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緒 言

CCUの 発達 に よ り心 筋梗 塞急 性 期 の不 整 脈

死1) 2)は 減 少 し たが,や は り重 大 な 死 因の1つ

で あ る.

現 在,心 筋梗 塞 に合 併 す る心 室 性 期 外収 縮の

治療 に はnegative inotropic actionの 弱 い と

い われ る リ ドカ イ ンの 注射 が広 く行 な われ て い

る.し か しKramerら3)は 冠動 脈 結紮 に よる心

室細 動 に対 して 常 用 量 の リ ドカ イ ンには 予 防効

果 が ない と述 べ て い る.事 実大 量 の リ ドカイ ン

の使 用 に もか か わ らず心 室 細動 に移 行す る例 が

少 なか らず存 在 す る こ とは 周知 の 事実 であ る.

 1935年Robertson4)が 冠 静 脈 洞(以 下CS)あ

る いは 大心 静 脈 の 閉鎖 に よ り冠 動 脈結 紮 に よ る

梗 塞 域 の 拡 大 が 防 止 で き る と し たが, CSの

閉 鎖 が 急性 心 筋 虚 血時 に 発生 す る不 整 脈 に ど

の よ うな 影 響 を与 え るか に つ い て は 言 及 し て

い な い . CSの 閉 鎖 が 冠 動 脈 結 紮 に よ る梗 塞

巣 を縮 少 し得 るな らば,当 然虚 血 時 に生 じる不

整 脈 に も何 らか の影 響 を与 え る こ とが 予 測 され

る.そ こ で著 者 は 犬 を使 っ て急 性心 筋虚 血 作成

時 の心 室 細 動 発生 率 を求 め, CSの 閉 鎖 が 心 室

細動 の 発 生 に どの よ うな影 響 を与 え るかに つ い

て 検討 した.さ らにCS閉 鎖 に よ り冠静 脈 圧 は

著 明に 上 昇す るが この冠 静 脈 圧上 昇 が,冠 動 脈

の 血流 予備 能,心 筋酸素 代 謝 あ る いは虚 血 領域

へ の側 副 血行 路 等 に どの よ うな影 響 を与 え るか

を検 討 す る こ とは, CS閉 鎖 に よ る梗 塞 領 域 の

縮 少効 果や 不 整 脈 に対 す る作 用 を理 解 す る上 で

不 可 欠 と考 え られ る.そ こ でCSを 閉 鎖す る こ

とに よ り生 じた静 脈系 の うっ滞 に よ る影響 を,

冠 動 脈 血 流量,冠 動 脈 の 反応 性 充血,血 流波 形,

虚 血部 へ の逆 行性 血圧, CS内 圧 波 形,お よび

心 筋酸 素 代謝 の 面か ら検討 した.

方 法

雑 種 成 犬48頭(体 重9～25kg)を 用 い, pen

tobarbitalで 静 脈麻 酔(25～30mg/kg)後,人

工 呼 吸 下 に左 第5肋 間 で 開胸 した.心 の う切 開

後,図1の ごとく左 冠動 脈前 下 行枝(以 下LAD)

及 び 大 動 脈 の 起 始 部 を剥 離 し,矩 形 波電 磁 血

流 計(Model MFV 1100,日 本 光 電 工 業 社 製)

の プ ロ ー ブ を装 着 し,冠 状 動 脈 血 流 量(以 下

CBF)と 心 拍 出量(以 下CO)を 記録 した. CBF

の プ ロ ー ブ の 末 梢 に は,自 作 のoccluderを

87



88 西 山 修

装 着 し, CBFの ゼ ロレベ ル を決 定 す るの に使 用

した.ま た,右 頸 動 脈 よ り逆 行性 に上 行 大動 脈

内 に,心 尖部 よ り左 室 内 に カテ ー テ ル を挿 入 し

て,そ れ ぞれ大 動 脈 血 圧(以 下BP)お よ び左

室 内圧(以 下LVP)を 電 気 血 圧 計(Model

 MPU-0.5,日 本光 電 工 業 社 製)に よ り測 定 した.

なお右心耳 よ り自作 のバルー ンカテーテ ルをCS

内 に挿 入 し,そ の先 端 でCS内 圧(以 下CSP)

を測定 しつ つ バ ルー ンに よ りCSの 開放 閉 鎖 を

行 な っ た.こ の バ ルー ンカ テー テ ル は ダブ ル ル

ー メン を有 し
, 1つ は カテー テル 先端 に 開 き,

他 の1つ は尖 端 よ り約5mm中 枢側 に位 置 した

バ ルー ンに 通 じて い る.バ ルー ンはふ くら ませ

た時 に, CSPが 最 も上 昇 す る位 置 で固 定 した.

動 脈 血 ガ スは 呼 吸数 と吸 気酸 素 濃 度 の調 節 お よ

び1MのNaHCO3の 点 滴 に よ りほ ぼ生 理 的状

態 に 維持 し,以 下 の項 目の 記録 を行 な った.

1)大 動 脈 血圧(BP)

2)冠 静 脈 洞 内圧(CSP)

3)左 室 内圧(LVP)お よび そ の一 次微 分

(LV dp/dt)

4)冠 血 流 量(CBF)

5)心 拍 出量(CO)

6)結 紮 冠動 脈 末梢 の 逆行 性 血圧(RGP)

デー タの 計 測 は 原則 と して1呼 吸 にお け る平

均 値 を使 用 し,以 下 の5項 目に 関す る検討 を行

な った.

実験I: CS閉 鎖 に よ る血 行 動 態 の 検討

10頭 につ い てCS閉 鎖 後10分 間 にお け る血 行

動 態 を経 時 的 に 記録 し,閉 鎖 前 と比 較 した.ま

た 別 の犬3頭 にatropine(1mg i. v.)を 投 与 し

て5分 後に 同 様 の実 験 を行 ない,副 交 感神 経 が

CS閉 鎖 に よ る血 行動 態 の変 化 に どの よ うな役

割 を果 た して い るか に つ いて 検討 した.

実 験II: CS閉 鎖 が 冠動 脈 の 反 応 性 充血 に 及

ぼす 影 響 の 検討

CS開 放 でLADを20秒 間 閉 鎖 し,反 応 性 充

血5) 6) 7)(以 下RH)を 記録 した. 5～10分 後CS

を 閉鎖 し,血 行 動 態が 安 定 した時 点 で 前 と同様

の方 法 でRHを 記録 した.最 後 に再 度CS開 放

の ま まで5～10分 後 同様 の 実験 を繰 り返 し,最

初 に 行 な っ たCS開 放 時 の デー タ との平 均 を と

り, CS閉 鎖 時 の デー タ と比較 した.

Fig. 1. Schematic representation of the experi

mental procedure.

Abbreviations: BP, aortic blood pressure; CSP,

 coronary sinus pressure; CBF, coronary blood 

flow; RGP, retrograde pressure; LVP, left ven

tricular pressure. CSP catheter is used for both

 CSP measurement and coronary sinus occlusion.

実 験III: CS閉 鎖 が心 筋 酸 素 代 謝 に 及ぼす 影

響 の 検 討

CS開 放 時 お よびCS閉 鎖10分 後 に大動 脈お

よ びCS内 よ リ血 液 を採 取 し,心 筋酸 素 摂取 率

を求 め た.こ の 際, CS内 に 貯 留 停 滞 し た 血

液 が 測定 に用 い られ るこ とを避 け る ため,毎 回,

冠 静 脈 洞か ら採 取 した 血液 の うち最初 の2mlは

測定 に 用 い なか った.

実験IV: CS閉 鎖が 心 室 細 動 発 生 率 に与 え る

影 響 の検 討

CS閉 鎖5分 後, LADの 起 始部 を完 全 結 紮 し,

そ の 後30分 間 にお け る心 室 細動(以 下VF)の 発

生 率 を観 察 し た.対 照 と してCS開 放 の ま ま

LADを 結紮 した群 を用 い, CS開 放 群 と閉鎖群

との配 分 は 無作 為 に行 な った.

実 験V: CS閉 鎖 が 虚 血 部 逆 行 性 血 流 に与 え

る.影響 の 検討

LAD結 紮 時 の冠 動 脈 逆行 性 血圧 お よ び 逆 行

性 血液 採取 のた め 図1の ご と く結紮 部 の す ぐ末
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梢側 のLADに 細 いpolyethylene tubeを 挿 入

し,血 圧 測 定 は電 気 血 圧 計 に よ り行 な った .ま

ずCS開 放 下 にLADを 結 紮 し, 4～5分 後 に

逆 行性 冠 動 脈圧 の測 定 お よび逆 行性 血 液 の採 取

を行 な った.次 にCSを 閉鎖 し4～5分 後 同様

の 測定 を行 なっ た.最 後 に再 度CSを 開 放 し,

最 初 のCS開 放 時の デ ー タ との 平均 を と り, CS

閉 鎖 時 と比 較 した.

記録 はSiemens-Elema社 製Mingograph

 Model 804を 使 用 し,紙 送 り速 度 は2 .5mm/

sec,あ るい は100mm/secで 行 な っ た.血 液 ガ

スの 測定 に はCorning社 製 のModel 165/2ガ

ス分析 装置 を使 用 した.な おバ ルー ンに よ りCS

の 閉 鎖 が 完 全 に行 な われ て い る こ と を確 認 す

るため, 4頭 の 犬に お い て は実 験終 了後, CSP

カテー テル よ り逆 行 性 にバ リウム を注 入 し,バ

ル ー ン 周囲 か らの漏 れ の有 無 を検 討 した.

統計 処 理 はpairedお よびunpaired Student's

 t-testに よ り行 な い, p<0.05を もっ て有 意水

準 と考 えた.ま た心 室細 動 発生 率 の 比較 に はx2

検 定 を用 いた.

成 績

I. CS閉 鎖 がCBFお よび心 血行動態 に 及ぼ

す影 響

10頭 のCS閉 鎖 前 の値 を表1に ま とめ て示 し

た.

a) CS閉 鎖後10分 間 にお け る血 行動 態 の経

時 的 変 化(図2)

左室 拡 張 末期 圧(以 下LVEDP)を 除 くパ ラ

メー ター は いず れ もCS閉 鎖 直後 に 減少 を示 し,

最 大減 少率 は心 拍 数(以 下HR)で6%,平 均

血 圧(以 下m-BP)で19%,心 拍 出量(以 下CO)

で10%,左 室 圧 最 大 上 昇 速 度(LV max・dp/

dt)で15%で あ っ た.こ れ らの パ ラ メー タ-

は 以 後 ゆ っ く り と前 値 に 回 復 す る傾 向 を示 し

たが, 4～5分 後 頃 よ りほぼ 定常 状 態 とな りm-

BP, CO, LV max・dp/dtは いず れ もCS閉 鎖 前

値 よ り5～10%の 低 値 を示 した. m-CBFも ほ

ぼ 同様 の傾 向 を示 した が,そ の減 少 率 は最 も大

き く, 15秒 後 に は28%,定 常状 態 に 達 した5分

後 で もCS閉 鎖前 に比 べ て14%の 減 少 を示 した.

こ れに 対 しLVEDPはCS閉 鎖 の影 響 を殆 ん

Table 1. Mean value and standard deviation of 

hemodynamic measurements before coronary 

sinus occlusion.

Abbreviations: HR, heart rate; m-BP, mean aor
tic blood pressure; m-CBF, mean coronary blood 
flow; CO, cardiac output; LVEDP, left ventricular 
end diastolic pressure.

Fig. 2. Time course of hemodynamics after co

ronary sinus occlusion.

Abbreviations: HR, heart rate; m-BP , aortic 
blood pressure; m-CBF, mean coronary blood 

flow; CO, cardiac output; LVEDP, left ventricu

lar end-diastolic pressure; * , statistically sig
nificant from preocclusion values at level of

 p<0.05.

ど受 け なか った

b) CS開 放 及 び閉 鎖時 の 血 行 動 態 のphas

ic patternの 比較
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Fig. 3. Instantaneous hemodynamic tracing with open (left pannel) and closed (right pannel)
 coronary sinus. Oblique line area and dotted area indicate stroke coronary blood flow and
 aortic blood flow, respectively.

CS閉 鎖時 の値 は 血行 動 態が 安 定 す るCS閉

鎖5～10分 後 を用 い た.実 例 を図3に 示 す.

 BPは 収縮 期,拡 張 期 と もに低 下 し脈圧 は 殆 ん

ど変 化 しなか った. CS開 放 時 のCSPは 収縮 初

期 に は 低下 し収 縮 中期 に は 軽度 回復 した後,こ

の値 が 拡 張 中期 まで持 続 した.次 い で拡 張 末期

に は明 らか に上 昇 して最 高値 を示 したが, CSP

の 変 動 は 収 縮 期,拡 張 期 を通 じて7mmHg

以下 と極 め て小 さか っ た. CS閉 鎖 に よ りCSP

は拡 張 期 に も23±12mmHg(mean±SD)と 明

らか に上 昇 したが, LVPの 上昇 か ら約50msec

遅 れ て心 筋収 縮 と と もに著 明 に上 昇 し,収 縮 中

期 に65±20mmHgと 最 高 値 を 示 した.そ の 後

拡 張 中期 まで はほ ぼ 直線 的 に低 下 し,拡 張 末期

に小 上 昇 を認め,全 体 と して は左 室圧 波 形 に類

似 したパ ター ン を示 した.

なおCS閉 鎖 時に はCSPは 拡 張 期 の ほ ぼ 全

期 間 を通 じてLVPを 越 えて い た.

図4はCBF波 形 を詳 細 に検 討 した もの で あ

る. 1心 拍 にお け るCBFはCS閉 鎖 に よ り平

均約16%減 少 したが, systolic CBFの 減 少が主

体 で,多 くの例 でsystolic back flowを 示 した.

図4の 下段 に示 す如 くCS開 放 時 のstroke C

BFを100%と した場 合,収 縮 期 血 流 は約30%を

占め るの に対 し, CS閉 鎖 に よ りstroke CBF

は16%の 減 少 を示 し,収 縮 期 対 拡 張期 の 血 流比

は11:73(収 縮期 血 流 はstroke CBFの 約13%)

とな った.こ れ に対 しdiastolic CBFの 減 少 は

軽度で あ り, systolic CBFの 減 少率 とCSPの

上 昇幅 との関連 が示唆 された.そ こでCS閉 鎖 に

よるsystolic CBFのstroke CBFに 対 す る減

少率 を縦軸(Y)に, mean CSPの 上昇幅 を横軸

(X)に とって プ ロ ッ トしたの が 図5で あ る. Y

=0 .81X-7.6, r=0.94(p<0.01)と 両 者 の間

に密接 な正 相関 が認 め られ た.

c) atropine前 投 与 時 のCS閉 鎖 に よ る 血行

動 態 の変 化

表2に3頭 の犬 よ り得 た計4回 の 測 定値 を示

す. CS閉 鎖 に よ るHRの 減 少はatropineの

前 処 置 で明 らか に(p<0.01)に 抑 制 され た.
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Fig. 4. Phasic tracing of coronary blood flow
 when coronary sinus is open (upper) and co

ronary sinus is closed (middle). Oblique line 
area is systolic coronary blood flow and dotted 
area is diastolic coronary blood flow. Lower

 pannel indicates that mean value and standard 
deviation of stroke coronary blood flow, systol
ic coronary blood flow and diastolic coronary 
blood flow. Values are represented as stroke

 CBF during open coronary sinus is 100%.
Abbreviations: CS, coronary sinus; CBF, coro
nary blood flow; NS, no significant difference;
*, p<0.05.

m-BP, m-CBFに も 同 様 の 傾 向 を 認 め た が,有

意 で は な か っ た.

II. CS閉 鎖 が 冠 動 脈 の 反 応 性 充 血 に 及 ぼ す

影 響

a) flow debtとreactive hyperemia flow

へ の 影 響

実 験 に 使 用 し た11頭 の 犬 のCS開 放 時 の 血 行

動 態 はm-BP 90±14mmHg, m-CSP 7±3mm

Hg, HR 138±12 beats/min, CBF 82±35ml/

min/100gで あ り, CS閉 鎖 時 の そ れ はm-BP 88

±15mmHg, m-CSP 43±9mmHg, HR 134±

12 beats/min, CBF 73±31ml/min/1009で あ

っ た.

LADを20秒 間 閉 塞 した と きの 実 例 を 図6に

示 す. flow debt, peak reactive hyperemia

 flow, reactive hyperemia flow7)(以 下RH

Fig. 5. Relation between increase in mean co

ronary sinus pressure by coronary sinus occlu

sion and systolic coronary blood flow (open

- closed)/stroke coronary blood flow (open)•~100.

 Abbreviations: Syst. CBF, systolic coronary

 blood flow; Open, coronary sinus is open; Clos

ed, coronary sinus is closed.

flow)は と もに 減 少 し, repaymentは151%か

ら94%へ と著 明 に低 下 した. 11頭 の 平均 値 を図

の下段 に示 したが, CS開 放時 のflow debtを100

と して%表 示 して あ る. CS閉 鎖時, flow debt

は約89%に 減 少 す るが, RH flowはCS開 放 時

に比 較 して よ1)著 明 に減 少す るため, repay

mentはCS閉 鎖 時 に は開放 時 の約71%の 値 を

示 した.

次に冠動 脈閉塞前 および反応性充 血(以 下RH)

ピー ク時 の冠 血 流 抵 抗 を冠 灌 流 圧 を大 動 脈 圧

(BP)と した もの(CFR)と,大 動 脈 圧 と冠 静

脈 洞 内圧 との 差(BP/CSP)と した もの(CFR´)

とで比 較 したの が図7で あ る.図 中のCはCS

閉鎖, OはCS開 放, PHは 反 応 性 充 血 の ピー

クを意 味す る. PH時 に は冠 動 脈 は最 大 限に 拡

張 して お り,冠 血管 抵 抗 は最 小 と考 え られ る .

これ で み る とCFRで はCS閉 鎖 時 の方 が大 で

あ り, CFR´ ではCS開 放 時 の 方 が大 であ っ た.

これ はCS閉 鎖 時 に下 流圧 と してCSPを 使 用
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Table 2. Hemodynamic measurements before and after atropine administration.

Abbreviations: HR, heart rate; BP, aortic blood pressure; CSP, coronary sinus pressure;

 CBF, coronary blood flow; m•}SD, mean•}standard deviation.

Fig. 6. Reactive hyperemia when coronary sinus is open (upper)
 and coronary sinus is closed (middle).

Lower pannel indicates that mean value and standard devia
tion of flow debt during coronary occlusion, reactive hyperemia 
flow and repayment. Values are represented as flow debt dur
ing open coronary sinus is 100%.

Abbreviations: RH flow, reactive hyperemia flow; *, p<0.05.

す るこ とが 不適 当 であ る こ とを意 味す る.こ の

と きのm-BP, m-CSPは 表3に 示 した.

III. CS閉 鎖 が 心 筋酸 素 代 謝 に 及ぼす 影 響

CS開 放 時 の 心 筋酸 素 摂 取 率 は60±8%で あ

り, CS閉 鎖 に よ り69±7%と 約9%の 有 意 な

(p<0.05)上 昇 を示 した. CSPの 上昇 と心筋酸

素 摂 取率 の 変 化 との関 係 をみ る ため, CS開 放

時 と閉鎖 時 との心 筋酸 素 摂 取率 の

差 を縦 軸 に, mean CSPの 差 を横

軸 に とった もの が 図8で あ る.

mean CSPの 上 昇 と心 筋酸 素摂 取

率 の上 昇 とは有 意 な正 相 関(r=

0.66, p<0.01)を 示 した.

IV. CS閉 鎖 がLAD結 紮 後 の

心室 細動 発生 率 に 及ぼ す 影響(表

4)

32頭 でLADの 起始 部 を結紮 し,

 30分 間 に わ た り 心 室 細 動(以 下

VF)の 発 生 を観 察 した . CS閉 鎖

の場 合 は 血行 動 態 の安 定 す るCS

閉鎖5～10分 後 にLADを 結 紮 し,

 1頭 の 犬 での 実験 はCS開 放 また

は 閉鎖 の1回 限 り とした. CS開

放 群 で は17頭 中8頭(47%)にVF

が 発 生 したの に対 し, CS閉 鎖 群

では15頭 中1頭(7%)に 発生 し

たに 過 ぎず, CS閉 鎖 群 のVF発

生率 はCS開 放 群 に 比 して 有意 に(p<0.05)

低 値 であ っ た. VF発 生 まで の時 間 を表4に 示

した. VFの 発 生 は 結 紮 後3分 か ら20分 にわ た

っ たが,大 部 分 は5分 前 後 に集 中 して い た.実

験 終 了後摘 出心 につ い て虚 血部 の 心 筋重 量 を測

定 し,左 室 重 量 に対 す る比率 を算 出 した.こ れ

に よ る とCS開 放 群 のVF発 生例 では22.8±
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Fig. 7. Changes in coronary flow resistance when

 perfusion pressure is aortic pressure (left), and 
perfusion pressure is difference between aortic

 pressure and coronary sinus pressure (right).
 Abbreviations: O, CS open; C, CS closed; PH,

 peak reactive hyperemia; NS, no significant
 difference; *, P<0.05

Fig. 8. Relation between increase in mean coro

nary sinus pressure by coronary sinus occlusion

 and difference of myocardial oxygen extraction 

ratio.

Table 3. Mean value and standard deviation of aortic blood pressure

 (m-BP) and coronary sinus pressure (m-CSP) before LAD occlusion
 and at peak reactive hyperemia following release of the occlusion.

Abbreviations: CS, coronary sinus; LAD, left anterior descending coro

nary artery; PH, peak reactive hyperemia.

Table 4. The incidence of ventricular fibrillation by LAD occlusion during CS-open

 and CS-closed.

Values in parenthesis are obtained from an individual dog. Abbreviations: See table 3.
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Table 5. Mean value and standard deviation

 of pressures in CS-open and CS-closed.

Abbreviations: m-RGP, mean retrograde pressure; 

N. S., no significant difference.

Table 6. Oxygen content of blood (ml/100ml) in aorta, coronary sinus, and

 peripheral coronary artery.

Abbreviations: AO, aorta; CS, coronary sinus; PC, peripheral coronary ar

tery; m•}SD, mean•}standard deviation.

5.7%, VF非 発 生例 で は21.7±4.3%で あ り,

 CS閉 鎖 群 でVF発 生 例 は22.8%, VF非 発 生

例 は26.2±5.8%で あ り, 4群 間 に は差 を 認め な

か っ た.

V. LAD結 紮 時 の 逆 行 性 冠 動 脈 圧(以 下

RGP)と 逆 行 性 血 液 の酸 素 含 量

5頭 にお け る 各部 の血 圧 の 平均 値 を表5に 示

す. LAD結 紮 に よ り末梢 でのRGPは 平均22±

4mmHgで あ っ た.パ ラ メー ター が安 定 した

の を確 認 した 後, CSを 閉 鎖す る こ とに よ り,

 CSPは7±4mmHgか ら38±9mmHgへ と著

明 に上 昇 した.こ れ に伴 いRGPは すみ や か に

上 昇 し平均33±7mmHgと 約50%の 上 昇 を示

した.一 方mean BPとLVEDPは 有意な変化

を示 さな か っ た. LAD結 紮 後CS開 放 時お よ

びCS閉 鎖 時 に大動 脈(以 下AO), CSお よ び

虚 血 部 末梢 冠 動 脈(以 下PC)よ り採 取 した 血

液 ガ ス分析 の結 果 を表6に 示 した. CS開 放 時

にはPC血 の 酸素 含 量 はAOに 近 く動 脈血の性

状 を有 す るの に 対 し, CS閉 鎖 時 に はPC血 は

CSの 酸 素 含 量 とAOの それ との 中間 の値 を示

した.

最 後に 摘 出心4例 に お い てCSPカ テ ー テ ル

よ りCS閉 鎖 の 状 態 でバ リウム を注 入 したが,

全 例CSP 120mmHgま で はバ ル ー ン周 囲か ら

の バ リウム の 漏 れは 認め られ なか った.一 部 の

例 で は小 心 臓 静 脈や 中心 臓静 脈 な ど を経 て直 接

右 房 に 流 出 した.

考 案

CS閉 鎖 に よ りHR,

 mean BP, mean CBF,

 COは と もに 減 少 した.

こ れはRobertsonら4)の

報 告 とほ ぼ 同様 で あ るが,

この機 序 に 関 しては ほ と

ん ど検 討 され て い ない.

心 拍数,血 圧 お よび心 拍 出

量 の低 下 は 副 交感 神 経 の

緊 張亢 進 な い し交 感 神 経

の 緊張 低 下 を示 唆 す る.

副 交 感神 経 即 ち コ リン作 働 神 経 の心 臓 内の 分布

に関 して は,神 経伝 達 物 質 と考 え られ て い るア

セ チ ル コ リン を直接 証 明 す る組 織 化 学 的方 法 が

確立 され て い ない の で,ア セ チ ル コ リンエ ステ

ラー ゼ を証 明す るこ とに よ りコ リン作働 神 経 の

分布 を検 索す るの が一 般 的 で あ る.大 塚 ら8)に

よる とイ ヌな どで は心 房,心 室 と も コ リン作 働

神経 の 分布 を認 め るが,分 布 密 度 は 心房 の方 が

心室 よ り高 く,左 右差 は なか った と して い る.

また刺 激伝 導 系に属 す る洞房 結 節,房 室結 節 の

分布 密 度 は上 記 に 比 して 極め て高 く,房 室 束 で

はや や 低 下 してい る と報 告 して い る. CS内 の

バ ルー ン をふ くらす こ とに よ りCSを 閉鎖 す る

と,冠 静 脈 系は 著 明 に うっ血 し,血 管 周辺 に分

布 してい る副交 感神 経 を刺 激 す る こ とが 考 え ら

れ る..そ こで上 記 の心 血 行動 態 の変 化 に対 す る

副交 感 神 経 の関 与 を検討 す るため, atropine 1

mg(i. v.)前 投 与 時 の血 行動態 を観 察 した .こ れ

に よ る とCS閉 鎖 に よ るHRの 減 少は ほ ぼ 完全

に抑 制 され たが, mean BP, mean CBFで は そ
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の傾 向 を認 め る も有 意 で は なか った .こ れ につ

い て は実 験 例数 が 少 ない ため 明 確 に は言 及 で き

な い.し か しCS閉 鎖 に よる心 拍数 の変 化 は迷

走 神 経 を介 して い るが,血 圧 に対 す る作 用 は迷

走 神 経 以外 の 機 序 も関 与 して お り,交 感 神 経 の

抑 制 あ るい は冠 静 脈 系の うっ 血 のた め に直接 心

機 能 を抑制 す る と考 え る こ とが妥 当で あ ろ う.

主 要冠 動 脈枝 の収 縮 期 血 流 パ ター ンは心 筋 内

圧,即 ち冠 動 脈 のextravascular compression

と密 接 に 関連 す る こ とは よ く知 られ て い る.従

って心 筋収 縮 に よ るextravascular compres

sionの 低 い 右冠 動 脈 で は1心 拍 中の冠 血流 量

(stroke CBF)に 占め る収 縮 期 血流 量の比 率 が 大

き く9),逆 に 心 筋 収 縮 の影 響 の 大 き い心 室 中 隔

枝 で は収 縮 期冠 血 流 量 は極 め て 小 さ く,殆 ん ど

の 例 で著 明 な逆 流相 が 認め られ る10) 11).本 研 究

に お け るCBFのphasic patternの 変化 はか な

り特徴 的 であ る. CS閉 鎖 に よ り収 縮期 血流 が

著 明に減少 し,殆 ん ど全例 でsystolic back flow

の 出 現,増 大 を示 し,こ の 収 縮 期 血 流 量の 減

少 はmean CSPの 上 昇 と密 接 な 正 相 関 を示

した.こ れ は冠 静 脈 系 の うっ血 に よ る冠 静 脈 の

怒張拡 大が 冠動 脈 系にextravascular compres

sionの 増 大 と し て作 用 した ため と考 え られ る.

心 筋酸 素 摂取 率 がCS閉 鎖 に よ り上 昇 した理

由 として, (1)CBFが 減 少 し,心 筋 の虚 血状 態 を

生 じた, (2)血 液 の うっ滞,血 流 速度 の低 下 に よ

り)血流 と心 筋 細 胞の 接 触 時間 が延 長 し,心 筋 酸

素 摂取 率 が 上 昇 した こ とが 考 え られ る.し か し

本 研 究 ではCS閉 鎖 時の 心 筋酸 素 摂 取率 は70%

前 後 と正 常 範 囲 内に あ り,冠 動 脈 自体 は正 常 で,

冠動 脈 閉鎖 時 の 反応 性 充 血 も比 較的 よ く保 た れ

て い た.さ らに正 常 冠動 脈 で心 筋虚 血 が考 え ら

れ な い状 態 で も心 筋 酸素 摂 取率 が あ る程 度 上昇

し うる とす るvon Restorffら12)の 報告 を考 慮

す る と,心 筋虚 血 が 生 じた と考 え る よ り,血 液

停 滞 に よ り血液 と心 筋細 胞 の 接 触時 間 の延 長 に

由 来す る と考 え る方 が 妥 当 と思 われ る.

LAD結 紮 時,そ の末 梢 に おけ るRGPはCS

開放 時 に は低 く,逆 流血 は動 脈 血 であ っ た. CS

を 閉鎖 す る とRGPは 明 らか に上 昇 し,そ の と

き末 梢冠 動 脈 よ り採 取 した血 液 は,動 脈 血 とCS

か ら得 た 血液 との 中 間の 酸 素 含量 で あ っ た.こ

れ はCSを 閉鎖 す る と静 脈 血(CS内 の血 液)が

逆 行性 に結 紮部 末 梢 の冠 動 脈 に も流 れ 得 る こ と

を示す もの で あ る. Schaperら13)は 冠動 脈 閉 塞

時 のRGPは 心 筋血 流 を よ く反映 して い る と述

べ て い る.従 っ てCS閉 塞 に よ りRGPの 上 昇

とと もに虚 血部 へ の 血 流は 増加 し,虚 血部 へ の

酸 素供 給 の 増加,お よび代 謝産 物 のwash out

の 増大 に寄 与 してい る と考 え られ る.心 筋 内 を

流 れ る 血液 は,心 筋へ の酸 素お よび代 謝 基 質 の

供 給 と代 謝産 物 のwash outと い う2つ の 重要

な役割 を果 た してい る と考 え られ る. wash out

に関 しては 杉下 ら14)の 報 告 が あ る.こ れ は3分

間 の冠 動 脈 閉塞 群 と無 酸 素 タイ ロー ド液 灌 流群

とでそ の後 にみ られ る反 応性 充 血 の差 を検討 し

た もの で あ る.後 者 にお い て明 らか に反 応性 充

血 が 小 さ く,心 機 能 の低 下 も極 く軽 度 で あ っ た

こ と を認 め て い る.こ れ は 閉塞 した冠 動 脈領 域

の 心 筋 内に 蓄積 した代 謝産 物 が タイ ロー ド液に

よ りwash outさ れ た ため と考 え られ,代 謝 産

物 の 除去 が 心機 能 維持 に重 要 な役割 を果 た して

い るこ とを示 して い る.従 つて 虚 血部 へ の血 流

増 大 は,た とえ それが 静 脈 血 で心 筋へ の 酸素 供

給 は わず か で あ って も,代 謝 産 物 をwash out

す る こ とに よ り),心 機 能 をあ る程度 維 持 し, VF

の発 生 を抑制 す る と考 え られ る.

一 方
,結 紮部 末 梢の 逆 流 血 中の酸 素 含 量 に関

し, CS開 放 時 に は虚 血心 筋へ の逆 行 性 血 流 は

動 脈 血 であ るこ とは 多 くの報 告15)が あ る.こ れ

に対 しGreggら16)はCS閉 鎖 時 の虚 血冠 動 脈

へ の逆 流血 はCS内 よ りも低 値 で あ った と報 告

して い る. CS閉 鎖 に よ り冠 静 脈 血 は毛 細 血管

を逆行 して 内圧 の 低下 した虚 血 部冠 動 脈 へ 流 入

す る.こ の 際,心 筋 は静 脈 血か ら さ らにO2を

摂 取 し,動 脈側 へ 流 入す る血液 のO2含 量 はCS

血 よ りも低 値 に な る こ とが 考 え られ る .し か

し, CS開 放 時 に 有 意 の 量 の逆 行性 動 脈 血 が 流

入 して いた とこ ろへCSを 閉鎖 した の で あ るか

ら,両 者 の 中 間の 酸素 含 量 を示 す こ と も考 え ら

れ る.従 って著 者 の 成績 とGreggら の報 告 の

差 は,起 源 を異 にす る両 流 入血 液 量 の比 に よ っ

て決定 され る もの で あ ろ う.

1953年 のEcksteinら17)の 報 告 に よる と, CS

と大動 脈間 に バ イパ スを作 成 す る と,心 電 図 上,
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軽 い心 筋虚 血 の 変 化 を示 す が,冠 動 脈 の完 全 閉

塞 を加 える と対 照 群 に比 して 虚 血は や や 軽度 に

留 る.こ の ときの 心 筋酸 素 摂 取 量 は平 常 時 の14

～25%で あ り,正 常収 縮 は望 め な いが,お そ ら

くVFは 防 ぎ得 る だ ろ う と述べ てい る. 1974年,

 Bhayamaら18)は 羊 を用 い てLAD結 紮 と同時

にCSをretrograde arterializationし た結 果,

 LAD結 紮 に よ り生 ず る心 電 図 変 化(STの 変

化)はretrograde arterializationに よ り明 ら

か に改 善 し,シ ャ ン ト血 流 は20～90ml/minで

あ った と報 告 して い る.次 い で1975年, Bene

dictら19)は18頭 の 犬 と3人 の臨 床例 で検 討 し,

その 有効 性 を発表 して い る.一 方, 1976年, Za

jtchukら20)は 同 様 の 実 験 を行 なっ て い るが,

心 筋梗 塞 に 対 して一 時 的 な 防衛 効 果 は認 め る も

の の,灌 流 され て い る静 脈 の 内膜 線 維化,内 腔

の 狭窄 や 閉 塞 の た め,短 時 間 しか 役 に立 た なか

った と述 べ て い る. 1978年, Rhodesら21)がmi

crosphereを 用 い た検 討 で は,選 択 的冠 静 脈 閉

塞 で は平 均 の 心 筋 内血 流 は低 下 した が,心 内膜

下 へ の 比率 は 増加 した と して い る.ま た冠 静脈

の 選 択 的retrograde arterializationで は正 常

灌 流心 筋 では 有 意差 は認 め な いが,急 性 虚 血部

では冠 動 脈閉 塞 に よ る血 流 減少 を50%以 内 に と

どめ るこ とが で きた と述べ て い る.今 回の 成績

ではLAD結 紮 に よ り対 照群 では 約半 数 にVF

が 出現 したの に対 し, CS閉 塞 群 で は15例 中 わ

ず か1例(6.7%)にVFを 認め た に過 ぎな か っ

た.こ の理 由 はCS閉 塞 に よ り次 の3つ の こ と

が 考 え られ る.

1)虚 血部 に 蓄積 した代 謝産 物 のwash outの

増 大

2)心 筋酸 素 摂取 率 の 増 大

3)迷 走神 経 を介 して のVF域 値 の上 昇22) 23)

酸素 摂 取率 はCS閉 鎖 に よ り約9%増 大 した

が,こ れは 酸 素量 に して血 液100mlあ た りわず

か1.4mlの 増加 に過 ぎな い.こ の程 度 の 増加 で

は,そ の 効 果 は無 視 で きな いに して もVFの 発

生 をこれ ほ ど減 少 させ る とは 考 え に くい.ま た,

 VF発 生 に対 す る迷 走神 経 の 役割 につ い て は今

回 の実 験 か らは明 確 に は言 及 で きな い.し か し

CS閉 鎖 中 にHRが 次 第に 回復 して くる に もか

か わ らずVFの 発生 が 抑 制 され て い る点か ら副

交 感神 経 が 主役 を演 じて い る とは 考 え られ な い.

よって, 1)虚 血部 に 蓄積 した代 謝産 物 のwash

 outの 増 大,が 最 も可 能 性 が 高 い と思 わ れ る.

な お 今 回LAD結 紮 後 観 察 期 間 を30分 間 に

限 定 した の は 次 の2つ の 理 由 に よ る.第1は

Haris24)の 第一相 不整脈 か冠 動脈結 紮 直後 か ら30

分 後 まで と して い る点,第2は 小 川 ら25) 26)の報

告 で, VFを 起 こす ま での 時 間 が冠 動 脈 結 紮 後

4～5分 後 と17～18分 後に2つ の ピー クが あ り,

 30分 以 後 に は ほ とん ど認め られ なか っ た とい う

点 の2つ に よる.著 者 の実 験 で も表4の ご と く

3分 後か ら8.5分 後 の間 に 集 中 し, 1例 の み20分

後 で あ り,小 川 らの報 告 とよ く一 致 して い た.

今 回 の実 験結 果 は 急性 心 筋虚 血 で心 室性 不 整

脈 が 難 治性 の場 合, CS閉 鎖 に てVFへ の 移行

を一 時 的に 抑制 し得 る可能 性 を示 唆 す る もの と

考 え られ る.

結 語

冠静 脈 洞(以 下CS)を バ ル ー ンに よ り閉鎖

し,開 放 時 と比較 検討 した.

1)心 拍数(以 下HR),血 圧(以 下BP),

冠 血 流 量(以 下CBF),心 拍 出量 は と もに 軽 度

減 少 したが,左 室 拡 張 末期 圧 は不 変 であ っ た.

これ らの変 化 はatropine前 処 置 に よ り軽 減 す

る も, HR以 外 は 有意 で は なか っ た.よ っ て静

脈 系 の うっ血 に よ る直接 の 心機 能 抑 制 が 主 因 と

思 わ れ た. HRはCS閉 鎖3分 後か らは 有意 な

減 少 は認 め な か った. phasic patternで み る と,

 CBFは 収 縮 期 に は有 意 に 減少 したが拡 張期には

ほ とん ど変 化 しなか っ た. CSPは 左室圧 波形に

類 似 し, extravascular compressionに よ り形

成 され てい る と考 え られ た.ま た拡 張 期 に はほ

ぼ そ の全 期 間 を通 じて 左室 圧 を上 まわ っ て い た.

2)反 応性 充血 に お いて は, flow dept, peak

 flow, reactive hyperemia flow, repaymentは

と もに減 少 した.

3) O2-extraction ratioは 約9%増 加 し, CS

内圧 の 上 昇 幅 とは 正 相 関 した.

4)左 冠動 脈前 下行 枝 結 紮 時 のretrograde

 pressureは22±4mmHgか ら33±7mmHgへ

と上 昇 し,心 室 細 動 発生 率 は 著 明に 低 下 した.

機序 と して心 筋 内代謝 産 物 のwash outが 示 唆
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され た.

(稿 を終 えるに臨み,御 指 導,御 校閲 を頂いた長

島秀夫教授 に深甚なる謝意 を表す るとともに,直 接

御指導 を頂いた原岡昭一教授に深謝 いた します.

また実験に際 し,直 接御指導,御 協力頂 いた斎 藤大

治講師,草 地 省藏学士 に感謝 いた します.な お本論

文 の要 旨は第21回 日本脈管学会総会 で発表 しました.)
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Effect of coronary sinus occlusion on coronary

circulation and hemodynamics

Part 1. Effect of coronary sinus occlusion on coronary

hemodynamics and incidence of ventricular fibrillation

during acute myocardial ischemia in dogs

Osamu NISHIYAMA

The First Department of Internal Medicine, 

Okayama University Medical School, Okayama

(Director: Prof. H. Nagashima)

The effect of coronary sinus (CS) occlusion produced with a specially designed balloon 

catheter on coronary hemodynamics and ischemia-induced ventricular fibrillation was studied 

in anesthetized open-chest dogs.

Heart rate (HR), aortic blood pressure (BP), left ventricular max dp/dt, coronary blood 

flow (CBF) and cardiac output decreased slightly with coronary sinus occlusion, while left 

ventricular end-diastolic pressure was not affected. These changes were attenuated but did 

not disappear, by pre-treatment with atropine. This result suggests that, at least partly, 

these changes were direct effects of venous congestion in the ventricular wall. CBF decreased 

in the diastolic, but increased in the systolic phase. Coronary sinus pressure (CSP) markedly 

increased especially in systole after CS occlusion, resulting in a pressure pattern resembling 

the left ventricular pressure pattern. The CSP exceeded the left ventricular pressure in the 

diastolic phase.

Peak flow, reactive hyperemia flow, and repayment after a brief coronary artery 

occlusion were all decreased.

Myocardial O2 extraction increased by about 9%, and the increase correlated well with 

the elevation of mean CSP.

When the left anterior descending coronary artery was occluded, CS-occlusion increased 

retrograde pressure from 22•}4mmHg to 33•}7mmHg, and the incidence of ventricular 

fibrillation was decreased. Washout of the metabolites by retrograde flow from the ischemic 

myocardium would seem to be responsible for this reduction of ventricular fibrillation.


