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●エビデンス

　脳保護作用が期待される薬剤について、脳梗塞急性期の治療として用いることを正当化

するに足る臨床的根拠は、現在のところエダラボンに関するわが国からの報告1、2）のみであ

る。

　エダラボン（抗酸化薬）の静脈内投与は、国内第Ⅲ相試験において、脳梗塞急性期（発症72

時間以内）患者の予後改善に有効性が示され、層別解析でより有効性が高かった発症24時

間以内の脳梗塞患者の治療法として、本邦での使用が認可された1）（Ⅰb）。市販後調査にて、

感染症の合併、高度な意識障害（Japan Coma Scale 100以上）の存在、脱水状態では、致命

的な転帰を辿ったり、腎機能障害や肝機能障害・血液障害など複数の臓器障害が同時に発

現したりする症例が報告されており、投与中の腎機能、肝機能、血液検査の頻回な実施が

必要とされている。

（附記）
　そのほか、これまでに検討がなされた、あるいは検討中の代表的な薬剤（全て本邦未承認）に、
以下のものがある。
　抗酸化薬では、NXY-059が第Ⅲ相国際多施設共同試験で有効性が報告され期待されたが3）、症
例数を増やして実施された再試験で有効性が確認されず4）、開発中止となった（Ⅰb）。Tirilazad（本
邦未承認）は、脳梗塞急性期患者の転帰を悪化させた5）（Ⅰa）。Nicaravenは、脳梗塞急性期の治療
薬としての有効性が十分に証明されず、申請が取り下げられた6、7）（Ⅰb）。Ebselenは、発症48時
間以内の症例で施行された第Ⅲ相試験で、発症24時間以内の症例での副解析でのみ有用である可
能性が示されたため8）、24時間以内の症例を対象に再度第Ⅲ相試験が施行されたが、有用性は示
されなかった。
　カルシウム拮抗薬（主としてnimodipineによる検討）9-11）、monosialoganglioside GM1（本邦未承
認）12）、ピラセタム13）は、脳梗塞急性期の治療薬としての有効性が証明されていない（Ⅰa）。
　グルタミン酸受容体拮抗薬のうち、selfotel14）、gavestinel15、16）ともに、脳梗塞急性期の治療薬
としての有効性が証明されていない（selfotelでは死亡の増加）（Ⅰb）。マグネシウムは、発症から
12時間以内の脳梗塞患者では有効性が示されず17）（Ⅰb）、発症から 2 時間以内の患者を対象に第
Ⅲ相試験が施行されている。その他、GABA作動薬であるclomethiozole18、19）、ナトリウムチャ
ネル拮抗薬であるlubeluzole20-22）（Ⅰb）、オピオイド拮抗薬であるnalmefene23）（Ⅰb）は、全て脳梗
塞急性期の治療薬としての有効性が証明されていない。細胞膜保護薬であるシチコリンは無効と
する報告が多いが24、25）（Ⅰb）、評価法によっては有効とするものもあり26）、pooled analysisでは
有効である傾向が見られたことから、現在第Ⅲ相試験が行われている。アルブミンは多様な機序
で急性期脳梗塞の脳保護効果があるとされ27、28）、現在第Ⅲ相試験が計画されている。アストロサ
イトの活性を抑制するarundic acid （ONO-2506）は、現在第Ⅲ相試験が行われている。

1． 脳梗塞急性期脳梗塞急性期
Ⅱ．脳梗塞・TIA

　．脳保護薬1-5

推　奨

脳保護作用が期待されるエダラボンは脳梗塞（血栓症・塞栓症）患者の治療法として

推奨される（グレードB）。
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