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研究成果の概要（和文）：本研究で我々はその発生を予防するために術前に術後心房細動を予測しうる因子を特定する
ことが目的である。本研究で、術後心房細動は24%に認め、その発生危険因子は、75歳以上、慢性腎臓病、緊急手術、
体外循環時間>180分、術中カルペリチドと塩酸ランジオロール非使用、術前ARB、β遮断薬非使用、術前カルシウム拮
抗薬、スタチン使用、術後β遮断薬非使用であった。術前ANP、angiotensin-II, KL-6, ヒアルロン酸、1型コラーゲン
C端テロペプタイドは心房細動発生の新しいマーカーになりうると考えられた。線維化と術前、術中、術後の薬剤が術
後心房細動に強く関与していることも明らかにされた。

研究成果の概要（英文）：In this study, we studied various factors in addition to trying to identify a 
factor that would predict the potential for postoperative atrial fibrillation (POAF) prior to surgery in 
order to prevent its occurrence.
In this study, 180/753 patients (24%) developed POAF. Multivariate analysis confirmed that the risk 
factors were an age ≧75 years, CKD, emergency surgery, CPBT >180 min, intraoperative non-use of 
carperitide and landiolol, preoperative non-use of ARB and β-blockers, preoperative use of calcium 
antagonists and statins, and postoperative non-use of β-blockers. This study suggests that the 
preoperative values of serum ANP, angiotensin-II, KL-6, hyaluronic acid, and I-CTP iare useful as a new 
index for POAF. The fibrosis of tissue is believed to be closely related to POAF. Since preoperative, 
intraoperative and postoperative drug use is closely involved in the risk factor for POAF, it was 
considered possible that adequate perioperative drug therapy can prevent POAF.

研究分野：心臓血管外科学
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１．研究開始当初の背景 
心臓手術後の心房細動は最も多い合併症
で、その発生率は 16〜85％といわれている。 
その発生は患者の予後にも影響を及ぼすた
め、発生を予防することは重要なことである。
発生原因については、様々な研究が行われて
いるが、未だ十分に結論が得られていないの
が現状である。その観点から以前よりわれわ
れは、臨床研究を行ってきた。カルペリチド
は心不全治療薬として本邦で開発された。
1997 年に本研究代表者が『心臓手術時におけ
る低用量持続投与法』を提唱し、国際的に初
めて心臓手術時での体外循環の欠点を補う
効果、強力な利尿効果，third space への水
分貯留抑制作用、左室リモデリング抑制作用
について明らかにした。塩酸ランジオロール
は、従来の静脈注射のβブロッカーに比べ半
減期が短く、また低血圧などの重篤な副作用
の少ないβブロッカーとして注目されてい
る。われわれは、それを心臓手術中から用い
た前向き研究（PASCAL trial、BABYLON trial、
PLATON trial）を行い、術後の心房細動を予
防しうる薬剤であることを国際的に初めて
証明した。 
 
２．研究の目的 
 カルペリチド、塩酸ランジオロールともに
本邦で開発されたものであり、国際的にも注
目されている。また術後心房細動には様々な
因子が関与している。本研究では心房細動発
生のメカニズムとその要因を明らかにする
ことを目的としている。 
 
３．研究の方法 
心臓手術患者を対象とし、くじ引き法によ
りカルペリチド、塩酸ランジオロールの使用
の有無を決め投与を行った。 測定項目は、
術前・術後の血中 ANP 濃度、BNP 濃度、cGMP
濃度、レニン、アンギオテンシン-II、アル
ドステロン、CPK-MB、トロポニン I、H-FABP、
術中・術後の水分バランス、電解質（とくに
K）のバランス、線維化の指標として、KL-6、
ヒアルロン酸、1 型コラーゲン C 端テロペプ
タイドとし、さらに術後心房細動と術前因子
として、75 歳以上、性別、糖尿病、高血圧、
脂質異常症、肥満、喫煙、脳血管疾患、慢性
腎臓病、血液透析、慢性閉塞性肺疾患、末梢
血管疾患、慢性心房細動、左室駆出率、頸動
脈狭窄、緊急手術、術前内服薬、術中因子と
して、大動脈遮断時間 90 分以上、人工心肺
時間 180 分以上、カルペリチド使用、塩酸ラ
ンジオロール使用、術後因子として、術後内
服薬とした。 
 
４．研究成果 
 単変量解析で有意差を認めたものは、75 
歳以上、慢性腎臓病、緊急手術、人工心肺時
間 180 分以上、術中カルペリチド非使用、術
中塩酸ランジオロール非使用、術前 ARB 非使
用、術前カルシウム拮抗薬使用、術前スタチ

ン使用、術後 ARB 非使用アルドステロンブロ
ッカー、術後β遮断薬非使用,術後アルドス
テロンブロッカー非使用であった。多変量解
析で有意差を認めたものは、75 歳以上、慢
性腎臓病、緊急手術、人工心肺時間 180 分以
上、術中カルペリチド非使用、術中塩酸ラン
ジオロール非使用、術前 ARB 非使用、術前カ
ルシウム拮抗薬使用、術前スタチン使用、術
後β遮断薬非使用、術後アルドステロンブロ
ッカー非使用であった。線維化のバイオマー
カーである ANP、angiotensin-II, KL-6, ヒ
アルロン酸、1 型コラーゲン C 端テロペプタ
イドはすべて、術後心房細動を認めた症例は
統計学的に有意に高値であった。本研究から、
線維化と術前、術中、術後の薬剤が術後心房
細動に強く関与していることも明らかにさ
れた。 
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