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Ａ．研究目的 

 高度医療評価制度を通じ、未だ不明な本邦での

経カテーテル的大動脈弁植込み術 (TAVR あるい

は TAVI) 手技の安全性及び有効性を検討し、本治

療の妥当性を評価する。また、主要 TAVI デバイ

ス間での比較検討も行う。さらに治験対象外と 

なる透析や重度心不全合併などの超ハイリスクな

患者、大動脈弁置換術後の生体弁機能不全患者に 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

対する本手技の臨床成績を蓄積し、TAVI適応範囲

の拡大をめざす。 

Ｂ．研究方法 

 平成23年度から開始された当該研究であるが、

平成23-25年度の進捗状況は以下の通りであった。 

1. TAVIの実施 

2. 術後早期及び中期遠隔期成績の検討 

 

研究要旨 

先進医療を通じ、未だ不明な本邦での経カテーテル的大動脈弁植込み術 (TAVI) 手技の安全性及び有

効性を検討し、本治療の妥当性を評価することが本研究の目的である。また、主要TAVIデバイス間での

比較検討に加え、治験対象外となっている慢性透析や重度心不全合併等の超ハイリスク患者や、大動脈

弁置換術後の生体弁機能不全患者に対する本手技の臨床成績を蓄積し、TAVR適応範囲の拡大をめざす。

前年度から引き続き、平成25年度もハートチームにより適格性ありと判断されたハイリスク大動脈弁狭

窄症患者 7症例に対しTAVIを実施した。サピエンXTの保険償還後、適応は慢性透析患者に限定してい

る。デバイスは全例Edwards SAPIEN XTを使用した。これらTAVI実施症例に対して術後早期及び中期

成績の検討を行った。累計で54症例となり、予定症例数76例の71%を達成している。うち慢性透析患者

が16例 (30%) を占める。累計の手術死亡率は3.7%で、中期遠隔期成績は累積生存率で1年 88%、3年 8

4%であった。観察期間中に植込み弁の再狭窄をきたした症例を1例認めた (術後2年)。 

平成26年度以降も、引き続きTAVIの実施と、術後早期及び遠隔期成績の検討を行う。また、リアルタ

イム・ナビゲーションによりTAVI手技をアシスト可能なソフトを開発をめざす。 
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3. 大動脈弁狭窄症患者における大動脈弁弁輪

部周囲の形態学的・解剖学的研究 

4. TAVIナビゲーションシステムの開発・実践 

 

の4つが行われた。平成23年度に12症例、平成24年

度に25症例、平成25年度に10症例のTAVIを施行し,

 計47症例 (うち慢性透析患者9例) を施行したか

たちとなった。 

 

 平成26年度の研究計画は以下の通りである。 

1．高度先進医療制度 (先進医療) 下でのTAVIの実

施 

適応:  

弁尖の硬化変性に起因する重度大動脈弁狭窄を

有する患者。 

大動脈弁置換術後の生体弁機能不全患者を含む 

 

これまで先進医療で使用していたEdwards SAPIE

N THV-9000の改良版 サピエンXTが平成25年10

月に保険償還されたことから、平成25年末より先

進医療のプロトコル変更を行い、先進医療下でTA

VIの実施が可能なのは慢性透析患者に限ることと

なった。 

1.) Edwards SAPIEN Transcatheter Heart Valve 

使用方法等： 

大腿部または心尖部より挿入したバルーンカ

テーテルを用いて、狭窄した大動脈弁を前拡

張。本生体弁を装着したデリバリーシステム

を大腿部または心尖部より挿入し、位置決め

の後、バルーンを拡張させ植込む。 

適 応： 

弁尖の硬化変性に起因する重度大動脈弁狭窄

を有する患者。 

予定症例数： 

平成23年度開始当初は53症例 (NYHAクラス

分類の改善率・悪化率から統計学的に算出。

評価不能例5%を加味) を予定していたが、高

度医療においては、植込み後6ヶ月間を観察期

間としたが、本研究では研究期間全体にわた

り術後の追跡調査を行う。 

予定症例数に関しても平成25年末の先進医療

のプロトコル変更に伴い、76症例に変更とな

り、実施期間も計8年に延長となった。 

 

 また、本研究では大動脈弁置換術後の生体弁機

能不全患者に対してもTAVI手技を実施する。 

予定症例数: 20症例  観察期間: 6か月以上 

 

2.) Medtronic CoreValve ReValving System 

 Medtronic CoreValveを用いたTAVIを先進医療下

で実施することを検討している。本邦においてEd

wards SAPIENとの差異を明らかにする。 

 

2. 術後早期成績の検討 

 TAVIの施行における術中の各因子 (手技的成功

率、使用サイズ等) について分析・検討するととと

もに、致命的となり得るものを含む術中合併症の

発生率についてその成因とともに分析を行う。 

 また術後早期における死亡率及び合併症率につ

いても検討する。 

 

3. 術後中期成績の検討 

 TAVIの治療の歴史は比較的浅く、世界的にみて

も長期成績に関するデータの蓄積は意義がある。

特に本邦の医療事情から、術後の患者であっても

通院が容易でデータも得られやすいことから、こ

のような研究において正確なデータを取得するこ

とは重要である。特にTAVIの対象となる患者群に

おいては、高齢であったり、開心術の適応が困難

と判断される合併症を有しており、そのような患

者へのTAVIによる治療効果がどのような形で社会

へ影響を及ぼすかを理解するためにもこうした検

討を行う必要がある。 

 具体的には中期・遠隔期での累積死亡率及び死

亡原因、またそこから心関連死亡回避率を算出す

る。主要心関連事故回避率も検討し、中期・遠隔
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期における患者のQOLについても考察をくわえる。 

 

4. TAVIナビゲーションソフトの開発及び手技の

実践 

 致命的となり得る術中合併症を予防するため、

また長期予後に大きく影響することが報告されて

いる弁植込み後の弁周囲逆流を可及的に抑えるた

め、適切なサイズの人工弁を適切な位置に正確に

植込むことが必要とされる。正確な植込みに関し

て当該研究ではTAVIナビゲーションソフトを開発

し、ナビゲーションの信頼性を検討しながら、そ

れのアシストによる実際の手技を行う。 

 術前CTや術中施行のDyna CTからデータを抽出

し、実際の手技での透視装置やモニターに反映。

リアルタイムでのナビゲーションという形で支援

を行い、弁植込みの精度を高めることをめざす。

またこれにより正確な植込みを可能にする透視角

度 (Perpendicular view) の描出が容易となるため、

手術時間の短縮や、造影回数の減少から造影剤の

使用量を抑える効果も期待される。 

 

平成27年度 (予定) 

1．TAVIの実施 

2．術後早期及び中期・遠隔期成績の検討 

3. TAVIナビゲーションソフトの開発及び手技の

実践、システムの改良 

4. TAVI手技に伴うバイオマーカーの推移 

 

（倫理面への配慮） 

先進医療の実施に際しては、研究計画書（プロ

トコール）に関して医学部医学倫理委員会での承

認を受け、医学系研究科長の責任のもと実施する

こととし、患者本人への十分な説明を施した後、

患者本人の書面によるインフォームドコンセント

を取得した場合のみを研究対象とする。 

 

Ｃ．研究結果 

 本研究分担者は、主に TAVI の実施および術後

臨床成績の解析を行った。 

①対象 

平成 25年度までに引き続いて、平成 26年度も

開心術の適応が困難とされるハイリスク大動脈弁

狭窄症患者に対し Edwards SAPIEN XT を用い

た TAVI を実施した。本年度内に高度医療評価制

度を通じて施行された TAVI 症例は 7 患者、7 症

例であった。いずれの患者も、術前に複数の循環

器専門医、心臓血管外科専門医を含むハートチー

ムによるカンファレンスで TAVI の適応が望まし

いと判断された患者であった。 

平成 26年度、SAPIEN XTを使用した 7症例に

おいて、平均年齢は 78.6 ±4.4 歳で、年齢分布は

71-85歳であった。平成 23年度から本年度までの

平均で 81.0 ±6.6歳であった。男性が 4例 (57.1%)、

女性が 3例 (42.9%) であった。平均の体表面積は

1.47 ±0.10 cm2であった。 

全例有症状の大動脈弁狭窄症患者であり、術前

の NYHA 心機能分類は class II が 2 例 (28.6%)、

class IIIが 4例 (57.1%)、class IVが 1例 (14.3%) で

あった。 

術前合併症として、糖尿病を 2例 (28.6%) に認

め、うち 1 例はインスリン使用例であった。冠動

脈疾患合併は 4 例 (57.1%) であった。TAVI 術後

late migration にて高度の弁周囲逆流による心不全

をきたした症例を 1例認めた。本年度 TAVI施行の

7 例には重篤な脳血管障害や呼吸器障害、肝硬変

症例は認めなかった。頚動脈や下肢等の末梢血管

疾患の合併は 2例 (28.6%) で認めた。高度粥状硬

化大動脈 (shaggy aorta) 合併を 1例 (14.3%) で認

めた。先進医療のプロトコル変更後より対象は慢

性透析患者に限られているため、7 例いずれも透

析導入患者であった。これで平成 23年度からの通

算で 16 例の慢性透析患者となり、先進医療での

TAVI 実施全 54 症例に対する割合は 29.6%を占め

る。開心術既往は 4 例 (57.1%)で、そのうち 3 例

は冠動脈バイパス術後であった。 

全例慢性透析患者であるため、参考値ではある
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が、平均の術前 BNP は 1319 ±1137 ng/dl であっ

た。 

②術前リスク評価 

総合的な術前リスク評価として Logistic 

EuroSCORE 及び STS Predicted Risk of Mortality 

(STS-PROM)を使用した。本研究において、通常の

開心術による大動脈弁置換を行うと仮定した場合

のリスクが計算され、7 例の平均は以下の通りで

あった。手術死亡率 (30 日内死亡率) は Logistic 

EuroSCORE で 29.6 ±16.9 % (最高  48.2%)、

STS-PROMで 16.1 ±6.2 % (最高 26.4%)であった。 

 

③手術 

7例全例、全身麻酔下に TAVIを施行した。まず

術中の経食道エコー検査 (TEE) にて大動脈弁輪

径を計測、術前 CT による計測や弁輪部周囲の石

灰化等総合的に判断して使用する弁のサイズを決

定した。アプローチ部位より、ワイヤーガイド下

にイントロデューサーシースを挿入。アンダーサ

イズのバルーンカテーテルを用いて前拡張を rapid 

pacing 下に施行後、カテーテル弁を充填したデリ

バリーカテーテルをすすめ、適宜造影にて大動脈

弁輪の位置を確認しながら、植込みを行った。植

込み後、大動脈造影及び TEEにて大動脈弁周囲逆

流、冠動脈血流、心機能の評価を行った。 

全例で手技的成功が得られた。弁サイズは 23 

mm使用が2例 (28.6%)、26 mm使用が5例 (71.4%) 

であった。アプローチ部位は経大腿動脈が 3 例 

(42.9%) で、残りの 4 例 (57.1%) が経心尖部アプ

ローチであった。経心尖部アプローチの症例は全

例で周術期疼痛管理目的で傍脊椎ブロック 

(Para-vertevral block ) を併施した。 

大動脈高度粥状硬化 (“shaggy aorta”) 合併の 1

例 (14.3%) では、TAVIカテーテル手技に伴う全身

の血栓塞栓症のリスクが高いと考えられたため、

アプローチは経心尖部を選択され、さらに右鎖骨

下動脈からガイドワイヤを引出し、through and 

through wireを作成するArch-non touch techniqueを

採用した。ワイヤ操作は心尖部から上行大動脈、

頚部分枝へといくため、弓部以遠の壁性状不良な

大動脈を全く触らずに手技を終えることが可能で

あった。 

術前大動脈基部 CTによる計測で、TAVI弁植込

み後に、弁尖あるいはその周囲組織により冠動脈

閉塞のリスクが高いと判断された 1例 (14.3%) で

は、目的冠動脈に予めワイヤーを留置し、閉塞し

た場合にもカテーテル的に迅速な対応できるよう

にした。 

また、海外の大規模研究やレジストリのデータ

から、TAVI術後の弁周囲逆流を中心とした大動脈

弁逆流の程度が高度であるほど、予後が不良であ

ることが示されたことから、本年度は積極的に術

中に弁周囲逆流をコントロールする方針とした。

具体的には、TAVI 弁植込み後に mild 以上の有意

な弁周囲逆流を認めた場合、弁輪部周囲解剖に

bulky な石灰化等認めなければ、後拡張 

post-dilatation を施行し、弁周囲逆流が減じるよう

努めた。術中に後拡張を施行した症例は 2 例 

(28.6%) であった。 

 

④術中合併症 

平成 26年度施行の 7例においては冠動脈閉塞や

弁輪部破裂等の致死的な術中合併症の発生は認め

なかった。また、大動脈弁置換術への移行を要し

た症例もなかった。 

1 例 (14.3%) で経心尖部アプローチの心尖部シ

ース挿入箇所からの major bleedingを認めた。症例

は 71歳の脆弱な (frail) 女性で、通常の TAVI手技

を終え、心尖部のシースを抜去、型通り同部位の

巾着縫合を結紮閉鎖したが、心筋組織は全体に脆

弱で、結紮した糸による組織の損傷 (cutting) をき

たし、大きな出血となった。大量輸血により循環

を維持し、適宜止血剤を使用しながらの圧迫止血

により最終的に止血が得られた。 

また、1 例 (14.3%) で大動脈弁周囲にヒラヒラ

状のエコー所見を認めた。症例は 81 歳、女性で、
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冠動脈バイパス術後であった。経大腿動脈アプロ

ーチを選択、型通り前拡張を施行した後に、それ

まで認めていなかった大動脈基部内にTEEでヒラ

ヒラ見える物体を確認。大動脈弓部の造影で、頚

部 3 分枝血管に塞栓所見はなく、そのまま TAVI

を施行。弁植込み後にはヒラヒラ状のエコー所見

は確認されず。再度頚部分枝、腹部分枝を造影に

て確認するも intact であった (術後も明らかな塞

栓症状認めず)。 

先述の心尖部シース挿入箇所からの major 

bleeding の 1 例の他には、術中アクセス関連トラ

ブルはなかった。 

7 例全例とも、手術室で人工呼吸器からの離脱

を果たした。 

 

⑤術後早期成績 

平成 26 年度に施行の 7 例に関しては、術後 30

日内の死亡症例はなく、手術死亡率は 0%であった。

術後比較的早期に自宅に退院され、在院死亡も認

めず。平成 23年以降の累計で計算すると、先進医

療下での TAVI施行全 54例に対し、手術死亡は平

成 24 年度 1 例 (弁輪部破裂)、25 年度 1 例 (急性

冠動脈症候群) の計 2例で、3.7%であった。 

術後合併症として、脳神経系合併症は認めず 

(0%)。平成 26年度までの累計でも 1.9% (1/54) と

なった。術後心不全をきたした症例も認めず (0%)。

術後新規にペースメーカー植込みを要した症例は

本年度はなく (0%)、累計で 7.4% (4/54) となって

いる。アクセス関連・血管系合併症は 1例 (14.3%) 

で認めた。術中合併症の項で述べた心尖部シース

挿入箇所からの major bleeding を合併した症例で

あった。アクセス関連・血管系合併症の発生率は

累計で 9.3% (5/54) であった。 

 術後、自覚症状は全例で改善し (p<0.0001)、ま

た全例で術翌日より維持透析の施行が可能であっ

た。7 例全例 (100%) が独歩で自宅に退院され、

累計の自宅退院は耐術された全 52症例中 49症例

で、94.2%であった。術後の平均在院日数は 8.0 ±

0.8日であった。 

 

⑥中期遠隔期成績 

 退院後の遠隔期死亡は、平成 25 年度までの 3

例に加え、新たに 3 例認めた。死因としては、敗

血症、突然死、不明が各 1 例であった。

Kaplan-Meire 法を用いた累積生存率では、1 年 

88%、2年 84%、3年 84%となっている。心臓関

連死亡 (突然死、死因不明含む) 回避率は 1 年 

94%、2年 92%、3年 92%となっている。 

 観察期間中に植込み弁の機能不全を 1 例に認め

た。症例は 76歳の男性で、慢性透析患者で通常の

開心術の適応が困難とハートチームにより判断さ

れ、TAVIが適応された。経大腿動脈アプローチに

より平成 24 年 4 月 11 日に 23mm のサピエン

THV-9000 が植込まれた。術直後に軽度呂律困難

あり、脳血管合併症の発生を見たが、症状は経時

的に改善し、自宅退院された。術前認めていた労

作時胸痛等も消失し、経過は良好であったが、平

成 26 年年始頃より労作時胸痛を認めるようにな

り、心エコー検査でも Vmax 5 m/s以上の圧較差

を認めるようになり、CTでも植込み弁の弁尖の性

状変化 (CT値上昇により石灰化等が疑われた) も

あり、植込み弁の再狭窄が疑われた。その後同年

3 月 2 日に意識消失発作出現。搬送先の病院で心

肺停止状態となり、蘇生処置の後、当院へ転医。

IABP、ECMO 装着状態で辛うじて維持された循

環動態であった。最終的には AVR を施行された。

本患者は慢性透析患者であったが、この経過中リ

ン・カルシウム代謝に関しては通常の診療通り厳

密に管理されていた。 

 

Ｄ．考察 

 サピエン XTの保険償還を受けて、平成 26年 1

月からは慢性透析患者に限っての先進医療へとプ

ロトコルを変更したが、対象となる患者の平均年

齢は例年より若年化したものの、冠動脈疾患の合

併率は高く、冠動脈バイパス術の既往をもつ患者
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も多く含まれ、EuroSCORE、STS scoreをみても

対象患者のハイリスク化がすすんだかたちとなっ

た。性別の割合としては男性が多い傾向であった

が、体表面積は 1.47 cm2と、欧米の対象患者が平

均 1.7 cm2 程度であることを考慮すると、本邦の

透析患者層においても人種差が影響してか、小柄

な患者が対象となるようである。 

 また慢性透析患者での合併が心配される、末梢

動脈疾患や大動脈疾患であるが、前者は 2 例 

(28.6%)、後者は shaggy aorta症例 1例 (14.3%) 

を認め、最終的なアプローチは経心尖部を選択さ

れたものが 4例 (57.1%) と多い傾向にあった。非

透析患者と比し、血管性状が不良である症例が多

い慢性透析患者を対象に、術後脳血管合併症の発

症は本年度は認めなかった。 

 TAVI手技的な面では、高度粥状硬化性病変を有

する患者に対しては、昨年度同様、大動脈弓部以

遠でのカテーテル操作を行わない Arch-non 

touch techniqueを積極的に導入し、脳血管合併症

の予防に努めた。また本年度より術後弁周囲逆流

に対する管理法は変更になった。海外のエビデン

スから弁周囲逆流は可及的に減じた方が長期予後

が良好であることがわかり、本研究の対象患者で

も積極的に弁周囲逆流のコントロールにとりかか

った。Post-dilatation を弁植込み時より大きなサ

イズのバルーンカテーテルを用いて行うことによ

り、大動脈弁逆流の程度が多くともmild以下でお

さまるように努力した。本年度の 7例中 2例で有

意な弁周囲逆流を原因に post-dilatationを行った。

これにより逆流は軽減した。こうしたアプローチ

により trivial 2例、mild 5例で手術を終えた。 

 本年度に先進医療下に施行した TAVI 7 症例の

手術成績は、手術死亡、在院死亡ともなく、手術

死亡率は平成 23年度からの累計で 3.7%であった。

症例数は多くないものの、この死亡率は平均年齢

78.6歳、また種々の術前合併症から、通常の開心

術による大動脈弁置換を行った場合の手術リスク

がLogistic EuroSCOREで 29.6%, STS-PROMで

16.1%の慢性透析患者を対象としたものであるこ

とを考慮すると、TAVIは良好な術後早期成績を示

したと考えられる。 

 本年度の主要術後合併症としては経心尖部アプ

ローチ症例で、心尖部シース挿入箇所からの大量

出血を 1 例認めた。71 歳の全体に脆弱な女性で、

原因としては手術手技的なところが多いと判断さ

れる。7 例全例が手術室抜管を果たし、術後も自

覚症状が改善。心エコーでも大動脈弁口面積、平

均圧較差とも有意に改善を認めた。その結果、平

均在院日数は 8.0 日と短期で、自宅に独歩他院さ

れており、当該治療は術後早期において QOL を

維持可能な有効な治療法と考えられた。 

 本研究も研究開始より 4 年目となり、中期・遠

隔期の成績についても検討を行った。今回の観察

期間中に新たに 3名の遠隔死亡があり、うち 2例

が心臓関連死亡であった (突然死 1 名、死因不明 

1 名)。累積生存率は 1 年 88%、2 年以降 84%、

心臓関連死亡回避率は 1 年 94%、2 年以降 92%

を示し、リスクスコアから判断するに、海外と同

程度のハイリスク患者を対象としながら、比較的

良好な術後早期成績に加え、比較的良好な中期・

遠隔期成績を示している。 

 

Ｅ．結論 

平成26年度まで、高度医療評価制度および先進

医療を通じ、治験では適応外となる低心機能患者

あるいは慢性透析患者を含む計54例の患者にTAVI

を施行した。平成25年末のプロトコル変更後、本

研究は慢性透析患者を対象としているが、昨年度

から引き続き良好な術後早期および中期遠隔期成

績が得られ、同患者においても患者の術後QOLを

維持し得る有効な治療オプションであることが示

唆された。 

 

Ｆ．健康危険情報 

なし。 
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