存する必要はないと報告された 449, 450）．また，
RCTを含めたメタ解析においても，5年一次開存率は，静
脈グラフトによる膝上膝窩動脈バイパスで77.2%，膝下膝
窩動脈バイパスにおいても64.8%と良好で，人工血管によ
る膝上膝窩動脈バイパス57.4%と比べ有意に良好であっ
た451）．さらに，バイパス閉塞時の重篤な虚血進展に関して
は人工血管バイパスで多く319），この点を踏まえても伏在静
脈グラフトが代用血管として第一選択である．また，ヘパ
リン活性を有するPTFEによる膝上膝窩動脈バイパスの良
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好な成績の報告 456）が近年，散見され，わが国 483）からも多
施設前向き研究で，2年一次開存率82.7%と報告されてお
り，大伏在静脈グラフトが利用できない場合，膝上膝窩動
脈バイパスでは，人工血管の使用を考慮する．しかしなが
ら，人工血管による膝下膝窩動脈バイパスの遠隔期成績は
不良であり 452），その適応は慎重になるべきである．また，
安易な人工血管バイパスの選択とそれに伴う遠隔期での患
者不利益が米国から報告 453）されており，バイパス術前に
エコーないしCT484）による伏在静脈の評価を行う必要が
ある．
前述のRCT449）では大伏在静脈径は中枢部で4 mm以上，

末梢部で3 mm以上が対象とされ，また，CLTIが対象で膝
窩動脈・下腿動脈・足部動脈バイパスを含めた大規模多施
設研究であるPREVENTⅢ研究 485）では，single segmentの
大伏在静脈・静脈グラフト径3.5 mm以上でグラフト開存率
が良好であり，小伏在静脈や上肢静脈，また，spliced graft
では開存率が低下すると報告されている．以上から良好な
静脈グラフトの定義としては，①大伏在静脈，②静脈径3
～3.5 mm以上，③single segmentである．
また，下肢静脈瘤を合併し大伏在静脈に病的拡張や炎
症による壁硬化を認める場合，縫縮やラッピングなどの付
加的処理を加えての使用報告 486）はあるが，一般的には不
適当と判断される．

十分な自家グラフトの採取が困難と考えられ
る大腿膝窩動脈閉塞への治療選択をいかに決
定すべきか？

Answer
総大腿動脈病変の合併や重度石灰化の有無を考慮し，
EVTと人工血管での大腿―膝上膝窩動脈バイパス
（above-knee femoro-popl i tea l bypass: AKFP 

bypass）を選択する．

本ガイドラインにて，大腿膝窩動脈の広範囲閉塞では外
科的バイパスを考慮し，かつ，代用血管は，静脈グラフト
を強く推奨している．また，静脈グラフト利用不可の場合
に人工血管の使用が考慮されるが，一方で，長区間病変に
おけるEVTの成績向上 454, 457）を受けて，EVT選択も条件
付きで許容している．これらの点から，実臨床において，
静脈資源が十分でない場合，血行再建方法の選択には混
乱が生じる．人工血管による膝下膝窩動脈バイパスの成績
は不良であり，その役割は臨床上，限定的であるため，こ
こではAKFPとEVTの選択に関して以下に論じる．
人工血管AKFPバイパスとSGないしパクリタキセルス

テントを使用するEVTのRCTが複数あり 487– 489），いずれ

も短期～中期開存性に差がなく，EVT群での周術期合併
症の低さ，入院期間の短さが報告されているが，長期的成
績に関しては明らかではない．加えて，これらの研究では，
EVTが適さない総大腿動脈病変の合併例や重度石灰化病
変は含まれておらず，画一的に人工血管によるAKFPに比
べEVTが優れているとは言えない．一方で，ヘパリン結
合人工血管によるAKFPの良好な成績が，総大腿動脈病
変の合併も含め，多施設前向研究でわが国から報告されて
いる483）．
以上から，総大腿動脈病変の合併がなく，重度石灰化を
伴わないようであればEVTを，その逆の条件では，人工
血管によるAKFPを考慮し，それに加えて，跛行肢なのか
CTLIなのか，患者の外科手術リスクも踏まえて治療法を
選択する必要がある．

iv. 膝下動脈領域
表 29 跛行肢における膝下動脈病変の管理の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

間歇性跛行の改善を目的とした EVTは
推奨されない 298）．

Ⅲ
No benefit C

人工血管による大腿 –下腿動脈バイパ
スは，跛行に対する治療として行うべ
きではない 490, 491）．

Ⅲ
Harm C

1）EVT
間歇性跛行を有する膝下単独病変に対するEVTを支持
する十分なエビデンスはない．現状，EVTの手段としてわ
が国ではバルーン治療しかなく，高い再狭窄率 298），繰り
返す再治療，CLTIへの増悪懸念を考慮すると症状の改善
を目的としたEVTは推奨されない（将来の外科的血行再建
への影響については「4.3.4 血行再建」を参照）．
2）外科的血行再建
下腿動脈分岐を含む広範囲膝窩動脈病変では，しばし

ば，高度の跛行を呈し，適応は限定的ではあるが，外科的
バイパス術では脛骨腓骨幹動脈を含む下腿動脈へのバイ
パス術が必要となる．下腿動脈以下へのバイパス術は，
CLTI症例に対する自家静脈グラフトが原則であるが，跛
行症例であっても，以下の条件をみたす場合にはバイパス
術による長期的な効果 490, 491）の可能性があり考慮しても良
い．（十分な薬物運動療法を行っても極めて重度な跛行症
状の残存，全身状態良好，良好な大伏在静脈グラフトの存
在，良好なrun-offを有する吻合可能な下腿動脈の存在）
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v. 血行再建後の薬物療法
「4.4 血行再建術後の薬物療法」を参照．
vi. 血行再建後の運動療法

EVT後に監督下運動療法を組み合わせるとEVT単独に
比べて有意に歩行距離の延長が見られるため，監視下運
動療法の実施が難しい場合でもEVT後の患者には継続し
た適度な運動を指導すべきである408）．
大動脈腸骨動脈領域および鼠径靭帯以下領域のバイパ

ス術後に監督下運動療法を加えることで，バイパス術単独
よりも最大歩行距離の延長が得られるため 409, 410），監督下
運動療法が現実的ではないとしても，動脈硬化症のリスク
是正の観点からもバイパス術後の継続した運動を指導すべ
きである．
vii. 術後のフォローアップ
1）EVT後

EVT施行後30日以内に効果判定，安全性の評価のため
に外来フォローをすべきである．評価項目は間歇性跛行改
善の程度，穿刺部の確認，少なくともABIによる血流評価
を行うことが望ましい．大腿膝窩動脈病変に対するBNS
（bare-nitinol stent）留置後の再狭窄のピークは1年程度 492）

に生じる．DESに関しては，再狭窄のピークはBNSよりも
延長されるものと考えられる．heparin-bonded covered 
stentに関しては3ヵ月ごとのエコーによるフォローが推奨さ
れているが明確な根拠はない．一般的には術後30日，6ヵ
月，12ヵ月，その後1年ごとにABI，エコー検査による治療
部位の判定（収縮期最高血流速度［peak systolic verbocity: 
PSV］，収縮期最高血流速度比［peak systolic velocity ratio: 
PSVR］）と新規病変の評価を行う．ステント留置症例に対
してはフラクチャーが再狭窄の原因となることから，X線検
査によるフラクチャーの有無を評価する493）．
2）外科的血行再建
バイパス術後のフォローアップは，確実に実施する必要

がある．術後1ヵ月以内に創傷合併症の有無，症状改善の
有無，ABI，内服状況の確認は必須である．以降は3～6ヵ
月おきの外来フォローを継続する．
エコー検査による静脈グラフトサーベイランスに関して

は，CLTI症例において多くの報告があり，有意狭窄を検
出した場合に追加処置（外科的修復，血管内治療的修復）
を行うことで長期開存性が向上するとの報告が大半であ
る 494– 497）．跛行例の限定したエビデンスはないが，静脈グ
ラフト狭窄は術後2年以内にその多くが発生することと，
血栓閉塞をきたした場合の追加処置は非常に複雑となるた
め，跛行例に関しても静脈グラフトのエコー評価は検討す
べきと考える．エコー検査の実施スケジュールに関しては
十分なエビデンスはないが，一般的に初年度は3ヵ月おき，

2年以降は6ないし12ヵ月おきに評価することが多い 365）．
一方，人工血管バイパスでのエコーフォローによるその効
果を示すエビデンスはない．

4.3

包括的高度慢性下肢虚血（CLTI）

 4.3.1
病態生理，診断

a. 症候，機能検査・画像検査の適応
表 30 包括的高度慢性下肢虚血（CLTI）の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

CLTIの診断にあたっては , 症候 , 画像所
見 , 生理機能検査を総合的に検討する 52）． I C

医師とコメディカルは積極的に CLTIの
早期発見を行う 498, 499）． I C

 i. 定義と診断
包括的高度慢性下肢虚血（chronic limb-threatening ische-

mia: CLTI）とは，下肢虚血，組織欠損，神経障害，感染な
どの肢切断リスクをもち，治療介入が必要な下肢を総称す
る概念である．これまで用いられた重症下肢虚血（critical 
limb ischemia: CLI）は，高度虚血の観点からのみ定義さ
れており，肢の自然予後が必ずしも正確に反映されていな
かった．CLTIではWIfI分類（表31）23, 52, 500）を用いて，対
象肢を，組織欠損，虚血，足部感染の3要素で評価する．
客観的にLEADと診断された成人で，以下のいずれかの
臨床症候を有していることがCLTIの条件となる2）．
・ 血行動態検査で確定された（WIfI grade 3の虚血）安
静時疼痛
・糖尿病性潰瘍または2週間以上継続する下肢潰瘍
・下腿または足部の壊疽
ただし，静脈性潰瘍，外傷，急性動脈閉塞症（発症後2
週間以内）や非動脈硬化性慢性動脈疾患（血管炎，バー

●  CLTIとは，下肢虚血，組織欠損 , 感染などの肢切断
リスクをもち，治療介入が必要な下肢病変を総称す
る概念である．

●  CLTIの診断では，まず虚血の有無および程度を診断
する．

●  CLTIの治療方針を決定する際には，全身のリスク評
価，WIfI分類での局所評価，解剖学的評価を総合し，
検討すべきである．

ステートメント
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ジャー病など）は除外される52）．
CLTIの診断にあたっては，症候，画像所見，生理機能
検査を総合的に検討する52）．
ii. 症候
自他覚症状は，虚血を合併した下肢末端の安静時疼痛

と潰瘍・壊疽であり，この症状が2週間以上持続し，改善
しない．Fontaine分類では III，IV度，Rutherford分類で
は4，5，6度に相当する．

CLTIは必ずしも間歇性跛行から移行しない．間歇性跛
行から5年以内にCLTIに進行するものは2～5%167, 184），逆
に間歇性跛行の既往のないCLTIも37～50%あり，糖尿
病，透析症例に多く164, 501），既往のある症例に比較し予後
は不良であるとの報告もある502）．
安静時疼痛は典型的には足趾にみられ，挙上により増悪

し，下垂によって改善する．これは静水圧による血流増加
のためである．患者は足を下垂する姿勢をとりがちで，下
肢浮腫が著明になることもある503）．夜間や透析時には疼痛
が増強することがあり，血圧低下や循環血液量減少による
虚血増悪のためと考えられる．神経性疼痛との鑑別診断に
は血流評価を行う．糖尿病患者では神経障害と虚血の両方
を合併している例も多く，客観的指標の慎重な解釈が求め

られる 53）．潰瘍・壊疽は，通常は足趾先端や踵部から始ま
り中枢側に進行するが，外傷を原因として，足背，足底，
下腿に始まるものもある．糖尿病患者では，靴擦れや深爪
などの軽微な外傷から進行することが多い．これは創傷の
ない組織の生存維持に比べ，組織の修復には多くの血流が
必要であるためと考えられる．感染を併発すると局所の酸
素消費量が増え，相対的な虚血が生じる． したがって，虚
血性潰瘍の治癒には，血行再建が必要となることが多く，
限られた症例（WIfI stage 1）以外は血行再建が推奨され
る52）．組織欠損が持続すると外部からの感染が問題となる．
糖尿病，透析，ステロイド使用，低栄養患者などは免疫力
の低下があり，感染がより危惧される．発赤，疼痛，浮腫
などの炎症症状が虚血により不顕化されている可能性もあ
る．感染が全身に及ぶと，発熱，脈拍上昇，呼吸数上昇な
どを伴い，敗血症に至る（WIfI grade 3の感染）こともある．
iii. 血行動態

CLTIの責任動脈病変の分布は，動脈硬化の背景リスク
によっても異なるが，糖尿病や透析の患者が多い日本人で
は，腸骨・大腿動脈病変に加え，下腿動脈病変を合併して
いることが多い 504）．下腿動脈には主灌流領域（いわゆる
angiosome）があり，1枝が閉塞しても互いの交通によって

表 31 WIfI分類における wound grading 
Grade Ulcer Gangrene

0 潰瘍なし 壊死なし

臨床的描写：虚血性安静時痛で創はなし（ischemic grade 3に加えて典型的症状を必要とする）

1
足または下肢末梢に小さくて浅い潰瘍を認
める：骨露出を認めない（末節骨の露出は
あってもよい）

壊死はなし，または末節骨に限局するもの

臨床的描写：小組織欠損，足趾（2本以内）の切断または植皮にて救肢可能な状態

2
足部（踵を除く）の骨，関節，あるいは腱
が露出した深い潰瘍．または，踵骨を巻き
込まない踵の浅い潰瘍

足趾に限局した壊死性変化

臨床的描写：大組織欠損．足趾（3本以上）の切断または標準的TMA切断±植皮にて救肢可能な状態

3
前足部や中足部の広範で深い潰瘍．あるい
は全層におよぶ踵部潰瘍（踵骨に達してい
てもよい）

前足部あるいは中足部におよぶ広範な壊
死．あるいは全層におよぶ踵部壊死（踵部
に達していてもよい）

臨床的描写：広範組織欠損．複雑な足部形成術（非古典的中足骨切断，ショパールまたはリスフラン
切断）や皮弁被覆あるいは複雑な創管理を行うことでのみ救済可能な状態

もし創の状態が2つの創グループに跨るような場合には，上記「臨床的描写が最終的にどちらのグレード
にあてはめるかの決め手となる．

（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）
Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for Vascular Surgery. with permission from Elsevier.
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PQ 5

他領域から血流が補われるが，多枝が閉塞するとその灌流
領域もしくは分水嶺にあたる領域に虚血が生じ，側副血行
路の発達が不十分の場合には潰瘍や壊死に陥る可能性が
高くなる．治療にあたってはangiosomeを考慮して血行再
建を行うことがより効果的との報告がある 505, 506）．一方で，
angiosomeに基づく血行再建でなくとも改善が期待できる
との報告もみられ 507, 508），その臨床的意義にはいまだ議論
がある．
腸骨，大腿，下腿動脈の2領域以上に血流障害があると

CLTIに陥ることが多いが 52）わが国に多い糖尿病や透析を
背景に持つ患者では，膝下単独病変でCLTIに至ることも
多く，約半数が膝下単独病変であるという報告もある 509）．
Japan Critical Limb Ischemia Database（JCLIMB）の集計
で，外科的バイパス術の50%以上を下腿動脈バイパスが
占めることも，それを反映している362）．また大腿深動脈は
浅大腿動脈閉塞時の重要な側副血行路であるため，浅大
腿動脈に加えて大腿深動脈が閉塞していると下腿以遠の
虚血がより重症となる510）．同様に膝窩部のネットワークも
重要で，下腿3枝閉塞においては，膝窩動脈から分岐する
腓腹動脈などが唯一の側副血行路となっていることもあ
る511）．
iv.  機能検査
（第2章「下肢閉塞性動脈疾患に対する検査」を参照）

CLTIの機能評価には，足関節血圧（AP）や足趾血圧
（TP），経皮酸素分圧（transcutaneous oxygen tension: 

tcPO2），皮膚灌流圧（SPP）などの無侵襲検査で得られる
測定値の絶対値を用いる．tcPO2やSPPはより皮膚に近い
部分の血流を反映し，CLTIの良い指標となるが，測定条
件によって影響されることもある．潰瘍や切断端などの創
治癒においてはTPとSPPを組み合わせることでより予測
しやすくなり 69），WIfI分類の虚血重症度判定にも，AP，
TP，tcPO2だけでなく，SPPも考慮することにより精度の
向上が期待できる67）（PQ6参照）．

CLTI症例の虚血評価において ABI（ankle-
brachial index）評価で十分であるか？

Answer
ABI評価で不十分な場合（動脈高度石灰化例や足部動脈
病変例など）は，TP，TcPO2，SPPなど，他の血流評
価法を用いることを推奨する．
SPPは，足部の血流評価に加え，潰瘍治癒予測指標と
して有用である．

APは文字通り足首にマーシェットを巻いて測定して求
めるものであるので，足関節以下に有意動脈病変を認める

場合には ABIは足部の血流を反映しない．また，マン
シェットを巻く部位の主幹動脈に高度石灰化が存在する場
合，加圧しても動脈が閉塞できないと血圧測定ができない，
もしくは，できたとしてもAPの数値が不正確となる．
足部末梢の血流を直接評価するための方法として，TP，

TcPO2，SPPなどが現在一般の診療で使用可能であり，そ
れらは相互に概ね良好な相関を有している69）．透析患者で
足趾レベルの動脈まで石灰化があるような例があるが，各
種測定法の中でSPPが透析患者において最も虚血重症度
の診断能が高いと報告されている．295）

2014年に提唱されたWIfI分類において，3つのコンポー
ネントのうち，“I grade”は，ABI，AP，TP，TcPO2によっ
て区分されている（SPP値については定義されていな
い）．23） WIfI分類はその後複数のガイドラインでもその利
用が推奨され，日本でも広く普及されつつある一方，日本
で広く普及しているSPP値による区分がなされていないこ
とは日常診療でWIfI分類やWIfI gradeを決定する際に甚
だ不便である．
このような背景から，本ガイドラインがその区分を提唱
する役割を担う必要があると考え，これまでSPP測定に関
するエビデンスを集積し 67－69, 512），WIfI分類で提示されて
いるABI，AP，TP，TcPO2値との比較や創傷治癒可能性
との検討を加え，その結果，表32のSPP値を本ガイドラ
インとして提唱する．

v. 画像検査
理学的所見から推定される血管病変部位を画像検査で
確認する．病変の広がりが単区域か多区域か明らかにし，
血流障害の責任病変を推定することができる．非侵襲的検
査にはドプラ超音波法，CTA，MRAがある 84, 513）．患者背
景，各施設の特徴，各検査法の利点欠点を考慮して選択
する．ドプラ超音波法は最も非侵襲的であり血流速度によ
り血行動態の評価を行えるが，使用機器や術者によって精
度が異なる．またドプラ超音波は石灰化病変に対しては音
響陰影のため十分な評価ができず 514），下腿から足部動脈
病変の正確な評価は困難である．CTAやMRAの精度は向
上しているが，ヨード系造影剤による造影剤腎症やガドリ
ニウム系造影剤による腎性全身性線維症のリスクがある．

表 32 WIfI ischemic gradeに対応する SPP値（推奨）
WIfI ischemic grade SPP value

I-0 ≧50 mmHg

I-1 40～49 mmHg

I-2 30～39 mmHg

I-3 ＜30 mmHg
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またCTAやMRAも下腿から足部動脈病変の正確な評価
は困難である．最終的には血管造影法により確定診断を行
う．血管造影法はカテーテルにより選択的撮影を行うこと
ができ，多方向からの撮影や病変部圧較差の評価も可能で
ある．石灰化病変や下腿動脈病変では，デジタルサブトラ
クション血管造影（DSA）撮影を行うことで狭窄度の評価
をより正確に行うことができる．血行再建を考慮する場合
には血管造影法が必須と考えられる．
vi. 糖尿病・透析患者の特殊性
わが国ではCLTIの約70～80%が糖尿病患者，約50%
が透析患者であり 515），欧米諸国と比較し頻度は高い 504）．
糖尿病患者，透析患者の血管病変は多区域性病変や石灰
化病変が多く，下腿動脈から足部動脈にかけて高度な病変
を有する特徴がある 516）．したがって，APやABIは高値を
示すことが多く，TPやTBIで評価する必要がある 52, 517）．
その一方，歩行の機会が少ないことや感覚神経障害を有し
ていることから，下肢虚血が進行していても無症状である
無症候性重症下肢虚血患者が存在し，先行する跛行症状
を認めず突然CLTIを発症することがある 164）．また，血管
病変に加え，微小循環障害，自律神経障害を合併しやすく，
足変形や創部の細菌感染を合併することも多い 518）．透析
患者においては，透析中のベッド上安静によっても足部に
外部から圧迫が加わることでより虚血が増悪し，創部悪化
を助長し，急激に症状が進行しやすく敗血症にいたりやす
い 518）．血行再建後の創傷治癒率は，非糖尿病・非透析患
者より低く，治癒に要する時間も2～3倍を要する．また
糖尿病・透析患者は，全身に重篤な合併症を有しているこ
とが多いことから，生命予後も非糖尿病・非透析患者に比
べ，明らかに不良である 515, 516）．糖尿病・透析患者では，
その特殊性をよく理解したうえでCLTIの判定を行うべき
である35, 504）．
vii. 虚血創の評価

CLTIにおいては血行動態に加えて創傷の評価が重要で

ある．創傷の深達度，範囲のほか感染の評価が欠かせない．
虚血創では，通常，創傷周囲に毛細血管拡張が認められ，
red ring signという（図6）519）．赤みが血流良好であると判
断されるため，肉芽とは異なり注意を要する．積極的に
SPPや tcPO2などによる創傷周囲の血流検査をすべきであ
る．局所感染の診断には，白血球数，CRP値のほか，
Probe-to-bone test 520）（ゾンデ法）で創傷が骨に到達してい
れば，単純X線写真やMRIにて骨髄炎の有無を判断す
る 521）．MRIによる骨髄炎の診断は，血行再建後に評価す
る方が感度は高い 522）．また，感染のためCRP値が 4 mg/
dL以上であれば，末梢血行再建術後の感染の拡大を来た
しやすく注意を要する 523）．壊死部分を少しずつ除去する
maintenance debridementが推奨される524）．

CLTIの治療方針の決定には，創傷の状態，虚血，感染
の総合的な検討が必要であり，WIfI分類によるStagingが
提唱されている（表31，33，34）23, 52, 500）．

（寺師浩人．2016519）より）

図 6  左第 I～ III足趾の虚血による壊疽で，創傷
周囲に red ring signがみられる

表 33 WIfI分類における ischemic grading

Grade ABI Ankle systolic
pressure TP，TcPO2

0 ≧0.80 ＞100 mmHg ≧60 mmHg

1 0.6～0.79 70～100 mmHg 40～59 mmHg

2 0.4～0.59 50～70 mmHg 30～39 mmHg

3 ≦0.39 ＜50 mmHg ＜30 mmHg

（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）
SPP値による Ischemic gradingについては，PQ５および表32を参照．
Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for Vascular Surgery. with permission from Elsevier.
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viii. チーム医療の重要性
CLTIの早期診断・早期治療において関連する診療科や

コメディカルによるチーム医療が重要である．特に糖尿病
患者や慢性腎疾患の患者では，あらゆる医療職種による定
期的観察やフットケアが早期発見に繋がる 498）．家庭医は
虚血症状を把握して日々の診療を行い，CLTIを疑った時
の速やかな専門医へのコンサルトが患者の生命予後改善に
繋がるため，常日頃から家庭医と専門医の連携が求められ
る499）．

 4.3.2
患者・下肢・血管病変評価
表 35 CLTIの下肢血管病変の管理の推奨と
 エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

血行再建の適応となる CLTI患者におい
ては，周術期リスクや生命予後を評価
する 203, 205, 525－ 532）．

I C

救肢の適応となるすべての CLTI患者の
病期を分類するため，WIfI分類のよう
な包括的な肢重症度分類システムを使
用をする 52, 533－ 538）．

I C

血行再建方法を決定するにあたり，
GLASS分類を考慮してもよい 539, 540）． IIb C

外科的バイパス術を行う CLTI患者のす
べてにおいて，使用可能な静脈を，超
音波を用いてmappingする 485, 541, 542）．

I C

表 34 WIfI分類における foot infection grading

Clinical manifestation of infection SVS IDSA/PEDIS 
infection severity

感染兆候なし 0 Uninfected

下記の少なくとも2つの兆候を有する限局性感染

・局所の腫脹や硬結
・潰瘍周囲の発赤＞0.5～≦2 cm
・局所の圧痛や痛み
・局所の熱感
・膿汁の排泄（濃い濁った白色または血性混じりの浸出液）

1 Mild

皮膚または皮下組織に限局した局所感染（より深部の組織を巻き込まない，かつ，下記の全身性兆候
を伴わないもの）．
他の原因（外傷，痛風，急性シャルコー神経・関節症，骨折，血栓症，静脈うっ滞）による皮膚の炎
症性反応は除外する．

広範な局所感染（発赤＞2 cm）あるいは皮膚・皮下より深部の構造
物を巻き込む感染（膿瘍，骨髄炎，敗血症性関節炎，筋膜炎）で全
身性の炎症兆候（下記を伴わないもの）

2 Moderate

局所感染を伴う全身感染兆候で，下記兆候の 2つ以上を保有して
SIRSの兆候を有するもの

・体温＞38 ℃または＜36 ℃
・心拍数＞90回 /分
・呼吸数＞20回 /分またはPaCO2＜32 mmHg
・ 白血球数＞12,000または＜4,000 cells/mm3または10%を超え
る幼若球の出現

3 Severea

a虚血は感染を複雑にしたり感染を重症化したりすることがある．全身性感染は時に，上記とは異なる兆
候，即ち血圧低下，錯乱，嘔吐，あるいはアシドーシスや低血糖，高窒素血症などの代謝異常などとし
て症状を現わす．

（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）
Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for Vascular Surgery. with permission from Elsevier.
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PQ 6

従来，Fontaine分類，Rutherford分類による重症度評価
ならびにTASC，TASC IIによる血管病変の評価が行われて
きたが，感染や患者のリスク評価などは医療者個々の経験
に委ねられてきた．しかしCLTIにおいてQOLを維持した
救肢には，血管病変のみではなく，感染を含めた下肢重症
度評価や生命予後を含めた包括的なリスク評価の上で術式
を選択することが不可欠である．2014年WIfI分類 23）が発
表され，さらに 2019年 Globa l Vascu la r Guidel ine
（GVG）52）において，症例のリスク，下肢の重症度，血管病
変の解剖学的複雑性の評価を行ったうえで治療方針を決め
るという PLAN（Patients risk estimation, Limb Staging, 
ANatomic pattern of disease）が提唱された（図7）52, 500）.
a. 患者リスク評価（Patients risk estimation）

CLTIの治療目標は，肢切断回避，肢機能維持，疼痛除
去と創治癒であり，CLTIが疑われ，緊急の大切断が不要
な症例は ,血行再建医に紹介するべきである．一方，CLTI
症例の多くは高齢者で，多くの併存疾患を合併し，かつフ
レイルであるため，生命予後が限られた症例・歩行不能な
症例・専門家の検討で救肢不能とされた症例には，血行再
建ではなく大切断や緩和治療が勧められる．
多くの合併症を有する高齢者が多数を占めるCLTI症例

の最適な治療方針を決定するためには，症例のリスク，下
肢重症度，血管病変の解剖学的複雑性のすべてを包括的
に評価するシステムが必須であり，PLANに則った評価が
望ましい52）．
血行再建のリスク評価と生命予後が evidence based 

revascularization（EBR）では重要である. 従来の研究では，
死亡率，大切断率，大切断回避生存率（AFS），周術期合
併症をエンドポイントとしてCLTIに対するリスク評価が
行われ 203, 205, 525– 532），危険因子として，高齢，腎機能低下，
冠動脈病変，うっ血性心不全，糖尿病，喫煙，脳血管障
害，組織欠損，BMI，認知症，ADLなどが使用されてき
た . その結果，周術期死亡5%未満で2年生存率が50%を
超えると想定される症例は手術に対する標準的な全身リス
クと判定され，バイパス手術 /EVTのうち，より望ましい
血行再建を行い，周術期死亡5%以上で2年生存率が50%
以下と想定される症例の全身リスクは高いと判定され，血
行再建が必要な場合EVTを考慮する（図7）52, 500）とGVG
で提唱された 52）．近年では，上記の危険因子に組み込まれ
ていなかったフレイル156, 543）や維持透析 544, 545）がCLTIの危
険因子の上位に位置すると報告されている．
b. 下肢重症度評価 （Limb staging）

CLTIの下肢の重症度評価には，WIfI分類の使用が推奨
される（図8）52, 500, 533– 538）．虚血の重症度と血行再建の有効
性は大切断のリスクと完全に一致しているわけではない．

このため血行再建の有効性の有無がWIfI stageとischemic 
gradeで層別化され（図9）52, 500），これにより血行再建の可
否を考慮することが推奨される 534, 535, 537）．創治癒が遷延す
る場合には再評価し，再度治療方針を決める．新出のテク
ノロジーや治療方法の評価には，対象肢の重症度を正しく
評価しておくことが肝要であるが，WIfI分類は対象症例
の重症度を揃えることにより異なった血行再建法を比較検
討するための有効な分類法である．

WIfI分類は有用か?

Answer
WIfI分類はCLTI患者における患肢の重症度を評価する
ものであり，治療前の下肢の予後推定に有用であると考
えられるが，さらなるエビデンスの蓄積が必要である．

WIfI分類は2014年に米国血管外科学会から発表され，
CLTI患者の患肢を創（W；wound），虚血（I；ischemia），
感染（fI；foot infection）の3項目で点数化し，患肢の重症
度をステージングするものである23） ．虚血だけではなく神
経障害や感染を合併する足病変が近年増加しており，足病
変の重症度を客観的に判断できる指標が求められていた．
有用性に関するシステマティックレビューは1報あり，外
科的血行再建もしくは血管内治療を行った12研究，2,669
人のCLTI患者を対象としてメタ解析が行われた 546）．1年
後までの大切断率はWIfI ステージが上がるにつれ上昇し，
特に Stage 4では 38%と高率であった．筆者は，WIfIス
テージは大切断を予測する項目として重要であるが，2018
年までの時点ではエビデンスとしては十分ではなく，今後
の蓄積が必要であると述べている．2019年に提唱された
GVGにおいても，WIfI分類の有用性が記載されてい
る 52）．10研究，2,982肢をまとめた報告が記載され，WIfI
ステージが上がるほど1年後までの大切断のリスクは上昇
し，特にStage 4においては大切断率が29%と高率であっ
た．GVGでは患肢の重症度判定をWIfI分類を用いて行う
ことを推奨しており（推奨グレード1，エビデンスレベル
C），これに加えて解剖学的な血管病変の複雑性を反映し
たGlobal Anatomic Staging System（GLASS）分類や患者
リスクなどを組み合わせて至適治療方針を決定することが
提唱されている．つまりWIfI分類が治療方針決定にも重
要な役割を果たしているといえよう．また，わが国のCLTI
患者を対象としたSPINACH研究ではWIfI分類における
W3や fl2または3の場合は，外科的血行再建が血管内治
療よりも好成績であったと報告された 547）．加えて，W3は
血行再建後の生命予後不良因子であるとも報告されてい
る 206）．このように，WIfI分類はステージだけでなく，各
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項目などが大切断率以外の評価項目とも相関する可能性が
ある．
以上から，WIfI分類におけるWIfI ステージは大切断の
予測に有用であり，さらにWIfI分類のさまざまな項目が
重症度を評価するツールとして有用である可能性がある
が，今後のエビデンスの蓄積が必要であると考えられる．

c.  血管病変の解剖学的複雑性の評価（Anatomical  
pattern of disease）
全身リスクや下肢重症度のみならず，動脈病変の解剖学

的閉塞状況もEBRでは考慮すべきである. 解剖学的閉塞パ
ターンや重症度はGLASS分類（図10，表36 ）52, 500）に記載
されており 52），最適な血行再建法の決定に役立つ．EVT
の技術的成功やEVT後の肢の予後とGLASS stageには明

下肢重症度ステージング
（Wlfl）

血行再建術リスク/
2年生存率の予測

可能なら血管内治療 代用血管としての静脈の評価
（超音波マッピングなど）

適切な手段での血行再建
（血管内治療または外科手術）

血行再建の必要性
考慮

創傷ケア
悪化兆候の有無観察

下肢救済可能？

血管病変の解剖学的ステージング（GLASS）

一次下肢切断

対症療法/創ケア

切断低リスク
（Wlfl stage 1）

切断中・高リスク
（Wlfl stage≧2）

いいえ or 不明瞭

No option
（血行再建不可能）

高リスク患者 標準的リスク患者

YES

YES

血行再建可能

NO

CLTI患者

臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取

　＊高リスクとは周術期死亡率≧5％または推定2年生存率≦50％．標準的リスク患者でかつ利用可能
な静脈材料がある場合の血行再建戦略は図12を参照．

（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）
Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for Vascular Surgery. with permission from 
Elsevier.

図 7 PLANコンセプトに基づく CLTIの治療法決定のアルゴリズム
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らかに相関がある 539, 540）．バイパス手術の候補者となる平
均的なリスクを有するCLTI症例では，鼠径靭帯以下の血
行再建が必要となる場合，使用可能な自家静脈（特に大伏
在静脈）の存在をバイパス手術前に確認しておく必要があ
る485, 541, 542）．
ほとんどのCLTIでは解剖学的には血行再建可能であり，
初期技術的成功となる足部への直接的な血流再開が行わ
れる．ただし，安静時痛を呈する症例やWIfI stage 2のよ
うな組織欠損が限られている症例では，中枢側の inflow
病変や大腿膝窩動脈領域のみの血行再建を行い，下腿か
ら足部へ連続する血行再建を行わなくとも症状改善が得ら
れる可能性がある．このため，no-optionとされる症例は，
WIfI stage 3，4で，足関節から足部レベルの足背動脈や
足底動脈などが確認できないGLASS P2 modifierに限ら
れる（図11）52, 500）．血管造影でこれらの動脈が確認できな
い場合でも，USで開存を確認して血行再建を行い救肢で
きる症例もある548, 549）.

臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取

Se
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（
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lfl
 is
ch
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ia
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ra
de
）

Limb severity（Wlfl stage）

3

2

1

0

N/A

N/A

1 2 3 4

High benefit

Low/Nil benefit

Wlfl stage 1の下肢はischemic grade 2，3を有しないので，N/A（非該当）
と表記している.

図 9 虚血重症度とWIfI stageからみた血行再建の有用性
（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）

Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for 
Vascular Surgery. with permission from Elsevier.

Ischemia-0 Ischemia-1 Ischemia-2 Ischemia-3

W-0 1 1 2 3 1 2 3 4 2 2 3 4 2 3 3 4

W-1 1 1 2 3 1 2 3 4 2 3 4 4 3 3 4 4

W-2 2 2 3 4 3 3 4 4 3 4 4 4 4 4 4 4

W-3 3 3 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4

fI-0 fI-1 fI-2 fI-3 fI-0 fI-1 fI-2 fI-3 fI-0 fI-1 fI-2 fI-3 fI-0 fI-1 fI-2 fI-3

KEY：　　　I＝ Ischemia　　　W＝Wound　　　fI＝ foot Infection

根拠：
a. 創の重症度が増すごとに切断のリスクも高まる（Wlfl分類，PEDIS分類，UT分類およびその他の創傷分類システム）
b. PADと感染は互いに悪化要因となる（Eurodiale研究）；感染創+PADは，創治癒を得るために血行再建を必要とすることが多い．
c. Infection grade 3（全身感染 /代謝不安定）：ほかの要因がどうであろうと大切断の中～高リスクとなる（IDSA感染症ガイドラインにより
評価済）．

図 8 予測 1年後大切断リスクに基づく米国血管外科学会WIfI臨床的下肢ステージ
（東信良ほか. 2021500）より）

Clinical stage 1 or Very low risk

Clinical stage 2 or Low risk

Clinical stage 3 or Moderate risk

Clinical stage 4 or High risk

Clinical stage 5 = Unsalvageable limb
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0 軽度ないし有意でないSFA病変（狭窄度50%未満）

1 ・SFA総病変長が＜1/3
（＜10 cm）
・SFA起始部を含まな
い単独の SFA限局性
閉塞（＜5 cm）

・軽度あるいは有意で
ない膝窩動脈病変

2 ・SFA総病変長が 1/3
～2/3（10～20 cm）

・SFA総閉塞長＜1/3
（10 cm）ただし，SFA
起始部閉塞は含まな
い

・下腿3分岐に及ばな
い限局性膝窩動脈狭
窄（＜2 cm）

3 ・SFA総病変長が＞2/3
（20 cm）
・SFA 起始部からの

SFA閉塞（＜20 cm）
または起始部を含ま
ない SFA閉塞（10～
20 cm）

・下腿3分岐に及ばな
い短区間の膝窩動脈
狭窄病変（2～5 cm）

4 ・SFA総閉塞長が＞20 
cm

・膝窩動脈病変＞5 cm
または下腿3分岐に
及ぶ膝窩動脈狭窄病
変

・膝窩動脈閉塞

0 軽度あるいは有意でない治療対象動脈経路の病変

1 ・下腿動脈の限局性狭
窄病変＜3 cm

2 ・狭窄病変長が対象動
脈全長の1/3以下

・限局性閉塞（＜3 cm）
・脛骨腓骨動脈幹ある
いは下腿動脈の起始
部を含まない病変

3 ・病変長が動脈全長の
2/3まで

・全長の 1/3 に及ぶ閉
塞病変（下腿動脈起始
部を含んでよいが脛
骨腓骨動脈幹は含ま
ない）

4 ・びまん性狭窄病変長
が動脈全長の＞2/3

・閉塞病変長が全長の
＞1/3（下腿動脈起始
部を含むことあり）

・脛骨腓骨動脈幹の閉
塞（前脛骨動脈が治療
対象でない場合）

CTO，chronic total occlusion；SFA，superficial femoral artery；TP，tibioperoneal

図 10 GLASS分類：FP領域（左）と IP領域（右）
（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）

Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for Vascular Surgery. with permission from Elsevier.
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 4.3.3
併存疾患の評価
表 37 CLTIを呈する LEADの併存疾患の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

CLTI患者の併存疾患は跛行症例より重
篤で，生命および下肢の予後に直結す
ることが多く，個々の症例で綿密な評
価を行う 206, 550－ 554）．

I B

a. 他臓器の血管疾患の評価
CLTIは動脈硬化症の末期状態であることから，冠動脈，
頸動脈や脳動脈，腎動脈など他の部位に高度な動脈硬化
性病変を合併している可能性が高く．REACH registryで
は，LEADの約50%にCAD，約25%にCVDを合併して
いると報告されている 173）．これら合併する血管疾患は跛
行患者よりも重症度が高いことが示唆されている 550, 551）．
CADがCLTI患者の主要な死因であると報告したコホート
研究もある 552）．一方，合併する動脈硬化性疾患に対して，
生命予後改善や血管イベント予防の観点から確立された治
療戦略はない．したがって現時点では，主要な他臓器の血
管疾患の評価は，その血管疾患の症候性の有無や全身状
態など個々の患者の病状に応じて検討することが望ましい
と考えられる．評価が必要な場合には，非侵襲的検査や血
管造影を行い，血行再建を考慮する．
b. 非血管疾患の評価
組織欠損を有する場合には，糖尿病や創部細菌感染，

心不全，慢性腎疾患や透析，アルブミン値などが創傷治癒
や大切断と関連が深いとされている 508, 514, 515, 553）．従って，
患肢予後の推定や改善の観点から耐糖能異常や糖尿病，
透析の有無，創部感染の有無やその範囲，心機能や心不

全の重症度，栄養状態などを評価する必要がある．また凝
固線溶系異常や悪性腫瘍，膠原病なども下肢および生命
予後に左右する可能性がある．
わが国では，高齢者人口の増加に伴い，フレイルや認知
症を合併したCLTI患者も増えており，実臨床においては
治療方針の決定に強く影響し，その評価も重要である．
c. スコア化によるリスク層別化
最近では，CAD合併や糖尿病，透析などの併存疾患の

有無などによって合併疾患の重症度をスコア化し，周術
期合併症，死亡や大切断などのリスクの層別化が行わ
れ，FINNVASC score, modified PREVENT III score, 
BASIL score, CRAB, VQIなどの有用性が報告されてい
る 527, 528, 530– 532）．わが国では透析患者の多さ，脂質代謝の
違い，脳血管合併症の多さなどが欧米と異なり，リスク解
析の方法には独自のものが必要で，各種術前データの入力
により，早期および晩期のアウトカムの予測値を算出する
予測モデルが発表されている206, 554）.

 4.3.4
治療総論

●  治療方針の決定と管理は，多診療科・職種により
構成された集学的治療チームにより行う．

●  患肢重症度は傷の部位，大きさ，深さと虚血の程
度，感染の有無で評価する．

表 36  FP gradeと IP gradeの組み合わせによる GLASS 
stage 

FP grade

4 III III III III III

3 II II II III III

2 I II II II III

1 I I II II III

0 NA I I II III

0 1 2 3 4

IP grade

（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）
Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for 
Vascular Surgery. with permission from Elsevier.

図 11 IM病変の GLASS分類 
（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）

Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for 
Vascular Surgery. with permission from Elsevier.

足関節部 /足部動脈の病変分類

P0 完全なpedal archを伴い，標的血管が足部まで開存

P1 pedal archは閉塞あるいは高度狭窄を有するが，標的
血管が足部まで開存

P2 足部まで連なる標的血管なし

P0 P1 P2

代表的な血管造影写真：P0病変パターン（左図），P1病変パターン（中
央），P2病変パターン（右図）
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●  患者リスク，患肢重症度，病変の解剖学的重症度
を評価したうえでリスクを層別化し，外科的手術，
EVTもしくは保存的治療を選択する．

表 38 CLTIを呈する LEADの治療方針の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

救肢のために可及的速やかに血行再建
を行う 1, 23, 45, 52, 53）． I A

患者リスクは，年齢，ADL，フレイリティ，
栄養状態に加え治療抵抗性心血管病，糖
尿病，透析，貧血，対側肢の状態から評
価することを考慮する 206, 547）．

IIa C

使用可能な自家静脈の有無により外科
的手術もしくは EVTを選択することを
考慮する 23）．

IIa A

CLTI治療の目的は，大切断の回避および生命予後の改
善である．疼痛の軽減，組織欠損部位の治癒，歩行機能の
維持・改善も目標とされる 53）．第一選択治療は，血行再建
術である1, 45）．しかし，わが国の患者は海外と比較しても高
齢，やせ，低栄養，高い割合での糖尿病罹患や維持透析患
者，膝下以下単独病変など特殊な患者背景・病変背景があ
り，個々の症例を十分に検討したうえで治療方法の選択を
するべきである．高齢患者や寝たきり・進行した認知症患
者，極度のやせ，透析患者および心脳血管障害を有する患
者の生命予後は2年程度かそれ以下とされ 205），血行再建施
行そのものが困難な患者や恩恵が少ない患者も実在す
る555）．血行再建を行うべきか，血行再建により症状改善が
乏しい，もしくは生命予後が短い場合は一次切断を行うべ
きか，疼痛緩和や感染制御を主体とした緩和的治療を行う
べきかを十分に検討すべきである169）．近年，多専門職がい
わゆる集学的治療チームを構成し治療介入をすることが
治療効果の改善を促すとされる 556, 557）．一方で高度虚血を
有するも無症状である，いわゆる subclinical critical limb 
ischemiaに対しては原則血行再建術の適応にはならな
い365, 558）．

CLTI患者において適応があると判断した場合は，外科的
手術かEVTもしくはその両方のハイブリッド血行再建を選
択する．Global Vascular Guideline52）においては PLANア
プローチが提唱され，患者リスク（Patient risk），患肢重症
度（Limb severity）および解剖学的重症度（ANatomic 
stage）において血行再建術のリスクを層別化したうえで外
科手術かEVTを選択することが推奨された．患肢重症度は，
傷の大きさ（Wound），虚血の程度（Ischemia）および感染

の有無（foot Infection）から診断判断できるWIfI分類を用
いる 23, 52, 559– 561）．また，解剖学的重症度は原因となる，また
治療目標となるtarget arterial pathが重要であるという考え
の元，これまでのTASCII分類に代えてGLASS分類での評
価が提唱され，大腿膝窩動脈領域および下腿動脈領域の層
別化を行うべきとされる52）．広範囲の傷や重症感染合併例
および小切断の既往，治療抵抗性のCLTI，両側CLTIは外
科手術向きであり，血管疾患の治療抵抗性，貧血，糖尿病，
透析や対側大切断患者はEVT向きであるとするSPINACH
研究の結果は日本人の患者リスク層別化として有効であ
る 547）．加えてSPINACH研究は，データに基づいた日本人
CLTI患者の生命予後予測モデルを提唱しており，生命予後
に関わる年齢，BMI，腎機能，心機能，組織欠損の大きさ，
および歩行能などによって患者リスクを評価することを推奨
する206）．外科的手術を選択するにあたっては自家静脈が使
用可能か否かを評価する．初回血行再建が不成功に終わる
場合を考慮して，次のオプションを残すことも考慮す
る23, 45, 52, 559）．
血行再建が成功しても，薬物療法，周術期の適切なデ

ブリードマン，小切断や適切な創傷管理，適切な栄養管理，
適切な感染コントロールが治療成功には必須である．創傷
治癒が不良である場合には，創傷に対する血流を客観的に
確認，感染特に深部感染の有無を確認するとともに，創傷
治癒困難例については各種薬剤，高気圧酸素療法，LDL
アフェレーシス，あるいは再生医療などの補助療法の併用
を考慮する．

 4.3.5
血行再建

●  CLTIへの血行再建方法は，予想される生命予後，併
存疾患，および自家静脈の有無から総合的に判断し，
決定されるべきである．

●  足首以下病変の存在は，CLTIの臨床転機に影響を与
えるため，血行再建施行前に，足部レベルまでの詳
細な血管造影評価が必要である．

●  血行再建術を施行する際の標的病変選択は，虚血性
創傷への flowやrun-off，血管径，狭窄度，石灰化重
症度等で決定される．

ステートメント
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表 39 CLTIを呈する LEADの血行再建の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

平均的な全身リスクの CLTIで，動脈病
変の複雑性が高い，あるいは創傷範囲
が広い場合には外科的バイパス手術を
考慮する 547, 562）．

IIa B

平均的な全身リスクのCLTIで，動脈病変
が複雑でない，あるいは創傷範囲が小さ
い場合は，EVTを考慮する 509, 547, 562, 563）．

IIa B

全身リスクが高く，手術が困難な CLTIで
は EVTを考慮してもよい 509, 547, 562, 563）． IIb B

CLTIへの血行再建は，①創部に対する迅速かつ十分な
血流量，②低侵襲，③長期開存，が求められる．標準的治
療であった外科的バイパス手術に対し，手技の洗練および
デバイス開発からEVTの初期・遠隔期成績の改善が認め
られ，CLTIに対するEVTが血行再建手法として認められ
てきた歴史的背景がある．
鼠径靭帯以下の病変を有するsevere limb ischemiaへの
外科的手術とEVTを比較したBASIL試験 562）の報告以降，
鼠径靭帯以下へのEVTが積極的に施行されるようになっ
た．わが国における外科的バイパス手術とEVTを前向き
に比較したSPINACH研究では，各治療群間で3年のAFS
に差はなかった（52% vs. 52%，P＝0.26）547）．この結果か
ら，鼠径靭帯以下の病変を原因とするCLIにおいて，適切
な患者選択にて施行された外科的バイパス手術とEVTに
おいて，AFSに差がないことが示された．外科的バイパス
手術とEVTの比較に関する結論は，現在欧米で進行中の
大規模RCTであるBASIL2564）やBEST-CLI556）の結果が待
たれる．しかし，CLTIに透析患者が多いわが国の特異的
な臨床状況を考慮すると 509, 547, 563），エビデンスレベルの高
い海外データのみにこだわらず，SPINACH研究を代表と
する，国内のリアルワールドデータを踏まえ，「適切な患者
選択」を行い，血行再建を施行することが望ましい．すな
わち，各治療の優劣を競うのでなく，それぞれの治療の利
点・欠点，得意・不得意な領域を理解し，外科的治療と
EVTがそれぞれ補完しあえることが，適切な血行再建選
択へ繋がる（図12）52, 500）．
a. 大動脈腸骨動脈病変への血行再建術
大動脈腸骨動脈（aorto-iliac: AI）領域単独でCLTIをき

たすことはまれだが，inflow病変として，評価・治療が必
要である．AI領域においては，低侵襲性と安全性・有効
性が示された EVTが第一選択の治療となることが多い
が 429, 430），高位大動脈閉塞や動脈瘤合併病変は外科的手術
が第一選択とされる45）．解剖学的重症度を考慮した推奨は，

間歇性跛行患者での選択と同様である．（「4.2.5.b.i 大動脈
腸骨動脈領域」を参照）
 i. 外科手術
外科的手術の術式として，①大動脈 -両側大腿（腸骨）

動脈バイパス，②大動脈 -大腿（腸骨）動脈バイパス，③
交叉性大腿（腸骨）動脈 -大腿動脈バイパス［＋腸骨動脈
（流入動脈）EVT］，④腋窩 -両側大腿動脈バイパスの4種
に大別される．全身状態のよい高位大動脈閉塞病変は手術
のよい適応である45）．基本的には解剖学的バイパスとよば
れる①および②が推奨されるが，手術リスクが高い患者に
おいては③，④の非解剖学的バイパスを考慮して良い．
ii. EVT
低侵襲性と安全性・有効性が示されたEVTが，多くの

病変で第一選択となる 429, 430）．高位大動脈閉塞に関する十
分な安全性と有効性の報告もあり 565, 566），経験豊富なチー
ムであればEVTによる治療を考慮してもよい．動脈瘤合
併症例に対しても，SGで治療可能な場合もあるが，解剖
学的な要因に左右される．適応などは本稿では割愛し，大
動脈瘤のガイドラインに譲る．
iii. ハイブリッド血行再建
総大腿動脈（common femoral artery: CFA）病変合併時

に積極的に検討されるべきである．詳細は次項に譲る．
b. 総大腿動脈病変への血行再建術
表 40 CLTIにおける総大腿動脈病変の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

孤立性 CFA病変に対しては，内膜摘除
術を行う 437, 440, 443）． I A

AIから CFAに連続する病変に対して，
ハイブリッド治療を行う 439）． I B臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取
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図 12  バイパスに利用可能な自家静脈材料を有し，平均的
リスクの症例における鼠経靭帯以下末梢病変に対す
る初回血行再建戦略の決め方

（Conte MS, et al. 201952）, 東信良ほか. 2021500）より）
Copyright (2019) by the Society for Vascular Surgery and European Society for 
Vascular Surgery. with permission from Elsevier.
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CFA病変は，高度石灰化合併が多く，血栓内膜摘除術
（thromboendarterectomy: TEA）が第一選択となる．大腿
深動脈（deep femoral artery: DFA）は浅大腿動脈病変の進
行時に重要な側副血行路源となるため血流維持は重要で
ある．CFAは再血行再建時の穿刺部位，バイパスが必要
になった際の吻合部となるため，ステント留置は原則的に
は推奨されずnon stenting zoneと定義される440）．
 i. 外科手術

CFAおよびDFA中枢側に有意病変があれば，TEA（＋
パッチ形成術）を行う．TEA施行後5年開存率は90%を超
え極めて良好である 437, 443）．DFA起始部の連続病変には，
大腿深動脈形成術を付加する．
ii. EVT

CFAは TEAが第一選択であるが，実臨床においては 
EVTも施行されることがある 567）．欧州で実施された主に
間歇性跛行症例に合併したCFA病変へのステント留置と
TEAのRCTでは，周術期安全性においてステント留置が
TEAに勝り，2年における有効性は同等であった 441）．長期
予後が限られるCLTIもしくはCFAに対して複数回外科処
置を受けているCLTIにおいては，ステントを併用した
EVTも代替治療として考慮しても良いが，長期成績が不
明なため，ステント留置を施行しうる患者は限定される．
iii. ハイブリッド血行再建

CFAにAI病変を併存する場合，AI領域へのEVTおよ
びCFAへのTEAを行うことで，低侵襲で良好な開存率を
得ることができ，積極的に検討すべきである439）．
c. 大腿膝窩動脈病変への血行再建術
表 41 CLTIにおける大腿膝窩動脈病変の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

25 cm以上の大腿膝窩動脈閉塞に対し
て，自家静脈を用いたバイパス手術を
行う 45, 488）．

I A

25 cm以下の大腿膝窩動脈閉塞に対し
て，EVTを行う 45, 568）． I C

25 cm以上の大腿膝窩動脈閉塞に対し
て，自家静脈がない，もしくは全身リ
スクが高い場合，EVTを考慮する 45）．

IIa B

膝窩動脈へのバイパスは，膝上膝下にか
かわらず，使用可能であれば自家静脈
グラフトを用いたバイパスを行う 569）．

I A

膝下膝窩動脈へのバイパスで，使用可
能な自家静脈がない場合，人工血管グ
ラフトの使用を考慮してもよい 483, 570）．

IIb B

CLTIは通常，マルチレベルの閉塞性病変に起因して発

生する．間歇性跛行患者とは異なり，単独大腿膝窩動脈
（femoropopliteal: FP）病変のみが原因となることはまれで，
多くは膝下動脈（infrapopliteal: IP）病変との複合病変であ
る 509, 547, 563）．CLTI，特に組織欠損を伴う患者においては，
FPとIPを複合病変として，効率的な血行再建方法が選択
されるべきである．2018年に発表されたGlobal Vascular 
Guideline（GVG 2018）において，FPとIPを包括的に考え
た target artery pathway（TAP）および limb based patency
（LBP）という概念が提唱された 52）が，この概念を考慮に
入れたFP病変における血行再建方法の選択に関して，ま
だ一定の見解はない．
昨今のデバイスの進歩によりEVTの適応が拡大してい

る．ESC/ESVS 2017では，病変長25 cm以下を短区域病
変と定義し，EVTが第一選択とされた 45, 568）．GVG 2018
では，EVTが不向きの解剖学的特徴として，病変長（20 
cm以上），膝窩動脈の5 cm以上（特に膝下3分岐に達する）
の狭窄，そして膝窩動脈の閉塞を挙げている 52）．CLTIに
合併したFP病変に対しては，患者・患肢の状態，病変部
位（FPのみならず IPまで含めて），及び自家静脈の有無を
勘案し，治療戦略を決定する必要がある 45, 52, 488）．CLTIの
生命予後は跛行肢とくらべ不良である，重度併存疾患も多
いため，EVTへの期待は大きい．
 i. 外科手術
遠位吻合部が膝上，膝下であるかによらず，大腿‐膝

窩動脈バイパスの代用血管としては，自家静脈の使用が推
奨される 569）．使用できる自家静脈が存在しない場合，膝
上膝窩動脈バイパスでは人工血管の使用も許容される．近
年登場した，ヘパリンコーティング延伸ポリテトラフルオ
ロエチレン（expanded polytetrafluoroethylene: ePTFE）
グラフト（Propaten®）は非コーティング ePTFEグラフトよ
りも開存率は良好であり，代用血管としての活躍が期待さ
れる 456）．しかし，膝上膝窩動脈へのバイパスでは比較的
良好な開存率が報告されているが，膝下以下のバイパスに
おける成績は自家静脈より不良である 483, 570）．また，CLTI
への人工血管使用は，人工血管感染のリスクであるという
報告もあり，自家静脈がない場合に，感染のリスクを考慮
し，慎重に使用される必要がある571）．
ii. EVT

DCB，DESやSGなど新規デバイスの登場により，長期
成績が向上した結果，FPに対するEVTの適応は拡大した．
しかし，これらの治療成績の多くは間歇性跛行患者を含む
データであり，CLTIに対するFP病変における各デバイス
の使用に関した一定の見解はない．CLTIへのDCB使用に
関しては，パクリタキセルとその担体による末梢塞栓（ダ
ウンストリーム効果）による臨床経過の悪化が危惧される
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（PQ3参照）．動物実験でのダウンストリーム効果に関する
考察は散見されるが 572），実臨床における根拠はない．わ
が国から報告されたRADISH研究では，DCB群において，
非DCB群と比較して同等の創傷治癒率が報告され，ダウ
ンストリーム効果が臨床的予後を悪化させない可能性が示
された573）．

DES，DCBの他に，わが国において FP領域で使用可
能なデバイスとして，ベアナイチノールステント（bare-
nitinol stent: BNS），SG，編み込み型ナイチノールステ
ント（interwoven stent: IWS）が挙げられる．患者・患肢
背景を勘案しデバイスが選択されるべきである．
iii. ハイブリッド血行再建

FP病変単独でハイブリッド血行再建が選択されること
はないが，CFA病変合併，IP病変合併の FP病変におい
ては，ハイブリッド治療の施行を考慮してよい．（詳細は
「4.2.5.b.ii 総大腿動脈」を参照）
d. 下腿足部動脈病変への血行再建術
表 42 CLTIにおける下腿足部動脈病変の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

下腿動脈へのバイパスには大伏在静脈
を使用し，使用できない場合には他の
下肢 /上肢静脈を用いて行う 485, 574, 575）．

I B

2年以上の生命予後が期待され，使用可
能な自家静脈がある CLTIには，自家静
脈バイパスを行う 562）．

I B

2年以上の生命予後が期待できない，も
しくは使用可能な自家静脈がない CLTI
には，膝下動脈に対する EVTを考慮す
る 509, 562）．

IIa C

外科的バイパス術において，中枢吻合
部は体血圧との圧較差が 10 mm未満で
ある最遠位部動脈で行う 577）．

I C

外科的バイパス術において，末梢吻合
部は，足部動脈までの間に閉塞性病変
がない下腿動脈，あるいは足部動脈に
おいて行う 577）．

I B

大切断が迫っている患者で自家静脈が
使用できない場合は，人工血管による
下腿動脈バイパスに加え，静脈カフあ
るいは動静脈瘻造設などの補助手段を
講じることを考慮してもよい 567）．

IIb B

臨床的重症度が高く，創傷治癒遅延が予
想される CLTIに対しては，アンギオサ
ムに基づいた EVTを考慮してもよい 578）．

IIb B

臨床的重症度が高く，特に創傷治癒遅
延が予想される，もしくは創傷治癒遅
延をきたしている CLTIに対しては，複
数の膝下動脈病変への EVTを考慮して
もよい 579, 580）．

IIb B

創傷治癒遅延をきたしている CLTIの
IM病変に対して，EVTを考慮してもよ
い 563, 581）．

IIb C

CLTIに合併した膝下動脈病変に対する古典的バルーン
血管形成術（plain old balloon angioplasty: POBA）による
EVTは広く行われているが，その長期開存は極めて限定
的である．個々のCLTIにおける患者リスク，動脈病変の
複雑性，足病変重症度の因子を検討して以下のいずれか
を選択する．
 i. 外科治療
中枢吻合部はより中枢に有意な病変のない部位が選択さ
れる．適切な選択であれば，総大腿動脈でなくても開存率
に差はない 485）．グラフトは自家静脈の使用が強く推奨され
る 574）．大伏在静脈が望ましいが，不足する場合は小伏在
静脈や上肢の静脈が使用可能である 485, 575）．これら2本以
上の静脈を組み合わせたspliced veinでの使用も許容され
る．これらの使用法として，reversed法と in-situ法を含む
non-reversed法があり，吻合部動脈と静脈グラフトの口径
差が大きい場合は後者が好んで選択される．RCTのサブ
解析によると reverseとnon-reversed法，中枢吻合部位に
おいて開存率に有意差は認めなかったが，spliced vein/
arm veinと single great saphenous vein使用，グラフト径，
グラフト長は開存率に関与することが示された 485）．十分な
自家静脈が存在しない場合，ePTFEグラフトを使用し静脈
カフや動静脈瘻（arteriovenous fistula: AVF）を付加して
開存率を改善させる報告もあるが，きわめて限定的であ
る582）．
外科的バイパス手術の終了時には術中画像評価（血管撮

影もしくは duplex USまたは両者）を行い，重大な技術
的な問題があった場合には可能であれば術中に修復す
る583, 584）．
ii. EVT
1）標的血管の選択
足関節以下（infra-malleolar: IM）病変は臨床転機に大き

な影響を与えるため，詳細な血管造影が必要である14, 45, 515）．
IP病変へのEVTの標的血管選択の基本は，解剖学的に最
も治療難易度の低い血管を1本再疎通させること（in-line 
flow to the foot）である 52）．しかし，その1本が臨床的に十
分なアウトカムをもたらすか否かは，さまざまな要素が関係
し，単純な予想は難しい．現時点で，IP病変のEVT施行時
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PQ 7

の標的血管の選択に関する統一した見解はまだない．患者・
患肢背景に加え，①手技成功率，②得られる血流量，③期
待される遠隔期開存，④将来の外科的バイパス術に与える
影響などを勘案し，選択されるべきである．
2）EVTの実際
複雑な IP病変では，順行性アプローチのみでは十分な

手技成功率は得られず，逆行性アプローチが必要となる．
逆行性アプローチでの第一選択は，標的血管の遠位真腔を
逆行性に穿刺するdistal punctureである585）．穿刺部の多く
は外科的バイパス手術の吻合部と一致するため，穿刺によ
る血管障害を考慮する必要がある．一方，「経側副血行路
アプローチ」は，前述の穿刺部合併症のリスクを負うこと
なく行える 586）が，側副血行路の傷害により，手技不成功
時や遠隔期の足部血流を手技前より悪化させる危険性が否
定できず，またリスクに関するまとまった報告はない．複
雑な側副血行路を経由したガイドワイヤーは操作性に劣る
事が多く，第一選択とし難い．遠位部穿刺が困難・不可能
な症例に対して考慮してもよい．
技術やデバイスの進歩に伴い，IP領域の手技成功率は

向上したが，手技不成功に終わる症例も散見される．わが
国から報告された J-BTK CTOスコアによると，①遠位真
腔が可視できるかどうか，②病変長，③血管径，④近位閉
塞端の石灰化の有無，⑤エントリーの形状，から層別化を
行ったところ複雑な病変はガイドワイヤーの通過率が低い
ことが示された587）．
3）複数の下腿動脈病変に対する介入

IP病変のうち1本に対してEVTを行うことがCLTIに対
する血行再建の基本であり，多枝に及ぶ IP病変の治療介
入に関しては明確なコンセンサスはない．海外で施行され
たRCTでは複数枝への治療が，高い創傷治癒率を示した
が，手技時間，造影剤量，放射線被曝量が増加した 579）．
わが国からの単施設研究でも同様に高い創傷治癒率が示さ
れたが 580），欧州からの報告は相反する結果 588）であり，複
数枝治療の有効性や介入のタイミングに関する結論は出て
いない．
4）足関節以下病変に対する介入
わが国から報告されたRENDEZVOUS研究では，IM
病変への EVTで大切断回避率，AFSの改善は見られな
かったが，創傷治癒率・創傷治癒期間は有意に改善し
た 563）．またシステマティックレビューにおいても創傷治癒
率を改善させる可能性が示された 581）．透析・糖尿病の罹
患率の高いわが国のCLTIでは IM病変の合併率が高く，
これら病変の取り扱いや治療介入の必要性，介入時期に関
しては，データの蓄積が待たれる．

iii. ハイブリッド血行再建
EVTと外科的血行再建を組み合わせて行うものである．
外科的血行再建単独での治療と比較し，①手術時間の短
縮と出血量の減少，②術後創関連合併症リスクの低減，③
使用するグラフト長の短縮，により術後合併症頻度や在院
期間を短くすることが期待される．またEVT単独での治
療と比較し，①EVTの技術的初期成功率の改善，②長期
開存性の改善，③創傷治癒率・創傷治癒期間の改善，が
可能となりうる．ハイブリッド治療にはこうした役割が期
待されるが，EVT，バイパスの特徴，長所・短所を理解す
ることが肝要である．AIへのEVTは，解剖学的複雑性に
かかわらず，治療成績が良好であることが知られているた
め，この領域のEVTにCFAへのTEAや鼠経靭帯以下の
バイパスを行うことは推奨される．またFPのEVTを施行
した上で膝窩動脈を inflowとするバイパス術を行うことは
理にかなっていると考えられるが，EVT後の長期開存が
期待できる病変であることが前提である．しかし，どのよ
うな病変への EVTが，バイパスにとって信頼できる
inflowとなりうるか，まだ一定の見解はない589）．

CLTIに対して外科的バイパス術とEVTをい
かに選択すべきか？

Answer
CLTIに対する血行再建術選択は，①全身状態と予想さ
れる生命予後，②グラフト使用可能な自家静脈の有無，
③創傷及び解剖学的重症度，により決定される．

CLTIに対する血行再建術選択は，EVTにて許容可能な
治療成績を得られるようになった今日において，外科的バ
イパス術に適した症例をいかに見極めるかが重要となる．
2005年に報告されたBASIL試験結果より，予想される生
命予後が2年以上かつ使用可能な自家静脈を有するsevere 
limb ischemia症例が，外科的バイパス術の恩恵を受ける
可能性があることが報告された 562）．2017年に発表された
ESC/ESVSガイドラインでは，長区域の閉塞があり，かつ
大伏在静脈が使用可能で，かつ手術に適する（手術の非適
応でなく，適切な吻合部位・run-offが存在する）症例が，
外科的バイパス術が第一選択治療とされている45）．ここで
は，創傷の重症度は加味されていない．一方で，2019年に
発表されたGVGにおいては，PLAN（patient, lower limb 
and anatomical complexity）approachにて血行再建術手
法を選択すべきとされている 52）．GVGでは，血行再建術
の適応があり，推定2年生存率が50%以下または周術期死
亡率が5%以上の高リスクCLTI症例はEVTを考慮し，そ
れ以外の標準的リスク患者では，代用血管としての静脈の
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評価をしたうえで，適切な血行再建術を選択することが推
奨されている．この標準的リスク患者における血行再建術
の選択方法としては，WIfI分類とGLASS分類で層別化さ
れた創傷及び解剖学的重症度マトリックスで判定すること
が提唱されており，より重度な症例は外科的バイパス術が，
軽度な症例はEVTが望ましいとされている．グラフト使用
可能な自家静脈の存在は外科的バイパス術選択の重要な
選択基準であると同時に，その存在自体が予後良好である
ことのサロゲートマーカとの報告もある590）．
わが国におけるCLTI症例の血行再建術選択は，わが国
で構築されたエビデンスに基づいて判断できることが望ま
しい．わが国で実施されたSPINACH研究では，より外科
的バイパス術が望ましい因子として，①WIfI分類のW-3，
② fI-2/3，③同側の小切断歴，④CLTI発症後の血行再建
歴，⑤両側CLTIが示唆されている．一方で，同研究では
EVTに比して外科的血行再建術の良さが減弱する背景因
子として，⑥糖尿病，⑦腎不全，⑧貧血，⑨過去の心血管
リスク治療中断歴，⑩対側の大切断が示唆されており，患
肢が重度なほど外科的バイパス術の選択が好ましく，全身
状態が不良なほど EVTの選択が望ましい可能性があ
る 547）．実臨床では，患肢が重症であるが同時に全身状態
が不良な症例も少なくなく，血行再建術の選択の判断に迷
うことも多い．こうした症例に対しては神経ブロック下で
の外科的バイパス術も選択肢となりうる591）．わが国の医療
体制の特性上，CLTI診療がセンター化されているわけで
はないため，病院ごとに血行再建術や併存症管理に対する
得手不得手があることは事実である．自施設で治療を完結
できない可能性が高いと判断された場合には，速やかに適
切な医療機関（血行再建術と創傷加療を単一病院もしくは
病病連携で可能な病院）への転院を考慮する．

e. 外科手術の低侵襲化
EVTよりも外科手術の侵襲が大きい要因として術創合

併症が挙げられる．SPINACH 研究では，血行再建後30
日以内死亡，心血管，腎，脳血管合併症はEVTとバイパ
ス両群で有意差がなかったものの手術部位感染（surgical 
site infection: SSI）発生率は 4.7%であった 547）．外科医は
術創をなるべく小さくし，皮弁壊死に至らないよう留意
すべきである．そうしたなか内視鏡を使用することで，静
脈を採取する術創を小さくする試みがなされている 592）．
systematic reviewでは内視鏡的静脈採取法はSSI発生頻
度を減少させず，さらに開存率も不良であったとしていた
が，近年，相反する報告もなされており一定の見解はな
い592, 593）．
また全身麻酔施行困難のため手術不能と判断される症

例もある．CLTIは抗血小板剤の内服や腎不全の併存等，
硬膜外・脊椎麻酔時の出血リスクが高く，全身麻酔下で行
われてきた．しかし近年，より麻酔侵襲を少なくする目的
で神経ブロック下もしくは併用での下肢バイパスを行う施
設もみられる．エビデンスはまだ非常に乏しいが，単施設
後ろ向き研究では，US下坐骨・大腿神経ブロック下での
バイパス術は全身麻酔下と比較し，術中補液量，術後心合
併症・せん妄発生頻度が有意に少なく良好であったと報告
されている591）．今後のさらなる研究が待たれる．
f. Angiosome conceptと標的血管の選択
 i. 外科治療
バイパスの末梢吻合部は，足部動脈までの間に閉塞性病

変がない下腿動脈，あるいは足部動脈におくことが推奨され
る．実際には虚血性創傷への flowや run-off，動脈径や質，
石灰化の有無等で末梢吻合部が決定される 577）．その際に
angiosome（アンギオサム）をどう取り入れるかについては，
まだ議論の余地がある 508, 594）．観察研究のみからなる
systematic reviewによると，アンギオサムに基づいたdirect 
revascularizationは EVT例も含めた検討では wound 
healing，limb salvageにおいて indirect revascularizationよ
り良好であった．しかしバイパス例のみで検討するとこの有
意性は失われていた595）．
ii. EVT
前述のように，IPへのEVTの基本は in-line flow to the 

footであるが，大切断回避，創傷治癒に至るには不十分な
場合がしばしばある．創傷部位が属する血流支配域を考慮
に入れてEVTを施行するアンギオサムコンセプトに基づ
いた血行再建で大切断回避や創傷治癒率が高いとの報告
もあるが，まだ一定の見解はない 578, 595）．臨床的重症度が
高く，創傷治癒遅延が予想される症例においては，アンギ
オサムコンセプトに基づいた血行再建を考慮してもよい
が，前述のJ-BTK CTOスコア587）などを併用し，手技の妥
当性を検討すべきである．
g. No option 症例への対応
再生医療の適応となることが多い（「4.3.8 再生医療」を参照）

が，足部深部静脈の動脈化（distal venous arterialization: 
DVA）が行われる場合がある．DVAとは，血行再建が不可
能な患者に対して，足部の深部静脈に動脈血を流し，酸素
化された血液を組織に逆行性に供給する治療であり，外科
的，経皮的どちらも報告がある596– 599）．今後のエビデンスの
蓄積が待たれる．
h. 血行再建後の薬物療法
「4.4 血行再建術後の薬物療法」を参照 .
 i. 血行再建後のサーベイランスと再介入のタイミング
バイパス術後静脈グラフトの定期的サーベイランスは重
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要で，定期的な臨床評価（末梢動脈の拍動の触診，血管雑
音の聴取，血行動態指標の測定）を実施することが推奨さ
れる．とくに静脈グラフトに関しては，上記の臨床的評価
に加えて duplex US（DUS）による定期的サーベイランス
が重要である．ABI≧0.15の減少，症状の再発，脈の状
態が変化した場合，またDUSでPSV＞300 cm/sかつPSV 
ratio＞3.5であった静脈グラフト病変あるいは低流速（グ
ラフト中央部 PSV＜45 cm/s）のグラフトに対して再介入
を行うことが推奨される 495, 600）．グラフト狭窄の発生時に
は外科的修復あるいはEVTが行われる．一方，人工血管
グラフトにおけるDUSサーベイランスの有用性については
エビデンスが乏しい 601）．EVT後，特に大腿膝窩動脈領域
に関しては，静脈グラフトと同様にDUSによる定期的サー
ベイランスが慣習的に行われるが，有用性のエビデンスは
乏しい．DUSで検出された有意狭窄（PSVR＞2.4）に対し
て，無症候の時点でEVTでの再介入に関して有効性が示
されなかったという報告がある602）．

 4.3.6
創傷治療

表 43 CLTIにおける創傷治療の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

壊死組織や感染を伴う CLTIの創傷治療
においては wound bed preparationを
行うことを考慮する 603－ 606）．

IIa B

比較的大きな創傷では，局所陰圧閉鎖療
法（NPWT）を考慮してもよい 522, 607－612）． IIb C

a. 治療目標の設定
わが国のCLTI治療において高齢者，透析合併等のハイ

リスク患者が対象となることが多い．CLTIの治療では血
行再建術が第一選択であるが，治療を開始する前に，積極
的に血行再建術を施行して下肢救済を目標とするのか，一
次大切断術，あるいは疼痛緩和や感染制御を主体とした緩
和的治療を行うかを決める必要がある．血行再建術（EVT・

●  CLTIの創傷評価においてWIfI（創傷，虚血，足部感
染）を用いて行う．

●  創傷治療と血行再建のタイミングは，創傷治療医と
血行再建医が病態を総合的に評価し決定する．

●  CLTIの大切断を回避するには，多診療科・職種によ
り構成された集学的治療チームによる治療を行う.

●  CLTIに合併した骨髄炎診断は，画像診断は補完的に
用い，臨床症状を含め総合的に行う．

ステートメント

バイパス術）施行症例においては，高齢者，低アルブミン
血症，低心機能，非歩行，フレイル，透析などを有する患
者は，死亡リスクが高く注意深く患者を選択する必要があ
る205, 303）．
b. CLTI評価法と治療項目
近年，GVGなどのいくつかのガイドラインにおいて，

WIfI（創傷，虚血，足部感染）分類を使用して評価すること
が推奨されている 21, 23, 52, 610, 613）．実際にはWIfIのWにあた
る創傷の深さや部位や壊死組織などは創傷治療医により適
切に評価されることが多いので，血行再建医にとって重要
な評価項目は，虚血重症度と足部感染の有無の2つである．

CLTIの創傷管理において，治療アルゴリズムは，虚血
と感染を評価する創傷評価から始まる614, 615）（図13）．CLTI
の悪化は急速に発生するため，これら2つの評価を迅速に
実行し，その結果をできるだけ早く治療経路にのせる必要
がある．診断・評価の遅延が創傷増悪を引き起こし，遂に
は大切断リスクを上昇させるので，原則として観察待機は
行わない．

CLTIの治療において大切断を回避するために，多診療
科・職種により構成されたチームにて集学的治療を行うこ
とは重要である52, 603, 604）．

CLTIでは感染または虚血が存在することが多く，外科
的治療（デブリ―ドマンと小切断），血行再建術が必要で
ある．実際には，CLTIの診断・治療は次の8項目に分けて
考える．①創傷の評価（虚血 /感染），② wound bed 
preparation/デブリ―ドマンと小切断 605, 616, 617），③血行再
建術，④創傷治癒を促進する治療，⑤再建軟組織の切断，
⑥免荷装具 618），⑦リハビリテーション，および⑧再発の予
防 /予防的フットケア619）．
 i. 創傷の評価

CLTIの創傷管理では虚血の有無を適切に評価すること
が重要である．CLTIに対して積極的治療を施行する場合，
創傷治癒過程は，血行再建が成功しなければ開始されない
ため，デブリ―ドマンなどの局所治療を開始する前あるは
同時に血行再建術を実施する必要がある 606）．血行再建術
を行わずに虚血状態で外科的デブリードマンを行うと，虚
血性壊死が進行することがある．ABI，SPP，および
TcPO2は，TBI，TPなどが客観的虚血の指標として使用さ
れる．透析症例では高度石灰化病変が多く，ABI値が正
常を示す場合が多いため，現在は石灰化があっても虚血の
評価が可能なSPPが使用されることが多い．

TcPO2，足趾血圧，SPPが 40 mmHg未満の場合，創傷
治癒が遅延するため，血行再建術はこれらの評価法で40 
mmHg以上に改善することを目的として行われる610）．
次に感染に関して，広範囲の高度感染症例では，創傷へ
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の早期介入が重要である．血流が比較的保たれている場
合，高度感染がしばしば観察され，ガス壊疽または敗血症
への進行を防ぐためにデブリ―ドマンまたは大切断が緊急
に行われる620, 621）．
創傷に対しては，明らかな感染のある組織のみを先ず切

除し，再建せずに創傷を閉じることのないダメージコント
ロール手術が施行される．その後，全身状態が安定した後，
軟部組織再建手術を行う．外科的デブリードマンに加えて
抗菌薬の全身投与も必須である．
創傷評価は，創傷治癒期間が異なるため，創傷の部位と

創傷の深さで行うべきである23, 52）．特に深い潰瘍や骨露出
症例では probe-to-bone testを行って，骨髄炎について評
価すべきである52, 622）．
低アルブミン，低BMIは，CLTIのリスク因子であると

ともに，創傷治癒障害の重要な因子である 276, 508）．栄養状
態はPQ9で述べるスコアを用いて評価する607, 608, 623）．
ii.  wound bed preparation/外科的デブリ―ドマンと
小切断術
wound bed preparation（WBP）の概念は，血行再建後

の十分な血流が確保されたCLTIなどの，創傷治癒機転が

正常に進行しない慢性創傷に対する管理として世界的に使
用されている 617– 619）．WBPは，壊死組織（tissue），炎症 /
感染（infection/inflammation），滲出液の創傷治癒に関連
するサイトカインの不均衡（moisture），創縁のポケット
（edge of wound）などの4つの項目（TIME）に関して体系
的に治療介入し，慢性創傷を通常の治癒経過をたどるよう
な創傷へ転換させる 618, 619）．CLTIにおけるWBPでは，壊
死組織除去と感染管理が特に重要である．最初に，小切断
と壊死領域の切除を行い，その後，創傷を洗浄し，外用抗
菌薬を使用して局所感染を制御する 613）．創処置ごとに行
うメンテナンスデブリードマンは，創傷治癒期間を短縮す
る609）．
小切断における切断レベルは，創傷治癒，血流状態およ

び歩行機能の観点から決定される610）．
前足部病変の場合，第1中足骨と第2中足骨の間の外側
足底動脈と背側動脈との連絡枝である動脈弓，このネット
ワークは可能な限り温存する必要がある．足部に至る1本の
in-line flowしか血行再建ができない場合でも，このネット
ワークを介して逆行性に血行再建が可能になるためである．
そこでこの近傍のデブリ―ドマンにおいては，創傷治療

臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取

CLTI

ADL/年齢/栄養状態/心機能 積極的治療 一次切断・緩和医療

虚血高度
（≧ischemia grade 2）

虚血軽度
（≦ischemia grade 1）

感染あり 感染なし感染あり 感染なし

治療のゴール

虚血 ABI/SPP

感染

創傷評価

wound bed preparation#
（デブリードマン・小切断）+血行再建

血行再建

wound bed preparation

創傷治癒を促進する治療

再建術（植皮・皮弁）

デブリードマン　
小切断

＃感染と虚血のいずれかより重
症な方の治療を優先して行うこ
とを原則とし，いずれかを先行
する場合は，両者の間隔はでき
るだけ短くすべきである

ガス壊疽や壊死性軟部組織感染症が
ある場合には，早期に対応する

図 13 CLTI治療アルゴリズム
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医と血行再建医の綿密な連携が必要である．
足底組織は体重の負荷に耐えることができる解剖学的お

よび生体力学的構造を持っているため，創面切除の場合に
は，足底組織を可能な限り温存する．しかし足底腱膜の下
に膿貯留を認める場合，足底腱膜と筋膜を除去し足底のコ
ンパートメントを切開して膿を排出する（図14）．一般的
に骨髄炎の有無は単純 X線またはMRIで評価する（図
15）522）が，CLTIの骨髄炎においては，画像診断のみでな
く，臨床的・総合的に診断する．
骨髄炎が見つかった場合は病変を完全に切除し抗菌薬

を投与する．
iii. 血行再建術
「4.3.4 血行再建」を参照．
感染と虚血の両者を認める場合の治療
感染と虚血の両者がある場合，特に高度感染を認める場
合，虚血の血行再建術を優先すると，敗血症または虚血再
灌流障害のために患者の全身状態が急速に悪化する可能
性があることに留意する621）．
iv. 創傷治癒を促進するための治療
1）局所陰圧閉鎖療法（NPWT）
比較的大きな創傷では，壊死組織が除去され感染が制
御された後，局所陰圧閉鎖療法（negative pressure wound 
therapy: NPWT）など使用して肉芽形成を促進させ
る 611, 612）．NPWTは，線維芽細胞などの創傷治癒に関与す
る細胞に機械的ストレスをかけ，細胞の分裂と増殖を促進
させる機序による，慢性創傷における世界的標準治療法で
ある612, 624, 625）．臨床的には，創傷の収縮，肉芽形成の促進，

滲出液の排出，浮腫軽減などの効果を有する624）．最近，陰
圧閉鎖療法に周期的自動洗浄液注入器を付加したnegative 
pressure wound therapy with instillation and dwell time
（NPWTi-d）が使用可能となった626）．さらに近年reticulated 

open-cell foam dressing with through holes；ROCF-CC 
dressing（V.A.C. Veraflo cleanse choice dressing®）が使用
できるようになった．これは海外のガイドラインでもデブリ
―ドマンが可能なNPWTとされ 627, 628），従来のNPWTと比
較して，WBPの4項目（TIME）すべてに対して明確な治療
効果を示すため，壊死組織が遺残しているWBPの時期か
らNPWTを使用することが可能になった．
2）創傷被覆材
閉鎖環境を提供し湿潤環境を維持することを利用する創
傷被覆材も標準治療である629, 630）．
創傷被覆材は，比較的小さな創傷やNPWT後の治療に

適応があり，上皮化を促進させる，すなわち二次治癒させ
る目的で使用される．しかし，感染しやすい糖尿病を基礎
疾患に持つ場合には，創傷を閉鎖環境にするため，創傷被
覆材を使用すると感染を起こすことがあるので，注意が必
要である．これを回避するには，創傷内の滲出液の量と創
傷の形態に応じて創傷被覆材を選択する616）．
3）栄養療法

CLTIにおいて栄養療法によって下肢を救済することが可
能となるエビデンスはないが，創傷治癒の観点から，栄養サ
ポートチーム（nutrition support team: NST）と協働で適切な
栄養管理を実施したうえで，アルギニン，ビタミンC，亜鉛
などを強化した栄養補助食品を付加する栄養療法を行う631）．

a b c
a　第2足趾末節骨部に黒色の乾燥壊死を認めたが，demarcationされるまで待機す
る方針とした．

b　待機中に足底に発赤を認めた．
c　足底の中央隔壁の感染と考えられたため，第2足趾をMTP関節で離断し，中足骨
頭を切除し，足底筋膜を切開し屈筋腱に沿って皮膚軟部組織を開放し排膿した．

図 14 CLTIの感染創に対する対応方法
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PQ 8 CLTIに対する栄養状態のゴールをいかに設定
すべきか？

Answer
栄養への介入がCLTI予後を改善することにおいてのエ
ビデンスは乏しく，具体的な栄養マーカーの数値目標
設定は現段階では困難である．栄養士も含めた多職種
チームにて定期的に，患者ごとの栄養状態を把握し介
入していくことが望まれる．

本ガイドラインでも記載されているようにCLTIにおける
低栄養状態と患肢および生命予後悪化との関連については
多くの報告がある 14, 199, 508, 632, 633）．栄養状態評価指標として
は，従来，BMI，アルブミン値が使用されており，これら研
究でのカットオフとしてBMI 18.5 kg/m2，血清アルブミン値
2.8～3.0 g/dLが使用されてきた．また近年では複合的栄養
評価である geriatric nutritional risk index（GNRI: 血清ア
ルブミン値と体重〔対理想体重〕から算出）や controlling 
nutrition status（CONUT: 血清アルブミン，総コレステロー
ル，リンパ球数から算出）が使用されている 554, 607, 634, 635）．
CONUTにおいては原著636に基づき栄養状態を層別化し
ているが 207, 634, 635），GNRIにおいては，先行文献から群分け
したもの554, 635）や研究コホートの中央値607）やROC曲線に基
づいて623）決定したもの等，そのカットオフ値は82～92とさ
まざまである．これらの研究では，血行再建時の栄養状態
をもとに検討している．しかし併存疾患の重症度・罹患歴
や，虚血性創傷の程度，罹患期間等がこれらの指標に影響
を与える可能性が考えられ，栄養の介入が予後を改善する
かは不明であった．
しかし最近，血行再建時GNRIとは独立して血行再建後

のGNRIが死亡リスクと関連したことがわが国多施設前向
き研究結果から報告されており，血行再建後においても適
切な栄養管理により予後が改善する可能性も示唆されてい
る 207）．とはいえ，これは観察研究であり現在のところ，
CLTI血行再建後の栄養介入が予後を改善するかについて
の詳細な検討はない．
他の慢性創傷治癒と栄養介入については，いくつか介入

試験がある．例えば，糖尿病性足病変患者の潰瘍治癒効
果について，ビタミン，ミネラル，微量元素とともに20 g
のたんぱくを投与した場合，6ヵ月後の創傷治癒効果が良
好であったとのRCTがある 637）．また褥瘡においても栄養
介入によって治癒が改善したとのRCTがある638）．CLTIに
おいても同様の研究が待たれるが，わが国のCLTI患者は
透析患者が半数以上を占めるため，たんぱく投与量に関し
てもこうした他疾患でのプロトコールをそのまま使用する
には問題がある．

CLTI治療には多職種チームで治療が有用であることは
知られ，栄養士もこのチームに加わることが望ましい 52）．
血行再建後の患者に栄養カンファレンスを行い，併存疾患
により腎臓内科，糖尿内科医師とも相談しながら，食事量，
栄養指標マーカー等をもとにしばしば適切な補助栄養を付
加する．アルギニン含有補助栄養に関しては足部感染の有
無も判断し考慮することとなる．このように栄養介入にあ
たっても職種によるチーム医療の実践が必要である．しか
し，医療者側の提案どおり，なかなか思うように栄養がと
れないケースもしばしばあり，プレアルブミン，トランス
フェリン，コレステロール等適宜栄養スコアをモニタリン
グしながら，定期的に再検討することが重要と考える．
上記のようにCLTIに対する栄養管理についてはエビデ

ンスも少なく不明なことが多い．またCLTIにおいては併
存疾患等患者リスク，患肢の状態も多岐にわたるため，患
者ごとで必要なエネルギー，脂質，タンパク，微量元素等
も異なると考えられる．栄養状態のゴールをいかに設定す
るか，というのは非常に難しいが，「併存疾患，患肢の状
態（創傷の大きさ，感染の有無），ADL・廃用の程度，患
者の嗜好性等をもとに多職種で検討して，目標を決定する．
その後も食事量，栄養指標をモニタリングしながら継続し
ていくことで少しでも栄養状態の改善をめざす」が肝要と
考える．

a b

感染（骨髄炎）

炎症（骨髄浮腫）

a　単純X線写真所見：末節骨に透亮像を認めた．
b　EVT後のMRI（T1強調）所見：末節骨に骨髄炎像と骨髄浮腫像を
認めた．

図 15 単純 X線写真およびMRIによる骨髄炎画像診断
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PQ9
 4.3.7
リハビリテーション

表 44 CLTIのリハビリテーションの
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

CLTIの治療過程において歩行能力の維
持・改善にむけたリハビリテーション
を考慮する 639－ 641）．

IIa B

a. 集学的治療とリハビリテーション
CLTIに対しては，多職種専門家の連携によるリハビリ

テーションを含めた集学的治療が推奨される56）．糖尿病性
足病変・虚血性潰瘍による入院患者において早期リハビリ
テーションが歩行再獲得および自宅退院を予測する因子で
あることが示されている639）．
b. CLTIに対する血行再建術後のリハビリテーション

JCLIMBの報告では，自立歩行頻度は外科的バイパス
術後に低下する（術前56%，術後1ヵ月53%）ことが示さ
れている 362）．CLTIに対する外科的バイパス術後，歩行練
習・物理療法・日常生活指導を含む包括的な血管リハビリ
テーション（vascular rehabilitation: VR）により，退院時
70%，観察終了時90%が自立歩行可能であったが，術後
VRを施行しなかった群の自立歩行獲得率は退院時・観察
終了時ともに30%であった．また術後VR実施群では，潰
瘍増悪などの有害事象は観察されず，QOL・ADLおよび
脳性ナトリウム利尿ペプチド（brain natriuretic peptide: 
BNP）値が良好であったことが示されている640）．一般的に
ベッド上安静は，廃用を助長し，機能回復を遅延させる懸
念があるため 642），禁忌を除くすべてのCLTI症例において
患部のoff loadingと併せて血行再建術後早期から歩行能
力やADL維持を目的としたリハビリテーションが考慮され
るべきである．ただし，血行再建術適応症例の 77%は対
側に下肢虚血を有し，22%は対側にCLTIを認めるとの報
告もあり 362），術後は対側下肢の評価から運動強度を設定
する必要性がある．

●  CLTIに対するリハビリテーションは，病期に応じて
行う．

●  足部潰瘍を有するCLTI患者に対し，歩行・移乗の練
習を行う場合は，患部の除圧・免荷を行う．

●  CLTIに対するリハビリテーションは，予防から大切
断後に至るまで多職種専門家の連携の下に行う．

ステートメント

c. 潰瘍治癒過程におけるリハビリテーション
足部潰瘍の治療過程では，off loadingが必要であ

る 56, 643）．虚血のない糖尿病性足潰瘍に対する免荷装具の
有用性について糖尿病足病変に関する国際ワーキンググ
ループ（International working group on the diabetic foot: 
IWGDF）のガイドラインでは，total contact cast（TCC）
が第一選択とされている644）．
神経障害を伴う足底潰瘍治療過程では，TCCの着用に

より，転帰が改善することが示されているが 645, 646），TCC
の禁忌として，軟部組織の感染，骨髄炎，重篤な血管疾患，
重篤な下肢または足部の浮腫が挙げられており647），CLTI
を対象にTCCの効果を検証したRCTはない．しかし，AP 
80 mmHg以上，足趾血圧74 mmHg以上，ABI・TBIが
0.55以上であればTCCを使用できることが報告されてい
る 648）．このため，CLTIにおいて上記の動脈灌流圧が保た
れている場合や血行再建術により血行動態の改善が得られ
た場合はTCCが使用できる可能性があるが，TCC着用時
は下肢の関節が固定され，動作が不安定になる点を考慮
し649），対象者の年齢や下肢機能を含め適応を判断する．

TCCの適応がない場合の除圧方法として，アウトソール
に加工を施した治療用サンダルの着用が挙げられる．治療
用サンダル着用により，歩行時の最大圧は前足部・中足
部・踵の全領域で軽減することが報告されている 650）．わ
が国ではこの方法が一般的に行われている．

CLTIの治療過程で，小切断（足趾や足部の切断）が行
われた後は，歩容の左右非対称性が顕著となるため，対側
下肢の負荷量を評価しoff loadingを行う651, 652）．
治療用サンダルの使用が困難な場合は，歩行補助具を
使用する．歩行時に足底にかかる最大負荷（体重比）は，
健常者において松葉杖で50%，ロフストランド杖で56%，
歩行器で64%に軽減されることが報告されている653）．

CLTIに対する血行再建術後早期にリハビリ
テーションを開始すべきか？ 

Answer
CLTIに対する血行再建術後に，多職種専門家の連携の
下で早期リハビリテーションを開始することで，術後
ADL改善が期待される．ただし感染創を有する症例に
おいては，関節運動を制限する必要がある．

SPINACH研究のサブ解析にて，術前歩行障害は術後の
生命予後を予測する独立した因子であることが示されてい
る 206）．また，歩行機能は下肢切断・再手術の予測因子と
なることも示されており544, 654），CLTI重症度分類に，術前
歩行機能に関する項目を追加する提案がなされている655）．
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CLTIについて知識を有するリハビリテーションスタッフ
が，専門医との連携の下，術後早期よりリハビリテーショ
ンを行うことで有害事象なく歩行能力およびADLの改善
が得られたことが報告されている640）．術後早期のリハビリ
テーションにより，患肢の浮腫軽減や，廃用予防が可能と
なるが，装具の着用や生活動作（正座や胡坐，床からの立
ち上がり等）で再建後の血流が阻害されないよう注意す
る656）．
感染創を有する場合，関節運動は相対的禁忌となる．腱
上膜が破壊されると，細菌が腱に侵入し，単一線維に沿っ
て細菌が近位側に拡散することが検証されている（in-
vitro）657）．したがって，感染症状がみられる創については，
歩行あるいは他動運動により腱が伸張され感染が拡大する
可能性があるため，感染が収束するまでは腱の移動を伴う
運動を制限する．

d. 大切断後のリハビリテーション
一次切断後は，疼痛の緩和や下肢関節の拘縮予防，歩
行再建が可能な場合は，移動能力の維持・歩行獲得を目
的にリハビリテーションを行う（予後・歩行獲得率は「4.3.9 
大切断」を参照）．大切断が決まった時点で術前から理学
療法士（PT），作業療法士（OT），義肢装具士（PO）が関わ
ることで移動能力が高く保たれることから641）リハビリテー
ションスタッフを含むチームにて集学的治療を行うことが
推奨されている52）．
切断術後に歩行が可能となった場合，在宅での運動や
行動変容介入によって，退院後も1日あたりの歩数の増加
と座位時間の短縮が得られることが報告されている658）．
大切断後のリハビリテーションの進行は幻肢痛の有無に

よって左右される．大切断後の幻肢痛の出現頻度は78.8%
に及ぶとの報告もあり 659），神経障害性疼痛に対する治
療 660）が必要となる．幻肢痛に対する鏡療法・仮想現実を
用いたフィードバックに関するシステマティックレビュー
では下肢切断後の幻肢痛改善効果も示されているため 661），
大切断後のCLTI患者に対しても適応可能かもしれない．

 4.3.8
薬物療法・補助療法

CLTIに対する第一選択治療は血行再建術である．しか

●  CLTIに対して薬物療法や補助療法のみで予後を改善
したエビデンスはない．

●  CLTIに対する薬物療法や補助療法は，補完的な役割
である．

ステートメント

し実臨床では血行再建術に適さない，もしくは血行再建を
行っても虚血の改善が十分ではない症例は多く存在し，そ
れらに対しては薬物治療や補助療法が行われている．これ
らにより症状緩和や潰瘍治癒を目指すことになるが，エビ
デンスは十分ではない662, 663）．
a. 薬物療法
 i. プロスタグランジン製剤
細胞膜上のアデニル酸シクラーゼを活性化することでサ

イクリックAMP（cAMP）を増加させることで末梢血管拡
張作用および抗血小板作用を発現する 664）．かつては，プ
ラセボを対象としたいくつかの研究のメタ解析において，
潰瘍治癒，疼痛緩和，AFSにおいてプロスタグランジン
（PG）製剤使用による良好な結果が示されていた 665, 666）．し
かし近年発表されたコクランレビューおよびメタ解析にて
PG製剤はプラセボと比較し安静時疼痛や潰瘍治癒に有効
性を示したが大切断や死亡に対する効果は示すことができ
なかった．また統計学的に有意な副作用出現が認められ
た 664, 667, 668）．CLTIに対して血行再建が不十分であった場
合に残存する疼痛緩和や潰瘍治癒の促進を目的としてPG
製剤の使用は考慮されるが，血行再建術が不可能な患者
に対するCLTI患者の大切断を減らすためのPG製剤の使
用を支持するデータは乏しい．よって，特に血行再建適応
が考えられるCLTIに対しては，専門医紹介前にPG製剤
継続投与による創傷治癒を期待し適切な治療タイミングを
逸することは厳に慎むべきである．
ii. シロスタゾール
シロスタゾールによる跛行改善効果は明らかで，かつ多

くの研究が存在するが，CLTIに対する研究は多くはない．
しかし，いくつかの比較試験でシロスタゾール非使用群と
比較し AFSが改善したとする結果も報告されてい
る 669– 671）．潰瘍治癒に有益であったとする報告 672– 676）や
SPPが上昇するとする報告 670）があるが評価方法が一定で
はなく，大規模な研究データは十分ではない506, 671, 677）．
b. 補助療法
i. LDLアフェレーシス

LDLアフェレーシスは，血漿を分離した後にリポソー
バーシステムもしくは二次膜を用いたシステムによりLDL
コレステロールを分離，除去する治療法である．LDLコレ
ステロールだけでなくVLDLコレステロールや Lp（a），
フィブリノーゲンも除去されることで酸化ストレス改善効
果 678– 680）や血液粘度・血液流動性の改善 681），抗炎症作
用678, 681），血管拡張物質の産生 682, 683），内皮機能改善 680）な
どの効果が報告されている．LEAD患者に対して跛行症
状の改善による歩行距離の延長効果が認められているが，
潰瘍を有するCLTI患者に対して単独治療での潰瘍改善効
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果は明らかではない 684）．わが国において2021年3月には
閉塞性動脈硬化症用吸着式血液浄化用浄化器が保険収載
された．血行再建が不適応もしくは不応答な病変を有する
潰瘍に対して使用し，従来治療より高い病変治癒率が得ら
れた．従来のLDLアフェレーシスは高LDL血症がなけれ
ば使用できなかったが，LDLの値に関係なく使用可能と
なった685）．
ii. 脊髄刺激療法（spinal cord stimulation: SCS）
難治性慢性疼痛の治療に使用されていたSCSであるが，

LEADにも使用可能である．
電極を腰部硬膜外腔に挿入し，感覚線維を刺激し鎮痛
効果を発揮する 686）．2013年のコクランレビューでは，
CLTIでのSCSの効果について分析されている．救肢率は
SCS使用群で有意に高い結果であり，疼痛緩和効果も見ら
れたが潰瘍治癒率には有意差は見られなかった687）．
iii.  高気圧酸素療法（hyperbaric oxygen therapy: 

HBOT）
HBOTのメカニズムは赤血球の数とは無関係な血漿での

酸素輸送，白血球酸素依存性ペルオキシダーゼシステムの
機能改善などである 688）．また細菌感染がある場合，細菌
の細胞構造を破壊するフリーラジカルを生成し，抗生物質
の酸素依存性輸送を改善する689）．CLTIを対象としたRCT
においては，虚血に対する治療を行った上でのHBOTは
微小循環の改善および潰瘍治癒，大切断回避において有
効性を示した 690– 692）．しかし大規模研究においてHBOTの
有効性を示せない，もしくは大切断の増加と関連すると結
論づけられた研究もあり693, 694），その評価は一定ではない．
議論の余地は残るがHBOTを使用して，従来の創傷ケア
に反応しなかった軽度虚血糖尿病性潰瘍の治癒を加速す
る役割があるかもしれない．ただし，HBOTは単独治療で
四肢大切断を防ぐものではなく，CLTI患者の血行再建術
の代替として使用すべきではない．
iv. 腰部交感神経節ブロック
腰部交感神経節ブロックは，交感神経の過緊張を低下さ

せることにより，疼痛緩和と側副血行路の血管拡張からの
下肢血流増加を目的とする 695）．CLTIを対象とした研究で
疼痛緩和の報告はあるが，切断のリスクを軽減する明確エ
ビデンスはない696, 697）．
v.  間歇的空気圧迫療法（intermittent pneumatic 
compression: IPC）
IPCは，下腿あるいは足部の間歇的な圧迫によって動静

脈圧較差の増大や血管拡張物質の放出および側副血行路
の形成を促進すると考えられている 698, 699）．CLTIを対象と
した研究で，疼痛緩和や足趾血圧の上昇 700），潰瘍治癒率
の上昇 701）等の報告はあるが，わが国において保険診療下

では施行できない．

 4.3.9
再生医療

LEAD患者に対する血管再生治療として，1990年代よ
り血管増殖因子のタンパク・遺伝子治療，2000年代からは
細胞治療が試みられてきた．これらに共通する治療コンセ
プトは，患肢における新規血管形成による微小循環の改善
である．

2017年ESCガイドライン2）では，遺伝子治療及び細胞
治療の推奨度はクラスIIIとされた．2019年GVG52）におい
て，遺伝子治療及び細胞治療の推奨度は，登録された臨
床試験における限定使用がグレード1（強い推奨），エビデ
ンスレベルB（中等度）とされた．
わが国では，「医薬品，医療機器等の品質，有効性及び
安全性の確保等に関する法律」で再生医療等製品という審
査カテゴリー，条件および期限付承認制度が新設され，ま
た「再生医療等の安全性の確保等に関する法律」，「先進医
療制度」，「先駆け審査指定制度」等の法整備により，再生
医療の薬事承認・実用化が推進されている．
わが国での薬事承認事例，先進医療・治験実施事例の
臨床試験について，海外でのRCTも加えて紹介するが，
いずれの臨床試験もCLTIという概念が導入される以前に
CLI患者あるいはLEAD患者を対象に実施されたものであ
り，本項ではCLIとして表記する．
a. 遺伝子治療
 i.  肝細胞増殖因子（hepatocyte growth factor: 
HGF）
血管新生作用を有するHGFを発現するプラスミドDNA

を下肢筋肉細胞内に取り込ませ，細胞内で転写・翻訳され
て，HGFの産生・分泌を促す．
わが国でのCLI患者に対する第 I/II相試験では，2ヵ月
後から 2年後に及ぶ ABI，潰瘍サイズ，下肢疼痛の改
善 702, 703）が報告された．米国 704）およびわが国 705）での二重
盲検無作為化試験では，下肢切断率に有意な差は認めら
れていないが，安静時疼痛・ABI・潰瘍サイズ等の改善を
認めた（表45） 704– 706）．これらの臨床試験では，特記すべき
副反応は報告されていない．

2019年にわが国では初のHGF遺伝子治療薬ベペルミノ

●  CLTIに対する遺伝子 /細胞治療では，虚血組織にお
ける微小循環の改善が期待される．

●  CLTIに対する遺伝子 /細胞治療の一部は，わが国で
保険診療や先進医療として受けることができる．

ステートメント
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ゲン ペルプラスミドが「標準的な薬物治療の効果が不十分
で血行再建術の施行が困難な閉塞性動脈硬化症（ASO）及
びバージャー病における潰瘍の改善」を効能・効果又は性
能として，条件および期限付で承認され，公的医療保険の
適用対象となった．
ii.  線維芽細胞増殖因子（fibroblast growth factor: 
FGF）
FGFは，線維芽細胞をはじめ，血管内皮細胞，血管平

滑筋細胞などに対し増殖，遊走の促進，保護，分化誘導
効果を惹起する．
塩基性線維芽細胞増殖因子（basic FGF: FGF-2）遺伝子

を搭載したF遺伝子欠損非伝搬型組換えセンダイウイルス
ベクターを用い，PAD患者を対象とした第 I/IIa相試験 706）

で，高い認容性・安全性が確認され，安静時疼痛の消失と
歩行機能の改善が見られた（表45 ）704– 706）．これを受け，
高度間歇性跛行患者30例を対象にプラセボ対照，並行群
間用量探索第IIb相治験を実施中である．
b. 細胞治療
多くの臨床試験で，EVTやバイパス手術等の血行再建術

の適応外，または血行再建術を試みてもCLIが遷延する症
例を対象にしている．自家細胞が用いられることが多く，細
胞源は骨髄，末梢血（顆粒球コロニー刺激因子［granulocyte-
colony stimulating factor: G-CSF］動員または非動員），皮
下脂肪組織，または胎盤であるが，骨髄が最も多い．細胞
採取・処理方法には，①骨髄液の濃縮，②比重勾配遠心分
離法または血液成分分離法による単核球（mononuclear 
cell: MNC）分離，③CD34抗原等に特異的な磁気ビーズ付
き抗体を用いた磁気細胞分離法による血管内皮前駆細胞
（MNC中に0.1～2%含有）純化，④骨髄，皮下脂肪組織又
は胎盤を細胞源とする間葉系幹細胞（mesenchymal stem 
cell: MSC）培養，および非培養等がある．投与経路として，
主に筋肉内または動脈内が用いられる．

 i. 自家骨髄MNC，G-CSF動員自家末梢血MNC
1）自家骨髄MNC

CLI患者に対する二重盲検無作為化試験（PROVASA試
験）707）では，ABI，救肢率およびAFSは，骨髄MNCおよ
びプラセボの両群間に差がなかったが，骨髄MNC移植に
よる用量依存性の潰瘍治癒と有意な安静時痛改善が認め
られた．第II相（JUVENTAS）試験 708）では，治療後6ヵ月
の大切断率は，骨髄MNCおよびプラセボの両群間に差が
なかった（表46 ）708, 711, 714）．
わが国では，TACT試験の成績 709）を基に，2003年に

CLIに対する骨髄MNCの下肢筋肉内移植が高度先進医療
に承認された．先進医療制度の下で骨髄MNC移植を受け
たCLI患者での移植後10年のAFSは，ASOおよび膠原病
関連血管炎に比し，TAOで最も高かった 710）ため，2018年
からTAOに対する先進医療Bに引き継がれている．
2）G-CSF動員自家末梢血MNC

G-CSF動員自家末梢血MNC治療も2005年にわが国で
高度先進医療に承認された．その後，LEAD患者に対す
る IMPACT試験 711）では，1年後の非増悪生存率は，対照
群に比して細胞治療群で改善傾向が認められた（表
46） 708, 711, 714）．
ii. G-CSF動員自家末梢血CD34陽性細胞
わが国でのCLI患者に対する第 I/IIa相試験 712）では，細
胞治療後1年以内の死亡・下肢大切断は発生せず，潰瘍・
壊死サイズ，虚血性疼痛等の改善が認められ，CLIからの
離脱率は治療後1年で88%であった．医師主導治験でも，
第 I/IIa相試験の成績がほぼ再現された 713）．米国での
ACT34-CLI試験 714）で，細胞移植群ではプラセボ群に比し
て，下肢切断率が低い傾向を認めた（表46） 708, 711, 714）．わ
が国において2017年よりCD34陽性細胞の薬事承認を目指
した多施設共同無作為化試験（NCT02501018）を実施中で，
厚生労働省より先駆け審査指定を受けた．
また，維持透析中のCLI患者に対する第 II相試験 715）で

表 45 これまでの CLIに対する遺伝子治療のまとめ
試験または報告者名 ベクター /プロモーター 投与経路 相 被験者数 主な結果

HGF-STAT704) phHGF/ MIEhCMV 筋肉内 II 104
観察期間6カ月．高用量群でTcPO2，安静時疼痛
の改善．
下肢切断率に有意差なし．

TREAT-HGF705) phHGF/ MIEhCMV 筋肉内 III 40 観察期間3カ月．安静時疼痛・ABIの改善と皮膚
潰瘍縮小．下肢切断率に有意差なし．

米満 706) rSeV/dF-hFGF2 筋肉内 I//IIa 12 観察期間6カ月．安静時疼痛の改善，絶対跛行距
離の延長．

CLI, critical limb ischemia, ABI, ankle-brachial index; MIEhCMV, major immediate-early enhancer/promoter from human 
cytomegalovirus; rSeV/dF, recombinant Sendai virus/fusion-gene-deleted; TcPO2, transcutaneous oxygen pressure.
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は，細胞治療に関連する重大な有害事象はなく，治療後
52週のCLI離脱率は83%であった．2017年より維持透析
治療中のCLIに対し先進医療Bが実施されている．
iii. MSC
現在，わが国で先進医療や治験段階まで開発が進んで

いるものはない．
iv. メタ解析

LEAD患者を対象にしたRCTの代表的なメタ解析が 2
報 716, 717）あり，投与された細胞は，自家骨髄濃縮液，自家
骨髄MNC，自家骨髄MSC，G-CSF動員自家CD34陽性
細胞，G-CSF動員自家CD133陽性細胞等が混在している．
両報告で，大切断率およびAFSについて細胞治療の評価
が分かれる結果となり，生存率については細胞治療の効果
が示されなかった．一方，ABI，TcPO2および安静時疼痛
については，細胞治療の効果が示唆された．これらのメタ
解析の問題点として，各臨床試験における細胞種，投与経
路，重症度，評価項目，および観察期間などの不均一性が
ある．今後，細胞治療の更なるエビデンス構築のため，使
用細胞種ごとに適切にデザインされた，より高品質なメタ
解析が望まれる．

 4.3.10
大切断

表 47 CLTIにおける大切断術後の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

大切断を受けた患者に対して，対側肢
の疾患進行および至適薬剤治療が施行
されているかの評価を，少なくとも年 1
回行う 718, 719）．

I C

CLTIに対する下肢の大切断（膝下もしくは膝上切断）術
は，周術期リスクが高い外科手術の一つである 720）．また，
膝下もしくは膝上切断である大切断もCLTIに対する重要

●  CLTIに対する下肢一次大切断術は，治療選択肢のひ
とつである．

●  CLTIに対する下肢の大切断術は，周術期合併症リス
クは高い．

●  CLTIに対する大切断決定からリハビリテーション完
遂までは，多職種専門家で行う．

ステートメント

表 46 下肢閉塞性動脈疾患（LEAD）に対する細胞治療に関する主な無作為化比較試験

試験または
報告者名 相 投与細胞種 投与経路 重症度 原因疾患 被験者数

主な結果

主要評価項目 その他評価項目

JUVENTUS708) II 自家骨髄単
核球 動脈内 Rutherford 

3～6 ASO 160

観察期間6カ月
・大切断率：両群間
差なし

観察期間6カ月
・QOL, 安静時疼痛，

ABI, TcPO2：両群
間差なし

IMPACT711) III
G-CSF動
員自家末梢
血単核球

筋肉内 Fontaine 
II～ IV

ASO
TAO 107

観察期間1年
・非増悪生存率：改
善傾向（P = 0.07 
対標準治療）

観察期間1年
・Fontaine II～ III
度の非増悪生存
率：改善

・ 細胞治療に関連す
る重篤な有害事
象なし

ACT34-CLI714) I/IIa

G-CSF動
員自家末梢
血CD34陽
性細胞

筋肉内 Rutherford 
4～5

ASO
TAO 28

観察期間6カ月及
び1年
・安全性：治療に関
連する有害事象
なし
・大切断発生率の
減少傾向（6カ月：
P = 0.125, 1年：
P = 0.058　対プ
ラセボ）

AFS, amputation-free survival; ASO, arteriosclerosis obliterans; CLI, critical limb ischemia; G-CSF, granulocyte-colony stimulating 
factor; PAD, peripheral artery disease; QOL, quality of life; TAO, thromboangitis obliterans; TBI, toe brachial index
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PQ10

な治療である 52）．CLTIに対する大切断の主目的は，虚血
性疼痛の緩和と病変組織，感染巣，壊死組織の除去であ
る．繰り返される再治療と長い治療期間からの解放，可能
であれば歩行維持を目的とした義肢の作製やリハビリテー
ションを大切断術により提供されるべきである．
a. 大切断の適応

CLTIに対しては血行再建術が第一選択治療であるが，
以下の状況においては大切断（一次大切断［primary 
amputation］：血行再建術を施行せず大切断，二次大切断
［secondary amputation］：血行再建術を施行も不成功のた
め大切断）を検討する．
①再建不可能な血管疾患を有する状態
大切断が選択される主たる理由として，血行再建術の不

成功もしくは血行再建困難な場合が一般的である721）．CLTI
の最大20%に血行再建が困難なoutflow disease（below-the-
ankle disease: BTA）を認めるとされている722, 723）．足関節以
下 run-offが不良であると，EVTおよびバイパス術での成
績が低下するため 724– 727），治療戦略を決定する際に血管病
変の適切な評価を行うとともに血行再建以外の治療方針に
ついても検討されるべきである．

 ②非機能肢（神経損傷や脳卒中による麻痺がある状態や
関節拘縮により下肢機能が著しく障害された状態）
血行再建術の適応は限定的であり，大切断は有効な治
療である．

 ③足部の主要な運動負荷部位の壊死または制御不能な
感染
足の主領域の破壊はCLTIによる広範な壊死に加え創部

の感染によって引き起こされることが多い．重症の創部感
染は糖尿病に伴う末梢神経障害と関連が大きい 728, 729）．中
足骨レベルでの切断では治癒が見込めない壊死・感染の
拡がりや骨髄炎・深部感染症，踵を含む広範な壊死では大
切断が考慮されるべきである．

 ④重篤な併存疾患や限られた生命予後しかない状態に
対し回復まで長い期間を要するハイリスク手術の回避．
重篤な併存疾患を有する患者や長期生存が見込めない

患者においては大切断が適応となる場合がある．これには
非歩行患者や認知症の患者が含まれる．日常生活を送るた
めに何らかのサポートを必要とする患者など1年間の生命
予後が50%程度しか見込めない患者群においては血行再
建による恩恵が得られないとの報告もある 169, 730）．治癒率
が低い治療を複数回行うことは重篤な合併症を引き起こす
リスクを高め 52, 731），長期入院は生活の質を低下させ
る 732, 733）．これに対して一次大切断は長期にわたって繰り
返される再治療や長期に創傷ケアを必要とする状態を回避
することで入院期間を短縮し，生活のレベルを治療前の状

態に早期に戻せる可能性がある．
b. 治療の選択と意思決定
大切断はCLTI治療の一つの選択肢であることは間違い

ない．一次大切断と二次大切断を比較した研究は複数報
告あるが，バイパス術不成功後の死亡率が高いとの報告も
ある 552, 734）．患者の意思決定を支援し適切な治療法を選択
することを可能にするためには，各治療法の期待される結
果と予想される期間について正しく情報が共有されるべき
である．下肢切断を受けた患者に対する調査研究では，意
思決定プロセスとQOLに関わる要因として，切断のタイミ
ング，shared decision making，切断後のサポートが重要
であったとする報告がある 735）．また他の下肢切断を受け
た患者への調査研究で，臨床経過においてより早い段階で
の切断を希望していた患者群も存在しているとする研究も
あった736）．
長期にわたるハイリスクな治療再介入の繰り返しや，創
傷ケアの継続，疼痛の持続は患者の目標と必ずしも一致し
ない場合もあり，予見される治療効果や期間などの情報を
共有し，適切な意思決定を支援していくことは極めて重要
である．治療の各段階においても大切断や緩和医療を含め
たあらゆる選択肢について話し合われるべきである．

すべての非機能肢・血行再建術困難症例に対
しては大切断術をすべきか？

Answer
非機能肢・血行再建術困難症例に対して，大切断術（一
次・二次）ではなく緩和医療を選択する場合もある．

CLTIの治療では血行再建術が第一選択である．しかし，
わが国のCLTI患者は高齢，るい痩，低栄養，フレイルを
伴うことが多く，糖尿病や維持透析患者の割合も多く，膝
下以下単独病変など特殊な患者背景・病変背景を有する．
高齢患者や寝たきり・進行した認知症患者，極度のるい痩，
透析患者および心脳血管障害を有するCLTI患者の生命予
後は2年程度またはそれ以下とされ 205），血行再建術施行
が困難な患者や血行再建術の恩恵が少ない患者もいるの
が現実である 555）．そこで血行再建術により症状改善が困
難な場合，あるいは生命予後が短い場合は，一次大切断
術を行うか，緩和医療を行うことを検討する必要があ
る169）．
大切断術30日後死亡率は，諸外国では 4～22%，大切

断後5年の生命予後は諸外国では30～70%と報告されて
いる 737, 738）．わが国では，単施設の報告であるが，二次大
切断術30日後死亡率は9%，二次大切断後2年の生命予後
は49.6%であった．二次大切断後2年のリスク因子は高齢
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（≧80歳）と低アルブミン（＜3.0 g/dL）であった 739）．さら
に二次大切断後2年の歩行率は25%であった．わが国にお
ける後ろ向き観察研究による歩行維持率に関する検討で
は，膝下切断後では33%，膝上切断後では0%との報告が
ある 740）．わが国のCLTI患者は，高齢で，長期間透析によ
るアミロイドーシスによって手の巧緻性が失われ，糖尿病
網膜症によって視力低下も認められる患者が多いため，義
足装着が困難な患者も多く，その結果諸外国の報告に比較
して歩行維持率は低い傾向にある．したがって若年者の事
故や腫瘍切除後の患者のように，大切断術後に義足をつけ
て歩行が可能であるとの考え方は，わが国のCLTI患者に
おいては当てはまらない．このように歩行機能が失われる
可能性が高くなることや，創離開や周術期合併症があるた
め，安易に大切断を選択できない．
透析患者において大切断を選択し大切断によって歩行
機能が失われると，外来透析クリニックへの通院が困難に
なり，透析ができる施設へ入所するなど患者の社会的な環
境が大きく変化する．大切断によって在宅での生活が失わ
れる可能性も十分考慮する必要がある．したがって患者が
在宅での生活を強く希望する場合には，創傷と付き合いな
がら疼痛管理と感染制御などの緩和医療を在宅で行うとい
うことも，わが国においては選択する場合もある．

c. 小/大切断後の創傷治癒率
切断部位により追加のデブリードマンや切断は4～40%

に必要とされる 741– 743）．足趾・足部切断後の再入院率は約
20%と報告され，その大半は 1ヵ月以内とされる 741– 743）．
潜在的にリハビリ困難症例に対して，複数回処置を必要と
する切断は推奨されない．一方で，膝下切断後の一次治癒
率は約60%であり，15%で膝上切断を要する 741, 744）．膝上
切断は最も一次治癒率が高い切断手法であり，歩行機能維
持可能性が低い症例においては検討すべきである．近年の
米国からの報告では，膝下切断後12.6%，膝上切断後
8.1%，英国からの報告では，膝下切断後1/6，膝上切断後
1/8に術後30日での治癒不全を認めた745, 746）．
d. 大切断術後の生命予後（周術期及び晩期）
大切断術30日後死亡率は4～22%，大切断後5年の生命

予後は30～70%と報告されている737– 739）．また膝下切断術
後より膝上切断術後で予後は悪く，両側切断後の5年予後
は40%未満とされる747）．これら予後不良の要因は，複数の
併存疾患やフレイルに起因する．糖尿病を併発したCLTI症
例の大切断後予後は，非糖尿病症例より悪く，切断後生命
予後は1，3，5，10年で，78%，61%，44%，19%と報告さ
れている748）．

2020年に報告されたUK national vascular registryを用

いた大切断後の周術期予後調査では，周術期死亡は9.1%
に認めた．また周術期死亡上昇に関与する独立予測因子は，
①緊急手術，②両側手術，③年齢，④ ASA（American 
Society of Anesthesiologist’s grade）スコア，⑤術前心電
図異常，⑥白血球上昇もしくはクレアチニンの上昇，で
あった．一方，周術期死亡に対して保護的な因子は，①膝
下切断（vs. 膝上切断），②アルブミン値上昇，③高体重
（vs. 低体重），④同側肢に対する切断歴，であった 749）．周
術期死亡に至らなかった大切断後患者の晩期予後に関して
は，1年で 30～50%，5年で 56～77%の死亡率と報告さ
れている 737）．晩期予後予測因子は，①年齢，②どこから
入院したか（施設 vs. 自宅），③血管手術歴，④小切断歴，
⑤脳血管疾患既往，⑥腎疾患既往，⑦心疾患既往，が報
告されている718）．
切断部位が高位になれば，その後の歩行維持率は低下

する．諸外国と比較しわが国のCLTIは高齢及び維持透析
合併率が高く169, 747），大切断後予後は不良である．後ろ向
き観察研究による歩行維持率に関する検討では，CLTIに
対する膝下切断後では33%，膝上切断後では0%との報告
もあり 740），諸外国の報告に比較して歩行維持率は低い．
また特に低心機能症例は大切断に対する耐術能が低く，周
術期死亡リスクは上昇する 739）．安易な大切断選択により
不測の転機を辿る症例も少なくないため，これらすべての
点に鑑み大切断の適応を適切に検討すべきである．
e. 大切断術後の対側肢予後 
大切断術後の対側肢大切断率に関する報告はさまざま

で2.2%から44%と報告されている．また大切断術後の対
側肢大切断リスクは，①腎不全，②動脈硬化性疾患（糖尿
病性神経症の合併有 /無いずれも），③初回切断が大切断
（小切断ではない）とされている 718）．対側肢大切断の主な
理由は，動脈硬化性疾患の進行である．一側大切断後症
例において，抗血小板薬やスタチン服薬が約1/3で施行さ
れていない報告がある 719）．大切断後症例に対しては，至
適薬剤服薬下に少なくとも年1回のフォローは，対側肢大
切断予後を防ぐ観点でも重要である．

4.4

血行再建術後の薬物療法（図16）

症候性LEAD患者に対する血行再建後抗血栓療法の目
的は，心血管・下肢・血管イベント抑制である．上述通り
抗血小板薬単剤療法（single anti-platelet therapy: SAPT）
は，二次予防目的で終生投与が推奨される．一般的にアス
ピリンもしくはクロピドグレルが投与される（アスピリンは
わが国において下肢閉塞性動脈硬化症に保険適用がなく，
CADを併発している患者に投与されることが多い）．一方
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で，治療肢の早期血栓性閉塞防止目的に抗血小板薬2剤併
用療法（DAPT）が投与されることがある．アスピリンとク
ロピドグレルが一般的に使用されるが，DAPTの種類や投
与期間等は，使用されるEVTデバイスや外科手術時のグラ
フト種類により推奨が異なり，現時点で一定の見解はない．
近年VOYAGER PAD試験において，血行再建（外科的
バイパス手術もしくはEVT）後症例に対し，アスピリン単
剤に少量のリバーロキサバン（2.5 mg 1日2回）追加投与に
て，大出血を増やさずに急性下肢虚血を含む複合アウトカ
ムの発生を低下させたと報告された 131）．現時点でわが国
未承認だが，今後の薬物療法の主軸になる可能性がある．

 4.4.1
EVT後抗血栓療法
冠動脈ステント血栓症予防の研究 750）を参考に，EVT後

の抗血栓療法として治療後一定期間のDAPTが慣例となっ
ているが，十分なエビデンスはない．①DAPTの必要性，
②至適DAPT期間，③経口抗凝固薬内服患者に対する投
与，④高出血リスク患者に対する投与，⑤高血栓リスク患
者に対する投与，に関しての検討が必要である．一般的に
DAPTとはアスピリンにP2Y12受容体拮抗薬（クロピドグ
レル）を加えたものを指す．シロスタゾールは含めない．

a. PTAやBNS留置後に関して
1～3ヵ月のDAPTが望ましいとされている（各デバイス
の臨床試験に基づき［instruction for use: IFU］での規定は
異なる）．大腿膝窩動脈病変に対して，6ヵ月DAPT群（ア
スピリン＋クロピドグレル）がSAPT群（アスピリン）に比
べ有意に1年後の target lesion revascularization（TLR）が
少ないとの報告がある 751）．大腿膝窩動脈病変においてシ
ロスタゾールの再狭窄予防効果が報告されており，PTAや
BNS留置後には追加が考慮されるべきである 475, 752, 753）．ま
たCLTI患者の大切断回避に寄与する可能性が報告されて
おり，考慮すべきである670）．
b. DCB使用後に関して
国内試験結果より，少なくとも1ヵ月以上のDAPTが望ま

しいとされている754）．DCB failureに対してステント追加留
置症例においては少なくとも3ヵ月のDAPTとしている．
c. DES留置後に関して
国際共同治験結果から2ヵ月（DCS）もしくは3ヵ月（DES）
のDAPT投与が望ましいとされている755, 756）．DAPT継続群
がステント血栓症の発生率が低いとの報告 757, 758）もあり，血
栓リスクが高い患者群に対しては，より長期のDAPT継続
を考慮すべきである．

臨床所見，末梢動脈・静脈ドプラ音聴取

投
与
期
間

PTA/BMS/DCB/DES SG 人工血管 自家静脈

動脈硬化性LEAD

症候性（非血行再建例）

入院中

SAPT
Class I
Level A

SAPT
Class IIb
Level B

SAPT
Class IIa
Level C

SAPT
Class IIa
Level C

SAPT
Class IIb
Level B

DAPT 1～3M
Class IIa
Level C

DAPT
6～9M
Class IIa
Level C

血管内治療例 外科的血行再建例

Cil＊
12M

DAPT
6～24M
Class IIb
Level C3ヵ月

6～9ヵ月

1～2年

長期

図 16 LEADへの血行再建術後の薬物療法とその投与期間

BMS: bare-metal stent （bare-nitinol stentを含む）, Cil: cilostazol, DAPT: dual anti-platelet therapy, DCB: drug-coated 
balloon, DES: drug-eluting stent, PTA: percutaneous transluminal angioplasty,SAPT: single anti-platelet therapy, SG 
stent graft
＊cilostazolは大腿膝窩動脈病変に対するPTAもしくはbare-nitinol stent留置後に考慮される．
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PQ11

d. SG留置後に関して
大腿膝窩動脈病変に対するSG治療後は，国内試験結果

から少なくとも6ヵ月以上のDAPT継続投与が望ましいと
されている 457）．バルーン拡張型ステントグラフト（VBX，
Lifestream）に関しては，国内試験の結果から6～9ヵ月程
度のDAPTが望ましいと考えられる．
至適DAPT期間に関しては，患者や病変の血栓リスク及

び出血リスク等を勘案し決定されるたべきである．一方で
わが国におけるリスク評価に関する検討は十分とは言えな
い．また，CAD・頸動脈疾患合併例や同時期の治療例，
抗凝固療法内服患者，外科的手術等に伴う抗血栓薬の一
時休止に関してもエビデンスの蓄積が必要と考えられ，今
後の検討が待たれる．

 4.4.2
外科的バイパス術後抗血栓療法
鼠経靭帯以上動脈領域に対する人工血管を用いた外科

的バイパス術後グラフト閉塞予防に対する抗血小板剤投与
の要否について明確なエビデンスはない．一方で，鼠経靭
帯以下動脈人工血管 抗血小板剤（アスピリン）は，鼠経靭
帯以下のバイパスグラフトの1年開存率を改善すると報告
されているが，その効果は主に人工血管バイパスにおいて
のみであった 759）．バイパス術後の開存率改善目的に施行
されたアスピリン単独（SAPT）とアスピリン＋クロピドグ
レル（DAPT）併用のRCTでは，DAPTの優位性は認めら
れなかった．しかしながら，人工血管バイパスのサブグ
ループ解析にてDAPTによる開存率改善効果が認められ
ており人工血管による鼠経靭帯以下バイパスでは，術後6
～24ヵ月でのDAPT投与を考慮しても良い 760）．バイパス
後のワルファリンを用いた経口抗凝固療法の開存率改善効
果について，複数のRCTが行われたが，人工血管グラフ
ト開存への効果は限定的であった．一方で，出血性イベン
トは明らかに増加することが報告された 317, 319, 759, 761）．よっ
て外科手術後に，アスピリン内服に恒常的な抗凝固薬追加
投与は推奨されない 2, 319）．
自家静脈グラフトに関しては，人工血管グラフトと比較

し抗血栓療法に関するエビデンスが乏しいが，SAPTの長
期投与が推奨される 759）．抗凝固薬に関しては，前述のよ
うに静脈グラフト開存への効果は認めず推奨されないが，
spliced vein graftやpoor runoffといったグラフト閉塞リス
クの高い患者では出血リスクが低ければ追加投与を考慮し
てもよい759）．

LEADに対するカテーテル治療後に全身麻酔
下の非心血管手術を行う際，抗血小板薬は中
止可能か？

Answer
手術に伴う出血のリスクと治療部の血栓閉塞のリスク
に鑑み症例ごとに決定する．

LEADに対するEVT後抗血小板療法の目的は，①心血
管イベント低減，②標的病変部における血栓症予防，であ
る．すなわち，非心血管手術を行う際の抗血小板薬の休薬
にて，周術期の心血管イベントと標的病変部の血栓症リス
クが上昇する可能性があることを忘れてはならない．抗血
小板薬休薬の必要性を決定するポイントは手術の緊急性，
出血リスク，心血管イベントリスク評価の3点にある．
1）心血管イベントリスクについて
症候性LEAD患者に対するEVT後には，心血管イベン

ト抑制のため，アスピリンまたはP2Y12受容体拮抗薬1剤
の終生投与（SAPT）が推奨される．また，PAD患者は，
高率に CADを合併する事が知られておりPCIやバイパス
手術の既往をもつことも少なくない．このためPADに対す
る治療後非心臓手術における抗血小板療法は，下記に示す
PCI後の症例に対する推奨（2020 年 JCS ガイドライン
フォーカスアップデート版　冠動脈疾患患者における抗血
栓療法 762））に準ずることが妥当である．
心血管疾患を有しアスピリンを服薬している症例に対す

る非心臓手術は，アスピリン継続による心血管イベント抑制
のメリットが出血リスクのデメリットを上回り利益をもたら
すため763, 764），原則としてSAPT継続（アスピリン投与）下で
の手術が基本となる 762）．この例外としては，出血リスクが
著しく高い，もしくは周術期出血が重篤な状況を引き起こす
可能性が高い頭蓋内手術や脊椎手術，泌尿器科手術，膵頭
十二指腸切除術などが挙げられる．手術7日前からのアスピ
リン中止を考慮しても良い．逆に，出血リスクの低い処置
（体表手術，内視鏡的検査，歯科処置など）では血栓リスク
を考慮したDAPTの継続も許容される．CADの治療歴，心
筋梗塞の既往などを有する症例は抗血小板薬中止による心
血管イベントリスクが特に高く，周術期のSAPT中止の判断
は慎重にすべきである．アスピリンに代わってクロピドグレ
ルが心血管イベント抑制のために継続投与される事も少なく
ない 307）が，P2Y12受容体拮抗薬継続下における非心血管手
術周術期の出血リスクに関する十分なエビデンスはなく，今
後のエビデンスの蓄積が待たれる．
2）標的病変部における血栓症に関して

EVT後のDAPT期間は，デバイスごとに1ヵ月～半年の
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DAPT継続が推奨されている．PCIとは異なり，DAPT期
間短縮の安全性に関する十分なエビデンスはないため，
EVT術後に緊急性を要さない非心臓血管手術を施行する
場合は，少なくともこれらの推奨されるDAPT期間が終了
するまで手術を延期することが望ましい．治験症例より複
雑な背景を持つリアルワールドの患者群においては，より
長い（～12ヵ月等）DAPT期間がしばしば選択されてい
る 757, 758）．これらの患者において，非心臓血管手術のため
に抗血小板薬を中止する場合には，各専門領域の医師との
合議によって症例ごとに，手術の緊急性を考慮して適切な
手術の時期，周術期の抗血小板療法について決定する事が
望ましい．一般的に，長区間病変 757），小血管 757），石灰化
病変，血栓性病変，SGの留置などは抗血小板薬中止によ
る血栓症リスクが高いと考えられるが，十分なエビデンス
はない．今後のエビデンスの蓄積が望まれる領域である．

4.5

血行再建術後の予後と二次予防

本項ではとくに症候性LEADに対する血行再建術後の
遠隔期予後について述べる．動脈硬化症LEADの自然予
後，血行再建術の周術期リスク，薬物治療，運動療法，創
傷管理については，「1. 疫学」，「2. リスクファクター・背
景疾患の管理」，「4.2. 間歇性跛行を呈する慢性下肢動脈閉
塞」，「4.3. 包括的高度慢性下肢虚血（CLTI）」を参照のこ
と．
血行再建術後の患肢の予後は血行再建術の開存成績に
左右される．また，LEAD患者は心血管イベント・死亡の
リスクが高いことに加え，対側肢に新たに症状が発生する
リスクも高い．患者本人や家族にもこうしたリスクを十分
に説明しておく必要がある．現時点では，血行再建症例に
特化して生命予後改善効果が証明された介入はない．一
方，生命予後と関連する術前因子はいくつか同定されてお
り，こうした情報をもとに患者の死亡リスクを術前から把
握し，血行再建戦略や術後の管理方針を決定することが重
要である．

●  動脈硬化性LEADに対する血行再建術後は，患肢の
再発リスクに加え，対側肢の発症リスク，心血管イ
ベント・死亡リスクにも注意が必要である．

ステートメント

 4.5.1
間歇性跛行に対する血行再建後の症状再発リスク
間歇性跛行に対する血行再建術後の症状再発リスクは，
治療血管の狭窄・閉塞リスクと密接に関連しうる．大腿膝
窩動脈領域の血行再建術を受けた間歇性跛行症例218名
（2001～2009年のバイパス術症例113例と2005～2009年
のEVT症例105例）の後ろ向き検討では 765），3年の症状再
発率がバイパス術例30%，EVT例64%であり，3年の一
次開存喪失（loss of primary patency）率（バイパス術例
27%，EVT例58%）と同程度であった．一般に大腿膝窩動
脈領域のEVTの一次開存率はバイパス術に劣るものの766），
近年デバイスの発達に伴い，高い一次開存率が報告される
ようになった．開存率向上に伴い，症状再発リスクも低減
していくことが期待される．バイパス術例において，喫煙
が一次開存喪失・主要有害下肢事故（MALE）のリスク上
昇と関連していることが報告されており 767, 768），喫煙者に
対する禁煙指導が開存率向上，ひいては症状再発リスク軽
減につながる可能性がある．
症状の再発は，治療部位の開存喪失のみならず，新規

血管病変の出現でも起こりうる．1990～1998年にEVTを
受けた間歇性跛行例271名（腸骨動脈領域208病変・大腿
膝窩動脈領域123病変）の後ろ向き検討によると，252名
の手技成功例において，標的病変に対する再血行再建術
の累積実施率は 5年で 17.9%，10年で 21.0%，15年で
22.2%であったのに対し，新規病変に対する血行再建術の
累積実施率は 5年で 9.4%，10年で 20.3%，15年で 32.3%
であった 769）．血行再建術は症候性病変に適用されること
を踏まえると，遠隔期になるほど，標的病変の再狭窄より
新規病変の出現により症状が再発するリスクが高くなるこ
とが示唆される．

 4.5.2
間歇性跛行に対する血行再建後の対側肢の予後
1990～1995年に間歇性跛行に対して血行再建術を施行

された150例の検討では，術後2年で38%に対側肢の虚血
症状を認め，このうち95%が間歇性跛行で5%がCLTIで
あったと報告されている 770）．対側肢に虚血症状が出現す
るリスクは高く，遠隔期のフォローに際しては患肢のみな
らず対側肢の観察も重要である．

 

4.5.3
間歇性跛行に対する血行再建後の
心血管イベント・死亡リスク
わが国の多施設後ろ向き検討では，腸骨大腿動脈領域
の血管内治療を受けた2,930名の間歇性跛行症例において，
MACEの累積発生率は1年で3.3%，3年で11.4%，5年で
22.7%であった 771）．より長期の報告として，1990～1998
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年に EVTを受けた間歇性跛行例271名の検討では，
MACEの累積発生率は 5年で 30.2%，10年で 51.2%，15
年で66.5%であった769）．
生命予後については，わが国・海外を問わず，EVT・外
科的血行再建術とも，術後3年の累積死亡率は10～15%
程度と報告されている765, 771– 773）．またEVT後5年の累積死
亡率は20%前後と報告されている769, 771, 774）．これらの報告
の多くは2000～2015年の血行再建症例が対象となってい
る．より長期の検討では，1990～1998年にEVTを受けた
271名の累積死亡率は5年で26.6%，10年で42.2%，15年
で 56.8%であった 769）．主な死因は心血管疾患であり，全
体の半数から3分の2程度を占める769, 771）．
死亡リスク上昇と関連する因子としては，高齢，CAD，

心不全，糖尿病，腎障害，慢性閉塞性肺疾患，腸骨・大
腿両血管病変，膝下動脈病変，術後血腫形成，喫煙など
が報告されている 1, 769, 771, 774, 775）．心疾患に関しては，左室
機能低下の重症度よりもCADの重症度の方が死亡リスク
と関連したという報告もある776）．喫煙については，死亡リ
スク上昇と関連するという報告がある一方 767, 774），関連し
ないという報告もあり 768, 769, 775），一定の見解は得られてい
ない．年齢に関しては，間歇性跛行に対する血行再建症例
の中では高齢ほど死亡リスクが高いとされるが，同年代の
一般集団（国民平均）と比較すると，むしろ若年の患者ほ
ど死亡の相対リスク比が高いことも指摘されており201），若
年の患者ほど生命予後改善の余地が残されているとも言え
る．

 4.5.4
CLTIに対する血行再建後の患肢の予後
CLTIに対する血行再建術後の下肢大切断リスクはとく

に術後1年以内に集中し，それ以降は比較的低率にとどま
る．術後1～3年の大切断の累積発生率は10～20%程度と
報告されている 773, 777, 779）．大切断のリスク因子としては，
組織欠損やその重症度，血管病変の重症度や血行再建既
往，糖尿病，腎障害，ADLの低下，若年などが報告され
ている540, 778, 780, 781）．糖尿病合併CLTI患者ではHbA1c高値
が大切断リスク上昇と関連することも指摘されており 780），
血糖管理が下肢予後の改善につながる可能性もある．血行
再建時点の栄養状態と血行再建後の大切断リスクとの関連
については，必ずしも一定の見解は得られていない
が 207, 607, 635），術後追跡期間中の栄養状態は大切断リスクと
負に関連することが報告されており207），栄養状態の改善・
維持は下肢大切断リスク軽減につながることが期待さ
れる．
組織欠損症例では，救肢に加え，創傷治癒を得ること

も重要な治療目標となる．術後1年の創傷治癒率は55～

85%程度と報告により差がある 508, 779, 782, 783）．一般に組織
欠損の広がり・大きさや深達度，感染の合併が重症なほ
ど，また，膝下動脈，とくに足関節以下の血管病変が重
症なほど創傷治癒率は低くなる 14, 508, 779, 782– 785）．組織欠損
の発生から受療までの期間が長かった症例ほど，組織欠
損の広がり・大きさや深達度が重症であり，血行再建術
後の予後も不良であったことが，わが国から報告されて
いる 786）．CLTI患者の受療遅延は決して珍しい問題では
ない．同じ研究で，組織欠損を呈するCLTI症例の58.2%
（53.2～63.1%）は，発症から受療までの期間が 1ヵ月を
超えており，さらに 15.9%（12.4～19.4%）は 3ヵ月を超
えていたことが報告されている 786）．組織欠損が重症化す
る前に早期に治療介入ができれば予後も改善する可能性
があり，CLTI発症後の受療遅延を防ぐ取り組みが欠かせ
ない．

EVTと外科的血行再建術を比べると，最終的な大切断
リスクや総死亡リスクは同等とする報告が多い一
方 547, 778），創傷治癒は外科的血行再建術の方が早期かつ
高率に達成されやすい 547, 779）．これは足部への十分な血行
動態確保という点では外科的血行再建術の方が優れてい
るからと考えられる．わが国の前向き観察研究に登録さ
れたEVT 271名・外科的血行再建術130名の後ろ向き検
討では，SPPで評価したLBP（SPP上昇10 mmHg以上の
維持と定義）は術後3ヵ月時点でEVT例が46.2%（38.5～
53.8%）であったのに対し，外科的血行再建術例は73.8%
（63.4～84.2%）と有意に高かった 787）．ABIで評価した
3ヵ月時点の LBP（ABI上昇0.1以上の維持と定義）も，
EVT例44.0%（37.3～50.7%）に対し，外科的血行再建術
例は71.5%（61.8～81.2%）と有意に高かった 787）．膝下動
脈に対する血管内治療では，アンギオサム概念に基づい
た血行再建戦略の方が，創傷治癒率が高いとの報告もあ
る14, 788）．
創傷治癒遅延に関連する全身背景因子としては，自立歩

行不能，心不全，糖尿病，腎障害，低アルブミン血症など
が報告されている 14, 508, 779, 784）．こうした因子はとくに組織
欠損が重症の症例で創傷治癒遅延と関連するとの報告もあ
り 783），組織欠損が重症であっても全身状態が低リスクで
あれば比較的高い創傷治癒率が得られやすい一方，組織
欠損が軽症であれば，全身状態に左右されることなく一定
の創傷治癒率が得られる可能性もある．
血行再建術後にいったん創傷治癒が得られてもCLTIが
再発することもある．CLTI再発率は創傷治癒後1年で2～
8%，2年で 6～13%，3年で 9～17%であったとの報告が
ある 779, 789）．別の報告では，血行再建術後3年時点の大切
断回避生存率は50～55%程度であったが，このうちの10
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～20%程度（全体の5～10%程度）は組織欠損を有する状
態で生存していた 276, 547）．創傷治癒が得られた後もCLTI
再発のリスクに注意して観察する必要がある．

 4.5.5
CLTIに対する血行再建後の対側肢の予後
片側性にCLTIを呈する患者が，術後の経過中に対側肢

に CLTIを発症することは珍しいことではない．1990～
1995年に片側CLTIに対して血行再建術が施行された382
例において，術後2年の対側CLTIの累積発症率は20%で
あった 770）．わが国の片側CLTI 96名の検討では，対側肢
の CLTI発症率は 1年で 20.8%，3年で 44.8%，5年で
54.2%，創傷発生率は 1年で 8.7%，3年で 21.2%，3年で
21.2%であり，SPP 40 mmHg未満・透析が創傷発生と関
連していた 790）．糖尿病合併CLTI症例533例（95.3%が血
行再建術を施行）を対象とした海外の検討では，対側肢の
CLTI発生率は，1年で 17.9%（14.9%～21.4%），3年で
28.8%（25.0%～33.0%），5年で 42.3%（36.7%～48.3%）
であった791）．

片側CLTI患者における無症候対側肢に対し
てどのように対処すべきか？

Answer
将来CLTIを発症するリスクが高く，慎重な経過観察を
要する．ただし無症候肢に予防的な手術治療は原則行
うべきではない．

片側CLTI患者では対側肢にも重度の虚血が存在する可
能性は高く，近い将来，対側肢にCLTIを発症することは
まれではない 770, 790, 791）．ただし無症候肢に予防的な手術治
療を行うことは原則推奨されていない（「4.1 無症候性慢性
下肢動脈閉塞」を参照）．対側肢の慎重な経過観察が求め
られる．また患肢の保護・免荷に際しては，対側肢に過剰
な負荷がかかり受傷の誘因となることのないよう十分な配
慮も大切である．

 

4.5.6
CLTIに対する血行再建後の心血管イベント・
生命予後
CLTIに対する血行再建術後の死亡率は，1年で 15～

20%程度，2年で 20～30%程度，3年で 30～50%程度と
報告されている203, 204, 206, 208, 276, 773, 777, 778, 791）．報告によって差
を認めるのは，症例背景の違いによる可能性がある．後述
するように，組織欠損や末期腎不全は死亡のリスク因子と
して知られるが，わが国と海外ではこれらの頻度が異なる．
わが国では組織欠損例が 80%を超えることも珍しくない

が，海外の報告では80%未満のことも多い．また，末期腎
不全の頻度も，わが国では40～50%程度に対し，海外で
は1～10%程度のことが多い 203, 204, 206, 208, 276, 773, 777, 778, 791）．こ
うした違いが報告される死亡率に差をもたらしている可能
性はある．CLTI患者の死因は，心血管関連死（心臓死，
脳血管障害，腸管虚血を含む）が約半数，感染（敗血症，
肺炎を含む）が約3分の1を占めている204, 206, 208, 780）．

CLTIの治療戦略を立てるうえで死亡リスクは重要な判
断材料となるため，その予測モデルがいくつか提唱されて
いる203, 204–206, 791）．死亡リスク上昇に関連する因子としては，
高齢，組織欠損やその重症度，低栄養状態，ADL低下，
腎障害，心不全（または左室機能低下）などが挙げられ
る199, 203– 206, 208, 778, 780, 791, 792）．
低栄養状態に関しては，BMI低値199, 203– 206, 208），低アル

ブミン血症 199, 780, 792），低中性脂肪値199），低コリンエステ
ラーゼ値 206）などと死亡リスク上昇との関連が報告されて
いるほか，総合的な栄養指標であるGNRI（血清アルブミ
ン値と体重［対理想体重］から算出）やCONUT（血清アル
ブミン，総コレステロール，リンパ球数から算出）が死亡
リスクと関連するとの報告もある 207, 635）．これらの報告は
いずれも血行再建時の値と術後遠隔期の死亡リスクとの関
連を検討したものであるが，術後追跡期間中のGNRIが血
行再建時のGNRIとは独立して死亡リスクと関連したこと
も報告されており 207），適切な栄養介入が生命予後の改善
につながる可能性もある．

ADL低下は多くの報告で移動能（自立歩行が可能かど
うか）により評価されているが 203, 204, 206, 208, 780, 791, 792），移動
能に限らないADL全般の指標であるBarthel index632）や，
フレイルの側面から評価したClinical Frailty Scale156）を用
いて死亡リスクとの関連を示した報告もある．また，大腿
筋肉量で評価したサルコペニアが死亡リスク上昇と関連し
たとも報告されている 793）．介助を要するCLTI症例の検討
では，併存疾患や下肢の重症度よりもフレイルの重症度が
死亡リスクと大きく関連していた794）．
糖尿病は生命予後と関連しないとする報告が多い

が199, 203– 206, 208, 780），米国のVascular Quality Initiativeに登録
された38470名の後ろ向き検討では，糖尿病は死亡リスク
のわずかな上昇と関連していた（調整済みハザード比1.07
［95%CI 1.01～1.13］）791）．喫煙，慢性閉塞性肺疾患，CAD，

CVDについては死亡リスク上昇と関連するという報告もあ
る一方，関連しないとする報告もある 199, 203205, 208, 780, 791）．心
疾患に関しては，CADの重症度よりも左室駆出率で評価し
た心機能の方が死亡リスクと関連したという報告もある776）．
下肢血管病変や血流障害の重症度と生命予後との関連につ
いては，関連を示唆する報告がある一方 203），関連がないと
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する報告もある199, 208, 540）．とくに下肢血管病変の重症度と生
命予後との関連性は，その評価方法に依存する可能性もあ
る203, 540）．
年齢に関しては，血行再建術を受けたCLTI集団の中で

は高齢ほど死亡リスクが高いとされるが 199, 203– 206, 208, 780, 791），
同年代の一般集団（国民平均）と比較すると，むしろ若年
の患者ほど死亡の相対リスク比が高いことも指摘されてお
り 795），若年の患者ほど生命予後改善の余地が残されてい
るとも言える．

CLTIに対する血行再建症例を対象に薬剤の死亡リスク
軽減効果を示した介入試験はない．服用薬剤と死亡リスク
との関連を検討した観察研究はいくつか報告されている
が，一定の見解は得られていない．β遮断薬服用は死亡リ
スク上昇と，スタチン服用と抗血小板薬服用は死亡リスク
低下とそれぞれ関連したとする報告がある一方 791），これら
の薬剤と生命予後との関連はなかったとする報告もあ

る199, 203, 796）．スタチン服用は，CLTI全集団では死亡リスク
と関連がなかったが，自立歩行可能例では死亡リスク低下
と関連していたとする報告もある797）．

 4.5.7
無症候性LEADから発症したCLTIの予後
間歇性跛行の既往なくCLTIを発症した症例が，間歇性
跛行を経てCLTIを発症した症例と予後が異なるのかにつ
いて結論は出ていない．CLTIに対する血行再建症例520
名を対象とした検討では，間歇性跛行の既往は3年間の総
死亡リスクと再血行再建リスクに有意な関連を示さなかっ
た 206, 798）．一方，CLTIに対する血行再建例140名を対象と
した検討では，平均35±24ヵ月の観察期間中，跛行既往
は大切断と有意な関連を認めなかったが，大切断回避生存
率と生存率は，跛行既往を有さない群で有意に低く，特に
3年目以降で大切断回避生存率の差が開いていた502）．

第5章　頸動脈・椎骨動脈

●  頸動脈狭窄の評価に頸動脈カラードプラ超音波検
査が有用である．

●  狭窄率50%以上の症候性頸動脈狭窄，狭窄率60%

以上の無症候性頸動脈狭窄に対しては，頸動脈内
膜剥離術（carotid endarterectomy: CEA）の禁忌
がない限り頸動脈ステント留置術（carotid artery 

stenting: CAS）よりもCEAを選択する．

ステートメント
1.

頸動脈狭窄

1.1

頸動脈狭窄の診断
表 48 頸動脈狭窄の診断の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

頸動脈狭窄の診断ならびに狭窄度評価
には頸動脈カラードプラ超音波検査を
行う 799）．

I B

大動脈弓の形態評価，頸動脈分岐部な
らびに遠位内頸動脈の評価，頭蓋内
Willis動脈輪の評価には CTAやMRAを
行う 799）．

I B

頸動脈狭窄度の表記法はいくつかあるが，ここでは
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NASCET（Nor th Amer ican Symptomat ic Carot id 
Endarterectomy Trial）狭窄率を基準とする800）．
頸動脈狭窄率：（1－狭窄部の最小内腔径 /内頸動脈が平
行になった部位での内腔径）×100（%）
まず行うべき検査は無症候性，症候性とも，頸動脈カラー

ドプラ超音波検査である．超音波検査では PSV（peak 
systolic velocity）が狭窄度の指標として有用であり，PSV 
230 cm/secでNASCET 70～79%に相当する801）．頸動脈分
岐部よりも中枢側，あるいは末梢側の病変評価が必要な場
合は，超音波検査に加えてCTA（CT angiography）あるい
はMRA（magnetic resonance angiography）を行う．石灰
化によって狭窄度が評価困難な場合には DSA（digital 
subtraction angiography）を考慮する．症候性頸動脈狭窄
とは，6ヵ月以内の脳梗塞，TIA（transient ischemic attack）
を伴う頸動脈狭窄を指す．

1.2

症候性頸動脈狭窄に対する治療基準
表 49 症候性頸動脈狭窄の治療基準の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

狭窄率 50%以上の症候性頸動脈狭窄に
対しては，非代償性心疾患や脳神経障
害のリスクが高くなる手術既往や外照
射により頸部組織が瘢痕化しているな
どの CEAの禁忌がない限り，CASより
も CEAを選択する．周術期合併症と死
亡が 6%以下でなければ，手術の有効
性は失われる 800, 802）．

I A

狭窄率 50%以上の症候性頸動脈狭窄で
永久気管瘻を有する場合，頸部組織が
以前の手術や外照射のため瘢痕化し線
維化している場合，脳神経障害の既往
がある場合，第 2頸椎より末梢まで病
変が存在する場合は，CEAより CASを
考慮する 803）．

IIa B

症候性頸動脈狭窄で手術適応の患者に
は，症状出現後 2週間以内に手術を行
う 802）．

I A

狭窄率 50%以上の症候性頸動脈狭窄で
治療できない CAD，うっ血性心不全，
あるいは慢性閉塞性肺疾患を伴ってい
る患者では，CEAより CASを行うこと
を考慮してもよい 804, 805）．

IIb B

狭窄率 50%未満の患者の手術は行うべ
きではない 802）．

III
Harm A

1.3

無症候性頸動脈狭窄に対する治療基準
表 50 無症候性頸動脈狭窄の治療基準の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

狭窄率 60%以上の無症候性頸動脈狭
窄に対しては，3～5年の生命予後が
期待され，周術期脳梗塞／死亡が 3%
以下と考えられる場合，CEAを考慮す
る 806）．

IIa B

狭窄率 60%以上の無症候性頸動脈狭窄
に対しての CASの有用性を支持するエ
ビデンスは十分ではなく，合併症率が
3%以下であることが証明されたハイボ
リュームセンターにおいて，慎重に選
択された患者に対してのみ考慮しても
よい 807）．

IIb B

無症候性頸動脈閉塞に対する血行再建
は行うべきではない 808）．

III
Harm C

欧米では全脳梗塞のうち，狭窄率50～99%の頸動脈狭
窄症から脳梗塞が引き起こされる確率は10～15%とされ
るが 45），わが国でも，動脈硬化に起因する脳梗塞は増加し
ており，頸動脈病変を適切に治療することは極めて重要で
ある．頸動脈狭窄症の治療目的は，脳梗塞や一過性脳虚
血発作の予防であり，その治療法は内科治療と，外科治療
であるCEA，血管内治療（endovascular therapy: EVT）で
あるCASとに分類される．内科治療には，抗血小板療法
に加え，高血圧，脂質異常症，糖尿病，喫煙などのリスク
ファクターに対する治療が含まれる．

CEAの有効性は複数の無作為化比較試験（randomized 
controlled trial: RCT）で証明されている 800, 806, 809– 812）．
一方，CASはいくつかのRCTでCEAとの非劣性が示され
ているが，その効果とエビデンスレベルは限定的である．
SAPPHIRE試験により，CEAハイリスク群におけるCAS
のCEAに対する非劣性が示されたが，CAS群でcomposite 
endpoint の一つであった NSTEMI（non ST-elevation 
myocardial infarction）の減少が多く見られ，塞栓合併症
を比較していないという問題点が指摘されている803）．その
後，欧州でCEA通常リスク群の症候性病変を対象として
実施された RCTである EVA-3S試験 813, 814），SPACE試
験 815），ICSS試験 816）では，いずれもCASはCEAに劣る結
果であった．これらの試験では，遠位塞栓保護デバイスの
使用率の低さとCAS実施医基準が厳格でなかったことが
課題としてあがった．これらの問題点を克服したCREST
試験が米国で行われた．同試験は狭窄率50%以上の症候
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性病変と狭窄率60%以上の無症候性病変を対象としてお
り，一次複合エンドポイント（周術期脳梗塞 /心筋梗塞 /全
死亡またはランダム化4年以内の同側脳梗塞）において，
CASのCEAに対する非劣性が示された．周術期成績では
脳梗塞はCAS群で有意に多く，NSTEMIを含む心筋梗塞
はCEA群で有意に多い結果であった．症候性の有無や性
別による差を認めない一方，前述したSAPPHIRE試験で
CEAハイリスクとして含まれていた高齢者については，一
次複合エンドポイントの発生率が70歳以上ではCEAの方
が低いという結果が報告された 817）．2016年にEVA-3S・
SPACE・ICSS・CRESTの統合解析が報告され，70歳以
上の症候性病変ではCEAはCASと比較し有意に成績良好
であり，これは70歳以上のCAS群において周術期合併症
（脳卒中 /死亡）がCEA群と比較して有意に高いことに起
因していた818）．
前述したRCTの結果をもとに，狭窄率50%以上の症候
性狭窄病変に対して，SVSガイドライン，ESVSガイドラ
インともにCEAが標準治療で，CASに対して慎重な姿勢
をとっており，CASを行う際には塞栓症の予防デバイス使
用を考慮すべきと言及している 2, 808, 819）．症候性頸動脈狭
窄で手術適応の患者には，手術の効果を最大限化するた
めに症状出現後2週間以内に手術を行う 820）．50%狭窄以
上の症候性病変のうち，永久気管瘻，同側頸部手術の既
往，頸部放射線治療の既往，脳神経損傷の既往，鎖骨よ
り中枢または第2頸椎より末梢に及ぶ病変，重症冠動脈病
変，重症心不全，慢性閉塞性肺疾患を有し，治療介入の
適応がある場合はCASが考慮される819）．
狭窄率60%以上の無症候性頸動脈狭窄に対して血行再

建を行う際には，CEAが第一選択であるが，周術期死亡 /
脳卒中発生率が3%未満の施設で治療が求められる806, 821）．
無症候性頸動脈狭窄に対するCEAとCASを比較したメタ
アナリシスでは，長期成績に両群で差を認めないものの，
周術期でのすべての脳卒中，後遺障害を伴わない脳卒中，
死亡ではCASで多い傾向にあったと報告されている 807）．
無症候性でCEAがハイリスクと判断される場合には，そ
の自然歴の良さゆえに薬物療法を選択するのが適切と判断
されることが多い．

現時点では，すべてのRCTでCASでは周術期脳梗塞の
発生率がCEAより高いことが示されており，標準治療と
してCEAがCASより優れていることは明らかである．わ
が国では欧米に比べて頸動脈分岐部が高位である傾向に
あることと，CEAハイボリュームセンターが少ない事を考
慮し，CASが選択される症例が欧米に比して高い 822, 823）．
その一方で，近年の内科治療の進歩も目覚ましく，狭窄率
50%以上の無症候性頸動脈狭窄への内科治療に伴う同側
脳卒中の年間発症率は減少傾向にある 824）．治療に伴う合
併症の発生率が高いと，手術の有用性が失われ，内科治
療を選択したほうが安全で治療効果が高いということにな
る．ガイドラインが定める基準よりもそれぞれの施設での
周術期合併症が高い場合は，治療適応の判断，治療方法，
治療技術に問題がないかを検討し，合併症率をガイドライ
ンの基準以下に抑えるよう努力する．

2.

頭蓋外椎骨動脈狭窄

表 51 頭蓋外椎骨動脈狭窄の管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

抗血栓薬，脂質降下薬，その他のリス
クファクターの治療薬などによる内科
的治療にもかかわらず症状が治まらな
い症候性頭蓋外椎骨動脈狭窄に対し
て，EVT，バイパス手術を考慮してもよ
い 825）．

IIb B

狭窄度に関係なく，無症候性椎骨動脈狭
窄の血行再建術は行うべきではない 2）．

III
Harm C

椎骨動脈狭窄に対する治療適応は頸動脈狭窄ほど厳密
には規定されていないが，頭蓋内血流の改善や椎骨動脈か
らの塞栓予防を目的として治療が行われる．頭蓋外椎骨動
脈狭窄を認め，内科的治療にもかかわらず椎骨脳底動脈領
域の虚血症状が持続する場合や，TIAや脳梗塞を繰り返す
患者には，侵襲的治療の適応があると考えられる825, 826）．
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1.

定義と分類

「いわゆる血管腫」とよばれる脈管病変は大きく脈管奇
形と脈管性腫瘍に分類される．このことは 1982年に
MullikenとGlowackiが乳児血管腫と脈管奇形が異なる
病態であることを示した報告に端を発している 827）．その
後，International Society for the Study of Vascular 
Anomalies（ISSVA）が創設され，これまで多岐にわたる
病名が存在していた「いわゆる血管腫」の分類用語の統一
を目的に．1996年にISSVA分類が提唱された．

1.1

脈管奇形
脈管形成は胎生3～6週頃に始まるとされる828）．脈管形

成の過程において，遺伝的因子や薬物，感染症，放射線被
曝などの外的因子を原因とするさまざまな異常が発生す
る．人体には脈管成分は豊富に存在し，動脈系，静脈系，
毛細血管系，リンパ管系とそれぞれ多様な形態と機能を有
している．そのため，これらの脈管を起源とする奇形病変
にも多様性があり，このことから診断の困難さ，治療方針
の不確定さが生じている．

2018年に改訂されたISSVA分類 829）では，脈管奇形を構
成される脈管に応じて毛細血管奇形，リンパ管奇形，静脈
奇形，動静脈奇形と分類している．しかし，それぞれの病
変は孤立性に発生するのみでなく，それぞれが複合して発
生する場合もある．また，血管外科領域では主要血管の形
態異常を伴う病変がその性状により分類されており，起始，

●  血管腫・血管奇形の診療では，治療の選択に際し
て専門的な知識を必要とするため，可能な限り血
管腫・血管奇形の診療を専門とした医師へのコン
サルトを考慮する．

ステートメント 走行，血管径，弁の異常，胎生期血管遺残などが列挙さ
れている．その他，血管以外の種々の先天異常を併発する
病変を症候群として分類している．

1.2

脈管性腫瘍
先天的な形態異常とは異なり，脈管細胞の増殖による腫
瘍性病変である．腫瘍であるため起源となる細胞の状態に
より種々の病変が存在する．視覚的には脈管奇形病変と類
似した病変もあり，このことが臨床での混乱を招く原因の
ひとつになっている．しかし，病変の成因が脈管奇形と異
なることは治療方針に大きく影響を与えることになる．
また，脈管性腫瘍は良性，悪性，境界型の3つに分類さ
れ，良性群に乳児血管腫などが，悪性群として血管肉腫な
どが含まれている．なお，わが国においてもISSVA分類に
基づいた診療ガイドラインが発行されている830）．

2.

主な病変と病態

2.1

脈管性腫瘍（狭義の血管腫）

 2.1.1
乳児血管腫（いちご状血管腫）
脈管性腫瘍の代表的疾患である．生後1週間頃から発

生し，次第に増大する病変であり，罹患率は1%程度と一
般的な病変である．生後6ヵ月頃から増大は停止し，退縮
期に入り色調も隆起も次第に改善する．そのため，経過観
察でよいとされていたが，近年，早期および晩期合併症
の回避を目的に色素レーザーを用いた早期レーザー治療
がわが国において施行されつつある．なお，咽頭部の巨
大病変による気道狭窄例や眼瞼部病変による視性刺激遮
断弱視例などは alarming hemangiomaと呼称され，早急
な治療が必要とされる．

第6章　血管腫・血管奇形（血管形成異常）
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 2.1.2
カサバッハメリット現象
生後早期に発覚することが多い播種性血管内凝固症候群

（disseminated intravascular coagulation syndrome: DIC）
を発症する凝固異常症である．房状血管腫（tufted an-
gioma）やカポジ肉腫様血管内皮腫（Kaposiform heman-
gioendothelioma）に伴う特徴的な現象とされる．致死率は
高く，専門的な治療を要する．一方，その他の巨大血管性
病変に伴う凝固異常症は LIC（localized intravascular co-
agu lopathy）とよばれ，DICとは異なる病態である．LICで
は術後出血などで治療に難渋する場合があるので注意を要
する．

2.2

非中枢性の脈管奇形

 2.2.1
毛細血管奇形
分類上は血管奇形となるが，他の血管奇形病変と異な

り比較的一般的な先天性の紅斑である．浅在性の毛細血
管の形態異常であるため，主に色素レーザーの照射が治
療の中心となる．

 2.2.2
リンパ管奇形
病変を構成する嚢胞の大きさによってさらに細かく分類

され，嚢胞が大きいmacrocystic型（嚢胞状）と嚢胞の小
さい microcystic型（海綿状），そして両者が混在する
mixed cystic型の3つに分類される．それぞれ治療方針が
異なるため，この分類の意義は大きい．macrocystic型の
場合は硬化療法が治療の第一選択となることが多く，
microcystic型の場合は切除術が選択されることが多い．
しかし，リンパ管奇形は病変の部位や大きさ，そして構成
される形状により種々の病態と症状を呈するため，治療が
困難となる症例も多い．

 2.2.3
静脈奇形
病変の形態が海綿状であることから海綿状血管腫とよ

ばれていた病変である．全身のいたるところに発生し，多
発することもあり，部位と大きさにより無症状のものから
さまざまな症状を呈するものまである．主な症状は疼痛と
病変の腫大による変形であり，治療法として圧迫療法や
切除術，そして硬化療法が選択される．硬化療法の際に
用いられる硬化剤として，わが国ではモノエタノールアミ
ンオレイン酸塩，ポリドカノール，無水エタノールなどが
あるが，各薬剤の特徴を熟知した専門家による治療が推
奨される．

 2.2.4
動静脈奇形
動脈から毛細血管網を経由せずに直接静脈に流出する
動静脈シャント（nidus）の存在により病変が形成されてい
る．動脈に由来するため高流速型の病変であり，着実に
進行し病状の変化を認める．そのため，本病変特有の病
期分類が存在し，Stage Iでは紅斑，皮膚温上昇，Stage II
では隆起，拍動などを認め，Stage IIIでは疼痛，潰瘍，
出血を生じるようになる．Stage IIIになると積極的な治療
介入が必須となり，場合によっては致死的な結果に至る．
なおStageIVは高拍出性心不全である．その場合は病変
への血液流入量を減じる必要が生じる．

2.3

主要血管の血管奇形（血管の形成異常）
 2.3.1

膝窩動脈捕捉症候群
膝窩動脈の走行異常や腓腹筋の付着異常などにより膝

窩動脈が捕捉されることで，狭窄や閉塞が生じ下肢に血
流障害が生じる．若年発症の間歇性跛行が主な症状であ
る（第18章「膝窩動脈捕捉症候群」を参照）．

 2.3.2
遺残坐骨動脈
坐骨動脈は胎生期に内腸骨動脈を起始として膝窩動脈

以遠の動脈を形成しているが，胎生3ヵ月頃から大腿動脈
が発達することで坐骨動脈は消退する．大腿動脈の発達
不全や坐骨動脈の消退不良により坐骨動脈が遺残するこ
とがある．遺残坐骨動脈はしばしば瘤化し，坐骨神経の
圧迫や瘤の血栓塞栓症で急性下肢虚血を認めることがあ
る（第19章「遺残坐骨動脈」を参照）．

 2.3.3
ナットクラッカー症候群
左腎静脈捕捉症候群ともよばれる．大動脈と上腸間膜

動脈により解剖学的に腎静脈が挟まれ狭窄を生じること
により発生する．血尿を認め，左精索静脈や左卵巣静脈
の逆流による骨盤内うっ滞症候群の原因となることがあ
る831）．

 

2.3.4
線維筋性異形成
（fibromuscular dysplasia: FMD）
腎動脈や頸動脈に好発する中・小動脈の非動脈硬化性，
非炎症性の動脈疾患であり，動脈壁の線維性肥厚および
平滑筋の不規則な増生と変性を特徴とする．このため，
動脈狭窄，動脈閉塞，動脈瘤，動脈解離を形成する．女
性に多く発症し，部位別発生率は腎動脈60～75%，脳血
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管25～30%で，四肢の動脈やその他の部位は比較的まれ
とされている 832）．症侯は無症候も多いが発症部位や形態
により異なり，2次性高血圧症，脳卒中が多い．四肢では
腸骨動脈瘤，膝窩動脈瘤，それら病変の血栓閉塞による下
肢虚血が出現する．診断は，動脈硬化リスクの少ない若年
者の発症で本症を疑い，超音波検査（US），CT（computed 
tomography），MRA（magnetic resonance angiography），
血管造影で特徴的な“string of beads”とよばれる動脈の狭
窄と拡張が連続した所見を認めることで診断する（第9章
「腎動脈狭窄」を参照）．

2.4

脈管奇形を伴う症候群

 

2.4.1
クリッペル・トレノネー症候群
（Klippel-Trenaunay syndrome）
静脈やリンパ管を主成分とする脈管奇形と患肢肥大，そ

して毛細血管奇形（紅斑）を3徴とする症候群である．患
肢肥大に伴う整容性の障害のほか，皮膚病変（血性リンパ
小嚢胞）による出血，蜂窩織炎，静脈うっ滞症状などを認
めるため，治療介入が必要になることが多い．

 

2.4.2
パークスウェーバー症候群
（Parkes Weber syndrome）
クリッペル・トレノネー症候群の類似疾患であるが，構
成する脈管奇形病変が動静脈瘻を伴っている．そのため，
病状が進行するに従い動静脈奇形に準じたさまざまな症状
が生じる．四肢末梢におけるスチール（盗血）現象もしば
しば発生し，四肢末端の虚血および壊死を認めることもあ
る．難治性疾患であり，外科的治療やEVTを駆使した集
学的治療が必要になる．

第7章　血管損傷

表 52 血管損傷の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

深部の血管損傷が疑われる患者には，
CTAによる評価を行う 833－836）． I B

わが国では交通事故，労働災害，スポーツによる鈍的
外傷が多く 837, 838），近年では外科手術やEVTに伴う医原
性損傷が多くを占める 837– 843）．頻度は少ないが，鍼治療後

●  血管損傷の原因として交通外傷や労働災害，スポー
ツに伴う鈍的損傷，医原性損傷があり，近年では
医原性損傷が過半数を占める．

●  動脈損傷に対しての血管内治療（endovascular 

therapy: EVT）の際にステントグラフト（stent 

graf: SG）が使用可能となった．

ステートメント の仮性瘤の報告もある844）．

1.

発症機序

1.1

急性血管損傷
鋭的損傷で動脈が断裂すると内膜下の基質が露出し，

血小板凝集，フィブリンによる血栓の安定化 845），血管攣
縮によって止血される．血管攣縮は完全断裂で起こりや
すく，不完全断裂では起こりにくい 840）．鈍的損傷では内
膜損傷，内膜弁状剥離，内中膜過伸展断裂，壁内出血，
攣縮 840）などが起こり損傷部に血小板が凝集して血栓を形
成する．
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1.2

慢性血管損傷
動脈損傷部周囲の血腫が線維性被膜に被われ，その内

部に動脈から連続した血流を有する腔が形成されると，
仮性動脈瘤（仮性瘤）となる 840）．動静脈穿通創では時に
動静脈瘻（arteriovenous fistula: AVF）が形成され 840），受
傷後遠隔期に心不全症状，四肢静脈うっ滞症状などで診
断される．反復する鈍的損傷では内膜肥厚，瘤状拡張，
末梢塞栓が生じることがある839, 840, 846）．

1.3

医原性血管損傷
医原性損傷では外科手術やEVTによる血管損傷のほか，
動脈誤穿刺による医原性損傷も増加している 847）．EVTに
よる合併症として，カテーテル，ガイドワイヤー，バルー
ン拡張による穿孔，解離，内膜損傷，仮性瘤，AVFなど
が生じうる 837, 843）．穿刺手技による仮性瘤やAVFでは，多
くは圧迫しにくい深部の動脈や動脈の側壁寄りに穿孔部が
ある．内頸静脈から中心静脈カテーテルを挿入する際，動
脈誤穿刺は6.3～9.5%に発生し，またカテーテル誤挿入は
0.17%に起こると報告されている848）．

2.

病態

出血，血腫，血流低下，ショックなどの多彩な症状を呈
し，感染や多発骨折，頭部・胸腹部・骨盤部の多発外傷を
伴うことが多い．救命を第一として，診断と治療は優先順
位を考慮しながら迅速に行う 840）．多くは急性動脈閉塞の
症状（疼痛［pain］，脈拍消失［pulselessness］，蒼白［pallor/
paleness］，知覚鈍麻［paresthesia］，運動麻痺［paralysis/
paresis］，虚脱［prostration］；“5［虚脱を除く］or 6 P”）を
呈するが，拍動があっても健側より減弱しているときは血
管損傷を疑う．上肢では上腕動脈が多く，側副血行路が良
好で神経損傷がなければ予後はよい 840, 849）．下肢では浅大
腿動脈が最も多い．膝関節脱臼では膝窩動脈閉塞が起こり
やすく840），迅速に血行を再建しないと下肢切断リスクが高
まる837, 840, 841）．

3.

治療方針

下肢穿通性動脈損傷のガイドライン833）と上肢穿通性動
脈損傷の管理法の論文 849）はエビデンスレベルBの論文に
基づいているが，以下文献を添えた記述の多くはレベルC
である．末梢動脈損傷はhard signとsoft signに分類され
ることがある．hard signは動脈拍動の消失，明らかな末
梢虚血症状，活動性の出血，増大する血腫，血管雑音の
聴取などを指し，soft signは出血の現病歴，骨折や脱臼
部近傍の動脈の存在，脈拍減弱，末梢神経の脱落所見を
指す．hard signが認められた場合はEVTを含めた速やか
な侵襲的介入が求められる．

3.1

診断法
末梢動脈損傷は，骨折，脱臼，筋挫滅による疼痛や神
経損傷による麻痺との鑑別を要することがある．仮性動
脈瘤は拍動を伴う腫瘤や血腫として触知される．血流障
害の診断では前述の6P所見が有用である．血流障害のス
クリーニングにはABI測定も有用である 850）．画像検査と
しては超音波検査（US），CTA（CT angiography），血管
造影などがある．外傷の既往があり健側に比べ拍動が減
弱していれば，CTAが第一選択の診断法で，他の合併損
傷の評価も可能である833– 836）．

3.2

手術適応
体幹部血管損傷は救命のため，四肢動脈損傷は救肢の

ために手術適応となることが多い．多発骨折や多臓器損傷
の合併例では，重症度に応じて治療順序を決定する．動脈
損傷による血流障害は急性循環不全をきたす．4～6時間
が“ゴールデンタイム”840）とされるので，損傷部と虚血の
程度によって迅速に手術適応を決定する．上肢は虚血に強
く 849），下腿は損傷動脈が1本で足部循環が良好なら経過
観察できることが多いが，膝窩動脈閉塞は側副血行路が期
待できず切断率は高く 837, 840, 841），迅速な再建を要する 840）．
また，手術時に認めた静脈損傷を修復したほうが機能的予
後は改善するとの報告がある 840）．カテーテル穿刺後の拍
動性血腫は慎重に観察しながらの適切な圧迫で治癒させう
るが，圧迫止血が不可能であった場合や，筋膜下血腫によ
る神経麻痺や仮性瘤などがみられる場合などは，EVTに
よる塞栓術や外科手術適応となる．
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4.

治療手技

4.1

止血
救急外来では，出血部での盲目的な鉗子操作はなるべ

く回避し，出血部位を直接圧迫しつつ手術室へ移送して，
損傷部の中枢と末梢を露出させた後に損傷部を修復する
のが望ましいとの意見がある 840）．四肢の出血は，中枢を
駆血帯 833）やバルーンカテーテルでコントロールすること
もできる．鋭的損傷や出血を生じたカテーテル穿刺部など
は，中枢と末梢を遮断して連続ないし結節縫合により閉鎖
できることが多い 842, 843）．血管壁の挫滅がある場合は，切
除と端々吻合ないしグラフト移植を要することが多い 840）．
外傷では，致命傷となる他臓器損傷の修復が優先される
場合には，止血優先で動脈結紮も考慮される851）．

4.2

血栓除去
損傷血管は内膜損傷や攣縮によって末梢に二次血栓を

生じることがあり，その場合は血行再建前にバルーンカ
テーテルで血栓除去を行う．バルーン圧を調節しつつ愛
護的に操作し，内膜損傷に注意する．逆流が得られても
血栓が除去しきれたとは限らないため，繰り返し可能な限
り血栓を除去し 840），可能ならば術中血管造影で末梢の血
流改善を確認することが望ましい．

4.3

外科的血行再建
四肢の急性動脈閉塞では，迅速な血行再建が必要であ

る．骨折を伴っている場合には，骨折治療を先行させると
術野が安定しグラフト長を決めやすいが，虚血時間が延長
する．しかし，血行再建を先行させると骨折整復時にグラ
フトや吻合部に負荷がかかり，新たな損傷を起こすおそれ
がある．前者の場合，内シャントを挿入して末梢への血流

を確保する方法があるが 833, 840），膝窩動脈損傷では腓骨神
経麻痺の発生率や下肢の切断率が高くなるといわ
れ 837, 840, 841），血行再建を優先するのがよいとの意見があ
る 837）．病変部が 2～3 cmと短い損傷あるいは鋭的損傷で
は，病変部を切除しても端々吻合が可能な場合もあるが840），

吻合してテンションがかかる場合にはgraft interpositionが
推奨される833）．鈍的損傷では，内膜損傷部を残すと閉塞す
ることがしばしばあるので，病変部の切除，十分な血栓除
去，バイパス術などで対処する 839, 840）．開放創では感染の
おそれから，自家静脈グラフトの使用を原則とする．また，
ePTFE（expanded polytetrafluoroethylene）などの感染に
抵抗性の人工血管を使用せざるを得ない場合は特に，血流
が豊富な軟部組織で被覆するように努める 833）．4～6時間
の虚血が疑われる症例，特に膝窩動脈など下肢動脈例では
積極的な筋膜切開が推奨される．

4.4

EVT
到達しにくい深部の出血や仮性瘤・AVFに対しては，

EVTが選択肢となることも多い 833, 849, 852, 853）．血管損傷に
対するEVTとして，その動脈の血流を温存しなければな
らない場合はSG留置，温存しなくても良い場合には塞栓
術も適応となる．これまで末梢動脈損傷へのEVTの大規
模な研究はない．末梢動脈損傷28名に SGを使用した
EVTの報告では 853），11%が頸動脈，25%が鎖骨下動脈，
22%が腋窩動脈，11%が腸骨動脈，32%が浅大腿動脈や
膝窩動脈に損傷が見られ，動脈損傷の所見としては，活動
性動脈出血が32%，仮性動脈瘤が32%，動脈閉塞が22%，
AVF形成が14%だった．全例でSG留置に成功し，良好な
動脈血流温存と止血が得られた．4例でSGの血栓閉塞が
見られ，二期的にバイパス術が施行された．血管損傷では，
感染制御と循環動態の安定化を図りつつ，虚血時間と重症
度に応じて血行再建後（外科的，EVT問わず）の筋腎代謝
症候群などの再灌流障害やコンパートメント症候群に注意
する．乏尿・無尿，高カリウム血症には血液透析を，筋腫
脹，強い疼痛，麻痺出現時には筋膜切開を行う 833, 840）．周
術期の抗凝固療法やマンニトール投与が再灌流障害の軽
減に有用であるという報告もある854, 855）.
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第8章　腹部内臓動脈

1.

急性腸間膜動脈閉塞

主な原因は心原性塞栓症，カテーテル操作に伴う塞栓
症や動脈血栓症，動脈硬化による慢性狭窄病変による血
栓症，急性動脈解離である．腹膜刺激症状が発現する前
に，まず激しい腹痛を訴える．腹部膨満，筋性防御など
は発症後数時間で認められるようになり腸管穿孔などに起
因するショック状態などは日単位の後に陥る．

1.1

診断
表 53 急性腸間膜動脈閉塞の診断の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

急性腸間膜動脈閉塞が疑われる症例に
は緊急 CTAを行う 856, 857）． I B

急性腸間膜動脈閉塞が疑われる症例に
は D-dimerの測定を考慮する 856, 858）． IIa B

臍周囲の激しい痛みをほとんどの症例で認めるが，はじ
めは腹膜刺激症状を認めない．急性腸管虚血に特異的な検

●  発症時に腹膜刺激症状を伴わない激しい腹痛を呈
し急性腸間膜動脈閉塞を疑われる場合には緊急造
影CTを行う．

●  非閉塞性腸管虚血症（non-occlusive mesenteric 

ischemia: NOMI）は循環不全状態で生じることが
多く，診断には積極的にNOMIを疑うことが必要で
ある．

●  腹腔動脈起始部症候群では虚血以外に膵十二指腸
アーケードの動脈瘤形成に注意する．

ステートメント 査結果やX線検査所見はないが，メタ解析からD-dimerは
急性腸間膜動脈閉塞症において特異度は低い（40%）が，
感度が高い（96%）とされる 856）．非侵襲的な超音波検査
（US）は，腸間膜動脈描出や詳細な評価に高い技術を要す
る点で汎用性に劣り，必ずしも推奨されない1）．造影CT検
査は診断に非常に有用で，メタ解析で感度94%特異度
95%を示しており 857），本疾患が疑われた場合には thin 
sliceの造影CT撮像を行う．単純CTにおける腸管虚血所
見は腸管血管の動脈硬化所見，動脈内血栓，小腸拡張，
腸管壁肥厚，腹水貯留などであり，腸管気腫，門脈ガス像
はどちらも発症後期に認められる．
確定診断に引き続いて血管内治療（endovascular 

therapy: EVT）に移行できるという点から血管撮影が考慮
されることもあったが，現在造影CT検査により血管撮影に
劣らない画像診断が速やかに得られることに加えて，腸管
並びに腹腔内の状況が得られることから血管撮影は診断と
いう点では重要性が低下している45）．

1.2

治療
表 54 急性腸間膜動脈閉塞の治療の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

血栓症による急性腸間膜動脈閉塞症例
には EVTを血行再建の第一選択として
考慮する 859－862）．

IIa B

塞栓症による急性腸間膜動脈閉塞症例
には EVTと開腹手術のどちらも治療手
段として考慮する 859－862）．

IIa B

開腹血行再建後では，腸管虚血の有無を
確認するために second look operation
を考慮する 860－863）．

IIa C

上腸間膜動脈（superior mesenteric artery: SMA）の急
性閉塞を生じた場合，塞栓症症例を主として20～30%で
血行再建行わず腸切除のみで生存しうるが，それ以外で
は速やかな血行再建が必要となる．外科的治療として開
腹下の血栓除去やバイパス術，血行再建後の腸管虚血評
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価，壊死腸管切除などが含まれる．一方EVTには，血栓
吸引，血栓溶解療法，狭窄部に対するステント留置など
が含まれる．血行再建前後の腸管のviabilityの直視下確
認や逆行性ステント留置などの観点から両者を組み合わ
せたハイブリッド治療も有用である．塞栓症に対しては開
腹外科的治療とEVTの治療成績はほぼ同等であるが，血
栓症の場合にEVTの成績が優ると報告されている859– 862）．
腸管壊死の判断が困難な場合もあり，EVT症例におい

ても開腹して腸管の viabilityの確認が必要となる場合も
多い．開腹術後においても腸管虚血の有無を確認するた
めに初回手術後24～48時間後のsecond look operationを
考慮する860– 863）．

2.

NOMI

NOMIは，器質的な血管閉塞は存在せず，主幹動脈の
開存にもかかわらず，腸管虚血をきたし腸管壊死にも至る
予後不良な疾患である．心不全，ショック，脱水，維持透
析，周術期低拍出量症候群などが誘因となる場合が多
く864– 867），低灌流状態が一定期間持続すると末梢辺縁動脈
の交感神経が反応して血管攣縮を引き起こし，腸管虚血が
生じる．

2.1

診断
表 55 非閉塞性腸管虚血症（NOMI）の診断の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

低心拍出量例や心原性ショック例，血
管収縮剤が投与されている症例では，
臨床症状から診断として NOMIを考慮
する 868, 869）．

IIa C

NOMIが疑われる症例では最も信頼でき
る診断検査法として CTAや血管撮影を
考慮する 870）．

IIa C

NOMIは循環不全状態で発症するが，積極的に疑わな
いと診断できない 868, 871）．意識状態が悪い場合には腹痛を
訴えず診断が遅れる．基礎疾患を治療しても速やかに改
善が見られない患者には，CTA（CT angiography）や血
管造影を行う．血管造影では特徴的な血管の攣縮が描出
でき 869），血管拡張薬を動脈内に直接投与することが有用
な場合がある870）．

2.2

治療
表 56 非閉塞性腸管虚血症（NOMI）の治療の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

重症な NOMI症例は，血管拡張剤の動
注，腸切除などの開腹手術を行うこと
が可能な環境において治療を行う 870）．

I C

まず循環不全状態を改善することが重要である．血管
造影による確定診断後，留置カテーテルから血管拡張剤
を投与して腸間膜動脈血流の改善を図る 870）．①血管閉塞
がないため直接修復できない，②早期の腸切除は高率に
縫合不全を生じる，③麻酔や手術によって循環不全を助
長し増悪させることがある，などから発症早期の手術適
応はないことが多い．しかし腹膜刺激症状を認める症例
や発症後12時間以上の症例では腸管壊死の可能性が高く，
広範囲の腸管切除に至ることが多い．内科的治療を行っ
ても腹部症状が持続する際には速やかに開腹術や腸管切
除が推奨される869, 870）が，予後は極めて不良である．

3.

慢性腸間膜動脈閉塞

腹腔動脈（celiac artery: CA）や腸間膜動脈には動脈硬
化に伴う狭窄・閉塞病変がしばしば認められるが，CA，
SMA，下腸間膜動脈（inferior mesenteric artery: IMA）
それぞれの間のネットワークによって血流が維持されるた
めに慢性腸管虚血の臨床症状が出現することはまれであ
る．慢性腸管虚血は女性にやや多く，40～60歳に好発し，
典型的な症状は食後の腹痛，体重減少，便通異常である．
脳心血管系疾患の既往を有し，冠動脈や下肢末梢動脈バ
イパス手術を既往に有する患者が多い1）．

3.1

診断
表 57 慢性腸間膜動脈閉塞の診断の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

慢性腸間膜動脈閉塞の初期診断には US
を行う 872）． I B
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慢性腸間膜動脈閉塞が疑われる場合に
は閉塞病変の確認や他疾患を鑑別する
ために CTAを行う 873）．

I C

慢性腸間膜動脈閉塞が疑われる場合，
腎機能低下症例などでは画像診断とし
てMRAを考慮してもよい 873）．

IIb C

診断に特異的に有用な血液検査所見はない．病変は起始
部に形成されることが多く，高度狭窄病変では腹部にbruit
を聴取する．USによる描出も可能であり，熟練者では70%
以上の狭窄または閉塞病変の正診率は約90%とされる872）．
CTAやMRA（magnetic resonance angiography）も診断目
的として行われることが多いが，末梢領域の描出は困難で
ある 873）．血管造影では確定診断が得られやすいが，画像
診断機器の発達に伴い，診断的価値は低下している．
Riolan弓の発達は，SMAもしくは IMAいずれかの狭窄や
閉塞による血流低下ともう一方が側副血行の供給となって
いることを示している．このため1本の病変で有症状になる
ことはまれで，CA，SMA，IMAの3本すべてに高度な狭
窄性病変がある場合に自然予後が悪いことが示されてい
る874）．

3.2

治療
表 58 慢性腸間膜動脈閉塞の治療の推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

症候性の複数動脈の閉塞を呈する慢性
腸間膜動脈閉塞症例には，血行再建を
行う 874）．

I B

血行再建が必要な症例においては，開腹
手術の良好な長期成績と EVTの良好な術
早期成績を考慮して治療選択を行う 862）．

I B

無症状症例への予防的血行再建は適応とはならず，有
症状症例においては，栄養状態の改善・腸管壊死予防を
目的に速やかな血行再建が推奨される．
画像技術の進歩により診断が多くされるようになるとと

もに，低侵襲を理由として慢性腸管虚血に対するEVT数
が急増している 862）．術後早期死亡が開腹手術に比べて少
ないため，多くの施設で経皮的血管形成術（PTA）やステ
ント留置が第一選択となっており，開腹手術はEVTの不
成功症例に行われるようになってきた．しかしEVTの再

狭窄率と再治療率が高いことも示されており，開腹手術の
方が良好な遠隔期成績を示している 862）．従来のステント
に加えて，ステントグラフト（SG）も使用可能となり，後
者では再狭窄率が低いことも示されてきたが 875），現時点
ではわが国では保険収載されていない．EVT不成功例，
広範な閉塞症例，高度な石灰病変を伴う症例や若年の非
動脈硬化性病変などはバイパス術を主体とする外科的な
血行再建が選択される45）．

4.

腹腔動脈起始部圧迫症候群

正中弓状靭帯による圧迫でCAに血流障害を生じ，腹痛
などの虚血症状をきたす疾患である．解剖学的な腹腔動
脈の圧迫変形は全人口の 20～70%に存在するとされる
が 876），SMAからの側副血行によって臓器虚血症状を認め
ない場合が多く，CA圧迫による血行障害と腹腔動脈起始
部圧迫症候群が同義ではない．CA系にSMAからの側副
血流が増加することにより膵十二指腸アーケード領域の内
臓動脈瘤が頻出し，注意深い観察が必要である．

4.1

診断
典型的症状は食後の腹痛で80%以上の症例に認められ

る．そのほか嘔吐・嘔気（56%），腹満（40%），体重減少
（50%）を認める877, 878）．CTAでは弓状靭帯による圧迫を反
映して，CA起始部の急峻な尾側への走行と狭窄・閉塞が
認められる．血管造影でも同様に側面，斜位像でCAの狭
窄・閉塞が認められ，特に深呼吸時に狭窄が高度となれ
ば有意な所見である．

4.2

治療
腹部症状の原因として他疾患が否定され，血管造影で

明らかな狭窄所見を認める患者では，手術治療も考慮する．
CA根部の露出と正中弓状靭帯の切開が第一選択であるが，
十分な血流改善が得られない場合にはバイパス術も考慮す
る．腹腔鏡下正中弓状靭帯の切開も可能である．術後85%
の症例で症状改善が認められると報告されるが 879），術後
症状が消失しない患者が少なからず存在する．
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第9章　腎動脈狭窄

表 59 腎動脈狭窄（RAS）の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

両側 RASの場合，ACE阻害薬または
ARBの使用を考慮してもよい．ただし，
腎機能悪化があり得るため監視下で使
用する 1, 880, 881）．

IIb B

動脈硬化性のRASに対する血行再建は，
下記のような特段の理由がない場合に
は推奨されない 882－885）．

III
No benefit A

動脈硬化性の場合，薬物療法でコント
ロール困難な高血圧，心不全の既往，
進行性腎機能障害に対して腎動脈ステ
ント留置を考慮する 882－885）．

IIa B

腎機能低下もしくは高血圧を認める
FMDでは，バルーン拡張術を考慮す
る 886）．

IIa B

1.

疾患の概要

RASは，腎動脈内腔が狭小化（一般的に 60%以上）し
腎臓への血流障害をきたす疾患である 2）．その90%以上
は動脈硬化性であり，大動脈，冠動脈，など全身の動脈
硬化の一環で発現している 1）．欧米では65歳以上で6.8%
にRASがみられたという報告 2）があり，わが国では心臓
カテーテル検査を受けた患者の 7%，欧米では 30%に

●  腎動脈狭窄（renal artery stenosis: RAS）に対して
は，禁煙指導，脂質異常症，糖尿病，高血圧，肥
満の管理など動脈硬化のリスク管理を行う．

●  RASによる降圧治療は，アンジオテンシン変換酵
素（angiotensin converting enzyme inhibitor: 

ACE）阻害薬，アンジオテンシン II受容体拮抗薬
（angiotensin II receptor blocker: ARB），カルシウ
ム拮抗薬またはβ遮断薬を組み合わせる．

ステートメント RASを認めたという報告がある880, 887, 888）．また，病変の部
位としては，動脈硬化性RASは腎動脈入口部から近位部
1 cmで，両側性が 20～30%である．RASは，線維筋性
異形成（fibromuscular dysplasia: FMD）や，高安動脈炎，
腎動脈解離，外傷でも発生する．

FMDは，非動脈硬化性，非炎症性の小・中動脈疾患で，
内腔への血管壁の増殖を特徴とし，原因は不明である881）．
FMDは腎動脈に多いが，頸動脈などの他の動脈にも発生
する．82%は女性で，平均年齢46歳，86%は高血圧を呈
する889）．病変は腎動脈の中央から末梢1/3に起こりやすく
“string of beads”の形態が特徴である．病態は，腎動脈
狭窄による renin-angiotensin-aldosterone（RAA）系の活
性化による治療抵抗性・悪性の高血圧であり，脳心血管
合併症や腎機能低下を引き起こす．一方，病変の自然消
退も報告されている．

1.1

自然経過
RASの自然経過は進行性とは限らず，特に無症候性の

患者ではほとんど病変が進行しないという報告がある．一
方，全身の動脈硬化が強い高血圧や腎機能低下などの患
者群は進行するという報告がある．

1.2

病態
RASの主病態は進行性の腎血流の低下による腎障害と

RAA系の活性である．RAA系の活性で，心臓や全身の血
管に remodelingが起こりさらに血圧上昇が増悪する．ま
た，腎血流の低下により腎内での糸球体濾過機能の障害や
炎症反応の惹起による細胞障害が腎機能低下を招くとされ
るが，慢性状態においてどのプロセスが主要な働きをして
いるかは不明である890）．
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2.

診断

Duplex体表超音波検査は低侵襲スクリーニング検査と
して有用である9）が，患者の体型により診断が困難となる．
腎機能正常例にはCTA（CT angiography），MRA（magnetic 
resonance angiography）検査は有用である．臨床症状が
疑わしい，または非侵襲検査では確定診断に至らない場合
は，血管造影検査が有用である．

3.

治療

3.1

治療方針
治療の目的は，腎機能保護と，長期的な心血管合併症の

回避である．そのため，動脈硬化性RASの治療は，動脈硬
化による脳心血管合併症の軽減が柱となる．狭窄部に対し
ては，薬物療法のみか血行再建を追加するかが問題となる．
経皮［経管］的腎動脈形成術（percutaneous transluminal 
renal angioplasty: PTRA）に関しては，これまで3つのRCT
（CORAL study882），ASTRAL trial883），STAR trial884））が行
われたが，腎機能保護においても，心血管合併症や予後の
改善でも腎動脈ステントに優位性は見られなかったが，軽度
のRAS症例の登録など多くの問題が指摘された．しかし，
腎血流が低下している症例のみでRADAR885）試験が行わ
れたが，PTRAは薬物療法に追加する効果を示せていない．
一方，観察研究では腎動脈ステントは有効であり891），一定
の重症患者（3剤の降圧剤を使用しても降圧効果が得られ

ない，RASの狭窄度が高度で腎機能低下が著しい，レニン
活性の増加による心不全や肺水腫をおこした既往がある）
など限定条件下ではPTRAが考慮される 892）．バイパス手
術は，その侵襲の大きさと薬物療法の進化のため，現在あ
まり行われていない．

3.2

薬物治療
ACE阻害薬は片側性RASに伴う高血圧治療に有効で

ある．カルシウム拮抗薬とARBは片側性RASに，β遮断
薬は RASに伴う高血圧治療に有効である 1, 893）．両側性
RASに対する明確な有効薬ははっきりしないが，ACE阻
害薬，ARBは腎機能低下に注意する必要があるが，降圧
という点では有効と考えられている．

3.3

PTRA
動脈硬化性RASの治療において，薬物治療のみに比べ

PTRAが有用であるということは，現時点では証明されて
いない．無症状の予防的PTRAは自然経過から考えて適
応はない．ただ，薬物療法でコントロール困難な高血圧，
RASによる心不全の既往，両側RASによる進行性腎機能
障害に対してPTRAが考慮される．一方，FMDの治療に
おいて，バルーン拡張術の効果は認められている886）．

3.4

腎動脈バイパス手術
薬物療法の進化により現在ほとんど手術はされない傾向

であるが，腎動脈バイパスの開存率は良好であり 894），手
術前の高血圧が著明である症例では腎機能の回復が期待
される傾向があるという報告もあり，手術のリスクの少な
い患者において適応が残る可能性はある895）．
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第10章　高安動脈炎

表 60 高安動脈炎の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

高安動脈炎が疑われる患者では，CTA
やMRAとその断層像で大動脈およびそ
のすべての分枝と肺動脈の病変の評価
を行う 896－898）．

I B

活動期には強力な内科的治療を行う．
第一選択薬は副腎皮質ステロイドで，
難治例には免疫抑制薬，生物学的製剤
を用いて疾患をコントロールし，動脈
病変の進行を防ぐ 899－901）．

I B

内科的治療が主軸であるが，臓器障害
あるいは動脈瘤の破裂が危惧される患
者には，外科的治療を考慮する．外科
的治療は原則として炎症の非活動期に
行うことを考慮する 899, 902, 903）．

IIa C

炎症の活動期が過ぎても，長期にわたっ
てきめ細かく患者の追跡を行う 903－906）． I B

1.

疾患の概要

高安動脈炎とは，大動脈およびその主要分枝，冠動脈，
肺動脈に生ずる非特異性炎症による諸症状を総括したもの
であり，独立した疾患である．若年女性に多くみられる．
地域的にはアジアと南米に多いといった特徴があるため，
これまでわが国がこの疾患の研究の中心となってきた．以
前は大動脈炎症候群（aortitis syndrome）と呼称されるこ

●  高安動脈炎の症状の発症・再発予防および外科的
治療の予後改善には，炎症のコントロールが重要
である．

●  同疾患が疑われる場合には画像評価を中心とした早
期の診断と治療が必須であり，また活動期が過ぎて
も新規・再発病変の有無を追跡しなくてはならない．

ステートメント ともあったが，現在は高安動脈炎という病名で統一されて
いる907）．

2015年までの特定疾患医療受給者証所持者数からは，
わが国では現在約7,000例の患者が存在し，新規発症者は
150～200例 /年と推定される．男女比は平成10（1998）年
頃には1：9であったが，最近の新規登録者では男性患者
が増え 1：5となっている．新規登録患者の初発年齢は，
女性では15～20歳代に大きなピークを認めるものの60歳
代まではどの年齢層にも一定の発症者があり，40歳以上の
発症が4割を占めている．一方で男性では発症年齢に明ら
かなピークはなく，若齢から高齢まで発症が認められ
た899）．

2.

病因と病態

2.1

血管障害の機序
免疫学的にはT細胞やマクロファージやNK細胞などが

主体となった細胞性免疫にサイトカイン異常が加わり，外
膜側から動脈壁が傷害されると推定されているが，詳細
は未解明である 908– 911）．ある種のタンパク質が自己免疫の
標的となるとの報告もある912）．
また免疫学的異常をきたす最初の引き金として，感染な

どのストレスが原因となっている可能性があるが，誘因と
なる病原体は同定されていない．
さらに複数の遺伝的要因が複合的に関与していると考
えられる．疾患感受性に関連するものとしてHLA-B領域，
中でもHLA-B*52やがHLA-B*67知られているほか，そ
の近傍にある MICAや，最近では非 HLA領域にある
IL12BやMLXなどとの関連が報告されている 913– 917）．潰
瘍性大腸炎とのあいだに遺伝的類似性（HLA-B*52:01な
ど）を認め，合併することが少なくない 918）．
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2.2

動脈硬化症との関連
高安動脈炎は動脈硬化症とは病態が異なっているが，
動脈壁の炎症，治療薬（副腎皮質ステロイド）の影響，病
態として発生する高血圧などによって動脈硬化が促進さ
れる可能性が示唆されている919）．

2.3

病理学的特徴
マクロ所見では狭窄性病変が主体であるが，15～30%

に拡張性病変や大動脈弁閉鎖不全がみられる 907, 920）．病変
の中心は肺動脈幹を含む主幹部動脈であり，1997年には
わが国から，血管造影をもとにした分類法が提唱された
（図17）921, 922）．病変部の内腔面は粗造で，瘢痕期には鉛管
状の石灰化を生じる．
初期には vasa vasorum周囲への単核球浸潤を伴った，
外膜への細胞浸潤が見られる．炎症期には肉芽腫性炎症
やびまん性増殖炎症を呈し，那須が閉塞性増殖性幹動脈
炎と表現したような多核巨細胞を含む像のほか 923），リンパ
球や形質細胞も浸潤し多彩な組織像を呈する．瘢痕期には
内膜が二次的に肥厚して血管内腔の狭窄や閉塞が生じ，石
灰化も出現する．中膜では弾性線維が断裂，変性，消失し，
巣状の中膜壊死を伴い“虫食い状”を呈する．外膜は著明
な増殖肥厚，線維化を示す．

3.

症候と診断

3.1

初期症状
初期の自覚症状は全身の炎症に伴う不定愁訴で，発熱，

食欲不振，全身倦怠感，体重減少，関節痛，頭頸部や胸
腹部など多彩な部位での疼痛，易疲労感などである 899）．
器質的変化が出現し，虚血や高血圧などによる症状を呈
してくるのは進行期になってからである924– 926）．

3.2

進行期の症状：臓器虚血症状
臨床的には以下の4型に分けることが多い 927）．加えて，
肺動脈病変は8～15%，冠動脈病変は3～10%に認められ
るとの報告がなされていたが 907, 927– 929），最近のCTやMRI
を用いた検討では，肺動脈病変は50～86%，冠動脈病変

は40～50%に認められるとも報告されている930– 934）．その
ほかに難聴や耳鳴り，結節性紅斑などの皮疹を認めること
がある．
I型：弓分枝閉塞型（頭部と上肢の虚血症状）
頭部虚血では視力障害，めまい，失神発作といった脳虚

血症状が出現する．血行障害が著しい患者では顔面の萎
縮（bird face）や鼻中隔穿孔がみられる．頸動脈洞反射が
亢進すると，顔を上に向けたときに視力低下や失神発作が
生じる．これは，炎症性変化で被刺激状態にある頸動脈洞
神経に頸動脈内圧の低下，脳の低酸素状態が加わって生
じるものと推定される．この状態の患者は常にうなだれた
姿勢をとっているのが特徴である．上肢動脈の閉塞では，
脈の欠損や血圧の左右差が出現する．上肢のしびれ，脱力

分類ごとの頻度

分類 頻度（%）

Type I 28.0 ～ 35.9

Type IIa 9.4 ～ 16.3

Type IIb 8.5 ～ 16.6

Type III 0.9 ～ 7.3

Type IV 1.9 ～ 5.9

Type V 25.8 ～ 43.4

沼野らによる血管造影所見に基づく分類．上記のローマ数字および
アルファベット小文字（I，IIa，IIb，III，IV，V）に，冠動脈病
変ありの場合はC(+)を，肺動脈病変ありの場合はP(+)を付する．

I型：大動脈弓分枝血管
IIa型：上行大動脈．大動脈弓ならびにその分枝血管
IIb型：IIa病変＋胸部下行大動脈
III型：胸部下行大動脈，腹部大動脈，腎動脈
IV型：腹部大動脈，かつ /または，腎動脈
V型： IIb＋ IV型（上行大動脈．大動脈弓ならびにその分枝血管，胸 

部下行大動脈に加え，腹部大動脈，かつ /または，腎動脈）

I IIb IVIIa III V

病変部位による分類 921）

図 17 血管病変の分布による高安動脈炎の分類と頻度
（Hate A, et al. 1996921）, 日本循環器学会 . 2017922）より）

Copyright (1996), with permission from Elsevier.
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感，冷感が生じる患者もある．高血圧を合併する患者では，
上肢血圧は体血圧を反映しないことに留意する．
II型：胸腹部閉塞型（高血圧を中心とした多彩な症状）
胸腹部大動脈や腎動脈の狭窄病変による高血圧が問題

となり（異型大動脈縮窄症，腎血管性高血圧），患者は頭
痛や心悸亢進を訴える．異型大動脈縮窄症では，わずかな
運動でも200 mmHgを超える高血圧がみられる．高血圧が
コントロールされずに長期間続くと心不全につながり，生
命予後に影響を及ぼす．大動脈の狭窄病変では下肢虚血
に伴う間歇性跛行が，上腸間膜動脈や腹腔動脈の閉塞性
病変では腹部アンギーナ症状が出現することがある．
III型：広範囲閉塞型

I型とII型が合併した複雑な病態である．
IV型：動脈瘤型
大動脈瘤の大部分を占める変性による動脈瘤と比較し

て，高安動脈炎の動脈瘤は胸部大動脈とその分枝に発生
することが多い．破裂するまで症状がないことが多い点は，
変性による動脈瘤の場合と同様である．また，上行大動脈
の拡張による弁輪拡大ないし弁尖自体の変性による大動脈
弁閉鎖不全を約3分の1の患者に認める907）．大動脈弁閉鎖
不全は心不全につながり，本疾患の予後に大きな影響を与
える．

3.3

診断の指針
初期においては症状が非特異的であるため，診断が困

難な場合が多い．進行期においては閉塞された血管によっ
て多彩な臨床症状を示す．本来確定診断は病理組織所見
によるが，外科的治療の対象は瘢痕期の病変であるうえ
に，標本を得ることも困難なため，血管画像診断が最も役
立つ．厚生労働省の難治性血管炎に関する調査研究
班 896），米国リウマチ学会 897）などから診断基準が示されて
いる．

 3.3.1
検査所見

a. 血液検査所見
本症に特異的な血液検査所見はない．非特異的炎症所

見である赤沈亢進，白血球増多，軽度の貧血，γグロブリ
ン上昇，CRP上昇などで高安動脈炎の活動性を評価する．
保険適用外ではあるが，血中ペントラキシン（pentraxin: 
PTX）-3の値が疾患活動性のマーカーとしてより優れてい
るとの報告もある898）．このほかリウマチ因子陽性，抗核抗
体陽性を呈する患者もある．HLA-B*52陽性例では陰性
例に比較して病変の程度が強いとの見解もある．

b. 画像診断所見
若年女性に単純X線写真で大動脈の石灰化がみられた
場合は，本症の疑いが濃厚である．確定診断となるのは血
管画像診断で，CTA（CT angiography），MRA（magnetic 
resonance angiography），DSA（digital subtraction 
angiography）で大動脈の内腔不整，大動脈およびその主
要分枝の閉塞性病変，動脈の拡張性病変を認める 935）．多
発病変が多いため，大動脈とそのすべての分枝で病変の
有無を確認する必要がある 936, 937）．断層像による評価も重
要で，造影CT平衡相–後期相や造影MRIでは，狭窄・拡
張性病変が生じる前でも動脈の壁肥厚を検出できることが
ある．造影CTでは同時に肺動脈病変の有無も評価する．
病変のある動脈には高度の内膜肥厚が認められ 938– 940），超
音波検査（US）も有用である．頸動脈エコー検査での所見
は「マカロニサイン」とよばれる．

FDG-PETを用いた大動脈の炎症の画像化が診断および
病状評価で有用視されている 941）．18F-FDGの集積の程度
は，臨床的活動度と相関するともされている942）．わが国で
は2018年の診療報酬改定に伴い，18F-FDGの大型血管炎
への保険適用が加えられた．ただ，すでに診断がついてい
てほかの検査によって病変部位や活動性の判断がつかない
場合に適用となること，また大血管炎疑い症例のスクリー
ニングには使えないことを留意しなくてはならない．
c. 眼底所見
高安動脈炎に特徴的な眼底所見として，宇山の分類が

ある 943）．慢性に進行する脳血圧低下によって毛細血管が
拡張する．さらに進行すると毛細血管瘤が耳側周辺部眼
底から始まり，眼底全体にみられるようになる．重度の虚
血では動静脈吻合が形成され，視神経乳頭を取り巻いて
馬蹄形または花環状となる．

 3.3.2
鑑別診断
鑑別疾患としては，狭窄・閉塞・瘤化を伴う病変として
動脈硬化症が真っ先にあげられる．また梅毒，結核といっ
た特異性炎症および感染による血管炎に加えて，巨細胞性
動脈炎を念頭におく必要がある．海外では高安動脈炎より
も巨細胞性動脈炎の頻度が高く，大動脈炎としてその違い
を示した文献が多い．両者の予後は異なり，高安動脈炎の
方が狭窄病変を対象とした再治療が多く，巨細胞性動脈炎
は瘤形成しやすいが寛解もしやすいという報告がある 944）．
組織学的には高安動脈炎の方が，大動脈壁が厚く肉芽形
成が多く内膜の炎症が少ない．外膜のscarringは巨細胞性
動脈炎にはないことは鑑別の手がかりになりうる945）．先天
性血管異常は大動脈縮窄を認めるが，壁は平滑であり炎症
所見の差異から鑑別が可能である．炎症性腹部大動脈瘤
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および IgG4関連大動周囲炎，血管型ベーチェット病も鑑
別に上がる．

4.

治療・予後

患者数が限られており，RCT（randomized controlled 
trial）がほとんどなされていないためエビデンスレベルは
低いが，治療に関しては従来の副腎皮質ステロイドの他
に，免疫学的製剤や生物学的製剤の治療効果が明らかに
なってきており，その使用方法について検討されてきてい
る．予後に関してはFrench Takayasu networkによる症例
集積など 905），徐々にではあるが明らかになりつつある．

4.1

内科的治療
高安動脈炎のコホート解析においては，副腎皮質ステ

ロイドが第一選択であり続けてきた．
早期に副腎皮質ステロイド治療を行うことで，臓器障害

を生じる前に疾患をコントロールすることが可能になっ
た 946）．ただしステロイドを減量する過程で，寛解状態を
維持するために免疫抑制薬を追加使用しなくてはならな
いことも多かった．昨今はヒト化抗ヒトIL-6レセプターモ
ノクローナル抗体（トリシズマブ）がその安全性と効果の
高さで，内科的治療ストラテジーの一角に入ってきた．現
在保険適用となっているプレドニゾロン，アザチオプリン，
シクロホスファミド，トシリズマブ，抗血小板薬を中心に
記載する．

 4.1.1
副腎皮質ステロイド
疾患活動性の血管炎の存在を示唆する①全身炎症症状，
②ESR亢進，③血管虚血症状，④血管画像所見の4項目
のうち 2つ以上が新出または増悪した場合（Kerrの基
準）946）にステロイド治療を検討する．この報告ではステロ
イド単独での有効率は約50%であった 946）．パルス療法は
緊急度の高い場合，もしくは難治再発症例を中心に1 gも
しくは15 mg/kg×3日で行われる．
ステロイドへの反応は良好であるが，減量時に再燃が
生じることが問題となる．減量のスピードが再燃と関連す
るとの報告があり929），減量は注意深くゆっくりと行うのが
よいとされる．最低限の維持量は 5～10 mgと考えられ，
可能であれば離脱を試みる 922）．また，HLA-B*52陽性例
はステロイド抵抗性を示すとの報告があり 913, 947），ステロ
イド治療前にHLAタイピングを行うことが望ましいとの

意見もある．

 4.1.2
臓器不全に対する治療
高安動脈炎で臓器灌流動脈の閉塞性病変が完成すると，
血流不全による臓器障害が問題となる．とくに心不全と脳
梗塞は患者の予後の規定因子となっており，その発症予
防および発症後の管理が重要となる．虚血性イベントを
発症した群と非発症群を比較した観察研究で，抗血小板
薬は虚血予防の因子として抽出された報告がある 947）．そ
のほか高安動脈炎に対する明確な有効性のエビデンスは
ないが，抗凝固薬としてワルファリンが投与されることも
ある948）．
高血圧は異型大動脈縮窄症や腎動脈狭窄が原因となっ

ている場合が4分の3を占め，外科的治療が適応となるこ
とが多い 946）．障害血管のコンプライアンス低下や圧受容
体の機能障害が原因と考えられる場合は，降圧薬でコント
ロールせざるをえない．

 4.1.3
難治例に対する治療
ステロイドの単独投与では，長期では70%以上で再発

をきたすことが知られている949）．ステロイド抵抗性や減量
が困難な患者，ステロイド合併症が生じた患者などにはス
テロイドと併用して，免疫抑制薬および生物学的製剤の投
与を検討する950）．
a. 免疫抑制剤
ステロイドと併用されてきた免疫抑制薬はメトトレキ
サートやアザチオプリンであり，メトトレキサートが無効
であった場合などにも使用されていた 929, 949, 951, 952）．またシ
クロホスファミドは古くから用いられ重症度の高いものに
使用される傾向がある952, 953）．
b. 生物学的製剤
高安動脈炎に対する生物学的製剤の有効性は，近年多

くのデータが示されてきている．高安動脈炎では患者血
清中の IL-6濃度が活動性と相関しているというデータが
あるなか 954, 955），トシリズマブはわが国発のヒト化抗ヒト
IL-6受容体モノクローナル抗体であり，その効果が期待
されてきた 956, 957）．
わが国ではRCTが行われている（TAKT study）900）．ス
テロイドで症状寛解をえた患者をリクルートし，トシリズ
マブ群とプラセボ群にランダム割り付けしたもので，プラ
セボ群に対するハザード比は 0.41（95%CI 0.15～1.10，
P＝0.0596）でぎりぎり有意性は示すことはできなかった
が，トシリズマブで死亡や深刻な感染はなく，安全性は担
保されているとしている．さらにTAKT studyを完遂した
患者にトシリズマブを最大96週まで投与してフォローし
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た報告がある 901）．46.4%の患者が再発時の半量未満に
なっており，画像評価およびSF-36の結果も改善していて，
難治性症例のステロイド代替療法として第一選択となりつ
つあることが示された 901）．

TNF阻害薬には抗TNF-α抗体のインフリキシマブなど
があり，ステロイドに併用して多く使用されてきた 958）．し
かし長期の有効性が維持できるかどうかは検討課題で
ある．

4.2

治療および手術適応

 4.2.1
外科的治療
内科的治療が原則であるが，狭窄や拡張性病変などの
動脈病変が完成した患者には，臓器血流障害の改善や動
脈瘤の破裂予防を目的とした外科的治療が必要になる．
外科的治療は炎症の非活動期に行うことが望ましいが，
症状が重いために手術を急ぐ場合には，ステロイド治療
で炎症を鎮静化させつつ施行せざるをえないこともある．
高安動脈炎患者の生命予後は比較的良好であり，術後30
年以上生存することもまれではないため，超長期の予後も
考慮して手術術式を決定する必要がある 959）．とくに人工
血管移植後長期になると吻合部動脈瘤の発生頻度が高く
なるため，定期的な検査を行うことが望ましい 904）．外科
的治療の対象となる患者は全体の約20%である．閉塞性
病変に対しては一般に内膜摘除術の成績は不良とされ，
バイパス術が標準術式となる．分枝血管閉塞に対しては
人工血管ではなく，動脈グラフトあるいは静脈グラフトを
用いることで遠隔期の吻合部動脈瘤の発生が減ったとの
報告もある960）．

 4.2.2
血管内治療（endovascular therapy: EVT）
分枝病変は完全閉塞，長い病変，壁が硬い病変が多い

こともあり，EVTの成績は外科的バイパス術に比較して
不良とする報告が多く，とくに若年者に対して治療手段の
第一選択とするには注意を要する 961– 963）．ただ昨今のデバ
イスの発展に伴い，EVTの選択肢は十分に考慮されうる．
高安動脈炎25例に対してステントおよびステントグラフ
ト（stent graf: SG）で治療した報告では，ステント治療で
はステント内再狭窄が高率に起こるとしている．高安動脈

炎はpanarteritisであり，SGにより血管壁内層が血流から
隔離されることで慢性炎症の消退に繋がるのではないか
と考察している964）．ただ，病変部位によって成績は変わっ
てくる．外科手術とEVTを比較したメタアナリシスでは，
再狭窄リスクにおいて外科手術に分があったが，大動脈
近位分枝の病変がある場合は外科手術でよりstrokeのリ
スクが高いことが示された 963）．
また DES（drug-eluting stent）もしくは DCB（drug-

coated balloon）に関しては理論的には局所の炎症を抑制
するという意味において有効であることが予想されるが，
症例報告レベルでしか報告がない．今後のまとまった症
例数の報告を待ちたい．
いずれのEVTにおいても，高安動脈炎を寛解に導くこ

とが治療の成績を上げるために重要であることは，外科
手術同様である．血管治療介入を行った症例79例の後方
視的解析で，炎症が高い場合には術後5年間での血管関
連合併症率が7倍に増えるというデータからもわかる902）．

4.3

予後
1955～1995年に施行された106例の手術症例の報告で

は，10年および 20年での累積生存率はそれぞれ83.6%お
よび 73.5%であった．ただ吻合部瘤の再発率は10年およ
び 20年でそれぞれ 8.4%および 13.8%と，長期でのフォ
ローアップが欠かせないことが示唆された959）． 
フランスの多施設研究は2014年までに診療した高安動
脈炎318症例を後方視的に解析したものであるが，累積生
存率は5年で98.1%，10年で96.1%と良好であった．人種
（caucasian），喫煙が有意な死亡関連リスクであり，年齢・
性別でマッチングすると，健常人の2.7倍の死亡率である
ことが報告された 903）．また無再発生存率は5年および10
年でそれぞれ58.6%および47.7%であり，10年のうちに半
分の患者が再発することがわかった905）．
わが国の120例の報告では，進行性の病態，35歳以降で
の診断，診断と発症に 2年以上空いていること，合併症
（網膜症，高血圧，大動脈弁不全，大動脈瘤）などが生存
率に影響する予後不良因子として挙げ，スコア化して15
年生存率での差を示した 906）．これらの因子に対し，近年
はより早く正確な診断ができるようになり，治療選択肢も
増加しており，将来的にはよりよい予後が期待される．
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表 61 ベーチェット病の動脈病変に対する管理の
 推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ベーチェット病に合併した動脈閉塞性
病変に対しては，抗血小板薬やステロ
イド・免疫抑制剤による保存的加療を
考慮する 965－968）．

IIa C

ベーチェット病に合併した動脈閉塞性
病変に対しては，術後合併症のリスク
を踏まえた上で，血行再建術を考慮し
てもよい 969－972）．

IIb C

1.

疫学

ベーチェット病は，口腔粘膜のアフタ性潰瘍，外陰部潰
瘍，眼症状，皮膚症状を主症状とする慢性再発性の炎症
性疾患である．本症は主に日本や韓国を中心とした東アジ
ア，およびトルコやサウジアラビアなどの中近東に多く見
られる．わが国では特定疾患治療研究事業の対象となって
おり，北海道，東北地方に多く，本症の 2018年度末時点
の特定疾患医療受給者は約15,000人である．20～40歳で
発症することが多く，30代前半にピークを示す．男女比は
ほぼ1：1であるが，男性のほうが重症化しやすいとされる．
病理学的所見としては，全身の動静脈，毛細血管を侵す血
管炎が主体である 973, 974）．遺伝的な背景に加えて，細菌・
ウィルス感染や他の環境因子によって自己免疫が活性化さ
れることが主な要因と考えられている974）．

●  ベーチェット病に合併した動脈閉塞性病変は，保
存的加療で経過観察可能なことが多く，血管内治
療（endovascular therapy: EVT）や外科的血行再
建術は再閉塞・仮性動脈瘤形成などの術後合併症
のリスクが高いため適応を慎重に判断する．

ステートメント

第11章　ベーチェット病 
（Behçetʼs disease）

ベーチェット病の動脈病変は，本症患者の 1～12%で
出現すると報告されており，圧倒的に男性に多い．性差が
見られる原因は不明であるが，ホルモンあるいは遺伝的な
要因が考えられている．深部静脈血栓症や皮下の血栓
性静脈炎などの静脈病変を同時に合併する症例も多
い 965, 966, 969, 975– 979）．ベーチェット病発症から概ね 4～10年
程度で動脈病変が現れるが，動脈症状がベーチェット病
の初発症状であるケースもある965, 966, 969, 977– 982）．

2.

動脈病変

動脈病変は，動脈閉塞と動脈瘤に分類される．免疫学的機
序による血管内皮細胞障害に加え，凝固線溶系の異常が伴う
ことによって動脈閉塞性病変が形成されると考えられてい
る983）．動脈病変合併患者の予後は，5年生存率90%，20年
生存率73%と，動脈病変非合併患者に比べ不良である965）．
動脈瘤は胸部・腹部大動脈に多く見られ，動脈閉塞は上

下肢の動脈，腸間膜動脈，冠動脈など中小動脈に発症す
ることが多い．動脈瘤は破裂予防のため外科的治療が必要
になることが多いが，動脈閉塞は保存的治療で経過観察可
能な場合が多い．

3.

動脈閉塞性病変に対する治療

ベーチェット病の動脈閉塞性病変に対する治療法につい
ては，症例が少ないため大規模な比較試験が困難であり，
いまだ確立したものはない．保存的治療としては，ステロ
イドやシクロフォスファミド，アザチオプリンなどの免疫
抑制剤が有効であるとの報告がある 965– 967）．また，ベー
チェット病患者では血液中の活性化血小板が健常者に比
べ多いため，抗血小板薬の有効性が示唆されている 968）．
重度の虚血症状が出現することはまれであるが，その場合
は血行再建が必要になる．
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表 62 バージャー病の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

喫煙は病状進行に大きく関わるため，
積極的に禁煙指導を行う 985-991）． I B

薬物療法として，抗血小板薬や血管作
動 性 薬 PGE1（alprostadil），PGE1 誘
導体（limaprost），PGI2誘導体（iloprost）
を考慮してもよい 992）．

IIb B

重度の虚血肢に対しては，可能であれば
血行再建術を考慮してもよい 987, 988, 993）． IIb C

重度の虚血肢でバイパス術が困難な場
合には，血管内治療を考慮してもよ
い 990, 994-998）．

IIb C

血行再建術の適応のない場合には，交
感神経遮断手術も考慮してもよい 999）． IIb C

●  若年喫煙者に好発する四肢末端部を主座とした虚
血性疾患で，ときに静脈炎を伴う．

●  他の血管炎などとの鑑別を含め，適切な診断と治療
法の選択が必要であるため，専門医へ受診させる．

ステートメント
1.

疾患概要

閉塞性血栓血管炎（thromboangiitis obliterans: TAO）と
もよぶ．四肢末梢の動脈と静脈に，分節的に炎症性の血栓
閉塞を生じる．発症は30～40歳代前後の男性に多く，喫
煙との関連が深い．虚血によってしばしば四肢末端部に潰
瘍や壊疽を生じ，ときに遊走性 /逍遥性静脈炎を伴う．生
命予後は良好だが，禁煙できなければ症状が進行する．指
趾や肢の切断に至ればQOL（quality of life）が著しく低下
することも多い．

2.

疫学

わが国での発生頻度は，1970年代後半より急速に減少し，
2010年代前半では人口10万人あたり0.1人程度と推定され
る 1000）．2014年の指定難病受給者証保持者数は7,043人で
ある．典型的には若年発症で，ヘビースモーカーの男性に
好発するが，壮年期の発症と推定される患者や，受動喫煙
を含め喫煙歴が明らかでない患者もある1000）．女性の割合も

第12章　バージャー病 
（Buerger disease）

動脈閉塞に対するEVTについては，ほとんど報告され
ていないのが現状である．動脈瘤を含めた動脈病変合併症
例でのEVTに関する報告では，再閉塞，アクセス部の仮
性動脈瘤形成，ステントグラフト感染などの合併症のリス
クが高いとされており，適応を慎重に判断する必要があ
る969– 972）．
外科的な血行再建にあたっては，ベーチェット病患者で

は静脈にも炎症性変化を伴っていることが多いため，感染
のリスクが低ければグラフトとしては自家静脈よりも人工
血管を選択すべきであるとする報告が多い 971, 981, 982, 984）．動

脈病変を合併する患者の場合，すでに広範囲にわたって動
脈壁が脆弱化していることが多く，術後半年から2年程度
の比較的早期に吻合部仮性動脈瘤が形成されることがしば
しばある 971, 980）．また，宿主動脈の内皮細胞障害や凝固
線溶系異常に伴い，グラフト閉塞も比較的高頻度に見られ
る 965, 969, 981）．術後合併症の予防には，ステロイドや免疫抑
制剤の投与が有効である可能性が示唆されている969, 971, 981）．
術後合併症が致命的となることもあるため，手術適応につ
いては慎重な判断が必要である．
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増加傾向がみられ，女性喫煙者の増加との関連が示唆され
ている 1000–1002）．患者分布は，タバコが多飲されるアジア，
中近東，地中海地域といった亜熱帯，温帯地方に多い．

2.1

発生機序
原因は明らかでない．喫煙は発症と病状進行に強く関与

する 985– 990, 1003）．他の要因としては感染，栄養障害，HLA
（human leukocyte antigen）に関連した自己免疫，血管内
皮細胞の障害や 1004–1010），慢性歯周感染症の関与も指摘さ
れている1011–1013）．

2.2

病理組織学的所見
内弾性板は構造が保たれる，炎症性細胞浸潤はおもに

内腔の血栓と内膜に認められる，中膜の線維化を欠く外膜
の線維化，外弾性板直下の浮腫，vasa vasorumの内皮細
胞の肥厚，再疎通血管の内皮細胞の玉ねぎ様重層化など
が特徴とされる1014, 1015）．

3.

臨床症状（表63）

動脈病変は通常，下腿以遠や前腕以遠の動脈に始まり，
中枢側へと進展する．罹患肢は上肢よりも下肢が多
い991, 1000, 1016, 1017）．症状の多くは慢性動脈閉塞症と共通だが，
本疾患に比較的特徴的なのは，上肢の罹患，足底筋の間

歇性跛行，指趾の虚血性紅潮（Buerger’s color），遊走性 /
逍遥性静脈炎である．上肢の罹患は閉塞性動脈硬化症と
の鑑別に役立つ一方で，膠原病，および心原性や胸郭出口
症候群による塞栓症との鑑別を要する．下腿動脈に閉塞の
主座があるために生じる足底筋跛行は，膠原病患者でも出
現することがある．上肢の労作時痛も同様に，しばしば手
部から生じる．虚血性紅潮は四肢を下垂することなく体幹
と水平な状態でもみられ，肢端静脈系の血液うっ滞を示唆
する．安静時痛は激しく，睡眠を妨害することも多い．潰
瘍・壊死病変は爪周囲に生じやすい．些細な外傷などが誘
因で生じ，しばしば急速に進行する．潰瘍は初診時の患者
の半数近くに見られる 1000）．遊走性静脈炎は一部の患者で
認められ，疼痛と硬結を伴う線状発赤を呈し，すでに陳旧
化し色素沈着となっている場合もある．また，長い罹患期
間中に出現しうる1000, 1002, 1018）．

4.

身体診察と検査（表63，64）

特異的な診断法はなく，一般的な慢性動脈閉塞症に対す
る身体診察や検査を行う．ただし，上腕や足関節の血圧で
は手指や足趾の血流低下を十分に評価できないため，指趾

表 63 バージャー病の臨床症状
A.　自覚症状

① 四肢の冷感，しびれ感，色調変化（発赤，レイノー現象，チア
ノーゼ，など）

② 間歇性跛行

③ 指趾の安静時疼痛

④ 指趾の潰瘍，壊死 

⑤ 遊走性 /逍遥性静脈炎（皮下静脈の発赤，硬結，疼痛など）お
よびその既往

B.　身体所見

①  視診：四肢末端部の筋萎縮，爪の発育不良，体毛の減少，皮　　　　
膚の色調変化，色素沈着

② 聴診：血管雑音

③ 触診：四肢末端部の皮膚温低下，末梢動脈拍動の減弱・消失

④ 負荷テスト：アレンテスト陰性（異常），四肢の挙上下垂テス
ト陽性

表 64 バージャー病に対する検査方法
A.動脈機能検査

アレンテスト，下肢挙上下垂テスト

血流音のドプラ聴診

四肢：血圧，足関節上腕血圧比（ABI）

指趾：血圧，足趾上腕血圧比（TBI），脈波図

皮膚血流：皮膚灌流圧（SPP），経皮酸素分圧（tcPO2）

負荷や治療薬への反応性：サーモグラフィー，レーザードプラ
血流画像

神経性間歇性跛行との鑑別，治療効果の評価：運動負荷ABI，
運動負荷近赤外分光法（保険適用外）

B.画像診断

デュプレックス超音波検査（血流波形，動脈硬化の有無）

血管造影：CT血管造影（CTA)，磁気共鳴血管造影 (MRA)，デ
ジタルサブトラクション血管造影 (DSA)
＊下肢では膝関節よりも末梢側に，上肢では肘関節よりも末梢
側に病変がある．以下の像が特徴的．
・多発的分節的病変
・閉塞は途絶状ないし先細り状
・動脈壁は平滑
・二次血栓の延長による慢性閉塞像
・コルクの栓抜き状・樹根状・橋状の側副血行路の発達
＊動脈硬化性の閉塞（動脈壁の不整，虫食い像，石灰化など）と
鑑別する．
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の検査も併用する．複数肢が罹患していることが多いため，
訴えがある肢だけでなく，全肢を評価する．血液検査では
通常，CRPや赤血球沈降速度は正常範囲内である．
血管画像検査は診断に重要である．下肢では膝関節より

末梢，上肢では肘関節より末梢に必ず病変がある．動脈の
閉塞様式は途絶（abrupt occlusion）型，先細り（tapering）
型が多く，コルクの栓抜き状（cork screw），樹根状（tree 
root），橋状（bridge）となった側副血行路の発達が特徴的
である（図18）1019）．蛇腹様所見（accordion-like appearance）
を呈することもあり，動脈が柔らかく攣縮しやすいことを
意味する．閉塞性動脈硬化症との鑑別は比較的容易である
が，膠原病およびその類縁疾患とは画像のみで鑑別するの
はしばしば難しく，他の検査所見と併せて判断する．

5.

診断（表65）

世界的に合意された診断基準はなく，さまざまな基準が
提唱されている 1016, 1017, 1020, 1021）．塩野谷の臨床診断基準1017）

すなわち「（1）50歳未満の発症，（2）喫煙歴を有する，（3）
膝窩動脈以下の閉塞がある（4）上肢の動脈閉塞がある，ま
たは遊走性静脈炎の既往がある，（5）喫煙以外に動脈硬化
の危険因子を有さない，の5項目を全て満たす」は臨床像

としては典型的であるが，病気が進行し症状が出揃った状
態とも言える．臨床で全項目を満たす患者は，塩野谷も
30%程度としており1022），わが国で近年新たに本疾患の難
病認定を受けた患者では12%であった 1000）．本疾患として
相違ない症状を呈し，血管画像検査などの所見が本疾患
の特徴と合致し，他の疾患と鑑別できれば，バージャー病
の診断が可能である．膠原病および類縁疾患など他の血管
炎を，各疾患の診断マーカーなどの検査で否定する（『血
管炎症候群の診療ガイドライン（2017年改訂版）』922）を参
照）．壮年発症者や喫煙歴が明らかでない患者もあるが，
真の発症時期や受動喫煙の有無の厳密な確認は難しい．ま
た近年では高血圧，脂質異常，糖尿病など動脈硬化の危
険因子の発現が若齢化している．これらの患者では，他疾
患との厳密な鑑別が求められる．

①途絶 (abrupt occlusion)，②限局性狭窄 (localized stenosis)， 
③虫喰い (moth-eaten)， ④不整 (irregularity)， ⑤橋状の側副血行
路 (bridging collaterals)，⑥コルクの栓抜き状の側副血行路 (cork 
screw collaterals)，⑦樹根状の側副血行路 (tree root collaterals)， 
⑧拡張 (dilatation)，⑨早期静脈出現 (early venous filling)
図 18 バージャー病の動脈閉塞と側副血行路の様式

（阪口周吉ほか. 19771019）より）

表 65 バージャー病の診断
診断：
発症時にA.のうち1項目以上＋B.検査所見のうち①を含む2項目
以上を満たし，Cの鑑別すべき疾患を除外できる．

A.症状

① 四肢の冷感，しびれ感，色調変化，チアノーゼ，レイノー現象
② 間歇性跛行
③ 指趾の安静時疼痛
④ 指趾の潰瘍，壊死

（＊項目には含まないが，遊走性静脈炎（皮下静脈の発赤，硬結，疼
痛など）およびその既往も主要な症状のひとつである．）

B.画像診断

血管画像診断 a所見：四肢末梢の動脈 bを含む四肢動脈に検出され
る閉塞性病変．以下の所見がみられる．
① 四肢末梢動脈病変に，動脈硬化性の壁不整がない（虫食い像，
石灰化沈着など）

② 多発的分節的閉塞
③ 二次血栓の延長による慢性閉塞の像
④ 閉塞が途絶状・先細り状
⑤ コイル状，樹根状，ブリッジ状の側副血行路
a:デジタルサブトラクション血管造影法 (DSA)，CT 

angiography，MR angiographyなど
b:下肢では膝関節より末梢，上肢では肘関節より末梢の動脈

C.鑑別すべき疾患

１ .閉塞性動脈硬化症
２ .外傷性動脈血栓症
３ .膝窩動脈捕捉症候群
４ .膝窩動脈外膜嚢腫
５ .膠原病および類縁疾患
６ .血管ベーチェット病
７ .胸郭出口症候群
８ .塞栓症（心原性など）

注釈：女性，喫煙歴が明らかでない患者，50歳代以上の発症者，
動脈硬化の危険因子（糖尿病，高血圧，脂質異常症など）を有す
る患者では，他疾患との鑑別をより厳密に行う．
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6.

治療

禁煙が必要である．症状は禁煙と四肢の保護によってし
ばしば改善し，喫煙の継続によって増悪する985– 991）．薬物療
法としては，抗血小板薬や血管作動性薬PGE1（alprostadil），
PGE1誘導体（limaprost），PGI2誘導体（iloprost）を考慮し
てよい．PG製剤の非経口投与の有効性は少数の患者に限
られる992）．
重度の虚血肢に対しては，可能であれば血行再建術を
行う．下腿や足部動脈への血行再建術は，禁煙と薬物療
法により厳格な患者管理を行えば比較的良好な開存率が得
られる 987, 988, 993）．ただし吻合先として適切な動脈がない，
良質な静脈グラフトが得られない，などの理由から困難な
場合も多い 1012）．バイパス術が困難な場合には血管内治療
も考慮してよい．しばしば反復治療を要するが，のちに閉
塞しても潰瘍治癒と救肢に有効でありうる 990, 994– 998）．間歇
性跛行にまで血行再建術の適応を拡大する必要はない．血
行再建術の適応のない重度の虚血肢には，内視鏡的交感
神経焼灼術などの交感神経遮断手術も考慮してよい 999）．
ただし足関節血圧が60 mmHg未満やABIが0.3未満では
効果は期待しづらい 1023）．筋血流量は増加しないため間歇

性跛行には適応がない．
標準的な薬物治療の効果が不十分で血行再建術の施行

が困難な場合に対しては，血管新生療法として，肝細胞増
殖因子（HGF）をコードする遺伝子治療薬Beperminogene 
perplasmidが，条件および期限付で承認され，2019年に
保険適用となった 1024）．研究段階の血管新生治療（保険適
用外）でも710, 1025–1031），臨床症状の改善が報告されている．
これらの治療で改善しない潰瘍や疼痛，広範囲な壊死や
荷重がかかる部位の壊死，制御できない感染を伴う場合な
どでは，肢切断もやむをえない．

7.

予後

症状の再発再燃により四肢切断を繰り返す患者は20%
程度とされる．60歳を超えれば疾患の再燃による肢切断例
はまれである 989）．生命予後への直接的な影響はな
く 1003, 1032），日本人においても一般人の生命予後と差はな
い 987, 989）．生命予後が著しく不良との米国の報告もあるが，
対象に偏りがあるため参考にならない 1033）．長期的には喫
煙に関連する動脈硬化性疾患，悪性腫瘍，慢性閉塞性肺
疾患などの合併に注意を払う989）．

血管炎あるいは膠原病関連疾患の血管病変は比較的小

●  一見脈絡のない多彩な症状を呈する発熱患者では
血管炎を疑い，早期にリウマチ膠原病内科の専門
医への紹介を考慮する．

●  動脈閉塞に伴う虚血症状に対しては血管画像検査
を積極的に行い，閉塞病変に対する外科的治療も
状況により考慮する．

ステートメント 径の動脈に罹患することが多く，臨床の場では四肢末梢の
潰瘍や壊死の形で直面することも多い．罹患範囲が小さい
場合はその時顕在化した虚血部位は小さくなるが，全身性
の血管炎の初期症状の場合もある．適切な治療を行わない
と生命予後の不良な疾患も含まれ，また治療法も日進月歩
なので早期の専門医の介入が必要で，リウマチ膠原病内科
の専門医との連携が重要である．
大型ないし中型血管炎のうち，高安動脈炎やバージャー
病，ベーチェット病は本ガイドラインで別項目として扱わ
れている．巨細胞性動脈炎や結節性多発動脈炎，小径の

第13章　その他の血管炎
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血管が罹患する疾患については，血管炎症候群の診療ガ
イドライン922）を参照いただきたい．
原発性血管炎は，1994年の Chapel Hill Consensus 

Conference（CHCC）で国際的な分類法が提唱され，ANCA
（antineutrophil cytoplasmic antibody）関連血管炎の概念が
取り入れられた．2013年には改訂版（CHCC2012）907）が発表
され，分類・病名の変更，疾患定義の修正が行われた．

CHCC2012以後，わが国でもこれに則ったガイドライン
が関連学会から発行されている 922, 1034）．診断と治療に関し
各疾患で多岐にわたるので，個々の疾患に関して適宜参照
する必要がある．

1.

罹患血管のサイズと血管炎分類

近年では，大型血管炎の診断や活動性判定にFDG-PET
が導入されるなど画像診断の進歩があり，ANCA測定試
薬の精度向上がみられ，リツキシマブなどの生物学的製剤
が適用されるなど血管炎の研究・診療の進歩には目覚まし
いものがある．
血管炎の症状は，炎症による全身症状と臓器の虚血や

出血による局所症状に分けられる．罹患血管サイズと罹患
臓器・動脈別の症状を（表66）1035）に示す．すべての疾患
において内科的治療が基本である．外科的対応に関しては，
小型血管の障害では壊死部の小切断を要することがある．
中型～大型血管の障害では，血管内治療（EVT）や末梢動
脈へのバイパス術などが適応となる症例もある．疾患や病
態が多彩であるため，手術に関する一定の推奨事項はなく，
個々の症例に応じて適応を検討することになる．

2.

抗リン脂質抗体症候群
（ anti-phospholipid syndrome: 
APS）

APSは全身性エリテマトーデス（SLE）患者に最も多くみら
れる．SLE患者の約40%で抗リン脂質抗体（antiphospholipid 
antibodies: aPL）が陽性で，追跡中に半数程度にAPSを発
症するとされる．習慣性流産の原因となるが，静脈血栓の
みならず動脈・静脈いずれにも血栓を生じ再発が極めて多
い．動脈血栓症の90%以上が脳血管障害で，動脈硬化の
危険因子のない若年性脳血管障害の最大の原因であり，同
様に若年者の虚血性心疾患の原因となる．

2.1

症状
身体のあらゆる部位の動静脈に血栓が生じるが，多くは
下肢を中心とした静脈血栓症であり，再発が多い．しばし
ば肺塞栓症を合併し，血栓塞栓の繰り返しから肺高血圧と
なる．肝静脈血栓症によるBudd-Chiari症候群，腎静脈血
栓症，副腎静脈血栓症による副腎機能低下，網膜中心静
脈血栓症による視力障害が生じる．

2.2

治療
動・静脈血栓症の急性期には通常の血栓症の治療に準

じて血栓溶解療法，抗凝固療法を行い，慢性期には血栓
再発防止のため経口抗凝固療法と少量のアスピリンの投与
を行う．

2.3

劇症型APS
きわめて急激な経過をとり致死率の高い激症型抗リン脂
質抗体症候群（catastrophic APS）．重症感染症や外科的侵
襲，抗凝固治療の中止などを契機に発症し多発性の微小
血栓症により多臓器不全となり約半数が死亡する．播種性
血管内凝固症候群（DIC）や血栓性血小板減少性紫斑病

表 66 小型血管炎と大・中型血管炎の臓器症状
I.小型血管炎による臓器症状

皮膚： 網状皮斑，皮下結節，紫斑，皮膚潰瘍，肢端壊死
末梢神経： 多発性単神経炎
筋肉： 筋痛
関節： 関節痛
腎臓： 壊死性（半月体形成性）糸球体腎炎
消化管： 消化管潰瘍，消化管出血
心臓： 心筋炎，不整脈
肺： 肺胞出血
漿膜： 心膜炎，胸膜炎
眼： 網膜出血，強膜炎

II.大・中型血管炎による臓器症状

総頚動脈： めまい，頭痛，失神発作
顎動脈： 咬筋跛行
眼動脈： 失明
鎖骨下動脈： 上肢の痺れ，冷感，易疲労性，上肢血圧左右差，　

脈なし
腎動脈： 高血圧，腎機能障害
腸間膜動脈： 虚血性腸炎
冠動脈： 狭心症，心筋梗塞
肺動脈： 咳，血痰，呼吸困難，肺梗塞

（日本循環器学会 . 20081035）より）
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表 67 糖尿病性足病変の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

糖尿病性足病変では，虚血の有無を判
定する 23, 1037, 1038）． I B

糖尿病を有するCLTI患者では，可能であ
れば末梢血行再建術を行う 23, 1037－1039）． I B

神経障害や血流障害を認めるハイリ
スク患者には，予防的フットケアを行
うことを考慮する 1038）．

IIa C

1.

実態

糖尿病患者の三大合併症（神経障害，網膜症，腎症）の
うち，神経障害は最も頻度が高く約半数に認められる1040）．
欧米では糖尿病患者が障害で足潰瘍を起こす可能性は
25%であり，その半数以上が感染し，そのうち20～65%
は骨髄炎に進行する 1041）．また，下肢の軟部組織・骨感染
を生じる確率は健常人の 10倍高いことが知られてい
る1042）．わが国の厚生労働省健康局が行った平成14年度の
糖尿病実態調査報告では，足潰瘍は他の合併症（腎症，神
経障害，網膜症）より発症年齢は遅いが，70歳以上の患者
では約3%に認められている1043）．

2.

糖尿病性末梢神経障害の概要

糖尿病性末梢神経障害は足潰瘍を生じる最も危険な病
因であり，両側性対称性である1044）．自律神経，知覚神経，

運動神経すべてが障害され，創傷発症と創傷治癒遅延の
原因となる．
自律神経障害による発汗減少が足底の乾燥と亀裂の原
因となる．また，足の動静脈シャント不全による骨・関節
の温度上昇を招き，同組織の脆弱性からCharcot関節症の
原因となり，その結果足底圧の分布異常へと繋がる．知覚
神経障害では，胼胝や鶏眼の放置から創傷発症の原因とな
るばかりか，低温熱傷や軽微な外傷を来たしやすくなる．
運動神経障害では足部の内在筋萎縮によるclaw/hammer 
toeを来たすことで，靴擦れを起こしやすくなり，足趾運
動障害による趾間不衛生から足白癬を助長するため細菌感
染の土壌を作る．

3.

糖尿病性足潰瘍の分類

糖尿病性足潰瘍の分類は，Wagner分類1045）やTexas大
学の創傷分類1037），包括的高度慢性下肢虚血（CLTI）では
WIfI分類 23），さらに感染の重症度については IWGDF/
IDSAの分類1046）が有名であるが，複雑で治療に直接結び
付きにくく，肥満を伴う欧米の糖尿病患者向けである．欧
米にある足病医（podiatrist）が存在せず，糖尿病性足潰瘍
に対する後進国である日本において，より簡潔で治療への
アルゴリズムがわかり易い分類として提唱されたのが神戸
分類1039）である．神戸分類は糖尿病性足潰瘍を生じる三つ
の病因である，①末梢神経障害（PN），②末梢血管障害
（LEAD），③感染症に着目して足潰瘍の病態を4つのカテ
ゴリーに分類し，治療の基本方針を掲げている．

Type I： PNにより生じる足趾の変形と，知覚障害による
胼胝や靴擦れから生じる潰瘍．

Type II： LEAD（lower extremity artery disease）を主病

第14章　糖尿病性足病変

（TTP）と臨床症状は類似するがaPLの検出で鑑別される．
早期診断・治療が重要でステロイドのパルス療法に加え，

ヘパリンによる抗凝固療法，血漿交換療法，免疫グロブリ
ン静注療法の併用が推奨される1036）．
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因とする潰瘍（Fontaine IV 度），いわゆる
CLTIの潰瘍．

Type III： PNが原因で潰瘍を形成し，創部からの軟部
組織感染症や骨髄炎に陥った潰瘍．

Type IV： 軟部組織感染症を契機に悪化したLEADによ
る潰瘍．

糖尿病性足潰瘍に至るプロセスを（図19）に示す．
また，PNと LEADを主体とする足の臨床的特徴を

（表68）に示し，それぞれの Typeの典型例を（図20）に
示す．
治療の基本方針
　Type I：フットウェアを優先する．

　Type II：末梢血行再建術を優先する．
　Type III：デブリードマンを優先する．
　Type IV： 末梢血行再建術とデブリードマンを同時に

施行するか，症例に応じて検討する．
糖尿病性足病変の精査と治療のアルゴリズムを（図21）

に，足潰瘍の治療のアルゴリズムを（図22）に示す1038）．
Type IVでは，感染のためCRP値が 4 mg/dL以上であ

れば（図22），末梢血行再建術後の感染の拡大を来たしや
すく注意を要する 523）．その際は，壊死部分を少しずつ除
去するmaintenance debridementが推奨される524）．

糖尿病

神経障害

潰瘍形成

血管障害
透析

TypeⅠ

TypeⅢ Type IV

運動神経 感覚神経

内在筋萎縮 知覚障害
胼胝

乾燥
亀裂

A-V shunt 開大

Charcot足
hammer/claw toe
関節可動制限

自律神経

足底接触圧上昇

石灰化

血流障害

感染 感染

TypeⅡ

図 19 糖尿病性足潰瘍に至るプロセス

Type I Type II

Type III Type IV

図 20 神戸分類の Typeの典型例

表 68 糖尿病性足病変における末梢神経障害と末梢血管障害における臨床的特徴
末梢神経障害 末梢血管障害

触診 なま温かい 冷たい

視診（足背） 毛がある 毛がない

視診（表面） 胼胝，亀裂 平滑，てかっている

視診（変形） 骨・関節の変形 変形が少ない

創傷部位 足底 足趾，踵

創傷の性状 湿性 乾燥（壊死はミイラ化）

感染 急性転化しやすい（壊死性筋膜炎など） 併発で慢性化しやすい

症状 無痛 疼痛（虚血性）

主たる治療 感染でデブリードマン 末梢血行再建術

禁忌（注意） 末梢血行再建術 血行再建前のデブリードマン
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Type I Type II Type III Type IV

Type II Type III Type IV

フットウェア
外来通院

リハビリテーション　介入

創閉鎖（保存的加療，植皮術，皮弁術，切断術など）

末梢血行再建術 デブリードマン

WBP

末梢血行再建術

デブリードマン

デブリードマン

末梢血行再建術

入院治療

糖尿病性足潰瘍

歩行可 歩行不可

CRP＜4 mg/dL CRP≧4 mg/dL

図 22 糖尿病性足潰瘍の治療のアルゴリズム

末梢神経障害の精査

知覚神経障害

フットケア+フットウェアの推進・患者教育

Charcot足
に対するTCCや
創傷発症予防手術

hammer/claw toe
に対する

創傷発症予防手術

糖尿病性足病変

糖尿病性足潰瘍

自律神経障害 運動神経障害 Fontaine I度II度 Fontaine III度IV度

内服加療 末梢血行再建術

神
戸
分
類
へ

末梢血管障害の精査

糖尿病

図 21 糖尿病性足病変の精査と治療のアルゴリズム 
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動脈の機能性疾患とは，四肢主幹動脈から指趾末梢動
脈に器質的な閉塞性病変を認めないが，血管攣縮や拡張
のために四肢の末端でさまざまな臨床症状を生じる疾患で
ある．
基本的には血管運動神経系の異常による血管攣縮と血

管拡張により，攣縮では皮膚蒼白・チアノーゼ・冷感，拡
張では発赤・灼熱感・浮腫・疼痛等が臨床症状として挙げ
られる．代表的な疾患として血管攣縮に分類される
Raynaud（レイノー）現象と，血管拡張に分類される肢端
紅痛症，複合性局所痛痛症候群が挙げられる．

1.

Raynaud現象

寒冷時に発作として動脈攣縮に起因する指趾蒼白，続い
て反応性充血によるチアノーゼを認め，元に復する一連の
症状を指す．寒冷曝露の機会の多い上肢に認められること
が多い．
病態の本質である細動脈の攣縮の発症機序はいまだ明

らかでない．当初は，血管運動中枢による異常興奮とした
説と血管の寒冷刺激に対する感受性の亢進とした説が報
告されてきた．近年では内皮機能自身の異常やそれに伴う
血管拡張障害，血管収縮増強，さらには神経学的な血管拡
張障害や血管収縮増強，遺伝的要因や各種ホルモンの関
与などがその原因として挙げられ，単一の原因でRaynaud
現象の発症機序を説明することはいまだ困難である．
動脈に器質的病変を認めない一次性 Raynaud現象

（primary Raynaud phenomenon；従来の Raynaud病）と
器質的病変を来たす背景疾患を有する二次性Raynaud現
象（secondary Raynaud phenomenon；従来のRaynaud症

●  動脈の機能性疾患が疑われる患者は病態の正しい
評価・診断と治療を要するため，専門医を受診さ
せる．

ステートメント 候群）との鑑別診断が必要となる．後者には膠原病に合併
する血管炎や，胸郭出口症候群などが背景疾患として挙げ
られる．
一次性Raynaud現象は器質的閉塞性病変を認めないた

め，指趾に潰瘍・壊死を来たすことは少ない．治療では，
まず寒冷刺激を避け，禁煙をすることが重要でこれにより
軽快することも多い 1047）．保存的な治療が有効でない場合
には，カルシウム拮抗薬を用いる 1048）．十分な効果が得ら
れない場合には，アンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬1049）や
アンジオテンシン変換酵素阻害薬1050），選択的セロトニン
受容体拮抗薬（わが国では未承認）1051），αブロッカー1052）に
加えて抗血小板薬，プロスタグランジン製剤投与を中心と
する薬物療法を行うが，改善を見ることは少ない 1053）．壊
死に陥った場合には，内科的治療では疼痛コントロールも
困難であることが多く，交感神経節ブロックないし交感神
経節切除を行うことになるが長期にわたる効果にはエビデ
ンスはない．
膠原病を背景疾患とする場合には，原疾患が活動性の
場合には原疾患に対する治療を行いつつ上記内科的治療
が無効な場合には交感神経節切除を考慮する．膠原病のな
かで活動性のSLEを合併している症例には，原病である
全身性エリテマトーデス（SLE）に対する治療としてアフェ
レーシスを行うことが保険適用とされており，有効性を見
る症例もある．ボセンタンが強皮症関連のRaynaud現象に
伴う潰瘍の新規発生を抑制するが，潰瘍治癒には寄与しな
いとの報告も見られ 1054），わが国では認可されていない．

2.

肢端紅痛症（erythromelalgia）

肢端紅痛症は，うっ血を伴った発赤した四肢と灼熱感を
特徴とし，未治療の場合疼痛を来たす肢端紫藍症や壊死
を生じることもある．
重症症例においても足背動脈，後脛骨動脈，橈骨動脈，
尺骨動脈等の主幹動脈の開存は保たれ，良好に拍動触知
する．真性多血症症例に認められるとの報告がなされてお

第15章　動脈の機能性疾患
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り，血小板数との関係が報告されてきた 1055）．それととも
に1970年代からアスピリンが治療に有効であることは報告
されており，それに伴い活性化された血小板のプロスタグ
ランジン代謝により症状を呈すると報告される 1056）．活性
化した血小板により血小板由来増殖因子が産生されたり，
血小板凝集が惹起されると，内膜肥厚や指趾動脈等の細
動脈の血栓閉塞が引き起こされ，肢端紫藍症に至ったり，
指趾壊死を来たしたりする．治療は，低用量アスピリン内
服（100 mg/day）に代表される抗血小板療法が有効であ
り1057），無効な場合には交感神経節切除やブロック等を考
慮する．ナトリウムチャンネルの遺伝的な原因で本疾患を
呈する場合にはブロッカーであるリドカインが有用である
との報告もされるが，現時点では臨床応用されていない．
肢端紫藍症に至ってしまった場合には，有効な治療法は少
なく，まずアスピリンに加え血管拡張作用のある抗血小板
薬を使用する．無効な場合には交感神経節切除を考慮する
が，その効果に定まった評価はない．

3.

複合性局所疼痛症候群（complex 
regional pain syndrome: CRPS）

従来からカウザルギーと称される外傷後疼痛症候群や反
射性交感神経性萎縮症を含んだ症候群であり，前者を
CRPS type2，後者を CRPS type1と大別する．type2は，
神経障害の結果生じるが，その痛みの範囲は必ずしも障害
神経の範囲にとどまらない．type1は軽微な外傷後に発生
し，単一の末梢神経の分布領域に限局せずに拡がり，明ら

かに刺激となった出来事と不釣り合いな強い症状を示す．
その病因として，外傷に対する局所の過大な炎症，交感神
経系の異常調節，虚血再灌流障害説，中枢神経の鋭敏化
説，神経外傷に由来，自己免疫障害，遺伝的要因や精神的
要因などが提唱されているが，いまだ上記のいずれか単独
ですべてを解明することはできない．
診断はBudapest criteria1058）によってなされるが，画像
所見や検査結果ではなく，徴候と症状によってなされ，疼
痛の専門医による詳細な診察に基づく診断が必要である．
治療の目的は患肢の除痛と機能維持になるが，本疾患は
多元的な症候群であり，治療は患者教育から薬物療法，理
学療法から心理的なサポートまで多岐にわたり，絶対的な
治療法はない．本疾患の進行は多岐にわたり，治療によっ
て改善するエビデンスはないが，治療が遅れて慢性期にい
たらないように治療を進めるべきである．近年メタ解析で，
症状発症12ヵ月以内であれば薬物療法としてまずビスホ
スホネートを用い，次いでステロイドを用いることがよい
とされる 1059）．また12ヵ月以上症状が継続している場合に
は，カルシトニン，次いでビスホスホネートと血管拡張薬
がよいと報告されている 1059）．薬物療法が有効でない場合
には，交感神経ブロックや外科的な交換神経節切除などを
考慮する 1060）．またCRPSは外傷後の経過について不安を
感じていることも指摘されており，精神心理学的な治療も
必要とされ，理学療法による機能障害への治療，精神心理
学的な治療，疼痛に対する治療を並行して行うことが国際
的にも推奨されている 1061）が，いまだ十分なエビデンスは
得られていない．

●  上肢の痛み，しびれや脱力に加えて，後頭部・頸
部・肩・腋窩・前胸部などの痛みを伴う場合には胸
郭出口症候群（thoracic outlet syndrome: TOS）を
念頭に，専門医への受診を勧める．

ステートメント
1.

胸郭出口症候群（TOS）

胸郭の出口の狭い部分で神経や血管が圧迫されるため

第16章　胸郭出口症候群・鎖骨下動脈閉塞症
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に生じる，一連の症状を指す．

1.1

解剖と病因
上肢の神経（腕神経叢）と動静脈（鎖骨下・腋窩動静脈）

は，頸部および胸郭から上肢へと，骨・筋肉・靭帯などに
よって形成される間隙を走行し，①斜角筋間三角，②肋骨
鎖骨間隙，③小胸筋背側の3ヵ所で圧迫を受けやすい．と
くに①や②など，内側部での障害が多いとされている1062）．
TOSは，もともと頸肋，第1肋骨形成異常，前および中斜
角筋走行異常などの解剖学的変異のある者（これだけでは
大部分が無症状）において，交通事故，労働災害，スポー
ツなどによる外傷をきっかけに発症することが多いといわ
れている1063）．

1.2

病状
TOSは女性に多くみられる．圧迫による障害の主体に

よって神経性，静脈性，動脈性の3型に分けられ，共通の
症状は上肢の痛みである．神経性は全体の90%以上を占
め，手のしびれや脱力，後頭部・頸部・肩・腋窩・前胸部
の痛みを伴う．静脈性の頻度は約3%とされ，肋骨鎖骨間
隙部での鎖骨下静脈の狭窄または閉塞によるうっ血に
より，患側上肢の腫脹やチアノーゼが生じる．これには
Paget-Schroetter症候群として診断されているものも含ま
れる 1064）．本ガイドラインで最も問題となる動脈性TOSは
さらに少なく，TOS中の1%以下であり，多くは頸肋か第1
肋骨の形成異常を伴っている．鎖骨下動脈狭窄，末梢へ
の動脈塞栓症により上肢に虚血症状（冷感，しびれ，
Raynaud現象，労作時痛，手指の壊疽）が生じる1062, 1065）．

1.3

診断
鎖骨上の前斜角筋部の圧痛がほとんどの患者で陽性で，

上肢を90°外転外旋させると，上肢の痛みが増強したり，
橈骨動脈の拍動が減弱したりする（Wright’s test）．単純X
線検査で，頸肋の存在や鎖骨・第1肋骨の形成異常 1066），
横突起の肥大，鎖骨・肋骨の仮骨形成などがないかを確
認する．骨格異常の約8割は先天的なものと考えられ，残
りは外傷性に骨格異常をきたし，胸郭出口症候群の原因と
なったと考えられる 1067）．静脈性胸郭出口症候群では，さ
らに超音波検査（US）や静脈造影を行うと鎖骨下静脈の閉
塞を認めたり，上肢の外転外旋位で鎖骨下静脈の狭窄を
証明したりすることができる．動脈性胸郭出口症候群の
USや動脈造影では，斜角筋間三角部での狭窄・閉塞や狭

窄後拡張の所見がみられる．
造影CT検査が本症に対するgold standardと考えられ，
動脈瘤，動脈狭窄，動脈内血栓の存在を認めると共に，周
囲の筋骨格構造による圧迫所見を確認することができ
る 1065）．また頸椎疾患などを除外するためにも，整形外科
医との連携が重要である．

1.4

治療
神経性障害が主体の場合には，消炎鎮痛薬や筋緊張緩
和薬の内服と，頸部運動療法，姿勢の矯正，呼吸訓練など
を試みる．保存的治療で改善がみられない場合には，周囲
からの圧迫に強く関与している第1肋骨切除と前および中
斜角筋切除が行われることが多い 1068）．静脈性障害が主
体の場合でも，保存的治療で改善がみられない場合に第1
肋骨切除や，静脈狭窄部に対して，PTA（percutaneous 
transluminal angioplasty）やパッチ血管形成術を併施する
ことを推奨する報告もある 1064, 1069, 1070）．動脈性障害が主体
の場合には，しばしば頸肋がみられるので，前方鎖骨上経
路でこれを切除し，同時に斜角筋切除を行って，動脈に対
する圧迫を解除する．動脈瘤や塞栓源となる病変部動脈が
あれば，これを切除する．さらに腋窩－上腕動脈バイパス
などによる上肢末梢への血行再建を行うとともに，末梢に
塞栓症がみられる場合には，可能な限り塞栓除去を行
う1065, 1066, 1071–1073）．

2.

鎖骨下動脈閉塞症

表 69 鎖骨下動脈閉塞症の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

上肢の血圧差を呈するのみで，無症候
性の症例に対しては保存的治療を考慮
する 1074, 1075）．

IIa C

●  鎖骨下動脈閉塞症による subclavian steal 

syndromeは血行再建の適応となるが，subclavian 

steal phenomenonは無症候性であり，保存的治
療の適応である．

ステートメント
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脳虚血症状を認め，画像検査で盗血現
象が証明される場合や，上肢の虚血に
伴う自覚症状が強い場合には，上肢の
血行再建術を考慮する 1074, 1075）．

IIa C

血行再建を考慮する場合，病変の状態と
患者のリスクに応じて血管内治療，また
は外科的血行再建を考慮する 1074, 1075）．

IIa C

無症候性であっても，患側に血液透析
に関わる動静脈瘻，患側内胸動脈を用
いた冠動脈バイパスが予定，あるいは
すでに作成されている場合には血行再
建を考慮する 1074, 1075）．

IIa C

両側鎖骨下動脈病変の場合，正確な血
圧測定を行う目的において，血行再建
を考慮してもよい 1074, 1075）．

IIb C

2.1

病態
鎖骨下動脈（多くは左側）の椎骨動脈分岐より近位部に

高度狭窄または閉塞があると，逆行性に椎骨動脈から上肢
へ血流が流れる subclavian steal phenomenonをきたす．
患側上肢の運動に際して，subclavian steal phenomenon
による脳底動脈循環不全の症状が生ずる病態を，鎖骨下
動脈盗血症候群（subclavian steal syndrome）という．ま
た同様の機序によって，内胸動脈を用いた冠動脈バイパス
術後に，鎖骨下動脈への盗血現象が生じて内胸動脈グラ
フト血流の低下から心筋虚血をきたす冠状動脈－鎖骨下動
脈盗血症候群の報告もみられる1074–1076）．
鎖骨下動脈閉塞の原因はほとんどが動脈硬化であった

が 1077），近年では胸部大動脈ステントグラフト内挿術
（TEVAR）施行に際して，左鎖骨下動脈を意図的に閉塞さ
せたことに起因する患者もしばしばみられる1078）．

2.2

症状
subclavian steal phenomenonのみでは上肢の血圧左右
差が見られるが，基本的には無症候である．subclavian 
steal syndromeでは上肢運動時の脳虚血症状（頭痛，眼前
暗黒感，めまい）と上肢虚血症状（運動時の痛み，しびれ，

脱力）が特徴的である．冠状動脈からの盗血の場合には胸
痛が生ずる．

2.3

治療
上肢血圧の左右差が見られるのみであれば，血行再建

の適応はなく，抗血小板薬投与などの保存的治療で経過
観察とすべきである．健側での血圧測定を習慣づけるよう
指導する．脳虚血症状を認め画像検査で盗血現象が証明
される場合や，上肢の虚血が強い場合などの有症状の場
合には，患側上肢の血行再建術の適応を考慮する．無症
候性鎖骨下動脈病変であっても，患側上肢に血液透析用
動静脈瘻や，患側内胸動脈を用いた冠動脈バイパスが予
定，あるいはすでに造設されている場合，両側の狭窄・閉
塞病変を認め，正確な血圧評価が困難である場合，各種イ
ンターベンションのためのアクセス確保が必要な場合には
血行再建の適応を検討する1074, 1075）．
外科的血行再建には，鎖骨下動脈 transposition，総頸

動脈－鎖骨下動脈バイパスや，鎖骨下部切開による腋窩–
腋窩動脈バイパス1079）か，鎖骨上部切開による鎖骨下–鎖
骨下動脈バイパスなどの非解剖学的バイパス術が行われる
ことが多い．最近では，鎖骨下動脈近位部の限局性狭窄ま
たは閉塞に対するPTAやステント留置術の報告が増えて
いる 1077, 1079, 1080）．血管内治療については，椎骨動脈から上
肢へ血液が流れている状態であることから，脳循環に対す
る塞栓症のリスクは小さいとされているが，脳梗塞発症例
の報告もみられ注意が必要である1081）．
今日 TEVARの 26～40%において，意図的な左鎖骨

下動脈閉鎖が行われている 1082）．2009年に発表された
Society for Vascular Surgery（SVS）のガイドライン1083）に
おいてもすでに左鎖骨下動脈閉鎖時には血行再建の併施
が推奨されていたが，2021年に発表された SVSによる
TEVARガイドラインにおいても上肢虚血，脳梗塞，脊椎
虚血に対する予防から血行再建併施が強く推奨された1084）．
このなかでは，上述の血行再建適応に加えて，腹部大動脈
手術・腹部大動脈ステントグラフト留置術の既往，下行大
動脈への治療長15 cm以上，内腸骨動脈閉塞例などが挙げ
られている1084）．
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表 70 膝窩動脈外膜嚢腫の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

間歇性跛行を呈する若年～中年の患者
では，膝窩動脈外膜嚢腫を念頭におい
て画像診断を考慮する 1085－1087）．

IIa C

穿刺吸引療法・EVTは再発率が高いた
め行うべきではない 1086－1090）．

III
Harm C

1.

病態

外膜嚢腫は，動脈外膜と中膜の間にコロイド様物質（嚢
腫）が貯留（図23）して動脈内腔の狭窄もしくは閉塞をき
たし，下肢に虚血症状が生じる病態であり，膝窩動脈に好
発する非動脈硬化性の比較的まれな疾患である．嚢腫の

●  下肢の虚血症状を呈する動脈硬化リスクのない若
年～中年の患者では膝窩動脈外膜嚢腫を念頭に
置く．

ステートメント 発生原因に関してはいまだ定説に至っていない．比較的若
年の男性に好発し，大部分が間歇性跛行にて発症する．症
状が急速に進行することがある一方で，突然自然消失する
こともあるなど，症状の消長を認めることが特徴であ
る1085, 1091）．

2.

診断

間歇性跛行を主訴として受診した若年～中年の患者では
本症を念頭におく．間歇性跛行を呈する膝窩動脈病変には，
他に閉塞性動脈硬化症，バージャー病，膝窩動脈捕捉症
候群，膝窩動脈瘤の閉塞，塞栓症による膝窩動脈閉塞など
があげられる．身体所見としては，膝関節の屈曲によって
病変部の血管圧排が増強し下肢末梢動脈の拍動が消失す
る“石川のサイン（Ishikawa’s sign）”が知られてい
る1092, 1093）．CT（computed tomography）では膝窩動脈また
はその近傍に嚢腫性病変が認められ，きわめて有用である
（図24左）．血管造影では砂時計様狭窄，三日月様の緩や
かな狭窄を呈し，動脈硬化性病変は認めないとされている
が，狭窄が軽度の場合には明らかな狭窄像を示さず，造影
剤が薄くなるだけの所見となる（図24右）．また，膝関節
の過屈曲位において膝窩動脈がM字に屈曲するのも特徴

第17章　膝窩動脈外膜嚢腫

左： 診断目的に嚢腫壁に小切開を加えて嚢腫を圧排すると，粘稠度
の高いゼリー状の内容物が排出．

右：嚢腫壁を切開したところ．

図 23 膝窩動脈外膜嚢腫（術中所見）

右： 血管造影では左膝窩動脈に有意な狭窄像はないものの，造影剤
が薄く見える所見を認める．

左：造影CTでは，膝窩動脈に嚢腫性病変が認められた．
図 24 膝窩動脈外膜嚢腫の画像所見



115

第 17章　膝窩動脈外膜嚢腫

とされる．MRIでは嚢腫内容の性状把握が可能という利
点があり 1094），膝窩動脈捕捉症候群との鑑別も可能であ
る 1095）．最近では超音波検査機器と技術の進歩により，膝
窩動脈内腔の狭窄と周囲に血流信号を認めない嚢胞性腫
瘤を描出することで，超音波検査（US）で最初に外膜嚢腫
を診断することも可能となっている1096）．USは簡便で繰り
返し施行可能であり，症状が自然軽快した際に，USで嚢
腫消失の有無を迅速に確認することもできる．

3.

治療方針の選択

狭窄性病変の場合には穿刺吸引，嚢腫切除，開放術など
が，閉塞性病変の場合には自家静脈による血行再建が考慮
されるが，嚢腫壁の完全切除あるいは動脈切除＋自家静脈
置換などの外科的治療が原則である1085, 1086, 1097–1100）．CTガイ
ド下穿刺1101），血管内治療（endovascular therapy: EVT）1102）

などの低侵襲的治療も報告されるようになってきている
が，原則として狭窄例には嚢胞壁の完全切除を 1100），閉塞
例には動脈切除＋自家静脈置換術を推奨する報告が多
い 1086, 1097–1099, 1103）．過去の報告例からは，全体として予後
およびグラフト開存率は良好である1085, 1086, 1099）．

4.

治療

4.1

超音波/CTガイド下での穿刺吸引術
超音波ガイド下やCTガイド下での穿刺吸引術の報告が

散見されるが，中期成績は不良である1088, 1101）．嚢腫は多房
性であることも多く内容物も粘稠度が高いことから，穿刺
吸引のみでは根治性が低く再発率も高い1087, 1089, 1090）．

4.2

EVT
外膜嚢腫内腔への粘液貯留によって早期に再狭窄が生

じ，満足できる結果は得られていない 1087, 1102）．また，完全
閉塞症例で血栓が新鮮な場合には，血栓溶解療法の後に
EVTを施行した報告が散見されるが，早期に再狭窄もし
くは閉塞をきたしている1104）．

4.3

嚢腫切開/切除術
動脈が血栓閉塞していない場合に適応となる．以前は術
前診断が確定しないことが多く，下記の動脈切除＋自家静
脈置換術が施行される傾向にあったが，本症と確定診断さ
れ内腔が血栓閉塞していなければ，嚢腫壁を切開し開放す
る術式も用いられるようになった1089）．CTやMRIによって
嚢腫の範囲，単房性か多房性かを正確に評価した上で，嚢
腫の遺残がないよう嚢腫壁を全周性に完全切除し，必要な
場合は血管壁のパッチ形成を行うことで良好な成績が報告
されている 1090, 1098, 1100, 1105, 1106）．本術式を選択した場合は，
術中血管撮影検査あるいは術中超音波にて病変部の残
存狭窄がないことを確認して手術を終了することが望ま
しい．

4.4

動脈切除＋自家静脈置換術
主に閉塞例で適応となる．閉塞した動脈を嚢腫ととも

に切除し，自家静脈で置換する．遠隔成績は良好であ
る1085, 1086, 1097, 1099, 1103, 1106）．
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表 71 膝窩動脈捕捉症候群の管理の推奨とエビデンスレベル
推奨
クラス

エビデンス
レベル

間歇性跛行を呈する若年患者やスポーツ
選手には，膝窩動脈捕捉症候群を念頭に
おいて画像診断を考慮する 1107－1114）．

IIa C

有症状の患者には病型に応じた外科的
治療を考慮する 1109, 1111, 1112, 1113－1117）． IIa C

EVTは行うべきではない 1110－1112）． III
Harm C

1.

病態

膝窩動静脈は膝窩部で腓腹筋間を通過するが，時に腓
腹筋の付着異常や異常筋，線維束によって偏位し，これら
によって膝窩動静脈が捕捉あるいは圧迫される．下肢の運
動による膝窩動脈のある程度の圧迫所見は一般人口の30
～50%に見られるとの報告もあるが 1107），膝窩動脈捕捉症
候群（popliteal artery entrapment syndrome: PAES）は，
膝窩部の解剖学的異常による捕捉の繰り返しによって，膝
窩動脈に内皮傷害が生じ，最終的には閉塞して下肢の虚血
性障害を引き起こす疾患である1107, 1118）．脛骨神経の圧迫に
よる症状を伴うこともある．膝窩静脈も捕捉される場合が
あり，異常筋腹か過剰筋によって圧迫され静脈うっ滞から
下腿腫脹をきたし，さらに進行すると弁不全や静脈血栓症
にいたる1119, 1120）．無症候性患者における静脈圧迫の頻度は
超音波検査（US）では 25～100%1108, 1121），MRI（magnetic 
resonance imaging）では37.5%とされている1122, 1123）．膝窩
動脈単独の捕捉は筋の起始異常や動脈走行によって I～
IV型に分類され，膝窩静脈の捕捉を伴うものはV型に分

●  若年者やスポーツ選手に間歇性跛行が生じた場合
には膝窩動脈捕捉症候群を念頭に置く．

ステートメント 類される（図25）1114）．文献的にはType IIが多い傾向にあ
り 1109, 1110, 1124），わが国での 35肢の報告によると，40%が
Type IIであった1111）．

2.

臨床像

若年男性やスポーツ選手に間歇性跛行が生じた場合に
は，PAESを疑う．30歳以下で腓腹部痛または足部痛を主
訴とする間歇性跛行の40%が本症に起因する．男女比は
4：1で，発症は突然である．多くは間歇性跛行で発症する
が，安静時痛または潰瘍を10%前後に認める 1110）．身体所
見としては足関節部の脈拍欠如を60%，低下を10%に認
め，15%前後では正常に触知するが，足関節の他動的背

第18章　膝窩動脈捕捉症候群

膝窩動脈 膝窩動脈

膝窩動脈

膝窩静脈

膝窩静脈

膝窩筋

異常繊維束
によって圧迫さ
れた膝窩動脈

膝窩動脈

腓腹筋内側頭

副腓腹筋

腓腹筋内側頭

Type I

Type III

Type II

Type IV
I型： 膝窩動脈は腓腹筋内側頭のさらに内側を走行し，同筋より深

部を走行する．
II型： I型と同様の走行異常であるが，腓腹筋内側頭がやや中央寄り

に付着するため，膝窩動脈の走行は I型より中央寄りとなる．
III型： II型と同様の走行異常であるが，腓腹筋内側頭から分離した

副腓腹筋（いわゆる腓腹筋第 3頭）によって圧排される．
IV型： 膝窩動脈は通常よりやや内側を走行し，膝窩筋または異常繊

維束同筋によって圧迫される . 
V型：I～ IV型に膝窩静脈の捕捉を伴う．
図 25 膝窩動脈捕捉症候群の分類

（Levien LJ, et al. 19991114）より引用）
Copyright (1999) Society for Vascular Surgery and International Society for 
Cardiovascular Surgery, North American Chapter., with permission from Elsevier.
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屈や能動的底屈によって消失する 1125）．約1/4の症例が両
側性である 1109, 1111, 1112）．膝窩静脈の捕捉は肥満者やスポー
ツ選手での報告も散見され，若年者に生じた下腿浮腫では
膝窩静脈の捕捉を疑う．

3.

診断

PAESにおいては，ドプラ音を足背動脈か後脛骨動脈で
聴取しつつ，足関節の他動的背屈および能動的底屈を行う
と，音が減弱するか消失する．ただし陽性となるのは全例
ではなく，また健常者でもみられることがある．USでは，
腹臥位で膝窩動脈の偏位や膝窩静脈との間の異常筋腹の有
無を評価する．足関節の他動的背屈および能動的底屈で膝
窩動脈が圧迫され，ジェット血流が認められる．Duplex法
では，同様の負荷によって狭窄した部位で流速波形の収縮
期最大流速が有意に上昇するか，逆に有意に低下す
る1126–1128）．膝窩動脈の拡張や動脈瘤を認めた場合は，壁在
血栓の有無と狭窄度を算出する．造影CTでは，膝窩動脈
の内側への偏位（図26），あるいは動静脈の間に腓腹筋内
側頭または異常筋腹がみられる．進行すると動脈拡張や動
脈瘤，限局性閉塞が認められ，その近位側に異常筋腹が認
められる．筋腹の起始部を確認して病型を決定する（図
25）1114, 1129, 1130）．血管造影では，安静肢位で膝窩動脈の内側
への偏位がみられ，足関節の他動的背屈および能動的底屈
にて血管が圧迫される．限局性閉塞や狭窄後拡張が認めら
れれば本症を疑う．とくに I型，III型の限局性閉塞例では，
閉塞の中枢側と末梢側の膝窩動脈の中心軸にずれが認めら
れる．長期間に及ぶと閉塞範囲が広範になることもあ
る1115, 1127, 1131）．膝窩動脈領域の疾患として，膠原病，塞栓症，
膝窩動脈瘤，外膜嚢腫を鑑別する．V型では，CTやMRI

で膝窩静脈の走行異常や解剖学的異常（腓腹筋の異常など）
が認められる．USでは，解剖学異常とともに足関節の他動
的背屈による膝窩静脈径の変化を評価できる．

4.

治療方針の選択

日本血管外科学会の血管外科手術アニュアルレポート96）

によると，2014年にわが国で施行されたPAESに対する外
科的治療はわずか28例であり，そのうち24例に血行再建
術が施行されていた．本症は若年者に多く，長期的には狭
窄後拡張からの塞栓症や限局性閉塞による下肢虚血症状
をきたすことから，症状があり本症と診断した場合には，
積極的に手術を勧めるとの意見が多く1113–1117），また良好な
手術成績が報告されている1109, 1111, 1112）．発症から間もない，
あるいは無症状の段階であれば基本的には筋腹や線維束
の切離ないしは可及的切除のみで良好な結果が得られる
が，術前画像検査で狭窄がなくとも内膜変性を生じている
ことがあり，その場合には術後早期に狭窄をきたす可能性
がある 1111, 1112）．狭窄や限局的閉塞に対して血管内治療
（endovascular therapy: EVT）を施行した症例が散見され
るが，本症の病因は血管外からの筋腹や線維束による捕捉
であるため，きわめて早期に再閉塞をきたすことが多く，
原則禁忌である．V型に対しては，不全穿通枝が出現する
前に手術することが望ましい 1132）．踵の高い靴を履くこと
によって症状はある程度軽減する．弾性ストッキングを併
用する．

5.

治療

本症では術前の術式決定が困難なことも少なくない．最
終的な術式決定には，術中所見および術中血管撮影検査
やUSによる膝窩動脈内腔の評価が必要である．閉塞はも
とより，内膜肥厚による狭窄や血栓付着を認める場合には，
適切な血行再建を行う．通常，膝窩部S字切開による後方
アプローチで膝窩動脈，および周囲組織の解剖学的異常を
確認して捕捉を解除する．

5.1

腓腹筋内側頭あるいは異常筋腹や繊維束
の切離・ないしは可及的切除
膝窩動脈が開存しており狭窄や狭窄後拡張をきたしてい

左：右膝窩動脈は，やや中央に付着する腓腹筋内側頭の内側を走行
右：右膝窩動脈は，圧排による狭窄

図 26 膝窩動脈捕捉症候群（II型）の造影 CT検査所見
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1.

病態

胎生期における下肢動脈の発達過程において，本来
退化すべき坐骨動脈が残存したものをPSAとよぶ．体長6 
mmの胎生初期には，臍帯動脈の背側 rootから軸動脈
（axial artery）が発生し，体長8.5 mmになると軸動脈は下
肢の背側を走行してplantar plexusを形成する．この時期

●  大腿動脈の拍動が減弱または消失し，膝窩動脈や
足部動脈の拍動が触知される場合には，遺残坐骨
動脈（persistent sciatic artery: PSA）を疑い画像
診断を行う．

●  完全型では，臀部や大腿部における動脈瘤の形成
に注意を払う．

●  瘤形成に伴う血栓閉塞や末梢塞栓により下肢虚血
を呈する場合があり，急性動脈閉塞の診断時には，
頻度は低いがPSAの可能性も念頭に置く．

ステートメント に軸動脈起始部の中枢側で外腸骨動脈が発生し，体長12 
mmになると下腹壁動脈と大腿動脈になる．大腿動脈は伏
在神経の内側を走行して外側枝と内側枝を分枝し，体長
14 mmになると外側枝が軸動脈と結合する．この結合部の
末梢で軸動脈は分岐して下腿の貫通枝（ramus perforans 
cruris）を生じる．このようにして軸動脈は3つの部分に分
けられ，中枢側は坐骨動脈，中央部は膝窩動脈の一部
（deep popliteal artery），末梢側は腓骨動脈の一部
（interosseal artery）になる．その後，軸動脈は退化して細
くなるが大腿動脈は発達して太くなり，体長22 mmになる
と，軸動脈と大腿動脈との交通が途切れて下腿への血流は
大腿動脈のみになり，坐骨動脈は退化して一部は下臀動脈
として残存する 1133）．この発生・発達の過程で異常が生じ
ると坐骨動脈が遺残する1134）．

2.

頻度と分類

PSAはまれで0.025～0.05%程度とされ，約20%で両側
性に見られる 1135）．PSAは内腸骨動脈から内陰部動脈を分
枝した後，梨状筋の下で大坐骨孔を通って大臀筋の下に至

第19章　遺残坐骨動脈

ない場合に適応となる．術中は総腓骨神経麻痺をきたさな
いように開創器や鈎による不用意な圧迫を避ける．V型で
は，保存的治療では下肢腫脹が軽快しない場合に適応とな
る．筋切離ないしは可及的切除後，術中血管撮影検査ある
いはUSを行い，他動的背屈で膝窩動・静脈の圧迫の解除
を確認する．

5.2

自家静脈置換術
狭窄や狭窄後拡張，動脈瘤形成をきたしている患者で

は，異常筋腹や線維束による圧迫を解除し瘤状変化をきた
した動脈を切除する．再建経路は原則として従来の動脈の

走行と同様とし，病変部を切除し端々吻合するか自家静脈
で置換する．

5.3

バイパス術
閉塞がほぼ膝窩動脈全長に及ぶほど広範な場合に選択
する．このような病変は，EVTや血栓内膜摘除術後の再
発例などでみられる．自家静脈を用いて，閉塞部分の中枢
側から末梢側までをバイパスする．閉塞長が長く，筋束切
離を行わないバイパス術の場合は内側アプローチが選択さ
れる1111）．



119

第 19章　遺残坐骨動脈

り，大内転筋の後面を走行して膝窩動脈となるが，その遺
残状態は患者によって異なる．PSAが膝窩動脈と連続して
いて下腿への主な血行路となっているものを完全型，PSA
が膝窩動脈と連続せずに細い分枝として遺残し，浅大腿動
脈が膝窩動脈と連続しているものを不完全型とするBower
ら 1136）の分類は，臨床的に簡便な分類として用いられてい
る．いくつかのレビューでは，完全型の発生率は 63～
79%と報告されている 1137–1140）．また最近では，浅大腿動
脈の発達の程度，PSAと膝窩動脈との連続性，動脈瘤併
存の有無の3つの項目に着目した新たな分類も提案されて
いる1141）．

3.

診断

多くは無症状であるが，大腿動脈拍動が減弱または消失
しているにもかかわらず，膝窩動脈や足部動脈の拍動を触
知する場合にはPSAが疑われる（Cowie’s sign）1142）．PSA

は，先天的な弾性線維の低形成や座位をとる際に反復する
鈍的外力の影響から，中年以降に瘤化する頻度が高いとさ
れる．動脈瘤に伴う臨床症状として，臀部の拍動性腫瘤や
圧迫による坐骨神経障害もみられるが，瘤の血栓閉塞や末
梢への塞栓による下肢虚血症状の報告が多い．特に急性
動脈閉塞の診断時には，頻度は低いがPSAの可能性も念
頭に置いておくことが重要である．画像検査で内腸骨動脈
から膝窩動脈へ連続して走行する異常な血管像を認めた場
合にはPSAと診断される（図27）．CTA（CT angiography）
やMRA（magnetic resonance angiography）は，PSAが走
行する骨盤内での周囲組織との位置関係のほか，瘤形成の
有無や壁在血栓の程度なども評価できるため，有用であ
る1143）．

4.

治療

治療は，動脈瘤に対する処置と下肢虚血に対する処置と

3D画像で内腸骨動脈から膝窩動脈へ連続する動脈を認め，短軸像でそれが骨盤背面を走行する
遺残坐骨動脈であることが示されている．

図 27 遺残坐骨動脈完全型の造影 CT検査所見
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に分けられる．瘤に対する術式として瘤切除や縫縮，空置
があげられるが，直逹手術では術中の坐骨神経損傷に注
意を要する．完全型で浅大腿動脈の発達が不良な場合に
は，瘤の処置に加えて下肢への血行を確保するためにバイ
パス術が必要である．最近では，コイルやプラグによる塞
栓術やステントグラフト内挿術などの血管内治療も行われ
ており1144, 1145），良好な手技成功率や短期成績が報告されて

いる1146）が，長期的な耐久性が今後の課題である．
下肢虚血に対する血行再建では，外腸骨–大腿動脈系の
発達の程度に応じて至適な中枢側吻合部位を決定すること
が重要である．総大腿動脈が低形成で径が細い場合には，
十分な血流を確保できる総腸骨・内腸骨動脈を選択し，同
部が正常に発達していれば大腿–膝窩動脈バイパスを行う．
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本ガイドラインは，末梢動脈疾患について，上下肢，腹部内臓や頸動脈などを含む広範囲の
閉塞性動脈疾患について診療指針を記述しておりますが，末梢動脈疾患の検査や治療を受けら
れる患者さんやそのご家族にも病気のことをよく知っていただく必要があると考え，今回の改
訂版から本章を設けました．末梢動脈疾患のなかで，患者数が多く，近年特に増え続けている
動脈硬化性の慢性下肢動脈閉塞について，全部で12問の設問を設けて，診断や治療について情
報を提供させていただきます．この章を通じて，末梢動脈疾患が広く国民に認知され，それに
よって重症例が減少する一助となることを願っております．

下肢閉塞性動脈硬化症とは，どんな病気ですか？

各臓器が十分に働くためには，酸素や栄養が必要です．動脈はこれらを全身に運ぶ血管です．
動脈は，高血圧・脂質異常症・糖尿病・喫煙・加齢などの危険因子により動脈硬化を呈します．
動脈硬化の進行は，動脈の柔軟性を失い，内腔の狭小化を生じます．内腔が50%以上狭くなる
とその先の各臓器への血流が低下して機能が十分発揮できなくなります．動脈硬化は全身の動
脈に生じますが，歩く場合には下肢の筋肉では安静時に比べて10倍以上の血液が必要となるた
め，歩行を主とする運動時に動脈狭小化の影響を大きく受けます．脚への血液供給する腹部大
動脈より足部に至る動脈に動脈硬化による狭窄が生じた場合，歩行時に脚が痛むなどの症状を
生じるために，下肢閉塞性動脈硬化症とよばれます（このガイドラインでは第4章で「慢性下肢
動脈閉塞（下肢閉塞性動脈硬化症）」として詳しく記載しています）．下肢への血液供給に関与
している血管は，腹部大動脈から足先に向かって，腸骨動脈，大腿動脈，膝窩動脈，下腿動脈
となります．どの動脈にも閉塞性病変は生じ得ますが，複数の病変を生じると症状は高度にな
ります．しかしこれらの血管が閉塞しても足部への血液供給は，供給量は減るものの側副血行
路と称される脇道で行われ，ほとんどの場合閉塞＝壊死という状況には陥りません．高速道路
が通行止めになった時に，手前のインターチェンジから一般道へ回避する車の流れが増加する
ことを考えると理解しやすいでしょう．

動脈硬化は全身の血管に等しく生じるため，下肢閉塞性動脈硬化症の患者さんに対しては，
動脈硬化が原因となる心筋梗塞・狭心症や脳梗塞などについて心臓や脳血管の検査を考慮する
ことになります．

下肢閉塞性動脈硬化症は，どんな人がなりやすいですか？

タバコを吸う人，糖尿病がある人，じん臓が悪く透析を受けている人は，下肢閉塞性動脈硬
化症になるリスクが高いことが知られています．

下肢閉塞性動脈硬化症は，動脈硬化が原因で，脚（足）の血管が細くなったり詰まったりす
る病気です（Q1「下肢閉塞性動脈硬化症は，どんな病気ですか？」をご覧ください）．したがっ

Q1

Q2

第20章　市民・患者への情報提供
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て，一般に，動脈硬化を起こしやすい人がこの病気になりやすいと言えます．動脈硬化の原因
はいくつか知られていますが，なかでも，タバコ，糖尿病，透析は動脈硬化を強力に進めるこ
とが知られています．

ただし，タバコを吸うとすぐに下肢閉塞性動脈硬化症になるわけではありません．タバコを
吸い続けているうちにだんだんと血管の動脈硬化が進んでゆき，何年もたってから下肢閉塞性
動脈硬化症を発症することになります．何も症状がないからと言って安心してタバコを吸い続
けていると，知らず知らずのうちに，下肢閉塞性動脈硬化症になるリスクを高めてしまうこと
になります．しかも，一度進んだ動脈硬化は元には戻りません．下肢閉塞性動脈硬化症になっ
てからタバコを止めても，脚（足）の動脈硬化が消えたり下肢閉塞性動脈硬化症が完治したり
することはありません．

糖尿病や透析に関しても同様です．糖尿病になったり腎臓が悪くなったりしたとたんに下肢
閉塞性動脈硬化症になるわけではありません．糖尿病の状態や腎臓が悪い状態が長く続くと，
だんだんと血管の動脈硬化が進んでゆき，何年もたってから下肢閉塞性動脈硬化症を発症する
ことになります．ただし，糖尿病や腎臓病自体は初期には症状がないことが多く，定期的に血
液や尿の検査を受けていないと，いつ糖尿病や腎臓病になったのか分からないこともあります．
実は何年も前に糖尿病や腎臓病になっていたけれども，それに気づかず放置していたという場
合，糖尿病や腎臓病をはじめて指摘されたときには動脈硬化がかなり進んでいて，すでに下肢
閉塞性動脈硬化症になっていたということも起こりえます．

一度動脈硬化が進んでしまうとそれを消し去ることは困難であり，注意が必要です．下肢閉
塞性動脈硬化症が疑われる場合には，ABI検査を行い，早期発見につなげることが重要です

（Q5「下肢閉塞性動脈硬化症は，簡単に診断できますか？」をご覧ください）．

下肢閉塞性動脈硬化症は，なぜ深刻な病気ですか？

下肢閉塞性動脈硬化症のために病的な動脈硬化が腹部から脚への動脈に生じると，脚への血
流が低下することで，歩行時に脚が痛くなり歩けなくなり，少し休むとまた歩けるようになる
症状（間歇性跛行）が出現します．

このような患者さん100人を5年間調査すると，足の傷が治らなくなり足の切断が必要になっ
た方は5人でしたが，30人の方が亡くなっていました．亡くなった方の75%は心筋梗塞，脳卒
中が原因でした．また，生存しておられる方の25%が心筋梗塞，脳卒中を発病していました．

すなわち，下肢閉塞性動脈硬化症が生じると，脚が壊疽になって，脚を切らないといけない
ことも深刻ですが，それ以上に心筋梗塞，脳卒中で命を落とす危険が高くなるということが深
刻です．

動脈硬化は下肢へ血液を供給する脚への血管のみに生じるわけではなく，全身の血管に等し
く生じます．このため，下肢閉塞性動脈硬化症を認めた場合，同じ動脈硬化症が原因となる心
臓を栄養する血管である冠動脈に生じる心筋梗塞や，脳を栄養する脳血管に生じる脳梗塞など
のリスクを抱えていると考えなければなりません．冠動脈は冠動脈CT検査や冠動脈造影検査，
脳血管は頸動脈エコー検査や脳MRI/MRA検査で動脈硬化の有無を調べることができます．

また，脚への血管に病的動脈硬化が見つかった患者さんは，深刻な病気（心筋梗塞，脳卒中，
下肢壊疽）を発病しないように，食事，運動，禁煙といった生活習慣改善や高血圧，脂質異常，
糖尿病に対する薬物治療を徹底し，全身の動脈硬化の予防に努めることが重要です．

足の血管に生じる動脈硬化を早くに見つけて，動脈硬化予防の生活習慣改善を行うことで，
命に関わる，心筋梗塞，脳卒中の予防が可能になります．

Q3
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下肢閉塞性動脈硬化症は，どんな症状を認めますか？

（間歇性跛行，安静時疼痛，潰瘍・壊疽）
下肢閉塞性動脈硬化症は，下肢への血液供給が滞ることによって生じます．初期には自覚症

状を認めませんが，進行すると（表72）に示される症状を呈します．4段階のFontaine（フォ
ンテイン）分類が簡便で理解しやすいと思います．Rutherford（ラザフォード）分類はさらに
詳しくした分類で，専門家が病状を詳しく分類するために使われます．

初発の自覚症状は，歩くと脚（特にふくらはぎ）が痛くなって歩けなくなるが，しばらく休
憩するとまた歩けるようになる間歇性跛行（フォンテインII度）です．閉塞性病変により血液供
給が制限され，歩行時の下肢筋肉で需要が急増する酸素が不足するために，ふくらはぎを主と
する下肢の筋肉に痛みを生じます．病変が進行すると，一度に歩ける距離（跛行距離）が短く
なります．

間歇性跛行からさらに病変が進行すると，酸素をそれほど必要としない安静時においても血
液供給が不足し，安静時にも痛みを生じる（フォンテイン III度）状態に至ります．安静時痛を
認める場合，臥床時に痛みが増強し，下肢下垂の状況で痛みが改善するため，椅子に座って睡
眠をとっていることが多くなります．

さらに進行すると，皮膚の組織を維持したり，傷を治すだけの血液供給が不足する状況に至
り，足趾や足部を中心に皮膚が壊死に陥り，外傷時には傷が治らずに難治性の潰瘍を形成しま
す（フォンテイン IV度）．安静時痛も継続しており，痛みと壊死・潰瘍の両者の対応が必要に
なります．

下肢閉塞性動脈硬化症は，簡単に診断できますか？

体のさまざまな情報をもたらす血圧は人間ドックや健康診断で測定されており，腕で測定す
るのが定番ですが，足の血圧と腕の血圧を同時に測り，腕の血圧に比べて足の血圧がどの程度
かを調べる検査が ABI検査です．ABIは ankle brachial pressure indexの略語で，足首と
腕の血圧の比率（足首収縮期血圧÷上腕収縮期血圧）のことです．正常は0.90以上で手の血圧
よりも足の血圧が高いことが普通ですが，足の血管に石灰化というカルシウムの沈着が起こる
透析患者さんは，血管が硬くなり正確に評価することができないことがあります．

脚の動脈に病的動脈硬化が生じていても40%の方は無症状で経過し，進行すると歩くと足が
痛くて歩けない症状や，足が冷たい，しびれる症状で初めて病気に気づきます．足の病気に気

Q4

表 72 臨床症状による下肢閉塞性動脈硬化症の重症度分類
Fontaine分類 Rutherford分類

I度 無症状 0群 無症状

II度 間歇性跛行

1群 軽度の間歇性跛行

2群 中等度の間歇性跛行

3群 重度の間歇性跛行

III度 虚血性安静時疼痛 4群 虚血性安静時疼痛

IV度 潰瘍または壊疽
5群 小さな組織欠損

6群 大きな組織欠損

Q5
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づく前に，全身の動脈硬化が進行し，心筋梗塞や脳卒中を発病し，命を落とす方もおられます．
ABI検査は症状のない早期の足の動脈硬化を発見するのに役立ちます．両腕と両足首の4箇所
に腕の血圧計と同じく血圧計の布（カフ）を巻くだけで，所要時間は5分程度で検査は終了しま
す．痛くない，安全で簡単な検査です．

足は全身の血管の中で最も簡単に血管を見ることが出来る窓なのです．心臓や血管の病気に
かかるリスクの高い50歳以上で喫煙歴のある男性，糖尿病，腎臓病をお持ちのかた，65歳以
上の人には年に1回ABI検査を受けてほしいと思います．

足の血圧を測って，あなたの心筋梗塞，脳卒中のリスクを知りましょう．ABIが異常であれ
ば，医療機関（循環器科，血管外科）を受診し，食事・運動・禁煙の生活習慣改善に努めてく
ださい．

下肢閉塞性動脈硬化症の画像診断を教えて下さい．

画像検査により，血管病変，例えば動脈の狭窄や閉塞の有無，病変の範囲や程度，血管の状
態など，血管の詳しい情報を得ることできます．画像診断により得られた情報を元に，より正
確な診断，治療方法の決定，治療効果の判定などを行うことができます．主な画像検査として，
超音波，CT（computed tomography），MRI（magnetic resonance imaging）があり，
それぞれ以下のような特徴があります．
超音波検査：人間の耳には聞こえない高い周波数の音波である超音波を利用し，コンピュー

タ処理で画像化するのが超音波検査です．別名エコー検査ともよばれます．音波を出す探触子
（プローブ）とよばれる部分を皮膚に押し当てて検査を行います．超音波を用いて足や腕の動脈
を直接観察することで，血管の狭窄や閉塞の有無や程度，血液の流れの状態を詳しく調べるこ
とができます．非侵襲かつ放射線被ばくがないため，くり返し安全に行うことができ，スク
リーニング検査や経過観察にも適しています．ただし，超音波で観察できる範囲は限られてお
り，全体を一度に評価することは困難であること，施行者の技術に依存する検査であるという
欠点もあります．
CT：CTとは，エックス線管球が身体の周りを回転して360°方向から収集された情報を集め

て，その情報をコンピュータ解析し，身体のあらゆる部位の輪切りの画像を作り出す診断装置
です．CTは短時間で身体の広範囲の部位を撮影することでき，かつ診断や治療に必要な詳細
な情報を得ることが可能です．造影剤を使用しない単純CTと，造影剤を静脈注射してから行
う造影CTに分けられます．造影CTの方が，血管の情報をより詳しく得られるため，閉塞性動
脈硬化症の画像診断では造影CTを行う方が望ましいですが，造影剤は腎臓に負担がかかるた
め，腎臓の機能が悪い人に行う際には慎重な判断が必要です．また，CTは放射線被ばくを伴
う検査であるため放射線被ばく量を考慮しながら検査を行う必要があります．
MRI：MRIとは，磁力と電磁波の力によって，人体のあらゆる部分の断面像を撮ることがで

きる画像診断装置です．頭から足先まで全身を検査でき，精度の高い検査を行うことが可能で，
病気の形態を描出するだけでなく，その詳細な広がりや性状の判断にも使用されます．造影剤
を使用しない非造影 MRIと，造影剤を静脈注射してから行う造影 MRIに分けられます．造影
MRIの方が非造影MRIよりも詳しい情報が得られますが，CTと同様に造影剤は腎機能が悪い
人には使用することができません．MRIはX線を使用しないので放射線被ばくの心配はありま
せんが，CTよりも検査時間は長くかかります．また，筒型の狭い装置の中に入って撮影する
ため，閉所恐怖症の人には行うことができず，検査室には強い磁場が発生しているため，体内
に磁場に反応する金属が埋め込まれている人には行うことができません．

Q6
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下肢閉塞性動脈硬化症の進行を抑えることはできますか？

生活習慣の改善，薬物療法によって下肢閉塞性動脈硬化症は発症，進行を抑制することがで
きます．このため，薬物療法と生活習慣を含めた包括的な管理を実践してください．

生活習慣是正の中心は，禁煙，運動，体重管理ですが，特に禁煙，運動が重要です．禁煙に
よって，下肢症状や歩行距離は改善し，病気の進行を遅延させます．下肢壊疽，下肢切断のリ
スクも減じます．喫煙量，喫煙歴の長さがリスクに関係するため，下肢閉塞性動脈硬化症の診
断を受けたら直ちに禁煙しましょう．また，受動喫煙によっても曝露量依存的にリスクが高ま
ることが報告されていますので，家庭内，職場内での禁煙に対する協力も必要になります．し
かし，禁煙成功率は禁煙意欲のある人でも決して高くありません．禁煙の際，禁煙補助薬も有
効であることがわかっていますので主治医の先生と相談してみてください．禁煙外来を受診す
るのもよい方法です．

薬物療法では，糖尿病，脂質異常症，高血圧症，慢性腎臓病などの疾患の管理が必要です．
これらの疾患は下肢閉塞性動脈硬化症発症のリスク因子であり，下肢閉塞性動脈発症硬化症の
重症化防止のためには厳格な管理が求められます．これらリスク因子は重複によって下肢閉塞
性動脈硬化症のリスクがさらに高くなるため，すべてのリスク因子を包括的に管理することが
求められます．これらのリスク因子の中でしばしば勘違いされているのが悪玉コレステロール
とよばれるLDLコレステロールの管理です．たとえ，LDLコレステロール値が低い場合であっ
てもスタチンとよばれる脂質異常改善薬の服薬が必要になります．スタチンは下肢の予後を改
善するのみならず歩行距離も改善させることが知られているからです．下肢閉塞性動脈硬化症
を有する患者におけるリスク管理は冠動脈疾患を有している患者さんに比べ不十分であること
も知られています．包括的な管理の意義をよく理解して，服薬を継続ください．

下肢閉塞性動脈硬化症の治療として血管内治療があると聞きますが，	 	 	
どんな治療でしょうか？

血管内治療とは，いわゆるカテーテル治療のことを指します．カテーテル治療は，従来の外
科的治療と比べ，傷口が小さく（低侵襲），入院期間も短期間ですむことが多いことから，近年，
広く行われるようになりました．カテーテルとは，丈夫で細長いストローのような管（くだ）
で，鉛筆程度の太さです．脚の付け根や手から挿入し，治療すべき病変までもっていきます．
そして，その中に治療道具であるバルーンやステントを通過させて病変部を拡張することで血
流を改善し治療します（図28）．カテーテル治療には，主にバルーン治療（風船治療），ステン
ト治療があります．バルーンとは非常に細いカテーテルの先端にバルーンが付いており，それ
を狭窄（閉塞）部で膨らませ，その後，バルーンを萎（しぼ）ませて，抜くことで，病変部が拡
張される治療のことです．主に脚の付け根（鼠

そ

径
け い

部）より下の大腿動脈（脚の付け根から膝くら
いまでの動脈）や膝下動脈（膝から下の動脈）といった比較的細めの動脈で使用されることが多
いです．大腿動脈病変では，1年で 40〜50%程度の再狭窄（治療した部位がまた狭くなるこ
と）があることが大きな問題でした．最近では，再狭窄を抑えるために薬（パクリタキセル）が
塗られたバルーン（薬剤溶出性バルーン）が登場し，治療効果が改善し，広く使用されてい
ます．

ステント治療は金属の金網であるステントや人工血管であるステントグラフトを用いて病変
を拡張する治療です．主に大動脈や腸骨動脈（足の付け根より上の動脈）や大腿動脈といった
比較的太い動脈で使用されることが多いです．大腿動脈病変においては，近年，再狭窄を抑え

Q7
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るために薬（パクリタキセル）が塗られたステント（薬剤溶出性ステント）が登場し，再狭窄の
減少が報告されています．

血管内治療は，上記のようにいくつかありますが，治療する病変の場所や性状によって変わ
りますので，一概にどれがいいというものはありません．また組み合わせて使われることも良
くあります．治療が終われば，使用したカテーテルを抜いて，止血をして手技の終了となりま
す．傷口がほとんど残らないことから短期間の入院が可能です．治療後は抗血小板療法といっ
て血をサラサラにする薬を継続的に内服する必要があり，再狭窄予防のため定期的通院が必要
になります．

下肢閉塞性動脈硬化症の治療としてバイパス術があると聞きますが，	 	 	
どんな治療でしょうか？

下肢閉塞性動脈硬化症に対する血行再建術（虚血部分に直接血流を流す方法）としては，血
管内治療（Q8参照）と外科的血行再建術があります．外科的血行再建術には，閉塞した動脈に
迂回路を作るバイパス手術（図29A）と閉塞（または高度狭窄）した病変部分を直接取り除く血
栓内膜摘除術があります（図29B）．バイパス手術は中枢（流入動脈）と末梢（流出動脈）に吻合
できる動脈が存在すれば可能で，血管内治療と異なり，閉塞した動脈の病変の長さや性状（石
灰化）は問題にはなりません．バイパス材料としては自家静脈（患者自身の静脈，最もよく用
いられるものは大伏在静脈）と人工血管があり，バイパスを作る動脈部位により用いる材料は
異なります．鼠

そ

径
け い

部より上の動脈病変（大動脈・腸骨動脈）に対しては，人工血管が使用され
ます．鼠

そ

径
け い

部より下の動脈（大腿・膝窩・下腿動脈）のバイパスでは自家静脈が用いられるこ
とが多く，長期成績も自家静脈が人工血管より優れています．ただし，静脈の大きさや性状に
よっては使用できないこともあります．血栓内膜摘除術とは，閉塞あるいは高度狭窄した動脈
を直接切開し，血流障害の原因となった病変部分を取り除く手術（図29 B1，2）です．その後，
残った動脈の壁を直接縫合閉鎖するか部位によっては術後の狭窄を予防するため，自家静脈や
人工血管，ウシ心膜でパッチを当てる（図29 B3）処置を追加する（パッチ形成術）こともあり

間欠性跛行で来院された患者さんです．太ももの動脈（浅大腿動脈）
の閉塞を認め（左），血管内治療（ステント留置）を行い血流の再開
に成功しました（右）．

閉塞

ステント

治療前 治療後

図 28 血管内治療前後の血管造影像
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ます．バイパスと異なり短い病変に対して行われ，特にステント留置（血管内治療）が有効で
ない鼠

そ

径
け い

部の病変に対して行われることが多い手術です．手術範囲は小さく，局所麻酔下で治
療可能であるため，バイパスに比較し侵襲は小さいです．

一般的に外科的血行再建術は血管内治療に比べ，長期の成績は優れているというメリットは
あるものの，侵襲が大きく入院期間が長いというデメリットもあり，いずれの治療法を選択す
るかは患者の全身状態（手術に耐えられるかどうか, どの程度の生命予後が期待できるか），動
脈閉塞病変の部位や長さ，足病変の重症度（潰瘍・壊死の有無・範囲）などを考慮して決める
必要があります．

どのような症状になれば血管内治療やバイパス手術を受けることに	 	 	
なるのでしょうか？

下肢の血流障害が高度で，足部の潰瘍や壊死が発生している状態（フォンテイン IV度，Q4
を参照）に至っている場合には，血管内治療（Q8参照）やバイパス手術（Q9参照）などの血行
再建術が必要となります．フォンテインIV度には至っていないまでも，足趾・足部の安静時の
痛み（フォンテイン III度）がある場合にも，血流状態を精査した上で，血行再建術を行う対象
になります．

歩行によって筋肉痛が生じる，いわゆる間歇性跛行の状態（フォンテインII度，Q4参照）で
あれば，まず生活習慣の改善（禁煙や生活習慣病管理の徹底），運動療法や内服薬で一定期間経
過をみて，それでも生活に著しく影響する歩行障害が改善しない場合に，血行再建を行うか，
それとも，運動療法を継続してゆくかを主治医の先生と相談して決めてゆくことになります．

一方，血流の低下があっても，自覚症状がなければ血行再建の対象とはなりません．

血管内治療とバイパス術のどちらを受けると良いのでしょうか？

下肢閉塞性動脈硬化症に対する血行再建治療としては，血管内治療（Q8参照）とバイパス術
（Q9参照）があります．二つの治療法には，長所・短所があり，一方の治療方法のみに固執す
ることは，良くありません．

血管内治療の最大の長所は，侵襲性（身体的負担）が低く，局所麻酔にて治療が可能な点で
す．短所としては細い血管・石灰化などで硬すぎる血管・長い閉塞には治療が難しく成功しな
い場合や，仮に成功しても再発の可能性が高いことが挙げられます．バイパス術の最大の長所
は，病変血管がいかにひどい状態でも，病変の前後に正常な動脈が残っていれば治療が可能で，

図 29 外科的血行再建術

 バイパス手術（A） 血栓内膜摘除術（B1～3）

バイパス
血流障害の原因である病変

バッチ形成術

B1

B2

B3

A

Q10
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その後の再発も血管内治療に比べ少ないことです．短所としては，侵襲性が高く，多くの場合
で全身麻酔が必要なことが挙げられます．

また，治療すべき動脈が複数部位にある場合では，血管内治療とバイパス術のそれぞれの強
みを生かして，併用するハイブリッド血行再建治療もあります．

閉塞性動脈硬化症で血行再建治療を受ける際には，治療する動脈の部位，下肢の症状，全身
の状態を踏まえ，担当する医師に血管内治療とバイパス術の長所短所を確認し治療方法を決め
ていく必要があります．

足のゆびやかかとが黒く変色し壊死してしまい脚の切断を勧められました．		
回避する方法はありますか？

足の指やかかとが黒く変色し壊死してしまった場合，脚の切断が必要となる場合があります．
しかし，専門病院で適切な治療（カテーテルの治療もしくは外科的なバイパス手術と創傷加療
を単一病院もしくは病院間の連携で可能な病院：https://jfcpm.org/link_hospital.html）
を受けていただくことで，脚の切断を回避できる可能性があります．

足の壊死は，足の“心筋梗塞”として考えていただくと，理解しやすくなります．心筋梗塞＝
命に直結しますが，足の壊死（足の心筋梗塞）＝足の命，つまり，足自体の機能含めた予後に
直結します．壊死の小さい状態で専門医を受診して血行を再建できれば，足の大部分を残すこ
とを期待できます（図30）．ただし，足の壊死は，感染を併発して急激に進行する場合も少な

Q12

症例 A． 血行再建前には左第 4趾に虚血性潰瘍があり．血行再建後，第 4趾を切断して，断端は完
治しています．創が大きくならないうちに血行再建を実施できたために足の大部分が救済
されました．

症例 B． 右第 3，4趾は壊死して，前医ですでに切断されていますが，その断端が血流不全により治
らず潰瘍化しており，第 2趾先端も壊死していました．血行再建後に前足部切断を行い，
完治しました．すでに大きな創に至ってから専門医を受診したため，足趾をすべて失いま
したが，救肢することができ，歩行もできる状態になりました．

図 30 足趾潰瘍 /壊死をきたした虚血肢の血行再建前後の足の外観

治療前

治療後

症例A 症例B

治療前

治療後
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くありません．小さな壊死が数日で大きくなることもあります．足の心筋梗塞と考えればうな
ずけると思います．

足の壊死の主な原因は，“動脈硬化による血流不足”ですが，その原因は，加齢・糖尿病・慢
性腎不全（透析）などが挙げられます．このような患者さんが，もし，脚の大切断（膝下もしく
は膝上での切断）を受けることになると，その後の日常生活は大きな影響を受けます．また，
切断部位によっては，歩行できなくなる可能性が極めて高くなります．このため，あらゆる手
段を講じて大切断を避けなければなりません．基本的に足の壊死に対する重症度評価は，①傷
の大きさ，②血流の状態，③合併する感染の程度，にて行われます．適切な治療が行われたと
しても，①傷みが制御できない，②血流改善治療が不十分，③感染が制御できない場合，に大
切断が検討されることとなります．また大切断手術では周術期リスクが高いことが知られてい
ます．簡素な言葉で表現すると，切断後30日以内に死亡や重篤な合併症を発症するリスクが高
い，ということです．したがって，不測の事態にも備えて，切断手術は単科病院のみで施行す
るのではなく，総合的に治療を判断できる病院で行うべきです．これらの判断は，極めて専門
的な知識が必要であるため，安易に切断を勧められた場合，再考する必要があります．

以上のように，脚の切断を勧められた場合，必ず，適切な専門病院にて評価を行い，必要性
を判断してもらいましょう．
（「足」とは，足首から先のことを意味し，「脚」とは下肢全体の意味です）．
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付表　2022年改訂版 末梢動脈疾患ガイドライン：班構成員の利益相反（COI）に関する開示（2019年1月1日～ 2021年12月31日）

氏名
参加者自身の申告事項

配偶者・一親
等親族または
収入・財産を
共有する者に
ついての申告
事項

所属する組織・部門
の長に関する申告事
項（参加者が組織・
部門の長と共同研究
の立場にある場合）

顧問 株保有・
利益

特許
使用料 講演料 原稿料 研究費 奨学寄附金 寄附講座 その他 顧問 株 特許 研究費 奨学

寄附金
班長：
東　信良

日本医療研究開
発機構
アンジェス
東京医科大学

バイエル薬
品
北彩都病院
第一三共
北海道厚生
農業協同組
合連合会

副班長：
飯田　修

カーディナルヘ
ルスジャパン
テルモ
ニプロ
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
カネカメディック
ス
日本ベクトン・
ディッキンソン
日本ゴア
日本メドトロニッ
ク

副班長：
曽我　芳光

ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
日本メドトロニッ
ク
カネカメディック
ス
テルモ
センチュリーメ
ディカル
日本ゴア
メディコン

班員：
大木　隆生

日本ゴア

班員：
吉川　公彦

ドクターネット 
健康支援 三恵 
奈良県健康づく
り財団
テルモ

ブラッコ・エー
ザイ 

班員：
後藤　信哉

American Heart 
Association

ブリストル・マイ
ヤーズ スクイブ

サノフィ

班員：
小林　修三

カネカ
バイエル薬品
中外製薬

班員：
駒井　宏好

第一三共

班員：
古森　公浩

第一三共
日本ゴア

班員：
髙原　充佳

MSD
アストラゼネ
カ
ロッテ
小野薬品工業
大正富山医薬
品
田辺三菱製薬
日本ベーリン
ガーインゲルハ
イム

班員：
田中　康仁

日本ストライ
カー

栗岡学園
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氏名
参加者自身の申告事項

配偶者・一親
等親族または
収入・財産を
共有する者に
ついての申告
事項

所属する組織・部門
の長に関する申告事
項（参加者が組織・
部門の長と共同研究
の立場にある場合）

顧問 株保有・
利益

特許
使用料 講演料 原稿料 研究費 奨学寄附金 寄附講座 その他 顧問 株 特許 研究費 奨学

寄附金
班員：
冨山　博史

帝人ファー
マ

オムロン ヘル
スケア
アサヒカルピ
スウェルネス

班員：
中村　正人

バイエル薬品
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン

ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
テルモ

班員：
西尾　善彦

アストラゼネカ
小野薬品工業
協和キリン
興和
サノフィ
大日本住友製薬
武田薬品工業
田辺三菱製薬
日本イーライリ
リー
ノボ ノルディス
ク ファーマ
バイエル薬品

興和 MSD
小野薬品工
業
大日本住友
製薬
ノ ボ ノ ル
デ ィ ス ク 
ファーマ

班員：
森下　竜一

SBIホー
ルディン
グス
アンジェ
ス
オハヨー
乳業
ノ バ ル
テ ィ ス 
ファーマ
佐 藤 学
園
アイ・ブ
レインサ
イエンス
アイメッ
クRD
フ ァ ン
ペップ
ホープハ
ウスシス
テム

ファン
ペップ

日本ベーリンガー
インゲルハイム
アンジェス
内外情勢調査会

ペリオセラピア
ファンペップ
べネレ
日本医療研究開
発機構

アンジェス
バイエル薬
品
第一三共
田辺三菱製
薬

アンジェス
ロート製薬
塩野義製薬
グレースラボ
ファンケル
わかさ生活
森下仁丹
日本ベーリン
ガーインゲルハ
イム

班員：
横井　宏佳

アステラス・アム
ジェン・バイオ
ファーマ
アボットメディカ
ルジャパン
アムジェン
サノフィ
テルモ
バイエル薬品
フィリップス・ジャ
パン
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
大塚製薬
第一三共
日本メドトロニッ
ク
武田薬品工業

第一三共

協力員：
宇都宮　誠

メディコン
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
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氏名
参加者自身の申告事項

配偶者・一親
等親族または
収入・財産を
共有する者に
ついての申告
事項

所属する組織・部門
の長に関する申告事
項（参加者が組織・
部門の長と共同研究
の立場にある場合）

顧問 株保有・
利益

特許
使用料 講演料 原稿料 研究費 奨学寄附金 寄附講座 その他 顧問 株 特許 研究費 奨学

寄附金
協力員：
尾原　秀明

大塚製薬工場 大塚製薬工
場

旭 化 成
ファーマ
ヤクルト本
社
小野薬品
工業
大塚製薬
大鵬薬品
工業
中外製薬
武田薬品
工業

協力員：
川﨑　大三

メディコ
ン
カーディ
ナ ル ヘ
ルスジャ
パン

協力員：
白記　達也

カーディナルヘ
ルスジャパン
アボット バスキュ
ラー ジャパン
アボットメディカ
ルジャパン
アムジェン
ケーシーアイ
トーアエイヨー
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
大塚製薬
第一三共
日本メドトロニッ
ク

Biosense 
Webstar
ブリストル・
マイヤーズ 
スクイブ
ニプロ
ロシュ・ダ
イアグノス
ティックス

アボットメ
ディカ ル
ジャパン
ジョンソン・
エンド・ジョ
ンソン
バイオトロ
ニックジャ
パン
ボストン・
サイエ ン
ティフィッ
ク ジャパ
ン
大塚製薬
日本バイオ
センサーズ
日本ベーリ
ンガーイン
ゲルハイム
日本メドト
ロニック
武田薬品
工業

協力員：
仲間　達也

日本ベクトン・
ディッキンソン
Cook Japan
クックメディカル
ジャパン
オーバスネイチ
メディカル
カネカメディック
ス
カーディナルヘ
ルスジャパン
センチュリーメ
ディカル
テルモ
ニプロ
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
メディコン
日本メドトロニッ
ク

オーバ
ス ネ
イチメ
ディカ
ル
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氏名
参加者自身の申告事項

配偶者・一親
等親族または
収入・財産を
共有する者に
ついての申告
事項

所属する組織・部門
の長に関する申告事
項（参加者が組織・
部門の長と共同研究
の立場にある場合）

顧問 株保有・
利益

特許
使用料 講演料 原稿料 研究費 奨学寄附金 寄附講座 その他 顧問 株 特許 研究費 奨学

寄附金
協力員：
保科　克行

日本ゴア
日本ライフライ
ン
第一三共

日本ライフライ
ン
大塚メディカル
デバイス

第一三共

協力員：
細井　温

バイエル薬品
ファイザー
ブリストル・マイ
ヤーズ スクイブ
第一三共
日本コヴィディエ
ン

協力員：
山岡　輝年

ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
日本ゴア
カネカメディック
ス
日本ライフライ
ン

外部評価委員：
荻野　均

ジェイ・
シ ー・
ティ
テルモ

外部評価委員：
門脇　孝

日本イーライリ
リー
日本ベーリンガー
インゲルハイム
ノボ ノルディス
ク ファーマ
アストラゼネカ
大日本住友製薬
MSD
帝人ファーマ
帝人ヘルスケア
アボットジャパン
田辺三菱製薬
武田薬品工業
小野薬品工業

サノフィ
ノボ ノルディ
スク ファー
マ
小野薬品工
業
大日本住友
製薬
第一三共
田辺三菱製
薬
日本ベーリン
ガーインゲル
ハイム
武田薬品工
業

朝日生命保険

外部評価委員：
木村　剛

アボット バスキュ
ラー ジャパン
アボットメディカ
ルジャパン
ブリストル・マイ
ヤーズ スクイブ
ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン
興和

EPクルーズ
エドワーズライフ
サイエンス
バイエル薬品
ファイザー
興和
第一三共

アステラス
製薬
バイエル薬
品
大塚製薬
第一三共
田辺三菱製
薬
日本ベーリン
ガーインゲル
ハイム
武田薬品工
業

外部評価委員：
種本　和雄

日本ライフ
ライン
エドワーズラ
イフサイエ
ンス
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氏名
参加者自身の申告事項

配偶者・一親
等親族または
収入・財産を
共有する者に
ついての申告
事項

所属する組織・部門
の長に関する申告事
項（参加者が組織・
部門の長と共同研究
の立場にある場合）

顧問 株保有・
利益

特許
使用料 講演料 原稿料 研究費 奨学寄附金 寄附講座 その他 顧問 株 特許 研究費 奨学

寄附金
外部評価委員：
筒井　裕之

アストラゼネカ
ノバ ル ティス 
ファーマ
バイエル薬品
ファイザー
興和
小野薬品工業
大塚製薬
第一三共
帝人ファーマ
田辺三菱製薬
日本ベーリンガー
インゲルハイム

日本臨
牀社

IQVIA サ ー ビ
シーズ ジャパン
オムロン ヘルス
ケア
ジョンソン・エン
ド・ジョンソン
メディカルイノ
ベーション九州
メディネット
興和
第一三共
田辺三菱製薬
日本ベーリンガー
インゲルハイム
日本電気

聖マリア病
院
第一三共
帝人ファー
マ
帝人ヘルス
ケア
田辺三菱製
薬
日本ベーリン
ガーインゲル
ハイム

外部評価委員：
南都　伸介

MDKメディカル
日本マーケティ
ングリサーチ機
構

ボストン・サイ
エンティフィック 
ジャパン

外部評価委員：
宮田　哲郎

第一三共
バイエル薬品

バイエル薬品

外部評価委員：
室原　豊明

バイエル薬品
第一三共
日本ベーリンガー
インゲルハイム
ノボ ノルディス
ク ファーマ
アストラゼネカ
興和
MSD
小野薬品工業
ノバ ル ティス 
ファーマ
武田薬品工業

大塚製薬
バイエル薬
品
アステラス
製薬
第一三共
武田薬品工
業
田辺三菱製
薬
帝人ファー
マ

＊法人表記は略

※以下の構成員については申告事項なし
班員：大浦　紀彦
班員：尾崎　峰
班員：川本　篤彦
班員：河原田　修身
班員：重松　邦広
班員：寺師　浩人
班員：林　宏光
班員：三井　信介
協力員：市橋　成夫
協力員：伊東　啓行
協力員：上田　達夫
協力員：大竹　剛靖
協力員：岡崎　仁
協力員：菊地　信介
協力員：児玉　章朗
協力員：宿澤　孝太
協力員：出口　順夫
協力員：布川　雅雄
協力員：林　久恵
協力員：藤原　昌彦
協力員：保坂　晃弘
協力員：松本　拓也
協力員：深山　紀幸
協力員：孟　真
協力員：山田　哲也
協力員：渡部　芳子
外部評価委員：笹嶋　唯博
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