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治療の新しいカタチ

新作用機序薬の獣医療での可能性

近年、医療において心不全治療は劇的な進歩を遂げてい
ます。この変化を獣医療、特にイヌの心不全治療にも導入
し、新たな治療戦略を検討すべき時期に来ているのではな
いでしょうか。これは、新薬を用いて心機能をとにかく増
強し「攻める」治療を意味するものではありません。むしろ、
心臓を「やさしく守る」という新たな選択肢の必要性を提
案するものです。
イヌの心不全を引き起こす主要な原因疾患が粘液腫性僧

帽弁膜症（MMVD）であることは疑う余地がありません 1）。
現在、MMVDの治療は、アメリカ獣医内科学会（ACVIM）
が策定したステージ分類に基づいた標準的治療が広く普及
しています 2）。その中心的な役割を担うのが、カルシウム
感受性増強作用とホスホジエステラーゼⅢ（PDE3）阻害作
用を併せ持つピモベンダンです。その有効性は確立されて
おり 3, 4）、動物用医薬品として承認されていることから、
我々臨床獣医師にとって安全に使用できる第一選択薬と
なっています。
しかし、この標準治療には再考すべき点もあります。ピ

モベンダンは医療において、その長期使用に伴う心臓への
影響が懸念され、現在では急性心不全の短期的な治療に限
定されています 5）。一方で獣医療では、イヌの寿命が延び、
高齢・超高齢のMMVD症例が増加しているにもかかわら
ず、これらの個体に対するピモベンダンの長期的な効果や
心臓への負荷については、十分に検討されているとは言え
ません。心機能を常に増強し続ける現行の治療が、長期的
な視点で本当に最善の選択肢なのか、我々は考慮する必要
があります。
このような状況において、我々臨床家は新たな内科的治

療法を模索しますが、近年のMMVDに関する学術報告は、
外科手技、バイオマーカー、あるいは高度な画像診断によ
る病態評価に関するものが主流で、重症化したMMVDに
対するピモベンダン以外の薬物療法の有効性を検証した報
告は少ないのが現状です。医療では「ファンタスティック・
フォー」（表1）と呼ばれる新規薬剤群が心不全治療を刷新し
ていますが 6,7）、獣医療の内科治療は既存の枠組みに留ま
り、一種の閉塞感に直面しているのではないでしょうか。

1）ARNI（アンジオテンシン受容体・
ネプリライシン阻害薬）

作用機序
ネプリライシン阻害によりナトリウム利尿ペプチド系を増強し、血管拡張、利尿、抗線
維化作用をもたらす。同時に、ARB成分によりレニン-アンジオテンシン系（特にAngⅡ）
を抑制。

臨床的効果 心室リモデリング抑制、入院・死亡リスク低減

２）SGLT2阻害薬
作用機序

近位尿細管でのNa+・グルコース共輸送体を阻害し、浸透圧利尿を誘導。血糖に依存し
ない心不全抑制効果を持つ。さらに心筋代謝を脂肪酸からケトン体優位にシフトさせ、
エネルギー効率改善に寄与。

臨床的効果 利尿による前負荷軽減および代謝改善を介して、心不全の増悪・入院を抑制。

３）MRA（抗アルドステロン薬）
作用機序 遠位尿細管でのアルドステロン作用を競合的に阻害。過剰なNa+ 再吸収抑制に伴う利

尿効果とともに、アルドステロンによる心筋・血管線維化、リモデリング進展を抑制。
臨床的効果 生命予後改善効果が大規模臨床試験で実証されている。

４）β遮断薬
作用機序

慢性心不全では交感神経系が恒常的に亢進しており、心筋毒性・心室リモデリング促進
因子となる。β遮断薬はこれを抑制し、心拍数の低下による酸素消費減少や収縮効率の
改善作用を示す。

臨床的効果 長期投与により左室リモデリングの逆転（reverse remodeling）や死亡率低下が確認
されている。

表１．医療における「ファンタスティック・フォー」
近年、左室駆出率低下型心不全（HFrEF）では、生命予後の延長と再入院率の低下が大規模試験で示された 4 つの薬剤群が、標準治療の中核と位置づけら
れている。これらは、その確立した有用性から、米国マーベル・コミックのヒーローチームになぞらえ「ファンタスティック・フォー」と呼ばれている。
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