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心筋収縮予備能の規定因子

心筋収縮予備能は主に 1）Frank-Starring 機序、2）頻

度（心拍数）依存性収縮予備能 （FFR: Force-frequency 

relationship）、3）交感神経刺激、4）Anrep 効果によっ

て規定される。運動時にはこれらすべてのメカニズムを

動員して心筋収縮力が増大することにより、運動中に増

大する左室還流をうっ滞させることなく処理可能となる。

すなわち、運動中の左室還流量増加は、Frank-Starring

機序を介して心筋収縮力を増大し、さらに、運動中は交

感神経系の賦活化による心筋細胞β受容体を介した直接

的な心筋収縮力の増強に加え、FFR に基づく心拍数の増

加により心筋収縮力が増強する。心筋収縮予備能は、臨

床では左室内にカテ先型マノメーターを留置して、右房

ペーシング及び仰臥位エルゴメーター運動負荷試験また

はドブタミン負荷試験中に記録された左室圧波形から計

算した LVdp/dtmax により評価可能である (1)。

肥大心と心筋収縮予備能

図 1(a) は安静時の左室駆出率が 73% の高血圧症の症

例で心筋収縮予備能が正常に保たれている症例である。

ペーシングによる心拍数の増加とともに FFR に基づき

心筋収縮力（LVdp/dtmax）は増強し、運動時にはさら

に心筋収縮力は増強した。一方、図 1(b) は安静時の左

室駆出率は 75% で高血圧症の症例で、図 1(a) の症例と

安静時左室駆出率は同等だが心筋収縮予備能が障害され

ている症例である。心拍数が 110bpm までは心拍数の

増加とともに心筋収縮力は増強したが、その後は心拍数

が増加しても心筋収縮力は減弱した。このように、安静

時左室駆出率が正常であっても心筋収縮予備能が障害さ

れている症例が存在するのである (2)。心筋生検標本の解

析から、心筋収縮予備能障害を有する症例では心筋細胞

内Ca2＋ 動態に関与する筋小胞体Ca2＋ ポンプ （SERCA2a）

や筋小胞体 Ca2＋ 放出チャンネル（リアノジン受容体）

の遺伝子発現レベルにおいて異常が存在することが明ら

かになった (3)。このように、頻拍刺激や交感神経刺激に

対する心筋収縮予備能の評価により潜在的な心筋細胞障

害を知ることができる。安静時の左室駆出率が正常に保

たれていても、心筋収縮予備能障害を認める症例は心筋

障害の進展が推察され、将来の心不全発症を予防するた

めの厳格な治療とリスク管理が必要と考えられる。

不全心と心筋収縮予備能

心移植の適応となるような末期重症不全心では心筋収

縮予備能は障害され、カテコラミンを投与しても左室ポ

ンプ機能の改善が十分に図れないことが多い。重症心不

全 症 例 で は 血 漿 ノ ル エ ピ ネ フ リ ン 濃 度 の 上 昇 や

131I-MIBG 心筋シンチグラムの delayed H/M 低値を認

め、心筋生検標本の解析では心筋細胞β 1 受容体や筋

小 胞 体 Ca2＋ 関 連 タ ン パ ク と 呼 ば れ る SERCA2a や

phospholamban の遺伝子発現量が低下し、早期から心

筋細胞内シグナル伝達異常が生じている (4)。カテコラミ

ン抵抗性の症例に対してカテコラミン製剤を増量して

も、心ポンプ機能が改善しないのみならず、用量増加に

伴い心筋では催不整脈作用や心筋酸素消費量の増加が、

末梢血管系ではα受容体を介した末梢血管抵抗の増大等

の欠点を顕在化し深刻な状態に陥ることが多い。カテコ

ラミン製剤の増量を控え、ホスホジエステラーゼ （PDE） 

阻害薬等のβ受容体を介さない強心薬への変更や非薬物

治療等を考慮した方が速やかな回復を得られる場合が多

いと思われる。また、重症不全心モデルでは抗アルドス

テロン薬が心筋心筋線維化を改善し (5)、臨床でもスピロ

ノラクトン投与により心筋線維化の改善とともに左室拡
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張末期 stiffness の有意な改善、および組織ドップラー

心エコー検査より求めた左室拡張機能の指標である 

peak early diastolic strain-rateの有意に改善を認める (6)。

心筋収縮予備能とマイクロ RNA

不全心筋における心筋収縮予備能障害に関連した心筋

細胞内での心筋収縮 ‒ Ca2＋ 連関に関与するタンパク発

現異常には、複数のマイクロ RNA (miR-10、miR-300、

miR-302、miR-323、miR-422) の異常が関わっている

可能性がある (7)。さらに、不全心筋細胞から血液中に分

泌されたマイクロ RNA の発現量測定により顕在化して

いない心筋障害の早期発見や心筋障害の原因探索につな

がる可能性があり、マイクロ RNA が新世代の血液バイ

オマーカーとして注目されている (8)。
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図１(a) 図１(b)
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研究の経緯

北里大学医学部循環器内科に入局し 2 年目、多くの

先輩方が進んだように私も大学院に進学し、当時の教授

の和泉徹先生（現医療法人恒仁会新潟南病院統括顧問）

および猪又孝元先生率いる心不全研究チームの門を叩き

ました。特発性拡張型心筋症として長期経過観察され、

剖検で初めて慢性心筋炎と診断された患者の症例報告

が、研究を始めた間もない頃に与えられた最初の仕事と

なりました。同症例は、十数年間にわたり、左室収縮機

能は初診時と不変であったにも関わらず、興味深いこと

に、経過とともに拡張障害が進行し心不全再発イベント

を繰り返すに至りました。慢性心筋炎例に対し、左室拡

張機能を経時的に評価した報告は見当たらず、新たな慢

性心筋炎病像となるのではないかと考えました (1)。形態・

機能的分類である拡張型心筋症において、病因論的視野

を持ち続け、一例を詳細かつ繊細に検討することの重要

性を感じ、私にとって非常に貴重な報告となりました。

大変光栄なことに同報告は、当該年度の優秀論文として

出版社に表彰していただき、多くの先生方のご協力によ

り、幸先の良いスタートを切ることができました。

大学院進学後に最初に始動した臨床研究は、心拍数と

遠隔期左室機能の関係でした。当時、心不全における頻

脈は、悪者としてのみ存在していました。しかしながら、

それはあくまで慢性期の議論であり、負荷時や心不全イ

ベント発生時の心拍数に関しては、ほとんど解明されて

おりませんでした。拡張型心筋症の洞調律例において、

急性期心拍数の上昇が、これまで言われている予後悪化

因子とは異なり、むしろ遠隔期の左室収縮能の改善と関

連し、予後良好因子であることを示し、急性期に “tachy

れる” ことの臨床的意義を示しました (2)。またこの研究

を通して遠隔期に生じる左室逆リモデリングに強い興味

を惹かれ、後の研究は左室逆リモデリングに注がれてい

きました。

左室逆リモデリングに着目して

これまでの多くの心不全臨床研究では、左室逆リモデ

リングをもたらす治療介入は予後改善効果が高いことを

示しています。これにより個々の症例においては、判断

が難しい予後というアウトカムが、短期間で目に見える

形で評価可能となってきました。しかしながら、この左

室逆リモデリングすらも結果論的な側面があります。

よって、我々が行うべきは、逆リモデリングの予測因子

の抽出であり、それによりリスクの層別化を図り、イベ

ントリスクを下げる治療戦略に繋げることが重要である

と考えるようになりました。まずは、研究チームの後輩

らと協力し、過去 20 年以上の 500 例を超える拡張型

心筋症例において、長期の臨床指標を盛り込んだデータ

ベースの作成に取り組みました。気が遠くなる作業に数

か月を要しましたが、データベースから次に示す報告へ

発展していきました。

当時、左室逆リモデリングを占う指標として報告され

ていたものは、NYHA 心機能分類、収縮期血圧、QRS 幅、

β遮断薬の用量などでした。そして、予後予測因子とし

て急速に存在感を増していたのが心臓 MRI です。ガド

リニウム遅延造影は、心筋線維化マーカーとして重要視

されています。我々も心臓 MRI 遅延造影像の有無が、

左室逆リモデリングの強力な予測因子であることを示し

ました (3)。そしてまた、左室逆リモデリングは、早期に

達成するものから、2 年以上経過して達成するものがあ

ります。非常に興味深いのは、たとえ達成時期にズレが

生じても逆リモデリングさえ達成すれば、ほぼ同等な予

後が得られるという点です (4)。そして心臓 MRI 遅延造

若手医師の研究紹介
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影像領域の面積率が、達成時期を占う指標であることも

示しました (5)。

原点回帰

　左室逆リモデリングあるいは予後予測因子の解析

に、心筋間質の線維化を反映するとされる心臓 MRI が

汎用されています。一方、線維化をはじめとした組織性

状を評価する gold standard として君臨していたはずの

心筋生検は、その影を潜め、1 割に満たない心筋炎の拾

い上げや、2 次性心筋症を鑑別することに主眼が置かれ

ていました。しかしながら、左室逆リモデリングたる現

象は、残存心筋の予備能が反映された結果とも考えられ、

そうであるならば心筋細胞を直接みることができる生検

標本はもっと多くの情報を示してくれるだろうと考える

ようになりました。驚くべきことに、組織標本の評価と

いう基本的診断法は、左室逆リモデリングをもたらすβ

遮断薬や心臓再同期療法の導入以前に集中し、左室逆リ

モデリングとの関係性はよく分かっておりません。幸い

にも、北里大学では、猪又孝元先生を中心に、臨床医が

生検組織と向き合うことに積極的でありました。そのこ

とは、左室逆リモデリングのような個々の患者の長期経

過と照らし合わせるという発想、作業を容易にさせてく

れました。また、当院では、20 年近く前より拡張型心

筋症の心筋生検を、心ポンプの主軸たる左室から採取し

てきた経緯がありました。良き環境に恵まれたこともあ

り、心筋生検における心筋実質の評価が、左室逆リモデ

リングの予測因子として重要であるとの報告に繋がりま

した (6)。心筋予備能、あるいは予後予測能としては、そ

の影を潜めつつあった心筋生検の組織評価は、stage D

あるいはそれに限りなく近い心不全例を中心に、今また

注目され始めています。

大学院卒業後、主治医として患者や家族と直接向き合

う real world に戻ってからは、予後（平均寿命）が最大

関心事ではないことも日々感じています。患者目線、家

族目線に真摯に向き合えば、健康寿命の維持は最重要事

項ではないかと感じています。これまでの多くの臨床研

究は平均寿命に注目点が置かれているのは事実です。本

邦において超高齢化社会が現実化した今、一定層におい

ては異なるエンドポイントの設定も重要であろうと考え

ています。また、日々の診療においては、『薬だけでお

腹がいっぱい』という患者サイドの言葉は良く耳にしま

す。パラダイムシフトと銘打って次々と新薬が誕生し、

循環器領域の絶え間ない発展を実感する今だからこそ、

現行の推奨治療に add-on するだけでなく、状態改善例

に対する、薬剤減量に関する研究も細心の注意の下、進

めていくべきではないかと考えています。

最後になりますが、日頃、研究や診療でお世話になっ

ております、北里大学医学部循環器内科学阿古潤哉教授、

猪又孝元先生をはじめ、たくさんの諸先生方、また、こ

のような研究紹介の場を与えていただいた関係各位に深

謝申し上げます。
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Figure legend

A)  心拍数と左室機能の経時的変化の関連。文献 2 より

B)  心臓 MRI 遅延造影像と左室逆リモデリングの関連。　文献 3 より

C)  左室逆リモデリングの達成時期と心血管イベントとの関連。　文献 4 より

D)  心臓 MRI 遅延造影像の面積率と左室逆リモデリングの達成時期の関連。　文献 5 より

E)  心内膜心筋生検と心臓 MRI による心筋組織性状評価と左室逆リモデリングの関連。　文献 6 より
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当院は、心臓血管疾患、脳・神経疾患、代謝性疾患を

中心とする急性期病院で病床数は 350 床です。第三次

救命救急センター、地域医療支援病院の役割も担ってい

ます。

心疾患では、虚血性心疾患、心不全、心筋症、不整脈

等の患者が入院しています。私たち病院スタッフは、患

者に、急性期、回復期、慢性期と、病期に応じて質の高

い医療・看護を適切に提供するとともに、在宅療養生活

を支えるスタッフと連携・協働し、切れ目なく患者・家

族を支援していけるように調整しています。

特に、心不全患者は今後も増加していくといわれてい

ます。心不全は入退院を繰り返すという特徴があります。

高齢化に伴い、患者が自宅に帰るためには介護サービス

の導入が必要となることも多く、在宅チームとの連携が

不可欠です。私は、慢性心不全看護認定看護師として在

宅スタッフと早期から情報共有し、患者・家族が望む療

養生活を送れるように支援しています。その活動の１つ

として、退院前訪問や訪問看護同行を行っています。入

院早期から在宅でどのように過ごされていたのか、療養

環境を聴くとともに、患者が自分の病気をどのように

思っているのか、今後、病気とともにどのように生きて

いきたいのか、患者を支える家族はどう思っているのか

等、その都度、思いを聴くようにしています。そのうえ

で、退院前には在宅スタッフとともに退院前カンファレ

ンスを行っています。ケアマネージャー・訪問看護師は

もちろん、在宅医にも参加してもらえるよう働きかけ、

多職種でカンファレンスを行っています。そして、退院

後、患者を訪問し、実際の療養生活の場で、ケアマネー

ジャー・訪問看護師と療養支援について話し合っていま

す。在宅スタッフと顔のみえる関係をつくることでお互

いに相談しやすくなり、心不全増悪を早期に捉え重症化

を防ぐことができるようになってきました。実際に訪問

看護師から相談を受けることも多くなっています。

また、病院では「在宅療養をふまえたリハビリテーショ

ンが行える」在宅では「病院でのリハビリテーションを

活かし継続できる」ということを目的に、病院の理学療

法士と在宅の理学療法士が連携しリハビリテーションを

行える機会を設けたり、理学療法士とともに在宅を訪問

し、在宅でリハビリテーションを実施することも行いま

した。患者の人生の中で「病院」と「在宅」が別々の点

として存在するものではなく、線上に繋がっていけるよ

うに支援しています。

心不全認定看護師が行く

田中 奈緒子
兵庫県立姫路循環器病センター　看護部

慢性心不全看護認定看護師

田中	 奈緒子 
兵庫県立姫路循環器病センター	 看護部 

慢性心不全看護認定看護師 
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心疾患では、虚血性心疾患、心不全、心筋症、不整脈等の患者が入院しています。私た

ち病院スタッフは、患者に、急性期、回復期、慢性期と、病期に応じて質の高い医療・看
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訪問看護同行の様子	
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PT 間の連携	
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訪問看護同行を行うようになって以降、在宅スタッフ

と交流する機会も増え、昨年から訪問看護師との意見交

換会を開催するようになりました。そこで、訪問看護師

と率直に意見交換し「効果的な連携のためにはどうした

らいいのか」を一緒に考えることができました。また、

当院では 2009 年から「訪問看護ステーション交流会」

を行い当院スタッフと訪問看護師が交流する場を設けて

きましたが、2013 年から、その会で心不全患者の事例

検討を在宅スタッフとともに行うようになりました。ま

た昨年は、訪問看護師だけでなく、ケアマネージャー、

在宅理学療法士にも参加していただき、名称も「地域連

携交流会」と変更しました。意見交換を行うことで、病

院・在宅、それぞれがどのような思いでどのような支援

を行っているのか、お互いを知る場になりました。在宅

スタッフからは、在宅ケアで気をつけていることや在宅

スタッフが知りたい情報等、病院スタッフでは気づくこ

とができない貴重な意見をたくさんいただきました。

また、心不全は増悪と寛解を繰り返すという特徴から、

患者・家族は、最期のときをどこでどのように過ごして

いきたいのかを考えることもなく終末期を迎えることが

多くありました。医療者も「またよくなるかもしれない」

という思いから、最期までできる限りの治療を行い、終

末期まで苦痛症状が続き、症状を緩和する前に死を迎え

てしまうというケースもありました。患者が「家に帰り

たい」という思いがあっても、退院することもできず、

苦痛の緩和もできない心不全終末期の患者のケアに、私

はとても悩んでいました。他職種も同じ思いを抱えてお

り、心不全終末期患者へのケアについての勉強会・検討

会を重ねていきました。そして当院では、2015 年 5 月、

患者支援・緩和ケアチームが立ち上がりました。患者支

援・緩和ケアチームは、患者の症状緩和はもちろん、非

がん疾患における ACP（アドバンス・ケア・プランニン

グ）についても早期から介入し、その人が望む最期を迎

えられるように患者・家族、また医療チームを支援して

います。当院は循環器専門病院で、緩和ケア医が常駐し

ていないため、週に１度、緩和ケア医に来院していただ

き、循環器内科医、薬剤師、老人看護専門看護師ととも

に慢性心不全看護認定看護師も各病棟を回診し相談に対

応しています。回診後は、心理士、理学療法士、栄養士、

MSW、病棟のリンクナースとともに多職種でカンファ

レンスを行っています。その成果もあり、心不全終末期

であっても、本人・家族が希望された場合は退院し、そ

のまま自宅で在宅医に看取っていただくこともできるよ

うになってきました。また、病院で終末期を過ごされる

場合も、積極的に症状緩和がなされるようになりました。

訪問看護同行を行うようになって以降、在宅スタッフと交流する機会も増え、昨年から
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更しました。意見交換を行うことで、病院・在宅、それぞれがどのような思いでどのよう

な支援を行っているのか、お互いを知る場になりました。在宅スタッフからは、在宅ケア

で気をつけていることや在宅スタッフが知りたい情報等、病院スタッフでは気づくことが

できない貴重な意見をたくさんいただきました。 
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このように、当院の心不全患者へのケアは少しずつで

すが、前進しています。

今後は、慢性心不全看護認定看護師として、今以上に

地域に密着し、ステージＡ・Ｂの患者への介入も考慮し

市民講座や公開講座の開催や、患者間で交流できる場を

作ることも考えていきたいと思っています。

っていただくこともできるようになってきました。また、病院で終末期を過ごされる場合

も、積極的に症状緩和がなされるようになりました。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

	 このように、当院の心不全患者へのケアは少しずつですが、前進しています。 
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患者支援・緩和ケア回診	


