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緒 言

左 皇 拡 張 期 流 入 あ る い は 充 満 の指 標 は, 臨 床 的 に は 左 童 造 影 (1),

RIア ンジ オ グ ラ フ ィー (2), ドップ ラー心 エ コ ー 図 (3)等 を用 い て求

め られ, 左 重 拡 張 機 能, 特 に左 重 弛 揺 能 を評 価 す る た め に しば しば

用 い られ て きた (1-6). しか し. 左 童 拡 張 期 流 入血 流 は拡 張 期 左 房 一

左 宝 間 の 圧 較 差 を駆 動 力 と して 生 ず る た め, 左 重 側 の 特 性 の み な ら

ず 上 流 で あ る左 房 側 の 特 性. 特 に左 房 圧 に よ って も強 く影 響 さ れ る

(7-9). 実 際 臨 床 例 に お い て も, 左 房 圧 の 変 化 を考 慮 に 入 れ な け れ ば

左 壷 拡 張 期 流 入指 標 の 変 化 の解 釈 が 困難 な 場 合 が あ る こ とが相 次 い

で報 告 され (10-16), さ らに, 心 疾 患 患 者 に お い て左 房 圧 の 変 化 が左

董 拡 張 期 流 入 血 流 バ ター ンの有 意 の 変化 を惹 起 す る こ とが 陸 続 と報

告 され た (17-34).それ 以後 も, 左 房 圧 が 左 室 拡 張 期 流 入 の重 要 な規

定 因 子 で あ る こ とは 動 物 実 験 (35-37), 流 路 モ デ ル 実 験 (7), コ ン ピ

ュー ター ･シ ミュ レー シ ョ ン (38)に よ り確 か め られ た.

しか しな が ら, 左 童 拡 張 期 流 入 血 流 の 指 標, 左 房 圧 お よ び左 重 拡

張 期 特 性 の間 の定 且 的 関 係 につ い て は未 だ不 明 な 点 が 多 い. 特 に,

左 室 拡 張 期 流 入 の 個 々 の指 厚 に 豊 音 に含 まれ る左 室 拡 張 期 特 性 に関

す る情 報 を引 き出 す た め に は, 左 房 圧 の レベ ル あ る い は そ の 変 化 の

影 響 を如 何 に 処 理 した ち ょ い か に つ い て は 不 明 で あ る. この 点 は拡

張 期 流 入 血 流 指 標 を臨 床 的 に使 用 す る際 に特 に 問 題 とな って い るが,

左 房 圧 の レベ ル を補 正 す る ため の具 体 的 な 方 法 は 未 だ提 示 され て い

な い.

した が って 本 研 究 の 目的 は, 心 疾 患 患 者 に お い て ドップ ラー 心 エ

コー 図 を 用 い て 求 め た左 壷 拡 張 期 流 入血 流 の 指 標 と, 左 房 圧 の 代 用

と して の 肺 毛 細 管 圧 及 び観 血 的 に求 め た他 の 左 重 血 行 動 態 指 標 との

間 の 定 量 的 関 係 を 明 らか に す る こ とで あ り, さ ら に左 房 圧 の レベ ル

を考 慮 に い れ た新 しい 左 童 拡 張 期 流 入 動 態 の 評 価 法 に つ い て検 討 す

る こ とで あ る. 本 研 究 は大 別 して 二 部 よ り成 るが, 第 - 部 (研 究 1)

で は 重 回 帰 分 析 法 を用 いて, 左 壷 拡 張 期 流 入 血 流 指 標 と肺 毛 細 管 圧
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あ る い は 他 の 左 圭 血 行 動 態 指標 との 間 の 定 点 的 関 係 を モ デ ル 化 した.

ま た 第 二 部 (研 究 日) で は, 静 脈 還 流 を制 御 す る こ とに よ り, 比 較

的 他 の血 行 動 態 指 標 か ら独 立 に. か つ 段 階 的 に左 房 圧 を変 化 させ る

こ とが 可 能 な 下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 法 (17,18,28,34,39,40)を用 い て,

特 に 左 童 急 速 流 入 期 流 入血 流 ピー ク速 度 と肺 毛 細 管 圧 との 間 の 定 量

的 関 係 を分 析 し, 安 静 時 左 窒 機 能 の 差 異 が両 者 の 関 係 に及 ぼ す 影 響

に つ い て 検 討 を加 え た.

対 象 と方 法

1.対 象

対 象 は 心 疾 患 患 者 23例 (男 22, 女 1例 ) で, 平 均 年 齢 は 55± 10歳

(平 均 ±標 準 偏 差 ) で あ っ た (蓑 1). 基 礎 疾 患 は 狭 心 症 8例, 陳 旧

性 心 筋梗 塞9例, 拡 張 型 心 筋 症 4例, 肥 大 型 心 筋 症 1例, 胸 痛 症 候 群 1

例 で あ り, 全 例 に 対 して 冠 状 動 脈 造 影 を含 む 診 断 的 心 カ テ ー テ ル を

施 行 し, 診 断 を確 定 した. 有 意 の冠 状 動 脈 病 変 を認 め た に もか か わ

らず, 心 筋 梗 塞 の 既 往 が不 明 で, 左 重造 影 上 壁 運 動 が 正 常 な 症 例 を

狭 心 症 群 に分 類 した. な お, 1)急 性 心 筋梗 塞 発 症 後 1カ月 以 内 の患 者,

2)重 症 心 不 全 患 者. 3)不 安 定 狭 心 症 患 者, 4)臨 床 的 に有 意 な 弁 膜 症

を患 者, 5)洞 調 律 以 外 の症 例, は 対 象 よ り除 外 し た. 対 象 例 の 心 機

能 分 頬 (NewYorkHeartAssociation分類 (41))は 1度 な い しは lI度

で あ り, 虚 血 性 心 疾 患 に お け る狭 心 症 の 重 症 度 (CanadianCardio-

vascular･Society分 類 (42)) に関 して も, 1度 な い しは tl度 で あ った.

対 象 の 内 19例 (男 18, 女 1例 ) に 対 して は 研 究 Ⅰ(多 変 丑 解 析 法 ) を

施 行 し, 16例 (全 例 男 ) に 対 して は 研 究 日 (下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 法 )

を施 行 し た. 12例 の患 者 に つ い て は 両 方 の プ ロ トコー ル に よ る分 析

を行 っ た. い ず れ の プ ロ トコー ル に つ い て も, 全 症 例 よ り事 前 に検

査 承 諾 書 を得 た.
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(表 1)対象

症 例 年 齢 臨 床診 断 冠状 動 脈 心 機 能 分 類 研 究 1 研 究 II

No. (歳 ) 造 影 所 見 NYHA分 類 CCS分類 No. No.

性 別

1 56F Anglna ZVD(LAD+LCX) I

2 65M Anglna lVD(LAD) 1

3 67M Angina lVD(LAD) Ⅰ

4 71M Angina 3VD I

5 54M Angina lVD(LAD) Ⅰ

6 51M Angina 2VD(LAD+LCX)十LMT I

7 43M Anglna 3VD+LMT II

8 49M Anglna ZVD(LAt)+RCA) II

9 57M OMI(A.Ap) 2VD(LAD十RCA) I

IO 58M OMI(A.Ap) 1VD(LAD) 1

11 36M OMI(A,Ap) 2VD(LAD+RCA) 1

12 49M OMl(A) 1VD(LAD) 1

13 47M OMl(A,Ap) 1VD(LAD) 1

14 67M OMI(A,Ap,I) 3VD I

15 49M OMI(P) 1VD(LCX) 1

16 52M OMI(A,Ap) 2VD(LADILCX) I

17 49M OMI(Ⅰ,P) lVD(RCA) 1

18 49M DCM Normal 1

19 62M DCM Norma1 1

20 51M DCM Norma1 11

21 43M DCM Normal II

22 54M HCM Norma1 1

23 50M CPS Normal 1
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F-女性 ;M-男 性 ;Angina-狭 心 症 ;OMI-陳 旧性心 筋梗 塞, ()内は梗 塞 の部 位

を示 す (A-前壁 ;Ap-心 尖 部 ;I-下壁 ;p-後壁 ) ;DCM-拡 弓長型 心 筋 症 ;

HCM-肥 大型 心 筋 症 :CPS-胸 痛 症候 群 :lVD-一枝 病 変 ;2VD-二校 病 変 :3VD-

三 枝 病 変 ;LAD-左 冠状 動脈 前 下行 枝 ;LCX-左 冠状 動脈 回旋枝 ;RCA-右 冠状 動

派 :NYHA-NewYorkHeartAssoclation:CCS-CanadianCardlOVaSCUlar

Society.
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2.研 究 Ⅰ:多 変 量 解 析 法 に よ る検 討

(i)対 象

本 研 究 の 対 象 は (蓑 1) に 示 し た症 例 の うち 19例 (男 18例. 女 1例.

平 均 年 齢 54±9歳 ) で あ る. 基 礎 疾 患 は 狭 心 症 6例, 陳 旧性 心 筋 梗 塞

8例, 拡 張 型 心 筋 症 3例, 肥 大 型 心 筋 症 1例, 胸 痛 症 候 群 1例 で あ っ た.

(ii)血 行 動 態 指 標

血 行 動 態 指 標 は 診 断 的 心 カ テ ー テ ル 検 査 施 行 時 に 求 め た. 左 心 及

び 右 心 カ テ - テ ル 法 は 大 腿 勤 静 脈 よ りの ア プ ロー チ に よ り施 行 し た.

ま ず, 7Fの カ テ 先 端 型 血 圧 計 (MiHar社 製 ) を 左 心 室 内 に挿 入 し,

7Fの バ ル ー ン付 き熱 希 釈 法 カ テ ー テ ル (Gould社 製 )を肺 動 脈 内 に留

置 して､ 左 重 圧 と肺 毛 細 管 圧 の 同 時 記 鐘 を行 っ た. カ テ ー テ ル 先 端

型 血 圧 計 は 水 銀 血 圧 計 に対 して 較 正 し, 大 気 圧 を ゼ ロ 点 と した. ま

たバ ル ー ン付 き熱 希 釈 法 カ テ ー テル は, 水 銀 血 圧 計 に 対 して 較 正 し

たP23 Dトラ ン ス デ ュー サ ー (Gould社 製 ) に 接 続 し, ゼ ロ 点 は 前 肢

禽 線 よ り5cm下 に 設 定 した.

圧 デ ー タ の 記 録 に は, 熱 転 写 型 記 錠 装 置 (三 栄 測 器 社 製 ) 及 び FM

磁 気 テ ー プ レ コ ー ダ ー (ソ ニ ー ･マ グ ネ ス ケ ー ル 社 製 ) を 用 い て た.

磁 気 テ ー プ上 の 左 重 圧 を, パ ー ソ ナ ル ･コ ン ピ ュ ー タ シ ス テ ム

Packet H e(ア ン リツ社 魁 ) を 用 い て 4 nsecお き に デ ジ タ ル 化 し,

左 重 圧 下 降 脚 時 定 数 を 以 下 の二 つ の 方 法 を用 い て 算 出 した.

(a)Weiss等 の 方 法 (43)

左 重 圧 P(t)を次 式 に 当 て は め て 時 定 数 Twを 算 出 し た.

P(t)=P｡･e~l/Tv .(式 1)

こ こ に, tは 左 重 圧 の 一 次 微 分 が 最 小 に な る 時 点 か ら の 経 過 時 間 で,

Po は t=0 の 時 点 に お け る左 重 圧 で あ る.

(b)Thompson等 の 方 法 (44)

左 重 圧 P(t)を次 式 に 当 て は め て 時 定 数 Tbを 算 出 した.

P(t)=P｡･e~t/Tb+pb.. .(式 2)

こ こ に, t及 び P｡ は Weiss等 の 方 法 と同 一 で あ り, Pbは 漸 近 線 で あ る.

圧 デ ー タ の サ ン プ リ ン グ は 左 重 圧 の 一 次 微 分 が 最 小 に な る時 点 か

-4-



ら左 重 圧 が 次 の拡 張 終 期 圧 よ り5mmHg高 い レベ ル に到 達 す る時 点 ま

で の 間 に行 っ た. い ず れ の 方 法 につ いて も, P(t)とtとの 間 の相 関係

数 は 全 症 例 に お い て0.99よ り大 で あ った. 時 定 数 に つ い て は最 低 10

心 拍 の平 均 値 を以 後 の デー タ解 析 に 用 い た.

左 皇 造 影 に 関 して は, 8Fのpig-tailカ テ ー テル (USCI社 魁 ) を用

いて. 造 影 剤 40nlを13ml/秒 の 速 度 で 左 室 内 に注 入 し, 右 前 斜 位

30度 の左 室 像 を60franes/秒 で鳩 影 した. 左 童 容積 はarea-)ength法

を用 い て 算 出 し, 体 表 面 横 で 除 して 補 正 した. 左 壷 造 影 上 の指 標 と

して は, 左 圭 収 縮 終 期 容積 係 数 (LVESVI)及 び駆 出 分 画 (LVEF) を

以後 の デ ー タ解 析 に用 い た.

(iii)ドップ ラー 心 エ コ ー 図

ドップ ラー 心 エ コー 図 の 記 録 は心 カ テ ー テ ル検 査 よ り24時 間 以 内

に施 行 した. この 時 間 内 に. 胸 痛 発 作, 心 不 全 症 状 の 出現 ･増 悪,

心 電 図 変 化, 等 有 意 な 血 行 動 態 変 化 を示 唆 す る よ うな 臨 床 症 状 を呈

した例 は な か っ た.

ドップ ラー 心 エ コー 図 の 記 緑 は カ ラー ･ドップ ラー 断 層 心 エ コー

図 記 録 装 置 SSD880(ア ロ カ社 製 ) を用 い て 行 い, 使 用 した搬 送 周

波 数 は2.5MHz, パ ル ス繰 り返 し周 波 数 は 2kHzで あ っ た. 超 音 波 ト

ラ ン ス デ ュー サ ー を心 尖 部 に置 き, 断層 心 エ コー 図 上 左 童 長 軸 像 を

掃 出 して､ カ ラー ･ドップ ラー 法 に よ る左 重 拡 張 期 流 入 血 流 像 と超

音 波 ビー ム と を, 両 者 が で きる だ け平 行 に な る よ うに設 定 し, サ ン

プ ル ･ボ リュー ム を拡 張 期 僧 帽 弁輪 の 中 央 部 に位 置 させ た. 検 出 さ

れ た ドップ ラー 信 号 は 高 速 フー リエ 変 換 に基 づ い た ス ペ ク トル 分 析

器 で 処 理 し, ス トリ ッ プ ･チ ャー ト記 録 器 SSZ-95(ア ロ カ社 製 ) 杏

用 い て, 紙 送 り速 度 50m/秒 で 記 鐘 した.

ドップ ラー 心 エ コー 図 由来 の 左 重 拡 張 期 流 入 血 流 に 関 して は, 以

下 の よ うな 指 標 の 計 測 を行 っ た (図 1) :

E= 急 速 流 入 期 左 主 流 入 血 流 ピー ク速 度 ;A- 心 房 収 縮 期 左 主 流

入 血 流 ピー ク速 度 ;Ac= 急 速 流 入期 左 主 流 入 血 流 加 速 度 こDc= 急

速 流 入 期 左 主 流 入 血 流 滅速 度 ;TPF= 急 速 流 入 血 流 ピ ー ク時 間.
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(図 1) パ ル ス ･ドップ ラー 心 エ コー 図 に よ る左 室 拡 張 期 流 入 血 流 指

標 の 計 測 法. 急 速 流 入 期 左 主 流 入血 流 の ピー ク速 度 (E), 加 速 度

(Ac) 及 び減 速 度 (Dc), 左 室 急 速 流 入 ピー ク時 間 (TPF), 心 房 収

縮 期 左 主 流 入 血 流 ピー ク速 度 (A) を図 に 示 す よ うに計 測 した. 詳 細

は本 文 を参 照 の こ と.

PCG-心 音 図 :ECG-心 電 図 二日A-1I音 大 動脈 成 分.
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流 入血 流 速 度 (V) は, ドップ ラー ･スペ ク トル の 中点 の と こ ろで

計 測 した ドッ プ ラー偏 位 (fd) 及 び 左 室 拡 張 期 流 入 血 流 と超 音 波 ビ

- ム との な す 角 度 (a) と に よ り次 式 を用 い て計 算 した.

V-(C/Zcosβ)A(fd/f｡). .(式 3)

こ こ に, Cは 生 体 内 音 速 (=1560m/秒 ), f｡は 搬 送 周 波 数 (=2.5

MHz) で あ る｡ 加 速 度 (Ac) 並 び に減 速 度 (Dc) は, 急 速 流 入 期 左 茎

流 入血 流 ピー ク速 度 (E) を それ ぞ れ急 速 流 入 期 左 童 流 入血 流 速 度 が

(1/2)Eか らEに 加 速 す る の に要 す る時 間, あ る い は Eか ら(1/2)Eに減

速 す るの に要 す る時 間 で 除 して 求 め た. 流 入 血 流 ピー ク時 間 (TPF)

は 日音 大 動 脈 成 分 よ り急速 流 入 期 流 入血 流 ピー ク速 度 の 時 点 まで の

時 間 間 隔 と して計 測 し た.

ドップ ラー心 エ コー 図 上 の計 測 は連 続5心 拍 につ い て行 い, そ れ ら

の平 均 値 を以 後 の デ ー タ解 析 に 用 い た.

(iv)デ ー タ解 析

最 初 に血 行 動 態 指 標 間, 次 い で血 行 動 態 指 標 と ドッ プ ラ ー心 エ コ

ー 図 由来 の左 皇 拡 張 期 流 入 血 流 指 標 との 間 の 単 相 関 係 数 を算 出 した

さ ら に ドップ ラー 心 エ コー 図 指 標 を 目的 変 丘 と し, 平 均肺 毛 細 管 圧

お よ び他 の血 行 動 態 桔 梗 を説 明 変 畳 と して重 回帰 分 析 を行 っ た. 危

険 率 5%未 満 を統 計 学 的 に有 意 で あ る と判 定 した.

3.研 究 日:下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 法 に よ る検 討

(1)対 象

本 研 究 の対 象 は (表 1)に 示 し た症 例 の うち 16例 で, 平 均 年 齢 は5

5土 10歳 で あ った. 基 礎 疾 患 は狭 心 症 5例, 陳 旧性 心 筋 梗 塞 7例, 拡 張

型 心 筋 症 3例 及 び肥 大 型 心 筋 症 1例 で あ っ た. 左 童 造 影 上, 僧 帽 弁逆

流 を認 め た の は拡 張 型 心 筋 症 1例 (症 例 14) に お いて の み で あ り, そ

の程 度 もSellers I度 と軽 か っ た. な お ドップ ラー 心 エ コー 図 法 に よ

り僧 帽 弁 逆 流 を検 出 され た の も4例 (症 例 5,ll,12,14)に お い て の み

で あ り, 程 度 も同 様 に軽 度 で あ っ た.

一 部 の 症 例 に お いて は, 7Fの カテ ー テ ル先 端 型 血 圧 計 (Millar社
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製 ) を左 室 内 に挿 入 し, 研 究 Ⅰと同一 の方 法 を用 いて左 重 圧 下 降脚 時

定数 (T) を算 出 した. 時定数 につ いて は最 低 10心 拍 の平均値 を以後

の デー タ解析 に用 い た.

(ii)血 行 動 態測 定

β遮 断薬 の投 与 は検 査 の 1週 間前 まで に中 止 し, そ の他 の薬 剤 (カ

ル シ ウム括 抗 薬､ 亜硝 顧 薬 等) の投 与 は 24時 間前 まで に中止 した.

まず7Fのバ ルー ン付 き熱 希釈型 カテーテル (Gould社 製) を鎖 骨 下

また は内頚 静 脈 よ り挿 入 し, 先 端 をバ ル ー ンの充 満 に よ り肺 毛 細 管

撰 入 圧 を測 定 出来 る よ うに肺 動 脈 内 に留 置 し, カ テー テル 近位 端 を

Statham P50型 圧 力 トラ ンス デ ュー サ ー (Gould社 製) に接 続 した.

さ らに. 23Gの ポ リエ チ レン製 チ ュー ブ を右 上腕 または接 骨 動脈 に挿

入 し, 近位 端 を も う一 台 のStatham P50型 圧 力 トラ ンスデ ュー サー に

接 続 して末 梢 動脈 圧 を モニ ター した. 圧 測 定 のゼ ロ点 は前 臓 庸 線 よ

り5cm下 に設 定 した. 圧 デー タは患 者 モ ニ ター装 置 Dynascope

DS-1100(フ ク ダ電 子 社 製 ) で 増 幅 し, 熱 転 写 式 記 録 装 置 AU-5001

(フ クダ電 子 社 製 ) を用 い て紙 送 り速 度 50m /秒 で 記 録 した. 心 拍

出量 の測 定 は熱 希 釈 法 に よ り, 心 拍 出盛 計 算 用 コ ンピ ュー ター EH-1

1(フ クダ電 子 社 製) を用 いて行 った. 心 拍 出塁 測 定 は三 回繰 り返 し,

そ の平 均 値 を デー タ解 析 に採 用 した.

平均末 梢 動脈 圧 (MAP) 及 び一 回拍 出量 (SV) は次 式 に よ り算 出 し

た.

MAP=(SAPtZ･DAP)/3 (nm Hg)‥. ..(式 4)

SV=CO/HR (ml). .(式 5)

こ こに, SAPは収縮 期 最 大 末 梢 動 脈 圧, DAPは拡 張 終 期 末梢 動脈 圧,

COは心拍 出量, HRは心 拍数 で あ る.

(iii)心 エ コー 図

心 エ コー 図 に関 して は研究 Ⅰと同一 の装 置 を用 い, 同一 の設 定 にて

記録 を行 った. M モ- ド心 エ コー 図 は, 断層 心 エ コー 図上 鹿 索 レベ

ル の左童 短軸 像 を描 出 しな が ら, 超 音 波 ビー ムが 左 童 内腔 の中心 を

通 る よ うに設 定 して記録 した. 左 圭拡 張終 期 短 軸 内径 (LVDd), 収
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縮 終 期 短 軸 内径 (LVDs) を計 測 し, パ ー セ ン ト内径 短 縮 率 (%FS) は

次 式 を用 いて 算 出 した.

%FS=[(LVDd-LVDs)/LVDd]･100(%). .(式 6)

ドップ ラー 心 エ コー 図 由来 の 左 皇 拡 張 期 流 入血 流 に 関 して は, 研

究 Ⅰと同 じ5種 の指 標 (E, Ac, Dc, TPF, A) の計 測 を行 っ た (図 1).

負 荷 中 のMモ ー ド及 び ドップ ラー 心 エ コ ー 図 は, 超 音 波 ビー ム の

方 向 や サ ンプ ル ･ポ リ ュ- ム の 位 置 を可 能 な 限 り一 定 に保 って 記 録

した.

(iv)下 半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 法

Wolthuisら に よ り報 告 さ れ た下 半 身 除 圧 負 荷 装 置 (45)に 改 良 を加

えて特 注 した下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 装 置 (本 郷 医科 社 製 ) を使 用 した.

まず 被 検 者 を仰 臥 位 に し, 腸 骨 稜 以 下 の 下 半 身 を透 明 な ア ク リル製

の箱 の 中 に密 閉 した. 電 気 掃 除 機 用 の ポ ンプ を用 い, 箱 の 中 に 室 温

の空 気 を送 り込 む こ と に よ り下 半 身 に陽 圧 を 負 荷 し, 逆 に 籍 の 中 の

空 気 を吸 引 す る こ とに よ り陰 圧 を負 荷 し た. 装 置 内 の 圧 力 (下 半 身

圧 ) は 大 気 圧 をゼ ロ と して, 接 続 した水 銀 血 圧 計 を用 い て モ ニ ター

した.

(V)プ ロ トコ ー ル

上 記 の血 行 動 態 及 び心 エ コー 図 計 測 並 び に下 半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 の

準 備 が完 了 後. 被 検 者 に は 最 低 15分 間 の 安 静 を と らせ た. 被 検 者 が

装 置 に慣 れ. 血 行 動 態 指 標 が落 ち つ い た の を確 認 して か ら, ま ず装

置 内 に送 気 を行 い下 半 身 圧 を大 気 圧 に対 して †20mmHgに上 昇 させ た.

下 半 身 圧 が+20nn Hgに安 定 して か ら3分 後 に, 血 行 動 態 並 び に心 エ

コー 図指 標 の 記 録 を呼 気 止 め下 に行 っ た. 以 後 3分 ご とに下 半 身 圧 を

+10,0.-20.-40mnHg と段 階 的 に減 少 させ, 各 段 階 に お いて 上 記

指 標 の計 測 を行 った. 各指 標 の計 測 は連続 5心 拍 につ いて行 い, そ の

平 均 値 を 以 後 の デ ー タ解 析 に用 い た. 本 研 究 に お いて は 下 半 身 圧 を

常 に よ り小 さ い 値 に 変 化 させ て お り, 下 半 身 暢 圧 除 圧 負 荷 の い わ

ゆ る ■下 降 脚 ■(46)に お い て 全 て の計 測 を行 っ た こ とに な る. 下 半 身

圧 は 装 置 内 に送 気 を開 始 して か ら, あ る い は 装 置 内 か ら脱 気 を 開始
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して か ら約 10秒 後 に は 安 定 した. ま た血 行 動 態 及 び心 エ コ ー 図 指 標

は, 下 半 身 圧 を変 化 させ て か ら約 1分 以 内 に は定 常 状 態 に遺 した. な

お下 半 身 圧 変 化 直 後 に, 断 層 心 エ コ ー 図 上 心 室 中 隔 が 偏 位 す る の が

観 察 され たが, そ の 変 化 は 一 過 性 で, 数 心 拍 後 に は心 室 中 隔 は 元 の

位 置 に戻 っ た.

(vl)デ ー タ解 析

全 て の デ ー タ を平 均 値 ±標 準 偏 差 と して表 した. 下 半 身 暢 圧 陰 圧 負

荷 の 各種 指 標 に及 ぼ す 彩 轡 を解 析 す る た め に, 最 初 に 二 元 配 置 の分

散 分 析 (田 子 1:症 例 の 個 体 差, 因子 2:下 半 身 圧 ) を行 い, 各 下 半

身 圧 の段 階 間 に全 体 と して の有 意 差 が 兄 い だ され た場 合 に は, 個 々

の段 階 (+20.+10.-20.-40mmHg)に お け る値 と下 半 身 圧OmnHg

時 の値 とをBonferroniの修 正 を加 えたpairedt-testを用 い て 比 較 し

氏 (47). 各 指 標 間 の定 点 的 関係 の分 析 の 為 に は, まず 単 相 関係 数 を

計 算 し, 次 い で最 小 自乗 法 を用 い て 回帰 直 線 を求 め た. 危 険 率 が5%

未 満 の場 合 を統 計 学 的 に有 意 で あ る と判 定 し た.

結 果

1.研 究 l:多 変 量 解 析 法 に よ る検 討

本 研 究 の対 象 例 の, 心 カ テー テ ル 検 査 に よ り求 め た血 行 動 態 指 標

及 び ドッ プ ラー 心 エ コ ー 図 法 を 用 い て 求 め た左 主 流 入 血 流 指 標 を

(表 2) に 示 す.

(i)心 力 テ - テ ル検 査 由 来 の 血 行 動 態 指 標 間 の 単 相 関 関 係 (表 3)

本 研 究 の対 象 症 例 に お い て, Weiss等 の 方 法 に よ る左 重 圧 下 降 脚 時

定 数 (Tw) と平 均 肺 毛 細 管 圧 (PCWP)及 び左 室 拡 張 終 期 圧 (LVEDP))

との 間 に有 意 の相 関 関 係 が 認 め られ た. ま た, Thompsonらの 方 法 に

よ る時 定 数 (Tb) と左 室 収 縮 終 期 容 積 係 数 (LVESVl)及 び 左 宝 駆 出

分 画 との 間 に も有 意 の 相 関 関係 が兄 い だ され た. さ ら にPCWPと

LVEDPとの 間, LVEFとLVESVIとの 間 の 相 関 関 係 も有 意 で あ っ た.

(ii)ドップ ラー心 エ コ ー 図 由来 の左 皇 拡 張 期 流 入 血 流 指 標 と他 の血
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行 動 態 指 標 との 間 の単 相 関 関 係 (表 4)

急 速 流 入期 左 童 流 入 血 流 ピー ク速 度 (E) とLVEDP,PCWPあ る い は

LVEFとの 間 に有 意 の単 相 関 関 係 が認 め られ た が, Eと時 定 数,

LVESVlあ る い は心 拍 数 (HR) との 間 に は 有 意 な単 相 関 関 係 は存 在 し

な か っ た. 急 速 流 入期 左 皇 統 入 血 流 加 速 度 (Ac) 及 び 減 速 度 (Dc)

につ いて も, LVEFとの 間 の単 相 関 係 数 が有 意 で な い以 外 はEと同様 の

結 果 を示 した. 急 速 流 入 ピー ク時 間 (TPF) は 時 定 数Tbの み と有 意 の

単 相 関 関 係 を呈 した. 心 房 収 縮 期 左 童 流 入 血 流 ピー ク速 度 (A) と血

行 動 態 指 標 と の 間 に は 有 意 の相 関 関 係 は 認 め られ な か っ た. ま た,

A/E比 はLVEt)P及 びPCWPと有 意 に逆 相 関 し, 心 拍 数 と正 相 関 した.

次 に, ドッ プ ラ-心 エ コー 図 由来 の指 標 と血 行 動 態 指 標 との 関係

を よ り明 らか に す る た め に, 散 布 図 を描 い て 検 討 を行 っ た. (図2)

にEとPCWP及 びTwとの関 係 を示 し たが, EとPCWPとの 間 の関 係 は Twの

レベ ル に よ って. 逆 にEとTwとの間 の 関係 は PCWPの レベ ル に よ って影

響 され て い る こ とが 明 らか に な っ た.

(iv)重 回 帰 分 析 に よ る検 討

ドップ ラー 心 エ コー 図 由来 の 急 速 流 入 期 左 皇 統 入血 流 指 標 を 目的

変 丑 と し, 平 均 肺 毛細 管 圧 (PCWP) を第 - の 説 明 変孟(Xl), 左 重

圧 下 降脚 時定 数 (Twあ るい はTb). 左 皇収 縮 終 期 容按係 数 (LVESVl),

あ る い は 左 重 駆 出 分 画 (LVEF) の うち の い ず れ か 1つ の指 標 を第 二

の説 明 変 皇 (x2) と して重 回 帰 分 析 を行 い, 次 の よ うな線 形 重 回帰

モ デ ル の 妥 当 性 を検 討 した (表 5).

Y=al･Xl†a2･x2†C‥ .(式 7)

こ こに, al, a2, Cは 定 数 で あ る. 急 速 流 入 期 左 主 流 入 血 流 ピー ク速

度 (E) とPCWP及 び時 定数､ LVESVlあ る い はLVEFとの 間 に は いず れ も

有 意 の孟 相 関 関 係 (r=0.658-0.738)が認 め られ. それ ぞ れ の説 明 変

丑 に対 す る偏 回帰 係 数 もす べ て有 意 で あ っ た. した が って, Eと血 行

動 態 指 標 との 間 の 関 係 に関 して は (式 7) の よ うな 重 回帰 モ デ ル に よ

って 記 述 可 能 で あ る こ とが 推 測 され た. 急 速 流 入 期 左 重 流 入血 流 加

速 度 (Ac) に つ い て もPCWP及 び 左 窒 血 行 動 態 指 標 との 間 に 有 意 の垂
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(図2)急 速沈 入期 左 重 光 入 血 沈 ピー ク速 度 (E) と肺 毛 細 管 圧

(PCYP:団 上 ) お よび 左 重 圧 下 降胸 時 定 牡 (Ty:Eg下 ) との対 比.

本 研究 の対 象 例 にお いて. EとPCWPとの 間 にr;8.537(pく0.05)の有 意

の正 相 関 を詑 め た が. Tyが 延 長 して い る症 例 (Ty〉=60J]S,n=3:黒

丸) とそ れ 以 外 の 症 例 (Tyく60ns,n:16:白 丸) に分 けて 撒 布 B]を

分析 す る と. TN延 長群 は右 下 方 に位 置 して お り, Tv非 延 長 群 との判

別 が可 能 で あ っ た (図 上 ). ま た, EとTyとの 間 には有 意 の相 関 関 係

は 捉 め られ な か っ た (r:0.182,NS)那, PCYPが 上 昇 して い る 症 例

(PCNP〉=10 m Hg.n=5:黒 丸) とそ れ 以 外 の症 例 (PCNPく10m Hg.

n:ll:白 丸) に分 け て 散布 図 を分 析 す る と, 両 群 間 の 判 別 が可 能 で

あ っ た (囲下 ). 特 にPCWP上 昇 群 に お い て は. Twが延 長 す るに つ れ

てEが減 少 す る傾 向 が認 め られ た.
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(蓑 3)心 カテー テル検 査 由来 の血 行動 態指 標 間の単相 関係数

LVEDP PCWP LVESVl LVEF Tw Tb

VEDP 1 0.871** 0.050 0.041 0.712**0.142

CUP 1 0.198 0.014 0.820日 0.438

VESVI 1 -0.860** 0.345 0.576事*

VEF 1 0.270 -0.551*

～ 1 0.438

b 1

*pく0.05, H pく0.01.

略 語 は (蓑 2) の証 を参 照.

(衰4) ドップ ラー心 エ コー図 由来 の急速流 入期左童流 入血流指標 と他 の血行動

態指標 との間 の単相 関係 数

E Ac Dc TPF A A/E

LVEDP 0.572** 0.664** 0.649** 0.111 -0.439 -0.534**

PCWP 0.537* 0.545* 0.606** -0.115 -0.392 -0.491*

LVESV1 -0.381 -0,350 -0.082 0.378 -0.277 0.107

LVEF 0.534* 0.437 -0.163 -0.378 0.320 -0.194

Tw 0.182 0.156 0.327 0.198 10.358 -0.337

Tb -0.255 -0.345 -0.109 0.487* -0.252 -0.003

HR -0.336 -0.038 -0.224 -0.240 0.361 0.574**

*pく0.05,**pく0.01,

略語 は (蓑2)の証 を参 照.
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相 関 関 係 (r=0.691-0.735) が認 め られ, 各 説 明 変 且 に対 す る偏 回帰

係 数 は すべ て有 意 で あ り, (式 7) の よ うな モ デ ル の妥 当性 が示 唆 さ

れ た. しか し, 急 速 流 入期 左 主 流 入 血 流 減 速 度 (Dc) に関 して は,

説 明 変 畳 Tw, Tb, LVESVIあ る い は LVEFに対 す る偏 回帰 係 数 は有 意 で

は な く, Dcに 対 す る これ らの 血 行 動 態 指 操 の寄 与 は無 視 で き る もの

と考 え られ た. 急 速 流 入 ピー ク時 間 (TPF) と上 記 の血 行 動 態 指 標 と

の 間 に も有 意 の東 相 関 関 係 は 認 め られ な か っ た.

2.研 究 日 :下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 法

(i)血 行 動 態 変 化

下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 時 の血 行 動 態 指 標 の変 化 を (表 6) に示 す. 平

均 肺 毛 細 管 圧 (PCWP) は下 半 身 圧 の 変 化 に平 行 して 段 階 的 に, か つ

大 幅 に変 化 した. 平 均 右 房 圧 (RAP) も同様 の変 化 を示 した. 一 回柏

出丑 (SV) 紘, 下 半 身 除 圧 負荷 時 に は有 意 に減 少 した が. 陽 圧 負荷

時 に は有 意 の変 化 を示 さな か っ た. 平 均末 梢 動 脈 圧 (MAP)は下 半 身

圧 が +20 m Hg及 び -40 nn Hg時 の み 軽 度 の 変 化 を 呈 し た. 心 拍 数

(HR) は 下 半 身 庄 一40 mm Hg時 の み軽 度 に増 加 した.

(ii)M モ ー ド心 エ コ ー 図 指 標 の変 化 (表 7)

左 心 室 拡 張 終 期 短 軸 径 (LVDd) は 下 半 身 陰 圧 負 荷 時 に有 意 に 減 少

し, 下 半 身 圧†20mm Hg時 に有 意 に増 加 した が. そ の 変 化 はJJ＼さか っ

た. 左 心 室 収 縮 終 期 短 軸 径 (LVDs) も下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 時 に有 意

の変 化 を示 し たが. 下 半 身 圧 O mm Hg時 の 値 に 対 す る変 化 率 は十5%で

あ った. パ ー セ ン ト短 縮 率 (%FS) は下 半 身 庄 一40mm Hg時 に有 意 に

減 少 した 以 外 は不 変 で あ っ た.

(iH)パ ル ス ･ドップ ラ- 心 エ コー 図 指 標 の 変 化

下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 時 の 左 窒 拡 張 期 流 入血 流 バ ター ンの 変 化 の実

例 を (図 3) に示 す. 図 上 段 は症 例 12(後 壁 陳 旧性 心 筋 梗 塞 ), 図 中

段 は 症 例 14(拡 張 型 心 筋 症 ) で あ り, 囲 下 段 は症 例 16(肥 大 型 心 筋

症 ) で あ る. 下 半 身 圧 (Lap) の段 階 的 変 化 に平 行 して, 急 速 流 入 期

左 皇 統 入 血 流 ピー ク速 度 (E) が 段 階 的 に 変 化 す る の が 認 め られ た.
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(表 6)下半 身陽 圧除 圧 負荷 時 の血 行 Ab態変 化

下半 身圧 (M Hg) 十20 日0 0 -20 -40

pcwp(m Hg)

RAP(nmHg)

SV(机1)

HiP(nmHg)

HR(beats/nlrL)

15j:5書書 目±5日 8±3 5士 3日 4j:2++

9土 2書* 7土 2*書 5±2 3士2++ 3±2++

80±15 81土 16 77土 13 67士14暮◆ 54土 11■■

107±13♯事104±11 99±10 96士11 93士IZ*

67±9 65±9 66±9 67±10 72±10**

tpく005.Hpく001 (vs 下半 身圧 OJM Hg)

RAP-平 均右房 圧 ,SV-一 回柏 出丘:MAP-平 均 末梢 動脈 圧.

他 の略語 は (蓑 2)の証 を参 照.

(衰 7)下 半 身暢 EE除圧 負荷 時 の M モー ド心 エ コー 図指 標 の変 化

下 半 身EE(nnHg) †ZO +10 0 120 -40

LVDd (m) 58士9暮 57±10 56±11 53±10*+ 51±10H
LVDs (nn) 42±13日 41土 13事 40±13 39±13* 39±13事

XFS (%) 29±L3 29±13 29±13 28±12 26±1小

書pく0,05,書*pく0.01 (vs下 半身 圧 Om Hg)

LVDd-左心室拡 張終 期塩瀬l内 径 ;LVDs-左 心室収縮 終期 短軸 内径 ;%FS-パ ー セ

ン ト短軸 内径短 縮串.

(妾 8) 下半 身鴨 圧除 圧 負荷 時 の ド･Jプ ラ-心 エ コー 図指 操 の変化

下 半身圧 (M Hg) †20 十10 0 -20 -40

E(cm/see)

A(cn/see)

A/E

Ac(eJ)/sec2)

Dc(Cd/sec2)

TPF (qsec)

42士11日 39±8◆ 35土 7 29±7日 24土 6**

45j:11事 43土 10 41士11 39±10 36土11

1.2±0.5 11±0.4 12土 04 14j:0.5日 1.6土 07日

426土 123書書380±83書事 337±92 251士71+* 217j:65H

z70±81** 245j:59書 205j:56 155土 42+* 133j=32H

l80j:21*暮 189±26H 199±25 210±29事事 220j:26日

暮pく005.*書pく0.Ol(vs 下 半身 圧 OM Hg)

略語 は (表 2) の証 を参 照.
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(図3)下 半 身 騒 圧 陰 圧 負荷 時 の左 皇 拡 碩 期 沈 入血 流 }iター ンの変 化.

下 半 身圧 の変 化 と平行 して 急 速 沈 入 期 左 重 液 入 血 流 ピー ク速 度 (E)

は顕 著 に かつ 段 階 的 に 変 化 した れ 心 房 収 摘 期 左 主 流 入 ピー ク逆 度

(A)の変 化 は小 さか った. 上段 は蚊 旧性 心 拡梗 塞 (No,12), 中段

は拡 張 里 心 応 症 (No.14). 下 段 は肥 大 型 心 筋 症 (No.16) の症 例 に

見 られ た左 基 拡 張 期 流 入血 流 バ ター ンの 変 化 を示 す.
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そ れ に対 し, 心 房 収 縮 期 流 入血 流 ピー ク速 度 (A) の変 化 は僅 か で あ

っ た.

(表 8) に下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 時 の ドップ ラー 心 エ コー 図 由来 の左

室 拡 張 期 流 入 血 流 指 標 の変 化 を示 す. 急 速 流 入期 左 童 流 入 血 流 ピー

ク速 度 (E) は下 半 身 圧 に平 行 して, 段 階 的 に変 化 した. そ れ に対 し

て, 心 房 収 縮 期 左 壷 流 入 血 流 ピー ク速 度 (A) は+20mmHgの陽 圧 負

荷 時 に有 意 に増 加 した以 外 は不 変 で あ った. 両 者 の比 で あ るA/Eは下

半 身 除 圧 負 荷 時 に有 意 に増 加 した. 急 速 流 入 期 左 主 流 入 血 流 加 速 度

(Ac) お よび減 速 度 (Dc) は Eと同様 に下 半 身 圧 に平 行 して段 階 的 に

変 化 し た. 日音 大 動 脈 成 分 よ り急 速 流 入 期 ピー ク速 度 まで の 時 間

(TPF:timetopeakfilHng) も下 半 身 圧 に平 行 して有 意 に変 化 し

た.

(lV)急 速 流 入期 左 重 流 入 血 流 ピー ク速 度 一平 均 肺 毛 細 管 圧 関 係 (E

-PCWP関 係 )

個 々の症 例 につ いて, 急 速 流 入 期 左 宝流 入 血 流 ピー ク速 度 (E) と

平 均 肺 毛 細 管 圧 (PCWP) と間 の 関 係 (E-PCWP関 係 ) を分 析 した (義

10). EとPCWPとの 間 の 単 相 関係 数 (r) は平 均 0.846±0.139

(0.532-0.977) で､ 特 に 16例 中 7例 で は ｢が 0.870-0.977と高 く, 両

者 の 間 に高 度 の 直 線 関 係 を認 め た (図4). 残 りの 症 例 の うち8例 に

お い て は, a-PCWP関係 はPCWP値 が 高 くな る とプ ラ トー に達 す る傾 向

が 見 られ た が, プ ラ トー 以下 で はEとPCWPとの 間 の相 関係 数 (r') は

0.925-1.000と高 く, 直 線 部 分 の 存 在 が認 め られ た (図 5). そ の他

の 1例 (症 例 1) に お い て は EとPCWPとの 間 の相 関 係 数 は低 く､ ま た直

線 部 分 も不 明 確 で あ っ た.

さ らに E-PCWP関 係 の規 定 因子 を解 明 す る た め に, 同 関係 の指 標 と

心 カ テー テル 由来 の 左 重 血 行 動 態 指 標 と を対 比 し た. まず, E-PCWP

関係 の直 線 部 分 を 以 下 の よ うな - 次 式 に 回 帰 した.

E=a･PCWP+b‥ .(式 8)

こ こ に, aは傾 き, bは E軸 切 片 で あ る. a, bお よ び 下 半 身 圧 が Dmm

Hgの 時 のE(EO) をE-PCWP関 係 の 指 標 と して 用 い た｡ 左 室 血 行 動 態 指
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5 LO J5 20

PCWPtmm Jlgl

PCIVI'(mmllg)

o 5 lO J5 20

PCWP(mmHgJ

(BH)下 半 身 暢 圧 除 圧 負荷 時 の急 速 流 入期 左 童 流 入血 沈 ピー ク速 度

(E) と平 均 肺 毛 細 管 圧 (PCWP) との 関係 (6-PCYIP関 係 ) ①. 対 象

16例 中7例 に お い て は, PCWPが高 い レベ ル まで E-PCWP関 係 は直線 的 で

あ った. こ こには代 表 例 と して, 症例 3(狭 心 症 ), 症 例 14(拡 張 型

心妬 症 ) 及 び症 例 16(肥 大 型 心 筋症 ) のE-PCWP関 係 を埋 示 す る, 図

中 に示 され た値 (｢) はEとPCWPとの 間 の 単 相 関係 数 で あ る,

-m ‥



r=0.988
tr =0532l
C∧U (nMり

5 11) 15 20

)}CWP(mm Hg)

0 5 10 15 20

PCW P(mm Hg)

(BI5)下 半 身陽 EE除 圧 負荷 時 の急速 流 入 期 左 皇 流 入血 流 ビ- ク速 度

(E) と平 均肺 毛 細 管 圧 (PCWP) との関 係 〔EIPCWP関係 ) ②. 対 象

16例 中8例 に お いて はPCWPが高 い レベ ルで はE-PCWP関 係 に プ ラ トー を

生 じた. しか しPCWPが 低 い レベ ル で は6-PCWP関 係 は 直 線 的 で あ った.

ここには 代表 例 と して. 症 例 6及 び症 例8(い ず れ も陳 旧性 心 筋 梗 塞 )

を嘆 示 す る. 国 中 に示 され た値 (｢) は直 線 部 分 に お け るEとPCWPと

の間 の単 相 関 係 数 で あ り, 全 体 と して の 単 相 関 係 数 は括 弧 内 に示 し

て あ る.
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厚 と して は, 左 童 収縮 終 期 容 梼 係 数 (LVESVI), 左 圭 駆 出 分 画

(LVEF). 左 室拡 張終 期 圧 (LVEDP), Weiss等 及 びThonpson等 の方

法 に よ り算 出 した左 重 圧 下 降脚 時 定 数 (それ ぞれTw及 びTb) を用 い

た. 解 析 の対 象 は (夷 lo) に示 す よ うに, 1)E-PCWP関 係 に 直線 部 分

を有 し, 2)下 半 身 陽 圧 除 圧 負荷 施 行 48時 間 以 内 に心 カ テー テル 検 査

を施 行 しえた 13例 で あ る. E-PCWP関 係 の 指 操 と左 皇 血 行 動 態指 標 と

の間 の 単 相 関 係 数 を (裏目 ) に 示 す. EOあ る い は 直 線 部 分 の 傾 き

(a) と心 カテー テル 由来 の左 室血 行 動 態 指 標 との間 には有 意 の相 関

関係 は認 め られ な か っ た. それ に対 し, E切 片 (b) とLVESVIとの間

(図6) 及 びTwとの間 (図7) には有 意 の逆 相 関 関係 が認 め られ, bと

LVEFとの間 には, 有意 の正相 関 が兄 いだ され た. bとTbとの 間 には有

意 で はな いが (p=0.069), r=-0.566の逆 相 関 関係 が認 め られ た.

考 察

本 研 究 の主 要 な 知見 は, 憤 性 的 に血 行 動 態 が安 定 した状 態 (研 究

I) にお いて, ドップ ラー心 エ コー 図法 を用 い て記録 した急 速 流 入期

左室血 流 ピー ク速度 (E) お よび加速 度 (Ac) は肺 毛 細 管 圧 並 び に左

圭血 行 動 態 指 標 (左 重 圧 下 降脚 時定 数, 左 墓 収縮 終 期 容梼 あ る いは

左重駆 出分 画 ) の両 者 に よ って規 定 されて お り. (式7) の よ うな重

回帰 モ デ ル に よ り記述 可能 で あ った こ とで あ る. それ に対 し減 速度

(Dc) は主 に肺 毛細 管 圧 に よ り, 急 速 沫 入 ピー ク時 間 (TPF) は主 に

時定数 に よ り規 定 され て い た. また. 心 房 収 縮 期 左 茎 流 入 ピー ク速

度 と肺 毛 細 管 圧 との間 には有 意 の相 関 関 係 は認 め られ な か っ た. 負

性 に左房 圧 を変 化 した場 合 (研 究 日) に は. 肺 毛 細 管 圧 の変 化 と並

行 して急 速 流 入期 左主 流 入 血流 の指 標 (E▲Ac,Dcお よびTPF) は有

意 の段 階 的変 化 を示 したが, Aの変 化 は小 さか った. 個 々の症例 にお

いては, Eと平均 肺 毛細 管 圧 (PCWP) との間 の関係 (E-PCWP関係 ) を

全体 的 ま たは部 分 的 (PCWPが低 い レベ ル ) に直線 近 似 す る こ とが可

能で あ り, 直線 部 分 の E軸 切 片 (b) は安 静 時 の左 童血 行 動 態 指 標 に
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(図6) EIPCWP関 係 の指 圧 と左 皇 収 約終 期 沓 fI係 数 (i,VESVl) との対

比. 下 半 身 圧 OnmHg時 の急 速 流 入期 左 皇 統 入血 流 ビ- ク速 度 (EO)

とLVESVIとの 間 に は有 意 の 相 関 関係 は認 め られ な か っ たが (図 左),

E-PCWP関 係 の 直 線 部 分 のE軸 切 片 (b) とLVESVTとの間 に は 有 意 の逆

相関 関 係 が 兄 い だ され た (B]右 ).

EO一m /～) EOysT､Y b(C..I/S) b､sT､V
5rII JOl

:三7.050､S 20

r=0661.p<OII5
rl=ll

州 5nlw(ms)60 70 JO SOTw(ms)60 70

(図7) E-PCWP関係 の指 辞 と左重 圧 下 降脚 時 定 数 (Ty)との 対 比.

EOとWe】ss等 の方 法 に よ る時定 数 (Tv)との間 には有 意 の相 関 関 係 は

認 め られ な か っ たが (団 左 )I E-PCNP関 係 の 直線 部 分 のE軸 切 片 (b)

とTwとの 間 に は有 意 の 逆 相 関関 係 が 兄 い だ さ れ た (函 右 ),



規 定 され て い た.

1. ドップ ラー 心 エ コー 国 法

本 研 究 に お い て は 左 童 拡 張 期 流 入 血 流 をパ ル ス ･ ドップ ラー 法 を

用 い て記 録 した. 本 法 は非 侵 数 的 で あ り, 心 腔 内 の血 流 を '- 柏 毎 ■

にか つ 瞬 時 に, ま た左 重 の形 状 に影 響 され ず に評 価 す る こ とを可 能

にす る た め, 数 多 くの 左 宝 流 入 に関 す る研 究 に利 用 さ れ て い る (3,5,

15-20.23-36). 特 に本 研 究 の第 二 部 の様 に左 壷 流 入 動 態 の 急 性 変 化

を観 察 す る場 合 に は, 容 易 に繰 り返 し施 行 可 能 で あ る本 法 が適 して

い る.

しか し, パ ル ス .ドップ ラ- 心 エ コ- 図 法 の 問 題 点 につ い て も考

慮 す る必 要 が あ る. 第 - に, 本 法 に よ り直 接 計 測 可 能 な の は '流 速 '

で あ って '流 量 'で は な い. 流 量 を算 出 す る た め に は平 均 流 速 に血 流

が通 過 す る部 分 の 断 面 稗, た と えば 僧 帽 弁 口 ま た は僧 帽 弁 輪 の 面 積

を乗 ず る必 要 が あ る (48). と こ ろが, 心 エ コ ー 図 を用 い た僧 帽 弁 口

また は弁 輪 の 断 面 積 の算 出 法 は精 度 が低 く, か つ 計 算 に時 間 を要 す

る た め (46), ドップ ラー 法 が本 来 有 す る簡 便 性 や, 流 速 を 直 接 求 め

る こ とが で き る とい う利 点 を減 ず る可 能 性 が あ る. ま た, ド､ソプ ラ

一法 由来 の左 童 流 入血 流 の 指 標 と左 童 造 影 あ る い はRIア ン ギ オ グ ラ

フ イー 由来 の左 重 充 満 の指 襟 (48-50)や, 電 磁 流 量 計 を用 い て直 接 測

定 した僧 帽 弁血 流 の指 標 (8.23,35)との 間 に は 良好 な相 関 関 係 が認 め

られ た と報 告 され て い る. した が って本 研 究 で は, ■流 速 ■指標 を流

量 に換 算 せ ず に直 接 使 用 して も妥 当 で あ る と判 断 した.

パ ル ス ･ドップ ラー 心 エ コー 図 法 の第 二 の 問 題 点 は, 超 音 波 ビー

ムの 方 向 や サ ンプ ル ･ボ リュー ム の 位 置 に よ り記 録 さ れ る血 流 パ タ

ー ンが変 化 す る こ とで あ る (50). 本 研 究 に お い て は サ ンプ ル ･ボ リ

ュー ム の 位 置 を僧 帽 弁 輪 部 に設 定 し たが, そ の理 由 は, 1)僧 帽 弁輪

部 の流 入 血 流 の流 速 プ ロ フ ィー ル は 平 坦 で あ る こ と (52), 2)僧 帽 弁

輪部 断 面 積 の 拡 張 期 に お け る時 間 的 変 化 は僧 帽 弁 口部 に比 して 小 さ

く, 流 速 の時 間 的 変 化 が比 較 的 忠 実 に流 丑 の 時 間 的 変 化 を反 映 す る

-27I



と考 え られ る こ と (53)､ 等 で あ る. ま た, サ ンプ ル ･ボ リ ュー ム の

位 置 や超 音 波 ビー ム の 方 向 が 変 化 す れ ば, 記 殺 さ れ る血 流 パ タ ー ン

が有 意 に 変 化 す る可 能 性 が あ る が. 本 研 究 に お い て は 断 層 心 エ コー

図 を モ ニ ター し, 可 能 な 限 りそ れ らの位 置 や 方 向 を一 定 に 保 っ た.

2.下 半 身 陽 圧 除 圧 負荷 法

本 研 究 で は 下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 法 を用 い て 静 脈 還 流 を制 御 し, 左

房 圧 の指 標 で あ る平 均 肺 毛 細 管 圧 (PCWP) を 変 化 させ た. 下 半 身 陰

圧 あ る い は陽 圧 負 荷 法 は. 元 来 盃 力 の循 環 動 態 に 及 ぼ す 影 響 を検 討

す る た め に考 奏 され た もの で あ るが (39､40). 心 室 の前 負荷 を広 範 囲

に変 化 させ る こ とが 可 能 で あ る た め. 最 近 で は心 機 能 曲線 の作 成 に

も利 用 され て い る (54,55).下 半 身 除 圧 負 荷 は静 脈 内 圧 外 圧 差 を拡 大

して 下 半 身 に血 液 を貯 留 し, い わ ゆ るmean systemic pressure

(‥SP) を低 下 させ る こ とに よ り静 脈 還 流 曲線 を左 方 に移 動 し, 心 室

の 前 負荷 を減 少 させ る (39). そ れ に 対 し下 半 身 腸 圧 負 荷 は, 静 脈 内

圧 外 圧 差 を縮 小 して下 半 身 の血 液 貯 留 丘 を減 ら し, MSPを上 昇 させ る

こ と に よ り静 脈 還 流 曲 線 を 右 方 に移 動 し, 心 室 の 前 負 荷 を増 加 させ

る.

草 書 らは他 に先 駆 け て, 下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 法 を左 童 拡 硯 期 沈 入

血 流 動 態 の解 析 に応 用 した が (17.18,31), 最 近 で は他 の施 設 か ら も

本 法 を用 い た左 圭 流 入 に関 す る研 究 の成 果 が 報 告 され て い る (29,33).

路 床 例 に お い て左 房 圧 あ る い は 左 重 の前 負荷 を変 化 す る方 法 と して

は, 他 に ニ トロ グ リセ リ ン の投 与 (20.25,27). バ ル ー ンに よ る下 大

静 脈 の 閉 塞 (19), カ フ に よ る四 肢 の 圧 迫 (34), 下 肢 の 挙 上 (28), チ

キ ス トラ ンの 点 滴 静 注 (29)等 の 方 法 が 用 い られ て い る が, これ らの

方 法 と比 較 して 下 半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 法 に は 次 の よ うな 利 点 が あ る.

1)基 本 的 に ■物 理 的 ■な 方 法 で あ り, 薬 剤 負 荷 の よ うに心 筋 や 冠 血

管 へ の 直 接 作 用 に つ い て は 考 慮 しな くて よ い.

2)左 房 圧 を広 範 囲 に か つ 段 階 的 に 変 化 させ る こ とが 可 能 で あ る.

3)血 液 の体 内分 布 を変 化 させ るの み で 循 環 血 液 丘 自体 は 変 えな い
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ので, 何 度 で も繰 り返 し施 行 可 能 で あ る.

4)負 荷 の程 度 に 対 して, 惹 起 され る血 行 動 態 変 化 の 程 度 が 比 較 的

予測 可 能 で あ る.

5)低 レベ ル ト 20 mm Hg) の下 半 身 除 圧 負荷 時 に は, 低 圧 受 容 体 を

介 した反 射 の み が 賦 活 化 され る た め に, 心 室 前 負 荷 が 有 意 に減 少 す

るの に対 し, 後 負 荷 及 び交 感 神 経 緊 張 度 は ほ とん ど変 化 せ ず, 前 負

荷減 少 の 影 響 を独 立 に分 析 す る こ とが 可 能 で あ る.

6)基 本 的 に 非 侵 穀 的 な 方 法 で あ る.

反 面, 本 法 に は 下 記 の よ うな 問題 点 も あ る.

1)下 半 身 の 密 閉 等 の 操 作 は や や煩 雑 で あ る.

2)下 半 身 を密 閉 す る ため, 大 腿 動 静 脈 よ りカ テ ー テ ル を挿 入 す る

こ とがで きな い.

3)高 度 の下 半 身 陰 圧 負 荷 時 (-40mm Hg) に は高 圧 受 容 体 を介 した

反 射 に よ り交 感 神 経 緊 張 度 が増 す た め に, 血 中 カ テ コ ラ ミ ン過 度 が

上昇 し(56), 心 拍 数 が増 加 す る. ま た, 下 半 身 陽 圧 負 荷 時 に は 平 均

末 梢 動 脈 圧 が 軽 度 上 昇 す る た め, 左 室 の 後 負 荷 も軽 度 増 加 す る.

本 研 究 に お い て も, 軽 度 の下 半 身 陰 圧 負 荷 は 左 重 の 前 負 荷 の み を,

また高 度 の 陰 圧 負 荷 及 び 陽 圧 負 荷 は 前 負 荷 と後 負 荷 の 両 者 を, さ ら

に高 度 の 除 圧 負 荷 は交 感 神 経 緊 張 度 を も変 化 させ る こ とが 確 か め ら

れ た が, こ こで これ ら の血 行 動 態 変 化 が 左 重 の収 縮 性 並 び に拡 張 期

特性 に及 ぼ す 影 響 につ い て 考 察 を加 え る. ま ず, 下 半 身 陽 圧 陰 圧 負

荷 の 左 重 収 縮 性 に 対 す る影 響 に 関 して は 佐 藤 に よ る検 討 (55)が あ る

が, 左 重 収 縮 性 の 簡 便 な指 標 で あ る左 重 収 縮 終 期 圧 / 容 積 比 は 高 度

の (-40mm Hg) 陰 圧 負荷 時 に軽 度 増 加 した以 外 は不 変 で あ っ た. 吹

に, 下 半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 の 左 重 弛 緩 性 に対 す る影 響 に 関 して は, 負

荷 中 に左 重 圧 を計 測 し, 左 重 圧 下 降 脚 時 定 数 を直 接 算 出 し た との報

告 はな い. しか し, 軽 度 の 除 圧 負荷 卜 ZO mn Hg) 時 に は, 左 童 前 負

荷 の み の 孤 立 した 変 化 は 時 定 数 を変 えな い (57)こ とか ら, 時 定 数 は

不変 で あ る と推 定 され る. ま た下 半 身 陽 圧 及 び 高 度 の 陰 圧 負 荷

(-40mm Hg) 時 に は, 左 重 前 負 荷 の み な らず 後 負 荷 も変 化 す る た め
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に,時 定 数 は 陽 圧 負 荷 時 に は延 長 し, 高 度 陰 圧 負 荷 時 に は 短 縮 す る

と予 想 さ れ る が (57), 軽 度 の後 負 荷 の 変 化 は 左 重 圧 下 降 脚 時 定 数 を

ほ とん ど 変 化 させ な い との 臨 床 研 究 の 結 果 (58)を参 考 に す る と, そ

の変 化 は 余 り大 き くな い と考 え られ る. ま た カ テ コ ラ ミ ン投 与 は 左

重 圧 下 降 脚 時 定 数 を短 縮 す る こ とが 知 ら れ て お り (43.58161), 高 度

の下 半 身 除 圧 負 荷 中 に は 血 中 カ テ コ ラ ミ ン漉 度 が 上 昇 す る こ と か ら

(56), 時 定 数 が 短 縮 す る可 能 性 が あ る｡ しか し, 左 重 収 縮 性 の 変 化

が軽 度 で あ っ た こ と (55)よ り類 推 す る と, 高 度 除 圧 負 荷 時 の 時 定 数

の短 縮 も軽 度 で あ る と考 え られ る. した が っ て 以 上 の 考 察 よ り, 下

半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 中 の 左 重 圧 下 降 脚 時 定 数 の 変 化 は 大 き くは な い も

の と推 測 され る.

次 に下 半 身 腸 圧 陰 圧 負 荷 中 の 左 圭 ス テ ィ フ ネ ス の 変 化 に つ い て 考

察 す る. 下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 法 は 上 述 し た よ うに 基 本 的 に 物 理 的 な

負荷 法 で あ り, 左 室 の 心 筋 ス テ ィ フ ネ ス 係 数 自体 は 変 化 さ せ な い と

考 え られ る. しか し, 左 室 の 拡 張 期 圧 一容 積 関 係 はcurvllinearで あ

る た め (59), 左 宝 収 縮 終 期 容 積 が 増 加 す れ ば 左 童 流 入 は 同 関 係 の よ

り急 峻 な 部 分 で 起 こ り, 減 少 す れ ば 逆 に よ り平 坦 な 部 分 で 起 こ る.

す な わ ち, 左 室 流 入 時 の 左 童 ス テ ィ フ ネ ス は 下 半 身 陰 圧 負 荷 時 に は

実質 上 減 少 し, 陽 圧 負 荷 時 に は 実 質 上 増 加 す る可 能 性 が あ る. ま た,

右 重 圧 あ る い は 容 積 の 変 化 に よ り心 室 中 隔 が 偏 位 す る と, 左 童 の拡

張 期 圧 一客 梼 関 係 が偏 位 す る こ とが 知 られ て い る (63)が, 断 層 心 エ コ

ー 図 を用 い た 観 察 で は, 下 半 身 圧 変 化 後 の 心 室 中 隔 の 偏 位 は 一 過 性

で, デ ー タ を採 取 し た時 点 (3分 後 ) に お い て は, 心 室 中 隔 の 偏 位 が

左 重 拡 張 期 圧 一容 積 関 係 に 及 ぼ す 影 響 は無 視 で き る と思 わ れ る.

3.左 墓 拡 張 期 流 入 血 流 の規 定 因 子

拡 張 期 に 左 室 内 に流 入 す る血 流 の駆 動 力 は, 左 房 一左 重 圧 較 差 (A

P) で あ り, APと流 入 血 流 量 (Q) との 間 に は 次 の よ うな 関 係 が 成 り

立つ.

A p=L･(dQ /dt )+Rc･ Q 2+Rv･ Q‥ . (式 9)
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ここに, Lは僧 帽 弁 の慣性 イ ンピー ダ ンス係 数, Rcは僧 帽 弁 の縮 流抵

抗係 数･ Rvは僧 帽 弁 の粘 性 抵抗 係 数 で あ る (7). 実 際 に はRv･QはRc

IQ2に比 べ る と無 視 で きる程 小 さいので, (式 9) を次 の よ うに変形

で きる (8).

AP=L･(dQ/dt)+Rc･Q2. .(式 9･)

(式9一) よ り明 らかな よ うに. 左房 -左 重 圧 較 差 を規 定 す る因子 は

全 て左重 拡 張 期 流 入血 流 の規 定 因子 とな る. す な わ ち, 左 房 圧 及 び

左重 圧 の 時 間 的 変 化 とそれ らを規 定 す る田子 で あ る左 房 並 び に左 重

の能 動 的 特 性 (弛 綾 速 度､ elasticrecoH等 ) と受 動 的特 性 (拡 張

期 ス テ ィ フネ ス) で あ り, これ らは全 て 直接 的, 間接 的 に左 室 拡 張

期流 入血 流バ ター ンを規 定 して い る (7-9).

以 下. 左 窒 拡 張 期 流 入血 流 の 個 々 の指 標 ご とに, そ の規 定 因子 に

関 す る検 討 を加 え る.

(i)急速 流 入 期 左 主 流 入血 流 ピー ク速 度 (E)

左 壷流 入血 流速 度 が ピー クに連 す る時相 に お いて はdQ/dt=0で あ る

か ら (式 9●) よ り,

AP■=Rc･(PFR)2 .(武 lo)

が斗 かれ る･ こ こに, △P■は ピー ク時相 にお け る左房 一左 重 圧 較差 で

あ り, PFRは ピー ク血 流 丑 で あ る. PFR=(僧 帽 弁輪 部 断 面 鎌 ) .Eで

あ るか ら, (武 lo) 杏

E=K･(AP')1/2-K･(LAP■-LVP')I/2 .(式 10･)

と変形 で きる･ ここでKは, 僧 帽 弁輪 部 の面 積 及 び性 状 の変 化 に従 い

変化 す る が､ 簡単 の た め定 数 で あ る と仮 定 す る. また, LAP･お よび

LVP'は ピー ク時相 にお け る左房 圧, 左重 圧 で あ る. (式 10･) よ りE

が ピー ク時相 にお け る左房 圧 と左 重 圧 の差 に よ り規 定 され る こ と,

またEとこれ らの圧 との間 に は二 次 的 な関係 が存在 す る こ とが 明 らか

であ る･ 本研 究 は, 慢 性 心 疾 患 患者 の安 静 時 (研 究 1) に お いて, 氏

と肺 毛細 管 圧 (PCWP) お よび左 重 圧 下 降 脚 時 定数 (Tw及 びTb), 左

壷収縮終 期 容 積 係 数 (LVESVl) あ る いは左 董 駆 出 分 画 (LVEF) 等 の

左室血行 動態 指標 との間 の関係 が, (式7) の よ うな虫 回帰 モ デルで
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記述 可 能 で あ る こ とを示 した. これ らの左 室 血 行 動 態 指 標 はす べ て

拡張早 期 の左 重圧 の規 定 因子 で あ る ために, 間接 的 に左 房 一左 重圧 較

差, ひい ては Eを規 定 して い る. (式 9■) は二 次 式 で. (式 7) は一

次式 で あ る等 の相 違 点 が あ るが. (式 9■) で は左 墓拡 弓長期 圧 そ の も

の を変数 と して採 用 して い るの に対 し, (式 7) で は左 重 圧 を間接 的

に規 定 して い る要 因 を変数 と して用 いて い る こ とな どに起 因 す る も

の と思 わ れ る. ま た, 一般 の臨床 的 並 び に実 験 的 研 究 にお いて は採

取 で きる デー タの数 及 び範 囲 が 限 られ て い る ので, 実 用 的 には 一 次

式 に近 似 す る こ とが得 策 で あ る こ とが多 い (2l,28).

以 下, 上 記 の左 室血 行 動 態 指 標 が拡 張 早 期 左 重 圧 を規 定 す る機 序

につ いて 考 察 を加 え る.

ここで, 拡 張期 流 入 開始 後 の左 重 圧 (Pm(t)) は能 動 的 に下 降 す る

成 分 (Pa(t)) と血 綾流 入 を受 け受動 的 に上 昇 す る成分 (P,(t)) と

の和 で あ り.

Pr.(t)=PA(t)†P,(t)..‥ .(式 日)

と表 され る. 右辺 の項 の うちPA(t)につ いて は, 実 用 的 には等 容弛 緩

期 と同一 の指 数 関 数 に近 似 して も問 題 な い と され て い る (8.64).ゆ

えに, 左 重 圧 下 降 脚 時 定 数 はPA(t)の重 要 な規 定 因 子 の一 つ で あ る.

次 に左 重 収 縮終 期 容 横 が 拡 張 早 期 の左 重圧 レベ ル を規 定 す る授序

と して は, i)左童拡張期 庄一容 梯 曲線 の どの位 置 か ら左 室 流 入 が始 ま

るか を規 定 し, P,(t)に形 撃 を与 える (8), 2)いわ ゆ る ●ventricular

suction'の浸 走 因子 で あ り, PA(t)に影 響 を与 え る (8,65), 3)左 重

圧下 降脚 時定 数 を介 して間接 的 に をP.i(t)を洩 定 す る (66). 等 が考 え

られ る. しか し, 本 研 究 の 対 象 の大 部 分 は正 常 よ り大 きな LVESVlを

有 して お り, LVESVが Iequilibriun volune'よ り小 さい場合 にの み作

動 す る とされ るventricularsuctionが, 実 際 の拡 張 期 流 入 に寄 与 し

て い るか否 か は不 明 で あ る. また, 等 容拡 張 期 左壷 弛綾 とsuctionの

原 因 とされ る左 壷 壁 の -elastic recoil■とは 同 時 に起 こる過 程 で あ

り, 両 者 を分 離 す る こ とは 困難 で あ る (67).

ま た, 左 宝 駆 出分 画 (LVEF) が拡 張早 期 左 重圧 に彫 轡 を及 ぼ す機
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序 と して は, まず 時 定 数 あ るい はLVESVIの変 化 を介 す る可 能性 が考

え られ る. 本 研 究 の対 象 に お い て も実 際 に, LVEFとLVESVl及 びTbと

の間 に有 意 の逆 相 関 関 係 が認 め られ た. しか し, 左重 収 縮 性 そ の も

のが左 宝 拡張 期流 入血 流バ ター ンに 直接 影 響 を及 ぼ す 可 能 性 も示 唆

され て い る (68).

ところで, 下 半 身 陽圧 除 圧 負荷 中 に観察 され たEの変 化 はPCWPの変

化 に ほぼ 平行 して お り, 主 に左 房 圧 の変 化 に よ り惹起 され た もの と

考 え られ る. 陽 圧 陰圧 負荷 中 に は左 圭 前 負荷 の変 化 に伴 い左 重 流 入

が左重 圧一容積 曲線 の異 な った部位 で起 こる ため に, 左 皇 統 入 時 の左

壷 ス テ ィフネ スが 変 化 す る こ とが推 測 され るが, コ ン ピュー ター ･

シ ミュ レー シ ョンの結 果 に よ る と, 左重 ス テ ィフ ネ ス が上 昇 す る と

Eは減 少 し, 逆 に左 壷 ス テ ィフネ スが低 下 す る とEは増 加 す る と され

て い る (38). これ らの 変化 は下 半 身 陽圧 除圧 負荷 時 に央 隙 に観 察 さ

れ たEの変 化 とは逆 方 向 で あ り, 左 壷 流 入 が左 重 拡 張期 圧 一容積 関係

の異 な った部 位 で起 こる こ とは観 察 され たEの変化 の主 因 で はな い と

考 え られ る.

(ii)急 速 流 入期 左 主 流 入 血 流 加 速 度 (Ac)

Acに関 して は, 安 静 時 及 び下 半 身 陽圧 陰圧 負荷 時 の 双 方 に お いて,

Eと同様 の結 果 が得 られ. AcはEと同 じ要 因 (左房 圧 及 び上 記 の左 室

血行 動 態 指 標 ) に よ って規 定 されて い る もの と考 え られ る. ま た,

Acとこれ らの 国子 との間 の関係 も (式7) の よ うな重 回帰 モ デル にて

記述 可能 で あ った. これ らの結 果 は, (式9)に示 す よ うに血 流 加速

皮 (dQ/dt)が拡 張 早 期 左房 一左 重 圧 較 差 に規 定 され る こ とに よ り,

Eと同様 に説 明 可 能 で あ る.

(iii)急 速 流 入 期 流 入血 流 減 速 度 (Dc)

安静 時 のDcに関 して は, PCWP及 びLVEDPとの 間 に有 意 の単 相 関 関係

が認 め られ たが, 重 回 帰分 析 の結 果, PCWPに他 の 左壷 血 行 動 態 指標

を加 えて も, Dcの変 動 を よ り良 く説 明 で き る よ うには な らな か った.

左 重 圧 下 降 脚 時 定数 とDcとの 間 に有意 の相 関 関 係 が 兄 い だ され な

か ったのは, 動物 実験 の デー タ よ り左 童弛緩 は開始 よ りTwの3.5倍 の
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時点 にて 終 了 す る と報 告 され て い る が (69), 本 研 究 の 対 象 例 の ほ と

ん どに お い て 左 皇 急 速 流 入 ピー ク時 間 (TPF) はTwの3.5倍 よ り長 く,

Dcの 時 相 で は 左 重 弛 揺 過 程 は終 了 して い る た め で あ る と想 定 さ れ る.

左 皇 収 縮 終 期 容 積 に 関 して は. 拡 張 早 期 左 重 圧 の受 動 的 流 入 に よ

る成 分 P.(t)に影 響 を及 ぼ す ため, 安 静 時 Dcの規 定 因 子 の一 つ で あ る

と考 え られ る. しか し, 今 回 の 検 討 で は DcとLVESVlとの 間 に有 意 の

相 関 関 係 を認 め な か っ た. これ に は左 重 の 拡 張 期 圧 -容 積 曲線 そ の も

の の 個 体 差 が 影 響 して い る可 能 性 が あ るが, 本 研 究 に お い て は 左 圭

の拡 張 期 受 動 的特 性 の指 標 (volumeelasticity等 ) を算 出 しな か っ

た た め, この 点 に 関 して は 明 らか に しえ な か っ た.

と こ ろ で Dcに つ い て は, 下 半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 時 に予 測 され る左 皇

ス テ ィフ ネ ス の変 化 に 伴 う変 化 の 方 向 (左 重 ス テ ィフ ネ ス が上 昇 す

る とDcが 増 加 す る (38)) と下 半 身 陽 圧 陰 圧 負 荷 中 に実 際 に 観 察 され

た変 化 の 方 向 とが 同 じで あ り, 負荷 中 に左 室 拡 張期 圧 -容 梯 曲線 の異

な っ た部 位 で 左 重 流 入 が起 こ る こ との影 響 も無 視 で きな い と思 わ れ

る.

(iv)左 重 急 速 流 入 ピー ク時 間 (TPF)

安 静 時 のTPPと時 定 数Tbとの 間 に有 意 な 正 の単 相 関 関 係 が認 め られ,

TPFが 左 圭 揺 速 度 を 反 映 す る こ とが示 唆 さ れ た. TPFと左 重 圧 下 降脚
時 定 数 との相 関 関 係 は, 動 物 棄 験 (21)並 び に コ ン ピ ュ ー タ ー ･シ ミ

ュ レー シ ョ ン研 究 (38.70)に お い て も明 瞭 に示 され て い る. 偵 性 心 疾

患 患 者 の 安 静 時 に は. TPFとPCWPとの 間 に は有 意 の相 関 関 係 は な く,

TPFは左 房 圧 の レベ ル か ら比較 的 独 立 で あ る と考 え られ た. それ に対

し下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 時 に は, TPFはPCWPの 変 化 に平 行 して段 階 的 に

変 化 し, 左 房 圧 の 急 性 変 化 に は 鋭 敏 で あ る と考 え られ た.

(V)心 房 収 縮 期 流 入 血 流 ピー ク速 度 (A) 及 びÅ/E比

安静 時 のA波 高 と他 の血 行 動 態 指 標 との 間 に は有 意 の相 関 関 係 は認

め られ ず, 本 研 究 の結 果 よ り心 房 収 縮 期 流 入 血 流 の規 定 因 子 に つ い

て は結 論 を得 られ な か っ た. 下 半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 時 に もAの 変 化 は

120 nnHgの陽 圧 負 荷 時 を除 いて は有 意 で は な く, Aに 対 す る左 房 圧
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変化 の影 響 は 小 さ い と考 え られ た. この 所 見 は 以 前 の 多 くの 砲 床 的

並 び に実 験 的 研 究 の結 果 に 合 致 して い る が (17-20,23,27-29,31.33,

34),A波 高 を規 定 す る左 房 の ポ ンプ 機 能 が, 心 房 収 縮 期 直 前 の 左 房

容 積 (左 房 前 負 荷 ) の 減 少 と心 房 収 縮 期 の左 重 圧 (後 負 荷 ) の 低 下

が相 殺 しあ う ため に, 結 果 的 に は 保 たれ る た め で あ る と思 わ れ る.

A波 と急 速 流 入 期 左 主 流 入血 流 ピー ク速 度 (E) との 比A/Eに関 して

は, PCWP及 びLVEDPとの 間 に 有 意 の逆 相 関 関 係 が認 め られ た. ま た.

A/Eは下 半 身 陰 圧 負 荷 時 に は有 意 に増 加 したが, 陽 圧 負 荷 時 に は 不 変

で あ っ た. これ ら の 所 見 は, A/6比 とLVEDPとの 間 の 関 係 が 二 相 性

(A/E比 はLVEDPの 上 昇 に伴 い, LVEDPが低 い レベ ル で は 増 加 し, LVE

DPが商 い レベ ル で は減 少 す る) で あ る こ と (71)や,A/E比 が拡 張 期 最

大 左 房 一左 重 圧 較 差 の レベ ル が 高 くな る と圧 較 差 に依 存 しな くな る こ

と(72), 等 の 実 験 デー タ に合 致 して い る.

4.左 童 急 速 流 入 期 流 入 血 流 ピー ク速 度 (E) と平 均 肺 毛 細 管 圧

(PCWP) との 関 係

下 半 身 陽 圧 陰 圧 負荷 時 のEとPCWPとの 間 に は大 部 分 の症 例 に お い て

有 意 の正 相 関 関 係 (氏-PCWP関係 ) が成 立 し, 7例 で は 両 者 の関 係 は 直

線 的 で あ り, 8例 で は両 者 の関 係 はPCWPが高 くな る とプ ラ トー を形 成

す る傾 向 が見 られ たが, PCWPが 低 い レベ ル で は 直 線 的 で あ っ た. 左

房 圧 を独 立 に 変 化 させ た時 に, Eま たはPeakfHlingrate(PFR) と

左 房 圧 (22.23), あ る い は最 大 左 房 一左 重 圧 較 差 との 間 (72)に直 線 的

関係 が成 り立 つ こ とは 動 物 薬 験 に お い て も認 め られ て い る.

こ こで 理 論 式 (武lo, 10●) よ り, PFRあ る い はEと△Pr(- ピー ク

時 の AP) との 間 の関 係 は 二 次 関 数 で あ り, 実 験 的 並 び に臨 床 的 研 究

の結 果 (一 次 関 数 ) との 間 に差 異 が あ る. こ の差 異 の 原 田 と して は,

1)実 験 的 及 び 臨 床 的 研 究 (22,23.72)に お い て は 左 辺 が ピー ク血 流 時

の左 房 一左 重 圧 較 差 で は な く, 左 房 圧 (左 房 圧 一左 重 圧 交 差 時､ ま た

はV波 高 ), PCWPあ る い は叔 大 左 肩 -左 重 圧 較 差 等, 他 の指 標 で あ る,

2)そ れ ら の研 究 に お い て は 左 房 圧 の 変 化 す る範 囲 が小 さい. 等 の点
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が挙 げ られ る. 上 述 した よ うに, 特 に臨 床 研 究 に お い て は 採取 で き

るデー タ の数 が少 な い ため. 一 般 に正 確 な関 数型 の推 測 が 困難 で あ

り, 実 用 上 は局 所 的 に 直線 近 似 を行 わ ざ る を得 な い こ とが 多 い.

こ こで 6-PCWP関 係 に プ ラ トー を生 ず る原 因 につ いて 考察 を加 え る.

まず第 - に, (式 10■) に示 す よ うにPFRとAP■との関係 は 二 次 関数

で あ り, 局 所 の傾 きは

dE/dAP':(1/2)･K･(△P■)-I/2 .(式 12)

と衰 され るの で, △P'が大 き くな る に伴 い傾 きは小 さ くな る. こ こ

で, PCWPとAP'との 間 には 高度 の相 関 関 係 が存 在 す る と想 定 され る

ので, 6-PCWP関係 の傾 き もPCWPが高 くな るに つ れ て減 少 し, プ ラ ト

ー を形 成 す る よ うに見 える. コ ンピ ュー ター ･シ ミュ レー シ ョ ンの

結果 で も, PFRと左房 -左 重 圧交 差 時 の左房 (PCO) との 間 の関係 の傾

きはPCOが高 くな る につ れ て 減 少 す る こ とが 示 され て い る (21).

E-PCWP関係 に プ ラ トー を生 ず る第 二 の機 序 と して は, 下 半 身 暢圧

負荷 時 に左 重 圧 下 降脚 時 定 数 が延 長 す る可能 性 が あ る こ とが挙 げ ら

れ る. 時 定数 が延 長 す る と拡 弓長早 期 の左 重 圧 が上 昇 す る た め に, 左

房圧 が上 昇 して も, それ に平行 して左房一左 重圧 較 差 が増 加 しな くな

る. した が って, E-PCWP関 係 の 傾 き もPCWPの 上 昇 につ れ て (式 12)

よ り予想 され る以 上 の割 で 減少 す る. 実 際 に 著者 らの施 設 にお け る

イヌの実 験結 果 で は, 左房 圧 を変化 させて作 成 したPFR-左房 圧 (V波

高) 関係 に プ ラ トー を認 め た例 にお いて は, 左房 圧 が 上 昇 す る に伴

い左 重 圧 下 降 脚 時 定数 が有 意 に延 長 して い た (22).

次 にB-PCWP関係 の指 標 の意 義 につ いて 考 察 す る. 本 研 究 にお いて

紘, E-PCWP関 係 を部分 的 に- 次 式 (直線 部 分 :式 8) に近 似 し, 傾

き (a), E軸 切 片 (b)お よび下半 身圧Om Hg時 のE(EO)をそ の指

簾 と して採 用 した. これ らの指 標 と安 静 時 左 重血 行 動 態 指 擦 と を対

比 した結 果, 切 片 bと左重 圧 下 降脚 時定数 Tw及 び左 童 収縮 終期 容積 係

敬 (LVESVl) との 間 に有 意 の逆 相 関 関係 を, ま た左重 駆 出 分画

(LVEF) との間 に有 意 の正相 関 関係 を認 め た. それ に対 し, 傾 きaあ

るいはEOと 左 墓血 行 動態 指標 との間 には有 意 の相 関 関係 は兄 いだ さ
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れな か っ た.

こ こで. 切片bとTw.LVESVl及 び LVEFとの 間 に有 意 の相 関 関係 が認

め られ た理 由 につ いて 考察 す る. まず統 計 学 的 に は盃 回帰 分析 の結

果 よ り, Eを (式 7) の よ うなモ デル で近 似 で きる. 既 に論 じた よ う

に, 下 半 身 陽圧 陰圧 負荷 中 には (特 にEとPCWPとの間 に直線 関係 が成

立 す る範 囲 内 で は), Tw,LVESVl及 びLVEFの 変 化 は小 さい と考 え ら

れ るので, (式 7) と (式 8) よ り近 似的 に次 式 を導 くこ とがで きる

b=a2･x2+C .(式 13)

この式 はE-PCWP関係 の切 片bがTw.LVESVI及 び LVEF規 定 され る こ とを

示唆 して い る.

ま た, (式 10') の よ うに Eと △P●との 間 の 関係 は実 際 に は二 次 関

数 で 記 述 され るが, 局 所 的 に直 線近 似 した と仮 定 す る と,

E=K■･△P'=K'･L,AP■-K一･LVP'. .(式 10日)

こ こにK'は定 数 で あ る. (式 10‥) と (式 8) と を比 較 し, PCWPと

LAP及 びLVPとの関係 を考 慮 す れ ば, (式8) の切 片 bがLVPの レベ ル を

規 定 す るEEl子 に関 連 し, かつPCWPか ら独 立 な 指 標 で あ る こ とが推 察

され る. こ こにTw, LVESVI及 びLVEFは, 上述 したよ うにLVPの東 要 な

規 定 因子 で あ る ため, bとの間 に も相 関 関係 を有 す る もの と思 わ れ る

切 片bの 他 の解 釈 はventricularsuctionに 関 連 した もの で あ る.

慢性 犬 を用 い た実 験 で は. 左 墓 流 入 を機 械 的 に遮 断 す る と左 重 内圧

が陰 圧 にな る こ とが示 され て お り(8.66,67), また イ ヌ摘 出心 の僧帽

弁 口に電 磁 流 量 計 を装着 した実験 で は. 充満 圧 が0で あ って も有 意 の

丘 の左 室 流 入 が起 こる こ とが観 察 され て い る が (73), これ らの実験

結 果 はventriculersuctionに起 因 す る もの と考 え られ て い る. (求

8) よ り切 片 bはPCWP､ す な わ ち左 室充 満圧 が 0で あ る ときに外挿 した

仮想 の左 童 流 入血流 速度 で あ り, そ の大 きさはsuctionの大 きさ と相

関 す る可 能性 が あ る. 車 乗, 切 片bとsuctionの重 要 な規 定 因子 とさ

れ るLVESVI(66)との間 には有 意 の相 関 関 係 が 認 め られ た. しか し既

に述べ た よ うに, 本研 究 の対 象 にお いて, ventrlCularsuctionが実

際 に左 童 流 入 に寄 与 して い るか苔 か は明 らか で は な い.
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以 上 の よ うに, E-PCWP関 係 の直 線 部 分 の 切 片 bは, 左 房 圧 及 び左 窒

前 負 荷 よ り独 立 で あ る とい う特 徴 を有 す る, 左 童 拡 張 期 特 性 の 新 し

い指 標 とな り うる可 能 性 が あ る が, そ の 生 理 学 的 及 び 臨 床 的 意 義 に

つ い て は, さ らに 検 討 が 必 要 で あ る と思 わ れ る.

と ころで 今 回 の検 討 で は, 6-PCWP関 係 の 直 線 部分 の傾 きaと左 圭 血

行 動 態 指 標 との 間 に は 有 意 の相 関 関 係 は 認 め られ な か った. そ れ に

対 し イ ヌ の実 額 デ ー タ に お い て は, Eと左 房 圧 (23), あ る い は Peak

fillingrateと最 大 左 房 一左 重 圧 較 差 (64)との 間 の 回帰 直線 の傾 き と

左 重 圧 下 降 脚 時 定 数 との 間 に正 の相 関 関 係 が 認 め られ た. これ らの

研 究 結 果 の差 異 の 原 因 は 不 明 で あ る が, 1)左 房 圧 の 変 動 範 閏 の 相 違,

2)用 い た指 標 の相 違, 3)対 象 の 相 通. す な わ ち, 臨床 例 で は 時 定 数

以 外 の 因 子 で あ る左 宝 の 受 動 的 特 性 や僧 帽 弁 口面 積 等 の個 体 差 が大

きい こ と, 等 の 関 与 が 考 え られ る.

5.本 研 究 に お け る 限 界

第 - に, 研 究 lに お いて は ドップ ラー 心 エ コー 図 検 査 と心 カ テー テ

ル検 査 と を24時 間 以 内 に行 っ た が, 同 時 に は 施 行 し得 な か っ た. 瞬

時 の 左 墓 流 入 血 流 動 態 や そ の短 期 的 な変 化 に つ い て検 討 を加 え る た

め に は, これ らの検 査 は 同 時 に施 行 され るべ きで あ る が, ドップ ラ

ー 法 を用 い た 左 圭 流 入 動 態 に関 す る砲 床 研 究 の 多 くは 偵 性 期 患 者 の

長期 にわ た る変 化 の評 価 を 目的 に行 わ れ て お り. この よ うな 目的 に

お い て は 本 研 究 の結 果 の 示 唆 す る も の も大 で あ る と思 わ れ る.

第 二 に, 下 半 身 腸 圧 除 圧 負 荷 時 に 瞬 時 の左 重 圧 並 び に左 房 圧 を測

定 し得 ず. 負 荷 中 の左 重 圧 や そ の下 降脚 時 定 数 の 変 化 を観 察 す る こ

とが で きな か っ た. 本 負荷 法 施 行 時 に は 下 半 身 を密 閉 す る必 要 が あ

る た め, 大 腿 動 脈 か らの カ テー テ ル 挿 入 は不 可 能 で あ り. ま た上 腕

動 脈 か ら左 童 へ の カ テ ー テ ル挿 入 は 本 研 究 の 目的 に と って 過 度 に侵

魁 的 な手 技 で あ る と判 断 され た. さ らに, 心 房 中 隔 穿 刺 に よ る左 房

圧 の 直接 測 定 に関 して も同 様 に, 過 度 に侵 軸 的 な 手 技 で あ る と判断

され た.
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第 三 に, 本 研 究 に お いて は ドップ ラー 法 由来 の左 皇 拡 張 期 流 入血

流 の指標 と心 カ テー テル 由来 の血 行 動態 指 標 との 間 の相 関 関係 を検

討 す る こ とに よ り, 左 室 流 入血 流 の規 定 因子 を解 明 す る こ とを試 み

たが, 指 擦 間 の相 関係 数 や 回帰 直線 は対 象 に依 存 して 変化 す る ため

に. 本研 究 の結 果 を実 際 の 臨床 例 に適 用 す る際 に は注 意 が必 要 で あ

る. 特 に, 本 研 究 の対 象 に は重 症 の心 不 全 患 者 及 び 中 等度 以 上 の僧

帽 弁 逆 流 を有 す る患者, あ るい は健 常者 は含 まれ て お らず, これ ら

の症 例 に対 して は本 研 究 の結 果 をそ の ま ま適 用 で きな い可 能 性 が あ

る. また, 本 研 究 に お いて得 られ た指 標 間 の 相 関 係 数 は有 意 で は あ

って も, その絶 対値 は高 くな く (r=0.5-0.7程度 ), 取 り上 げ た指 標

以外 の要 因 (僧 帽 弁 口面柿, 左 壷 拡 張期 ス テ ィフ ネ ス等) の欝Z響 も

無視 で きな い と考 え られ る.

ま とめ

心 疾 患 患 者 の左 重 拡 張期 流 入 血 流 バ ター ンの規 定 田子 を解 明 す る

ため に, 多 変 量解 析 法 及 び下半 身 陽 圧 除 圧 負 荷 法 に よ る検 討 を行 い,

下 記 の よ うな結 果 を得 た.

1.慢 性 心 疾 患 患 者 の安静 時 に は, 急速 流 入 期 左 室流 入 ピー ク速 度

(E)及 び加速 度 (Ac)は, 肺 毛細 管 圧 (PCWP)並 び に左重 血行 動 態

指 標 [左 重 圧 下 降 脚 時 定数 (Tw,Tb), 左 墓収 縮 終 期 容 積 係数

(LVESVI) あ るい は左 圭駆 出分 画 (LVEF) ] の両 者 に よ り規 定 され

て お り, これ らの指 標 間 の関係 は次 の よ うな 重 回 帰 モ デル にて 記述

可能 で あ った,

Y=al･Xlla2･x2+C

こ こに. YはEあ る いはAc,XlはPCWP,x2は上 記 の左 墓 血 行 動態 指標

の うち の一 つ で. al, a2, Cは定 数 で あ る.

2.急速 流 入 期 左 主 流 入血 流 減 速 度 (Dc)は 主 と して PCWP, 急 速 流

入 ピー ク時 間 (TPF) は主 と して時定数 に よ り規 定 され て い たが, 心

房 収縮 期 左 重 流 入血 流 ピー ク速 度 (A) と有 意 の相 関関 係 を呈 す る血
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行 動 態 指 標 は な か った.

3.下半 身陽 圧 除 圧 負荷 時 には, 急速 流 入期 の指標 (E,Ac,Dc及 び

TPF) がPCWPの 変 化 に平 行 して段 階 的 に変 化 したの に対 し, Aの 変化

は小 さか った.

4.下 半 身 陽圧 陰圧 負荷 中 のEとPCWPとの関 係 (EIPCWP関 係 ) は全 体

的 あ るい は部 分 的 (低 いPCWPレベ ル ) に 次 の よ うな一 次 式 に近 似可

能 で あ っ た.

E=a.PCWP†b

ここで 直線 部 分 の E軸 切 片 (b) 紘, 左 重 血行 動 態 指 標 (Tw,LVESVl

及 び LVEF) との間 に有 意 の相 関 関係 を有 す るが左 房 圧 の レベ ル か ら

は比 較 的 独 立 で あ り, 左童 拡 張 機 能 を評 価 す る ため の新 しい指 標 と

な る可能 性 が示 唆 され た.
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