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エ タ ノ ー

ル の 心機能 に及 ぼす影響

〔Ⅰ〕 イ ヌ で の 実験的研究

金沢大学医学部内科学第 1 講座 ( 指導 : 服部 信教授)

余 川 茂

( 昭 和5 6 年5 月30 日受付)
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K e y w o r d s e th a n ol , C a r di a c p e rf o r rn a n C e ,
■
β

- a d r e n e r g ic sy st e m ,

di a st oli c p r o p e rti e s .

近年 ,
エ タ ノ ー ル の 心 臓に 対 す る影響が注目さ れ て

い る
.
エ タ ノ ー ル の 大量長期摂取 に よ っ て 心 臓 に 異常

が生ず る こ と ば , はぼ 確実で あ る
l 卜 3)

. しか し
, 急性の

エ タ ノ
ー ル 摂取時に 心 機能 が , ど の よ う な影響を受 け

るか に つ い て は , 多く の 報告が あ るが ,

一 致 した 結論

に は 達 して い な い . 摘 出心 筋標本 で は , JL ､筋収縮力の

低下が 認 め られ て い る
町 8)

. しか し , 生体 に 投与 した 研

究で は ,

JL ､ 機能 は 冗過する と い うもの
7)

, 影響が な い と

する もの
8卜 1 0)

, 抑 制さ れ る と い う も の
‖ ト｣ 引
が あ り ,

一

致して い な い .

一

方 ,
エ タ ノ ー ル は

, 副腎髄質か ら エ

ビネ フ リ ン を遊 出さ せ
1 7)1 8 )

. ま た 大脳皮質 . 視床下部

を刺激す る こ と が知 られ て い る
1 9)

. さ ら に ,
エ タ ノ

ー ル

の 代謝産物で あ る ア セ ト ア ル デ ヒ ド も , 交感神経刺激

作用が あ り
2 0)

. 心 臓 に 対し て 刺激的 に 働く .

著者 は , 麻酔 開胸犬に エ タ ノ ー ル を 投与 し , そ の JL ､

機能 に 及ぼ す効果を調 べ た . こ の 際 ,
エ タ ノ ー ル に よ

り遊出す る カ テ コ ラ ミ ン が心 機能 に 及ぼ す 影響を明 ら

かに す る た め , β遮 断薬 を前投与 し たイ ヌ に つ い て も

エ タ ノ ー ル の 効 果を検討 し た .

対象 お よ び方法

8 ～ 1 8 k g の イ ヌ 24 頭 を用 い た .
ベ ン ト パ ル ビ タ ー

ル ソ ー

ダ3 0 m g / k g を静江 して 麻酔 し , 実験 中, 必 要 に

応じ 25 ～ 5 0 喝 追加 し た . 人工 呼吸 はカ フ 付気管内チ

エ M プを捕管 し , 室 内空気で H a r v a r d 型呼吸 器に よ

り行 っ た . 右第 4 肋間お よび左第 5 肋 間で 開胸し , 心

外膜を切開しJL ､臓 を露 出し た . 洞結 節を 機械的に 挫滅

し た 後 , 双 極電極 を 右房 に 縫著 し . 毎分120 ま た は

130 の 一 定頻 度で ペ ー シ ン グ して 心拍数を 一 定 に 保 っ

た . 大腿動脈 よ り カ テ ー テ ル を逆行性 に 挿入し , 大動

脈圧測定 に 用い た . 左重圧測定用に 心 尖部か ら金属性

カ ニ ュ ー レ (肝生検用 シ ル バ ー

マ ン 針の 外簡) を刺入

し, 留置 し た . 左重圧お よ び大動脈圧 は日 本光電製圧

ト ラ ン ス デ ュ
ー サ ー M P ロ ー 0

.
5 で 記録し た . 心 拍 出

量は , 大動脈起始部 に 日本光電製 F A 1 2 0 S 型 の 矩形波

電磁流量計 を装着 し て 測定 した . 心 電図 , 大動脈血圧 .

左室 圧, 左室 庄 一 次微分波形 , 心 拍 出量を 日本光電製

レ ク チ コ
ー

ダ RJ G -

3 0 1 8
-

6 に より , 紙送 り速度 .

毎秒10 ～ 50 m m で 記録 し , 呼気終末時 の 値 を 測定 し

た . ( Fi g . 1 )

イ ヌ は
一 次 の 4 群 に分類 した .

P + E 群; プ ロ プ ラ ノーロ
ー

ル と エ タ ノ ー ル を投与 し

た群. 7 頭 を 用い た .

P + S 群; プ ロ プ ラ ノ ー ル と生理 食塩水を投与 し た

群. 5 頭 を用 い , P + E 群の 対照群 と した .

E 群; エ タ ノ ー

ル の みを 投与 した群 . 7 頭 を用 い た .

S 群: 生理 食塩水 の み を 投与し た群 . 5 頭 を用 い ,
E

群の 対照群 と し た .

プ ロ プ ラ ノ ロ ー ル は心 臓の β交感神経受容体遮断

の 目的で 0 . 2 m g / k g を 5 分間以上 か けて 静 注し , 以 後 ,

毎分0 . 0 0 4 m g / k g を持続注入し た . 2 5 % エ タ ノ
ー

ル を

毎分0 . 2 m l / k g ( エ タ ノ ー ル 5 0 m g / k g / 分) 持続注入

した .

P + S 群 お よ び S 群 に は , エ タ ノ ー ル と 同量 の 生理

食塩水を持続注入 し た . プ ロ プ ラ ノ ロ
ー

ル 投与群 で は ,

最 初の プ ロ プ ラ ノ ロ ー

ル 静江後, 1 時間を経過 し て か

T h e E ff e ct of E th a n ol o n C a rdi a c F u n cti o n . ( Ⅰ) E x p e ri m e n t al S t u di e s w it h D o g s .

S h i g e r u Y o k 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 at t o ri) ,

S c h o ol of M e di cin e
,
K a n a z a w a U n iv e r sit y .
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ら最 初の 記録 を行 い ,
その 直後か ら , エ タ ノ

ー

ル ま た

は 生理 食塩水の 負荷 を開始 し た . 以 後10 分毎 に , 前 記

の 諸指標を記録 し , 血圧以外 は , 実験 開始時の 値 に 対
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Fi g . 1 . S i m ul t串n e O u S r e C O rd i n g o f th e h e m o d y n a-
m i c p a r a m e te r s .

A b b r e vi a ti o n s : E C G = el e c tr o c a rd i o g r a rn ; C O
=

C a r di a c o u tp 鴫 A o . P = a O r ti c p r e s s u r e ; L V d P /

d t = d iff e r e n ti a ti o n o f l e ft v e n t ri c ul a r p r e s s u r e;

L V P = 1 eft v e n t ri c ul a r
.
p r e s s u r e; L V E D P = 1 e ft

Y e n tri c ul a r e n d di a s t oli c p r e s s u r e ･
L V E D P w a s

o b t ai n e d f r o m th e m a g n ifi e d r e c o r di n g of L V p .

す る変化量 ま た は変化率 を求め て 比較 した . 統計学的

方法 はi n d e p e n d e n t t te s t を用 いて 群間比 較を行 い , p

< 0 . 0 5 を有意 差 あ り と し た .

ま た
,
エ タ ノ ー ル 投 与群で は 8 豆百に つ き , 1 0 分毎の

記録直後 に 約 2 混 ず つ 採 血 し , 血中 エ タ ノ ー ル 濃度を

G C 法
2 1)2 引
に よ り 測定し た .

成 績

1 .
エ タ ノ ー

ル 血中濃度 ▲

E 群 と P + E 群の う ち , 各 々 4 東ず つ , 合計8 頭で

測 定 し た . 測定 値の 平均 ± 標準誤差 を T a b l e l に 示

す .

2 .
エ タ ノ

ー ル ま た は生理 食塩水投与前 の 血行動

態

T ab l e l . T i m e c o u r s e o f th e bl o o d l e v e l o f

e th an 01 af te r th e i n fu si o n .

D u r ati o n o f C o n c e n t r a ti o n o f e th an 01

如血戚o n ( m g/ dl) ( m e a n ± S E )

1 0 m 血1

2 0 m 血

3 0 m 血1

4 0 m i n

5 0 m i n

6 0 m 血1

1 6 3 .9 土 2 3 .9

2 9(; .5 士 3 9 .4

3 6 3 .4 ± 4 3 .3

4 4 1 .2 土 5 8 . .4

5 1 0 .5 ± 5 1 .9

6 7 0 .5 ± 4 9 .7

N u m b e r o f d o g s u s e d = 8

T a bl e 2 . H e m o d y m a ni c d at a b e f b 王e th e a d m i n i st r a ti o n o f et h a n o l o r s al in e in th e f o

g r O 11p S

E S p 十 E P + S

n = 7 n = 5 n = 7 n = 5

L V E D P ( m m E g) 2 .9 ± 0 . 7 1 .6 ± 0 .8 3 .1 ±1 . 6 3 .4 ± 0 .6

CI ( m V m 血/k g) 8 2 .5 ± 4 . 2 9 0 .1 ± 1 2 .3 6 8 .9 ±7 .2 6 7 .2 士 6 .9

P o siti v e d P/ d t ( m m H g/ s e c) 1 8 8 5 ± 2 0 5 1 7 1 7 ± 1 5 1 1 4 5 9 ±1 0 9 1 5 6 0 ± 7 1

N e g ati v e d P/ d t ( m m H g/ s e c) 2 0 8 9 士 2 9 0 1 9 7 6 ± 2 4 4 1 7 1 0 ±1 7 0 1 8 9 8 ±2 4 2

M A f ( m m H g) 7 8 . 1 ± 6 . 0 8 0
,
0 ± 6 .6 7 0 .0 ±3 .2 7 3 . 9 土 4 .3

D a t a d l O wn a r e m e an ±S E . N o s t ati s ti c al d i ffb r e n c e s i n h e m o d y n a m i c d at a b e f o r e e th a n oI

W e r e O b s e r v e d b et w e e n E an d S a n d b e t w e e n P + E a n d P + S . A b b r e vi a ti o n s: E = 7 d o g s w i th

e 也 a n ol; S = 5 d o g s w ith $ a h e; P
+ E = 7 d o g s w i th e th a n ol aft e r p r o p r a n ol o l; P

+ S = 5 d o g s

W i th s al in e a fte r p r o p r a n ol ol ; L V E D P
= 1 e ft v e n tri c u l a r e n d di a s t o li c p 工e S S u r e ; C I

= C a rd i a c

i n d e x ; P o siti v e d P/ d t = m a X i m al r a t e o f l e ft v e n t ri c ul a r p r e s s u r e ri s e ; N e g a ti v e d P /d t = m a X i ･

m al r at e o f l e ft v e n t ri c ul a r p r e s s u r e fall; M A P
= m e a n a O r ti c p r e s s u r e .
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E 群と S 群 .
P + E 群と P + S 群の エ タ ノ ー

ル ま た

は生理 食塩 水投与直前 の 血行動態の 諸指標に は , そ れ

ぞれ統計的有意差 は な か っ た ( T ab l e 2 ) .

3 . 大動脈圧 の 変化 ( Fi g . 2 , F i g . 3 )

E 群 , P + E 群 と も ,
エ タ ノ ー

ル 投 与彼の 大動脈圧 は

他
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不 変で あ っ た が
, 対照 の 2 群は ,

い ず れ も生理 食塩水

注入に より , 6 0 分後に は , 約 10 mⅢ H g の 大動脈圧 上昇

を認 め た
.

4 ･ 左室拡張終期圧 ( L V E D P) の変化( Fi g . 4)

E 群 t
p + E 群と も に ,

エ タノ
ー

ル 投与 に より ,

L V E D P の 上 昇を認 め たが , 両群 の 上昇 の 程度 に 差 は

な か っ た . 対照 の 2 群で は生理 食塩水を投与 して も変

化 は なか っ た . そ し て , P + E 群は 40 分以 乱 P 十 S

群 に 比 べ て 有意の 上昇を 示 した ( p < 0 .0 5 ) .

5 ■ 心拍 出量 ( C O ) の 変化 ( Fi g . 5 )

E 群 , P 十 E 群で は . エ タ ノ ー

ル 投与に よ り と も に

C O が減 少し た が , 両群の 減少率 に 差 はな か っ た . 対照

の 2 群で は t 生理 食塩水投与に より , 増加の 傾向が あ

っ た . E 群 は 20 分以 後 , S 群に 比 べ て 有意の 減少巷示

した ( p < 0 . 0 5
～ < 0 . 01 ) . ま た , P + E 群で は 40 分

以 衡 P + S 群 に 比 べ て 有意 の 減少 を示 し た ( p <

0 .0 5 ) .

6 . 左室圧 最大陽性 d P /d t ( 陽性 d P/ d t) の 変 化

( Fi g . 6 )

E 群 , P + E 群と も に ,
エ タ ノ

ー ル に よ り , 陽 性

d P /d t は減少の 傾向を示 し たが , 両群の 減少率 に 差 は

なか っ た . S 群で は , 生理 食塩水投与 に より , 増加の 傾

向 を しめ し , P 十 S 群で は不変で あ っ た . E 群 で ほ ,3 0

分以 後 ,
S 群に 比 べ て 有意の 減少 を示 した ( p < 0 . 0 5

- < 0 .0 1 ) . ま た P + E 群で は60 分後に , P + S 群に
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F i g . 4 . E ff e c t s o f e th a n ol o n th e l eft v e n t ri c ul a r

e n d d i a s t oli c p r e s s u r e ( L V E D P ) .

T h e st a ti sti c al a n a l y si s w a s m a d e b et w e e n E

a n d S a n d b e t w e e n P + E a n d P + S . × : p < 0 .0 5 .

A b b r e vi a ti o n s : r ef e r t o' T a bl e 2 .
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Fi g . 6 . E ff e c ts of e th a n o l o n th e p o si ti v e d P / d t ･

T h e st a ti sti c al a n al y si s w a s m a d e b et w e e n E

a n d S an d b e t w e e n P + E a n d P + S , ×: p < 0 .0 5 ,

× × : p < 0 .0 1 .

A b b r e vi a ti o n s : r ef e r t o T a bl e 2 .

O 10 2 0 30 ヰ0 50 60 m in

D u r a ti o n o f l n f u 扇 0 n

Fi g . 7 . E ff e c t s o f e th a n ol o n th e n e g a
ti v e d P / d t ,

T h e s t a ti s ti c al a n al y s I S W a S m a d e b et w e e n E

a n d S a n d b et w e e n P 十 E a n d P 十S . A I s o
,
St a -

ti s ti c a ll y si g nifi c a n t diff e r e n c e w a s o b ta i n ed

b e t w e e n E a n d P 十E o nl y af t e r 5 0 m i n u t e s . × :

p < 0 .0 5 , × × ‥ p < 0 ･0 1 , × × ×
: p < 0 ･0 0 1 ･

A b b r e vi a ti o n s : r ef e r t o T a bl e 2 .

比 べ て 有意の 減少を示 し た ( p < 0 . 0 5 ) .

7 . 左重圧最大陰性 d P / d t ( 陰 性 d P/ d t ) の 変化

( Fi g . 7 )

E 群 ,
P + E 群 と もに ,

エ タ ノ
ー ル 投与 に より , 陰性

dP/ d t は , 減少 の 傾 向を示 し た . しか し , P + E 群の

方 が よ り著 し く , 5 0 分後 に は E 群 に比 べ て 有意の 減少

率 を示 し た ( p < 0 . 0 5 ) . S 群 は生理 食塩水投与中, 不

変 で あ り ,
P 十 S 群 で は , 軽度増加 の 傾向を示 した ･

E 群の 減少は ,
S 群に 比 べ て 有 意で は な か っ た が ,

P +

E 群 は t 3 0 分以 降 , P + S 群に 比 べ て 有 意の 減少率を

示 した ( p < 0 . 0 5 ～ 0 . 0 01 ) .

以 上 ,
エ タ ノ

ー ル 投与量の 増加 とと も に . L V E D P の

上昇 ,
C O の 減少 , 陽性 dP / d t の 減少 , 陰性 dP / dt の

減少 は , い ず れ も著 し く な っ た .

考 察

エ タ ノ
ー ル の JL ､ 筋 に 対 す る影響 に つ い て , S p a n n

ら
4)
は , ネ コ の 乳 頭筋 の 収緯力は 100 m g / d l の 濃度の エ

タ ノ
ー ル で 抑 制さ中る と した ･ G i m e n o ら

5

は ラ ッ ト

の 摘 出心房筋の 収縮力が 11 0 ～ 8 80 m g / d l の エ タノ
~

ル で 抑 制さ れ , 洩度を よ り 高く する と ,
そ の 抑制効果



エ タ ノ ー ル の 心 機能 に 及 ぼす 影響 〔Ⅰ〕

が, よ り大 きく なる こ とを 認め て い る . 同時 に . 活動

電位持続時間の 短縮 も観察し て お り ,
こ れ が心 筋収縮

力の 低下に
一 部関係 して い る で あ ろ う と述 べ て い る .

ま た . S e g el ら
別
は

,
ラ ッ ト の 摘 出心 臓潅戟標本 を用 い ,

エ タノ
ー ル 6 5 m M の 濃 度に より, 左 室収縮期圧, 左宴圧

dP/ d t , 冠動脈血流量 , 心 筋酸素消費量 t 心 拍 出量 , 心

筋収縮速度 が減少 し , JL ､ 拍数 , 左室拡張終期圧 が増加

したと 報告 し た . こ の よう に 摘 出標本 で は , 心筋収縮

力の 低下が認 め られ て い る .

1 n vi v o の 夷験で は ,
W e b b ら

8
旭

t
イ ヌ の 心 肺標本

で , エ タ ノ
ー ル 血中濃度が 9 00 m g / d l に な る ま で 投与

して も, 左重圧の d P /d t は変化せ ず ,
エ タ ノ

ー

ル は心

筋に対し て 直接 の 作用 を持 たな い と報告 した . R e g a n

ら
1 2I

は t 麻酔開胸犬で t

.

エ タ ノ ー

ル 血 中濃度 110 ±

13 曙 / d l で 1 回拍出量 の 減少 ,
左室拡張終期圧 の 上昇

を認め た . M c Cl o y ら
1 4)
は
,
0 . 2 5 ～ 2 m g / k g の エ タ ノ

ー

ル の 冠動脈内注入阜こ よ り冠動脈圧 , 心 筋収縮力の 低下

をみた . H o r w i t z と A tk i n s
1 3)

は , 無麻酔犬で ,
エ タ ノ

ー ル 血中濃度 120 ± 1 6 叩 / d l で , 1 回 拍 出畳 の 減少 ,

左室拡張終期圧 の 上 昇 , 左重圧 d P/ d t の 減少 で , 心 室

径の 増大を観察 し た .

健常人で は , R iff ら
9や Bl o m q v i s t ら

1 0)
は
,
運動負

荷を行い ,
血 中濃度 85 ～ 1 5 0 m g / d l の エ タ ノ

ー ル 投与

後の 運動に よ る心拍出量増加の 程度を み て い る が , 非

投与時の 運動 に よ る増加率 と差が な か っ た と 報告 し て

い る . ま た
,
G o u ld ら

7)
は

, 約 50 g の エ タ ノ ー ル 投与

に より t 正常 人で 心 拍出量係数 ,
1 回拍出鼻係数 , 左室

収縮期平均駆出率 な ど の 増 加 を み て い る .

一 方
,

A h m e d ら
2 3)
は t健常 人に 対す る エ タ ノ ー ル の 急性効果

を
,
左室収締時間に よ り検討 し , エ タ ノ ー ル 血中濃度

40 ～ 1 2 4 m g / d l で ,
P E P や P E P / L V E T の 増加を み て

い る . 稲坂 ら
2 4)
も . 健常 人で 清酒18 0 mエの 飲用 に よ り

P EP と P E P / L V E T が増加 し
,
血圧 と L V E T は 不変 で

あ っ た と報告 して い る .
L V E T は , 主と して 心拍 出量

の 変化を ,
P E P は心 筋収縮力と心 拍出量の 変化を反映

する と い う 成績
2 5 ) 2 6) が あ り

,
こ の P E P や P E P

/ L V E T の 変化は , 心筋収縮力の 低下を反映 し て い る

と考え られ る
2 3}2 4 }

. ま た ,
D el g a d o ら

2 7)
は U C G に よ り.

健常人で は エ タ ノ ー ル 血 中 濃度 75 ～

13 8 喝 / d l で ,

駆出分画 や平均心筋短縮速度 の 低下する こ と を報告 し

て い る .

と こ ろで
,
エ タ ノ ー ル お よ び代謝産物で あ る ア セ ト

ア ル デ ヒ ドに は交感神経刺激的な作用が あ る
1 7)1 8 )

. 現

在ま で の 報告に は ,
エ タ ノ

ー

ル が 心臓抑制的 に働 く と

い うもの が 多 い よ う で あ る が ,

一 致を み な か っ た の は ,

実験方法の 差異 t
エ タ ノ ー ル 血中濃度の 差異の 他に ,

5 3 3

こ の 交感神経系 の 刺激に よ り ,
エ タ ノ ー

ル の 心臓抑制

作用が不明確 に な っ た可能性 が考え ら れ よう .
エ タ ノ

ー

ル の 心 掛 こ対す る直接作用 と , 自律神経系の 影響 を

分離す る た め ,
W o n g

2 8)

は , 麻酔閉胸犬 を用い ,
ア ト

ロ ピ ン 1 . O m g / k g と プ ロ プ ラ ノ ロ
ー

ル 0 . 2 m g / k g で t 両

方の 自律神経系 を遮断 した状態 で エ タ ノ ー ル を 投 与

し, こ の 場合 ,
エ タ ノ ー ル に よ る左心機能抑制効果が

顕著に な る こ と を認め た . ま た
t
N a k a n o ら

川
は
, 無処

置の イ ヌ と , レ セ ル ピ ン 0 . 5 爪g / k g を3 日 間投与 し た

イ ヌ に
,
エ タ ノ ー ル を 投与し , 2 m g / mエの 血中濃度 で は .

前者で 心 拍数 ,
血圧

,
心 筋収縮力の 軽度 の増加 を み た

が , 後者で は心 拍数 は不変 で あり , 血圧 , 心 筋収縮力

の 低下す る こ と を観察し て い る .

今回の 検討 で は , エ タ ノ ー ル に より遊出する カ テ コ

ラ ミ ン の 心臓刺激作用を遮断す る 目･的で t
プ ロ プ ラ ノ

ロ ー ル を 初回 , 0 . 2 m g / k g 投与 した .
こ の 量 はイ ソ プ ロ

テ レ ノ ー ル 0 . 4 〟g/ 短静注 や . 左星状神経節の 軽度 の 電

気刺激 に よ っ て も心 筋収縮力の 増強や心拍数 の 増加が

お こ ら な い 量 で あ る と さ れ て い る
28 ほ 9I

. ひき っ づ き プ

ロ プ ラ ノ ロ ー ル の 持続点滴 を行 っ た が , P + S 群 で は ,

心機能 は抑制 され な か っ た . した が っ て .
P + E 群の 心

機能抑制 はプ ロ プラ ノ ロ ー ル の 効果で は な く, エ タ ノ ー

ル の 直接作用 に よ る もの と い え る . E 群 は , 対照群に 比

べ
, C O と陽性 d P / d t の 減少が 有意 で あ っ た . P + E 群

で は . さ ら に 陰性 d P/ d t の 減少 , L V E D P の 上昇も有意

で あ っ た . す なわ ち , カ テ コ ラ ミ ン の 影響を 遮断し た

状態 で は , エ タ ノ ー ル 自身 に よる 左室機能の 抑制が よ

り顕著 に な っ たと 考え られ る .

陰性 d P/d t の 大き さ は , 等容拡張期の 左室圧低下 の

速度を あ らわ し , 左室機能障害の 鋭敏 な指標 で あ る .

左 室の 拡張 は , 心 筋収縮 に 使用 さ れ た C a イ オ ン を

S a r C O pl a s m i c r et･i c u l u m が 汲み 上げる こ と に より 始

ま る エ ネ ル ギ
ー 依存性の 過程 で あ る

細
と い わ れ て い

る . ま た . 陰性 d P /d t は ∴種 々 の 血行動態指標 の 影響

を う け る と報告さ れ て い る . C o h n ら
3 =
は
,
イ ヌ の 陽性

d P / d t や を室収縮末期容積が大き い ほ ど, 陰性 d P/ d t

は大き く な る こ と を み て い る. W e isf eld t ら
3 2}

は . 左室収

縮期圧 に 影響 を受 け る と報告 し て い る . 最 近 ,
W ei s s

ら
3 3)
, K a rli n e r ら

3 4}
は動物実験で , 左 室収終期圧や 左

室収縮末期容積と は無関係で あ り , 収縮期 の 心 筋短縮

速度 に 影響を う ける こ とを み て い る . P a p a pi e t r o ら
35)

も
,
ヒ ト で

, 陰性 d P/ d t が 陽性d P / d t お よ び駆出分

画と相関す る と報告し て い る . E 群と P + E 群 は , 実

験 中, 血圧 は不変で あ り . ま た陽性 d P / d t の 減少の 度

合も同L: で あ っ た . し か し , P + E 群の 陰性 d P / d t の

減少率 は . E 群 に 比 して 有意 に 大きか っ た .

一 方 ,
P +



5 3 4

S 群 で は , 陽性 d P / d t は不変 で あ り , 陰性 d P/ d t は 軽

度増加の 傾向が あ っ たの で 一 本実験 に お け る プ ロ プ ラ

ノ ロ ー ル 使用量で は 左室 の 拡張性 は抑制 し な い も の と

考 え られ る . した が っ て ,
エ タ ノ ー

ル 投与群 で は左 室の

拡張性 が低下 し , こ の 際 , 交感神経系が代償的 に働 い

て い る た め ,
プ ロ プ ラ ノ ロ

ー

ル 投与下で エ タ ノ ー ル の心

筋抑制作用が よ り朗著に な っ た と解 釈さ れ る .
エ タ ノ

ー ル の 心機能 に 関す る実験 は数多い が , 拡 張性 の 抑制

に つ い て 論 じた もの は な い .

ェ タ'ノ ー ル 急性投与時に み られ る .
こ の よ う な心筋

抑制作用 の お こ る機序に関し て ,
S c h r ei b e r ら

3 6)
は ,
モ

ル モ ッ ト の 摘出海流心 を 用い ,
エ タ ノ ー ル お よ び代謝

産物 で あ る ア セ ト ア ル デ ヒ ドに よ る心筋細胞で の タ ン

パ ク 合成障害 をみ て い る .
しか し

,
エ タ ノ

ー

ル 血中濃

度1 50 0 m g / d l 以 上 で ,
は じめ て 障害が お こ っ て おり ,

急性投与時の 心機能抑制の 原因 と は考 え に く い . ま た ,

R e g a n ら
3 7】
は , 冠 血 流減少 と無 関 係 に 心 筋 か ら

K
十

,
P O i

-

, お よ び ト ラ ン ス ア ミ ナ
ー ゼ が遊 出し , こ れ

が エ タ ノ
ー

ル に よ る h y p e r o s m o ti c e ff e c t と 関 係 が

あり , ま た . こ の Ⅸ
+

の 損失 は , 細 胞膜で の N a
-

K の

能動輸送機転を障害す る と い う . そ の 他, 細 胞内で の

C a の 移動の 障害
3 7-

.
心 筋内脂質代謝の 障害

3 7 ㈹ な どが

報告 さ れ て い るが , 結論 は出て お らず , 今後の 解明が

期待 さ れ る｡

今回, エ タ ノ
ー ル の 投 与量が多く な る に つ れ 心 機能

抑制が進 ん だ こ とか ら , 少量の エ タ ノ
ー ル で は

,
そ の

カ テ コ ラ ミ ン 遊 出刺激作用に より ,
心 機能が 代償 さ れ

るが ,
さ ら に 血 中濃度が高く な る と , カ テ コ ラ ミ■ン で

も代償で き な い 程度 の 心機能抑制 が進行す る と考 え ら

れ る｡ W o n g
2 8)

. N a k an 0 ら
川
. G i m e n o ら

5)

も , エ タ ノ

ー ル に よる d o s e d e p e n d e n t な心 筋 収縮能 の 低下 を

認 め て い る . ま た ,
エ タ ノ

ー ル の 投与量が多 くな る に つ

れ
. L V E D P の 上 昇が み られ た L V E D P 上昇 に もか か わ

らず, C O は低下 し て お り ,
F r a n k - S t a rli n g 機構 に よる

代償機転 を も っ て して も . 代 償 し きれ な い もの と 解釈

で き る . T y p e の 異 な る 3 種 類の St r ai n ･

g a u g e を 用 い

た N e w m a n ら
川 )
は , エ タ ノ

ー ル に よ る左重機能の 低下

を
,
F r a n k ･S t a rli n g 機構で 代償 し う る範囲 に は

一 定の

限界が あ り t
こ れ を超え た 場合に は ウ ア パ イ ン 投与 に

より , あ る程度 ま で 代償可能 で あ る と い う . 著者 の 成

績 も , 心 筋線維長の 変化は み て い な い が , N e w m an ら

の 見解 と 一 致す るもの で あ る .

結 論

麻酔開胸犬2 4 頭を用 い , 心 房 ペ ー シ ン グに よ り 心拍

数 を 一 定と した 状態で ,
エ タ ノ ー ル の 急性投与が 心機

能 に 及 ぼ す 影響 お よ び こ の 時の β 交感 神経系 の 役割

を検討 し . 以 下 の 成績 を得 た .

1 .
エ タ ノ ー

ル 投 与時 . 大動脈圧 は不 変で あ っ た .

2 .
エ タ ノ

ー

ル 単 独投与群で は , 投 与量増加に つ れ

て L V E D P ( 左董拡張終期圧) 上昇 ,
C O ( 心 拍出量)

減少 , 陽性 d P/ d t 減少 , 陰性 d P/ d t 減少が み られ た .

3 . β受容体適齢薬投与後 に エ タ ノ
ー

ル を 投 与す る

と
,
心 機能抑制が ,

さ ら に 著明 と な り , と く に 陰性

d P / d t の 減少が 著 しか っ た .･

以 上 よ り , 1 ) エ タ ノ
ー

ル は心 機能を 抑制す る もの

で あ る . 2 ) エ タ ノ
ー

ル 投与時 に は , β交感神経系が .

エ タ ノ
ー

ル に よ るJL ､機能抑制 に 対し ,
あ る程度 t 代償

的 に 働 く と結論 す る .
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ti al s a n d c o n t r a c t cli t y o f i s o l a t e d r a t at ri u m
･

A m e r . J . P h y si o l . , 2 0 3 , 1 9 4 - 1 9 6 (1 9 6 2 ) ･

6) S e g el , L . D . , W oli n e r , M .
,
M ill e r

,
R ･ R ･

,

A m s t e r d a m , E . A .
,
C h a c k o

,
K . J .

,
D r a k e , C . ,

St o11 ,

P . J . & M a s o n , D . T . : C o n t r a c til it y a n d e n e r
･

g e ti c s e ff e c t s o f e t h a n o l a n d i s o p
r ot e r e n OI

u si n g a n i m p r o v e d b i o l o gi c a ll y s t a b l e i s o l a
t ed
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ej e c ti n g r a t h e a rt s y s t e m ･ R e s ･ C o m m u n ･ C h e m ･

P ath o l . P h a r m a c o l . , 1 7 , 5 5 5 - 5 7 3 (1 9 7 7 ) .

7) G o u ld , L , Z a h i r , M ･
,
D e M a rti n o

,
A ･ &

G o m p r e C h t , R ･ F . : C a r d i a c e ff e c t s o f a c o c k ta il .

J A M A 2 1 8 , 1 7 9 9 - 1 8 0 2 (1 9 7 1 ) .

8) W e b b , W . R .
,
G u p t a , D . N .

,
C o o k

,
W . A .

,
S u g g ,

W . L .
,
B a s h o u r , F . A . & U n a l , M . 0 . : E ff e c t s o f

al c o h ol o n m y o c a r d i a l c o n t r a c tilit y . D i s . C h e s t ,

5 2 , 6 0 2
-

6 0 5 (1 9 6 7 ) .

9) R i ff , D . P .
,
J a i n

,
A . C . & D o yl e J . T .

: A c u t e

h e m o d y n a m i c eff e c t s o f e th an 0 l o n n o r m a l

h u m a n v o l u n t e e r s , A m e r . H e a r t J .
.
7 8

,
5 9 2

- 5 9 7

(1 9 6 9) ,

1 0 ) B l o m q v i st , G . , S a l ti n
,
B . & M it c h e ll J . H . :

A c u t e eff e c t s o f e th a n o l i n g e s ti o n o n t h e r e s
･

p o n s e t o s u b m a x i m al a n d m a x i m a l e x e r c i s e i n

m an . C i r c u l a ti o n
,
4 2

,
4 6 3 岬 4 7 0 ( 1 9 7 0) .

1 1) N a k a n o , J . & P r a n c a m , A . V . : E ff e c t s o f

a d r e n e r gi c b l o c k a d e o n c a r d i o v a s c u l a r r e s p o n ･

S e S t O e th a n o l a n d a c e t al d e h y d e . A r c h .
i n t . P h a r -

m a c o d y n .
,
1 9 6

,
2 5 9 - 2 6 8 ( 1 9 7 2) .

1字) R e g a n , T . J . , K o r o x e n idi s
,
G .
,
M o s c h o s

,
C . B .

,

0 1 d e w u rt el , H . A . , Le h a n , P . H . & H ell e m s
,
H . K ∴

T h e a c u t e m e t a b o li c a n d h e m o d y n a m i c r e s p o n
･

S e S O f th e l ef t v e n t ri cl e t o e t h a n o l . J . C li n .

I n v e s t ,
,
4 5

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

1 3) H o r w it 2: , L . D . & A tk i n s
,
J . M . : A c u t e eff e c t s

Of eth an 0 l o n l ef t v e n t ri c u l a r p e r f o r m a n c e . C i r
-

C u l a ti o n
.
4 9 , 1 2 4 - 1 2 8 ( 1 9 7 4 ) .

1 4) M c C l o y , R . B .
,
P r a n c a n , A . Ⅴ. & N a k a n o , J . :

D i r e c t eff e c t s o f e th an 0 1 a n d a c e t al d e h y d e o n

th e c o r o n a r y ci r c u l a ti o n a n d m y o c a r d i al c o n t r a -

Ctil e f o r c e i n d o g s . C li n . R e s .
,
2 1

,
4 3 7 (1 9 7 3 ) .

1 5) N e w m a n , W . H . & V ali c e n ti , J . F . J r . : V e n -

tri c u l a r f u n cti o n f o 1l o w i n g a c u t e al c o h o l

ad m i n i s t r a ti o n : A st r ai n -

g a u g e a n al y si s o f d e
-

P r e S S e d v e n t ri c u l a r d y n a m i c s . A rn e r . H e a r t J . ,

8 1
, 6 1 - 6 8 ( 1 9 7 1) .

1 6) W e b b , W . R . & D e g e rli , Ⅰ. U . : E th yl al c o h o l

a n d th e c a r d i o v a s c u l a r s y s t e m . J A M A , 1 9 1 , 7 7 ～

80 (1 9 6 5 ) .

1 7) P e r m a n , E . S . : T h e eff e c t o f e th yl a l c o h o l

O n th e s e c r e ti o n f r o m th e a d r e n al m e d u ll a i n

m a n
. A c t a P h y si o l . S c a n d .

,
4 4

,
2 4 4 - 2 4 7 (1 9 5 8 ) .

1 8) P e r m a n
,
E . S ∴ T h e eff e c t s o f e th yl a l c o h o l

O n th e s e c r e ti o n f r o m th e a d r e n al m e d u ll a o f

5 35

th e c a t . A c t a P h y s i o l . S c a n d .
.
4 8

,
3 2 3 -

3 2 8

(1 9 6 0 ) .

1 9) M a s s e r m 8 n , J . B . , B e a l , J . & S a m d e r s
,
R . :

S ti m u l a n t e ff e c t s of e th yl al c o h o l i n c o rti c o
･ h y

･

P O t h a l a m i c f u n c ti o n s . J . P h a r m a c o l . E x p . T h e r .
,

7 0
,
4 5 0 - 4 5 3 (1 9 4 0 ) .

2 0) E a d e , N . R . : M e c h a n i s m o f s y m p a th o m i m e ti c
･

a c ti o n o f a l d e h y d e s . J . P h a r m a c o l . E x p . T h e r . .

1 2 7
,
2 9

-

3 4 (1 9 5 9) .

2 1) 何川 涼 : ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ る 試 料

中微量 ア ル コ ー ル の 検出並び に 定量法 , 39 年度 文部省

研究報告集録 ( 医学及 び薬学) , 2 4 2 (1 9 6 5) .

2 2) 何川 涼 ,
ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ィ

ー

に よ る尿中並

び に 血中 ア ル コ ー ル 定量法 , 40 年度文部省研究報告集

録 ( 医学及 び薬学) , 2 7 2 - 2 7 3 (1 9 6 6).

2 3 ) A h m ed
,
S . S .

,
Le v i n s o n

,
G . E . & R e g a n , T . J . :

D e p r e s si o n o f m y o c a r di a l c o n t r a c tilit y w i th l o w

d o s e s o f et h a n o l i n n o r m al m a n . C i r c u l a ti o n
,
4 8

,

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

2 4) 稲坂暢 ･ 杉本恒明 ･ 細野 謙介 ･ 満開忠夫 ･ 佐 藤

清 ･ 池田 孝之 : 運動負荷 に よ る S TI の 変 化 に 対 す る

エ タ ノ ー ル の 影響 に つ い て : 正 常例で の 検討 . 臨床 心

音図 . 4
,
3 7 3

-

3 7 8 (1 9 7 4) .

2 5 ) 稲 板場 ･ 杉本恒明 ･ 野 原 哲夫 ･

平 沢 邦 彦 ･ 細 野

謙介 ･ 浦岡忠夫 ･ 北川駿介 ･ 佐藤清 ･ 武内登 玉 郎 : 血

行動態の 評価 に お け る左室収締時間 (S T り 測定 の 意

義 .
JL ､臓 ,
5
,
2 1 -

3 4 (1 9 7 3 ) .

2 6) A h m e d , S . S .
,
Le v i n s o n

,
G . E .

,
S c h w a rt z , C . J .

& 】飢ti n g e r , P . 0 . : S y s t o li c ti m e i n t e r v a l s a s

rn e a S u r e S O f th e c o n t r a ctil e s t a t e o f t h e l e f t v e n -

t ri c u l a r m y o c a r d i u m i n m a n . C i r c u l a ti o n
,
4 6

,

5 5 9
-

5 7 1 (1 9 7 2 ) .

2 7) D el g a d o , C . E .
,
F o r t u i n

,
N . J . & R o s s , R . S . :

A c u t e eff e c t s o f l o w d o s e s of al c o h o l o n 1̀ ef t

V e n t r i c u l a r f u n c ti o n b y e c h o c a rd i o g r a p h y .

C i r c u l a ti o n
,
5 1

,
5 3 5 - 5 4 0 (1 9 7 5 ) .

2 8) W o n g , M . : D e p r e s s i o n o f c a rd i a c p e rf o r
･

-

m a n c e b y e th a n o I u n m a s k e d d u ri n g a u t o n o m i c

b l o c k a d e . A m e r . H e a r t J . , 8 6 , 5 0 8 -

5 1 5 (1 9 7 3 ) .

2 9) J o s e , A . D . & T a yl o r , R . R . : A u t o n o m i c

b l o c k a d e b y p r o p r a n o l o l a n d a t r o p i n e t o s t u d y

i n t ri n si c m y o c a r d i a l f u n c ti o n i n m a n . J . C li n .

I n v e s t . , 4 8 , 2 0 1 9 - 2 0 3 1 (1 9 6 9) .

3 0 ) L a n g e r , G . A . : I o n f l u x e s i n c a r d i a c e x cit a ･

ti o n a n d c o n t r a c ti o n a n d th ei r r el a ti o n t o m y o ･

C a r d i al c o n t r a c tili ty . P h y si o l . R e v .
,
4 8 , 7 0 8

-



5 3 6

7 5 7 (1 9 6 8 ) .

3 1) C o h n , P . F .
,
L i e d t k e

, A . J . , S e r u r , J . ,

S o n rL e n b li c k
,
E . H . & U r s c h el C . W . : M a x i m al

r a t e o f p r e s s u r e f all ( P e a k n e g ati v e d P / d t)

d u r i n g v e n t ri c u l a r r el a x a ti o n . C a r d i o v a s c . R e s .
,

6 , 2 6 3
-

2 6 7 (1 9 7 2 ) .

3 2 ) W ei s f el dt , M . L .
, S c u ll y , H . E .

,
F r e d e ri k s e n

,

J .
,
R u b e n st ei n

,
J . J . , P o h o st

,
G . M .

,
B ei e r h ol m

,
E .
,

B e l1 0
,
A . G . & D a g g e tt , W . M .

: H e m o d y n a m i c

d e t e r mi n a n t s o f m a x i m u m n a g a ti v e d P / d t a n d

P e ri o d s o f d i a s t o l e . A rn e r , J . P h y si o l . , 2 2 7 , 6 1 3

-

6 2 1 (1 9 7 4) .

3 3) W ei $ $ , J . L .
,
F r ed e ri k s e n

,
J . W . & W ei s f el dt ,

M
. L : H e r n o d y n a m i c d e t e r m i n a n t s o f t h e ti m e

-

C O u r S e O f f all i n c a n i n e l e ft v e n t ri c u l a r p r e -

S S u r e . J . C li n . l n v e s t . . 5 8 , 7 5 1
-

7 6 0 (1 9 7 6 ) .

3 4) K a rli n e r , J . S .
,
Le W i n t e r , M . M . , M a h l e r

,
F .
,

E n gl e r , R . & 0
'

R o u r k e
,
R . A . : P h a r m a c o l o g i c

a n d h e m o d y n a m i c i n fl u e n c e s o n th e r a t e o f i s o 一

V O l u m i c l e ft v e n t ri c ul a r r el a x a ti o n i n th e n o r m al

C O n S Ci o u s d o g ･ J . C li n . I n v e s t .
,
6 0

,
5 1 1 M

5 2 1

(1 9 7 7).

3 5 ) P a p a pi e t r o ･ S ･ E ･ , C o g h l a n , H ･ C .
,

Z i s s e r m a n n
,
D ･
,
R u $ S e 11

,
R . 0

り R a e k l e y l C . 軋 &

R o g e r s , W ･ J . : I m p ai r e d m a x i m al r at e o f l eft

V e n t ri c u l a r r e l a x ati o n i n p a ti e n t s w i th c o r o n a r y

a r t e r y d i s e a s e a n d l eft v e n t ri c u l a r d y s f u n c ti o n .

C i r c u l a ti o n , 5 9 , 9 8 4
-

9 9 1 ( 1 9 7 9) .

3 6 ) S c h r ei b e r , S . S .
, _B rid e n , K .

,
O r a t z

, M . &

R o th s c h il d
,
M . A . : E th a n o l

,
a C et al d e h y d e , a n d

m y o c a r d i al p r o t e i n s y n t h e s i s . J . C li n . I n v e s t
.
,

5 1
,
2 8 2 0

-

2 8 2 6 (1 9 7 2) ,

3 7 ) R e g a n , T ･ J ･ , E tti n g e r , P . 0 . , L y o n s , M . M .
,

M o s c h o s
,
C . B . & W e i s s e

,
A . B . : E th yl a l c o h ol as

a c a rd i a c ri s k f a c t o r . C u r r . P r o b l . C a r di o l .
,
2
,
1

-

3 5 (1 9 7 7) .

3 8 ) W e n d t , Ⅴ. E . , A jl u n i , R .
,
B ru C e

,
T . A .

,
P r a s ad ,

A . S . & B i n g , R . J . : A c u t e e ff e c ts o f al c o h ol

O n th e h u m an m y O C a r d i u m . A m e r . J . C a r d i ol . ,

1 7
,
8 0 4

-

8 1 2 (1 9 6 6 ).
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T h e E 晩 c せ 0 用 地 弧 0且o n C 甜 肋 c 『Ⅶm C 伽 m . (り E x p 由 m e 皿旭 S 血 曲 s 両地 D o 騨 S b ig e r u

Y o k 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 (1) , S ch o ol of M e di ci n e , 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 . , 90 , 5 2 9

- 5 3 7 (1 9 8 1)

K e y w o rd s: e th a n ol , C ar di a c p e rf o r m a n c e , β
- a dr e n e rgi c sy st e m , di ast oli c p r o p e rtie s .

A b s tr a c t

T h e e f f e c t s o f et h a n o l o n l e ft v e n t ri c u l a r p e r f o r m a n c e w e r e st u di e d i n 2 4 a n e st h e ti z e d o p e n
-

c h e s t d o g s wi t h o r w it h o u t β一 a d r e n e r gi c b l o c k a d e . E t h a n o I w a s i n fu s e d a t a r a t e o f 5 0 m g/ k g/ m i n .

匹bl o c k a d e w a s m a d e w it h a n i n iti al d o s e o f p r o p r a n o l o l O . 2 m g/ k g , f o1l o w e d b y c o n s t a n t i n -

f u si o n o f O . 0 0 4 m g/ k g/ mi n . T h e a n i m a l s w e r e g r o u p e d a s f o ll o w s : 7 d o g s w it h p r o p r a n ol o l a n d

e th a n o l ( P 十E) , 5 d o g s w it h p r o p r a n o l o l a n d s al i n e ( P + S)
,
7 d o g s w it h et h a n ol al o n e ( E) , a n d 5

d o g s w i t h s a li n e al o n e ( S) .

I n P + S a n d S
,
t h e r e w e r e n o c h a n g e s i n c a r d i a c p e r f o r m a n c e ･ I n P + E

,
C a r d i a c d e p r e s si o n w a s

P r O g r e S Si v e a ft e r 2 0 m in u t e s . I n 6 0 m i n u t e s , 1 e ft v e n t ri c u l a r e n d d i a st oli c p r e s s u r e ( L V E D P) r o s e

b y 3 ･4 ±0 ･ 7 m m H g ( m e a n ±S E) , a n d c a rd i a c o u:t p u t ( C O) , P O Siti v e L V d P/ d t a n d n e g a ti v e L V d P/ d t

d e c r e a s e d b y 2 9 % , 2 9 % a n d 3 6 % , r e SP e Cti v el y . A ll o f t h e s e c h a n g e s w e r e st a tisti c a 11 y si g n i fi c a n t

C O m P a r e d w i t h P + S ･ I n E
,
C a r d i a c d e p r e s si o n w a s a l s o p r o g r e ssi v e . I n 6 0 m i n u t e s , L V E D P r o s e

b y 3 ･3 ±1 ･6 m m H g , a n d C O , P O Siti v e L V d P/ d t a n d n e g a ti v e L V d P/ d t w e re d e c r e a s e d b y 2 2 % ,

1 9 % a n d 1 8 %
,
r e S P e C ti v el y ■ B u t t h e i n c r e a s e o f L V E D P a n d t h e d e c r e a s e o f n e g ati v e d P/ d t w e r e

n o t st a ti sti c a11 y si g n i fi c a n t c o m p a r e d w it h S . T h e d e c r e a s e o f n e g a ti v e L V d P/ d t i n E w a s si g n ifi -

C a n tl y l e s s t h a n t h at i n P 十E .

T h e r e f o r e
,
it i s c o n cl u d e d t h a t e t h an 0 1 d e p r e s s e s t h e c a r d i a c p e r f o r m a n c e , b u t t h i s d e p r e s si o n ,

e s p e ci al 1y o f d i a st o 止c p r o p e rt i e s, is m as k e d b y βq

a d r e n e rgi c sy st e m s ti m u l a t e d b y e t h a n o l .


