
スタチン不耐に関するステートメント 

 

日本において遠藤章博士により発見されたスタチンは、肝臓のコレステロール生合成を

阻害し、血中 LDLコレステロールを低下させることで、狭心症や心筋梗塞に代表される動

脈硬化性心血管疾患の１次および２次予防に有用な薬剤である。特に２次予防や家族性高

コレステロール血症などの遺伝性脂質代謝異常症に代表されるハイリスク症例では、長期

に亘っての投与が不可欠である(1)。 

スタチン治療の継続には、良好な服薬アドヒアランスが基本であるが、他の生活習慣病治

療薬同様、実臨床においてそのアドヒアランスは十分ではなく、1年で 10-30％が継続困難

に陥るとも言われる(2,3)。のみならず、アドヒアランス低下が動脈硬化性心血管疾患予防

効果減弱につながることも知られている(2)。アドヒアランスの改善と維持には、筋障害や

肝障害など服用に伴う有害事象への適切な対策がカギである(4)。有害事象の中心である筋

障害については、重篤な副作用である横紋筋融解症を懸念するが故に、軽度の筋症状を理

由にスタチン服用困難（不耐）例と認識され、十分な LDLコレステロール低下が達成され

ず、その結果動脈硬化性心血管疾患予防が十分にはなされない症例が相当数潜在するとの

報告がある(3)。また、筋症状の遺伝的背景は欧米人と日本人では異なるとの報告(5)や、筋

症状の 1/3 は再現性に乏しいとの前向き無作為割付クロスオーバー試験の報告(6)を考慮す

ると、日本人における実態を把握し、発生機序の解明と実効ある対策の早急な確立が望ま

れる。 

スタチン以外の LDL コレステロール低下薬として、2007 年に小腸コレステロールトラ

ンスポーター阻害薬が、2016年に PCSK９阻害抗体薬が、それぞれ日本で上市された。2014

年には前者について、2017 年には後者について、それぞれ動脈硬化性心血管疾患予防効果

が欧米の大規模臨床試験で確認され、日本人を対象にこれらの効果を支持する知見も増え

ている。従って、スタチン不耐の場合には、スタチン以外の LDLコレステロール低下薬物

療法による治療が現実的選択肢であると言えるが、PCSK9阻害抗体薬の臨床適応は最大耐

用量のスタチンとの併用が原則であり、スタチン不耐例への単独投与は認められていない。 

以上から、LDL コレステロール低下療法の導入と継続に当たり、スタチンの継続服用が

困難な「不耐」について正しく認識し、治療対象である各個人に最も適した治療手段を選

択できる道筋を示すことが、日本における動脈硬化性心血管疾患予防の unmet medical 

needsとしての重要課題と言えよう。このような現状を鑑み、日本動脈硬化学会では、日本

人におけるスタチン不耐について、実態調査を通じてその頻度と臨床像を明らかにすると

ともに、適切な LDL コレステロール低下療法が実践されるべく、スタチン不耐の診療指針

の作成を開始することとした。 
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