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血行動態波形情報の解析による大動脈粥状硬化
　　　　　　　　　　　　　早期病変の検出

宮下　洋＊・＊＊，勝田新一郎＊＊＊，清水　強＊＊＊

挾間章博＊＊＊，島田和幸＊＊，矢田俊彦＊

　要　　　旨

　大動脈入力インピーダンス（Z五。）解析により

定量化した動脈壁特性による大動脈の粥状硬化病

変早期検出の可能性を，遺伝性高コレステロール

ウサギを用いて検討した．不規則ペーシング下の

上行大動脈圧・血流波形より得られた高分解能の

Z㎞は，低周波領域の特定周波数に対しては顕著

な変化を呈し，特性インピーダンスは軽度低下し

ていた．Z始の変化が特定の周波数に限られるこ

とは，高分解能Zi．の有効性を示唆する．大動脈

の早期病変が低周波のZi．に反映されることは，

特性インピーダンスや動脈波形解析が高周波での

評価を必要とするのと対照的に，本評価法が臨床

検査レベルの血圧・血流計測精度においても有効

な可能性を示す．

緒 言

　高脂血症における合併症のリスクや予後の予測

には，粥状硬化性血管病変の評価が必要である．

しかし日常臨床において，大動脈をはじめとする

全身の太い動脈全体の病理学的評価は困難である．

粥状硬化性病変は血管壁の物理特性の変化を伴

う1）ので，その変化の情報は血行動態波形やその

伝播特性に反映されるはずである．

　動脈の伸展性の評価として比較的普及している

脈波速度に関する報告では，高脂血症，lipopro一
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teinあるいは粥状硬化との関連性が示唆されてい

る2）が，一方では関連性がないとの報告もある3）．

動脈圧波形解析による動脈特性の評価である動脈

compliance4）やAugmentation　Index（AIx）も関連性

の報告はある5）が，いずれにしてもヒトを対象と

した研究では，大動脈病変との関係については詳

細な検討はなされていない．

　粥状動脈硬化の病理学的特徴として，特に初期

の病変はびまん性に起こるのではなく動脈の一部

に限局あるいは散在し，線維化や石灰化をきたす

前の泡沫化が主体の段階には，その物性として硬

化ではなく，むしろ軟らかいとの所見1・6）を考慮

すると，測定した動脈全体の甲唄展性の平均的な

特性を包括して評価する脈波速度は，粥状硬化病

変の早期評価には感度が不十分なことは想像に難

くない．また，大動脈反射波の指標であるAlx

は太い動脈以外に末梢細動脈の抵抗や心室の駆出

様式にも影響を受けるため厳密な意味で血管壁特

性に特異的な指標とはいえない．さらに，これら

の臨床的な指標は，動脈の血行動態波形のもたら

す情報の一部を評価しているのみで，拍動性の動

脈血流に対する周波数依存性の動的特性を充分に

反映するとは考えにくい．

　一方，周波数依存の動的動脈壁特性を評価する

解析法として大動脈入力インピーダンス（Zin）

解析7）が半世紀も前に提案され8）ているが，未だ

に充分活用されていない．その周波数領域での理

論的背景や数学的理解が臨床医に馴染みにくいこ

と，高精度の計測技術が必要なこと等が普及を阻

害してきたものと思われる．このうち計測技術面

の困難に関しては，近年の進歩により精度の良い
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計測が得られやすくなっている．

　そこで本研究では，血行動態波形のもつ動脈特

性情報をZi、解析により総合的に定量化すること

で大動脈粥状硬化病変の早期検出が可能かどうか

を，粥状硬化のモデル動物を用いて検討した．

方法

〈動物〉

　粥状硬化病変が比較的初期の段階にある10－12

か月齢の遺伝性高コレステロール血症ウサギ

（Kurosawa　and　Kusanagi－Hypercholesterolemic

Rabbit；KHC，　nニ15）1）を用い，同月齢で粥状硬化

のないJapanese－White　Rabbit（∫W，　n＝13）を対照

とした．いずれもcholesterol－freeの市販のウサギ

用飼料（RC－4，0riental　Yeast）をユ日約100　g給餌

することにより飼育した．すべての実験操作は

”The　Guide　for　the　Care　and　Use　of　Laboratory

Animals　published　by　the　US　National　lnstitute　of

Health”　（NIH　Publication　No．85－23，　revised　1996）

に準拠した．

　実験に先立ち，血液を後耳介動脈より約7m4採

取し酵素法で血清脂質のレベルを測定した．約1

週間後，ベントバルビタール酸ナトリウム
（Nembutal，　Abbott，　USA；30　mg／kg）の静脈内投与

による麻酔下で仰臥位に固定し，気道を確保した

後，上部胸骨正中切開により開胸した．この際，

両側の胸膜は損傷しないようにして自発呼吸を維

持した．さらに，計測終了後，大動脈を起始部か

ら総腸骨動脈分岐部まで全摘出し，長軸方向に切

開して粥状硬化性病変の存在と分布を肉眼的に観

察した．

〈計測〉

　規則的洞調律（Regular　beat　data）および心房か

らの不規則ペーシング下（Random　beat　data）に

大動脈圧血流を同時記録した．血圧計測には左頸

動脈から上行大動脈に挿入した3Fのmicromano－

meter　（Mikro－tip　SPS－330，　Millar　lnstruments　lnc．，

Texas，　USA）を，また血流計測には上行大動脈に

装着した超音波transit－time血流計（T206，　Transo－

nic　Systems　Inc．，　NY，　USA）を用い，500（Regular

beat　data）または1000　samplesls（Random　beat　data）

でデジタル化した．血圧アンプと血流計の低域通

過フィルターの遮断周波数は100Hz（一3　dB）に

設定し，両信号問のフィルター特性の違いは，数

値的に逆フィルターを作成してオフラインで補正

後，解析に用いた．不規則ペーシングはインパル

ス間隔が80～310msの範囲に正規分布する乱数

列をあらかじめ作成し，これでペーシングをトリ

ガーすることにより150秒間行った．ペーシング

開始後30秒からの120秒間を定常状態と考え，解

析の対象とした．

＜解析＞

1）　Regular　beat　data

　連続5秒間のデータから平均15心拍を平均した

血圧（PA。）・血流（FA。）波形データを各512点に

再サンプリングし，FFrアルゴリズムによりフー

リエ変換した（下式の！はフーリエ変換により周

波数関数となったことを表す）．大動脈入力イン

ピーダンス（Zi。）は以下の定義に従い算出した：

　　　　　PAo　（f）
Z　in　（f）　＝

　　　　　FAo　（f）

2　）　Random　beat　data

　3ms間隔に再サンプリングした120秒間のデー

タを3秒間（50％）オーバーラップした約6秒間

（2048点）の血圧・血流波形データの37セグメン

トとし，各セグメントにFFrスペクトル解析を

行った．その結果得られるオートパワーおよびク

ロスパワーのスペクトルをアンサンブル平均する

ことで，PA。・FA。にそれぞれ未知の測定noise

Np・1＞Fが含まれていてもrandom　dataに限って成

り立つ下式に従って4およびコヒーレンス関数

（Coh）求めた：

z、n（f）＝P・・（！）一N・（！）＝耶PA・・…（∫）】

　　　　　FAo（f）’NF（f）　　　　　　　　　　　　　　E［SFA．．FA．　（f）］

　　　　　　　　IE　［S　pAo・FAo　（f）］1　2

Co乃（！）＝
　　　　　E［SpA．．pAe　（f）］　’　E［Smo・FAo　（f）］

　E［X］はXのデータセグメント間のアンサンブ

ル平均，Sx．xはXのオートパワー（複素絶対値

の2乗），Sy．xはX－Y間のクロスパワー（Yと

Xの複素共役の積）である．このZi、推定におけ

るrandom　beatの意義に関する理論的根拠は，

Taylor（1966）9）およびBurkohoff　et　a1（1988）10）に
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準じている．

3）Zi、の表示と構成要素

　Zi．は複素周波数関数であるので，その絶対値

（IZi。1；Modulus）と位相（φ；Phase）として表

示した．この解析条件で，Zinスペクトルの周波

数の上限はサンプリング周波数（333Hz）の1／2

（166Hz）まで計算されるが，　Zi。推定の信頼性

をあらわすコヒーレンスの平均一標準偏差が0．6

以上を維持している範囲として60Hzまでを表示

した．両掛間で体重の有意差はなかったが，各群

内のばらつきは無視できない（表1）．そのため，

Zi．の各群での集計と統計処理においては，血流

量（心拍出量）の体重依存性を考慮し，Modulusを

体重で補正して体重1kgあたりの値とした．

　本研究ではIZi、　iの特徴を以下の3つの構成要

素に分けて評価した（図1）．

①特性インピーダンス（Zc：characteristic　im－

　　pedance）：全体のオフセットにあたる要素

　　で，1Z，，1が平坦に近づく高周波領域（25～

　　60Hz）でのIZ．1の平均から推定した．

②低域通過ブイルター様特性（LPF：low－path

　　filter）：1Zi。1が単純減衰していく最も低周波

　　の部分で，その上限周波数をIZi、1の第1極

　　小樽（IZmi。　Dの周波数（Fmin）で決めた．

③高周波の反射特性（HFR：high－frequency　re－

　　flection）：LPFより高い周波数全体での1Z，．1

　　スペクトルが変動する程度を，LPFを超えた

　　周波数でのlz．1の第1極大値（1　z，、iax　1）と
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図1　インピーダンスの構成要素パラメータ

　　lZ血、1の比（1Zmax　1／IZmin　1；対数軸において

　　は差に相当）により評価した．

〈統計処理〉

　結果は平均±標準偏差（1SD）で表示した．

KHC群と対照群のRandom　beatにおける平均値

の比較は，対応のないStudent－t検定により行い，

p＜0．05を有意と判定した．

結 果

1）KHCウサギの病態評価

　図2Aに，　KHCウサギの血清脂質レベルを示

す．正常の20倍の高コレステロールを特徴とする

高脂血症を認めた．HDL一コレステロールは正常

より有意に低値であった．

　図2Bには，大動脈内膜面の画像を示す．大動

脈弓を中心に白色調に見える病変が粥状硬化であ

る．比較として示した24カ月齢（24M）のKHC

ウサギに比較して，本研究の対象である12ヶ月齢

（12M）では，病変の占める面積は小さかった．

以前の検討で，内膜面の病変面積比率は48±15

％で，組織学的には泡沫化を主体とする比較的早

期の粥状硬化であることを確認した1）．

2）不規則ペーシング

　図3にRegular　beatからRandom　pacingを行っ

た際の大動脈圧・血流の代表的時間経過と各時点

の波形を示す．上段の心拍数は血流波形から計測

したもので，Random　pacingにより50～350　bpm

の間で変動している．不規則ペーシングの命令は

心拍数に換算すると199～750bpmであるので，

実際の早出頻度はペーシングの命令とは大きく異

なっている．洞頻度（約200bpm）よりも遅い心

拍は，主として心房の高頻度刺激による洞抑制や

房室伝導の不応期によるものであった．また，こ

こでの心拍数は拍出の頻度であるため，拍出を伴

わない心室興奮はカウントされないことも関係し

ている．

3）インピーダンス解析：RegUlar　beatとRandom

　beatの比較：

　図4に，KHC，　JWの各群の同一個体で得られ

たRegular　beatでのZi．（白丸）とRandom　beat（実

線）でのZi．を重ねて表示した．　Regular　beatから

のZi、では，心拍数を基本周波数（第1高調波）
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図2　KHCウサギの血清脂質および病理特性

　　A．血清脂質濃度

　　B．大動脈内膜面の肉眼的病理変化

とし，その整数倍にしかスペクトルが存在せず，

Random　beatからのZi．と比較して周波数分解能

が著しく乏しい．また，洞調律時（Regular　beat）

の心拍数はKHC（n＝12）が249±33　bpmに対し

て∫Wは208±32bpmと無視できない差があり

（p＝0．006），両群のZi。スペクトルの比較は困

難であった．そのため，ここでは代表的なデータ

を示すにとどめた．

　これに対して，Random　beatから得られたZi，

では，データセグメントの長さ（約6秒間）の逆

数，すなわち0．16Hzが周波数分解能となる．高

分解能であるばかりでなく，個体間でのZi。スペ

クトルの比較において，データセグメントの長さ

を統一しておけば個体問の比較にも心拍数の差異

による問題が生じない．

4）Random　beat　dataから得た高分解能Zi，によ

るKHCの特徴

　図5に，KHC（n＝15）とJW（n＝13）のRan－

dom　beat　dataから得られた高分解能のZi。の比較

を示す．実線は各群全個体の平均のスペクトルで，

その上下の破線は±標準偏差の範囲を示してい

る．定性的にはJWに比しKHCでは1Z．，1が浅

くIZm狐1は低い，すなわちHFR帯域（図1）で

のModulus変動幅が小さかったが，　l　Z．in　1の周波

数F血．および1　Zmarc　1の周波数F㎜には有意差を認
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めなかった（図6A）．10　Hzまでの低周波，特に

FminからFmax付近の位相はKHCの方が有意に遅

れていた（図6Aのφ6．8は6－8Hzの平均位相）．

高周波領域を含めた周波数非依存のインピーダン

スパラメーターである特性インピーダンス（Zc：

図1参照）は，KHCで25％程度低かった．

　さらに全周波数にわたっての比較のため，図6

Bに両群のZi。の差をスペクトルとして表示し

た．Modulusに関しては対数軸での差に対応する

両群の比（IZi。　l　ratio）とした．　KHCでの25％程

度のZc低下は全周波数に均等に存在し（↓①），

LPFの後半からFmin付近にかけてはKHCのMo－

dulusが相対的に高い（↑②）形を示した．位相

もこの部分に限局してKHCでの遅れが大きかっ

た．この相対的な差は，上述の定性的なZinスペ

クトルの形の特徴を反映している．それを1Zm。、1／

1Zmi，1比として定量化して評価した結果，　KHCと

∫W無間の差は最も著しかった（図6A）．この

高分解能Zi、を得たRandom　pacing中の血圧レベ

ルおよび心拍出量（体重補正）には両群間の差は

なかった（表1）．

考察

　高コレステロール血症による大動脈の初期粥腫

性病変を有するKHCウサギにおいて，高分解能

Zi、は低周波域でのModulus変動幅の特徴的な減

少とZcの低下を呈した（図5～6）．　Random

pacing下の血圧レベルには両群間に有意差はなく

（表1），血管壁伸展圧依存性の影響を受けない

比較が可能と考えられる．

Presented by Medical*Online



血行動態波形情報の解析による大動脈粥状硬化早期病変の検出　365

A B

（一

ﾚ
の
・
b
o
発
日
）
一
鐸
嘱
旦

2生

　　π’4

な
田　　o

冨
ゆ儒・π’4

‘

　・π12

　　　　0

22・
Q
1
L

2

1

o

o

20 40

o

o

o

o

　　o　　　o
o　　　o

　　　　　o

e　　　　　o o

60 o 20 40

　　　　Frequency　（Hz）　Frequency　（Hz）

図4　Regular　beatとRandom　beatでの大動脈入力インピーダンス＝同一個体での比較

　　A．KHCウサギ
　　B．JWウサギ
　　上段に1Z．1（Modulus），下段にPhaseを示す．軸はすべてLinear・scale．
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1）KH：CウサギのZi、の特徴

●　Zcの低下

　4の群間差のスペクトル（図6B）を見ると，

全周波数にわたる1Zi。1の25％程度の低下があり，

それに対応した位相の差は認められない．周波数

非依存で位相差がないというZcの性質から，こ

の特徴はZcの変化として矛盾しない．進行した

粥状硬化性病変は，線維化や石灰化を含む動脈壁

の硬化として捉えられている．本研究で対象とし

た若齢KH：Cにおける粥状硬化性病変の比較的早

期の段階では，計測部位の大動脈壁硬化度を表す

ZcがJWの25％程度低下していた（図5～6）．

このことは，むしろ壁が軟らかいことを示唆して

いる．この月齢における病変の段階の病理所

見1）・6）から推測すると，物性的に軟らかい泡沫細

胞が主体の病変を反映したものと考えられる．動

物実験（ウサギ〉の報告では，他にも早期の粥状

硬化性病変が軟らかいとの所見が報告されてい

る11）．粥状硬化の動脈壁特性が本研究のような早

期の軟化状態から進行して硬化状態に至るまで幅

広く変化することを考慮すると，早期段階の病変

を単に大動脈全体における脈波速度の増加のみで

検出することは困難と考えられる．脈波速度と，

高脂血症あるいは粥状硬化との関連性に関する報

告の結果が一定しないのは，このような背景によ

るものと憶測される．

●　Modulus変動幅減少

　HFR（図1）ではIZ血1がZcレベルの上下に変

動を示す．この変動は低域のほうが顕著で，この

変動の幅を1Zmax　1／1Zmin　1比として定量化して比
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Random　beat　dataから得られた大動脈入カインピーダンスのBode　diagram：各誌全個体の集計データ

A．KHCウサギ

B．JWウサギ
上段からJII頁にIZn　l（Modulus），　Phase，　Coherenceを示す．　Modulusは体重補正して集計し，平均（実線）

±標準偏差（破線）をあらわす．すべての周波数軸とModulusは対数軸表示．

較した結果，KHC群では特徴的に減少していた

（図5～6A）．　Zcは定義上，同一方向に進行す

る脈波での血圧一血流関係の勾配に相当し，血

圧・血流が同相（位相差がない）となり，周波数非

依存のパラメータである．インピーダンス上，こ

のZcからずれた部分は，同一方向でない脈波す

なわち反射波の存在により説明される7）．この部

に一致した位相の変化も反射の関与を支持する．

このModulus変動幅の変化を，　Zcを基準として

見直してみると，主として1Z．。1が浅くZcレベ

ルより相対的に高いことがわかる（図6B）．こ

の所見は，Fmi．付近の周波数帯域での大動脈反射

波が，JWに比しKHCで高くなることを示して

いる．生体の動脈波形では低周波ほどその周波数

成分は大きく，この低周波帯域における反射特性

の増大は，高脂血症患者におけるAIxの増大の

報告5）と矛盾しない．AIxは通常regular　beatの波

形で反射成分の比率を評価しているので，その波

形の情報は，あくまでその心拍数の周波数（とそ

の整数倍の高調波）に限定されるため，本研究の

高分解能Zi，に比し感度は劣ると言わざるを得な

い．

2）Random　beatからの高分解能Zi、の特長と有

効性

Zi，の変化が特定周波数に限られることは，高
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分解能Zi。の有効1生を示唆する．図2に示したよ

うに，Regular　beatから得られたZi。は，周波数分

解能が粗く，そのスペクトルの間隙を補完しても

高分解能のZ血は推定し得ない．したがって，限

局した周波数特異的な変化を検出できない可能性

を示している．さらに，Regular　beatでのZi。スペ

クトルは特にSIN比の低くなる高周波領域で大

きく変動し不安定なのに対し，Random　beat由来

の高分解能Zi，のスペクトルはより安定した形で

得られている．これは，Random　pacingにより血

流波形を測定ノイズに独立な不規則信号化するこ

とでノイズが低減された効果と考えられ，Ran－

dom　beat由来のZi。の重要な利点と考えられる．

これにより，高周波帯域のZc推定も安定したも
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表1　KHCおよびJW群の体重および不規則ペーシング
　　中の血行動態パラメータ

KHC　rw（n＝15）　（n＝13）
p

Body　Weight

　　（kg）

　Mean　PAe

　（mmHg）

Cariac　Output

　（me／min）

Cardiac　lndex

　（me／min／kg）

Resistance　lndex

（mmHg　・　s　・　kgl　me）

3．　8±O．3　3．　7±O．2　O．　28

93±10 93±11　O．　84

284±42　243±45　O，　022

76±13 66±11　O．　054

76．2±13．9　84．8±8．8　O．060

のになった。

3）KHCウサギの高脂血症に伴う粥状硬化以外

　の病態生理学的因子の影響

　高脂血症においては，器質的粥状硬化以外にも

機能的な変化，特に内皮機能障害による血管拡張

反応の低下が知1られている12・13）．このような機能

的変化がKHCウサギの乙，所見に関与している

かどうかが問題となる．内皮機能は，主として筋

性動脈～細動脈の機能的血管緊張の程度に関与す

ることを考慮すると，Zi，上ではゼロ周波数に相

当する末梢血管抵抗（R）およびこれと総動脈コ

ンプライアンス（C）の積C×Rに関係するLPF

特性（図1）に反映されることが予想される．本

研究のKHCウサギの所見では，体重補正したR

はJWよりむしろ低い傾向があるものの有意差な

く（表1），図6Bの△ZinスペクトルでLPFに相

当する低周波帯域の乃．変化は，位相変化を伴わ

ないことからZcの変化のみで説明が可能であっ

た．したがって，KHC群の4所見は，主として

大動脈を中心とした器質的粥状硬化病変の存在を

反映しているものと考えられる．

4）類似の研究との比較

　Zuckermanらは，　New　Zealand　White　rabbitの食

餌性高脂血症による粥状硬化のモデルを用い，

Random　pacingによる4スペクトルと反射波を

検討した研究を報告している14）．本研究のKHC

ウサギとは異なる粥状硬化モデルではあるが，大

動脈の病理所見の記載によれば，大動脈弓を中心

とした泡沫細胞主体の粥状硬化で，例数が8～9

匹と少なく有意差は出ていないが，Zcは粥状硬

化群で低い傾向が見られており，本研究同様の比

較的早期段階の粥状硬化と思われる．大動脈全体

の内膜面病変面積の比率は64％程度で著者らの

KHCモデルよりやや大きい．彼らは，粥状硬化

の4スペクトル所見として，位相に関しては本

研究と同様低周波帯域での遅れが大きいことを記

載しているが，ModulusのスペクトルおよびZc

の変化は検出されていない．

　本研究での新たな知見は，より多くの個体数と

高精度の計測により，大動脈の早期粥状硬化によ

るZi，位相の変化とそれに対応した形でModulus

スペクトルの変化を示し，特にIZ血1～1Zma。1の

変動の指標である1Zmax　1／lZmin　1比が早期の大動

脈粥状硬化検出のマーカーとなりうることを示し

た点である．

5）今後の課題

　大動脈病理変化とZ血変化の対応あるいは相関

関係をさらに詳細に解明していく上で，血管壁病

理の質的変化および重症度の2次元的・3次元的

定量化が課題であると考える．

結 論

　KHCウサギの大動脈粥腫性病変の存在に関連

した4の特徴は，以下のごとく要約できる．

　1）1Z．、1～1Zm。、1のModulus変動幅の減少．

　2）Fmi，を中心とした低周波帯域に限局した位

　　相の遅れ．

　3）軽度のZcの低下．

　このうち，Zcの低下は全周波数帯域に均等（周

波数非依存的）に見られ，Zi．のスペクトル形状

には影響しないため，正常との判別は困難である．

したがって，早期の大動脈粥状硬化病変の検出

マーカーとしては上記1）・2）のF、ni、を中心に限局し

た低周波帯域の4変化が有用であると言える．

　Zi．解析の臨床応用の観点からは，大動脈の早

期病変が比較的低周波に限局したZinに反映され

ることは，時間領域での動脈波形解析やZcの解

析が，高周波までの計測精度を必要とするのと対

照的に，本評価法が臨床検査レベルの血圧・血流

計測精度においても有効な応用ができる可能性を

示している．
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Potential　of　Hemodynamic　Waveform　Analysis　to　Detect

　　　Early－Stage　Atherosclerotic　Lesioms　of　the　Aorta

Hiroshi　Miyashita＊・＊　＊，　Shin－ichiro　Katsuda＊　＊　＊，　Tsuyoshi　Shimizu＊　＊　＊

　　　　Akihiro　Hazama＊　＊　“　，　Kazuyuki　Shimada＊　＊　，　Toshihiko　Yada＊

“Division　of　lntegrative　Physiology，　Department　of　Physiology，　Jichi　Medical　School，　Tochigi，　Japan

“　＊Division　of　Cardiology，　Department　of　lnternal　Medicine，　Jichi　Medical　School，　Tochigi，　Japan

“　“　“Department　of　Physiology，　Fukushima　Medical　University　School　of　Medicine，　Fukushima，　Japan

　　Alterations　in　arterial　properties　detected　by　pulse

wave　velocity　and　pulse　wave　analyses　in　patients　with

hypercholesterolemia　are　controversial．　Therefore，　we

used　an　animal　model　of　atherosclerosis　to　test　the

potential　of　arterial　mechanical　properties　indexed　by

aortic　input　impedance　（Zin）　as　markers　for　early

detection　of　atheromatous　lesions　in　the　aorta．　in

12－month－old　anesthetized　Kurosawa　and　Kusanagi－

Hypercholesterolemic　Rabbits　（KHC；　n＝　15），　pres－

sure　and　flow　were　measured　at　the　ascend血g　aorta

during　sinus　rhythm　and　random　pacing．　We　con－

firmed　histologically　in　previous　studies　that　early－

stage　atheromas　developed　in　the　aorta　by　this　age．

Age－matched　Japanese　wnite　rabbits　（JW；　n　＝　13）　had

no　overt．　atheroma．　High－resolution　Zi，　derived血om

random　beating　data　was　characterized　by　a　lower

ratio　of　the　first　local　maximum　to　minimum　IZin1　（1．36

±　O．26　vs．　2．08　±　O．33；　p〈10－5）　accompanied　by

more　delayed　phases　over　a　range　between　6　and　8　Hz

（一〇．35　±　O．21　vs．　一〇．05　±　O．15　radian；p＝O．OOO2）；

and　a　lower　characteristic　impedance　（2．30±O．67　vs．

2．92±O．59　mmHg・s・kg　BW／me；　p＝O．016）　in　KHC

than　in　JW　rabbits．　We　concluded　that　frequency－

specific　changes　in　Zi．　are　sensitive　hemodynamic

markers　that　can　detect　early－stage　atheromatous

lesions　in　the　aorta．　High－resolution　Zin　analysis　is

essential　and　usefu1　for　detecting　such　frequency－

dependent　findings．

Key　words　：　Aortic　input　impedance，　Atherosclerosis，　Hyperlipidemia，　Aortic　pressure，　Aonic　flow

（Circ　Cont　24　：　360As－370，　2003）
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