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金沢大学十全医学会維誌 第鍋巻 第 2 号 237
- 2 4 9 (1 9 8 0)

急速容量負荷 に関する臨床的研究

第ⅠⅠ報 甲状腺機能冗進症 患者 の 心機能評価 へ の 応用

金沢大学医学部第 2 内科学講座 (主任 : 竹 田亮祐教授)

平 井 淳

(昭 和5 5年 3 月10 日受付)

本論文 の 要旨は , 第3 0 回 日 本循環器学食北陸 地 方舎 ( 19 7 8 年2 月 , 金沢) , 第12 回 東海,

北陸循環ポリグラフ イ
一

研 究金( 19 7 8 年 9 月 , 名古屋) 一 箪2 0 回日 本腋管学会総合 (1 9 79 年

1 0月 , 東京) にお い て 発表 した .

甲状腺機能冗進症 は循環器症状を前面 に表 わ す場合

があるが
1) 棚

, 本症の 血行動態上 の 異常 は脈拍数 ∴= 回

心抽出量 , 心拍 出鼻 , 脈圧 の 増加で あ り , 末梢血管抵

抗の減少, 循環時間の 短縮 な ど
"

高心 拍 出畳状態
" 5)8)

によ っ て 特 徴 づ け られ , 循 環 血液 畳 の 増加
2) a)
を伴

なっ て い る と さ れ て い る .
こ の 成因に つ い て は , 古 く

から カ テ コ ラ ミ ン を 介 し て 心 血管系 へ の 促 進 作

那
9)10)

, ま た は 甲状腺 ホ ル モ ン の 直接作用
11)

～

1 3 )
に よ る

と考え られ て い た が , 近年 , 交感神経系の 緊張元進 に

よる直接的効果
T) 13ト 調 )
が強調 さ れて い る . しか し

,
こ れ

らの 報告の 不 一 致 の 要因 と し て は . 高心拍出畳状態と

高心拍不全の 血行動態的鑑別 が全く示さ れ て お らず ,

これらを 混同し た症例 に お け る
.
各種成績 か ら検討 さ れ

てい る こ と が少 な か ら ず影響 して い る も の と 思 わ れ

る . 従 っ て , 甲状腺機能冗進症患者の 心 機能 を評価 す

るに際し て は , こ の 2 っ を鑑別す る こ と が 基本と な る

べ きと考え ら れ る .

本症の 高心 拍出量状態の 持続 は , 循環血液量 の 増加

も加わ っ て 心 拡大 を も た ら し , 心 の 肥 大拡張 , 心不全

を惹起す る に 至 る と考 え られ号
5)8)

. ま た , 本症 の 臨床

例の集積か ら は ,
JL ､肥 大 と と も た肥大型 心筋症 の 発生

も報告さ れ て お り
19)2 耶

, 更 に , 個体発生時 の 先天性肥大

凱､筋症の 発症 に 甲状腺 ホ ル モ ン の 関与も想定 され て

いる
20)

. これらから
, 甲状腺機能元進症 の 血行動態 の 特徴

を明らか に し , 高心 拍出量状態と高心拍不全 の 血行動

態的相遵 を検討す る こ と ば , 広く心 筋症の 血行動態の
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成因の 検討に も大 き な影響 を与え る と考 え られ る . し

か しな が ら
,
こ れ らの 異常 , 増悪は連続的なもの で あ

り , 臨床上 ど こ ま で を正 常限界と し, どこからを潜在性

心不全と し て 対処 す るか を 判断す る上 に 鍵と な る情報

は乏し く , 甲状腺機能元進症の 心 機能異常の 治療上 ,

常 に 問題 と な る と こ ろ で あ る ,

今回著者 は , 甲状腺機能冗進症 の 2 つ の 異な っ た病

態
一

高心拍出量状態 と高心拍不全 -

を 明ら か に す

る こ と を目的 と し て , 第 Ⅰ､ 報
21)
に お い て , 循環血液量の

経時的測定法 , 急速容量負荷法 の 基本的検討を行 な っ

た が , 本報で は第Ⅰ報に お い て 詳述 した方法 , 成績 に

基づ い て , 甲状腺機能冗逓症 の 血行動態を急速容量負

荷法 に より 検討す ると と も に , こ れ らの 血行動態の 成

績 と各種臨床検査所見を対比 し , 高心拍出量状態 と高

心拍不全の 鑑別を試み た .

対象 お よび方法

対象 は金沢大学第2 内科 に 入院ま た は通院中の 患者

の うち, 表 1 の ご と き末梢甲状腺 ホ ル モ ン T ｡Ⅰ6 . 紬 g /

d l < で頻 帆 甲 状腺腫
,
発汗過多な ど明 らか な臨床症

状 を 呈 する甲状腺機能冗進症例18 例 (男 8 例
,
女10 例 ,

平 均 年令38 ±14 才) , 第Ⅰ報 に て報告 した正 常対照

例14 例 ( 平均年令41 ± 9 才) , 心 不全 患者8 例 (平均

年令53 ±1 0 才) 総計40 例 で ある .

急速容量 負荷前後の 循環血液量 の 測定お よ び急速容

量 負荷法 は ･ 第Ⅰ 報に て 報 告し た方法 に 従 っ て 施行 し,

Cl in i c al S t u di e s o n A c u t e V ol u m e O v e rl o a d . [ II] A s s e s s m e n t of C a r di a c F u n c ti o n i n
P atie n t s w it h H y p e r th y r oidis m b y A c u t e V ol um e O v e rl o a d ･ 3 u n ･ ic hi H i r ai

,
T h e D e p a r

･

t m e nt of I n t e r n al M e di ci n e ( ⅠⅠ) , ( D i r e c t o r : P r of . R . T a k e d a )
,
S c h o ol of M e dici n e

,
K a ･

n a z a w a U n iv e r sit y .
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急速容量負荷 に 関す る臨床的研究 ( ⅠⅠ)

番頭血液量
の 変化率 ( % ) 仁 心拍数 ( E R ) ･ 平 均 血圧

(M B P) , 心 係数( CI) , m i
ttl e r e U mi a u f zei t ( M U Z )

2 V
,

1 回心係数 ( SI) ･ 1 回心 仕事量 ( S
W I) , 全末梢血管抵

郎 T P R) , 実測循環血液畳
/ 予測循環血液量の 百分率

につ い て , 第Ⅰ 報に 記載 した方法 に より検討 した ･ 最

後に , 入院時の 臨床所 軋 年令･ 症状発現よ り
の 期 臥

末梢甲状腺 ホ
ル モ ン 値( T 4Ⅰ) ･ 胸部写真の 心 胸郭此 に つ

いて , 血行動態 と併せ て 検 討 した .

成 績

急速容量負荷前後の 血行動態を検討す る場合 , す で

に第Ⅰ報に 示 し た よう に , 容量負荷後次第 に 調節機構

が作動して 心 機能評価が複雑と な る . そ こ で 本報 に お

いては , 容量負荷前か ら負荷直後 の 血行動態 の 変化を

中心に 検討 し た .

表1 は , 容量負荷前後の 注入量, 循環血液量 の 変化

軋 H R , M B P , CI , M U Z , S I . S W I , T P R , 実測循環血液

畳/ 予測循環血液量 の 百分率 を甲状腺機能冗進症 の 各

症例ごとに 呈 示 し, 正 常対頗群お よび心不全群 に つ い

ては平均値 ± 標準偏差で 示 して い る . ま た , 甲状腺機

能元進症例 に つ い て は , 発症 より の 経過年数 , 胸部写

真の 心胸郭比 , 末梢 甲状腺 ホ ル モ ン 値 ( T 4Ⅰ) を各症例

ごとに 示し て い る .

Fi g .1 は, 容量 負荷前後の CI の 変化 を , 対照群 と心 不

全群に つ い て は平均値 ±標準偏差に て . 甲状腺機能冗

遮症例18 例 に ちい て は症例 ご と に 示し て あ る . すで に

第Ⅰ報に 呈示 し た よ う に , 対照群で は 2 . 7 4 ± 0 .3 7 L

/ m i n / M
2
か ら3 .50 ± 0 . 5 4 L / m i n / M

2
と 28

% の増加を 示 した の に 対 し , 心 不 全群 で は 1 . 70 ±

0 ,29 L / m i n / M 2 か ら 1 . 89 ± 0 .34 L / m i n / M
2

と増加した が , 増加量 , 増加率 ( 11 % ) と もに 対照群

と比較する と有意 ( P < 0 . 001 ) に小 で あ っ た . 甲状

腺機能冗進症例18 例 に つ い て 検討す ると , 負荷前 に お

いて は CI > 3 .3 L / m i n / M
2
で あ り . 高心 拍出量状

態を示して い た が , 負荷後 CI が著明 に 増加 す る症例 ,

不変ない し減少す る 症例 が あ り , その 反応形式 は 一

様

ではなか っ た . そ こ で , 対照群 お よ び心不全群の 血行

動態の反応形式 に 従 い , 心不 全群 の CI の 平 均増加率

(11 % ) を墳 に して , 甲状腺機能冗進症1 8 例を 2 群

に群別し た .

Fi g .2 は , 容量負荷前後で , CI が 11 % 以 上増加 した

症例( A 群 , 平均年令34 ± 14 才) と , C I の 増加 が 11

% 未満の 症例 ま た は減少 を示 した症例( B 群 , 平均年令

43 ±11 才) に つ い て . 各症例 お よ び平均値 ± 榛準偏

差の変化 を示 して い る . 両群の 負荷前借 に つ い て み る と,

A 群で は 4 . 4 1 ±0 . 79 L / m i n / M 2 t B 群 で は 5 . 22

2 3 9

h lo ▼● ■t t ●■ h l 0 1 ● ■l t ●l

くl 巾叫 ( l 一山 几)

F ig . 1 . E ff e ct o f a c u･t
e V Ol u m e o v e d o ad

O n C a r d i a c i n d e x ( C I) i n t h e c o n tr o l

g r o u p ( o p e n ci r cl e s) a n d in p atie n t s w it h

C O n g e Sti v e h e a rt f ai l u r e ( cl o s e d ci r cl e s)

an d h y p e rt h y r oi dis m ( t ri a n gl es) . V e rti
-

c al li n e s w it h c r o ss b a r s at th e e n d s

$h o w t h e st an d ar d d e vi a ti o n .

± 0 .49 L / m i n / M 2 で あ り , B 群の 方 が高値 を示 し,

群 間差 は P < 0 . 05 に て 有意 で あ っ た . 容量負荷後 A

群 で は全例著明な増加 を示 し て い た の に 対 し , B 群 で

は 1 例 は極く 僅か に増加 を示す もの の , そ の 他の 症例

で は不変な い し著明な低下 を示 して い た . 負荷後の 平

均値 ± 標準偏差 は , A 群 で は 5 . 43 ±0 .83 L / m i n /

M
2
に 増加 ( P < 0 .0 01 ) を 示 し , B 群 で は 4 . 73 ±

0 . 5 5 L / m i n / M
2
に 減少傾向を示 した .

F i g .3 は , 両群 の 負荷前後 の SI に つ い て 示し て い る .

負荷前 に お い て は ,
A 群50 ± 7 m L / b e a t / M

2

,
B 群

55 ± 4 mL / b e a t / M
2
と B 群 の 方 が や や 高値 を 示

し , P < 0 . 0 5 に て 有意で あ っ た . 負荷に 対す る反応を

み る と , A 群で は全例著明な増加を示 し,B 群 で は不変

な い し減少を示し て お り , A 群 で は 58 ±6 mL / b e a t

/ M
2

と有意( P く 0 . 001 ) の 増加 , B 群で は 50 ± 5 雨

/ b e a t / M
2

と有意 ( P < 0 . 0 5 ) の 減少 を示 した . こ

の 両群 の 変化量の 差は P < 0 .0 0 1 で 有意 で あ り , 負 荷
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後の 血行動感 は , C I と同様 に 両群で 明 らか に異 な っ た

反応を呈 し て い た .

F i g . 4 は , 両群 の 容量負荷後の 循環血液量の 変化量

を検討 した結果 を示す . 容量 負荷 5 分以後に お い て も ,

負荷直後と比較 して はぼ 同様な変化率( 11 5 ～

1 18 % )

で あり ,
また 負荷後金経過 を通 じ て , A

,
B 両群の 変化

量 に は群問差 は認 め られ ず , 同等の 容量負荷が加 わ っ

た と考え ら れ , 等負荷 と して の 評価が 可能 で あ る .

F i g . 5 は , 両群 の 容量負荷前後の H R , M 由p , M U Z の

変化を 平均値 ±棲準偏差 で 表わ して い る .

H R に つ い て は , 負荷前 A 群 で は 8 9 ±7 b e a ts /

m i n
,
B 群で は 95 ± 1 2 b e a t s / m i n で あ り , B 群の 方

が や や 高値を示 した が , 両群間 に 有意差 は認め られ な

6
.
0

三

ユ

妄
■

饗

≡

3 .0 一
■

｣ p くl .1 5 - J

ト 押 脚 ･ ｣ ｣ N S J

b せ†o ro a tt ● r b モ†o r● a †t モ ー

(○打Ii n) (O m i n )

g r o u p A g r o u p B

F ig . 2
.
E ff e ct o f a c u t e v olu m e o v e rl o a d

O n C ar di a c i n d e x ( C I) i n g r o u p A ( o p e n
S q u 打 e S) a n d 訂O u p B ( c l o s e d sq u a r e s)
P a ti e n ts w it h h y p e rt h y r oi d i s m . V e rti c al

li n e s wi t h c r o s s b a rs a t t h e e n d s s h o w

t h e st an d a rd d e v i a ti o n .

′

井

｣ p く 0 . 0 5 J

L
_ P 軋 馴‖ ｣ ｣ p < … 5 J

b モ†o re a†t e r b モIo r e a †t モー

(O m i n) (O m i n)
g r o u p A g r o u p 8

F ig . 3 . E ff e c t o f a c u t e v o l u m e o v e rl o ad

O n S t r O k e i n d e x ( S I) 血 g r o u p A ( o p e n

S q u a r e S) a n d g r o u p B ( cl o s e d s q u a r e s)

p ati e n t s w it h h y p e rt h y r o i d is m . V e rti c al

1i n e s wi t h c r o s s b ar s a t t h e e n d s sh o w

t h e s t a n d ar d d e vi a ti o n .

b せ†o 一色 ■t t せr

F i g .
4

.
E ff e ct o f a c u t e v ol u m e o v e rl o a d

O n t h e % c h a n g e s o f cir c u l ati n g b l o o d

V O l u m e i n g r o u p A ( o p e n sq u a r e s) a n d

g r o u p B ( cl o s e d s q u a r e s) . V e rti c al 1i n e s

W it h c r o s s b a r s a t t h e e n d s sh o w t h e

St a n d a r d d e vi a ti o n . T h e as t e ri sk i n d i
-

C a t e S St ati sti c al d iff e r e n c e b e t w e e n O

ti m e a n d at e a c h f oll o wi n g ti m e p e d o d

h t h e 許 O u p . ( * = p < 0 .
0 1)



急速容量負荷 に 関す る臨床的研究 (ⅠⅠ)

かっ た . 負荷 衡 A 群で は 93 ±9 b e a t s / m i n , B 群で

は96 ±10 b e a t s / m i n とや や増加傾向を示 し た が ･

両群とも有意 な増加 は認 め られ な か っ た ･

M B P に つ い て は , 負荷前 A 群で は9 2 土11 m m 班 g ,

B 群で は89 土11 m m H g で あ り , 両群間に有意 な差異

は認め られ なか っ た ･ 負荷後 ,
A
,
B 両群の 各症例 に

ぉい て全例 M B P の 増加 を示 してお り, A 群 で は
97 土

12 m m Ii 凱 B 群 で は 96 土12 m m H g と , とも に有意 ( P

く0 .0 0 1) な増加を示 した .

M U Z に つ い て は , 負荷前 A 群 で は 0 . 5 5 ± 0 . 07 , B

群で は0 . 5 1 ± 0 . 0 4 で あ り , 群問差 は認 め られ なか っ

た. 負荷後 A 群 は , 0 . 53 ± 0 .0 6 とや や 減少 し たが 有

意な変化を示 さ なか っ たの に対し , B 群 は全例増加 し ,

8 .85 ±0 . 09 と 有意 ( P < 0 . 0 01 ) な増加 で あり , 両群

の変化量の 差は有意 ( P < 0 .0 01 ) に 異 な っ て い た .

この M U Z を , 循環 血液量 と心拍出量 に 展開 し て t 循

環血液畳
一 心 拍 出量座標軸 に て 検討 し て み る と ,

Fi g .6 に示 す よ う に 負荷前 に お い て は , A , B 両群 と も

ほぼ Y ( L / m i n ) = 0 . 0 0 1 9 Ⅹ( m り の 直線上 に 位置 し ,

差異は認 め ら れ な い . 負荷後 , A 群で は全例右上方 へ

の偏位を示 して い た の に 対 し , B 群で は右水平方向 な

いし右下方 へ の 偏位 を示 し て い た . 平均値 ± 標準誤差

は, A 群で は( 366 5 ±2 0 1 m L . 6 . 73 ±0 . 4 5 L / m i n )

から ( 42 99 ± 21 7 mL , 8 .2 7 ± 0 . 50 L / m i n ) へ の 偏

位を示し , B 群で は ( 3 8 1 3 ± 1 2 2 mエ , 7 .5 1 ± 0 .2 9 L /

mi n ) か ら (
■

43 66 ±143 m L , 6 .7 8 ± 0 .3 2 L / m i n )

M B P

m Il q 出U ヱ( C B V / C O )

日用

闘
U
N S

J
N S
J

J N S J

b 0 l o r モ a †t e r

( O m i n)

10 0

8 0週,

｣ p く 0 . 0 ¢1 ｣

L p . … 01｣

b e †o r e a I t e 【

( O m i n)

0 . T

0 . 8

0 . 5

0 . l

U
N S

J N S J

L p く 0 . 0 0 1 ｣

b e fo r e a t t e r

( 0 ∩吊 n)

F ig . 5 . E f f e ct s o f a c u t e v o l u m e o v e rl o a d

O n h e a rt r a t e ( H R) , m e a n b l o o d p r e s s u r e

( M B P) a n d m ittl e r e U m l a u f z eit ( M U Z)

h 併O u p A ( o p e n s q u a r e s) a n d g r o u p B

( cl o s e d s q u a r e s) p a ti e n t s w it h h y
-

P ert h y r o i d is m a r e s h o w n i n 丘g u r e 5 .

V e rti c al k n e s w it h c r o ss b ar S at t h e e n d s

Sh o w t h e st a n d a r d d e v i ati o n .

2 41

へ の 偏位を 示 した .

更 に 第 Ⅰ報に 準 じ, 循環血液量を実測循環血液量 /

予 測循環血液量の 首分 率 に . 心拍 出量を心係数 に 棲準

化 して 展開す る と ,
Fi g . 7 に 示す よ う に ,

A 群 は( 10 1

± 5 % .
4 . 4 1 ± 0 . 2 5 L / m i†l / M

2

平均値 ±標準誤

差) か ら ( 11 8 ±5 % , 5 .4 3 ± 0 . 2 6 L / m i n / M
2)

と
,
急峻 な勾配 に て 右上方 へ の 偏位を 示し たの に 対 し

,
B 群 は , A 群の 負荷後の 位置付近 , 即ち ( 116 ± 4 %

, 5 . 2 2 ± 0 . 1 7 L / m i n / M
2

) か ら右下方 へ ( 133 ±3

% , 4 .73 ± 0 . 19 L / mi n / M
2

) へ の 偏位 を示 した .
A

群 の 反応形式 は対爬群 と比較す る と , 負荷前 より すで

C O

L / m 土n

C B V

3
･
M l り 州 5

･
… 6

･
0 0 0

m l

F ig . 6
.
C h a n g e s i n c a r d ia c o u t p ut ( C O )

a n d ci r c u l a ti n g b l o o d v o l u m e ( C B V ) f o l
-

l o w i n g a c u t e v o l u m e o v e rl o a d ( A . Ⅴ . 0 .) .

O p e n an d cl o s e d s q u a r e s sh o w t h e

V al u e s o f g r o u p A a n d g r o u p B p ati e n ts

W it h h y p e rt h y r o i di s m , r e S P e C ti v el y . A r -

r o w s s h o w t h e v al u e s o f C O a n d C B V a t

O ti m e a ft e r A . V . 0 . . V e rti c al a n d

h o ri z o n t a l li n e s w it h c r o s s b a rs a t t h e

e n d s s h o w t h e st a l l d a r d e r r o I
･

.
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に上方 に 偏位 して おり , 且 つ そ の 勾配は よ り急峻で あ

っ た .

一 方 , B 群 の 反応形式 は , JL ､ 不全の 動 き に も近似

せず右下方 へ の 偏位を 示 し , 全く 特異的で あ っ た .

F i g .8 は , A , B 両群の S W I , T P R の 変化 に つ い て 示

し て い る .

S W I に つ い て み ると , 負荷前 A 群 で は6 4 ± 12 g ･

m / b e a t / M
2
,
B 群で は6 8 ± 11 g ･ m / b e a t / M

2

で あり ほぼ同値 を示 して い た . 負荷 後, A 群 で は79 ±

1 0 g ･ m / b e a t / M
2
と 有意 ( P < 0 . 00 1 ) な増加 を .

B 群で は6 5 ± 11 g ･
m / b e a t / M

2
と 軽度 な 減少傾

向 を示 して お り ,
こ の 両群の 負荷前後 の 変化量 の 差 は

P < 0 . 001 で 有意で あ っ た .

T P R に つ い て は
, 負 荷 前 A 群 で は 171 4 ±

356 d y n e ･ S e C ･ C m
~ 5

,
B 群 で は 13 6 4 ± 2 3 7 d y n e ･

S e C
･
C m

-

5
で あり ,

A 群が P < 0 .0 5 で 有意 に 高 値 を

示 して い た . 負 荷後 , A 群 で は 14 69 ± 30 5 d y n e ･

S e C
･
C m

~

5
と有意( P < 0 . 0 1 ) な減少 を示 し た の に 対

し , B 群で は 1637 ± 294 d y
p

n e
･
S e C

･ C m - 5 と有意( P

< 0 . 0 1 ) な上昇を来 た し , こ の 両群 の 負荷前後の 変化

量 の 差 は P < 0 . 0 0 1 で有意で あ っ た .

C エ

も/ m l n / 朗
2

ト j 一 キ
ー 頑 十 →

9 1 1 M l l 0 1 2 0 1 3 0 1 引I 1 5 1

芸…設…;≡蒜 ( 亀)

F ig ･ 7 . C h a n g e s 血 c a di a c i n d e x ( C I) a n d
m ¢a S u r ¢d C B V

P r e d i c t e d C B V
D e t a 止s ar e t h e s a m e as

in t h e l e g e n d o f fi g 11 r e l a n d 6 .

以 上 甲状腺機能完進症 18 例 に 急速容量負荷試験を

行 な っ た と こ ろ ･ 血行動態の 反応形式の 相遵 に より大

き く 2 群 に 分類 で き た . そ こ で ,
こ の 両群に臨床的な

特徴 が見い 出せ るか ど う か に つ い て t F i g .9 に 示す如

き項目 に つ い て 検討 し た .

入院 時の 年令 に お い て ,
A 群3 4 ± 1 4 才 , B 群43 ±

11 才 と B 群 の 方 が や や高令 の 傾向が認 め ら れ た軋

有意 な差異 で は な か っ た , 胸部写真上心胸郭比を比較

す る と , A 群 は全例50 % 以下 で あり , 平均44 ±2 %

に 対 し, B 群 は 8 例 中7 例 が 50 % 以上 で あり ,平均54

±6 % と , B 群 に 有意 ( P < 0 . 0 0 1 ) の 心拡大が認めら

れ た . 次に 臨床症状 ( 甲状腺腫 , 動惇 , 発汗過多. 体

重減少 な ど) が 出現 し て か ら の 経過年数 をみ ると , A

群 は 10 例 中8 例 が 2 年以 下 で あり , 平均 1 . 1 ± 1 .3 年

に 対 し , B 群で は8 例 と も2 年以上 で あ り . 平均5 .由±

3 . 7 年 と B 群 の 方 が 明 らか に 長 い (P < 0 .0 01 ) 経過を

示 した . 入院時の末梢甲状腺 ホ ル モ ン ( T 4Ⅰ) 値は, A

群11 ±4 F L g/ d l , B 群15 ±5 jL g / dl と B 群 の 方がやや

高値を示 した が, 有意差 は認 め ら れ なか っ た . 発症 よ

り の 経過年数と 入院時の T ｡ Ⅰ 値 の 横を比較すると,
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m e a n 3 4 4 3 4 4 5 4 1 . 1 5 .6 1 1 1 5 1 0 7 6

±S .D . ±1 4 ±1 1 土 2 ± $ ±1 . 3 ±3 .丁 ± ヰ ± 5 ±1 1 土4 0

N S p く 0 .0 0 1 p く0 .(川 1 N S p く0 .¢0 1

F i g . 9 . C 血i c al fi n di n g s a n d l a b o r a t o r y d a t a f o r g r o u p Å( o p e n

S q u a r e S) a n d g r o u p B ( cl o s e d sq u a r e s) p a ti e n t s wi t h h y p e r -

t h y r oid i s m ar e S h o w n . A v e r a g e v al u e s wi t h S . D . ar e S h o w n . P

V al u e s i n d i c a t e s t a ti s ti c al d if f e r e n c e s b e t w e e n g r o u p A a n d

g r o u p B p a ti e n t s w it h h y p e rt h y r oi d is m . C T R ( %) = C a r d i o
-

t h o r a ci c r ati o , D u r a ti o n ( y rs) = d u r at i o n o f h y p e rt h y r oi d is m , T 4 Ⅰ

(P g/ d l) = P l a s m a T 4 I l e v el , N S
= n O t Sig mi fi c a n t ･

A 群1 0 ±11 y e a r s
･

F L g/ d l に対 し , B 群 76 士40

y e a r
･

fL g/ dl とB 群の 方が 有意( P < 0 . 0 0 1) に高値

を示した .

以上, 年令 , 末梢甲状腺 ホ ル モ ン 値 に は , 両群聞 に

有意な差異 は認 め られ な か っ た が ,
B 群 は A 群 に 比

し. 症状 出現 よ りの 臨床経過が長 く , ま た心 拡大を認

める症例 が多数 を占めて い た .

考 察

第Ⅰ報 で 示 し た如く , 急速容量負荷 に 対す る血行動

態は, 注入直後の 動態に 焦点を置く べ き と思わ れ , 今

回は注入前 と直後の 成績を中心 に 示 し た . 甲状腺機能

冗進症の 安静時心拍出量 を正常群 , 心 不全群の それ と

対比す る と
, 当然の こ と なが ら 甲状腺機能完進症群 は

有意に 高心拍出童状態を示 して い たが , 容量 負荷前後

の動態で は , 正 常対照群 と類似の 反応 を示 す も の , 即

ちJL､ 拍量 が著明に 上昇す る群 ( A 群) と心 不全群 より

不良の反応 , 即 ち心 不全群の 心拍出量増加率 ( 11 % )

未満を示すか , ま た は逆 に 低下する群 (B 群) の 2 群 に

大別さ れ た . こ の 2 群の SI の 動態を み る と ,
A 群 はす

べ て 負荷後SI の 増大 を示すの に 対 し, B 群 は全例 SI

の不変な い し減少 を示す と い う 極め て 対照的な 2 群 に
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分 離され た .

こ れ ら A , B 群の 注入後の 循環血液圭一 即 ち容量負荷

量で は , A 群1 18 ±3 % , B 群 で は 11 5 ± 6 % で あ り ,

若干 B 群 の 方 が負荷畳と して は小 で あ っ た が 統計学

的 に は全く差 が な く , 同 一 負荷 が加 わ っ た も の と 考え

て 差 し支え な い . ま た A , B 両群 の H R を み る と , 両群

聞 に 負荷前後 と も有意差 は なく t ま た各群に お け る負

荷前後 の H R は 有 意 な 変 動 を 示 し て お ら ず,

c h r o n o t r o p i c な相 違は な い もの と思わ れ る . ま た
,

M B P で も A , B 両群間で 負荷前後 と も に 有 意差 は な

く , ま た負荷 に より 両群と も有意( P < 0 .00 1 ) な 上昇

を 示し , 両群間の 後負荷に も差 が な い も の と思わ れ た .

以上, A , B 両群の 後負荷の 変化 に 差異が認め られ な い

こ と よ り t そ の 症例の 基礎心機能状態の 上に はぼ 同
一

の 急速容量負荷が加 わり t 両群 の 血行動態の 変動 は ,

前負荷と心 自体 の 予備能が反映さ れ た結果が 主体 を な

し て い る も の と考 え ら れ る
23) ～ 2 6 )

第Ⅰ 報で 詳述 した如 く , 容量負荷 は前負荷 の 上昇 を

惹起 し , 心 予備能 , 後 負荷 に 変動が な けれ ば SI , CI の

増 大を き たす はず で あ り , 実際 に 著者の 結果 によると
2I

ご

正 常者 で は CI が 増加す る こ と が 認 め ら れ て い る .

S a n g h v i
271 G r e e n

2 8)
の 報告 で は . 心不 全群 は SI . CI が
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不変な い し減少 を示 し , 著者 の 第Ⅰ報 に お い て も , JL､

不全群で は CI の 著明 な 増加 は認 め て お ら ず, 今回 の

成頼は A . B 両群が 高尤､ 拍出量症例 で あ る点 を 除け ば ,

A 群 は 心機能正常反応 , B 群 は心 不全的反応 と考 え ら

れ る 血行動態 で あ る .

甲状腺機能冗進症の 血行動態 の 特徴 は前述の 如く, 高

心 拍出量状態
5)$)
と 循環血液量 の 増大

2) 3)
で 代表 され て い

る が
, 高心拍出畳を維持する合目的反応 と して は t 後

負荷 の 減少が大 きく 関与 し て い る もの と さ れ
4)5)T)さ)か )

,

こ れ が 甲状腺機能冗進症 で 脈圧 の 増大す る大 き な原因

と さ れ て い る . 更に ,

一

次的
11) ～ 1 3)

, ニ 次的
¢)7)g )1 0)1 3) ～ 1 8 )

の

い ずれ にせ よ , 甲状腺 ホ ル モ ン の 過 剰分泌 に 起因す る

心収縮力の 増大が , 高心 拍出量状態 に 大 きく 関与 して

い る こ と は論を 待た な い .

こ の 様 な血行動態的特徴 の 観点 に立 っ て A , B 両群

の 血行動態的反応を考察す る と ,
A

,
B 両群と も急速容

量負荷 に 対 して 血圧, 即 ち後負荷 の 上昇 は同 一 で あ り t

ま た前述の 如く , す で に あ る程度前負荷の 上昇 した状

態
2)3) 諷)
に
. 更に 容量負荷 を行 な っ た挙が 考え られ る . 従

っ て
,
S I

,
C I が上昇 を示 し得 た A 群 に お い て は , 後負

荷 に 打 ち勝 っ て SI , ひ い て は CI を上昇さ せ る心 予備

能 を有 して い た も の , 即 ち 心 機能良好群 と考 え ら

れ
別)25) 打) 朗)

,
ま た

,
B 群 は後負荷の 上昇 に 打ち勝 っ だ け の

心予備能はすで に なく .
S I

,
C I の 増加を き た し得 な か

っ た もの , 即 ち潜在性心機能不良群
31)
と推定 し て 矛 盾

はな い も の と思 わ れる . 実際 H u m e rf e lt
l)
,
Pi e t r a s

16)
に

より , 甲状腺機能冗進症で は肺動脈圧 (収縮期) , 左室

拡張末期圧 の 上昇 を来たす こ と が示 さ れ て い る . しか

し , 著者 は これ らの 症例 の 臨床的な前負荷 の指標 ( 肺

動脈圧 , 左房圧又 は左室拡張末期圧等) を測定 し て お

らず, そ の 意味で は推定 の 域 を 出な い .

そ こ で第 Ⅰ報 に 詳述 し た M ロZ
21) 賀)
に つ い て み る と

,

甲状腺機能冗進症 は循環血液量 の 増大 を認 め るが ,
そ

れ以上 に心拍也量の 増大 が 強 い た め負荷前 に お い て は ,

A 群0 . 5 5 ±0 . 0 7 , B 群0 . 5 1 ± 0 . 4 4 と正 常 者 ( M U Z

≒ 0 .9 ) より 著明 に低値 を示 し て い る . 負荷後 で は ,

A 群 は低下傾向を示 すが 推計学的 に 有意な変動を示さ

な か っ たの に対 し , B 群で は負荷後全例増大 し , 推計学

的に も有意 で あ り , 高心拍出畳状態 と して は , 循環 血

液畳 の 増大 に心拍出量の 増大が追 い っ い て い か な い状

態を示唆 し た. ま た ,
こ れ を 循環血液量 ( Ⅹ 軸) , 心拍

出量( y 軸) に展 開す る と , A 群 は負荷後金例右上方 へ

急峻な 移動をする の に 対 し , B 群 は右方か ら右下方 へ

移動 した . 更 に こ の 関係 を よ り 明瞭 に 把握す る た め ,

平均充満圧 ( 前負荷) と相対的に よ く 一 致す る と言わ

れ て い る実測循環血液量 / 予測循環血液量 の 百 分 率
湘)

( Ⅹ 軸) お よ び心係数 ( y 軸) に展開 し て み ると
, 甲状腺

機能元進症群 は A t B 両群 とも正常対照群よ り右上方

に 偏位 し , JL ､ 不全群 が 右下方 に 位置 して い るの と極め

て 対照的関係を示 した ･ そ の う ち ･
A 群 は正常対席群

の 曲線勾配よ り 軽度 で は あ る が急峻な勾配 で もっ て右

上方 へ 立 ち 上 が る の に対 し ･ B 群 は全 く対照的に負荷

前 に お い て すで に A 群 の 負荷後 の位置 に 近似し , 負荷
に より 右下方 へ 移動 す る 曲線 を示 し た .

こ の 臨床的 に 措記 し た心 拍出鼻曲線 か ら 推定する

と
, 甲状腺機能冗進症例 は ん B 両群 と も正 常対頗瓢こ

比 し前負荷 ( 平均充満圧) は上昇 して い るが , 中で も

B 群 は負荷前 に お い て す で に 前負荷 が 強 く加 わ っ て

い る状 態 で あり , そ の 上 に 容量負荷 が加 わ っ たため
,

相 対的 に 高 い 前負荷 に 心予備能が耐え得 ず心拍出量の

減少 を釆た した もの と 考え られ る . こ の 場合 , 乱L ､抽

出量 の 心 拍出畳曲線 の 下行脚上 を移動 し た もの か㍊)刀)

あ る い は別 の 心 拍出量 , 即 ち高JL ､抽出量 心 不全曲線上

に 移動 した か
別)31 湖 ) の 2 者 が考 え られ る が , 現段階では

結論出来 な い と思わ れ る . 更 に , 正常群 の 曲線, 即ち

正 常心拍出量曲線 の 上方 に 鋭 く偏位 して い る A 群は ,

あ た か も 実 験 的 心 拍 出 量 曲 線 に お い て β -

S ti m u l a n t を負荷 し た場合 のJL ､ 拍出 量曲線 の 偏位の

位置 , 勾配 と極 めて 類似 して おり
封 )

, 甲状腺機能克蓮症

で は交感神経β受容体活性の 冗進状態
7)13 ) ～ Ⅰ8)

に あ る と

い う最近 の 報告 を支持する傍証 で は な か ろう か . また
,

A
, B 両群が対照的な相遵 を示 し た が , 若 し β受容体冗

進状態 を証明し よ う と す る場合 ,
A
,
B 両群の い ず れを

対象 と し た か に よ り 当然結果 が異 な る と考え られ , 甲

状腺機能冗進症 の β受容体冗進状態 に つ い て 必ず し

も統
一

し た諸家 の 見解が得 られ て い な い こ と も , 著者

の 示 し た 甲状腺機能冗進症の 臨床的心拍出費曲線から

理 解 され う る もの と思わ れ る .

次 に 別の 観点か ら T P R
,
C O

,
M B P の 相互 関係を考

察 す る と ,

一 般 に 心 機能の 良好な正 常者 で は血圧の増

大は ほ ぼ 心拍出量の 増大 に お う と さ れ て お り , 不全心

で は T P R の 増 大が 血圧上昇機構 の 主因 と し て 働 か ざ

る を得 な い こ と が示 さ れ て い る
35 ト 37 )

. 今回 の 著者の成

績 か ら , A 群 で は T P R の 減少 は CI の 増大 を伴 ない ,

B 群 で は T P R の 増大 は Cl の 不変 も しく は減少を伴な

っ て お り , こ の 観点 か ら も A 群 は心 機能良好群 , B 群

は潜在性心機能不良群 と し て 理 解さ れ 得る し , ま た左

室収縮力 の 1 指標 と され る S■W I 3T) が 相 対 す る 反応 を

示 し て おり , S r
,
C I

,
M U Z

,
T P R が 両群 で 対席的な反応

形態 を 呈 した こ とに 矛盾 しな い . 以 上 の 如 く , 急速容

量負荷後の 血行動態 の 変動結果 か ら ,
A 群 は心 予備能

良好群 , B 群は 心予備能不良群 , 即 ち潜在性心不全群に



急速容量負荷 に 関す る臨床的研究 (Ⅰ‡)

大別する こ と が で き t 臨床所見 に お い て も A 群 の 心胸

郭比は50 % 以下
で あ る の に 対 し ･ B 群 の 心 胸郭比 は1

例を除きす
べ て が 50 % 以 上 で あ る こ と も血 行動襲 の

成績の裏付け と な っ た ･

従来の 甲状腺機能冗進症 の 心機能を検討 した 報告 で

は, 非観血的な検査で あ る心機図 を用 い て 治療前後 の

s y st o li c ti m e
i n t e r v al s ( P E P ･ E T , P E P / E T ) と

甲状腺ホ ル モ ン 値を 対比 し
諏) ～ 41)

･ 特 に P E P が 治療効果

の判定に有用 で あ る と述 べ て い る に す ぎず
錮 )

, 病態の

逢いによ る差異 に つ い て は 区別 して い な い ･ ま た ･ 甲

状腺機能･ 冗 進 症 に 対 す る 負荷 試 験 と し て は

Gr a et ti n g e r ら
42)
の 報告を み るに す ぎず ,

こ の 報告 で

は高心拍出量状態か ら高心 拍不全に 進行す る と , 安静

時で は心拍出量 は高値 t l 回心拍 出量 は正 常 な い し 増

加を示して い て も , 運 動負荷 に 対 して 心拍出量 の 増加

は軽度で あ り , 1 回心拍出量 は不変な い し減少す る と

述べ て お り , 負荷様式 は著者 と全く異 な る もの の , 反

応形態が類似 して い る点 は注目 に 値す る .

次に , 心 機能良好群 の A 群 と . 潜在性心不全群 の B

群に つ い て , 負荷前 の 血行動態 . 臨床所見 を検討する

と, S I , C I , 実測循環血液量 / 予測循環血液量 の 百 分 率

の平均値 は3 者とも潜在性尤､不全群 は ど大 きか っ たが ,

個々 の 症例 で は重 な り あ う症例が認め ら れ た . 臨床所

見で は , 入院時の 年令お よ び 末梢甲状腺 ホ ル モ ン 値 は ,

ややB 群 の 方 が A 群 に 比 して 高値を示す 傾向 に あ っ

たもの の , 群 問差 は認 め られ なか っ た . こ れ に 対 し ,

症状発現時 か ら の 経過 年数 で は, B 群 は全例 2 年以 上

の経過 を有 し て い た の に 対し, A 群は 10 例 中8 例 ま で

2 年以下の 症 例 で あ り , 心 機能低下群で は 明 らか に 長

く甲状腺機能冗進状態 に あ っ た .

S a n d e r ら
43)
は , 甲状腺機能冗進症例 46 2 人 の う ち.

15 0 人に な ん らか の 心異常 を認 め , 死亡症例の 剖検で

は, 左室肥 大 . 心筋細胞 の 浮腫 お よ び壊死性変化が観

察され た と報告 して お り ,
ま た Si m o II S ら

20)
は
, 甲状腺

ホル モ ン の 長期投与 ラ ッ ト に 実験的心筋肥大を作成 し

ており. こ の 結果か ら ヒ ト の 場合で も甲状腺 ホ ル モ ン

の異化物質 が同様 に 心 筋肥大を起 こ し , 肥大型心 筋症

に進行す る に い た る と述 べ て い る . 甲状腺 ホ ル モ ン の

直接作用u )
～

1 3)
, あ る い は カ テ コ ラ ミ ン ･ 交感神経を介

して6)7)9 )1 0) 14 )
-

18 ) の p o si ti v e i n o t r o p i c , C h r o n o
,

tr o pi c 作用 が , 血行動態 を h y p e r k i n e ti c に 導き
5 )8)

,

また過剰な 甲状腺ホ ル モ ン が細胞内の 酸化的リ ン酸化

と A T P の 生合成の 分離を釆た し, 心 の効 率は減弱し

た状態と な る .

5) 6)8) 4 4) 更 に甲状線 ホル モ ン の 過剰 は,

臨床的にも 4 2)4 3)
,
実験的に も4 4)4 5) 心 筋の ミ ト コ ン ド

リアの 増大を起 こ し, 心 筋肥大, 心筋の 配列 の み だれ
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を起こ すと い われ てい る . こ れ らの 諸報告は, 長く 甲

状腺境能冗進状態 にお か され て い た症例程, 潜魔性 心

不全状態 にある と い う著者の 臨床成績の 1 つ の 裏付 け

に なる と思わ れ る .

以上の 如 く . 著者 は , 甲状腺機能冗進症 の 心血行動

態的検討か ら , 単 な る安静時血行動態成績 をもと に 潜

在性心不全を個 々 に 鑑 別する こ と は困難で あ るが . 急

速容量負荷後 の 心拍出量 ,
1 回心拍出鼻の 動態を観 察

す る こ と に よ り t 客観的に鑑別可能 で ある こ と を示 し ,

M U Z が 高心拍出鼻状態の 心機能評価 に も極 め て 有用

で あ る こ とを 示唆 した .

結 語

甲状腺機能冗進症18 例 に急速容量負荷試験 を施行

し , 以下 の 成績 を得 た .

1 . 容量負荷 の CI の 変動様式か ら 甲状腺機能冗逓症

患者を , 負荷後 CI が著明 に 増大する A 群と ,
CI の 増

大率が Ⅰ報 で 示 し た心不全群の 平均増大率( 11 % ) 未

満 の B 群に 分離 し得 た .

2 . S I の 負荷前後 の 変化 は CI と ほぼ同様で あ り , A

群 で は全例著明な増加 を示 し . B 群で は不変な い し減

少 を示 した .

3 . 両群の 負荷後 の 循環血液量の 変化率 に は 群間差

は認 め られ ず . 等 価容量負荷 で あ っ た .

4 . 負荷前の H R に は群 間差 は認め られ ず, また 負荷

後やや 上昇傾向を示す も の の 有意 な 変化 で は な か っ

た .

5 . M B P は , 負荷前 に て 両群 で 有意な差異 を示さ ず ,

負荷 後は両群 とも有意 ( P < 0 .0 01 ) な 増加 を示 し た .

6 . M U Z は負荷前 にお い て 群間差を示さず, 負 荷後

は A 群 で は不変 で ある の に対 し , B 群で は全例著明な

増加 を示 し , こ の 増加 は P < 0 . 00 1 に て 有意で あ っ た .

7 . 実測循環血液量/ 予測循環血液量の 百分率 を Ⅹ

軸 に , 心 係数 を y 軸たとり , 両群 の 負荷前お よ び直後

の 血行動態 を表わす と , A 群は負荷後 , 右上方 へ の 急

峻な偏位 を示 し た の に 対 し , B 群 は . 負荷後の A 群 の

位置付近 を起点 と して 右下方 へ の 偏位 を示 した .
こ れ

は . 臨床的心拍出量曲線を表わ して い る と考え ら れ .

A 群は心 機能良好群 ,
B 群 は心機能不良群で あ る こ と

が 示さ れ た .

8 .
S W I は A 群 で は負荷後著明な増加を , B 群 で は

減少傾向を示 し , ま た T P R は A 群 で は著明な低下 を .

B 群で は上昇 を来 た し , 両群の 反応様式 は対席的で あ

り, A 群 は心 機能良好群, B 群 は潜 在性 心不全と み な

さ れ た .

9 . 披検例 の 臨床所見の う ち . 年令お よ び末梢甲状腺
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ホ ル モ ン値 に は群間差 は認め られ な い が , 臨床症状 の

経過年数 , 心胸郭比 の 比較 で は , B 群が A 群に 比し有

意･ (P < 0 .00 1 ) に 高値 を示 し た .

稿 を終 るに あた り . 御指導 , 初校閲を 賜わ っ た恩師竹田亮

祐教授 に心か らの 謝意 を表 します . ま た終始 . 御指導, 御教

示を頂 い た金沢大学第二 内科 , 元 田意講師 に深く感謝致 しま

す . ま た多大な御協力を頂きま した金沢大学第二 内科第四研

究室 の 各位 に深 く感謝致 します .

さ らに本研究の 遂行に際 し , 御援助 を頂 い た川東正範先生

に 感謝致 します .
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