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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は、脳卒中疾患コホートを用いて障害を考慮した長期予後を評価するこ
とである。5年の追跡期間に再発、死亡、機能予後のデータを収集し、障害調整生存率（Disability-Adjusted 
Life Year: DALY）を求めた。実際にDALYを用いて血栓溶解療法の有用性を評価できることを明らかにした。血
栓溶解療法によるDALYの改善は認めなかった。疾患コホートを用いることで、DALYは障害の程度を正確に評価し
され、年齢や障害を考慮した疾病負荷が可視化された。DALYの評価は医療政策や治療選択の決定に重要な役割を
果たすとともに、医療の質の向上に寄与するものと考えられる。

研究成果の概要（英文）：We aimed to investigate the disability-adjusted long-term prognosis in 
ischemic stroke patients using stroke registry. The data such as events of recurrent stroke or death
 and functional outcome by modified Rankin Scale were collected during following 5 years after 
stroke onset, and disability-adjusted life year (DALY) was evaluated as disability-adjusted 
long-term prognosis. We examined the usefulness of intravenous thrombolysis for ischemic stroke 
patients using DALY. There was no difference in DALYs between treated group and non-treated group. 
In this study, stroke burden adjusted for age or disability was visualized by evaluating the raw 
data of ischemic stroke patients using stroke registry. It is suggested that the DALY may make an 
important role in the decision for medical politics and also contribute the improvement of quality 
of medical services. 
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１．研究開始当初の背景 
 脳卒中は、平成 22 年の調査で要介護の原
因疾患の 24.1％を占め、後遺症による身体機
能の障害とともに生きていくこととなるが、
本邦においては脳卒中後遺症による障害を
考慮した生命予後についての評価はこれま
でほとんど行われていない。障害調整生存率
（Disability-Adjusted Life Year: DALY）
は死亡年齢と障害度を加味した指標として
提唱され注目されている 1) 2)。DALY 測定では
傷病による発生数や罹病期間を粗な統計値
を用いた統計モデルで算出するが（DALY= 
YLL(Years of Life Lost:寿命ロス年数=死亡
数×死亡年齢時の平均余命)+YDL(Years of 
Life lost due to Disability:障害によって
失われた年数＝事故数×障害ウエイト×死
亡に至る平均年数)）、その妥当性について専
門家による検証の必要があり、登録研究の活
用により正確な DALY の算出が可能になると
考えられる。我々は、発症 7日以内の急性期
脳卒中患者を対象とした疾患コホート研究
を行い、入院時の臨床情報と退院後の予後情
報を収集し、データベース化している（福岡
脳卒中データベース： Fukuoka Stroke 
Registry: FSR）。追跡予後調査の結果を用い
て障害を考慮した長期予後を評価すること
で、脳卒中医療の有用性における新たな知見
を生み出すことが可能となる。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、急性期脳卒中の疾患コホート
研究の調査結果を用いて、本邦における脳卒
中患者の後遺症を考慮した長期予後を、障害
調整生存率（DALY）を用いて検証し、脳卒中
患者に対する医療・介護資源の整備に貢献す
る情報を提供することを研究目的とした。 
 
３．研究の方法 
 急性期脳卒中のコホート研究には、福岡県
下の７つの脳卒中専門医療機関に入院した
発症7日以内の急性期脳卒中患者を登録した
福岡脳卒中データベース（Fukuoka Stroke 
Registry：FSR）を用いた。FSR には、性別や
年齢、危険因子、重症度、脳卒中病型、治療
内容など入院時の患者基本情報が収集され
ている。退院後は、発症 3か月後、6ヶ月後、
1 年後、その後 1 年おきに電話調査により追
跡予後情報として、脳卒中再発の有無、死亡
の有無、電話調査時点の障害の程度
（modified Rankin Scale: mRS）を調査して
いる。本研究の対象は、2007 年 6月から 2012
年 5 月までに登録された虚血性脳卒中患者
5833 名のうち、5 年間追跡し得た 5373 名と
した。 
 長期予後として、5年間の再発率、死亡率、
mRS による機能予後の推移、障害調整生存率
（Disability-Adjusted Life Year: DALY）
を求めた。機能予後の推移は追跡ポイントの
前後の mRS の差により、改善、不変、増悪と
し、mRS が 6である場合の死亡の 4つの群に

分類した。DALY は、以下の式で算出した。 
 
 
 
平成 28年簡易生命表を用いて発症時年齢（a）
より脳梗塞患者の平均余命を求めた。L は障
害の持続期間または死亡時点での期待寿命
を表す。CXexp-βX は年齢による重みづけで、
C=0.1658、β=0.04 とした。時間割引（r）は
年率 3％とした。障害の重みづけ(D)は mRS に
該当する指標を用いた 3)。さらに、組み換え
型組織プラスミノーゲンアクチベーター
（ recombinant tissue plasminogen 
activator: rt-PA）による経静脈的血栓溶解
療法の有用性について、障害を考慮した長期
予後である DALY を指標とし、血栓溶解療法
の治療群と非治療群の群間比較を行い、検討
した。非治療群である対照群はプロペンシテ
ィスコアによるマッチング集団とした。 
 統計学的手法として、二群間の比較には、
適宜、t 検定、マン・ホイットニ検定、χ二
乗検定、Fisher 正確比検定、多群間の比較に
は、Kruskal-Wallis 検定、分散分析を用いた。
求めた DALY に影響を与える因子を検討する
ため、性別、年齢別（70 歳未満、70 歳以上
80 歳未満、80 歳以上）、臨床病型別、重症度
カテゴリー別（NIHSS4 点以下、NIHSS5 点以
上 9 点以下、NIHSS10 点以上）に層別解析を
行った。血栓溶解療法の有用性を示すために、
治療群に対して比較する対照群をプロペン
シティスコアマッチングにより求めた。プロ
ペンシティスコアに用いた変数は、年齢、性
別、高血圧、糖尿病、脂質異常、心房細動、
喫煙、飲酒、冠動脈疾患、脳卒中既往、BMI、
発症前自立、NIHSS、脳梗塞病型、発症来院
時間カテゴリーとした。 
 
４．研究成果 
【結果】 
(1)長期予後（再発率、死亡率、機能予後の
推移） 
 5 年間の追跡期間における追跡時点での脳
卒中再発、死亡について総数ならびに発生率
を示した（表１）。 

 脳卒中再発は 5 年間で 20％になるが、この
うち 3 分の１にあたる 6.6％は発症後 3 カ月
以内に、半数の 10.7％は発症後 1年以内にみ
られた。死亡は 5年間で 30％になるが（年間
6％）、発症後 1年以内は 10％にみられ、以後
は年間 4％程度であった。次に追跡時点にお
ける機能予後を、mRS を用いてその推移を評
価した（図１）。発症後 3 カ月後から 6 か月
の間に、mRS が 1 以上改善したのは 13.7％、



悪化したのは 11.6％であり、変化がみられな
かったのは 68.4％であった。その後は死亡例
の累積がみられ、5年後には29.8％になるが、
追跡時点のmRSの変化は死亡例の増加の影響
もあるとはいえ、改善する群の割合は漸減し、
症状が変わらない群が大半を占めていた。時
間の経過とともにmRSにおける改善は得られ
なくなることが予測される。 
(2)DALY の測定 
 本邦における虚血性脳卒中患者のDALYを疾
患コホートの追跡時点の死亡情報やmRSを用
いて算出した。中央値［四分位］は 2.17
［1.47-3.94］であった。DALY に影響を与え
る因子をみるために層別解析を行った。年齢
カテゴリー別には、70 歳未満、70 歳以上 80
歳 未 満、 80 歳 以 上で それぞれ 1.79
［ 1.28-4.09］、 2.50［ 1.48-5.06］、 2.47
［1.85-3.41］であった。性別では、女性、
男性はそれぞれ 2.29［1.40-3.98］、1.98
［1.52-3.86］であった。脳梗塞の臨床病型
別では、心原性脳塞栓、大血管アテローム硬
化症、小血管閉塞、その他がそれぞれ 2.82
［ 1.79-4.49］、 2.60［ 1.54-4.46］、 1.89
［1.45-3.49］、1.79［1.31-3.45］であった。
重症度別カテゴリーでは、NIHSS4 点以下、
NIHSS5 点以上 9点以下、NIHSS10 点以上でそ
れぞれ 1.74［1.33-2.85］、3.07［1.85-5.02］、
3.80［2.56-5.85］であった。 
(3)血栓溶解療法の有用性 
 血栓溶解療法の有用性について治療群とプ
ロペンシティスコアマッチングによる非治
療群の両群間の DALY を測定した。治療群は
中央値［四分位］が 3.07［1.83-4.51］、非治
療群は中央値［四分位］が 2.51［1.64-5.05］
であり、両群間に有意差はみられなかった。
このとき、3 カ月後予後機能良好（mRS≦2）
群の割合は、治療群 48.7％、非治療群 49.2％
であり、両群間に有意差をみとめなかった。 
【考察】 
 本研究により以下のことが明らかとなった。
１）地域疾患コホートを用いた虚血性脳梗塞
患者の 5年間の追跡調査では、脳卒中の再発
率は 20.5％、死亡率は 29.8％であった。２）
機能予後は、3カ月後の mRS と比較すると、6
カ月後には 14％に改善がみられたものの、
70％は不変であった。その後も死亡率が上昇
するが、改善の割合は増加しなかった。３）
虚血性脳卒中発症による DALY は 3.13 で、高

齢者や女性、心原性脳塞栓症、入院時重症例
で DALY は高値であった。４）血栓溶解治療
による DALY の改善はみられなかった。 
 本研究では、本邦の脳梗塞患者の地域疾患
コホートを用いて DALY を初めて測定した。
従来、障害を加味した疾病負担の定量化のた
めの尺度として、死亡率に加えて質調整生存
年数（Quality-Adjusted Life Year: QALY）
などが利用されてきた。QALY は異なる医療技
術や政策の経済的評価のための統一的尺度
として考案され、生活の質を考慮した生存年
を測定する指標である。DALY はさらに年齢に
よる重み付けを行い、死亡のみならず非致死
性傷病（障害）を含めた単一の数値でその傷
病の負担を示すことができるという特徴を
有する。DALY を測定するためには、性・年齢
死亡数と各傷病における罹患数、罹患期間、
罹患による健康問題の程度等の情報が必要
であるが、これらの情報を正確に把握するこ
とは困難であり、疾病モデルを構築しその整
合性について検証する必要がある。我々が行
っている、急性期脳卒中のコホート研究は、
診断基準を標準化している、専門医師による
併存症や神経症状等の臨床診断が行われて
いる、欠損値がない、同意取得率が高い
（89％）、長期にわたる機能や生命の追跡予
後情報を有する、といった特徴を有している。
このデータベースを用いることで、DALY の測
定に必要な情報を正確に把握し評価しえた
ことが本研究における成果である。 
 リアルワールドにおける本邦の脳梗塞患者
の長期予後の報告はこれまでみられない。本
研究では、再発率、死亡率は 5年の追跡でそ
れぞれ 20％、30％で、再発が決して少なくな
いこと、死亡率がより高いのは高齢者に多く
発症していることを示唆しているといえる。
脳梗塞は発症後の後遺症により著しくQOLが
低下する。5 年間の追跡による機能予後の推
移をみると、発症後長期にわたり、ｍRSでみ
た機能予後の改善はあまりみられず、多くの
患者で後遺症を抱えて続けていることが明
らかとなった。後遺症による障害を年齢調整
とともに行う評価指標が DALY である。高齢
者では年齢調整をおこなっても DALY が高値
となっていたが、高齢者で心原性脳塞栓症や
重症例が多いことや機能回復に乏しいこと
を示唆している可能性がある。DALY を臨床に
おける評価指標と活用するため、血栓溶解療
法の効果を検証したが、3 カ月後の機能予後
ならびに DALY の改善を認められなかった。
効果を明らかにすることができなかった原
因として、観察研究におけるマッチングの限
界があげられる。 
 本研究のように、障害の程度を正確に評価
することで障害を考慮した疾病負荷が可視
化されることで、医療政策や治療選択の決定
に重要な役割を果たすとともに医療の質に
貢献が可能になるものと考えられる。 
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