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研究成果の概要（和文）：（実験１）ICU-AWをはじめとする重症患者の退院時アウトカムを悪化させる鎮静期間
の予測因子を明らかにすることを目的とした．ICUに48時間以上在室する患者における鎮静期間の予測因子は，
非手術症例，SFOAスコア高値であり，術後患者ではSOFAスコア高値と緊急手術症例であることが示唆された．
（実験２）筋肉の障害に最も有効な分岐鎖アミノ酸(branched-chain amino acids; BCAA)をICU-AW患者に投与
し，その効果を検証することを目的とした．筋肥大を認めたことから，ICU-AW患者に対してBCAA投与を併用する
ことは，骨格筋肥大に寄与する可能性が示唆された．

研究成果の概要（英文）：(Study1) We aimed to reduce predictors of duration of sedation that worsen 
discharge outcomes in critically ill patients, including ICU-AW. Predictors were high SFOA scores 
and not surgical cases in overall and high SOFA scores and emergency surgical cases in surgical 
cases.
(Study2) The purpose of this study was to administer branched-chain amino acids (BCAA), which are 
the most effective for muscle disorders, to ICU-AW patients and to verify their effects. Since 
muscle hypertrophy was observed, it was suggested that the concomitant use of BCAA administration in
 ICU-AW patients may lead to the detection of skeletal muscle hypertrophy.

研究分野： リハビリテーション

キーワード： ICU-AW　BCAA

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究成果は，医学の進歩に伴い増加する重症な後遺症を持つ生存者に対して，適切なリハビリテーションの治
療戦略を構築する一助となり，社会復帰を目指す生存者に貢献するものである．

※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 
医療の進歩に伴い救命率が向上し，以前は死亡していた重症患者が生存する一方で，多くの合

併症や後遺症によって，重度の身体機能障害を併発する生存者が増加している．その代表例とし
て短期間で四肢の筋力低下や筋萎縮が生じる ICU 獲得性筋力低下(ICU-acquired weakness; 
ICU-AW)があげられ，その歩行自立度は約 64%と報告されている．ICU に入室するすべての患
者に，骨格筋電気刺激療法などのベッド上運動を実施することは，診療時間の限界やエビデンス
が乏しいことなどから現実的ではない．しかしながら，鎮静の長期化によって離床困難となる患
者では，機能予後の改善を考慮すると重要な介入手段となる．また，48 時間以内に early 
mobilization を開始することが推奨されており，ベッド上運動の適応症例を早期に選出する必
要がある．ICU-AW の改善には早期からの運動療法が重要であるが，その病態は重症かつ複雑
で，運動療法単独では歩行が自立できない例もあり，複合的な治療戦略を検討する必要がある．
最近は筋肉の障害に対して運動療法と栄養療法の併用効果が報告され，重度の筋肉障害が生じ
る ICU-AW に対してもその効果が期待できるが，現在までに検証はなされていない． 
 
 
２．研究の目的 
（実験１） 
ICU-AW をはじめとする重症患者の退院時アウトカムを悪化させる要因を明らかにすることを
目的とした． 
（実験２） 
筋肉の障害に最も有効な分岐鎖アミノ酸(branched-chain amino acids; BCAA)を ICU-AW 患者
に投与し，その効果を検証することを目的とした． 
 
 
３．研究の方法 
（実験１） 
対象は 2016 年 4 月から 2017 年 3 月までに当院 closed-ICU に 48 時間以上在室し，理学療法

を実施，生存退院した 18 歳以上の患者とした．除外基準は入室前歩行困難者や ECMO および
IABP 使用者などとした．評価項目は入室前・時情報であり，鎮静期間は鎮静薬が投与され，
Richmond Agitation- Sedation Scale（RASS）で-2 未満の日数と定義した．統計解析は
JMPpro13 を使用し，鎮静期間を目的変数とした単および重回帰分析，ROC 曲線とスピアマン
の順位相関係数を用いた解析を行い，有意水準は 5%未満とした． 
（実験２） 
ICU-AW 患者を対象に運動療法と並行して２ヶ月間 BCAA 投与し，投与前後での大腿四頭筋筋厚を
比較した．Medical Research Council Score-sum score（MRC-SS）が 48点未満を ICU-AW と定義
し，ICU 退室時に MRC-SS が 48 点未満の症例に対し，回復期リハビリテーション病棟へ転棟して
リハビリテーションを開始された後に BCAA 投与を開始した．BCAA はリハたいむゼリー（株式会
社クリニコ）を使用した．リハたいむゼリー１袋あたりの栄養素はカロリー100kcal，たんぱく
質 10.0g（うち BCAA2500mg），ビタミン D800IU で，摂取のタイミングはリハビリテーションの直
後とした．また，摂取量は 1 日１袋とし，1日複数回のリハビリテーションを実施する際は１袋
を複数回に分けて摂取させた． 
 
 
４．研究成果 
（実験１） 
対象期間に ICU に入室した 462 例のうち，

選択基準を満たし，除外基準に該当しない 138
例が解析対象となった（図１）．単回帰分析で
は，年齢，体重，BMI，心疾患，消化器疾患，
performance status（PS），SOFA スコア，敗
血症合併，catecholamine index，CHDF 使用，
乳酸値，CRP，非手術が有意な因子として抽出
され，重回帰分析では SOFA スコア(β=0.14, 
p=0.04)，非手術(β=0.94, p＜0.01)が有意な因
子として抽出された．鎮静期間 3 日以上を陽性
とした ROC 曲線では，AUC 0.77，SOFA スコ
ア 10 点で感度 0.66; 特異度 0.80，12 点で感
度 0.42; 特異度 0.92 であった．また，鎮静期
間と端座位開始日の間に有意な正の相関関係

対象患者: 462例

224例

1 3 8例

データ欠損: 3例
四肢切断: 3例
中枢神経系障害の合併: 42例
人工心臓手術: 2例
肺移植手術: 4例
ICU入室前から歩行自立不可: 5例
ECMO：7例 (IABP併用:3例)
IABP：22例

18歳未満: 3例
ICU在室 < 48時間: 222例
理学療法介入なし: 2例
院内死亡: 14例 (ICU入室中: 1例)

図１．フローダイアグラム



を認めた(r=0.78, p＜0.01)．入院時と比較し
た退院時 ADL（PS および Katz Index）低下
の有無で２群に分類し，鎮静期間を群間比較
したところ，ADL 低下群では鎮静期間が有意
に延長していた． 
次に外科症例のみを対象に同様の解析を

実施した．対象者 462 例のうち，108 例が解
析対象となった．単回帰分析では，心疾患，
消化器疾患，SOFA スコア，敗血症合併，
catecholamine index，CHDF 使用，乳酸値，
CRP，緊急手術が有意な因子として抽出さ
れ，重回帰分析では SOFA スコア(β=0.13, 
p=0.04)，緊急手術(β=0.59, p＜0.01)が有意な
因子として抽出された．深鎮静期間 3 日以上
を陽性とした ROC 曲線では，AUC 0.79 で
SOFA スコアのカットオフ値は 10 点(感度
0.71; 特異度 0.82)であった．退院時 ADL 低下
の有無で２群間における鎮静期間を比較した
ところ，ADL 低下群では鎮静期間が有意に延
長していた． 
結論として，ICU に 48 時間以上在室する患

者における鎮静期間の予測因子は，非手術症
例，SFOA スコア高値であり，術後患者では SOFA
スコア高値と緊急手術症例であることが示唆
された．また，3日以上の鎮静期間を予測する
SOFA スコアのカットオフ値は，全体と外科症
例いずれにおいても 10点であった．さらに，
退院時 ADL が低下する群は鎮静期間が遷延し
ていることが明らかとなった． 
 
 
 
 
 
（実験２） 
BCAA 投与前の大腿四頭筋筋厚は 17mm で，２ヶ月間の BCAA 投与後の大腿四頭筋筋厚は 23mm で

あった．このことから，ICU-AW 患者に対する回復期リハビリテーション病棟におけるリハビリ
テーションに BCAA 投与を併用することは，骨格筋肥大に寄与する可能性が示唆された． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図３．離床開始日と鎮静期間の相関関係
(A–C) 全体．(D–F) 外科症例. (A,D) 端座位開始日. (B,E) 起立開始日. (C,F) 歩行開始日.

図４．退院時ADL低下の有無と鎮静期間
(A–B) 全体．(C–D) 外科症例. (A,C) ECOG-PS低下の有無. (B,D) Katz index低下の有無.

A B

図５．BCAA投与前後の大腿四頭筋筋厚
(A) BCAA投与前．(B) BCAA投与２ヶ月後.

図２．SOFAスコアと鎮静期間のROC曲線
(A) 全体．(B) 外科症例. ROC曲線陽性，鎮静期間3日以上.
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