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日　　時：平成３０年１０月６日（土）

会　　場：東邦大学習志野キャンパス

　　　　　薬学部Ｃ館　Ｃ－１０１講義室

１３：３０～１３：３５　開会の挨拶 成末　憲治（薬学部社会連携委員　司会進行）

１３：３５～１４：５５　講演１（質疑応答含む）

　　　　　　　　「脳梗塞急性期治療の最前線

　　　　　　　　　－ここまでできるカテーテル治療－」

座長：真坂　　亙　　　　　　　　　　　 　　　　　　　　

演者：林　　盛人　　　　　　　　　　　 　　　　　　　　

　　　（東邦大学医療センター大橋病院　脳神経外科　講師）

１４：５５～１５：１０　休憩（ドリンクサービス）

１５：１０～１６：３０　講演２（質疑応答含む）

　　　　　　　　「脳梗塞の予防とくすり　－抗血小板薬と抗凝固薬－」

座長：真坂　　亙　　　　　　　　　　 　　　　　　　　

演者：加藤　裕芳　　　　　　　　　　　　　　　　　　 

　　　（東邦大学薬学部　臨床薬効解析学研究室　教授）　

１６：３０～１６：３５　閉会の挨拶 吉尾　　隆（薬学部社会連携委員長）

第６６回東邦大学薬学部公開講座・講演会プログラム
テーマ：『脳血管障害の予防と治療の実際』
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脳梗塞急性期治療の最前線
― ここまでできるカテーテル治療 ―

東邦大学医療センター大橋病院　脳神経外科　講師

林　　　盛　人

はじめに
　脳は成人男性の約２%の重量しかない器官ですが、皆さんがご存知の通り、脳は人体の
司令塔というべき重要な場所です。その役割は多岐にわたり、物事を考えたり、記憶した
り、感情を調整するだけでなく、手足を動かしたり、痛みを感じたり、音を聞いたり、も
のを見たりする中枢もすべて脳に存在します。この大切な脳に突如として起きる重篤な病
気として脳卒中があります。脳卒中とは大きく分けて３つの病態に分けられます。脳梗塞、
脳出血、クモ膜下出血の３つです。今回はこの中でも最も多い脳梗塞についてお話したい
と思います。

脳梗塞とは？
　何らかの原因で脳の血管が詰まり、血液の流れが途絶えてしまうと、血液から酸素や栄
養を供給されていた脳細胞が死んでしまいます。この病態を脳梗塞といいます。先述した
通り、脳の役割は多岐にわたるため、脳梗塞が起きる場所により様々な症状を引き起こし
ます。皆様がイメージする脳梗塞は意識障害や手足の麻痺が多いと思いますが、脳梗塞の
場所によっては道に迷いやすくなるとか、計算ができなくなるなどの症状で発症すること
もあります。

脳梗塞の原因は？
　脳梗塞の原因と言っても様々なものがありますが、代表的な原因としては動脈硬化と不
整脈があります。動脈硬化は端的にいうと血管の内側にゴミがたまる病態です。そのゴミ
が堆積して血管を閉塞したり、剥がれてさらに先の血管をつまらせてしまうことで脳梗塞
を生じます。不整脈については、代表的なものとして心房細動という不整脈が知られてい
ますが、脈が乱れる事により心臓の中に血栓という血の塊ができてしまい、その血栓が血
流に乗って流れ脳血管を閉塞することで脳梗塞を生じます。この不整脈を原因とする脳梗
塞は心原性塞栓症と言われ、一般に重症化しやすいと言われています。さらに高齢化に伴
い心房細動を保有する方が増加することから、この心原性塞栓症に対する治療は大きな問
題となっています。 
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脳梗塞の治療
　以前脳梗塞に対する治療は対症療法しかありませんでした。脳梗塞自体を治療するとい
うよりも、脳梗塞の再発を防いだり、脳梗塞に伴う脳のむくみ(脳浮腫)を抑えたりすること
が中心でした。脳梗塞に伴う麻痺などの症状はリハビリテーションでの改善を期待してい
ました。しかしながら、最近は脳梗塞の治療概念が変わりました。
　脳梗塞は脳の血管が詰まることで、血液が供給されずに脳の細胞が死んでしまうと述べ
ましたが、実は血管が閉塞してから脳の細胞が完全に死滅し、脳梗塞が完成するまでは数
時間かかるため、その時間内に血流を再開させることができれば脳の細胞は復活するとい
う概念です。これを脳梗塞に対する急性期再開通療法といいます。

急性期再開通療法とは？
　急性期再開通療法には、代表的な治療が２つあります。一つはt-PAという薬剤を投与す
る治療、もう一つはカテーテル治療で血栓を回収する治療法です。t-PAは１９９６年より本邦
で認可された治療法です。脳梗塞の急性期に投与することによって、閉塞した血管を再開
通することができます。現在本邦では発症４.５時間以内の脳梗塞に対して適応があります。
この治療法は優れた効果がありますが、治療を行うには発症時間以外にも厳しい基準があ
ること、太い血管の閉塞に対しては効果が少ないなどの欠点があります。そこで現在注目
されているのはカテーテル治療を用いた血栓回収療法です。

脳梗塞急性期血栓回収療法
　この治療法は、カテーテルという中空のチューブを血管の中に通し、血管が詰まってい
る場所まで運び、血栓を取ってきてしまう治療法です。短時間で血管を再開通させること
ができ、t-PAでは効果が少ない太い血管でも高い成功率を誇ります。この治療自体は２０１０
年より本邦に導入されていますが、当初に比べてカテーテルの道具自体が改善することで、
現在では８割から９割という高い手術成功率を誇ります。さらに、t-PA治療同様、この治
療も時間制限があるものの、t-PA(４.５時間)にくらべて発症から時間の経過した患者様でも
適応があります。

急性期再開通療法で脳梗塞は克服できたか？
　このように医療技術の進歩で脳梗塞急性期の治療は劇的に改善してきています。しかし
この治療がうまく行っても、最終的に自分で身の回りのことができるレベルまで改善する
人は４-５割程度です。治療を受けたとしても、いまだに半分以上の人は重篤な後遺症を残
しますし、病院に到着した時点で時間が経過しており治療自体が受けられない方もいます。
そういった意味ではまだまだ我々は脳梗塞を克服したとは言えません。多くの研究結果か
ら、この急性期再開通療法の成績に大きく影響するのは、脳梗塞が発症してから再開通さ
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せるまでの時間と言われています。脳梗塞を発症しても、できるだけ後遺症を少なくする
ために、脳梗塞が疑われた場合は速やかな病院への受診が必要です。

最後に
　この講演を通して、脳梗塞は治る可能性があること、予後を良くするためには１分でも
早い治療が必要であることをご理解頂ければ幸甚に存じます。
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１．はじめに
　日本における脳血管疾患いわゆる脳卒
中の死亡率は、１９６５年ごろをピークに減
少を示しております（図１）。これは、長
年にわたる食塩摂取量の改善などを含め
た日本人の平均血圧の低下によるものと
考えられています。しかしながら、現在
でも死因別死亡率では、がん、心臓病、
肺炎についで第４位であり、年間の死亡
者数は約１１万人になります。脳卒中は、
言語障害や四肢の麻痺などの高度の機能障害を伴い、その後の人生においてADL（日常生
活動作）が著しく低下し、寝たきりや認知症の原因の第一位になっています。これからの
超高齢化社会を迎えるわが国においては、脳卒中の発症を予防することはたいへん重要な
ことと考えます。　
　私からは、脳梗塞の予防薬として長年キードラッグであったアスピリンやワルファリン、
そしてそれらに代わる新たな、血液をサラサラにする「抗血小板薬」と血液を固まりにく
くする「抗凝固薬」について解説いたします。

２．脳卒中のタイプ
　脳卒中には図２に示すようにいろいろな
タイプがあります。それぞれ病態が異なる
ため、治療方法そして予防方法も異なりま
す。
　脳卒中は脳の動脈が詰ることで栄養や酸
素を運ぶ血液が脳細胞に行き渡らなくなる
「虚血性脳血管疾患」と動脈が破れて脳内
に血液が浸入し、脳の障害を起こす「出血

脳梗塞の予防とくすり
― 抗血小板薬と抗凝固薬 ―

東邦大学薬学部　臨床薬効解析学研究室　教授

加　藤　裕　芳

図１．死因別の死亡率の年次推移（人口１０万人対）

図２．血管疾患の分類
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性脳血管疾患」に大きく分けられます。
　虚血性脳血管疾患には、脳の血管が詰り血流が途絶えるために脳の細胞が死滅しさまざ
まな機能障害が生じる「脳梗塞」があります。さらに脳梗塞は、脳内の細い動脈が詰まる
「ラクナ梗塞」と頸部～頭蓋内の比較的大きな動脈が詰まる「アテローム血栓性脳梗塞」
と主に心房細動などにより心臓内にできた血栓（血の塊）が脳の動脈内に流れ込んで詰ま
る「心原性脳塞栓症」に分けられます。また虚血性脳血管疾患で脳梗塞以外の疾患に「一
過性脳虚血発作：TIA」があります。これは、一時的に一部の脳の血流が途絶えることに
より、一時的な運動まひなどの症状が現れその後（多くは５～１０分程度）に症状が消える
疾患です。この疾患は脳梗塞の「前触れ発作」とも呼ばれ、３ヶ月以内に１５～２０%の方が
脳梗塞を発症するといわれております。症状に気がついたときには、適切な施設での診断
および治療が望まれます。
　一方、脳出血は、脳内の細い動脈が破れる「脳出血」と、脳の表面を覆う膜（くも膜）
の下を走る太い動脈にできた動脈瘤（こぶ）が破れる「くも膜下出血」に分かれます。
　この様に脳卒中には、虚血性と出血性疾患があり、治療方法や予防方法も正反対に異な
るため迅速で正確な診断が求められます。

３．脳卒中の予防
　脳卒中の主な危険因子には、高血圧、糖
尿病、脂質異常症などの生活習慣病に加え、
心房細動が挙げられます。この中で高血圧
は、脳出血と脳梗塞の両方で最大の危険因
子と言われております。血圧と脳卒中発症
率は相関関係にあります。血圧が高くなる
ほど脳卒中の発症率は高くなり、降圧薬で
治療することで発症率は大きく減少します。
脳卒中治療ガイドライン２０１５では、発症予防の降圧目標として、１４０/９０mmHg未満、糖尿
病や蛋白尿合併例では１３０/８０mmHg未満、後期高齢者では１５０/９０mmHg未満を推奨してお
ります。また、糖尿病、脂質異常症、生活習慣病は脳梗塞の危険因子として確立されてお
り、適切な血糖や脂質コントロールが求められます。
　心臓内にできた血栓が詰まる心原性脳塞栓症の危険因子に非弁膜症性心房細動がありま
す。非弁膜症性心房細動を有する患者の脳梗塞発症率は年平均５%であり、非弁膜症性心
房細動のない人々の２～７倍高いといわれております。非弁膜症性心房細動を有する患者
では、C：心不全、H：高血圧、A：年齢、D：糖尿病、S：脳梗塞/一過性脳虚血発作の既
往などが脳梗塞の発症率を上昇させる危険因子となり、それらが累積することで、さらに
脳梗塞の発症率が高くなることが知られています。非弁膜症性心房細動を有する患者のリ
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スクをスコア化したものに
CHADS２スコアがあります（図
３）。CHADS２スコアでは、心
不全、高血圧、７５歳以上、糖尿
病はそれぞれ１点、脳卒中また
は一過性脳虚血発作（TIA）は
２点とされ、その合計点が大き
いほど脳梗塞の発症率が高くな
ります。ガイドラインでは
CHADS２スコアが２点以上の
場合、心臓内に出来る血栓を防
止するために「抗凝固薬」の投
与が強く勧められております。

４．脳卒中の再発予防
　脳卒中の発症リスクは、発症していないヒトより発症したヒト（再発）のほうが高くな
るといわれております。年間の再発率は５%、つまり１年間で２０人に１人、１０年間で約半
数の脳卒中患者が再発するといわれています。再発においても血圧のコントロールは重要
であり、降圧薬による治療では再発が約３０%減少するといわれています。その他、糖尿病
や脂質異常なども発症予防と同様のリスク管理が求められます。再発予防の場合はこれら
に加えて血栓が出来にくい状態にするために、アテローム血栓性脳梗塞やラクナ梗塞では
「抗血小板薬」、心原性脳塞栓症では「抗凝固薬」の使用が勧められています。
　
５．抗血小板薬
　ヒトはけがなどで血管が破れた時に、血液成分が血管外に漏れるのを防止する働き（止
血作用）があります。その止血作用の主役を担うのが血小板です。血小板は血管が損傷し
た際に損傷部位に集結し、血栓を形成して止血作用を示します。「抗血小板薬」はこの血小
板の働きを抑えて血栓をできにくくする薬です。
　動脈のように血液の流れが速いところに出来る血栓は、血小板の関わりが大きいといわ
れております。したがって動脈の血栓が原因となる脳梗塞、つまりアテローム血栓性脳梗
塞やラクナ梗塞では、抗血小板薬が予防に用いられます。
　現在、使用されている抗血小板薬には「アスピリン」、「クロピドグレル」、「チクロピジ
ン」、「シロスタゾール」の４種類があります。
　「アスピリン」は抗血小板薬の代表であり、多くの患者に使用されています。国内外の
多くの臨床試験で、７５～１５０mg/日と鎮痛薬としての用量に比べ非常に少ない用量におい

図３．CHADS2スコア
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て最も大きな効果が認められています。「アスピリン」の投与は脳梗塞の再発を約２０% 程
度減少させる一方で、出血性の脳卒中を増加させる傾向があるといわれております。抗血
小板薬は、有意に脳梗塞の再発率を低下させますが、一方で出血性脳卒中のリスクを高く
することも知っておいてください。従って、抗血小板薬の投与はベネフィットがリスクを
上回るうえでの投与となっております。

６．抗凝固薬
　止血作用を担うもうひとつの主役に「フィブリン」があります。フィブリンは血小板に
よって出来た血栓の上に網目状のガッチリした膜を作り、血小板血栓を固める作用があり
ます。フィブリンは血液凝固因子が反応して出来た最終産物ですが、血液凝固因子の作用
を阻害してフィブリンが出来るのを妨げる薬が「抗凝固薬」です。心房細動によりできる
心臓内の血栓は、このフィブリンが深く関わって形成されます。したがって非弁膜症性心
房細動の血栓予防には、この血液凝固因子の働きを抑えて血栓ができるのを防ぐ「抗凝固
薬」が用いられます。
　現在、日本で使われているのは、「ワルファリン」、「ダビガトラン」、「リバーロキサバン」、
「アピキサバン」、「エドキサバン」の５種類があります。
　「ワルファリン」は発売から５０年以上使用されている歴史がある薬です。長年の使用経
験と多くの臨床試験から一定の出血リスク内で、効果を示す指標としてPT-INR値が示さ
れ、それを目標とした投与量が患者個々に決められています。
　近年、「ワルファリン」に代わる経口抗凝固薬として、非ビタミンK阻害経口抗凝固薬
（Non-vitamin K antagonist oral anticoagulant : NOAC）が承認され、現在、多くの患
者に使用されています。

７．おわりに
　脳梗塞は、脳の血管に血栓が詰まる病気です。予防には、血栓ができないようにするこ
とが大切です。そのためには、血栓を予防する抗血小板薬や抗凝固薬、いわゆる「血液を
サラサラにする薬」「血液を固まりにくくする薬」を服用しなければなりません。この「血
液をサラサラにする」「血液を固まりにくくする」ことは、出血した時の防御機構すなわち
止血効果を弱めることです。私たちは、この相反する効果のバランスを上手に操り、これ
らの予防薬を安全に飲み続けて脳梗塞の予防に努めなければなりません。
　最後に、抗血小板薬、抗凝固薬は手術の時などには事前に中止しておかなければならな
い薬のひとつであることも知っておいてください。東邦大学医療センター大橋病院で使用
されている手術時に中止するべき薬剤の一覧（一部抜粋）を添付いたします。
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東邦大学医療センター大橋病院で使用されている手術時に中止するべき薬剤の一覧（一部抜粋）


