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1 ．はじめに
我が国では，人口の高齢化に伴って高血圧

症，糖尿病や慢性腎臓病などの生活習慣病の罹
患者は急速に増加している。継続的に医療を受
けている総患者数は，高血圧症は1,000万人，
糖尿病は300万人，慢性腎臓病は40万人と推計
されており 1 ），医療機関を受診していない患者
数も含めるとさらに多数の患者数であると推定
されている。高血圧症，糖尿病，慢性腎臓病な
どの生活習慣病患者は健常人に比べて心血管病
の発症リスクが高く，心不全や心筋梗塞などの
心血管病は生活習慣病の終末像と考えられる。
したがって，医療経済の観点からも生活習慣病
患者の診療においては，心血管リスクを正確に
評価し，リスクに基づいた治療介入を行う必要
がある。

2 ．トロポニン（troponin）とは
心筋細胞では，細胞内のカルシウム濃度が上昇

する際に筋肉が収縮し，下降するときに弛緩する。
トロポニンは，このカルシウムによる筋収縮制御を
可能にする調節タンパク質である。トロポニンは，
トロポニンC, I, Tと名付けられた構造的にも機能的
にも異なる3 つのサブユニットからなり，1960年
代に江橋博士らにより発見され命名された 2 ）。心
筋トロポニンIとTは90％以上が心筋細胞の筋肉
繊維上に存在し，数％が心筋細胞の細胞質に存在
する心筋特異性の高いタンパク質である。可逆的な
心筋障害の場合は，心筋細胞の細胞質から細胞膜
よりトロポニンが微量に血中へ流出し，心筋細胞が
非可逆的な傷害を受けると内部の筋肉繊維上のタ
ンパク質が血中へ流出し，さらに大きな傷害を受
けると傷害の大きさに従い血液中濃度が上昇する。
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3 ．高感度（highly sensitive）心筋トロ
ポニン測定系の出現
従来測定では，健常者の大部分において血中

の心筋トロポニンは検出されない。そのため，
近年の高感度測定が登場するまでは高血圧症や
糖尿病患者における心筋トロポニン測定陽性の
意義は不明であった。従来のトロポニン測定系
では，検出限界に近い低値では数値のばらつき
が大きく評価が困難であった。2009年頃より
従来のトロポニン測定系の最小検出感度を10
倍以上改善した高感度測定が臨床現場に導入さ
れるようになった 3 ）。現在導入が進んでいる複
数の会社の高感度トロポニン測定系は試薬類の
改善により，いずれも低値部分が正確に計測で
きるようになった。心筋トロポニンは主に筋肉
繊維上の構造蛋白であるために，血中への流出
が遅く，従来の測定系では心筋梗塞発症後の超
急性期診断には，感度の弱い指標と考えられて
いた。しかし，高感度測定法により心筋細胞質
に存在する微量のトロポニン流出も検出できる
ようになり，超急性期の心筋梗塞の検出感度が
上昇することが報告された 3 ）。

血中心筋トロポニンの測定系は骨格筋と交差
しない心筋特異的な抗体を用いており，心筋
トロポニンIとTは心筋特異性が高く，異常値
を示す期間が長いため，クレアチンキナーゼ
やそのMBアイソザイムなどの既存の心筋マー
カーにより検出できなかった不安定狭心症にお
ける微小心筋障害を診断できる。さらに，血中
トロポニン値が上昇している不安定狭心症は心
臓死や急性心筋梗塞発症のリスクが高い。その
ため，2000年に欧州心臓病学会/米国心臓病学
会（ESC/ACC）により急性心筋梗塞の国際定
義が改定されてからは，急性冠症候群の診療に
おける第一選択の心筋マーカーはクレアチンキ
ナーゼ 4 ）からトロポニン 5 ）に刷新され，心筋
トロポニンが上昇している不安定狭心症は急性
心筋梗塞に分類されるようになった。不安定狭
心症におけるトロポニン値の上昇は破砕したプ
ラークや血栓が引き起こした末梢の微小塞栓に

よる心筋障害を反映すると考えられている。
しかしながら日本では欧米と異なりクレアチ

ンキナーゼに基づくWHO基準 4 ）を急性心筋梗
塞の診断に用いている施設が今だに多い。クレ
アチンキナーゼやそのMBアイソザイムは，骨
格筋中にも少量ではあるが存在するため，心筋
特異性はトロポニンよりも劣る。この欧米との
ギャップの原因は，日本における非STセグメ
ント上昇心筋梗塞（NSTEMI）の急性心筋梗
塞に占める比率の低さ，クレアチンキナーゼ活
性を測定できる汎用性化学装置が広く普及して
いること，啓発不足などが考えられる。

4 ．高感度トロポニン測定による心血管病
のリスクの層別化への期待
臨床的に明らかな心筋の虚血がなくても急性

心不全や慢性心不全では，高感度トロポニン測
定を用いると血中トロポニンは高率に検出され，
その値は重要な予後予測因子であることが報告
されている 6 ），7 ）（図 1 ）。この血中トロポニン
の上昇は心筋より逸脱したトロポニン量の増加
に相関し，潜在性心筋障害の重症度を反映する
と考えられる。高血圧症や糖尿病患者の50％
以上において心筋トロポニンは検出される 6 ）。
また，高感度トロポニン測定により診断された
潜在性心筋障害は，一般住民においても心血管
イベント，特に心不全発症リスクと相関するこ
とが示されている（図 1 ）6 ）。したがって，高感
度トロポニン測定は高血圧 8 ），糖尿病 9 ），慢性
腎臓病10）などの生活習慣病患者における心筋
障害の評価やリスク層別化，治療効果判定11）

（図 2 ）に役立つことが推測される。
このことは日本人の慢性心不全，高血圧症，

糖尿病，慢性腎臓病や高齢者の中で心血管イベ
ント発症リスクの高い「高リスク集団」におい
ても認められることが示されている。これらの
トロポニン上昇は将来のイベント発生の予測因
子であることから，高感度測定は健診や生活習
慣病の管理11）などの予防医学への新たな臨床
展開を期待できる（図 3 ）。
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図 1　血中トロポニン濃度別の心不全発症と心血管死の比率　文献 6）より改変・転載

図 2　1 年間のスタチン服用による血中トロポニン濃度の低減効果　文献11）より改変・転載

図 3　血中トロポニン濃度測定によるリスク評価と治療戦略
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5 ．まとめ
心筋トロポニン測定系は，急性心筋梗塞の診

断，リスク評価におけるバイオマーカーとして
開発されたが，予後不良な心不全患者では微量
の血中心筋トロポニンが検出される。また，観
察開始時だけでなく，治療経過中のトロポニン
上昇も予後不良であることが示されつつある。
近年開発された高感度トロポニン測定系は低値
部分までも正確であり，測定値が高いほど予後
不良であることや，治療経過に応じて変動する
ことも判明してきた11）。高血圧患者において
はさらに低値での異常が検出され，従来は正常
値と思われていた数値が約10年後の予後予測
指標であることも判明してきた。トロポニン測
定系は，心不全の発症リスクのステージから，
心筋梗塞，末期心不全まですべての段階をみる
ことのできるバイオマーカーである可能性が示
されつつある。
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