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研究成果の概要（和文）：本研究では、心臓・大血管リハビリテーション（心臓リハビリ）において心肺運動負
荷検査（CPX）を用いて特に65歳以上の高齢者における心血管疾患の予後予測因子を検討した。心臓リハビリ通
院中の高齢な心臓・大血管疾患罹患患者において、心臓リハビリ前後で心機能向上と加齢に伴う腎機能の低下速
度を抑制することを報告した。更なる検証を要するが、運動耐容能向上が予後改善指標となる可能性が示唆され
た。

研究成果の概要（英文）：In this study, we used cardiopulmonary exercise testing (CPX) during cardiac
 and large vessel rehabilitation to examine prognostic predictors of cardiovascular disease, 
particularly in elderly people aged 65 years or older. We reported that cardiac rehabilitation 
(cardiac rehab) improved cardiac function and suppressed the rate of decline in renal function 
associated with aging in elderly patients with cardiac and large vessel disease undergoing 
outpatient cardiac rehab. Although further verification is required, it was suggested that improved 
exercise tolerance may be an indicator of improved prognosis.

研究分野：脂質代謝
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
高齢化社会での心不全が増加する心不全パンデミックを2030年に迎えるにあたり、効果的な対策となりうる心臓
リハビリテーションを活用して行った基礎実験と臨床研究にまたがる研究であった。身体活動を適切に行い、健
康寿命を延長させることが、少子高齢化時代の医療費抑制に役立つことができると考えられた。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
近年、急性心筋梗塞の治療や心臓弁膜症の心臓手術に際して、デバイスの改良や新たな出現が
相次ぎ、平均年齢の上昇とともに手術適応の上限年齢も上昇し続けている。しかし先進的な高度
医療であるがゆえ、医療費上昇の原因になり得ることが十分に推測される。また高齢のため筋
力・筋肉量の減少（サルコペニア）、さらには精神面、活動性が低下し虚弱な状態（フレイル）
が併発した場合、高価な薬剤やデバイスではなく、生理的で非侵襲的、かつ経済的な治療法であ
る心臓リハビリテーション（心臓リハビリ）が選択されるべきである。 
 心臓リハビリの実施に際して、心血管疾患患者が入院治療を行った後に早期退院や活動的な
社会生活を促すため、重症度、安全性を踏まえ運動耐容能を評価して適切な活動許容範囲を指導
することは極めて重要である。その際、患者個人の必要度に応じた心臓リハビリを可能とする検
査が、心肺運動負荷試験（cardiopulmonary exercise testing : CPX）である。CPX機器は、運
動負荷心電計と運動時の呼気ガス分析装置からなり、心機能評価の他、体力測定、心不全の病態
把握など様々なデータが測定可能であり、心臓リハビリの心血管疾患改善の機序の証明に役立
っている。 
これまでの研究により心臓リハビリには、体重減の結果、血圧値や血清脂質値の改善、心臓リ
モデリング、抗炎症作用、腎保護効果など様々な効果が考えられ、急性心筋梗塞を含む心血管病
の 2 次予防に早期からの心臓リハビリが勧められているものの、そのメカニズムは未だ不明な
点が多い。 
 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、心血管疾患罹患者を対象とした心臓リハビリの施行期間中、運動耐容能を

CPXで評価、及び経過観察し、血液検体により腎機能や血清脂質、BNP機能を測定することに
より、心臓リハビリによる動脈硬化治療の機序を解明し、腎機能や心血管病の予後を推測可能と
することである。 
近年心臓リハビリの心血管保護効果が証明されてきたこともあり、その他の血管疾患である
慢性腎臓病（CKD）に対する保護・改善効果も注目されている。心臓リハビリが実臨床の現場で
確立されてきた背景より、本研究の主眼として心臓リハビリの心腎保護機能解明を取り上げた。 

 
 
３．研究の方法 
現代の高齢化社会においては、心血管疾患罹患者も高齢化していることから、対象は高齢心血
管疾患罹患者として、心臓リハビリが及ぼす様々な影響について調査した。 
 福岡大学・医の倫理委員会の承認を得られた研究計画書に基づき、福岡大学病院にて外来心臓
リハビリテーションを施行した患者を対象に臨床研究を行った。心臓リハビリ開始時、その後は
1年毎にCPXによる peak VO2測定と心臓超音波検査による左室駆出率測定と、血液中のBNP、
およびクレアチニンから推測した糸球体濾過量に関して、最大 5 年間まで後ろ向きに観察研究
を行った。 
 
 
４．研究成果 

65歳以上の心臓リハビリ通院中患者 131名の最大 5年間の後ろ向き観察研究において、心機
能向上と加齢に伴う腎機能の低下速度を抑制することを報告した。血中脳中利尿ペプチド(BNP)、 
心臓超音波での左室収縮能（LVEF）は 改善傾向、CPXによって測定された運動耐容能は開始
2年まで改善、その後緩徐に低下し、腎機能を示す推定糸球体濾過量（eGFR）も低下傾向にあ
った。慢性心臓病（CKD）患者では運動耐容能は上昇傾向で、eGFRは年齢を考慮しても軽微な
低下に留まっていた。 

65 歳以上の患者では長期間の心臓リハビリにより心血管疾患の予後が改善されると期待され
た。心血管疾患罹患者は高血圧症、糖尿病、脂質異常症、肥満などの複数の危険因子を抱えてい
ることが多いため、心血管疾患のケアに加えて、彼らの健康問題に対する包括的なケアを提供す
る必要がある。また慢性腎臓病（CKD）も高齢者に多い現状がある。eGFRは腎機能を推定する
上で有用なツールであるが、高齢者は筋肉量が少なく食事中のタンパク質摂取量が少ないため、
血清 Cr に基づく eGFR が偏っている可能性もある。図 1(A)に示すように、eGFRは 3年間毎
年減少し、その後ベースラインから 5年間維持された。eGFRは通常 1mL/分/年の進行速度で減
少するため、本研究は、継続的な心臓リハビリが CKDの進行を抑制することを示すことができ
た。長期心臓リハビリプログラム中の心血管疾患罹患者の場合、身体活動が心血管疾患のリスク
低下と関連していることが示されているため、患者の身体活動能力に応じて運動処方を修正す
る必要が示唆された。 

 
 



 

 
図 1 (A)推定糸球体濾過量（eGFR） (B) CPXでの AT値 (C) 血中 BNP値 (D)心臓超音波
での左室駆出率 数値は平均±標準偏差 * p<0.05 vs.開始時 # p<0.05 vs.低値 eGFR群。 
 
eGFRは対象患者全体で 5年後に 55.4±14.8 mL/分/1.73 m2から 48.1±13.6 mL/分/1.73 m2に変
化した。 
心臓リハビリ開始時の eGFRにより、対象患者を高値 eGFR群と低値 eGFR群に分けて心臓リ
ハビリ開始後から最大 5 年間観察を行った。低値 eGFR 群では、eGFR は 1 年目に 42.9±7.9 
mL/min/1.73 m2 に増加し、その後 5 年目に 41.1±8.6 mL/min/1.73 m2に減少した(図 1A)。高
値 eGFR群では、eGFRは 5年目に 67.8±7.8 mL/min/1.73 m2から 59.9±12.4 mL/min/1.73 m2

に変化した。両グループとも、eGFRはゆっくりと増加および減少した。その結果、eGFRは 5 
年間の観察期間を通じて維持された。 
すべての患者において、CPXで測定した ATでの運動耐容能は、ベースラインの 3.7±1.0 METs 
から 5年後に 3.3±0.5 METsに変化した(図 1B)。5年間で、ATは、低値 eGFR群では 3.7±1.1 
METsから 3.2±0.4 METs に、高値 eGFR 群では 3.7±0.9 METsから 3.3±0.6 METsに変化し
た。高齢の心血管疾患患者における通常の老化の影響を考慮すると、運動能力は自然に低下して
いるように見えるが、実際には心臓リハビリプログラムによって維持されていた可能性も示唆
された。 
血中BNPはベースラインの 260±452 pg/mLから 5年後に 308±345 pg/mLに変化した(図 1C)。
この期間に、BNPは、低値 eGFR群では 288±37 pg/mLから 467±6 pg/mLに、高値 eGFR群
では 229±538 pg/mLから 148±132 pg/mLに変化したが、標準偏差が大きく、統計的有意差は
付かなかった。 
心臓超音波検査で測定した左室駆出率は、ベースラインの 56.5±13.1%から 5 年後には
64.3±9.9%に増加した（図 1D）。この期間、低値 eGFR群では LVEFは 56±13%から 65±6%に、
高値 eGFR群では 57±13%から 63±15%に変化したが、心臓リハビリ開始 3年後の時点では、両
群間に有意差は認めなかった。 
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