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心血管疾患は依然として世界的な主要死亡原因であり、わが国においても心疾患および脳血管疾患は死

亡原因の大きな割合を占めている。とりわけ動脈硬化性心血管疾患（ASCVD）は、その発症および再発
が患者の生命予後や生活の質に重大な影響を与えることから、一次予防・二次予防を通じた包括的管理

が不可欠である。なかでも低比重リポ蛋白コレステロール（LDL-C）は動脈硬化の進展に深く関与する
修正可能なリスク因子であり、その管理は冠動脈疾患診療の中核をなす。疫学研究により、LDL-C値の
上昇は冠動脈疾患および脳血管イベントの発症リスクと正の相関を示すことが明らかとなっている。ま

た、メンデルランダム化解析などの結果から、LDL-Cの長期的な低下は累積曝露の観点からも心血管イ
ベントリスクを大きく低減させることが示されている。 
治療介入としては、スタチンを中心とした脂質低下療法が確立されており、一次予防・二次予防いずれ

においても有効性が示されている。さらに、エゼチミブやPCSK9阻害薬の併用により、より厳格なLDL-
C低下が可能となり、主要心血管イベント（MACE）のさらなる抑制が報告されている。 
動脈硬化の病態においては、脂質に富むプラークの形成と進展が重要であり、特に菲薄化線維性被膜を

有する不安定プラーク（thin-cap fibroatheroma）は破綻しやすく、急性冠症候群（ACS）の発症と強
く関連することが知られている。また、近赤外分光法などを用いた研究により、脂質コア量を反映する

指標（LCBI）が高い病変ほど将来の心血管イベントリスクが高いことが示されている。LDL-C低下は
冠動脈プラークの退縮や線維性被膜の安定化と関連しており、病態改善に直接寄与することが示唆され

ている。 
さらに近年では、「累積 LDL-C 曝露」という概念が注目されている。すなわち、生涯にわたる LDL-C
への曝露量が動脈硬化の進展および心血管イベント発症リスクを規定するという考え方であり、早期か

らの積極的な脂質低下療法の重要性が強調されている。また、LDL-C低下量が大きいほどイベント抑制
効果が高いことも示されており、いわゆる「the lower, the better」の概念が広く支持されている。 
 
わが国のガイドラインでは、二次予防の患者では LDL-C＜100 mg/dL が基本目標とされており、急性
冠症候群、家族性高コレステロール血症（FH）、糖尿病、冠動脈疾患とアテローム血栓性脳梗塞のいず
れかを合併する場合には LDL-C＜70 mg/dLを目標とすることが推奨されている。しかしながら、LDL-
C＜70 mg/dLを達成した患者群においても約 20％でアテローム体積の増加が認められることも知られ
ている。 
こうしたエビデンスを背景に、国内外のガイドラインでは冠動脈疾患患者に対する LDL-C 管理目標が
年々厳格化されている。多くの国々では、急性心筋梗塞後の二次予防においては LDL-C＜55 mg/dLを
管理目標値としており、急性心筋梗塞後の二次予防において LDL-C＜70 mg/dLを管理目標値としてい



るのは日本と数か国のみである。日本においても、2025年に日本動脈硬化学会がコンセンサス・オピニ
オンとして、急性冠症候群では LDL-C＜55 mg/dLを管理目標値とし、慢性冠動脈疾患においても LDL-
C＜70 mg/dLを基本目標とし、複数回の急性心筋梗塞の既往、FH、多枝病変、脳血管疾患や末梢動脈
疾患の合併などを有する超高リスク患者では LDL-C＜55 mg/dL を目標値とすることを推奨しており、
今後はガイドラインの管理目標値も LDL-C＜55 mg/dLとなることが予想される。 
 
一方で、実臨床においてはガイドラインで推奨される LDL-C 目標値の達成率は十分とは言えず、特に
高リスク患者においても達成率は低い。また、重要な課題として、薬物療法の継続率およびアドヒアラ

ンスの問題が挙げられる。日本の大規模データベース研究によれば、スタチンの継続率は 3年で約 60％
にとどまり、長期的な治療継続が困難である実態が明らかとなっている。また、PCSK9 阻害薬におい
ても長期継続率は時間とともに低下することが報告されており、薬剤の有効性を最大限に引き出すため

にはアドヒアランス向上が不可欠である。 
このような背景を踏まえ、当院では冠動脈疾患患者に対する包括的な脂質管理体制を構築している。入

院中の段階から高強度スタチン+エゼチミブの併用によって、退院時までに十分な LDL-C 低下を目指
す。さらに、患者教育を重視し、医師および看護師が連携して脂質管理の重要性、治療目標、薬剤の特

徴（内服薬および注射製剤）について説明を行うことで、治療理解と継続意欲の向上を図っている。 
退院後は早期外来フォローアップを行い、LDL-C値の再評価と治療強化を適切に実施する。特に急性心
筋梗塞患者や高リスク患者に対しては LDL-C＜55 mg/dLを目標とし、未達の場合には PCSK9阻害薬
の導入を積極的に検討する。また、スタチン不耐が疑われる症例においても安易な中止を避け、用量調

整や薬剤変更を含めた慎重な対応を行うことで、可能な限り最大耐用量での治療継続を目指している。 
近年では、新規治療として siRNA製剤であるインクリシランの登場も注目されている。本薬は PCSK9
のmRNAを標的として分解を促進することで LDL受容体の発現を増加させ、持続的な LDL-C低下を
もたらす。投与間隔が 6か月に 1回と長いことから、従来の治療と比較してアドヒアランス改善への寄
与が期待されている。 
 
以上のように、冠動脈疾患患者の予後改善には、早期からの強力かつ持続的な LDL-C 低下が不可欠で
ある。その実現には、エビデンスに基づく薬物療法の適切な選択に加え、患者教育、多職種連携、継続

的フォローアップを含めた包括的な管理戦略が求められる。本講演では、これらの知見を概説するとと

もに、当院における実践的な脂質管理フローとその成果、地域連携などの今後の課題についても紹介し

た。 


