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要　約

症例報告

薬剤抵抗性冠攣縮性狭心症に対しニフェジピンが
著効した1例
Beneficial Effect of Nifedipine Controlled Release (CR) Tablet on Coronary Spastic Angina Resistant to 
Other Calcium Channel Blockers
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認めず，近医で硝酸イソソルビド頓用を処方されていた．
　2007年7月9日，腰部椎間板ヘルニア手術前検査のため
マスターダブル負荷心電図検査を施行したが，虚血反応は
認めず，7月10日に当院で腰部椎間板ヘルニアに対する手
術を施行．術後の7月13日未明，就寝中に胸痛が出現．心
電図でⅡⅢaVF 誘導でST上昇を認め，酸素投与，硝酸イ
ソソルビド舌下投与で5分後に胸痛は消失．心電図でもST
変化は消失していた．症状消失後の経胸壁心臓超音波検
査では左室壁運動に異常を認めなかった．7月18日，冠動
脈造影検査を施行．冠動脈に有意狭窄は認めず，症状・心
電図変化・経過より冠攣縮性狭心症と診断．以後，塩酸ジ
ルチアゼム 200 mg，塩酸ベニジピン 4 mg，ニコランジル 
15 mg，アスピリン 100 mgの内服で胸痛発作なく，7月28
日に退院．当院外来でfollowされていた．
　2007年10月上旬から再び胸痛発作が出現するようになっ
た．12月上旬の外来での心電図検査でST変化は認めなかっ
たものの，夜間の洞徐脈および2秒程度の洞停止を呈する
洞機能不全症候群（RubensteinⅡ型）を認めたため，塩酸
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　われわれは薬剤抵抗性CSAに対し，ニフェジピン徐放錠（NCR）が著効した症例を経験した．症例は60歳男性．2007年
7月にST上昇を伴う狭心症発作が出現し，ISDNにて消失．CAGにて有意狭窄は認めず，症状・心電図変化・経過より
CSAと診断．ジルチアゼム（DIL）200 mg，ベニジピン（BEN）4 mg，ニコランジル（NCO）15 mg，アスピリン100 mgで
内服加療したが，10月より胸痛再発．12月に洞機能不全症候群を認めたためDILを100 mgに減量したところ，発作頻発し
不安定狭心症として入院，BENを8 mgに増量した．心電図上，洞徐脈と2秒以上pauseを夜間に認めるためDILを中止．
Holter心電図装着により，著明ST上昇に続き心室頻拍を認めた．1月よりCCBをNCR 40 mgに変更したところ，発作が著
明減少し，ST変化も認めなくなり退院．その後，狭心発作は認めず外来通院中である．

はじめに
　冠攣縮性狭心症に対して，Ca拮抗薬投与は冠攣縮予防
に極めて有効であり，第一選択と考えられる．しかし，各
種Ca拮抗薬での発作抑制作用の差異，併用投与などに関
して，客観的エビデンスはまだ得られていないのが現状であ
る．今回，われわれは，薬剤抵抗性の冠攣縮性狭心症に対
して，ニフェジピン徐放剤を投与して発作をコントロールでき
た症例を経験したので報告する．

症　例
　症　例　60歳代，男性．
　冠危険因子：高血圧・喫煙（1日40本38年間，20–58歳）.
　家族歴・既往歴：特記すべきことなし．
　2005年頃から，年1回程度の頻度で，寒い日の労作時に
胸部絞扼感を自覚していたが，心電図上明らかなST変化は
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狭心症として精査・加療目的に入院．入院時心電図（図1），
入院時胸部Ｘ線写真（図2），入院時L/D（表1）12月23日
から塩酸ベニジピンを8 mgへ増量し，セロトニン拮抗薬の
塩酸サルポグレラート 300 mgを追加した．モニター心電図

ジルチアゼムを100 mgに減量．12月8日より発作が頻回と
なり，硝酸イソソルビド舌下投与も効果不十分なため，同日
当院救急部を受診．その際も明らかな心電図変化は認めず
帰宅．しかし，その後も胸痛発作が頻発するため，不安定

図2　入院時胸部 X 線写真 .図1　入院時 ECG.
　

表 1　入院時検査所見および入院時内服薬．

入院時検査所見

WBC 5460 /μl AST 29 IU/l

Neut % 58.57 % ALT 35 IU/l

Lymp % 33.11 % LDH 215 IU/l

Mono % 5.57 % ALP 313 IU/l

Eos % 2.37 % γ-GTP 31 U/l

Baso % 0.38 % CK 285 IU/l

RBC 498× 104 /μl CK-MB 6.2 IU/l

Hb 15.9 g/dl BUN 14 mg/dl

Hct 45.90 % Creatinine 0.90 mg/dl

MCV 91.9 fl Na 138 mEq/l

PLT 23.6× 104 /μl K 4.7 mEq/l

TP 7.1 g/dl Cl 103 mEq/l

T.Bilirubin 0.9 mg/ml CRP 0.10 mg/dl

D.Bilirubin 0.2 mg/ml Troponin I <0.06 ng/ml

入院時内服薬

塩酸ジルチアゼム 【ヘルベッサー R】 100 mg

ニコランジル 【シグマート】 15 mg

アスピリン 【バイアスピリン】 100 mg

硝酸イソソルビト 【フランドルテープ】 40 mg

硝酸イソソルビト 【ニトロール R】 20 mg

塩酸オラパタジン 【アレロック】 10 mg
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上，洞徐脈と2秒以上のpauseを夜間に認めるため，12月
26日より塩酸ジルチアゼムを中止した．入院後は明らかな胸
痛は認めず経過した．そのため，12月26日にHolter心電図
を装着して試験外泊したところ，胸痛を伴うST上昇に引き
続き，多形性心室頻拍を認めた（図3）．心筋虚血による心
室頻拍が考えられた．現時点での薬剤無効と考え，12月27
日から，デノパミン 30 mgを追加した．その後もST上昇を
伴う胸痛，心室頻拍を認めたため，内服によるコントロール
は困難と考え，12月30日から硝酸イソソルビド点滴を開始．
1月１日から内服の硝酸イソソルビドとニコランジルを増量し
た．胸痛，心室頻拍発作はやや減少したが，完全には抑制
できなかった．1月5日からカルシウム拮抗薬をニフェジピン
徐放剤40 mgに変更したところ，狭心症発作は著明に減少
した．このためニフェジピン有効と判断し，ニフェジピン徐
放剤を60 mgに増量し，硝酸イソソルビド点滴より離脱した．

　1月15日のHolter心電図では狭心症発作なく，ST変化も
認めなかった．狭心症発作は消失したが，めまいを伴う
pauseを認めるようになった．Ca拮抗薬の中止は困難であり，
洞機能不全症候群に対し，1月23日にDDDペースメーカー
植え込み術を施行．その後は問題なく経過し，1月30日退院．
以後，狭心症発作は認めず，外来通院中である（図4）．

考　察
　冠攣縮性狭心症は，本邦では，虚血性心疾患における冠
攣縮の関与が大きいことが知られている1）．また，冠攣縮性
狭心症の生命予後は一般に良いとされているが，冠動脈の
器質的狭窄に冠攣縮を合併した場合や冠攣縮が不安定化し
た場合には急性心筋梗塞や突然死を起こすことも知られて
いる2,3）．本症例も発作時にST上昇と多形性心室頻拍を認
め，突然死の可能性もあった極めて難治性の冠動脈攣縮性

図3　胸痛発作時ホルターECG.
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狭心症であった．
　血管平滑筋細胞内Ca2+流入を抑制するCa拮抗薬は，冠
攣縮予防に極めて有効であり，冠攣縮性狭心症治療の第1
選択薬と考えられる4,5）．しかし，各種Ca拮抗薬に関する発
作抑制作用の差異，併用投与や組み合わせ投与について検
討したエビデンスは得られていない．今回われわれはニフェ
ジピン徐放錠の投与によって，ニフェジピン以外のCa拮抗
薬及び各種薬剤の併用によっても抑制できなかった難治性
の冠攣縮性狭心症発作を完全に抑制することができた症例
を経験した．
　ニフェジピンが効果的であった主な理由としていくつかの
文献的報告が挙げられる．まず，冠攣縮の要因として内皮
機能異常，すなわち内皮細胞からの一酸化窒素（nitric 
oxide: NO）産生の低下が関係することは，従来から指摘さ
れており6），ニフェジピン投与によって，NOの産生増加，冠
血管拡張・冠血流が増加したとの報告がある7,8）．また，ヒト
橈骨動脈摘出血管において，ニフェジピン，ジルチアゼム，
アムロジピンの攣縮抑制作用を比較したところ，ニフェジピン

は血管攣縮に対して優れた抑制作用を示した報告もある9）．
さらに，各種Ca拮抗薬の酸化ストレスマーカーへの影響を
調査した報告では，ニフェジピンが有意に酸化ストレスを下
げた10）という報告もあり，抗酸化作用による内皮機能改善
効果により冠攣縮を防止する作用があることが示唆される．
さらに，ニフェジピンはNF-κBの活性を抑制するとの報告11）

があり，抗炎症作用によって，内皮機能の改善，NO活性の
増加につながった可能性も考えられる．
　近年，スタチンが内皮機能改善効果・冠攣縮抑制効果を
示すことが報告されている12）．今後，Ca拮抗薬のみならず，
スタチンも冠攣縮性狭心症の治療薬として考慮する必要があ
ると考えられる．
　難治性の冠動脈攣縮をきたす症例において，ニフェジピ
ン徐放剤が有効であった．Ca拮抗薬に抵抗を示す冠攣縮
性狭心症では，他のCa拮抗薬への変更も治療戦略の一つ
であると考えられ，また，今回の症例のようにニフェジピン
が有効である可能性が示唆された．

図4　薬剤抵抗性冠攣縮狭心症患者の治療経過 .
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