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特集 心筋梗塞から身を守る
－発作が起こる前と起こってからできること－

【巻頭言】

佐 田 政 隆（徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部器官病態修復医学講座循環器内科学分野）

松 岡 優（徳島県医師会生涯教育委員会）

急性心筋梗塞は，激烈な胸痛，呼吸苦を伴うこともあ

るが，漠然とした胸部圧迫間，心窩部不快感，嘔気，咽

喉部痛，下顎痛，肩痛といった非特異的な症状で発症す

ることも多い。心筋梗塞の死亡率は現在でも約３０％と高

く，死亡例の約半数は病院到着前に死亡しているとされ

る。急性心筋梗塞の多くは，前兆もなく突然発症し，そ

の発症を予知することは多くの場合極めて困難である。

しかし，最近の医学の進歩に伴い，急性心筋梗塞の原因

の多くが解明され，治療法が進歩し，発症後の救命率も

向上した。

本特集では，かけがえのない命を心筋梗塞によって奪

われないため，発作が起こる前に気をつけておかないと

いけないことと，万が一発作が起きてしまっても救命す

るためにできることを各分野のエキスパートの先生方に

解説いただいた。

まず，山田博胤先生には，心筋梗塞がどのようにして

生じるのか，それを防ぐために生活習慣病のコントロー

ルが如何に重要かを解説していただいた。そして，生活

習慣病をコントロールするうえで不可欠である運動療法

と食事療法の正しいやり方を三浦哉先生と橋本理恵先生

に説明していただいた。

生活習慣病のコントロールに努めれば心筋梗塞の発症

率を低下させることも明らかになっているが，万が一心

筋梗塞が起きてしまった場合でも，救命のための治療法

も飛躍的に進歩した。第一線の専門病院ではどのような

治療が行われているかを若槻哲三先生に紹介いただいた。

最後に，長山雅俊先生には，一旦心筋梗塞をおこしてし

まった方が，社会復帰し再び心筋梗塞にならないために

どのようなことに気をつけないといけないのか，特に，

最近注目されている心臓リハビリテーションの重要性に

ついて解説いただいた。

医学の進歩により，急性心筋梗塞の院内死亡率が低下

し，一次予防，二次予防法が確立した。しかし，食生活

の欧米化，運動不足などから生活習慣病の罹患率が増加

し，多くの市民の方が心筋梗塞で命を失っているのが現

状である。一人でも多くの方が心筋梗塞から身を守るた

めに，本特集が役立てば幸いである。

四国医誌 ６７巻３，４号 １０３ AUGUST２５，２０１１（平２３） １０３
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特 集：心筋梗塞から身を守る －発作が起こる前と起こってからできること－

心筋梗塞と生活習慣病

山 田 博 胤
徳島大学病院循環器内科・超音波センター

（平成２３年７月１１日受付）（平成２３年７月２０日受理）

はじめに

「心筋梗塞」と「狭心症」，これらの心疾患はまとめ

て「冠動脈疾患」あるいは「虚血性心疾患」とも呼ばれ

る。すなわち，心筋に血液を灌流する冠動脈に異常が生

じることにより心筋の需要を満たす血液を供給できない

ことが原因で発症する疾患である。その中でも，ある日

突然発症して生命を脅かす病態は「急性冠症候群」と呼

ばれており，「急性心筋梗塞」や「不安定狭心症」がこ

れに該当する。これらの多くは，はっきりとした前兆が

なく，その発症を未然に予測することは多くの場合極め

て困難である。一方で，一旦発症すると，その致死率は

非常に高く，心室細動を生じて心停止に至ることもまれ

ではない。

急性心筋梗塞を含む「急性冠症候群」が発症してし

まった患者を救命するには，できる限り早急に経皮的再

灌流療法が可能な専門施設に搬送し，１秒でも早く梗塞

責任冠動脈を再灌流させることが重要である。また，専

門病院到着前の初期治療も重要であり，心停止に至った

場合には，患者の近くにいた人による応急処置が患者の

生死を分けることになる。

このように発症の予測が困難で，致死率の高い急性心

筋梗塞であるが，生活習慣病と大きく関係していること

が知られており，生活習慣病を改善すれば，その発症リ

スクが低下することも分かっている。したがって，心筋

梗塞による死亡を減らすためには，生活習慣病の早期発

見とその治療が重要である。

心筋梗塞の発症機序

従来，冠動脈疾患は，動脈硬化（粥状硬化）に伴うプ

ラーク（粥腫）の形成によって冠動脈の内腔が徐々に狭

められ，内腔が７５％以上狭窄すると労作性狭心症が生じ，

さらにプラークが増大して内腔がほぼ閉塞することによ

り心筋梗塞が発症すると考えられていた（図１ A→B→

C→D）。しかし，ほとんどの急性心筋梗塞が内腔の有意

狭窄を伴わない冠動脈病変から発症することが報告され

（図２）１），それまでの理論では説明できなくなった。

そして，画像診断技術の進歩によりその病態が明らかに

された。すなわち，初期の動脈硬化病変では，血管は外

方へ広拡がり内腔を保とうとしていることが分かってき

た（血管リモデリング）１，２）。そのため，プラークが存在

しても冠動脈造影では，正常あるいは軽度の狭窄と判定

されていたのである。急性冠症候群の発症病態は，増大

したプラークが破裂したり，びらんが生じ，プラーク内

の脂肪が血管内腔へ突出して血小板を中心とした凝固系

図１ 冠動脈における動脈硬化の進展
Ａ．初期の動脈硬化病変は，血管内皮細胞下に脂質成分が蓄積し

プラークを形成する。
Ｂ．危険因子を持つ例では，次第にプラークが増大する。
Ｃ．プラークの一部が線維成分で置き換わり，内腔が狭小化して

いる。
Ｄ．さらに時間が経過すると，プラーク内に石灰化が生じる。狭

小化した内腔が血栓で閉塞し，心筋梗塞が生じる。
Ｅ．薄い皮膜で覆われたプラークが破綻すると，中の脂質成分が

血液に暴露する。
Ｆ．血小板を主役とした凝固系が亢進し，血栓が生じて内腔が閉

塞し心筋梗塞が発症する。

四国医誌 ６７巻３，４号 １０５～１１０ AUGUST２５，２０１１（平２３） １０５



が活性化されることで，同部位が血栓閉塞してしまうこ

とであることが明らかにされている（図１ A→B→E→

F）３）。したがって，急性冠症候群の発症を未然に防ぐた

めには，プラークの形成を予防すること，そして，破綻

しそうな不安定プラークを検出し安定化させる必要があ

る。

冠動脈 CT検査などを用いて人の冠動脈における不安

定プラークを検出しようとする試みはあるが４，５），その

ような画像診断，あるいは血液指標で正確に予測するこ

とは困難である。そのため，不安定プラークが形成され

るメカニズムを理解し，それを予防するための危険因子

を管理することが重要である。

生活習慣病と動脈硬化の進展

最近の血管内超音波検査や解剖所見６）の報告によると，

人の冠動脈は従来考えられていたよりもかなり早期から

始まり，無症状のうちに進行することが分かってきた

（図３）。また，冠動脈危険因子が重なると，動脈硬化

病変が相乗的に重症化する６）。

この事実は，フレミンガム研究７）や久山町研究８）など

疫学研究の結果と一致する。すなわち，脂質異常，高血

圧，耐糖能異常，喫煙といった危険因子が重なると相乗

的に虚血性心疾患の発生頻度が増加することが多くの疫

学研究で明らかにされている（図４，５）。この危険因

子の多くは，不良な生活習慣が招く生活習慣病であり，

生活習慣病を患うと無症状のうちに動脈硬化病変が進行

し，それは急性冠症候群の下地を形成する。

肥満と心筋梗塞

肥満によってさまざまな病態，たとえば耐糖能異常，

脂質異常症，高血圧，痛風，高尿酸血症など生活習慣病

が生じる。すわなち，肥満はこれら動脈硬化のリスクの

誘因となり，その危険性を増大させる９）。そのため，肥満

は，あらゆる原因による心血管イベントによる死亡率を

上昇させることが知られている（図６）１０）。Framingham

図２ 急性心筋梗塞を発症した責任病変の，梗塞発症前の内腔狭
小度。
急性心筋梗塞の半数以上は，５０％以下の軽度狭窄病変から
発症する。文献１）より改変引用。

図３ 解剖した２０４例における大動脈および冠動脈の動脈硬化病変
の頻度。
これまで考えられてきたよりも若年例から動脈硬化が発症
していることが分かる。文献６）より改変引用。

図４ 動脈硬化病変の進展における冠危険因子数の影響
体容積指数，収縮期血圧，血中中性脂肪濃度，LDLコレス
テロール濃度の上昇を冠危険因子としてその数を算出した。
冠危険因子の数が多いほど，病理学的動脈硬化所見（脂肪
線条，線維性プラーク）が重症化することが分かる。文献６）

より改変引用。

山 田 博 胤１０６



Offspring研究における４７８０例の成人の解析では，肥満

は他の危険因子を補正しても冠動脈疾患や脳血管疾患発

症の有意な予測因子であった１１）。

高血圧と心筋梗塞

高血圧は，わが国で最も患者数が多い生活習慣病であ

る。日本人の３人に一人は高血圧と言われている。高血

圧は，すべての年代において性別に関係なく，冠動脈疾

患の主要危険因子となる１２）。世界５２カ国で行われた

INTERHEART研究では，高血圧がなければ初回心筋

梗塞患者の１８％が回避できると報告されている１３）。わが

国でも，国民の平均値として収縮期血圧が２mmHg低

下すれば，虚血性心疾患の罹患率が約５％，脳卒中では

約６％減少すると推計されており，減塩を含めた国民の

血圧低下を促す環境の整備が求められている。

糖尿病と心筋梗塞

耐糖尿異常，高インスリン血症，血糖の上昇は，動脈

硬化性心血管疾患と密接に関連している１４‐１６）。１３０００以

上を対象とした Copenhagen Heart研究では，２型糖尿

病は心筋梗塞や脳卒中の相対危険率を２～３倍増加させ，

死亡率を２倍増加させた１７）。また，急性心筋梗塞に罹患

した多くの患者が，実は糖尿病を罹患していたとの報告

もある１８）。冠動脈疾患で入院する患者の３分の２以上が

糖尿病もしくは，対糖能異常を持つといわれている。

INTERHEART研究では，糖尿病がなければ初回心筋

梗塞患者の１０％が回避できると報告された１３）。このよう

に糖尿病は，冠動脈疾患の危険因子として重要であるが，

それ以外の危険因子である高血圧，脂質異常，肥満など

と比べて最も重みが大きい。

脂質異常と心筋梗塞

脂質異常と虚血性心疾患との関連性については多くの

報告がある。血漿総コレステロール濃度（図７）あるい

図７ 血漿コレステロールと心血管死亡の関係
血漿コレステロール濃度と１０年間の心血管死亡率を虚血性
心疾患と非虚血性心疾患で比較した。いずれにおいても，
血中コレステロール濃度が高いほど死亡率が高くなるが，
虚血性心疾患例ではその傾向が強調されている。文献２１）よ
り改変引用。

図５ ５年間における心血管疾患リスクの集積
収縮期血圧別（１１０，１３０，１５０，１７０mmHg）にリスクが増
えると心血管疾患の破傷頻度が増加する。右のグラフほど
危険因子の集積数が多く，たとえば糖尿病のグラフは，総
コレステロール２７０mg／dL，喫煙，HDLコレステロールが
３９mg／dL，男性，糖尿病をすべて持つ例を表している。文
献２０）より改変引用。

図６ 肥満と死亡率の関係
非喫煙，既往歴のない１万例を対象とした１４年間の前向き
研究において，すべての原因，心血管疾患による死亡率は
体容積指数（BMI）が大きいほど増加し，BMI≧３５で最大
であった。文献１０）より改変引用。

心筋梗塞と生活習慣病 １０７



は LDLコレステロール濃度の上昇，HDLコレステロー

ル低値，高中性脂肪血症，リポプロテイン（a）高値，

酸化 LDLコレステロール高値など，さまざまな脂質異

常が虚血性心疾患の危険因子となる。

２００７年に日本動脈硬化学会から発表された「動脈硬化

性疾患予防ガイドライン」では，LDLコレステロール

１４０mg／dL以上，HDLコレステロール４０mg／dL以下，

高トリグリセライド１５０mg／dL未満が脂質異常症の診断

基準（空腹時採血）として採用されている。これは，多

くの大規模臨床試験において，HMG-CoA還元酵素阻害

薬（スタチン）を投与して LDLコレステロール値を低

下させることで，冠動脈疾患の発症率，死亡率を低下さ

せることが一次予防および二次予防においても証明され

たことを背景としている。

スタチンの心血管イベント発症抑制効果には，本薬が

LDLコレステロール値を低下させるだけでなく，脂質

低下効果以外の多面的（プレイオトロピック）薬理作用

を持つことが注目されている。その効果としては，血管

内皮機能の改善，炎症反応の抑制，動脈硬化プラークの

安定化，亢進した凝固能の改善などが提唱されている。

メタボリックシンドロームと心筋梗塞

肥満，高血圧，対糖能異常そして脂質異常症は一人の

患者において同時に発症することが少なくなく，このよ

うな危険因子が集積した状態はメタボリックシンドロー

ムとして知られている。メタボリックシンドロームの患

者は，それぞれの因子が軽症であっても，虚血性心疾患

を発症する危険性が極めて高いといわれている。その基

盤には過食や運動不足などの不良な生活習慣が存在して

いる。虚血性心疾患を発症するリスクを軽減するために

は，一つ一つの危険因子の存在を早く発見して，薬剤を

用いて厳格にコントロールすることが重要である。しか

しながら，薬物に頼るだけでなく，不良な生活習慣を改

善させることが不可欠である。

疾患を予防する生活習慣としては，米国の医学者であ

るブレスローが示した７つの健康習慣が有名である１９）。

彼らの報告では，健康主管として次に挙げる７つの要素

を選び，それを実施している数が多い人ほど疾患の罹患

が少なく寿命も長かったことを明らかにした。

①適切な睡眠時間

②喫煙をしない

③適正体重を維持する

④過度の飲酒をしない

⑤定期的にかなり激しい運動をする

⑥朝食を毎日食べる

⑦間食をしない

この報告は３０年前の米国人のデータを基にしているこ

とから，現在の日本人にそのまま当てはめることは多少

無理があるかもしれないが，肉体的にも精神的にも“健

康的”な生活を心がけることが，生活習慣病を予防し，

ひいては，心筋梗塞の発症リスクを軽減することに異論

はないであろう。
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Relationship between lifestyle associated disease and myocardial infarction

Hirotsugu Yamada

Department of Cardiovascular Medicine and Ultrasound Diagnostic Center, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

Acute myocardial infarction and angina pectoris are both called as ischemic coronary disease

or coronary artery disease which is defined as a clinical or pathologic event caused by myocardial

ischemia. Recent observations have highlighted the potential role of life associated disease in acute

disease onset and prognosis of coronary artery disease. Plaque disruption and thrombosis frequently

occurs at the site of a previously mild stenosis, suggesting that the transformation from a stable to

unstable plaque occurs acutely. Many of the important risk factors for cardiovascular disease are

modifiable by specific preventive measures. These included smoking, obesity, dyslipidemia,

hypertension, diabetes and so on. To prevent acute onset of coronary artery disease, it is important to

find these risk factor and treat them earlier. In addition to the medical treatment, however, im-

provement of inappropriate lifestyles is essential.

Key words : myocardial infarction, ischemic coronary disease, coronary artery disease, life associated

disease, obesity
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特 集：心筋梗塞から身を守る －発作が起こる前と起こってからできること－

動脈機能を改善するための運動療法

三 浦 哉
徳島大学大学院ソシオ・アーツ・アンド・サイエンス研究部応用生理学研究室

（平成２３年５月１０日受付）（平成２３年５月１８日受理）

はじめに

生活習慣病は，食習慣，運動習慣，休養，喫煙，飲酒

などの生活習慣が，その発症・進行に関与する疾患であ

り，現在わが国では高血圧症，糖尿病，脂質異常症，肥

満症に罹患している割合が高い現状である。この生活習

慣病は，脳血管疾患，心筋梗塞といった致死率が高く，

また，その後の後遺症で生活の質（QOL）の低下に影

響する循環器疾患の発症につながるために，一次予防が

大変重要となる。このような状況の中，厚生労働省，自

治体，研究機関などが中心となり，運動面，栄養面など

の視点から生活習慣病への対策が検討されている。一

方，２００６年には厚生労働省より「健康づくりのための運

動基準２００６～身体活動・運動・体力～」１）および国民に

対して身体活動・運動量の増加を支援する健康づくりの

ための運動指針２００６（エクササイズガイド２００６）２）が策

定され，運動・身体活動の重要性が

強く叫ばれるようになっている。

そこで本稿では，生活習慣病，特

に循環器疾患，動脈機能と運動との

関係および循環器疾患の予防のため

の運動療法について概説する。

中高齢者の血圧，動脈機能の状況

３０歳以上の日本人男性の４７．５％，

女性の４３．８％が収縮期血圧（SBP）

１４０mmHg以上，または拡張期血圧

（DBP）９０mmHg以上，もしくは

降圧薬服用中といわれている３）。徳島県内在住の３０歳か

ら９０歳代の男性３１３名，女性１１８０名を対象に安静時の収

縮期・拡張期血圧および上腕－足首脈波伝播速度

（baPWV）を測定したところ，男性の４２．７％，女性の

４１．９％が血圧値の分類のⅠ度以上に該当し，baPWVは

男性の７６．０％，女性の７６．１％が１．４m・sec―１以上であり，

多くの中高齢者で動脈の柔軟性の低下（動脈硬化）が示

されている。一方，運動習慣と血圧，baPWVとの関係

を検討したところ，１週間に２回以上，１回につき３０分

以上の運動を３ヵ月以上実施している中高齢者の SBP，

DBPおよび baPWVは，運動習慣のない中高齢者より

も低く，定期的な運動が動脈機能の維持・改善に有効で

あることが示唆されている（図１）。

図１．運動習慣のない中高齢者（□）と運動習慣のある中高齢者（■）の SBP，DBPお
よび baPWVの比較（三浦 未発表データ）
値は平均値および標準偏差
＊：p＜０．０５
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身体活動による動脈機能変化のメカニズム

身体活動による動脈機能の変化には主に動脈の器質因

子および機能因子が影響する。器質因子に関して，運動

習慣のある若年ラットは運動習慣のない若年ラットと比

較して，大動脈壁硬化度が低いこと，大動脈壁のエラス

チン含有量が高く，エラスチンにおけるカルシウム含有

量が少ないことが報告されている４）。一方，機能因子に

ついては，交感神経活動，血管作動性ホルモン，血管内

皮機能などが関連し，定期的な運動を実施することで，

血管収縮物質であるエンドセリン‐１濃度の低下および血

管拡張物質である一酸化窒素（NO）の増加が報告され

ている５）。一般に運動時では血流量の増加にともなう血

管壁への力学的ストレス（shear stress）が増加し，血管

内膜を構成する内皮細胞から NOを放出するといった一

過性の変化が定期的な運動により続き，機能因子の改善

につながると考えられている。また，定期的なトレーニ

ングにより，交感神経 α受容体遮断薬投与に対する頸

動脈コンプライアンスの上昇反応が減弱したことから，

交感神経活動の低下により動脈機能の改善が示唆されて

いる６）。

循環器疾患予防のための運動様式

動脈機能が改善し，循環器疾患のリ

スクを軽減させる上で運動の重要性は

明確になっているが，一般に運動様式

は，歩行，ジョギング，水泳などの比

較的低強度で長時間の全身運動である

有酸素性運動と筋力トレーニングのよ

うな抵抗性運動に代表させる比較的高

強度で短時間の局所運動である無酸素

性運動とに大別される。有酸素性運動

では，呼吸循環機能の改善，全身持久

力の改善，エネルギー消費量の増大，

体脂肪の減少，コレステロールの低下

など，無酸素性運動では，筋肥大，骨

強化，糖質利用の増大，筋力・筋持久

力の改善，基礎代謝の改善など，運動様式の違いにより

身体機能に及ぼすトレーニング効果が異なる。

動脈機能と運動様式との関係について，図２－Aに示

すように，有酸素性運動の習慣のある中高齢者は，運動

習慣のない中高齢者と比較して，動脈硬化の指標である

頸動脈の Beta-stiffness indexが低く，動脈の柔軟性が高

いことが示されている７）。一方，図２－Bに示すように，

定期的に筋力トレーニングを実施している中高齢者は，

実施していない中高齢者と比較して，Beta-stiffness index

が高く，動脈の柔軟性が低いことが報告されている８）。

また，このような横断的研究と同様に縦断的運動介入に

よっても，比較的短期間で有酸素性トレーニングでは動

脈機能の改善が，高強度の筋力トレーニングでは動脈機

能の低下がそれぞれ認められている７，９）。高強度の筋力

トレーニングにより動脈硬化指標が増加する原因として，

抵抗性運動時の心胸部の動脈圧の急激な上昇の結果，動

脈壁の平滑筋あるいは張力を支えるコラーゲン，エラス

チンなどが増加したことが影響していると考えられてい

る。また，交感神経アドレナリン作用性の血管収縮作用

が長期的に動脈壁に作用すること，動脈壁のプロテオグ

リカンの形成あるいはコラーゲンのクロスリンクなども

影響していると考えられる。

このように高強度の筋力トレーニングは動脈硬化の促

図２．運動習慣のない中高齢者（□）と有酸素性トレーニングを実施している中高齢
者（■：左），筋力トレーニングを実施している中高齢者（■：右）の動脈スティ
フネスの比較（文献７，８を基に著者が作成）
値は平均値および標準偏差
＊：p＜０．０５
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進（動脈機能の低下）が報告されているが，抵抗性運動

と有酸素性運動を組み合わせる複合トレーニング（クロ

ストレーニング）では動脈機能の低下を回避できる可能

性が示されている１０）。

一般に，生活習慣病の予防をはじめ，健康・体力の維

持増進のために，運動の継続，運動の習慣化が推奨され

ている。しかし，高強度の筋力トレーニングのみを長期

的に実施することは動脈硬化を促進する可能性がある。

したがって，循環器疾患の予防という観点から，日常の

運動としては局所に高強度を負荷する抵抗性運動よりも

全身に低強度を負荷する有酸素性運動を中心に実施する

こと，また，抵抗性運動と有酸素性運動とを組み合わせ

ることが望ましく，運動様式の選択，運動種目の組合せ

は運動プログラムを構築する上で大変重要な要因となる。

循環器疾患予防のための運動強度

運動を処方する上で，運動様式同様に運動強度も大変

重要な要因となる。有酸素性トレーニングの運動強度と

動脈機能との関係について，Sugawaraら１１）は閉経後女

性を対象に，運動トレーニングでのエネルギー消費量が

同一の場合，３～４METsに相当する中強度と６～７

METsに相当する高強度の有酸素性トレーニングでは，

トレーニング前後の頸動脈の Beta-stiffness indexの改善

効果に運動強度の違いによる差が認められないことを報

告している。また，高血圧症を有する対象者では，運動

強度が高すぎると運動中に血圧上昇をきたす可能性があ

る。したがって，循環器疾患の予防という観点から，有

酸素性トレーニングの運動強度は低から中強度が適切と

考えられる。

一方，高強度の筋力トレーニングは動脈機能の低下を

もたらすが，運動強度の違いによるトレーニング効果の

違いが示されている。成人女性を対象に低強度（１０RM

の３０％強度）の抵抗性運動をサーキット形式で５セット，

週に３回の頻度で８週間トレーニングさせたところ，

baPWVの改善が（図３）１２），また，高齢者を対象とし

た場合でも，SBPおよび baPWVの改善がそれぞれ認

められている１３）。したがって，動脈機能の改善を目的に

抵抗性運動を実施する場合は，比較的低強度で，なおか

つサーキット形式で実施することが推奨される。

循環器疾患予防のための運動頻度

アメリカスポーツ医学会（ACSM）の声明１４）において，

生活習慣病の予防・治療のための運動頻度として，有酸

素性運動は週に３～５回，抵抗性運動は週に２回を推奨

している。Nakamuraら１５）は，高齢者を対象に，運動頻

度の違いが身体組成，身体機能に及ぼす影響について検

討したところ，週に３回の頻度で９０分間の運動プログラ

ムに参加した高齢女性は，週に１あるいは２回の頻度で

参加した者よりも体脂肪率の減少，筋持久力，動的バラ

ンス能力，全身持久力などの改善が大きいことを明らか

にしている。一方，高齢者を対象に運動頻度と動脈機能

との関係を検討したところ，低強度のサーキット形式の

抵抗性運動と有酸素性運動で主に構成される１回９０分間

のトレーニングを１週間に１回の頻度で実施した高齢者

は baPWVに顕著な変化が認められなかったが，１週間

に２回の頻度で実施した高齢者では baPWVの著しい低

下が明らかになっている（図４）１６）。したがって，動脈

機能を改善し，循環器疾患のリスクを軽減するためには，

少なくとも１週間に２回以上の頻度で定期的に運動する

図３．成人女性を対象に低強度のサーキットトレーニング期間前
後の baPWVの変化（文献１２より著者が作成）
値は平均値および標準偏差
＊：p＜０．０５
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ことが必要である。

循環器疾患予防のための運動時間

ACSMの声明による降圧作用が期待できる有酸素性

運動のトレーニング時間は連続的な運動，断続的な運動

であっても３０～６０分を推奨している１７）。しかし，トレー

ニング時間と動脈スティフネスといった動脈機能との関

係については検討されておらず，改善効果の期待できる

最短時間あるいは適切な時間については明確になってい

ない。同様に，筋力トレーニングの運動時間（回数，

セット数）と動脈機能との関係についても十分に検討さ

れておらず，循環器疾患の予防を目的とした運動療法を

確立するためには，これらの分野のさらなる研究，エビ

デンスの蓄積が必要となる。

おわりに

本稿では主に循環器疾患のリスクの少ない対象者の研

究結果を基に，循環器疾患の予防ための運動様式，強度，

頻度，時間といった運動療法について概説した。一方，

中高齢者の多くは高血圧症などの循環器疾患のリスクを

有しているために，実際に運動する場合は，事前に十分

なメディカルチェックを実施し，必要に応じて運動の制

限，禁止などの対策を取る必要がある。
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Exercise therapy for improving arterial function

Hajime Miura

Laboratory for Applied Physiology, Institute of Socio-Arts and Sciences, the University of Tokushima Graduate School, Tokushima,

Japan

SUMMARY

The decline in arterial function with aging is considered to be part of a physiological process

reflected in elevated blood pressure reflectively decreased arterial function. However, the extent

and rate of this decline can be manipulated. Various types of exercise programs are recommended

for prevention and treatment of cardiovascular diseases. To establish an exercise prescription/

guideline, it is necessary to determine the exercise mode, intensity, frequency, or duration. The

purpose of this review is to introduce the meanings of exercise for improving arterial function, and

to review the exercise therapy for reducing the risk of cardiovascular diseases.

Key words : exercise therapy, arterial function, cardiovascular disease
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特 集：心筋梗塞から身を守る －発作が起こる前と起こってからできること－

生活習慣病を予防するための食事療法
－メタボリックシンドローム対策－

橋 本 理 恵１），武 田 英 二２）
１）徳島大学病院栄養管理室
２）徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部医療栄養科学講座臨床栄養学分野

（平成２３年７月８日受付）（平成２３年７月１３日受理）

はじめに

近年，食生活の欧米化による過剰な栄養摂取や偏った

食事，また不規則なライフスタイル，運動不足などによ

り，肥満症，脂質異常症，高血圧，糖尿病などの生活習

慣病が増加している。食生活の健康に対する影響は大き

く，動物性たんぱく質や脂肪等を多く摂取する欧米型の

食事により，今までは動脈硬化性疾患が少ないといわれ

てきた日本人でも，心筋梗塞などの動脈硬化性疾患が増

加することが，ハワイに在住する日系人男性を対象とし

た調査（Honolulu Heart Program）などから明らかに

なっている。現在，日本では特に男性の肥満傾向が顕著

となっており，２０歳代から６０歳代の男性の肥満者の対人

口比は３０％を超えている。このような傾向は，現在では

日本だけでなく経済発展を遂げたアジア諸国などでもみ

られている。内臓脂肪の蓄積による肥満は，糖代謝異常，

脂質代謝異常，高血圧などの代謝性疾患が集積するメタ

ボリックシンドロームを引き起こす。メタボリックシン

ドロームは動脈硬化の重大な発症要因となるため，今後，

このような疾患を予防することが，大きな課題となる。

したがって，食事療法や運動療法により生活習慣を改

善することは，脂肪の蓄積を防ぐことにより，動脈硬化

性疾患の発症や進展を阻止する治療の基本となる。

日本人の食生活の変遷

食生活やライフスタイルの変化により，わが国の脂質

摂取割合の年次推移をみてみると，昭和４０年頃と比較し

てもわかるように，年々増加の傾向をたどり２５％を超え

るようになった（図１）１）。また，４０歳代，５０歳代の血中

コレステロール値については，１９６０年代から１９９０年代に

かけて上昇の一途をたどっており，生活習慣の改善によ

り血中コレステロール値の低下を見ている米国の平均値

に接近しつつある。肥満人口の年次推移を見ると，２０～

６０歳代の男性の肥満者数が近年特に増加し人口比の３０％

を超えるようになった（図２）１）。約３人に１人の割合が

肥満ということになる。４０歳～６０歳代の女性については，

逆に肥満者は減少傾向にある。

図１ 脂質摂取割合の年次推移

四国医誌 ６７巻３，４号 １１７～１２２ AUGUST２５，２０１１（平２３） １１７



生活習慣病を予防する食事療法

動脈硬化性疾患を予防するためには，ハイリスク群で

あるメタボリックシンドロームを予防することである。

そのためには食事療法や運動療法などの生活習慣を改善

し，早期に危険因子を取り除くことは基本である。メタ

ボリックシンドロームにより内臓脂肪が蓄積すると，血

管における炎症が惹起され血管内皮細胞が傷害を受ける。

そこに LDLコレステロールが多く存在すると，血管へ

の沈着が促進され動脈硬化が起こってくる。メタボリッ

クシンドロームの改善とともに，血清 LDLコレステロー

ル値の正常化も，動脈硬化を予防するためには必須であ

る。メタボリックシンドロームの治療については，薬物

での効果は限定的であるため，食事療法と運動療法を含

めた生活習慣の改善が必要である。

ここに示した動脈硬化性疾患予防ガイドライン〈２００７

年版〉「脂質異常症における食事療法の基本」（表１）３）を

示す。メタボリックシンドロームでは，脂質代謝異常を

呈することも多く，その場合はこの食事療法に準ずるが，

さらにメタボリックシンドロームを予防し，生活習慣病

にならないための食事療法についての詳細について付け

加える。

①エネルギー

過剰なエネルギーの摂取は肥満の原因となり，さまざ

まな代謝性疾患を引き起こす。エネルギー量を減らすこ

とによる体脂肪の減少により，インスリン抵抗性の改善，

TG値や TC値の低下をもたらし４），冠動脈疾患の進展

抑制につながる５）。食事摂取量についての評価は，食事

記録法などを用いて行なうが，同時に聞き取り調査を行

い，間食や飲料などの記入漏れがないかなどを確認する。

食事記録と聞き取りにより，不適切な食習慣・食行動・

嗜好の偏りがないかを見つけることが可能である。エネ

ルギー過剰や偏った食習慣がある場合には，いきなり算

出されたエネルギー量のカロリー制限を指導するのでは

なく，個々の改善すべき食習慣についてひとつずつ対策

を考え，実行に結びつけていくことが重要である。

②脂質，コレステロール

動物性脂肪に多く含まれる飽和脂肪酸摂取の増加は，

LDLコレステロールならびに冠動脈疾患発症率を増加さ

せるため，摂取制限が必要である。肉類や乳製品などを

表１．脂質異常症における食事療法の基本

第１段階（摂取エネルギー，栄養素配分及びコレステロール摂取量の適正化）

１）摂取エネルギーの適正化
適正エネルギー摂取量＝標準体重＊×２５～３０（kcal） ＊標準体重＝身長（m）２×２２

２）栄養素配分の適正化
炭 水 化 物：６０％
たんぱく質：１５～２０％
脂 質：２０～２５％
コレステロール：１日３００mg以下
食物繊維：２５g以上
アルコール：２５g以下（他の合併症を考慮して指導する）
その他：ビタミン（C，E，B６，B１２，葉酸など）やポリフェノールの含量が多い野菜，果物などの食
品を多くとる（ただし，果物は単糖類の含量も多いので摂取量は１日８０～１００kcal以内が望ましい）

動脈硬化性疾患予防ガイドライン〈２００７年版〉

図２ 肥満者の割合（年次推移）
厚生労働省「国民健康・栄養調査 結果の概要」／平成２０年

橋 本 理 恵，武 田 英 二１１８



取りすぎている場合にはこれを制限する。魚類に含まれ

る n‐３系多価不飽和脂肪酸の適切な摂取は，血清脂質の

改善に加え，血圧の低下や抗凝固作用，内皮機能の改善

などをもたらし，冠動脈疾患の発症抑制効果や死亡率と

の関連があり，リスクを下げることが報告されている６，７）。

そしてまた，オリーブ油などに含まれる一価不飽和脂肪

酸の摂取を増やすことによって，動脈硬化の進展を予防

し，発症リスクを低減できることが示されている８）。脂

質のエネルギー比は２０～２５％が適正とされているが，総

エネルギー量も適正であることが前提であり，その上で

脂質の種類については偏らないように摂取することが必

要である。また，コレステロールは肉や乳製品など飽和

脂肪酸の多い食品に比較的多く含まれるため，それらを

制限することが必要である。また卵類・甲殻類を制限す

ることで，１日の摂取量を３００mg以下に制限できる。

③炭水化物

炭水化物を過剰に摂取することにより脂肪の蓄積がお

こり血清 TG値の上昇を招きやすい。このことは，メタ

ボリックシンドロームにも繋がり，動脈硬化を促進させ

ることになる。清涼飲料水などの摂取が多い人などは糖

質の過剰摂取に陥りやすい。また，主食中心の食事をす

る人は，ご飯の食べ過ぎや麺類の取り過ぎなどで，炭水

化物の摂取過剰になりやすいので，バランスよく食事を

摂ることの重要性を指導する。

④食物繊維

食物繊維を比較的多く含む野菜・海藻・きのこ類など

の食品は，食事のボリュームを確保することができ，満

腹感を味わいながら，相対的に摂取エネルギーを低くで

きる利点がある。また，糖質やコレステロールの吸収を

遅らせたりコレステロールの排泄を促進したりする機能

を持つ。食物繊維は摂取量と心筋梗塞の発症や糖尿病と

の発症との間に負の関連を認めた報告が多くある。食物

繊維の摂取量は国民栄養調査より，ここ１０年ほどは１日

の食物繊維の摂取量は１５g／日以下が続いており，日本人

の食生活の変化により，食物繊維の摂取量が減ってきた

と考えられる。

⑤アルコール

脂質代謝異常症では，アルコールの摂取は高 TG血症

を増悪させる。アルコールは１日２５gまでに留める。ビー

ル５００ml，日本酒１合，焼酎（２５％）１００ml，ウイスキー

６０mlに相当する。高 TG血症が持続する場合には禁酒

とする。また，アルコール摂取時には，食欲も増進する

ので，エネルギー過剰摂取，塩分過剰摂取になりやすい。

⑥塩分

高血圧が伴う場合は，１日の塩分摂取量は６g未満と

する。日本人は１日の塩分摂取量は１１g程度とまだ多い

ので，６g未満は実施困難とされる。実際に食品や調味

料に含まれる塩分について示したり，減塩レシピを紹介

したり具体的な指導の必要がある。

食事療法を成功させるために

食事療法を成功させるポイントを下記のように挙げ

る９）。動機付けや，目標を持つこと，セルフモニタリン

グを行ない評価すること，無理をしないことが食事療法

を継続させるためには重要となる。

１．食事療法に対する理解と動機づけをする。

２．体重や血清脂質などの目標を示し評価をする。

３．体重の変化を記録して自分で評価する。

４．肥満の場合は５％の体重減少を目標とする。

５．急激な体重減少に注意する。

６．確実にできることからはじめる。

７．減量中は筋肉量を減らさないために運動療法を併用

する。

脂質代謝異常症の外来栄養指導における一症例

○５３歳，男性

・〔疾患名〕脂質異常症

・〔栄養指導介入時〕

身長１７１cm 体重８１．４kg BMI２７．７

・〔既往歴〕：胃潰瘍，痛風

生活習慣病の食事療法 １１９



・〔家族歴〕父親 心筋梗塞

・〔現病歴〕

痛風のため近医にて採血したところ，T-Cho ４５５

mg／dl，TG３１０８mg

γ-GTP５０８IU／L，GOT７６IU／L，GPT１０１IU／L

であった。精査のため当院への受診となった。

・〔嗜好・食習慣〕アルコール量多く，ビール１．５Lと

焼酎４合／日（＝約１６５０kcal）

アルコールを多量に飲んでも，ご飯やおかずも食

べる。３食規則正しく食べる。

・〔喫煙歴〕１０年前に胃潰瘍になってから禁煙してい

る。それ以来体重が２０kg増加。

・〔運動〕特にしていない。

・〔職業〕農業

脂質異常症，肝機能障害，高血圧と診断され，１ヵ月

間は服薬なしで禁酒を守ってもらうことと栄養指導を受

けることで経過観察することとなった。栄養指導では，

アルコールの摂取と血清脂質の関係について主に説明し

た。さらに食事内容については野菜不足がみられたた

め，１日に摂取する野菜量について食品構成例を示した。

またエネルギー摂取量としては２０００kcal（３０kcal／kg標準

体重，２５kcal／kg現体重）として指導し減量を目指した。

この患者は初回の栄養指導を受けた後，毎晩のアル

コール摂取は一切止めており，機会飲酒程度とし，食事

内容については野菜や海藻類などを増やし，主食量もや

や多かったため，適切な量へ改善することで，エネル

ギー指導量を厳守することができた。本人は，意志が固

い性格であり一度決めたら実行するタイプであったため，

粘り強くまたストレスもそれほど感じず食事療法を実

施・継続されていた。

毎月栄養指導を受けた後，体重は４ヵ月間で８１．４kgか

ら７７kgまで減量し，検査結果は T-Cho２２６mg／dl，TG

２２７mg／dl，γ-GTP５４IU／L，GOT２１IU／L，GPT２７IU／L

と著明な改善を示した。（図３，４）

おわりに

栄養指導時において，生活習慣病を呈する患者では，

食事内容が調理が簡単な揚げ物や肉料理などの高カロ

リー高脂肪食に偏っている場合が多い。その上にアル

コールの摂取等も加わると，さらに過剰なカロリー摂取

となる。またそれと同時に野菜不足も多くみられる。さ

らに，仕事・人間関係などのストレスによる過食も多く

みられ，肉体的・精神的疲れを食べることで癒すという

話を聞くことも多い。

個々の生活習慣上の問題点を明らかにすると共に，患

者の問題意識も高めながら行動変容を起こさせていくこ

とが生活習慣病の指導では重要である。そこには，まず

患者を理解し，なぜそのような食習慣になったのかを一

緒に考え，どうすれば改善できるかということを患者と

共に導き出すことが大切である。

図３ 血清脂質の経過

図４ 体重変化

橋 本 理 恵，武 田 英 二１２０
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Diet therapy to prevent lifestyle-related diseases

Rie Hashimoto１）and Eiji Takeda２）

１）Department of Nutritional Management, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan
２）Department of Clinical Nutrition, Institute of Health Biosciences, the University of Tokushima Graduate School, Tokushima, Japan

SUMMARY

Recently, the number of cases of lifestyle-related diseases including obesity, dyslipidemia, heart

disease, hypertension and type２diabetes has been steadily increasing due to an excess energy intake

because of the westernization of eating habits, unbalanced diet, irregular lifestyle and lack of exercise.

Obesity with accumulation of visceral fat causes metabolic syndrome which can leads to glucose

intolerance, disorder of lipid metabolism, high blood pressure and so on. Metabolic syndrome has

become a serious cause of the onset of arteriosclerosis.

The improvement of lifestyle through diet and exercise therapy is important and effective prevent

arteriosclerosis.

Key words : metabolic syndrome, lifestyle-related diseases, arteriosclerosis, diet therapy
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特 集：心筋梗塞から身を守る －発作が起こる前と起こってからできること－

心筋梗塞の最新の治療について －発症の現場から急性期治療まで－

若 槻 哲 三
徳島大学病院循環器内科

（平成２３年６月３０日受付）（平成２３年７月１２日受理）

はじめに

急性心筋梗塞（acute myocardial infarction : AMI）は，

重篤な心筋虚血による生命リスクの高い疾患であるため，

発症から治療開始までの時間がその後の救命・予後に大

きな影響を与える。したがって，救急医療体制の確立と

急性期診療の充実が重要な治療戦略となる。もちろん，

その以前に心筋梗塞に対する一次予防として生活習慣病

を始めとする冠動脈硬化危険因子の改善が非常に重要で

あり，また発症後の陳旧化したものに対しては，心臓リ

ハビリテーションや二次予防がその治療に大きな比重を

占めることは言うまでもないが，これらの内容に関して

は他稿に譲ることとし，本稿では AMI発症の際の実際

の医療現場での治療について概説する。

急性心筋梗塞の病態生理

冠動脈硬化は，血管内皮の障害に始まり，局所の炎症

細胞の侵入，平滑筋細胞増殖や組織の変性，LDLコレ

ステロールの浸潤，脂質酸化などの過程を経てプラーク

が形成されると一般的には考えられている。AMIは冠

動脈硬化を基盤としてのプラークの形成，そしてその不

安定化したプラークの破綻やプラーク表面のびらんなど

を契機として急速に冠動脈内血栓が生じることで，突然

の血流途絶が発生し心筋壊死が進行する病態である（図

１）。したがって AMI治療のコンセプトは１秒でも早

く心筋への再灌流を図ることであり，冠動脈局所の病変

に対しては，急性血栓の除去とプラークそのものによる

血流障害の解除が急性期治療の主眼となる。

血栓溶解療法

先述のような目的で，従来より血栓溶解薬の全身投与

やカテーテルによる冠動脈への局所投与などによる血栓

溶解療法が試みられてきた。しかしながら，それらの治

療効果には不安定な要素が多く，粥腫病変は器質的狭窄

として残存することや出血性合併症の頻度が高いことが

問題であった。また後に述べる急性期の冠動脈カテーテ

ル治療（経皮的冠動脈形成術，percutaneous coronary

intervention : PCI）との絡みでは，血栓溶解療法単独や

その後の PCI治療追加のコンビネーション治療に比し，

PCI単独（direct percutaneous transluminal coronary

angioplasty : direct PTCA）の方が，短期予後および長

期予後いずれにおいても有用であることが報告１，２）され

図１．冠動脈プラーク進展から破綻まで
（急性心筋梗塞（ST上昇）の診療に関するガイドライン．
Circulation Journal ７２（Suppl IV）：１３４７‐１４１１，２００８より
引用）
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るに至り，現在，本邦において血栓溶解療法は治療の主

流ではなくなっている。

経皮的カテーテル治療（percutaneous coronary interven-

tion : PCI）

血栓溶解薬による再灌流の試みに対し，四半世紀前よ

り急速に発展して来た PCI治療はその適応を直ぐに

AMI治療へと広げ，再灌流の迅速性と確実性により緊

急カテーテル治療として現在まで広く普及してきた。特

に本邦においては諸外国に比し，AMI発症の現場と各

PCI医療施設との距離が比較的短いという状況や日本人

特有の PCI手技の熟練性により，今日では，本邦にお

ける AMI治療はこの PCIによる directな冠再灌流治療

が治療の中核をなすに至っている。すなわち，AMIの

不安定な病変の安定化のためには，PCIによる機械的な

病変の拡張が大きく貢献し，AMIの短期および長期予

後の改善のためには，重篤な病態であるほど PCIによ

る迅速で十分な血行再建が必要かつ有効であることが示

されている。

さらにカテーテルを用いた急性期治療においては，従

来のバルーンによる冠動脈形成術（balloon angioplasty）

から冠動脈ステント植え込みや局所血栓吸引，プラーク

内容物の末梢への飛散塞栓捕捉などの deviceや手技が

次々に開発され発展してきている（図２）。冠動脈ステ

ントは AMIなどの血栓性病変に対しては当初禁忌とさ

れたが，その後の抗血小板薬治療の確立により AMIに

対してもその適応を拡げてきた。バルーンとステントの

比較では，ステント留置により急性冠閉塞が防げるばか

りでなく長期予後も良好であることが示され３），現在で

はステント治療が再灌流療法の主流となっている。近年，

臨床導入された薬剤溶出ステントはステント表面にポリ

マーを用いて新生内膜増殖を抑制する薬剤を塗布し驚異

的な再狭窄予防の効果を示すが，その反面，ステント血

栓症の危険性も指摘されていたため AMIに対する使用

は禁忌と考えられているが，その後の報告４，５）では AMI

を始めとする急性症候群症例においても従来の金属ステ

ントと比較し血栓症の頻度に有意差が無いことが報告さ

れた。しかしながら，現在のところ本邦においては AMI

に対する薬剤溶出ステント使用は慎重であるといえる。

今春，第二世代の薬剤溶出ステントがわが国でも承認さ

れ，第一世代の問題点として提起されてきたステントプ

ラットホームやポリマーの改良により新生内膜の早期修

復が図られステント血栓症発症が減少する可能性も出て

きている。今後薬剤溶出ステントが AMIに対する標準

的治療となるかは，今後のわが国における研究成果を待

ちたい。

図２．急性下壁心筋梗塞に対する緊急カテーテル治療の一例（９０
歳・女性）
a．右冠動脈近位部で完全閉塞を認める。
b．完全房室ブロックによる著しい徐脈に対し一時的ペー
スメーカを留置し心拍の確保を図る。閉塞冠動脈内へガ
イドワイヤを送り込んだ後，血栓吸引カテーテル
（Thrombuster�）（矢印）による血栓吸引を施行。

c．血栓吸引により右冠動脈末梢への血液の再灌流が得られ
た。しかしながら冠動脈内には未だ多量のプラーク内容
物や血栓像の残存を認める。

d．末梢心筋保護のための塞栓補足フィルター（Filtrap�）
（矢印）を留置の上，小径のバルーンから血管の拡張を
始める。

e．f．ステント植え込みを追加。
g．植え込まれたステントの陰影が淡く確認できる。
h．閉塞血管の良好な拡張と再灌流が得られた。
i．回収された血栓の一部。
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合併症対策

AMIの治療においては再灌流治療ばかりではなく，

心筋梗塞急性期の合併症に対する対応も重要で，それら

に対する薬物治療を始め，致死的不整脈に対する DC

ショック（最近はさまざまな場所に自動体外式除細動器

（AED）が普及）や一時的ペースメーカなどの電気的治

療，また急性に障害された心機能に対し大動脈内バルー

ンパンピング（IABP）や経皮的心肺補助装置（PCPS）

の装着が状況に合わせて迅速に行われることが必要であ

る。また機械的合併症，すなわち僧帽弁腱索断裂・乳頭

筋断裂による急性僧帽弁逆流，心室中隔穿孔，心室破裂

などに対しては，迅速かつ至適なタイミングで緊急の外

科的治療が必要となる。同時に冠動脈バイパス術が施行

されることも少なくない。

薬物治療

AMI急性期の治療は，先述のように迅速な直接的冠

動脈再灌流が主眼であるが，それに加えて心筋保護や他

の冠脆弱プラークへの対応，二次予防の観点から極早期

からの薬物治療も非常に重要であり，deviceや手技に対

する薬物の付随も必要となってくる。

急性期の致死的不整脈発生に対する抗不整脈薬治療や

重症の心不全に対するカテコールアミン補助，血管拡張

薬，利尿薬などの治療の重要性は従来どおりであるが，

さらには近年，心筋リモデリングの予防として早期の

ACE阻害薬や β遮断薬の投与が効果的であることが判明

し，積極的に使用されるようになっている。また Kチャ

ネル開口薬であるニコランジルの虚血 preconditioning

作用による心筋保護効果も報告されている。

高脂血症薬であるスタチンの急性期投与は投与初期か

ら冠動脈イベントリスクの軽減に有用であることがさま

ざまに報告され６，７），急性期からの冠動脈プラーク安定

化作用などスタチンによる多面的効果も期待されている。

AMIに対する冠動脈ステント治療の普及にも伴い，

でき得るだけ早期からの抗血小板薬 loadingの必要性も

さらに増している。

おわりに

本稿では，AMIに対する院内での急性期治療につい

て概説したが，AMI治療はその発症から一刻も早く対

応することが重要であり，その意味では医療施設内での

治療の確立にも増して病院到着前までの対応，すなわち

初期対応が非常に大きな意味を持つ。この観点から社会

に対する啓蒙として，１）一般の人による迅速・確実な

心肺蘇生，２）一刻も早い専門治療可能な病院への搬送，

の二点を強調すべきであろう。心肺蘇生法を如何に地域

全体へ幅広く普及させるか，ならびに病態発症の現場か

ら再灌流治療の現場までのネットワークを如何に迅速で

太いものに構築するかということを今後も基本課題とし

て考えて行かねばならない。
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Acute treatment of myocardial infarction

Tetsuzo Wakatsuki

Department of Cardiovascular Medicine, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

Acute myocardial infarction（AMI）refers to a condition in which an intracoronary thrombus

rapidly develops at the onset of rupture of vulnerable coronary plaques, affecting blood flow and leading

to myocardial necrosis. Therefore, the concept of AMI treatment is to achieve coronary reperfu-

sion earlier. Currently, in Japan, percutaneous coronary intervention（PCI）is primarily employed

for reperfusion treatment due to its promptness and accuracy. Acute treatment with a catheter has

advanced : from conventional balloon angioplasty to the development of devices／procedures for

coronary stent implantation, topical thrombus aspiration, and peripheral protection. It is also important

to manage acute complications. In accordance with the circumstances, DC shock, transient pace-

maker insertion, intra-aortic balloon pumping（IABP）, and the application of percutaneous cardio-

pulmonary support（PCPS）must be promptly performed. To protect the injured myocardium and

control other vulnerable plaques, early drug intervention is also very important. Prompt, appropriate

cardiopulmonary resuscitation before arrival and prompt transport to a hospital in which specialized

treatment is possible are important for initial management rather than in-hospital treatment.

Key words : acute myocardial infarction, plaque rupture, reperfusion, percutaneous coronary interven-

tion, stent
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特 集：心筋梗塞から身を守る －発作が起こる前と起こってからできること－

心筋梗塞後のリハビリテーションと再発予防

長 山 雅 俊
公益財団法人 日本心臓血圧研究振興会附榊原記念病院循環器内科

（平成２３年６月２６日受付）（平成２３年６月２８日受理）

心臓リハビリテーションは，急性心筋梗塞後の管理手

法として発展してきたが，現在では心筋梗塞以外にも狭

心症や心臓および大血管術後，慢性心不全，下肢動脈性

動脈硬化症など，その適応が広がってきている。特に以

前には運動が禁忌とされていた，重症左室機能障害例に

おいても，生命予後や無事故生存率に対する効果が証明

されている。心筋梗塞後の心臓リハビリテーションは，

薬物療法や運動療法，食事療法を十分に組み合わせるこ

とにより，運動耐容能の改善ばかりでなく，冠動脈内皮

機能を向上させることによる不安定プラークの安定化作

用，毛細血管床を増やすことによる側副血行路の増生作

用，更に冠動脈動脈硬化の退縮を可能とする積極的な治

療として位置づけられるべきである。

はじめに

欧米に比べ２０年遅れているとされるわが国の心臓リハ

ビリテーション（以下心リハ）もこの数年の間に大きな

変化を成し遂げようとしている。十分な体制で心リハを

行うことのできる施設はまだ少ないが，今までカテーテ

ルインターベンションを中心に展開してきた急性期病院

や全国的に名の知れた病院の多くが，真剣にその導入を

考えている。その背景には平成１８年度以降の診療報酬改

定により，施設基準の緩和や慢性心不全など適応疾患の

拡大があるが，心リハの QOLや予後に対する効果が認

知されつつあることも事実である。また，薬剤溶出性ス

テント全盛の時代となった今になって，カテーテル治療

があくまでも局所治療であり，長期予後の改善にはそれ

だけでは不十分であることにようやく気づきだしたこと

もある。本稿では心リハの歴史的背景から再発予防効果

についてのエビデンスを中心に述べる。

１．心リハの発展と歴史的背景

心リハは，急性心筋梗塞発症後患者の管理の手法とし

て発展してきた学問である。その原則は，長期臥床が身

体的にばかりではなく，心理・社会的にも decondition-

ing（脱調節状態）を引き起こすこと。そして適確なリ

ハビリテーションが deconditioning（脱調節状態）を

reconditioning（再調節）することができるなど，長期

臥床の弊害と運動療法の有効性を説いたものである１）。

また，再発予防を目的としたリハビリテーションは，運

動療法だけでは不十分であり，患者教育や栄養指導など，

包括的な介入の重要性が強調されている。また，１９８０年

代には左室駆出率を代表とする左心機能と運動耐容能に

は相関がないことが証明され２），１９９０年代には慢性心不

全に対する運動療法の有用性が多く報告されるように

なった３，４）。１９９５年には AHCPR（米国医療政策研究局：

Agency for Health Care Policy and Research）のガイド

ライン５）がまとめられ，この時期までの心リハについて

のエビデンスが整理され，わが国では２００２年と２００７年に

日本循環器学会や日本心臓リハビリテーション学会な

ど，９つの学会の合同研究班による「心疾患における運

動療法に関するガイドライン」および「心血管疾患にお

けるリハビリテーションに関するガイドライン」が発行

された。本ガイドラインでは，最新の知見なども加えて，

運動療法の身体効果を表１のようにまとめている６）。

四国医誌 ６７巻３，４号 １２７～１３４ AUGUST２５，２０１１（平２３） １２７



２．虚血性心疾患における心リハの効果

心筋梗塞についての予後改善効果については数多く報

告されている。包括的リハビリテーションについてのメ

タアナリシスでは，心血管系死亡が２０～２５％減少し，運

動療法単独でも１５％減少することが明らかとなってお

り７，８），また冠動脈イベントの低下も認められている９）。

最近の報告では，４８編の無作為割り付け試験における

８９４０例を対象としたメタアナリシスで，運動療法を主体

とした心リハにより，急性心筋梗塞患者の総死亡率が通

常治療と比べ２０％低下（p＝０．００５），心死亡率が２６％低

下（p＝０．００２）することが報告されている。非致死性

心筋梗塞発症も２１％減少したが，残念ながら有意差はな

かった（p＝０．１５）（図１）１０）。その他，１８２１例の心筋梗塞

患者における心リハへの参加の有無での予後を比較した

ところ，心リハ参加群では死亡は５６％，心筋梗塞再発は

２８％減少したという驚くべき効果が報告された（図２）１１）。

予後改善の機序は，①運動療法により交感神経活動の抑

図１ 心臓リハビリテーションの予後改善効果１０）

４８編の無作為割り付け試験のメタアナリシス

表１ 運動療法の身体効果（６）を一部改変）

項 目 内 容 ランク

運動耐容能 最高酸素摂取量増加
嫌気性代謝閾値増加

A
A

症 状 心筋虚血閾値の上昇による狭心症発作の軽減
同一労作時の心不全症状の軽減

A
A

呼 吸 最大下同一負荷強度での換気量減少 A

心 臓 最大下同一負荷強度での心拍数減少
最大下同一負荷強度での心仕事量（二重積）減少

A
A

冠 動 脈 冠狭窄病変の進展抑制，軽度の退縮
心筋灌流の改善
冠動脈血管内皮機能の改善

B
B
B

中心循環 最大動静脈酸素較差の増大 B

末梢循環 安静時，運動時の総末梢血管抵抗減少
末梢動脈血管内皮機能の増大

B
B

骨 格 筋 ミトコンドリアの増加
骨格筋酸素酵素活性の増大
骨格筋毛細管密度の増加
Ⅱ型からⅠ型への筋線維型の変換

A
A
A
A

冠危険因子 高血圧，脂質代謝，糖代謝の改善 B

自律神経 交感神経緊張の低下
圧受容体反射感受性の改善

A
B

血 液 血小板凝集能低下
血液凝固能低下

B
B

予 後 冠動脈性事故発生率の減少
心不全増悪による入院の減少
生命予後の改善

A
B（CAD）
B（CAD）

A：証拠が十分であるもの，B：論文の質は高いが論文数が十分でないもの
CAD：冠動脈疾患

長 山 雅 俊１２８



制と副交感神経活動の亢進が得られ１２），それが心室細動

閾値を上昇させ，突然死のリスクを減らすこと，②高血

圧，糖尿病，高脂血症，肥満，喫煙などの冠危険因子の

是正の結果により，冠動脈プラークの安定化から急性冠

症候群の発生を防ぐこと１３），③さらに運動療法は冠動脈

内皮機能の改善から冠予備能を高めることによって心筋

虚血閾値を高めること１４，１５）などが有力である。また，左

室機能障害を伴う虚血性心疾患を中心とした慢性心不全

患者への１年間の運動療法が心不全悪化による再入院や

心臓死を有意に減少させたという報告１６，１７）もあり，適切

な運動療法が施行された場合，心不全を伴う症例におい

てもその有用性が期待できることが示唆されている。

２）運動耐容能への効果

心疾患患者における運動耐容能低下は，心機能低下に

基づく循環障害によるものばかりでなく，過度の安静や

身体活動量の低下によるディコンディショニングによる

骨格筋の機能障害などが原因となっている。すなわち，

心疾患患者は心臓が悪い以上に，身体機能が悪いという

特徴を有している。心疾患患者に適切な運動療法がなさ

れた場合のトレーニング効果は，最高酸素摂取量を１５～

２５％増加させることが期待できる。また，トレーニング

開始時の運動能力が乏しい症例ほど，トレーニング効果

が期待でき，臨床の現場では最高酸素摂取量が２倍以上

に伸びる例を経験することもある。運動療法による運動

耐容能改善の機序は，運動療法により心機能そのものが

良くなるという，いわゆる中枢効果はあまり期待できな

いという見解が強い。運動筋における毛細管密度の増加

やミトコンドリアおよびその酵素活性の変化が好気的代

謝の改善を促し，更に血管内皮機能の改善から運動時の

骨格筋血流増加反応を良くする１８）という末梢効果が運動

耐容能改善の機序の主体だとされる。健常者であっても

心疾患やその他の疾患を有する患者であっても，身体能

力を１METs増加させることによって，生命予後を１０～

２０％改善することができるという報告があるが１９），運動

耐容能を増加させることは QOLを良くすることばかり

でなく，生命予後をも改善させることが証明されている。

３）冠循環への効果

心疾患患者への運動療法は心臓への中枢効果が期待で

きないというが，運動療法は冠動脈疾患患者の狭心症閾

値を上昇させ，狭心症状を改善することが知られている。

以前は運動による一時的な心筋虚血が血管新生を刺激し，

側副血行路の発育を促すことが期待されていたが，これ

に関しては一定の見解が得られていない。しかしながら，

心臓核医学検査で評価すると運動療法により心筋灌流が

改善することが証明されている２０）。また，運動療法を中

心とした包括的な介入によって，冠動脈硬化が退縮する

図２ 心筋梗塞後の心臓リハビリテーションの効果
心リハを行った例と行わなかった例との生命予後比較
１８２１例の心筋梗塞患者における心リハの参加の有無での予後を比較したところ，心リハ参加群では死亡は５６％，心筋梗塞再発は
２８％減少した。（破線はミネソタ州の予測生存曲線）

Witt BJ, et al. J Am Coll Cardiol４４：９８８‐９９６，２００４．より改変１１）

心筋梗塞後のリハビリテーション １２９



といういくつかの興味深い報告が散見される。いずれも

運動療法と食事療法により，介入群において冠動脈狭窄

の進行例が少なく，冠動脈硬化の退縮が介入群にのみ認

められている２１‐２３）。

３．Hambrecht らの興味深い業績

ドイツ東部に位置するライプチッヒ大学心臓センター

の Hambrechtらのグループは，１９９１年以降，虚血性心

疾患に対する運動療法の効果をさまざまな角度から検討

し，多くの興味深い報告を繰り返している。

１）冠動脈狭窄病変の進行の抑制および退縮

１９９０年以前には一度でき上がった冠動脈硬化は，進展

することはあっても退縮することは極めてまれであると

いうのが定説であった。それを打ち破ったのが，１９９２年

に同グループの Schulerが報告した以下のような論文で

ある（図３）２４）。冠動脈造影によって確定診断された１１３

例の安定狭心症患者を無作為に運動療法＋低脂肪食ダイ

エット群と通常治療群に分け，運動療法＋低脂肪食ダイ

エット群には，毎週最低２時間の運動療法への参加と１

日２０分のホームエクササイズを義務づけ，食事療法は

AHAの勧告 phase３を厳守させるが高脂血症治療薬は

服用させないというプロトコルであった。１年後に冠動

脈造影を再検した結果，最小血管径を呈した病変は，運

動療法＋低脂肪食ダイエット群で２３％が進展，４５％は不

変であったが，残りの３２％に退縮を認めた。一方，通常

治療群では４８％もの例が進展し，３５％が不変，退縮が認

められたのは１７％のみであった。すなわち，通常治療群

では冠動脈狭窄病変の進行を抑制させることは困難であ

り，逆に運動療法＋低脂肪食ダイエット群では多くの例

に狭窄病変の退縮が期待できることを証明したのである。

また，冠動脈造影上狭窄病変の変化が認められないにも

かかわらず，運動負荷心筋血流シンチにおける冠還流に

明らかな改善を認める例が存在した。その原因は当然冠

側副血行路の発達が予想され，同グループの Niebauer

らが検証したが２５），運動療法の有無によって冠側副血行

路の発達には差がなく，冠動脈狭窄度の進展や退縮にの

み関連したという結果であった。また，Niebauerらは

上記１１３例の６年後の冠動脈病変を追跡しているが，運動

療法＋低脂肪食ダイエット群では通常治療群に比べ，有

意に冠動脈硬化性病変の進展が遅いという結果であった

（p＜０．０００１）２２）。サブスタディーとして，６年後にも冠

動脈病変の退縮が認められた例では，１７８４±３８４kcal／週

（おおよそ１週間に４時間程度の中等度有酸素運動に相

当）のエネルギー消費が運動によって為されていた。

２）血管内皮機能の改善

運動療法を行った例のうち冠動脈硬化が進展している

例においても，核医学検査などでの冠灌流の改善が認め

られることから，冠動脈硬化の退縮や冠側副血行路の発

達以外のもう一つの重要な機序として，冠動脈内皮機能

にも注目されるようになった。彼らは１９名の狭心症患者

を無作為に運動療法群とコントロール群に分け，アセチ

ルコリンによる冠還流の変化を血管内ドップラー流量計

を用いて計測し，QCAによる心外膜側の冠動脈血管径を

評価した結果，４週間後には運動療法群でのみ両者の有

意な改善を認めている２６）。引き続き，更にユニークな研

究が行われている。冠動脈バイパス術を予定している狭

心症患者に運動療法群とコントロール群に分け，４週間

後に手術時に使用しない部位の内胸動脈切片を採取し検

討したところ，運動療法群では内胸動脈の一酸化窒素合

成酵素（NOS）がmRNAおよび蛋白レベルで有意に増加

図３ 運動と低脂肪ダイエットが冠動脈硬化性病変の進展に対す
る効果

Schuler G, et al. Circulation８６：１‐１１，１９９２．より改変２４）
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していることが観察された。また，同時に測定された内

胸動脈の血流速度から，アセチルコリンによる内皮依存性

血流増加反応の改善が確認されている２７）。以上より，彼ら

は安定狭心症患者に対する運動療法の効果は，確実に存

在し，その機序として，冠動脈硬化の進展の抑制と退縮

および血管内皮機能の改善が重要であることを証明した。

３）STENT vs. Exercise；安定狭心症に対する治療はど

ちらが有効か？（PET study２８））

それでは実際に狭心症に対する運動療法はどの程度有

効であろうか。近年における狭心症治療は，確実に PCI

に向いており，運動療法はあくまでもサブとしての役割

程度としか考えられていない。Hambrechtらは２８）１０１名の

安定狭心症患者を運動療法群と冠動脈インターベンショ

ン（PCI，ステント）群とに無作為に割り付けして，運動

療法群には毎日２０分間の自転車エルゴメータによる運動

療法を施行した。その結果，６ヵ月後の自覚症状の変化

には差を認めず，１２ヵ月後の運動能力は，運動療法群で

のみ有意に改善していた。また，１２ヵ月間における心血

管事故（心死亡，脳卒中，冠動脈バイパス術，PCI，急性

心筋梗塞，不安定狭心症，狭心症の悪化による入院）回

避率では運動療法群の方が PCI群よりも有意に良好であっ

た（運動療法群８８％vs. PCI群７０％，p＝０．０２３）（図４）。

心事故の内訳としては，不安定狭心症となり PCIとなっ

た例と狭心症の悪化による入院が PCI群で多かったが，

その原因は前回の PCI施行部の再狭窄ではなく，多くは

新規冠動脈病変の出現によるものであった。また，医療

経済効果として，労作狭心症重症度分類である CCS分類

の１段階の改善を得るための医療費が運動療法群で有意

に低い（＄３，４２９vs.＄６，９５６，p＜０．００１）という結果で

あった。すなわち，安定狭心症に対する運動療法は，

QOL改善，心事故抑制効果，医療費抑制効果において

PCIに有意に優ったという結果であった。

おわりに

以上のように，冠動脈疾患に対する運動療法を中心と

した心臓リハビリテーションの効果は既に確立されてい

るといっても過言ではない。PCIや CABGはあくまでも

冠動脈狭窄に対する局所治療であり，冠危険因子や生活

習慣を改善しない限り，再発する可能性が極めて高いと

いえる。多くの医療者は感覚的にはそれに気づきながら

も，実際の診療に運動療法や患者教育を導入できないで

いるが，それを必須な治療であると真に考えていないか

らに他ならない。運動療法は導入や継続が必ずしも容易

ではなく，また，不安定狭心症を初めとする重症例では

冠血行再建が明らかに優る。現代における冠動脈疾患に

対する理想的な治療戦略は，冠血行再建プラス包括的介

入による心臓リハビリテーションであり，両者の利点を

上手に組み合わせたコンビネーションが最も有効であろう。
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Rehabilitation after myocardial infarction and secondary prevention

Masatoshi Nagayama

Japan Reserch Promotion Society For Cardiovascular Disease, Sakakibara Heart Institute, Cardiovascular Medicine, Tokyo, Japan

SUMMARY

Although cardiac rehabilitation was developed as a management method after acute myocardial

infarction, its indication has expanded beyond myocardial infarction to many other conditions such

as angina pectoris, after cardiac or macrovascular surgery, chronic heart failure, and peripheral

vascular disease. Even in patients with severe left ventricular dysfunction in whom exercise was

contraindicated in the past, the beneficial effect of cardiac rehabilitation on survival outcome and

event-free survival rate have been proven. By optimal combination with drug therapy, exercise

therapy and dietary therapy, cardiac rehabilitation after myocardial infarction should be positioned

as an active treatment modality that not only improves exercise tolerance but also stabilizes the

unstable plaques through improving coronary artery endothelial function, promotes collateral

circulation development by increasing the capillary bed, as well as achieves regression of coronary

arteriosclerosis.

Key words : myocardial infarction, cardiac rehabilitation, prevention, exercise
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はじめに

「日本の救急医療が危ない」といった見出しを使って，

最近マスコミに報道される救急医療に関する記事が多く

なっている。実際，病院勤務医特に救急医療に携わって

いる医師が，その劣悪な労働環境のため燃え尽き，医療

現場から立ち去ってしまうことが大きな社会問題となっ

ている。さらに，小児救急医療は，保護者が小児科専門

医のいる医療機関を目指して昼夜の別を問わず受診する

傾向にあり，その結果，小児救急医療はコンビニ医療と

なっているとの指摘がなされている。そのため，地方の

自治体の病院小児科医師の献身的な努力のみで小児救急

医療を支えるには当然限界があり，小児救急医療は拠点

化あるいは集約化する必要が出てきた１，２）。しかしなが

ら，各地方によって医療状況が異なり，小児救急医療集

約化に向けては難題が多く実現に時間を要している。

徳島県においても，全国と同様に，小児救急医療の課

題を抱えており，小児科医を中心とした医師不足は小児

救急医療体制を構築する上で，深刻な問題となっている。

今回われわれは，徳島県東部医療圏に属する，一次救急

施設である徳島市夜間休日急病診療所（以下，急病診療

所と略す）の現状と課題について報告し，それにかかわ

る小児救急体制の危機について言及する。

急病診療所の歴史（徳島市一次救急体制の変遷）（図１）

昭和４５年徳島市より徳島市医師会への委託事業として，

日曜日の救急患者を診療する目的で「徳島市立日曜診療

所」が徳島市役所構内に開所された。昭和５２年には休祭

日にも開所という要望が多くなり，同所が「徳島市立休

日診療所」と名称を変更した。また，同診療所と同時に

１年間を通して全診療科において平日と休日の全ての夜

間に救急患者を診療する，夜間在宅当番制事業も発足し

た。この事業は，休日や夜間の一次救急医療体制の確保

や住民に対する救急医療知識の普及及び啓発を目的とし

て，地区医師会に依頼して普及・定着を図るものであっ

た。昭和５９年には同診療所は徳島市幸町にある徳島市保

健センター内に移転し診療を継続した。しかしながら，

夜間在宅当番制事業は毎日在宅当番の診療所が変わる不

便さがあり，二次救急病院へ一次救急患者が集中するよ

うになり，一定の場所での一次救急施設をおいて欲しい

という住民からの要望が大きくなった。また，小児科，

耳鼻科や産婦人科等の診療科によっては医師数や負担の

問題もあり，後方支援である受け入れ病院との病診連携

体制も不十分であったため，平成９年に夜間在宅当番制

事業が廃止されるに至った。一方，徳島市立休日診療所

総 説（第２６回徳島医学会賞受賞論文）

徳島市夜間休日急病診療所の現状と課題
－小児救急体制の危機－

田 山 正 伸，岡 部 達 彦，中 瀬 勝 則，豊 田 健 二，宇都宮 正 登，
豊 � 纒
徳島市医師会

（平成２３年６月８日受付）（平成２３年７月５日受理）

徳島市夜間休日急病診療所の歴史

・・昭和４５年 日曜診療所開設
・・昭和５２年 夜間在宅当番医制度発足
・・昭和５３年 日曜診療所に日祭日を含めた休日診療

所に変更
・・平成９年 徳島市夜間休日急病診療所開設（幸町）
・・平成１３年１１月 ふれあい健康館に移転（沖浜）
・・平成１８年４月１日

徳島市より徳島市医師会が指定管理
者の指定を受ける。
図１ 徳島市夜間休日急病診療所の歴史
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は，急病診療所と名称を変えて，開設された３）。診療科目

は小児科と内科の２診療科であり，１年３６５日夜間と休

祭日の昼間に診療することになった。出務医師は徳島市

医師会員を中心として，徳島県小児科医会の協力のもと，

大学病院やその他病院勤務医および徳島市近隣の医師会

員の有志により構成している。医師以外の看護師や受付

事務員のスタッフのほとんどは非常勤職員で，薬剤師は

徳島市薬剤師会の協力のもと派遣されている（図２）。

徳島県小児救急体制について

徳島県は東部，南部と西部医療圏に３分されており

（図３），徳島市は東部に位置している。各医療圏には

公立病院等が配置されているが，東部においては病院で

なく急病診療所が初期救急施設として位置づけられてい

る。入院治療を要する二次三次救急については徳島市民

病院と県立中央病院が曜日によって輪番体制をとってい

る（図４）。現実には，準夜帯には主に，急病診療所に

そのほとんどが受診するが，直接輪番病院への受診者も

多くなっている。今後は急病診療所と輪番病院との救急

患者の振り分けはさらに必要かもしれない。また，土曜

日と祝日の日勤帯には輪番病院体制が整っていないとい

う問題点がある。そのため，東部医療圏の患者が東部に

おいて完結せず，小児救急拠点病院である小松島市の徳

島赤十字病院に入院や精査を要する患者が紹介され，受

け入れられている。

急病診療所の現状

患者数は当初，年間約７千人であったものが，徐々に

増加してきた（表１）。平成１３年に徳島市沖浜町のふれ

あい健康館１階に場所を移転してから，利便性が増して

図４ 徳島県小児救急医療体制図３ 徳島県小児救急体制

徳島市夜間休日急病診療所の体制

１）診療科
小児科，内科

２）診療時間
平日夜間（月～土） 午後７時３０分～１１時３０分
休祭日昼間 午前９時～午後５時
休祭日夜間 午後６時～１１時３０分

３）出務医師（平成２２年４月１日現在）
小児科 ３９名（小児科標榜内科医８名を含む）
内科 ８７名

４）看護師 ９名（常勤１名，非常勤８名）
５）受付事務 ９名（非常勤）
６）薬剤師 徳島市薬剤師会より派遣（非常勤）

図２ 徳島市夜間休日急病診療所の体制
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患者数はさらに増加し，年間１万３，４千人となった

（図５）。患者の内訳は７割強が小児科で，残り３割弱

が内科で，徳島市内のみならず市外からも来所された

（表２）。患者数の増加に伴い，急病診療所の運営実績

が評価され平成１８年より徳島市から徳島市医師会は指定

管理者に指定され，自主運営となった。平成２１年度は全

国的な新型インフルエンザのパンデミックな流行により，

患者数は急病診療所開設以来最多の１万８千人（うち小

児科１２，７６７人）となった。こうした大流行の時のみなら

ず，ゴールデンウィークや年末年始など患者数が著増す

る場合には，小児科担当医を２名体制とし，また，パラ

メディカルも増員して対応した。同年度の徳島県の小児

救急患者数からみると，東部地区５輪番病院の合計患者

数１２，１５０人に匹敵し，徳島赤十字病院の１０，３１９人を上回

る患者数となっている（図６）。したがって，急病診療

所のニーズはますます高くなっており，徳島県小児救急

体制においての役割は非常に大きいものとなってきてい

る。

急病診療所の課題

平成２２年現在の小児科医３９名の出務医の平均年齢は

５２．８歳，内科医は８７名で５５．１歳となっており，高齢化が

表１ 徳島市夜間休日急病診療所の患者数の推移

図５ 徳島市夜間休日急病診療所
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進んでいる（表３）。出務医師のほとんどは開業医であ

り，普段はかかりつけ医として地域での診療に従事して

いる。そして，自院の診療時間外に急病診療所に出務し

て，救急医療に携わっている。したがって，この業務は

ボランティア精神に基づくもので，みんなで守るという

意識がなければ，今後出務医師が少なくなってくると，

残された医師に過剰な負担を課すことになり継続は困難

になってくる。救急医療にはマンパワーが必要であり，

出務する医師特に小児科医を確保する努力はこれまでに

もかなり行ってきたが，今後も継続する必要がある。

一方，住民の小児救急に対するニーズは高く，昼間か

かりつけ医を受診されているにもかかわらず，夜間や休

日に安易に受診するいわゆるコンビニ受診が増加してい

る。この現象は，少子化と核家族化にその原因があると

表３ 徳島市夜間休日急病診療所の出務医師年齢区分

●平成２２年８月２０日現在

年齢区分 ３０未満 ３０～３９ ４０～４９ ５０～５９ ６０～６９ ７０～７９ ８０以上 合 計

小児科 ０ ３ ９ １２ ７ ０ ０ ３１

内 科 ０ ４ ２１ ３１ ２９ ２ ０ ８７

合計 ０ ７ ３０ ４３ ３６ ２ ０ １１８

小児科専門医平均年齢 ５２．８歳 内科医平均年齢 ５５．１歳

表２ 徳島市夜間休日急病診療所の小児科患者数

小児科患者数
徳島市夜間休日急病診療所

年度
夜 間 休 日

総合計
市 内 市 外 合 計 市 内 市 外 合 計

平成９年度 ２，３２４（８８．０％） ３１８（１２．０％） ２，６４２ ２，１０５（８６．１％） ３３９（１３．９％） ２，４４４ ５，０８６

平成１０年度 ２，６００（８４．４％） ４８０（１５．６％） ３，０８０ ２，０４２（８４．１％） ３８５（１５．９％） ２，４２７ ５，５０７

平成１１年度 ３，０６６（８３．９％） ５８８（１６．１％） ３，６５４ ２，２９１（８２．６％） ４８２（１７．４％） ２，７７３ ６，４２７

平成１２年度 ３，２８７（８２．５％） ６９５（１７．５％） ３，９８２ ２，１９４（８１．７％） ４９１（１８．３％） ２，６８５ ６，６６７

平成１３年度 ４，１０８（８４．２％） ７７０（１５．８％） ４，８７８ ３，０１４（８１．９％） ６６７（１８．１％） ３，６８１ ８，５５９

平成１４年度 ５，０６９（８１．５％） １，１５３（１８．５％） ６，２２２ ３，５６９（７８．９％） ９５４（２１．１％） ４，５２３ １０，７４５

平成１５年度 ５，００３（７７．２％） １，４７７（２２．８％） ６，４８０ ２，８３４（７４．７％） ９６１（２５．３％） ３，７９５ １０，２７５

平成１６年度 ４，７０２（７４．６％） １，５９７（２５．４％） ６，２９９ ２，８４１（７１．４％） １，１４０（２８．６％） ３，９８１ １０，２８０

平成１７年度 ４，４３８（７２．６％） １，６７８（２７．４％） ６，１１６ ２，８５２（６８．９％） １，２８７（３１．１％） ４，１３９ １０，２５５

平成１８年度 ４，００１（６８．４％） １，８４６（３１．６％） ５，８４７ ２，７５９（６８．８％） １，２５１（３１．２％） ４，０１０ ９，８５７

平成１９年度 ３，８３８（６８．５％） １，７６７（３１．５％） ５，６０５ ２，７７１（６７．１％） １，３６０（３２．９％） ４，１３１ ９，７３６

平成２０年度 ４，４３５（６６．３％） ２，２５６（３３．７％） ６，６９１ ２，９９８（６５．９％） １，５４８（３４．１％） ４，５４６ １１，２３７

平成２１年度 小児救急時間外患者数

（平日 夕方から翌朝，休日 朝から翌朝まで）

① 東部地区（徳島市，鳴門市，板野郡，名東郡，名西郡，吉野川市，阿波市）

徳島県立中央病院 ２，０００人弱
徳島市民病院 ２，８００人弱
健康保険鳴門病院 ５５０人程度
麻植協同病院 １，８００人弱
阿波病院 ５，０００人弱 合計 約１２，１５０人

② 南部地区（小松島市，阿南市，勝浦郡，那賀郡，海部郡）

徳島赤十字病院 １０，３１９人

③ 徳島市夜間休日急病診療所 １２，７６７人

平日 午後７時３０分～午後１１時３０分
休日 午前９時～午後５時，午後６時～午後１１時３０分

図６ 徳島県（東部、南部）小児救急患者数

田 山 正 伸 他１３８



いわれている。たとえば，子どもが病気のときに相談す

る人が周りにいなかったり，保護者においては病気のと

きに備わっているべく育児力や看護力が以前と比べて低

下していたり，両親が共稼ぎであるため，通常の診療時

間に医療機関を受診できないというライフスタイルに

なっているなどの理由で夜間休日に救急受診するケース

が増えている。その上，時間外診療においても，特に急

病ということで，小児科専門医の診療を希望する保護者

も多いのが現状である。

小児救急体制の危機

急病診療所の課題を検討するにあたり，急病診療所が

徳島県東部および近隣の医療圏の一次救急施設の中心と

なっている現状からみると，急病診療所の課題は，すな

わち徳島県小児救急医療体制の課題となっている。その

課題に対応するには，長期的には小児科医のさらなる育

成が必要であり，徳島県全体で小児救急に関わる救急専

門医をはじめとした小児科医を充足することが必要であ

る。また，東部においては，新たに小児救急拠点病院を

創設し，二次病院との連携を構築していくことが急務と

思われる。現在，徳島大学病院と県立中央病院とのメ

ディカルゾーン構想が進められているが，この構想の中

で，急病診療所の位置づけが今後どのようになるか，行

政，大学，県医師会，小児科医会等で協議していくこと

が望まれる。

また，急病診療所を利用する住民に対しても，徳島県

の小児救急体制の現状を周知して，不要不急の受診を控

えるようにして，住民自身が救急医療を守るべく意識を

もてるような啓発活動が必要と思われた。

考 察

徳島市医師会では市民に対しての救急医療として，昭

和４５年から早期に休日医療を徳島市からの委託事業とし

て行ってきた。その後，社会事情の変遷により，形態が

変わってきたが，現在の急病診療所として体制が整って

きたのは平成９年からである。それまで，徳島市医師会

員をはじめ徳島県内の医師は全国と同様に，それぞれの

医師が昼夜を問わず，患者のために身を削って診療に励

んでこられた。また，徳島市医師会においては，多くの

役員の先生方が地域医療の一環として関わってこられた

が，その中でとりわけ第１７代徳島市医師会長の玉置千秋

先生は小児科医として現在の初期救急医療体制の基礎づ

くりに非常に御尽力された３）。一方で救急医療に対する，

住民の意識は社会情勢や価値観などによって，変化して

おり，提供する医療機関においても困難なことが多く

なってきている。住民は高度医療を求める傾向が強く

なってきて，軽症の患者でも二次医療を提供する救急指

定病院に夜間や休日に集中して，病院が本来の機能を果

たせないという現象が生じている。徳島県においても同

様なことが起こり，徳島赤十字病院が小児救急拠点病院

として２４時間３６５日小児救急患者を受け入れると，救急

患者が殺到してきた。それで，軽症患者が多くなったた

め，二次三次救急患者への対応に障害ができた４）。また，

自治体によっては，小児救急医療の無料化が進んできて，

無料である気軽さから病院等のコンビニ化が顕著となり

小児科医の疲弊もすさまじくなっており，元々慢性的な

過重労働であった小児科医の減少も著しくなっている。

小児救急疾患は重篤である場合が少なくないので，その

ほとんどは軽症であっても，受診者数が多いのが特徴で

ある。また，小児科を設置する病院の減少等の理由で徳

島県においても小児救急体制は充分に構築できていない。

そのため，徳島県特に徳島市を中心とした，東部医療圏

においては一次救急施設である，急病診療所の役割は

年々大きくなってきており，住民からのニーズが高く，

また，受診者数の増加からみても信頼度も高くなってい

ることがわかる。徳島市医師会はその組織の中に，徳島

市夜間休日急病診療所運営委員会を設置し，その運営に

直接関わってきた。筆者自身は，平成１４年から運営委員

長として，９年目となるが，徳島県小児科医会の小児救

急委員長も兼務し，さらに，現在同会会長として，この

急病診療所の事業を全面的に支援している。小児科医の

確保については，鋭意努力しており，例えば，徳島市医

師会会員の小児科医では絶対数が不足するため，徳島市

近郊の板野郡，名西郡，鳴門市，小松島市などの小児科

医に小児科医会からも依頼して，賛同を得て出務して頂

いた。また，病院勤務医としては，徳島大学病院小児科

からは定期的に出務を継続しており，徳島赤十字病院小

児科からも短期間出務に協力していただき，最近では徳

島市民病院小児科より出務援助をいただいている。特に，

徳島市民病院とは病診連携が密であるので，徳島市民病

院での日曜日日勤当直の内科と小児科の２診療科におい

て，診療支援を徳島市医師会より行ってきている。この

ように，開業医と勤務医とが共同で小児救急体制を構築

し，地域の救急体制維持する施策は他の地域でも行われ
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ている５）。

わが国の小児医療・救急医療・新生児医療体制は小規

模な病院小児科と小規模な NICUで構成されている。

その結果として少数の小児科医は他科の医師と比較にな

らないほど頻回の当直，休日勤務を強いられている。同

時に患者の小児科医専門志向とあいまって時間外に受診

される患者は増加の一途をたどり，医療サービスの低下

を招くようになっている。しかしながら，全国的に小児

科医の数は少なく，医療現場では，小児科医は日夜過剰

勤務を強いられている。小児科のある病院の６割で小児

科医が体調を崩したことがあるとの報告も出されてい

る６）。日中の勤務に加え，夜間診療，翌日の診療と３２時

間連続勤務を強いられている小児科医が大半を占めてい

る。小児科医不足が解消されるための推定試算をすると，

将来の医師増加に頼るとして，後１０～１５年間必要だとさ

れている７）。そのため小児科医の不足にどう対処したら

いいのかという課題がある。それには，例えば県内に２

ないし３箇所の小児救急拠点病院を指定し，そこに重点

的に小児科医をおき，各地域とは交通のアクセスを充実

させて，通院バスや，救急車の確保を自治体が行い，夜

間でも休日でも拠点病院へ行くことを保障するよう対応

すればと思う。こうするためには，小児の夜間の発熱，

痙攣，喘息その他に対応する体制の整備が必要となる。

小児科医の数が少ない以上，どう小児科医を有効に活用

するかが，現在の課題となっている。

そうした現状を踏まえて，日本小児科学会は２０１０年に

小児医療提供体制検討委員会より，「小児科学会が進め

る小児医療体制の改革」としてまとめられている８）。そ

の改革ビジョンの３つのポイントは，まずは，①効率的

な小児医療提供へ向けての構造改革として，ア）入院小

児医療提供体制の集約化。イ）身近な小児医療の提供は

継続。ウ）さらに広く小児保健，育児援助，学校保健な

どの充実を図る，としている。②次に広域医療圏におけ

る小児救急体制の整備をすすめる。その主な内容は，

ア）小児時間外診療は２４時間，３６５日をすべての地域小

児科医で担当し，イ）小児領域における３次救命救急医

療の整備を進める。③それらの改革を進めるに当たって，

労働基準法等９）に準拠した小児科医勤務環境の実現を目

指し，また医師の臨床研修・卒前・卒後教育に必要充分

な場を提供するとしている。ここでいう地域小児科医と

は小児科標榜医など小児を日常的に診療している医師と

なっており，急病診療所においても，小児科標榜する内

科医も小児科診療を担当している。小児科学会の改革を

実行できれば，具体的なモデルとしては，現存する小児

科の中から，二次医療圏に１箇所ないし数箇所の「地域

小児科センター」を整備し，これを地域における小児専

門医療の中心に育て，「地域小児科センター」は小児救

急・新生児集中治療の両方またはいずれかの機能を備え

ることになる。その上で既存の病院小児科と「地域小児

科センター」とをグループとして位置づけ，医師や研修

医はセンターとの交流を図りつつ，外来診療を中心とし

た身近な小児医療を提供することとし，入院医療はオン

コールで対応可能な患者を中心とするように縮小するこ

とになる。従って「地域小児科センター」の医師数は少

なくとも１０名以上となり，病院小児科はむしろ医師数を

縮小して６名以内にとどめる形が考えられている。病院

小児科は小児救急を担当せず，その医師も「地域小児科

センター」の一次救急に当番参加することになる。また

定期的に「地域小児科センター」の医師と交代して，地

域の病院で働く小児科医がセンター医療と一般小児科医

療の両方を担うことが望ましい形であろうと考えられる。

両者は診療面の交流だけでなく，専門医研修や研究にお

いてひとつの組織体として取り組むことも可能だと考え

られている。

小児救急については「地域小児科センター」に一次時

間外診療を地域の小児科医が全体として共同で参加する

「夜間・休日急病診療所」を設置し，「地域小児科セン

ター」本体は入院の必要な患者への対応を行うことにな

る。三次医療圏には大学や小児病院を中心に少なくとも

一箇所の中核小児科を整備して，高度な小児医療を提供

すると共に，教育・研究を担うことになる。この構想を

進めるためには，地域の小児科は機能分担を進める必要

がある。二次医療圏の病院小児科医は「地域小児科セン

ター」または「病院小児科」に所属しつつ連携・交流を

進め，医療圏の病院小児医療を医師全体のグループで維

持する体制を考えられている。小児科・新生児科の専門

医研修，新医師臨床研修プログラムを「地域小児科セン

ター」とグループ全体で履修できる条件を整備し，医師

の夜間勤務の翌日は勤務なしとし，労働条件を整備する。

女性医師は産前産後休暇，育児休暇を取れる条件を整備

する。同時に，こうした小児医療提供体制を構築してゆ

くための基本条件として，小児科診療報酬が一般小児科

でも採算をとれる内容とすること，市町村を越えた小児

救急の地域を実現するため，地方自治体と住民の理解と

協力が得られること，現在医師派遣という形で医師の人

事に関与している大学小児科教室が，新しい小児医療提
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供体制の必要性を理解し，その発展のために主体的に参

加すること，必要に応じて「地域小児科センター」に複

数大学の共同支援を行うことが必要である。

現在，小児医療・小児救急においては病気の軽重に関

わらず，子ども専門の診療を受けたいという“子どもの

医療のニーズ”が高まっている１０）。特に若手を中心に女

性小児科医師が増加し，そのため産前産後・育児休業を

保障しつつ小児科の診療を維持する新たな仕組みが必要

になってきた。そうした結果，特に地域における小児時

間外診療の要求はますます高まり，一方で小児科時間外

診療の現体制維持すら困難になってきた。高度の小児救

急医療について，その体制はごく不十分で，全国の一部

の地域では大部分の重症小児救急患者は成人施設や救命

救急の準備のない小児医療機関で対処されているのが現

状である。小児の時間外診療の体制改善について地域で

の取り組みが進められているが，わが国の小児医療に一

貫する体制としてのコンセプトが欠けたままに事態が進

行することは好ましくない。小児救急の問題は小児医療

提供体制の今後のあり方と不可分の関係にあり，従って

相互の機能を関連づけつつ将来の医療体制を検討するこ

とが必要である１１）。こうした，日本小児科学会のビジョ

ンを踏まえて，徳島県において一番急務なことは，徳島

県東部医療圏において南部医療圏での徳島赤十字病院の

ような小児救急拠点病院を設置し，小児救急医療とその

他の小児医療のうち，周産期医療においても中心的立場

を持って，徳島県の小児医療体制の構築を図るべきだと

考える。その後，立ち後れている西部と南部医療圏の整

備も進めていくことが望まれる。

ま と め

急病診療所の現状と課題について報告した。急病診療

所は現状として一次救急患者を東部５輪番病院の合計患

者数や徳島赤十字病院とほぼ同数診療している。従って，

徳島県小児救急体制において確固とした位置づけとなっ

ている。しかし，小児科医不足という課題があるため，

その対策が望まれる。そして，今後徳島県東部医療圏及

び徳島県全域において，よりよい小児救急医療体制を構

築することが望まれる。
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The present and problem on night and holiday emergency clinic of Tokushima City
-the crisis of emergency medical system for children in Tokushima Prefecture-

Masanobu Tayama, Tatuhiko Okabe, Katsunori Nakase, Kenji Toyota, Masato Utsunomiya, and Matome

Toyosaki

Tokushima City Medical Association, Tokushima, Japan

SUMMARY

Night and holiday emergency clinic of Tokushima City（Emergency clinic）was open１９９６ in

Tokushima by entrusted Tokushima City Medical Association. Both pediatrics and internal medicine

are under treatment as a first emergency clinic. Emergency clinic is open at every night through

a year and at daytime on holiday. As Emergency clinic moved to Fureai Kenko-kan in２０００, patients

were convenient to visit and increased gradually in number. In２００５as a designated administrator,

Tokushima Medical Association managed Emergency clinic independently. Especially swine influenza

was extremely popular as pandemic in２００９, and the number of patients was above１８,０００as a new

record. The patients were divided about７０％ of pediatrics and about３０％ of internal medicine, and

from in and outside of Tokushima City. The main problem is the difficulty of acquisition because

of the lack of pediatricians.

As for the protection of the emergency system for children in Tokushima Prefecture, residents

need enlightenment of decreasing unnecessary and nonurgent visits. So residents are encouraged

to keep this emergency system by themselves. We hope emergency medical system for children in

Tokushima will be established as soon as possible.

Key words : Tokushima City Medical Association, night and holiday emergency clinic of Tokushima

City, emergency medical system for children, pediatrician
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はじめに

術後嘔気・嘔吐（postoperative nausea and vomiting :

PONV）は麻酔後に最もよくみられる訴えである１，２）。

PONVは全身麻酔を受ける全ての患者の３０％に出現し，

患者にとっては術後痛よりも耐えがたい場合もある３，４）。

PONVは術後の不快感や痛み，持続すると脱水，電解

質異常，創部離開，出血，誤嚥性肺炎の原因となるが，

おおむね患者の生命予後に直接影響することは少ない。

しかし，手術や麻酔の安全性が向上した現在，PONVは

痛みとともに手術や麻酔の質を左右する重要な因子と

なっている。

PONVの危険因子

PONVはさまざまな因子により発症する。患者に関連

する因子のうち，女性，PONVの既往，または車酔いの

既往，非喫煙者などが重要な危険因子として挙げられ

る５）。麻酔に関連する因子として，揮発性麻酔薬（イソ

フルレンあるいはセボフルラン）による全身麻酔，亜酸

化窒素の使用が知られている。また，術中および術後の

麻薬使用も PONVの重要な危険因子とされている。術

後２時間までの PONVの原因の多くは吸入麻酔薬であ

り，２時間以降は術後のオピオイド使用が原因であるこ

とが多いと考えられている。

手術に関連する因子として，術式および手術時間があ

る。長時間手術では PONVが起こりやすく，これは麻

酔薬や麻薬使用量が増えるためと考えられる。術式とし

ては，腹腔鏡手術，耳鼻咽喉科，脳神経外科，開腹術な

どが危険因子とされている。

嘔吐刺激経路

嘔気，嘔吐は延髄網様体にある嘔吐中枢によって惹起

される。嘔吐を誘発する求心路として５つの経路が知ら

れており，延髄の化学受容器引金帯を介するもの，消化

管粘膜から迷走神経を介するもの，前庭迷路系を介する

もの，大脳皮質を介するもの，中脳を介する経路がある。

これらの求心路の１つが刺激されると，コリン作動性

（ムスカリン性），ドパミン作動性，ヒスタミン作動性，

セロトニン作動性に嘔吐が誘発される６）。

PONVの治療

以前は，術中の高濃度の酸素吸入が PONVを予防する

とされていたが，吸入酸素濃度を８０％にまで上げても有

意な差はみられなかった７）ことから，現在，欧米では制

吐薬として５‐HT３受容体拮抗薬オンダンセトロンや，副

腎皮質ステロイドデキサメタゾン，ドパミン D２受容体

拮抗作薬ドロペリドールが使用されている。これらの制

吐薬は，完全ではなく，単独使用した場合 PONVの発

生率は約２０％までしか抑えられないが，複数の制吐薬を

追加することで PONVの発生率をさらに減少させるこ

とができる５）。PONVの発生には多数の受容体が関与し

ていると考えられており，１つの制吐薬が必ず有効であ

るという可能性は少なく，作用部位の異なる制吐薬の併

総 説（第５回若手奨励賞受賞論文）

術後の嘔気・嘔吐
－選択的ニューロキニン１受容体拮抗薬が及ぼす影響－

門 田 尚 子１），堤 保 夫２），大 下 修 造２），角 田 奈 美３），田 中 克 哉２）
１）徳島大学病院卒後臨床研修センター
２）徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部病態情報医学講座麻酔・疼痛治療医学分野
３）徳島大学病院手術部
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用が効果的である８，９）。しかし，日本では PONV予防薬

のうち，多くは保険適応外であり，使用できる薬剤がド

ロペリドール，プロクロルペラジン，メトクロプラミド

に限られている。

ドロペリドールは PONVに広く使用されてきたが，

心臓に対する作用が指摘されており，その使用には注意

が必要である。ドロペリドールの使用から２‐３時間の

心電図をモニターできる環境であれば，不整脈に注意す

ることを前提として使用することが可能である１０）。

メトクロプラミドはドパミン受容体とセロトニン受容

体に対する拮抗作用があり，PONVに使用されている

が，臨床的に使用されてきた量では効果がないとする報

告が多い１１）。

選択的ニューロキニン１（NK‐１）受容体拮抗薬は

２００９年１２月にがん化学療法に伴う悪心・嘔吐治療剤とし

て日本で発売された。迷走神経求心路の脳幹における中

枢側終末や，末梢の迷走神経求心路にある NK‐１受容体

とサブスタンス Pの結合を遮断し，嘔吐を抑制する新

しい作用機序の制吐薬である。

NK‐１受容体拮抗薬は，術前に投与することで末梢・中

枢に作用し，PONVを減少させるという報告がある１２，１３）。

われわれは NK‐１受容体拮抗薬が婦人科腹腔鏡手術にお

いても PONVを効果的に予防するかどうかを検討した。

NK‐１受容体拮抗薬を麻酔導入前に内服するグループ

（NK‐１Group）と，制吐剤を内服しないグループ（Control

Group）に分け，それぞれ２１人を対象とし，術後の PONV

を観察した結果，術後０‐２時間で Control Groupは

PONVの発生率が８１％だったのに対し，NK‐１Groupに

おいては PONVの発生率が５２％と著しく低下した。さら

に４段階で嘔気の程度を評価した場合（０：なし，１：

軽度，２：中等度，３：高度），嘔気の程度の平均は，

Control Groupが２．００であったのに対し，NK‐１Groupは

０．００で，選択的 NK‐１受容体拮抗薬を内服した群が有意

に嘔気の程度が低かった。嘔吐に関しても，選択的 NK‐１

受容体拮抗薬を内服した群が有意に少なく，制吐薬の使

用も少なかった（Table１）。

術後２‐２４時間では，Control Groupは PONVが発生

したが，NK‐１Groupでは PONVはみられなかった（各々

２７％，０％）（Table１）。

ま と め

術後の嘔気・嘔吐は，麻酔の満足度を低くし，術後疼

痛管理などにも影響を及ぼし，回復そのものを阻害する。

選択的ニューロキニン１受容体拮抗薬は術後嘔気の程度

を抑えるとともに嘔吐を予防すると考えられる。
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Table１．Postoperative nausea and vomiting

Control group NK１group

０‐２hours

Postoperative nausea and／or vomiting １７ １１

Nausea score（０／１／２／３） ４／６／４／７ １０／８／３／０＊

Vomiting ４ ０＊

Rescue Anti-emetic ６ １＊

２‐２４hours

Postoperative nausea and／or vomiting ６ ０＊

Nausea score（０／１／２／３） １５／３／２／１ ２１／０／０／０＊

Vomiting ２ ０

Rescue Anti-emetic ３ １

Data are presented as absolute values. ＊ P＜０．０５vs. Control group.
Nausea scores were assessed by patients rated nausea from０（no nausea）to３（severe nausea）.
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Post-operative nausea and vomiting
-the effect of Neurokinin‐１receptor antagonism-
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１）Center for Post-graduate Medical Education Hospital, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan
２）Department of Anesthesiology, Institute of Health Biosciences, the University of Tokushima Graduate School, Tokushima, Japan
３）Division of Surgical Center, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

Post-operative nausea and vomiting（PONV）remains the most frequently reported patients

complaint after anesthesia, and for patients, it is of greater concern than postoperative pain. PONV

has four main risk factors including : female gender, history of PONV or motion sickness, nonsmoking,

and the use of postoperative opioids. Primary control of nausea and vomiting arises from the central

pattern generator for vomiting located in the medulla oblongara.

Traditionally, the most common anti-emetics used to treat PONV include serotonin５-

hydroxytryptamine type３antagonists such as ondansetron, corticosteroids, like dexamethasone,

or droperidol, which is a neuroleptic. However, these anti-emetics are not completely reliable and

only reduce the incidence of PONV by～２６％. Adding additional anti-emetics could further lower

the incidence of PONV.

PONV can result in several post-surgical complications. Neurokinin-１（NK-１）receptors are found

in gastrointenstinal vagal afferents and within the central nervous system vomiting reflex pathways.

NK-１receptors are activated by Substance P, which is a regulatory peptide and preferred endogenous

ligand.

We investigated whether NK-１antagonism can effectively diminish PONV in patients undergoing

laparoscopic gynecological surgery. Forty two patients were randomized into two groups : NK-１

group which received an oral NK-１antagonist, aprepitant at８０mg, and a control that did not receive

any anti-emetic. PONV incidence at２hours was present in both control and NK-１groups and was

８１％ and５２％, respectively. At２４hours PONV was present in the control group, but was absent

in the NK１group（２７％ and０％，respectively）.

PONV is associated with dissatisfaction after anesthesia and surgery, can result in several post-

surgical complications. NK-１receptor antagonism effectively lowered PONV, and expedited recovery

in patients undergoing laparoscopic gynecological surgery.

Key words : post-operative nausea and vomiting, Neurokinin-１receptor antagonism, aprepitant
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原 著（第２６回徳島医学会賞受賞論文）

肉眼的門脈侵襲陽性肝癌切除後の Systemic IFN＋Low dose FPの有用性
－理論的根拠と臨床的効果－

居 村 暁，花 岡 潤，金 本 真 美，森 大 樹，池 本 哲 也，
森 根 裕 二，宇都宮 徹，島 田 光 生
徳島大学病院消化器・移植外科

（平成２３年６月２０日受付）（平成２３年６月２９日受理）

肉眼的脈管侵襲陽性肝細胞癌（肝癌）に対する IFNα

併用 Low dose FP全身化学療法（IFP療法）の有用性に

つき基礎的および臨床的に検討した。基礎的検討として

MH１３４マウス肝癌細胞株を用いて Peg-IFNαの増殖・

浸潤・転移抑制効果を検討し，臨床的検討として二次分

枝以上の門脈内腫瘍栓を有する（Vp＞－２）進行肝癌症

例３０例を IFP施行群１４例，非施行群１６例に分けレトロス

ペクティブに生存率，再発形式などを検討した。基礎的

検討では，MH１３４細胞は Peg-IFNα投与により増殖・浸

潤能が抑制され（in vitro），皮下腫瘍モデルにおいて増殖

を抑制した。癌細胞脾注による肝転移モデルにおいて

Peg-IFNαは肝転移個数減少（投与群６個 vs.対照群１９

個）および転移巣におけるmicrovessel densityが減少し

た（in vivo）。臨床的効果の検討では，累積および無再発

生存率において，IFP施行群は非施行群と比較し，有意

に予後良好であった。無再発生存率においても IFP施行

群が非施行群と比較し，有意に良好であった。Vp＞－３

（門脈一次分子内に腫瘍栓）症例で特に差を認めた。再

発パターンは，非施行群はほとんど全て残肝多発，遠隔

転移といった制御不能再発であったが，IFP施行群は再

発９例中４例が残肝単発再発であり局所治療にて制御可

能であった。以上より，Vp＞－２肝癌術後の IFP療法は

予後を改善する有用な治療法であると考えられた。

はじめに

肝細胞癌（肝癌）に対して根治的治療として肝切除を

施行しても術後の再発率は２年で５０‐６０％，５年で８０％

と高く，予後不良な癌の１つである。特に脈管侵襲を伴

うものは再発の危険性が高い１‐３）。また，門脈二次分枝

より中枢側に腫瘍栓を有する（Vp＞－２）肉眼的門脈侵襲

陽性肝癌は積極的に肝切除を施行しても術後早期に制御

不能な再発をきたすことが多く非常に予後不良である。

しかし，現行の肝癌診療ガイドライン４）やコンセンサス

ミーティングが提唱する治療アルゴリズム５）には進行肝癌

に対する術後補助療法に関する規定はない。われわれは

以前より肉眼的門脈侵襲陽性肝癌術後の再発防止を目的

とした Systemic IFNα＋Low dose FP（IFP）療法を行っ

てきた。今回，根拠となる基礎的研究を含め，IFP療法

が肉眼的門脈侵襲陽性肝癌術後の補助療法として有用で

あるという知見を報告する。

材料・対象と方法

（１）基礎的検討

＜in vitro＞

MH１３４マウス肝癌細胞に対する IFNαの腫瘍細胞増殖

抑制効果についてMTT Assay（Chemicon International

Inc.）を用いて，また浸潤抑制効果の検討は Cell Invasion

Assay（Cultrex�９６Well BME Cell Invasion Assay）を
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用いて行った。さらに血管新生因子の発現を RT-PCRを

用いて検討した。IFNαは Peg-IFNα（Pegylated IFNα２b,

Schering-Plaugh K. K. Osaka, Japan）を使用した。

＜in vivo＞

６週齢の雄性マウス（C３H／HeN Crj）にMH１３４細胞を

１×１０５個注入し皮下腫瘍モデルを作製し，接種後１週間

で腫瘍径を測定する。Peg-IFNαはMH１３４接種２４時間前

に皮下投与し，皮下腫瘍モデルにおける Peg-IFNαの腫

瘍増殖抑制効果につき検討した。

さらにMH１３４細胞１×１０５個を脾下極に注入して脾注肝

転移モデルを作製した。Peg-IFNαはMH１３４脾注２４時

間前に皮下投与し，Peg-IFNαの肝転移抑制効果を検討

した。

（２）臨床的検討

１９９２年１１月から２０１０年３月までの期間に肝切除を施行

した肝癌のうち，二次分枝より中枢側に門脈内腫瘍栓を

有する（Vp＞－２）進行肝癌症例３０例を対象として，IFP

療法施行群１４例，非施行群１６例に分け，レトロスペク

ティブに予後および再発形式を含む臨床病理学的検討を

行った。また門脈一次分枝から本幹にかけて腫瘍栓を有

する Vp３‐４の症例についても検討した。

IFP療法は図１に示すプロトコールで術後できるだけ

早期から行い，投与期間は４週間としている。

結 果

（１）基礎的検討

＜in vitro＞

MTT Assayを用いた検討では，MH１３４細胞の増殖能は

PegIFNαにより濃度依存性に抑制された。Cell Invasion

Assayを用いた腫瘍浸潤能の評価では，MH１３４細胞の浸

潤能は PegIFNαにより濃度依存性に抑制された（図２，

文献１７より引用）。

＜in vivo＞

皮下腫瘍モデルにおいて，PegIFNα投与群は対照群

と比較し腫瘍径が有意に小さかった（図３，文献１７より

引用）。またMH１３４細胞脾注による肝転移モデルでは，

PegIFNα投与により肝転移個数は有意に抑制された

（PegIFNα投与群６個 vs.対照群１９個，図４，文献１７よ

り引用）。

図２．MH１３４に対する PegIFNαの増殖・浸潤抑制効果
MH１３４細胞は PegIFNαにより濃度依存性に増殖，浸潤能が抑制された。

図１．IFP療法のプロトコール
IFNαは５００万単位を週３回皮下投与，FP投与は５投２休で
経静脈投与する（４週間投与）。
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（２）臨床的検討

IFP施行群において，問題となる有害事象は認めなかっ

た。患者背景では年齢，性別，肝炎ウイルス，肝機能，

腫瘍因子において両群間で有意差は認めなかった（表１）。

IFP群の累積生存率は１年１００％，３年６５％，５年５４％

であり，非施行群の１年３８％，３年２５％，５年１９％と比

較し有意に良好であった。無再発生存率でも IFP施行群

が非施行群と比較し有意に良好であったが，IFP群にお

いても術後早期に再発をきたす症例が多かった（図５，

IFP群：１年３６％，３年３６％，非施行群：１年２５％，３

年１９％）。

図３．皮下腫瘍モデルにおける PegIFNαの抗腫瘍効果
皮下腫瘍モデルにおいて，PegIFNα投与群は対照群と比較
し腫瘍径が有意に小さかった。

図４．脾注肝転移モデルにおける PegIFNαの転移抑制効果
PegIFNα投与により肝転移個数は有意に減少した（投与群
６個 vs.対照群１９個）。

図５．Vp＞－２症例における累積・無再発生存率
IFP群の累積生存率は非施行群と比較し有意に良好であった。無再発生存率でも IFP施行群が非施行群と比較し有意に良好であった。

表１．臨床病理学的背景因子の比較

因子 IFP群
（n＝１４）

非施行群
（n＝１６）

年齢（歳） ５６．０ ５７．５

男性／女性 １２／２ １２／４

HBV／HCV／NBNC ６／５／３ ６／５／５

ICGR１５（%） １２．３ １３．５

T-bil（mg／dl） ０．９ ０．７

Alb（g／dl） ３．９５ ３．７４

AFP（ng／ml） ２７８１ ７１１

PIVKA-II（mAU／ml） ４０５０ ５１１０

Child-Pugh（A／B） １４／０ １５／１

腫瘍径（cm） ８．６ ８．２

分化度（高／中／低） ０／１１／３ １／１０／５

全ての項目において有意差なし

進行肝癌に対する IFN併用化学療法 １４９



再発パターンをみると IFP非施行群ではほとんど全

て残肝多発，遠隔転移再発といった制御不能な再発で

あったのに対して，IFP施行群では再発９例中４例は残

肝単発での再発であり，再発時に局所治療での病勢コン

トロールが可能であった（図６）。同様に Vp３‐４症例で

生存率を検討すると，累積生存率は IFP施行群（n＝８）

で１年１００％，３年８６％，非施行群（n＝８）で１年０％，

無再発生存率は IFP施行群で１年５０％，３年５０％，非施

行群で１年０％と Vp３‐４の高度進行例ではより大きな

差を認めた（図７）。

IFP 療法により長期無再発生存している高度門脈侵襲陽

性肝癌症例

５０代の男性，HCV陽性。肝右葉を占拠する径１６cmの

巨大腫瘍および右門脈から本幹さらには左門脈二次分枝

まで伸びる腫瘍栓を認めた（図８）。肝機能は良好であ

り，肝外病変もなかったことから拡大肝右葉切除術，門

脈内腫瘍栓摘出術を施行した。術後６週間後より IFP療

法を４週間施行した。以後，外来通院で経過観察してい

るが術後１１年経過した現在も無再発生存中である。

図７．Vp＞－３症例における累積・無再発生存率
Vp３‐４の高度進行例における累積・無再発生存率とも IFP施行群（n＝８）で有意に良好であった（累積生存率：IFP施行群１年
１００％，３年８６％，非施行群１年０％，無再発生存率：IFP施行群１年５０％，３年５０％，非施行群１年０％）。

図８．長期無再発生存している高度門脈侵襲陽性肝癌（Vp４）症例
肝右葉を占拠する巨大肝癌で，門脈左枝（対側）まで腫瘍
栓が進展していた。術後 IFP療法（４週間）を施行し，術
後１１年経過し無再発生存中である。

図６．IFP群，非施行群における再発パターンの比較
非施行群では制御不能な再発がほとんどであったが，IFP
施行群では再発時に局所治療により病勢コントロールが可
能な症例が多かった。
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考 察

近年の画像診断技術の進歩に伴い，肝癌は比較的早い

段階で発見されることが多くなった６）。治療の面からも，

肝切除・経皮的焼灼療法・肝動脈塞栓術等各種治療法の

進歩，さらには肝移植治療の普及により，肝細胞癌の予

後は全体として改善した７）。しかしながらその一方で，

肉眼的門脈侵襲特に Vp２以上の進行肝癌となると，標

準的かつ効果的な治療法はなく，その予後は未だ著しく

不良である８）。「科学的根拠に基づく肝癌診療ガイドラ

イン」においても，肉眼的脈管侵襲を伴わない肝細胞癌

に関しては，積極的治療が勧められている４）。すなわち，

肝障害度 A／Bかつ単発あるいは３cm，３個以内の肝細

胞癌に対しては，切除もしくは局所療法，肝障害度 Cで

３cm，３個以内の肝細胞癌に対しては肝移植，良好な

成績とともに推奨されている。しかしながら，脈管侵襲

あるいは肝外転移を伴うものに関しては標準的かつ効果

的な治療法は推奨されておらず，肝癌治療の中でそれら

高度進行肝癌の治療のみが，いわば手つかずの状態であ

る４，８）。２００９年度版の肝癌診療ガイドラインでは「イン

ターフェロン併用化学療法は有用か？」という clinical

questionに対して，「インターフェロン併用化学療法は

有用と考えられ，行うことを考慮してもよいが，十分な

科学的根拠がない」（グレード C１）と記載されている。

しかし，高度の門脈侵襲を伴う進行肝癌に対する IFNα

全身投与の併用療法は，門脈本幹に腫瘍栓を有する肝癌

に対し，シスプラチン単独肝動注との比較試験（RCT）

でその有用性が証明されている９）。また，IFNα併用シ

スプラチン全身投与では奏功率は１３．３％であり，生存期

間の延長もみられたという報告もある１０）。

IFN／５FU療法は高度進行肝癌に対する治療として，

わが国を中心として行われてきた１１，１２）。歴史的にはまず

IFNのみの単独全身投与が行われたが，それらの成績は，

奏功率１０％以下と芳しくなかった１３，１４）。また，全身化学

療法と IFNの併用では，奏功率が１０～２５％と IFN単独

投与よりは高い傾向にあったが，まだ不十分な結果で

あった１５，１６）。しかしながら，これら全身投与に使用され

た薬剤は，ほとんどが doxorubicinであった。その後，

肝動注療法と IFNとの併用では，奏効率は３０～５０％と

非常に良好な結果が報告された１１，１２）。肝動注に使用され

た薬剤は殆どが cisplatinあるいは５FU系薬剤であった。

Otaら１１）の報告では，Vp４あるいは多発肝内転移のため

切除不能な症例に対して，IFN併用５FU肝動注療法に

よる１年生存率は４９％，CR症例（１５％）に限ると１年

生存率は８３％と報告されている。Obiら１２）の報告でも，

全症例の１年生存率は３４％，CR症例（１６％）の１年生

存率は８１％と報告されている。さらに興味深いことに，

既に肝外転移をきたしている症例に関する IFN併用５FU

肝動注療法の有効例はほとんど報告されておらず，PD

症例において１年以上の予後が得られた症例はほとんど

みられない。すなわち，IFN／５FU療法は，主腫瘍の進展

の抑制のみならず，血液中癌細胞の着床・転移を抑制し

ている可能性がある。そのような概念から，われわれは

肉眼的門脈侵襲陽性肝癌に対する治癒切除後の補助療法

として，IFN併用の Low-dose FP（５FU／CDDP）経静脈

的全身投与を行うことにした。

今回の検討では，IFP施行群において累積および無再

発生存率は，非施行群と比較して有意に良好であった。

特に，Vp３‐４症例１６例では，８例に肝切除後 IFP療法

を，８例には肝切除のみを行ったが，IFP施行群の１年

生存率が１００％であったのに対して，非施行群では全例

１年以内に死亡していた。しかしながら，無再発生存率

をみると，IFP施行群は非施行群より良好ではあるが，

多くは術後早期に再発をきたしていた。IFP施行群にお

ける良好な累積生存率には，再発形式の違いが影響して

いるのでないかと考えている。実際，IFP群の再発の多

くは，残肝内への単発再発や制御可能（局所治療が可

能）な肺転移であったのに対し，非施行群は全て制御不

能な再発であった。

IFNの抗腫瘍効果に関しては，マウス肝癌細胞を用い

た実験で増殖抑制，浸潤抑制効果および脾注肝転移モデ

ルでの肝転移抑制効果を証明した１７）。臨床的には単独で

の抗主応効果は認めないため，５FUあるいは CDDPと

の組合せで，ある種の相乗効果をしめしているものと考

えられる。Takaokaら１８）は，IFNが５FUによる腫瘍細

胞アポトーシスを増強させる p５３を誘導することを報告
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した。また，Eguchiら１９）は，細胞周期関連蛋白である

p２７の発現増強を介して IFNの効果が発揮されることを

報告している。５FUの中間代謝物質（FdMP）の細胞内

農道上昇効果，あるいは thymidylate syntase阻害率の

上昇などの報告もある２０，２１）。また，IFN／５FUあるいは

IFN／FP療法の臨床的効果からは，今回のわれわれの結

果が示すように肝癌細胞の着床・転移抑制効果も推測さ

れ，今後のさらなる研究が期待される。

結 語

われわれが行っている IFP療法は，肉眼的門脈侵襲

陽性肝癌術後の制御不能な再発を予防し，予後を改善す

る可能性がある有用な治療戦略と考えられる。
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Hepatic resection followed by systemic IFN plus low-dose FP for advanced HCC with
macroscopic portal invasion : basic background and clinical outcome

Satoru Imura, Jun Hanaoka, Mami Kanamoto, Hiroki Mori, Tetsuya Ikemoto, Yuji Morine, Tohru

Utsunomiya, and Mitsuo Shimada

Department of Digestive Surgery and Transplantation, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

Background and Aims : Despite a recent progress of treatment for hepatocellular carcinoma

（HCC）, the prognosis of advanced HCC with macroscopic vascular invasion remains unsatisfactory.

We investigated anti-tumor effect of IFNα using experimental model and show the outcome of our

systemic adjuvant therapy consisting of IFNα,５FU and cisplatin（IFP）after hepatectomy on advanced

HCC with macroscopic portal invasion. Methods :［Basic study］Anti-tumor effects such as inhibition

of invasion, proliferation of pegylated IFN α２b（PegIFNα）was evaluated using MH１３４mouse HCC

cells, in vitro and vivo . ［Clinical study］: Thirty patients who had HCCwithVp２ormore of macroscopic

portal invasion（Vp２; portal vein tumor thrombus in its２nd order branch）were included. Those

patients were retrospectively divided into two groups : the systemic IFNα,５FU and cisplatin group

（n＝１４, IFP group）; and the no adjuvant therapy group（n＝１６, control）. Clinicopathological variables

were compared between the two groups, including patient survival and disease-free survival.

Results :［Basic］In vitro , the proliferation was significantly suppressed by Peg-IFNα, and invasion

potential was also inhibited. In vivo , tumor growth was significantly suppressed compared to control

（０．５vs.５．０cm, p＜０．０５）, and liver metastases was decreased（number :１９vs.６, p＜０．０５）. ［Clinical］

The overall and disease-free survival rate in IFP group was significantly higher than in control

group（１y :１００％ vs３８％,３y :６５％ vs２５％, P＜０．０１,１y :３６％ vs２５％,３y :３６％ vs１９％, P＜０．０１）.

Regarding the recurrent patterns,５of９patients in IFP group had controllable tumors in the rem-

nant liver, although１２of１３patients in control group had distant metastasis or multiple recurrences in

the residual liver. Conclusion : Our new adjuvant regimen of systemic IFP may be a promising

strategy after radical resection for HCC with macroscopic portal invasion.

Key words : hepatocellular carcinoma, portal vein tumor thrombus, interferon, chemotherapy
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はじめに

近年，虚血性脳血管障害急性期に対する血栓溶解療法

（t PA静注療法）が認可され，脳梗塞患者の予後を大き

く改善する治療法として注目されている。しかしながら，

頭蓋内主幹動脈閉塞症例に対する t PA静注療法は無効で

あることも多く，追加療法としての経動脈的血栓破砕・

吸引術が再開通率を高め，予後の改善につながるとした

報告が散見される。今回，徳島大学脳卒中センターにお

いて，急性期脳梗塞に対し t‐PA療法が無効であった症

例に対する経動脈的血栓破砕・吸引術を施行した症例に

ついて検討を行ったので報告する。

対象および方法

２００８年１月から２０１０年６月において当院で t‐PA静注療

法を施行した虚血性脳血管障害症例のうち，１時間後の

MRI・MRAにて再開通を認めなかった脳主幹動脈閉塞症

症例に対し経動脈的血栓破砕・吸引術（血管内治療）を

行った５症例を対象とし，経過および転帰を解析した。

当院脳卒中センターにおける脳梗塞急性期症例に対する

治療戦略は以下のとおりである。神経学的評価（NIHSS :

National Institute of Health Stroke Scaleを含む），血液

検査等を実施後，直ちにMRIを施行し，画像および神経

学的所見から脳梗塞と診断され，発症３時間以内，脳梗

塞の範囲が限局している，出血性の問題を起こしにくい

などの t‐PA静注療法の適応基準を満たせば，まず t PA

静注療法を施行する。治療１時間後に症状の改善が見ら

れず，MRI・MRAにおいて，主幹動脈の再開通が得ら

れておらず，なおかつ拡散強調画像（DWI）における

梗塞巣よりも灌流強調画像（PWI）における低灌流域が

大きい状態（diffusion-perfusion-mismatch）が依然継続

原 著（第５回若手奨励賞受賞論文）

急性期脳梗塞に対し t‐PA療法が無効であった症例に対する経動脈的血栓破
砕・吸引術の有用性

西 山 徹１），山 口 真 司２），兼 松 康 久２），松 下 展 久２），里 見 淳 一 郎２），
永 廣 信 治２）
１）徳島大学病院卒後臨床研修センター，２）徳島大学病院脳神経外科

（平成２３年６月１３日受付）（平成２３年６月１５日受理）

図１ diffusion-perfusion mismatchの１例。拡散強調画像（左）で高信号を示す
新鮮梗塞はほとんど認めないが，灌流画像（右）では左中大脳動脈領域の
灌流低下を認める。

四国医誌 ６７巻３，４号 １５５～１５８ AUGUST２５，２０１１（平２３） １５５



している症例に対し，血管内手技による経動脈的血栓破

砕・吸引術を施行する。

結 果

４例に血管内治療による再開通が得られ，全例治療直

後に神経症状は改善し，予後も良好であった。再開通を

認めなかった１例の転帰は不良であった。（表１）

代表症例

症例１（再開通例）

患者：４０歳女性

主訴：左上下肢麻痺・構音障害

既往歴：特記すべき事項無し

現病歴：トイレに行こうとした際に頭痛と左半身の脱力

を自覚し，当院脳卒中センターに搬送された。

来院時現症：意識：昏迷，左半側空間無視，右共同偏視，

左同名半盲，左顔面神経麻痺，軽度構音障害，左上下肢

麻痺，左半身感覚障害（触覚，痛覚）

NIHSS＝１７

MRI拡散強調画像にて右内包後脚から放線冠に淡い

高信号域を認め，MRAにて右内頚動脈終末部閉塞があ

り急性期脳梗塞と診断，発症２時間３０分後 t‐PA静注療

法を施行した。t‐PA静注療法施行１時間後の NIHSSは

１６と改善を認めず，頭部MRI再検し diffusion-perfusion

mismatchを認めた（図２）ため血行再建の適応ありと

判断し発症５時間２５分後血管内治療を開始した。脳血管

撮影では，いぜん右内頸動脈終末部に閉塞を認めたため，

microguidewireを用いた血栓破砕を行い再開通が得られ

た（図３）。

術後 NIHSS１６→１点と著明に改善し左上下肢麻痺も

改善し回復期リハビリ病院へと転院となった。

症例５（非再開通例）

患者：７１歳女性

主訴：右上下肢麻痺・全失語

既往歴：心房細動・心不全

現病歴：心不全および発作性心房細動にて近医入院中で

あった。ワーファリン内服中であったが２日前から肝機

能障害出現し内服は中止されていた。心房細動発症翌日，

図３ 右：血管内治療前。内頚動脈終末部閉塞を認める。左：血管
内治療後。内頚動脈，中大脳動脈の再開通を認める。

図２ 発症３時間後の頭部MRI。左：拡散強調画像。右放線冠，
大脳皮質の一部に新鮮梗塞巣（高信号領域）を認める。右：
灌流画像。右中大脳動脈支配領域に広範な血流低下を認める。

表１：治療症例サマリー

症例 年齢 性別 閉塞部位
入院時
NIHSS

t‐PA後
NIHSS

IVR後
NIHSS

再開通
の有無 治療時間

退院時
mRS

３ヵ月後
のmRS

１
２
３
４
５

４０
４８
５５
７４
７１

女性
女性
男性
男性
女性

右 ICA
左 ICA
左MCA
右 ICA
左 ICA

１７
１０
１５
１８
２３

１６
１４
１５
１８
２３

１
３
４
７
４０

有り
有り
有り
有り
無し

５h２０m
５h５m
８h２０m
２h１０m
４h２０m

２
２
０
３
６

１
１
０
３
６

t‐PA : t‐PA静注療法，IVR :血管内手技による再開通療法，mRS : modified Rankin Scale, ICA : internal carotid artery,
MCA : middle cerebral artery
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突然右上下肢の麻痺が出現し，当院脳卒中センターに救

急搬送された。

来院時現症：意識傾眠，左側共同偏視，全失語，右上下

肢完全麻痺，NIHSS＝２３

臨床経過：

MRIの拡散強調画像では明らかな梗塞所見は認めな

かったが，灌流画像で左大脳半球の広範な血流低下を認

め，症状，画像所見より急性期脳梗塞と診断し，発症２

時間５０分後に t‐PA静注療法を施行した。１時間後の

NIHSSで２３点と改善を認めず，MRIによる再検でいぜ

ん diffusion-perfusion mismatchを認めたため（図４），

血行再建術の適応ありと判断し，発症４時間２０分後血管

内治療を開始した。左遠位内頸動脈塞栓性閉塞と診断，

血栓の破砕を試みたが血栓の遠位部への移動のみで再開

通は得られなかった（図５）。術後症状の改善を認めず，

翌日のMRIにて梗塞巣の拡大を認め（図６），呼吸状態

悪化し死亡した。

考 察

脳梗塞急性期に対する t‐PA静注療法は，閉塞血管の

再開通を促し，虚血性ペナンブラ領域の脳組織を救済す

る治療であり，予後の改善に大きく寄与することが報告

されているが，脳主幹動脈閉塞例においては再開通が得

られないことが多く，非再開通が予後不良に強く相関す

ることが報告されている１）。血管内手技による血栓破砕・

回収療法の報告は，t PA静注療法認可以前より散見され

るが，症例報告，パイロット研究の域を出るものではな

かった。今回，われわれの症例は，t PA静注療法後改善

を見ない症例に対し，MRIによる再検査を行い，血行

再建術の必要性，安全性を担保したうえで，血管内治療

による血栓除去・回収を試みた。再開通がえられた症例

は全例予後の改善を得ることができ，治療後の出血性合

併症もなかった。このことより，MRIによる経時的な

評価及び，速やかな血行再建が良好な予後につながるこ

とが示された。近年，専用の頭蓋内血栓除去システムを

用いた報告がなされ２），t PA静注療法の適応外症例，も

しくは今回の症例のような t PA静注療法に反応しない症

例に対する適用が期待されている。頭蓋内主幹動脈閉塞，

特に悪性脳梗塞の異名をとる内頚動脈急性閉塞に対する

治療は，MRIによる経時的画像評価，t PA静注療法に

くわえ，血管内治療も視野に入れた多角的戦略を検討す

べきである。

結 語

t‐PA静注療法が無効であった急性期脳梗塞に対する経

動脈的血栓破砕・吸引術は，閉塞血管の再開通を促進し

図４ 発症４時間後頭部MRI。左：拡散強調画像。明らかな新鮮
梗塞巣（高信号域）を認めない。右：灌流画像。左大脳半
球の広範な血流低下を認める。

図６．発症翌日MRI拡散強調画像では，左大脳半球に広範な梗塞
の出現をみた。

図５．左内頸動脈撮影（正面）。内頚動脈閉塞があり，近位内頚動
脈をバルーンカテーテルで遮断し血栓破砕，吸引を試みた
が，再開通は得られなかった。
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予後改善につながる可能性が示唆された。
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The efficacy of mechanical thrombectomy for acute ischemic stroke patients refractory to
intravenous tissue plasminogen activator therapy
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SUMMARY

Endovascular thrombectomy have emerged as crucial treatment options for patients with

acute ischemic stroke who are ineligible for intravenous tissue plasminogen activator（tPA）or in

whom such therapy has failed. We assessed the efficacy of mechanical thrombectomy for acute

ischemic stroke patients who failed intravenous tPA. Five of６patients achieved recanalization by

means of endovascular technique and showed favorable outcome. Endovascular thrombectomy

after intravenous tPA can be safe and effective for the ischemic stroke with major artery occlusion.

Key words : t‐PA, endovascular, thrombectomy
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症 例 報 告

嵌頓痔核の保存的治療後に根治手術として ALTAを施行した１例

宮 本 英 典１，２），浅野間 理 仁１，２），宮 本 英 之１），島 田 光 生２）
１）医療法人 至誠会 宮本病院肛門外科
２）徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部器官病態修復医学講座消化器・移植外科学分野

（平成２３年５月２６日受付）（平成２３年６月１７日受理）

患者は７７歳，男性。主訴は肛門の不快感。既往歴は，

糖尿病，緑内障，白内障。排便後に脱肛による不快感が

強くなり来院された。痔核が嵌頓した状態であったが虚

血による痛みはほとんどなく用手還納できたため，保存

的治療後，硫酸アルミニウムカリウム・タンニン酸配合

液（ALTA）による内痔核硬化療法を行う方針とした。

５日後に下血を伴った再脱出を認めたため入院。絶食，

持続点滴，低残渣食による排便コントロールと局所保存

的治療を行った。３週間後，ALTA硬化療法施行。術

後１日目に注射部位壊死と肛門皮膚腫脹を認めたが，保

存的治療を行い，術後３２日目に治癒した。術後３０４日目

に再発したが，再度 ALTA硬化療法を行った。その

後，３ヵ月が経過したが脱出は見られず良好に経過して

いる。嵌頓痔核の治療は，まず保存的治療を行い根治療

法として ALTA硬化療法を行うことが最も低侵襲な治

療法であると考えられた。

はじめに

嵌頓痔核に対する治療法の選択として，保存療法を施

行し急性期の症状の改善を行う方法と，積極的に早期に

手術を行う方法がある。保存療法施行時には，急性期の

症状の改善後，手術の必要性を判断する方針がとられて

いることが多い。手術が行われる場合はこれまで主に結

紮切除術（Ligation and Excision : LE）が行われてきた１，２）。

しかし，２００５年３月に硫酸アルミニウムカリウム・タン

ニン酸配合液（ALTA）の臨床使用が可能となり数多く

の症例に使用された結果，ALTAによる４段階注射療法

は LEに匹敵する根治的内痔核治療の一つになるといわ

れている（図１）３，４）。さらに，ALTA療法は，LEと比較

して術後の疼痛や合併症が少なく Quality of life（QOL）

の点で優れている５‐８）。ALTA療法は，その作用機序か

ら血栓形成や血流障害のある急性期の状態には適応外と

されている３）。今回われわれは，嵌頓痔核の保存的治療

後に根治療法として ALTA療法を施行し，良好な結果

が得られたので若干の文献的考察を加えて報告する。

症 例

患者：７７歳，男性

主訴：肛門腫脹，不快感

既往歴：慢性 C型肝炎，糖尿病，緑内障，白内障

現病歴：３７歳の時に，内痔核のため手術を受けた（詳細

は不明）。数年後から，時々，排便時に痔核の脱出と思

われる肛門の不快感があったが，用手還納できていたた

図１：ALTA４段階注射法
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め放置していた。排便後に痔核の脱出が戻らず，不快感

が強くなったため来院。用手還納できたため，保存的治

療後，ALTA注射療法を行う方針とした。しかし，５日

後，下血を伴った再脱出を認めたため入院となった。

初診時肛門所見（図２A）：全周性の内痔核の脱出，嵌

頓を認めていた。うっ血しており，一部に血栓形成が見

られていた。浮腫を伴う外痔核も見られていた。

再診時肛門所見（図２B）：全周性の内痔核の脱出を認

め，出血を伴って嵌頓していた。前回よりも内外痔核と

も浮腫が強くなり，内痔核の粘膜面は易出血性であった。

入院後臨床経過（図３，４）：絶食，持続点滴，低残渣

食による排便コントロールとジフルコルトロン吉草酸エ

図２：A初診時の陥頓痔核。内外括約筋間溝（矢印頭）と内外痔核間溝（矢印）を認める。
B 再診時の出血を伴った陥頓痔核

図３：臨床経過（初診時から１回目 ALTA療法まで）
初診時に用手的に陥頓痔核を整復したが出血を伴った再発を認めたため絶食，点滴にて保存的治療を行い，陥頓痔核の血流改善が
確認できた時点で１回目の ALTA療法を行った
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ステル・リドカイン痔疾用軟膏による局所保存的治療を

行った。保存的治療を開始して２週間後に肛門鏡で観察

すると３，７，１１時に内痔核を認めたが１１時が脱出の責

任病巣と考えられた。粘膜面に虚血性変化は見られな

かった。３週間後に ALTA硬化療法を施行した（総投

与量２４．６ml）。術後１日目に注射部位の部分壊死と肛門

皮膚腫脹を認めたため，抗生剤の投与とジフルコルトロ

ン吉草酸エステル・リドカイン痔疾用軟膏にて保存的治

療を行った。肛門痛，出血，発熱などはなく術後８日目

に退院された。

退院後臨床経過（図４，５）：術後３２日目に治癒した。

術後３０４日後に，脱出による不快感が再燃して来院。肛

門鏡検査にて１１時を中心とした内外痔核の脱出を認めた

ため，再度 ALTA硬化療法を施行した。術後経過は良

好で，再 ALTA後３ヵ月が経過したが脱出は見られて

いない。

図４：臨床経過（１回目 ALTA療法後）
注射部位の粘膜壊死と肛門皮膚に潰瘍を認めたが明らかな自覚症状はなく保存的治療にて軽快した

図５：臨床経過（再発から２回目 ALTA療法後まで）
初回 ALTA療法後３０６日目に脱出再発を認めたため，２回目の ALTA療法を行った
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考 察

嵌頓痔核は，脱出した痔核が肛門括約筋によって絞扼

され，循環不全に陥った状態と定義されている１，２）。嵌頓

痔核は，放置すれば血行障害が進行し，潰瘍や壊死を生

じる痔核の急性発作の状態であるため，緊急の治療を要

する病態である１，２）。

嵌頓痔核に対する治療法は，早期に LEなどの根治手

術を行う方法，保存的治療法の後に根治手術を行う方法，

保存的治療を続けて経過観察する方法がある１，２，９）。嵌頓

痔核の急性期の手術は，肛門管粘膜や皮膚が浮腫のため

か進展されているため切除範囲の決定が難しく，組織が

脆弱なため手術操作も慎重に行う必要がある１）。手術の

安全性や有効性は通常の LEと変わりないが，術後疼痛

はやや強いといった報告９）もあり，一般的にはまず保存

的治療を行い，２次的に根治手術の適応を検討し LEを

行うことが多い。近年，内痔核に対する硬化療法である

ALTA硬化療法が，４段階注射法を遵守することで LE

に匹敵する有用な根治療法と位置づけられるようになっ

てきた。しかし，ALTAは血流を障害する作用があるた

め，嵌頓痔核のような虚血を伴う急性期には痔核組織が

壊死する可能性が高く禁忌とされている３）。嵌頓痔核は，

保存的療法後２週間くらいで元の状態に戻るとされてい

る１）。本症例では，嵌頓痔核に対して保存的治療開始か

ら約２週間後に肛門鏡で内痔核の状態を確認し虚血状態

は改善されていたが Goligher３度の内痔核が認められ

ていたため，根治療法として ALTA硬化療法を行った。

術後，疼痛，発熱，出血といった合併症はなく満足度の

高い治療ができたと考えられた。

第３回ジオン注使用成績調査，特定使用成績調査（以

下，第３回成績調査）の報告では，ALTA硬化療法後

の主な副作用は，発熱（２．９６％），血圧低下（２．１０％），

肛門周囲痛（１．３９％）であった。本症例では，自覚症状

はなかったが，初回注射後に，注射部位壊死と肛門皮膚

腫脹を合併した。この原因として，注射部位壊死は，第

２段階の注射部位が浅くなり粘膜固有層への ALTAの

投与量が多くなった可能性が考えられた。肛門皮膚腫脹

は，痔核の嵌頓により歯状線付近の組織が脆弱化し第４

段階の ALTAが拡散しやすくなっていた可能性が考え

られた。

また，ALTA施行１年後の再発率は５．５～１６．４％と報

告されている４，７）。さらに，國本ら７）は ALTA投与後から

痔核の再脱出を認めるまでの期間については，投与後６０

日以内に再脱出を確認した症例は６３％であったが，半年

から１年を要した症例も散見されたと報告している。本

症例では，初回 ALTA療法後３０６日目に再脱出を認めた。

このことから，ALTA投与後約１年間は再脱出する可

能性があるため経過観察する必要があると考えられた。

再脱出後の治療は，内痔核が主体であれば再度 ALTA

療法が可能であるが，外痔核が主体であれば LEを行う

ほうがよいとされている７）。本症例では，脱出した痔核

成分は内痔核であったため，再度 ALTA療法を行った。

特に副作用もなく経過したため，ALTAは再投与でも

安全に行うことができると考えられた。

本症例を経験し，嵌頓痔核の治療方針としては，可能

な限り保存的治療を先行し，根治療法として ALTA硬

化療法を行うことが最も低侵襲な治療法であると考えら

れた。
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A successful case of ALTA sclerosing therapy for the incarcerated hemorrhoids after
conservative treatment

Hidenori Miyamoto１，２）, Michihito Asanoma１，２）, Hideyuki Miyamoto１）, and Mitsuo Shimada２）

１）Department of Proctologic Surgery, Shiseikai Miyamoto Hospital, Anan-shi, Tokushima, Japan
２）Department of Digestive Surgery and Transplantation, Institute of Health Biosciences, the University of Tokushima Graduate

School, Tokushima, Japan

SUMMARY

Aluminum potassium sulfate and tannic acid（ALTA）are able to induce noninvasive sclerosis

and involution of hemorrhoids through initiation of inflammatory reaction. A７７-year-old man was

admitted to our hospital for an incarcerated hemorrhoid. We first performed the conservative

treatment. After three weeks, we performed ALTA sclerosing therapy. Although he had necrosis

at the injection site and an anoderm ulcer on the１st post-operative day, he had few of pain and fever.

He was cured on the３２nd post-operative day. Although he had recurrence on the３０６th post-operative

day, we performed re-ALTA sclerosing therapy. After that, he had no relapse and had good quality

of life. For incarcerated hemorrhoids, the ALTA sclerosing therapy might be performed after some

period of the conservative treatment.

Key words : incarcerated hemorrhoids, aluminum potassium sulfate and tannic acid（ALTA）,

sclerosing therapy

宮 本 英 典 他１６４



患者は６９歳，男性。排便時の出血が頻回となり消化管

の精査を行ったところ，内痔核からの出血であった。痔

核の脱出も頻回になったため硫酸アルミニウムカリウ

ム・タンニン酸配合液（ALTA）硬化療法を行った。そ

の２ヵ月後から出血再発を繰り返したが，出血の原因と

なった痔動脈は１時方向に存在していた。１時方向の痔

動脈は第４の痔動脈と言われ５８．６％で認められているが，

あまり認識されていない。痔核に流入する血管を正確に

把握した上で ALTA４段階注射を行うことが治療成績

を上げるためには重要と考えられたため，現在はドップ

ラー血流計で痔動脈を確認してから ALTA療法を行っ

ている。

はじめに

硫酸アルミニウムカリウム・タンニン酸配合液（ALTA）

による内痔核硬化療法は，出血や脱出を伴う内痔核に有

効な治療法である１‐３）。痔動脈は，３時（左側方），７時

（右下方），１１時（右上方）を走行しているため，これ

らの３か所が痔核の好発部位となり，これらの好発部位

を中心に痔動脈（上直腸動脈の分枝）に沿って４段階注

射法（第１段階：痔核上極部の粘膜下層，第２段階：痔

核中央部の粘膜下層，第３段階：痔核中央部の粘膜固有

層，第４段階：痔核下極部の粘膜下層）を行っている。

しかし，１時（左上方）にも５８．６％の頻度で痔動脈は認

められ，第４に痔動脈と言われているが，その存在はあ

まり認識されていない４）。われわれは初回 ALTA硬化療

法（３，７，１１時に４段階注射施行）の２ヵ月後から下

血再発を繰り返し，その出血源が第４の痔動脈（１時の

痔動脈）と思われた症例を経験したので，若干の文献的

考察を加えて報告する。

症 例

患者：６９歳，男性

主訴：下血，ふらつき

既往歴：３０歳頃に内痔核で手術（詳細不明）

現病歴：１０年前から排便時に痔核の脱出があり，数ヵ月

ごとに下血を認めていた。そのたびに，市販の坐薬を使

用して下血は３日くらいで止まっていた。しかし，歩行

時にも脱出を認めるようになり，下血がとまらないため

近医を受診。消化管の精査後，痔核出血による著明な貧

血と診断され，ALTA療法目的で当院に紹介された。

血液・生化学検査（表１）

著しい鉄欠乏性貧血を認めた。出血，凝固系の異常は認

められなかった。

初診時肛門鏡検査（図１A）

７時から１０時の痔核がやや小さくなっており血栓を認め

たため，出血源と判断した。

臨床経過（表２）

初診時に著しい貧血を認めていたので，濃厚赤血球４単

位輸血を行った後 ALTA療法を行った（図１B）。ALTA

療法施行翌日から痔核の脱出と排便時の出血は消失して

症 例 報 告

ALTA硬化療法後に第４の痔動脈から出血再発を繰り返した１例

宮 本 英 典１，２），浅野間 理 仁１，２），宮 本 英 之１），島 田 光 生２）
１）医療法人 至誠会 宮本病院肛門外科
２）徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部器官病態修復医学講座消化器・移植外科学分野

（平成２３年５月１０日受付）（平成２３年６月２７日受理）

表１：血液・生化学検査

WBC ３５００／μl LDH １１６U／L

RBC ３１９x１０４／μl BUN １１mg／dl

Hb ６．３g／dl Cr ０．７９mg／dl

Ht ２２．１％ FE １２μg／dl

Plt ２６．７x１０４／μl フェリチン ５ng／ml

AST １４U／L 出血時間 １．５分

ALT ８U／L PT １１．０秒

γ-GTP ４１U／L APTT ２５．８秒
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いた。しかし，初回 ALTA療法後２ヵ月目に再度排便時

出血を認めた。再発時の肛門鏡検査にて１１時から２時に

かけて結節状の痔核の腫大と脱出を認め，Hermann線上

に拡張した血管を認めたため出血源と判断した（図２A）。

２回目の ALTA療法を行った（図２B）。しかし，排便

時の出血はほとんど改善しなかった。肛門鏡検査にて１１

時方向と１時から４時にかけて痔核を確認（図３A）。

直腸診にて１時方向に強い動脈の拍動を触知した。１時

方向から流入する血管を意識しながら３回目の ALTA

療法を行った（図３B）。その後排便時出血はなくな

り，３回目の ALTA療法後６ヵ月経過したが，出血，

脱出による再発は認めていない。

考 察

硫酸アルミニウムカリウム・タンニン酸配合液（ALTA）

による内痔核硬化療法は，痔核の出血や脱出に有効な治

療法である１‐３）。ALTAの有効成分である硫酸アルミニ

ウムカリウムは，注入された痔核組織内にて血管透過性

を亢進させ血漿成分が血管外に漏出することで痔核組織

内の血管を収斂し止血および痔核を縮小させる。さらに

無菌性炎症を介した持続的な線維化により，痔核組織を

粘膜層，粘膜下層の筋層へ癒着・固定させ，非観血的に

硬化退縮させることができる５，６）。当院では２００７年４月

から ALTA療法を行っている。われわれの治療成績で

は，ALTA療法施行１ヵ月後には痔核からの出血や脱

出といった症状は１００％改善しており，１年後の再発率

は１０．７％であった７）。本症例では，ALTA療法施行２ヵ

表２：臨床経過

図２：再発時の肛門鏡検査と治療
Ａ：肛門鏡にて前方に結節状の痔核脱出を認め，Hermann

線上に拡張した血管を認めた（黒円の部分）
Ｂ：再発時の ALTA４段階注射法

図３：再々発時の肛門鏡検査と治療
Ａ：１１時方向と１時から４時方向に痔核を認めた。１時の

方向にしっかりとした拍動を認めた（黒線の部分）
Ｂ：再々発時の ALTA４段階注射法

図１：初回治療時の肛門鏡検査と治療
Ａ：肛門鏡にて７時から１０時の痔核がやや小さくなってお

り血栓を認めたため，出血源と判断した
Ｂ：初回時の ALTA４段階注射法
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月後に出血再発を認め，その原因として，１時の痔動脈

から痔核への血液の流入が考えられた。一般的に痔動脈

は，３時（左側方），７時（右下方），１１時（右上方）を

走行しているため，これらの３か所が痔核の好発部位と

なり，これらの好発部位を中心に４段階注射法が行われ

ている。われわれもこの認識の下で４段階注射法を行っ

てきた。しかし，もう１本，１時方向（左上方）にも

５８．６％の頻度で痔動脈は認められ，第４の痔動脈といわ

れているが，その存在はあまり認識されていない４）。本

症例においても，１１時から２時にかけて認められた痔核

に対して１１時方向に第１段階を打っていた。しかし，１

時方向から痔核に流入する血流が残ったために出血再発

した可能性が考えられた。

本症例を経験し，現在われわれはより正確な ALTA療

法を行うために，ドップラー血流計（VTIサージカル

ドップラー II：村中医療器）を用いて痔動脈の位置を確

認している。平成２２年１２月からドップラー血流計を使っ

た ALTA療法（ドップラーガイド ALTA（DGALTA）

療法）を２３例に行った。DGALTA療法は，１．肛門周

囲に局所麻酔を行った後，Z式肛門鏡を挿入し Hermann

線より１～２cm口側の直腸粘膜にドップラー血流計の

プローブの先端をあて，血流信号を確認（図４A）２．血

流信号のあった辺りを意識しながら第１段階を注射し，

その後は通常の４段階法を施行する（図４B），といった

手順で行っている。DGALTA療法施行時に確認した痔

動脈は，３本が３例（１３．０％），４本が１５例（６５．２％）で

あった。今後さらに症例を追加して検討する必要がある

が，第４の痔動脈は半数以上で存在していると考えられ，

ALTA療法を行う上で治療成績を向上させていくため

には十分認識する必要があると考えられた。

結 語

ALTA硬化療法後に出血再発を繰り返した症例を経

験した。出血源として第４の痔動脈と言われている１時

方向の痔動脈の可能性が示唆された。本症例を経験した

後，ドップラー血流計を使って痔動脈の位置を確認して

から ALTA４段階注射を施行している。

なお本論文の要旨は第１９回徳島外科術後管理研究会に

て報告した。
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Bleeding from the fourth hemorrhoidal artery after ALTA sclerosing therapy for internal
hemorrhoids : a case report

Hidenori Miyamoto１，２）, Michihito Asanoma１，２）, Hideyuki Miyamoto１）, and Mitsuo Shimada２）

１）Department of Proctologic Surgery, Shiseikai Miyamoto Hospital, Anan-shi, Tokushima, Japan
２）Department of Digestive Surgery and Transplantation, Institute of Health Biosciences, the University of Tokushima Graduate

School, Tokushima, Japan

SUMMARY

A６９-year-old man was referred to our hospital for aluminum potassium sulfate and tannic acid

（ALTA）sclerosing therapy for bleeding internal hemorrhoids. After two months from the first

ALTA sclerosing therapy, he had recurrence with bleeding on defecation. The ALTA injection on

the left anterior hemorrhoidal artery（one o’clock position）stopped bleeding. One o’clock position

hemorrhoidal artery existed in５８．６％ and called fourth hemorrhoidal artery. We first recognized

pulsation of hemorrhoidal artery by the Doppler ultrasound probe and then we performed ALTA

sclerosing therapy.

Key words : aluminum potassium sulfate and tannic acid（ALTA）, bleeding, internal hemorrhoids,

fourth hemorrhoidal artery
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