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論文内容の要旨

【目的】

慢性心不全患者の運動制限因子として，好気的運動能力の低下とともに労作時呼吸困難が重要である。好気的運動能

力は最大酸素摂取量あるいは嫌気性代謝閥値などによって評価される。一方，労作時呼吸困難の客観的な評価法は未だ

なく，治療効果の判定も困難である。呼吸困難を訴える急性左心不全患者では，浅くて速い換気をともなう。したがっ

て慢性心不全においても労作時呼吸困難の出現時には換気モードが変化しこの変化から労作時呼吸困難が評価できる

可能性がある。本研究では，慢性心不全，患者の運動中の換気モードを労作時呼吸困難との関連で検討するとともに，硝

酸薬の呼吸困難改善効果を換気モードから評価した。

【方法】

対象は NYHA i[，\機能分類 E度-ill度の慢性心不全患者43 {7IJである。年齢は平均 53才であり，基礎疾患は拡張型心

筋症27 例，陳!日'性心筋梗塞 10例，大動脈弁閉鎖不全6{71Jであった。心エコーから求めた左室内径短縮率は平均 15%で

あった。正常群として，年齢を一致させた健康成人 20名を供した。

疲弊を終点とするランプ最大坐位自転車負荷試験を行った。運動中， 1 呼吸ごとの呼気ガス分析を行い，酸素摂取量，

二酸化炭素排池量，分時換気量，二酸化炭素換気当量， 1回換気量および呼吸回数を測定した。嫌気性代謝関値は分時換

気量と酸素摂取量の比が急速に増加しはじめる時点とした。運動中の換気モードを評価するために， 1 回換気量一呼吸

回数関係をオンラインで経時的に求めた。血圧および心拍数は 1 分毎に測定した。運動中，自覚的な呼吸困難感の有無

および出現時期を Borg の新スケールを用いて評価した。運動負荷試験中に労作時呼吸困難を訴えた心不全患者にお

いては， 2時間安静の後，硫酸イソソルビド 5mg舌下投与後に再度運動負荷試験を行った。

【成績】

心不全患者43例中 20例では亜最大運動レベルにおいて労作時呼吸困難を訴えた。この 20例を労作時呼吸困難(+)

群，残りのお例を労作時呼吸困難(ー)群として検討した。呼吸困難(+)群および(一)群は正常群と比較すると，

最大酸素摂取量と嫌気性代謝闘値の有意な低下，および運動中の分時換気量と二酸化炭素換気当量の有意な増加を認め，
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好気的運動能力の低下と運動時の過剰換気を認めた。しかし呼吸困難(+)群と(ー)群の聞にはこれらの指標には

差を認めず，標準的な換気指標には労作時呼吸困難の有無は反映されなかった。一方， 1 回換気量一呼吸回数関係は正

常群と呼吸困難(ー)群では運動強度にしたがってほぼ直線的に増加したのに対し、呼吸困難(+)群においては運

動中の 1 回換気量一呼吸回数関係は労作時呼吸困難の出現に一致して直線性が失われ，急速に下方へ偏位あるいは平坦

化した。すなわち，心不全患者では労作時呼吸困難の出現に一致して浅くて速い換気モードに変化することが明らかに

なった。症例ごとに検討すると，この換気モードの異常は，呼吸困難(+)群20例中 17例 (85 %)において認められ

たが，呼吸困難(ー)群では 23 例中 2例 (9 %)にしか認められず，呼吸困難検出における換気モード異常の感受性は

85%，特異性は 89%であった。

呼吸困難(+)群のうち換気モードの異常を認めた 17例において硝酸イソソルビドの効果を検討した。 17例中 8例

において硝酸イソソルビドにより自覚的な労作時呼吸困難感が消失し，これらの 8ØlJでは換気モードの異常も正常化し

た。硫酸イソソルビドにより労作時呼吸困難が改善しなかった残りの 9例では，換気モードの異常も改善しなかった。

すなわち，治療による労作時呼吸困難の改善は換気モードの正常化に反映されることが示された。

【総括】

慢性心不全の労作時呼吸困難は，運動中の 1 回換気量一呼吸回数関係の急速な下方偏位，すなわち浅くて速い換気の

出現によって特徴づけられることが明らかになった。また硫酸イソソルビドによる労作時呼吸困難の改善は 1回換気量

一呼吸回数関係の正常化に反映されることが示された。 l 回換気量一回数関係の異常は慢性心不全の労作時呼吸困難を

反映する簡便な指標であり，本指標により労作時呼吸困難に対する治療効果の客観的評価が可能である。

論文審査の結果の要旨

労作時呼吸困難は慢性心不全の重要な運動制限因子であるが，その客観的評価法はなく，治療効果の判定も困難であ

った。本研究では，慢性心不全の運動中の換気モードを労作時呼吸困難との関連で検討した結果，労作時呼吸困難は運

動中の l 回換気一呼吸回数関係の急激な平坦化により特徴づけられること，治療による労作時呼吸困難の改善時には l

回換気量一呼吸回数関係も正常化することが明らかになった。本研究は労作時呼吸困難の客観的評価法を初めて開発

した点で重要である。本研究は慢性心不全の病態の理解および心不全治療の評価において貢献すること大であり，学位

の授与に値すると考えられる。

ハ
u

n

坐
つ
白




