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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は、高齢心臓外科患者における手術前からの積極的なβhydroxy-β
-methylbutyrate (HMB)経口投与による新たな栄養介入が術後身体機能低下の抑制ならびに術後合併症の減少効
果について検証することであった。
本研究結果から、心臓術前のHMB摂取は、周術期の運動耐容能および身体機能低下に対して効果的であることが
示され、予備能の低下した高齢者に対してHMB摂取は有用な治療となりえることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：In older patients undergoing cardiac surgery, physical function is a 
critical determinant of postoperative outcomes. HMB supplementation has been shown to promote muscle
 protein anabolism and inhibit catabolism, thereby preventing muscle weakness. However, its efficacy
 in older patients undergoing cardiac surgery remains unknown. This study aimed to examine the 
effects of preoperative HMB supplementation on postoperative physical function and complications in 
this population.
Preoperative HMB supplementation in older adults undergoing cardiac surgery resulted in significant 
improvements in postoperative exercise capacity and physical function, along with a reduction in the
 length of hospital stay, without affecting muscle mass.
Therefore, preoperative HMB supplementation could be a valuable prehabilitation strategy, 
particularly for patients with diminished physical function.

研究分野：リハビリテーション
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研究成果の学術的意義や社会的意義
高齢化が進行している本邦において、高侵襲手術である心臓手術後の合併症やADL低下が非常に問題となってい
る。その問題点に対して術前の栄養介入、特にHMBを用いた介入は大きな解決策となる可能性がある。術前のHMB
介入により、術後のADL、QOL低下を抑制でき、術前の標準的な栄養療法の提示、また周術期有効なリハビリテー
ションの確立の一助となった。また、身体機能低下により元来手術適応とならなかった患者にも手術適応の道が
開ける可能性がある。

※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 
本邦では、心臓手術患者の高齢化が進んでおり、それに伴い術前の骨格筋量低下(サルコペニ
ア)や身体機能低下患者が増加している。サルコペニア患者は手術侵襲時の筋蛋白の異化亢進に
より、さらなる筋肉量低下が惹起される。その結果、ADLや QOLの低下、ひいては予後も悪化
することが知られている(Ikeno Y et al., 2017) 。サルコペニアには栄養状態が密接に関与して
おり、我々の予備データでも栄養状態と骨格筋量は正の相関関係を示し、栄養状態が悪化するほ
ど、骨格筋量も低下することを明らかとしており、術前の身体機能低下が予後をも悪化させるこ
とを報告している。手術侵襲からの早期回復を図るためには、周術期栄養療法が重要であり、蛋
白異化の抑制と蛋白合成の促進を目指して行われている。しかし、蛋白異化抑制と蛋白合成促進
を効果的に実現可能にする栄養療法はいまだ確立されていない。 
近年蛋白同化促進にたんぱく質の構成要素であるアミノ酸、その中でもロイシンの代謝産物
であるβ-hydroxy-β-methylbutyrate (HMB)の有用性が報告されている。HMB による効果と
しては、①蛋白質合成を促進するリン酸化シグナルカスケードの鍵であるm-TORを直接活性化
させ、筋肉蛋白質の合成促進、②筋肉蛋白質の分解系であるユビキチン-プロテアソームの発現
と活性を低減させることで、筋肉蛋白質の分解減少、③サテライト細胞の増殖やコレステロール
合成を介しての組織修復作用、④ミトコンドリア新生による好気性パフォーマンスの向上 
(Holeček M et al., 2017)が報告されており、多面的な効果が期待されている。HMBを用いた臨
床研究では、がんや COPD、HIVなどの慢性炎症性疾患患者に対して行われているものがあり、
HMBが筋肉量低下予防に効果的であるとする報告がある(Engelen MPKJ., 2018)。また、HMB
の組織修復作用に着目し、熱傷患者に対して HMB を投与することで創傷治癒促進に寄与する
という報告がある。しかしながら、心臓周術期の急性炎症に対するHMBの効果の報告は皆無で
あることから、その効果については不明である。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、高齢心臓外科患者における手術前からの積極的な HMB 経口投与による新
たな栄養介入が術後身体機能低下の抑制ならびに術後合併症の減少効果について検証すること
である。また、HMB投与が長期的な予後、および医療費削減に与える影響についても検証する
ことである。 
 
３．研究の方法 
・心臓術前のHMB投与による術後の身体機能推移、合併症抑制効果の解明 
対象者は神戸大学医学部附属病院に通院する 65 歳以上の高齢心臓待機手術患者で除外基準に抵
触しないもの 44 例であった。研究デザインは均等割り付け、ランダム化、非盲検、並行群間比
較試験とした。 
[HMB 投与群]：使用食品はアバンド® (アボットジャパン) とし、アバンド 1包を 1日 2回、手
術前の 2～4週間毎日経口投与した。 
アバンド®1包(HMB 1,200mg、L-グルタミン 7,000mg、L-アルギニン 7,000mg 配合) 
[コントロール群]：栄養介入は行わない。 
介入フローとしては研究対象者を、HMB 投与群、コントロール群のいずれかに無作為に 1:1 に割
付けた。試験食品投与期間は、無作為割付け後、手術前の 2～4 週間であり、評価はアミノ酸投
与前(評価①)、食品投与後手術直前(評価②)、手術後 14 日時点(評価③)での 3点で縦断的に実
施した。。 
【主要評価項目】 ・評価②と評価③での 6分間歩行距離の変化（絶対変化量と変化割合） 
【副次評価項目】 ・術後 14 日以内の合併症発症率 
・評価①、評価②、評価③の 3点での身体機能変化（骨格筋量、筋力、歩行速度） 
・栄養指標検査値の変化 
・健康関連 QOL の変化 
  
４．研究成果 
HMB 投与群は対照群と比較して、術後の 6 分間歩行距離低下が有意に抑制されていた(グループ
差[95% CI]: 95.7m [67.7 to 123.7])。筋力や身体機能においても HMB 群で有意な低下抑制効
果が見られ、Short Physical Performance battery や握力、膝伸展筋力は HMB 群で評価②、評
価③ともに高値を示した(p ＜ 0.05)。しかし、体組成計で計測した筋量に有意差は認めなかっ
た (p = 0.82)。一方筋質は HMB 群で有意に改善が見られる結果となった。周術期合併症の発生
率には両群に有意差を認めなかった(p = 0.29)。 
臨床検査値については両群間で有意な差を認めなかった。 
一方在院日数は HMB 群で有意に短縮を認め(16.1 ± 3.8 days vs. 20.4 ± 7.6 days, P = 
0.03)、入院医療費も抑制されていた。 
 



本結果から心臓術前の HMB 摂取は、周術期の運動耐容能および身体機能低下に対して効果的で
ある事が示された。予備能の低下した高齢者に対して HMB 摂取は有用な治療となりえると考え
られる。 
本研究により周術期の標準的な栄養療法が提示でき、周術期の合併症予防、周術期リハビリテー
ション介入に今後大きな役割を果たすことが期待される。 
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