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研究成果の概要（和文）：左室収縮の保たれた心不全(HFpEF)における肺・腎臓・肝臓などの他臓器との関連や
睡眠時無呼吸症候群や慢性閉塞性肺疾患などの合併症による心不全病態の修飾および予後の関係について検討し
た。また、HFpEFに対する呼吸管理の効果に関して多面的な検討を行い、論文公表を行った。さらに、HFpEFにお
ける睡眠障害、睡眠呼吸障害管理の重要性、呼吸補助療法の重要性に関して、英文総説を公表した。

研究成果の概要（英文）：We examined 1) complex pathophysiology (e.g. multiple organ failure, 
linkage) of heart failure with preserved ejection fraction, and 2) utility of respiratory management
 in these patients.

研究分野： 循環器内科

キーワード： 心不全

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
有効な治療法が確立していないHFpEFにおける複雑な病態および呼吸管理の有用性に関して多角的な検討を行
い、学術誌にて公表することができた。本邦および世界において増加するHFpEF患者の治療の一助となる可能性
がある。また、書籍や講演などを通じて、市民、メディカルスタッフ、医師に対する積極的な普及を行った。今
後も検証および治療の普及に継続して取り組んでいく予定である。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
心不全は極めて予後不良な疾患群であり、高齢化社会を迎えるにあたり、今後益々増えること
が予想されている。特に高齢者においては、未だ薬物療法の確立しない左室収縮の保持された
心不全(Heart failure with preserved ejection fraction: HFpEF)の増加が問題となっており、
その病態や治療法の解明が強く望まれている。HFpEF においては、左室拡張機能不全に加え、
左房機能低下、右心機能不全、肺高血圧、血管機能不全、体液貯留、運動耐容能低下など多様
な病態が関与しており(Eur Heart J 35, 1022-1032, 2014)、心機能、心不全のみを標的とした
従来治療には限界があるものと思われる。また、左室収縮の低下した心不全(Heart failure with 
reduced ejection fraction: HFrEF)と比して、HFpEF では、肺・腎臓・肝臓などの他臓器連関
も複雑であり、有効な薬物療法は未だに確立していない(Eur Heart J 35, 1022-1032, 2014)。
また、HFrEF に比して、HFpEF では睡眠時無呼吸症候群(SAS)や慢性閉塞性肺疾患(COPD)など非
心臓性合併症、呼吸器疾患を高率に合併し、その病態や予後への影響が示唆されている(J Am 
Coll Cardiol 59, 998-1005, 2012)。 
 
２．研究の目的 
HFpEF 患者における臓器連関の病態解明および HFpEF に対する呼吸補助療法による臓器連関を
考慮した多面的効果について検討し、呼吸補助療法の有用性について検証する。 
 
３．研究の方法 
１）HFpEF 患者における多臓器機能（呼吸機能、腎機能、肝機能、運動耐容能など）や併存疾
患（SAS や COPD など）について詳細な評価を行い、併存疾患による多臓器機能への影響につい
て評価した。特に、HFpEF における呼吸器疾患（SAS、COPD、overlap syndrome）の総合的な影
響を検討した。2) 呼吸補助療法を行った際の、各病態・指標にあたえる多面的な影響および予
後との関係について検討した。 
 
４．研究成果 

HFpEF における臓器連関や併存疾患による病態修飾および予後の関係、さらに HFpEF に対する

呼吸補助療法の効果に関して多面的な検討を行い、論文公表を行った。具体的には、１）HFpEF

におけるSASが動脈スティフネスに与える影響はHFrEFとHFpEFにおいて異なること(ESC Heart 

fail)、２）メラトニンが睡眠および左室リモデリングに関係していること (J Pineal Res)、

３）睡眠障害である周期性四肢運動障害が HFpEF の予後を悪化させること(Int J Cardiol)、4) 

HFpEF の原因疾患鑑別や予後予測におけるバイオマーカーや心電図所見の有用性(Circulation, 

J Am Heart Assoc, Am J Cardiol, J Card Fail, Clin Chim Acta, Int Heart J, J Cardiovasc 

Electrphysio, Cardiology)、5) HFpEF の主要な原因疾患である肺高血圧症における右心負荷

と肝機能障害の関係(Int J Cardiol)、6) 肺高血圧症における血行動態とバイオマーカーの関

係(Int J Cardiol, Can J Cardiol, J Card Fail, ESC Heart Fail, Plos One)、7) HFpEF に

おける COPD による病態修飾や予後の関係について他施設共同研究(JASPER)のデータを用いて

示した（J Cardiol)。また、 HFpEF における心機能変化と予後の関係、さらに心機能変化に関

与する因子としての SAS や呼吸補助療法の効果について検証し国際学会にて公表を行い、現在

論文投稿中である。さらに、HFpEF における睡眠障害、SAS 管理の重要性、呼吸補助療法の重要

性に関して、英文総説(J Atheroscler Thromb)を作成するとともに、関連学会におけるシンポ

ジウムなどでも公表した。また、書籍などによる普及も積極的に行っており、今後も検証およ

び治療の普及に継続して取り組んでいく予定である。 
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