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5 5 4 金沢 大学十全医学会雑誌 第102 巻 第4 号 55 巨 56 6 (1 9 9 3)

Ⅹ 症候群 の 心予備能に 関する臨床的検討

金沢大学医学部内科学第 二 講座 (主任: 竹 田亮祐教授)

由 雄 裕 之

運動誘発性 の 狭心症様症状を有 し b 電 図上 S T 部分の 低下を 認め る に もか か わ らず, 冠動脈造影上 ほ 異常を認め な い 症

候軋 Ⅹ症侯群 に おける心 予備能を明らか に す るた め , 正 常対照者 6 名 , 異型狭心 症愚者 5 名お よ び Ⅹ症候群患者 5 名を 対象

と して
ト
冠動脈造影時に 冠循環時間を測定 し′ 冠血 管予備能を検討 した ･ ま た 本症の 運動負荷時 の 左室予備能を明 らか に する

ため
･ 正常対照者13 名お よび Ⅹ症候群患者13 名を 対象と して 一 携帯型持続心機能モ ニ タ ー

を 用い て 連続的経時的に運動負荷時
の 左童顔能 を検討 した ･ さ らに ア デ ノ シ ン 受容体遮断薬で ある ア ミ ノ フ ィ リ ン が左 室予備能 に 与 え る影響 を 明 らか に す る た
め

･
Ⅹ症候群患者11 名 を対象と して ,

ア ミ ノ フ ィ リ ン 投与前後 に おけ る運動負荷時 の 左重機能を検討 した . 冠 予備能 に 関する

検討 で は
,
Ⅹ 症候群 に お い て , 第

一

に ア セ チ ル コ リ ン 投与 に よ る導管血管の 反応 は正 常 で あり
, 第 二 に ア セ チ ル コ リ ン 投与に

よ る冠循環時間の 短縮は対照群 に 比 べ 小 さく , そ の 短縮 の 程度ほ異型狭心症候群が導管血管末梢で 冠 攣締 を起 こ した 状態と同

程度 で あ り, 第三 に 硝酸イ ソ ソ ル ビド投与後 の 導管 血管 の 反応や冠循環時間は正 常 で あ っ た ･ 左室予備能 に関す る検討 で は ,

Ⅹ症候群は運動初期の 心電図上 S T 部分が ま だ低下 しな い 間は , 左室の 収縮機能は 良く保た れ て い た が ,
S T 部分 の 低下 を境

に 左室収縮末期容帝が減少か ら増加 へ , 左童駆出率ほ 上昇 か ら低下 へ と変化 した ･ さ らに S T 部分が 低下す る に 連れ て 左室収

縮力は低下 した ･ 運動中止後 に 見 られ る左室駆出率 の 一

過性上 昇 で ある オ ー バ ー シ ュ
ー

ト 現象 の 出現も遅く か つ 低 下 し て い

た ･ ア ミ ノ フ ィ リ ン の 与え る影響に つ い て の 検討 で ほ , ア ミ ノ フ ィ リ ン 投与に よ り運動耐容能と S T 部分の 低 下度 が改善 し
,

全例で胸痛が消失な い し軽減 し
J
左室駆出率 は安静時 よ り上 昇 し

, 運動初期 の S T 部分が 低下す る まで の 時間も延長 した が ,

一

旦 S T 部分が 低下 し始め れ ば非投与時 と同程度 まで 左室駆出率 は低下 した ･ 以上 よ り
,
Ⅹ 症供群 で ほ導管血管ほ 正 常だ が抵

抗血管 レ ベ ル の 微小循環に お い て 内皮細胞由来弛緩予備能が低下 して お り , そ の 低下の 程度 ほ冠動脈 の 一 枝 末梢 に 閉塞 が起
こ っ た 状態に 相当す る と考え られ た ･ ま た運動時 に は心 電図上 の S T 部分の 低下 と とも に 著明 な 左室収縮力障害を 呈 し , その

障害は 回 復過程 に も及ぶ こ と が 示 され た ･ さ ら に ア ミ ノ フ ィ リ ン は本症の 運動耐容能 を改善 し虚血閲値を 上 昇さ せ る効果 を有

す るが , S T 部分が 低下 した 後 に 出現する左室収縮障害ほ防ぎ待な い こ とも示 され た ･ こ れ らの 所見 は Ⅹ症候群の 病態 を解明

す る上 で極 め て意義深く , ま た最近提唱 されて い る仮説, 胸痛 に おけ る ア デ ノ シ ン の 重要な 役割 ,
に 対 して も新 た な知見 を与

え るもの と 思わ れ る .

K e y w o r d s s y n d r o m e X , C O r O n a r y flo w r e s e r v e , e n d ot h eli u m - d e riv e d r ela x in g f a c t o r , 1 e ft

V e n t ri c u la r f u n c ti o n al r e s e r v e
,
a d e n o si n e r e c e p t o r

典型的な運動誘発性の 狭 心症様症状を有 し心 電図上 S T 部分

の 低下を認 め るに もか か わ らず冠動脈造影上 は異常を認め な い

疾患群一 Ⅹ症候粁) の 存在は 古くか ら知 られ て お り
2)3)

, そ の 特異

な病態か ら常 に 興味が持たれ て きた . しか しそ の 較序や 病態生

理学上 の 詳細ほ , 最近の 研究に よ りよ うや く明 らか に され て き

た と こ ろ で ある 榊 ) . 本症候群に ほ通常の 冠動脈造影 で ほ 捉 え

る こ との で きな い 内径 20 恥 m 以下 の 前細動脈や細小動脈 に 障

害が存在 し
桐 )

,
こ の ような微小循環 レ ベ ル に お け る 負荷時 の

冠血 管弛緩予備能の 異常 と
7 卜 9)

,
そ れ に よ りも た ら さ れ る 負荷

時の 左室収縮予備能の 異常 の 存在 が推測 されて い る が
10 卜 12 )

, 未

だ 確定 され て い な い . こ れは 従来 の 報告に は 対象症例 に速 い が

ある こ と に 加え
,
左室予備能の 評価 を主に 心 プ ー ル シ ン チ グ ラ

フ ィ
ー

を 用い て い る こ とが 挙げられ る . 心 プ
ー ル シ ン チ グ ラ フ

ィ ー は
, 本来連続的な心機能の 変化を安静時と運動時 の 2 点で

しか 判定できな い こ と , 心 拍数が急激に変化 した 場合 の デ ー タ

の 信頼性が低 い こ と
1 3)
な どの 欠点を有 して い るか ら で ある . ま

た 最近 ア デ ノ シ ン 受容体遮断薬である ア リ フ ィ リ.
ソ が 本症の

平成 5 年 6 月1 8 日受付, 平成 5 年 8 月 4 日受理

運動耐容能を改善 し , 胸痛 お よび 虚血性 S T 部分の 低下を軽減

する とい う報告も見受け られ る が1 4)
, そ の 機序や 程度 お よ び 左

室 の 反応に つ い て の 検討 が不 十分 なた め
, 未だ 臨床上広く用 い

られ ては い な い .

本研究の 目 的は Ⅹ症候群 の 心 予備能に つ い て 臨床的検討を行

う こ と で あ り
,
まず冠血 管 の 予備能を冠循環時間

1 5)16)
を 測定す

る こ と で検討 し
, 次 に 左 室予備能 を携帯型持続 心機能 モ ニ タ

ー
17)1 8 )

を用 い て 検討 し
,
さ らに ア ミ ノ フ ィ リ ン を 投与 して 本薬

剤が左室予備能 に与 え る影響 に つ い て検討 した .

対象および方法

Ⅰ . 冠予備能 に関す る検討

1 . 対 象

対象ほ , 種 々 運動負荷試験 に よ り再現性の あ る胸痛お よび心

電図上 S T 部分の 低下を 認め るも の の
, 冠動脈造影 上動脈硬化

所見を認めず, ア セ チ ル コ リ ン の 冠動脈内投与に て も冠攣縮は

誘発 されず ,
左 窒造影上壁運動 は正 常で 肥厚を認めず ,

安静時
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の 左室駆出率 , 心 拍 出係数 , 肺動脈楔入圧 , 左宴拡張末期圧 な

どす べ て 正常 で あ っ た Ⅹ症候群 5 例と , 心 不 定愁訴の 精査 目的

で 入 院 し心 臓 カ テ ー テ ル 検査 を含む 諸種心機能検査に て も異常

を認めなか っ た 対照群 6 例, およ び ア セ チ ル コ リ ン に よ り左 冠

動脈末梢 に99 % 以上 の 冠攣締が 誘発され 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与

後 は 正常冠動脈像を 呈 した異型狭心症群 5 例で ある . X 症候 群

は全例女性で ある が 各群間の 年齢 に 有意差 は な か っ た . ( 表

1 ) . 全例正 常洞調律であり , 高血 圧 , 糖尿病お よ び 内分泌疾患

等の 心機能 に 影響を及ぼす他の 疾患 の 合併例は対象よ り除外 し

た .

2 . 心 臓 カ テ ー テ ル 検査お よび 心 血管造影

こ れ ら 3 群に 対 L て 胸痛発作時の 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド屯用 を 除

く48 時間以上 の 休薬の 上 , 経度的大腿動脈穿刺法に よ り心 臓 カ

テ ー テ ル 検査を 実施 した . S w a n- G a n z カ テ ー テ ル に よ り右 心

系内圧 お よび 心 拍出量を測定後, 石室圧 お よび 大動脈圧 を 測定

した . 次 に 左冠動脈 に 6F の J u d k i n s 塑 カ テ
ー

テ ル を 挿入 し,

造影剤イ オ バ ミ ド ー ル (i o p a m id ol , ヨ
ー

ド含有370 m g/ m l) ( 日本

シ エ
ー リ ン グ

一 束京) 3 m I を拡 張早期 に 心 電図同期さ せ 1 秒 間

で 注入 した . 撮影 ほ シ ネ ア ン ギ オ 装置 C a r di o s c o p - U (S i e m e n s ,

E rl a n g e n , G e r m a n y) を 用 い , 3 5 m m シ ネ フ ィ ル ム で30 コ マ/ 秒

の 速度 で1 2 秒 間 撮影 した . 次 に 左 冠動脈に ア セ チ ル コ リ ン

5恥g を 2 分 間で 投与 し , 直後 に 造影剤 3 m l を 注入 し造影 し

た . 最後に 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド 2 m g を20 秒間で 注入 し , 2 分後

に 同様 に 造影 した .

3 . 内径の 計測

撮影 した シ ネ フ ィ ル ム は ア ン ギ オ グ ラ ム プ ロ ジ ェ ク タ ー

E L E - 3 58 ( 西 本産業, 東京) に て投影 し , 画像シ グ ナ ル は画像解

析 シ ス テ ム C a r di o - 5 0 0 (K o n tr o n , M u n i c h , G e r m a n y) に 入 力 し

た . 本 シ ス テ ム ほ デ ン シ ト メ ト リ ー 法に よ る 自動認識 プ ロ グ ラ

ム を備 え , 冠血 管の 辺縁ほ 一 次微分 二 次微分混合法 に よ り, 高

い 客観性 と再現性を持 っ て 決定 され る
19)

. 計測ほ , 前 下行枝 と

回 旋枝の 中枢側を投与前 1
ア セ チ ル コ リ ン 投与時, 硝 酸イ ソ ソ

ル ビ ド投与時の 3 点で 行い 各 々 の 内径 を求め ,
ま た ア セ チ ル コ

リ ン 投与時と硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与時 に つ い て は そ れ ぞれ投与

前か らの 変化率も求め た .

4 . 冠循環時間 ( c o r o n a r y c ir c u l a ti o n ti m e) の 計測

同 じく C a r di o-5 00 の 画像上 で , 左冠動脈主幹部と 冠 静脈洞 に

1 c m x I c m の 関心 領域を 設定 し , 3 フ レ ー

ム ご と の 濃 度を 求

め
, 時間 一 波度曲線 を作製 した . 2 領域各 々 の 最高濃度と な る

時間の 差か ら投与前, ア セ チ ル コ リ ン 投与時 , 硝酸イ ソ ソ ル ビ

ド投与時そ れ ぞれ に お ける冠循環時間を求め , 内径変化率と 同

様に 冠 循環時間の 変化率を得た (図1 ) .

Ⅱ . 左室予備離に関する検討

1 . 対 象

対象 は , 種 々 運動負荷試験 に よ り再現性 の あ る胸痛 お よび 心

電図上 S T 部分 の 低下を 認め るもの の ∴冠動脈造影上動脈硬化

所見を認 めず ,
ア セ チ ル コ リ ン の 冠動脈内投与 に て も冠 攣縮は

誘発されず ,
左室造影上壁運動 は正 常で 肥厚 を認め ず , 安静時

の 左室駆出率 , 心 拍 出係数 , 肺動脈楔入圧, 左室拡張末期圧な

どす べ て正 常で あ っ た Ⅹ 症候群13 例 と (検討Ⅰ の 4 例 を含む) ,

心 不 定愁訴の 精査 目的で 入 院 し心 臓 カ テ ー テ ル 検査を 含む 諸種

心機能検査に て も異常を認め なか っ た対照群13 例 ( 男性 6 例 ,

女性.7 例)
で ある . 両群間の 性別, 年齢 に 有意差 ほ なか っ た(表

2) . 全例正常洞調律で為 り‥ 高血圧 ▲ 糖尿病お よ び 内分泌疾患
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Ⅹ 症候群の 心予備能

等の 心 機能 に 影響を及ぼす他 の 疾患の 合併例は対象 よ り除外 し

た.

2 . 携帯型持続心機能 モ ニ タ
ー

患者 に は ピ ロ リ ン 酸 に よ る
99 m
T c O 4山標 識赤 血 球 740 M B q

(2 0
- 2 5 m C i) を 投与後 ,

ガ ン マ カ メ ラ 下に 仰臥位 とな り標準1 2

誘導心 電図電極を固定 した の ち専用 の チ ョ ッ キ を装着 した . 本

装置は T a ki ら
28)
が すで に 報告 して い る ごとく , 検出部に テ ル

ル化 カ ド ミ ウ ム を 用 い た 携帯型計測 ユ ニ ッ ト( ア ロ カ , 東京) で

総重量は 約 600 g で ある . ガ ン マ カ メ ラ下 に 検出器を左前斜位

35
0

よ り左室 を と らえ るよ うに 観察 し , 固定 し た .
こ の 検出 器

から の 信号 はパ
ー ソ ナ ル コ ン ピ ュ

ー

タ
ー

に 転送され
,
専用解析

プ ロ グ ラ ム に よ りデ
ー タ 解析 を行 っ た .

3 . 運動 負荷

運動負荷 は , 仰臥位 エ ル ゴ メ ー タ ー 多段 階負荷に て 行 っ た .

5 分間の 安静後 ,
2 分毎に 25 w a tt ず つ 負荷量 を増加 さ せ , 終

了は胸痛な い し高度の 下肢疲労な ど の 症状出現ま で と した . 最

大負荷時を終了点( e n d p o i n t) , 1 2 誘導心 電図の い ずれ か の 誘導

で S T 部分が 0 .5 m m 低下 した時点 を S T 点 と し , 終了 点と

S T 点の 中間を 中間点( m id p o in t) と した . な お 対照群 の S T

点は ▲ 対照群 の 平均 ダ ブル プ ロ ダ ク ト( 収縮期血 圧 × 心 拍数) が

Ⅹ症候群の S T 点 に おけ る 平均 ダ ブ ル プ ロ ダ ク トに 達 した 時点

と した , ま た 負 荷終 了 後 の 回 復過程 で 全例 に 左室駆出率

(ej e c ti o n f r a c ti o n ) の
一 過性の 上 昇, い わ ゆ るオ ー バ ー

シ ュ
ー ト

現象
20 卜 22 )

を認め た▲た め ,
こ の 時点 を オ ー バ ー シ ュ ー ト 点 と し

た .

4 .
ア ミ ノ フ ィ リ ン 投与

Ⅹ症候群13 例 中11 例に 対 して ほ 単盲検法 で ア ミ ノ フ ィ リ ン

6 m g/ k g を15 分 間で 静脈内投与 し, 5 分間 の 安静後再度 エ ル ゴ

メ ー タ ー 負荷 を行 っ た .

5 . デ ー タ 解析

デ
ー

タ 解析 ほ既報 の ごと く
20)

5 0 m s e c 毎の 左室容積曲線 を デ

ジ タ ル フ ィ ル タ
ー

に て平滑化 した後 に ,
極大点を 1 心拍 と して

認識し , 最大カ ウ ン ト よ り20 秒毎 の 左室駆出率を算出し た . こ

の ときの バ ッ ク グ ラ ウ ン ドは , 原則 と し て 拡張末期 カ ウ ン トの

70 % (
一

部の 症例 で ほ60 - 65 % ) と し た . 相対的な 左毒容積ほ ,

運動負荷直前 の 安静臥床時 の 拡張 末期 容積 (e n d-d i a s t olic

へ

ボ
)

む

ひ

u

和

エ

0

ボ

A C h [S D N

(

㌔
)

む

ぎ
柑

エ
U

㌔
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V Ol u m e) を1 00 % と し て 換算 し, 他の すべ て の 拡張末期容帝 と

収縮末期容積(e n d - S y S t Oli c v ol u m e) は最初 の 拡張末期容帯に 対

する相対値と して 計算 した
23}

. 左室駆出率は相対的 な 一

回 拍出

量 (s tr o k 早 V Ol u m e) を 拡張 末期容積 で割 る こ と で 求 め た .

T a ki ら
20}
は
, 携帯型持続心機能 モ ニ タ ー に よ り求め られた左室

駆出率 が ガ ン マ カ メ ラ に よ り求め られ た左室駆出率 と良好な相

関( r = 0 .9 0) を 示 すこ と を
,
心 模型に よ る基礎的検討 を行 い 報

告 して い る .

Ⅲ , 統計学的検定法

成績ほす べ て 平均値と標準誤差で 示 した . 多群間の 検定ほ ,

二 元 配置分散分析後 T u k e y - K r a m e r 法
24}
に よ る多重比較を用 い

て 行 っ た . 左室駆出率と S T 部分の 変化の 関係は P e a r s o n の 相

関係数, 回帰分析を用 い て 検討 した . 危険率 p < 0 .05 を有意差

あ りと 判定 した .

成 績

Ⅰ . 冠予備能に関す る検討 (蓑 1 )

ア セ チ ル コ リ ン お よび 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与 に よ り心 拍数

( 図 2 A ) , 収縮期血圧 (図 2B) は数 パ ー

セ ン ト変化 した が そ の 変

化率に 3 群間で 差は 認め られ なか っ た .

前下行枝近位部の 内径ほ Ⅹ症候群 , 対照群 ともに ア セ チ ル コ

リ ン 投与に よ り拡張した が
,
異型狭心 症群で は 非攣締部に おい

て も収縮 し た . 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与後ほ 3 群 ともに 拡張 しそ

の 内径ほ 2 .2 m m 前後と な っ た (図 3 A ) . こ れ を投与前か ら の 変

化率で比べ ると ,
ア セ チ ル コ リ ン 投与後, 異型狭心 症群の 内径

は対照群お よび Ⅹ 症候群 に 比べ 有意 な収縮反応が認 め ら れ た

( 図 3B ) . な お回 旋枝近位部の 内径 の 変化も前下行枝 と同様 で

あ っ た .

一

方 , 投与前お よ び硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与後 の 冠 循環時間ほ

3 群と もに 同程度 で あ っ た が ,
ア セ チ ル コ リ ン 投与後は 3 群と

も に 有意に 短縮す るもの の , 対照 群が3 . 2 5 秒ま で短 縮 した の に

対 し異型狭心症群は4 .1 5 秒と 有意 に 長 く , ま た Ⅹ症候群も4 . 31

秒 と対照群に 比 べ ると その 時間ほ 長か っ た ( 図 4 A ) . ニ れ を 投

与前か らの 変化率 で 比 べ ると , ア セ チ ル コ リ ン の 投与で 対照群

の 冠循環時間は半分 以 下 に 短縮 し たが , 異型狭心 症群と Ⅹ症候

群 は30 % 台の 短縮に 留ま っ て い た (図 4 B ) .

0

A C h l S D N

Fi g ･ 2 . P e r c e n t c h a n g e s i n h e a r t r a t e ( A ) a n d s y s t oli c bl o o d p r e s u r e (B ) a ft e r i nj e c tio n of a c e tylc h oIi n e a n d is o s o rb id e di n itr a t e .
A C h , a C e t yl c h oli n e ; I S D N , i s o s o r b id e di n it r a t e . ロ , C O n tr Ol ; 囲, V a ri a n t a n gi n a ; 隠 , S y n d r o m e X .
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Ⅰ . 左室予備能 に関す る検討 ( 表 2 )

表 2 に Ⅹ症候群13 例各 々 の 運動負荷 の 結果とそ の 平均 を示 し

た . 下段に ほ対照群13 例 の 平均を , 最下 段に ほ 2 群間 の 差 の 検

定も示 した . 両 群 の 運動負荷時間( e x e r ci s e ti m e) に 差 は なく .

安静時 ,
S T 点 , 中間点 , 終 了点 ,

オ
ー

㌧
べ - シ

ュ
ー ト点 の 各時点

で の ダ ブル プ ロ ダ ク ト に も差を認め なか っ た . 左室駆出率 ほ中

間点 , 終了 点, オ ー バ ー シ
ュ

ー

ト点の 各時点で Ⅹ症候群が対照

群 に 比 べ て 有意 に 小 さか っ た . ま た 運動終了点 か ら オ ー バ ー

シ ュ
ー ト点に 到 る ま で の 時間(ti m e t o o v e r s h o o t) は , Ⅹ症候群

が129 秒と対照群 の65 秒に 比 べ 有意に 延長 して い た . な お Ⅹ 症

俵群の 低下 して い た S T 部分が基線 に戻 っ た の はす べ て の オ ー

バ ー

シ
ュ

ー ト点以降で あ っ た .

図 5 A に 対照群の , 囲 5B に Ⅹ症候群の 解析結果 の 実例 を示

した . 図 5 A 上 段 に 示 した よ うに , 対照群の 一

回 抽 出量ほ運動

開始か ら終了 まで ほ ぼ 直線的 に 増加 した . これ は左童拡張末期

容積の 軽度の 増加と収縮末期容積 の 大幅な減少 に よ っ ても た ら

され て い た . 負荷後収縮末期容帝が さ らに 減少 し , 1 0 0 秒 後 に

最小と な っ た の ち (オ
ー バ ー

シ ュ
ー

ト点) 緩や か に 前 値 に 復 し

(

∈
∈
)

｣

望
む

∈
薫
凸

B a s e Ii n e A C h l S D N

た ･ 従 っ て 図 5 A 下 段に 示 した よ う に , 左室駆出率 ほ安静時の

63 % か ら86 % (終 了点) に
,
さ ら に94 % ( オ ー バ ー

シ
ュ

ー

ト 点)

に ま で増 大 し緩 やか に 低下 した t

一

方Ⅹ 症候群 の 一

回抽出量は

図 5 B 上 段に 示 した よ う に , 運動開始か ら80 秒後 ま で は増加 し

た が 以後 は逆 に 減少 し始め , 終了 点 で は 前値以下 に 減少 した .

こ れ ほ左室拡張末期容積 が対照群 と同様 な反応 を した の かこ対

し
, 収縮末期容積 が80 秒 を 卿 こ減少か ら増加に 転 じたた め で あ

る ･ 負荷後収縮末期容積 ほすみ や か に 減少 し, 1 4 0 秒 後に 最小

値を 示 した の ち 前値 に 復 した . そ の 結果圃 5B 下段 に 示 したよ

うに
,
左室駆出率 ほ安静時57 % か ら 一

旦63 % に 増大 し(S T 点)
,

次第に 低下 して49 % とな っ た 時点で 胸痛を訴え た (終了 点) . そ

の 後左室駆出率 はす みや か に 再 上 昇 し75 % と な っ て ( オ ー バ ー

シ ュ
ー ト 点) 緩や か に 前値 に 復 した , こ の 左室駆出率 の 変化は

心 電図 の S T 部 分の 変化 と非常に類似 して い た .

表 3 に 対照群 と Ⅹ症候群 の 左室拡張末期容積 と収縮末期容積

の 経時的な変化 を示 した . 拡張末期容積は対照群 , Ⅹ症候群と

もに 負荷 に て 6 % 程度増加 した .

一 方収縮末期容積 は 2 群で 反

応が 異な り , 対照群 の 収縮末期容積ほ負荷の 時間に 応 じて減少
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Ⅹ 症候群の 心 予備能

したの に 対 し, Ⅹ 症候群の 収縮末期容積は S T 点ま では 減少 し

たが中間点で ほ逆 に 安静時と同程度 ま で 増加 し , 終了点で ほ更

㌢こ増加 した . 負荷終了後は オ
ー バ ー シ ュ ー ト 点で 再 び減少 し最

小値を示 した ･

図 6 に 両群の 左室駆出率の 経時的な変化を 示 した . 対照群で

は安静時 の 左室駆出率 に 比 べ S T 点 , 中間点, 終了 点各点の 左

室駆出率 ほ有意に 増大 して お り, オ
ー バ ー シ

ュ
ー ト 点でほ さ ら

に増大 して い た , Ⅹ症供群 でほ 安静時 の 左室駆出率に 比 べ S T

点で の 左室駆出率は有意に 増大 して い た が , 中間点と終了点の

左室駆出率は S T 点に 比べ 有意に 低下 して お り ,
こ れ は対照群

と比べ ても有意に 低か っ た , オ ー バ ー シ
ュ

ー ト点 で 左室駆出率

は最大値 とな っ た が 対照群 に 比 べ る と 有意 に 低か っ た .

図7 に Ⅹ症候群 に お ける左室駆出率 の 変化 と S T 部分の 変化

の 関係を 示 した . 1 3 例 各 々 の 運 動時 の 最大左室駆出率 と S T

点 ,
中 間 点 , 終 了 点 各点 の 左 室駆 出率 の 差 (△ ej e ctio n

fr a c ti o n) と S T 低下度 に は 有意な負相関が認め られ た .
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Ⅲ . ア ミ ノ フ ィ リ ン の 左室機能に及ぼす影響

表 4 に Ⅹ症候群11 例に お け る ア ミ ノ フ ィ リ ン 投与時と非投与

時 の 各 々 の 臨床所見お よび心 電図結果 を示 した . ア ミ ノ フ ィ リ

ソ 投与 に よ り S T 点は平均で2 . 0 分か ら2 . 8 分 へ
,
終了点 ほ5 . 9

分か ら6 . 7 分 へ と どち らも有意に 延長 し, 最大 S T 部 分低下度

は 2 ･5 m m か ら1 .6 m m へ と有意に 軽減 した . 投与前は全例に 認

め た胸痛も投与後 ほ 6 例で 消失 し , 残 り 5 例 も軽減 した .

一

方 ,
血行動態上 の 所見ほ表 5 に 示 した .

ア ミ ノ フ ィ リ ソ は運動

負荷時の どの 時点に お い ても ダブ ル プ ロ ダ ク ト に 有意な 影響を

与え な か っ た が , 安静時と S T 点 に お ける左室駆出率を有意に

増大 させ た . 中間点, 終了点 ,
オ ー バ ー シ

ュ

ー

ト点での 左室駆

出率は投与前と同等で あ っ た .

ダ ブル プ ロ ダ ク ト と S T 部分低下度 の 関係を図 8 に 示 した .

各点の ダブ ル プ ロ ダ ク トに は差を認 めな い が , ア ミ ノ フ ィ リ ソ

投与 に よ り中間点お よ び終了点で の S T 部分の 低下度ほ軽減 し

た . 運動時間と左室駆出率の 関係を図9 に 示 した 一 左室駆出率
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E F ; 曙, S T s e g m e n t ･
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が S T 点を境 に 上昇か ら低下 へ と転ず る こ とや 終了 点 で 安静時

よ り左室昏区出率 が低下す るな どの パ タ ー

ン ほ ア ミ ノ フ ィ リ ソ 投

与 に よ っ て も変 わ ら なか っ た . しか し
, 安静時か ら左室駆出率

が 上昇 し, S T 点 ま で そ の ま ま増加 し, S T 点 に達する ま で の 時

間が延長する こ と で 総運動時間は延長 して い た .
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考 察

運動 に よ り心 筋の 代謝が 克進す る と心 筋酸素消費 量 は 通常

4
-

6 倍 に 増大 し , 冠血 流量もそ の 程度に 応 じて 増 加する こと

が よく知 られ て い る . 心 筋は安静時か ら湾流 血液 の 酸素を最大
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Ⅹ 症候群 の 心 予備能

限に摂取 して い るた め
25)

, 運動時の 酸素需要は お も に 冠 血 流量

の増加に 依存する こ と に な る ･
こ の こ とは 冠血 管の 予備能 が低

下する と容易に 心 筋虚血 を 起 こす こ と を示 して い る . 冠血 流量

の 調節は主に 内径 200
- 1 5 0 〃m 以下の 抵抗 血管 (前細動脈 , 細

小動脈) で 行わ れ て お り
26 ト 28)

, 以前 よ りア デ ノ シ ン が 抵抗血 管

の 循環調節を司 る主役 と考 え られ て い る
29}3 0)

.
これ は

t
冠 潅流圧

が低下す る と ア デ ノ シ ン 産生が増加 し冠濯流圧が 上 昇す ると ア

デノ シ ン 塵生が 減少する
31)

, 心 筋代謝克進に 従 っ て 心 筋の ア デ

ノ シ ン 産 生, 遊出が 増加 し冠 血 管抵抗 が低下す る
82)3 3 )
な どの 報

告に よ り支持 され て い るが ,
一

方で ア デ ノ シ ン 受容体遮断薬 に

ょ っ ても こ の ような 抵抗血管 で の 循環調節機能ほ消失 しな い こ

とか ら
34) ､ 3 6 )

,
カ テ コ ラ ミ ン に よ る神経性調節も関与 して い る と

考えられ て い る
37)3 81

. さ らに 冠血 管内皮細胞も内皮依存性 血管

拡張物質 ( e n d o th eli u m
- d e ri v e d r ela x i n g f a c t o r)

39 " 0)
を産 生す る

こと で , 冠 血流 を調節す る役割 を はた して い る こ と が 明 らか と

な っ た . ア セ チ ル コ リ ン の 投与に よ り 内皮依存性血管拡張物質

が放出され る こ と も以前 よ り報告 され て い る
" ト 44)

Ⅹ症候群 に は こ の よ う な微小循環 レ ベ ル で の 冠 血 管弛緩予備

能に 異常が存在す ると 考え られ て い る が
4 卜 9)

, 通常 の 冠 動 脈造

影で は 内径 200 〃 m 以下の 血 管の 異常 は捉 え る こ と が で きない .

著者は 本症 に お け る可 視血管以下の 血 管内皮弛緩予備能を ア セ

チ ル コ リ ン お よび 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与時の 冠循環時間を測定

する こ と に よ り まず検討 した .

冠循環時間ほ197 0 年前後に 色素希釈法を用い て 測定さ れ ,
グ

ロ ー バ ル な 冠循環動態 の 指標 の
一 つ と して 用 い られ た

15)1 6 )

. し

か し冠循環時間に は心 外膜側の 導管血管か ら抵抗血管である微

小循環を経て , 心 筋 を濯流 した の ち の 静脈還流相ま で 含ま れ る

ため , 局所的な循環動態の 比較に は不 向き と考え られ た . ま た

そ の 手技が 煩雑 な こ と な どか ら広く臨床応用 され る に は到 らな

か っ た . しか し最近 ,
冠動脈造影時 に 使用 す る造影剤を利用 し

た数値減算型血管造影法(di git al s u b t r a c ti o n a n gi o g r a p h y) が 報

告され た
45)

. 本法は 極め て 簡便 で あ り , ま た 前述 の ごと く 冠 血

流量の 調節が 主 に 抵抗血管 で 行わ れ て い る こ とか ら導管血管 レ

ベ ル で の 血管 の 反応性が 正常で あれ ば ,
冠 循環時間は微小循環

動態を反映 して い ると 考え られ て きた .

今回の 検討 の 結果 ,
Ⅹ 症候群ほ ア セ チ ル コ リ ン 投与に よ り導
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管血 管が 対照群と同程度に 拡張 した に もか か わ らず , 冠循環時

間 の 短縮率ほ非投与時 の32 % に 留ま っ た . こ れ は対照群が51 %

短縮 した の に 比 べ 有意に 小さ く 上 そ の 短縮 の程度は異型狭心症

群 が ア セ チ ル コ リ ン 投与に よ り導管血管末梢で冠攣縮を起 こ し

た状態 と同程度 で あ っ た . ま た
, 硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与後 の 導

管 血管 の 内径 とそ の 変化率お よ び冠循環時間と そ の 変化率は対

照群と 同程度で あ っ た . 硝酸イ ソ ソ ル ビ ドは内径 20 恥 m 以上

の 冠動脈 の 平 滑筋 に 直接作用 して 冠血 管を弛緩さ せ る作用 を有

す る
46 ト 48)

. す なわ ち Ⅹ症候群でほ 内皮細胞非由来 の 冠血 管弛緩

予備能は導管血管, 抵抗血管と もに 正 常に 保た れ て い る と考え

られ る .

一 方 ,
ア セ チ ル コ リ ン ほ高濃度 で は血 管平滑筋細胞ム

ス カ リ ン 受容体を介 して の 平滑筋収縮作用 に よ り冠動脈を収縮

させ
, 異型狭心 症に 対 して は冠攣締 を誘発するが

1g ト 51】

, 低濃 度

で ほ冠血 管内皮細胞か ら内皮依存性 血管拡張物質を放出させ 血

管 を弛緩 させ る作用 をす る
52)

.
こ の こ とか らⅩ 症候群ほ抵抗 血

管 レ ベ ル に お い て 内皮細胞由来弛緩予備能が低下 して お り, そ

の 低下 の 程度は造影上動脈硬化所見 の な い 冠 動脈 の 一 枝末梢

に
, 完 全な い し亜 完全閉塞が起 こ っ た状態 に 相当す ると 考え ら

れ た .

今回 の 検討で は , 1 3 例の Ⅹ症候群全例に 心電図上 S T 部分の

低下が 出現 した 時点 を境に , 左室収縮末期容積の 減少か ら増加

へ の 変化と左室駆出率の 上 昇か ら低下 へ の 変化が み られ た , 運

動初期の S T 部分が まだ低下しな い 間ほ 左室の 収縮機能 は良く

保た れ て い るが ,
S T 部分が低下す る に 連れ て収縮力は 低下 し,

負荷終了時 に は1 3 例中11 例(85 % ) に お い て 安静時以下に 左室駆

出率は低下 した . こ れほ 本症に お ける著明な左室予備能の 低下

を 示す結果と思わ れ る .

報告者に よ りそ れ ぞれ 差は あるが , 従来 の 心 プ
ー

ル シ ン チ グ

ラ フ ィ
ー

を 用 い た報告で は , 本症の 左室予 備能の 低下は 比較的

軽度であると するもの が多く
抑 瑚 )

, 今回 得 られ た結果ほ こ れ ら

の 報告に 比 べ 大きく異な っ て い る . そ の 理由 と して
,
ま ず以前

は症例選択 の 基準が
一 定で なか っ た こ と が 挙げ られ る . 我々 の

症例ほ , 複数の 運動負荷試験で再 現性の ある胸痛およ び S T 部

分 の 低下を示 す こ と , 不 整脈 , 高血 圧 , 糖尿病な どの 疾患を 有

さ ない こ と , 心 臓 カ テ ー テ ル 検査に て 安静時の 左重機能 がす べ

て 正常で ある こ と な ど ,
十分に 選択 され た 症例 で ある . 次に ,

(
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心 プ
ー ル シ ン チ グ ラ フ ィ

ー

と い う 方法が 運動負荷時の 心 機能評

価に ほ適 さな い こ と も挙げ られ る . 本法は本来経時的連続的な

心 機能の 変化を安静時と運動終了時 の 2 点で しか 判定出来な い

こ と
, 得 られた デ

ー タ は90 秒か ら120 秒間の 平均値 で あ り , 心

拍数が急激 に 変化 した場合ほ信頼性が低下す る こ とな どの 問題

が ある
1 3}

. 携帯型持続心機能 モ ニ タ
ー

は携帯可能 で か つ 連続的

に 左室機能を評価する 目的 で 開発 され た
53)

. 本装置 は20 秒毎 の

連続的な心 機能が解析可能で あり , そ の 特性か ら 日常生活に お

け る心機能の 変化や
1 T)1 8)

t 無症候性 心筋虚血 の 判定
5 榔
な ど に 用

い られ新た な 知見が得 られ て い る . しか しⅩ症候群に お け る検

討は これ まで 報告 が なく , 今 回ほ じめ て こ の よ う に 明瞭に 本症

の 左董収縮予備能 の 異常が 明 らか に され た の で ある .

最近 , 負荷心 エ コ ー

を 用い た検討か ら, 本症 の 左重機能的予

備能 は障害 され て い な い とす る報告 が な さ れ た
58)5丁)

. P ic a n o

ら
粥】
の 報告は運動負荷 で は なく ジ ビ リ ダモ

ー ル 負荷 に よ る検討

で あるが ,
ジ ビ リ タ モ

ー

ル 負荷は 左室の 壁運動異常を検出す る

に は不 十分な負荷方法 とも言わ れ て お り
58)

, そ の 結 果 に は 疑問

の 余地がある . もう 一

つ は Nih o y a n n o p o u l o s ら
57)
の 報告で ,

ト

レ
ッ ドミ ル 運動負荷直後の 左童壁運動を ビ デ オ テ

ー

プ に 記録 し

解析 して い る . 本症 の 左室予備能ほ S T 部分 の 低下が 残存 して

い る に もか かわ らず正 常で あ っ た と い う. しか し彼 ら の 負荷時

の 画像が実 は運動負荷終了か ら平均54 秒後 に 得 られ た も の で あ

る点に 問題 がある . 本研究の 結果, 運動終了後 の まだ S T 部分

の 低下が残存 して い る時に 急激な左室駆出率 の 上 昇 ,
い わ ゆ る

オ
ー バ ー シ

ュ

ー

ト現象が 認め られ てお り, 8 5 % の 症例 で 負荷終

了点 で の 平均左室駆出率は安静時 よ り低下 して い る に もか か わ

らず , 負荷終了50 秒後の 左室駆出率ほすで に 全例 で安静時 を越

え る まで に 回復 して い る こ と が 明 らか と な っ た . 彼 ら の 心 エ

コ ー の 画像 収集 の 遅れ が , 本研究結果と の 大きな違 い の 原 困と

思われ る .

オ ー バ ー シ
ュ

ー ト現象は運動負荷心 プ ー ル シ ン チ グ ラ フ ィ
ー

で もす で に 報告 が ある が
2 り22)

, 携帯型持続 心機能 モ ニ タ ー は こ

の 現象を 評価す る の に 最も適 した 装置 であ る
加)5g】

. そ の 機 序 と

して
, 負荷終了に よ り筋肉静脈ポ ン プが

一

部開放 され 静脈還流

量が減少 し左室拡張末期容横が減少す る こ と , カ テ コ ラ ミ ン に

よ る心筋収縮力増強作用 が 残 され た状態 で 心 拍数, 血 圧 が減少

し収縮末期容横が 一 層減少す る こ と な どが 指摘さ れ て い る
5g)

.

オ ー バ ー シ ュ
ー ト 現象出現の 遅れや 低下は 心 筋虚 血 の 有用 な指

標 の
一

つ と され て い る
28〉21)

. x 症候群 の オ ー バ ー シ ュ ー ト 現象

は対照群に 比 べ 有意に 遅くか つ 低 下 して お り, これ ほ本症 の 左

室予備能の 障害が 回復過程に も及ん で い る こ と を示 して い る .

本症に おけ る左室予備能低下の 原因と して , 心筋虚血 が挙げ

られて い る
4) ～ 6)

. M a s e ri ら
60)
は
t 前細動脈 で 斑状 に 拡張障害が存

在 しそ れに応 じて ア デ ノ シ ン が産 生され る こ と , 運動 時の 内皮

依存性血管拡張物質が欠乏 し抵抗 血管 で 収縮 が お こ り冠 血流量

が制限 される こ と , な どに よ り斑状か つ 広範囲に 心 筋虚 血 がも

たら され る と推測 して い る . 左室駆出率の 低下は心筋虚 血 の 極

め て鋭敏な指標で あり
5 欄

, 心 電図上 の S T 部分の 低 下を 微小循

環障害に よ る心 筋虚血 の 始ま りと すれ ば, こ れ を 境と して左重

来期容積 が減少から増加 へ ,
左室駆出率が 上 昇か ら低下 へ と転

じ, S T 部分の 低下に比例 して そ の 程度が増悪 した と い う今 回

の 結果ほ , こ れ ら の 報告
一卜 岬 に 合致す るもの で ある .

前述 の ご と く ア デ ノ シ ン は冠 血 流量 を調節 す る 主役 で あ

り
脚 )

, 運 動負荷 な どの 心 筋代謝先進時に は 心 筋か ら ア デ ノ シ

ン が 産生され 冠血 管 に 放出 され る
32)3 3 )

･
こ の 時

,
冠 血 管弛緩予備

能が低下 した血 管 が巣状か つ 斑状に 分布 して い た 場合
, 本領域

(もとも と運動時シこ虚血 と な りや す い 領域) に 流れ る血 流よ りも

弛緩予備能が正 常な血管 の 領域 (もと もと虚血 に な り に く い 領

域) に 血流 は 多く流れ て しまう可 能性がある . こ れ が 冠盗血 現

象( c o r o n a r y s t e al p h e n o m e n o n) で あり
60)
, 心 筋虚血 が 古典的な

酸素の 需要と供給 の ア ン バ ラ ン ス だ けで なく冠盗血現象に よ っ

ても増悪する こ と は 1
ア デ ノ シ ン の 受容体遮断薬 である ア ミ ノ

フ ィ リ ン を 労作性狭心症患者 に 静脈内投与 し, 運動負荷を行っ

た研究 で も確認され て い る
81 卜 Gユ)

.
い ずれ も ア ミ ノ フ ィ リ ン 投与

に よ り , 総運動時間や S T 部分が低下 す るま で の 時間, 胸痛の

出現時間が延長 し, 各 々 の 時間 に お ける ダ ブ ル プ ロ ダ ク トも増

加 した ,
つ ま り運動耐容能が改善 し虚血閲値 が上 昇 した と報告

して い る . C r e a ら
別)
は

l
ア ミ ノ フ ィ リ ン に ほ 非虚 血心 筋か ら虚

血 心 筋 へ と 冠血 流分配 を良くす る作用がある と推測 して い る .

それ ほ ア ミ ノ フ ィ リ ン が硝酸イ ソ ソ ル ビ ドの 舌下 と 同等に 労作

性狭心症患者の 虚 血 開値 を上 昇 させ るが , 硝酸 イ ソ ソル ビ ドと

異 な り冠動脈内径 ほ拡張 さ せ ずか つ 心 仕事量 は増加 させ る こ と

に よ る .

X 症候群の 病因に ほ検討 Ⅰ で明 らか と な っ た冠血 管 の 内皮細

胞由来弛緩予備能の 低下に 加 え , 冠 盗血 現象も関与 してい ると

考 え られ て い る
60)

. 本症に お け る ア ミ ノ フ ィ リ ン の 効 果に つ い

て の 報告は 少なく , 唯
一

E m d i n ら町に よ り運動耐容能と S T 低

下の 改善が 報告 され て い る の みで ある . そ こ で先 の 検討Ⅱ で明

らか とな っ た 本症の 高度な左室収縮予備能の 異常 が ,
ア ミ ノ

フ ィ リ ン に よ り どの よ うに 改善 され るか を 検討 した .

まず , 安静時の 左室駆出率 が ア ミ ノ フ ィ リ ン の 投与 に よ り有

意に 上 昇 した が ,
こ れ は ア ミ ノ フ ィ リ ソ そ の もの が有す る心筋

収縮力の 増強作用
65)
に よ る と 思 わ れ た . 運動 負荷 は E m din

ら
14)

と 同様 の 結果 で t 総運動時間や S T が 低下す るま で の 時間

が延長 し , 負荷終了時 の S T 低下度も軽減 し , 胸 痛も11 例中6

例で 消失 し残 り 5 例も軽減 した . 各々 の 時間に お ける ダ ブル プ

ロ ダ ク ト は
ー
い ずれ も有意で ほ な い も の の ア ミ ノ フ ィ リ ン 投与

後は増加 した . 左室駆出率は運動時も安静時で の 上 昇がそ の ま

ま保 たれ る よ うに して 上 昇 した が , S T が 0 .5 m m 低下した 時点

で 上昇か ら低下 へ と 転 じ, 負荷終 了時 に は や は り安静時以下に

ま で低下 した , 結果的に ア デ ノ シ ン 受容体の 速断ほ安静時の左

室収縮力 を高め , 運動初期の S T が低 下す るま で の 時間を 延長

させ るが
,

一

旦 S T が 低下 し始め れ ば著明 な 左室収縮障害の出

現を防ぎ得な い こ と が 明 らか と な っ た .
こ れ は ア ミ ノ フ ィ リ ン

の 冠血流分配改善効果に も限界がある こ と , Ⅹ 症候群の 病因が

ア デ ノ シ ン に よ る冠盗血現象だけで は な い こ と
86)

,
さ らに 心筋

代謝克進時 の 冠血 流の 増加作 用も ア デ ノ シ ン だ けで ほ なく, 冠

血 管の α 1 交感神経受容体刺激
3 8〉
や β交感神経受容体の 刺激

37)

に よ っ て も調節 され て い ると い う最近 の 知見に 合致する結果と

思わ れ る .

一 方で 胸痛 の 消失 な い し軽減と S T 部分の 低下度の

軽減は既報
14)
の と お り で あ っ た . こ れ は最近 C r e a ら

67)
が唱えて

い る胸痛 に おけ る ア デ ノ シ ン の 重 要性 ,
ア デ ノ シ ン は 胸痛を発

生 させ る の に 十分な 物質 で あ り心 筋虚血時 の 胸痛は ア デ ノ シ ン

受容体刺激 に付随 した もの で ある , と の 仮説を 積極的に 裏付け

る結果と思われ る .

結 論

Ⅹ 症候群 の 心 予備能を明 らか に する 目的 で , 正 常対照者 , 異



Ⅹ 症候群 の 心 予備能

型狭心症患者 , お よ び Ⅹ症候群患者を対象 と して , 冠動脈造影

時に 冠循環時間を測定 し, 冠血 管予備能を検討 した ･ ま た 本症

の運動負荷時の 左室予備能 を明 らか に する た め ,
正 常対照者お

よび Ⅹ症候群患者を対象と して , 携帯型持続心機能 モ ニ タ ー

を

用い て 連続的経時的 に 運動負荷時の 左重機能を検討 した ･ さ ら

に ア デ ノ シ ン 受容体遮断薬である ア ミ ノ フ ィ リ ン が 左室予備能

に 与える影響を 明らか に するた め ,
Ⅹ 症候群を対象 と して ,

ア

ミノ フ ィ リ ソ 投与前後に お ける運動負荷時の 左室機能を検討 し

次の 結果を得た .

1 . 冠予備能 に 関す る検討に お い て , Ⅹ 症候群で ほ ア セ チ ル

コ リ ン 投与に よ り導管血管ほ正 常反応 を示 した が , 冠 循環時間

の 短縮は小さく , そ の 短縮の 程度 は異型狭心症群が ア セ チ ル コ

リ ン 投与に よ り導管血管末梢で冠攣締 を起 こ した状態 と同程度

であ っ た . しか し硝酸イ ソ ソ ル ビ ド投与後 の 冠 循環時間は正 常

であ っ た .

2 . 左室予備能 に関す る検討に お い て ,
Ⅹ症候群で は運動初

期の 心電図上 S T 部分 が まだ 低下 しな い 間は , 左室の 収縮磯能

は長く保たれて い た が ,
S T 部分の 低下を 掛 こ左室収縮末期容

積が減少か ら増加 へ ,
左 室駆出率 が 上 昇か ら低下 へ と変 化 し

た . さ らに S T 部分が低下す るに 連れ て 左室収縮力は 一 層低下

した . 運動中止後の 左室駆出率 の
一

過性上 昇 で あ る オ
ー バ ー

シ
ュ

ー ト現象の 出現も遅くか つ 低下 して い た .

3 . ア ミ ノ フ ィ リ ン の 及 ぼす影響に つ い て の 検討 で は ,
ア ミ

ノ フ ィ リ ソ 投与に よ り運動耐容能 と S T 部分 の 低下度が改善

し
,
全例で胸痛が消失な い し軽減 した . 左 室駆出率は安静時よ

り上昇 し, 運動 初期 の S T 部分が 低下す るま で の 時間も延長し

たが ,

一 旦 S T 部分が 低下 し始め れ ば 非投与時と同程度ま で左

室駆出率は低下 した .

以上 よ り, Ⅹ症候群 で は導管血管ほ 正 常だ が抵抗血管 レ ベ ル

の 敏小循環に お い て 内皮細胞由来弛緩予備能が低下 して お り,

その 低下の 程度は冠動脈の 一 枝末梢 に 閉塞が起 こ っ た状態に 相

当すると 考え られ た . ま た 従来 の 報告 とは 異な り, 運動時に は

心電図上 の S T 部分の 低下 と とも に 著明な左室収縮力障害を 呈

し
,
そ の 障害 は 回復過程に も及ぶ こ とも示 され た . さ らに ア ミ

ノ フ ィ リ ン は本症 の 運動耐容能 を改善 し虚血閲値を 上昇 させ る

効果を有する が ,
S T 部分が低下 した 後に 出現す る左室収縮障

害ほ防ぎ得な い こ とが 示 され た .

こ れ らの 所見は Ⅹ症候群の 病態 を解 明す る上 で 極め て 意義深

く , ま た最近提唱 され て い る胸痛 の 病 因仮説 に 対 して も新た な

知見を与え る もの と思わ れ る .
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3 3) M c k e n zi e , J ･ E .
,
S t ef f e n

,
R . P . & H a d d y , F . J . :

R ela ti o n s h ip s b e t w e e n a d e n o si n e a n d c o r o n a r y r e si st a n c e i n

C O n S Ci o u s e x e r c isi n g d o g s . A m . J . P h y si ol . , 24 2 , H 2 4- H 2 9

(1 9 8 2) .

3 4) S ai t o , D ･
,
S t ei n h a r t

, C . R . , N i x o n
,
D . G . & 0 1 s s o n

,

R . A . : I n tr a c o r o n a r y a d e n o si n e d e a m i n a s e r e d u c e s c a ni n e

m y o c a rd i al r e a c ti v e h y p e r e m i a . C ir c . R e s . , 4 9
,
1 2 6 2 -12 6 7

(1 9 81 ) .

3 5) D o l e , W . P .
,
Y a m a d a , N .

,
B i s h o p , V . S . & 0 1 s s o n

,

R ･ A ･ : R ol e of a d e n o si n e i n c o r o n a r y b l o o d fl o w r e g ula ti o n

af t e r r e d u c ti o n s i n p e r f u si o n p r e s s u r e . C ir c . R e s . , 5 6
,
51 7 -5 24

(1 9 8 5) .

36 ) B a c h e , R . J . , D a i
,
X .

,
S c h w a r t z

,
J . S . & H o m a n s ,

D ･ C ･ : R ol e o f a d e n o si n e i n c o r o n a r y v a s o d il a ti o n d u ri n g

e x e r cis e . C ir c . R e s .
, 6 2 , 84 6- 8 5 3 (1 9 8 8) .

3 7) B a r d e n h e u e r
,
H . & S c h r a d e r

,
J . : R el ati o n ship

b et w e e n m y o c a r di al o x y g e n c o n s u m p ti o n , C O r O n a r y flo w , a n d

a d e n o si n e r el e a s e i n a n i m p r o v e d is ol a t e d w o r ki n g h e a r t

P r e P a r ati o n of g ui n e a p e g s . C ir c . R e s
り
5 l

,
2 63 -2 7 1 (1 9 83) .

3 8) K i t a k a z e , M .
, H o ri

,
M .

,
T a m a i

,
J .
,
I w a k u r a

,
K . ,

K o r e ts u n e
,
Y .

,
K a gi y a , T .

, l w ai
,
K .

,
K it a b a t a k e

,
A . ,

I n o u e
･
M ･ & K a m a d a

,
T ･ : αI

-

ad r e n o c e p t o r a c ti vity r e g ul at e s

r el e a s e of a d e n o si n e f r o m th e is c h e mi c m y o c a rd i u m i n d o g s ･

C i r c . R e s り 6 0 , 6 3 ト6 3 9 (1 9 8 7) .

3 9) P al m e r , R . M . J .
,
F e r ri g e , A . G . & M o n c a d a

,
S . :

N itri c o x id e r el e a s e a c c o u n ts f o r th e b iol o gi c al a c ti vi ty of

e n d o th eli u m - d e ri v e d r el a x i n g f a c t o r . N a t u r e , 3 2 7 , 5 2 4
-52 6

(1 9 8 7) .

4 0) V a n h d u t t e , P . M . & S h i m o k a w a , H . : E n d oth eli u m
･

d e ri v e d r el 温Ⅹi■n g i a { eO r a n d c o r o n a r y v a s o s p a s m ･ C ir c ul ati o n ･
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鮒, ト9 (1 9 8 9) ･

4 1) F u r c h g o t t , R
･ F ･ & Z a w a d z ki , J ･ V ･ : T h e o bli g at o r y

r ole of e n d o th eli al c ell s i n th e r el a x a ti o n of a r t e rial s m o o th

m u s cl e b y a c e tyl c h oli n e . N a t u r e , 2 8 8 , 3 7 3
-3 7 6 (1 9 80) ･

42) C o x , D ･ A ･
,
H i n t z e

,
T ･ H ･ & V a t N e r

,
S ･ F ･ : E ff e c ts

of a c e th ylc h oli n e o n l a r g e a n d s m all c o r o n a r y a r t e ri e s i n

c o n s ci o u s d o g s . J . P h a m a c ol . E x p . T h e r .
,
2 2 5

,
7 6 4r7 6 9 (1 9 8 3) .

43) M y e r s , P . R .
,
B a n i tt

,
P ･ F

り
G u e r r a

,
R t & H a r ri s o n

,

D . G . : C h a r a c t e ris ti c s of c a ni n e c o r o n ar y r e sis t a n c e a rt e rie s :

i m p o r t a n c e of e n d o th eli u m ･ A m ◆ J ･ P h y si ol ･ , 2 5 7 , H 60 3 - H 6 1 0

(19 8 9) .

44) W i n k l e , D . M . V . & F ei gl , E . 0 . : A c e tyl c h oli n e

c a u s e s c o r o n a r y v a s o dil a ti o n i n d o g s a n d b a b o o n s . C ir c .

R e s . , 65 , 1 5 8 0
-1 5 9 3 (1 9 8 9) .

45) 松村憲太郎, 久保 田忍, 芹沢 敬 . 中瀬恵美子 , 川 合 一

丸 斉藤孝行 : 冠 攣縮性狭心症 に お ける冠循環動態の 特徴 : 冠

動脈 D S A を 用 い た 定 量的解 析 . J . C a rd i oI . , 2 1 , 5 0 7- 51 6

(1 99 1) .

46) M a c h o , P . & V a t n e r
,
S . F . : E ff e c t s of n it r o gly c e ri n

a n d nitr o p r u s sid e o n l a r g e a n d s m all c o r o n a r y v e s s el s i n

c o n s ci o u s d o g s . C i r c u l a tio n , 6 4
1
, 1 1 0 ト11 0 6 (1 9 81 ) .

47) S c h w a r t z , J . S . & B a c h e
,
R . J . : P h a r m a c olo gi c

v a s o dil at o r s i n th e c o r o n a r y cir c u la ti o n . C ir c u l a tio n
,
7 5

,

I1 62-I1 6 7 (1 9 8 7) `

48) S e11 k e , F .
W

.
,
M y e r s , P . R .

,
B a t e s , J . N . & H a r ri s o n ,

D . G . : I n fl u e n c e of v e s s el si z e o n th e s e n siti vity of p o r c i n e

c o r o n a r y mi c r o v e s s el s t o n it r o gly c e ri n . A m . J . P h y si ol . , 25 8 ,

H 51 5- H 5 20 (1 9 9 0) .

49) Y a s u e , H .
,
H o ri o

,
Y .
,
N a k a m u r a

,
N .

,
F ujii , H . ,

l m o t o , N . , S o n o d a , R .
,
K u g i y a m a , K .

, O b a t a , K .
,

M o ri k a m i , Y . & l(i m u r a , T . : I n d u c ti o n of c o r o n a r y ar t e ry

S p a S m b y a c e tylc h oli n e i n p a ti e n t s w ith v a ria n t a n gi n a :

p o s sib le r ol e of t h e p a r a s y m p a t h e tic n e r v o u s s y s t e m i n t h e

P a th o g e n e sis of c o r o n a r y a r t e r y s p a s m . C ir c ul a ti o n , 7 4 ,

g 55 -9 6 3 (1 9 8 6) .

5 0) M i w a , K .
, F ujit a , M .

,
E j r i , M . & S a s a y a m a , S . :

C o m p a r a ti v e s e n siti vi ty of i n t r a c o r o n a r y i nj e c ti o n of

a c e tyl c h oli n e f o r t h e i n d u c ti o n of c o r o n a r y s p a s m i n p a tie n t s

wi th v a rio u s t y p e s of a n gi n a p e c t o ris . A m . H e a r t J , , 1 2 0 ,

5 44-5 5 0 (1 9 9 0) ,

51) Y o s hi o , H . , S hi mi z u , M . , S u gih a r a , N . , K it a , Y . ,

S hi m i z u
,
K .

,
M i n a g a w a , H .

,
N a k a b a y a s h i , H . & T a k e d a

,

R
･ : A s s e s s m e n t o f a u t o n o m i c n e r v o u s a c ti vi t y b y h e a rt r a t e

S P e C tr al a n al y sis i n p a ti e n ts wi t h v a ria n t a n gi n a . A m . H e a rt

J リ 12 5 , 32 4- 3 2 9 (1 9 9 3 ) .

5 2) L u d m e r , P . L .
,
S el w y n , A . P . , S h o o k , T . L . ,

W a y n e ,

R ･ R .
,
M u d g e , G . H .

, Al e x a n d e r , R . W . & G a n z , P . :

P a r a d o xi c al v a s o c o n st ri c ti o n i n d u c e d b y a c e t ylc h oli n e i n

ath e r o s cl e r o ti c c o r o n a r y a r t e ri e s . N . E n gl . J . M e d .
,
3 15

,

1 0 46 - 4 05 1 (1 9 8 6) .

53) W ils o n , R . A .
,
S ulli v a n

,
P . J .

,
M o o r e

,
R . H .

,

Zi el o n k a
,
J .･ S .

, A l p e r t . N . M .
,､ B o u

c h e r
,
C . A .

,
M c k u si c k

,

K ･ A ･ & S t r a u s s
, H . W . : A n a m b ul a t o r y v e n tric u l a r

f u n c ti o n m o n ito r : V alid a ti o n a n d p r eli m i n a r y cli n i c al r e s u lt s .

5 6 5

A m . J . C a r d iol . , 52 , 6 01-6 0 6 (1 9 83 ) .

5 4) T a ki , J .
, Y a s u d a , T .

, T a r n a k i , N リ F l a m m , S . D .
,

H u tt e r
,
A .
,
G o ld

,
H . K .

,
L ei n b a c h

,
R . & S t r a u s s

,
H . W . :

T e m p o r al r el ati o n b e t w e e n l eft v e n tric ul a r d y sf u n c ti o n a n d

C h e st p ai n i n c o r o n a r y a rt e r y di s e a s e d u ri n g a c ti viti e s of d aily

li vi n g . A m . J . C a r di ol . , 6 6 , 1 4 5 5-1 4 5 8 (1 9 9 0) .

5 5) K a yd e n , D . S .
,
R e m et 2

, M . S . , C a bi n , H . S . ,

D e c k el b a u m
,
L . Ⅰ.

,
C l e m a n

,
M . W .

,
W a c k e r s

,
F . J . T . &

Z a r e t
,
B . L . : V alid ati o n of c o n ti n u o u s r a di o n u clid e lef t

V e n t ric u l a r f u n c ti o ni n g m o nit o ri n g i n d e t e c ti n g sil e n t

m y o c a r di al i s c h e m i a d u ri n g b al o o n a n gi o pl a s ty of th e lef t

a n t e ri o r d e s c e n di n g c o r o n a r y a r t e r y . A m . J . C a r d iol . , 6 7 ,

1 3 3 9 -1 3 4 3 (1 9 9 1) .

5 6) P i c a n o , E .
,
L a t t a n zi

,
F .

,
M a s i n i

,
M .

,
D i s t a n t e

,
A .

& L
'

A b b a t e , A . : U s ef ul n e s s of a h ig h
-d o s e d ip yrid a m ol e-

e c h o c a r di o g r a p h y t e s t f o r di a g n o si s of s y n d r o m e X . A m . J .

C a rd i ol .
,
6 0

,
5 0 8- 51 2 (1 9 8 7) .

5 7) N i h o y a n n o p o u l o s , P .
,
K a $ k i

,
J . C .

,
C r a k e

,
T . &

M a s e ri
,
A . : A b s e n c e of m y o c a rd i al d y sf u n c ti o n d u ri n g

S t r e S S i n p a ti e n t s w i th s y n d r o m e X . J . A m . C oll . C a rd i ol . ,

1 8
, 1 4 63- 1 4 7 0 (1 9 91) .

5 8) M a r g o n a t o , A .
,
C h i e r c h i a

,
S .

, C i a n f l o n e , D . , S m it h ,

G .
,
C r e a

,
F .
,
D a v ie s

,
G . J .

,
M a s e ri

,
A . & F o a l e

,
R . A . :

L i m it a ti o n s of d ip y rid a m ole
-

e C h o c a r di o g r a p h y i n eff o r t a n gi n a

p e c t o ri s . A m . J . C a r diol . , 59 , 2 2 5 -2 3 0 (1 9 8 7) .

5 9) F l a m m , S . D .
,
T a ki

, J .
, M o o r e , R .

, L e w i s , S . F .

,

K e e c h
,
F .

,
M alt ai s

,
F .
,
A h m a d

,
M .

,
C a u a h a n

,
R .
,

D r a g o t a k e s , S .
,
A Ip e r t , N . & S t r a u s s

,
H . W . : R e di s t rib u t-

i o n of r e g i n al a n d o r g a n bl o o d v ol u m e a n d e ff e c t o n c a r di a c

f u n c ti o n i n r el a ti o n t o u p ri g h t e x e rci s e i n t e n sit y i n h e alth y

h u m a n s u bj e c t s . Cir c ul a ti o rl . 8 l , 1 5 5 0-1 5 5 9 ( 1 9 90 ) .

6 0) M a s e ri A .
,
C r e a

,
F .

,
K a s ki

,
J . C . & C r a k e

,
T . :

M e c h a ni s m s o f a n gi n a p e c t o ris i n s y n d r o m e X . J . A m . C oll .

C a r di ol . , 1 7 , 4 9 9-5 0 6 (1 9 9 1) .

6 1) P i c a n o , E .
, P o gli a n i , M .

, L a t t a n z i , F .
, D is t a n t e , A .

L
'

A b b a t e , A . : E x e r cis e c a p a c it y aft e r a c u t e a m i n o p h ylli n e

ad m i ni s t r a ti o n i n a n gi n a p e c t o ris . A m . J . C a r di ol . , 6 3 , 1 4-1 6

( 1 9 8 9) .

6 2) C r e a , F .
,
P u p it a , G .

,
G a l a s s i

,
A . R .

,
E ト T a m ir ni

,
H .

,

K a s ki , J . C . , D a vi e s , G . J . & M a s e r i , A ∴ E ff e c t of

t h e o p h ylli n e o n e x e r cis e-i n d u c e d m y o c a rd ial is c h a e m i a .

L a n c e t
,
l
,
6 8 3-6 8 6 (1 9 89 ) .

6 3) H e ll e r , G . V .
,
B a r b o u r

,
M . M .

,
D w ei k

,
R . B .

,

C o r n i n g , J . J .
,
M c cl e11 a n

,
J . R . & G a r b e r

,
C
,
E . : E ff e c t s

Of i n t r a v e n o u s t h e o p h ylli n e o n e x e r cis e-i n d u c e d m y o c a r di aI

is c h e m ia . Ⅰ. i m p a c t o n t h e is c h e m ic t h r e s h old . J . A m . C oll .

C a d riol り 2 1 , 1 0 7 5-1 0 7 9 (1 9 93 ) .

6 4) C r e a , F .
,
P u p it a , G .

,
G a Ll a s s i , A . R

. , E I - T a m i m i , H .
,

K a s k i
,
J . C .

,
D a v i e s

,
G . J . & M a s e ri

,
A . : C o m p a r ati v e

eff e c t s of th e o ph ylli n e a n d is o s o r bid e di nitr a t e o n e x e r cis e

C a p a C lty i n st a bl e a n gi n a p e c t o ri s , a n d th eir m e c h a ni s m s of

a c ti o n ･ A m . J . C a rd iol . , 6ヰ, 1 0 9 8 -1 1 0 2 (1 9 8 9) .

6 5) R u th e rf o r d
,
J . D .

,
V a t n e r

,
S . F ` & B r a u n w ald

,
E . :

E ff e c t s a n d m e c h a n is m of a c ti o n of a m i n o p h ylli n e o n c a r di a c
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f u n c ti o n a n d r e gi o n a l bl o o d fl o w di strib u ti o n i n c o n s c io u s

d o g s ･ C ir c ul ati o n , 6 3 , 3 7 8- 3 87 (1 9 8 1) .

6 6) M a r ti n , W . , F u r c h g o t t , R . F .
,
V i11 a n i

,
G . M . &

J o t hi a n a n d a n
,
D . : D e p r e s si o n o f c o n tr a ctil e r e s p o n s e s i n

r a t a o r t a b y s p o n t a n e o u s ly r el e a s e d e n d o th eli u m - d e ri v e d

r el a xi n g f a c t o r ･ J ･ P h a r m ･ E x p ･ T h e r a p リ 2 3 7 ･ 5 2 9-5 3 8 (1 9 8 6) .

6 7) C r e a , F ･
･
P u pit a , G ･

,
G al a s si

,
A ･ R ･

･
E トT a r n i m i

, H .
,

K a s k i
,
J ･ C ･

,
D a v i e s

, G ･ & M a s e ri
,
A ･ : R ol e of a d e n o si n e

i n p ath o g e n e si s of a n gi n al p ai n v C ir c ul a ti o n
,
8 l

, 1 6 4 -1 7 2

(1 9 9 0) .

C ar d i a c r e s e r v e i n p ati e n t s w it h s y n d r o m e X I H i r o y u k i Y b sh i o , D e p a rt m e n t o f I n te m al M e di ci n e ( Ⅱ) , S c h o ol of
M ed i ci n e

,
K an a Z a W a U mi v e rsity , K an a Z a W a 9 2 0

-

J ･ J u z e n M e d S o c .
,
1 0 2

, 55 4
-

5 6 6 ( 19 9 3)

K e y w o r d s sy n d r o m e X , C O r O n ar y fl o w r e s e rv e , e n d o th eli u m - d e rl V e d r el a xl n g f a c t o r, l eft v e nt ri c ul ar fu n c ti o n al
re s e rv e

,
ad e n o sin e re c ept or

A b st r a c t

S y n dr o m e X w as c h ar a C teri z e d b y s b
･

e S S -i n d u c e d an gl n al p al n an d S T d e p r es si o n , n Or m al c or o n ary an g l O g r aP h y , a nd

n or m al l e ft v e n tri c ul ar fu mi o n at r e st ･ T b a s s e s s c o r o n a r y v a s o dil at or r e s e r v e i n p ati e n ts w i th sy n dr o m e X , C O r O n ary
Cir c ul a ti o n ti m e w as m e a s ur e d i n 6 n o r m al c o n tr oI s

,
5 p ati e nts w i th v ar i an t an g ln a , an d 5 p ati e n ts w i th sy n d r o m e X d u ri n g

C O r O n a r y a n g 1 0 g r a P h y ･ T o i n v e s tl g a te l e ft v e n tri c ul ar fu n cti o n al r e s e r v e i n p ati e n ts w i th s y n d r o m e X , C O n ti n u o u s

r a di o n u clid e m o nit ori n g of left v e nt ric ul ar fu n c ti o n ( V E S T) w a s pe rf or m e d in 1 3 n o r m al c o n tr oIs an d 1 3 p ati e nts w i th

S y n d r o m e X d u ri n g s u pl n e bic y cl e er g o m et e r e x e r cis e ･ A ddi ti o n ally ･ t O aS S e S S th e e ff ic a c y o f th e ad e n o si n e r e c ep t or bl o ck er

am in op h yll in e o n l ef t v e n 廿ic ul a r f un Cti o n al r e s er v e , V E S T w as p erf b rm e d i n l l p a ti e n ts w i th sy n d r o m e X d u ri n g s u p lne

bic y cle er g o m et er e x e r cis e a 触
･

a C ut e a m in op h y lli n e a d m inistr a ti o n ･ I n v estig ati o n of c o r o n a ry v a s o dilat o r r es p o n s e r e v e al ed

th e f ol1 0 W l n g r e S ults; R rst , a C et yl c h olin e i nd u c ed n or m al v a s o d il at or r e sp o n s e in ep lC ardi al c or o n ary ar t e ri e s i n p a ti e nts w i th

S y n dr o m e X ; S e C O n d ･ a C ety l c h oli n e i n d u c ed th e s h or tn es s o f c o r o n ar y Ci r c ul ati o n ti m e , W hil e i ts r e sp o n s e w as s m al l er th an

th a t in c o n b
･

01 g r o u p , b u t w a s eq u al t o th e ti m e d u r in g a c e tyl c h oli n e p r o v ok ed t o tal o c cl u si o n i n a di st al e p I C ar di al a rtery l n

V a ri an t an gln a g r O u p; th ird , is o s or bid e di nit r at e i n d u c ed n o rm al v as o dil at o r r e s p o n s e i n e p I C a rdi al ar t e ri e s an d n o r m al

C O r O n ary Cir c ula ti o n ti m e r e sp o n s e i n sy nd r o m e X g r o u p ･ I n v e stlg ati o n of l ef t v e n t ri c ul a r fu n c ti o n al r e s e rv e re V e al e d th at le 允
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