
佐賀大学医学部長
野　出　孝　一

（聞き手　大西　真）

主要な高リスク病態への対応　冠動脈疾患の既往

　大西　動脈硬化性疾患の予防を考え
るというシリーズの一つとして、主要
な高リスク病態への対応、冠動脈疾患
の既往についてうかがいます。
　二次予防の話が中心になるかと思い
ますが、冠動脈疾患の既往のある方は、
きちんとした管理が求められると思い
ます。まずはその中で特に厳格な管理
が必要な方、動脈硬化性疾患の発症リ
スクが特に高い急性冠症候群（ACS）
に関して教えていただけたらと思いま
す。
　野出　冠動脈疾患ということで、動
脈硬化性疾患を有する患者さんの二次
予防としては、LDLコレステロールを
100㎎/dL以下にすることが今回のガイ
ドラインの目標値になっています。一
方で心筋梗塞を起こした直後の急性期
や亜急性期は、より厳格にLDLコレス
テロールを下げることになっています。
心筋梗塞を起こしたあとや、亜急性期
はリスクが高いので、再発を予防する
観点からも、ガイドライン上では高用
量のストロングスタチンを使ってLDL

コレステロールを70㎎/dL未満にする
方針になっています。
　大西　ACSの場合はなるべく早く治
療を始めたほうがよいのでしょうか。
　野出　心筋梗塞で入院された患者さ
んに関しては、可及的速やかに入院当
日から高用量のストロングスタチンを
使っていく方針です。
　大西　２週間以内になるべく早く始
めるということですね。
　野出　少なくとも２週間以内、でき
れば入院した当日か２、３日以内に投
与するほうが予後がいいのは大規模臨
床研究でも証明されています。
　大西　高用量とは具体的にどのよう
な処方になりますか。
　野出　20㎎のアトルバスタチンを使
います。10㎎でも効果がありますので、
10～20㎎になります。ロスバスタチン
というストロングスタチンは、５～10
㎎が高用量といわれています。この２
つがストロングスタチンといわれてお
り、できれば10㎎のロスバスタチンを
使っています。

　大西　スタチンに加えて、ほかの薬
剤を加えるのも効果はあるのでしょう
か。
　野出　ストロングスタチンの高用量
を使った上で、LDLコレステロールが
70㎎/dL未満に達していなければ、エ
ゼチミブを使う大規模臨床試験でIM-
PROVE-ITという介入研究があります。
スタチンはコレステロール合成酵素を
抑える薬剤ですが、エゼチミブは腸か
らコレステロール吸収を抑える薬なの
で、作用機序が違います。スタチンで
LDLコレステロールが70㎎/dL未満に
達していなければ、エゼチミブ10㎎を
併用する基本的治療になります。
　大西　それ以外にも何か適切な薬は
ありますか。
　野出　LDLコレステロールが70㎎/
dL未満に達していなければ、PCSK９
阻害薬があります。これは注射薬で、
強力にLDLコレステロールを下げる効
果があり、ODYSSEY試験とFOURIER
研究において、LDLコレステロールを
30㎎/dLにした結果、脳卒中と心筋梗
塞の再発を予防できることが証明され
ていますので、エゼチミブとスタチン
で効果がなければ、PCSK９阻害薬を
使います。この薬は高額なので、患者
さんのことを考慮しながら検討すると
いう推奨度になります。
　大西　ほかの病態としまして、家族
性高コレステロール血症（FH）があ
るかと思いますが、このあたりの対応

はどうしたらよいでしょうか。
　野出　これもハイリスクグループと
いわれており、冠動脈疾患、FHを合
併されている方は、LDLコレステロー
ルを70㎎/dL未満にすることになって
います。FHは20～30代から発症し、動
脈硬化のリスクは暴露された年月╳
LDLコレステロールの積です。50歳に
なってからコレステロールが上がった
方よりも、20歳から高コレステロール
血症の方のほうが動脈硬化の率が高い
ということで、LDLコレステロールを
70㎎/dL未満にする急性冠症候群と同
じ目標値になっています。
　大西　やはり糖尿病が重要な疾患だ
と思いますが、そのあたりの対応を教
えていただけますか。
　野出　高血圧に比べると糖尿病の心
筋梗塞や脳卒中に対するリスクのほう
が高いです。前回の動脈硬化学会のガ
イドラインは、糖尿病を合併していて
も、糖尿病プラス喫煙や糖尿病プラス
高血圧という、もう一つのリスクがな
いと、LDLコレステロールが70㎎/dL
未満には設定されていませんでした。
2022年版のガイドラインでは冠動脈疾
患があって糖尿病があると、この２つ
でLDLコレステロールが70㎎/dL未満
になり、糖尿病は前回よりも厳格に
LDLコレステロールを下げていくこと
に変更されています。
　大西　アテローム血栓性脳梗塞はど
のように対応したらよいでしょうか。

動脈硬化性疾患の予防を考える（Ⅲ）
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　野出　これは前回から最も変更にな
っている点です。前回の動脈硬化学会
のガイドラインでは、アテローム血栓
性脳梗塞に関しては、LDLコレステロ
ールは120㎎/dLでした。ラクナストロ
ークに比べて日本人でもアテローム血
栓性脳梗塞が増えてきた背景がありま
す。PCSK９阻害薬を使ったFOURIER
研究、ODYSSEY研究、エゼチミブを
使った介入研究でも心筋梗塞を減らす
のですが、アテローム血栓性脳梗塞を
抑制するというエビデンスが出てきて
います。今回のガイドライン改訂では、
冠動脈疾患とアテローム血栓性脳梗塞
のリスクは同等にしています。特に冠
動脈疾患とアテローム血栓性脳梗塞を
合併した方は、厳格に下げる観点から
LDLコレステロールを70㎎/dL未満に
設定しています。
　大西　現在、血管内超音波検査で冠
動脈プラークを評価することがあると

思いますが、この辺りの重要性につい
て教えていただけますか。
　野出　心筋梗塞のほとんどは不安定
プラークの破裂です。心筋梗塞でカテ
ーテル検査をして、IVUS（血管内超
音波検査）をすると、不安定プラーク
が破綻して血栓が生ずるような病態が
多く、不安定プラークがベースの心筋
梗塞は、海外ではLDLコレステロール
を55未満にするガイドラインもありま
す。JAS（日本動脈硬化学会）のガイ
ドラインでは心筋梗塞や狭心症のよう
な症状がある方で、症状がなくても
IVUSでみると不安定プラークがある
ケース、ここにLDLコレステロールを
どう持っていくかが今後の課題だと思
っています。不安定プラークがあれば
冠動脈疾患と定義してもいいのですが、
そこまでは今回のガイドラインでは提
示していません。
　大西　ありがとうございました。

岩手医科大学医学部内科学講座糖尿病・代謝・内分泌内科分野教授
石　垣　　泰

（聞き手　齊藤郁夫）

主要な高リスク病態への対応　糖尿病

　齊藤　糖尿病患者さんの動脈硬化性
疾患予防についてうかがいます。
　まず、糖尿病患者さんでの動脈硬化
性疾患のリスクをどのように考えたら
いいのでしょうか。
　石垣　糖尿病患者さんは、心筋梗塞、
脳梗塞といった動脈硬化性疾患の発症
リスクが高いと考えられています。海
外のメタ解析でも、糖尿病のない方に
比べるとその発症率はおよそ２倍、日
本の幾つかのコホート研究でもやはり
２倍程度リスクが高いことが報告され
ています。
　齊藤　一次予防と二次予防があるの
ですか。
　石垣　一次予防と二次予防に分けて、
その管理を考えていかなければならな
いと思います。
　齊藤　まず二次予防ではどうなりま
すか。
　石垣　動脈硬化性疾患予防ガイドラ
インが動脈硬化学会から策定されてい
ます。これまでは主に冠動脈疾患を対
象に一次予防、二次予防と分類されて

いましたが、2022年の改訂版からそれ
にアテローム血栓性の脳梗塞も加えた
心臓と脳の動脈硬化性疾患の既往の有
無で一次予防、二次予防に分類される
ようになりました（図）。その中で糖
尿病の患者さんで一度動脈硬化性疾患
を起こした方、すなわち二次予防の対
象になる方は、特に厳格な管理が必要
と考えられています。管理対象になっ
ているリスク因子は主にLDLコレステ
ロールで、しっかり下げることが推奨
されています。
　齊藤　LDLコレステロールの治療に
はどのようなものがありますか。
　石垣　LDLコレステロールを下げる
薬物治療の中心は、やはりスタチン・
HMG-CoA還元酵素阻害剤になると思
います。
　齊藤　目標値はどのくらいですか。
　石垣　二次予防のカテゴリーになり
ますと、一般的にはLDLコレステロー
ル100㎎/dL未満を目指すのですが、糖
尿病患者さんはさらに高リスク群とい
うことで、可能な限りLDLコレステロ
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