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2．緒言 

 

心不全とは、心臓の血液駆出能・充満能における器質的・機能的異常によ

って末梢臓器組織の需要に応じた血液の供給ができなくなり、臓器間での血

液分布の不均衡が生じた結果、それに基づく症状や徴候が生じる臨床症候群

である。肺や体静脈にうっ血が生じることで、一般的には息切れ、呼吸困難、

浮腫などの症状が出現し、日常生活動作（Activities of daily living；ADL）

の障害や運動耐容能低下をきたし生活の質（Quality of life；QOL）が低下

する。さらに急性心不全とは、心臓に器質的および／あるいは機能的異常が

生じて急速に心ポンプ機能の代償機転が破綻し、それに基づくうっ血症状や

徴候が急性に出現、あるいは増悪した状態と定義される。これまで、急性心

不全の大規模観察登録研究として、本邦においては ATTEND registry

（Acute Decompensated Heart Failure Syndromes Registry in Japan）1、

欧米では ADHERE（ Acute Decompensated Heart Failure National 

Registry）、OPTIMIZE-HF（Organized Program to Initiate Life-saving 

Treatment in Hospitalized Patients with Heart Failure）2,3が実施されて

いる。患者背景は共通しており平均年齢 70 歳と高齢で、高血圧は約 70%、

糖尿病や脂質異常症、心房細動は約 30~40%と高率に合併していた。さらに、

院内死亡率は約 10%であり再入院率は約 30%と極めて予後は不良であった

（表 1）1,4。 

急性心不全の治療では呼吸困難などの自覚症状の改善と臓器うっ血、臓器

低灌流の改善を目指した血行動態の安定を図ることが最優先とされる（図

1）。まず、急性期においては身体的活動による後負荷増大を避けるため安静

が有用とされ、起座位（Fowler 位）を保つことで静脈還流量が減少し、肺

うっ血が軽減され自覚症状の軽減がもたらされる 5,6。また、安静自体が利

尿薬によるナトリウム利尿を高める効果があり、さらに心房性ナトリウム利

尿ペプチドの産生を促進することで利尿作用に寄与することが報告されて

いる 7-9。その他にも安静療法は交感神経系の刺激による心拍数および心筋

酸素消費量の増加を抑制し、心仕事量を軽減させることが期待される 8。一

方、呼吸管理には酸素療法が用いられ、肺うっ血による呼吸困難の軽減を図

るが、必要に応じて非侵襲的陽圧呼吸療法もしくは人工呼吸管理を施行する。

血行動態は心拍出量の低下と肺うっ血の有無によって 4 群に分類し

（Forrester 分類）、これに基づいて利尿薬、血管拡張薬、強心薬などの薬物

療法を適時選択して安定化を図る。さらに必要に応じて持続的血液濾過透析

や大動脈内バルーンパンピングなどの非薬物治療の併用を要するが、この間
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は当然、ベッド上安静を余儀なくされる。  

このように心不全の急性期においては自覚症状の軽減や血行動態の安定

化まではベッド上安静が必須であるが、長期間の安静臥床によって身体機能

の脱調節（デコンディショニング）が生じることが知られており、予後にも

影響する 10,11。この身体的デコンディショニングとは長期的な安静臥床の結

果、運動耐容能の低下、心拍血圧調節異常、骨格筋廃用性萎縮、骨粗鬆症な

どの身体調節異常が生じることであり、廃用症候群を招く危険性が高くなる

ことから、早期離床や早期退院を妨げる要因となる。安静臥床が必要な患者

は、1 週間程度の臥床で 20%近くの筋力が低下すると報告されており 12、こ

の筋力低下は歩行や姿勢を保持するために重要な役割を担う抗重力筋であ

る腓腹筋、ヒラメ筋、肩甲周囲筋、そして上腕二頭筋などで顕著に起こるこ

とが明らかとなっている 13。そのため、長期的な安静臥床に起因した身体的

デコンディショニングによって離床は妨げられ、臥床期間が過度に延長し、

さらなる身体活動量の低下をきたすといった悪循環を形成する。また、安静

臥床だけではなく、急性心不全のような危機的状況にある患者では生体侵襲

によって筋蛋白の異化亢進や低栄養が生じやすくなり、筋力低下・筋萎縮を

助長させる（図 2）14,15。長期臥床の結果生じた筋量・筋力の低下は入院期

間の延長をもたらし、入院期間の延長は生存率の低下など予後にも影響する

ことが報告されている（図 3）16,17。 

実際に、本邦における急性心不全患者を対象とした多施設共同疫学観察研

究（ATTEND registry）では入院期間の中央値が 21 日となっており、欧米

のレジストリー研究である ADHERE の 4.3 日や OPTIMIZE-HF の 4 日と

比較して極端に入院期間が長期であった（図 4）。さらに入院期間の延長と

ともに死亡率や再入院率も本邦の方が欧米より高い傾向にあった（表 1）。 

この入院期間の相違に関連する要因は明らかにされていないが、入院期間は

医療保険制度や診療体制などの社会背景によって影響を受けるため、必ずし

も心不全の重症度とは関連しない可能性がある。その一方で、離床までに要

する期間は社会的要因とは独立して入院期間に密接に関連することが脳卒

中や急性呼吸不全を対象とした数々の研究で明らかにされている 18。 

本邦では人口の高齢化に伴い多様な合併症を有する心不全患者数が爆発

的に増加しているが、このことは身体的デコンディショニングによって離床

が遅延する心不全患者の数も増加していることを予想させる。それを防ぐた

めには早期離床が重要であると考えられるが、これまで早期離床を妨げる臨

床的特徴や離床遅延が予後に与える影響は十分に検討されていない。このよ

うな背景から、本研究では、北海道大学病院に急性心不全で入院した患者を



4 

 

 

 

後方視的に解析することで、離床過程に影響する要因を明らかにし、さらに、

離床遅延と退院後の予後との関連について検討した。  

 

表 1 急性心不全患者の背景（文献 1・4 の一部改変） 

   ATTEND 

n = 1,110 

ADHERE 

n = 105,388 

OPTIMIZE-HF 

n = 48,612 

年齢（歳） 73 ± 14 72 ± 14 73 ± 14 

男性（%） 58.9 48.0 48.0 

基礎心疾患（%）   
 

  虚血性心疾患 33.2 25.0 46.0 

  弁膜症 17.3 23.0 該当なし 

  高血圧性心疾患 18.4 9.0 23.0 

  拡張型心筋症 12.7 該当なし 該当なし 

既往歴（%）   
 

  高血圧 70.6 73.0 71.0 

  糖尿病 34.0 44.0 42.0 

  脂質異常症 該当なし 35.0 32.0 

  心房細動 40.0 31.0 31.0 

 脳卒中 12.0 17.0 16.0 

 心不全の入院歴 37.4 75.0 88.0 

入院時所見   
 

  心拍数（bpm） 99 ± 30 該当なし 84 ± 23 

  収縮期血圧（mmHg） 147 ± 38 144 ± 33 124 ± 29 

  拡張期血圧（mmHg） 該当なし 79 76 ± 19 

転帰    

  入院期間，中央値（日） 21 4.3 該当なし 

  院内死亡率（%） 7.7 3.8 3.8 
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図 1 急性心不全治療のフローチャート 

急性心不全治療では、自覚症状の改善、血行動態を安定化が最優先で

あるが、可能な限り早期の離床を図ることが重要とされている。  

 

 

図 2 筋量・筋力低下のメカニズム 

急性心不全では、安静臥床に加え蛋白異化や低栄養によって、筋量・

筋力が低下する。これは、入院期間の延長、デコンディショニング、

生活の質の低下につながる。 
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図 3 入院期間と生存率（文献 16 の一部改変） 

入院期間が長くなると、退院後の予後は不良となる。  

 

 

 

図 4 心不全患者の入院期間（中央値）（文献 4 の一部改変） 

本邦の観察研究（JCARE-CARD、ATTEND）は、欧米の観察研究 

（ADHERE、OPTIMIZE-HF）と比較して顕著に入院期間が長い。 
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3．略語表 

 

本文及び図中で使用した略語は以下の通りである。 

 

ACE：angiotensin-converting enzyme 

ADHERE：Acute Decompensated Heart Failure National Registry 

ADL：activities of daily living 

ARB：angiotensin II receptor blocker 

ATTEND：Acute Decompensated Heart Failure Syndromes Registry in 

Japan 

AUC：areas under the curve 

BMI：body mass index 

BNP：brain natriuretic peptide 

BUN：blood urea nitrogen 

CI：confidence interval 

Cr：creatinine 

eGFR：estimated glomerular filtration rate 

GNRI：geriatric nutritional risk index 

HR：hazard ratio 

JCARE-CARD：Japanese Cardiac Registry of Heart Failure in Cardiology 

NYHA：New York Heart Association 

OPTIMIZE-HF：Organized Program to Initiate Life-saving Treatment in 

Hospitalized Patients with Heart Failure 

OR：odds ratio 

QOL：quality of life 

ROC：receiver operating characteristic 

WHO：world health organization  
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4．研究方法 

 

4.1. 研究 1：急性心不全患者の離床遅延に関連する因子の検討  

 

4.1.1. 対象 

 

2009 年 1 月から 2013 年 12 月までの間に北海道大学病院循環器内科に

急性心不全と診断され入院し、入院後ベッド上安静が必要であった 18 歳以

上の患者 101 名を対象とした。心不全の診断はフラミンガム診断基準 19 に

準じ、New York Heart Association（NYHA）心機能分類で III 度もしくは

IV 度を呈する患者を対象とした。除外基準は脳神経疾患もしくは運動器疾

患によって日常生活動作が制限される患者、人工呼吸器もしくは補助循環装

置による機械的補助を有する患者とした。本研究は北海道大学病院自主臨床

研究審査委員会に承認され、本研究のすべての担当者は、「ヘルシンキ宣言

（2013 年 10 月修正）」及び「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」

（平成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第 3 号）を遵守して実施した。 

 

4.1.2. 離床の定義 

 

離床は血行動態が安定し、息切れや倦怠感などの心不全症状を認めずに入

院病棟内を他者の支援なしに自力歩行可能な状態と定義した。離床日数は入

院日から離床が達成できた日までの日数で表記した。離床日数はシャピロ－

ウィルク検定によって非正規分布であることが証明されたため、離床日数の

中央値（9 日）で対象患者を 2 群に分け、中央値以上の対象者は離床遅延群

に分類し、中央値未満の対象者は早期離床群に分類した。 

 

4.1.3. 調査項目 

 

下記項目を診療録および看護記録より後方視的に収集した。  

・ 入院日から離床までの日数 

・ 患者背景：年齢、性別、body mass index（BMI）｛BMI=体重 kg÷（身

長 m）2｝ 

・ 基礎心疾患：虚血性心疾患，弁膜症，高血圧性心疾患，拡張型心筋症  

・ 心不全の増悪要因：治療アドヒアランスの欠如＊1，不整脈，感染，高血

圧＊2，心筋虚血 
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・ 既往歴：高血圧，糖尿病，心房細動，持続する心室頻拍／心室細動，心

不全による入院歴 

・ 入院時のバイタルサイン：心拍数，収縮期および拡張期血圧，酸素飽和

度 

・ NYHA 心機能分類 

・ 栄養状態（geriatric nutritional risk index；GNRI）｛GNRI=14.89×血

清アルブミン（g/dL）+41.7×BMI／22｝ 

・ 一般採血：ヘモグロビン＊3，血清アルブミン，尿素窒素（blood urea 

nitrogen ；BUN），血清クレアチニン（creatinine ；Cr），糸球体濾過

量（estimated glomerular filtration rate；eGFR）｛男性：eGFR=194×Cr-

1.094×年齢-0.287，女性：eGFR=194×Cr-1.094×年齢-0.287×0.739｝，血清ナト

リウム，血清カリウム，脳性ナトリウム利尿ペプチド（brain natriuretic 

peptide；BNP） 

・ 心臓超音波検査：左室駆出率，左室拡張末期径，左室収縮末期径  

・ 入院前の内服薬：アンジオテンシン変換酵素（angiotensin-converting 

enzyme；ACE）阻害薬，アンギオテンシン II 受容体拮抗薬（angiotensin 

II receptor blocker；ARB），β 遮断薬，抗アルドステロン薬，利尿薬，

強心薬（ジギタリス） 

・ 入院時の治療内容：強心薬もしくは血管拡張薬の持続点滴静注の有無  
＊1 治療アドヒアランスの欠如は、日本循環器学会の慢性心不全治療ガイ

ドライン 2010 （改訂版）における理想的なセルフマネージメントに従い、

予後にも関連するセルフケア行動として報告されている「内服管理（内服

薬の定期的な服用）、食事管理（塩分制限）、そして運動管理（過度な負荷の

予防）のいずれかを遵守できておらず、心不全が増悪し再入院になった場

合」と定義した 20,21。 
＊2 心不全の増悪要因としての高血圧は、高血圧治療ガイドラインに基づ

き、適切な高血圧治療にも関わらず、収縮期血圧 140mmHg 以上の値を示

し、心不全が増悪して再入院した場合と定義した 22。 
＊3 貧血の有無は、世界保健機構（World Health Organization；WHO）

の基準で評価した 23。 

 

4.1.4. 統計学的分析方法 

 

得られたデータは平均±標準偏差で示した。非正規分布データは中央値、

四分位偏差で示した。離床遅延と調査項目の関連を検討するため、早期離床
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（9 日未満）と離床遅延（9 日以上）を目的変数とするロジスティックス回

帰分析を実施した。早期離床群と離床遅延群は、離床日数の中央値で分類し

た。単変量解析において、P 値<0.2 の変数を潜在的に離床遅延に関連する

ものとして、P 値<0.1 を水準とするステップワイズ法を用いて変数選択を

行った。変数増加法により、高血圧による入院、高血圧の既往、心房細動、

心不全による入院歴、NYHA 心機能分類 IV 度、eGFR、ARB の服用、利尿

薬の服用、強心薬の点滴治療の 9 変数が除外された。多変量解析では、性別

を最終モデルに投入し、年齢<64 歳、性別、アドヒアランスの欠如、BUN

の 4 変数でオッズ比（odds ratio；OR）と 95%信頼区間（confidence interval；

95%CI）を算出した。すべての検定において、P 値<0.05 を統計学的に有意

と判断した。すべての統計解析は JMP Pro 12.2.0（SAS Institute, Cary, NC, 

USA）を使用した。 

 

4.2. 研究 2：急性心不全患者の離床遅延と将来の心血管イベントとの関

連についての検討 

 

4.2.1. 対象 

 

研究 1 と同様に、2009 年 1 月から 2013 年 12 月までの間に北海道大学病

院循環器内科に急性心不全と診断され入院し、入院後ベッド上安静が必要で

あった 18 歳以上の患者 101 名を対象とした。本研究は北海道大学病院自主

臨床研究審査委員会に承認され、本研究のすべての担当者は、「ヘルシンキ

宣言（2013 年 10 月修正）」及び「人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針」（平成 26 年文部科学省・厚生労働省告示第 3 号）を遵守して実施し

た。 

 

4.2.2. 心血管イベントの定義 

 

予後調査として、対象患者の退院後一年以内における初回の心血管イベン

ト発生率を調査した。心血管イベントは全ての心血管死、あるいは心不全、

冠動脈疾患、不整脈、脳血管障害による再入院の複合と定義した。  

退院後一年以内に心血管イベントが発生した患者はイベント群に分類し、

心血管イベントが発生しなかった患者は非イベント群に分類した。  

 

4.2.3. 調査項目 
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研究 1 の調査項目に加え、下記項目を診療録および看護記録より後方視

的に収集した。 

・ 退院後一年以内の心血管イベント発生率 

・ イベント群および非イベント群における患者特性の違い  

 

4.2.4. 統計学的分析方法 

 

得られたデータは平均±標準偏差で示した。非正規分布データは中央値

（四分位偏差）で示した。心血管イベントの発生群（イベント群）と非発生

群（非イベント群）の各変数の比較は χ 二乗検定あるいは対応のない t 検定

を用いて検定し、非正規分布データはマン・ホイットニー検定を使用した。

離床期間による心血管イベントの発生を予測するため、ROC（receiver 

operating characteristic）曲線を作成した。心血管イベント発生を予測する

最適な ROC 曲線のカットオフ値は、最も感度および特異度が高い値に設定

した。心血管イベントと予後の関連を検討するため、イベント群と非イベン

ト群を目的変数とする Cox 比例ハザードモデルを使用した。  

単変量解析では P 値<0.2 の変数を潜在的に心血管イベントの発生に関連

するものとして対象とし、P 値<0.1 を水準とするステップワイズ法による

変数選択を行った。変数増加法により、高血圧の既往、GNRI、貧血、血清

アルブミン、eGFR、血清ナトリウム、BNP、アルドステロンの内服、利尿

薬の内服、強心薬の点滴の 10 変数が除外された。多変量解析では、年齢お

よび性別を最終モデルに投入し、離床日数、心不全による入院歴の 4 変数で

ハザード比（hazard ratio；HR）と 95%CI を算出した。退院後一年間の生

存率は Kaplan-Meier 法を用いて算出し、その結果の比較にはログランク検

定を使用した。すべての検定において、P 値<0.05 を統計学的に有意と判断

した。すべての統計解析は JMP Pro 12.2.0（SAS Institute, Cary, NC, USA）

を使用した。 
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5．研究結果 

 

5.1. 研究 1：急性心不全患者の離床遅延に関連する因子の検討  

 

5.1.1. 患者背景および臨床的特徴 

 

対象患者 101 名の離床日数の分布を図 5 に示した。中央値は 9 日間（6―17

日間）であった。 

年齢は 66±17 歳、性別は男性が 70.3%、BMI は 24.3±4.8 kg/m2であった

（表 2）。基礎心疾患は虚血性心疾患が 23名（22.8%）、弁膜症が 19名（18.8%）、

高血圧性心疾患が 17 名（16.8%）、拡張型心筋症が 42 名（41.6%）であっ

た。心不全の増悪要因は治療アドヒアランスの欠如が 71 名（70.3%）、不整

脈が 12 名（11.9%）、感染が 10 名（9.9%）、高血圧が 5 名（4.9%）、心筋虚

血が 3 名（3.0%）であった。既往歴は、高血圧を有していた患者は 53 名

（52.5%）、糖尿病が 39 名（38.6%）、心房細動が 48 名（47.5%）、持続する

心室頻拍／心室細動が 17名（16.8%）、心不全による入院歴が 58名（57.4%）

であった。NYHA 心機能分類は III 度が 65 名（64.4%）、IV 度が 36 名

（35.6%）であった。GNRI は 98±12 であった。ヘモグロビンは 12.0±2.5 

g/dL であり、貧血を有していたのは 60 名（59.4%）であった。eGFR は

52.6±23.4 mL/min/1.73m2 で あ り 、 有 意 な 腎 機 能 障 害

（eGFR<60 mL/min/1.73m2）のある患者が 63 名（62.4%）であった。BNP

は 627 pg/mL（305―1282 pg/mL）、心臓超音波検査による左室駆出率は

36±18%であり、左室収縮能が保持されていた患者（左室駆出率>50%）が 27

名（26.7%）であった。薬物療法に関しては、ACE 阻害薬が 29 名（28.7%）、

ARB が 33 名（32.7%）、β 遮断薬 53 名（52.5%）、利尿薬が 70 名（69.3%）、

強心薬の持続点滴が 24名（23.8%）、血管拡張薬の持続点滴が 58名（57.4%）

に投与されていた。 
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図 5 離床日数の分布 

離床日数の中央値に基づいて、対象患者を早期離床群（9 日未満） 

および離床遅延群（9 日以上）に分類した。 

 

表 2 患者特性 

   n = 101 

年齢（歳） 66 ± 17 

男性（%） 70.3 

BMI（kg/m2） 24.3 ± 4.8 

基礎心疾患、n（%） 
 

  虚血性心疾患 23（22.8） 

  弁膜症 19（18.8） 

  高血圧性心疾患 17（16.8） 

  拡張型心筋症 42（41.6） 

心不全の増悪要因、n（%） 
 

  治療アドヒアランスの欠如 71（70.3） 

  不整脈 12（11.9） 

  感染 10（9.9） 

  高血圧 5（4.9） 

  心筋虚血 3（3.0） 

既往歴、n（%） 
 

  高血圧 53（52.5） 
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  糖尿病 39（38.6） 

  心房細動 48（47.5） 

  持続する心室頻拍／心室細動 17（16.8） 

  心不全の入院歴 58（57.4） 

バイタルサイン 
 

  心拍数（bpm） 84 ± 23 

  収縮期血圧（mmHg） 124 ± 29 

  拡張期血圧（mmHg） 73 ± 22 

 酸素飽和度（%） 98 ± 1 

NYHA 心機能分類、n（%） 
 

  III 度 65（64.4） 

  IV 度 36（35.6） 

GNRI 98 ± 12 

血液検査所見  

  ヘモグロビン（g/dL） 12.0 ± 2.5 

  血清アルブミン（g/dL） 3.5 ± 0.5 

  BUN（mg/dL） 28 ± 20 

  Cr（mg/dL） 1.32 ± 0.99 

  eGFR（mL/min/1.73 m2） 52.6 ± 23.4 

  血清ナトリウム（mEq/L） 138 ± 5 

  血清カリウム（mEq/L） 4.3 ± 0.5 

  Plasma BNP（pg/mL） 1006 ± 1321 

  左室駆出率（%） 36 ± 18 

  左室拡張末期径（mm） 58.4 ± 11.5 

  左室収縮末期径（mm） 47.4 ± 14.3 

入院前の内服薬、n（%） 
 

  ACE 阻害薬 29（28.7） 

 ARB 33（32.7） 

  β 遮断薬 53（52.5） 

  抗アルドステロン薬 33（32.7） 

  利尿薬 70（69.3） 

  ジギタリス 20（19.8） 

入院時の持続点滴静注、n（%） 
 

  強心薬 24（23.8） 

  血管拡張薬 58（57.4） 
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5.1.2. 離床遅延に関連する因子の探索 

 

離床遅延に関連する因子を抽出するため、離床日数を目的変数とする単変

量ロジスティック回帰分析（表 3）および多変量ロジスティック回帰分析（表

4）を実施した。 

単変量解析では、年齢>64 歳、心不全の増悪要因としてのアドヒアランス

欠如、高血圧の既往、心房細動、BUN、eGFR<60 の 6 変数が有意な離床遅

延の予測因子であった。基礎心疾患、バイタルサインに有意な関連は認めら

れなかった。 

多変量解析では、年齢>64 歳、心不全の増悪要因としてのアドヒアランス

欠如、BUN の 3 変数が独立した離床遅延の予測因子であった。  

 

表 3 離床遅延の予測因子（単変量解析）  

      OR 95%CI P 値 

  年齢>64 歳 3.94  1.65–9.38 0.001 

  男性 1.24  0.53–2.95 0.617 

  BMI（1-kg/m2 増加ごと） 1.04  0.95–1.13 0.400 

  心不全の増悪要因       

    治療アドヒアランスの欠如 2.73  1.14–6.89 0.024 

    不整脈 0.67  0.19–2.25 0.514 

    感染 1.60  0.15–2.33 0.483 

    高血圧 0.23  0.01–1.62 0.149 

  既往歴       

    高血圧 2.33  1.06–5.24 0.036 

    糖尿病 1.47  0.66–3.33 0.345 

    心房細動 3.01  1.35–6.90 0.007 

    持続する心室頻拍／心室細動 0.85  0.29–2.42 0.756 

    心不全の入院歴 2.17  0.98–4.91 0.057 

  NYHA 心機能分類 IV 度 1.95  0.86–4.55 0.111 

 GNRI（1 低下ごと） 0.99  0.97–1.03 0.963 

  貧血 1.56  0.70–3.51 0.273 

  血清アルブミン（1-g/dL 低下ごと） 0.69  0.32–1.42 0.314 

  BUN（1-mg/dL 増加ごと） 1.05  1.02–1.08 <0.001 

  eGFR<60 mL/min/1.73 m2 2.44  1.08–5.69 0.032 
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  血清ナトリウム（1-mEq/L 低下ごと） 0.97  0.89–1.05 0.398 

  血清カリウム（1-mEq/L 増加ごと） 1.53  0.73–3.35 0.262 

  Log BNP（1-pg/mL 増加ごと） 1.21  0.86–1.74 0.273 

  左室駆出率<40 % 0.81  0.36–1.79 0.599 

  左室拡張末期径（1-mm 増加ごと） 1.00  0.97–1.03 0.977 

  薬物療法       

    ACE 阻害薬の内服 1.58  0.67–3.85 0.299 

  ARB の内服 1.84  0.79–4.35 0.156 

    β 遮断薬の内服 1.22  0.56–2.67 0.622 

    抗アルドステロン薬の内服 1.06  0.46–2.46 0.886 

    利尿薬の内服 1.99  0.85–4.82 0.114 

    ジギタリスの内服 0.76  0.28–2.03 0.583 

    強心薬の点滴 2.40  0.94–6.54 0.067 

    血管拡張薬の点滴 1.32  0.60–2.93 0.490 

 

表 4 離床遅延の予測因子（多変量解析）  

  OR 95% CI P 値 

年齢>64 歳 4.47 1.73–12.49 0.002 

男性 1.57 0.58–4.40 0.379 

治療アドヒアランスの欠如 3.11 1.14–9.14 0.027 

BUN 1.05 1.02–1.09 <0.001 

 

5.2. 研究 2：急性心不全患者の離床遅延と将来の心血管イベントとの関  

連についての検討 

 

5.2.1. 患者背景および臨床的特徴 

 

対象患者の患者特性は研究 1 と同様であった。対象患者 101 名の退院後

一年間の平均フォロー期間は 244±15 日間であった。心血管イベントは 34

名（33.7%）に発生した。内訳としては、心不全の増悪による再入院が 20 名

（58.8%）、不整脈による再入院が 7 名（20.6%）、虚血性心疾患による再入

院が 4 名（11.8%）、脳血管疾患に起因する再入院が 3 名（8.8%）であった。

イベント群および非イベント群の患者特性を表 5 に示した（表 5）。イベン

ト群では、非イベント群と比べ離床日数は長い傾向にあった。 
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表 5 患者特性 

     全対象 イベント群 非イベント群 

     n=101 n=34 n=67 

年齢（歳） 66±17 67±19 65±16 

男性（%） 70.3 70.6 70.1 

BMI 24.3±4.8 24.8±5.0 24.0±4.7 

離床日数 9 (6-17) 11 (8-20) 7 (5-15) 

基礎心疾患、n（%）       

 虚血性心疾患 23（22.8） 8（23.5） 15（22.4） 

 弁膜症 19（18.8） 7（20.6） 12（17.9） 

 高血圧性心疾患 17（16.8） 5（14.7） 12（17.9） 

 拡張型心筋症 42（41.6） 14（41.2） 28（41.8） 

既往歴、n（%）       

 高血圧 53（52.5） 22（64.7） 31（46.3） 

 糖尿病 39（38.6） 13（38.2） 26（38.8） 

 心房細動 48（47.5） 17（50.0） 31（46.3） 

 持続する心室頻拍／心

室細動 
17（16.8） 5（14.7） 12（17.9） 

 心不全の入院歴 58（57.4） 27（79.4） 31（46.3） 

バイタルサイン       

 心拍数（bpm） 84±23 84±21 84±25 

 収縮期血圧（mmHg） 124±29 121±31 125±28 

 拡張期血圧（mmHg） 73±22 72±21 74±23 

 酸素飽和度（%） 98±1 98±1 98±1 

NYHA 心機能分類、n

（%） 
      

 III 度 65（64.4） 24（70.6） 41（61.2） 

 IV 度 36（35.6） 10（29.4） 26（38.8） 

GNRI 97.8±11.7 96.4±11.7 98.5±11.6 

血液検査所見       

 ヘモグロビン（g/dL） 12.0±2.5 11.7±2.1 12.2±2.6 

 血清アルブミン

（g/dL） 
3.5±0.5 3.3±0.6 3.6±0.5 
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 eGFR（mL/min/1.73 

m2） 
52.6±23.4 44.6±19.6 56.7±24.3 

 血清ナトリウム

（mEq/L） 
138±5 136±5 139±4 

 血清カリウム

（mEq/L） 
4.3±0.5 4.3±0.5 4.3±0.5 

 Plasma BNP

（pg/mL） 
1006±1321 1242±1113 887±1408 

 左室駆出率（%） 36±18 36±18 36±17 

 左室拡張末期径

（mm） 
58.4±11.5 59±14 58±10 

 左室収縮末期径

（mm） 
47.4±14.3 48±17 47±13 

入院前の内服薬、n（%）       

 ACE 阻害薬 29（28.7） 11（32.4） 18（26.9） 

 ARB 33（32.7） 14（41.2） 19（28.4） 

 β 遮断薬 53（52.5） 18（52.9） 35（52.2） 

 抗アルドステロン薬 33（32.7） 14（41.2） 19（28.4） 

 利尿薬 70（69.3） 28（82.4） 42（62.7） 

 ジギタリス 20（19.8） 5（14.7） 15（22.4） 

入院時の持続点滴静注、

n（%） 
      

 強心薬 24（23.8） 10（29.4） 14（20.9） 

 血管拡張薬 58（57.4） 17（50.0） 41（61.2） 

 

5.2.2. 予後に関連する因子の探索 

 

心血管イベント発生の有無と離床日数との関連を検討するため、ROC 曲

線による解析を行なった結果、心血管イベント発生を予測する最適な ROC

曲線のカットオフ値は離床日数 8 日間でありその時の ROC 曲線下面積

（areas under the curve；AUC）は 0.66 であった（図 6）。また離床日数 8

日間で心血管イベントを予測する感度は 77%で特異度は 55%であった。

Kaplan-Meier法による解析では心血管イベントは離床日数が 8日未満の群

と比較して、8 日以上の群においてより頻繁に発生していた（52% vs. 19%，

P=0.002）（図 7）。 
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心血管イベントと予後の関連を検討するため、心血管イベント発生の有無

を目的変数とする Cox 比例ハザードモデルを使用した。単変量解析では、

離床日数 8 日以上（HR 3.32，95%CI 1.57―7.86；P=0.001）、心不全の入院

歴、血清アルブミン、血清ナトリウム、BNP、入院前の利尿薬使用が心血管

イベントの発生と有意に関連していた（表 6）。多変量解析では、離床日数

8 日以上（HR 3.50，95%CI 1.44―7.59；P=0.003）および心不全による入

院歴（HR 3.50，95%CI 1.88―8.84；P=0.003）は心血管イベントの独立し

た予測因子であった（表 7）。 

 

 

図 6 心血管イベント発生を予測する離床日数の ROC 解析 
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図 7 離床日数と心血管イベント回避率との Kaplan-Meier 生存曲線 

 

表 6 心血管イベント発生の予測因子（単変量解析）  

    HR 95% CI P 値 

年齢（1 歳 増加ごと） 1.01  0.99-1.03 0.583 

男性 1.01  0.50-2.22 0.970 

BMI（1 増加ごと） 1.01  0.94-1.07 0.812 

離床日数≥8 日 3.32  1.57-7.86 0.001 

既往歴    

 高血圧 1.74  0.88-3.64 0.115 

 糖尿病 0.96  0.47-1.90 0.914 

 脂質異常症 1.10  0.53-2.20 0.785 

 心房細動 1.18  0.60-2.33 0.626 

 持続する心室頻拍／心室細動 0.79  0.27-1.87 0.614 

 心不全の入院歴 3.75  1.72-9.37 <0.001 

NYHA 心機能分類 IV 度 0.71  0.33-1.45 0.360 

GNRI 0.98  0.95-1.01 0.190 

貧血 1.61  0.80-3.43 0.185 

血清アルブミン（1-g/dL 増加ごと） 0.55  0.33-0.97 0.038 

eGFR<60 mL/min/1.73 m2 1.60  0.79-3.51 0.199 
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血清ナトリウム（1-mEq/L 増加ごと） 0.93  0.87-0.99 0.024 

血清カリウム（1-mEq/L 増加ごと） 1.09  0.56-2.09 0.794 

Log BNP（1-pg/mL 増加ごと） 1.54  1.09-2.25 0.013 

左室駆出率<40 % 1.31  0.66-2.68 0.444 

左室拡張末期径（1-mm 増加ごと） 1.01  0.98-1.04 0.587 

薬物療法    

 ACE 阻害薬の内服 1.27  0.60-2.55 0.521 

 ARB の内服 1.53  0.76-3.01 0.229 

 β 遮断薬の内服 1.05  0.54-2.09 0.883 

 抗アルドステロン薬の内服 1.62  0.80-3.18 0.177 

 利尿薬の内服 2.48  1.10-6.65 0.027 

 強心薬の点滴 1.74  0.79-3.53 0.161 

 血管拡張薬の点滴 0.65  0.33-1.28 0.208 

 

 

表 7 心血管イベント発生の予測因子（多変量解析）  

    HR 95% CI P 値 

年齢 0.99  0.97-1.01 0.387   

男性 1.15  0.57-2.54 0.707   

離床日数≥8 日 3.13  1.44-7.59 0.003   

心不全の入院歴 3.50  1.58-8.84 0.002   
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6．考察 

 

6.1. 離床遅延に関連する因子 

 

本研究では、入院時にベッド上安静が必要であった急性心不全患者 101

名を後方視的に解析したところ、離床日数の中央値は 9 日間であった。高齢

（>64 歳）、入院契機としてのアドヒアランスの欠如、BUN 高値が、離床遅

延の独立した予測因子として抽出された。これらの因子はいずれも心不全の

増悪要因として過去に報告されており、離床遅延にも関連している可能性を

示唆している。 

本研究は単一施設における急性心不全患者の検討であったが、心不全患者

の患者特性である年齢、性別、BMI、基礎心疾患、心不全の増悪要因、既往

歴、入院時のバイタルサイン、NYHA 心機能分類、栄養状態（GNRI）、一

般採血、心臓超音波検査項目、薬物療法の各項目は本邦における慢性心不全

患者を対象とした多施設共同前向き登録観察研究（ Japanese Cardiac 

Registry of Heart Failure in Cardiology；JCARE-CARD）4と比較すると、

ほぼ類似した傾向であった。しかし、JCARE-CARD では、基礎疾患として

虚血性心疾患が全体の 34.0%と最も多いが、本研究では拡張型心筋症が

41.6%と最も多かった。また、左室駆出率は先行研究よりも低い結果であっ

た 2,4,24,25。左室駆出率が保持された心不全患者は 26.7%であり、JCARE-

CARD と同程度であった 26,27。このように、本研究の対象患者は、本邦にお

ける心不全観察研究と概ね類似した特徴を有していた。 

本研究では、心不全患者が離床するまでに要する日数を調査した。離床遅

延は入院期間の延長にもつながると考えられるが 14、本研究における入院

期間の中央値は 40 日間であった。これまでの心不全患者を対象とした観察

研究における入院期間の中央値は、JCARE-CARD で 15 日間、ATTEND 

registry では 21 日間と報告されている 1。いずれも欧米で報告された入院

期間よりも長い日数である 25。本邦における入院期間の長さは、高齢化によ

り複数の合併症を有する多疾患有病者が多い点や医療保険制度の違いが影

響していると考えられる。事実、入院期間は心不全の要因、重症度および治

療には必ずしも影響を受けないことが報告されている 28。しかしながら、入

院後、離床までに要する日数は、医療制度などの社会的要因とは関連がない

と考えられるため、離床遅延に関連する因子の検討は心不全診療において重

症度を反映する重要な要因と考えられる。さらには離床遅延に関連する因子

が明らかとなれば、離床遅延を予防する早期の心臓リハビリテーションを含
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む介入が可能となり、結果的に入院期間の短縮につながり、臨床的に極めて

重要な意義があるものと考える。 

 

6.2. 離床遅延と年齢との関連 

 

心不全患者は骨格筋の萎縮により、運動能力が制限され、ADL が低下す

る 29。長期のベッド上安静を強いる心不全治療は、身体的デコンディショニ

ングを引き起こし、さらに ADL を低下させる。本研究では高齢者（>64 歳）

が離床遅延の独立した予測因子であることが明らかになった（OR 4.20，

95%CI 1.43-13.62，P=0.008）。心不全患者では骨格筋筋力と筋量が減少し

ており 30,31、この筋量・筋力の減少は安静臥床期間と関連している 32。また、

若年の健常者においても、臥床によって筋肉の衰弱が生じることが報告され

ている 33。その一方で、加齢に関連した骨格筋機能の低下は、臥床だけでは

なく、骨格筋のミトコンドリア機能不全にも起因することが示されている 34。

さらに、臥床後の骨格筋量の回復において若年者よりも高齢者で時間を要す

ることが報告されている 35。したがって、年齢は臥床による骨格筋機能の低

下および筋力回復の遅延と関連しており、高齢心不全患者の離床遅延に影響

する可能性を示唆している。 

 

6.3. 離床遅延とセルフケアアドヒアランスの欠如との関連 

 

入院前のセルフケアに関するアドヒアランスの欠如は、離床遅延の独立し

た予測因子であった（OR 3.14，95%CI 1.12-9.48，P=0.029）。この因果関

係は明らかではないが、これまでの研究ではセルフケアアドヒアランスの欠

如が心不全増悪による再入院の主要なトリガーであることが報告されてい

る 36,37。このように、セルフケアアドヒアランスが欠如している心不全患者

は、心不全の増悪などにより入院を繰り返し、長期間の治療が必要となり、

結果として離床が遅延する可能性がある。多面的な疾病管理による患者教育

とセルフケア行動の改善は、心不全増悪による再入院率を低下させることが

明らかとなっている 20,38,39。本研究結果は、アドヒアランスの改善が早期の

離床、再入院の予防にも寄与することを示唆している。  

 

6.4. 離床遅延と BUN の関連 

 

本研究では、BUN の増加が離床遅延の独立した予測因子であった（OR 
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1.04，95%CI 1.01-1.08，P=0.021）。腎機能障害は心不全患者に高率に合併

し死亡または心事故の予測因子となる 40。JCARE-CARDでは、退院時 eGFR

の低下が心不全患者の予後増悪因子であることを明らかにしている 41。心

不全治療期間の Crが 0.3 mg/dL以上の有意な上昇として定義される腎不全

の悪化は、入院中の心事故と関連している 42。入院時の BUN 値は、心不全

患者の院内死亡率と関連していることも報告されている 43。本研究結果か

ら、腎機能障害は心不全患者の予後だけでなく、離床遅延に関連する重要な

要因であることを示唆している。腎機能障害があると、心不全患者の体液バ

ランス管理は困難となり、離床遅延につながる可能性も考えられる。また、

BUNは心不全患者の心臓悪液質に関連した蛋白の異化亢進においても増加

する 44。したがって、BUN は蛋白異化亢進状態を反映した結果、離床遅延

と関連している可能性もあると考えられる。  

 

6.5. 離床遅延と予後の関連 

 

本研究では、離床遅延が退院後一年以内の予後不良に関連する独立した予

測因子であった（HR 3.50，95%CI 1.44―7.59；P=0.003）。研究 1 では、離

床遅延は高齢、BUN 高値、および、アドヒアランスの欠如と関連していた。

高齢の急性心不全患者では併存症が多く、加齢とともに予後が悪化すること

が報告されている 45。また、アドヒアランスの欠如は心不全再入院の重要な

要因であり、心不全増悪による再入院率を増加させることが報告されている

36,37。さらに血中 BUN 高値を合併する心不全患者は院内死亡率が高く、腎

機能障害は心不全の独立した予後規定因子であることが明らかとなってい

る 40,43。以上から、離床遅延に関連する臨床的特徴はいずれも心不全の予後

悪化の増悪因子となり、結果として離床遅延が予後の悪化と有意に関連した

と考えられた。 

また、高齢の救急患者を対象とした過去の研究において、離床遅延は入院

期間の延長と関連し 46、入院期間の延長は急性心不全患者の 30 日以内の再

入院率と 1 年間の死亡率を有意に増加させることから 47、離床遅延は入院

期間の延長によっても急性心不全患者の予後と関連した可能性がある。以上

から、急性心不全患者の予後改善のためには早期の離床と離床を妨げる合併

疾患の管理を目標とした心臓リハビリテーションによる多面的介入が重要

であることが示唆された。 

 

6.6. 本研究の限界 
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本研究で考えられた限界として第一に、研究 1 において同定された離床

遅延に関連する因子（高齢、アドヒアランス欠如、BUN 高値）は離床遅延

の原因ではなく、これらの心不全リスク因子を有する患者に対し心不全の増

悪を懸念して離床を遅らせる判断を行った可能性は否定できない。つまり、

同定された関連因子は、離床遅延の修飾因子であるという可能性である。第

二に、本研究でデータが欠如している骨格筋の筋量や筋力は離床日数と関連

する可能性が高い。将来、入院前の骨格筋の筋量や筋力の評価を含む研究を

実施することで、これらの離床遅延や予後悪化への関与が明らかになる可能

性がある。第三に、研究 1 では中央値の 9 日間で暫定的に離床遅延を定義

し、研究 2 では予後と有意な関連を示した 8 日間が離床遅延のカットオフ

値と同定されたが、臨床的に重要な離床遅延と判断される日数についてはさ

らなる検討が必要である。最後に、単一施設による後方視的な観察研究のた

め診療録に含まれていない潜在的な要因の関与について検討できていない

ことが挙げられ、さらなる検討が必要である。  
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7．総括および結論 

 

本研究では、急性心不全患者において離床過程に影響する要因を検討した。

また、離床遅延と退院後の予後との関連について検討した。離床遅延は高齢、

BUN 高値、アドヒアランスの欠如と関連した。あるいはこれらのリスク因

子を有する心不全患者では離床の判断が遅延する可能性が示唆された。さら

に、離床遅延は急性心不全の予後悪化とも関連することを見出した。 

今回の研究は、後方視的な探索的研究であり、統計的または臨床的に離床

過程に影響があると考えられる要因を解析した。今後、探索的に検討した結

果を前向き研究で検証していく必要性はあるが、本研究結果から離床遅延に

関連する臨床的背景を有する急性心不全患者では心不全が代償化した後、積

極的に運動療法を含む急性期心臓リハビリテーションを実施することで離

床遅延を予防し、心不全による死亡・再入院を抑制できる可能性が示唆され

た。 
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