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小児循環器疾患におけるマグネシウムの役割

星野健司＊

　はじめに

　マグネシウム（Mg）は細胞内ではカリウム

（K）に次いで多い陽イオンであり，ATP分解酵

素をはじめとする様々な細胞内酵素を制御してい

る．循環器系の疾患においては，Mgが脂質代謝

の変化を通じて動脈硬化や虚血性心疾患に果たす

役割，あるいは血圧に対する役割などが注目され

ている．またMgは，心筋の細胞膜機能に直接ま

たは間接的に寄与するため，不整脈との関連が注

目されている。最近では，細胞内や細胞外のイオ

ン化マグネシウム（Mg2＋）の測定が可能とな

り1），その機能や各種病態における意義について

研究が進んでいる．一方臨床応用の面では，Mg

補充療法の有用性について大規模臨床試験が行わ

れ，その評価がなされつつある2～4）．本稿では，

小児循環器疾患におけるMgの役割について概説

する．

不整脈とマグネシウム

①QT延長症候群とマグネシウム

　式次性QT延長症候群の原因として低Mg血症

は良く知られているが，先天性QT延長症候群と

Mgの関連は不明な点が多い．著者らは先天性

QT延長症候群におけるMgの役割について検討

した．対照はβ一blockerを内服している先天性

QT延長症候群の患児22名（LQTS群）で，基礎

疾患を有しない30名をコントロール（C群）とし

た．それぞれの血清Mg（SMg）値・Mg停滞率・

Mg排泄率（FEMg）を測定し，　Mgの役割について

検討した．Mg停滞率は，静脈内に投与したMg

の量（0．2mEq／kgを4時間で投与）から投与後24
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時間で尿中に排泄されるMgの量を差し引いて求

めた5）．Mg停滞率は体内のMg欠乏を反映し，

Mg欠乏では停滞率が高値となる．　FEMgは尿中

へのMg排泄の程度を示し，　FEMg（％）＝（UMg×

SCr／SMg×UCr）×100で求めた．ここでUMgは

尿中Mg値・SCrは血清クレアチニン値・SMgは

血清Mg値・UCrは尿中クレアチニン値を示す．

　SMg値はLQTS群ではC群に比べて有意に苛
立であったが（1．91±0．17mg／（d2　vs　2．05±0．15

mg／d2，P＜0．01），画品間で重複が多かった．また

LQTS群でSMg値が正常範囲（1．7～2．4mg／dの

以下であったのは2例のみ（いずれも1．6　mg／d2）

であった．Mg停滞率はLQTS群ではC群に比べ

て有意に高値であったが（53±20％vs　33±14％，

P＜0．01），SMg値同様に両群島で重複が多かっ

た．一方FEMgは両建とも正常範囲内で，有意

差は認められなかった．これらのことより，

LQTS群の一部の患児ではMg欠乏が存在する可

能性があり，その原因としてはMg排泄の増加よ

りも摂取量の減少が推測された．またMg値

（SMg値とMg停滞率）とQTc時間に相関は認

められなかったが，臨床所見との関連では失神の

既往のある患児でMg停滞率が有意に高値であっ

た（失神歴（＋）：失神歴（一）ニ70±13％：46±21

％，P＜O．Ol！．これは先天性QT延長症候群の患

児の一部では，Mg欠乏が失神発作の誘因となる

可能性を示唆している．一方β　一blocker内服前後

でMg値は変化しなかったことより，β一blocke

で失神発作が予防できない患児でMg欠乏が存在

する場合には，Mg補充療法が有効である可能性

も考えられた．

②Torsade・de・Pointesに対するMg療法

　二次性QT延長症候群に伴うTorsade　de　Pointes

（TdP）に対して硫酸Mgが有効であるとの報告
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図1　’rorsade　de　Pointes（TdP）

　　　Torsade　de　PointesとはQT延長に伴うことが多い心

　　　室性頻拍で，発作中のQRS軸が徐々に回転し基線を

　　　軸に捻れた様に全体が紡錘形を呈するものである．

は散見される6・7）．しかし，小児で先天性QT延

長症候群に伴うTdPに対して硫酸Mgを使用し

たという報告は少ない8）．著者らは4例（1日～

10歳・平均6．5歳，男：女＝4：0）のQT延長

症候群に伴うTdPに対して硫酸Mgを使用した．

内訳は先天性QT延長症候群が3例（Sporadic　2

例・新生児QT延長症候群1例），二次性QT延

長症候群が1例（disopyramideの副作用）である．
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図2　Torsade・de・Peintesに対する硫酸マグネシウムの投与

　　2－a：ホルター心電図に記録されたTorsade・de・Pointes（TdP）とそれに続く持続性心室性

　　　　　頻拍（Sustained・VT）．

　　　★：Sustained　VTに対して電気ショックを施行したところ，　Sustained　V’Tは停止したが

　　　　TdPはその後も持続した．

　　　＊：TdPに対して硫酸マグネシウム4㎎／㎏を静注したところ，　TdPはただちに消失し

　　　　正常洞調律となった．
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　MgSO4　tv．
号
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　　　　　　　　　　2b

2－b：2－aの＊の部分の拡大

↓：硫酸マグネシウム4皿g／kgを静注したところ，　TdPは

　ただちに消失し正常洞調律となった，

硫酸Mgの使用量は新生児QT延長症候群の1例

で12mg！kgを必要としたが，他の3例は1mg／kg

～4mg／kgであった．いずれの症例でも，硫酸

Mg静注後ただちにTdPは停止した．TdP出現時

のSMg値はsporadicの2例で測定でき，1．3mg／d2

・1．8mg／d2と共に低値であった．また新生児

QT延長症候群以外の3例でTdP出現後にMg停

滞率を測定したところ，2例でMg停滞率が高値

となり，Mg欠乏が示唆された．しかしこれが本

質的なものか，TdPによる二次的なものかは不明

である．これら4例の結果より小児のQT延長症

候群では，先天性・二次性ともにTdPに対して

硫酸Mgが有効であると考えられた．また硫酸

Mgの使用量は，新生児QT延長症候群では12

mg／kgと多量を必要としたが，一般的には3－4

mg／kgの静注を行い，必要に応じて1mg／kg／hrで

持続静注を行えば良いと考えられた9）．

③頻脈性不整脈とマグネシウム

　頻脈性不整脈に対するMgの有効性についての

報告は散見されるが10～12），依然として一般的で

はない．著者らは小児の頻脈性不整脈に対する硫

酸Mgの有効性について検討した13）．対象は15名

（17日～18歳・平均9．5歳，男：女＝10：4）で，

内訳はTdPが4名・多語性心房性頻脈（CAT）

が3名・心房粗動（AF）が4名・心室性頻拍（VT）

が3名・発作性上室性頻拍（PSVT）が1名であ

る．上記の患児に対してTdPでは第一選択とし

て，他の不整脈では一般的な薬物が無効な場合に，

硫酸Mgを使用した．　Tdpに対する使用量・効果

は前述したので省略する．硫酸MgはCATに対

しては2．5㎎／kg～8．8mg／kg・VTに対しては2．3

mg／kg～4．0㎎／kg・PSVTに対しては2．6mg／kgを

ゆっくり静注し，AFに対しては2．3mg／kg～4．7
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mg／kgをゆっくり静注した後にlmg／kg／hrで持続

静注した．CATはMgが有効とされていたが，

基礎疾患のある1例で静注直後に正常洞調律と

なったのみで，他の2例は静注後もCATが持続

した．VTは1例で静注直後に正常洞調律となっ

たが他の2例では静注後もVTは消失しなかっ

た．PSVTの1例では静注直後に正常洞調律と

なった．AFの2例では静注直後は変化が無かっ

たが，持続静注開始後6時間で正常洞調律となり，

他の2例は持続静注開始後2日で正常洞調律と

なった．この様に一部の上室性頻脈に対して硫酸

Mgは有効であったが，症例数が少ないため疾患

に対する有効性を言及するのは困難である．今後

はその作用機序についてさらに検討が必要であ

る．

心臓手術とマグネシウム

　成人では開心術前後のMg動態とその役割につ

いての報告が散見される14・115）．著者らは小児開心

術前後のMg動態，カルシウム（Ca）動態につい

て検討した16）．対象は開心術を施行した25例（1

群；34．6±23．5カ月，11．3±4．3kg）で，手術後

の呼吸管理が24時間以内の場合を対象とした．内

訳は心室中隔欠損10例・ファロー四徴8例・心房

中隔欠損6例・心内膜床欠損1例である．コント

ロールは，姑息手術を施行した20例（∬群；6．1

±8．1カ月，5．4±2．2kg）で，手術後の呼吸管理

が24時間以内の場合を対象とした．内訳はBla－

lock－Taussig　shunt　13例・動脈管開存4例・その他

3例である．両群のMg値・Ca値を手術後3時

間・24時間・48時間で測定し，手術前の値と比較

した．Mg2＋・イオン化カルシウム　（Ca2＋）の測

定はNOVA　CRT8でおこない，　SMgは酵素法・

血清Ca（SCa）はOCPC法で測定した．

　1群ではMgの変動が大きく，Mg2＋は手術3

時間後に手術前の68．8％となったが，48時間後に

は100．6％まで改善した．CaはMgに比べて変動

が小さく，Ca2＋は手術3時間後で手術前の99．2

％であった．またMgイオン化率（Mg2＋！SMg）

は手術後は高値であり，24時間後に116．8％まで

増加した．一方ll群では手術後のMgの変動は小

さく，Mg2＋は手術3時間後で手術前の93．7％で，

手術24時間後では手術前の102．1％であった．著

者らの施設では人工心肺でMgの補正をしていな
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図3　開心術後のマグネシウム値・カルシウム値

　　　手術前を100％とした時の，手術後3時間・24時間・48時間の値．

　　　A：手術前，B：手術後3時間，　C：手術後24時間，　D：手術後48時間

　　　＊：P＜0．001，＊＊：P＜0．01，＃：P〈0．05　（いずれも手術前の値と比べて）

　　　　左：開心術後のマグネシウム値

　　　SMg：血清マグネシウム値　　Mg2＋：イオン化マグネシウム値

手術後にSMg・Mg2＋とも有意に低下したがその改善も早く，手術後48時間でMg2＋は手術前の100．6％

となった．またSMgに比べてMg2＋の方が変動が小さく，回復も早かった．

　右：開心術後のカルシウム値

SCa＝血清カルシウム値　　Ca2＋：イオン化カルシウム値

手術後にSCaがやや低下したが変動巾は小さく，Ca2＋はほぼ一定の値であった．
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図4　姑息手術後のマグネシウム値・カルシウム値

　　　手術前を100％とした時の，手術後3時間・24時間・48時間の値．

　　　A：手術前，B：手術後3時間，　C：手術後24時間，　D：手術後48時間

　　　＊：P＜O．OOI，＊＊：P＜0．01，＃：P＜0．05　（いずれも手術前の値と比べて）

　　　　左：姑息手術後のマグネシウム値

　　　SMg：血清マグネシウム値　　　Mg2＋：イオン化マグネシウム値

　　　手術後3時間でSMg・Mg2＋ともやや低下したが変動巾は小さく，Mg2＋は手術後24・48時間にはほぼ手

　　　術前と同じ値となっていた．

　　　　右：姑息手術後のカルシウム値

　　　SCa：血清カルシウム値　　　Ca2＋：イオン化カルシウム値

　　　手術後SCa・Ca2＋とも変動は小さく，特にCa2＋は手術後の方がやや高値であった．
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いため，人工心肺を使用する1群では手術後に著

明なMgの低下が認められた．しかし改善も早く，

24－48時間後にはほぼ手術前と同じ値となり，比

較的早期にMgが補正されることがわかった．ま

たSMgに比べてMg2＋の改善が著明であり，こ

れは生理学的活性が強いMg2＋を一定に保とうと

する生体の働きがあるためと考えられた．一方

Caは人工心肺で補正されているため，手術前に

比べてほぼ一定の値であった．また今回の症例で

不整脈などの臨床症状が出現した症例は無かっ

た．

うっ血性心不全とマグネシウム

　うっ血性心不全（CHF）ではMg欠乏が生じや

すく，心室性頻拍や突然死の誘因となることが指

摘されている17）．著者らは，先天性心疾患（心室

中隔欠損；VSD）に伴うCHF急性期のMg動態
について検討した18）．CHFがあり強心rs　and／or
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利尿薬を内服しているVSDの患児56名をA群
（30．0±22．8カ月，10．3±5．6kg）・CHFの無い

VSDの患児60名をB群（36．3±17．0カ月，14．3

±4．2kg）・川崎病後などで心疾患を認めない60

名をC群（36．1±20．1カ月，15．4±3．9kg）とし

た．但しCHFにより食事量が低下している患児

は除外した．これら3群の血中及び尿中のMg

値・Ca値・Cr値を測定し，　CHFでのMg動態を

検討した．Mg・Caの測定方法は前述の通りであ

る．尿中へのMgの排泄はFEMgで検討し，

CHFの程度はHANP（当センターの正常値：
＜80　pglme）で検討した．

A群のMg2＋値は1．36±0．12㎎／d2であり，　B

群・C群（1．33±0．08mg／’d2，1．35±O．　10　mg／ide）

と有意差は無かった．FEMgはA群では3．77±

3．12％でありB群・C群（2．15±0．78％，2．03

±0．68％）より有意に高値であった（P＜0．001）．

A群のHANPの値は189±149　pg／meでありB群・

mgrd1
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図5　うっ血性心不全時のマグネシウム値・カルシウム値

　　VSD（＋）：

　　VSD（一）：うっ血性心不全が無い心室中隔欠損の患児60名

　　Control：心疾患の無いコントロール60名　　NS：有意差無し

　　　左：うっ血性心不全時のマグネシウム値

　　SMg：血清マグネシウム値　　　Mg2＋：イオン化マグネシウム値

　　　3二間でSMg・Mg2＋とも有意差は認められなかった．

　　　右：うっ血性心不全時のカルシウム値

　　SCa：血清カルシウム値　　　Ca2＋：イオン化カルシウム値

　　　3群間でSCa・Ca2＋とも有意差は認められなかった，
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うっ血性心不全があり強心剤andlor利尿剤を内服している心室中隔欠損の患児56名
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図6　うっ血性心不全時のHANP・FEMg

　　　VSD（＋）：うっ血性心不全があり強心剤and／or利尿剤を内服している心室中隔欠損の患児56名

　　　VSD（一）：うっ血性心不全が無い心室中隔欠損の患児60名

　　　Control：心疾患の無いコントロール60名　　NS：有意差無し

　　　左：うっ血性心不全時のHANP値

　　　うっ血性心不全の症状がある心室中隔欠損の患児では，他の2群の患児に比べて有意にHANPが高値

　　　であった．またうっ血性心不全の症状が無い心室中隔欠損の患児でも，コントロールの患児に比べて軽

　　　度のHANPの上昇を認めた．

　　　　右：うっ血性心不全時のFEMg値

　　　うっ血性心不全の症状がある心室中隔欠損の患児では，他の2群の患児に比べて有意にFEMgが高値

　　　であった．（尿中へのMg排泄が増加していることを示唆している）

C群（66±17pg／me，60±19　pg／me）より有意に

高値であった（P＜0．001）．この様に小児の急性

期CHFでMg値は低下せず，　Mgの生理学的活性

は保たれていた．しかしFEMgは高値で尿中へ

のMg排泄が増加しているため，　CHFが長期間

続くとMg欠乏となり，心室性頻拍や突然死の誘

因となる可能性が示唆された．

マグネシウム補充療法の可能性

　Mg2＋の測定が可能となり，様々な病態におけ

るMgの役割が解明されつつある．しかし小児循

環器疾患におけるMgの役割は，依然として不明

な点が多い．これまでの著者らの検討では，いく

つかの疾患・病態においてMg欠乏が生じる可能

性が示唆された．またその疾患・病態に対して，

Mgが治療・予防目的で利用できる可能性も示唆

された．今後小児循環器疾患でも，Mgの臨床応

用が進むことを期待している．
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