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利益相反(COI)の開示

私は今回の講演に関連して

開示すべき利益相反はありません。



疫学

がん（1位）、心血管（2位）、脳血管疾患(4位) 厚生労働省 令和4年人口動態統計

主な死因 主な死因別死亡率(人口10万対)の年次推移

悪性新生物がん
（1位）



疫学

国立がん研究センター 年次推移

がん年齢調整罹患率 がん年齢調整死亡率

緩やかな右肩上がり 緩やかな右肩下がり



疫学

後期高齢者では心血管疾患＞がん

がん・心疾患・脳卒中の患者数

厚生労働省 患者調査・人口動態統計

がん・心疾患・脳卒中の死因別死亡数



背景

治療成績の向上によりがんサバイバーが増加

高齢者では患者数・死亡数ともに心血管疾患が多い

がん患者はがん以外のことも気にする必要がでてきた

その一つとして

がん患者における心血管疾患の管理を適切に行う必要がある

(心血管疾患のある患者のがん治療、がん治療に伴う心血管疾患)



腫瘍循環器学

2023年3月発行

腫瘍循環器学の歴史

腫瘍循環器学は新たな学際領域、黎明期を迎えている



多職種による連携

循環器

内科

内科

外科

乳腺科

消化器

内科

泌尿器

科

婦人科

マンパワー不足
他職種での連携が不可欠

薬剤師



イメージ

がん治療の支持療法では対症療法を主に行う

✓悪心に対する制吐剤強化

✓便秘に対する下剤追加など

心血管疾患では早期発見を目指す

✓血液マーカー：トロポニン(Tn)、ナトリウム利尿ペプチド(BNP/NT-proBNP)など

✓心エコーや心電図、胸部X線など

介入するにはなかなか難しい



がん患者における心血管疾患

乳がん10年サバイバーの死亡原因は

心臓病＞乳がん

早期ホジキンリンパ腫患者はがんよりも心血管疾患による死亡リスクが高い

前立腺がんに対するホルモン療法は心血管疾患による死亡リスクを増加させる

Cancer vol. 128,18 (2022): 3330-3339. 

the official journal of the International Society for the Study of the Aging Male vol. 25,1 (2022): 173-179. 

Breast cancer Res 2011 Jun 20;13(3):R64 一部改変



心血管系の合併症を起こす抗がん薬

国立がん研究センター がん情報サービス 一部改変

添付文書に何らかの記載のある薬剤



抗がん剤による心血管系への影響

✓心筋細胞の機能または防御機能を損なう心筋細胞への直接作用

✓血管内皮の損傷

✓血行動態の変化

✓血栓形成能の変化

Circulation research vol. 118,6 (2016): 1008-20. 一部改変



がん治療における心血管系の合併症(CTR-CVT)

✓心筋障害・心不全 ←CTRCDとして区別

✓冠動脈疾患

✓弁膜症

✓不整脈

✓高血圧症

✓血栓塞栓症

✓末梢動脈疾患

✓肺高血圧症

✓その他(心膜炎・胸水貯留)

ESC position paper European heart journal vol. 37,36 (2016): 2768-2801. 



CTRCD(cancer therapy-related cardiac dysfunction)

がん治療関連心筋障害

左室駆出率（LVEF）が10％以上低下し、基準下限の(50-55)％を下回

る値になったもの

原因薬剤

アントラサイクリン、HER2阻害薬、血管内皮増殖因子阻害薬、フッ化ピリミジン

系代謝拮抗薬、免疫チェックポイント阻害薬、アルキル化剤、タキサン系微小血

管阻害薬、プロテアソーム阻害薬



CTRCD(cancer therapy-related cardiac dysfunction)

TypeⅠ(心筋破壊：不可逆的)

TypeⅡ(心機能障害：可逆的)

→約20％は不可逆的とも

複数の薬剤を使用することもあるため

結果としての心筋障害を総合的に判断

抗癌剤治療関連心筋障害の診療における心エコー図検査の手引



抗がん剤と心毒性(左室機能障害)の頻度

European heart journal vol. 37,36 (2016): 2768-2801. 

>250mg/㎡はハイリスクに分類

少量のアントラサイクリン系薬剤の使用でも

CTRCDの報告あり

早期心毒性だけでなく治療後数年、数十年後に

発症する晩期心毒性にも注意が必要

アムルビシンは心毒性の発現に明らかな用量依存性は認められない
(カルセド適正使用ガイドより)

アントラサイクリン系薬剤



アントラサイクリン系使用レジメン(一部)

抗癌剤治療関連心筋障害の診療における心エコー図検査の手引

ホジキンリンパ腫
ABVD 療法
DXR 50mg/㎡×6(-8)回
↓
300mg/㎡(-400mg/㎡)



アントラサイクリン心筋症の予後

N Engl J Med 342 : 1077-1084, 2000 

特発性拡張型心筋症よりも予後が不良

早期発見・治療すればある程度の回復が見込めることがわかってきている



心不全と進展ステージ

急性・慢性心不全診療ガイドライン 2017年改訂版

ステージBに相当

心エコー上の心機能障害、心筋障害バイオマーカーや心不全バイオマーカーの異常ががん薬物療法中に発生

NYHAⅡ度に相当

普通の身体活動に軽度の制限（坂道や階段を登ると息切れや動悸がする）

NYHA分類

I度 II度 Ⅲ度 Ⅳ度

無症候性 軽症
中等症

-重症
難治性



小児・AYA世代のがん患者

(アントラサイクリン系を使う機会が多い背景もあり)

小児・AYA世代のがん経験者は心筋障害、脳血管障害etcのリスクが2-3倍

高い

高脂血症、高血圧などの生活習慣病の罹患率も上がる

小児・AYA世代のがん患者は、晩期合併症のリスクが高く、がん治療終

了後も包括的な健康管理が重要である

J Clin Oncol. 2020 Sep 20;38(27):3161-3174.



晩期心毒性のリスクの高い患者

J Clin Oncol 35：893-911,2017.

一般的なことだが生活習慣病にはやはり気を付ける必要がある



ここまでのまとめ

◼CTRCDの初期は多くが無症候性で進行する

→がん治療に伴う心血管毒性を正しく理解し予防とともに早期発見・早期治療が
大事

◼晩期心毒性への対応はがん診療施設のみでは困難

→かかりつけ薬剤師による定期的なフォローアップ（お願い）

◼治療中又は治療後の生活習慣病も心血管障害のリスク因子となる

→定期的な患者教育が必要



支持療法と心毒性

アナモレリン がん悪液質に使用

<禁忌> うっ血性心不全のある患者 心機能抑制し症状悪化の可能性

ドンペリドン 制吐剤

<慎重投与> 心疾患のある患者 QT延長が現れるおそれがある

※CYP3A4で代謝

レボフロキサシン FN予防

QT延長(頻度不明)



血管新生阻害薬

✓モノクローナル抗体

✓チロシンキナーゼ阻害薬(TKI)

血管新生に関連する因子を阻害

血管内皮細胞増殖因子(Vascular Endothelial Growth Factor)が中心的な役割

TKIはその他血管新生に関わる複数の受容体(FGFR,PDGFR,c-KIT,RETなど)を

阻害するためマルチキナーゼ阻害薬とも言われる



血管新生阻害薬と血圧

抗VEGF薬

→遊離型VEGF↓

→内皮細胞障害

→NO.PGI₂↓ →抗血栓作用↓

→微小血管の希薄化 →血栓塞栓

→血管抵抗性↑

→血圧上昇



主な血管新生阻害薬と高血圧の頻度

各IF・適正使用ガイド



高血圧

発現時期と投与期間等の明確な関連は分かっていない

血管新生阻害薬による高血圧は

肺がんや腎がんでは生存期間延長との相関が報告されている

アバスチン®適正使用ガイ
ド

Journal of the National Cancer Institute vol. 103,9 (2011): 763-73. 

Journal of clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical Oncology vol. 28,6 (2010): 949-54. 



血圧変化量

CLEAR AMD1試験



レンバチニブ(レンビマ®)

レンビマ®適正使用ガイ
ド



がん患者における
高血圧と心血管イベント発症リスクの関連

Journal of clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical Oncology vol. 41,5 (2023): 980-990. 



注意点

治療時にはCYP3A4で代謝されるマルチキナーゼ阻害薬は降圧薬
に注意

(非ジヒドロピリミジン系Ca拮抗薬は避ける)

血管新生阻害薬による高血圧は可逆的と言われている

→治療終了後の低血圧に注意



私見

Grade3(収縮期血圧≧160mmHGまたは拡張期血圧≧100mmHG)相当に

ならないと降圧薬は始まらない

高血圧が原因による治療中止は少ない

(蛋白尿やHFSなどその他の原因による中止が多い)



動脈解離

独立行政法人 医薬品医療機器総合機構 



症例提示

62歳男性、大腸癌術後再発に対しCAPOX/Bmab療法開始

治療開始前の家庭血圧は130/80台で推移している。

3コース目開始時、自宅での収縮期血圧が150-160台の日を繰り返していることを聴取。頭

痛やめまいなど随伴症状はなし。

化学療法実施前の血圧測定でも164/105であった。時間をおいて再度測定し150/95であった

ため化学療法は実施。

アムロジピン5mgが開始となった。

4コース目、家庭血圧が160を超えることは少なく140-150台で推移していることを確認。

蛋白尿定性2+ UPC/Cr比1.5あり、腎保護効果も期待しカンデサルタン4mg追加となった。

追加後は130-140台で推移、高血圧や尿蛋白で中止することなく治療継続している。

模擬症例
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