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『高用量のﾊﾞﾙｻﾙﾀﾝ併用療法が臓器保護に

有用であった症例報告』 

2005.11.25  羽鳥 裕 

     ホテル ザ・エルシー にて 

 はじめに 
 
 ＪＮＣⅥ、ＪＳＨ２０００，ＡＤＡ２００２，２

００３年にＡＬＬＨＡＴ、ＪＮＣ７，ＥＳＨ－ＥＳ

Ｃ，ＷＨＯ/ＩＳＨなど血圧に関して主要なガイド
ラインが改訂された。それらを踏まえ、国内の新た

な知見を加えてＪＳＨ２００４が昨年末に発表さ

れたが、実地医家の診療に影響を与えたか検証した

い。 
学会などのアンケートで降圧剤の選択、目標血圧

値など日本高血圧学会によるＪＳＨ２００４が大

きい。 
ＪＳＨ２００４で、新たな危険因子として、尿中

微量アルブミン、内臓肥満、低ＨＤＬ血症が加えら

れた。 

心血管病の危険因子心血管病の危険因子

高血圧高血圧

喫煙喫煙

糖尿病糖尿病

脂質代謝異常（高コレステロール血症、脂質代謝異常（高コレステロール血症、
低ＨＤＬコレステロール血症）低ＨＤＬコレステロール血症）

肥満（特に内臓肥満）肥満（特に内臓肥満）

尿中微量アルブミン尿中微量アルブミン

高齢（男性高齢（男性6060歳以上、女性歳以上、女性6565歳以上）歳以上）

若年発症の血管病の家族歴若年発症の血管病の家族歴

 
高齢者高血圧の目標値の引き下げ、降圧薬の位置

づけでは、第１次薬は、主要降圧薬から選択し、１

日１回服用の長時間作用型を推奨、生活習慣では、

食塩摂取を７から６ｇ未満へ引き下げた。 
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生活習慣修正に基づく降圧の程度（JNC7を改変）

JSH2004
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減塩：食塩摂取量6g/日の減少で概算 DASH食：低脂肪乳製品、野菜・果物の多い食事

減量：体重10kgの減少で概算 運動：少なくとも30分の早歩きをほとんど毎日施行

節酒：男性は30ml/日、女性は15ml/日以下のアルコール制限

 
 
頚動脈エコー検査に基づく頚動脈内膜中膜壁厚、

動脈硬化性プラークを追加した。 
そして危険因子、臓器障害、心血管病の有無によ

り高血圧患者のリスクの層別化をおこなっている。 
生活習慣の修正のみでは下がらないときは、３月後

（ＪＳＨ２０００では６月）に降圧治療を開始する。

重症高血圧であれば、直ちに降圧薬治療を開始する。

特に糖尿病、複数の危険因子があれば、高リスクと

なり直ちに治療となる。若年者では、１３０－８５

未満、糖尿病や腎障害合併では１３０－８０未満、

高齢者といえども、１４０－９０未満である。ただ

し、７５才以上の後期高齢者では降圧治療が重要臓

器の循環障害を引き起こすこともあるので注意し

ながらおこなう。 
また、脳卒中急性期では、２２０－１２０以上で

ない限り積極的な降圧はしない、ただし発症３時間

以内の血栓溶解では１８０－１０５未満にコント

ロールで、ＣＣＢの持続点滴が必要となる。ニフェ

ジピンカプセルの舌下は急激な降圧がおきるので

使用しない。脳梗塞では前値の８５－９０％、脳出

血では、前値の８０％を目標にする。 
早朝高血圧と心血管イベントには関連があり、家

庭血圧による朝の血圧管理をはかることが重要で

ある。  
ＪＮＣ７において、ＤＡＳＨ研究（the Dietary 

Approach to Stop Hypertension）の結果を踏まえ、
野菜・果物の積極的摂取、飽和脂肪酸の摂取制限な

ど複合的に生活習慣の修正を求めている。これは、

ハーバード大など４大学の高血圧患者８，８００人

から４５９名のグレード１の高血圧被験者に、８週

間、３種類の食事を与えて検討した。 
１．対照食としてアメリカ人の一般的な食事 
２．穀物、乳製品を減らした果物・野菜食、 
３．果物・野菜を増やし、低脂肪乳製品、穀類、

鶏肉、魚、ナッツを増やす複合食、これはカリウム、
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マグネシウム、カルシウム、食物繊維が多く含まれ

るものである。被験者は週５日間きめられた施設で

食事をとり、週末は自由な食事とした。食塩は制限

せずこれは尿中Ｎａで確認されている。２，３群で

は、２週目からＳＢＰ，ＤＢＰとも下がり始め、特

に３群では、ＳＢＰ１１．４mmHg，ＤＢＰ５．５
mmHgでその後もこの食事をとっていると下がっ
ている。尿中Ｋ排泄量を見ると、８．８倍、１０．

２倍とたかくさらに良質蛋白、ナッツ類でさらに改

善する。 
  
ＡＲＢと ＡＣＥＩ の使い分け 
 ともに昇圧物質ＡⅡ作用をブロック 
 ＡⅡを抑制する作用点が異なる ＡＣＥＩは、循

環ＲＡ系におけるＡⅠからＡⅡへの変換を促すＡ

ＣＥ活性を阻害することで、ＡⅡ産生を抑える。Ｒ

Ａ系だけでなく、キニナーゼⅡ（ＡＣＥ）によるＢ

Ｋの分解も抑える。ＢＫが増加すると、ＮＯ，ＰＧ

Ｅ２，ＰＧＩ２の産生が増加し、ＡＣＥＩの降圧作

用を増強し、臓器保護作用も増す。降圧はＲＡ系抑

制という点では両者はかわらない。動脈硬化、心臓

肥大を伴う場合は、ＲＡ系抑制以外の作用が関わる。 
 ＡＣＥＩは、ＢＫ分解抑制によるＮＯ，ＰＧＥ２，

ＰＧＩ２産生増強により合併症を防ぐ。ＡＲＢは、

キマーゼ以外のＡⅡ産生系も阻害し、血管拡張作用、

細胞増殖作用、細胞アポトーシス誘導の活性を持つ

ＡＴ２受容体の働きを強めて、合併症の進展を妨げ

る。また、ＡＣＥＩもまたＢＫ－ＮＯ系を介して血

管拡張、血管リモデリング抑制、血管新生を阻止す

る。ＡⅡは肝細胞増殖因子ＨＧＦを阻害し、ＡＣＥ

Ｉは産生をうながし、血管のリモデリングを抑制す

る。これはＡＲＢにはみられない。ＡＣＩにはＰＡ

Ｉ－１の活性を抑え、血栓形成阻害に有効という報

告もある。 
 
 メガスタディからみたＡＲＢの効果 
 心臓病 
 ＬＩＦＥ 左室肥大を伴う高血圧 ロサルタン

は、アテノロールに比べて、総死亡、心血管イベン

トを抑制。ロサルタンでは、徐脈、呼吸困難、浮腫、

アルブミン尿もすくなかった。 
ＥＬＩＴＥⅡでは、心不全におけるカプトプリル

とロサルタンの比較では、一時エンドポイントでは

差が出なかった。 

ＲＥＳＯＬＶＥＤでは、心不全におけるエナラプ

リルとカンデサルタンの比較でも差は出なかった。 
ＯＰＴＩＭＡＡＬでは、ハイリスクの急性心筋梗

塞後で、カプトプリルとロサルタンでは、脂肪、突

然死、再梗塞、再入院ともに差は出なかった。 
 
 腎障害 
 ＲＥＮＡＡＬでは、腎症合併２型糖尿病で、降圧

の差がないにもかかわらず、ロサルタンとプラセボ

では末期腎不全、尿たんぱく減少、心不全による入

院のいずれも減少させた。 
 ＭＡＲＶＡＬでは、２型糖尿病に対するバルサル

タンとアムロジピン投与では、降圧に差がないにも

かかわらず、尿中アルブミン排泄率（ＵＡＥＲ）を

有意に下げた。 
ＪＡＰＡＮ－ＩＤＤＭでは、１型糖尿病で、ＡＣ

ＥＩイミダプリルがプラセボに比べて早期腎症と

顕性腎症の何れもＵＡＥを下げた。 
 
 脳血管障害 
 ＰＲＯＧＲＥＳＳでは、脳血管障害既往歴のある

ものに、ペリンドプリルを用いたところ、高血圧も

正常血圧者も脳梗塞、脳出血の何れも抑えることが

でき、認知機能、運動能力にも影響を与えた。 
 ＳＣＯＰＥでは、高齢高血圧患者にカンデサルタ

ンを用いると、プラセボに比べて、脳卒中発症を有

意に抑えた。ＱＯＬ改善とＭＭＳＥ改善も見られた。

ただし、他の降圧剤が含まれるので試験の疑問もあ

る。 
 
糖尿病 
 ＡＣＥＩと ＡＲＢ併用療法 
Ｖａｌ－ＨｅＦＴは、慢性心不全に、ＡＲＢまたは

プラセボを投与して比較するが何れの群にもすで

にＡＣＥＩが９０％以上投与されており、２７ヶ月

の検討では、併用例で、総死亡、心不全悪化が有意

に減少した。 
 ＭＡＲＶＡＬは、バルサルタンを用いて、２型糖

尿病の早期腎症 
ＩＲＭＡ－２は、イルベサルタンを用いて、２型糖

尿病の早期腎症予防 
 ＩＤＮＴは、イルベサルタンを用いて、顕性腎症 
 ＲＥＮＡＡＬは、 ロサルタンを用いて、顕性腎

症に有効 
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ＣＡＬＭ（Candesartan and Lisinopril 
microalbuminemia study）では、ＡＣＥ－ＩとＡ
ＲＢではそれぞれ、たんぱく尿減少効果があり、併

用するとさらに改善する。 
カルシウム拮抗薬は、アメリカ糖尿病学会（ＡＤ

Ａ）では混乱が見られるが、ＪＮＣ７ではＡＬＬＨ

ＡＴを踏まえて、利尿剤、β‐、ＣＣＢも推奨して

いる。 
Hovindは、１型糖尿病において、血圧を長期厳
格にコントロールすると、ＡＣＥ－Ｉを用いること

なく、蛋白尿が消失、腎機能が改善することもある

と述べている。 
 
 

HR=0.630; 95% CI=0.461-0.862; p=0.004
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ＳＨＥＡＦ試験では、高齢者高血圧４，９３９例

における仮面高血圧、家庭血圧の予後予知能につい

て検討した。ベースライン時の外来血圧と家庭血圧

により、４群に分けて検討、仮面高血圧群のリスク

（２．０６倍）とコントロール不良群のリスク（１．

９６倍）は、ほぼ同等であり、外来血圧より、家庭

血圧が心血管イベントの優れた予知因子である。 
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(1)群：外来，家庭血圧とも良好にコントロールされている高血圧（685例）
外来血圧130.2/77.0mmHg，家庭血圧123.0/73.6mmHg

(2)群：外来血圧は上昇しているが家庭血圧は正常（白衣高血圧・656例）
150.5/84.8mmHg，126.6/74.3mmHg，

(3)群：外来血圧は正常だが家庭血圧は上昇（仮面高血圧・462例）133.7/78.3mmHg，
143.8/82.5mmHg，

(4)群：両方の血圧ともコントロール不良の高血圧（3125例）；159.5/87.3mmHg，
155.4/85.6mmHg。

多変量解析を行うと，(4)群の心血管イベントのハザード比は(1)群と比べ1.96（95%CI 
1.27－3.02），(3)群は2.06（95%CI 1.22－3.47）と有意に高かった。一方，(2)群は
1.18（95%CI 0.67－2.10）で差はなかった。

★結論★仮面高血圧群の心血管合併症発症リスクはコントロール良好群の約2倍で
あり，家庭血圧は外来血圧よりも有用な予測因子であると思われる。

高齢者高血圧治療4939例において，予後予測因子としての家庭血圧と診察室血
圧（外来血圧）を比較する。

予後予測因子としての家庭血圧と外来血圧の比較 (SHEAF Study)

 
 
  
 
 ＡＣＥＩには乾咳の副作用があるが、これを逆手

にとって、咳反射、嚥下反射をおこす内因性物質サ

ブスタンスＰ濃度の下がりやすい高齢者を対象に

不顕性誤嚥をおこしやすいひとに投与を勧奨する

場合がある。 
 
 アルドステロン研究 
Ｎａがなければ、アルドステロンは有害性を発揮し

にくいといわれ、食塩過剰摂取により、血中ＲＡＡ

Ｓは抑制される。 
にもかかわらず、食塩感受性高血圧では、臓器障害

が進行する。Vasan RSによると Frammingham
研究で高血圧でない１６８８例を対象に、ベースラ

インのアルドステロ濃度と４年後の、血圧上昇と、

高血圧発症頻度を見ると、３３．６％で血圧分類が

上昇し、１４．８％に高血圧が発症した。血清アル

ドステロン４分位群が１段階上がるごとに１６％

上昇し、高血圧リスクが１７％上昇した。心不全で

は、心拍出量低下の代償として、PRA,PAC濃度が
上昇する。末梢性血管抵抗 TPRIがあがり、体液中
のＮａが貯留することは古くから知られていた。 
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Risk of an increase in Blood Pressure and the Development of Hypertension According to 
Baseline Serum Aldosterone Level

0.031.17 (1.02-1.34)0.0021.16 (1.06-1.27)Trend across quartiles
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0.0231.20 (1.03-1.41)0.0051.17 (1.05-1.31)Log-transformed aldosterone level 
(per1-SD increase)
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Increase in Blood PressureIncrease in Blood Pressure

Vasan et al. NEJM 2004;351:33-41改変

アルドステロン濃度と血圧との関係(Framingham Offspring Study )

方法：高血圧でない1688例を対象にベースラインのアルドステロン濃度と4年後
の血圧上昇、高血圧発症頻度を観察

結果：33.6%で血圧分類上昇、14.8%に高血圧発症

血清アルドステロン4分位群が1段階上がると血圧が16%上昇し、高血圧リ
スクが17%上昇

 
心不全におけるアルドステロンの意義は、

RALES(Randamized aldactone evaluation study)
や、EPHESUS(Epleronone Post-Acute 
Myocardial Infarction Heart Failure Efficacy 
and Survival Study)で示され、アルドステロンが
腎臓のみに作用するのではなく、心臓がアルドステ

ロン産生臓器であり、アルドステロン合成酵素ＣＹ

Ｐ１１Ｂ２の遺伝子発現があり血管の局所で有害

事象を引き起こしている可能性を示唆し、高血圧の

病態生理に局所心臓アルドステロンが関与し、高血

圧の進展にも影響することを示唆している。高食塩

負荷で血中アルドステロンが下がっているのに、心

筋内のＲＡＡＳは亢進しており、アルドステロン産

生がおこなわれていることを示す。この局所アルド

ステロンも副腎同様にＡⅡ増加が原因であり、アル

ドステロン合成mRNAの発現があり、これらはＡ
ＲＢによって抑制される。 
アルドステロンが、ＡＣＥ遺伝子発現を亢進させる

という現象がラットで見いだされ、ＲＡＡ系に

pisitive feed backが存在し、抗アルドステロン薬
はＡＣＥ遺伝子発現を阻害する可能性を持つ。 
 
 食塩制限と利尿薬の降圧作用 
木村らによると、食塩制限では Ｋ 貯留に働くが、

サイアザイドもループ利尿薬も Ｋ を喪失させ

る。血清Ｋがさがっているときには、心血管事故抑

制が働かない。食塩制限では臓器保護が発揮される

が、利如薬では臓器保護効果がないなどの実験デー

タがある。ＤＡＳＨ食による降圧機序も利尿作用に

基づき、ＤＡＳＨ食は食塩摂取量制限と同様の効果

が期待できる。ＤＡＳＨ食の降圧効果は、圧利尿曲

線からＮａ利尿作用に基づくことがわかり、食塩感

受性が高く、また食塩摂取量の多い人ほど効果が強

く出る。食塩制限と相乗的に降圧効果が強まるＲＡ

抑制薬では効果が強くなる。 食塩摂取の７５－８

０％は、加工食品に含まれる。食塩含有量を１０－

１５％ずつ減らしても消費者は気づかない。 
 
 食塩感受性が高い、腎臓に異常があるヒトに、食

塩摂取を制限すると、全身の血圧が低下するが腎糸

球体の血圧も低下してたんぱく尿が減少する。そし

て、血圧の体内リズムが、non-dipper型から 
Dipper型に正常化する。腎及び心血管系の臓器障
害進展が阻止できる。 
 
 高血圧に関するインスリン抵抗性の分子機構 
 インスリン感受性 ＰＰＡＲ（peroxidase 
proliferative-activated receptor）は、遺伝子転写
を調節する核内受容体であり、ＰＰＡＲγは、チア

ゾリン誘導体をリガンドとし、ＲＸＲ（retinoid X 
receptor）とヘテロダイマーを形成することにより、
転写因子活性を発揮する。 
 これにより、小型脂肪細胞への分化が誘導されて

アディポネクチンなどインスリン抵抗性改善因子

の分泌が誘導されて、大型脂肪細胞のアポトーシス

誘導によりＴＮＦ－αなどインスリン抵抗性惹起

因子が抑制される。 
 また、ＰＰＡＲαは、フィブラート系物質とリガ

ンドし、肝臓における脂肪酸のβ酸化を促進して、

中性脂肪を減らしてＨＤＬを増やす。ＡＲＢは、循

環ＲＡ、組織ＲＡを経て産生されるＡⅡを ＡⅡ受

容体（ＡＴ１）に特異的に拮抗することによって抑

える。 
 
症例の集計 
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患者背景(1)

あり１７名（４７．２％） なし１９名（５２．８％）メタボリックシンドローム

８０．７±１１．０ウエスト（cm. 平均値±標準偏差）

３６名症例数

２５．２±４．０BMI （%）

あり２９名（８０．６％） なし７名（１９．４％）

高コレステロール血症２２名、 虚血性心疾患２０名、
糖尿病８名、 慢性腎障８名、 心房細動５名 、

合併症

あり２３名（６３．９％） なし１３名（３６．２％）

CCB１３名、ACE阻害薬２名、ARB８名
前降圧薬投与患者数

６０．９±１２．９体重（ｋｇ. 平均値±標準偏差）
１５４．９±７．８身長（cm. 平均値±標準偏差）
男性１１名（３０．６％）、 女性２５名（６９．４％）性別

６０．８±９.２年齢 （歳. 平均値±標準偏差）
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随時血圧の推移(全例N=36)

mmHg

 
今回 ARBである Valsartanの降圧効果を検討する
ために本院を受診しValsartan１６０ｍｇ中心に投
与された 36名を対象に随時血圧ならびに SHEAF
試験などで心血管イベントの重要な予後規定因子

として注目されている家庭血圧の解析を実施した。

患者背景はスライドに示すとおりである。 
約60％がCCBを中心に何らかの降圧剤を投与さ
れていた。合併症は約 80%の患者に認められた。 
Valsartan投与前の随時血圧・家庭血圧ならびに心
拍数・脈拍数を示す。約 60％の患者がなんらかの
降圧剤投与をされていたにもかかわらず CSBP・
hSBP-Mは 157.1・154.8mmHgと降圧が不十分で
あった。Valsartan投与後、36例全例の随時血圧は
157.1/ 90.5mmHgから145.3/ 81.4mmHgと有意に
低下した。心拍数は変化がなかった。 

36r例全例の hBP-Mは 154.8/ 87.8mmHgから
145.9/ 81.1mmHgに有意に低下した。脈拍数に関
しては投与前後で変化はなかった。同じく 36例全
例の hBP-Nは 150.1/ 83.6mmHgから 136.8/ 
77.8mmHgに有意に低下した。脈拍数に関しても
投与前 75.1bpmから 71.3bpmに有意に低下した。 
今回は 36例を前投薬の状況により上乗せ群・切

替え群・前投薬なしの新患群の 3群に分け解析を実
施した。前投薬した降圧剤に Valsartanを上乗せし
た 7例の CBPは 161.9/ 89.7mmHgから 153.4/ 
83.7mmHgに低下したが有意な差には至らなかっ
た。この原因としては例数が 7例と少数であったこ
とが影響していたと考えられる。家庭血圧について

も朝夕ともに低下し hSBPは有意な差を示した。
hDBPは低下したが有意なさには到達しなかった。 
切替え群も 7例と少数であったため SBP・DBPと
すべて低下を示したが有意な差に到達しなかった

指標もある。PWVは全 36例の解析において
valsartan投与前 2166cm/secが投与後 1943cm/sec
と有意に低下し Valsartanにより血管硬化が改善
したことが示され、抗動脈硬化作用が示唆された。 
RA系阻害薬で問題となるクレアチニンは投与前後
で変化は認められなかった。 
 
ＡＲＢ５剤の特徴 
Ｖａｌｓａｒｔａｎ 
大規模研究が多数ある。 
Val-HeFT 心不全 
VALIANT 急性心筋梗塞後 
ＶＡＬＵＥ試験 ハイリスク高血圧１５，２４５例

において、バルサルタンとアムロジピンの予後効果

を比較したものであり、既投与の降圧薬を wash 
out せずに無作為に割り付け、１４０－９０の目
標に達するまで、増量、利尿剤、他の降圧剤が追加

された。一次エンドポイントは、心血管死、心疾患

発症の複合である。開始時、１５５－８８、４．２

年で一次エンドポイントには差がなく、２次エンド

ポイントではアムロジン群で心筋梗塞の発症が有

意に少なかった。糖尿病の新規発症は、バルサルタ

ン群が少なかった。同等の降圧が得られなかったた

め解釈が多様になっており、厳格な降圧の重要性が、

ＡＬＬＨＡＴに引き続き確認された。今年になって、

バルサルタンとアムロジピンを単剤同士で比較し

た試験 REAL VALUEが発表された。単剤同士の
比較として史上最大の規模７，０８０例を有した試

験である。収縮期血圧値が両群とも１３５mmHg
までコントロールされ、両群の降圧効果が同等でか

つ強力であることが証明された。このことにより、

VALUEで本来目的としていたARB対CCBの直接
比較の結果が得られた。 
バルサルタン群で心不全の優位な減少を示し、心筋
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梗塞では差が無くなった。また、投与期間が長期に

なるに伴ってバルサルタンの降圧を超えた心血管

イベント抑制作用が顕著となった。VALUEに引き
続き、新規糖尿病発症抑制が再確認された。 
バルサルタンにおいては、テルミサルタン、ロサ

ルタン、プラセボとの 4剤クロスオーバー法におい
て、最も優れた降圧効果を示し、24時間血圧にお
いて特に早朝で優れた降圧コントロールを示した。 

DIO23E N17

説明会資料

説明会資料

24時間安定した血圧コントロール
（ディオバンvsロサルタンvsテルミサルタン）

（ 時刻）
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(mm Hg)
165

収縮期血圧

100
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(mm Hg)

（ 時刻）178 11 14 20 23 2 5
60

110
拡張期血圧

ディオバン（80mg/日）
ロサルタン（50mg/日）

テルミサルタン（40mg/日）

プラセボ

Fogari R et al : Cur Ther Res 63 : 1-14, 2002 [DIOM00835] 

8 11

Effective

長い

対象：軽症から中等症の本態性高血圧患者 30例。
方法：ディオバン80mg、ロサルタン50mg、テルミサルタン40mg、を1日1回4週間投与し、二重盲検クロスオーバー法

で検討。（ウォッシュアウト期間後に異なるARBを投与し、それを3回繰り返す）

 
 
Ｌｏｓａｒｔａｎ 
最初に上梓された 
尿酸降下作用 
糖尿病新規発症減少 
糖尿病性腎症・蛋白尿減少効果 
もっとも主要な論文が多い（山崎） 
 
Ｃａｎｄｅｓａｒｔａｎ 
心筋のＡＴ１受容体は、特異的にＡⅡと結合する以

外にも、伸展刺激で活性化しカンデサルタンは

inverse agonisit として 非競合的な抑制効果を
示す。インバースアゴニスト 文献化されたのは、
ブロプレスのみ。（小室） 
CHARM、心房細動改善、心筋繊維化の進展防止、
糖尿病新規発症抑制、ARCH－J     
CHARM試験では、総死亡率が -10％（P＝0.032）
で統計学的な差が出た。CHARM-Overallでは、
10％も有意に死亡率を減少させた。 
 
Ｔｅｌｍｉｓａｒｔａｎ 
1988 Dr.カールトーメ社（ベーリンガーインゲルハ
イム社） 

経口で吸収がよい、作用時間が長い、それ自体にＡ

Ⅱ受容体拮抗作用がある。ＰＰＡＲγ部分的アゴニ

スト作用をもち、インスリン抵抗性の改善、糖代謝

改善、脂質改善作用も期待される。他のＡＲＢと異

なり、ビフェニルテトラゾール基でなく、ビフェニ

ルカルボン酸基であること、疎水基があることがア

クトス類似作用となる。 
baPWVによる前後の測定では、血圧の降下以上に
PWVの改善効果に優れ、telmisartanは組織移行
性に優れるため半減期が長いことが、朝を含む２４

時間にわたる持続的な降圧がえられている。 
ONTARGET (Ongoing Telmisartan Alone in 
combination with Ramipril  Global Endpoint) 
23,400例 ５５才以上、ハイリスク高血圧 
TANSCEND (Telmisartan Randomized 
Assesmnet Study  ) 
PROTECTIONなどの試験進行中 
 
Ｏｌｍｅｓａｒｔａｎ 
1983 カプトリルの発売の年から開発 OLMは、
エステラーゼによる活性体がすぐでき、活性体は代

謝を受けない 代謝的に安定、４位のＯＨ基  
 
 
米国における降圧剤処方数 2004 
 アメリカでは、保険者のパワーバランスから、ジ

ェネリックが発売されるとシフトしてしまうので、

処方の実態を見るには、金額ベースで比較するより

も処方枚数で比べる。 
     
ＡＰＡＰ Generic 鎮咳解熱 92.7 +8% 
リピトール Pfizer 抗高脂血症 69.8 +6% 
リシノプリ

ル 
Generic ACE-I 46.2 +16% 

アテノロー

ル 
Generic β‐遮断薬 44.2 +3% 

シンスロイ

ド 
アボット 甲状腺 44.1 -7% 

アモキシリ

ン 
Generic 抗生物質 41.4 +10% 

ヒドロクロ

ロチアジド 
Generic 利尿降圧剤 41.3 +15% 

ジスロマッ

ク 
Pfizer 抗生物質 37.2 

 
-6% 

フロセミド Generic 利尿剤 36.5 +3% 
 

ノルバスク Pfizer CCB 34.7 +4% 

 
症例 
心房細動 
心電図などで診断された心房細動は、４０才から
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増加し、アメリカ、オーストラリアでは６５才以上

で６％、８０才を超えると男性では１０．３％、２

年おきにおこなわれる広島市民調査での研究では

日本でも増加している。発生には、左室肥大も関与

しリモデリングが重要。高血圧では、左室肥大から

左室充満が障害され左房負荷、左房の拡大が影響す

る。ＡＣＥＩ，ＡＲＢは、心筋線維化を防ぎ心房細

動の抑制が期待される。 
洞調律に戻すリズムコントロール、心拍数をコント

ロールするレートコントロールとでは、心血管合併

症の予後に差がない。一次予防としては、十分な抗

凝固をおこなってレートコントロールする方が推

奨されている。（ＡＦＦＩＲＭ試験）心拍数をコン

トロールする薬剤としては、従来はジギタリスであ

ったが、β‐遮断薬やＣＣＢが推奨されている。 
現在、日本でも治験中である。（Ｊ－ＲＨＹＴＨＭ

試験）  
一過性心房細動は、何れ高率に持続性心房細動に移

行するため、十分な抗凝固療法が必要である。 
エコーで、モヤモヤエコーがある、左心耳内の血流

が２０ｃｍ以下、左房径が４５ｍｍを超えるなどが

そろうと脳血栓の頻度が高くなる。 
 心房細動持続が２日以内であれば、経食道エコー

で心耳内に血栓がないことを確認して、ヘパリン化

したのち除細動をおこなう。 
 脳梗塞再発の予防はワーファリンによる十分な

抗凝固が必要であるが、出血合併の危険性と頻回な

ＩＮＲ測定が必要である。選択的トロンビン薬であ

る ximelagatran の治験が進めば、ワーファリン
と同等の効果が期待される。 
心房細動は、日常最も遭遇する不整脈であり、近

年、発作性心房細動が肺静脈を起源とし反復性興奮

が心房細動の発生と維持に大きく関与している。カ

テーテルによる肺静脈隔離で心房細動発生が予防

できたとする例もある。持続性心房細動や慢性心房

細動では発生阻止することは難しく、これ以外に、

器質の問題も議論されている。発生機序は２０世紀

の初頭から複数部位の高頻度巣状興奮がその原因

とする、心房粗動に見られる旋回興奮が複数の

reentry回路が存在し、興奮波の数、大きさ、場所
が絶えず変化する。ＷＰＷ，リウマチ、非リウマチ

などの僧帽弁膜症など種々の心房細動の原因によ

って伝導方法は様々である。 
 Ｍａｚｅ 

手術は、すべての肺静脈、左房後壁を隔離する、さ

らに解剖学的障壁周囲を旋回するmacroreentryを
切断、さらに心房筋を一定の幅以下に切断再縫合し

て心房 reentryを阻止する。 
 

高血圧神奈川スタディの新規登録の御願い 

 

神奈川県内科医学会 高血圧神奈川スタディ委員会 委員長 

羽鳥裕 2005.10.31 

 

 高血圧神奈川スタディにご参加・ご協力いただき誠にありがとう

ございます。 

高血圧治療の目標が単なる降圧を求めることから、臓器保護や

合併症の予防などを目指すようになってきました。日本高血圧学

会でもＪＳＨ２００４ガイドラインにより、明確な降圧目標を設定してき

ましたが、この目標値に達している治療患者は約四分の一程度で

す。このような現状の中で、開業医の創意工夫の中で行う神奈川

メガスタディにより、自らのトリートメントギャップを理解しつつ診療

を行うことは、実地医家にとって非常に重要なことと考えます。さら

に本研究の目的は、本邦における高血圧患者の予後を検討する

だけでなく、家庭血圧計の普及の高さを考え、これら家庭血圧の

測定値も有効に利用した降圧薬治療を検討することも考えていま

す。家庭血圧を使うことは白衣性高血圧を除外するだけでなく、家

庭血圧は外来随時血圧に比べ、高血圧予後予測能が高いこと、

薬効評価の能力が優れていること、家庭血圧を高血圧診療へ導

入することでかなりの医療経済効果が得られることもわかっていま

す。 このような臨床調査研究に参加し、将来のための日本人の

データを蓄積して、エビデンスを育てていくことこそ、今、地域医療

を掌る開業医に求められていることではないでしょうか。 

神奈川県内科医学会の会員の医療機関を受診している患者さ

んが、これからもより良い高血圧の治療を受けていくために、そし

て高血圧の合併症の発症を少しでも少なくするために、この高血

圧神奈川メガスタディに積極的に参加されることを願っています。 

１． 

新しいバージョンにアップしています。 

高血圧だけでなく広く生活習慣病、メタボリックシンドロームに対

応できるよう入力項目、自動判定項目を増やしました。自分の診

療所の統計や症例をいつでもＣＳＶファイルで取り出せるようにい

たしました。またカード形式より、表形式の方が入力しやすい方は、

このＣＳＶで入力してくだされば、一括でアップいたします。 

 

２． 

新規症例の登録も、いつでも可能です。 
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新規の登録は終了したと思われている先生が多いですが、昨年

度登録して頂いた第１次の集団だけでなく、まだ随時の登録を御

願いしています。症例を多く集めることと同時に、多くの先生から、

多くの地域から登録して頂くことが、多施設研究の質を高めます。

昨年度まで、２１２５の症例登録をいただきましたが、観察研究で

すので、主治医、年齢、性別、地域の偏りが少なく調査母数が多く

なるほど精度の高い研究になります。目標登録５０００例を目指し

て県全体の内科医会の先生のご協力のもとさらなる登録を御願い

します。 

３． 

昨年登録していただいた症例については、各診療所宛に登録

されている患者さんのリストを個別に郵送いたします。 

おりかえし、投薬の変更、合併症発症の有無など、検診時期に

合わせて、今年度の記入もよろしく御願いします。 

４． 

この調査にご協力頂いている先生方のメーリングリストも作りまし

たので、疑問・質問に迅速にお答えできるよう、ディスカッションで

きる場にしたいと存じますのでご参加ください。 

（事務局 谷貴大 tani@kanagawa.med.or.jp または羽鳥 

yutaka@hatori.or.jp までメールアドレスをお教えください。  

  

変更点 

ＪＳＨ２００４に基づき、家庭血圧の測定法を統一しました。 

朝の家庭血圧：起床排尿後、食事前、服薬前 でおねがいしま

す。 就寝前の家庭血圧：入浴前でも、入浴後でも結構です。原

則１回（初回）ですが、平均でも構いません。 

動脈硬化の指標となる血圧脈波を計っておられる先生も多いと思

います。フォルム、バセラなどの血圧脈波（ＰＷＶ）、上下肢の血圧

比（ＡＢＩ）の数値記入欄をもうけました。将来、内科医の検討課題

になるであろうと思われますので、高血圧だけでなく生活習慣病・

メタボリックシンドローム（ＭｅｔＳ）の観点から、腹囲（臍周囲径）の

記入欄をもうけました。ＷＥＢ登録の場合には、ＭｅｔＳについて、Ｆ

ＢＳ，ＴＣ，ＴＧ，ＨＤＬ、ＳＢＰ，ＤＢＰなどの必須項目が入力されて

いれば、 ＭｅｔＳの あり、なし の自動判定がでるようにしました。 

インターネット環境が整っている方はなるべくWeb登録をご利用

ください。調査票を再作成する場合の登録が容易になります。 

 神奈川県内科医学会会員向けホームページ 

 http://www.kmed.org/kmed/main.php 

神奈川メガスタディのWeb登録は、神奈川県内科医学会会員向

けホームページから行ってください。 

https://www.homed-bp-doctor.org/index.php 

また、登録のための諸注意も記載しています。登録の際には県

内科医会員番号が必要です。 

 

ＷＥＢ版マニュアルも整備しました。(55ページあります。) 

https://www.homed-bp-doctor.org/pdf/Gen_Manu.pdf 

現在ほぼ完成している事項 

１． 

紙登録の場合、昨年までに入力して頂いた登録票・調査票の、

ＩＤ、年齢、性別、前回の投薬薬品名、血圧値など主なデータをあ

らかじめ打ち出せるようにします。 

（ＷＥＢ登録では、すでに可能です。また昨年まで紙登録で、今

年からＷＥＢ登録される場合もすでに入力済みですので閲覧可能

です。一括してＣＳＶファイルに取り出せます。） 

 

２． 

自院の登録症例の症例数、性別、年齢、薬効別投薬頻度、登

録一覧表、平均など統計を出せるようにします。県全体登録症例

との比較などもできます。臨床の場でお役立てください。 

 
羽鳥 裕 HATORI Yutaka 

（医）はとりクリニック 川崎市幸区鹿島田１１３３－１５

   ＴＥＬ044-522-0033 ＦＡＸ044-522-0367 

Mail  yutaka@hatori.or.jp  URL http://hatori.or.jp 


