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朔　動脈硬化学会のガイドラインの説明を松永先生

からお願いします。

松永　動脈硬化性疾患の予防ガイドラインですが、ま

ず一次予防と二次予防に分けられてます。つまり、冠動

脈疾患をすでに起こした人を二次予防、起こしてない

人を一次予防として、LDL-C 以外の主要危険因子の

数でカテゴリーを分けます。LDL-C 以外の危険因子

は、加齢、男性では45歳以上、女性では55歳以上で

す。次に高血圧、糖尿病これは耐糖能異常も含みます。

それから喫煙、冠動脈疾患の家族歴、低 HDL-C 血

症、これらがいくつあるかで低リスク群、中リスク群、

高リスク群に分けます。危険因子がゼロの方が低リス

ク、中リスク群が1つから2つ、高リスク群が3以上のリ

スクを有する場合で、それに伴ってLDL-C の目標値

がそれぞれ1�0、140、１20 mg/dL 未満に決められ

ました。どんな検査データでも正常値が幾つ以上だか

ら異常という話になるのですが、LDL-C だけはそれぞ

れの患者さんに応じて目標が違います。ある人は158
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で良いけども、ある人は120未満でないとだめ、そし

て、二次予防の場合（冠動脈疾患の既往のある人）は、

LDL-C を100mg/dL 未満にします。どの人にとっても

HDL-C は40以上、中性脂肪は150未満になりました。

糖尿病、脳こうそく、閉そく性動脈硬化症の合併はカテ

ゴリIII( 高リスク群 ) で、LDL-C で120mg/dL 未満

に管理することになります。

朔　以前、高脂血症といっていた診断が脂質異常症と

いう名前に変わりました。一番大きな理由は、善玉コレ

ステロールであるHDL-C が低いのに高脂血症という

のはちょっとおかしい。だから、悪玉の LDL-C が高い、

中性脂肪が高い、善玉の HDL-C が低い、つまり、リポ

蛋白のプロフィールが悪くなっている意味で脂質異常

症という診断名に変わりました。ただし、保険病名はま

だ高脂血症になっています。斯波先生、最近 LDL-C

の測定が問題になってますがどう対応した方がいいで

しょうか？

斯波　LDL-C ＝総コレステロール－ (HDL-C) －中

性脂肪 /5 、この値で LDL-C は計算できます。中性脂

肪が400mg/dL 以上の場合は、直接法で LDL-C を

測定することになってますが、それほど正確に計れるも

のではないですね。中性脂肪が400mg/dL 以上のと

きにはいずれにせよ不確かな値になります。

朔　脂質異常症治療薬はいろいろありますが、一番重

要なものは生活習慣の改善です。生活習慣の改善とい

うのは、まず食事、それから適正体重にする、禁煙です

が、はじめに食事の話を秀平先生にお伺いします。

秀平　食事療法というのは第１段階と第２段階に分か

れてまして、1段階ではバランスの良い食事を指導しま

す。これは炭水化物が55 ～ �0％といわれますが、一

般に�0％までしか取れません。さらに取りましても単純

糖質が多くなります。たんぱく質が15 ～ 20％、脂質が

20 ～ 25％、コレステロールが300mg 以下、食物繊

維が25g、アルコールは200cal で25g 以下です。そ

れを3カ月継続しても改善がなかった場合に、疾患ご

とに食事療法をやっていきます ( 第2段階 )。さて、高

LDL-C 血症の場合には脂質の制限を総エネルギー

の20％以下にすることと、コレステロールの摂取量を

200mg 以下にする。飽和脂肪酸と不飽和脂肪酸のエ

ネルギーの比率ですけども、これをいちいち計算して食

べるというのは面倒です。アルコールはやめて、炭水化

物の中でも単純糖質、特に砂糖や果糖を減らすように

指導します。中性脂肪が800mg/dLとかになると膵炎

を起こすので脂肪のエネルギー量を15％以下にしま

す。15％以下というのは、調味料としての脂肪はほとん

どありませんので、蒸したり、煮たりです。食事そのもの

が脂肪を持ってますから、一般的にはまずいですね。ま

た、肥満が悪いということで、まず現体重の5％、3 ヶ月

から� ヶ月かけて減らすよう指導します。脂肪の1Kg は

約7000ｋcal ですので、1 ヶ月に1Kg 減らす。1Kとい

うのは毎日250Kcalくらい減らす。250Kcalといいま

すと、どらやき1個ぐらいですね。これがケーキですと

350 Kcalぐらいになります。

松永　脂肪酸のおさらいをしますと、脂肪酸は三つの

脂肪酸にグリセリンがくっついたものです。その脂肪酸

の中には、飽和脂肪酸と不飽和脂肪酸があり、飽和脂

肪酸は常温で固体、不飽和脂肪酸の中にはオリーブ油

やキャノーラ油（菜種油）があります。また、n-�系、n-3

系というのは、脂肪酸というのは炭素に水素が3つくっ

ついて、何番目に二重結合があるかによって、例えば�

番目にあるからn-�系となります。

秀平　よく考えますと私が小さいときは菜種油だけでし

た。以前、福岡大学病院でもかなりn-�系を使って揚

げ物、ドレッシングを作ってましたけども、その後、脂質

酸化の問題がでてきました。n-3系、今これは青魚とか

シソ油で、一価不飽和脂肪酸というのは LDL だけを

下げ、酸化しにくい、TGも下げる。魚油は TG を下げ

て血栓予防になるということで、最近はシソ油もデパー

トなどで売られています。（図1）

朔　油を運ぶときに固めて運びたいというときに、水素

を添加して固めていました。その油を使ったものがトラ

ンス脂肪酸で、普通、油ものは油臭くなるんですけども

油臭くならない。こういうものが今非常に使われるよう

になって、マーガリン、それから植物性のショトニング、

フライドポテト、スナックにたくさん入っていて、サクサ

ク感や食感がよくなる。これが、アメリカでは2年ぐらい

前から問題になりましたね。

秀平　日本では規制はされていませんけど、たくさん

摂っている場合は良くありませんね。2008年の調査で

すけども、大体52 ～ 53gぐらいの油を取っているので
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すが、8割が魚や肉、食品からの油で、いろいろ話題に

する調味料の油というのは、約23％で12g 前後です。

ですから、動物性の油をどのように減らすかということ

になるわけです。また、重要なことは、油を調理した後

に保存する場合には極力空気に触れないように、とに

かくフタをする。光にさらさない。残った油はとにかく暗

いところに置く。温度の高いところに置かないことです。

（図2）

松永　卵に関する指導はどうなさってますか？　

秀平　卵が駄目というと真面目な患者さんは10年ぐら

い食べないんですよ。そうすると病院に入院すると卵が

でるので、私達が呼び出されて「卵を食べたらいけな

いのになぜだすの？」と質問されたことがあ

ります。卵黄にはコレステロールが200mg

位入っていますから、そのときは魚料理にし

てます。1日単位ですと卵は食べられないけ

れども、あれは駄目、これは駄目ではなく、

量を考えて調理する、楽しみながら食べると

いうのが私の指導法です。にぎり寿司もコレ

ステロールが高い。そうするとにぎり寿司を

食べられないとまたがっかりされますが、毎

日お寿司を食べるわけじゃないからいいで

すよと言ってます。どのくらいの量を食べるか

を是非聞いていただきたいと思います。そう

しないと非常に偏った食事になります。

中性脂肪が高い子供さんがいて、「何を食

べておられますか」と聞くと「果汁100％の

ジュースを1リットルぐらい飲んで、唐揚を食

べて、いろいろ食べて・・・・」、果汁100％のジュー

スも10％は砂糖ですから、とにかく中性脂肪ができて

きます。バナナなら1本、リンゴなら半分。適量のアル

コールというのはビールなら中ビン1本。食物繊維です

けど、食物繊維は水溶性と不溶性があります。水溶性の

食物繊維というのは、例えばネギを切るとなかにドロッ

としたものが入ってますね。昆布を水につけるとどろど

ろしたものがでますが、あれが水溶性です。これは血栓

予防、コレステロールを下げるのに良い働きをする。し

かし、食品には水溶性だけを含んだものと言うのはあ

りません。どちらも含んでいます。食物繊維も25g 取り

なさいというのですが、国民健康栄養調査ではそんな

に摂れてません。野菜を350g 食べなさいというのです

が、私が計算しても7から9、10g がなかなか摂れない。

もう一つは、塩分濃度を気にして下さい。塩分は国民健

康栄養調査によりますと11g です。男性は10g 未満で

女性は8g 未満が推奨されているから、あとちょっと我

慢すればいい。例えばラーメンを食べに行ってスープ

を全部飲むと7g です。ですから、スープは飲まないと

か、それで3g 減る。すき焼きなどは砂糖と醤油の佃煮

ですから、でもあんなものは毎日食べません。豆腐は一

丁食べたら他の食事は要らなくなります。一般に私たち

は食べすぎなんです。つまり、考えながら食べるという

のがいちばんの食事療法と思います。

脂肪酸の種類 多く含む食品 働きの特徴

飽和脂肪酸（Ｓ）

（saturated fatty acid）　 

　　　　　　　　 　パルミチン酸など

バ タ ー、卵黄

肉の脂身

ヤシ油、パーム油

・ 血中ＬＤＬが増加し、

　動脈硬化を進める

一価不飽和脂肪酸（Ｍ）

（monounsaturated fatty acid）

　　　　　 　　 オレイン酸など

オリーブ油

キャノーラ油

（菜種油）

・ ＬＤＬ低下作用
・ 酸化されにくい
・ ＴＧを下げる

ｎ－６系
リノール酸

アラキドン酸

ｎ－３系
αリノレン酸

ＩＰＡ・ＤＨＡ

・ ＴＧ・ＶＬＤＬ・ＬＤＬ低下作用
・ 過剰摂取でＨＤＬ低下、
　ＬＤＬの被酸化性増大

・ 肝臓でのＶＬＤＬの合成を
 抑制し、血清ＴＧを低下さ
 せる（血栓予防）

※ 第６次改定　日本人の栄養所要量　Ｓ：Ｍ：Ｐ＝３：４：３、ｎ－６系：ｎ－３系＝ ４：１ 

紅花油、大豆油

コーン油、ごま油

シソ油

魚油

多価不飽和脂肪酸

　　　　　　　　 　（Ｐ）

(polyunsaturated

　　　　　　fatty acid)

図1

　　

見えない油と見える油

一日に摂取している脂質の８割弱を

油脂類以外の一般食品から摂取している

◆ 見えない油　７７％ (41.7g)

肉類、魚介類、乳類、穀類、豆類、卵類、その他

◆ 見える油　２３％ （12.4g）

油脂類 （植物油、マヨネーズ類、マーガリン、バター・動物脂）

資料：社）日本植物油協会「ピチピチ　いつまでも元気、植物油」 ２００８年３月 改編

図2
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朔　次は脂質異常症の薬物治療について斯波先生に

お願いします。今日はターゲットが高中性脂肪血症で

すが、フィブラートのメタ解析が2010年の Lancet に

のりました。この図3に示すように、18のトライアルと

45,058人のデータから、冠イベントに関しては18%

のリスク低下がありましたが、総死亡や脳卒中、突然

死などには影響が無かったデータですね。フェノフィブ

ラートが使用された試験は3つしかありません。

斯波　やはり、一般的には中性脂肪が高い場合はフィ

ブラート、それから LDL-C が高い場合はスタチン、

エゼチミブ、それから陰イオン交換樹脂、こういったも

のを使用します。メタボリックシンドロームにはフィブ

ラートが良かったというデータはいくつかでています。

例えばこれは ACCORD 試験のデータですが、シンバ

スタチンとフェノフィブラートを併用すると高 TG+ 低

HDL-C 患者の心血管イベント抑制率は有意に31％

低下してます。( 図4)

フィブラート薬の中では、ベザフィブラート、クリノフィ

ブラートは胆石を形成しやすい副作用もあります。ベ

ザフィブラートは特に胆石のときには禁忌になっていま

す。フェノフィブラートの血清脂質改善効果ですが、総

コレステロールは12％から17％下がります。トリグリ

セリドが40％から48％。LDL-C が18％から25％低

下します。つまりフェノフィブラートは LDL-Cも下げる

ことが出来ます。ただし、それほど強い効果ではないの

で、患者さんを選んで、特に中性脂肪が高い人とか、中

性脂肪とLDL-C が少し高い、そういう例では使いや

すい。また、HDL-C をあげる作用もあります。フィブラー

トはリポ蛋白質リパーゼの活性を上げますがそれに

よって中性脂肪を下げ、その分解産物からHDL がで

きるわけです。PPAR αの活性化を介してアポ A-I や

アポ A-II を増加してHDL を上昇させる作用もありま

す。アポ C-III の産生低下で中性脂肪豊富リポ蛋白の

合成低下でコレステロールを低下させ、LPL の産生

増加で中性脂肪が低下します。フェノフィブラートの大

規模臨床試験の FIELD スタディーですが、冠動脈イ

ベントについては、一次予防で25％下げ、心筋梗塞で

24％の頻度を下げるということが分かりましたし、第二

次評価項目として総心血管イベントを11％下げる。総

心血管イベント一次予防として、19％下げることが分

かっていますし、血行再建を受ける人も21％から20％

下げるということが分かりました。特にメタボリックシン

ドロームに対してフィブラートは非常に改善効果があり

ます。

そこで問題です。では、こういう人たちにどういう薬を選

択したらよいかを練習問題をしてみましょう。（図5）
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図4

症例1 ： 　60歳　　女性

              血圧　　　120/60mmHg

              TG         142mg/dL

              LDL-C    155mg/dL

              HDL-C     45mg/dL 

症例2 ： 　48歳　　男性

              TG           86mg/dL

              LDL-C    160mg/dL

              HDL-C     35mg/dL

症例3 ：　 58歳　　女性

              血圧　    155/90mmHg

              TG         142mg/dL

              LDL-C    160mg/dL

              HDL-C     35mg/dL 

症例4 ：　 55歳　　男性

              血圧　    150/92mmHg

              TG         456mg/dL

              LDL-C    130mg/dL

              HDL-C     33mg/dL 

図5
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まず、症例は�0歳女性、血圧が120/�0mmHg。中性

脂肪が142、HDL-C が45、LDL-C が155、こうい

う人は結構いますよね。まず、リスクファクターとして

は、女性であれば55歳以上ですから加齢のリスクが

あります。つまりリスクファクターが一つということは、

中リスク群になります。だから、LDL-C の目標値は

140mg/dL になります。ですので、この LDL-C が155

で、ターゲットが LDL-C が140、何％下げるべきかを

計算すると155-140/155で9.7％下げるべきだという

ことです。では、9.7％下げるスタチンはどれかと言い

ますと、どれも当てはまります。それから、フェブラートも

チョイスとして可能です。

では、つぎに48歳の男性 ( 症例2) で高血圧があって

タバコを１日１箱、お父さんが心筋梗塞で亡くなってい

る。LDL-C が1�0、中性脂肪が8�、HDL-C が35、こ

ういう例ではどういうリスクになるかというと、山ほどの

リスクですね。加齢、高血圧、喫煙、冠動脈疾患家族

歴、低 HDL-C 血症、リスクが五つもあります。というこ

とは、高リスクなので、LDL-C の目標値が120未満に

なります。ということは、この人は LDL-C が1��なので

何％下げるかを計算すると27.8％。ということは、やは

りストロングスタチンを選ばなくてはならない。

では、症例3、58歳の女性。血圧が155-90、LDL-C

が1�0、中性脂肪は142、HDL-C は35、そうしますと

このリスクが3個なので LDL-C は120mg/dL 未満。

計算すると25％下げないといけない。25％だったらや

はりストロングスタチンですね。さっき9％、10％を下

げる場合に、従来のスタチンでもいけると言いました

が、実は、ストロングスタチンは、どれも半減期が長い

んですね。だから、2日に1回投与するオプションもあり

ます。これは非常に医療費が安く済みますが、スタチン

の会社のかたはすごく嫌な顔をされます。

つぎに、最後の問題です。症例4、男性55歳、血圧が

150-92、高血圧がありますね。LDL-C が130、中性

脂肪が45�、HDL-C33、ということはリスクが三つあ

りますから、LDL-C は120未満にしなければいけない。

それから、中性脂肪は150未満にしなければいけない

ので、そうするとLDL-C を何％下げるかを計算すると

7.7％。中性脂肪は�7.1％も下げないといけない。これ

はフィブラートを使うべき症例ですね。フィブラートだ

けでかなりコントロールできるかと思いますし、LDL-C

がもう少し高い場合ですと、フェノフィブラートとスタチ

ン併用でコントロール出来ます。

朔　薬物治療の注意点を鷲山先生お願いします。

鷲山　フィブラートは腎代謝なので、腎障害には注意

が必要です。フェノフィブラートはクレアチニン2.5以

上では禁忌です。クレアチニン1.5まではとりあえず注

意でということになります。（図6）

フェノフィブラートは肝障害時は禁忌になっていますの

で、フェノについては肝機能、腎機能が悪いときは注意

です。いろいろなメーカーが注意喚起文章を作ってくれ

ています。こういったものを利用しながら患者さんにご

説明していくのが薬剤師の役目です。クレアチニン1.5

になったら、フィブラート系の薬剤は使わない方がいい

ですね。それから、薬物相互作用で重要なのが、ワル

ファリンです。ワルファリンは、安全域がかなり限られて

います。特にベザフィブラートやフェノフィブラートと一

緒に服薬した場合に、INR が上がってしまって出血傾

向が出てくることがあるので、ワルファリンをのんでい

る人はフィブラートは注意した方がいいですね。

臨床上でお使いになることが多いかと思いますが、ス

タチン、フィブラートの併用ですが、メタボリックシンド

ロームのときやはり併用が効果的です。薬剤師というの

は何を見ているかというと、処方が出たときに用法、用

量をチェックしてます。そのときに相互作用、二つの薬

で何か出てこないかをみていきます。患者さんへの説

明ですが、まず食事療法、運動療法の大切さを薬剤師

の視点からも説明します。それから、薬効について患者
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さんに説明をしますが、どんなことに効くか、薬の作用

機序と、どんなふうに効くのかを分かりやすく説明しま

す。副作用については、だるい、力が入らない、痺れる、

尿が茶色くなってきた、こういった前駆症状で出るわけ

ですけども、これを見落とさないように患者さんに説明

する。服薬始めの3カ月ぐらいが肝心で、のみ始めて日

ごろと違って力が入らない、筋肉が痛い、腰が痛い、何

もしてないのにそういうことがあったらすぐにスタッフ

に教えてくださいねと言いながらやっています。患者さ

んを第一発見者にすることによって副作用を防いでい

く。患者さんから真の情報を特に重要にしています。副

作用の重篤化を防ぐというのが我々薬剤師の使命だと

思っておりますので、このような事を考えながら処方を

見て説明を行っています。

朔　服薬指導をされるときに、患者さんが不安に思うよ

うな指導というのは有るのでしょうか。例えば、こういう

異変が起こりますよと言ったときに、不安になられる患

者さんは多いのですか？

鷲山　結構、いらっしゃると思いますね。伝え方にもよ

ると思いますけど、例えば血をサラサラにするためのお

薬だけど、内出血を起こしたらいけないのでと話す。そ

うすると調子がいいから飲まないとか、内出血を起こさ

ないように半分だけのんで調整をしていますとか、とい

うことがあります。

朔　スタチンとフィブラートを僕らは処方するんですけ

ど、よく電話がかかってきますけど、やはりその時の説明

はかなり重篤な感じで説明されるわけではないんです

よね。

鷲山　そうですね。状態にもよると思いますけど、やは

り脂質が一剤だけではおさまらないので、併用すること

によって落とす。それとコレステロールだけではなくて

中性脂肪を落とさなければいけないので、この二つを

落とすことによって今の状態を改善するんですよと言う

形になると思います。原則禁忌というのは、あくまでも絶

対使っては駄目ではなくて、非常に注意しながら使って

くださいということですので、この部分に関して理解を

得ないといけないと思いますが、腎障害を起こさないよ

うにという注意や、前駆症状を分かりやすく伝えて、何

かあったらすぐに伝えてください、そういったもので僕た

ちはみていますという伝え方ですね。

朔　妊娠している人にスタチンを使ってはダメなんで

すかね。

斯波　催奇形性が強くて、2004年に妊娠の最初の3

カ月にスタチンを投与されてしまった人のフォローアッ

プということで、かなりシリアスな奇形の報告がありま

す。だから、絶対に投与してはならないですね。

朔　鷲山先生、やはり妊娠のときの服薬指導は変わっ

てきますよね。

鷲山　産婦人科の病棟では、妊婦さん自身が非常に

神経質になっていますよね。薬に対して神経質になって

いますので、この薬を飲んだら異常があるんじゃないか

とか、死産が多くなるんじゃないかというのはすごく気

にされています。

斯波　先生のおっしゃった通り、スタチンは禁忌の情

報などに載っていますし、フィブラートも妊娠すると使っ

てはいけないという話になるので、それで妊産婦の方

で治療がどうしても必要な時にはどうしたらいいんだろ

うと、逆に質問したいなというぐらいです。しかし、妊娠

は10 ヶ月ですので使用は控える、我慢しますね。あと、

授乳期もやはりやめなくてはいけないし、その間はずっ

と我慢して見ています。

朔　本日は楽しい話を有り難うございました。食事と薬

の管理は大変重要ですので、多くの機会で、医師、薬剤

師、栄養士を一緒にした研究会を開催したいと考えて

います。


