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虚血 心 筋の 再准流時 に しば しば 心室性不 整脈(再濯流不整脈) の 発生が み られ る が
,
そ の 電気生理 学的磯序 に 関 して は十

分明 らか では な い ･ 本研究で は 再濯 流不整脈の 電気生理 学的機序を 明 らか に する ため , 左童心筋内の 3 次元 的興奮伝播様式 を

コ ン ピ
ュ

ー

タ ー 解析 し検討 した ･ 雑種成熟イ ヌ 25 頭に 対 し左前下行枝を30 分間閉塞 し虚血 を作成 した 乱 再濯流 を行 っ た . 3

対の 双極電極を 有する32 本の プ ラ ン ジ電極 を左童心 掛 こ挿入 し
, 計96 点よ り同時記録 した電位 よ り左童心 筋 3 次元 的 マ

ッ ピ ン

グ (心 外膜下 層 , 心 筋 中層 , 心 内 膜 下層) 図 を 作 成 し た . 虚 血 再准 流 に よ り 心 室 性 期外 収縮 (p r e m a t u r e v e n tri c ul a r

C O n tr a C ti o n
,
P V C ) が 4 頭 , 非持 続型 心 室頻 拍 ( n o n s u st ai n e d v e n tri c ul a r t a c h y c a r di a

,
N S V T) が 5 頭 , 持 続 塑 心 室頻 拍

( s u s ta i n e d v e n tri c u la r t a c h y c a r di a
,
S V T) が 3 頭 ,

心 室細動( v e n tric u l a r fib ri11a ti o n
,
V F ) が 9 頭に み られ た . P V C , N S V T ,

V T は
,

い ずれ の 心 拍も心 内膜下層 よ り発 生 し
, 心 外膜下層 へ 放射状に 伝播 し, 各心 拍間に リ エ ン ト リ ー の 関与 ほ 認め られ な

か っ た ･
V F でも最初 の 数拍は心 内膜下層か ら非 リ エ ン トリ ー 性機序 に よ り発生伝播する が

,
心外膜下層 に て伝導遅延 ある い

はブ ロ
ッ ク に 伴う リ エ ン ト リ

ー

が 生 じ V F に 移行 した . 記録領域 内全伝導 時間は
, 再潅 流直 前の 冠 閉塞30 分洞調律 時に は

N S V T
,
S V T 群 31 ･6 ±1 3 ･9 m s e c

,
V F 群 68 ･7 ±3 1 ･4 m s e c と V F 群 で 有意に 延長 して い た (p < 0 .0 5) . 心 外膜心 内膜伝導時間差

の 比較でも , 冠 閉塞30 分後 で は N S V T
,
S V T 群 1l .0 士9 .5 m s e c

, V F 群 40 .7 土2 7 .3 m s e c と V F 群 で 有意 に 延長 して い た

(p < 0 ･0 5) . 以上 よ り再濯流不 整脈 ほ心 内膜面か らの 非 リ エ ン ト リ ー 性機序 に よ り発生 し , 先行する虚血 中か ら生 じて い る心 外

膜側で の 伝導遅延が 大で ある とき
,

リ エ ン ト リ ー に よ り V F に 移行す ると考え られ た ,

K e y w o r d s r e p e rf u sio n a rr h y t h m i a
,

V e n t ric u l a r t a c h y c a rdi a
,

V e n t ri c u l a r fib rilla ti o n
,

t h r e e
- di m e n sio n al m a p p l n g ,

r e e n t ry

再湾流不 整脈 と は
, 虚血 に 陥 っ た 心 筋 へ の 血流が 回 復する過

程で
一

過 性に 生ず る心 室性 不 整 脈 の こ と で あ ワ
1)

,
1 9 3 5 年

T e n n a n t ら
2)

が 冠動脈閉塞の 動物実験 モ デ ル に お い てそ の 存在

をは じめ て 報告 した . 虚血 性心 疾患に お け る 再准流不 整脈の 意

義ほ 十分明 らか と ほな っ て い な い が
,

い く つ か の 臨床事例に お

い て 心 筋再濯流時 に 心 室性不 整脈 の 発生が 観察され てい る . 冠

動脈血 栓溶解療法施行時に は
, 再濯流と 同 時に 心室性不 整脈 が

出現す る こ と が知 られ て お り
3卜 8)

t
冠 攣締 性狭心 症 に お い て も

S T 変化が 改善する 時に 高率 に 心 室性不 整脈 が発生する こ と が

報告され て い る
9ト 11)

. ま た , 虚血 性心疾患患者 の 突然 死 例 に お

い て 冠 動脈完全閉塞が み られ な い こ とか ら , 再濯流不 整脈に よ

る致死 的不 整脈が そ の 原因と な る可 能性が 示 さ れ て い る
12)

. こ

の よ う に
, 再湾流不 整脈ほ 臨床上 しば しば虚血 性心 疾患の 致死

的合併症と な り , そ の 予 防お よ び治療法の 確立 ほ極め て 重要な

問題とな っ て い る .

軍港流不 整脈発生 の 電気生理 学的磯序に 関 して は
,

こ れ ま で

動物実験に よ る検討が 多く行われ て い るが
, 未だ

一

定の 見解 は

得 られ てい な い . す な わ ち ,
リ エ ン ト リ ー

13 ト 15 )

, 自動能 の 克

進
16)1 7 )

, 撃発活動(trig g e r e d a citi v it y)
18 卜 21 )

な ど異な っ た磯序 の 関

与が 報告 され
,

さら に 再濯流不 整脈が 単 一 の 磯序 で な く い く つ

か の 機序が 関与して い る可能性も示唆 され て い る
22 ト 24 )

. こ の 発

生機序に 関する成績の 違い ほ
,
対象と した 動物の 種 , 麻酔や 虚

血 時間の 違い と共に
, 心 臓電気現象の 記録部位が不 十分で ある

た め と考え られ る . すなわ ち , 心 表面 の み か ら興奮伝導や 不 応

期の 不均 一 性を観察 してい るか
, ある い は 刺激伝導系の 存在す

る心 内膜面の み の 電気現象を観察 して い るか に よ っ て 異な る成

績が得 られ る と思わ れ る . 心 筋に 対す る虚血 の 影響ほ , 心 内膜

面と心 外膜面で はそ の 程度, 時間経過 が異な る と さ れ
25)

, ま た

近年,
心 内膜下心 筋と心 外膜下心 筋の 細胞 レ ベ ル の 電気生理 学

的な特性の 差異も 明 らか に され てい る
26)

. ま た心 筋梗塞時 の 心

室頻拍の 発生般序 の 1 つ と して 心 筋内リ エ ン ト リ ー が 推測され

て い る
27)

. した が っ て再 海流不 整脈の 発生部位の 同定や 発生機

序の 解明に も
,
心 裏面や心 内膜面か らの マ

ッ
ピ ン グの み な らず

心 筋各層か らの 電気現象を同時に 記録 し
,

3 次元的に 興奮伝播
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3 8 4

様式を 検討す る こ と が必要と 思われ る .

そ こ で 今回 , 再湾流領域 の 心 外膜下層 (S u b e pi c ar d i u m
,
E pi) ,

心 筋中層( mi d m y o c a r d i u m
,
M id) ,

お よび 心 内膜 下層( s u b e n d o-

c a rd i u m
,
E n d) の 心筋 3 層 マ

ッ ピ ン グ法を 用 い
,

再湾流不 整脈

の 発生部位 ,
3 次 元 的左童心 筋興奮伝播様式

,
お よ び 心室頻稚

( v e n t ri c u l a r t a c h y c a r d ia
,

V T) か ら 心 室 細 動 ( v e n tri c ul a r

fi b ri11 a ti o n
,
V F) へ の 移行に 関す る要因に つ い て 解析 し

, 再亜流

不整脈の 電気生理学 的発生機序に つ い て 検討 した .

対象および方法

体重 8 ～ 1 2 k g の 雑種 の 成熟イ ヌ25 頭を 用い た .

Ⅰ . 再濯流 モ デ ル の作成

塩酸ケ タ ミ ソ (三 共 , 東京) 1 0 m g/ k g の 筋肉内投与後 ベ ン ト

バ ル ビ タ ー ル リ ナ トリ ウ ム 佃 辺製薬 ,
大阪) 30 m g/ k g の 静脈

内投与に よ り全身麻 酔を行 い
,
気管内挿管下に H a r v a r d 塾人工

呼吸器( B o d in e E l e c tri c C o m p a n y ,
C h i c a g o

,
U .S . A .) を 用 い て 調

節呼吸を 行 っ た . ま た実験中 , 適宜 ベ ン トパ ル ビ タ ー ル ナ ト リ

ウ ム を 静脈内に 追 加投与 し
, 全身麻酔を 維持 した . 体温維持の

目的で ナ イ ロ ン 製 の 袋にイ ヌ の 体部を入 れ
, 右側臥位と して 手

術 台に 固定 した . 右大腿動静脈に
,
8 F カ テ

ー

テ ル を挿入 し, 静

脈 カ テ
ー テ ル は 輸液路と して

,
動脈 カ テ ー テ ル は は 動脈圧測定

用 と して 使用 した . 動脈圧 は体表面Ⅱ誘導心 電図と 共に ポ リ グ

ラ フ シ ス テ ム A P - 6 00 G ( 日 本光電 , 東京) を用 い
,
1 0 ～ 5 0 m m /

秒 の 記録速度 で 実験開始 よ り終了 ま で 連続記録 した .

次に
,
左第 5 肋 間か ら開胸 した 後 , 心 膜切 開 を 行 い 心 膜架

(p e ri c a r di al c r a dl e) を 作成 した . 続 い て 左童心 筋3 層 同時 マ
ッ

ピ ン グの た め
,
3 2 本の プ ラ ン ジ電極( ユ ニ ー ク メ デ ィ カ ル

, 大

阪) を後述する 方法に よ り左前下行枝領域全体を 含む 左 室自 由

壁 に 刺入 した . 安定 した心 筋内電位が記鐘 され るの を 確認 した

後, 左冠動脈前下行枝第1 対角枝分岐直上 で 剥離 し , 1 期的に

結染を行 い30 分間虚血 状態 に した 後 ∴結梨糸を 開放 し再濯流を

行 っ た .

1 . 左室心 筋 3 層 マ ッ ピン グ

左童心 筋 3 層 マ ッ ピ ン グは
,

白田 の 方法に よ り 行 っ た
28)

. す

な わ ち , 左重心 筋電位記録 用の 電極に ほ
よ 直径0 .6 ～ 0 .8 m m

, 長

さ 15 ～ 1 8 m m の プ ラ ン ジ電極を 用 い た( 図 1 ) . 電極 ほ図 1 に 示

u
E n d o c a rd i u m

O .8 m m

F ig . 1 . S c h e m a ti c r e p r e s e n t a ti o n of pl u n g e n e d d l e el e ct r o d e

u s e d f o r r e c o r di n g th e el e c tric al a c ti vit y f r o m m u lti pl e

i n t r a m y o c a r d i aI sit e s . P l u n g e n e e d l e c o n t ai n s th r e e b ip ol a r

p al r S
,

wi th e a c h p air s e p a r a
.
t e d b y l m m .

上

すご と く ,
テ フ ロ ン 加工 され た プ ラ ン ジ ニ ー ド ル 内に 電極間距

離 1 m m の 銀 製双 極電極 を等間隔に 3 対有 して お り
, そ の 先端

の 鈎 に よ り心 内膜面に 固定 され
,

E n d , M id , E pi の 3 点か ら の

双 極電位記録が 可 能な 構造 と な っ て い る .
こ の プ ラ ン ジ 電極

を , 左冠動脈前下行枝 に 平行に 4 列, 僧帽弁輪 に 平行に 8 列ほ

ぼ 等間隔(5 ～ 6 m m ) に 主 要血 管を 避けて心 裏面 よ り垂直に 刺入

Fig . 2 . D i a g r a m a ti c iu u s tr a ti o n of th r e e di m e n si o n al m a p
-

Pi n g of th e l ef t v e n tri cl e . S olid cir cl e s r e p r e s e n t th e

r e c o rd i n g sit e s of pl u n g e n e e d l e el e c t r od e s . D o u bl e b a r

i n di c a t e s th e sit e o f lig a ti o n . L A D , 1e ft a n t e ri o r d e s c e n d -

i n g c o r o n a r y a r t e r y ; L V , 1 ef t v e n t ri cI e ; R V , rig h t v e n tric -
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再濯流不 整脈の 発生部位と心 室内興奮伝播様 式

し,
3 層 ,

3 2 本 , 計96 点 の 電位 を 同時 に 記録 可 能 と した ( 図

2) . す べ て の 電極を 刺入 後少なく とも10 分間観察 し
, 各電極 よ

り障害電流の な い 安定 した 心 筋電位が得 られ る こ と
,

四 肢誘導

心電図に 刺入 に よ る変化が み られ な い こ と を確認 した 後 ∴綜染

を開始 した .

心筋 3 層 マ
ッ

ピ ン グ に は
,

3 層電位 記録 用 と して 一 部 コ ン

ピ ュ
ー タ ー プ ロ グ ラ ム を 変 更 し た 多 目 的心 電 図 記 録装 置

日P M-7 1 0 0 ( フ ク ダ電子
,
東京) を 使用 した . 本装置 で ほ

,
3 2 本

の プラ ン ジ電極よ り得 られ た 計96 点の 双極電位 お よび 四肢誘導

心電図Ⅰ ,
Ⅱ

,
Ⅲ誘導電位を そ れ ぞれ独立 した 増幅器 ( 時定数

1 . 0 秒) で 増幅 し
,

ア ナ ロ グデ ジタ ル ( a n al o g
- d igit al

,
A - D) 変換

器を用 い て サ ン プ リ ン グ間隔1000 サ ン プ ル/ 秒 で 8bit s デ ジ タ

ル フ ォ
ー マ

ッ ト に 変換 した . 内部 メ モ リ
ー

に よ り
,

A - D 変換 さ

れた各デ ジ タ ル 波形 は連続的に 4 秒 間保持 され , 心 室性不整脈

が誘発 され た場 合に は A-D 変換を 停止 し ,
メ モ リ

ー

上 に 記憶

された A - D 変換停止直前4 秒間 の 各誘導か らの デ ジ タ ル 波形

を ▲
5 イ ン チ 磁気 フ ロ

ッ ピ ー デ ィ ス ク (記憶容量 1 M b yt e) に同

時収録 し
, 解析 に 用 い た . 本装置を用 い 冠 動脈結染前∴ 結集中

5 分ご と30 分ま で の 洞調律波形, お よ び再港洗 に よ り心室性不

整脈が 生 じた 時, そ の 開始 4 秒間の 波形 を記録 した .

フ ロ
ッ ピ ー デ ィ

ス ク に 記 録 した 波 形 は 多 目 的 記録 装 置

E P M -7 1 0 0 に よ り再生 し
, 任意の 基 準点か ら各誘導点 へ の 興奮

到達時間か ら左室興奮伝播図を作成 した . 洞調律時に おけ る各

心筋電極 へ の 興奮到達時間の 決定 は , 明瞭 に 記録 され た心 電図

波形の P 波 を任意の 基準点と して , 各心 拍毎 に 基準点か ら対応

L e ad II 勅
S

ト ー

1 0 00 m s e c
- →

F ig ･ 4 ･ T h r e e
- di m e n si o n al is o c h r o ni c m a p s of a si n u s b e a t

(S ) d u ri n g th e c o n t r ol p r ei s c h e mi c p e ri o d . T h e s u rf a c e

el e c tr o c a r di u m is s h o w n a b o v e w ith i n th e b o x . T h e

n u m b e r s w ith i n th e i s o c h r o n e s i n d i c a t e th e ti m e in

mi 11i s e c o n d s f r o m th e i niti a ti o n of P w a v e . T h e mi n u s e s

ト) d e n o t e th e sit e s of e a rly a c ti v a ti o n a n d th e pl u s e s ( + )
d e n o t e th e sit e s of la t e r a c tiv a ti o n . A n a r r o w i n d i c a t e s

th e s e q u e n c e of i s o c h r o n e s a n d th e d ir e c tio n of a c ti v a ti o n .
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した96 点の 各心 筋電極の 興奮到達時点ま で の 時間を コ ン ピ ュ
ー

タ ー

で 自動計測 し求めた .
コ ン ピ ュ

ー タ ー に よる 興奮到達時点

の 自動認識点は , 記録 され た双 極誘導電位の 電位変化が 最も急

峻に な る点 と した
拘 ､ 31 )

. 再濯流不 整脈発生時 に も洞調律時 と 同

様に
, 直前 の 洞調律波形の P 波を 基準点と し て

, 心室性不 整脈

の 各心 拍毎 に 興奮到達時間を求めた . 等暗線囲作成前に
, 全誘

導の ア ナ ロ グ波形を サ ー

マ ル レ コ
ー

ダ ー H P -71 0 ( フ ク ダ電 子)

を用い て 記録速度100 また ほ 20 0 m m / 秒 で記録 し全波 形を 確 認

した 後 ,
カ ラ ー

モ ニ タ ー H M て10 ( フ ク ダ電子) 上 で電気的 ノ イ

ズ な どに 起 因した興奮到達時点 の 誤認部 位 を手 動 に て 修 正 し

た . 波形認識に 際 して はア ナ ロ グ波形の 最大振幅が 0 .2 0 m V 以

上 認め られ た 場合を心 筋局所の 興奮部位と L
,
0 .2 0 m V 未満 の

場合は 心筋局所の 伝導が生 じて い な い 部位と判 断 L た
32)

.

各電極 へ の 興奮到達時間を 決定 L た 後 , そ の 結果か ら等暗線

T a b le l ･ C h a r a c t e ri s ti c s of th e v e n tric ul a r a r r h y th m i a s

d u ri n g r e p e rf u si o n

A r rh yth m i a s d u ri n g r e p e rf u sio n N u m b e r o f d o g s

P r e m a t u r e v e n tric ul a r c o n tr a c ti o n

N o n s u st ai n e d v e n t ri c ul a r t a c h y c a r di a

S u s t ai n e d v e n tric u l a r ta ch y c a r di a

V e n tri c u l a r fi b rilla ti o n

N o n e

4

5

3

9

1

L ｡ a d II J ｣ 山
S : + t o 00 m s e c - ‡

S

1 2 3 4 5 る 7 8
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-
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-

) d e n o t e th e

Sit e s of e a rly a c ti v a ti o n a n d th e pl u s e s ( + ) d e n o t e th e

Sit e s of l a t e r a c ti v a ti o n . A n a r r o w i n di c a t e s th e s e q u e n c e

of is o c h l
･

o n e s a n d th e d ir e c ti o n of a c ti v a ti o n .
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間隔 10 m s e c の 等時線図を自動作成 した . 等暗線 図の 表示 は
,

コ ン ピ ュ
ー タ ー に よ り E n d , M id , E pi 3 層 で の 各 2 次元 平面表

示 と し
, そ れぞれ の 2 次元 平面表示 の 左側が 心 尖部 , 右側が 心､

基 軋 上 方が 心室 中隔側 , 下方が 心 室自由壁 と した ( 図3 ) . ま

た
, 各 々 の 心 拍で の 心 筋 内興奮伝播 の 3 次元 的方 向を , 等暗線

図上 に 手動で 表示 した . な お 電極間の 伝導 ブ ロ
ッ ク ほ , 次 に 示

す 3 つ の 基準に よ り定義 した . す な わ ち
,

1 ) 介在す る電極に

電気的興奮が み られ な い 時 , 2) 大きな電位を 示 した 電極 の 近

接 した 電極か ら小 さな 電気 的活動 し か 記録 で き なか っ た 時 ,

3 ) 近接 した 電極間 でほ 連続 した 興奮を示 す にもか か わ らず ,

ある電極で大きな 時間的ギ ャ ッ プ を 認め た時 と した . 以上 の よ

うに 作成 した 等時線 図の 解析か ら再催流不 整脈 の 発生 部位 , お

よび 3 次元 的左童心 筋興奮伝導過 程を 検討 した .

次に再港流不 整脈 の 心 室細動 へ の 移行過程 に おけ る電気生理

学的機序 を 明らか にす るた 軋 再湾流 に よ り V F が 生 じた 群

( V F 群) と , 非 持 続 型 心 室 頻 拍 ( n o n s u st a i n e d v e n t ric ul a r

t a c h y c a r di a
,

N S V T ) ま た ほ 持 続 塾 心､ 室 頻 拍 (s u s t ai n e d

V e n t ri c u la r ta c h y c a r d i a
,
S V T) が 生 じ た が 洞 調律 に 復 し た 群

( V T 群) との 間 で
, 以下の 点 に つ き比 較検討 した . すな わ ち

,

虚 血 再准流領域 の 伝導障害状態の 指標 と L て記鱒領域 内全伝

導時間(t o t al c o n d u c ti o n ti m e . T C T) ,
お よ び 3 次元 的 な伝導 の

不 均 一 性 の 指標 と して 心 外膜心 内膜伝 導時 間差 ( c o n d u c ti o n

ti m e diff e r e n c e
,
C T D ) を求め 比較 した . T C T ほ

,
全双 極誘導

で の 最 早期興奮部位 と最適延興奮部位で の 興奮時間 の 差 と し
,

C T D ほ E pi 面 で の 最早期興奮部位 と最遅延興奮部位 で の 興奮

ⅠIdaeL

上

時間差と E n d 面で の 最 早期興奮部位 と最遅延興奮部位 で の 興

奮時 間差 の 差 と した . な お 伝導 ブ ロ
ッ ク が 生 じた 場 合に ほブ

ロ
ッ ク部位以 外 で 最も遅く興奮 した 部位を最遅延興奮部位とし

た .

Ⅲ . 統計学的検討

計湘 値 は 平 均 ± 標 準 偏 差 で 示 し た . 統 計 学 的 検 討 ほ

W il c o x o n 検定 で 行い
,

5 % 以下 の 危険率で 差 を 認 め た 場合に

有意 差あり と し た .

成 績

Ⅰ . 再濯流不 整脈の 種類 と発生頻度

今回実験 を行 っ た25 頭 中3 頭は 冠動脈閉塞 中に V F を生 じ死

亡 した た め対象か らは 除外 した . 残 り22 頭中1 頭 に ほ全く 不整

脈が 発生 しなか っ たが
, 他 の21 頭に ほ 再潅流後10 秒 以内に 心室

性不 整脈 が 出現 した . そ の 種類 と頻度を 表1 に 示 した . 単発,

ま た ほ 2 連 発 の 心 室 性 期 外 収 縮 (p r e m a t u r e v e n t ri c ul ar

C O n tr a C ti o n
,
P V C) の み が 4 頭 , 持続 が15 秒未満の N S V T が5

頭 , 持続 が15 秒 以上 の S V T が 3 頭 ,
V F が 9 頭 で あ っ た . な

お V F は い ずれも V T か ら移行 した も の で
, 直接 V F と な っ

た もの はみ られ なか っ た .

Ⅱ . 非虚血 時 の左垂心 筋内興奮伝導

冠動脈 閉塞前 の 洞調律時 の 左童心 筋 3 層興奮伝播 の 1 例を図

4 に 示す . 最早期興奮部位ほ 心室 中隔側 E n d に あり
,
E n d よ り

E pi に 伝導 し
,
E n d

,
M id お よび E pi の い ずれ の 層 で も心 室中

隔 ,
心基部側 か ら心 尖部 , 左室自由壁方向 へ の 興奮伝播を 示 し
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再濯流不 整脈 の 発生部位 と心室 内興奮伝播様 式

た .
こ の 伝播様 式ほ い ずれ の 例に お い ても み られ , 伝導時間は

T C T 2 7 .7 土5 .4 m s e c
,
C T D 8 .3 士4 .3 m s e c で あ り伝導 遅延 は み ら

れなか っ た .

Ⅲ . 冠動脈閉塞中の左室心 筋内興奮伝播様式

1 . 洞調律

冠動脈閉塞後30 分時点 の P V C や V T を 伴わ ない 洞調律時の

心 筋 内興 奮 伝 播 で は
,

T C T 5 3 .2 士31 .2 m s e c
,
C T D 2 8 .3 士2 5 .9

m s e c と 冠 動脈閉 塞前 に 比 べ い ずれ も有意 に (そ れ ぞ れ p <

0 .01) に延長 し
, 伝導遅延 がみ られ た . 等時線 図 ( 図 5 ) で は

,

最早期興奮部位は冠動脈 閉塞前と 同様 に 心 室 中隔側 E n d に あ

り, 非虚血 部 で ある心 基 部
,
左童自由壁 へ はすみ や か に伝播 し

た . しか し
,
虚血 部で ある心 室中隔, 心 尖部よ り で は 伝導遅延

が生 じ
,
特 に E pi で 著明で あ っ た .

2 . 心 室頻拍

冠動脈閉塞 に よ る虚血 中 の 心 室性 不 整 脈の 発 生は
,

3 頭 に

P V C
,
1 頭 に S V T が認 め られ た . S V T 例の 等時緑園を 図6 に

示す . V l では 興奮は左室 自由壁心 尖部よ りの E n d か ら生 じ
,

心基部心 室 中隔側 へ は速 やか に伝播 した が , 心 尖部 で 強い 伝導

遅延を示 した . 続く V 2 で は
,
V l で の 伝 導遅延部位の 近傍で あ

L ead 【Ⅰ _ 山
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る心尖部 M id よ り興奮が生 じて お り
,
ま た V l の 最遅延興奮か

ら V 2 の 最早期興奮 まで の 時間は 60 m s e c で あり ,
V 2 は リ エ

ン ト リ ー 磯序に よ り発生した .
V 2 の 興奮 は 心 尖 部 M id か ら

E pi に か け て の 大きな伝導ブ ロ
ッ ク を生 じリ エ ン ト リ ー に よ る

頻拍ほ停止 した . 引き続く洞調律 S で は
, 心 基 部心 室 中隔側

E n d よ り興奮が生 じ
,

V l と同様 に 心 尖部で伝導遅延を 生 じ
,

さ らに リ エ ン ト リ
ー

に よ る頻拍が持続 L た .

Ⅳ
. 再湾流不 整脈の左心 室内興奮伝導

1 . 心 室性期外収縮

再濯流 に よ り4 頭に P V C が 出現 し
, そ の 再早期興奮部位 は

い ずれ も左心 室 E n d に 認め た . ま た
, 先行す る洞調律お よ び期

外収縮 時の 心 室内興奮伝導に は伝導遅延ほ み られ ず , P V C の

発生に リ エ ン ト リ ー の 関与は なか っ た .

2 . 非持続塑心 室頻拍

再濯流に よ り5 頭に N S V T を 生 じた
,
N S V T は

,
い ずれ も

左室 E n d に 最早期興奮部位を 認め
,

そ の 発生 ･ 維 持 に は 非 リ

エ ン トリ
ー

磯序が関与 してい た . 図 7 に
,
N S V T の 最初の 3 拍

とそ れ に 先行する洞調律時の 左重心 筋 3 層 マ
ッ ピ ン グを 示す .

洞調律時(S) の 興奮は
, 心 基部心 室中隔側 E n d よ り発生 し

, 伝

導遅 延 を伴わ ず E pi へ 伝播 し た . 最遅延 興奮部 位は 心 尖 部

E pi で あ っ た . しか し
,

N S V T の 1 拍目 ( V l) は
,

そ れ よ り

220 m s e c 遅れ
,
心 尖部左垂自由壁側 E n d よ り発生し

, 非 リ エ ン

ト リ ー 機序 に よ り生 じた . 2 拍日以 降 ( V 2
,
V 3) も先行す る 心

拍 と電気的活動の 連続性ほなく非 リ エ ン ト リ ー 磯序に よ り頻拍

は持続 した . な お
, 頻相中の 最早期興奮部位 は同 一 部位 か ら生

じるもの と (図7 ) ,
心 拍 ごと に 移動するも の ( 図 8 ) が み られ

た .

3 , 持続型心室頻拍

S V T が生 じた 3 頭中1 頭 で記録状態が 悪く解 析不 能 で あ っ

た . 2 頭中1 頭は促迫心室固有リ ズ ム を 示 した が
, 等暗線図に

よ る解析で は
,

1 心 拍目 は左心室心 内膜面 E n d よ り興 奮が 生

じ
, 強い 伝導遅延を生 じる こ と な しに E pi に 向 っ て放射状に 興

奮伝播 し, 第 2 心 拍 目以降も同 一 部位 よ り興奮が 生じ , また 各

心 拍間相互 に リ エ ン ト リ ー の 所見は認 め られ な か っ た . 頻柏は

正常洞伝導 の 方が 早くな る こ と に よ り停止 した ( 図9 ) . 他の 1

頭 は多形性を 示 し
,

そ れ ぞれ の 心 拍 ほ 虚 血 領域 内 E n d の 異

な っ た 部位 よ り興奮が 生 じた . しか し伝導遅延を 生 じる こ と な

く次 の 心拍 との 間に リ エ ン ト リ ー に よ る と思わ れ る 興奮伝導の

連続性ほ み られ なか っ た .

4 . 心室細動

再潜流に よ り 9 頭に V F が 生 じた . い ずれ も V T か ら移行 し

た もの で , 直接 V F と な っ た もの は なか っ た . 最初の 数心 拍の

V T 時に は
, 興奮ほ E n d か らリ エ ン ト リ ー の 関与なく 生 じ,

E pi 方向に 向 っ て伝導した が
,
そ の 際 M id か ら E pi に か けて 強

い 伝導遅延 が生 じる こ と に よ りリ エ ン ト リ ー が 生 じ V F へ 移行

した . 図1 0 は そ の 1 頭の ア ナ ロ グ波形を 示す .
V 4

, V 5 は 虚血都

電極 B 6 に て E n d か ら E pi 方向 へ 伝導 し, わ ずか に 伝導遅延

を伴 っ て い た が 興奮 の 連続性 は な く リ エ ン ト リ ー の 関与 ほ な

か っ た . 続 く V 6 では
, 短 い 連結期 で 生 じた E n d か ら の 興奮が

E pi に お い て強い 伝導遅延を生 じ
, 続く V 7 は リ エ ン ト リ ー に

よ り E pi よ り E n d 方向に興奮が伝播 して い た . 同時に 隣接す

る電極 A 6 で は M id か ら E pi にか けて細動横波形が記録 され

た . 非虚血 部電極 の D2 で ほ伝導遅延を認 めず A 6 に て V F と

な っ てい る V 7 以降 に お い ても同期性を 保 っ て い た . 図11 に 他
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V I V 2

V l
1 2 3 4 5 6 7 8

ト ー

1 0 0 0 m s e c →

V 2
1 2 3 4 5 (5 7 B

F ig ･ 8 ･ T h r e e
- di m e n si o n al i s o c h r o ni c m a p s o f t h e fir st 2 b e a ts ( V l

,
V 2) of n o n s u st ai n e d v e n tri c ul a r t a c h y c a r di a . T h e n u m b e r s

wi th i n th e i s o c h r o n e s i n di c a t e th e ti m e in m illi s e c o n d s f r o m th e a r bitr a r y ti rn e b ef o r e V l , T h e mi n u s e s (- ) d e n o t e th e sit e s ｡f
e a rly a c ti v a ti o n a n d th e pl u s e s ( + ) d e n o t e th e sit e s of l a t e r a c ti v a ti o n . A r r o w s i n d ic at e t h e a e q u e n c e of i s o c h r o n e s a n d th e

d ir e c ti o n o f a c ti v a tio n .

ⅠIdaeL

V l V 2

F ig ･ 9 ･ T h r e e
- d ir n e n sio n al i s o c h r o ni c m a p s of th e s e q u e n ti al t w o b e a ts ( V l

,
V 2) d u rin g s u s t ai n e d v e n t ri c ul a r t a c h y c a r

- di a . T h e

n u m b e r s w ithi n th e i s o c h r o n e s i n d ic a t e th e ti m e i n m i11i s e c o n d s f r o m t h e a r bitr a r y ti m e b ef o r e V l .

r

T h e mi n u s e s ( - ) d e n o te

th e sit e s o f e a rl y a c ti v a ti o n a n d th e pl u s e s ( + ) d e n o t e th e sit e s of l a t e r a c ti v a ti o n . A r r o w s i n d i c a t e t h e s e q u e n c e of is o c h r o n e s

a n d th e d ir e c ti o n of a c ti v a ti o n .
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の 1 頭の 等時線図を 示 す . 洞調律 の S ほ M id か ら E pi に か け

て伝導遅延 を生 じて い る が ∴続く V l ほ 伝導遅延 とは 無関係 に

心基部, 中隔寄 り の E n d よ り発生 し て い た
. 続く V 2 か ら

V 7 も V l と 同様 に 心 基部 , 中隔寄 り の E n d よ り 発生 して お

り,
い ずれ の 心 拍間に もリ エ ン ト リ

ー

を 示 唆す る所見は 認め ら

れ な か っ た . しか し続く V 8 で は , E n d か ら 生 じた 興奮 が

M id か ら E pi に か けて強 い 伝導遅延 を 生 じ
,

V 9 で は V 8 の

E pi で遅延 した 興奮 が M id に 伝導す る こ とに よ っ て , リ エ ン ト

リ ー を 生 じ V T か ら V F へ と 移行 して い た . こ の 時体表面心 電

図に お い て も Q R S 波形 の 極性が変化す る現象が み られた . 以

上 の よう に V F 例で は , 心 室性不 整脈の 開始時点で ほ リ エ ン ト

リ
ー の 関与は なか っ た が

, 開始数心 拍 目に リ エ ン ト リ
ー

が 生 じ

V F へ 移行 した .

Ⅴ .
V F 群 とV T 群 の比較

再濯流不 整脈 が V F へ 移行す るか
, あ るい ほ V F に 移行せず

洞調律に 復 するか は , 心 筋内の 伝導様式の 差異に よ り決定され

る可能性を検討す るた め
, 次に V F 群 と V T 群 で

,
心 室内伝導

遅延の 指標 で ある T C T と C T D を比較検討 した . 左室の 記録
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領域内全体 の 伝導遅 延 の 状態 を 示 す 指標 と して 用 い た T C T

は
,
冠 閉塞前 の コ ン ト ロ ー ル 時 に は V T 群 26 .8 土7 .5 m s e c ,

V F 群 28 ･3 ±3 .8 m s e c と 両群間で差が な か っ たが , 冠閉塞30 分

後で は V T 群 31 .6 士1 3 .9 m s e c
,
V F 群 68 .7 土3 1 A m s e c と V F

群で 有意 に 延長 して い た (p < 0 .0 5
, 表 2) . さ らに 再准流数秒 で

生 じた心 室性不整脈の 開始2 心 拍の 比較に お い ても
,

1 心 拍目

V T 群 46 ･6 士1 1 .7 m s e c
,

V F 群 7 8 .3 士1 8 .7 m s e c
, 2 心 拍 目

V T 群 49 .0 士1 1 .1 m s e c , V F 群 94 .3 土2 7 .8 m s e c と い ず れ も

V T 群 に 比 較 して V F 群 で 有意 に 延長 し て い た (そ れ ぞれ

p < 0 ･0 5) ･ E n d と E pi の 伝導時間差 , すな わ ち立 体的な 興奮伝導

の 不 均 一 性を 示す指標と して用い た C T D の 比較 でも
,

コ ン ト

ロ ー ル 時 に は V T 群 5 .2 士1 .4 m s e c
,
V F 群 10 .7 ±4 .O m s e c と差

が な か っ た が
, 冠 閉塞30 分後 では V T 群11 .0 ±9 .5 m s e c

,
V F 群

40 ･7 士2 7 ･3 m s e c
, 再濯 流不 整脈 の 開始 1 心 拍 目 で は V T 群

1 0 ･6 士3 ･9 m s e c
,
V F 群 37 .3 ±2 2 .6 m s e c

, お よ び 2 心 拍目 で は

V T 群 6 .4 土2 .8 m s e c , V F 群 37 .8 士2 9 ,1 m s e c と い ず れ も V T

群に 比較 して V F 群で有意に 延長 してい た( それ ぞれ p < 0 .0 5
,

表 3) .
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Fig ･ 1 0 ･ L e ad Ⅱ el e c tr o c a r di o g r a m a n d s el e c t e d bi p ol a r e le c tr o c a r di o g r a m s wi t h th e pl u n g e n e e dl e el e c e r od e s a r r a y d u ri n g
V e n tri c u l ar t a c h y c a r di a d e g e n e r a ti o n i n to th e v e n tri c ul a r fib rilla ti o n . T h e b e a ts f r o m V 4 t o V 9 a r e r e p r e s e n t e d th e b e a ts i n th e

f r a m e of th e t o p p a n el (L e a d I el e c tr o c a rd io g r a m ) . B 6 -

el e c t o r o d e s a n d A 6- el e c tr o d e s a r e lo c a t e d i n th e is c h e mi c z o n e
,

a n d

D 2 -

el e c tr o d e s in th e n o r m al z o n e ･ C ir cl e i n th e B 6 el e c tr o c a rd i o g r a m s r e p r e s e n ts th e f r a g m e n t e d a c ti vity a n d i n di c a t e s th e

g e n e r a ti o n of th e r e e n tr y . D o u bl e b a r s i n th e A 6 el e ctr o c a r di o g r a m s r e p r e s e n t th e lo c al v e n tri c ul a r fib rill ati o n . T h e v al u e s

b e t w e e n v 4 a n d V 6 i n di c a te th e c o u pli n g i n t e r v al ･ D o u bl e b a r i n th e ill u str a ti o n of th e h e a r t i n di c a t e th e ait e of li g ati o n .

E n d
,

e n d o c a r di u m ; E pi,
e pi c a r di u m ; L V

,
1 ef t v e n tri c ul e ; M id

,
m id m y o c a r di u m ; R V

,
rig h t v e n tric u l e .
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F i g . 1 1 . T h r e e
- di m e n si o n al i s o c h r o n ic m a p s of t h e b e at s ( S , V l

,
V 8 a n d V 9) of v e n tri c ul a r t a c h y c ar d i a d e g e n e r a ti o n i n t o

v e n tri c ul a r f主b rill a ti o n . T h e n u m b e r s w ith in t h e S a n d V l i s o c h r o n e s i n d ic a t e th e ti m e i n m i11is e c o n d s fr o m th e i nit ati o n of P

w a v e of a si n u s b e a t (S ) . A n d t h e y i n th e V 8 a n d V 9 is o c h r o n e s i n d ic a t e th e a r bit a r y ti m e i m m e di a t ely b ef o r e V 8 . T h e

m i n u s e s (
- ) d e n ot e th e sit e s of e a rl y a c ti v a ti o n a n d t h e pl u s e s ( + ) d e n o t e th e sit e s of l a t e r a c ti v a ti o n . A r e a s of c o n d u c tio n

bl o c k a r e i n d i c a t e d b y th e b la c k e n e d a r e a s . A r r o w s i n di c a t e th e s e q u e n c e of i s o c h r o n e s a n d th e d ir e ctio n of a cti v a ti o n .
T h e

a r r o w b e t w e e n V 8 a n d V 9 i n di c a t e s th e i n tr a m u r al r e e n tr y f r o m s u b e pi c a r d i u m of V 8 t o m id m y o c a r d i u m of V 9 .

考 察

虚血 心 筋の 再潅流 に よ り心 室性不 整脈が もた らさ れ る 可能性

は以前よ り示 され て い た
2)12 )

.

一 方近年,
急性心 筋梗 塞に 対す る

再准流療法時に
, 再海流 と同時に 心室性不 整脈が 高頻度 に 出現

す る こ と
…

, 又意攣縮性狭心症 で S T 上 昇の 改善と と もに 心 室

性不 整脈が 出現す る こ と
g 卜 11)

が 明らか に された . こ れ ら の 臨床

的観察か ら
, 再湾 流不 整脈が 虚血性心疾患患者の 重大な致死 的

合併症 と して 注 目 され て い る .

再潅流不 整脈の 予防ある い は治療法 を確立 す る上 で
,

そ の発

生機序を 明 らか に す る こ と ほ極 め て重要な 問題で は あるが
,

こ

れ ま で の 多くの 動物実験に よ る検討 で ほ必 ず しも全容 が明らか

と ほ な っ ては い な い . 特に
, 再湾流不 整脈 の 電気生理学的発生

機序 に 関す る検討で は
,
リ エ ン トリ

ー
13 卜 ほ)

, 自動能 の 先進
18)1 7 )

や

撃発活 動 (tri g g e r e d a c ti v ity)
18 ト 2一)

の 関 与を 強 調す る 3 つ の異

な っ た見解が 示 されて きた .



再潅流不 整脈の 発生部位 と心 室内興奮伝播様式

T a b le 2 ･ T ot al c o n d u ctio n ti m e of a b e a t i n t h e r e c o r di n g a r e a a t th e c o n tr oI p rei s c h e mi c

P e rio d
･
3 0 m i n af t e T C O r O n a ry O C Cl u si o n a n d th e fir st t w o b e a t s of r e p e rf u sio n a rr h yt m i a s

i n V T a n d V F g r o u p s

P e ri o d o f t h e o b s e r v a ti o n

T o t al c o n d u c ti o n ti m e ( 支 ±S D . m s e c) i n g r o u p s

V T v F

C o n tr oI

C o r o n a r y o c cl u si o n

R e p e rf u si o n a r r h yt h m i a

F ir s t b e a t

S e c o n d b e a t

2 6 . 8 ±7 . 5

31 . 6 士1 3 . 9

4 6 . 6 ±1 1 . 7

4 9 . 0 土1 1 . 1

28 . 3 ±3 . 8

68 . 7 ±31 . 4
*

78 . 3 ±1 8 . 7
*

94 . 3 士27 . 8
*

*

p < O tO 5 b e t w e e n V T a n d V F g r o u p s

T a b le 3 ･ C o n d u c ti o n ti m e diff e r e n c e of a b e a t b e t w e e n t h e e pic a r di u m a n d th e

e n d o c a r di u m at th e c o n tr oI p r ei s c h e m i c p e ri o d
,
3 0 mi n af te r c o r o n a ry o c cl u si o n a n d th e

fir s t t w o b e a ts o f r e p e rf u sio n a r r h y t m i a s i n V T a n d V F g ro u p s

P e rio d o f th e o b s e r v a ti o n

C o n d u c tio n ti m e d iff e r e n c e ( 貢 ±S D
.

m s e c) i n g ro u p s

V T V F

C o n tr oI

C o r o n a r y o c cl u si o n

R e p e rf u si o n a r r h yt h m i a

F ir s t b e a t

S e c o n d b e a t

5 . 2 ± 1 . 4

1 1 . 0 ±9 . 5

10 . 6 ±3 . 9

6 . 4 ±2 . 8

1 0 .7 ±4 . 0

4 0 .7 ±2 7 . 3
*

3 7 .3 士 2 2 . 6
*

3 7 .8 ± 2 9 .1
*

*

p < 0 .0 5 b e t w e e n V T a n d V F g r o u p s

再潅流不 整脈 に リ エ ン トリ
ー

の 関与を 推定する実験結果と し

て
,

1 ) 心 外膜 下層 に ある心筋細胞 の 膜電位の 反応性が 再濯流

時に は不 均
一

と な る こ と
Ⅰ3)

,
2 ) 心 表面 か ら観察 した 再潅流時

の 心筋で ほ
, 非虚血 部の 不 応期に 比較 して 虚血 部の 不 応期が 著

しく延長 し , 不 応期 の 不 均 一

性が強 くな る こ と
Ⅰ4y

,
3 ) 虚血 時

に多数生 じた心 裏面局所記録電位 の 分裂 , すな わ ち局所の 伝導

遅延ほ再潜流と 共に 急速に 消失するが , そ の 回 復過程が 不 均 一

である こ と
ほ)

,
4 ) 虚血 中に 生 じた心 内焼か ら心 外膜 に か け て

の 伝導時間延長 は
,

再 濯流に よ り心 内膜面の 伝導時間ほ 急速に

改善す るが 心 筋中層か ら心 外焼 かけ て の 伝導の 改善が 遅れ る こ

と
槻

な どが 報告 され て い る . い ずれ の 報告も
,
再擢流時 に 心 表

面ある い ほ 心 外膜下層 で リ エ ン ト リ ー

を 生 じう る条件が 認め ら

れる こと を 示 したも の で
, 直接 リ エ ン ト リ ー

回 路を証明 した も

の ほ み られ な い
.

心室自動能の 克進 に 関 して ほ よ P e n k o s k e ら
16)

が 再濯 流時 に

心 室自 動 能 の 先進 が み ら れ た こ と を 報 告 し た . さ ら に ,

S b e rid a n ら
1丁〉

も ,
正 常 心 筋 で ほ 交 感 神 経 刺 激 に よ っ て も

70 ～ 8 0/ 分 まで しか 上 昇 しな い 心 室の 固有自動能 が
, 再 潅流時

に は 170 ～ 1 8 0/ 分ま で 上昇す る こ と を証 明 し
, 再濯流不 整脈 に

自動能の 先進が 関与 して い る可能性を 示 した . ま た
, 臨床的に

も急性心 筋梗塞 の 再催流時に 促迫心 室固有 リ ズ ム が しば しば観

察され る こ と が知 られ て お り,
こ れ ほ 自動能先進 に よ るもの と

考え られ て い る
7】

.

一

方 , 撃発活動 が関与 して い る とす る報告は
,

主 に 濯流心 筋

モ デ ル を 用い た検討 で 示 され て お り , 再濯流時の プル キ ニ ュ 線

稚に遅延後脱分極 の 出現を 証明 した 実験
18)

, 左室乳頭筋 を 用 い

た低酸素濯流再准流 モ デ ル に お い て 遅延後脱分極 が出現 し
,

そ

れに 引き続く不 整脈を 認め た実験が あ る
抑

. ま た
,
P ri o ri ら

21)
は

3 91

単相活動電位法 ( m o n o p h a sic a c ti o n p o t e n ti al) に よ り再濯流後

54 % に 早期後脱分極が認め られ た と して お り , 再潅流不 整脈に

対 して 撃発活動が 関与 して い る可 能性 があ ると 報告 して い る .

こ の よ うに 再濯流不整脈の 発生機序 に つ い て ほ
!

こ れ ま で 異

な っ た成績が 報告 され てきた . そ の 原因 と して
, 対象と した動

物種 , 麻酔や 虚血 時間の 違い とと もに
, 心 臓電気現象の 記録部

位が 不 十分で あ っ た 可能性が ある . すなわ ち , 心表面か らの 興

奮伝導や 不応期の 不 均
一

性を観察 して い るか
, 心 内膜面の み の

電気現象を観察して お り , 観察範囲が 狭い た め 全体的な 電気現

象 を捉え る こ とが で きなか っ たもの と 思わ れ る . 心 筋は 3 次元

的構造を して お り
,

心室性不整脈の 電 気生理 学的磯序を 検討す

る際に は 3 次元的な 構造を 十分考慮に 入れ る必 要性 がい く つ か

の 報告で 示 さ れて い る . 心 内膜下心 筋細胞 と心 外膜 下心 筋細胞

で は
, 電気生理 学的特性が 異 な る こ と が 拭 らか に され て い る

2 6)
.

ま た
,
虚血の 影響は 心 内膜面と心 外膜 面で そ の 程度 , 時間経過

が異な り
25)

, さら に 心 筋梗塞時の 心 室頻拍の 1 つ の 故序 と して

心 筋内 立体的 リ エ ン ト リ ー が 関与 し て い る こ と が 報 告 さ れ

た
27}

. そ こ で今回 , 心 筋3 層 マ
ッ ピ ン グ法を周 い

, 再港 流領域

の 3 次元的左室心 筋興奮伝播様式を 検討 した . 本法 に に よ り心

内膜側か ら心 外膜側
,
あるい ほ虚血 部か ら非虚血部の 興奮伝播

の 全体像 を知る こと が 可能と な っ た
.

今回 の 検討で は
, 再潅流不整脈を V T 群と ,

V F 群に 分け 解

析 した . V T 群で は
, 最初に 心室か ら生 じる心 拍は先行する洞

調律と は関連を認 めず
,
心 内膜側 の お そ らく プル キ ニ ュ 線稚か

ら と思われ る部位 か ら生 じ, ま た それ に 引き続くい ずれの 心 拍

もや は り心 内膜側 よ り生 じ, 各JL ､紬間に り
.

エ ン トリ1
一

回 路はみ

られ な か っ た . ま た
,

V F 群で も最初に 心室か ら生ずる心 拍 は

先行する洞調律か ら の リ エ ン トリ
ー

の 関与は なく心 内膜面か ら
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の 興奮 に よ り生 じ
, 引き続く数拍もや は り心 内膜面か ら生ずる

興奮の み で成 り立 ち , 心 拍間に リ エ ン ト リ ー の 関与は 無 い もの

と考え られ た . しか し ,
V F 群 で は数心 拍後に 心 外膜 側で強 い

伝導遅延や 伝導 ブ ロ
ッ ク を生 じ

,
リ エ ン ト リ ー

回 路を 形成 しそ

れ を 契機 に V F へ と 移行す る現象が観察 され た .

こ れ ら の 結果か ら再潅流不 整脈の 発生と い う点に お い て ほ リ

エ ン トリ
ー の 関与ほ なく , む しろ 心 内膜面 で生ず る異常自動能

の 克進 , ある い は 撃発活動に よ る異常な活動電位の 出現が そ の

磯序と考 え られ た . Id e c k e r ら
33}

も開胸犬の 心外膜 マ
ッ

ピ ン グ

の 施行 に よ り
, 再濯流不 整脈 の 発生部位は心 外膜 で はな い こ と

を 観察 した . ま た T o y a m a ら
24)

ほ
,
イ ヌ の 濯流 心筋 を用 い た心

内膜か ら の マ
ッ ピ ン グに よ る検討を 行い

, 再准流時 の 心 室不 整

脈の 開始 は プ ル キ ニ ュ 線綻ある い は プル キ ニ エ と固有心 筋 の 接

合部か ら生 じて い る こ と を報告 した . こ れ ら の 成績 は
, 再濯流

不 整脈 の 発生部位が 心 内膜層 に ある点 で 今回 の 成績 と
一 致 して

い る .

一 方 , 今 回 の 実験に お い て V F 群 では 心 筋中層か ら心 外膜面

に お ける強 い 伝導遅延や 伝導 ブ ロ
ッ ク か らリ エ ン ト リ ー 現象を

認め て お り ,
リ エ ン ト リ

ー

ほ V F へ の 移行とそ の 維持 に 関与 し

て い た .
こ の 成績 ほ こ れ ま で 主に 心 外膜面か ら検討 し

,
不 応期

や 伝導性 の 不 均 一 性を 根拠に リ エ ン ト リ ー の 関与 を推定 した 実

験結果とも矛盾 しな い もの と 考え られ る . 以上 の よ う に
,

3 次

元的に 再濯流不 整脈 の 興奮伝 播を観察す る こ と に よ り , 発生部

位 ,
さ らに 興奮伝播 回路を 明確に す る こ と が 可能 で あ っ た .

興奮伝播様式 の 検討か ら V F へ の 移行に
,
リ エ ン ト リ

ー

機序

が 関与 して い たが ,
リ エ ン トリ ー の 発生に は再濯流時心 筋 に お

け る伝導遅延 , 伝導不 均 一 性が重要 な因子と考 え られ る . そ こ

で
, 今回 の 検討 で は

,
V F 群と V T 群 で局所の 伝導遅延状態を

示 す指標 と して T C T
,

心 内膜面 と心 外膜面の 伝 導性 の 不 均
一

性を 示 す指標 と して C T D を 求め 比較 した . そ の 結果 ,
V F 群 で

はすで に 再潅 流に 先行す る虚血状態 に おい て , 伝導遅延 , 伝導

不 均 一
｣

性が 強く , それ は再港流不整脈 が開始 した最 初の 数心 拍

に お い て も持 続 して い た . すな わ ち 再濯流初期に お い て は少 な

く とも心 外膜 下層 に お い てほ 虚血 に よ り生 じた 伝導遅延状態 ,

ある い は 伝導不均 一 ｣

性が残存 して お り , さ らに 心 内膜 面か らの

異常興奮に よる伝 導周期 の 短縮に よ り ,
よ り強い 伝 導不 均 一 性

が もた ら され そ の 結果リ エ ン トリ ー が生 じ V F へ 移行する もの

と考 えられた .

虚血 時の 伝導遅延を もた らす要因と してほ
, 以前よ り虚血 に

よ る細 胞外 カ リ ウ ム 濃度 の 上 昇 が 知 ら れ て い る
34}

. T o y a m a

ら
2射

は擢流心 筋を 用 い た 虚血再濯流 モ デ ル に お い て
, 細胞外液

の K 濃度を 正 常 に して 実験 した 場合 ,
V T の 発生率に は 変化が

な か っ た が
,

V F へ の 移行が 減少 した こ と を報告 し
,

V F へ の

移行 に は カ リ ウ ム 濃度 が 重要 で あ る こ と を 示 し た . ま た
,

K a pli n s k y ら
35)

の 検討で ほ
,
再催流 早期 に 生ず る不 整脈 ほ , 虚血

時の 伝導遷延 , 電位の 分裂 が急速に 改善す る過程に お こ り V F

に 移行 しや すい が
, 以後 の 2 - 7 分間の 間に 生 じ る不 整脈 は 心

室調律 の 促進に よ り出現 し V F へ の 移行 は少な い と して い る .

V F の 発生が虚血 状態 と密接に 関連 して い る と い う点 で
, 今 回

の 研究と
一 致 した 成績と考 えられ る ,

P o g wi z d ら
31)

ほ 6 頭 の ネ

コ を使用 し
, 本研究と 同様 に再湾流不整脈 の 3 次元 マ

ッ ピ ン グ

に よ る検討 を行 っ て い るが
, 彼 らの 成績に よれ ば不 整脈開始前

の 洞調律の 心 筋 内興奮伝導時間ほ V F へ 移行す るもの と移行 し

ない もの で 差ほ な い と して お り
, 本研究と異な る成績 とな っ て

い る . しか し彼 らの 実験 で は 6 頭 とい う少な い 頭数 で 検討して

い る こ と , ま た 心筋 内伝導時間を 非虚血 領域 や 石室 をも含んだ

伝導時間 で比較 して い る ため に
, 虚血 領域 で の 伝導遅延時間が

相殺 され て しま っ た 可能性が 考 え られ る .

今回 の 実験 方法で の 問題点 と して
,

まず心 筋内に 針 を刺入す

る こ とに よ り障害電流 が 発生 しそ れ が 不 整脈発生の 原因と なる

可能性が ある . しか し
,

こ の 点 に 関 して ほ
, 我 々 の 教室で ほ

,

す で に 亜 急性 心 筋梗 塞イ ヌ に お い て 心 表面の み の マ
ッ ピ ン グと

今 回 の 針電極を 使用 した マ ッ ピ ン グ法に よ り不 整脈の 発生頻度

に 差が な い こ と を 報告 した
28)

. P o g wi z d ら
36)

や K r a m e r ら
27一

も不

整脈発生に 針電極使用が ほ と ん ど 影響 しな い こ と を 示 し て お

り , 針電極の 影響は 少な い もの と思わ れ る , 2 番目 の 問題点と

して
, 記録範囲が 左童自由壁 の み で あ り , 左前下行枝の 濯流域

と考 え られ る中隔壁の 記録が技術的 に 困難で あ っ た こ とが あげ

られ る . P o g w i z d ら
31)

は ネ コ を 用い て 右心 室を 含め た23 2 点の

マ
ッ ピ ン グを 行い 再潅流 不整脈 の 観察を 行 っ て い るが , 彼らの

結果 に よれ ばJ L ､童顔拍の 開始 の75 % は 心 内膜面に あ り非 リ エ ン

ト リ ー 性機序 に よ り生 じ ∴残 り25 % は 心 筋 内リ エ ン ト リ ー に よ

り生 じた と して い る . 再濯流 不整脈 の 発生の 多く が 心 内膜面よ

り生 じ, そ れ が 非 リ エ ン トリ
ー 性 の 磯序 に よ る点ほ 本研究と同

じ成績 で あ るが ,

一 部が リ エ ン ト リ
ー 性の 磯序に よ り生ずる点

は本研究で は 証 明で きな か っ た . そ の 原因 と して 誘導点が少な

い 可能性が あり , 今後右室,
心室 中隔 を含ん だ 広い 範囲の マ

ッ

ピ ン グ法を 開発 し
, 検討する 必要 が ある と思わ れ る . もう

一

つ

の 限界点 と して は
, 今回 の 実験方法で は再准流不 整脈の 開始時

に み られ た 内膜面か らの 異常 興奮 の 発生機序に 関 して は それを

明ら か に す る こ とが で きな い 点が あげ られ る .

再港流時 の 異常興奮の 発生要因と考 え られ る非 リ エ ン トリ ー

性故序 に 関 して は
t

こ れ ま で 心 室 自動 能 の 冗 進
16)1 7 )

や 撃 発活

動
18 卜 21)

の 関与が 報告 され て い る . 細胞 レ ベ ル に お け る磯序と し

て は , 虚血 に よ り増加 した細 胸外 カ リ ウ ム に よ り心 筋細胞の 静

止膜電位が 浅く な り
34)

, さ らに 虚血 再港流 に よ り細 胞内 カ ル シ

ウ ム の 過剰負荷 をきた す こ と に よ り
一

過性脱分極が 生 じると考

え られて い る
37 潮

. ヵ ル シ ウ ム の 過剰 負荷が もた ら され る磯序

と して ほ
t

N a
十

, K
十

- A T P a s e 活性 の 低下 に よ る細胞内ナ トリウ

ム の 蓄積や , 虚血 時に 蓄積 した 水素イ オ ン ( H
+

) の 急激 な 洗い

流 しに よ る N a
+

- H
+

交換 に よ る 細胞 内 ナ ト リ ウ ム の 著者が

N a
+

一C a
2 十

交換を 抑制す るた め と され て い る
3g ト 41 )

. また 虚血中に

活性化され た フ
ォ

ス フ
ォ リ パ ー ゼ に よ る リ ゾ リ ン 脂質 の 遊離

や
,

フ リ
ー

ラ ジ カ ル の 増加な どに よ っ て も細胞 内カ ル シ ウ ム の

過負荷がた ら され ると 考 え られ て い る
42)4 3)

リ エ ン ト リ ー 磯序 の 原因に 関 して も,
カ リ ウ ム

,
カ ル シ ウ ム

が 重要な役割を はた して い る . カ リ ウ ム 増 加は 膜 電位 を 浅く

し
,

ナ ト リ ウ ム 電流 の 立 上 り速度を減少す る こ と に よ り伝導速

度遅延をも た らす . 通常虚血 に よ っ て 細胞外 カ リ ウ ム は 著明に

増加する
3 4)

が
, 虚血 再濯流時 に は 上 昇 して い た細胞外 カ リ ウ ム

の 洗い 出 しが お こ るが
, そ の 減少ほ部位 に よ り

一 様で は なく,

不 均
一

と な る . C o r o n el ら
仙

は虚 血再港流時 の 細胞外 カ リ ウ ム

の マ
ッ

ピ ン グ を行 い
,

そ の 分布と 伝導遅延 の 関連を 証明 した ･

H a ri m a n ら
45) も再濯流実験 で の 複数点の 細胞外 カ リ･ウ ム 濃度を

測定 し, 虚血 時 蓄積 した 細胞外 カ リ ウ ム 濃度 の 改善に も不均 一

性を 認め る こ と を報告 した . また カ ル シ ウ ム 増加も和昭間抵抗

を増加させ 興奮伝導 を抑制す る可 能性 が示 唆 され て い る
購1

.

再潅流不 整脈 り治療に 関 して ほ 人に お ける検討 は少な い が
,



再潅流不 整脈の 発生部位と 心室 内興奮伝播様式

動物実験 に よ り物理 的
,

あ る い は 薬物 的 な 検討 が 行わ れ て い

る . 物理 的な 方法と して は
▲
短い 虚 血 を反復 した後の い わゆ る

プ レ コ ン デ ィ シ ョ
ニ ソ グ( p r e c o n d iti o n i n g) の 効果 に よ り再濯

不整脈 が 減少す る こ と が 報告 され て い る
4 棚

. ま た 再 潅流 を

徐々 に 行う こ と に よ り不 整脈の 発生が減少す る こ と も知られ て

い る
㈱

. 薬物的な 検討 で は
, 従来か らの 抗不整脈薬 で あ る ナ ト

リウ ム チ ャ ネ ル 遮断薬
抑

,
カ リ ウ ム チ ャ ネル 遮断薬

51)
の ほ か

,
カ

ル シ ウ ム 括抗剤
52)

,
フ リ ー ラ ジ カ ル ス カ ベ ン ジ ャ

ー
53 ト 55 )

や α 交

感神経遮断薬
56)

な どの 効果 が報告 され て い る . そ の 他に も
,

ア

ンジオ テ ン シ ソ 変換酵 素 阻害薬
5T)

,
ト ロ ン ボ キ サ ン 合成阻 害

美
郷

,

一

酸化窒素
591

, A T P 感受性 カ リ ウ ム チ ャ
ン ネ ル 関口 薬

印)

,

N a
+

- H
+

交換阻害薬
6 岬

な どの 効果 が 研究 され 報告 さ れ て い る

が, 必ず しもそ の 効果に つ い て の 評価は
一 定 して い な い

. そ の

原因の ひ と つ に
, 本研究で 示 した よう に 再濯流不整脈 の 発生

,

持続に 関与す る機序は 単
一

で は な い こ とが あげ られ る .
こ れ ら

の治療法が , 虚血 再潅流と い う複数の 要素が 関与す る現象の う

ち
t
何に 対 して どの よ うな 効果を 示 して い る の か に つ い て の 検

討が今後必要 と思わ れる .

また今 回 の 再濯流不整脈 の 検討は 左冠 動脈前 下行枝 に 対 して

行 っ たも の で あ るが
,

ヒ トの 場合右冠動 脈の 再濯流時 に は , 左

冠動脈 の 再潅流と 異な り徐脈の 発生頻度 が 高い と い わ れ て い る

が 榊
, 動物実験 に お い て こ の 機序を 検討 した 論 文は み られ な

い . 再潅流と い う 同 一 の 現象が 右冠 動脈 と左冠動脈で 異な っ た

動態を示 す原因に つ い て も今後の 検 討す る必 要が あ る .

結 論

心筋虚血 後の 再湾流時 に
一

過性に み られ る心 室性不 整脈 (再

准流不 整脈) の 磯序を 明らか に する ため
,

イ ヌ の 30 分冠動 脈閉

塞再湾流 モ デル を用 い 左童心 筋3 層 同時 マ
ッ ピ ン グ法を行 い

,

再濯流不 整脈 の 発生 と V F へ の 移行機序 に つ い て 検討 し, 以下

の結果を得 た .

1 . 実験 を行 っ た25 頭中 , 再准流数秒以内に 4 頭 に 単発 また

ほ2 連発の P V C を , 5 頭に N S V T を
,

3 頭に S V T
,

9 頭に

V F を認 め た .

2 . P V C , N S V T で は
, そ の 開始心 拍と そ れ に 続 く心 拍の い

ずれ も心 内膜面 に 不 整脈 の 発生 を認め
,

い ずれ もリ エ ン ト リ ー

故序の 関与 はみ られ な か っ た .

3 ･ S V T ほ
, 心 内膜 面か ら生 じる心 拍の み か ら頻拍 が 形成

され リ エ ン トリ ー 磯序 の 関与は な か っ た .

4 ･ V F で ほ
, 開始数心 拍は リ エ ン ト リ ー の 関与の な い 心 内

膜面か ら生ず る心 拍に よ り形成 され た が
,

こ の 伝導が 心 外膜 面

で伝導遷延を 生 じ,
リ エ ン ト リ

ー

回 路を 形性 して V F へ 移行 し

た .

5 ･ V F 群 と V T (N S V T と S V T ) 群 の 記録領域内総伝導時

間と心 外膜 胤 心 内膜層 の 伝導 時間差 の 比 較 で は
,

い ず れ も

VF 群が虚血30 分の 洞 調律 の 時点で 有意 に 延 長 してお り , 心 室

頻拍開始 2 心拍 ま で の 比較で も V F 群 で 有意に 延長 して い た
,

6
･ 再港 流不 整脈は

, 心 内膜面か らの 非 リ エ ン トリ ー 性の 磯

序に よ り生 じ
,

V F へ の 移行 に 心 外膜面 で の 伝導遅延に よ る リ

エ ン トリ ー

の 形成が 関与 して い るもの と推測 され た .
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R ei m e r

,
K . A .

,
W a11 a c e

,
A . G . & G a ll a g h e r

,

J . J . : T h e t r a n sitio n t o v e n tric ul a r fib ri11 a ti o n i n d u c e d b y

r e p e rf u si o n af t e r a c u t e i s c h e mi a i n th e d o g : A p e rio d of

o r g a ni z e d e pi c a r di al a c ti v a ti o n . Cir c u l a ti o n .
, 6 3 , 1 3 7 1-1 37 9

(1 9 81 ) .

3 4) H a r r is
,
A . S .

,
B i s t e n i

,
A .

,
R u s s e ll

,
R . A .

,
B ri n g h a m

,

C . B . & F i r e s t o n e
,
J . E . : E x cit a t o r y f a c t o r s i n v e n tric ula r

t a c h y c a r di a r e s u lti n g f r o m m y o c a rdi a l is c h e m i a . P ot a s si u m a

m aj o r e x cit a n t . S ci e n c e
,
11 9

,
2 0 0- 20 3 (1 9 5 4) .

3 5) K a pli n s k y ,
E .

,
O g a w a

,
S .

,
M i c h el s o n

,
E . L . & D r eif u s

,

L . S . : I n s t a n t a n e o u s a n d d el a y e d v e n tri c ul a r a r r h y th m i a s

af t e r r e p e rf u si o n of a c u t ely i s c h e m i c r n y o c a rd i u m■: E vi d e n c e

f o r m u lti pl e m e c h a ni s m s . C ir c ul a ti o n , 6 3 , 3 3 3 -3 4 0 (1 9 81) ･

3 6) P o g wi z d
,

S . M . & C o r r
,

P . B . : R e e n tr ap t a n d

n o n r e e n tr a n t m e c h a n is m s c o n trib u t e t o a r rh y th m o g e n e sis

d u ri n g e a rly m y o c a r di al is c h e mi a : R e s ult s u si n g th r e e
-
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di m e n si o n al m a p pi n g . C ir c . R e s .
,
6 1

,
3 5 2 -3 7 1 (1 9 8 7) .

3 7) 有 田 真 : 歩調 取 り電 位 と
一

過性 脱分 極 . 心 電 図 ,
8

,

2 7 ト279 (1 9 8 8) .

3 8) O pi e
,
L . H ･ & C o e t z e e

,
W . A . : R ol e of c alc i u m i o n s

in r e p e rf u sio n a r r h y th m ia s : R el e v a n c e t o p h a r m a c ol o gi c

in t e r v e n ti o n . C a rd i o v a s c . D r u g s T h e r .
,
2

,
6 2 3 - 6 3 6 (1 98 8) .

3 9) L a ヱd u n s k i
,
M .

,
F r eli n

, C . & V i g n e , P . : T h e s o di u m /

h yd r o g e n e x c h a n g e s y s t e m i n c a r di a c c ell s : It s bi ol o gi c al a n d

p h a r m a c ol o gi c al p r o p e r ti e s a n d it s r ole i n r e g ul a ti n g i n t e r n al

c o n c e n tr a ti o n s of s o d i u m a n d i n t e r n al p H . J . M ol . C ell .

C a r di ol
リ
1 7

,
1 0 2 9- 1 0 4 2 (1 9 85) .

4 0) A v k i r a n
,
M . & I b u ki

, C . : R e p e rf u si o n a r r h yth m ia s . A

r ol e f o r w a s h o u t o f e x tr a c ell u l a r p r o t o n s . C ir c . R e s .
, 7 l

,

14 2 9
-1 4 4 0 (1 9 9 2) .

4 1) I b u k i
,
C .

,
H e a r s e

,
D . J . & A v k i r a n

,
M . : M e c h a ni s m s

of a n tifib rill a t o r y eff e c t of a cid i c r e p e rf u sio n : R ol e of

p e rf u s a t e b i c a r b o n a t e c o n c e n tr a ti o n . A m . J . P h y si ol .
,

2 6 4
,

日7 8 3- H 7 9 0 (1 9 9 3) .

4 2) W e lt zi e n
,
H . U . : C yt ol yti c a n d m e m b r a n e p e r t u rb i n g

p r o p e rti e s of Iy s o p h o s p h a tid yl c h oli n e . B i o c h e m . Bi o p h y s .

A c t a , 5 5 9 , 2 5 9-2 8 7 (1 9 7 9) .

43) O pi e
,
L . H . : R e p e rf u si o n in j u r y a n d it s p h a r m a c ol o gic

m o difi c a ti o n . C ir c ul a ti o n
,
8 0

,
1 0 4 g,1 0 6 2 (1 9 89) .

44) C o r o n el
,
R .

,
F i o l e t

,
J . W . T .

,
W il m s

- S c h o p m a n
,
F .

J . G .
,

S c h a a p h e r d e r
,
A . F . M .

,
J o h n s o n

,
T . A .

,
G e tt e s

,

L . S . & J a n s e , M . J . : D is trib u ti o n of e x tr a c e11 ul a r p o t a s si u m

a n d its r el a ti o n t o el e c tr o p h y si ol o gi c c h a n g e s d u ri n g a c u t e

m y o c a r di al i s c h e m ia i n th e is ol a t e d p e rf u s e d p o r ci n e h e a rt .

C ir c ul a ti o n
,
7 7

,
1 1 25- 11 3 8 (1 98 8) .

45) H a ri m a n
,

R . J .
,

L o ui e
,

E . K .
,

K r a h m e r
,

R . L .
,

B r e m n e r , S . M .
,
E u l e r

,
D .

,
H w a n g ,

M . H .
.
F e r g u s o n

,
J .

L ･ & L o e b
,

H . S . : R e gi o n al c h a n g e s i n bl o o d fl o w
,

e x tr a c ell u l a r p o t a s si u m a n d c o n d u c ti o n d u ri n g m y o c a r di al

is c h e m i a a n d r e p e rf u si o n . J . A m . C o11 . C a r di ol .
,
2 l

, 7 9 8 -8 0 8

(1 9 9 3) .

4 6) K l e b e r
,

A . G . , R i e g g e r
,

C . B . & J a n s e
,

M . J . :

El e c tric al u n c o u pli n g a n d i n c r e a s e of e x tr a c ell ul a r r e si s t a n c e

aft e r in d u c tio n of is c h e m i a i n i s ol at e d
,

a rt e ri ally p e rf u s e d

r a b bit p a pill a r y m u s cl e . C ir c . R e s .
,
6 1

,
2 7 ト2 7 9 (1 9 8 7) .

4 7) H a g a r
,
J . M .

,
H a l e

,
S . L . & K l o n e r

,
R . A . : E ff e c t

Of p r e c o n d itio n i n g i s c h e m i a o n r e p e rf u si o n a r rh y th m i a s af t e r

C Or O n a r y a r t e r y o c c l u si o n a n d r e p e rf u si o n i n th e r a t . C ir c .

R e s
リ 6 8

,
6 1 -6 8 (1 9 91) .

4 8) S h i ki
,

K . & H e a r s e
,

D . J . : P r e c o n d iti o ni n g of

is c h e m ic m y o c a r di u m : R e p e rf u si o n-i n d u c e d a r r h yth

A m ･ J . P h y si ol リ 2 5 3 , H 1 4 70 - H 1 47 6 (1 9 8 7) .

4 9) P e t r o p o ul o s
,

P . C . & M eij i n e
,

N . G . : C a rd i a c

f u n c ti o n d u ri n g p e rf u si o n of th e c ir c u m fl e x c o r o n r a y a r t e r y

wi th v e n o u s bl o o d
,

lo w
-

m Ol e c ul a r d e x t r a n
,

O r T yr o d e

S Ol u ti o n . A m . H e a r t J リ
6 8

,
3 7 0-3 8 2 (1 9 6 4) .

50) B e r g e y ,
J . L .

, N o c ell a
,

K . & M c C all u m
,

J . D . :

A c u te c o r o n a r y a r t e r y o c cl u si o n- r e P e rf u si o n
qi n d u c e d a r r h y th -

mi a s in r a t s
,
d o g s a n d pig s : A n ti a r r h y th mi c e v al u a ti o n of

q ui nid in e
, p r O C a in a mi d e a n d lid o c ain e . E u r . J . P h a r m a c ol .

,

3 95

8 1
, 2 0 5-21 6 (1 9 8 2) .

5 1) L u b b e , W . F .
,

M c F a d y e n
,

M . l . .
,

M u ll e r
,

C . A .
,

W o r th i n g t o n
, M . & O pi e , L . H . : P r o t e c ti v e a c ti o n of

a m i o d a r o n e a g ai n st v e n tric ul a r fib riII a ti o n i n th e i s ol at ed

P e rf u s e d r at h e a r t . A m . J . C a r d iol .
,
43

,
53 3 - 5 4 0 (1 97 9) .

5 2) B a x d t e r , G . F . & Y e1l o n
,

D . M . : A tt e n u atio n of

r e p e rf u si o n
-i n d u c e d v e n tric ul a r fib riu ati o n i n th e r a t i s ol a t e d

h y p e rt r o p hi e d h e a r t b y p r eis c h e mi c dilti a z e m tr e at m e n t .

C a rd i o v a s c . D ru g S T h e r .
,
7

,
2 25

-

2 31 (1 9 9 3) .

5 3) M a n n i n g ,
A . S .

,
C olt a r t

,
D . J . & H e a r s e

,
D . J . :

I s c h e m i a a n d r e p e rf u si o n
-i n d u c ed a r r h y th mi a s

､i n th e r at .

E ff e c t s of x a n th i n e o xid a s e i n h ibiti o n wi th all o p u rin ol . C ir c .

R e s .
,
5 5

,
5 4 5 - 54 8 (1 9 84) .

5 4) B e r n i e r
,

M .
,

M a n n i n g ,
A . S . & H e a r s e

,
D , J . :

R e p e rf u si o n a rr h yth mi a s : D o s e- r el a t e d p r o t e c ti o n b y a n t卜fr e e

r a di c al i n t e r v e n tio n s . A m . J . P h y sio l .
,

2 5 6
,

H 1 3 4 4 - H 1 3 5 2

(1 9 8 9) .

5 5) K o p a c z M .
,

K & ri w a t o w sk a
. P . E . & B e r e s e wi c z ,

A . : R e p e rf u sio n a r r h y th m i a s a n d p u ri n e w a sh- O u t i n i s ol at e d

r at a n d r a b b it h e a rt ･ E ff e c t of a】l o p u ri n ol
,
di m e th ylth io u r e a

a n d c alci u m r ed u c ti o n . J . M ol . C ell . C a rd i ol .
,

25
,

8 5 9- 8 74

(1 9 9 3) .

56) S h e r id a n
,
I) . J .

,
P e n k o s k e

,
P . A . S o b el

,
B . A . &

C o r r , P ･ B ･ : A I p h a a d r e n e r gic c o n trib u tio n t o d y s r h yth m i a

d u ri n g m y o c a r di al is c h e mi a a n d r e p e rf u si o n i n c a
,
t S . J . C li n .

I n v e s t .
,
6 5

,
1 61-1 71 (1 9 8 0) .

5 7 ) W e s tli n
,
W . & M u ll a n e

,
K . : D o e s c a p t o p ril a tt e n u at e

r e p e rf u si o n- in d u c e d m y o c a r di al d y sf u n c ti o n b y s c a v e n g l n g

f r e e r a dic al s? C ir c ul ati o n
,
7 7

,
1 3 0-1 3 9 (1 9 8 8) .

5 8 ) C o k e r
,

S . J .
, P a r r a tt

,
J . R .

,
L e di n g h a m

,
Ⅰ. M . &

Z e itli n
,
Ⅰ. J . : E vid e n c e th a t th r o m b o x a n e c o n t rib u t e s t o

V e n tri c ul a r fib ri11a ti o n i n d u c e d b y r e p e rf u si o n of th e

i s c h a e mi c m y o c a r di u m . J . M ol . C ell , C a rd i ol .
,

14
,

4 8 3 - 4 85

(1 9 82) .

5 9) V e g h ,
A .

, P a p p , J . G . , S z e k e r e a
,
L . & P a r r a tt

,
J .

R . : P r e v e n ti o n b y a n i n hibit o r of し a r g l ni n e- n itri c o xid e

P a th w a y of a n ti a r r h y th m i c eff e c t s of b r a d y k i ni n i n a n a e s-

th e ti z e d d o g s . B r . J . P h a r m a c ol .
,
1 1 0

,
1 8-1 9 ( 1 9 9 3) .

6 0) T o s a ki ,
A

. , S z e r d a h e lyi ,
P .

,
E n g el m a n

,
R . M . &

I) a s
,

D . K . : P o t a s si u m c h a n n el o p n e r s a n d bl o c k e r s : D o

th e y p o s s e s s p r o a r r h yth mi c o r a n ti a rr h yth m i c a c ti vity i n

is c h e m i c a n d r e p e rf u si o n r at h e a rt s? J . P h a r m a c ol . E x p .

T h e r
リ
2 6 7

,
1 3 5 5 -1 3 6 2 (1 99 3) .

6 1) D e n n i s , S . C .
, C o w t ヱe e

,
W . A .

,
C r a g o e

,
E . J . J r . &

O pi e
,
L . 11 . : E ff e c ts of p r ot o n b uff e ri n g a n d of a mi I o rid e

d e ri v a ti v e s o n r e p e rf u si o n a r rh y th m i a s i n is ol a t e d r a t h e a r ts .

P o s sibl e e vid e n c e f o r a n a r rh yt h m o g e n ic r ol e of N a
+

- H
十

e x c h a n g e . Ci r c . R e s .
,
6 6

,
11 56 -1 1 5 9 (1 9 9 0) .

6 2) Y a n o , K . , M a r u y a m a T .
,
M a ki n o

,
N .

,
M a t s u i

,
H . &

Y a n a g &
,

T . : E ff e c t s of a mi l o rid e o n th e m e c h a n ic al
,

ele c tri c al a n d bi o c h e mi c al a s p e c t s o f i s c h e mi a
-

r e p e rf u si o n

i nj u r y . M ol . C e11 . B i o c h e m .
,
1 2 l

,
7 5 - 8 3

,
(1 9 9 3) ,

63) C l e m m e n s e n
,

P .
,

B a t e s
,

E . R .
,

C ali ff
,

R . M
り

H l a tk y , M . A . , A r o n s o n
,
L .

,
G e o r g e

,
B . S .

,
L e e

,
K . L .

,
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K e r e i a k e $
,
D ･ J ･

,
G a ci o c h

,
G ･

, B e r ri o s ･ E ･
･

T o p ol
･

E ･ J ■ 64) G a c i o c h , G ･ M ･ & T o p ol
,

E ･ J ･ : S u d d e n p a r a d o xi c

& th e T A M I S t u d y G r o u p ･ : C o m pl et e a tr io v e n t ri c u l a r b lo c k c li n i c al d e te ri o r a ti o n d u ri n g a n gi o pl a st y of t h e o c cl u d e d rig h t

C O m plic a tl n g i nf e ri o r w all a c u t e m y o c a r di al i nf a r c ti o n t r e a t e d c o r o n a r y a rt e r y i n a c u t e m y o c a r di al i nf a r c ti o n . J , A m . C o11 .

W ith r e p e rf u si o n th e r a p y ･ T A M I S t u d y G r o u p ･ A m . J . C a r di ol .
,
1 4

,
1 2 0 2 -1 2 0 9 ( 1 9 8 9) .

C a r di ol り
6 7 , 2 2 5 - 2 3 0 (1 9 91) .

E x p e ri m e n t al S t u d y o n t h e I n iti al G e n e r a ti o n S it e s a n d V e n t ri c u l a r A ct i v ati o n S e q u e n c e of R e p e r fu si o n

A r r h y t h mi a s : R e s u lts U si n g T h r e e D i m e n si o n al M a p p l n g S a t o ru S ak ag
a m i

,
D e p art m e n t of I n te rn al M e di ci ne (Ⅰ) ,

S ch o ol of M e di ci n e
,
K a n a z a w a U niv e r sity ,

K a n a z a w a 9 2 0
-

J . J u z e n M e d S ∝ .
,
l 桐

,
3 8 3

-

3 9 6 ( 1 99 5)

K ey w o r d s r ep er fu si o n a rrh y th mi a
,
V e n tric u l ar ta c h y c a r d i a

,
V e n tri c u l a r n b ri 11 atio n

,
t h r e e - d i m e n si o n al m a p p l n g ,

r e e n try

A b s t r a ct

R e pe r fu si o n of th e i s ch e mi c m y ∝ a rdi u m i s o fte n as s ∝i at ed w i th v e n t ri c ul a r ar rh y th mi as
,

W hi c h is c all e d r e pe r fu si o n

ar d ly th mi a ･ H o w e v e r
,
th e p r e cis e el e ctr op h y si ol o g lC m e C h a ni s m s re s p o n si b l e f b r th e r e pe r fu si o n arr h yt h mi a s ar e u n k n o w n .

T h e p re s e nt st u dy w a s pe rf o r m e d to d eli n e a te t h e el ect r o p h y si ol og l C m e C h a ni s m s o f r e p e r fu si o n ar rh y th mi a
,
a n aly z l n g th e

th re e di m e n si o n al acti v ati o n s e q u e n c e i n th e l e ft v e nt ri cl e w i th a c o m p u ter sy s te m ･ I n 2 5 m o n g r el d og s
,
i s c B e m i a w as

i n d u c e d f o r 3 0 mi n b y ∝ Cl u si o n of t h e l e ft a n te ri o r d e s c e n d i n g c o r o n a ry a r te r y ,
f oll o w e d b y r e pe r fu si o n ･ T h i rty tw o p l u ng e

n ed dl e el e ct r o d e s c o n tal n l n g t h r e e bi p ol a r p a l r S W er e P l a c e d th r o u g h o u t th e l eft v e n tri cl e . L ef t v e n t ri c u l a r th r e e d i m e n si o n al

m a p p in g ( S ub e pi c ar di al
,
mi d m y ∝ ard i al

,
a n d $ ub e n d o c ard ial m a p pi n g) w as c o n s t ru Ct e d wi th th e el e c tr og r a m s r e c or d ed ff o m

9 6 si t e s si m ul t a n e o u sly ･ R e p e rf u si o n l e d to t h e d e v el o
p

m e n t o f p r e m at u r e v e nt ric u l a r c o n t r a c ti o n ( P V C) i n 4 d og s
,

n o n s u st ai n e d v e n tri c ul ar ta c h y c a r di a ( N S V T) i n 5
,
S u St ain ed v e n tri c u l a r ta c h y c ar di a (S V T) i n 3

,
a n d v e ntri c ul a r 頁b ri 11 ati o n

( V F) i n 9 ･ I n th e P V C
,
N S V T a n d V T g r o u p s

,
al l i d e n tifi e d b e at s i ni ti a te d i n th e s u b e n d o c a rd i u m b y n o n r e e n tr a n t

m e c h a nis m s
,
f oll o w e d b y ra di al a cti v ati o n t o th e s u b e p i c a rd u m ･ I n th e V F g r o u p ,

th e i ni ti al f e w b e ats al s o i n iti a te d i n th e

S u b e n d o c a r d i u m b y n o n r e e ntr a nt m e c h a nis m s ･ H o w e v e r d u ri n g th e tr a n si ti o n t o V F
,
S e V e rt C O n d u cti o n d el a y a n d bl oc k

O C C u r r e d i n th e s u b e pi c ar di u m f bll o w e d b y i n tr a m u r al re e n t ry ･ A t 3 0 m i n aft er c o r o n ar y o c cl u si o n , j u st b e fb r e r e p e r fu sio n
,

th e t ot al ti m e r e q u i re d f o r c o n d u c tio n i n th e r e c o rd i n g ar e a d uri n g th e si n u s b e at w a s slg n ifi c a n tly l o ng e r i n th e V F g r o u p

th a n i n t h e N S V T a n d V T g r o u p s (6 8 ･7 ±3 1 ･ 4 v s 3 1 ･6 ±1 3 ･ 9 m se c
, P < 0 .0 5) . A n d at 3 0 mi n af ter c o r o n a ry o c cl u si o n

,
th e

C O n d u c ti o n ti m e d ifft r e n c e b e t w e e n th e s u b e p ic ard i u m a n d s u b e n d o c a r di u m i n V F gr o u p w a s 4 0 ･7 ±2 7 .3 m s e c
,
W h i ch w a s

Si g ni五c a ntl y l o n g er th a n i n th e N S V T a n d S V T
g r o u p s ( 1 1 ･ Oj=9 ･5 m s e c

, P < 0 .0 5) . T h es e re s ults s u g g e st th a t r e p er fu si o n

a r rh y th m i a m a y b e i niti ate d i n th e s u b e n d o c ar d i u m b y n o n r e e n tr a nt m e c h a n i s m s
,

an d th at re e n tr a n t m e c h a ni s m s pl a y a n

i m p o rta n t r ol e i n t h e t r a n siti o n 丘o m V T t o V F w h e n s e v e r e c o n d u cti o n d el a y s e x is t d u ri n g th e is ch e mi c a n d r e p e r fu si o n

p e d o d .


