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論文内容の要旨

【背景】

動物の心臓においては心筋虚血に対して様々な代償機構が働くことが示されているo その中でも、繰り返す心筋虚

血に対して 2 回目以降は心筋虚血による傷害が軽減される、いわゆる虚血適応は特に重要な事象である。虚血適応に

は大きくわけで、 1 )虚血耐性の獲得と、 2 )側副血行路の発達による心筋虚血の軽減の 2 つの関与が考えられてい

る。動物実験においては心筋虚血時の側副血行循環量の定量化によりその影響を排除し、心筋虚血耐性の獲得機序が

解明されつつあるが、残念ながら人においては L、まだ虚血耐性が獲得されることを証明した論文はない。それは一つ

には人における側副血行血流の定量化が困難であることによる。通常は臨床例においては側副血行の評価は冠動脈造

影あるいは心筋シンチグラムにて行うが、前者は心外膜上の太い側副血行路は抽出できても心筋内の側副血行血流は

評価できない、後者は心筋肉の側副血行血流は評価できるがその評価は他部位との相対的なものでありかつリアルタ

イムに評価できない、と言う欠点を有するo しかしながら虚血の既往のない健常な心臓において実験がなされる動物

実験とは異なり、臨床例においては日常生活上の心筋虚血発作により既に側副血行循環、特に非虚血時には存在せず

虚血発作時にのみ出現する補充的側副血行循環が発達している症例が多いと考えられ、人の心筋虚血適応における虚

血耐性獲得と側副血行による心筋虚血の軽減の果たす役割についての検討が待たれていた。

【目的】

我々は心エコー図描出下に冠動脈より捜持したコントラスト剤を注入することにより心筋潅流を視覚化する心筋コ

ントラストエコー法を経皮的冠動脈形成術 (PTCA) 時に施行することにより人の側副血行循環を視覚化することに

近年成功した (Am J Cardiol 1997 ; 79 : 1329-33)。本法は側副血行循環を定量化できるのみではなく、側副血行循

環支配領域の壁運動低下すなわち心筋虚血も同時に評価できるという利点を有する o そこで本法を応用して人の心筋

虚血適応における虚血耐性獲得と補充的側副血行の役割について検討した。

【方法】

左前下行枝に有意狭窄を有する 18症例を対象とした。平均年齢は61歳 (41-76歳)、男性14名、女性 4 名である o

これらの症例に対して PTCA を施行した。 3 分間のバルーン拡張による冠閉塞を 3 分間隔にて 3 回施行し、それぞ

れの冠閉塞前および閉塞中に胸部症状 (10段階スコア)、標準12誘導心電図におけるST部位変化、血行動態(大動脈

圧、肺動脈圧、心拍数)、心エコー図上の前壁領域の壁運動 (0 =normal、 4 = akinesis)、補充的側副血行循環を評
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価した。補充的側副血行循環は左前下行枝閉塞時に心エコー図施行しつつ右冠動脈からコントラスト剤を注入し、左

前下行枝支配領域内にコントラスト染影が認められた領域を補充的側副血行の支配領域とし、全心筋に対する割合

C%) を算出して評価した。全例とも冠閉塞前は側副血行循環は認めなかった。

【結果】

(下表参照) 1) 12例においては 3 回の冠閉塞を通じて補充的側副血行循環を認めなかったが、 1 回目に比して 3

回目の胸部症状、 ST 上昇は軽度であり、虚血耐性の獲得が確認された(虚血耐性群)。しかし、 3 聞の冠閉塞とも

平均肺動脈圧 CPAP) は上昇し、壁運動は無収縮を呈した。 2) 6 例においては 1 回目の冠閉塞時から補充的側副

血行循環が出現した(側副血行群)。これらの症例では 3 回の冠閉塞を通じて虚血所見に乏しく、 1 症例を除き、繰

り返す冠閉塞によっても補充的側副血行循環量は増加しなかった。

【総括】

臨床例における虚血適応は補充的側副血行循環の有無により大きな差異を示した。補充的側副血行循環が存在する

症例では、安静時には存在しない補充的側副血行循環が初回の冠閉塞時から出現し虚血をほぼ完全に抑制した。一方

補充的側副血行循環が出現しない症例では心筋虚血は著明であったが反復する虚血により虚血耐性現象が出現したo

今後虚血耐性獲得の分子機構が解明され、心筋保護治療に結びつくことが期待される。

虚血耐性群 側副血行群

冠閉塞 1 冠閉塞 3 冠閉塞 1

胸痛スコア 3.6:t3.1 2.6:t2.3# 0.8:t2.0 

ST 変化 (mV) 0.4:t0.2 0.2:t0.2# 0.04土 .05 ・

PAP CmmHg) 23:t9.4 25:t7.4 12:t 3 “ 

壁運動 4.0:t0.0 4.0:t0.0 1.3:t 1.4.. 

%Coll C%) 0.01:t0.03 0.4:t0.6 15:t3.1.. 

C# : p<O.Ol vs. 冠閉塞 l 、・: p<0.05 vs. 虚血耐性群、日: p<O.Ol vs. 虚血耐性群)

論文審査の結果の要旨

冠閉塞 3

0.0:t0.0. 

0.02 :t .04 ・

12:t 3 •• 

1.0 :t 0.6 ・・

17:t4.4** 

心筋虚血適応の機序は大きく側副血流路の発達と心筋虚血耐性の獲得に別れる。しかしながら臨床例においては側

副血流の評価法がまだ未確立であるため、これまで心筋虚血適応時の補充的側副血流の影響を正しく評価できず、人

において虚血耐性獲得が存在するかどうかも従来議論の的であった。発表者は心筋コントラストエコー法を用いるこ

とにより臨床例において冠閉塞時に生じる補充的側副血流の可視化および定量化に成功し、その手法を用いて人にお

ける虚血適応には補充的側副血流の役割が大であること、また補充的側副血流が存在しない場合には虚血耐性獲得さ

れることを初めて示した。この論文内容は臨床的に十分価値があり、学位に値するものと認める。
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