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研究成果の概要（和文）： 
運動と同様の効果が得られる加速ベッドによる“受動運動”の慢性安定狭心症患者の運動耐

容能，冠血流予備能，血管内皮機能に及ぼす影響を検討した。狭心症患者では，運動耐容能，
安静時およびアデノシン負荷での心筋灌流の改善，左室リモデリングの抑制が認められた。冠
血流予備能の改善が健常成人のみならず冠動脈疾患患者でも認められた。2型糖尿病患者では，
低下した血管内皮機能が改善し，血管内皮前駆細胞が増加することが判明した。加速ベッド治
療は，心血管疾患に対する新しい治療法としての可能性が見出された。 

 
研究成果の概要（英文）： 

The whole-body periodic acceleration (WBPA) bed has recently been developed as a 
“passive exercise” device by providing increased pulsatile shear stress for improvement 
of vascular endothelial function.  In the present study, we evaluated the effects of the 
WBPA treatment on exercise tolerance in patients with chronic stable angina, coronary 
flow reserve in healthy subjects and patients with coronary artery disease, and vascular 
endothelial function in type 2 diabetic patients.  In angina patients, 20 sessions of 
the WBPA treatment improved the treadmill exercise tolerance, myocardial perfusion at 
rest and during adenosine infusion, and left ventricular remodeling.  Only one session 
of the WBPA treatment ameliorated coronary flow reserve in patients with coronary artery 
disease as well as in normal subjects.  In type 2 diabetic patients, the impaired vascular 
endothelial function was augmented by 10 sessions of the WBPA treatment, and the 
improvement was associated with the increase in the number of endothelial progenitor cells.  
These promising results of the WBPA treatment provide a possibility that the treatment 
will be a novel therapeutic strategy for a variety of cardiovascular diseases. 
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１．研究開始当初の背景 

加速ベッドは 2002 年に米国マイアミ大学
の Sackner 博士によって発明・開発されたも
のであり，米国では FDA（Food and Drug 
Administration ） の 認 可 を 受 け て い る
（Sackner MA, et al. Chest 127:30-9, 2005）。
加速ベッドの血管内皮に及ぼす急性効果は，
中等度の自転車エルゴメータ負荷と同等で
あることが判明している（Sackner MA, et al. 
Chest 128:2794-803, 2005）。我々も，加速
ベッドの安全性と血管内皮からの一酸化窒
素（NO）産生増加作用を報告している（Fujita 
M, et al. Int J Angiol 14:11-4, 2005）。
さらに，加速ベッドによる治療前後で血管内
皮機能の代表的指標である上腕動脈の反応
性充血による血管拡張反応（Flow-mediated 
Vasodilation：FMD）が改善することを確認
している（Matsumoto T, et al. Circ J 
72:139-43, 2007）。 
 
(1) 動脈硬化に基づく心筋梗塞，脳梗塞等に
よる心血管イベント発生抑制が高齢者社会
の大きな課題の一つとなっている。循環器病
学の一つのパラダイムである血管内皮機能
の改善が動脈硬化進展抑制につながること
を本研究により実証することには大きな意
義が存在するものと思われる。 
 
(2) 冠側副血行循環を発達させることによ
って労作狭心症を治療しようとする運動療
法は，その歴史を 30 年前に遡ることができ
る （ Nolewajka AJ, et al. Circulation 
60:114-21, 1979）。その作用機序として，運
動によって冠側副血行血管を介する血流量
が増加して，生来の冠側副血行血管にかかる
ずり応力が増し，結果として数多くの血管増
殖因子が発現し冠側副血行血管が成長する
こと（Arteriogenesis），心筋虚血が生じて
毛 細 血 管 の 新 生 が 促 進 さ れ る こ と
（Angiogenesis）が挙げられている。特に前
者が大きな役割を果たしていることが一般
に認識されている（Fujita M, et al. Heart 
90:246-50, 2004）。さらに我々は，ヘパリン
の冠側副血行循環発達増強作用に着目して，
“ヘパリン運動療法”を労作狭心症に対する
新しい治療法として提唱した（Fujita M, et 
al. Circulation 70:1022-9, 1988, Fujita M, 
et al. Eur Heart J 21:270-4, 2000）。最近，
我々は，ヘパリンの側副血行血管発達増強作
用を徐放化 bFGF との同時投与により再確認
した（Arai Y, et al. Circ J 71:412-7, 2007）。
しかしながら，この治療法は運動困難な特に
高齢者に対しては適さなかった。加速ベッド
の出現はこのような患者にとって大きな福
音となることが予想される。 
 

(3) 心不全治療における運動療法の有用性
が近年注目を浴びている。この主たる効果は
末梢細小動脈の内皮機能改善に伴う骨格筋
への血流増加，心機能改善作用に求められて
いる。血管内皮機能改善効果が実証されてい
る加速ベッドによる治療効果は十分期待さ
れる。さらに，心筋そのものに対する改善効
果は，加速ベッドにより冠動脈内皮細胞から
の NO 分泌が促進され，不全心筋の酸化スト
レスを介するシグナル伝達が抑制されるこ
とにその機序を求めることができる（Smith 
RS Jr., et al. Life Sci 76:2457-71, 2005）。
最近，ヘパリンの新しい作用として NO の
Bioavailability を高める作用が注目されて
い る （ Baldus S, et al. Circulation 
113:1871-8, 2006）。従って，ヘパリン前投
与により，加速ベッドの心不全改善効果が増
強されることが期待される。 
 
 
２．研究の目的 
高齢者社会の到来と共に，加齢に伴う心血

管疾患，特に動脈硬化，虚血性心疾患，心不
全の罹患率の増加が大きな問題となってい
る。 
運動習慣が健康維持・増進に重要な役割を

果たすことはよく知られている。運動効果の
代表的なものとして，血管内皮機能の維持・
改善を介する動脈硬化の進展防止，冠側副血
行循環発達による心筋虚血改善，末梢循環改
善による心不全患者の身体活動能力改善が
挙げられる。しかしながら，高齢者をはじめ
として十分な強度の運動実施が困難な者が
多数存在する。本研究では，加速ベッドによ
る治療が動脈硬化進展を予防するか，虚血性
心疾患を改善するかを検討する。 
 
 
３．研究の方法 
(1) 北野病院に入院中の，冠動脈インターベ
ンション，冠動脈バイパス術が適応とならな
い運動困難な狭心症患者 26 名を対象とし，
13 名では加速ベッドによる治療を 1 日 45 分
20 日間実施し，残りの 13 名を対照群（通常
の抗狭心症薬による治療）とする。加速ベッ
ドでの負荷量は毎分 120～180 回，頭から足
の方向に±0.25g の加速度とする。治療前後
でトレッドミル運動負荷テストでの運動耐
容能，アデノシン負荷セスタミビ心筋シンチ
グラフィでの灌流欠損を比較した。 
 
(2) 健常成人 15 例，冠動脈疾患患者 20 例を
対象に，1 回の加速ベッド治療前後で冠動脈
血流予備能を検討した。左前下行枝遠位部で
の血流速度を経胸壁ドップラーエコー法で
測定し，冠血流予備能は，アデノシン負荷中



の平均拡張期速度を安静時での値で除する
ことにより算出した。 
 
(3) 2 型糖尿病患者を対象とし，加速ベッド
による治療を毎分 120～180 回，加速度
±0.25g で 1 回 45 分間，計 10 回を 1 週間で
実施した。治療前後で Endo-PAT を用い，血
管内皮機能の指標である RHI（reactive 
hyperemia index）とフローサイトメトリー
法 に よ り 測 定 さ れ た 循 環 血 中 EPC
（endothelial progenitor cell）数を比較
した。 
 
 
４．研究成果 
(1) 26例（平均年齢68±10（標準偏差）歳）
のPCI，CABGいずれもが適応とならない陳旧性
心筋梗塞を有する狭心症患者を，安静群（
n=13)とヘパリン前投与（5,000U, i.v.）下で
の加速ベッド治療群（n=13）に割り付けた。
加速ベッドによる治療は，負荷加速度±2.2m/
秒2で，1回45分間，計20回を4週間で実施した
。研究期間中，すべての患者は適切な内科的
治療を受けた。治療前後での標準ブルース法
によるトレッドミル運動負荷テストでの
0.1mV ST低下までの運動時間の延びは，加速
ベッド治療群の方が安静群より有意に大きか
った（139秒 対 －25秒，p<0.05）。0.1mV ST
低下時点での二重積の延びも同様の結果であ
った（3,500mmHg×拍/分 対 －900mmHg×拍/
分，p<0.05）。治療前後でのアデノシン負荷
心筋シンチグラフィでの灌流欠損の改善度も
加速ベッド治療群の方が有意に良好であった
（5 対 ±0，p<0.05）。更に，安静時の左室
駆出分画の改善度も加速ベッド治療群が有意
に大きかった（5％ 対 ±0％，p<0.05）。 

以上より，加速ベッドによる新しい治療法
は，難治性狭心症患者の心筋虚血を軽減し，
心機能および運動耐容能を改善することが
判明した。 

 
(2) 加速ベッド治療は全例で悪影響なく安
全に実施し得た。加速ベッド治療前後で心拍
数，収縮期血圧に差はなかった。冠血流予備
能は，3.3±1.0 から 3.7±1.1 へと有意に
（p<0.01）増加した。左前下行枝に有意狭窄
を有する 8例でも，冠血流予備能は 2.4±0.4
から 2.7±0.5 へと有意に増加した。 

以上より，加速ベッド治療は，健常成人お
よび冠動脈疾患患者の冠血流予備能を改善
させることが判明した。 

 
(3) フローサイトメトリー法により測定さ
れた 2型糖尿病患者の循環血中 EPC 数は，リ
スクファクターを持たない非糖尿病患者よ
り低値であること（33.9±35.1 /105 vs. 
38.2±47.6 /105），他のリスクファクターも

糖尿病と同等の影響を循環血中 EPC数に与え
る可能性があることが示唆された。また，加
速ベッド治療は，血管内皮機能が低下してい
る 2型糖尿病患者に対し，血管内皮機能の指
標である RHIを改善させる効果をもつ可能性
が示唆され（1.62±0.36 vs. 1.76±0.29），
循環血中 EPC数も加速ベッド治療により増加
した（54.1±50.5 /105 vs. 85.7±82.6 /105）。
個々の患者における循環血中 EPC 数と RHI の
増加率は正の相関を示した（r=0.421）。これ
らの結果により，加速ベッド治療は今後の血
管内皮機能障害に対する新しい治療法とし
ての可能性が見出された。 
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