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頻脈性不整脈治療剤
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高齢者において抗
アドヒアランスを『

ﾛ凝固薬の
高めるには？

泉岡利於
大阪府内科医会／泉岡医院

わからなければ本文を読んでみたほうがLWカモ'~、 が ＝

問個CHA2DS2-VAScｽｺｱで2点として加算される危険因子はどれか？
①高血圧

②糖尿病

③脳梗塞,TlA,血栓塞栓症の既往

④性別

⑤75歳以上

今気になる答えは論文の最後で！

はじめに

「元気で長生き｣，これは，万人が望むことであ

る．それを達成するには，いかに健康年齢を延ば

し死亡年齢に近づけるかがカギとなる．現在11本

における寝たきり患者の原因疾患として，第1’位

が脳卒中であることは多く知られている．また脳

卒中は，死亡原因疾忠のなかで，現在，肺炎に抜

かれて第4位になったとはいえ，その内訳では脳

出血が低下しているのに反して，脳梗塞は増加傾

向にある')．そのなかでも心房細動が原因となる

心原‘性脳塞栓症は増加の一途をたどっている．ま

た心房細動による心原性脳塞栓症は，脳梗塞のな

かでも、重症化し死･亡原因となることが多いとし

われている．

わが国では近年，高齢化に伴い心房lIl動の患者

が年々 期加してきている2)．また，新規発症に関

しても，高齢になればなるほど，慢性心房細動，

一過性心房細動ともに発症数は噸加傾向にある

(図1)3)．また，久山町研究においても．男女とも

尚齢になるほど心房細動の発症は増加している4)．

当然，加齢をとめることはできないので，心房細

動になった場合，いかにその合併症である心原性

脳塞栓症を予防するかがポイントとなる．それに

は，より安全にワルファリン(ワーファリン⑧)や

新規経口抗凝固薬(NOAC)を使用していくことが

亜要である．

'四抗凝固治療の注意点
ワルファリンやNOACを使用するポイントは2は，心房細動の発症時にワルファリンによって麓

つである．それは開始時期とどの薬剤を選択する療される5)．非弁膜症性心房細勤(NVAF)患者唾

かである．僧房弁狭窄症と人工弁患者についておける抗凝固療法の開始時期については，ガイド

治療Vb旧7.NQ4<2015.4
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剛心房細動新規発症率(FraminfhamStudyj (文献3)より

扇酢CHADS2スコア こととなっている(図2)5)．

リスクファクターによってスコア化されたも垂

には，CHA2DS2-VAScスコアがある(表2)7)．こ

れは，CHADS2をより細かく評価し，リスク分類［

たものである．CHA2DS2-VAScスコアでは，年鐙

が2段階に明記されており，75歳以上では2点毒

加算される．このスコアからも，心原性脳塞栓症

の発症リスクとして｢年齢｣が重要な危険因子で主

るといえる．

CHA2DS2－VAScスコアは，分類が細かいた碇

に非専門医が臨床で使用するには少し困難かと考

える．やはり，一般臨床としては，CHADS2スニ

アを使用していくことになるであろう．それでに

その開始時期であるが，NOACの開発により一部

の内服薬は’点から推奨されている．しかし．や

はり個々の患者の出血リスクなどに配慮しなか

ら’慎重に検討すべきであると考える．

TIA；一過性脳虚血窒作 (文献6)より】

ラインよりCHADS2スコアが用いられる(表1)6)．

CHADS2スコアは，「心不全｣，「高血圧｣，「75

歳以上の年齢｣,「糖尿病の有無｣によって1点,「脳

梗塞｣や｢TIAの既往の有無｣で2点が加算され．

スコア化される．2点以上で抗凝IiIil縦法の開始か

推奨される．1点については一部のNOACで推奨：

その他のNOACとワルファリンは考慮してもよし‐

巡回治療VbigZNo4<20'54）
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照
高齢者×心房細動

に ’NVAF
僧帽弁狭窄症
人工弁*2

oCHADS2スコア

心不全1界
高血圧1黒
年齢≧75歳1界
糖尿病1点
脳梗塞やTIAの既往2点

･その他のリスク
心筋症
65歳≦年齢≦74歳
血管疾患*’

－」≧2点 原
幸
喫 ｜「~羅蕊一品一一

考慮可推奨

ダビガトラニダビガトラン ダビガトラニ ワルファリン
lNR2D～3．0

リバーロキサバンリバーロキサバン アピキサバン

アビキサバンアビキサバン
考慮可

エドキサバンエドキサバン

リバーロキサバン
ワルファリン

70歳未満lNR2.O～3.1
70歳以上lNR1､6～2.烏

ワルファリン

70歳未満|NR2.O～3．0
70歳以上INR1．6～2．

エドキサバン

ワルファリン

70歳未満lNR2.O～3.0
70歳以上lNR1､6～2．6

Ⅱ酉竪心房細動における抗血栓療法

同等レベルの適応がある場合，NOACがワルファリンよりも望ましい．

＊1：血管疾患とは心筋梗塞の既往，大動脈プラーク，および末梢動脈疾患などを指す
＊2：人工弁は機械弁，生体弁をともに含む． (文献5)より－部改変》
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|団服薬ｱドﾋｱﾗﾝｽを高めるポイント
高齢者の抗凝間薬を考えるうえで重要なこと与については，月にl1mlPT-INRを測定すること

は，まず処方の開始に当たって，その患者が内服によって，きちんと服薬されているかどうかα

をきっちりと継続できるかどうかである．NOACチェックが可能であるが，NOACの場合はチェッ

では服薬が不規則な場合の検討はまだ十分なされクが困難である．NOACのほうが，食事やほかめ

ていないが，ワルファリンにおいては服薬が不規内服薬に気を過う必要性は低いものの．きちんと

則な場合は，むしろワルファリンを内服していな服用してもらえるかの判断については，ワルファ

いほうカサ脳卒中の発症が低いという報告がある8)．リン以上に注意が求められるため，服薬アドヒア

NOACに関しても，それと|司様の結果が出る可能ランスを高める工夫は欠かせない．

‘性が高いだろう．つまり，心房細動患者においてワルファリンについては．前述したように食生

きっちり服薬してもらうということが抗凝間擁法活(納豆やクロレラなどを摂っていないかなど)幸

開始の絶対条件となる．きっちりと服薬できない他科での内服薬について十分にチェックする必婆

患者は，抗凝固薬を開始すべきでないと考える．性がある．

ここで．注意すべき点として，ワルファリン投NOACについては，現在4剤が発売させている

〔亙回と治療Vol､97.No.4<2015.4



霊CHA2DS2-VAScスコア

＊：年齢によって0，1，

TIA：一過性脳虚血発作一

2点が配分されるので合計は最高で9点にとどまる

(文献7)よりI

ダビガトラン(プラザキサ⑭)，リバーロキサバン

(イグザレルト③)，アピキサバン(エリキュース⑭)‘

エドキサバン(リクシアナ⑧)である．NOACに摸

通していえることは，薬剤によって多少の差異墓

あるものの，腎機能の著明に低下している患者:こ

は使用できないことである．腎機能を評111iのうえ

用最も含めて検討する．そして腎機能著iﾘ1低下患

者には，ワルファリンを選択せざるを得ない．

またNOACのなかでどの薬剤が脳梗塞予防と

出血などの合併症の少なさについて優れている力

については，今後の研究結果をみて評111iする必要

’性があるが，規則正しい服薬がされていないと

十分な効果が得られないのはどの薬剤もI剛じであ

る．この4剤型において，服薬回数については

ダビガ1､ランとアピキサバンが1日21nlで，リバー

ロキサバンとエドキサバンが1日1回服用とい号

違いがある．

高齢者の場合，心房細動以外の疾患を合併して

いる患者も少なくない．また，認知症を合併して

いる患者もいるはずである．まず，そのほかに常

備薬があるなら，これまでの内服薬の服薬状況を

確認するべきである．毎食後の内服薬まで，きき

ちりと服用している患者であれば，どのNOAc

を処方しても問題ないと考える．また，お昼の服

薬はときどき忘れるが，朝，夕の服薬については

とくに滞りなく服薬されているケースも問題はな

い．ただし，そもそも降圧薬などで朝しか服薬さ

れていない患者であったり，夕食後の内服薬のア

ドヒアランスが低い患者の場合は，1日1回の

NOACを選択するのがよいだろう．

認知症があっても，ご家族と同居されていたり，

独居でも毎日ヘルパー，訪問看護師や家族が家に

来られる場合は，1日1回のNOACを選択して，

介護者の確認のもと服薬してもらうようにするこ

ともアドヒァランスを高める方法である．ほかの

薬剤と一包化して1日1回処方にできるのであれ

ば，一包化したものをカレンダーに一包づつ貼っ

て取っていってもらうようにすれば，介護者が来

た際にきちんと服用しているかがわかる．

いずれにしても，抗凝固療法を始める際には，

患者の病歴や認知症の有無，|司居者,生活リズム，

患者の人柄などをよく理解し，その患者にあった

服薬回数の薬剤を選択し，介護者などの協力を得

ること力蓮要である．服薬アドヒアランスを高め

ること力拙卒中の予防になり，いつまでも元気で

長生きできることにつながると確信する．
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危険因子

｜|心不全左室機能不全CongestiveheartfaiIure/LVdysfunctionCongestiveheartfaiIure/LVdysfunctiom

Hypertensiom

Age≧75

DiabetesmeⅡitu’

Stroke/TIA/TE

Vascula｢disease(p『iormyocardiaIinfarction1

peripheraIa｢terydisease,aorIicpIaquf

Age65～74

Sexcategory(femaIegende『

高血日

75歳以上

糖尿蒲

脳梗塞，TIA，血栓塞栓症の既布

血管疾帰

(心筋梗塞の既往,末梢動脈疾患,大動脈プラーク：

65歳以上74歳以司

性別(女悩

スコア

1
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高齢者×心房細動

謀 … ③ ⑤

CHA2DS2-VAScスコアでは，より危険なリスクとして 血栓塞栓症の既往と， 7蚕

が2点として加算される
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(5)本剤の適用はあらかじめ糖尿病治療の基本である食事撤法､運動療法
を十分に行った上で効果が不十分な場合に限り考感すること。
(6)本剤投与中は､血聴を定期的に検査するとともに､経過を十分に観察
し､常に投与継続の必要性について注意を払うこと｡本剤を3カ月投与
しても効果が不十分な場合､より適切と考えられる治癒を考鼠すること。
(7)投与の継続中に､投与の必要がなくなる場合があり､また､患者の不養
生､感染症の合併等により効果がなくなったり､不十分となる場合が
あるので､食事摂取量､血糖値､感染症の有無等に留意の上､常に投与
継続の可否､薬剤の選択等に注意すること。
(8)尿路感染及び性器感染を起こすことがあるので､症状及びその対処方法

【禁忌】(次の患者には投与しないこと）
1.本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者
2.重症ケトーシス､糖尿病性昏睡又は前昏睡の患者

速やかな高血糖の是正が必
ま適さない｡］

[輸液､インスリンによる
須となるので本剤の投与I
3.重症感染症､手術前後､重篤な外傷のある患者[イン
スリン注射による血糖管理が望まれるので本剤の投与
は適さない｡］

について患者に説明すること｡また､腎孟腎炎等の重駕な感染症を起こす
おそれがあるので､十分な観察を行うなど尿路感染及び性器感染の発症
に注意し､発症した場合には適切な処置を行うとともに､状態に応じて休
薬等を考忠すること｡(｢重大な副作用｣及び｢その他の副作用｣の項参照）
(9)本剤の作用機序により､血穂コントロールが良好であっても尿中ケト〉
体陽性又は血中ケトン体増加がみられることがある｡患者の症状､血
糖値等の臨床検査値を確認し､インスリンの作用不足によるケトン体
増加と区別して糖尿病の状態を総合的に判断すること。
（10)インスリン分泌能が低下している患者では､糖尿病性ケトアシドーシス
の発現に注意すること。
（11)排尿困難､無尿､乏尿あるいは尿閉の症状を呈する患者においては、
それらの治疲を優先するとともに他剤での治療を考噸すること。
（12)本剤投与による体重減少が報告されているため､過度の体重減少に
注意すること。

（13)本剤とインスリン製剤との併用における有効性及び安全性は検討されて
いない。

（14)低血糖症状を起こすことがあるので､高所作業､自動車の運転等に従事し
ている患者に投与するときは注意すること｡(｢重大な副作用｣の項参照）

3.相互作用
本剤は主として､UGT1A9によるグルクロン酸抱合により代謝される。

併用注意(併用に注意すること）
糖尿病用薬(スルホニルウレア剤､チアゾリジン系薬剤､ビグアナイド系薬
剤､α-グルコシダーゼ阻害剤､速効型インスリン分泌促進剤､DPP-4阻害
剤､GLP-1受容体作動薬､インスリン製剤等)､血糖降下作用を増強する
薬剤(β遮断薬､サリチル酸剤､モノアミン酸化酵素阻害剤等)､血糖降下
作用を減弱する薬剤(副腎皮質ホルモン､甲状腺ホルモン､アドレナリン
等)､利尿薬(ループ利尿薬､サイアザイド系利尿薬等）
4.副作用

国内の臨床試験において､1012例中172例(17.0％)に副作用が認め
られた｡主な副作用は､頻尿36例(3.6％)､口渇18例(1.8％)､性器感染
17例(1.7％)､尿路感染17例(1.7％)等であった｡(承認時）
(1)重大な副作用
1)低血糖:他の糖尿病用薬(特にスルホニルウレア剤､速効型インス
リン分泌促進剤､GLP-1受容体作動薬)との併用で低血糖があらわれ

ることがある｡また､他の糖尿病用案と併用しない場合も､低血糖があ
らわれることがある｡低血糖症状が認められた場合には､糖質を含む食
品を摂取するなど適切な処置を行うこと。

2)腎孟腎炎(頻度不明)：腎孟腎炎があらわれることがあるので､観
察を十分に行い､異常が認められた場合は投与を中止するなど適
切な処置を行うこと｡(嘘要な基本的注意(8)｣の項参照）
＊＊3)脱水(頻度不明):脱水があらわれることがあるので､適度な水分

効能･効果

2型糖尿病

,＜効能･効果に関連する使用上の注意＞
'1.本剤は2型糖尿病と診断された患者に対してのみ使用し､1型穂尿病の患者には
’投与しないこと。
'2.重度の腎機能障害のある患者又は透析中の末期腎不全患者では本剤の
｜効果力期待できないため､投与しないこと｡(『重要な基本的注意(2)｣の項参照）
,3.中等度の腎機能障害のある患者では本剤の効果が十分に得られない可能性が
｜あるので投与の4燭筆慎重に判凹詞ること｡(『癖…勺;霊②｣の項参照）

用法･尾

通荊､成人にはダパグリフロジンとして5mgを1日1回経口投与する｡なお､効果不
十分な場合には､経過を十分に観察しながら,｡T191日1回に増量することができる。

使用上の注意

1．憤重投与(次の患者には慎重に投与すること）
（1）中等度の腎機能障害のある患者(『重要な基本的注童②及び(3)｣の項撰測
(2)重度の肝機詣章害のある患者砿用経験力唯く安封勤麺じていない］
(3)脱水を起こしやすい患者(血糖コントロールカ極めて不良の患者､高齢者
利尿剤併用患者等)体剤の利月|j尿作用により脱水を起こすおそれがある

園昨用｣の項参照)］

(4)他の糖尿病用薬(特に､スルホニルウレア剤､速効型ｲﾝｽﾘﾝ分泌促進剤
GLP-1受容体作動薬又はインスリン製剤)を投与中の患者[併用により低血
糖を起こすおそれがある｡(｢重要な基本的注意(1)｣､噸互作用｣､｢重大な
副作用｣の項参卿］
(5)次に掲げる患者又は状態I低血糖を起こすおそれ力窃る｡］
1)脳下垂体機能不全又は副腎機能不全
2)需浪椀虞飢餓状態祁狽Ijな“)f麺､函趣量啄足又'錘弱状態
3)激しい筋肉運動
4)過度のアルコール摂取者

2.重要な基本的注意
(1)本剤の使用にあたっては､患者に対し低血糖症状及びその対処方法につ
いて十分説明すること｡特に､スルホニルウレア剤､速効型ｲﾝｽﾘﾝ分泌促
進剤､GL降1受容体作動薬又はｲﾝｽﾘﾝ製剤と併用する場合､低血糖のリ
スクが増加するおそれがある｡スルホニルウレア剤､速効型インスリン分泌
促進剤又はインスリン製剤と併用する場合には､これらの薬剤による低血糖
のﾘｽｸを軽減するため､これらの薬剤の減量を検討すること｡(『槙鰯此与』、
I相互作用｣､｢重大な副作用｣の項参照）
(2)本潮貝与中に､血清ｸﾚｱﾁﾆﾝの上昇又はeGFRの低下がみられることがあ
るの五腎機能を定賜的Iゴ麺すること｡腎機能障害のある患者においては経
過を十分に観察し､継続的にeGFRが45mL伽in/17罪未満に低下した場合
は投与の中止を検討すること｡(I憤亜貝与』､｢その他の副作用｣の項参照）

**(3)本剤の利尿作用により多尿･頻尿がみられることがある｡また､体液量が
減少することがあるので､適度な水分補給を行うよう指導し､観察を十分
に行うこと｡脱水､血圧低下等の異常が認められた場合は､休薬や補液等
の適切な処置を行うこと.鐙1昌体液量減少を起こしやすい患者(高齢者、
腎機能障害のある患者､利尿剤併用患者等)においては､脱水や糖尿病性
ケトアシドーシス､高浸透圧高血糖症候群､脳梗塞を含む血栓･塞栓症等
の発現に注意すること｡(｢慎重投与｣､｢相互作用｣､｢重大な副作用｣、
「その他の副作用｣及び『高齢者への投与｣の項参照）
(4)糖尿病の診断力瞳した患者に対してのみ適用を考虚すること｡糖尿病似
外にも耐糖能異常･尿糖陽性等､糖尿病類似の症状(腎性糖尿､甲状腺樋能
異常等)を有する疾患があることに留意すること。

!Q血I王捕給を行うよう指導し､観察を十分に行うこと｡ロ潟､多尿､頻
低下等の症状があらわれ脱水が疑われる場合には､休薬や楠 度等の

》
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投与期間制限医薬品に関する情報
本剤は新医薬品であるため､厚生労働省告示第97号(平成20年3月19日付)に
基づき､平成27年5月末日まで､投薬期間は1回14日分を限度とされていま魂

●その他の使用上の注意は添付文書をご参照ください。

●詳細は最新の添付文書をご参照下さい｡●禁忌を含む使用上の注意の改訂に十分ご留意下さい。＊*2015年1月改訂(第3版)＊2014年5月改訂(第2版）
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