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循　 環　 器　 内　 科

教　授 : 吉村　道博　　循環器学

教　授 : 清水　光行　　循環器学

教　授 : 谷口　郁夫　　循環器学

准教授 : 関　　晋吾　　循環器学

准教授 : 山根　禎一　　循環器学

准教授 : 本郷　賢一　　循環器学

講　師 : 芝田　貴裕　　循環器学

講　師 : 青山　尚文　　循環器学

講　師 : 妹尾　篤史　　循環器学

講　師 : 川井　　真　　循環器学

講　師 : 小武海公明　　循環器学

講　師 : 蓮田　聡雄　　循環器学

　教育・研究概要

I.　臨床研究
　1.　大規模臨床試験

　1）　JIKEI HEART Study（Japanese Investiga-

tion of Kinetic Evaluation In Hypertensive 

Event And Remodeling Treatment Study）

のサブ解析

　Lancet に掲載された（Mochizuki S .  et al ,  Lan-

cet 369 :  1431-1439 ,  2007）当研究のサブ解析を行

なった。患者背景（性別，年齢，虚血性心疾患，糖

尿病，高脂血症）および LVMI に関して解析した。

その結果を，日本循環器学会，老年病学会，日本高

血圧学会，ヨーロッパ心臓病学会，アメリカ心臓病

学会で発表した。

　2）　J-RHYTHM Ⅱ（Japanese Rhythm Man-

agement Trial for Atrial Fibrillation Ⅱ）

　高血圧合併心房細動に対するアップストリーム薬

物療法の効果に関する多施設共同無作為化比較試験

－カルシウム拮抗薬とアンジオテンシン受容体拮抗

薬との比較試験－であり研究は完了し結果解析中で

ある。

　3）　その他

　慢性心不全におけるβ遮断薬による治療法確立の

ための大規模臨床試験である J-CHF，HMG-CoA

還元酵素阻害薬の慢性心不全に対する改善効果を検

討する多施設共同試験である PEAL study，心血管

系疾患のリスクを有する高齢者高血圧患者に対する

ARB 治療に関して，併用薬としてのカルシウム拮

抗薬と少量利尿薬の比較試験である COLM study，

動脈硬化性疾患の危険因子の性差と予防に関する多

施設共同前向きコホート研究である NADESICO 

study（厚生労働省科学研究費補助金研究）などに

積極的に参加している。

　2.　虚血性心疾患研究

　カテーテル検査，治療の中で，リスクファクター，

病変形態などの患者データをデータベース化し，危

険因子や予後を比較検討している。心筋虚血の評価

は冠動脈造影，負荷心筋シンチと中等度狭窄に対し

てはセンサー付き圧ワイヤーによる fractional 

flow reserve（FFR）の計測により機能的に行い，

冠動脈 CT による解剖学的評価との両面から虚血の

程度を診断している。薬物溶出性ステント（DES）

による治療では，選択可能な二種類の DES（Cypher

と TAXUS ステント）の長期成績や各々の利点・

欠点を検討して適切に選択し，全国規模の DES の

臨 床 研 究（J-DESsERT: Japan-Drug Eluting 

Stents Evaluation ;  Randomized Trial）に参加し

ている。また，虚血性心疾患の成因に深く関わる冠

攣縮に関して，臨床的見地から積極的な冠攣縮の誘

発 試 験 を 施 行 し て 全 国 規 模 の 臨 床 研 究

（CSA: Coronary Spasm Association 冠攣縮研究

会）に参加している。

　3.　心不全研究

　循環器の病態として非常に多い心不全に関して，

その病態の指標となる血清 BNP 濃度に関するデー

タを検討して，実臨床で役に立つ基準値の検討を

行っている。加えて入院前後の心不全の病態を詳細

に検討し，新しい指標となる臨床データに関して検

討中である。

　4.　不整脈研究

　カテーテルアブレーションによる心房細動の治療

を積極的に施行した。本年度の総症例数は 232 件（内

訳 : 心房細動 126 件，心房粗動 60 件，WPW14 件，

房室結節回帰性頻拍 16 件，心房頻拍７件，心室頻

拍および期外収縮 9 件）であった。また臨床研究で

は 1）電位指標による肺静脈前庭部隔離術の有用性

の検討，および 2）ATP 再伝導の消滅による肺静

脈隔離術後の伝導再開の抑制に関する論文を発表し

た。また，日本循環器学会等に多くの学会発表を行っ

た。

　5.　脂質代謝研究

　安定同位体を使ったヒトリポ蛋白代謝研究では，

金沢大学との共同研究で世界的に極めて珍しい脂質

異常症患者のトレーサー実験を実施し，また，小腸

でのコレステロール吸収阻害薬であるエゼチマイブ

のリポ蛋白代謝への影響を検討している。海外との

共同研究の成果として，ペンシルバニア大学等の共

同研究結果を論文発表した。
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II.　基礎研究
　以下の循環器領域の臨床研究および臨床にフィー

ドバックする基礎研究を幅広い視野で展開してい

る。

　1.　不整脈に関する基礎研究

　心房細動の発症，進展の機序に関する研究では，

原因の一つとして炎症の役割が注目されており，炎

症誘発性実験モデル（ラット）を用いて心房内の炎

症性細胞，特にマクロファージの浸潤様式について

検討し，心房内血管および内皮細胞におけるケモカ

インの発現が重要な役割を呈していることを見出し

た。また，心房細動を発症する基盤を改善させる治

療（アップストリーム治療）が注目されており，レ

ニンーアンジオテンシン系（RAS）の重要性を示

唆するエビデンスが存在する。多くの大規模臨床試

験で RAS の抑制が心房細動の発症，進展を有意に

抑制するといった報告もあり，アンジオテンシンⅡ

により心房炎症が惹起されるのか，その炎症にはア

ルドステロン分泌はどの程度関与するのか，その炎

症の詳細な分子生物学的機序を解明するために in 

vivo での実験を施行，解析中である。

　2.　虚血再灌流時の 2 型糖尿病マウス心筋細胞内

カルシウムイオン動態の研究

　 虚 血 再 灌 流 時 に 1） 2 型 糖 尿 病 心 筋 細 胞 内

Ca2＋ 過負荷はより強く 2） Ca2＋ 過負荷には Na＋／

H＋ 交換系を介した機序が重要である，という仮説

のもとで研究を行っている。2 型糖尿病群として

db／db，コントロール群として db／＋を用い Lan-

gendorff 灌流下にて，Fura-2 を負荷して Ca2＋ シ

グナルを測定する。2 型糖尿病群において虚血再灌

流時の心筋細胞内 Ca2＋ 過負荷がコントロールマウ

スと比較しより強い事を報告したが，今後は Na＋／

H＋ 交換系の役割を明らかにする。

　3.　心筋細胞生理に関する研究

　心筋収縮・弛緩の基本となる興奮収縮連関につい

て，病態との関連より検討を行っている。生理学的

手法に加えて，分子生物学的手法及び形態学的手法

をも用いて，細胞生理学講座との共同研究を中心に

他大学との共同研究も遂行している。筋小胞体機能

測定法としてサポニンスキンド標本を用いた方法を

確立し，マウス心室筋において交感神経β受容体刺

激による筋小胞体 Ca 放出チャネル（RyR）よりの

Ca リークが，RyR の蛋白キナーゼ A 依存性リン

酸化に起因することを明らかにした。ラット心室筋

細胞に穿孔パッチクランプ法を適用した L 型 Ca

チャネルに関する検討では，交感神経 α1 受容体刺

激による二相性の効果が，異なる受容体サブタイプ

と細胞内情報伝達系を介して調節されていることを

見いだした。トロポニン T 遺伝子変異による拡張

型心筋症モデルマウス（DCM マウス）における細

胞内 Ca 動態に関する検討では，収縮蛋白系 Ca 感

受性の低下が生筋でも明らかとなり，このマウスに

おける突然死の一因となっていることが予想され

た。現在，DCM マウスの突然死に関して有効な薬

剤につき検討を行っている。

III.　教　　育
　1.　講義

　本年度医学科講義は，臨床医学Ⅰ（医学科 4 年）

ユニット「循環器」，診断系実習（大講義）を担当

した。

　2.　実習

　医学科学生実習では，Early clinical exposure（医

学科１年），循環器テュートリアル（医学科 4 年），

診断系実習（医学科 4 年），臨床実習（医学科 5 年），

選択臨床実習（医学科 6 年）を担当した。臨床実習

と選択臨床実習では，医局員による小グループを対

象とした各種クルズスが毎週行われるが，このほか

にも実習期間中には，教授回診，心電図検討主体の

チャートカンファレンス，心臓外科と合同の心臓カ

テーテルカンファレンス，病棟症例検討会，論文抄

読会等が開催されカリキュラムの一環として参加さ

せている。

　「点検・評価」
　2008 年度は吉村道博教授着任後 2 年目となり，

各分野での新たなる試みも含めての活動開始となっ

た。今後さらに重要となると思われるネットワーク

環境を重視して，グループソフトウェアー（ファー

ストクラス）による医局員間の連絡手段を整備し活

用している。このネットワーク環境を基礎として，

診療，研究，教育面での充実をはかる目的で循環器

内科のホームページを作成し公開した。特に初期臨

床研修や専門修得コース（レジデント）の募集に際

しては，他大学の学生，研修医の応募時の参考にな

るように配慮して構成されている。また，医局員間

の連絡ばかりではなく慈恵 OB をはじめとする病診

連携に配慮しつつ一般向けにも情報を発信して，当

科独自の特色を盛り込んだ内容となっている。

　各々の研究成果としては，幾つかの現在進行中の

大規模臨床試験に参加しており，これらの結果が今

後の循環器疾患治療におけるガイドラインの改訂に

影響を及ぼしてよりよい新たな治療が広く広まるこ

とと考えている。
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　各研究班での研究は臨床・基礎共に，確実な結果

を踏まえながら日々推進されている。心臓カテーテ

ル班では薬剤溶出ステント使用症例が数を伸ばし，

半年から一年後の経過に基づいたデータも蓄積され

はじめ，附属 4 病院間のネットワークシステムよる

データの管理と結果解析が可能となっている。また，

ネットワークシステムは，本院内において心臓カ

テーテル検査，治療の予定を管理する機能も持ち合

わせており，実診療でもスケジュール調整に機能を

発揮している。不整脈班では心房細動根治術（カテー

テル肺静脈隔離術）の症例数が増えるに従い，新た

な問題や改良点に関しての研究が盛んに検討されて

いる。脂質代謝班は，昨年に引き続き安定同位体の

代謝実験を実施しており，海外研究施設との共同研

究にも力を注いでいる。基礎研究においても各班共

に独自の実験系で基礎研究を推進しており，次年度

の循環器学会や心臓病学会，心不全学会，AHA，

ISHR 等の学会発表に向けて準備を行っている。特

に，基礎系および臨床系大学院生の国内外留学や研

究成果発表等の，非常に活発な研究活動が非常に目

立った年であった。また，年々大学院へ進学する医

局員が増えておりこれらの指導医の育成も重要な課

題となるが，今後ともますます基礎および臨床研究

において多くの結果が得られるものと考えている。
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