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要　旨

透析用グラフトの静脈狭窄はさまざまな理由によっ
て生じる新生内膜過形肥厚が原因である．経皮的血管
形成術，ベアメタルステント留置などが試みられてい
るが，満足な開存率は得られていない．アメリカの
REVICE clinical studyを外挿する形で，2020年から本
邦でもステントグラフト（stent graft;  SG）が使用で
きるようになった．SGはステントの周囲が Expand-

ed Polytetrafluoroethylene graftで覆われているため，
グラフトの静脈の新生内膜過形成性狭窄に対して効果
的な治療を提供できる．Meta-analysisにおいても，6

カ月，12カ月の有用性が示された．また，グラフト
で覆われているという特徴から，仮性動脈瘤，破裂，
Cephalic Arch Stenosis，中心静脈への応用も期待でき
る．

はじめに

血液透析アクセスの開存は，慢性腎臓病および末期
腎疾患の有病率が継続的に上昇するにつれて，ますま
す重要になっている．自己血管内シャント（Arterio 

Venous Fistula;  AVF）は依然として血液透析で最も頻
繁に使用されるバスキュラーアクセスであるが，グラ
フト内シャント（Arterio Venous Graft;  AVG）は，静
脈が荒廃した患者にとって重要な代替手段となる．し
かし AVGは，主に静脈吻合部位での内膜過形成が原
因で，移植後 18カ月以内に機能しなくなることが多
い1, 2）．

過去に，抗血小板薬または抗血栓薬と一連の超音波
フォローアップを使用して，AVGの機能を延長しよ
うとするいくつかの方法が試みられた．ベアメタルス
テント（Bare Metal Stent;  BMS）もその一つである．
しかし，1990年代，適切に設計された研究は，経皮的
血管形成術（Percutaneous Transluminal Angioplasty;  

PTA）単独よりもステントの優位性を示すことができ
なかった3）．
そのようななか，肥厚した内膜を完全に被覆できる
ステントグラフト（stent graft;  SG）が日本でも保険
適用となり，使用されるようになった．本稿では，グ
ラフト静脈吻合部狭窄に対するさまざまな治療を紹介
し，グラフト静脈吻合部狭窄に対する SGの可能性に
ついて論じる．またグラフト静脈吻合部狭窄だけでな
く，SGの適応範囲の拡大についても論じてみたい．

1　グラフト静脈吻合部の内膜肥厚の成因

グラフト静脈吻合部の新生内膜肥厚（Neointimal 

Hyperplasia;  NIH）は，血管インターベンションの長
期的な成功を制限する重要な要素である．透析グラフ
トにおける NIHに寄与すると考えられている複数の
因子は，（a）血管への外科的外傷，（b）Expanded 

Polytetrafluoroethylene（ePTFE）graftの生体非適合
性4），（c）吻合における機械的要因5），（d）尿毒症に
よって引き起こされる内皮機能障害6），（e）透析治療
のための頻回の針穿刺による血管壁損傷などであり，
多くの因子が複合的に絡み合い，生じている．

NIHを予防する目的で，新しい外科技術や標的遺伝

臨床と研究

〈総説〉透析血管アクセス治療における 
ステントグラフトの有用性と可能性

春口洋昭
飯田橋春口クリニック

key words：透析用人工血管，新生内膜肥厚，ステントグラフト

〈Review〉Usefulness and possibility of stent graft in dialysis vascular access treatment
Hiroaki Haruguchi



日本透析医会雑誌　Vol. 37　No. 3　2022476

子治療など，複数の異なるアプローチが開発されてき
たが，臨床的に確立したものはない．現在では，NIH

の予防ではなく，形成された NIHを物理的に圧迫し
て内腔を拡張すること（すなわち PTA）が治療戦略の
主流となっている．PTAは一時的には血流を改善する
が，バルーンによって生じる血管壁損傷は，過形成お
よびさらなる狭窄を促進することが報告されている7）．

2　ペリフェラルカッティングバルーン（PCB）

ペリフェラルカッティングバルーン（Peripheral 

Cutting Balloon;  PCB）は強固病変に対する拡張性が
高い．また，PCBは，血管外傷を減らし，それによっ
て新生内膜過形成を減らし，血液透析アクセスの長期
開存性を改善するように設計されている．AVFおよび
AVGにおける PCBの成績はさまざまであり，いくつ
かの研究では，血管アクセス狭窄の治療における PCB

と従来のバルーン血管形成術を比較しており，相反す
る結果が示されている8, 9）．AVGの静脈狭窄に対して，
現時点ではある程度の効果はあると考えられてはいる
が，今後，大規模なランダム化比較試験（Randomized 

Controlled Trial;  RCT）による検証が望まれる．

3　薬剤溶出性バルーン Drug-Coated Balloon（DCB）

薬剤溶出性バルーン Drug-Coated Balloon（DCB）
は，AVFにおいてその有効性が確認されている10）．し
かし，AVGにおける報告はほとんどない．Liao11）らは，
AVGの静脈吻合部狭窄に対してパクリタキセルをコ
ーティングしたバルーンを使用した．6カ月において，
DCBグループの標的病変の一次開存性およびアクセ
ス回路全体の一次開存性は，PTA単独グループより
も良好であり，1年後，DCBグループの標的病変の
一次開存性は PTA単独グループよりも依然高かった
が，アクセス回路の一次開存性は差がなかったと報告
している．

DCBは，AVGの静脈吻合部狭窄に対しては，短期
的に有効であることが示された．しかし，Liaoら以外
の報告はなく，AVGの静脈吻合部狭窄に対する有効
性は確立していない．

4　ベアメタルステント

単なる血管拡張では，病変部のエラスティックリコ
イルを生じることがあり，その成績は必ずしも満足す

るものではない，そこで血管が拡張した状態を保つこ
とができるベアメタルステントが透析グラフトの狭窄
の治療に試みられてきた．透析グラフトにおける BMS

を使用した初期の臨床試験では，BMSのメッシュを
通る新内膜形成組織に伴うステント内狭窄によって，
限定した成功しか得られなかった12）．BMSは，グラ
フトを通る乱流を低減する血管内腔の完全な拡張を維
持できる．しかし BMSはステント内の細胞増殖を予
防することはできず，最終的にステント内再狭窄を引
き起こす．BMSは，NIHによる狭窄に対する効果的
な短期治療を提供できる．しかし長期の開存性は，少
なくとも現時点においては，PTAのみの場合よりすぐ
れているとは考えられていない．
そのような状況の中，BMSに関して，山本らは興
味深い研究を行っているので紹介する13）．BMS留置
前の AVGの静脈狭窄病変の性状を超音波検査で観察
し，血管収縮型，新生内膜増殖型，混合型の 3群に分
類した．6，12，18，24カ月での治療部位の一次開存
率は，血管収縮型で 100.0％，92.3％，84.6％，75.2％，
NIH型では 66.7％，33.3％，33.3％，25.0％，混合型
では 90.5％，52.4％，38.1％，27.2％であり，血管収
縮タイプは，BMS留置後に優れた一次開存率を示し
た．BMSは，血管内膜がその中に増殖する可能性が
高く，もともと内膜が増殖して狭窄を呈した症例では，
開存率が低くなる．このとこからも，BMS狭窄の原
因として，新内膜形成組織の発症が関与していること
が裏付けられる．

5　ステントグラフト

ステントグラフト（SG）は，血管壁の筋肉収縮に
抵抗する管腔内サポートと，細胞の内殖およびステン
ト内再狭窄を防止するための非多孔性の生体適合性バ
リアで構成されている．この特徴は，BMSの欠点を
カバーすることができるため，グラフトの静脈の新生
内膜過形成性狭窄に対して効果的で耐久性のある治療
を提供できると考えられる．

2008年に，FDAは，ePTFE血液透析グラフトを含
む静脈吻合部狭窄の一次治療として使用するための最
初の SGを承認した．2010年，PTA群と SG群で比較
した多施設無作為化臨床試験がおこなわれた14）．この
研究の結果，6カ月の時点で，治療部位の開存率は，
標的病変（51％ vs. 23％，P＜0.001）およびアクセス
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回路（38％ vs. 20％，P＝0.008）で SGの優位性が確
認された．

Haskalらは 2016年に 28の多施設前向き研究を行
った（RENOVA Study）15）．50％以上の AVG吻合部狭
窄 270人の患者を，SGと PTAに 1：1に割り付けた．
12カ月の標的病変への一次開存率は SG 47.6％対 PTA 

24.8％（P＜.001），アクセス回路の一次開存率は SG 

24％対 PTA 11％（P＝0.007），再介入の推定回数は，
SG患者で 3.4回，PTA患者で 4.3回であった．また
有害事象に有意差はなかった（P＞.05）．SGの使用は，
治療領域と全体的なアクセスの開存性において，年間
で，PTAよりも 2倍以上の利点を持続的に提供した．

AVGの静脈吻合部に対するステントグラフトの有
効性を論じたMeta-analysisは 3論文報告されている．
そのなかで，最新の報告を紹介する16）．このMeta-

analysisでは，1,147人の患者を含む七つの研究をシ
ステマティック レビューに含めた．そのうち 867人
が AVGで，280人が AVFであった．AVGにおいては，
6，12，24カ月での一次開存性の喪失という点で SG

留置が，PTAよりも有意に優れていることを示した．
アクセス回路に関しては，SGは，6カ月および 12カ
月で PTAよりも一次開存が良好であったが，24カ月
では有意ではなかった．

6　REVICE clinical study

ここで，日本にステントグラフトが導入されるため
の基礎データとなった，REVICE clinical study17）につ
いて詳しくみていく．この調査は，人工血液透析グラ
フトの静脈吻合部狭窄の治療における PTAと SGの
安全性と有効性を比較するための前向き無作為化多施
設臨床試験として設計された．SGとしては，Via-

bahn SG（W. L. Gore, Flagstaff, Ariz）が用いられた．
グラフト狭窄（n＝164）と血栓（n＝129）を対象と
した．6カ月での標的病変の開存性が研究の主要なエ
ンドポイントである．参加者は最大 24カ月間追跡さ
れた．アクセス回路の一次開存性を，二次エンドポイ
ントとした．有効性の統計分析は，一次開存性エンド
ポイントの治療意図集団（intent-to-treat;  ITT）と有効
症例集団（eligible patients population;  EPP）の両方を
使用して実行された．追加の有効性エンドポイントの
統計分析は，EPP母集団を使用して実行された．

6カ月の時点で，標的病変の一次開存性は，PTA群

よりも SG群の方が高く（ITT 51.6％ vs. 34.2％ : P＝
0.006，EPP 52.9％ vs. 35.5％ : P＝0.008），標的病変の
一次開存性を失うまでの時間の中央値は，PTA群と比
較して SG群で 88％増加した（EPP 203日 vs. 108日）．
機能不全（狭窄）グラフトを有する患者は，治療に関
係なく，血栓グラフトを有する患者と比較して，標的
病変の一次開存率が高かった（EPP，SG，64.6％ vs. 

36.1％，および PTA，45.8％ vs. 23.5％）．6カ月の時点
で，アクセス回路の一次開存性は，PTA群よりも SG

群で有意に高く（ITT 41.5％ vs. 28.4％，EPP 43.4％ vs. 

29.4％（ITT;  P＝0.035，EPP;  P＝0.035）），アクセス
回路の一次開存性が失われるまでの時間の中央値は
38.5％増加した（EPP 126日 vs. 91日）．
本研究の特徴的なことは，SGが肘関節を横切って
移植された 22人の患者と肘関節を横切らずに移植さ
れた患者とを比較したことである．SGが肘関節を横
切ったとき，むしろ標的病変の一次開存性は高く
（EPP 72.4％ vs. 49.2％），アクセス回路の一次開存性
も高かった（EPP 67.3％ vs. 39.0％）．
デバイス，処置，および治療部位に関連する重大ま
たは軽微な有害事象を経験した患者の割合に，二つの
治療群間で差はなかった（P＝0.98）．24カ月の研究
期間中，SGで治療された患者において，手技関連ま
たは SG関連の重大な有害事象はなかった．
結論として，PTAと比較した場合，SGは，機能不
全および血栓症の人工血液透析グラフトの静脈吻合部
狭窄の治療において，6カ月で優れた標的病変の初期
開存性を示した．

7　日本におけるステントグラフトの導入

前述の REVICE clinical studyのデータをもとに，ゴ
ア®バイアバーン®ステントグラフトが 2019年 10月
に薬事承認され，2020年 6月に保険収載となり，日
本でも使用できるようになった．その後，登録期間
2020年 7月～2021年 2月の間に市販後調査が施行さ
れた．17施設における 103例を対象とし，2年間のフ
ォローアップ中である．

8　ステントグラフトの適応拡大

現在，SGは，AVGの静脈吻合部（近傍）狭窄のみ
に保険適応となっているが，その特徴から，今後適応
拡大が望まれる．いくつかを見ていく．
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8-1　仮性動脈瘤

透析グラフト仮性動脈瘤はグラフトの繰り返しの穿
刺に起因する．ePTFEで覆われたステントを使用す
ると，理論的にはグラフト材料を裏打ちし，それによ
って仮性動脈瘤の治療が可能となる．

Barshesによって，23人の仮性動脈瘤に対する SG

の成績が報告された18）．SGが 30日で 82％，6カ月で
28％の一次開存率をもたらした．また他の報告では19），
初期の技術的成功率は 94％と良好であり，1カ月と 6

カ月の初回開存率も，それぞれ 83％と 60％で良好で
あった．
これらの報告からわかるように，SG移植は，仮性
動脈瘤を伴う動静脈アクセスを制御および管理するた
めの，安全で低侵襲かつ効率的な方法として期待され
ている．しかし，今日まで，エンドグラフトの使用と
外科的修正のランダム化の予測は発表されておらず，
今後の検討課題と考えらえる．

8-2　血管破裂

PTA関連の静脈破裂は，通常バルーンによる低圧
拡張（バルーンタンポナーデ； BT）によって救済さ
れ，続いて制御不能な出血に対してステント留置が行
われる．しかしすべての破裂症例に有効ではない．

Liaoら20）は，破裂透析アクセスがあった 143人の患
者のうち 52人は SGを使用し，91人は BTによって
治療した．その報告によると，6カ月の標的病変の一
次開存率は，BT群よりも SG群の方が大きかった
（66.7％ vs. 29.5％，P＜0.001）．Daleらは，PTA破裂に
対して，ステントで治療されたすべての患者について，
レトロスペクティブにレビューした21）．21例（AVF 

12例，AVG 9例）において，ePTFEで覆われたステ
ントは，血栓溶解や手術などの緊急の二次処置を必要
とせずに，PTAによる破裂の治療に成功した．
ステント破裂に対する緊急の治療法として，SGは
有用であり，PTA治療を行う施設では，準備してお
くことが望ましいと考える．

8-3　中心静脈

透析患者における中心静脈の狭窄・閉塞は，透析患
者のライフラインである透析アクセスの開存性に大き
な影響を与える深刻な状態と考えられる．中心静脈が
末梢から心臓への血流の最終的な共通経路であり，中

心部狭窄が進行すると，最終的にアクセスが失われる
可能性がある．
中心静脈狭窄は PTA単独では長期的な結果が得ら
れないため，ステントが使用されている．とくに，
PTA後の残存狭窄につながる静脈のエラスティック
リコイル，または血管形成術後 3カ月以内に再発する
病変に対して，ステント留置が有用と考えられる．
いくつかの初期の研究では，BMSを使用した有望

な良好な結果が示された22）．しかし，他の研究では，
そのようなステントのわずかな結果しか示されていな
い23, 24）．一方，ニチノール形状記憶合金ステントの最
近のレトロスペクティブ分析では，中心静脈と末梢静
脈で有意に高い一次開存性が示されたが25），その後，
そのようなステントの体系的な研究は行われていない．

SGに関してのいくつかの報告をみていく．Jones

らは26），SGの一次開存率は，97％，81％，67％，45

％（3，6，12，24カ月）一次補助開存率は，100％，
100％，80％，75％（3，6，12，24カ月）と良好であ
ったと報告している．
また，Verstandigらの報告でも，6，12，24，およ
び 36カ月の病変開存率は，60％，40％，28％，28％．6，
12，24，36カ月でのアクセス開通率は，96％，94％，
85％，72％であり，良好なアクセス開存率であった27）．

Quarettiらは．PTAのみ（22例），BMS（28例），
および SG（20例）の三つのコホートにおいて，10年
間のレトロスペクティブ評価を行った28）．3，6，12，
24カ月での一次開存率は，SGで 100％，100％，100％，
84％であったのに対し，PTAでは 90％，79％，58％，
43％（P＝0.014），BMSでは 84％，80％，75％，46％
（P＝0.062）であった．全体的な比較では，病変部位
が一致した場合，SGの方が成績は良好な傾向を示し
た（P＝0.020）．
このように，中心静脈狭窄に対しても SGの有用性

を示す報告が散見するが，RCTが行われておらず，
現時点では，SGを推奨するものではない．

8-4　Cephalic Vein Arch Stenosis

Brachiocephalic AVFの機能不全と障害の主な原因
は cephalic arch stenosis（CAS）である．cephalic arch

の複雑な解剖学的構造により，この領域は狭窄の発生
率が高くなる．CASの PTAは再発率が高いため，い
ままで DCBやステント留置などが試みられてきた．
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しかし現状ではこれらのディバイスが明らかに有用と
言えるような成績は得られていない．

CASに対する SGの成績をみると，Cahalane29）らは，
63人の患者レトロスペクティブ研究を行った．その結
果，一次開存率は SG群 64％，49.9％，23.5％（6カ月，
12カ月，3年）PTA群は 61％，35％，0％（6カ月，
12カ月，3年）であり，SGで治療した患者よりも有
意に低かった（P＝0.01）．

Shemeshらは SG（FluencyTM）と BMSで CASに対
する開存率を比較した30）．3カ月の再狭窄率は SG群
で 18％で，BMS群 70％．1年の一次開存率は，SG

群で 32％，BMS群で 0％であった（P＝0.0023）．
これらの結果を総合すると，cephalic arch stenosis

に対する治療として SGは PTAおよび BMSとくらべ
て有意に開存率が高いことが示された．しかし技術的
には問題もある．cephalic archはデバイスを正確に設
置するのが非常に難しい場所である．SGの配置が短
すぎると，狭窄弁の治療が不十分になり，反対に遠い
と，腋窩静脈が覆われて，腕の深部静脈血栓症につな
がる可能性がある．

おわりに

現在，日本においてゴア®バイアバーン®ステント
グラフトの市販後調査が行われている．その結果をも
とに，さまざまな解析が行われるであろう．AVGは
AVFとくらべて明らかに開存率が低いため，とくに
日本においては，その使用が忌避される傾向にあった．
しかし SGを有効活用し，適切な管理を行うことで，
AVGにおいても良好な二次開存が期待できる．新た
なステージに向かっていることは間違いない．
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