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異型 狭心 症患者 に お け る 四肢末梢血管収縮異常の 機序 を明 らか に す る た め
，
血管攣縮性狭心症患者

15 例 くV S A 鼎
，
冠動脈攣締 を有 さな い 患者 13 例 くコ ン トロ ー ル 群 ほ 対象と し， 前腕抵抗血管に 対す る

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン く0 ． 3 m g ，i v l ， 寒冷刺激， フ ェ ン トラ ミ ン く10 m g ，i vl お よ び反応性充血 の影響に つ い て

比較検討 した
．

エ ル ゴ ノ ヴィ ン 負荷 に 際 しては ，
エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 投与後全例 に硝酸イ ソ ソ ル ビド ロS D N J

l O m g を冠動脈内注入 し た．

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン投与 に よ り両群と も， 血圧 お よ び前腕血管抵抗 は有意 に 増加 し
たが

， 心拍数 は不変 で あ っ た
．

エ ル ゴ ノ ヴィ ン投与前値 に 対す る 投与後の前腕血管抵抗の 変化率お よ び
IS D N 投与後 の 値 に 対 す る エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 投与後 の 前腕血管抵抗の 変化率 は そ れ ぞ れ

，
V S A 群で 18 2 士

134 ％ く平均値 士標準偏差う， 28 8 士15 7 ％ で あ っ た の対 して， コ ン ト ロ ー ル 群 で は それ ぞれ 4 3 士26 ％， 1 7 2 士
75 ％とい ずれ もV S A 群が 有意に 高値 を示 した くp く0 ． 0 1

，P く0 ． 0 5l ． 寒冷刺激に 対す る反 応で は， 血 凪 心
拍数およ び前腕血管抵抗は両群 とも 有意に 上 昇 した－ しか し

， 前腕血 管抵抗の前値に 対す る変化率 は コ ン
ト ロ ー ル 群が 44 士 33 ％ で あ っ た の に 対 しV S A 群 が 29 3 士2 6 7 ％と

，
V S A 群 が 有意 に 高値 を示 し た くp く

0 － 0 リ ー

一

方 ， V S A 群 と コ ン ト ロ ー ル 群 に お ける
，
フ ェ ン ト ラミ ン投与 に よ る前腕血管抵抗 の 前借 に対 す る

変化率は， それ ぞれ－39 士17 ％
，

－

5 4 士1 2 ％， また反 応性充血 に よ り求 めた 最小前腕血管抵抗 は， それ ぞれ
3 ． 2 士1 ． 4 u n it s

， 3 －2 士1 ． O u ni ts と
，
い ずれ も 両群間 で 差はな か っ た ． 以 上 よ り， 血 管攣繍性狭心症患者 に お

い ては冠 動脈 の み な ら ず前腕抵抗血管 に も血管収縮異常が存在す る こ と が示 さ れ
，
こ の 血管収縮異常の 1

困と し て前腕抵抗血管自体の 反 応性の 冗進が関与 して い る 可能性が 示唆 され た． そ して
，
こ れ らの 病態に

は安静時の 仔 交感神経系の 緊張度 や， 反応性充血に よ り評価 した 血管拡張能の 影 響 はない もの と考えられた
．

K e y w o r d s g e n e r ali z ed v a s o sp a stic dis o r d e r ， V a S O S p a Stic a n g l n a ， f o r e a r m

V e SS el
，
e r g O n O vi n e ， C Old p r e s s o r t e st

従来よ り異 型狭心 症患者に お い て ， その 発作が冠 動

脈撃縮 に よ っ て 起 き る こ とり は広く 知 られ て い る ． し

かし近年， 異型 狭心症 の み な らず ， 労 作狭心症
2，

， 不 安

定狭心症 3I ぉ よ び 急性心 筋梗塞
4，
に お い て も冠 動脈攣

縮が重要 な 意義 を有 して い る こ とが 明ら か と な っ て き

た．
M a s e ri ら

5，
は
，
こ れ ら冠動脈の 攣縮 が関与す る狭JL ，

症に 対 し て血 管攣縮性狭心症な る 概念 を提唱 し て い

る． 現在， 冠 動脈攣縮の 原因 と して は自律神経調節異

常
6 川
， 心 筋代謝産物に 対す る反 応

8，
， 内 因性血 管作動物

質によ る異 常収縮
鋸

な ど
， 種々 の 説が 報告さ れ て い る

．

A b b r e vi a ti o n s 二 IS D N
，
i s o s o rbid e d in it r at e ニ

V S A
， V a S O S p a Sti c a n gi n a

こ の よう に冠 動脈攣締の 臨床病態 は冠動脈造影法の 発

達や， 詳細 な臨床像の 検討か らか な り解明 され て き て

は い る が
， そ の 機序に つ い て は今だ明 らか で は な い ．

山 方
， 偏頭痛 の 前駆期 岬

11

や
，
R a y n a u d 現 象

1 2，
に も，

関連動脈 の 血 管収縮異常が関与し て い る と考え られ て

し1 る －
M ill e r ら 刷 は

，
異 型 狭 心症患者 で は 偏頭痛 や

R a y n a u d 現 象の 合併が 健常者 お よ び同程度の 冠動脈病

変を有す る虚血 性心 疾患患者に 比 べ 有意に 高値を 示 す

と報告 した
．
この こ と は

，
血 管撃縮性狭心症患者の 一

部 では ， 冠血 管床の みな ら ず， そ の 他の 血 管床 に も血

P R H B F
， P e a k r e a cti v e h y p e r e m i a bl o o d fl o w ニ
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管収縮異常が 存在する 可能性 を示 唆 し て い る
1 3I1 4 I

． し

か し， こ れ ま で 血管攣縮性狭心症 患者 に お し l て エ ル ゴ

ノ ヴ ィ ン
1 5I

，
メ サ コ リ ン

囲

，
エ ビ ネ フ リ ン

7I
な どの 薬物

刺激や， 寒冷刺激試験
1 7I
， 精神的 ス ト レ ス

1 8I

な どの 生理

的刺激 に 対す る冠血 管反応 に 関す る検討は多く なさ れ

て い るが
，
こ れ らの 刺激に 対す る 末杓血管反応 に つ い

ての 検討 はみ られ な い ． し か し， 著者はす で に 異型 狭

心 症 患者の 前腕抵抗血管は寒冷刺激に 対 して 過剰収縮

反応を示 す こ と を明 らか に し， 異型狭心 症患者で は，

冠 動脈の み な らず ， 四肢末梢血管に も血 管収縮異常が

存在す る可能性 を報告 した
1 91

．

本研究 に お い ては， こ の 異型 狭心症患者に み られ る

四肢末梢血管収縮異常の 機序 を さ らに 明 ら か に す る目

的で ， 血管攣締性狭心症患者 を対象と し， 以 下の 検討

を行 っ た ． す な わ ち
，
冠動脈造影時の エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン

負荷試験 に 際 し， ス トレ イ ン ゲ ー ジ プ レ チ ス モ グ ラ フ

を用 い て 前腕血管抵抗の 測定を同時 に 行い 冠 動脈 と前

腕抵抗血管の 収縮反応 を比較 し， それ ら の 関連性を検

討し た． 次に 前腕抵抗血管 に対 す る ぼ 交感神経系の 関

与の 程度をみ る た め寒冷刺激と 針遮断剤投与 に 対 す る

前腕血管抵抗の変化を検討 し， さ ら に 前腕抵抗血管 の

血管拡張能 を評価す る た め反応性充血 の 影響 に つ い て

も検討 した．

対象お よ び 方法

1 ． 対象の 選択

胸痛， 心電図異常お よ び陳旧性心筋梗塞後の 精査の

ため冠動脈造影時に エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 負荷試験 を施行 し

た患者 28 例 を対象と した． 患者は
，
心 電図変化 を伴う

安静時狭心症 を有し， エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 負荷試験が陽性

で あ る血 管攣締性狭心症患者 15 例 く男性1 3 例， 女性

2 例， 年齢51 士6 ． 9 才仁平 均値士 標準偏差コ， V S A 群1

と冠動脈攣縮 を認めな か っ た 1 3 例 く男性11 例， 女性

2 例， 年齢45 士8 ． 9 才， コ ン ト ロ ー

ノレ群う の 2 群 に 分

け比較検討し た く表 り ．

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン負荷試験で の

冠動脈攣縮陽性 の 判定基準 は高山 ら
2 0J
の 方法 に 基 づ

き
， 硫酸イ ソ ソ ル ビド投与後 に 対 して 50 ％以 上 の 狭窄

を示 し たも の を冠動脈攣縮陽性と した． 年齢， 男女比

に は両群間で差 を認 め な か っ た ．
V S A 群の 内訳 は，

安静時狭心症 6 例， 安静時兼労作狭心症 9 例で， こ の

う ち安静時狭心 症 の 2 例 と安静時兼労作狭心症 の 3 例

に 陳旧性心筋梗塞の合併を認 めた ．
ま た安静時兼労作

狭心症 の 1 例 は A C バ イ パ ス 術後 の 症例 で あ っ た ．

V S A 群の 発作時心電図変化 はS T 上 昇型 7 例， S T 下 降

型 7 例
，
T 波の陽性化1 例で あ っ た ．

コ ン ト ロ ー ル 群の

内訳は労作狭心症2 例， 冠動脈造影上 75 ％以 上 の 器質

的狭窄を有さ ず， 運動負荷試験， エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 負荷

試験と い こ陰性の 非定型的胸痛例 5 例， 胸痛 を有L な

い A C バ イ パ ス術後 3 例， 陳旧性心 筋梗塞の み の 例3 例

で あ っ た ．
V S A 群 LFT ， 偏 頭痛とR a y n a u d 現 象の 合併例

を 1 例 に
，
偏頭 痛単独

，
R a y n a u d 現象単 独合併をそれ

ぞれ 1 例に 認め た． な お ， 高血圧 ， 糖尿病 お よ び重症

心不全 を有す る例 は対象か ら除外 し た．

2 ． 前腕血流量 の 測定

前腕血 流量 は ス ト レ イ ン ゲ ー ジ プ レ チ ス モ グラ フ

くS P G
－ 1 6

，
M ed a S o ni c sl を用 い 静脈 閉塞法に よ り求め

た
211

．

一

静脈 閉塞圧 は 30 m n －H g とし ， 前腕血 流量 測定中

は手 へ の 血 流を手首に ま い たカ フの 圧 を収縮期圧以上

く通常 200 へ 2 5 0 m m H gJ に して 阻血 した ． 前腕血管抵

抗 くu 11it sl は ， 平 均血圧 くm m H gj を前腕血 流量 くm l ，1

10 0 m ll mi nl で除 して 算出した． 前腕血 流量 の コ ン ト

ロ ー ル 値と して は， 装置を装着後少なく と も 15 分の 安

静 の 後， 1 5 秒間隔 で 3 回以 上 測定し その 平均値を用 い

た
．

3 ．
エ ル 豆ノ ヴ ィ ン に 対 する 前腕血管反応の 測定

S o n e s 法
2 2I
に よ る冠 動脈造影時 に エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン負

荷試験 を施行 し， そ の 間S o n e s カ テ ー テル 挿入側と反

対側 の 前腕 で前腕血流量 の 変化 を測定 した ． 収縮期，

拡 張期 お よ び 平均血 圧 は 圧 ト ラ ン ス デ ュ ー サ く7 妬

Si e m e n sJ を用 い て 測定し
，
心拍数は

，
モ ニ タ ー 心電図

よ り求 めた ．

エ ル ゴ ノ ヴィ ン 負荷試験は ， コ ン トロ ー

ル の 冠 動脈造影 を施行 し た 後， ま ず エ ル ゴ ノ ヴィ ン

くe r g o m et ri n e m al e a t e ， エ ル メ ト リ ン， 武田薬品工 業1

0 ．1 m g を静注投与 し， 3 分後 に 冠 動脈造影 を施行し

た．
こ の 時点で ， 胸痛発作 や明 ら か な虚血性心 電図変

化 を認め な い 場 合は さ ら に エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 0 ． 2 m g を

追加投与 し， 3 分後 に 冠動脈造影を施行 した． 検査中，

1 2 誘導心 電図は 30 秒 ごと に 記録 し， 血圧 は冠 動脈造

影時以外 は連続記録 した． 前腕血流量 の 測定は， コ ン

トロ
ー ル の 冠動 脈造影 前と エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 静注投与後

は 30 秒間隔 で 行 っ た ，

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 0 ． 1 m g 静注投

与 で ， 冠 動脈攣縮 に よ る胸痛 を認 め た 例 は3 例 くN く1 ．

1
，
4
， 即

，
エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 0 ．2 1 n g 追加投与に より胸痛

を認 め た例は 2 例 くN o ． 1 0 ，1 1うで あ っ た ．
これ らの 例

で は胸痛出現直前の 前腕血流壷 よ り， その 他の 例で ほ

エ ル ゴ ノ ヴィ ン 0 ， 2 n l g 追加投与 3 分 後 に 冠 動 脈造影

を施行 す る 直前の 前腕 血 流量 よ り 前腕血管抵抗を求

め
，
これ を エ ル ゴ ノ ヴィ ン投与後の 値 と した．

さ ら に

硝 酸イ ソ ソ ル ビ ド くi s o s o rb id e d i n it r a t e ， IS D N ．
ニ ト

ロ ー

ル
，
エ ー ザ イう10 m g 冠 動脈内注 入 1 分後の 前腕血

流量 よ り前腕血管抵抗 を求め， これ を工S D N 投与後の

値 と し た． 図 1 に 実例 を示 す．
エ ル ゴ ノ ヴィ ン投与一に

よ り冠 動脈は収縮 し， 同時 に 前腕血 管抵抗は増加して

い る の が 認め ら れ る．
これ に 対し，1 S D N 投与後は冠動



血 管攣縮性狭心症患者に お ける 四肢血管収縮異常

脈は拡張し前腕血管抵抗 は減少 して い る ．

4 ． 寒冷刺激， フ ェ ン トラ ミ ン お よ び反 応性充血 に

対する前腕血管反応の測定

28 例中 14 例で， 寒冷昇圧 試験 お よ び反 応性充血 に

対する前腕血管反応を， こ の 14 例中の 12 例で フ ェ ン

トラミ ン 静注 に 対す る前腕血管反応 を測定 した． す べ

ての検査は， 室温24
0

C から 26
0

C の 部屋 で患者を仰臥位

と し， 装置装着後少な く と も 20 分以上 安静 に し た後

783

行 っ た ． 血 圧 は 前腕血流量測定側と 反対側 で 水銀血圧

計 に て測定 し， 平均血圧 は拡張期血圧 に脈圧 の 1ノ3 を

加 えて 算出した ． 心 拍数は モ ニ タ
ー

心電図に よ り求め

た．

寒冷昇圧 試験は， 前腕血流量測定側 と反対側の手を

氷水 に 1 分間浸 して 行 っ た ．
血 圧

， 心拍数は 30 秒 ごと

に
，
前腕血流量は 15 秒 ごと に 測定し， 寒冷刺激前と寒

冷刺激後1 分の 前腕血管抵抗 を求 め比較検討し た
1 9l

．

T a b l e l ． Cli ni c al a n d a n gl O g r a P hi c c h a r a c te ri s ti c s of p a ti e n ts s t u di e d

P ati e n t s wi t h v a s o sp a s ti c a n gi n a

P ati e n t芸芸S e x R e sti n g E pis od e

C o r o n a ry a n gio g ra p hy

C o n t r oI S p a s m

1 5 6 M 二 p o o r p r o g R V 巨1

2 4 0 M Q w a v e V ト 5

3 ヰ 5 4 M N o r m a1

4 5 9 M N o r m a1

5 54 M N o r m a1

6 4 2 M Q w a v e II H 員V F

7 54 M Q w a v e 正 H a V F

8 41 M N o r m a1

9 59 M N o r m al

lO 55 こM N o r m al

11 56 M N o r m al

12 41 F N o r m al

13 53 M N o r m al
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78 4

フ ェ ン ト ラ ミ ン に 対す る 前腕血 管反応 の 評 価は ，

フ ェ ン トラ ミ ン くp h e n t ol a m i n e m e sil a t e ， レ ギチ
ー

ン
， 日本 チ ベ ガイ キ ー

う1 0 m g を 5 分間で 静注投与 し，

静注前お よ び 静注後血 圧 が 前値 に 復 す る ま で 30 秒間

隔で血圧
，
心拍数， 前腕血流量 を測定し て行っ た ． 前

腕血管抵抗 は， フ ェ ン トラ ミ ン静注前 と静注後の 最小

の 前腕血管抵抗を求め比 較検討 した
2引

．

反応性充血 に 対する 前腕血管反応 の 測定は， 上 腕に

まい た静脈．閉塞用
カ フ の カ フ 圧 を収縮期血 圧以 上 と し

5 分間上 腕動脈 を閉塞後解除す る こ と に よ り行 っ た ．

閉塞解除後5 秒， 15 秒， 3 0 秒， 4 5 秒， 1 分， 1 分 30

秒
，
2 分

，
3 分

，
4 分

，
5 分に 前腕血流量 を測定 し，

それ ら の最大値 くp e a k r e a c ti v e h y p e r e mi a b l o o d

n o w
，
P R H B Fうで平均血 圧 を除 して 最小前腕血管抵抗

を算出した 瑚
2 引

5 ． プ ロ トコ
ー ル

い ずれ の 検査 も午前中 に
抑
朝食 を絶食と して施行 し

た． 服用薬 は少なく と も検査 の 24 時間前 よ り中止 し，

そ の 間の 狭心症発作時に は ニ トロ グリ セ リ ン を舌下投

与した ．
エ ル ゴ ノ ヴィ ン に 対す る前腕血管反応の 測定

は エ ル ゴ ノ ヴィ ン負荷試験時に 行 い ， 寒冷刺激， フ ェ

ン トラ ミ ン お よ び反 応性充血 に 対す る前腕血管反応 の

測定 に つ い て は
，
エ ル ゴ ノ ヴ イ ン 負荷試験の 前ま たは

後1 週 間以 内に 寒冷刺激， 反 応 性充血 ， フ ェ ン トラ ミ

ン 静注 の 順で 20 分以 上 の 間隔 をお い て行 っ た ．

6 ． 統計学的処理

諸計測値 はい ず れ も平均値 士 標準偏差 で 示 した． 有

意差の 検定 は
，
危険率 5 ％以 下を有意と し

， p ai r ed お よ

びu n p a i r e d S t u d e n t
，

s t －t e St で行 っ た ．
正 規性をはず

れ る成績値 に 対 して はW il c o x o n r a n k s u m t e s t を用

い た ． 3 群 間の 平均値の 比 較で は各平均値 を 一

元配置

分散分析 で 検定 し， 有意差 が見 ら れ た 場合 は さ ら に

D u n c a n 法に よ り多重比較 を行 っ た ．

成 績

1 ． エ ル ゴ ノ ヴ イ ン に 対 する 前腕血管反応

エ ル ゴ ノ ゲイ ン に 対す る V S A 群 お よ び コ ン ト ロ ー

ル 群 で の 血管反 応の 結果を表 2 ， 図 2 ， 図3 ， お よ図

4 に 示 す． 表2 に 示 す よ う に 薬物投与前の 循環諸指標

の 値 は
，
V S A 群と コ ン ト ロ ー ル 群で それ ぞれ ， 心拍数

68 士 1 1 b e a t sl m i n ， 7 1 士1 1 b e a ts J
I
m i n

， 収縮 期血 圧

147 士19 m m H g ， 1 3 4 士24 m m H g ， 拡張期血圧 78 士1 1

F i g ． 1 ． C o r o n a r y a r t e ri o g r a m s a n d c o r r e s p o n di n g f o r e a r m bl o o d fl o w s a n d a rt e ri a
l b l o o d

p r e s s u r e s d u ri n g e r g o n o vi n e p r o v o c a ti o n t e s t of p a ti e n t l OくT a b l e lJ ． A ， b ef o r e i n t e r v e n－
ti o n ニ B ， 3 m i n a ft e r i n tr a v e n o u sくi ． v ．1 i nj e c ti o n o f O ．1 m g e r g o n o v i n e i C ， 3 m i n af t e r i ． v ．

1 nj e c ti o n o f O ．2 m g e r g o n o v i n e ニ D ， 1 m i n a ft e r i n t r a － C O r O n a r y a r t e ri al i nj e c ti o n o f l O m g

i s o s o r bid e di n it r a t e ニ R C A ， ri g h t c o r o n a r y a r t e r y ニ L A O ， l eft a n t e ri o r o b li q u e ．

N o t e th a t th e ri g h t c o r o n a r y a r te ri al s p a s m w a s i n d u c e d b y e r g o n o v i n e a n d a t th e s a m e

ti m e
，
f o r e a r m b l o o d fl o w d e c r e a s e d a n d a rt e ri a l b l o o d p r e s s u r e i n c r e a s ed ， S u g g e S ti n g th a t

th e a rt e ri a l v a s o c o n s t ri c ti o n w a s i n d u c e d b y e r g o n o vi n e i n f o r e a r m v e s s el s a s w ell a s i n

C O r O n a r y a r t e ri e s ．
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7 8 6

m m H g ， 7 7 士1 1 m m H g ， 平 均 血 圧 1 0 1 士 12 m m H g ，

9 6 士1 4 m m H g ， 前腕血流量 4 ． 4 士2 ．5 m l1 1 00 m l l m i n ，

4 ．0 士2 ． O m l11 0 0 m lI m i n ， お よ び 前腕血管抵抗 30 ． 4 士

1 4 ．9 u n it s
，
2 7 ． 8 士9 ． 7 u ni t s と い ずれ も 両群間 で 有意

差は なく ， ま た1S D N 投与後 の 前腕血管抵抗の 備 に 関

し て も V S A 群 22 ．4 士1 4 ．6 u nit s
，
コ ン ト ロ ー ル 群

16 ． 2 士8 ． 9 u ni ts と 両群間で有意差 を認め な か っ た ． 両

群の エ ル ゴ ノ ゲ イ ン お よ び工S D N 投 与 に よ る循環諸指

標の 変化で は ，
JLヰ白数は V S A 群で エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 投与

に よ り 68 士11 b e a t sl m i n か ら 68 士1 0 b e a t sl m i n ，

IS D N 投与後は 71 士 7 b e a ts J
，

m i n と い ずれ に お い て も

不変， こ れに 対し て コ ン ト ロ ー ル 群 で は エ ル ゴ ノ ヴィ

ン 投 与 に よ り 71 士11 b e a t sl m i n か ら 71 士1 0 b e a t sJ

mi n と不 変で あ っ たが ，I S D N 投与 に よ る心 拍数の 変化

は
， 前借 お よび エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン投与時の値の い ずれ に

対 し て も ，
そ れ ぞ れ 71 士11 b e a t sl m i n か ら 83 士12

b e a t sl m i n ， 7 1 士10 b e a t sJ m i n か ら 83 士1 2 b e a tsl m i n

と有意 に 増加 した くい ずれ もp く0 ． 0 い ． 収縮期， 拡張

期お よ び平均血圧は エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 投与に より ， V S A

群 で は そ れ ぞ れ 14 7 士19 m m H g か ら 1 6 6 士25 m m H g ，

7 8 士1 1 m m H g か ら 88 士1 1 m m H g お よ び 1 0 1 士1 2

m m H g か ら 11 4 士 15 m m H g と ， い ずれ も 有意 に 上 昇 し

V a ． s o s p a s t i c
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B a s e l土n e 工S D N

くそ れ ぞれ p く0 ． 0 5
， p く0 ． 0 5

， p く0 ． 01さ
，
コ ン ト ロ ー ル

群 に お い て も， それ ぞ れ 13 4 士2 4 m m H g か ら 16 4 士2 8

m m H g ， 7 7 士 1 1 m m H g か ら 90 士1 1 m m H g お よ び

96 士1 4 m m H g か ら 11 5 士1 5 m m H g と い ずれ も 有意 に

上 昇 し た くい ず れも p く0 ． 0 11 ． ま た工S D N 投与後の 収

縮期， 拡張期お よ び平均血 圧 の値は V S A 群で はそれ ぞ

れ 1 37 士2 2 m m H g ， 7 8 士1 1 m m H g お よ び 99 士1 3

m m H g ， コ ン ト ロ
ー ル 群で は 13 2 士29 m m H g ， 7 7 士9

m m H g お よ び 95 士1 5 m m H g と ， い ずれ も各群で エ ル

ゴ ノ ヴ ィ ン投与時の 値 に 比 べ 有意 に 低下 し た くVS A

臥 それ ぞ れp く0 ． 0 1 ， p く0 ．0 5 ， p く0 ． 0 1 ， コ ン ト

ー

ロ ー

ル 群， い ず れ もp く0 ． 0 1う．
一

方， エ ル ゴ ノ ヴィ ン 投与

時の 平 均血圧 を 前値 に 対す る変化率で 示 し た場合は，

V S A 群 12 ． 9 土1 2 ． 7 ％， コ ン ト ロ ー ル 群 20 ． 2 士 10 ．3 ％

と 両群間で有意差 を認 めず， IS D N 投与後 の 値 に 対す

る変化率で 示 した場合も ， V S A 群 16 ． 3 士 12 ． 8 ％
，
コ ン

ト ロ ー ル 群21 ．8 士1 3 ． 3 ％と 両群間 で 有意差 を認 めな

か っ た ． 次 に 前腕血流量に つ い て は ， V S A 群 では エ ル

ゴ ノ ヴ イ ン 投 与 に よ り4 ．4 士2 ．5 m lノ10 0 m lノmi n か ら

2 ． 0 士1 ．4 m lJ lO O m lノm i n と 有 意 に 減 少 し た が くp

O ． Oll ， コ ン ト ロ ー ル 群 で は 4 ． 0 士2 ．O m l11 0 0 m ll m i n

か ら 3 ． 4 士1 ．4 m l11 0 0 m lノm i n と 有意差 を 認 め なか っ

C o n t r o l

n ニ 1 5

く幻 B a s el i n e

n S

Fi g ． 4 ， P e r c e n t c h a n g e i n f o r e a r m v a s c u l a r r e si st a n c e w ith i s o s o r bi d e

d in i tr a t e c o m p a r e d t o th e b a s eli n e v al u e i n p a ti e n t s wi th v a s o s p a sti c

a n gi n a a n d i n c o n t r oI s u bj e c t s ． C i r cl e s w ith b a r s i n d i c a t e m e a n 士

S D ． I S D N
，
i s o s o rb id e di n it r a t e 三 n S ， S t a ti sti c all y n o t si g n ifi c a n t ．
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F ig ． 5 ． P e r c e n t c h a n g e i n f o r e a r m v a s c u l a r

r e si st an C e b y c o ld p r e s s o r t e st c o m p a r e d t o th e

b a s eli n e v al u e i n p a ti e n t s w ith v a s o s p a s ti c

a n gi n a a n d i n c o n tr o I s u bj e c t s ． C i r c l e s w ith b a r s
i n di c a t e m e a l一士S D － C P T

，
C O ld p r e s s o r t e st ．

た． これ に 対し てIS D N 投与後明 値 は， V S A 群が 5 ． 5 士

2 ■ 机血ハ肛 m lノm i工1 ， コ ン ll ロ ー ル 群 は 7 ． 7 士 4 ．4 11ユり

11JO m lノn－ill ， と
，
コ ン ト ロ ー ル 群が 前値， エ ル ゴ ノ ヴィ

ン投与時の 値の い ずれ に 対し ても 有意 な増加を 示 した

の に 対し くい ずれ もp くく1 ．0 1う， V S A 群 は エ ル ゴ ノ ヴィ

ン投与時 の 値 に 対 して の み有意 な増加 を示 し た くp く

rI ■ 01う． 前腕血管抵抗 に 関し て は， V S A 猟 コ ン ト ロ
ー

ル 群と も エ ル ゴ ノ ヴィ ン投与 に よ り 30 ．4 士 1 4 ，9 u nit s

か ら 7 1 ． 1 士 52 ．2 u nit s お よ び 2 7 ．8 士9 ．7 u n it s か ら

39 ． 3 士1 4 ． 7 u n it s と 有 意 に 増加H ノ た くそ れ ぞ れ p く

0 ． 0 1
， p く 0 ．0 5 J ．

一 方， I S D N 投与後の 値は， V S A 群

で 22 ． 4 士 14 ． 6 u ni ts ， コ ン ト ロ
ー ル 群 で 16 ． 2 士8 ． 9

u nit s と
，
コ ン トロ

ー ル群 が前値， エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 投与

時の 値の い ず れ に 対 して も有意な減少を示 し たの 対し

ほ れ ぞ れp く0 ．0 5
， p く0 ．0 い

，
V S A 群 で は エ ル ゴ ノ

ヴ ィ ン投 与時の 値 に 対 し て の み有意 な減少 を 示 し た

くP く0 ． 0 1ユ． しか し
， 前腕血 管抵抗の 変化 をその 変化率

でみ る と
，
エ ル ゴ ノ ヴィ ン 投与時の 値 を前値 に対 す る

変化率 で 示 し た 場合 く図 2 1 ， コ ン ト ロ ー

ル 群4 3 士

2 6 ％に 対 し， V S A 群 は 18 2 士 13 4 ％とV S A 群 が有 意に

高値を示 した くP く0 ． 0 1う． また， エ ル ゴ ノ ヴィ ン投与

時の 値 を工S D N 投与後の 値に 対す る変化率で 示 し た場

合も く図 3 う， コ ン ト ロ ー ル 群 17 2 士7 5 ％に 対 しV S A

群28 8 士 15 7 ％とV S A 群 が 有意 に 高値 を 示 し た くp く

くL O 51 ．

一 凡 I S D N 投与後の 値 を前傾 に 対す る変化率

で 示 し た場合は く図 り ，
V S A 群一25 士27 ％

，
コ ン ト

ロ ー

ル 群－－42 士26 ％と 両群間 で 有意差 を認 め な か っ

た ．

2 ． 寒冷刺激に 対する 前腕血管反応

寒冷刺激に 対す る前腕血管反応 の 結果を表3 ， 図5

に 示す ． 表3 に 示 す如く循環諸指標の 前値は， V S A 群

と コ ン ト ロ ール 群 で そ れ ぞれ ， 心 拍数63 士 9 b e a t sl

mi n
， 7 1 士 8 b e a t s ，

l
mi n 了平均血圧 87 士 8 m m H g ， 94 士

8 D l n l H g ， 前腕血 流崖 6 ．9 士3 用1 n l ハ00 血ノn l れ 8 ．6 士

8 ． 5 11 11ハ00 11 11ノーn i n お よ び 前 腕 血 管抵抗 14 ． 9 士6 ． 9

t 血 時 2 1 ． 4 士 9 ．ぐj tl n it s と
，
い ずれ も 両群間で 有意羞 を

認 めな か っ た ． 心拍数お よび 平均血圧 はそれ ぞ れ 寒冷

刺 激 に よ り V S A 群 63 士 9 b e a t sl mi n か ら 74 士1 1
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b e a t si mi n お よ び 87 士 8 m m H g か ら 12 8 士 1 8 m m H g ，

コ ン ト ロ
ー ル 群 71 士 8 b e a t slr n in か ら 78 士 9 b e a t sl

m i n お よ び94 士 8 m m H g か ら 1 1 1 士 16 m m H g と ， い ず

れ の群 に お い ても それ ぞ れ 有意に 増加し た くV S A 群，

い ずれ もp く0 ．0 1
，
コ ン トロ

ー ル 群， それ ぞ れp く0 ． 0 5
，

p く0 ．0 1l ． 前腕血 流量 は， V S A 群 で 6 ．9 士3 ． O m l1 1 0 0

m ll mi n ， か ら 3 ．4 士2 ． 3 mi J
，
1 00 m l J

r
m i n と有意 に 低下

した の に 対 し くp く0 ． 01う
，
コ ン ト ロ

ー ル 群で は 8 ． 6 士

8 ． 5 m lJ1 0 0 m ll m i n か ら 7 ． 7 士9 ． 2 mi Jl O O m ll m i n と

不 変で あ っ た ． 前腕血管抵抗 に 関 し ては， V S A 群， コ

ン トロ
ー ル 群 とも 寒冷刺激 に よ り それ ぞ れ 14 ． 9 士 6 ． 9

u n i t s か ら 57 ． 6 士4 0 ． 3 u n it s ， 2 1 ． 4 士9 ． O u ni t s か ら

28 ． 7 士8 ． 2 u n its と 有 意 に 増 加 し た くい ず れ も P く

0 ． 0い ． 次に 平均血圧 の 変化 を前値 に 対す る変化率で み

ると
，
コ ン ト ロ ー ル 群が 19 ． 0 士8 ． 7 ％ を示 した の に 対

し
，
V S A 群は 48 ． 0 士2 2 ． 7 ％と ， V S A 群が コ ン ト ロ ー ル

群 に比 べ 有意 に高値 を示 した くp く0 ． 01う． 前腕血管抵

抗に 関 して も く図5 1 ， そ の 変化率は コ ン ト ロ ー ル 群で

は44 士33 ％を示 した の に 対 しV S A 群 で は 293 士2 6 7 ％

とV S A 群が コ ン ト ロ ー ル 群 に 較 べ 有意 に 高値 を示 し

た くp く0 ． 0 1I ．

3 ． フ ェ ン トラ ミ ン に対 す る前腕血管反応

フ ェ ン ト ラ ミ ン に 対 す る 前腕血管 反応 の 結果 を表

4
，
図6 に 示す ． 表4 に 示 す如く 循環諸指標の 前借 は，

V S A 群と コ ン ト ロ ー ル 群 で そ れ ぞ れ， 心 拍 数65 士 8

b e a t sI m i n ， 7 3 士 4 b e a t sl m i n ， 平 均 血 圧 88 士 5

m m H g ， 94 士 8 m m H g ， 前腕血流量 6 ．9 士3 ． 2 m l1 1 0 0

m lI mi n ， 6 ． 4 士5 ．4 m ll 10 0 m lJI m i n お よ び 前腕血 管抵

抗 15 ． 0 士9 ． 8 u n it s
，
2 0 ．6 士9 ． 5 u n it s と い ずれ も 両群問

で有意差 を認 め なか っ た ．
フ ェ ン トラ ミ ン 投与に よ り，

心 拍数 はV S A 群65 士 8 b e a t sl m i n か ら 73 士1 0 b e a tsl

m i n
，
コ ン ト ロ

ー ル 群 73 士 4 b e a t sl m i n か ら 90 士1 6

b e a tsl mi n と 両群 と も 有意 に 増加 し くい ずれ もp く

0 ． 0 11 ， 平均 血 圧 は V S A 群 88 士 5 m m H g か ら 77 士 6

m m H g ， コ ン ト ロ
ー

JLJ 群 94 士 8 m m H g か ら8 4 士 8

m m H g と 両群 と も 有意 に 低 下 し た くい ず れ も p く

0 ． 0 い ． 前腕血流量は， コ ン ト ロ ー ル 群 で は 6 ． 4 士5 ． 4

m l11 0 0 m ll m i n か ら 11 ． 4 士6 ． 4 m ll1 0 0 m ll m i n と有意

に 増加 した が くp く0 ． 0 11 ， V S A 群 で は 6 ．9 士3 ． 2 m lJ
I

l O O m ll m i n か ら 12 ，2 士8 ． 6 m l1 1 0 0 m lJ m i n と 有 意 な

変化 を示 さ な か っ た ． 前腕血管抵抗 に 関 し て はV S A

群
，
コ ン ト ロ

ー ル 群と も， そ れ ぞれ 15 ．0 士9 ． 8 u n it s か

ら 9 ． 1 士5 ． 6 u ni t s
，
2 0 ． 6 士 9 ． 5 u n i t s か ら 9 ． 0 士 4 ． 3

u n it s と有意 に 低下 した くそれ ぞ れp く0 ． 0 5 ， p く0 ． 01l ．

しか し， 平均血圧 の 前値 に 対す る変化率 は V S A 群 －

1 3 ． 0 士 3 ．3 ％， コ ン ト ロ ー ル群 － 11 ． 0 士4 ．9 ％ と両群間

で有意差を認めず
， 前腕血管抵抗の前値に 対 す る変化

率 に 関 して も く図 6 う， コ ン ト ロ ー ル 群－54 士 12 ％に 対

しV S A 群 －

3 9 士1 7 ％と 両群間 で有意差 を認 め な か っ

た ．

4 ． 反応性充血 に 対す る 前腕血管反応

反応性充血に 対す る前腕血管反応 を表4 ， 図7 に示

す ．
P R H B F は V S A 群 32 ． 0 士1 3 ． 3 m l11 0 0 m ll m i n ， コ

ン ト ロ ー ル 群 30 ．8 士8 ． 2 m lハ00 m lノm i n と両群間で有

意差 は な か っ た ． 最 小前腕血管抵抗 に 関 し て も く図

7J ， V S A 群 3 ． 2 士 1 ． 4 u n it s ， コ ン ト ロ
ー ル 群 3 ，2 士1 ．O

u n it s と両群 間で 有意差を認 めな か っ た ．

5 ． 寒冷刺激， フ ェ ン ト ラ ミ ン お よび 反応性充血に

対す る検討 を行 っ た 例で の エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に 対する前

腕血管反応

寒冷刺激，反応性充血 を施行 した 14 例 を対象と した

場合， 前値 に 対 する エ ル ゴ ノ ヴィ ン 投与後の前腕血管

抵抗 の 変化率 は， コ ン ト ロ ー ル 群47 士3 2 ％に 対 し

V S A 群 1 4 4 士9 0 ％と， V S A 群が コ ン トロ ー ル 群 に比 べ

有意 に 高値 を示 し た くp く0 ． 0 5う． 1 S D N 投与後の 値に

対 す る エ ル ゴ ノ ヴ イ ン 投与後の 前腕血管抵抗の 変化率

はV S A 群 264 士1 3 5 ％， コ ン ト ロ ー ル 群 19 4 士 61 ％と有

意で は な い がV S A 群が 高値を示 した ． さ ら に
，
フ ェ ン

トラ ミ ン に 対す る 反 応も 同時に 検討 し得 た 12 例 を対

象と した場合も ， 前借 に 対す る エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン投与後

の前腕血管抵抗 の 変化率は ， コ ン ト ロ ー ル 群 51 士3 3 ％

に 対 しV S A 群 161 士86 ％ と， V S A 群が コ ン ト ロ ー ル 群

に 比 べ 有意に 高値 を 示 した くp く0 ． 0 5う
．

工S D N 投与後

の 値に 対 す る エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン投与後の 前腕血管抵抗の

変化率は， V S A 群28 7 士 1 3 1 ％， コ ン トロ ー ル 群18 2 士

5 7 ％と V S A 群 に お い て高値 を示 す傾向が み られ た．

考 察

冠動脈攣縮 はす で に
，
1 8 世紀 か ら狭心 症の 病因の

一

フ と 考 え られ て お り
2 71
，
O sl e r

細
は
， 多 くの 狭 心症 は

R a y n a u d 現 象 に み られ るよ う な動脈 の 攣締が 冠 動脈

に も起き る こ と に よ っ て発 症す る と考 える と最も説明

しや す い と述 べ た ．
P ri n z m e t a l ら

2 91
は異型狭心 症 なる

特異 な 一 病塾 を提唱 し
，
そ の 発現機序と して冠動脈粥状

石酎ヒの 基 盤の 上 に 冠動脈 ト ー ヌ ス 元進 く攣給う を想定

した． その 後D h u r a n d h a r ら
り
，
0 1i v a ら

301

が異型狭心症

患者 の 冠 動脈造影で 冠 動脈攣縮 を観察 し， 異型狭心症

発作が 冠 動脈攣縮に よ っ て起 こる こ と を証明 した．
以

来多く の 同様の 報告
61 川
が 相次ぎ， 異型狭 心症発作が冠

動脈攣締 に よ っ て 起 こる こ と が明 らか と な っ た．
さら

に M a s e ri ら
Sl
は冠動脈攣紡 が関与す る心 筋虚血発作は

器質的冠動脈狭窄の 有無 に 関係 な く生ずる と し， こ れ

に 対 して血管攣縮性狭心症な る概念 を提唱し た． 今日，

冠動脈攣縮 の 原因と して は， 太 い 冠 動脈 に 多 く 分布
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7 9 0

する だ 受容体の 被刺激性の完進
抑
，
冠 動脈狭窄に 続発

する 強い 心 筋虚血が虚血組織障害を起 こ し， その組織

障害 が抵抗血管 の 攣締 を惹起 さ せ る と す る 障害撃縮

説8I
，
内因性血管作動物質で あ る ト ロ ン ボ キ サ ン A 2 の

遊離に よ る血管攣縮と 血 小板凝集
91
な どの 諸説 が ある

が
， 冠動脈攣締の 本体に つ い て は依然と して不明な点

が多い ．

血管撃績 の関与が考え られ て い る疾患と して は， 血

管攣締性狭心症の他 に ， 偏頭痛 やR a y n a u d 痛が 知 られ

てい る
． 偏頭痛の 前駆期は頭蓋動脈の不適当な血管収

縮 に よ ると され
州 l り

，
偏頭痛発作後 の 脳脊髄液中に は

，

脳虚血 を示 す酵素学的 マ ー カ ー が証明 され てい る
3 11

．

また偏頭痛 で は異型狭心症 に お ける と同様 に， 血小 板

機能の 異常も報告され て い る
32l

．
R a y n a u d 現象も また

指， 址動脈 の発作性血管攣縮 に よ る
一

過性阻血 に よる

と 考 え ら れ て い る
1 2ユ

．
C o ff m a n ら

3 別 に よ れ ば，

R a y n a u d 病患者で は， 指の毛細血管血流量 は正常者 に

比 べ低下 して お り
，
全身の 寒冷刺激に よ りさ らに 異常

に 低下す ると し てい る． また本疾患の臨床症状 は示達

断剤
細
，
交感神経切断術

矧
お よびタ刺激薬剤

361
に よ り改

善 し， 逆 に月遮断割印 に よ り 増 悪 す る こ と か ら
，
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Fi g ． 7 ． M in i m al f o r e a r m v a s c u l a r r e si s t a n c e

d u ri n g p e a k r e a c ti v e h y p e r e m i a a f t e r 5 m i n o f

a rt e ri al o c cl u si o n i n p a ti e n t s wi th v a s o s p a sti c

an g l n a a n d i n c o n t r o I s u bj e c t s ． T h e sh a d e d

a r e a s i n d i c a t e m e a n 士 S D ．

村

R a y n a u d 現 象の 発現 に は交感神経系が重要 な役割を

果 して い る と考 え られ て い る
． 偏頭痛患者や R a y n a u d

病患者の 生理 的刺激に 対 する 末棺血管反応 の 異常 に関

し ては
，
A p p e n z ell e r ら

3 81
は
， 偏頭痛患者 に お い て 体を

熱 した 場合， 正 常に み られ る 手の 血 管拡張反応が認め

られ な い と報告 して い る． ま た， H al p e ri n ら
3 91
に よれ

ば， R a y n a u d 病患者 で は精神的ス ト レ ス に よ りその 指

動脈の 血管収縮 は起 こ らず
，
逆 に 血管拡張が認められ

ると して い る
．

異型狭心 症 と偏頭痛や
，
R a y n a u d 現象 の 合併例の報

告は 以 前 よ り なさ れ て い た
4 0J 相

．
M ill e r ら

1 31
は異型 狭

心症 62 例 中16 例 く26 ％コに 偏頭痛 を， 15 例 く24 ％1

にR a y n a u d 現象 を認 め， こ れ らの 合併率 は健常者お よ

び 同程度の冠動脈病変を有 す る虚血 性心疾患患者に 較

べ有意 に 高値で あ っ たと し， 異型狭心症の 一 部は全身

的な血管撃繍性疾患の 部分症状で あ る可能性 があると

の仮説 を提唱 した
． 著者 ら

4 21
の 検討 で も ， 健常者に お け

る偏頭痛合併頻度が 6 ％， R a y n a u d 現 象合 併頻度が

3 ％で あ っ た の に 対 し， 異型狭 心 症 で は， そ れ ぞ れ

21 ％， 7 ％と， い ず れ も健常者に 較 べ 高値を示 す傾向

が み られ た
．
これ らの 成績 は， 血管攣縮性狭心症患者

の 一 部 で は冠 動脈以外の 血管床 に も収縮異常が存在す

る可能性を示 唆 して い る もの と考 え られ る． 著者ら
1 91

はす で に 異型狭心症患者 と健常者の 前腕抵抗血管に対

す る寒冷刺激の 影 響を比 較検討 し， そ の 収縮率が， 健

常者で 4 7 士26 ％で あっ たの に 対 し， 異型狭心 症患者で

は 120 土1 0 1 ％ と 異 型 狭心 症 患 者が 有意 に 高値 を示

し
，
異型狭心症患者 の 前腕抵抗血管は

， 寒冷刺激 に対

し て反 射性血管収縮反応 の異常 を示 す こ と を報告し

た ． しか し
，
い ま だ血 管攣縮性狭心症患者 に お ける冠

動脈以外 の 末梢血管反応の 詳細 は明 ら か では なく ， こ

れ ら の解明 は血 管攣縮性狭心症の 病態 を知る上 で極め

て 重要 な こ と と 考え られ る．

今回 の検討に お い て ， 血 管攣縮性狭心症患者 で は，

エ ル ゴ ノ ヴィ ン に よ り冠 動脈の み な らず前腕抵抗血管

も コ ン トロ
ー ル群に較 べ過剰収縮反応を示 し， ま た寒冷刺

激に よ っ て も 血 管攣縮性狭心 症 患者の 前腕抵抗血管

は， 異型狭心症患者に お ける検討 瑚 と同様に 過 剰 な反

射性血管収縮反応を示 した ．

一 方
，
フ ェ ン ト ラ ミ ン投

与 に よ る 前腕血管抵抗の 減少率 お よび 反応性充血よ り

求め た 最小 前腕血管抵抗 に は ， コ ン ト ロ ー ル 群との 間

に 有意差を認 めな か っ た ．

こ こ で 注意 すべ き こ と は， 今 回の 検 討 に お ける各種

循環諸指標 に ， 環境因子
，
薬物お よ び エ ル ゴ ノ ゲイ ン負

荷時の 胸痛 に 伴う 自律神経系の 変化の 影響が なか っ た

か否 か と い う こ とで あ る． しか し
，
こ の 点に 関 して は，

各検査施行時 の血圧， 心 拍数， 前腕血 流量お よ び前腕



血 管撃締性狭JL －症 患者 に お ける 四肢血管収縮異常

血管抵抗の それ ぞれ の 前値に は両群間で 差 はな く， 循

環諸指標に 対す る環境因子 の影響は な い もの と 考え ら

れ た．
また各種薬剤 の服用 も少な く と も検査の 24 時間

前よ り中止 して お り， こ れ らの 薬剤の影響も無視 して

よ い と思われ た．
さ ら に

，
エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 負荷時， 胸

痛を認め た例が あっ たが ， これ ら の例 で 用 い た測定値

は い ずれ も胸痛出現直前の もの で あ り， 胸痛に 伴う 自

律神経系の 変化の関与 は少な い も の と考 え られ た． し

たが っ て， 今回 の検討で得られ た結果 は， 血 管攣締性

狭心症患者 に お い て は ， 冠 動脈 の み な らず前腕抵抗

血管の 動脈壁も エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に 対 す る感受性 が冗進

し てお り
，
同時に 前腕抵抗血管の 反射性血管収縮反応

を増大さ せる 機序 も存在す るが ， こ れ らの 病態 に は安

静時のぼ 交感神経系 の 緊張度や， 前腕抵抗血管拡張能

の 関与の可 能性は少 な い こ と を示唆 し てい る と 思わ れ

る．
この こと はさ ら に

， 血管攣締性狭心症患者 の冠 動

脈と前腕抵抗血管 に は
一

部共通の 血管収縮異常 を示 す

病変が存在 して い る可能性 をも 示唆す るも の と考 えら

れる
．

さ て今回の検討で の 第1 の 新 し い 所見は ， 血 管撃縮

性狭心症患者 に お い て冠動脈の み な ら ず前腕抵抗血管

も エ ル ゴ ノ ヴィ ン に 対 して過剰収縮反応 を示 し た点で

ある． 冠動脈の みに つ い てみ た場合， F r e e d m a n ら
4 31
は

冠動脈撃縮の 誘発 され た部位 に 隣接 し た動脈分節や攣

縮の おき な か っ た他の 冠動脈も コ ン ト ロ ー ル 群 に 較 べ

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に 対す る感受性が冗進 して い る と報告

して い る
． 血管攣縮性狭心症患者 に お い て

，
限局性の

冠動脈攣縮が生じた 部位 のみ な ら ず それ に 隣接 した 動

脈分配 攣縮が生 じな か っ た 他の 冠 動脈， さ ら に 今回

の成績で示 さ れ た よう に
， 冠動脈の み な らず前腕抵抗

血管に お い て も エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に 対す る 感受性冗進が

みられ る こと は
， 血 管撃縮性狭心症患者 で は冠 動脈 と

前腕抵抗血管の エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に 対す る感受性 を同時

に完進させ る何らかの 全身的国子 が存在す る 可能性を 示

唆する も の と 考え られ る．

こ の 両血管床 の エ ル ゴ ノ ヴィ ン に 対す る感受性を同

時に冗進さ せ る可能性が ある 全身的因子 の 1 つ と して

動脈硬化の 関与が考 えられ る ．
H e n r y ら

叫
は
， 実験的に

動脈硬化 を作成 した 家兎 の 動脈 は カ ル シ ウ ム に 対す る

収縮の 反応性が冗進 して お り， エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に よ る

収縮の 開催も著 しく 低下 して い る と報告 して い る ． し

か し
，
冠動脈 に つ い て い えば， 同程度の 動脈硬化性変

化が あり なが ら エ ル ゴ ノ ヴィ ン に よ り過剰収縮す る例

とそう で ない 例が あ る こと か ら動脈硬化の み で は エ ル

ゴ ノ ヴィ ン に 対す る過剰収縮反応 は説明で きず， それ

以外の 因子 の存在が考え られ る
．
また

， 冠動脈攣縮が

冠動脈造影上正 常な症例か ら び まん 性多発性狭窄病変

791

を 有す る症 例 の い ずれ に も今られ る
5，
と い う事 実は，

冠動脈攣縮 が
，
主と し て 動脈硬化と関係の な い 血管平

滑筋自体 の 異常に よ り生 じて い る と い う可能性 を示 唆

し て い る の か も しれな い ． さ らに
， 今回の 検討 での 前

腕抵抗血管 の反応 に つ い て み た 場合
，
反応性充血 よ り

求 めた最小前腕血管抵抗に は コ ン ト ロ ー ル 群と差が な

い 血管撃縮性狭心症群が エ ル ゴ ノ ヴィ ン に 対し て過剰

な前腕抵抗血管の 収縮 を示 した． 反応性充血 よ り求め

た最小前腕血管抵抗は ， 後述す る如く主と して太い 前

腕抵抗血管の 内径 に よ り規定さ れる4 51
．
し たが っ て こ

の値 に 両群間で 有意差 が なか っ た こ と は
， 両群間の太

い 前腕抵抗血管の内径 に 有意な差が なか っ た こ とを示

し
， 少な く とも著明 な動脈硬化病変の差 はな か っ た も

の と考え られ る． これ ら の こ と は
， 前腕抵抗血管に お

t l て も冠 動脈 に お ける と 同様 に動脈硬化の み で エ ル ゴ

ノ ヴィ ン に 対す る過剰収縮反応を説明で き な い とす る

可能性 を示 唆 して い る と考 えら れる ． 動脈硬化以外の

全身的因子 と して， 体液性因子， 神経性因子 お よび冠

動脈と前腕抵抗血管 を含 んだ 血管平滑筋自体 の異常な

どが 考え られ る が， こ れ らの い ずれ の因子が 関与 して

い る か に つ い て は明 らか で はな く今後 さら に 検討 を要

する 問題 で ある と思わ れ る．

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン はe r g o t al k al oid s で 平滑筋 に 直接

作用 して血管収縮 を生 じる物質である
相

． そ の作 用磯

序 は， 動物実験 に お い て 庇 受容体と セ ロ ト ニ ン 受容体

の 両者を介 して血管緊張 を起 こ すと い わ れ て い る 相 ．

し か し
，
人 に お い て は エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン に よ る冠動脈攣

縮 に セ ロ ト ニ ン受容体は関与 して い な い と の報告も あ

る
48I

．
ま た エ ル ゴ ノ ゲ イ ン は中枢神経系へ の作 用 を有

し
，
そ の

一

つ に圧 受 容体反射 をブ ロ ッ クす る作用 が あ

ると され て い る
4 61

． 今回の 検討で
，
エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 投与

後， 動脈圧 が 上昇 した に もか か わら ず反射性の 徐脈が

認め られ な か っ た の は
，
エ ル ゴ ノ ゲイ ン の 圧 受 容体反

射抑制作用 に よ る もの か も しれ ない ．
エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン

の 冠動脈 に 対す る直接作用 の 他に ， 自律神経系を介して

冠動脈収縮をきたす可能性に つ い ての 詳細な検討は なさ れ

て い な い ． しか し
，
C i p ri a n o ら

相
は心臓移植例 に エ ル

ゴ ノ ヴ ィ ン を投与 して も， 正 常に 神経支配 をう け た心

臓と 同様の 冠 動脈収縮しか 示 さ ない こと よ り自律神経

を介し た冠 動脈収縮の 可能性は否定的で あ ると してい

る．
エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン 誘発 に よ る狭心症発作 は自然発作

と類似 して い る と い われ
5 の
，
エ ル ゴ ノ ヴィ ン の 作用 機

序の 解明 は冠 動脈攣縮の 機序を知るう えで 重 要である

が
， そ の 作用機序の 詳細 は現在の と こ ろ明 らか で はな

い
．
しか し

，
い ずれ に し ろ今回の 検討で の 血 管攣締性

狭心症患者 に お け る冠動脈お よ び前腕抵抗血管の エ ル

ゴ ノ ヴ ィ ン に 対す る過剰収縮 反応は
， 今ま で 明ら かに
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され て い る エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン の 薬理作用 よ り， 主 と して

エ ル ゴ ノ ヴ ィ ンの 動脈壁に 対す る直接作用 に よ るも の

で ある と考 えられ る ．

冠動脈攣縮を誘発す る物質と して 少なく と も これ ま

で
， 内因性の も の では ヒ ス タ ミ ン

511

，
カ テ コ ラ ミ ン

7I
お

よ び コ リ ン 作動物質
1 の
が， 外因性の も の と し て は エ ル

ゴ ノ ヴィ ン が 証明さ れ てい る．
こ れ らの 薬剤に よ る成

績か ら冠動脈攣縮の 磯序と して 2 つ の仮説が あ げ られ

て い る
5 1J

． そ の 第1 は， 冠動脈攣縮の 主病変 は 一 つ の 誘

発物質と膿受容体と の 関係 を越 えた さ ら にJ根本的な細

胞 レ ベ ル す なわ ち細胞内収縮機構 に 存在し， ゆ え に 誘

発物質が異 な っ て い て も最終的に 細胞内収縮機構 レ ベ

ル の 主病変部が刺激さ れ攣紡が発現す る と す る説で あ

る
． 第 2 は， 攣紡が 生じる 範囲で は， 血管平滑筋収縮

に 関与す る す べ ての 膜受容体が変化 して お り， 攣紡 は

こ れ らのう ちの い ずれ の 刺激 に よ っ ても 生ずると い う

もの である．
上述 の仮説に 関 して は今後さ ら に 検討が

必要であろ う． さ ら に 今回 の 検討で の前腕抵抗血管の

過剰収縮反応の原因に つ い て も エ ル ゴ ノ ヴィ ン に 対す

る腰受容体の 異常に よる も のか ， あ る い は こ れ ら を越

えた細胞内収縮機構 レ ベ ル の 異常で あ るの か は今後検

討 を要する 問題 で あ る．

今回 の検討での 第2 の所 見は， 血管攣縮性狭心症患

者 にお い て ， 反応性充血よ り求 めた 最小前腕血管抵抗

値 お よび フ ェ ン トラ ミ ン 投与に よ る前腕血管抵抗減少

率に は コ ン トロ ー ル群 との 間で 羞 は認め なか っ たが ，

寒冷刺激に 対す る前腕血管抵抗増加率は血 管攣縮性狭

心症患者に お い て 有意に 高値を 示 した こ とで あ るこ 寒

冷刺激 に よる 循環反射 はSpi n o th al a m i c t r a c t を求心

路と し， 遠心路は交感神経 を介 して血管 の 町受容体 に

作 用 する こ とに よ り末輸血管収縮 を きた す と され て い

る
5 2I

．
したが っ て， 今 回の結果 は， 血管攣締性狭心症患

者に は前腕抵抗血管の 反射性血管収縮反応 を増大さ せ

る病態が存在す る こ と を示 して い る．
こ の反 射性血管

収締異常の原因を説明す る第1 の もの と して， 前腕抵

抗血管に お ける血管拡張予備力低下の関与の 可能性が

考え られ る． 冠動脈 に つ い て い え ば， M u d g e ら
5 31
は
，

正 常人 と虚血性心疾患患者 に 対 して寒冷昇圧試験 を行

い
，
正 常人 で は冠血管抵抗 は不変で あ るの に対 し， 虚

血 性心 疾患患者 で は冠血管抵抗 が 上 昇 し冠血 流量 が

減少 した と報告 した．
そ して

，
こ の 機序 と して， 虚血

性心疾患患者の冠動脈で は狭窄部よ り 末稗の 血管 は安

静時す で に末棺 の虚血 を防 ぐた め に 拡張し てお り， そ

の部位 の血管拡張予備能 は低下 して い る と し， こ の 状

態で 血管収縮刺激が加わ っ た た め に 冠血管抵抗が上 昇

した と 考察 して い る ． 未輸血管疾患で は ， 安静時の

四肢血流量が正 常で も， P e a k r e a c ti v e h y p e r e m i a

ーbl o o d n o w は 低下 し てい る こ とが 知られ て い る5 41
． す

な わ ち， 虚血刺激に よ り細動脈 が充分に 拡張 した場合，

太 い 動脈 の 内径 が血 管抵抗の 規定部位 と な る． した

が っ て
，
も し細動脈 レ ベ ル に 明 ら か な 異常がな い 場合

は
，
四肢 へ の p e a k r e a c ti v e h y p e r e m i a b l o o d fl o w の

低下 また は， p e a k r e a c ti v e h y p e r e m i a bl o o d fl o w よ

り求め た 四肢の 最小血管抵抗の 上 昇は
，
こ れ ら太 い 動

脈の 内径減少 を意味す る
呵

． 今回 の前腕抵抗血管の 検

討 に お い て は， 血管撃縮性狭心症群の 最小前腕血管抵

抗 に は コ ン ト ロ ー ル 群 と差は な く， 血管攣縮性狭心症

群の 太い 前腕抵抗血管に は コ ン ト ロ ー ル 群に 較べ 有意

の 狭窄は な か っ たも の と考 えら れ る． ま た， 反応性充

血の 検討を施行 した 血管攣縮性狭心症患者の う ち2 例

に R a y n a u d 現象を認 めた が
，
こ れ らの 例の 最小前腕血

管抵抗値 は い ずれ も血 管攣縮性狭心症群の 平均値以下

で あ り
，
こ の影響は な い もの と考 え られ た

．
したが っ

て
， 今回 の 前腕抵抗血管 に お ける反 射性血管収縮異常

の 原因と して， 前腕抵抗血管の 血 管拡張予備力の低下

が関与 して い る可能性は少な い も の と解釈し てよ い で

あ ろう ．

血 管攣締性狭心症患者 の 前腕抵抗血管 に お ける反射

性血管収縮異常 を説明す る第 2 の もの と して， 前腕抵

抗血管 に 対す る交感神経系の 調節異常 に よ る可能性が

考え られ る ． 従来 より異型狭心症患者で の 冠動脈攣縮

の 発現 に ぼ 交感神経系が重 要な 役割 を果 して い るとの

報 告が あ り郎
7I
，
ま た 冠 動脈疾患患者 で は健常者に 較

べ
， 安静時の 血 中ノ ル ア ドレ ナ リ ン は高値を示 して お

り
，
さ ら に 運動負荷時に お い て も， 交感神経終末か ら

の ノ ル ア ド レ ナ リ ン 分泌 量が 高値 で あ る と い う
5 引

．
こ

れ に 対 して ， 異型狭心症患者の 自発的な 冠 動脈攣縮に

よ る発作中お よ び発作後 の 血 中
，
尿 中カ テ コ ラ ミ ン に

は有意の 増加 を認め な か っ た と す る成績 や
5 61
， 心 臓移

植例 で 冠動脈攣縮が認め られ た と す る報告の よう に交

感神経緊張の 関与 を否定 する 報告も あ る 叩 ． 以上 の こ

と は自律神経系 の 機能異常が あ っ た と して も， これ の

みが 冠動脈攣縮 の 原因と はな り得ず
，
ま た自律神経系

の 直接的支配が 必 ず しも冠 動脈攣縮の 発現に と っ て必

要では な い こ と を意味し てい る． 今 回の 検 討で は， フ ェ

ン ト ラ ミ ン 投与 に よ り評価 した 前腕抵抗血管 に 対する

安静時の ぼ 交感神経系 の 緊張度 に は 両 群間で 差は な

か っ た ． しか し， 血 管攣縮性狭心一症患者に お ける 甜 交感

神経系の寒冷刺激に 対す る反 応性の 程度が， コ ン トロ
ー

ル 群 に較べ て大であるために
，
前腕抵抗血管の 反射性血

管収縮異常を き た した可能性は否定 で き な い ．

血 管攣縮性狭心症患者 の 反 射性血管収縮異常を説明

す る第 3 の も の と して， 前腕抵抗血管自体の 此 受 容体

刺激に 対する反応性が， 元進 して い る可能性が考 えられ



血 管攣縮性狭心症患者に お ける四 肢血 管収縮異常

る．
M a c A I pi n

58

恨 ， 冠動 脈平滑筋自体の 易収縮性 や易

被刺激性が 冠動脈攣縮 の 原因と して 存在 す ると の 仮説

を脚昌し て い る ． 今回 の 検討で血 管攣縮性狭心症患者

で は冠動脈の み な ら ず前腕抵抗血管も エ ル ゴ ノ ヴ ィ ン

に対し て過剰収縮反応 を示 し たと い う事実 は， この よ

うな易収縮性や易被刺激性が血管攣縮性狭心症患者の

前腕抵抗血管の 血管平滑筋に も存在 し， こ れ が前腕抵

抗血管自体の 寒冷刺激 に対す る 反応性 を元進 させ て い

ると い う可 能性 を示 唆す る もの と思 わ れ る．

以上 の 如く ， 今回 の 検討結果は
，
血 管攣締性狭心症

患者では冠 動脈以外の 末輸血管に も血管収縮異常が存

在す る こ と を示 し， そ の 機序の 1 困 と して 前腕抵抗血

管自体の 反応性 の 完進が関与し て い る可能性 を示 唆し

てい ると 考えら れ る．
こ の こ と は さ ら に

， 血管撃縮性

狭心症 患者の
一 部に は 全身性の 血管収縮異常が存在す

る可能性を示 唆す ると と も に ， 異型 狭心症 の 一 部は 全

身的な血管撃縮性疾患の 部分症状 であ る 可能性 をも 示

唆するも の と 思 われ る ．

結 論

異型狭心症患者に み ら れる 四肢血 管収縮異常の 機序

を明らか に す る ため
，
血 管攣縮性狭心症患者の前腕抵

抗血管に 対す るエ ル ゴ ノ ヴィ ン， 寒冷刺激
， ．
ぼ 遮断剤 お

よ び反 応性充血 の 影響に つ い て 検討 し， 以 下の 結論 を

得た．

い 血管攣締性狭心症患者の 前腕抵抗血管 は エ ル ゴ

ノ ヴィ ン投与に よ り過剰収縮反応 を示 す と 共 に ， 寒冷

刺激に 対して も過 剰な 反射性血管収縮反応 を示 した．

2 ラ フ ェ ン トラ ミ ン 静注に よ り評価 した ， 安静時の

前腕抵抗血管に 対す る ぼ 交感神経系 の 緊張度 に は
，
血

管撃縮性狭心症 群と コ ン ト ロ ー ル 群の 間で 有意差を認

めなか っ た
．

3 1 反応性充血に よ り最小 前腕血管抵抗 を求 めて 評

価した前腕抵抗血管拡張能に は
，
血管攣縮性狭心症 群

と コ ン トロ ー ル 群の 間で 有意差を認め な か っ た ．

以上 よ り， 血 管攣縮性狭心症患者に お い て は冠動脈

の み なら ず前腕抵抗血管 に も血管収縮異常 が存在す る

こと が示 され
，
こ の 血管収縮異常の 1 困と し て前腕抵

抗血管自体の 反 応性の 克進が関与 して い る 可能性が示

唆さ れた． そし て
，
こ れ らの 病態 に は 安静時の ぼ 交感神

経系の 緊張度や， 反応性充血に よ り評 価 した血 管拡張

能の 影響はな い も の と考 えら れ た．
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m e d i a t e d c o r o n a r Y a r t e r y S p a S m こ

D o c u m e n t a ti o n b y c o r o n a r y a rt e ri o g r a p h y ． A m ．

H e a rt J ．
，
9 1

，
1 48 －1 5 5 く197 61 ．

8 ナ H e 11 s t r o m ， H ． R ． 二 T h e i nj u r y－S p a S m

くi s c h e m i a －i n d u c e d h e m o s ta ti c v a s o c o n st ri c ti v eナ a n d

V a S C ul a r a u t o r e g u l a t o r y h y p o th e si s o f i s c h e m i c

di s e a s e ． A m ， J ． C a r di o l ． ， 4 9 ， 80 2 －8 1 0 く1 9 82I ．

9 J T a d a ， M ．
，
K u z n y a ， T ．

，
I rL O u e

，
M ．， K o d a m a ，

K
，
M i sh i m a

，
M ．

，
Y a m a d a

，
M ．

，
I n lli

，
M ． 鹿 A b e

，

H ． ニ El e v a ti o n o f th r o m b o x a n e B 2 1 e v el s i n p a ti e n t s



79 4

W ith cl a s si c a n d v a ri a n t a n gi n a p e c t o ri s ． C i r c u l a －

ti o n
，
6 4

，
1 1 0 7 －1 1 1 5 く19 811 ．

1 0I S k i n h dj ， E ． 息 P a ul s o n ． 0 ． B ． こ R e gi o n a l

b l o o d fl o w i n i n t e m a l c a r o tid di s t rib u ti o n d u ri n g

mi g r a i n e a tt a c k B r ． M e d ． J ． ， 3 ， 5 69 ． 5 7 0く19 6 91 ．

1 11 E d m e a d s ， J ． 二 C e r e b r a l b l o o d fl o w i n

mi g r a i n e ． H e a d a ch e ， 1 7 ， 1 4 8
－ 1 52 く19 7 71 ．

1 2ナ L e wi s ， T ． こ E x p e ri m e n t s r el a ti n g t o th e

p e ri ph e r al m e ch a n i s m in v oI
v e d i n s p a s m o d i c a r r e st

o f th e ci r c ul a ti o n i n th e fi n g e r s ， a V a ri e t y o f

R a y n a u d
，

s d i s e a s e ． H e a r t
，
1 5

，
7 －1 0 1 く19 2 91 ．

1 3I M ill e r ， D ．
，
W a t e r s ， D ． D ．

，
W a r n i c a

，
W ．

，

S zl a c h ci c
，
J ． ， K r e e ft ， J ． 鹿 T h e r 6 t K

，
P ． こ 1 s v a ri n a t

a n gi n a th e c o r o n a r y m a nif e s t a ti o n of a g e n e r ali z e d

v a s o s p a sti c di s o rd e rP N ． E n gl ． J ． M e d ．
，
3 0 4

，
7 6 3 － 7 66

く19 8 11 ．

1 4I C o ff m a n ， J ． D ． 鹿 C o h e n
，
R ．
A ． こ V a s o s p a s m

－

U b i q u it o u s7 くEd it o ri a ll． N ．
E n gl ． J ． M e d ．

，
3 04

，
7 80 T

7 8 2 く19 8り．

15J C u r r y ， R ． C ．
，
P e pi n e ， C ． J ． ，

S a b o m
，
M ． B ． ，

F eld m a n ， R ．
I ． ．

，
C h ri sti e ， I ． ． G ． 鹿 C o n ti

，
C ． R ． こ

E ff e ct s of e r g o n o vi n e i n p a ti e n t s w i th a n d w ith o u t

c o r o n a r y a r t e r y d i s e a s e ． C i r c u l a ti o n ， 5 6 ， 8 0 3
．8 09

く19 7 7ン．

1 61 伽 d o ． M ．
，
H i r o s a w a

，
E ．

，
R a n e k o

，
N ．

，
E a s e

，

E ． ， I n o u e ， Y ．
良工K o n n o ， S ． ニ P ri n z m et al

，

s v a ri an t

a n gi n a ニC o r o n a r y a rt e ri o g r a m a n d l eft v e
n t ri c ul o －

g r a m d u ri n g a n gi n a a tt a c k i n d u c e d b y m e th a
－

ch oli n e ．
N ． E n gl ． J ． M e d ．

，
2 94

，
2 5 2 － 25 5 く197 61 ．

171 R a i2 n e r ， A ． E ．
，
C h a h i n e

，
R ． A ．

，
I sl li m o ri

，
T ．
，

V e r a n i ， M ． S ．
，
Z a c c a

，
N ．

，
J a m al

，
N ．

，
M ill e r

，
R ．

R ． 及 L u c h i
，
R ． J ． こ P r o v o c a ti o n o f c o r o n a r y a rt e r y

S p a S m b y th e c ol d p r e s s o r t e s t ． C i r c u l ati o n ， 62 ， 9 25
－

9 3 2 く19 8 01 ．

18I B a s s a n ， M ． M
り
M a r e u s ， H ． S ． 鹿 G a n z

，
W ． こ

T h e eff e c t o f m il d ．t o － m O d e r a t e m e n t a l st r e s s o n

C O r O n a r y h e m o d y n a m i c s i n p a ti e n t s w ith c o r o n a r y

a r t e r y d i s e a s e ． C i r c ul a ti o n ， 6 2 ， 9 3 3
－9 3 5 く1 98 01 ．

1 9I N a k a m u m ， Y ．
，
比 e d a

，
T ．
，
T a k a d a

，
S ．
，

Y a m a m o t o ， M ．
，
H o ri k a w a ， K ．

，
K i t a m u r a

，
T ．

，

K u b o t a
，
E ． 及 H a t t o ri

，
N ． こ A b n o r m al r e n e x

v a s o c o n s t ri cti o n t o c old sti m ul a ti o n i n f o r e a r m of

p a ti c n t s w ith v a ri a n t a n g l n a ．
A n gi 0l o g y ，3 5 ， 1 7 7 －1 8 2

く19 8 礼

20I 高山 幸男 ． 中村展招 ．

西村健司 ． 高地恭
一

． 須崎

俊 ． 斎藤太郎 一 佐藤 億 ． 書崎哲也 ． 服 部隆 一 ．

野 坂

秀行 ． 延書 正清 こ 安静時狭心症 に 対す るE r g o n o v i n e

M a l e a t e 負荷試験の S e Si ti v it y ， S p e Cifi ci ty の 検討． 心

臓 ，
1 4

，
1 2 4 1 －1 2 4 7 く19 8 21 ．

211 Wh i t n e y ， R ． J ． 二 T h e m e a s u r e m e n t o f v ol u m e

C h an g e S i n h u m a n li m b s ． J ． P h y si o l ． ， 1 2 l ， 1 － 27 く19 5 31 ．

2 2I S o n e s ， F ． M ．
，
S h i r e y ， E ． K ．

，
P r o u d fi t

，
W ．

L ． 鹿 W e st c o tt ， R ． N ． こ C in e － C O r O n a y a rt e ri o －

g r a p h y ． Ci r c ul a ti o n ， 20 ， 77 3
－ 77 4 く19 5 9I ．

2 3I T a k e sh i t a ， A ．
，
I m ai 2 nl m i ， T ．

，
A s h ih a r a

，
T ． 鹿

N a k a m u r a
，
M ． こ C h a r a c t e ri sti c s of r e s p o n s e s t o

s al t l o a d i n g a n d d e p ri v a ti o n i n h y p e rt e n si v e

s u b je ct s ． Ci r c ． R e s ． ， 5 1 ， 4 57 ． 4 6 4 く19 8 2I ，

瑚 V yd e n ， J ． K ．
，
S ell e r s

，
A ．

，
N a g a s a w a ， E ．

，

T a k a n o
，
T ．
，
R o b e r t s o n

，
M ． G ． 鹿 S w a n

，
H

． J ． C ． こ

P e ri p h e r al h e m o d y n a m i c s i n a n e ph ri c p a ti e n t s w ith

h y p e rt e n si o n ． A m ． H e a r t J ． ， 9 6 ， 20 3 － 2 1 2 く19 78l ．

2 5I S t r a n d n e s s ， D ． E ． 皮 S u m n e r ， D ． S ． こ H e m o －

d y n a m i c s f o r s u r g e o n s ， p 20 9
－ 2 89

，
G r u n e 8 t S t r a tt o n

，

N e w Y o rk
，
1 9 7 5 ．

2 6I Y a s u e ， H ．
，
O m o t e

，
S ． ， T a k i 2 a W a ， A ．

，
N o g a o ，

M ．
，
M i w a

，
K ． 鹿 T a n a k a ， S ． こ C i r c a di a n v a ri a ti o n

of e x e r ci s e c a p a ci t y i n p a ti e n t s w i th P ri n z m et al
，

s

v a ri a n t a n gl n a こ R ol e o f e x e r ci s e
－i n d u c e d c o r o n a －

r y a rt e ri a l s p a s m ． C i r c u l a ti o n ， 5 9 ， 9 3 8
－9 4 8 く1 97 9l ．

27I W ei n t r a u b ， W ． S ． 鹿 H el f a n t ， R ． H ． こ C o r o n a －

r y a r t e ri a l s p a s m ニ H i st o ri c a s p e ct s ， pl
－4
，

一L

I n
，，

S ，

G ol d b e r gくed ．J ， C o r o n a r y a r t e r y s p a s m a n d th r o m b o
－

si s
，
1 st e d ． F ． A ． D a v i s C o ．

，
P h il a d el p hi a ， 1 9 83 ．

2 8J O sl e r ， W ． こ A n gi n a p e c t o ri s ． L a n c e t ， 1 ， 8 39
．8 4 4

く19 1 0ン．

29I P ri n z m e t al ， M ．
，
E e n n a m e r

，
R ．

，
M e rli s s

，
R ．
，

W a d a
，
T ． 及 B o r

，
N ． こ A n gi n a p e c t o ri s ニ I ． A

V a ri a n t f o r m of a n gi n a p e ct o ri s ． A m ． J ． M ed ．
，
27
，

3 7 5 －3 8 8 く19 5 91 ．

3 0I Oli v a ， P ． B ．
，
P o t t s

，
D ． E ． 鹿 P l u s s

，
R ．
G ． ニ

C o r o n a r y a rt e ri a l s p a s m i n P ri n z m e t al a n gi n a こ

D o c u m e n t a ti o n b y c o r o n a r y a rt e ri o g r a p h y ． N ．

E n gl ． J ． M ed ．
，
2 88

，
74 5－75 1 く19 7 31 ．

3 11 W el c h ， K ． M ． A ．
，
C h a b i

，
E ．

，
N ell

，
J ． H ． ，

B a r t o s h
，
E ．

，
C h e e

，
A ． N ． C ．

，
M a th e w

，
N ．
T ． 皮

A c h a r
，
V ． S ． こ B i o c h e mi c a l c o m p a ri s o n of

m i g r ai n e a n d s tr o k e ． H e a d a c h e ， 1 6 ， 1 6 0
－1 6 7 く19 7 61 ．

3 2I C o u c h ， J ． R ． 鹿 H a s s a n ei n
，
R ． S ． こ P l a t el et

a g g r e g a b ilit y i n m l g r a i n e ． N e u r ol o g y ， 2 7 ， 8 43
－8 48

く19 7 71 ．

3 3I C o ff m a n ， J ． D ． 及 C o h e n
，
A ． S ． こ T o t al a n d

C a pill a r y fi n g e r ti p bl o o d fl o w i n R a y n a u d
7

s ph e n o
－

m e n o n ．
N

． E n gl ． J ．
M e d ．，
2 8 5

，
25 9 － 2 6 3 く19 711 ．



血管攣縮性狭心症患者に お ける四 肢血 管収縮異常

瑚 K o n t o s ， H ． A ． 良 W a s s e r m a n
，
A ． J － ニ E ff e c t o f

r e s e r pi n e i n R a y n a u d
，

s ph e n o m e n o n ． C i r c u l a ti o n
，

39 ， 2 弥 銅6 く1 9 6別．

期 J o h n s t o n ， E ． N ． M ．

，
S u m m e rl y ， R ．

息

B ir n s ti n gl ， M ． こ P r o g n o si s i n R a y n a u d
，

s ph e n o
－

m e n o n a ft e r s y m p a th e c t o m y ． B r ． M e d ． J ． ， 1 ， 9 6 2 －9 6 4

く1 96 51 ．

抑 Th u n e ， P 一 息 F y r a n d ， 0 ． ニ F u rth e r o b s e r v a －

ti o n s o n th e th e r a p y w ith a b e t a
－

S ti m u l a ti n g a g e n t

i n R a y n a u d
，

s p h e n o m e n o n ． A c t a C hi r ． S c a n d ．

ES u p pり ，
4 6 5

，
8 4 －8 6 く19 7 6l ．

印 W ei n e r ， N ． ニ D r u g s th a t i n h ib it a d r e n e r gi c

n e r v e s a n d b l o c k a d r e n e r g l C r e C e pt O r S ． p 1 76
－2 1 0 ．

り

I n
，，

A ．
G ． G il m a n

，
L ． S ． G o o d m a n 皮 A ． G il m a n

くed s ，I ， T h e ph a r m a c ol o gi c al b a si s o f th e r a p e u ti c s ，

6th ed ． M a c m ill a n C o ． ， N e w Y o r k ， 1 9 8 0 ．

卿 A p p e n z ell e r ， 0 ．
，
D a v i s o n ， E ． 鹿 M a r s h a11

，
J ． ニ

R efl e x v a s o m o t o r a b n o r m ali ti e s i n th e h a n d s o f

m i g r a i n o u s s u bj e c t s ． J ． N e u r ol ． N e u r o s u r g ．

P s y ch i a t ． ， 2 6 ， 4 4 7
－4 5 0 く19 6 31 ．

39I H a l p e ri n ， J ． L ．
，
C o h e n

，
R ． A ． 鹿 C o ff rrL a n

，
J ．

D ． 二 D i gi t al v a s o d il a t a ti o n d u ri n g m e n t al st r e s s i n

p a ti e n ts wi th R a y n a u d
7

s d i s e a s e ， C a rd i o v a s c ． R e s ．
，

17
，
67 ト67 7 く19 8 3ン．

40I Le o n －S o t o m a y o r ， L ． A ． こ C a r di a c mi g r a i n e
－

r e p o rt o f t w el v e c a s e s ． A n gi 0l o g y ， 2 5 ，1 61 － 1 71 く197 4I ．

411 R o b e rt s o n ， D ． 鹿 O a t e s
，
J ． A ． こ V a ri a n t

a n g ln a a n d R a y n a u d
，

s p h e n o m e n o n ． L a n c e t
，
l
，
4 5 2

く19 7軋

42I 中村由紀夫 ． 高 田重 男 ． 大 桑 仁 ． 柴 田 修 ． 八

木伸治 ．

山本正 和 ． 北村 隆 ． 久保田 幸治 ． 池 田孝之 ．

服部 信二 冠動脈疾患 に お け る 偏頭痛 と レ ー ノ ー 現

象． J p n ． Ci r c ． J ． ，4 7 くS u p pl ， II ， a b s t r a c tJ ， 2 3 9 く19 83I ．

4 31 F r e e d m a n
，
B ．

，
R i c h m o n d

，
D ． R ． 良工K e11 y ， D ．

T ． こ P a th o p h y si o l o g y o f c o r o n a r y a rt e r y s p a s m ．

C ir c u l a ti o n
，
6 6

，
7 0 5 － 7 09 く19 8 2I ．

叫 H e n r y ， P ． D ． 艮ニ Y o k o y a m a ， M ． こ S u p e r s e n si
．

ti vity of a th e r o s cl e r o ti c r a b bit a o r t a t o e r g o n o v i n e ．

J ． C li n ． I n v e s t ．
， 6 6

，
3 0 6 －3 13 く19 8 01 ．

嘲 Z eli s ， R ．
，
M a s o rL

，
D ． T ． 及 B r a u n w a ld

，
E ． 二 A

C O m p a ri s o n of th e eff e c t s o f v a s o dil at o r sti m uli o n

p e rip h e r a l r e si st a n c e v e s s el s i n n o r m a l s u bj e c ts a n d

in p a ti e n ts w ith c o n g e sti v e h e a rt f ail u r e ． J ． C li n ．

I n v e st ．
，
4 7

，
9 6 0 －9 7 0 く1 96 81 ．

叫 R all
，
T ． W ． 鹿 S c hl ei f e r

，
L ． S ． ニ D ru g S a ff e c t

－

in g u t e ri n e m o tilit y ， P9 3 5
．9 5 0 ．

L L

I n
，，

A ． G ． G il m a n
，
L

S － G o o d m a n 8 z A ． G il m a n くe d s ．1 ， T h e p h a r m a c o 一

7 9 5

l o gi c al b a si s o f th e r a p e u ti c s ， 6 th e d ． M a c mi 11 a n C o ． ，

N e w Y o r k
，
1 9 8 0 ．

4 71 M ii11 e r － S ch w ei n it z e r
，
E ． ニ T h e m e c h a n i s m o f

e r g o n o vi n e ．i n d u c e d c o r o n a r y a r t e ri al s p a s m 二 I n

V it r o st u di e s o n c a n i n e a r t e ri e s ． J ． C a r di o v a s c ．

P h a r m a c ol ．， 2 ， 6 4 5 －6 5 5 く19 8 01 ．

4 8I F r e e d r rL a n ， S ． B ． ， C h i e r c h i a ， S ．

，
R o d ri g u e 2i

．

P l a z a
，
I J ．

，
B u gi a r d i n i ， R ．

，
S m i th

，
G ． 鹿 M a s e ri ， A ． こ

E r g o n o v i n e Ti n d u c ed m y o c a rd i a l i s c h e m i a こ n O r Ol e

f o r s e r o t o n e r gi c r e c e pt o r sP C i r c u l a ti o n ， 7 0 ， 1 78 －1 8 3

く19 84ン．

4 9I C i p ri a n o ， P ． R ．
，
G 11 th a n e r

，
D ． F ．

，
O rli c k

，
A ．

E ．
，
R i c ci

，
D

． R ．
，
W e xl e r ， I ． ． 鹿 Sil v e r m a n ， J ． F ． こ

T h e eff e c ts o f e r g o n o vi n e m al e a t e o n c o r o n a r y

a rt e ri al si z e ． C i r c ul a ti o n
，
5 9

，
8 2 －8 9 く19 79ン．

5 0I C 11 r r y ， R ． C ．
，
P e pi n e ， C ． J ．

，
S a b o m ， M ． B

． 鹿

C o n ti
，
C ． R ． こ S i mi 1 a riti e s o f e r g o n o v i n e

－i n d u c e d

a n d s p o n t a n e o u s a tt a c k s o f v a ri a n t a n gi n a ． C i r c u l a －

ti o n
，
5 9

，
3 0 7 －3 1 2 く19 7 91 ．

5 1I Gi n sb u r g ， R ．

，
B ri s t o w ， M ．

R
．
，
K a n t r o w it z

，

N ．
，
B ai m

，
D ． S ． 鹿 H a r ri s o n

，
D ． C ． ニ H i st a m i n e

p r o v o c a ti o n o f cli n i c al c o r o n a r y a rt e r y s p a s m 二

I m pli c a ti o n s c o n c e r n l n g p a th o g e n e si s o f v a ri a n t
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