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1. 始めに 
24 時間心電図の R-R 間隔変動として計測される心拍変

動は，急性心筋梗塞後の死亡リスクとして広く受け入れら

れている[1-4]．心拍変動には多くの指標が提唱されている

が[5]，特に，時間領域の心拍変動指標の中の洞調律 R-R 間

隔の 24 時間標準偏差(SDNN)，周波数領域の指標の超低周

波 数 (VLF) 成 分 ， 非 線 形 解 析 に 含 ま れ る detrended 
fluctuation analysis (DFA)による scaling exponent α1[2]，phase 
rectified signal averaging による deceleration capacity(DC) [3]，
心拍変動の probability density function の解析による non-
Gaussianity index λ25s[4]は，強力な死亡リスクの予測因子と

して知られている．しかし，これらのリスク指標の全てが

互いに独立している訳ではなく，指標間の関連や交互作用

の存在が想定されるが，それを詳細に検討した研究は少な

い．その結果，医療現場では個々の症例において，複数の

リスク指標が同時に得られ，それぞれの指標の陽性・陰性

の判定結果が得られているが，そのパターンがもつ情報を

十分に利用できていない状況にある． 
そこで，本研究では，既存の急性心筋梗塞後心拍変動デ

ータ[6]を用いて，24 時間心拍変動から得られる死亡リス

ク予測因子のパターンと死亡率との関連を分析した． 

2. 方法 

2.1 研究の対象 

本研究で用いた急性心筋梗塞後心拍変動のデータベース

は，ENRICHD clinical trial の対象の内[6]，急性心筋梗塞発

症後 28 日以内に 24 時間心電図が記録され，その後，中央

値 25 か月間(最長 30 か月間)の追跡が行われた症例より得

られた 768 例である．症例の選択基準により，全例，24 時

間記録の 80%が洞調律であった．追跡期間中に 47 例

(612%)の死亡(全死亡)がみられた． 

2.2 データ解析 

心拍変動データより，死亡リスクの予測因子として，5

つの指標を計算した．心拍変動解析のに関するガイドライ

ン[5]に従って，R-R 間隔データから連続する洞調律 QRS
波よりなる R-R 間隔(N-N 間隔)のみを抽出し，その 24 時間

の標準偏差として SDNN を求めた．また，Bauer ら[3]の方

法に従って DC を，Huikuri ら[2]の方法に従って α1 を計算

した．次に N-N 間隔時系列をステップ関数で補間し，等間

隔再サンプリング後に，FFT 解析を行い 0.003～0.04 Hz の

周波数帯のパワーの自然対数値として VLF パワーを求め

た．最後に，Kiyono ら[4]の方法に従ってλ25sを求めた． 
得られた各指標について，急性心筋梗塞後全死亡リスク

を予測するための最適なカットオフ値として報告されてい

る[2-4]，SDNN <70ms，VLF パワー<5.75 ln(ms2)，α1<0.75，
DC<4.5 ms，λ25s>0.6 を基準として，各指標の陽性・陰性

を判定した．死亡リスク予測因子のパターンとして，5 つ

の指標の陽性・陰性の組み合わせにより，対象を 25=32 通

りの因子パターンに分類した． 
 

2.3 統計解析 

 統計解析には，Statistical Analysis System (SAS)プログラ

ムパッケージを用いた．因子パターンと死亡率との関連の

有意性はχ2 検定によって評価した．また，個々の因子パ

ターンのハザードリスクは Phreg プロシージャによる Cox 
hazards regression analysis にて評価した．陽性因子の個数(0
～5 個)の死亡率との関連およびハザードリスクについても

同様に評価した．P<0.05 を統計的有意性の判定基準とした． 

3. 結果 
5 つの指標は全て死亡率と有意な関連を示し，また有意

なハザードリスクを示した(表 1)．なかでも，LVF と DC
が陽性であると陰性の場合に比べて，それぞれ，4.6 倍お

よび 5.7 倍の死亡リスクであった． 
陽性因子のパターンでは，32 種類のパターンの内，19

パターンはそれを示す例が 0.5%未満であった(表 2)．パタ

ーンの中で，死亡率(または生存率)との関連が強く，かつ

 

表 1. 心拍変動指標および陽性因子数の死亡率との関連および死亡リスク予測力 (急性心筋梗塞後の 768 例) 
心拍変動指標 N 検出率,% 死亡率,% P（χ2） Hazards risk (95%CI) P 
SDNN <70 ms 420 54.7 8.18 0.0006 2.8 (1.4-5.7) 0.0036
VLF <5.75 ln(ms2) 145 18.9 17.2 <0.0001 4.6 (2.6-8.2) <.0001
DFA α1 <0.75 37 4.82 16.2 0.008 2.6 (1.1-6.1) 0.0323
DC <4.5 ms 300 39.1 12.7 <0.0001 5.7 (2.7-12) <.0001
λ25s >0.6 152 19.8 11.2 0.003 1.8 (1.0-3.4) 0.0509
Number of positive risks    <0.0001 1.8 (1.5-2.2) <0.0001

0 253 32.94 1.58    
1 215 27.99 2.79    
2 129 16.8 6.2    
3 113 14.71 15.04    
4 48 6.25 20.83    
5 10 1.3 20    
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死亡リスクの強い予測力を示したのは，陽性因子がひとつ

もないパターンと SDNN+VLF+DC のみが陽性のパターン

であったが，それらの予測力は個々の指標の予測力(表 1)
を上回るものではなかった． 
一方，陽性因子数は，死亡率との関連が高く，かつ陽性

因子数が１つ増える毎に死亡リスクが 1.8 倍になった．実

査に観察された死亡率も，陽性因子数が 4 以上あると，0
の場合の 13 倍程度の死亡率がみられ，個々の指標単独の

場合よりも高い予測力を示した． 

4. 結論 
心拍変動のリスク予測因子とそれらの組み合わせによる

陽性因子のパターンについて，急性心筋梗塞後死亡率との

関連および死亡リスクの予測力を調べた．その結果，因子

の組み合わせによって得られる予測力は，個々の指標の予

測力を上回るものではなかった．一方，陽性因子数の死亡

リスク予測力は個々の指標によりも高い予測力を示した．

以上より，急性心筋梗塞後死亡率の予測に於いて，因子パ

ターンを考慮するメリットはないが，陽性因子数は有用な

予測指標となる可能性がある． 
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表 2. 予測因子のパターンと死亡率との関連および死亡リスク予測力 (急性心筋梗塞後の 768 例) 
陽性因子パターン N 検出率,% 死亡率,% P（χ2） Hazards risk (95%CI) P 
None 253 32.9 1.58 0.0002 0.23 (0.08-0.64) 0.004 
SDNN 145 18.9 2.76 0.06 0.46 (0.17-1.3) 0.1 
VLF 1 0.13 - 0.7 - 0.9 
α1 2 0.26 - 0.7 - 0.9 
DC 23 2.99 4.35 0.7 0.57 (0.079-4.2) 0.5 
λ25s 44 5.73 2.27 0.2 0.31 (0.043-2.3) 0.2 
SDNN+LVF 3 0.39 - 0.6 - 0.9 
SDNN+α1 0 0.00 - - - - 
SDNN+DC 88 11.5 5.68 0.8 0.79 (0.31-2.01) 0.6 
SDNN+λ25s 17 2.21 - 0.2 - 0.9 
LVF+α1 0 0.00 - - - - 
LVF+DC 2 0.26 - 0.7 - 0.9 
LVF+λ25s 0 0.00 - - - - 
α1+DC 4 0.52 - 0.6 - 0.9 
α1+λ25s 0 0.00 - - - - 
DC+λ25s 15 1.95 20 0.02 2.5 (0.76-8.0) 0.1 
SDNN+VLF+α1 0 0.00 - - . - 
SDNN+VLF+DC 77 10.0 16.88 <0.0001 3.6 (1.9-6.8) <.0001 
SDNN+VLF+λ25s 2 0.26 - 0.7 - 0.9 
SDNN+α1+DC 1 0.13 - 0.7 - 0.9 
SDNN+α1+λ25s 0 0.00 - - - - 
SDNN+DC+λ25s 30 3.91 13.33 0.09 1.9 (0.67-5.32) 0.2 
VLF+α1+DC 0 0.00 - - - - 
VLF+α1+λ25s 0 0.00 - - - - 
VLF+DC+λ25s 2 0.26 - 0.7 - 0.9 
α1+DC+λ25s 1 0.13 - 0.7 - 0.9 
SDNN+VLF+α1+DC 17 2.21 17.65 0.04 2.9 (0.91-9.5) 0.07 
SDNN+VLF+α1+λ25s 1 0.13 - 0.7 - 0.9 
SDNN+VLF+DC+λ25s 29 3.78 20.69 0.0008 2.9 (1.2-7.05) 0.01 
SDNN+α1+DC+λ25s 0 0.00 - - . - 
VLF+α1+DC+λ25s 1 0.13 - <0.0001 14 (1.8-106) 0.01 
SDNN+VLF+α1+DC+λ25s 10 1.30 20 0.06 3.2 (0.78-13) 0.1 
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