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循環器疾患の病態解明は急速に進歩しており，それに

伴って治療法も大きく変化してきている．しかし最新の

情報を主治医が逐次収集して自分の患者に速やかに適用

してゆくことは容易ではない．そこで，疾患の診断，治

療，管理に関するデータを専門家が厳しく評価，分析し，

まとめた情報から指針を作成して公表することは，我が

国の医療レベルを向上させ，患者の治療成績，予後を改

善することに大きく寄与するものと考えられる．

日本循環器学会は，1998 年から心臓血管系疾患の診

断，治療に関するガイドライン作成のために研究班を編

成し，関連学会と合同でガイドライン作成に取り組んで

きた．その一環として 2000 年に本「急性冠症候群の診

療に関するガイドライン」作成班が発足した．急性冠症

候群は冠動脈粥腫破綻，血栓形成を基盤として急性心筋

虚血を呈する臨床症候群であるが，急性心筋梗塞，不安

定狭心症から心臓急死までを包括する広範な疾患概念で

ある．急性心筋梗塞に関しては，平成 11 年度厚生科学

研究費補助金による医療技術評価総合研究事業（主任研

究者：上松瀬勝男日本大学教授）として「急性心筋梗塞

の診療エビデンス集― EBM より作成したガイドライ

ン」が既に発表されている．従って本合同研究班の対象

は，ST の持続的上昇を示さない非 ST 上昇型急性冠症

候群である．この病態における心筋虚血は，破綻した粥

腫と非閉塞性血栓による冠動脈狭窄が酸素供給減少の主

因であり，また冠動脈トーヌスの亢進も酸素供給の減少

の一因となり得る．急性期治療の主な目的は，急性心筋

梗塞への移行防止と心筋虚血の軽減による短期的な予後

の改善である．

本ガイドラインの目指すところは，本疾患群の診断，

治療，管理に関して一般に容認された方法をまとめ，医

師が臨床上の決定を行うのに役立つ診療指針を作成し，

根拠に基づく医療（EBM：Evidence-Based Medicine）を

推進することにある．本ガイドラインは多くの状況下で，

種々の患者に対応しうる普遍的な診療指針を作成するこ

とを目指している．しかし，個々の患者における最終判

断は，当該患者の状況をもっともよく知る担当医師と患

者の双方により総合的に下されるべきもので，本診療ガ

イドラインはそれを支援するものである．

本ガイドラインは，急性冠症候群のうち心電図 ST の

持続的上昇を認めない非 ST 上昇型急性冠症候群の成人

患者，あるいはその疑いのある患者を対象とする．急性
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期の診断，短期的ならびに長期的なリスク評価，急性期

不安定期の治療，安定後の亜急性期治療などが本ガイド

ラインの対象範囲であり，病態安定後の慢性期の患者は

本ガイドラインの対象ではない．急性冠症候群の疑いが

ある患者も，評価の結果により虚血性心疾患である可能

性が低く，非心臓性の原因が考えられる場合はガイドラ

インの対象外となる．

持続性の ST 上昇を示す急性心筋梗塞患者は対象外で

ある．前述の「急性心筋梗塞の診療エビデンス集―

EBM より作成したガイドライン」を参照されたい．し

かし，急性心筋梗塞後に狭心症発作を有する患者は本ガ

イドラインの対象とする．安定労作狭心症は対象外であ

るが，急性冠症候群が疑われるが入院治療の必要がない

と考えられる低リスク例は，安定狭心症との区別がしば

しば困難であり，このような患者は本ガイドラインの範

囲に含めた．

「急性冠症候群の診療に関するガイドライン」作成班

は，非 ST 上昇型急性冠症候群の診断，治療に関する指

針作成のため，日本心臓病学会，日本心血管インターベ

ンション学会，日本冠疾患学会，日本胸部外科学会，日

本心臓血管外科学会，日本集中治療医学会に協力を要請

し，指名された内科医，外科医がガイドライン作成班に

参加した．

作成班は，英語，日本語で発表された 1990 年以降の

研究論文についてコンピューターによる文献検索を

2000 年に行い，選択された論文を批判的に吟味し，予

め定められたチェック項目について抄録表を作成した．

このガイドラインは，これらのエビデンスに基づいて指

針を作成，クラス分けし，作成班内における討議の結果

で意見の一致をみた点についても指針に加えた．それ以

後の論文については必要な論文について同様の吟味，選

択を行った．

原則としてガイドラインは，1）クラス分けした指針

およびそのエビデンスレベル，2）ガイドラインの根拠

と解説，の順で記載した．

エビデンスと専門家の意見を集約した指針はクラス

Ⅰ，Ⅱ，Ⅲの形で呈示した．

クラスⅠ ：手技，治療が有効，有用であるというエビ

デンスがあるか，あるいは見解が広く一致

している

クラスⅡ ：手技，治療の有効性，有用性に関するエビ

デンスあるいは見解が一致していない

クラスⅡ a：エビデンス，見解から有用，有効で

ある可能性が高い

クラスⅡa'：エビデンスは不十分であるが，手技，

治療が有効，有用であることに本邦

の専門医の見解が一致している

クラスⅡb：エビデンス，見解から有用性，有効

性がそれほど確立されていない

クラスⅢ ：手技，治療が有効，有用でなく，ときに有

害であるというエビデンスがあるか，ある

いは見解が広く一致している

エビデンスとなる臨床試験成績は不十分であるが，本

邦では広く専門家の意見が一致しているものは，クラス

Ⅱa'として指針に入れた．本邦で未だ使用できない手技，

治療法，治療薬で，有効性，有用性について充分なエビ

デンスがあるか，見解が広く一致しているものについて

は，指針解説の末尾に別途に記載した．また本邦の保険

医療で認められていない適応や用法，用量についても解

説の中で言及した．なお本文中において，本邦で認可さ

れている薬剤はカタカナ表示で，認可されていない薬剤

は英語で表記した．

各ガイドラインについてはエビデンスのレベル（以下

レベル）も明示した．以下の 3レベルに分類した．

レベルＡ：400 例以上の症例を対象とした複数の多施

設無作為介入臨床試験で実証された，あるい

はメタ解析で実証されたもの

レベルＢ：400 例以下の症例を対象とした多施設無作

為介入臨床試験，良くデザインされた比較検

討試験，大規模コホート試験などで実証され

たもの

レベルＣ：無作為介入試験はないが，専門医の意見が一

致したもの

本ガイドラインは外部評価委員による評価を受けた．

日本循環器学会および合同研究班参加学会の承認を得

て，日本循環器学会雑誌に掲載，公表される．また，ダイ

ジェスト版を作成し，本ガイドライン普及の一助とする．

本ガイドラインは多くの臨床試験のエビデンスに基づい

ているが，ほとんどの優れた臨床比較試験は欧米人を対

象として行われたものであり，また特定の限定された患

者群を対象としたものであり，本邦の日常診療で遭遇す

る臨床例と異なる可能性を否定できない．またこの分野

は新たな知見により病態，診断，治療に関する知識が急
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速に変化しつつある点も忘れてはならない．従って，明

らかに変更すべき点が生じた場合は年単位で改訂してホ

ームページ上に示し，原則として本ガイドライン発表 3

年毎に内容の全面的な見直し改訂が必要と考える．

本文中に用いられる略語は以下の通りである．

PCI：percutaneous coronary intervention

ACC：American College of Cardiology

AHA：American Heart Association

CCU：coronary care unit

QOL：quality of life

胸痛を訴える患者に対しては詳細に病歴を聴取するこ

とが非常に大切である．とくに胸痛の性質，部位，持続

時間，胸痛の誘発，経時的変化，胸痛の消失，随伴症状

などに注意する．胸痛に対する病歴を詳細に聴取した後

で家族歴や冠危険因子についても聴取する．

1）胸　痛

急性冠症候群における胸痛の性質は重苦しい，圧迫さ

れる，締め付けられる，息がつまる，焼けるようなとい

う表現が多く，痛みというより不快感として訴えること

もある．刺されるような痛みやチクチクする痛みは狭心

痛ではない．通常，呼吸や咳，体位変換の影響を受けない．

①胸痛の部位は前胸部，胸骨下が多く，放散痛は下顎，

頸部，左腕，心窩部に出現する．

②胸痛の持続時間は数分程度が多く，長くても 15～20

分である．30 分以上持続する場合は重症の急性冠症

候群を考える．胸痛の持続が 20 秒以下の時は狭心痛

ではない．

③胸痛の誘発としては急ぎ足，昇段，重いものを持つな

どの労作中のみでなく，安静時にも出現する．精神的

興奮や食事でも起こる．早朝は胸痛の閾値が低く，発

作が出現しやすい．安静狭心症では夜間睡眠中に起こ

ることが多い．

④胸痛の経時的変化から安静時狭心症，新規発症型狭心

症，増悪型狭心症かを区別する．

⑤胸痛が安静およびニトログリセリンで 1～5 分で消失

する場合は安定狭心症のことが多い．症状の消失に

10 分以上かかる場合には，狭心症が否定的である場

合と，重症の急性冠症候群の両者を考えなければなら

ない．

⑥胸痛とともに随伴症状として呼吸困難，意識消失，吐

き気，嘔吐，冷汗を伴うときは重症であり，心筋梗塞

を考慮しなければならない．発熱を伴うときは肺炎，

胸膜炎，心膜炎などを考慮する．

2）既往歴

同様の症状は過去にないか．心筋梗塞の既往はないか．

脳血管障害，末梢血管疾患はないか．他医の診断，治療

は受けていないか，などを聴取する．

3）家族歴

親，兄弟に心臓病はいないか．家系内に突然死，急死

はないか．その死因は何か，などを聴取する．

4）冠危険因子

高血圧，喫煙，糖尿病，高脂血症，肥満，精神的スト

レスなどの有無について聴取する．

急性冠症候群では身体所見が必ずしも診断確定に有用

ではないが，注意深い診察が虚血性心疾患に伴う合併症

を見出したり，胸痛を起こす他疾患との鑑別に役立つこ

とも多い．以下の点に注意する．

①顔色と意識：苦悶様かどうか．チアノーゼ，冷汗はな

いか．質問への応答はどうか．精神状態はどうか．

②血圧：血圧の上昇，血圧の左右差はないか．ショック

症状はないか．

③脈拍：徐脈か，頻脈か．不整はないか．脈の大きさ，

緊張度はどうか．四肢の脈も触知する．

④呼吸：呼吸数はいくつか．呼吸が楽な体位は何か．肺

のうっ血を示唆する湿性ラ音，特に背側面の湿性ラ音

の有無を聴取する．

⑤心音，心雑音：Ⅲ音，Ⅳ音は聴取しないか．Ⅱ音の奇

異性分裂はないか．収縮期雑音，拡張期雑音はないか．

特に乳頭筋不全症候群を示す僧帽弁逆流雑音の有無を

聴取する．

⑥頸静脈と頸動脈：静脈の怒張はないか，血管雑音はな
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本ガイドラインで使用した略語44

診断およびリスク評価Ⅱ

病歴と身体所見11

病　歴1-1

身体所見1-2



いか．

⑦末梢循環と皮膚：上肢，下肢，手指の色，温かさ，チア

ノーゼの有無を確認する．下肢，臀部の浮腫はないか．

⑧腹部と鼠径部：大動脈瘤はないか，肝腫大はないか．

腸蠕動音はどうか．血管雑音はないかを聴取する．

急性冠症候群の身体所見には，胸部所見，聴診所見，

心拍数や血圧などを含めても特異的といえるものはな

い．胸痛中の診察により，胸痛がおさまると消失するⅢ

音・Ⅳ音または奔馬調律，両肺野のラ音などは発作中の

左室収縮能の低下を反映している可能性がある．また消

長する僧帽弁逆流雑音は乳頭筋機能不全を示唆してお

り，それぞれ冠動脈疾患の存在を疑わせる根拠となる．

高血圧，黄色腫は冠動脈疾患の危険因子の存在を示して

おり，頸動脈や大腿動脈の雑音，足背動脈の脈拍減弱な

どは非冠動脈性ではあるが粥状硬化症の存在を示唆して

いる．心筋虚血を示唆する心電図変化を示す患者はもち

ろんであるが，収縮期血圧が低下している患者，肺野に

湿性ラ音が聴取される患者，虚血性心疾患によると推測

される胸部症状を有する患者は入院 72 時間以内の致死

的合併症の発生率が高いとする報告もあり，十分に注意

する必要がある．

本邦では不安定狭心症の分類として旧来から新規労

作，増悪型労作，新規安静の3型とする AHA の分類

（表1）1）が使用されてきた．しかし，狭心症発作の様式

からのみでは予後判定は困難であり，1989 年重症度，

臨床像，治療の状況を加味して Braunwald が新しい分類

（表2）を提唱した2）．この分類は予後の予測に有用であ

り，治療戦略の決定に寄与するとの報告が多数ある3，4）．

さらに，Ahmed らはこの分類が冠動脈造影所見ともよ

く一致していることを報告している5）．本邦でもこの分

類を使用することが一般的になっている．さらに，不安

定狭心症患者の死亡あるいは非致死的心筋梗塞発症の短

期リスクの把握については，The Agency for Health Care

Policy and Research（AHCPR）による不安定狭心症の診

断・治療に関するガイドラインを参考にして行われている6）．

臨床症候の観点からは，安静時胸痛が 20分以上持続，

おそらく虚血に関連する肺水腫の存在，新規または悪化

する僧帽弁逆流雑音を伴う狭心症，Ⅲ音または新規／悪

化する肺ラ音を伴う狭心症，低血圧を伴う狭心症などは

高リスク群であり，一方，20 分以上持続する安静狭心

症があったが現在は消失しており冠動脈疾患の確率が中

等度ないし高度である患者，20 分を超えるかまたはニ

トログリセリン舌下錠により緩和する安静狭心症，夜間

狭心症，過去 2 週間以内に新規に発症した CCS

（Canadian Cardiovascular Society）分類（表3）Ⅲ度また

はⅣ度の狭心症があり，冠動脈疾患の確率が中等度～高

度である患者，65 歳を超える患者などが中等度リスク

群に分類される．低リスク群とされるのは，狭心症の頻

度，重症度，持続時間が増加してきた患者，従来より低

い閾値で発作が起こるようになった狭心症，2 週間から

2カ月以内に発症した新規発症型狭心症などである．

しかし，急性冠症候群においては非定型的な症状も決

して稀ではなく，とくに高齢者，糖尿病および女性の患

者でしばしば見られる．非定型的な症状はむしろ安静時
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表１　不安定狭心症の分類（AHA，1975年）

Type Ⅰ　新規労作狭心症（new angina of effort）
新たに発生した労作狭心症，あるいは少なくとも
6 カ月以上発作のなかったものが再発したもの．

Type Ⅱ　増悪型労作狭心症
（angina of effort with changing pattern）

労作狭心症の発作の頻度の増加，持続時間の延
長，疼痛および放散痛の増強，軽度の労作でも
生じやすく，ニトログリセリン舌下錠の効果が
悪くなったもの．

Type Ⅲ　新規安静狭心症（new angina at rest）
安静時に発作を生じ，15 分以上持続しニトログ
リセリンに反応しにくい場合であり，ST 上昇な
いし下降，T 波の陰転を認めるもの．

表２　不安定狭心症の分類（Braunwald，1989）

＜重症度＞
Class Ⅰ：新規発症の重症または増悪型狭心症

¡最近 2 カ月以内に発症した狭心症
¡1 日に 3 回以上発作が頻発するか，軽労作に
ても発作が起きる増悪型労作狭心症．安静狭
心症は認めない．

Class Ⅱ：亜急性安静狭心症
¡最近 1 カ月以内に 1 回以上の安静狭心症があ
るが，48 時間以内に発作を認めない．

Class Ⅲ：急性安静狭心症
¡48 時間以内に 1 回以上の安静時発作を認め
る．

＜臨床状況＞
Class A：二次性不安定狭心症（貧血，発熱，低血圧，頻

脈などの心外因子により出現）
Class B：一次性不安定狭心症（Class A に示すような心外

因子のないもの）
Class C：梗塞後不安定狭心症（心筋梗塞発症後 2 週間以

内の不安定狭心症）

＜治療状況＞
1）未治療もしくは最小限の狭心症治療中
2）一般的な安定狭心症の治療中（通常量のβ遮断薬，長
時間持続硝酸薬，Ca 拮抗薬）

3）ニトログリセリン静注を含む最大限の抗狭心症薬によ
る治療中



に好発し，心窩部痛，胸焼け，刺すような胸痛，胸膜疾

患を疑わせる胸痛，進行性の呼吸困難などがある．また

自覚症状を定量化する試みとしてペイン・スコアリング

を試みた報告7）もあるが一般化するには至っていない．

病歴ならびに身体所見から急性冠症候群とその他の疾

患を鑑別しなければならない．1）胸痛発作を伴う例，

2）心電図異常が見られる例，などには特に注意をする

必要がある．また 3）胸痛に類似した症状を呈する疾患，

4）心筋虚血を誘発する病態，などとも鑑別すべきであ

る．問診により胸痛が起こる状況や胸痛の放散部位を詳

細に聴取することは重要であり，感冒様症状や発熱など

その他の臨床症状により鑑別診断が容易になることもあ

る．胸部 X 線写真，心電図検査，血液生化学検査は鑑

別診断には必須であり，また心エコー図検査は有用であ

る．さらに確定診断には CT，MRI，肺血流シンチグラ

ム，冠動脈造影まで必要なことも多い．

急性冠症候群と鑑別必要な疾患（胸痛発作を伴う患者

あるいは心電図異常がみられる患者）には以下が挙げら

れる．

①冠動脈疾患：労作狭心症

②心筋疾患：急性心筋炎，肥大型心筋症，拡張型心筋症

③心膜疾患：急性心膜炎

④大動脈疾患：急性大動脈解離（解離性大動脈瘤）

⑤弁膜疾患：大動脈弁狭窄症

⑥肺疾患：肺血栓塞栓症，胸膜炎，気胸，肺炎

⑦消化器疾患：急性腹症（急性膵炎，胆石症，胃十二指

腸潰瘍穿孔など）

⑧脳血管障害：クモ膜下出血

その他に急性冠症候群と鑑別する必要のある心筋虚血

を誘発する病態としては，1）酸素需要を増加させる疾

患，2）酸素供給を減少させる疾患，なども挙げられる．

①酸素需要を増加させる疾患：高体温，甲状腺機能亢進

症，管理不良の高血圧症，持続性頻拍（上室性，心室

性）

②酸素供給を減少させる疾患：貧血，肺疾患，血液粘度

の増加

クラスⅠ

1．胸痛発作中に心電図を記録する．（レベル B）

2．明らかな心臓由来の胸痛を有する患者で非発作時

の安静時心電図を記録する．（レベル B）

3．心臓疾患（うっ血性心不全，心臓弁膜症，虚血性

心疾患）および心膜疾患，または大動脈疾患（解

離性大動脈瘤）の徴候・症状のある患者で胸部 X

線検査を行う．（レベル B）

4．治療により症状が安定し運動負荷が可能な患者で，

運動負荷心電図検査を行う（負荷前より ST 変化

のあるもの，左脚ブロック，左室肥大，早期興奮

症候群，ジギタリス投与時，ペーシング調律の患

者を除く）．（レベル C）

5．治療により症状が安定した患者で運動負荷が不可能

な患者に，薬剤負荷心電図検査を行う．（レベルC）

クラスⅡa

1．肺・胸膜疾患および縦隔疾患の徴候・症状のある

患者で胸部 X 線検査を行う．（レベル B）

2．全ての胸痛患者で安静時心電図を記録する．（レベ

ル C）

クラスⅡb

1．全ての胸痛患者で胸部X 線検査を行う．（レベルC）

クラスⅢ

1．病状が安定していない時期に運動負荷心電図検査

を行う．（レベル A）

1）胸部 X 線検査

急性冠症候群の診断における胸部 X 線検査は，鑑別

診断と重症度評価の上で重要と考えられる．心拡大，肺

うっ血，肺水腫，胸水の有無を客観的に評価する上で胸

部単純 X 線検査は重要であり，心拡大は，心筋梗塞既

往，急性左心不全，心膜液貯留，大動脈弁または僧帽弁

閉鎖不全に伴う左室容量負荷が存在することを示す．ま
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鑑別すべき疾患22

表３　狭心症の CCS 分類

0度：自覚症状なし
Ⅰ度：日常の労作，歩行，階段昇降では発作を起こさない．

仕事，レクーレション等の激しい，急なまたは持続
的な運動を行ったときに発作を生じる

Ⅱ度：日常の活動はわずかながら制限される．急ぎ足の歩
行，または階段の上昇，坂道，食後，寒冷，強風下，
精神的緊張下，あるいは覚醒後 2 時間以内の歩行，
階段上昇によって発作が起こる．また，2 ブロック
を超える平地歩行および 1 階分を越える階段上昇
によっても発作を生じる

Ⅲ度：日常生活は制限される．普通の速さ，状態での 1～
2 ブロックの平地歩行，および 1 階分の階段上昇に
より発作を起こす

Ⅳ度：いかなる動作も苦痛なしにはできない．安静時にも
狭心症が起こる

非観血的検査33

胸部 X 線検査と心電図検査3-1



た，胸部単純 X 線検査で冠動脈に一致した石灰化像は，

検出感度は低いものの有意狭窄の存在を示唆する有用な

所見とされている8）．鑑別診断の対象には胸痛を来す疾

患全てが含まれる．しかし，胸部 X 線検査のみで確定

診断にまで至る疾患は極く僅かと思われる．肋骨疾患，

気道疾患，肺・胸膜疾患，縦隔疾患，心臓および心膜疾

患，肺・体血管疾患の形態的診断には有用である．特に

診断確定に急を要する重要な鑑別疾患としては，解離性

大動脈瘤と肺血栓塞栓症がある．上行大動脈解離では右

冠動脈を巻き込んで下壁急性心筋梗塞を合併することも

あり，診断に苦慮する場合も多い．従って，胸部Ｘ線検

査で上縦隔陰影の拡大，二重陰影，大動脈壁内膜石灰化

の偏位を認める場合は，本症も疑って超音波検査，X 線

CT 検査，MRI 検査などで鑑別しておく必要がある．肺

動脈の途切れ，遮断，区域性乏血が認められた場合は肺

血栓塞栓症を疑い検査を進める必要がある．

2）安静時心電図検査

急性冠症候群では発症早期の的確な診断が重要であ

り，検査方法の進歩した現在でも簡便な心電図検査は重

要な位置を占めている．診断には来院時の心電図所見と

その推移が重要である．本症は，極く早期の場合には胸

痛があっても心電図変化がまだ現れていない場合や，非

発作時には心電図が正常な場合も少なくない9）．従って，

本症が疑われる場合は一回の心電図検査だけで判断せ

ず，時間を置いて繰り返し記録すること，比較すること

が重要である．またホルター心電図検査などで発作時の

心電図を記録するように努めることも重要となる．実際

には，急性冠症候群を疑わせる胸痛を有する患者が来院

した場合は，直ちに 12誘導心電図を記録し，ST-T 変化，

Q 波あるいは陰性 U 波の有無をチェックする．第Ⅲ誘

導における孤立性の Q 波や V1・V2誘導における QS パ

ターンは正常例でも認められ，他の所見を参考にする必

要がある．なお，急性冠症候群が疑われる閉経後の女性

で安静時心電図に虚血性の変化があれば，85 % と高率

に冠動脈硬化性病変を認めたと報告されている10）．

① ST 上昇を示す場合：

持続性の ST 上昇に加えて，R 波の減高，Q 波のいず

れかあるいは両方が認められる場合は，急性心筋梗塞

が疑われる．一方，一過性の ST 上昇は冠攣縮性狭心

症が疑われる．

② ST 下降を示す場合：

一過性の ST 低下は狭心症が疑われる．但し，V1～

V4 誘導における ST 低下は純後壁梗塞でも認められ

るので鑑別が必要である．また ST 上昇と違い，ST

低下では 12 誘導心電図から虚血部位診断を行うこと

は不正確であることも承知していなければならない．

③ T 波・U 波が変化を示す場合：

T 波・U 波の変化は重要である．左右対称性の T 波の

増高，尖鋭化（hyperacute T wave）は急性心筋梗塞の

初期変化でもあり，経時的に心電図を取りながら典型

的心筋梗塞の心電図へ変化して行くか否かを観察す

る．同様の変化は冠攣縮性狭心症でも認められる場合

があり，鑑別を要する．また，陰性 T 波は急性冠症

候群においてはしばしば認められる所見であり，心筋

虚血領域の再分極の異常を反映していると考えられて

いる．Hanies らは，不安定狭心症において新たに陰

性 T 波が出現した場合は，重症冠動脈狭窄病変が存

在すると報告している11）．また，陰性 U 波も心筋虚血

を示す重要な所見とされ，高度冠動脈病変の存在を示

唆する．

3）運動負荷心電図検査

運動負荷試験は急性冠症候群が安定した後に行われる

べき検査である．トレッドミルまたはエルゴメーターを

用いた多段階亜最大負荷試験は簡便であり，コストもか

からず，解釈法も普及しているので選択すべき検査法で

ある．運動負荷試験で得られる情報の中で予後を判定す

る指標としては，最大運動能力と虚血性 ST 変化が挙げ

られる．ただし，運動能力は左室機能のみならず年齢，

全身状態，合併症など多くのものに影響を受けるため，

解釈にあたっては十分な配慮が必要である．運動能力は

MET を用いるとわかりやすい．また，症例によっては

心電図の虚血性変化が不明瞭なことがある．このような

症例には心エコー図検査や核医学検査などの画像診断を

追加すべきである．なお，ACC/AHA の負荷試験に関す

るガイドラインおよび慢性安定狭心症に関するガイドラ

インが参考となる12，13）．

クラスⅠ

1．急性冠症候群の患者に心エコー図検査を行う．（レ

ベル C）

2．治療により安定した急性冠症候群の患者で，心電

図による評価が困難な患者に運動負荷あるいは薬

剤負荷心エコー図検査を行う．（レベル B）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．胸部症状が存在するとき，心電図や通常の方法で
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異常が明らかでない急性冠症候群の疑いのある患

者に心エコー図検査を行う．（レベル B）

クラスⅢ

なし

急性冠症候群では冠動脈病変の著しい狭窄のため胸部

症状（胸痛，胸部絞扼感など）が出現し，心電図変化が

出現する．注意深い病歴の聴取により診断がつけられる

ことが多いが，病歴や心電図変化が明らかでない場合に，

胸部症状の出現時に心エコー図検査により左室壁運動異

常が観察され，かつ胸部症状が改善した後に壁運動異常

が消失するような，可逆的変化をとらえられれば急性心

筋虚血と診断できる．その壁運動異常の出現部位や範囲

から責任冠動脈の推察が可能である14，15）．不安定狭心症

で入院した患者に対する 72 時間以内の心エコー図検査

において，左室壁運動スコア，駆出率，僧帽弁逆流を指

標に用い，この 3指標が一定の基準を上回り正常と判断

されれば，入院中の心事故発症率は陰性予測値が 100 %

で判断できると報告されている16）．

1）不安定期における核医学検査

①安静時心筋灌流画像

クラスⅠ

なし

クラスⅡa

1．胸痛のため来院した患者で，来院直後に施行した，

あるいは反復施行した心電図および血液検査で急

性冠症候群の可能性が低いと診断された場合に，

安静時心筋灌流画像を施行する．（レベル B）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

なし

不安定狭心症と安定狭心症との安静時心筋灌流の相違

をタリウム心筋シンチグラムで検討すると，一過性欠損

は不安定狭心症で 100 %，安定狭心症では 12 % であり，

不安定狭心症では高率に異常を認める17）．不安定狭心症

における心電図とタリウム心筋シンチグラムを比較する

と，タリウム心筋シンチグラムで異常が高頻度に認めら

れ18），院内心事故発生の予測にも有用であった19）．テク

ネシウム製剤であるセスタミビおよびテトロフォスミン

による安静時心筋シンチグラムによる診断は，タリウム

心筋シンチグラムと同様に心電図より感度および特異度

に優れており20，21，22），心臓死，心筋梗塞および冠血行再

建術などの心事故を予測できる23，24，25，26，27，28，29，30，31，32，33）．

胸痛が出現して極めて早期の心筋梗塞の診断について

は，トロポニン-Ⅰの感度が 12 % であるのに対し，安静

時心筋シンチグラムは 73 % で，特異度は各々 100 % お

よび 93 % であり，心筋シンチグラムが血液検査より心

筋梗塞の早期診断に優れているとの報告もある34，35）．梗

塞発症後 8時間以上経過した場合の感度はトロポニンⅠ

90 %，心筋シンチグラムは 92 % で，特異度は各々 96 %

および 67 % であった35）．従って，心電図検査や血液検

査で異常を認めない場合に安静時心筋灌流画像で診断で

きれば，経過を観察する時間を短縮できる．心筋灌流画

像に異常を認めた場合には冠動脈造影検査を勧め，正常

であった場合にはリスク評価のために運動負荷検査を勧

める36）．

②安静時脂肪酸代謝画像あるいは交感神経画像

クラスⅠ

なし

クラスⅡa

なし

クラスⅡｂ

1．胸痛のため来院した患者で，来院直後に施行した，

あるいは反復施行した心電図および血液検査で急

性冠症候群と診断されない場合に，安静時脂肪酸

代謝画像あるいは交感神経画像を施行する．（レベ

ル B）

クラスⅢ

なし

リスク領域を評価するためには再灌流前にトレーサー

を投与する必要があるが37），高度の心筋虚血による脂肪

酸代謝あるいは交感神経の障害は心筋虚血状態の改善し

た後も持続するので，急性心筋虚血の有無，リスク領域

の部位および範囲の評価に役立つ38，39，40，41，42，43，44，45）．こ

れらの画像で心筋虚血が示唆された場合は冠動脈造影が

必要である．

2）安定期における核医学検査

①運動負荷あるいは薬剤負荷心筋灌流画像

クラスⅠ

1．胸痛のため来院した患者で，12 時間から 24 時間

にわたり心電図および血液検査で経過を観察し，

急性冠症候群の可能性が少ないと判断された場合
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に，運動負荷心筋灌流画像を施行する．（レベル

B）

2．負荷方法は運動負荷を原則とし，十分な運動負荷の

不可能な患者では薬剤負荷を選択する．（レベルB）

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

なし

低リスク患者における運動負荷検査の安全性は確立し

ている40，46）．心筋虚血の有無，リスク領域や範囲の評価

は心電図単独よりも心筋灌流画像が優っている．特に心

電図に左室肥大，伝導障害などを認める患者では心筋灌

流画像が優れている．不整脈を認めない患者では心電図

同期心筋 SPECT で撮像して，心筋灌流に関する情報と

同時に左心機能に関する情報も入手し，冠動脈疾患の診

断および予後判定に用いることができる．

クラスⅠ

1．胸痛または胸部不快感を示す患者の早期リスクの

層別化に心筋障害の生化学的マーカーを用いる．

（レベル B）

2．急性冠症候群を疑う全患者で，生化学的マーカー

であるクレアチニンキナーゼ（CK および CK-MB）

および心筋特異度が高い心筋トロポニン（トロポ

ニン T，トロポニン I）を測定する．（レベル C）

3．胸痛発症後 6 時間以内の測定で生化学的マーカー

が陰性の場合も，発症 6～12 時間後に再度測定す

る．（レベル C）

クラスⅡa

1．胸部症状発症後 6 時間以内の患者に，心筋トロポ

ニンに加えてミオグロビンも測定する．（レベルC）

クラスⅡb

1．C 反応性蛋白（CRP）および他の炎症マーカーを

診断の補助とする．（レベル B）

クラスⅢ

なし

生化学的マーカーについては従来から急性心筋梗塞で

は CK（CK-MB），ミオグロビン，GOT，LDH などの心

筋逸脱酵素や心筋構造蛋白が血中に流出することが知ら

れ，広く診断と重症度判定に用いられてきた．一方，不

安定狭心症で心筋逸脱酵素の軽度上昇を示す患者は，急

性心筋梗塞発症の危険度が高い病態にあると推測されて

きたが，心筋特異性の低いこれらのマーカーによる重症

度評価はしばしば困難であった．近年，モノクローナル

抗体を用いた免疫測定法により心筋組織に特異的なトロ

ポニン T，トロポニン I の微量レベルでの測定ができる

ようになり，健常人との鑑別が可能となった47，48，49）．非

ST 上昇型急性冠症候群における心筋トロポニン測定の

有用性は多施設共同研究で広く検証され，急性冠症候群

の診療に関する 2000 年の ACC/AHA ガイドラインにお

いても重要な位置を与えられている．心筋トロポニンの

正常上限値の設定により CK-MB が上昇しない程度の微

小心筋障害も検出でき，このような病態は不安定狭心症

の中の 30 % を占めるとされる．CK-MB は総 CK 値との

比を考慮すれば心筋障害評価の意義は高く，従来と同様

に用いることが可能である．ショック，直流通電などに

より骨格筋損傷があると総 CK 値とともに CK-MB も上

昇するが，骨格筋損傷では両者の比は 5 % を超えない

点で鑑別可能である．同様に血中ミオグロビンも骨格筋

損傷で増加し心臓特異性は低いが，これが否定できれば

心筋障害発現後にもっとも迅速に，1 時間で上昇を始め

る．生化学的マーカーを用いた急性冠症候群の評価では，

測定が簡便で，かつ迅速に（できれば 30 分以内）結果

が得られることが重要である．この点から，トロポニン

T の迅速定性ならびに定量測定法は有用であると考えら

れ，市販されているキットではベッドサイドで採血後

10-12分後に測定結果を得ることができる50）．

これらの生化学的マーカーによるリスク評価について

は，心筋トロポニン T および I の上昇と患者の予後との

関係が広く検討されていて51，52，53，54），死亡および心筋梗

塞の予測因子として有用であり，治療指針の決定にも有

効であることが示されている55）．胸痛のため救急部門を

受診した患者で心電図が ST 上昇を示さず CK-MB 値も

正常な患者においても，トロポニン I の上昇が認められ

ればその上昇の程度に応じ早期死亡率は 1.0 % から 7.5

% まで直線的に増加し54），また胸痛に加えて心電図で

ST-T 変化を認め血清 CK-MB の上昇を示す患者でも，

トロポニン T の上昇が 30 日予後を予測させる最良の因

子であると報告されている56）．CK-MB も非 ST 上昇型急

性冠症候群の 30 日および 6 ヶ月後の死亡率と強い相関

が認められている57）．新しい心筋マーカーのヒト心臓由

来脂肪酸結合タンパク質（H-FABP）は発症 2 時間以内

の心筋障害が診断可能である．

一方，血中 CRP 値は急性炎症をあらわすマーカーで

あり，不安定狭心症にて CRP 0.3 mg/dl 以上はそれ未満

に比べ早期心事故を 3 倍高率に生じ，CRP は冠動脈硬
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化の粥腫不安定化のマーカーとして着目されている58）．

また，不安定狭心症で急性炎症反応の指標が上昇してい

る場合は，無症状であっても不安定性が持続している，

あるいは再発しやすいことを示している可能性がある59）．

1）冠動脈造影

クラスⅠ

1．薬物治療に抵抗し心筋虚血発作を繰り返す患者，

あるいは初期治療により一旦安定が得られた後に

症状が再燃した患者では緊急に冠動脈造影を行う．

（レベル B）

2．短期リスクの高い不安定狭心症患者では準緊急に

冠動脈造影を行う．（レベル B）

3．初期治療により安定が得られた短期リスクが高度

～中等度の不安定狭心症患者に冠動脈造影を行う．

（レベル A）

4．各種非侵襲的検査により高度な虚血所見や左室機

能低下が認められる不安定狭心症患者に冠動脈造

影を行う．（レベル B）

5．6 ヶ月以内に PCI を施行している不安定狭心症患

者に冠動脈造影を行う．（レベル B）

6．冠動脈バイパス術の既往がある不安定狭心症患者

に冠動脈造影を行う．（レベル B）

7．冠攣縮性狭心症が疑われる患者に冠動脈造影を行

う．（レベルC）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．短期リスクの低い不安定狭心症で，各種非侵襲的

検査でも高度な心筋虚血所見や左室機能低下が認

められない患者に冠動脈造影を行う．（レベル C）

クラスⅢ

1．反復する胸部不快感があるが心筋虚血の客観的所

見に乏しく，過去 5 年以内の冠動脈造影所見が正

常である患者に冠動脈造影を行う．（レベル C）

2．冠血行再建の適応がない不安定狭心症患者，ある

いは冠血行再建により QOL，生存期間の向上が見

込めない患者に冠動脈造影を行う．（レベル C）

3．合併疾患のため冠動脈造影の危険性がその利点を

上回る患者に冠動脈造影を行う．（レベル C）

冠動脈造影の適応を判断するときには，冠動脈造影に

伴うリスクとその利点を勘案することが重要で，患者の

短期リスクの評価が欠かせない（表2）．冠動脈造影を

施行することの利点としては，（1）冠動脈病変の重症度

に基づき予後を推測し，適切な治療を選択するための重

要な情報が得られる，（2）血行再建の実施により予後の

改善，抗狭心症薬の減量や入院期間短縮が期待できる，

などがあげられる60）．急性冠症候群において緊急冠動脈

造影の適応とされるのは，十分な薬物治療下においても

発作を繰り返す患者，新規または増悪した僧帽弁逆流や

心不全所見（湿性ラ音，Ⅲ音）を認める患者，不安定な

血行動態を呈する患者，危険な不整脈の認められる患者

である4，6，61，62，63）．また非侵襲的検査で左心機能低下が

ある場合や，灌流域の大きな前下行枝病変や多枝病変例

などの高リスクが疑われた場合も，早期に冠動脈造影を

施行し，血行再建の適応を判断することが重要と考えら

れる13，15，64，65，66）．

急性冠症候群に対する治療戦略は冠動脈造影および血

行再建の施行時期によって早期侵襲的治療戦略と早期保

存的治療戦略の 2通りに分けられる．早期侵襲的戦略で

は，禁忌がなければ入院した全ての患者に早期に待機的

冠動脈造影を施行し，適応があれば血行再建治療を行う．

早期保存的戦略では，臨床的に高リスクと判断されるか，

十分な薬物治療によっても心筋虚血発作を繰り返す患者

に対してのみ冠動脈造影を施行する．従って，冠動脈造

影施行時期はどのような治療戦略をとるかによって大き

く異なる．

この治療戦略の優劣については今だ結論が得られてい

ない67，68）．バルーンによる PCI の時代に行われた，ST

上昇を示さない不安定狭心症，非 Q 波心筋梗塞患者を

対象とした TIMI ⅢB 試験では，6 週間後の死亡，心筋

梗塞発症，負荷試験陽性といった主要成績は早期侵襲的

戦略群と早期保存的戦略群に有意差はなかったが，再入

院の必要性は侵襲的戦略群の方で有意に少なかったとし

ている（7.8 % 対 14.1 %）69）．また非 Q 波梗塞 920 例を

対象とした VANQWISH 試験では，早期侵襲的治療をル

ーチンに行うことはほとんどの場合有効ではなく，かえ

って早期のリスクを増大させると結論した70）．しかしこ

の試験では，早期侵襲的治療群の冠動脈バイパス術群の

死亡率が 11.6 % と高率であったことが結果に大きく影

響した（PCI 群は 0 %）．一方，最近報告された FRISC-

Ⅱ試験，TACTICS 試験では，冠動脈ステントや本邦で

はまだ認可されていない血小板膜糖蛋白 GP Ⅱb/Ⅲa 阻

害薬を積極的に使用した治療方法により，早期侵襲的戦

略が保存的戦略よりも短期成績は良好であった71，72，73）．
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本邦で侵襲的治療と保存的治療を無作為に比較した報告

はないが，胸痛や心筋虚血が遷延している患者では早期

に冠動脈造影を実施する施設が多い．特に広範な ST 低

下所見を呈する患者には，重症多枝病変で早期の冠動脈

バイパス術を要する症例が含まれており，その適応の確

認に冠動脈造影は必要である74）．

一般に不安定狭心症の冠動脈造影所見では有意狭窄の

ないものが 10～20 % 占めるとされている13）．また本邦

では，欧米に比べて冠攣縮の関与した安静時狭心症が多

いといわれているが75，76），冠攣縮は造影上正常に近い部

位に生じる場合や器質的狭窄部位に一致して起こる場合

があり，造影によってそれを明らかにすることは治療方

針決定に役立つ．

血行再建術後の患者に狭心症が再発した場合には，早

期に積極的に冠動脈造影を施行して再血行再建の要否を

確認する必要がある．多くの場合，高リスク患者の生命

予後改善のためや，広範囲な虚血心筋を救済するために

血行再建術が必要であるからだ．冠動脈バイパス手術後

のグラフト疾患は PCI により良好な拡張が得られるこ

とが多く，積極的に冠動脈造影を行うことに意義がある．

またバルーン PCI 直後には 2～11 % で急性冠閉塞が発

生し77，78，79，80），ステント留置術後には約 1 % に亜急性血

栓性閉塞が発生するので81，82），このような場合にも PCI

を再施行するために緊急冠動脈造影が必要となる．また

PCI 後 9 ヶ月以内の狭心症再発は再狭窄の可能性が高

く83，84），やはり血行再建術再試行を前提とした冠動脈造

影の適応となる．なお，不安定狭心症で初回インターベ

ンション治療を施行した場合には，再狭窄時にも不安定

狭心症の病態を呈することが多いといわれている83）．

冠動脈造影の不利益

冠動脈造影の不利益としては，侵襲的手技による合併

症発生，不必要な PCI の増加，それに伴う医療費の増

大などが挙げられる．一般に冠動脈造影の合併症として

の死亡率は 0.2 % 以下で，脳血管障害，心筋梗塞，出血

などの合併症は 0.5 % 以下とされている85）．本邦での心

筋梗塞患者を対象としたカテーテル関連合併症に関する

厚生省長寿科学研究事業研究班の調査では，冠動脈造影

検査に伴う合併症は 60 歳未満では 5.4 %，70 歳以上で

は 9.1 % に出現している86）．特に脳塞栓，脳出血といっ

た重篤な合併症は老年者に認められ，また血栓溶解療法

による出血性合併症も明らかに老年者で多かったとして

いる．したがって事前に脳血管障害あるいは重症高血圧

の既往の有無を確認することが重要である．また，老年

者では皮膚や皮下組織が脆弱であり，カテーテル検査を

行うときには，穿刺部血腫や仮性動脈瘤などの血管損傷

を生じ易いので注意を要する．十分な病歴の把握と身体

所見からカテーテル手技を安全に行い得るかを判断し，

慎重に冠動脈造影の適応を決定する．その他で，熱性疾

患の合併，血液凝固線溶系の異常，重篤な造影剤アレル

ギー，高度の腎機能障害，高度の閉塞性動脈硬化症など

は一般にカテーテル検査の禁忌であり，このような患者

には原則として緊急冠動脈造影は避けるべきである．

2）左室造影

クラスⅠ

なし

クラスⅡa

1．非観血的検査により左室機能が評価できない患者

に左室造影を行う．（レベル C）

クラスⅡb

1．左室収縮能や生存心筋の評価が必要な患者に，冠

動脈造影とともに左室造影を行う．（レベル C）

クラスⅢ

1．腎機能低下などの合併疾患があり，左室造影によ

り得られる情報よりも危険性の方が上回ると考え

られる患者に左室造影を行う．（レベル C）

虚血性心疾患においては冠動脈病変枝数と左室機能は

長期予後に影響する重要な要因である87，88）．左室造影で

は左室容積，駆出率，左室局所壁運動などの情報を得る

ことができる．局所壁運動の定量的解析手段としてはセ

ンターライン法が普及しており89，90），壁運動が残存して

いることは生存心筋の証明となる．

従来より左室造影は左室収縮能評価法のゴールドスタ

ンダードとして施行されてきた．左室造影の利点として

は，心エコー図検査と異なり，ほとんどすべての患者で

再現性の高い良好な画像を記録できることが挙げられ

る．心臓カテーテル検査では観血的検査に伴う合併症も

ありうるが，非侵襲的検査により左室機能が十分評価可

能な急性冠症候群の患者においても，明らかな根拠はな

いが，左室造影による合併症の危険性が低いと予想され

る場合には，冠動脈造影に伴って左室造影を施行しても

よいと思われる．不明瞭な心エコー図画像しか得られな

い患者においては左室造影が有用である．

1）血管内エコー法（IVUS）
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クラスⅠ

なし

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

なし

血管内エコー法は，従来の冠動脈造影法による形態的

評価と異なり，血管内腔面積，血管総断面積や粥腫面積

の定量的評価が可能な唯一の検査法である．また，冠動

脈造影では評価できない石灰化病変の描出や血管リモデ

リングの検出にも優れている．従って，急性冠症候群の

発生機序とされる粥腫の亀裂や解離等の形態的評価や

PCI 後の血管壁，内腔拡張状態の評価には役立つと思わ

れる．また，急性冠症候群患者の治療戦略や PCI の終

止点の決定にも冠動脈造影以上に有益な情報が得られ

る．しかし，現在までの大規模試験の成績では，血管内

エコー法の併用により PCI 後再狭窄が減少したとする

報告ばかりでなく，非併用群と差がないとする報告も認

められ，意見の一致はみられていない91，92）．最近の血管

内エコー法を併用した方向性粥腫切除術（DCA）の成

績をみると，血管内エコーガイド下に粥腫を十分切除す

ることが再狭窄予防に有用と報告されている93）．しかし，

血管内エコー法を急性冠症候群の診断目的だけに施行す

ることの有用性は証明されていない．

2）血管内視鏡

クラスⅠ

なし

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

なし

冠動脈内腔壁の形態や色調を直接観察することは，急

性冠症候群の病態解明や治療戦略の選択に有益な情報が

得られ，治療成績の向上が図れると期待される94）．特に

血栓や粥腫の診断においては，本法による色調からの分

類が有用である．血栓は赤血球主体の赤色血栓，血小板

主体の白色血栓，その混合である混合血栓に分類され，

治療戦略をたてる上での有力な情報がもたらされる95）．

一方粥腫は，繊維性被膜が薄く脂質コアの多い黄色粥腫

と繊維性被膜が厚く脂質コアの少ない白色粥腫に分類さ

れ，冠動脈硬化の進行程度や破裂し易い粥腫（不安定粥

腫）の推測がある程度可能とされる96）．しかし現時点で

は，冠動脈内視鏡を急性冠症候群の診断目的だけに施行

することの有用性は証明されていない．

病歴，身体所見や種々の検査所見からリスクを評価し，

院内および短期の予後を推測することができる．

1）病歴と身体所見

病歴では，高齢者（65 歳以上）97），糖尿病の既往98，99），

心筋梗塞後狭心症，末梢動脈疾患の既往100），脳血管疾患

の既往88），心筋梗塞の既往，冠動脈バイパス術歴，アス

ピリン服用歴などがハイリスク要因として挙げられる．

アスピリン服用例がハイリスクとされるのは，抗血小板

療法を行っていてもなお急性冠症候群になるという点

で，より重症化して症状が顕在化するためと思われる．

症状については不安定狭心症の Braunwald 分類（表2）

がリスクの評価に有用である4，101）．クラスⅡおよびⅢ

（急性あるいは亜急性），クラス B（一次性不安定狭心症），

クラス C（梗塞後狭心症）などが中等度リスク～高リス

クである．心不全をきたした患者は高リスクである102，103）．

身体所見としてⅢ音や肺に湿性ラ音を聴取すればハイリ

スクである104）．血圧低下104），頻脈，徐脈を呈する患者の

リスクも高い．新たに出現した，あるいは増悪した僧帽

弁逆流もハイリスクとなる．

2）心電図検査

心電図でハイリスクとされる所見は以下が挙げられる．

①新たな ST 偏位（0.05 mV 以上）105）

②0.3mV 以上の T 波の陰転106）

③左脚ブロックの出現92）

④持続性心室頻拍

3）血液生化学検査

急性冠症候群のリスク評価と予後評価の指標としては

生化学的マーカーであるトロポニン T 及びトロポニン I

が優れている54，56，1097，108）．最近，プラーク破綻の機序に

炎症が関与している可能性が示唆され，高感度 CRP の

値が高ければ急性期予後が不良であり，長期予後も不良

であると報告されている109）．また，前述のトロポニンが

正常でも CRP が陽性であれば 14日後の予後が不良であ

り110），高感度 CRP がトロポニンよりも感度の高い指標

である可能性がある．
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4）冠動脈造影

リスク評価および予後評価に冠動脈造影所見は重要で

ある．急性冠症候群に対する治療戦略には，早期侵襲的

治療戦略と早期保存的治療戦略があるが，何れの場合も

冠動脈造影所見がその後の治療方針を決める上で最も重

要な情報を与える．リスク評価に重要な冠動脈造影所見

としては，まず病変枝数が挙げられる．左主幹部病変で

は血行再建治療を行わなければ予後は不良である．また

多枝病変は 1枝病変に比べてハイリスクであり，予後も

悪い110）．病変形態では，血栓が存在する場合は血栓を認

めない場合よりも予後は不良である111）．さらに偏心性病

変や壁不整病変などの複雑病変の方が予後は不良であ

る111）．最近では不安定粥腫の直接的な検出が試みられて

おり，血管内エコー法による形態的診断，血管内視鏡に

よる黄色プラークの検出，局所の温度，pH，MRI によ

るスペクトル分析などが知られているが，現時点ではこ

れらがリスク評価に役立つという明確な証拠はまだない．

以上，急性冠症候群の院内予後に関するリスクを列挙

したが，そのほとんどは欧米での成績であり，冠攣縮性

狭心症の頻度が高いとされる本邦では異なる可能性も否

定はできない．

急性冠症候群の長期予後は院内での治療戦略に大きく

依存するので，ここでは短期予後について述べる．

1）病歴と身体所見

急性冠症候群の患者が 1 年以内に死亡するリスクは，

臨床的指標および心電図から予測可能である．Diltiazem

Reinfarction Study Research Group112）によれば，非 Q 波梗

塞患者における予後不良の高リスク因子は入院時から退

院時まで持続する ST の低下，うっ血性心不全，高齢お

よび退院時の ST 上昇である．これらのリスク因子をす

べて有する患者の 1年間の死亡率はリスク因子のない患

者の約 14 倍となる．また，入院時の血清トロポニン T

の上昇は短期のみならず 1～2 年後の予後を予測する上

でも独立した高リスク指標となることが示されてい

る113，114）．Braunwald らは，20 分以上持続する安静狭心

症，虚血に合併した肺水腫，Ⅲ音またはラ音を伴う狭心

症，低血圧を伴う狭心症の短期予後は不良であることを

指摘している．

2）心電図検査

来院時の安静時心電図変化が 1年間の心事故（死亡あ

るいは非致死的心筋梗塞）の発症と関連することを示し

た報告がある．それによると 1年間の死亡あるいは非致

死的心筋梗塞発症の予測因子は左脚ブロックと ST 変化

（≧ 0.5 mm）であり，リスク比はそれぞれ 2.80，2.45で

あった．一方，T 波の変化は死亡や非致死的心筋梗塞の

危険率を増加させなかった106）．またGUSTOⅡb 試験で

は，T 波の変化より ST 0.5 mm 以上の変化の方が 30 日

間の心事故発生率と関連していた105）．

不安定狭心症患者と非 Q 波梗塞患者計 740 名の男性

患者を対象に退院直前に運動負荷心電図検査を施行した

成績では，虚血性 ST 変化を示した誘導数と最大運動耐

容量は一年間心筋梗塞回避患者数に逆相関することが示

された115）．他の検討では ST 上昇を示した患者の約 1/4

で一年間に死亡あるいは非致死的心筋梗塞を発症したと

報告されている116）．

3）核医学検査

安静時の心筋灌流異常は短期予後不良を示唆する指標

となる．救急外来で心電図変化がなくても，安静時の灌

流異常を認められれば死亡，非致死的心筋梗塞，血行再

建の心事故が 71 % に発生したが，灌流異常がなければ

心事故は 1.4 % であったと報告されている24）．

短期予後のリスクは，これらの因子を総括し 3段階に

層別評価される（表4）．

クラスⅠ

1．全ての患者において臨床像，生化学的マーカーに

基づいたリスク評価を行う．（レベル B）

2．短期リスクの層別化に基づいて初期の治療方針を

決定する．（レベル B）

3．高リスク患者は CCU 管理を行い，以下の高リス

ク患者では早期侵襲的治療を選択する．（レベルB）

a．充分な薬物療法下でも安静時狭心症を再燃させ

る，あるいは低レベル負荷でも狭心症を生ずる

患者．

b．心不全の徴候を有し，狭心症を生ずる患者．

c．非侵襲的な検査で高リスクと判断された患者．
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d．低左心機能の患者．

e．血行動態が不安定な患者．

f．持続性心室頻拍を有する患者．

g．6ヶ月以内に PCI を施行した患者．

h．冠動脈バイパス術の既往がある患者．

4．急性冠症候群の安定化後は，長期予後に関するリ

スク評価を行い，そのリスクに応じた治療法を選

択する．（レベル B）

クラスⅡa

1．高リスク例ではないが，薬物療法下で狭心症のコ

ントロールが不十分である患者に早期侵襲的治療

を行う．（レベル C）

2．65 歳以上の高齢者，ST 低下，生化学的マーカー

上昇の患者に早期侵襲的治療を行う．（レベル C）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

1．冠動脈造影が禁忌の患者に早期侵襲的治療を行う．

（レベル C）

病歴，身体所見，心電図検査，血液生化学検査から急

性冠症候群である疑いが高いか否かをまず判断する．来

院時に心筋虚血を示唆する所見がない患者を見逃さない

ことが大切である．急性冠症候群，あるいはその疑いが

高いと判断したら，次いで短期的な生命予後（心臓死，

非致死的な心事故の発生）に関するリスク層別化を行う

（図1）．初期診断における重要ポイントはここに集約さ

れる．Braunwald の分類による短期リスク評価について

は，この短期リスク評価と短期生命予後が相関すること

から妥当性が証明されている101，117）．さらに，冠動脈造

影における冠動脈病変重症度とリスク評価が相関するこ

とや71，118），PCI 施行時の合併症と短期リスク重症度が相

関することが示されている．従って，リスク評価に基づ

いて管理すべき場所（CCU，一般病棟，外来の別），治

療方針，とくに血行再建の必要性などが決定されるべき

である．実際，リスク評価に基づいた治療戦略決定の臨

床的有効性が証明されており97），初診時から少なくとも

12 時間以内にこの判断が行われるべきである．リスク

が高いと判断された場合は，CCU での管理が必須とな

る．高リスク例に対する治療戦略は，冠動脈造影，血行

再建の施行時期によって大きく 2通りに分けられる（図

2）119）．すなわち禁忌患者以外は積極的に冠動脈造影を
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尚，次の既往や条件を1つでも有する患者は，ランクを 1段階上げるように考慮すべきである．
1．陳旧性心筋梗塞
2．脳血管，末梢血管障害
3．冠動脈バイパス術および経皮的冠動脈形成術
4．アスピリンの服用
5．糖尿病
6．75歳以上

表４　短期リスク分類

高リスク 中等度リスク 低リスク

病歴
胸痛 安静時 安静時，夜間の胸痛 労作性

48 時間以内に増悪 2 週間以内の CCS Ⅲ° 2 週間以上前から始まり
ないしⅣ° 徐々に閾値が低下する

持続時間 20 分以上の胸痛 20 分以上，以内の胸痛の 20 分以内
現在も持続 既往があるが現在は消失

亜硝酸薬の有効性 無効 有効 有効

随伴症状 冷汗，吐き気
呼吸困難感

理学的所見 新たなⅢ音 正常
肺野ラ音
汎収縮期雑音（僧帽弁逆流）
血圧低下，除脈，頻脈

心電図変化 ST 低下≧ 0.5 mm T 波の陰転≧ 3 mm 正常
持続性心室頻拍 Q 波出現
左脚ブロックの新規出現

生化学的所見 トロポニン T 上昇 トロポニン T 上昇 トロポニン T 上昇なし
（定性陽性，＞ 0.1ng/ml） （定性陽性，＜ 0.1 ng/ml） （定性陰性）



実施して血行再建を行う早期侵襲的治療戦略と，保存的

治療を優先し，冠動脈造影は心筋虚血発作が再燃した患

者，薬物療法下の負荷試験が強陽性の患者，にのみ行う

という早期保存的治療戦略である．二つの異なった治療

戦略の利点，問題点は以下の通りである．

早期侵襲的治療戦略：冠動脈造影が予後リスクの決定

に有用であり，また責任病変の血行再建はその後の心事

故発生のリスクを軽減し，入院期間を短縮させ，薬物の

投薬量も少なくする，という概念に基づいた治療戦略で

ある．しかし，いつ冠動脈造影を施行するのを早期とす

るかについては一定の見解がなく，入院後直ちに行うと

する考えと，数時間―数日の薬物療法後に施行するとい

う考えがある．

早期保存的治療戦略：臨床的リスク評価ならびに負荷

試験によって血行再建により恩恵が得られる患者群を明

らかにできると考え，不必要な侵襲的な検査は控えるべ

きである，という立場である．

この二つの治療戦略の優劣を比較した多施設臨床比較

試験の成績も，時代と共に変化してきている．バルーン

PCI の時代に施行された不安定狭心症と非 Q 波心筋梗

塞を対象とした TIMI ⅢB 試験では，6 週間の心事故発

生率は早期侵襲的戦略群と早期保存的戦略群に有意差は

なかったが，早期侵襲的治療群では入院日数，再入院率，

再入院日数が有意に少なかった69）．心筋梗塞後に心筋虚

血のある患者を対象とした DANAMI 試験では，1 年～

3年後のいずれの時点でも侵襲的治療群の心事故（死亡，

心筋梗塞，不安定狭心症による再入院）発生率が保存的

治療群より良好であった120）．しかし同じ非 Q 波心筋梗

塞を対象とした VANQWISH 試験では，院内および 1年

後の心事故発生率は侵襲的治療群で不良であった70）．侵

襲的治療群の冠動脈バイパス術例の死亡率が 11.6 % と

高かった点が大きく影響した．

ステントによる PCI がインターベンションの主体と

なった最近の比較試験には FRISC-Ⅱ試験と TACTICS

試験がある．FRISC-Ⅱ試験では，6 ヶ月後の心事故発生

率は侵襲的治療群 9.4 %，保存的治療群 12.1 % と有意差

を認め，狭心症症状，再入院も侵襲的治療群で少なかっ

た71）．低分子ヘパリン dalteparin 併用の有無は影響しな

かった．血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬 tirofiban を併用し

た TACTICS 試験では，早期侵襲的治療群では無作為化

後平均 22 時間後に冠動脈造影を行い血行再建治療を行

ったが，6 ヶ月後心事故発生率は 15.9 % で保存的治療

群 19.4 % より有意に良好であった72）．また侵襲的治療

で最も利益を受けたのはハイリスク群であった71，72，73）．

侵襲的治療戦略に利点がないとする報告はいずれもス

テントが登場する以前の成績であり120，121，122），またこれ

らの試験では血行再建施行率，冠動脈造影施行率の両群

間の差は小さいものであった．ステント時代に行われた
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臨床試験では侵襲的治療戦略の優位性が示されたが，

CK 上昇などの初期合併症は有意でないものの侵襲的治

療戦略群でやや高率であった4，73，123，124）．またこれらの臨

床試験では低分子ヘパリン，血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害

薬が併用されており，これらの成績を直ちに本邦の現状

に適用することは適当でないと考えられる．また施設，

術者の経験を無視して一般化することも難しい点であ

る．結論を導き出すのは時期尚早と考えられるが，早期

侵襲的治療の優位性を示唆する結果が増えていると認識

すべきである．

いずれの治療戦略をとるにしても共通の原則がある．

①安静時に心筋虚血発作が再燃した患者，心不全合併例，

重篤な不整脈例に対しては緊急に冠動脈造影を行い，

血行再建を考慮する．

②心機能は心エコー図検査，核医学検査などで入院時に

評価されるべきである．

③急性冠症候群の短期リスクの評価は一時点のみでは不

十分で，経時的に連続して行うべきものである．

④薬物に対する反応，初期数日の経過は予後推測に有用

な情報を提供する．

⑤非侵襲的な負荷試験は急性冠症候群の有無の判断，リ

スク評価に有用であるが，冠動脈造影検査は予後，適

切な治療選択に関する最も重要な情報を提供する．

短期リスクが低いと判断されれば，負荷試験により長

期予後に関するリスク評価を行い，必要に応じて血行再

建を施行する．血行再建成功例における長期的予後は，

安定狭心症に対する血行再建例と遜色なく125），二次予防

を目的として冠危険因子の管理，心機能に応じた治療管

理を行う．

近年，急性冠症候群の治療薬として注目を集めている

ものに，血小板膜糖蛋白 GP Ⅱb/Ⅲa 阻害薬と低分子ヘ

パリンがある．欧米では数種類の血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa

阻害薬がすでに認可されているが，本邦では今だ臨床使

用はできない．これまで行われた大規模臨床試験の結果

を総括すると，血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬は血行再建

の初期成績の改善に有用であるが，狭心症の長期的な安

定化効果はない126）．従って，不安定狭心症が再燃する患

者，生化学的マーカーが上昇した患者，ST 低下が持続

する患者，PCI による血行再建を計画した患者では，通

常の薬物治療に加えて血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬が投

与されるべきであろう．一方，低分子ヘパリンに関して

は，短期的および中期的な心事故防止効果がヘパリンよ

り優れていることが示唆されているが，低分子ヘパリン

の種類によって臨床成績が一定ではなく，投与期間など
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に関しても結論が得られていない．また，急性冠冠症候

群に対する使用は本邦では認められていない．

クラスⅠ

1．患者の短期リスクの評価に基づいて入院の適応を

決定する．（レベル B）

2．高リスク患者は心電図監視が可能な CCU，あるい

はこれに準ずる病室に収容する．（レベル C）．

3．中等度以上のリスクを有する患者については，

CCU およびそれに準ずる病室がない施設や循環器

専門医のいない施設は，CCU があり緊急で冠動脈

血行再建のできる循環器専門施設，またはそれに

準ずる施設へ可及的速やかに転送する．（レベルC）

クラスⅡa

1．中等度リスク患者の入院は高リスク患者に準じる．

（レベル C）

2．急性冠症候群と診断できるがリスクの判断ができ

ない患者は入院させて経過観察する．（レベル C）

クラスⅡa'

1．低リスク患者と判断されても，入院が可能であれ

ば入院させ経過を観察する．（レベル C）

2．急性冠症候群が疑わしい患者を入院させる．（レベ

ル C）

クラスⅢ

1．急性冠症候群が疑わしくない患者を緊急入院させ

る．（レベル C）

入院の決定で重要な点は，急性冠症候群である疑いの

強さと急性冠症候群としての短期リスクの評価である．

特に，その患者が冠動脈疾患であるか否かという問題と，

さらに急性冠症候群であるか否かとは分けて考える必要

がある．

1）急性冠症候群の疑いの強さ

冠動脈疾患である疑いが低い患者は，外来で経過観察

することが妥当であるが，確定診断が得られるまで反復

した診療が行われるべきである．冠動脈疾患であること

は確実であるが，急性冠症候群である疑いが低い患者も，

外来での観察が可能である．しかし，急性冠症候群であ

る疑いが高ければ，心電図監視が可能な病室へ入院させ

ることが望ましい．

2）短期リスクの評価と入院

入院は心臓死，心筋梗塞発症を回避し，短期的な予後

改善を得るための措置であるから，短期リスクの評価に

基づいて入院の適応が決定されるべきである．これにも

Braunawald の分類が役立つ（表2）．この点において欧

米と本邦で基本的な考えに大きな差はない．高リスク患

者は短期予後が不良であると推測されるので，入院の上，

心電図モニター，集中管理が可能な病室へ収容されるべ

きである．特に，収縮期血圧が低下している患者，肺野

に湿性ラ音が聴取される患者，収縮期雑音が新たに出現

した患者，左脚ブロックが出現した患者などは緊急入院

の絶対的な適応である．中等度リスク患者に対する対応

には定まったものはないが，予後を考慮すれば高リスク

患者に準じて入院加療とすることが望ましい．従って，

安静時胸痛を有する患者，心筋虚血を示唆する心電図変

化が残存する患者も入院の適応となる．また，高リスク

患者では緊急で冠動脈造影，血行再建が必要となる可能

性があるので，これらの検査，治療が可能な施設に入院，

転院することが望ましい．さらに，リスク評価は初診時

の一点のみでなく連続的に行われるべきものである．入

院時は低リスクであっても，経過中に高リスク，中等度

リスクと転ずる可能性があり，注意深い経過観察が不可

欠である．

低リスク患者の入院については，本邦での対応は欧米

と異なっている．急性冠症候群と診断されても直ちに低

リスクと判断できない場合もしばしばあり，短期観察の

ための外来ユニットがない場合は，入院させて経過観察

することが勧められる．短期リスクが低いという意味は，

冠動脈疾患ではあるが緊急性が低いということであり，

長期予後が良好であるという意味ではないからである．

従って，低リスク例は緊急冠動脈造影の対象ではないが，

いずれかの時点で冠動脈疾患の重症度評価，長期予後の

評価が行われるべきである．

クラスⅠ

1．ベッド上安静とし，心電図にて不整脈を監視し，

動脈血酸素飽和度が 90 % 以上を維持するように

酸素を供給する．（レベル C）

2．胸痛が寛解しないか不安が強い場合は塩酸モルヒ

ネを静注する．（レベル C）

3．アスピリン 162～325 mg を速やかに咀嚼服用させ

る．アスピリン禁忌患者ではチクロピジンを投与
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する．（レベル B）

4．アスピリン投与下でヘパリンの静脈内投与を行う．

（レベル C）

5．硝酸薬，β遮断薬を投与する．β遮断薬が投与で

きない場合はカルシウム拮抗薬（ベラパミルまた

はジルチアゼム）を投与する．（レベル B）

6．安静時の心拍数 70/分未満，収縮期血圧 140 mmHg

未満を目標として管理する．（レベル C）

7．心筋虚血の増悪因子を検出し，これに対する加療

を行う．（レベル C）

クラスⅡa

1．充分な薬物療法下でも心筋虚血を繰り返すか，循

環動態が不安定な患者に，大動脈内バルーンパン

ピングを使用する．（レベル B）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

1．心電図上明らかな ST 上昇を認めない，急性後壁

心筋梗塞でもない，また新たに生じた左脚ブロッ

クもない不安定狭心症患者に経静脈的に血栓溶解

薬を投与する．（レベル B）

初期治療の目標は病態の安定化である．虚血発作の安

定化を計る処置を行い，心事故発生を検出するためのモ

ニタリングを行う．入院後の対応が短期リスクによって

異なるのは当然であるが，幾つかの基本がある．少量の

アスピリンならびにチクロピジンは死亡および致死的心

筋梗塞の発症を有意に低下させる127）．従って，短期リス

クには関係なく，全ての患者にアスピリン 162～325 mg

を咀嚼服用させるべきであり，アスピリン禁忌例にはチ

クロピジンの投与を行う．リスクが中等度以上の患者で

は，ベッド上安静，心電図モニターによる不整脈の監視

を行い，ヘパリンの投与を開始すべきである．なお，ヘ

パリン単独投与では心筋梗塞および死亡率の低下は認め

られず，アスピリンとヘパリンの併用投与が必須であ

る128）．血栓溶解療法が有効とする報告は少なく，むしろ

出血合併症が増加すると報告されているため一般的には

禁忌である129，130）．急性冠症候群の安定化を計るために

は，心筋酸素消費量を減らす治療も重要である．立証さ

れた治療目標値はないが，SaO2 を 90 % 以上に維持す

るように酸素を供給し，安静時の心拍数を 70/分未満，

収縮期血圧を 140 mmHg 未満にコントロールする．血

圧，脈拍が十分にコントロールされても胸痛を生じる患

者は薬物抵抗性と判断される．胸痛が寛解しないか不安

が強い患者には塩酸モルヒネを静注し，血行再建を念頭

に入れた治療戦略を考慮する．血行動態が不安定な患者，

血液生化学検査にて心筋マーカーの上昇を認めた患者な

ども，血行再建を主体とした治療戦略を考慮する．虚血

発作のコントロールが困難な場合には大動脈内バルーン

パンピングの使用も考える．入院時に貧血などの狭心症

増悪因子があればその治療も平行して行うべきである．

日本では保険適応となっていないが，低分子ヘパリン

や血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬の有用性も多数報告され

ている131，132，133，134）．特に，血小板膜糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害

薬は，従来の抗狭心症薬では胸痛を抑制できない患者や，

高リスク例で PCI が予定されている患者に使用される

べきとされている．低分子ヘパリンに関しては，1 日 2

回の enoxaparin 皮下注の心事故防止効果が示されている．

不安定狭心症の薬物治療は，冠動脈狭窄による心筋虚

血に対する治療と冠動脈血栓に対する治療に分けられ

る．前者には抗狭心症薬であるβ遮断薬，硝酸薬，カル

シウム拮抗薬などが使用され，後者にはアスピリンやヘ

パリンなどの抗血栓薬が用いられる．血栓が関与するに

も関わらず血栓溶解療法は推奨されていない．

1）β遮断薬

クラスⅠ

1．胸痛が持続していればβ遮断薬を静脈内投与し，

胸痛が持続していなければ経口投与する．（レベル

B）

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

1．房室伝導に障害のある患者，喘息の既往のある患

者，急性の左室機能不全のある患者にβ遮断薬を

投与する．（レベル C）

不安定狭心症患者におけるβ遮断薬の有用性は，主

にβ1 受容体を遮断することで心筋酸素消費量を減少

させ，虚血状態を緩解させることにある．急性冠症候

群に対するβ遮断薬の有効性については，臨床試験に

大規模臨床試験は少なく小規模臨床試験のみである

が135，136，137，138，139），Yusuf らのメタ分析では心筋梗塞への

移行が 13 % 減少したと報告されている140）．胸痛が持続

する患者では，脈拍と血圧を頻回に測定し心電図を持続
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的に観察しながらのβ遮断薬の静脈内投与が有効であ

る．ただし，冠攣縮性狭心症に対するβ遮断薬の投与に

は注意を要する．

2）硝酸薬

クラスⅠ

1．狭心症発作時に硝酸薬を舌下または噴霧投与する．

（レベル B）

2．硝酸薬の舌下または噴霧でも症状の改善が見られ

ない患者に，硝酸薬を 24時間以内で静脈内投与す

る．（レベル B）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．胸痛が持続している患者に硝酸薬を 24時間以上静

脈内投与し，その後に経口投与する．（レベル C）

クラスⅢ

1．シルデナフィル（バイアグラ）使用 24時間以内の

患者に硝酸薬を投与する．（レベル C）

2．収縮期血圧 90 mmHg 未満の患者に硝酸薬を投与

する．（レベル C）

硝酸薬は狭心症発作時に舌下または噴霧（スプレー）

投与する薬剤である．それでも症状の緩解が得られなけ

れば，硝酸薬を静脈内投与するべきであり，その有効性

は認められている141，142）．しかし，24 時間以上持続投与

する場合には，硝酸薬の血行動態効果に対する耐性出現

が問題となる．24 時間を超えて静脈内持続投与が必要

な患者では，効果を維持するためには投与量を定期的に

増量する必要がある．一方，硝酸薬の経口投与について

は間欠投与により耐性を作らないよう努力をすべきであ

る．

シルデナフィル（バイアグラ）は，硝酸薬の舌下ある

いは経口投与との併用により，硝酸薬の血圧低下作用を

著しく増強するため，シルデナフィル服用例における硝

酸薬投与は禁忌である143）．硝酸薬投与にあたってはシル

デナフィル服用の有無を確認しておく必要がある．

3）カルシウム拮抗薬

クラスⅠ

1．冠攣縮性狭心症の患者にカルシウム拮抗薬を投与

する．（レベル C）

クラスⅡa

1．硝酸薬とβ遮断薬が禁忌，または硝酸薬とβ遮断

薬を十分量投与しているにもかかわらず心筋虚血

が持続あるいは頻回に繰り返す患者に，非ジヒド

ロピリジン系カルシウム拮抗薬（ベラパミルやジ

ルチアゼム）を投与する．（レベル B）

クラスⅡb

1．β遮断薬投与下にジヒドロピリジン系カルシウム

拮抗薬を投与する．（レベル B）

クラスⅢ

1．短時間作用型ジヒドロピリジン系カルシウム拮抗

薬を投与する．（レベル B）

2．左心機能不全を有する患者，および房室伝導障害

を有する患者にカルシウム拮抗薬を投与する．（レ

ベル C）

不安定狭心症患者にβ遮断薬の併用なしにニフェジピ

ンを投与した場合，48 時間以内の虚血発作の再発，心

筋梗塞の発症といった心事故の相対危険率は 1.51（95

% 信頼限界 0.87-2.74）となり，ニフェジピンは状態を

悪化させる可能性があることを HINT 試験は報告してい

る144）．従って，カルシウム拮抗薬にはジヒドロピリジン

系，ベンゾジアゼピン系，フェニルアラニン系の 3つの

異なった種類があるが，短時間作用型ジヒドロピリジン

系カルシウム拮抗薬の不安定狭心症に対する単独投与は

避けなければならない．しかし，十分量の硝酸薬とβ遮

断薬をすでに投与しているにも関わらず虚血症状が持続

する患者や，硝酸薬とβ遮断薬を十分量投与できない患

者に対しては，β遮断薬の代用薬としてベンゾジアゼピ

ン系またはフェニルアラニン系のカルシウム拮抗薬を用

いてもよい145，146）．また，冠攣縮型狭心症の中には，短

時間作用型カルシウム拮抗薬が狭心症症状コントロール

に著効を示すこともある．

一方，我が国で多く観察される異型狭心症の患者に対

しては，虚血発作予防にカルシウム拮抗薬が有効である147）．

1）抗血小板薬

クラスⅠ

1．アスピリン 162～325 mg を速やかに咀嚼服用させ，

その後に 50～100 mg を長期投与する．（レベル A）

2．アスピリンを投与できない患者にチクロピジンを

投与する．（レベル B）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．アスピリンを投与できない患者にシロスタゾール
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を投与する．（レベル C）

クラスⅢ

1．アスピリン喘息の患者，活動性の出血性疾患を有

する患者にアスピリンを投与する．（レベル C）

アスピリンはシクロオキシゲナーゼを阻害し，トロン

ボキサン A2 の生成を遮断することで血小板凝集を抑制

し，不安定狭心症に対して有効とされる薬物で，162～

325 mg のアスピリン咀嚼服用で敏速かつほぼ完全にト

ロンボキサン A2 の生成を阻害することが知られてい

る．不安定狭心症患者 1266 例をアスピリン投与群と偽

薬投与群に分けて 12週間観察した比較試験の結果では，

死亡または心筋梗塞の発症率はアスピリン群が偽薬群に

比べて 51 % 減少し，かつ消化器症状の出現や出血性合

併症には差はなかった148）．しかし，アスピリンには少な

いながら禁忌があり，アスピリンアレルギーである喘息

や活動性の出血性疾患を有する患者への投与は避けるべ

きである．なお，1 日 50 mg から 325 mg のアスピリン

が投与されているが，最近では少量投与の有効性も示さ

れている．

現在，本邦で使用できるアスピリン以外の抗血小板薬

にアデノシンジホスフェート受容体阻害作用を有するチ

クロピジンとホスホジエステラーゼ阻害薬であるシロス

タゾールがある．STAI 試験では，不安定狭心症が疑わ

れる 652例を通常の治療のコントロール群とチクロピジ

ンを追加したチクロピジン群で比較し，心事故（心血管

性死亡および致死性心筋梗塞）発生率がチクロピジン群

で有意に少なかったとしている127）．従って，チクロピジ

ンは少なくともアスピリンと同程度に二次予防に有用な

抗血小板薬と考えられ，アスピリンに過敏性がある場合

や，アスピリンが投与できない不安定狭心症患者には適

応がある．

シロスタゾールは本邦で多く用いられている抗血小板

薬であるが，欧米においても本邦においても不安定狭心

症患者に対する大規模臨床試験はない．

我が国では保険認可されていない抗血小板薬に，血小

板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬と clopidogrel がある．血小板糖

蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬は強力な血小板凝集阻害薬で，フィ

ブリノーゲンの結合を阻止して血小板凝集を阻害する．

不安定狭心症患者におけるアスピリン，ヘパリン投与下

で血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬の有効性を検討した大規

模臨床試験では，本薬が狭心症の短期的安定化と血行再

建の初期成績改善に有効であることが示された131，149，150）．

一方，clopidogrel はチクロピジンと同様の作用機序を有

する抗血小板薬であり，副作用が少なく安全性が高いこ

とから欧米ではチクロピジンより汎用されている151）．し

かし，わが国では虚血性心疾患に対する臨床試験も始ま

っていない．

2）抗凝固療法

クラスⅠ

1．アスピリン投与下でヘパリンを静脈内投与する．

（レベル A）

クラスⅡa

1．アスピリン投与下で中等度用量（INR 2.0～2.5）の

ワルファリンを投与する．（レベル B）

クラスⅢ

なし

不安定狭心症の安定化に対するヘパリンの効果は多く

の研究が認めている．しかし，不安定狭心症と非 Q 波

梗塞の 796例を対象とし，アスピリン単独，ヘパリン単

独，アスピリンとヘパリンの併用投与の 3治療法を比較

した RISC 試験では，アスピリン単独とアスピリンとヘ

パリンの併用投与では心筋梗塞および死亡を減少させた

が，ヘパリン単独投与では心筋梗塞および死亡の低下は

認められなかった128）．一方，不安定狭心症例を対象とし，

アスピリン単独とアスピリンとヘパリンの併用を比較し

た 6つの無作為試験のメタ分析の成績は，アスピリン単

独に比べアスピリンとヘパリンの併用が心筋梗塞と死亡

の危険度を 33 % 減少するものであった152）．これらの結

果は，ヘパリン中止後の凝血学的リバウンド現象の存在

を意味し，この病態の悪化がアスピリンを併用すること

で回避されると考えられる．従って，不安定狭心症患者

では原則としてアスピリンとヘパリンの併用療法を行う

べきである．なお，ヘパリンは抗凝固効果に個人差が大

きいため，ACT，部分活性トロンボプラスチン時間をモ

ニターすることが望ましい．

不安定狭心症患者におけるワルファリンの投与に関し

ては，アスピリン投与下におけるワルファリンの効果が

OASIS 試験により示された153）．ワルファリンの心事故

減少効果は抗凝固効果を INR 2.0～2.5に維持した症例で

のみ認められ，INR 1.5 と抗凝固効果の低い症例ではむ

しろ心事故発生を増加させた．ワルファリン投与は，ア

スピリン投与によっても虚血イベントが抑制できないと

きのみに留めるべきで，投与にあたっては INR をモニ

ターする必要がある．

低分子ヘパリンは，通常の未分画ヘパリンに比して，

半減期が長く皮下投与が可能である，抗凝固効果に個人

差が少ない，血小板減少といった副作用のリスクが低い
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といった利点がある．低分子ヘパリンの enoxaparin は心

事故発生抑制効果でヘパリンに勝ることが示されてい

る134，154）．二つの臨床試験のメタ解析は，enoxaparin がヘ

パリンに比し 20 % の心事故抑制効果があり，この効果

は数日内で明らかとなり，43 日まで持続することを明

らかにした155）．一方，低分子ヘパリンの dalteparin，

nadroparin を用いた比較試験では，ヘパリンにまさる短

期的な心事故抑制効果が証明されなかった133）．このよう

に低分子ヘパリンを用いた臨床試験の成績は一定せず，

低分子ヘパリンの種類によって半減期，効果が一律でな

いことを反映していると推測される．

直接的トロンビン阻害薬である hirudin の効果は

GUSTO Ⅱb 試験で検討されている．ヘパリン投与群と

比較し，hirudin 投与群では死亡または心筋梗塞への進

展リスクは有意に減少したが，30 日予後には両群間で

差がなく，出血性合併症は hirudin 投与群で有意に多か

った134）．hirudin にはヘパリンを上回る効果は証明され

ていない．

1）心不全に対する薬物治療

クラスⅠ

1．肺うっ血を合併するときにモルヒネを静脈内投与

する．（レベル C）

2．うっ血性心不全や左室収縮障害を有した患者にア

ンジオテンシン変換酵素阻害薬を投与する．（レベ

ル B）

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

なし

不安定狭心症を対象とした心不全薬の多施設無作為介

入試験はない．急性冠症候群の患者で心不全合併例は高

リスク例に含まれ，早期侵襲的治療を考慮する必要がある．

虚血に起因する心不全であれば，抗狭心症薬や血行再建

により虚血を改善することが重要であり，心不全の治療

はこれに平行して行う．なお，心不全の治療に関しては

すでに報告されている心不全ガイドラインに準拠する．

2）不整脈に関する治療

クラスⅠ

1．高頻度心室応答により左室機能低下を伴う心房細

動患者にジギタリスを急速投与する．（レベル C）

2．高頻度心室応答により左室機能低下を伴う心房細

動患者にβ遮断薬を静脈内投与する．（レベル C）

3．狭心症，肺うっ血または低血圧を伴わない持続性

単源性心室頻拍患者にリドカイン，プロカインア

ミドまたはアミオダロンを投与する．（レベルC）

4．以下の患者にアトロピンを投与する．（レベル C）

1）心筋虚血発作時に低心拍出と末梢循環不全を

伴うか頻回の心室性期外収縮を伴う洞性除脈

患者．

2）低血圧，虚血性不快感または心室性不整脈に

よる症状を伴う 2 度Ⅰ型または 3 度房室ブロ

ックの患者．

3）ニトログリセン投与後に持続する除脈と低血

圧を示す患者．

4）モルヒネ投与による悪心と嘔吐を伴う患者．

クラスⅡa

1．高頻度心室応答を伴う心房細動患者において，β

遮断薬が禁忌または無効の場合にジルチアゼムあ

るいはベラパミルを投与する．（レベル C）

2．心室頻拍または心室細動出現後に抗不整脈薬を投

与するが，6-24 時間後には中止してそれ以後の抗

不整脈投与の必要性を評価する．（レベル C）

クラスⅡb

1．難治性の多源性心室頻拍に対し心筋虚血軽減のた

めにβ遮断薬あるいはアミオダロンを投与する．

（レベル C）

2．洞性除脈時にモルヒネと併用してアトロピンを投

与する．（レベル C）

クラスⅢ

1．孤立性心室期外収縮，2 連発，頻拍性固有心室調

律に対して抗不整脈薬を投与する．（レベル C）

2．循環不全や頻発する心室性期外収縮を有さない心

拍数 49/分以下の洞性除脈に対してアトロピンを

投与する．（レベル C）

3．2 度Ⅱ型および 3 度房室ブロックに対してアトロ

ピンを投与する．（レベル C）

急性冠症候群では，虚血発作時に様々な不整脈が出現

する．心筋虚血の程度，部位により出現する不整脈の種

類も異なる．持続する心室頻拍が出現する例は高リスク

例に含まれる．重篤な不整脈出現時には早期に冠動脈造

影を施行し，責任冠動脈の血行再建を考慮すべきである．

不安定狭心症を対象とした抗不整脈薬の多施設無作為臨

床介入試験はなく，急性心筋梗塞の管理に順ずるべきと

考えられる．
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3）ニコランジル

クラスⅠ

なし

クラスⅡa'

1．硝酸薬の代替薬としてニコランジルを静脈内投与

する．（レベル B）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

なし

本邦では，不安定狭心症患者に対して，硝酸薬の静脈

内投与と同様にニコランジルを点滴静注することがあ

り，大規模臨床試験の成績はないが，少数例の臨床試験

で硝酸薬と同等の効果を示すとの報告がある156）．

4）HMG-CoA 還元酵素阻害薬

クラスⅠ

なし

クラスⅡa

急性冠症候群発症早期から HMG-CoA 還元酵素阻

害薬を投与する．（レベル A）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

なし

HMG-CoA 還元酵素阻害薬（スタチン）は，欧米の大

規模臨床試験で虚血性心疾患の一次予防157），二次予防に

有効158）であることが報告されている．また，本邦にお

いてもシンバスタチンを用いた J-LIT（Japan Lipid

Intervention Trial）で，心血管疾患の一次予防，二次予

防に対する有用性が示された159）．

スタチンは総コレステロールと低比重リポ蛋白コレス

テロール（LDL-C）を強力に低下させる作用を持つばか

りでなく，血管内皮機能の改善，血小板凝集能と血栓付

着の抑制，血管の炎症反応の低下などの効果も報告され

ている160）．

急性冠症候群に対する早期からのスタチン投与の有用

性を示唆する成績が報告され注目されている．MIRACL

試験では，急性冠症候群発症後 24～96 時間以内にアト

ロバスタチン（80 mg/日）の投与を開始することにより，

死亡および非致死的虚血イベントの発生が減少すること

を示した161）．ただし，アドロバスタチンの投与量は本邦

での標準的投与量の 8倍という高用量であるなどの問題

もある．

不安定狭心症は多彩な病態を包括する疾患概念である

ため，薬物で容易に安定化する軽症例から強力な治療に

抵抗する重症例まで種々の病態が含まれており，個々の

病態を十分に認識し，薬物治療の限界を見極めることは

非常に重要なことである．

Braunwald 2，101）は，不安定狭心症を重症度，臨床状況，

治療強度別にそれぞれ 3段階で評価した．その中で治療

強度別の狭心症症状出現状況を，1）未治療あるいは少

量の抗狭心症薬投与下で出現した不安定狭心症，2）慢

性安静狭心症に使用されるβ遮断薬，長時間作用型硝酸

薬，カルシウム拮抗薬という一般的な経口抗狭心症薬投

与下で出現した不安定狭心症，3）最大限の抗狭心症治

療，すなわちニトログリセリンの静脈内投与を含めたす

べての種類の抗狭心症薬の最大限の投与下でも出現する

狭心症の3群に分けている．従って，Braunwald の定義

に基づけば薬物抵抗性不安定狭心症とは，β遮断薬，硝

酸薬，カルシウム拮抗薬の 3種類の薬剤を最大限度容量

まで併用し，さらに硝酸薬の静脈内投与を行っても狭心

症状が出現するものといえよう．

Morrison ら162）は，薬物抵抗性不安定狭心症をアスピ

リンの経口投与やヘパリンの静脈内投与を行い，β遮断

薬，カルシウム拮抗薬，硝酸薬などの投与で，安静時の

心拍数が 70/分未満，収縮期血圧が 140 mmHg 未満にコ

ントロールされた状況下でも安静時に可逆的心筋虚血が

起こる症例と定義した．本邦においても野々木らは，薬

物治療の終点をアスピリン，ヘパリン，経口抗狭心症薬

3種類に加え，安静時に 15分以上の発作がある場合とし

ている163）．これらの報告から，薬物抵抗性不安定狭心症

はアスピリンの経口投与，ヘパリンの静脈内投与，β遮

断薬，硝酸薬，カルシウム拮抗薬を限界用量まで投与し

ているにも関わらず狭心症発作がコントロールできない

ものと定義できる．薬物抵抗性不安定狭心症は，大動脈

内バルーンパンピングを施行し，可及的速やかに冠動脈

造影を行い，PCI や冠動脈バイパス術などの血行再建治

療を選択しなければならない．
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1）大動脈内バルーンパンピング（IABP）

クラスⅠ

なし

クラスⅡa

1．β遮断薬，カルシウム拮抗薬，硝酸薬ならびに抗

血小板薬，抗凝固薬による徹底した薬物療法にも

かかわらず重症な心筋虚血が持続または再発する

場合に大動脈内バルーンパンピングを用いる．（レ

ベル B）

2．重症な心筋虚血の診断のために冠動脈造影を施行

する前後での不安定な血行動態に対して大動脈内

バルーンパンピングを用いる．（レベル C）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

なし

急性冠症候群の治療における大動脈内バルーンパンピ

ングの役割については，最近の米国のガイドラインにて

も言及されていない．重症冠動脈狭窄を有する不安定狭

心症の再発性心筋虚血に対する大動脈内バルーンパンピ

ングの効果については，少数例を対象とした比較試験に

限られるが一定の効果が示されている．また低心機能を

含めた高リスク例の冠動脈バイパス術においても 2時間

前からの大動脈内バルーンパンピングが有効で，人工心

肺使用時間・挿管時間・ICU 滞在時間・入院期間が短

く，心機能改善率が高く，術後の低心拍出症候群の発生

が低率であったと報告されている164）．大動脈内バルーン

パンピングの心筋虚血に対する効果は大動脈拡張期圧上

昇と左室拡張末期圧の低下が関与した冠動脈血流量の増

加によるとされるが，重症多枝障害では冠動脈血流量の

増加はなく，収縮期後負荷減少による心筋酸素消費量の

減少が虚血改善の主要なメカニズムと考えらている．従

って，大動脈内バルーンパンピングにより虚血と血行動

態をコントロールした上で安全に冠動脈造影を行い，冠

動脈バイパス術や PCI による根本的治療を行うことは

有効な治療戦略と考えられる．なお，従来から大動脈内

バルーンパンピング挿入に伴う下肢血管系の合併症が報

告されており，最近バルンカテーテルは 8F と細くなっ

たが，高齢者や長期間留置例では注意を要する．外科手

術例での検討では，女性，末梢血管疾患，糖尿病，心係

数＜ 2.2 L/min/m2，体表面積＜ 1.8 m2 のいずれかを有す

る例は大動脈内バルーンパンピングに伴う合併症発生率

が高いため注意を要すると報告されている165）．

2）経皮的心肺補助（PCPS）

血圧低下・ショックに進行する左主幹部障害への緊急

PCI に経皮的心肺補助が使用されることがあるが有用性

は証明されていない．

外科手術を要する補助循環には左心または両心補助装

置があるが，急性冠症候群に対し有用性を示す証拠はな

い．

クラスⅠ

なし

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

1．血行再建を目的として血栓溶解薬を投与する．（レ

ベル A）

ST 上昇を伴わない急性冠症候群に対して血栓溶解薬

が有効とする報告もある166）が，多施設共同研究の結果

からはその有用性は否定的である．t-PA による血栓溶

解療法は UNASEM130），TIMI ⅢB 試験69）のいずれにおい

ても予後の改善には結びつかず，出血性合併症や心筋梗

塞発症が多いという結果であった．ST 上昇型の急性心

筋梗塞を除けば，急性冠症候群に対する初期治療として

血栓溶解療法を単独で施行する治療戦略は推奨されな

い．血行再建を目指す場合には PCI あるいは冠動脈バ

イパス術を考慮することが妥当である．なお，PCI に血

栓溶解薬を併用することについては 7-4を参照されたい．

1）緊急および早期冠動脈インターベンション

クラスⅠ

1．十分な薬物治療にもかかわらず，心筋虚血が原因
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と考えられる胸痛発作が持続あるいは頻発し，か

つ心筋虚血の存在が非侵襲的検査によって証明さ

れている患者に PCI を行う．（レベル A）

2．十分な薬物治療にもかかわらず，心筋虚血が原因

と考えられる不安定な血行動態または心不全が持

続し，かつ心筋虚血の存在が非侵襲的検査によっ

て証明されている患者に PCI を行う．（レベル A）

クラスⅡa

1．十分な薬物治療にもかかわらず，心筋虚血が原因

と考えられる胸痛発作が持続あるいは頻発するが，

心筋虚血の存在が非侵襲的検査によって証明され

ていない患者に PCI を行う．（レベル C）

2．十分な薬物治療にもかかわらず，心筋虚血が原因

と考えられる不安定な血行動態または心不全が持

続しているが，心筋虚血の存在が非侵襲的検査に

よって証明されていない患者に PCI を行う．（レ

ベル C）

3．薬物治療により安定化が可能と考えられる胸痛発

作あるいは不安定な血行動態を認める患者に PCI

を行う．（レベル A）

4．薬物治療により胸痛発作あるいは不安定な血行動

態がコントロールされているが，発症からの時間

経過が短く粥腫は未だ不安定と考えられる時期の

患者に PCI を行う．（レベル A）

クラスⅡb

1．出血性素因や出血性合併症のため，ステント留置

後の抗血小板薬使用に制限のある患者に PCI を行

う．（レベル C）

2．左主幹部狭窄や左室機能低下を伴う 3 枝病変で冠

動脈バイパス術の適応例であるが，胸痛や血行動

態が薬物治療によって安定化が困難と考えられる

患者に PCI を行う．（レベル C）

クラスⅢ

1．左主幹部狭窄や左室機能低下を伴う 3 枝病変の冠

動脈バイパス術の適応例で，かつ胸痛や血行動態

が薬物治療によって安定化が可能と思われる患者

に PCI を行う．（レベル C）

緊急および早期 PCI の定義には一定の見解がないが，

ここでは急性冠症候群により入院した早期，即ち数日以

内に施行する PCI と定義する．従って，薬物治療によ

り既に胸痛発作や血行動態などが安定化した患者に対し

て行う PCI も含める．

急性冠症候群に対する PCI は，心筋虚血を改善，心

収縮力を温存，心筋梗塞への移行を防止するための根本

的な治療戦略である．急性冠症候群において致死的不整

脈に対する最良の防止策としても，血行再建は有意義で

ある．充分な薬物療法下で安静時狭心症の再燃した患者，

低レベル負荷で狭心症を生ずる患者，心不全の徴候があ

る狭心症患者，非侵襲的な検査で高リスクと判断された

患者，低左心機能例，血行動態不安定例，持続する心室

頻拍を有する患者，6 ヶ月以内の PCI 施行例，冠動脈バ

イパス術の既往のある患者では緊急冠動脈造影を考慮す

べきである．緊急冠動脈造影により冠動脈病変の解剖学

的検討を行い，予想される余命，左室機能，他臓器の合

併症，灌流域の心筋生存能など，個々の患者の臨床背景

を個別に評価した上で，PCI の適応を決定する．PCI の

施行にあたっては書面によるインフォームド・コンセン

トが必要である．また，PCI 施行施設は厚生大臣の定め

る施設基準を満たし，熟練した術者が経験豊富なスタッ

フの援助を得て適切な環境下で PCI を実施すべきであ

る．急性冠症候群における PCI は，責任冠動脈病変に

限ることを原則とする．責任冠動脈病変は，冠動脈造影

所見，心電図所見などから総合的に判断する．緊急 PCI

の施行時期に関しては一定の見解がない．最近行なわれ

た大規模臨床試験である FRISC Ⅱ試験では，早期侵襲

的治療群における PCI は入院から平均 4 日で，

TACTICS 試験では 4-48 時間（平均 25 時間）で施行さ

れている71，72）．

粥腫破綻と血栓形成を共通の基盤として発症すると考

えられている167）急性冠症候群において，ST 上昇型急性

冠症候群では冠動脈の開存と障害された心筋量が予後規

定因子であるが，非 ST 上昇型急性冠症候群では粥腫の

破綻の程度と血栓量が予後を左右する．Ambrose タイプ

Ⅱの偏心性複雑病変を有する症例では，たとえ狭心症が

薬物でコントロールされていても，短期予後は不良であ

ることが示されている168）．機械的に冠動脈狭窄を解除す

る治療手技である PCI の問題点は，急性冠症候群では

複雑病変の頻度が高く，血栓が関与した病態であること

に集約される．PCI による血管損傷は血小板凝集の亢進，

凝固系の活性化を生じ，血栓生成を促進させる可能性が

あり，急性冠閉塞を合併する危険性が高く，緊急バイパ

ス術，心筋梗塞，死亡といった主要心合併症が高率とな

ると考えられるからである．初期の NHLBI の報告では，

不安定狭心症に対する PCI の成功率は 63 % で，心筋梗

塞 9.6 %，緊急バイパス術 29 % と合併症発生率はきわ

めて高率であった169）．1990 年代初頭までは，急性冠症

候群に対する緊急 PCI の成績は待機的 PCI に比較し不

良であった170，171）が，冠動脈内ステント留置術により破

綻した粥腫を機械的に安定化させることが可能となり，
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緊急 PCI の成績は著しく向上した．1996 年の TIMI ⅢB

試験では病変成功率は 97 % で，心筋梗塞 4.3 %，緊急

バイパス術 1.4 % であった121）．現在では，安定労作性狭

心症に対する待機的 PCI とほぼ同等の治療成績で施行

可能と考えられている122，125，172，173）．しかし，FRISCⅡ試

験などでは早期侵襲的治療群における入院早期の梗塞発

症率が保存的治療群に比し高い．一方，全例に血小板糖

蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬を投与した TACTICS 試験では，梗

塞発症率が早期侵襲的治療群において逆に低率であった

ことから，緊急 PCI には血栓による末梢塞栓のリスク

が伴うものと推測される72）．しかし，FRISCⅡ試験の累

積心事故発生率は保存的治療群で高率であり，入院早期

の心事故発生の増加が緊急 PCI の妥当性を否定するも

のではない．

合併症なく冠動脈内ステント留置に成功すれば，アス

ピリンと塩酸チクロピジンを併用した上で早期退院が可

能である174）．FRISCⅡ試験や TACTICS 試験では早期侵

襲的治療によって自覚症状の改善と入院期間の短縮が得

られ，6 ヶ月までの心事故発生も低下した．ただし，近

年の欧米における緊急 PCI の成績には，血小板糖蛋白

Ⅱb/Ⅲa 阻害薬が寄与している点を考慮する必要があ

る131，132，175，176）．

2）待機的冠動脈インターベンション

病態が安定してからの待機的冠動脈インターベンショ

ンについては，既に発表されている「冠動脈疾患におけ

るインターベンション治療の適応ガイドライン（冠動脈

バイパス術の適応を含む）－待機的インターベンション」

に準ずる．

クラスⅠ

1．生存心筋領域が大きく，非侵襲的検査で高リスク

と考えられる 1 枝または 2 枝病変の患者に PCI を

行う．（レベル B）

2．病変形態が PCI の適応で，左室機能が正常であり，

糖尿病のない多枝病変の患者に PCI を行う．（レ

ベル B）

クラスⅡa

1．再手術に適さない静脈グラフト病変の患者に PCI

を行う．（レベル C）

2．生存心筋領域が中等度で，非侵襲的検査で高リス

クと考えられる 1 枝または 2 枝病変の患者に PCI

を行う．（レベル B）

3．左前下行枝病変のある 1枝病変患者に PCI を行う．

（レベル B）

クラスⅡb

1．左前下行枝近位部病変，治療された糖尿病または

左室機能異常があり，かつ病変形態が PCI の適応

である 2枝または 3枝病変の患者に PCI を行う．（レ

ベルB）

クラスⅢ

1．有意な冠動脈病変がない患者に PCI を行う．（レ

ベル C）

2．冠動脈バイパス術の危険性の方が少ないと考えら

れる患者に PCI を行う．（レベル C）

非 ST 上昇型急性冠症候群に対する待機的 PCI の適応を

考える時，安定狭心症に対する治療成績との比較検討が

必要である．不安定狭心症と安定狭心症に対するバルー

ン PCI の成績を比較した研究は多い177，178，179，180，181，182，183）．

PCI が導入された当初の成績では，初期成功率に差はな

かったが，主要心合併症発生率は不安定狭心症において

高率であった183）．不安定狭心症を薬物治療で安定させた

後に PCI を施行した成績では，成功率，死亡率さらに 6

ヶ月間の心事故の発生率，すべてにおいて安定狭心症に

対する成績と同等であった178）．したがって急性冠症候群

に対するバルーンによる PCI は薬物によって病状を安

定させた後に待機的に行なうことが推奨されてきた．本

邦においても無作為比較試験の結果はないが，まず薬物

による安定化を計ることを勧めた意見がかつては主流で

あった184）．

しかし，器具の改良，技術の向上に加え，ステントの

使用が普及して急性冠閉塞の頻度が著しく減少し，PCI

がより安全に施行されるようになり適応は変化してきて

いる69，173）．侵襲的治療を早期に施行しても保存的に治療

を行った場合と比較して心事故の発生率に差がなく，か

つ入院期間が短く医療効率上の利益があることが示され

た69）．またステントを用いることの安全性，有効性も示

されている173）．これらによって発症早期に侵襲的な検査

と治療をおこなうことの利点が大きくなってきている．

このように非 ST 上昇型急性冠症候群における PCI は

急性期の緊急処置としても有用とされるようになり，病

態が安定してからの待機的 PCI は一層安全に施行でき

るようになった．現時点での非 ST 上昇型急性冠症候群

における待機的 PCI の適応は，安定狭心症に対する適

応と異なるものではない．したがって「冠動脈疾患にお

けるインターベンション治療の適応ガイドライン（冠動

脈バイパス術の適応を含む）－待機的インターンベンシ

ョン－」に準じて適応を考慮してよいものである185）．
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1）緊急手術

急性冠症候群の緊急冠動脈バイパス術は，待機的手術

と比較して手術死亡率が高いとされ186，187，188，189，190，191），

初期治療として PCI や薬物治療が選択されることが多

いが，緊急／準緊急手術治療によって得られる利益・不

利益を十分に検討し，治療方針を決定する必要がある．

クラスⅠ

1．左主幹部に高度狭窄を有する患者に冠動脈バイパ

ス術を行う．（レベル C）

2．左主幹部相当の病変（左前下行枝と左回旋枝入口

部の高度狭窄）を有する患者に冠動脈バイパス術

を行う．（レベル C）

3．非手術治療が無効で，持続する胸痛あるいは心筋

虚血を有する患者に冠動脈バイパス術を行う．（レ

ベル B）

4．PCI 不成功例で心筋虚血が持続し，広範囲の心筋

梗塞の危険がある患者，あるいは血行動態が不安

定な患者に冠動脈バイパス術を行う．（レベル B）

クラスⅡa

1．左前下行枝入口部に高度狭窄を有する患者に冠動

脈バイパス術を行う．（レベル C）

2．急性心筋梗塞の血栓溶解療法後に心筋虚血が持続

する PCI の不可能な患者に冠動脈バイパス術を行

う．（レベル B）

3．重篤な心不全を有するが冠動脈バイパス術が可能

な患者に冠動脈バイパス術を行う．（レベル B）

クラスⅡb

1．左前下行枝入口部に高度狭窄を有しない 1 枝また

は 2枝病変の患者に冠動脈バイパス術を行う．（レ

ベル C）

2．PCI 不成功例で心筋虚血範囲が小さい患者に冠動

脈バイパス術を行う．（レベル C）

クラスⅢ

1．薬物治療の危険性の方が少ないと考えられる患者

に冠動脈バイパス術を行う．（レベル C）

急性冠症候群に対する緊急手術の手術リスクを高くす

る要因としては，進行する広範な心筋虚血や左室心機能

低下による心不全のみならず，腎機能障害，高齢者，脳

合併症など多岐の要因が挙げられる186，188，192）．

繰り返す心筋梗塞の既往や重症の心筋虚血によって左

室機能が低下している症例は，薬物治療や PCI よりも

手術治療の適応となることが多い．しかしながら，心筋

梗塞のために左室機能が著しく低下し，周術期に強心剤

や補助循環装置の使用を必要とする症例での緊急冠動脈

バイパス術，特に急性冠症候群の発症 24 時間以内の手

術成績は不良で，長期予後も期待できない場合が多いと

される186，192，193，194）．

血液透析患者では，冠動脈石灰化が高度で PCI が困

難なため手術治療を選択することが多いが，肺炎・感染

症・脳梗塞・腸管壊死など術後の心外合併症により手術

危険率は高く，適応決定には慎重を要する．また高齢者

でも大動脈や冠動脈の石灰化が高度なため緊急手術を選

択することが多いが，手術危険率が高い点を考慮して慎

重に適応を決定する必要がある186）．

人工心肺を使用せずに心拍動下に冠動脈バイパス術を

行う方法（off pump CABG）が，安全性および確実性を

増し次第に普及しつつある．低侵襲で術後合併症の発生

が少なく手術死亡率を低く抑えられると判断できれば，

これらの患者における手術適応を拡大してもよい195）．

内胸動脈グラフトは長期開存が期待できるため，内胸

動脈をグラフトとして使用できる場合には，1 枝または

2 枝病変であっても手術治療の適応を積極的に考慮す

る196，197）．なお，緊急手術でも血行動態が安定していれ

ば，内胸動脈の剥離によって手術危険率は増加しな

い198）．

2）待機的手術

クラスⅠ

1．左主幹部病変または左主幹部相当病変（左前下行

枝と左回旋枝近位部の高度狭窄）を有する患者に

冠動脈バイパス術を行う．（レベル A）

2．低左心機能の 3 枝病変患者に冠動脈バイパス術を

行う．（レベル A）

3．左前下行枝近位部高度狭窄病変を含む多枝病変患

者で，低左心機能または薬物治療中の糖尿病を有

する患者に冠動脈バイパス術を行う．（レベル A）

クラスⅡa

1．左前下行枝近位部病変を有する 1 または 2 枝病変

の患者に冠動脈バイパス術を行う．（レベル B）

クラスⅡb

1．左前下行枝近位部病変のない 1 または 2 枝病変の

患者に冠動脈バイパス術を行う．（レベル B）

クラスⅢ

なし

最大限の薬物治療に抵抗性で PCI 不適応の心筋虚血
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は準緊急冠動脈バイパス術の適応となり，症状の安定し

た症例も病変に応じて待機的冠動脈バイパス術の適応と

なる199，200，201，202）．待機的冠動脈バイパス術の適応は，基

本的に安定狭心症に準じ，薬物治療に比して良好な遠隔

期生存が得られる症例群である．従来報告されてきた無

作為比較試験が根拠となっているが，各治療法の急速な

進歩を反映してはおらず，本邦においても新たな試験の

実施が望まれるところである．

最近の off-pump CABG の普及は，体外循環に起因する

合併症を防止することができ，高リスク患者の早期成績

を改善することが期待される．一方，心拍動下に吻合さ

れたグラフトの遠隔期開存率は今だ不明であり，今後の

検討が必要である．また，今日では一般的となった多枝

動脈グラフトを使用した冠動脈バイパス術は，遠隔期グ

ラフト開存率の向上による遠隔成績の改善が期待される．

PCI を施行する際に使用される薬剤には，抗凝固薬，

抗血小板薬，冠拡張薬，血栓溶解薬，などが挙げられる．

急性冠症候群に対する PCI が安定狭心症の PCI と異な

る点は手技に伴うリスク管理の程度の違いによるもので

あり，薬物治療の基本的概念は PCI に共通している．

1）抗凝固薬

クラスⅠ

1．PCI 術中には ACT250 秒以上を目標にヘパリンを

投与する．（レベル C）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．ステント留置患者にアスピリンに併用してワルフ

ァリンを投与する．（レベル C）

クラスⅢ

なし

十分な抗凝固薬の使用は緊急性の有無によらず PCI

施行時の合併症防止のために必須であり，ヘパリンはそ

の基幹的な薬剤である．急性冠症候群に対してはより慎

重な抗凝固療法が求められ，特にステントを用いなかっ

た場合や，血栓量の多い場合，血行動態の不安定な場合

などでは ACT や部分活性トロンボプラスチン時間をモ

ニターしつつ通常よりも長時間のヘパリン管理が推奨さ

れる．ステント留置患者の血栓性閉塞予防には，歴史的

にはワルファリンが必須とされてきたが，抗血小板薬の

方が有効であることが証明されて以来，必須薬の位置付

けから外された174）．急性冠症候群のような凝固能の亢進

を伴う病態における抗凝固薬併用の有用性は理論的には

否定できないが，積極的な使用の有用性を示唆する証拠

はない．

近年欧米では，通常のヘパリン（未分画）よりも作用

のバラツキが少なく，抗凝固作用が確実かつ強力とされ

る低分子ヘパリンや直接的トロンビン阻害薬の急性冠症

候群における有用性が示されており，出血傾向のモニタ

ーが不要であることや，出血性合併症を軽減させること

などの利点を挙げてヘパリン（未分画）の代替薬として

の検討がなされている134，203，204，205）．急性冠症候群患者に

対する PCI における低分子ヘパリンの有用性をエンド

ポイントとして検討した研究は現時点ではみられない．

一方，直接的トロンビン阻害薬については bivalirudin を

用いた多施設無作為試験が行われ，代替薬として有用で

あることが示された204）．いずれにしても低分子ヘパリン

の PCI 時の投与はわが国の保険診療では認められてお

らず，直接的トロンビン阻害薬については導入の見込み

もない．

2）抗血小板薬

クラスⅠ

1．全患者（禁忌例を除く）にアスピリン（75 mg ～

325 mg）を基礎薬として投与する．（レベル C）

2．ステント留置患者にアスピリンに併用してチクロ

ピジン（200 mg 前後）を投与する．（レベル B）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．ステント留置患者にアスピリンに併用してシロス

タゾール（通常 200 mg 前後）を投与する（レベ

ル C）

クラスⅢ

なし

PCI における抗血小板薬の重要性については，急性冠

症候群ではなく安定狭心症に対する待機的 PCI におい

て明らかにされている．特にステント留置後にチクロピ

ジンをアスピリンと併用投与することにより血栓性閉塞

が強力に阻止されることが証明されている174）．しかしな

がら，チクロピジンには無顆粒球症，血栓性血小板減少

性紫斑病や重篤な肝障害などの副作用が稀ながら認めら

れることから，投与開始後 2ヶ月間は 2週毎の血液検査

が義務化されている．わが国を中心にその有用性を示唆

する報告がなされている206，207）シロスタゾールは，効果

Circulation  Journal  Vol.  66,  Suppl.  IV,  2002 1149

急性冠症候群の診療に関するガイドライン

血行再建治療に併用する薬物治療7-4



発現が早くかつ重篤な副作用は少ないが，本薬剤を用い

た多施設無作為介入研究はなされておらず有用性が確立

されているとはいえない．

clopidogrel は第二世代チクロピジンと呼ばれ，その作

用はチクロピジンに類似した ADP 凝集抑制作用を主と

している．本薬は少なくともチクロピジンと同等の抗血

小板作用を発現する．本薬剤は即効性でかつ副作用が少

ない151，208）ことからチクロピジンの代替薬としてすでに

世界中で汎用されている209）．わが国では脳血管障害を対

象とした治験が終了して認可待ちの状況にあるが，虚血

性心疾患に対しては臨床試験が行われていない．副作用

が少ない点からも早期の認可，導入が望まれる．

急性冠症候群においては血小板機能が平時よりも亢進

していることが知られている．PCI によって血栓形成性

に富む粥腫内容物が血流内へ流出することなどの不利な

状況を考慮すれば，強力な抗血小板療法が必要な状況と

言える．その意味において，血小板凝集の最終経路を阻

害する薬理作用から究極の抗血小板薬と位置付けられる

血小板膜糖蛋白 GP Ⅱb/Ⅲa 阻害薬は理にかなった薬剤

である．事実，急性冠症候群における PCI に際して発

生しやすいとされる心事故（死亡，非 Q 波梗塞，再血

行再建）の発生を有意に抑制することが報告され，一躍

切り札的な存在感を与えるものとなった131，132，175，210，211，212）．

なお，本薬剤の使用により出血性合併症が増加する可能

性があり，ヘパリン投与量を減ずるなどの注意が必須で

ある．我が国では abciximab の治験は終了したが，未だ

認可されていない．それ以外の tirofiban，eptifibatide な

どの短時間型血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬についてはわ

が国で使用経験がない．

3）冠拡張薬

クラスⅠ

1．PCI 施行中にはニトログリセリンあるいは硝酸イ

ソソルビドを適宜冠動脈内に注入する．（レベルC）

クラスⅡa'

1．PCI 施行中に冠血流の低下（slow flow あるいは no

reflow）をきたした場合にはニコランジルあるい

はベラパミルを冠動脈内に注入する．（レベル C）

クラスⅡb

なし

クラスⅢ

なし

PCI 施行中に硝酸薬を適宜冠動脈内注入することによ

り，高度の虚血や持続的な血流低下に伴う冠動脈収縮を

回復させ，また PCI 手技による機械的刺激に伴う冠動

脈攣縮を寛解させる．またニトロ化合物の注入により冠

動脈径を適切に評価でき，PCI の最終バルーン（ステン

ト）径を決定するのに役立つ．

ニコランジルはニトロ化合物に匹敵する冠拡張作用を

示し，かつ虚血心筋の保護作用を有することから，PCI

施行中に冠血流の低下を認めた場合に冠動脈内注入され

ている156）が，心室性不整脈を誘発する可能性に留意す

べきである．なお，ニコランジルおよびベラパミルの冠

動脈内注入の有用性に関するエビデンスは十分ではない．

4）血栓溶解薬

クラスⅠ

なし

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．冠動脈内に明らかな血栓を認める患者に対し PCI

施行時に t-PA を投与する．（レベル C）

クラスⅢ

1．PCI 施行時にアスピリン，ヘパリンに加え，血栓

溶解薬を投与する．（レベル A）

急性冠症候群に対する治療薬としての血栓溶解薬の意

義については 7-1 を参照されたい．PCI 施行時に血栓溶

解薬を併用する戦略については，その妥当性を支持する

ようなエビデンスはなく，ウロキナーゼ（TAUSA 試験）

や t-PA（TIMI ⅢB 試験）の併用はむしろ予後に悪影響

を及ぼすことが示されている69，213）．冠動脈内に明瞭な血

栓像を認めた患者を対象として t-PA の併用治療が有用

とする報告があるが，小規模研究でエビデンスレベルは

低い214）．なお，このような症例に対しては諸外国では血

小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬の使用が推奨されている．

急性冠症候群に対する PCI 施行時に併用する薬剤は，

基本的に未分画ヘパリンとアスピリンであり，ステント

留置例に対してはチクロピジンを使用することで対処す

る．これは安定狭心症に対する処置と同一である．一方，

米国における事情は大きく異なっており，急性冠症候群

に対する PCI 時に推奨される薬剤治療戦略は，まず血

小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬（tirofiban，eptifibatide などの

作用の持続時間が短いタイプ）とヘパリン（未分画ある

いは低分子）を用い，ステント留置後にはアスピリンに

加え clopidogrel を投与する，という内容である．この

違いが我が国の患者における長期予後にどの程度影響す

るかは不明である．
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高齢者のみを対象とした急性冠症候群に対する無作為

比較試験はないが，急性冠症候群の治療内容を検討した

TIMI ⅢB 試験の解析では88），ST 低下，ヘパリンあるい

はアスピリンの使用にも関わらず生じる狭心症の既往，

65歳以上の高齢者，あるいは家族歴（55歳以下で発症）

を有する安静時狭心発作が心事故の予知因子であり，こ

れらの因子がない場合には心事故発生が 8 % であった

が，すべての因子を有する場合の心事故発生率は 63 %

であった．このため高齢者（65 歳以上）であるという

ことにより急性冠症候群においては中等度リスク群に分

類される．薬物治療の適応は高齢者においても若年者と

同様であるが，副作用が生じやすいため使用用量に注意

を要する．高齢者に対する抗凝固療法については，脳出

血を避けるため低用量のヘパリン使用を 1999 年

ACC/AHA ガイドラインは勧告している（体重 70 kg 以

下の患者には，最大 4,000 U のボーラス投与と 1,000 U/

時の注入）．とくに収縮期血圧が 180 mmHg 以上，女性，

低体重者ではヘパリン使用中の出血の危険性に注意する

必要がある215）．高齢者は，重症であるにもかかわらず侵

襲的治療適用率が低く，その理由として非典型的症状，

高率に合併する他臓器合併症216），輸血や血管修復などを

含めたカテーテル合併症の頻度が高いことなどが挙げら

れる．また，高齢者では治療の遅れが高率であり，その

ため予後が不良である．PCI の初期成功率に関しては，

若年者と同等とする報告が多いが217，218，219，220），80歳以上

で成功率が低いと指摘する報告221），ステント挿入の成功

率が高齢者で低いとする報告217）もある．しかし，不安

定狭心症に対する PCI 成功例では 80 歳以上であっても

長期予後は良好であると報告されている．

虚血性心疾患では動脈硬化性腎障害あるいは糖尿病性

腎症を合併していることがあり，PCI あるいは冠動脈バ

イパス術の危険率を高くする要因の一つとなっている．

また，血行動態の悪化がさらに腎機能を悪化させること

も多い．緊急で侵襲的治療が施行されることが多く，腎

機能評価の余裕がない場合が多いのも問題となる．特に

高齢者では潜在的に腎機能が低下していることが多い点

を留意すべきである．血液透析患者に対する PCI の初

期成功率は非腎不全患者と差はないが，再狭窄率は高率

である222）．手技成功例での遠隔期成績は PCI より冠動

脈バイパス術が良好である223，224）．

急性心筋梗塞後の脳血管障害発症の予知因子として，

高齢，頻脈，脳血管障害，TIA の既往，糖尿病，狭心症

既往，高血圧が指摘され，これらの因子を有する場合に

は予防的な抗凝血療法の適用が考えられる224）．不安定狭

心症を中心とした急性冠症候群においても同様な危険因

子が指摘されているが，脳血管障害発生率は 1 % 以下

と低い225）．侵襲的治療手段により治療抵抗性狭心症の頻

度は低下したが，脳卒中と出血性合併症は保存的治療に

比べ高率となる226）．脳梗塞発生は，待機手術と緊急手術

では後者で高率となり，85 % が低血圧や低心機能など

血行動態に関する要因で，残りが周術期血栓塞栓症と推

定されている．厚生省循環器委託研究班による，冠血行

再建術における脳血管疾患合併の診療に関するガイドラ

インを参照されたい227）．

低心機能を伴った急性冠症候群では，虚血により心不

全やショックを生じやすいため，虚血の治療とともに補

助循環の使用を含めた心機能の改善処置が必要である．

冠動脈造影や血行再建術時には大動脈内バルーンパンピ

ングを併用する．低心機能例では，ワルファリンの使用

により非使用例に比べ有意に死亡や心不全死・心不全入

院が少なく，これは心房細動や左室駆出率，NYHA，年

齢に関係しない独立した因子である228）．

静脈グラフトに起因した急性冠症候群は，血栓量，変

性した粥腫量が多い病変であることが特徴である．この

ため，静脈グラフト病変に対する PCI は末梢塞栓，冠

合併症の頻度が高い．前拡張のないステント留置が有効

であるとの報告もあるが，PCI の成績を改善するには，

血栓を除去するデバイス，末梢塞栓を防止するデバイス，

血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬の使用など，新たな手法の

確立が待たれる．なお，冠動脈バイパス術の既往例に対

する PCI では，病変が複雑であること以外に，高齢者

が多く，冠動脈病変も高度で，心機能不良例が多く，他

に多くの合併疾患を有することも問題となる．

糖尿病を有する症例は症状が非典型的であることがし

ばしばで，呼吸困難を主訴とすることも多い．糖尿病患

Circulation  Journal  Vol.  66,  Suppl.  IV,  2002 1151

急性冠症候群の診療に関するガイドライン

特殊な病態への対応88

高齢者8-1

腎機能障害8-2

低心機能8-4

冠動脈バイパス術後8-5

糖尿病8-6

脳血管障害8-3



者で無症候である頻度が高いのは感覚神経障害のためと

いわれている．症状が非典型的であることは来院が遅れ

る原因になり，予後を悪化させる原因となる．冠動脈病

変は多枝病変，びまん性病変，石灰化病変が多く，PCI

で良好な拡張が得にくい場合も多い．また，遠隔期再狭

窄率も高いとされる．

腎不全や消化管出血に伴う貧血では，狭心症が増悪し

て 2 次性に不安定狭心症を生じるため4），原疾患の治療

とともに Hb 10 g/dl を維持する必要がある．また，消化

管出血がある場合には抗凝固薬や抗血小板薬の使用が制

限されるため，原疾患の治療が優先される．

急性冠症候群の病態は通常発症後 2ヶ月以内に安定化

する．梗塞進展や再梗塞の危険はこの期間に高いが，急

性期から 1～ 3ヶ月後には大多数の患者は安定狭心症ま

たは安定した無症候性冠動脈疾患の臨床経過を辿ること

になる154）．したがって，退院 1～ 2ヶ月以後の長期管理

は原則として安定した狭心症や無症候性冠動脈疾患の管

理と同一となる．

クラスⅠ

1．退院時に一定期間後の再診予約が必要であること

を説明する．低リスクの薬物治療患者および血行

再建に成功した患者は 2～6週間後に，高リスク患

者は 1～2週間後に外来を受診させる．（レベル C）

2．保存的治療を受け退院した患者が，薬物治療にも

かかわらず不安定狭心症を再発するか，あるいは

重症（CCS 分類Ⅲ度以上）の慢性狭心症を呈し，

かつ血行再建術の適応がある場合には，入院させ

て冠動脈造影を施行する．（レベル B）

3．再診時に許容できる程度の軽い安定狭心症に止ま

るか，あるいは狭心症症状がない場合は，長期的

に薬物治療を継続する．（レベル B）

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

なし

不安定狭心症患者を長期に管理した検討122）によれば，

最初の 1 年間の心事故は高率（心筋梗塞 11 %，死亡 6

%，PTCA 30 %，冠動脈バイパス術 27 %）であったが，

2 年目以降の心事故は低率であった．従って，保存的治

療を受け退院した患者については，再診時に狭心症の重

症度を評価し，冠動脈造影および血行再建術の要否を再

検討する必要がある．

2000年の ACC/AHA 不安定狭心症と非 ST 上昇型心筋

梗塞患者管理ガイドライン119）では，以下のいずれかの

場合に冠動脈造影を含む心臓カテーテル検査を行うこと

を勧告している．

①不安定狭心症の再発および狭心症発作の有意な増加．

②運動負荷検査における高リスク指標（2 mm 以上の ST

低下，10 mmHg 以上の収縮期血圧低下など）の出現．

③うっ血性心不全．

④軽労作での狭心症出現（狭心症のため Bruce プロトコ

ールのステージ 2を完了できない）．

⑤心臓突然死からの生還者．

わが国では，急性冠症候群の発症早期に緊急冠動脈造

影を行う施設が多く，血行再建術も初回入院時に実施さ

れることが多い．従って，保存的治療により安定化した

患者をどの程度の間隔で経過観察するのが適切かを検討

した報告はなく，今後の課題である．

原則として退院直前の抗狭心症薬と抗血栓薬（抗血小

板薬と抗凝固薬）は退院後も継続する．薬物治療は，長

期予後改善を目的としたアスピリン，β遮断薬，高コレ

ステロール治療薬と ACE 阻害薬，虚血症状の軽減を目

的にした硝酸薬，β遮断薬と Ca 拮抗薬である．さらに

冠危険因子である高血圧，喫煙，高脂血症，糖尿病の管

理，治療を必要に応じて行う．

クラスⅠ

1．血行再建治療を受けなかった患者，血行再建が不

成功だった患者，血行再建後に心筋虚血が再発し

た患者に，入院中に要した抗狭心症薬を退院後も

継続投与する．（レベル C）

2．全ての退院患者に，硝酸薬の舌下錠またはスプレ

ーを処方し，その使用法を説明する．（レベル C）．

3．全ての退院患者に，禁忌がなければアスピリン 1

日 50～100 mg 前後を長期投与する．（レベル A）

4．アスピリン禁忌患者ではチクロピジン 1 日 200 mg

投与する．（レベル B）

5．LDL コレステロール 125 mg/dl 以上（総コレステ
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ロール 200 mg/dl 以上）の全ての患者に，高脂血

症治療薬を投与する（レベル A）．治療目標値は

LDL コレステロール 100 mg/dl 未満（総コレステ

ロール 180 mg/dl未満）．（レベル C）

6．心不全合併，左室機能低下（左室駆出率 0.4以下），

または高血圧合併患者に，ACE 阻害薬を投与する．

（レベル A）

7．禁煙，肥満の改善，高脂血症の治療，糖尿病の管

理，高血圧症の治療，運動療法を行う．（レベルA）

クラスⅡa

なし

クラスⅡb

1．全ての患者に禁忌がなければβ遮断薬を投与する．

（レベル B）

クラスⅢ

なし

Antiplatelet Trialists' Collaboration229）では 1990年までの

145 件にのぼる長期間無作為臨床試験と類似の 29 臨床

試験をメタ解析し，アスピリンの心筋梗塞二次予防効果

が示された． 1996 年の ACC/AHA ガイドラインでは，

アスピリン 160～325 mg を心筋梗塞第 1 病日から永久

に投与することを勧告し，アスピリンアレルギー患者に

はジピリダモールかチクロピジンが有効かも知れないと

している230）．ACC/AHA 不安定狭心症と非 ST 上昇型心

筋梗塞患者管理ガイドラインではアスピリン 1 日 75～

325 mg を，アスピリン禁忌患者では clopidogrel を推薦

している119）．

日本での臨床成績は限られているが，石川らの成績231）

や多施設共同研究JAMIS-1 や JAMIS-2232）でもアスピリ

ンの効果が認められている．この 3つの成績で見る限り

日本人ではアスピリン 1 日 50～100 mg 前後で効果を発

揮しうると考えられるが，至適量についてはなお検討を

要する．アスピリン禁忌の患者ではチクロピジン 1 日

200 mg が有効かも知れない．

1965 年にプロプラノロールが急性心筋梗塞の院内死

亡率を低下させることが示されてから233），β遮断薬の心

筋梗塞二次予防を検討した多くの大規模臨床試験が行わ

れ234，235，236），その有効性は 1985年頃にはほぼ確立した237）．

その後の ACE 阻害薬や PCI の有効性が確立し普及した

時代における CAPRICORN 試験238）でも，カルベジロー

ルが左心機能障害を伴った心筋梗塞患者の予後を改善し

ている．ただし，血行再建術が成功した低リスク患者全

例にβ遮断薬を投与すべきか否かについては十分検討さ

れていない．日本ではβ遮断薬の使用は 10-56 % と比較

的低率に止まっている．

欧米で行われた大規模臨床試験の結果から158，239，240），

すでに虚血性心疾患を有する患者の高コレステロール血

症治療は厳重に行う必要がある．また，わが国での後ろ

向き研究でもスタチン系薬が心筋梗塞後の心事故発生率

を有意に低下させることが示されている241）．しかし，日

本人において冠動脈疾患二次予防のために血清総コレス

テロール値をどのレベルまで下げるべきかの検討はほと

んど行われていない．本ガイドラインでは日本動脈硬化

学会高脂血症診療ガイドライン242）と AHA/ACC より

1996 年に発表された勧告229）の記述に準じて，2000 年に

報告された日本循環器学会の心筋梗塞二次予防に関する

ガイドライン243）に従った．

ACE 阻害薬の心筋梗塞予後改善効果は，左室リモデ

リングを抑制して慢性期の心拡大，心不全，心臓死の発

生を抑制することにある244）．Heart Outcomes Prevention

Evaluation（HOPE）Study の報告によると，冠動脈疾患

の高リスク患者ばかりでなく，左室機能障害のある中等

度リスク患者においても ACE 阻害薬の長期投与は死亡

や心血管事故の発生頻度を減少させた245）．

冠危険因子への介入では，禁煙，適正体重維持，運動

および食事療法（レベル B），高脂血症に対する HMG-

CoA 還元酵素阻害薬の投与（レベル A），高血圧の治療

による目標血圧 130/85 mmHg 未満の達成（レベル A），

糖尿病の治療（レベル B）が挙げられる．

前出の心筋梗塞二次予防に関するガイドライン243）で

は，硝酸薬の狭心症や心筋虚血所見の有る患者に対する

頓用や短期投与の有効性は認められているが，長期投与

の予後改善効果はないとされている．カルシウム拮抗薬

は狭心症や心筋虚血所見のある患者に対する短期投与の

効果はあるが，長期投与の予後改善効果は十分に証明さ

れていない．また，心筋梗塞には短時間作用型カルシウ

ム拮抗薬の投与は禁忌である．ただし，心拍数を低下さ

せる Ca 拮抗薬では長期予後を改善する可能性が報告さ

れている246，247）．経口抗凝固薬は血栓危険因子の高い患

者でのみ適応がある．

退院後の短期，長期予後に関しては，薬物療法や冠動

脈危険因子のコントロールの影響が考えられる．不安定

狭心症そのものの長期予後の成績は少なく，初期治療後

は安定型狭心症の長期予後の成績を代用するのが現時点

では妥当であろう．
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クラスⅠ

1．狭心症として典型的な胸痛を訴え，胸痛時心電図

で虚血性変化を認めない場合，胸痛時にテクネシ

ウム 99m セスタミビ SPECT 心筋シンチグラムを

施行し心筋虚血を同定する．（レベル B）

クラスⅡ

なし

クラスⅢ

なし

急性冠虚血症候群の診断，治療に関する費用効果を検

討した論文は少なく，本邦では詮索した限りでは見当た

らない．

Radenski らは，狭心症として典型的な胸痛を訴え，胸

痛時心電図で虚血性変化を認めない患者を対象とし，胸

痛時にテクネシウム-99m セスタミビ SPECT 心筋シンチ

グラムを施行し，未施行例を対照とし比較検討した248）．

心死亡，非致死的心筋梗塞，血行再建を心事故とすると，

心筋シンチグラムの心事故発症に対する sensitivity 解析

の結果では費用の増加は認められなかった．従って，心

筋シンチグラムにより心筋虚血を同定することは，急性

冠症候群の診断において安全で感受性が高く，かつ費用

対効果のよい手法であると結論された．

急性冠症候群発症後 24 時間以内に抗凝固療法を開始

することは，短期臨床成績を改善する．我が国では認可

されていないが，低分子ヘパリン Enoxaparin は，未分

画ヘパリンに比べて，発症 30 日以内の冠動脈造影，冠

動脈形成術の施行頻度を減少させ，医療費節約効果を示

したと報告されている249）．

PRISM PLUS 研究で tirofiban の入院 7日間の経済効果

を検討した後ろ向き分析では，tirofiban 治療群では薬剤

費が 82,065 フラン増加したが，難治性心筋虚血，心筋

梗塞発症を減少させ，最終的には患者 100人毎に 54,899

フランの費用減少効果があったと報告されている250）．ま

た，PURSUIT 研究における費用分析では，eptifibatide

の使用により寿命を 1 年延ばすのに 16,491 ドルを要し，

1 QALY（quality adjusted life year）延ばすのに 19,693 ド

ルを要したという251）．米国ではこれが 5万ドル以下なら

ば，施行するに値すると考えられており，本薬を急性冠

症候群に使用することは経済的に有効であると結論して

いる．しかし本邦では血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬は認

可されていない．

急性冠症候群における病態の解明が進み，診断ならび

にリスク評価における生化学的マーカーの重要性は広く

認識されるようになった．しかし，冠動脈病変の不安定

化を反映する確実な指標はなく，また急性冠症候群にお

ける炎症マーカーの位置づけも明確ではない．

従って，薬物治療は狭心症発作のコントロールを目標

として行われるが，症状のコントロールが病変の安定化

を意味しているかどうかは明らかでない．また，薬物治

療の有効性には限界があり，薬物抵抗性の狭心症が存在

する．薬物抵抗性狭心症に対する PCI は合併症のリス

クが高いと報告されており，不安定化粥腫を安定化させ

る薬物治療の確立が待たれる．最近，抗高脂血症薬スタ

チンによる粥腫安定化作用が報告され，大きな期待が寄

せられている．

治療戦略に関しては，早期侵襲的治療戦略と早期保存

的治療戦略の優劣が今後明らかになるであろう．治療成

績は新しいデバイスなどの治療手段の進歩や薬物治療の

進歩により大きく改善される．必然的に治療戦略も時代

とともに変わるべきである．急性冠症候群に対する PCI

の主要合併症は低率となったが，微少な梗塞を示唆する

CK 上昇は決して低率でなく，PCI に伴う末梢塞栓に対

する対策が成績向上につながると思われる．

本邦の特殊な状況としては未認可の薬剤が多いことが

挙げられる．血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 阻害薬の有効性が全

世界的に数多く報告されているが，本邦ではまだ認可さ

れていない．低分子ヘパリンの使用も認可されていない．

ステント留置後の薬物治療としては，副作用が低率で安

全性が高い clopidogrel とアスピリンの併用が世界的標

準であるが，clopidogrel も本邦では使用できない．これ

らの薬剤により初期治療成績が改善されれば，医療費に

も大きく影響すると推測される．特に，低リスク患者の

管理方法は新しい薬剤の導入で変わると思われる．

最後に，本ガイドラインの作成に使用したほとんどの

エビデンスは残念ながら欧米での臨床成績である．近い

将来，本邦においても大規模臨床試験のための環境が整

備され，エビデンスが蓄積でき，それに基づいてガイド

ライン作成が可能となることが期待される．
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