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8) 脳 血栓 をこ対 ず る抗 血 か 医 療 法 の 功 罪

佐渡総 合病院 本 間 養 章

Clinicali:,打ect･ofAntiplateletTherapyforCerebralThrombosis

ComparisonofTwoGroupswithDifferent

C川1trOlorAggregability-.
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l,ow doseaspirinandticlopidinet･herapywerepreparedforsecondpreventionof

cerebralthrombosis,st.udying it'sclinicale仔､ects. perforating branchinfarctionand
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servedfrom "normalized"groupcomposedof130casesduringaverage30.1months.

(annualrecurrence4.9%)Noreattackwasobservedfrom "lowered"groupcomp(:)se〔lof
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secondprevent♪ionofcerebralt･hrombosis.platelethyperaggregabilityshouldbenotonly

normalizedbutI()weredbelow t･henormalrange. Bleedingt･roubles＼vprenotincreased

int･he"lowered"groupbecauseofeliminationofthepatienthavingariskfactor.
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要 旨

脳血栓の再発防 山 こ微量アスピリン･チ JTロピジン併

用墳法を行いその功罪を検討 した√発症後 6カ月以内で

血小板凝鮭能が先進 していた穿通技血栓 と主幹動脈皮質

枝血栓 を対象 と した.仕J.血事故の りス ケを有す る症例

(消化性潰壕の既往. ニーZン トロー′し困難な高血t=仁 末破
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製脳動脈癌など)では血小板凝集能の抑制を正常域iこと

どめた.(Ll_:.常化群)jl三常化群 13O例か畑 土3().1カ月に

16例が巾発 した.(年間再発率4.991.1低 卜群43例から

は 27.8カ月間に啓発はみ られなかった.出血専政は正

常化群で午問3.09｡に, 低下群で 4.19/oJにん らわた.
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出血車散に結びつくような リスクを持っていないことを

条件とすべきであ):'う.

は じ め に

脳血栓発症の危険因子として高血円1 糖尿病,高脂虫

症などと基をこ血小板凝集能の先進があげられている.脳

戯榎再発防止のため,それらの危険因子の除去が有用で

あることは論を保たない.血小板凝集能Ll)左進;･こ対して

は抗血小板療法が行われるが,その方法については束だ

定説がない.克遺 した血小板凝集能を正常域をこ盈正する

だげでよいのか,低下域をこまで抑制するべきなのかにつ

いても未だ報告がない.抗血小板療法は出血事故と表裏

-体であり,凝集健の抑制がどれ程の リスクを負うこと

になるのかは明らかをこされなければならない,著者は教

義アスピ7)ソ書チクロピジソ併用療法により,血小板凝

集能lT:_常化目標群と低 目.1倍群とを設定 し.pr()spt･)(1･iヽで

studyを行い,そ(･')再発防直効果と出血事故n発生噸

療とを比較観察 したので報告する.

対 象 と 方 法

対象は 1983年かl■-199O年までに佐渡総合病院に入院

した新鮮な脳血栓のうち穿通枝または主幹動脈皮質枝血

栓として明らかなあので,危険因子として血小板凝集能

の先進があり,かつ泰療法に患者の同意のえられた ま73

例である.抗血小板療法は数量アスピリンとチクロピジ

ソの併周または単独により,個々の患者の克進 した凝廉

能を目標域にÅるように投与量を調整 して行った.

抗血小板療法の開始は,発病 (再発を含む)から6カ

月以内とした.診断確定のために CT スキャソは全例

に, 一部に脳血管撮軒を施行 した.

怠薬,転医,転札 Event(完全型脳梗塞.心筋梗塞,

出lrtl事故).副作用 潮二障害 . 薬疹)にて観察終.T､･【二し

た.′11A,寝撃.椎骨脳底 動 脈不全,狭心症は無視 して

観察を続けた.

血小柄凝暴徒の測定は.多血′ト板血華に AI)P10/LM

mlの擬態惹起物質を加えて.通常の凍集計にて10分間,

遠濃度を観察 しその最太東餐率をもって示 した.

対象S･･2群i･ニ分けた.血小板凝鮭能_l_仁常域 目標群 (lt.1

下i-T'_常化群上 しぶ)とは.1.OlEh/1ADI='凝集および0.5

にお く群で.FPJ7珊U,女56f札 計 130例かtT)なり.平均

年齢70.0ナ10.6嵐 平均観察期間はこ1).1-JJf巨であー-.､た.
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表 1 凝駁能lH毒口ヒ群の背景 (凍髄能を低下 させ

られなかった理由)

1. 血圧ハニ~lントL7---′L不十分

2. 容易i･こlLliLm傾向 し紫斑.鼻出血)

:ち. 脳出血.i.附し性酒鳴.癌.痔出血ハ既往

4.飲酒習慣

5. 末破裂脳動脈噛

6.転倒n危険が大きい

凝集能低下目標群 圧入f:低下群) は.10.uM ～)I)

凝駁および 2.OILgml:Iうー-▲r!二･凝集共に1-'(卜 2000-

低下させることを目標上した_群で,男25軌 女1縛り.計

43例,平均年齢 69.8±1Il.1歳.平均観察期間は27.(i)I

月であった.低下群と正常化群の問に年齢,観察期間の

有意差はなかった.

個母の症例をどの群に属させるかば,本来ならア トラ

ソダムか交互にすべきであるが,出血事故の 1)スタを魚

群-の編入は危険と考えて行わずヲ正常化群とした.そ

の結果,両群間にその数の上で大きな偏 りが出たが,餐

全確殊のためやむを得なかった.

捜 EJ'･薬剤 AI)P凝駁LI')二lントll-1′Lに十 'lr-ビジン

者の併用が必要であった.その他の餅周薬剤については

制限 しなかった.

成 績

表 2に成績をまとめて示 した.正常化群 130例かtrL-

ほ,30.1カ月間に16例か再発 した.低下群43例かL㌦;127.8

カ月間をこ再発はみられなかった,全体 ま73例での年間再

発率は3.8%であった.

出血事故は正常化群で且0例みられ,年間出血事故は3.0

寮 2 抗血小板療法の成鱗

通津 板凝餐能 E

正常化群 l低下群 蔓 全体

対 象 13臓 g 嶺3例 書 173例

平均投 兼 職 聞 弧 五カ月 綾7.8カ射 29.6カ月

再 発 川例 在し 16例

年 間 再 発 率 4.9% 000 3.8

出 血 事 故 i()例 4例 + 14例
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表3 出血事故L')内容

血′卜板十十+ 蔓官 許

上部消化管出血 4例 2例 6例

十部消化管出血 2例 1例 3例

痔出血 (重症) 1例 O例 1例

鼻出血 (蛋症) 2例 O例 2例

性器出血 O例 一例 l例

戊‥卜出血 l例 0例 且例

脳 出 血 O例 O例 0例

計 lO+130例 4∴43例 14∵173例

故の内容を表 3に示 した.消化管Hi血が14例中 9例iこ

みられた.正常化群のうち1例が下部消化管出血のため

死だ した.脳出血例は両群ともみられなかった.

考 案

脳血栓('lnI発防止.のために抗血′ト枇剤がf]'FRであるこ

とは.1工SrSl∴てつCATS2.で証明された十考えてよい.

しかしそしr)使用薬札 投 Ej-一鼠 対象症†札 観察期間L-/)

いて右上と')あかヾきか結論が出ていない.高橋IL13､..秤

IT･ -･.!l ● ;･･ ･L ･:..

り.血小板凝集能を ･定 しべ′Lまで下げることでftf発防

止を計 り,服部 ま:-)5'はそLJ)規模を拡大 して行い.1Ⅲ7Fl

再発率上して2.080b上い･plよい成績をえた.

脳梗塞には種々の病塾が知 られているが,脇 ら愚)は

心源性塞栓や低潅流による脳梗塞で呼,彪小板の閑翫 言

少いことを明LL,かにした.このことか吊 TLilm小粒墳法irよ

脳梗塞t,')柄型を選んで行われなければな1吊〔い.脳血栓

cT)再発には血小板機能Lf)関与 しない症例があるU)は当然

であるが,中宮と飯野7､は血′ト板凝集能の先進 してい

ない群に抗血′ト板剤を授与 し.再発防Il/.に無意味である

ことを報告 した.窯露の対象はすべて聴取能の~在進 して

いた症例であり,このような対象の設定は泰研究が初め

てである.

どの時点で抗血′ト板療法を始めるかほ,その成績に大

きな影響を与える.脳血栓の再発は初発かL._)年月が経-′,

月以内と規定 したが,殆A_,とは発症後 1カ月頃にスター-

卜してし･､る.抗血小板療法をいつ迄続けるべきかは理論

的には自然再発率と出血事故率が並んだ時点と思わI'1る

が,末だそのような研究は行われていない.長期投与(')

経験の蓄積に待たわはなるまい.

非可逆惟抗血小板剤である丁スビr)ンJ∵..f･-I/r,ビrン

には現在,浩抗薬がないし71で,.ltMl事故は往々にして重

篤となる.アズピリソは容易に消化器症状の副倖周を出

すことから;少農であることが望ましい.またアスピリ

ンジ'しンてを回避するたAJ)iこも徴巌7-人L-:りン.で加 十か

ぼならない.

結 論

脳血栓の甘党防止の目的で撤敏一Tスビ日ン･+ 'Jr-1LJ:

ジン併用墳法を行い.そし71功罪を検討した.

1. 血′上板凝集能冗進状態を正常域に是正 した群 130

例かL､.)眩.平均 30.1-J]Jj間に16例L')完成型の脳血栓の

再発をあた.く年間再発率嶺｡9%)凝集能を低下させた

群J13例か吊よ平均 27.8-17川帥こ再発はLLi-.'れなか･-,た.

2. 出血事故は止常化群でも年間 3.000にんt､-It,舵

下群では4.1%にム1-'Itた.消化管出血が i言こものであ

り,脳出血は.Ll-､IIIL左か-･､た.

お わ リ に

脳血栓の再発防止(71ためには血小板凝取能を正常域に

の適応には憐盈な配慮が必要であろう書
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