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E e y w o r d s c a rd i a c c y cl e , a t ri a l e ch o z o n e
,
r ef r a c t o r y p e ri o d

,

c o n d u c ti o n ti m e
,
d ilti a z e m

不整脈の主要な機序の 1 つ で あるr e e n t r y は 心筋各部

位 の 電気生理 学的な性質の遠い に よ っ て発生する
･

電

気生理 学的不均 一 性は不応期 と伝導性と に つ い て検討

され る のが通常で ある . H a n ら
l ･ 2) は

,
そ の よ く知 られ

た
一 連 の研究に お い て, 期外収緒性不整脈は 心筋各部

位 の不応期 の終 りが 不揃 い に な る ほ ど起 り易く
,

そ の

場合 に は細動開催 も低下する こ と
,

また心周期 を短縮

す る と不応 期も短縮 す るが,
これ に伴 っ て不応期の 終

りの 不均 一 性も減少 し, 期外収縮 は起 り にくく な り紳

助闘値も上 昇す る こ と を示 した .
こ の実験成績 は,

そ

の後 ヒ トの不整脈治療に 応用 され,
JL ､室性不整脈 の コ

ン トロ ー ル
,

ある い は心室細動 の予防の た め に
,

心周

期 を短縮す べ く心臓ペ ー シ ン グ を試 み る こ と が広 く行

わ れ る よう に な っ た . その 際, 第 1 に 開港と な る の は

不整脈予防の た め の心臓 ペ ー シ ン グは上室性不整脈 に

っ い て も適用 され る か否かで あ り, 第2 の問題は こ う

した目的の た めの ペ ー シ ン グの頻度 に 限界 は な い か と

い う点である . 本研究は こ れ ら の 点を明 らか に す る目

的で, 臨床例 に おt ) て い くつ か の 異っ た心周期に お け

る心 象 房室結節の不応期と伝導性ある い は伝導様式

の 変化 に つ い て 検討した . あわせ て こ れ ら に 対す る薬

物効果 を塩酸 ジ ル チ ア ゼム ( 以下 ジ ル チ ア ゼ ム) を用

い て 観察 した .
これ は薬物が 不整脈治療効果 をも つ か

否か は心周期変化 に 伴う心臓の 電気生 理学的性質 の変

化 に対す る薬物作 用をみ る こ と に よ っ て
,

は じめ て知

り うる場合も ある と 考えた か らで あ る .

E ff e c t s of C h a n g e s of C a rdi a c

対 象 と 方 法

対象は 洞不全症候群 8 例, 第1 度房室 ブ ロ ッ ク4 例
,

発作性上 室性頻拍 2 例, 洞性徐脈 1 例 ,
その 他不 整脈

の 精査の 目的で 入院 した 虚血 性心疾患 2 例, 狭心症1

例 で あ る . 男 6 例 , 女12 例で 平均年令 61 ･8 才(31 ～ 82

才) で あ っ た (表 1) .

検査方法は 双極 カテ ー テ ル
,

4 極力 テ
ー テル 各1 本

を大伏在静脈か ら透視下に 心腔内 に 入 れ
,

4 極カテ
ー

テル は右心房高位 側壁 に 位置させ 2 極 を高位右房電位

記録用 と し
,

他の 2 極 を心房刺激用と した
.

双極カテ

ー テ ル は三 尖弁口 部に留置 し, H i s 束電位記録用とした
･

心房刺 激 に は 定電流方式で 2 m s e c 幅 の矩 形波 を用い

( 日本光電社S E N - 71 0 3) 刺激の 強 さ は開値電位の ほぼ

2 倍と した . 記録 は第ⅠⅠ誘導心電 図, 高位右房電胤

Hi s東電位に つ い て 日本光電社製 多用途監視記録装置

を用 い
, 紙送り速 度50 ～ 1 0 0 m m / s e c で行 っ た ･

ま ず自 己調律を 多少上 ま わ る 基 本周期 (B C L) で心

房 ペ ー シ ン グを行い
,
8 個の基本刺激 (S t) 毎に 1 個の

試験刺激 (S t
′

) を 加え た
.
S tS t

′

は は じめ 2 0 m s e c つ い

で 10 m s e c の 間隔 で心 房興奮 を生 じな くなるまで 短縮さ

せ て い っ た( 図1 ) . B C L は 1
,
2 0 0 ～ 3 3 0 m s e c の 範囲内

で 2 な い し3 段階に 変化させ 上記 の操作 を繰り返した
･

s t とS t
/

に 続く心房電位,
H i s東電 仏 心 室電位 をそれぞ

れA , H ,
Ⅴお よ びA

′

,
H

/

,
V

′

と した ･ H i s束心 電図上,

A 波の 始ま り か らHi s束電位の始 めまで をA H
,
H is 束電

C y cl e o n E l e c t r o p h y si ol o g ic al P r o p er tie s of A t riu m a n d

A t ri o v e n t ric ul a r N o d e in M a n . T a d a o I sh ik a w a
,

D e p a rt m e n t of I n t e r n al M e di ci n e (Ⅰ) ,

( D ir e ct o r : P r of ･ N ･ H a tt o ri) ,
S ch o o l of M e di ci n e

,
K a n a z a w a U n iv e r sit y ･
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a tri al d ri v e n c y cl e l e n g th o f 7 3 0 m s e c
,
A

'

H
'

w a s p r ol o n g e d f r o m l O O t o 1 5 0 m s e c
,

W h e n a t ri al e x tr a sti m ul u s (S t
'

) w a s a p pli e d a t a c o u pli n g i n t e r v a l (S t - S t
'

) o f 3 60

m s e c . H o w e v e r
,
A

'
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Of 3 1 0 m s e c .
.
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T a b 1 2 . E ff e ct s of th e b a si c c y cl e l e n g th o n th e r e f r a c t o r y p e ri o d s o f th e a tri u m

a n d th e a t ri o v e n t ri c ul a r n o d e
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N o .
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ロ 120 0 3 1 0 4 3 0 < 4 3 0 5 0 0
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A F R P = a t ri a l f u n c ti o n al r e f r a ct o r y p e ri o d ; A V E R P = a t ri o v e n tri c ul a r n o d al eff e cti v e

r e f r a ct o r y p e ri o d ; A V F R P = a tri o v e n t ri c ul a r n o d al f u n c ti o n al r ef r a ct o r y p e ri o d ;

F = th e f a s t p a th w a y of th e a t ri o v e n tri c u l a r c o n d u c ti o n s y st e m ; S = th e sl o w p a th w a y

o f th e a t ri o v e n tri c ul a r c o n d u cti o n s y s t e m .
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位の 始めか ら心室興曹の始め まで をH V とした ･ 各心 鼠

房宴結節の 不応期はD e n e s ら
3)
の定義 に 従 っ た

･
す なわ

ち,
心房有効不応期 ( a t ri al e ff e c ti v e r e f r a c t o r y

p e ri o d : A E R P) は JL ､房興奮を伴わ な い 最大のS t S t
'

,

心房機能的不応期 ( a t ri a l f u n c ti o n al r e f r a c t o r y

p e ri o d ‥ A F R P) は 最 短A A
′

, 房 室結 節 有 効 不 応 期

(a tri o v e n t ri c u l a r n o d al e ff e c ti v e r ef r a c t o r y p e ri o d ‥

A V E P R ) はH i s 束 へ の 伝導 を伴わ な い 最短A A
′

,
房室

結節機能的不応期 (a t ri o v e n t ri c u l a r n o d al f u n c ti o n -

al r ef r a c t o r y p e ri o d : A V F R P) は最短 H H
'

と した
.

心房内伝導時間は 基本刺激S t よ り心房興奮A まで の時

間とした
. 試験刺激S t

′

に 対して 2 つ 以上の心房興奮が

350 m s e c 以 下の 間隔で 出現 した時
,

2 つ 目以 後の 心房

興奮を心房 エ コ
ー

と した . 心 房 エ コ
ー 帯は上 記定義を

満たす エ コ
ー

を生 じ る最長S tS t
′

と最短S tS t
′

との 間とし

た
.

一 部の症例 に お い て は
,
こ れ らの検討 を ジ ル チ ア ゼ

ム投与後 に も繰 り返 し行 っ た . ジル チ ア ゼム は 20 m g

を20 分間で 静注し,
1 0 分後か ら上 記検査を行 っ た .

成 績

表2 か ら表 4 お よ び図 2 か ら図4 は各 々 の 不 応期 な

らび に伝 導時間の 測定 を行 っ た 18 例の 検査成績 で あ

る . 心房不応期 を各B C L に お い て 測定 し, B C L と の 関

係をみ てみ る と図 2 の如 くB C L の短縮 に 伴 い A E R P は

短縮し, B C L との 回帰 直線の 勾配 は平均 十0 ･1 0 ±0 ･0 4

で あ っ た .

一 方A F R P の場合の 勾配 は 十0 . 0 1 ±0 - 0 5 で

あり, 殆ん ど有意 な変化は み られ な か っ た
.

房室結節

不応期に つ いて はB C L の短縮に伴 いA V E R P は短縮す る

もの と延長す るも の とが 半々 で あ り
,

関係直線の 平均

勾配は 十0 . 0 8 ±0 . 0 5 と有意な 関係は なか っ た
.
A V F R P

はB C L が短縮する とと もに 短縮 し
, 勾配は+ 0 . 1 7 ±0 . 0 4

であ っ た ( 図3 ) .

心房内
,
房室結節伝導時間とB C L と の 関係 に つ い て

,

まず心 房内伝導時間 (S t ･ A ) ,
す な わ ち心房刺激 と こ れ

によ り心 房が 興奮 を 始 め る ま で の 間隔 はB C L が 45 0

m s e c に短縮する までほ と
.
ん ど変化せず4 50 m s e c 以 下に

なると軽度延長 し,
こ の時のSt - A 時間は平均64 . 5 m s e c

で
,
S t - A 時間が 最も短い 値 を示 した時の 平均 57 . 7 m s e c

より 10 . 9 % 延長 した ( 図4 上 段) . 房 室結節伝 導時間

A H は
,
B C L が 1 ,

1 00 m s e c か ら 45 0 m s e c ま で 短縮す る

の に伴い
,
それ まで にW e n c k e b a ch 型房 室ブ ロ ッ ク を生

じた3 例を除い て平均 154 m s e c となっ た .
この 値はB C L

が十分長くA E 時間が 最も短い値 を示 した 時の 平均 102

r n s e c よ りも 55 . 2 % の 延長で あり
,
B C L の 短縮が房室結

節伝導に特 に 大き な影響を与 える こ とが み られ た ( 図

4 下段) . 特 に興味深 い の はB C L 短縮 に 伴なう房室伝導

曲線は ス ム ー ズで な くR o s e n ら
4)の い うd u a l p a th w a y

型 が み られ た が
,

この う ち 2 例で はB C L が 短縮 した 時

に の み
,

こ の所見 が出現 した
. 図5 に そ の う ち の 1 例

を示 す .
B C L が 64 0 m s e c の 時の 房室伝導曲線は ス ム ー

ズ であ る が
,
B C L が 54 0 , 4 0 0 m s e c と 短縮す ると と も に

A A
･

が 3 00 m s e c と な っ た時H H
′

がj u m p u p す る現象が

み られ た .

T a b l e 3 . E ff e c ts of th e b a si c c y cl e l e n gth o n

th e i n tr a a tri al c o n d u c ti o n ti m e

P a ti e n t

N o .

B C L ( rn S e C . ) S t - A ( m s e c .)

ロ 950 8 5

7 20 8 5

5 70 9 0

4 00 1 00

3 8 0 1 00

3 6 4 0 60

5 7 0 6 0

4 8 0 6 0

40 0 6 0

3 4 0 6 0

5 64 0 6 0

58 0 6 0

48 0 6 5

40 0 6 5

3 30 7 5

6 6 50 5 0

四 50

4 70 5 5

4 0 0 5 5

3 4 0 7 0

7 5 7 0 40

4 7 0 4 0

3 4 0 5 8

9 64 0 5 5

57 0 5 5

47 0 6 2

43 5 6 0

1 0 48 5 4 5

37 0 5 0

35 0 5 0

1 3 72 0 62

57 0 7 0

4 00 80

3 5 0 90

田 5 30 50

4 0 0 5 5

3 5 0 5 8

田 560 7 0

49 0 8 0

39 0 8 0

36 0 9 0

A b b r e vi a ti o n : B C L = b a si c c y cl e l e n gth ; S t -

A = th e i n t e r v al b e t w e e n th e s ti m ul u s a n d th e

a tri al el e c

.
t r o g r a m r e c o rd e d o n th e H i s b u n d l e

el e c tr o g r a m .
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T a bl e 4 . E ff e c ts of th e b a si c c y c l e l e n gth o n th e

a t ri o v e n t ri c ul a r c o n d u c ti o n ti m e

P a ti e n t

N o .

B C L ( m s e c . ) A H ( m s e c .)

ロ 100 0 1 1 0

7 0 0 1 3 0

6 0 0 1 7 0

5 8 0 1 6 0

4 8 0 2 2 0

2 1 1 0 0 1 1 0

8 5 0 1 1 0

6 5 0 1 5 0

5 2 0 1 5 0

4 5 0 1 5 5

4 3 0 凹

3 11 00 95

7 50 9 5

6 60 1 1 0

5 7 0 1 5 0

4 7 0 1 6 0

4 0 0 1 6 0

3 6 0 2 0 0

4 7 5 0 1 1 0

6 5 0 1 4 0

5 5 0 2 0 0

4 5() 2 6 0

4 4 0 2 9 0

42 0 *

5 11 0 0 60

75 0 60

55 0 70

4 00 8 0

3 5 0 9 0

6 9 5 0 1 1 0

8 0 0 1 7 0

6 5 0 *

田 700 2 0 0

5 2 0 2 1 0

5 0 0 2 2 0

4 5 0 2 3 0

4 0 0 2 7 0

3 7 0 3 3 0

9 7 6 0 17 0

6 0 0 22 0

5 6 0 20 0

46 0 2 40

4 50 2 60

4 30 2 6 0

1 0 5 50 2 0 0

4 5 0 2 4 0

田 750 1 2 0

6 0 0 1 9 0

1 2 1 1 0 0 1 3 5

8 5 0 1 3 0

7 5 0 1 6 0
7 0 0 1 6 0

6 0 0 2 0 0

4 6 0 22 0

4 0 0 *

1 3 7 5 0 1 40

6 5 0 1 5 0

53 0 1 7 0

45 0 1 90
40 0 21 0

37 0 4 00

1 4 7 50 1 50
5 50 2 1 0

5 0 0
..

3 6 0

4 5 0 *

A b b r e vi a ti o n : B C L = b a si c c y cl e l e n gth : A H =

T h e i n t e r v al b e t w e e n th e a tri al el e ct r o gr a m

a n d d e fl e c ti o n r e c o rd ed o n th e H i s b u n dl e el e ct ･

r O g r a m ･

* B C L a t w h i ch s e c o n d d e g r e e A H bl o c k w a s

p r e s e n t .

A

㌦
Fig . 2 . E ff e c t s of th e b a si c c y cl e l e n gth (B C L)

O n th e a t ri a l eff e c ti v e r e f r a ct o r y p e ri o d( A E R P)

a n d o n th e at ri a l f u n c ti o n al r ef r a c t o r y p e ri o d

( A F R P)

lTI S¢⊂

5 00

1 00

3 00

2 00

1∝I

O

〆
ノ

芸〒
′l

∴
こ

㌦

〈0 0 6 ∞ 8 00 1 ∝ D 12 0 0

Fi g . 3 . E ff e c t s of th e b a si c c y cl e l e n gth (B C L)

o n th e a t ri o v e n t ri c ul a r n o d al eff e c ti v e r ef r a c
･

t o r y p e ri o d (A V E R P ) a n d th e a t ri o v e n tri c ul a r

n o d al f u n c ti o n al r ef r a ct o r y p e ri o d ( A V F R P)
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B C L

Fi g . 4 , E ff e c t s o f th e b a si c c y cl e l e n gth ( B C L)

O n th e i n t r a a t ri a l c o n d u ti o n ti m e (S t - A ) a n d

O n th e a t ri o v e n t ri c ul a r c o n d u c ti o n ti m e ( A H ).

C l o s e d ci r cl e s s h o w B C L a t w h i c h s e c o n d d e g
-

r e e A H bl o c k w a s p r e s e n t

駄:L T 50 職 C

.
･ 戚 ,銀

幣 十干サ｢
息C L 4 5 0 慨

ー
† L

.▼,
｣

_
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執 一 銀
`

五め

B C L の短縮が 心房 エ コ
ー

,
エ コ

ー 帯 に 及ぼ す影響 を

み た実例 を図6 に 示 す
. 図6 上 段で はB C L が 75 0 m s e c

と比 較的長い ときSt S t
′

を短縮 して も心房 エ コ ー は誘発

で き なか っ た
,
しか し

, 図6 下段の如くB C L を45 0 m s e c

と短縮 した状態で はS tS t
′

が 2 2 0 ～ 16 0 m s e c の 範囲で心

房 エ コ ー が 出現 した .
こう した心房 エ コ ー 帯の長 さ と,

B C L との 関係 に つ い て検討 したの が図7 で あ る . 図 に

示 す如く, B C L が 75 0 m s e c 以上か ら600 m s e c 前後とな

る こ と に よ り, エ コ
ー 帯 は6 例中4 例で小さく な り

,

B C L をさ らに 45 0 m s e c 前後と したとき は9 例中3 例で

大き く , 1 例 で小さ く な っ た
.

す な わち エ コ
ー 帯 は

,

汀戦 C
B m 弘 O m s●C 弘0 ` 00

H H
一

8 ∝I

00

ち∝I

2(氾

2 ∝l 爛 ∝旧

二三
(S

.
Y 7 3 . り

Fi g ･ 5 ･ E ff e c t s o f th e b a si c c y cl e l e n gth ( B C L )
O n th e a t ri o v e n t ri c ul a r c o n d u c ti o n c u r v e s .

Cl o s e d ci r cl e s i n di c a t e th e i n d u c ti o n o f s u p r a
･

V e n t ri c ul a r t a c h y c a r di a

､
~

L

｣- 一 三 ∴ ⊥ユ ∴ L 二‡
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｢ 一
丁

一 一

~■ 十
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~
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l
■

イ

画
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Fi g . 6 . E ff e c ts of b a si c c y cl e l e n g th ( B C L ) o n th e a t ri al e ch o z o n e . S t i s th e s ti ･

m u l u s a rtif a c t s of th e p a c ed b a si c c y cl e b e a t
,

a n d S t
'

i s p r e m a t u r e s ti m u l u s a r ･

tif a c ts ･ T h e a t ri al e c h o w a s n o t i n d u c e d a t a n y S t - S t
'

i n t e r v al a t B C L o f 7 5 0 m s e c

( u p p e r p a n el) . O n th e o th e r h a n d
,
th e a tri al e c h o w a s i n d u c e d a t S t -S t

,

i nt e r v al

f r o m 22 0 t o 1 6 0 m s e c
,

W h e n B C L w a s s h o r t e n ed a t 4 50 m s e c (l o w e r p a n el) .
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A . e ch o z o n 超

m Se C

石

F i g . 7 . R el a ti o n of b a si c c y cl e l e n gth (B C L ) t o

w id th of th e a t ri al e c h o z o n e

A . e c h o z o n e

m 父 C

F i g , 8 . R el a ti o n o f th e a t ri al eff e c ti v e r ef r a c t o r y

p e ri o d (A E R P) t o w id th o f th e a t ri al e c h o

Z O n e

●
ん

6 0

ち0

2 0

0

_ 20

_ ▲0

A H A V
-

E R P A V - F R P

貿氾 7 ∞ 抑 5 00 フ00 9 ∞ 5 00 7∞ 9 ∞ m 父 亡

B C L

Fi g . 9 . C h a n g e s i n A V f u n c ti o n i n d u c e d b y dil -

ti a z e m .
T h e v e rti c al li n e s r e p r e s e n t p e r c e n t

ch a n g e s o f A H
,
A V E R P a n d A V F R P v al u e s

af t e r dilti a z e m i nj e c ti o n
,

r e S p e C ti v el y , ( v a l u e s

b ef o r e dilti a z e m w e r e u s e d a s c o n t r oI s) .

A ft e r d ilti a z e m i nj e cti o n
,
it w a s sh o w n th a t

p e r c e n t c h a n g e s o f A H
,
A V E R P a n d A V F R P

w e r e i n c r e a s e d a s B C L w a s sh o r t e n e d

B C L の 短 縮す る と とも に 小 さく な るがB C L が ある 一 定

値 以下 に なる と再 び拡大 して く るよ う に 思 われ た
. 図

8 は心房の 不応期の 変化と エ コ
ー 帯の 長さとの関係につ

い て検討 し たも の で ある . 横 軸に はA E R P の 大きさ を,

縦軸 に は エ コ
ー 帯の 長さ を とる と

,
A E R P が 21 0 ～ 2 30

m s e c の 間に ある時 に エ コ
ー 帯は もっ と も小さく,

A F R P

が 21 0 m s e c よ り小さ く な っ ても ,
また 23 0 m s e c 以上 に

な っ ても エ コ
ー

帯 は拡大 した
.

エ コ
ー

帯の大きさ とA F R P

と の 関係 に つ い て も 同様 に 検討 してみ たが
, 両者間に

は相関関係は み ら れな か っ た .

つ い で
,

こ う し た心房, 房室給節の 電気生理 学的特

性 の 心周期 に よ る 変化が 薬物 に よ り どの よ う に 影響さ

れ る か を み るた め にC a
+ + 桔 抗薬の 1 つ で ある ジル チア

ゼム を用い て検討 した . 図 9 はそ の成績で あ る . 縦軸

は房室結節伝導時間, 不応期の 薬物投与前後の変化を

変化率で 示 す .
B C L の長い 状態で はA E は殆ん ど不変,

A V E R P はや や延 乱 A V F R P は殆ん ど不変 であり, ジ

ル チア ゼ ム の抑制効果は明 らか で は な い
. しか しB C L

の 短い 状態で は ジ ル チ アゼ ム の 抑制効 果は増強傾向を

示 し
,
こ とに A V E R P の薬物投与後の 平均延長率はB C L

の 長い と き に は 4 .5 % で ある の に 対 し
,
B C L の短縮時に

は 30 . 3 % と著明な抑制 をう ける こ とが み られ た
.

考 察

1 ) 心 乳 房室結節不応期の 変化

摘 出心 筋標本に お け る膜活動電位の 形,
不応期と心

周期と の 関係 に つ い て は古くか ら知 られ て お り , 心執

心室筋,
P u rk i nj e 線維 の活動電位 の持続ある い は不応

期の長 さ は心周期短縮 に よ り短 く なる と さ れ て い る
5)

･

I n si t u 心 に おい て は ネ コ 心 を用い
,

心 周 期の短縮は心

房不応期
,
房室結節機能的不応期を短縮 させ る が房室

結節有効不応期 に つ い て は 反対 に こ れ を延長さ せると

い う報告が あ る
6)

. ある い は除神経イ ヌ 心 に お い て心房

有効不応 期( A E R P) , 房室 結節 有効 不応期(A V E R P)

は 短縮 , 房室結節橡能 的不応期( A V F R P ) は 不変と い

わ れ て い る
7)

. D e n e s ら
8)
は これ をは じめて ヒ トに つ い て

検討 した . 彼 ら は 24 例 の臨床例 に お い て 心 周 期と各不

応 期と の 関係直 線 を求 め そ の 平均 勾配 は A E R P で +

0 .1 5 5
,
A F R P で + O t 12 9 ,

A V E R P で - 0 ･ 1 7 7
,
A V F R P

で + 0 . 1 2 6 とい う値 を得た
.

こ の 勾配 は小野ら別 によ れ

ばA V E R P で - 0 .2 15
,
A V F R P で + 0 . 0 6 3 で あ り , 大久

保 ら
1 0) も こ れ に 近 い 値 をみ て い る

.
つ ま り これ らはいず

れ も心周期短縮 がA V E R P に 限 っ て ,
こ れ を延長すると

す る も ので あ る
.
そ して

,
こ の よう なA V E R P の 延長は

A H 延長 と相関す る こ と か ら, 心 周期短縮 に よ る房妥結

節伝導性 の低 下が こ の 現象 を説明 す る と い う .

一 方

G ｡ ｡ d m a n ら
1 1) は心臓 移植 を受 けた症例,

す な わち除神
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経さ れ た 状 態の ヒ ト 心 8 例 に お い て 心 周 期短 縮 は

A E R P ,
A F R P を短縮 す るがA V E R P

,
A V F R P の 動き

は不定 で あ っ た こ と を みて い る
. 我々 の 成績 はD e n e s

ら
8)
と同様の方法を用い なが ら やや 異な る結果を えて お

り
,
心 周期と各不 応期 と の 関係直線の 勾配 は,

A V E R P

に つ い て D e n e s らの - 0 .1 77 に対 して 我々 の それ は +

0 .0 8 で あ っ た . こ の 適 い は何に よる も の か は明ら かで

ない が除神経 され た と 卜心 で の観察の成績 も考え るな

らば我々 の 症例が 洞不 全症候群や 房室 ブ ロ
ッ ク な どの

洞結節, ある い は房室 結節 に病的状態 の ある症例を対

象と したた め で ある か も しれ な い
. しか し,

こ れ ま で

の報告を考慮す る と して も, 心周期変化に よ る不応期

変化は心房, 房室結節で は それ ほ ど大 きく な い とい う

ことが で き る .

2 ) 心 房 , 房 室結 節伝導性 の 変 化

今回の観察で は
,
心 周期短縮は房宴結節の伝導時間

を著明に 延長 した ば か りで なく
, 心 房内伝導時間も軽

度延長 した
. 心房 内伝導時間は

,

一

般に は心電図のP 波

の始ま りからH i s 束電位記録のA 波まで の時 間, P A で示

され る . し か し , 今回の検討で は心周期 を心房 ペ ー シ

ングに よ っ て変化 させ る必要が あ っ た た め
,

ペ
ー シ ン

グ刺激S t か ら心 房内の 任意の 部位の 興 奮A 波 まで の 時

間S t
- A を とり, 心 周 期短縮 に とも なう この変化を変化

率と して表現 した
.

こ の こ と は心周期 短縮が 房室結節

内伝導の み な らず心房 内伝導を も遅延 させ て,
これ ら

の部位に お け るr e e n t r y 機構 を生 じやす く しう る こと を

示す
.

また
,

この 成蹟 は副伝導路存在 の 診 断に も応用

されう る . 今 乳 房室 間伝導が, 房室結節性 に 行な わ

れてい る時は
, 心 周 期短縮 によ り伝導時間は漸次延長

する はずであ り
,

こ れ が み られ な い 時 は
,
房宴間に 副

伝導路が ある と診断さ れ て い る
.

一 方 ,
こ の 副伝導路

は
, 実は心房筋 と して の性質 を持 つ と い わ れ る

. 従っ

て , 今回 の 我々 の 成績 は, 房室伝 導が 副伝導路性 に行

なわ れて い る時 で も心 周期の 450 m s e c 以 下の 短縮 に 際

して は伝導時間は 10 % 以 上 は延長し うる こと を示 した

と言える わ けで あ る .

3 ) 房室伝導曲線の 変化

M e n d e z ら
1 2) は ウ サ ギ心 を用 い て

,
房室結節内に 縦方

向に 解離す る 2 つ の 伝導路d u al p a t h w a y の 存在す る

場合の ある こ と を , は じめ て証明 した
.

こ のd u al p a th -

W a y は不応期が長く 伝導性の 良いf a s t p a th w a y と不 応

期が短く伝導性の低 い Sl o w p a th w a y と か らな る
. 通

常 仁 心房か ら心室 へ の興奮伝導 はf a st p a th w a y を経由

するが心房期外収縮がfa s t p a th w a y の 不応期より短く,

Sl o w p a th w a y の不応期よ り は長い 連結期 を持 っ て 生

じる こと が あれ ば
, 興奮は まず

,
Sl o w p a th w a y を下

降しつ い で不応期を す ぎたf a s t p a th w a y を逆行 して興

奮の 旋 回 を生 じる
1 3)

.
d u a l p a th w a y の 存在 はそ れだ

けでr e e n t r y 性不整脈 を生 じる も のではな い が
,
r e e n t r y

路 を作り やす く す る条件 の 1 つ と なる
. 我々 は今回,

2 例 に お い て 心周期の 長い 時に は みら れな か っ たd u a l

p a th w a y が心周期短縮 に伴っ て出現す る こと を みた .

これは心 周期短縮が房室結節性r e e n t r y 性不整脈を出現

しや すく しうる こと を意味する.
この ことにつ い てN e u s s

ら
1 4)

は
,
上 室性頻拍の既往のある 14 例中d u al p a t h w a y

を洞リ ズム 下 で は 11 例 に
, 心房ペ ー シ ン グを行う こ と

によ りさ ら に 3 例に 観察す る こ と が で き たと い う.

4 ) 心房 エ コ
ー 帯の 変化

心房 エ コ
ー 帯 と心周期と の関係は, そ れ ほ ど明確な

も の で はな か っ た
. 傾 向と して は, 心周期が 長す ぎて

も, また 短か す ぎて も心房 エ コ
ー

は お こ りや す く
,

心

周期が 600 m s e c 前後 の時に心房 エ コ
ー

が最も起 こ り に

くく な ると 考え られ る成績 を得 た
.

この こ と は
, 臨床

的 には大き な 意義 をも つ
. す な わ ち, 心房珊動な ど心

室性不整脈 を予防す る た め に は
, 心周期 は長す ぎず,

かつ 短かす ぎな い こ と が望 ま しい こ と を意味す るか ら

で ある . 心周期の長さ が , 不整脈発生に密接 に関係 し

て い る こ と を示 したの はH a n ら
1 5)である. 彼らは心室筋

の場合, 心周期 を 700 か ら30 0 m s e c に短縮す る こ と に

よ り心室筋不応期は 220 か ら 190 m s e c
へ 短絡 し, 不応

期の終り の差,
つ ま り , 不応期の終り の不均

一 J

性は 34

か ら 16 m s e c へ 減少, こ れ に よ っ て心室細動開催が 14

か ら 20 m A に 上昇す る こ と をみ た
l引

しか しなが ら, 心

周期の 極端 な短縮は不整脈 予防上必ず しも好ま し くな

い こ とは , む し ろ臨床的 に経験 され てい る . G o o d m a n

ら
1 1) は臨床例 8 例中4 例で 心周期短縮時 に心房性不 整

脈の発生 をみ て い る . 我々 の観察は, こ の 臨床的経験

を裏付 ける も ので ある . 同様 に, W ym d h a m ら
1 6)

は1 4 例

に お い て 平均周期 884 m s e c の 洞リズム 中に は2 例に の

み心房 エ コ
ー

が え られ たが
,

心 房ペ ー シ ン グに よ り心

周 期を平均 557 m s e c と した とき に は全例 に心房 エ コ
ー

をみ た と い う . 動物実験に お い て も伝ら
1 7)

は
,
アセ チ ル

コ リ ン を用 い た状態のイ ヌ 心に お い て心周期の 短縮が

紙数開催 を更に 低下 さ せ た と して い る
.

心 周期が 600 m s e c 以下に な っ た 時に
, 心房 エ コ

ー

帯

が再び増大する ことの 説明としては, 心周期が 450 m s e c

以下と な っ て は じめ て心房内伝導時間の延長が み ら れ

た こと に 注目 した い
.

つ ま り
,

心 周期の 長い 間は心房

不応期は長 く, 従 っ て , 心筋各部位で の不応期の 終り

の ばら つ き は大き く ,
H a n らの い う 不応期の不 均

一

性

増大がr e e n t r y 路 を形成 しや すく し
,

一 方心 周期の 短い

時は心房不応期が短縮 しな が ら伝導性の 低下 す る こ と

に よ っ て
,
r e e n t r y 路を作 りや す くするもの と思われ る

.

A E R P が 23 0 ～ 2 1 0 m s e c の間に ある時に心 房エ コ
ー 帯が
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最も小さ か っ た こ と は ,
r e e n t r y 形成 に はA E R P が こ れ

以上に 短縮す る こと を
一 つ の 前提 とす るも の と思わ れ

た .
S a r a c h e k ら

1 8) は ネ コ 摘 出心 に お い て
,

心 室筋活動

電位の終 りの不 均 一 性が心拍数 60/ 分で 最大
,
2 4 0/ 分で

最小とな り 90 ～ 2 00/ 分と 27 0/ 分 とで は , ほ と ん ど同 じ

値を 示 した と してい る
.
こ こ で い う活動電位 の終 りは ,

電位記録部位ま での 興奮伝導時間も含 め ての も の で あ

り, 従 っ て我々 の推測 を支持す る 所見であ る ･

期外収縮性不 整脈予 防の た めの 心臓ペ ー シ ン グ は ,

比 較的容易に 広く 行なわ れて い る
1 9

･
2 0)

.
急性心筋梗塞時

の 洞性徐脈に 際し てみ られ る異所性興奮が , ア ト ロ ピ

ンある い は心臓ペ ー シ ン グに よ り消失す る事実は
,

し

ばし ば経験 され る
21}

. しか し
山 方 ,

ア ト ロ ピン 使用が心

室細勤 を誘発 させ う る こ とも知ら れて い る
2 2)

. 心周期短

縮は, それ が心筋の 電気生理 学的特性 に 対 して直接の

効果 を持つ 他に
, 冠循環 を悪化 し,

あ る い は心筋 の酸

素需要を高 める こ と によ っ て 間接的に 影響す る こ とも

考え な けれ ばな ら な い
. 我々 の 今回 の 成績 は

, 少 な く

と も心房性不整脈に 限らず不整脈予 防の た めの 心臓 ペ

ー シ ン グの適応決定に はある程度慎重で な け ればな ら

ない こ と を示 唆す る
.

5) 薬物の 効果

心臓の電気生理学的性質が 心周期に よ っ て 変化 す る

以 上 心臓 の電気生理 学的性質 に対す る薬物作用は心

周期を様 々 に変化させ た状態で調 べ る必要が ある . 我々

は
, 今回ジ ル チ アゼ ム を用い

,
こ の点 に つ い て検討 し

た . ジル チ アゼ ム はC a
+ 十桔抗薬の 代表的な も の の 1 つ

で あり, 心筋細胞膜電位 の遅 い 内向▲き のC a
十 十電流 を抑

制す る こ と を特徴とす る
. 従 っ て

,
そ の作用 は洞ある

t 〉 は房室結節 に対す る抑制作用が 主体と な る
.

すで に

臨床例 に おい て高木ら
2 3)

は本薬剤がA H 延長, A V E R P

の有意の延長 を生 じる こ と をみ て い る . と こ ろ で
, 本

研究 に よ れ ば,
ジル チ ア ゼ ム の こ う した房室結節抑制

作 用は心周期が 短い 時 ほ ど大 きい ことが みい だされ た ･

こ の現象 に基 づ い て本薬剤は
, 第 1 に頻脈性心房神勅

にお け る徐脈 敷乱 舞 2 に発作性上室性頻拍 に 対す る

治療効果
2 4)が 期待され るとい える

.
この 薬剤の房室結節

抑制作用 は徐脈時よ りも頻脈 吼 す な わ ち頻脈性心房

細 動や頻 拍発作時に 大き い と考 え られ る か らで ある ･

こ の成績は
,

不整脈治療薬の薬理 学的作用 に つ い て心

周期変動 に伴 う心臓の電気生理学的性質の変化が
, 薬

物 に よ っ てい か に修飾 され るか と い う観点か ら も検索

され る べ きで ある こ と を示 しても) る .

結 論

洞不全症候群, 房宴 プ ロ ウク例 な ど を含 む 18 例に お

い て心房ペ ー シ ン グに より心周期を 1200 m s e c 前後から

330 m s e c 前後に 短縮さ せ
,

その 際の心房
, 房室結節機

能 を観察 して以 下の成績 を えた
.

1 . 心 房不応期, 房室結節不応斯の 長 さは有効
, 機

能 的の い ずれ も著 し い 変化 を示 さな か っ た
.

2 . 房室結節伝 導時間は著 し く延長
,

心 房内伝導時

間も 10 . 9 % の 延長 をみた
.

3 . 房室結節伝導のd u a l p a th w a y 型伝 導様式が心

周期短縮に 伴 い 出現 した も のが 2 例 あっ た .

4 . 心房 エ コ
ー 帯の幅 は心周期が 600 m s e c 前後の 時

に 最 も小さ く , 心 周期が こ れ よ り長い か
, ある い は短

い 場合, 増大す る傾 向が あ っ た
.

5 . C a
+ 十指抗薬で ある ジ ル チ アゼム の房室結節抑制

作用は 心 周期が 短い 時に 増大 した .

以 上 の 結果に 基 づい て心 周期の 生理 的範囲を越えた

短縮 は心房性 あ るい は房室結節性r e e n t r y 塾不 整脈を生

じ易く す る可能性が あり
,

こ れ ぼ不応期よ り は主と し

て伝導性 な い し は伝導様式 の変化に よ るも の である こ

と
,

そ して薬物の 電気生理学的作用 は心周期を種々 の

長 さ に 変化さ せ た状態で検 討す る こ とが 必要である
,

と 結論 した
.
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a s s o ci a t e d w ith A
'

n u s b r a d y c a r di a
,
Ci r c ul a ti o n 4 2 :

8 5 3 -8 5 8
,
19 7 0

2 2) E p s t ei m , S . E .
,

R e d w o o d
,
D . R . & 象m itll , E .

R . : A t r o pi n e a n d a c u t e m y o c a rdi al i n f a r c ti o n
,

Ci r c ul a ti o n 4 5 : 1 2 7 3 ･1 2 7 8
,
1 9 7 2

2 3) 高木 誠 ･ 鶴羽 善明 ･ 塩津宏晃 ･

上床博久 ･ - 瀬

進 : D ilti a z e m の 房室伝導 に 及ぼす 効果の臨床的研究,

心臓 10 : 2 9 8 ･3 0 2
,
1 97 8

封) W a k a s a , Y . , Ik e d a , T . , O s bi r o , Y . , N u 皿 a ,

T . & S u gi m o t o
,
T . : B e n efi ci a l eff e c t s o f dilti a z e m

O n r e e n t r a n t t a C h y c a rd i a in v o l v in g A V c o n d u c ti o n .
,

P r o c e e di n g s o f th e Vl th W o rld S y m p o si u m o n

C a rd i a c P a ci n g ,
C h a p .5

,
1 - 4

,
1 9 7 9
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E 恥 ｡ tS ｡f C h 皿 g eS O f C & rdia c C y cle o n Ele c t r o p h y d ol ogic al P r o p e rtie s of A t ri
T 讐

d A trio ･

v e n t ric u la r N ｡ d e i n M a n T a d a o Ishik a w a
,
D ep a rt m e n t of I n t e r n al M e di ci n e(I) P ir e ct o r:

N . H a tt o ri) ,
S ch o ol o f M edi ci n c , K an a Z a W a U ni v er sit y , K a n a z a w a

,
9 2 0 - J ･ J u z e n M e d ･ S o c ･

, 9 0 ,

6 2 6 - 63 6 (1 9 81)

K ey w o rd $ : C a rdia c cy cl e , at ri al e c h o z o n e ,
re fr a ct o ry p e ri o d , C O n d u c t 血 ti m e , dilti az e m

B y m e a n s o f t h e e x t r a -

Sti m u l u s t e c h n i q u e
,

e f f e c t s o f c h a n g e s i n t h e c a rd i a c c y c l e ( p a ci n g) o n

t h e r e f ra c t o r y p e ri o d , t h e c o n d u c ti o n ti m e f r o m t h e a t ri u m t o t h e a t ri o v e n t ri c u l a r n o d e ( A V) ,

a n d t h e a t ri al e c h o ( s e e b e l o w ) w e r e st u d i e d i n 1 8 p a ti e n t s w it h h e a rt d i s e a s e s i n cl u d i n g si c k si n u s

s y n d r o m e
, P a r O X y S m al s u p r a v e n t ri c u l a r t a c h y c a r d i a an d o t h e r s ･ T h e at ri al e c h o w a s d et e mi n e d

a s o c c u r r e n c e o f e a rl y t w o a t ri al r e sp o n s e s a t a n i n t e r v al o f 3 5 0 m s e c o r l e s s ･ T h e a t ri al e c h o

z o n e w a s d e fi n ed a s t h e z o n e b e t w e e n t h e l o n g e st an d s h o rt e st c o u p li n g i n t e r v al s o f sti m u l ati o n

gi vi n g ris e t o t h e at ri al e c h o
･

T h e r e f r a ct o r y p e ri o d
,
t h e c o n d u ct i o n ti m e a n d t h e a t ri al e c h o z o n e

i n re sp o n s e t o c h an g e S i n t h e c y cl e l e n g t h w e r e m e a s u r e d c o n s e c u ti v el y i n a r a n g e o f 3 3 0 - 1 2 0 0

m s e c i n a u t h e p ati e n ts ･
I n 5 p a ti e n t sI m e a S u r e m e n t S W e r e r e P e at e d b e f o r e an d aft e r i n t ra v e n o u s

i rd e c ti o n o f a d e p r e ss a n t ( d ilti a z e m h y d r o c h l o ri d e) f o r t h e A V n o d al fu n cti o n ( 1 m g/ m i n
,
f o r 2 0

m i n) .

A s t h e c y cl e w a s s h o rt e n e d ,
b o t h t h e e f f e cti v e a n d fu n cti o n al r e f r a ct o r y p e ri o d s o f t h e at ri u m

w e r e d e c r e a s e d w it h t h e sl o p e s o f
･

十0 .1 0 a n d 十0 ･
0 1

,
r e S P e C ti v el y ･ A s t h e c y c l e l e n g t h w a s s h o rt -

e n e d
,
t h e A V n o d al fu n cti o n al r e f r a c t o r y p e ri o d w a s a ls o d e c r e a s e d w it h t h e m e a n sl o p e o f

+ 0 . 1 7 ,
W h e r e a s n o c o n si st e n t c h a n g e c o u l d b e o b s e r v e d i n t h e A V n o d al e ff e c tj v e r e f r a ct o ry

p eri o d .
D e g r e e s o f p r o l o n g a ti o n o f t h e i nt r a ･ at ri al a n d A V n o d al c o n d u cti o n ti m e w e r e l O ･ 9 a n d

5 5 .2 % o n t h e a v e r ag e r e$ p e Cti v el y , W h e n t h e cy c l e l e n g t h w a s d e c f e a s e d b el o w 4 5 0 m s e c ･ T h e

A V c o n d u c ti o n c u r v e o f t h e d u al p a t h w a y p a t t e r n c o u ld b e f o u n d i n 5 0 f 1 8 p ati e n t s , t W O O f

w h o m w e r e f o u n d t o h a v e t h e d u al p at h w a y o nl y a t a s h o r t e r c y cl e l e n g t h ･ T h e at ri al e c h o z o n e

w a s t h e m o d e r a t e c y cl e l e n g t h a r o u n d 6 0 0 m s e c
,

W h 止e t h e a t ri al e c h o w a s i n c r e a s e d b y p a ci n g

ei th e r at t h e v er y l o n g o r s h o rt c y cl e l e n g t h ･

A ft e r i v . d ilti a z e m
,
t h e c o n d u c ti o n ti m e a n d t h e r e f r a c t o r in es s o f A V n o d e w e r e in c r e a s e d ;

t h e d e g r e e s t e n d e d t o b e fu r t h e r a u g m e n t e d a s t h e c y cl e l e n gt h w a s s h o rt e n e d ･ P a rti c u l a d y ,
t h e

eff e c ti v e r ef r a ct o r y p e ri o d o f A V n o d e w a s sig n ifi c a n tl y i n c r e a s e d a t t h e s h o rt e r c y cl e l e n gt h

叩 O n L v
.
d ilti a ヱ e I n ･

I t w a s c o n cl u d e d t h at t h e s h o rt e n i n g o f t h e c y cl e l e n g t h b el o w t h e p h y si ol o g i c al r a n g e m i g h t

h a v e a n e ff e ct t o e a sil y b ri n g a b o u t t h e r e
-

e n t r a n t S u P r a V e n t ri c u l a r t a c h y ar r h y t h m i a d u e t o

c h a n g e in t h e c o n d u cti vit y r at h e r t h a n t o a lt e r ati o n i n t h e r e f r a c t o ry p e ri o d
･

I t w a s o f i m p o r
-

t a n c e t o t e st t h e p h a r m a c ol o gi c al e ff e ct o f a n ti s u p r a v e n t ri c u l a r t a c h y c a rd i a
,

S u C h a s d n ti a z e m
･

d u ri n g t h e p a ci n g s t u d y at a s h o rt e r c a r d i a c c y cl e l e n g t h a s w e11 a s a t t h e p h y si o l o gi c al l e n g t h ･


