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要 旨

　高血圧症，心筋梗塞症に心房細動を伴った症例

（n＝20）にProstagrandin　E1製剤であるOP

1206・α・CDを30μg経口投与し，それにより

後負荷軽減操作を加え，各病態での循環応答の差

異を検討した．循環動態はインピーダンス法によ

り1回心拍出量：，収縮期時間相を求め，先行心周

期より心機能曲線を想定した．高血圧症群は心拍

出量曲線の上方への移動，拡張期体血圧の低下と

ともにPEPが短縮し，　ETは不変であった．

心筋梗塞症では後負荷軽減は前負荷軽減をも導い

たためPEPは相殺的に不変，　ETは延長した．

両者の合併例ではPEP短縮ET延長という結

果をえた．すなわち後負荷軽減操作を加えること

により各病態での反応特異性を明らかにしえた．

1．はじめに

　血管拡張剤療法が心不全の治療手段として注目

をあび，詳細な研究が盛んに行われ1～7），最近では

実地臨床上も広く用いられるようになった．われ

われも種々の血管拡張剤につきその血行動態に及

ぼす影響について検討してきた8～14）．その際よく

議論の的になった問題のひとつに前負荷軽減を主

作用とするたとえばニトログリセリンで結果として

後負荷をも軽減した成績，その逆に後負荷軽減を

主作用とする薬剤であたかも静脈容量血管系をも

拡張させた成績の解釈があった．そこで，これら反

応の差異を明らかにするため，心房細動例を用い，

変動する心周期を利用し，非観血的に心拍出量曲

線，収縮時間相の曲線を作製し，Prostagrarandin

E、製剤を投与することにより後負荷軽減操作を

加え，高血圧症，陳旧性心筋梗塞症およびその両

者を合併する症例での投与前後の変化を求め，各

病態における循環応答について検討した．

2．対 象

　心房細動例は高血圧症に合併するもの10例，陳

旧性心筋梗塞症に合併するもの4例，高血圧症

を伴う陳旧性心筋梗塞症に合併するもの4例，

Evans，　Swannらによって名付けられた“lone

atrial　fibrillation”と考えられる2例，計20例で

ある．
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3．方 法

　後負荷軽減操作はProstagrandine　E1製剤とし

て新たに開発された経口剤OP　1206を投与する

ことにより行った10）．投与量は30μgを1回投与

した．

　1回拍出量（Stroke　volume，　SV），収縮時間

相の測定，算出はインピーダンス法により，既報

のごとく行った1516）．Impedance　cardiography

は日本光電社製AI600G，　ED600Gを用い，記録

器はSiemens　Elema社製mingograph　804Aを

用い100mm／secの紙送り速度で行った．

　記録は30分間の安静臥床後を薬物投与前とし，
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つぎに投与後1時間の2回行い，それぞれ1’度に＝

12から13心拍，半呼気停止状態にて記録，これを

5回繰り返した．そして投与前，投与後それぞれ

50心拍について先行R－R時間（preceding　cycle

length；PCL），それに対応するSV，駆出時間

（ejection　time；ET），前駆出時間（preejection

period；PEP）を測定した（図1）．

　つぎにPCLを横軸に，　SVを縦軸にとり，種

々のPCLに対応するSVを座標上にプロヅト

し，心拍出量：曲線を作製した．また同様に横軸に

PCL，縦i軸にET，　PEPをおのおのとり，　PCL－

ET曲線PCL－PEP曲線を作製し，投与前後で

の変化の比較に供した．
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図1．心房細動例でのlmpedance　Cardiogram

　　　　先行心周期の長短でdz／dt波の波高，駆出時間（ET），

　　　前駆出時間（PEP）が大きく変動している．
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高血圧症に心房細動を伴った例での後負荷軽減操作による循環応答

　　　　男性　　PGE■製剤OP　1206を30μg投与する．血圧値は投与前

164／104mmHgから投与後142／88mmHgへと降圧した．

●＝投与前　　○言投与後
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4．　成

循環制御第3巻第1号（1982）

績

　OP　1206を投与し，血圧値が収縮期10mmHg，

および拡張期・5mmHg以上の降圧を認め，かつ

心拍出量曲線が投与前に比較して上方に移動した

例を後負荷軽減操作が加わったとした．

　OP　1206を投与し，有意な降圧を認めず心拍出

量曲線が不変にとどまった例は20例中6例であっ

た．その内訳は高血圧症例10例中2例，高血症と

四丁性心筋梗塞の両方を併せた症例4例中1例，

陳旧性心筋梗塞4例中1例と10ne　atrial　fibri－

11ationの2例であった．

　OP　1206を投与することにより後負荷軽減操作

が十分行われたと考えられる症例は20例中16例で

あった．まず代表的パターンを呈示する．

　60歳，　男性，　高血圧症に心房細動を伴った

例である（図2）．

　血圧値は投与前164／104mmHgから投与後142／

88mmH：gへと降圧した．心拍出量曲線は投与前

に比較して明らかに上方に移動している．これに

対してPCL－ET曲線は投与前後でもほとんど変

化していない．しかし，PCL－PEP曲線は投与前

に比較して投与後大きく下方に移動した．すなわ

ち，本例では種々のPCLにおいて投与後SVは

増加し，PEPは短縮し，　ETは不変であった．

　77歳，　男性，　高血圧症と陳旧性心筋梗塞症

に心房細動を合併した例である（図3）．

　血圧値は164／92mmHgから投与後142／84mm

Hgへと降圧した．1『心拍出量曲線は投与前に比較

して明らかに上方に移動している．PCL－ET曲線

は投与後，大きく上方に移動し，またPCL－PEP

曲線も投与後，明らかに下方に移動している．す

なわち，本例では種々のPCLにおいて投与後

SV一は増加し，　ETは延長，　PEPは短縮を示した．

　61歳，　男性，　陳：旧性心筋梗塞症に心房細動
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高血圧症と陳旧性心筋梗塞症の合併例での後負荷軽減操作による循環応答

　　　　　　血圧値は投与前164／92mmH：gから投与後142／84mmHgへと降圧した．

　　　　　○；投与後
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図4．　陳旧性心筋梗塞症での後負荷軽減操作による循環応答

　　　61歳　　男性　　血圧値は投与前142／80mmHgから投与後

　　126／74mmHgへと降圧した〆

　　●；投与前　　○：投与後　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
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を合併した例である（図4）．

　血圧値は142／80mmHgから投与後126／74mm

Hgへと降圧した．心拍出量曲線は投与前に比較

して明らかに上方に移動している．PCL－ET曲

線も明らかに上方に移動している．これに対して

PCL－PEP曲線は，わずかに下方に移動するのみ

sv
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対してETは延長，　PEPは短縮を示す反応形態

は高血圧症と陳旧性心筋梗塞症を合併した症例4

例中3例に認められ他の病態には認められなかっ

た．

　最後にPCL－ET曲線は投与後，上方に移動す

るもののPCL－PEP曲線はほとんど変化しな

IRLR　×
　　　　PEP

”X

◎1回拍出量増加一ET延長

＋駆出抵抗減少一E了短縮
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2副筋梗塞症｝・％例・

E「『
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　後負荷軽減一ρEP短縮

＋前負荷軽減一PEP延長

　　　　　　PEP不変

PEP

　　　R－R

　　延長

て．陳旧性心筋梗塞症（4／4例）

図5．後負荷軽減操作による各病態における循環応答の差異

　　　20例申16例（高血圧症8例，高血圧症に門下性心筋梗塞を合併

　　した4例，陳旧性心筋梗塞4例）で心拍出量曲線が投与後，上方

　　に移動した．

　　　実線は投与前，破線は投与後を示す．

であった．すなわち，本例では種々のPCLにお

いて投与後SVは増加し，　ETは延長，　PEPは

ほぼ不変であった．

　以上代表例に示すごとき各病態におけ’るSTI

の変化をまとめる（図5）．

　まず心拍出量曲線が投与後，上方に移動した16

例の内訳は高血圧症8例，高血圧症に丁丁性心筋

梗塞を合併した4例，陳旧性心筋梗塞症のみの例

4例である．

　これらの症例のうちPCL－PEP曲線が投与後，

下方に移動，すなわち，PCLに対してPEPが短

縮し，PCL－ET曲線はほぼ不変にとどまるとい

う反応形態は高血圧症に圧倒的に多く，8例中7

例に認められた．また高血圧症と東光性心筋梗塞

症を伴った1例にみられた．

　つぎにPCL－ET曲線が投与後，上方に移動し，

PCL－PEP曲線も下方に移動，すなわち，　PC：しに

い，すなわち，PC：しに対してETが延長を示す

のみでPEPは不変という反応形態があった．こ

れは陳旧性心筋梗塞症の4例すべてがこの反応を

示し，他の病態には認められなかった．

5．考 察

　1）Prostagrandine　E1製剤OP　1206の血

　　行動態に及ぼす影響

　Prostagrandine　E、が静脈内投与あるいは動脈

内投与により強力な血管拡張作用を示すとの報告

は｛数多い17～21）．今回，本研究で用いたOP　1206・

α・CDはその経口剤として新たに開発されたも

のである．OP　1206の血行動態に及ぼす影響に関

して，教室の橋本らにより高血圧症，心不全例を

対象として臨床的検討がなされ，血圧降下，心拍

出量増加，全末梢血管抵抗減少が主たる血行動態

への影響であり，後負荷軽減を主作用とする血管

拡張剤であるとしている10・　11・13）．本研究では後負
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224 循環制御第：3巻第1号（1982）

荷軽減操作を加え，かつ頻拍効果が少ない点より

OP　1206を使用した．

　2）先行心周期（PCL）とSV，　ET，　P：EPが

　　描く心機能曲線について

　心房細動例によるPC：しとSTIより心機能曲線

を想定し，臨床的検討に使用した研究は稲垣ら22），

松村ら23）により報告され，その妥当性も証明され

ている．われわれは非観血的にかつ連続的にSV，

STIを測定する方法であるimpedance　cardiogra－

phyを用い，心房細動例を対象に種々変動する

PCLに対応するSV，　ET，　PEPを座標軸上に

プロットし，心機能曲線を想定した．つぎにこれ

ら3種の曲線を分析することにより，すなわち，

PCL－SV曲線のOP　1206投与による上方への移

動がPC：L－ET曲線の変化を主として示してい

るのか，あるいはPCL－PEP曲線の変化をきた

しているのかを検討することにより，OP　1206の

もつ血行動態への影響，また病態による反応特異

性を明らかにすることができると考えた．しかし

ながらSTIはさまざまな因子の影響を受ける24～

29）．ETに影響を与える因子としでは心拍数，心

拍出量，心筋収縮力，駆出抵抗などがある．PEP

に影響する因子は左室拡張末期圧，大動脈拡張期

圧，左室初期張力，心筋収縮力などがあげられて

いる．本研究ではOP　1206が心筋収縮力に直接作

用を及ぼす薬剤ではないという成績10・13）からPCL

－ET曲線に影響するのは主としてSVと駆出抵

抗の変化にあると考えた．またPCL－PEP曲線に

ついては左室拡張末期圧，大動脈拡張期圧，左室

初期張力すなわち後負荷と前負荷の変化がもっと

も強く影響すると考えた．

　3）　各病態における後負荷軽減操作による

　　循環応答の差異（図5）

　後負荷軽減操作を行うことによる循環応答の反

応形態を模式的に示すと図5のとおりになる．後

負荷軽減操作は降圧と心拍出量曲線の上方への移

動を示した群で加えられたと考えた．この際，

PCL－PEP曲線のみが下方に移動し，　PCL－ET曲

線は不変という反応形態は高血圧症のもっとも特

捜的な反応様式であった．この反応は高血圧症で

後負荷が投与前過大であったため，投与後，拡張

；期血圧の低下に示される後負荷軽減がPEP短縮

をもたらし，かつ前負荷は制限されていない状態

にあるためPEP延長という要因は加わらなかっ

たと考えられる．また心拍出量曲線の上方への移

動が示すごとく，SVが増加するすなわちET延

長を導く因子と，高血圧という駆出抵抗が過大で

あった状態から後負荷軽減により著しく駆出抵抗

を減少する，すなわちET短縮という2つの要因

が相殺的に作用し，その結果，ETは不変にとど

まったものと考えた．

　これに対して高血圧症と陳旧性心筋梗塞症を伴

った例での代表的反応形態はPCL－ET曲線の上

方への移動，PCL－PEP曲線の下方への移動であ

った。すなわち，ET延長とPEP短縮であった，

ET延長の要因は後負荷軽減操作による駆出抵抗

減少に示されるET短縮の因子よりも心筋梗塞

症の存在下，高血圧症のみの群よりもSV増加に

よるET延長という因子が上回ったためと考えら

れる．PEP短縮については後負荷軽減による因

子が第一・義的に作用したものと考えた．

　以上，上記2つの病態では高血圧症という後負荷

が，過剰である病態が投与前，主たる血行動態上

の背景であると考える30）．投与後，血圧低下とく

に拡張期血圧の低下に示される後負荷軽減により

PEPは短縮を示し，　ETに関しては駆出抵抗と

SVのいずれの変化が勝るかにより決定されると

考えた．

　つぎに陳旧性心筋梗塞症のみの例ではPCL－ET

曲線は上方へ移動する．しかしPCL－PEP曲線

はほぼ不変であった．すなわちET延長，　PEP

不変という反応形態が全例に認められた．この反

応形態は二二性心筋梗塞症という潜在的であるに

しろ心ポンプ機能不全が存在すると考えられる症

例では，前2者が高血圧症を加味していたため後

負荷が主として過剰であったのに対し，この群で

は酒井ら11），山内ら12），吉岡ら14）の報告にもみられ

るごとく後負荷もさることながら前負荷も過剰な

状態にあると考えられる。この点より，PEPは

後負荷軽減による短縮という要因と，OP　1206に

よりもたらされた後負荷軽減が循環能の改善とと

もに結果的には前負荷も軽減せしめたものと考え

られ，前負荷軽減はPEPを短縮させるため，相

殺的に2つの要因が作用しPEPは不変にとどま

ったものと考えられる．ETについては高血圧状

態でもなく駆出抵抗がこの群では高くなかったこ
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とも加味され，SV増加すなわち，　ET延長とい

う要因のみが前面に描出されたものと考えた．

6．結 語

　（1）Prostagrandine　E、製剤であるOP　1206

一α・CD　30Ptgを投与し，後負荷軽減操作を加え，

心房細動に高血圧症あるいは陳旧性心筋梗塞症お

よびその両者を併せた症例での循環応答につき検

討した．

　（2）心ポンプ機能の判定にはPCLとそれに対

応するSV，　ET，　PEPをimpedance　cardiography

により測定算出し，心機能曲線を想定した．

　（3）高血圧症8例中7例で後負荷軽減に伴い

PEPは短縮駆出抵抗減少，　SV増加が相殺的に

働いてETは不変であった．陳旧性沁笏梗塞症

の全例において後負荷軽減操作は制限を受けてい

た前負荷の軽減をも導きPEP不変，　SV増加が

駆出抵抗減少を上回りET延長という結果をえた．

高血圧症と面訴性心筋梗塞を合併した群ではPEP

短縮ET延長という前2者を加算したごとき結

果となった．

　④　心房細動例を用い，種々のPCLに対する

SV，　STIにより描かれるそれぞれの曲線は心ポ

ンプ機能を知るうえで有用である．
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