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本研究成果のポイント

 国内15施設を含めた大規模観察研究を実施

 身体的、社会的フレイルおよび認知機能低下の３つの領域が存在すると複合エンドポイント

のリスクが約２倍となる

 フレイルを多面的に評価することが高齢心不全患者の経過予測に重要
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高齢心不全患者のフレイル領域の数が再入院や死亡のリスクを高める

～ フレイルの多面的な評価が患者の経過予測に重要 ～

概要

順天堂大学大学院医学研究科循環器内科学の末永祐哉 准教授、葛西隆敏 准教授らの共同研究グルー

プは、65歳以上の高齢心不全患者におけるフレイル*1領域の数と再入院や死亡といった複合エンドポイント

*2との関係を明らかにしました。本研究では、国内15施設におよぶ大規模観察研究*3を行った結果、運動機

能の低下（身体的フレイル）、独居や社会的な孤立（社会的フレイル）、認知機能低下といった3領域の「フレ

イル」のうち複数を伴っていることがその後の再入院率や死亡率などのリスクを高める事を発見しました。本

成果は、従来、再入院や死亡を予測するのが難しかった高齢心不全患者に対し、フレイルを多面的に評価

することが患者の経過予測に重要であることを示しました。本論文はEuropean Journal of Heart Failure誌

のオンライン版に2020年6月6日付で公開されました。

背景

心不全は、心臓が悪いために息切れやむくみが起こり、徐々に悪化する命にかかわる病気で、国内では

2035年までにその患者数は130万人に達するとされています。いままでに数々の薬剤や手術療法が開発さ

れていますが、そもそも高齢患者はフレイルと呼ばれる「病気の悪化に対して脆弱な状態」である場合が多く、

既存の治療を行っても効果が不十分な事が課題となっています。筋力や運動機能が低下する「身体的フレイ

ル」は既によく知られていますが独居や社会的に孤立する「社会的フレイル」や「認知機能の低下」を含んだ

幅広い概念です。今回、研究グループは高齢心不全患者においてこの多領域にわたるフレイルを包括的に

調べることにより、各領域のフレイルがどれだけの頻度で認められるか、どの程度重なり合って存在している

のか、またフレイルを持った患者が命を落としたり入院が必要となる複合エンドポイントへのリスクはどのくら

いかを明らかにすることを目的に、多施設での患者情報を登録し経過を追う観察研究を実施しました。
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内容

本研究（FRAGILE-HF試験*4）は、入院を要した高齢の心不全患者を対象とした多施設の観察研究です。

心不全の診断で入院した65歳以上の患者において、身体的フレイル、社会的フレイル、認知機能低下に

ついて質問票*5と認知機能テスト*6で評価しました。登録された患者を１年間追跡調査し、その間に心不

全により再入院もしくは死亡したかどうかを記録し、これを複合エンドポイントとして解析しました。登録さ

れた入院患者1,180人（年齢の中央値81歳、男性が57.4％を占める）のうち、身体的フレイルは56.1％に、

社会的フレイルは66.4％に、認知機能低下は37.1％認められました（図1上）。これらのフレイル3領域のう

ち0領域、1領域、2領域、3領域をもつ患者はそれぞれ全体の13.5％、31.4％、36.9％、18.2％でした。追跡

期間中、複合エンドポイントは 383例で発生し、フレイルがどの一つの領域にも認められない患者を基準

とすると、1領域、2領域、3領域のフレイルを持つ患者は1年間に複合エンドポイントを起こす可能性それ

ぞれ1.38、1.60、2.04倍である事がわかりました（図1下）。また、心機能や腎機能などの従来知られている

予測因子のみから心不全再入院や死亡のリスクを予測する場合に比べ、これらの因子に「持っているフ

レイルの数」という情報を組み込んで予測することで、その患者がその後複合エンドポイントを起こすかど

うかを予測できる確率が22.0％改善しました。

以上の結果から、心不全により入院を要した高齢患者において多くの患者が複数の領域のフレイルを

同時に持っていること、より多くの領域のフレイルを持っていると予後はより悪いこと、従来の方法に加え

て多面的にフレイルを評価することが、患者の経過予測に重要であることが明らかになりました。

今後の展開

今回、研究グループは、従来の治療法が必ずしも十分に有効でない高齢の心不全患者において、身

体的、社会的フレイルおよび認知機能障害を持っていることが複合エンドポイントに影響を及ぼすことを

明らかにしました。本研究により、多くの患者が複数の領域のフレイルを持っていること、今までされてい

た評価に加えて多面的にフレイルを評価することが、患者の経過予測に重要であることが明らかになっ

たことから、患者個人個人に合った治療法の選択に役立つことが考えられます。今後、どのようなフレイ

ルをもった患者にどのような対策を取るべきか、対策や治療を行った結果がどうなるかを明らかにする研

究へと発展することが期待されます。

＜研究内容に関するお問合せ先＞順天堂大学大学院医学研究科循環器内科学 准教授 末永 祐哉 〔TEL：03-1234-5678〕

＜取材に関するお問合せ先＞順天堂大学総務部文書・広報課 担当：長嶋文乃 〔TEL：03-5802-1006〕
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図1：本研究で明らかになった多領域フレイルの合併率と、複数領域のフレイル
を合併する事が心不全再入院または死亡に与える影響

65歳以上の入院を要した心不全患者の多くは身体的フレイル、社会的フレイル、認知
機能低下を合併しており、その3つが多く重なっていればいるほどその後の心不全再入
院および死亡の危険性は増す。

＜研究内容に関するお問合せ先＞順天堂大学大学院医学研究科循環器内科学 准教授 末永 祐哉 〔TEL：03-1234-5678〕

＜取材に関するお問合せ先＞順天堂大学総務部文書・広報課 担当：長嶋文乃 〔TEL：03-5802-1006〕
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本研究は2017年度ノバルティスファーマ研究助成、および第42回日本心臓財団研究奨励の支援を受け多施設と
の共同研究の基に実施されました。
なお、本研究にご協力いただいた皆様には深謝いたします。
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順天堂大学は、SDGsに取り組んでいます。

用語解説

*1 フレイル： 加齢とともに身体、認知機能が弱まり、社会活動が減り、不健康を起こしやすい状態。

*2 複合エンドポイント： 患者を対象とした研究で、患者の状態（健康・不健康）を評価するために設定する出来

事。

*3 観察研究： 患者を登録し、検査結果や経過などのデータを集めて解析する研究。

*4 FRAGILE-HF試験： 高齢心不全患者における身体的・社会的フレイルに関する疫学・予後調査 ～多施設前

向きコホート研究～

*5 質問票： 身体的フレイル、社会的フレイルの有無を判断する為に、普段の生活についての質問が掲載され

ている質問集。

*6 認知機能テスト： 言葉の記憶と時計の絵を描くテストで認知機能を評価する方法。

〒113-8421 東京都文京区本郷2-1-1

順天堂大学医学部・医学研究科

順天堂大学医学部附属順天堂医院
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