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Ⅰ 緒 言

著者は第二編 に於て ニ ッソール中毒患者の中枢神

経系障害 を主 と して脳波 と血糖 の面 よ り検討を試み

たが,有 機弗素系農薬(弗 化酢 酸ア ミド類)の 中毒

症状 は不整脈,末 梢血管麻痺 など循環 器系 に も強い

障害 が現 われ,特 に家兎で はその中毒時 に中枢性痙

攣 は殆ん どみ られず,主 に心障害 により死亡 す るこ

とがChenowethに よ り報告 されてい る2).

また橋本氏 は ラッテのニ ッソール 中 毒 時のECG

を記録 し, ST上 昇とい う典 型的な心筋梗塞の波型

を認めてい るが35),ま だ臨床 例 に対す る検討 は殆ん

どな されていな いのが現状 であ る.

今回著者は家兎を使い急性 中毒時 のECGを 記録

し,合 せ て中毒患者5名 に,特 に心 障 害 について

ECGを 中 心に詳細な検 討 を試み たので ここに報告

す る.

Ⅱ 実験材料及び実験方法

1. 実験材料

1) 中毒患者5名 及 び健康 な体 重2kg前 後の 白色家

兎を使用 した.

2) 日本曹達製 ニ ッソール25%乳 剤 を蒸留水で稀釈

し, 1ml中2.5mgと し使用 した.

また中毒患者はその散布に際し中毒症状を起した

もの で あ る.

2. 実 験 方 法

家兎 にニ ッソールを経口投 与及び皮下注射を行い,

 ECG記 録 に当つては家兎を背位 に固定 し,皮 膚 の

接触抵抗 によるECGの 歪 を出来 るだけ少な くす る

ため皮下針 を四 肢に刺 し込 み電極 とし, 1mVを15

mmに 搬送速度 を毎秒50mmと して福 田エ レク トロ

RS-102Eの 心電計 により記録 した.

Ⅲ 実 験 成 績

1. 実験的中毒家兎 に於 ける成績

家兎 に5mg/kgニ ッソールの経 口投与を行つ た時

のECGは 図1の 如 くで, 1時 間後では投 与前に較

べ Ⅰ誘導 ではRの 振れ は非常 に小 さ くP, Tの 区別

も困難であ るの に反 し Ⅱ,Ⅲ, aVFでTの 著明な

増 高,尖 鋭 化が特異的で ある. 2時 間後ではQRS

は僅 かに延長 がみ られ,全 般的にST-junctionは 下

降 し,特 に Ⅰ, aVLでS波 は巾広 く逆転 したTと 下

降 したSTが 融合 して奇異な像 を呈 した.

また図2は 同家兎の Ⅱ誘導 を30分 毎 に記録 した も

ので, 150分 の記録が終つた頃 より,突 然心室粗動,

細 動を起 し,強 直性痙攣,チ アノー ゼ,呼 吸麻痺 を

来 た し,瞳 孔 も見 るまに散大 して死亡寸前 は筋電図

の混入 によ り記 録が出来なかつた.

図3は 正常家 兎のECGで あ るが,こ れ にニ ッソ

ー ル2mg/kgの 皮下注射後1時 間のECG(図4)

で は投与前204で あつた心 拍数が275と やや頻脈が み

られ る程度 で特 に波型 に変化はない. 3時 間後(図

5)で は全般 にST-junctionの 下降 とTの 平低乃 至
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逆転 を認め, 6時 間後(図6)で Ⅰ,Ⅱ, aVLに

5mg/kg経 口投与時 と同様に 巾広いS波 とQRSの

延 長が み られた. 10時 間後(図7)のRは 全般 に低

くなり,心 拍 数は190に, ST-junctionの 下 降 も著明

でな い. 10時 間後の記録後 も前家兎 と同様 に突 然心

室粗動,細 動 に移 行 して死亡 した.

図1　 Nissol中 毒 家兎 に 於 け る心 電 図 の 変 化

Nissol 5mg/kg経 口投 与

前　 1時 間後　 2時 間後

1mV=15mm　 摘 送 速 度=50mm/sec

図2　Nissol中 毒家兎 に於け る心電図の変化

Ⅱ誘導

1mV=15mm　 搬 送 速度=50mm/sec

図3　 家 兎 の 心 電 図

Nissol投 与 前

1mV=15mm　 搬 送 速 度=50mm/sec

図4　 Nissol中 毒 家兎 の 心 電 図

1時 間後 　 Nissol 2mg/kg皮 下 注 射

1mV=15mm　 搬 送 速度=50mm/sec
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図5　 Nissol中 毒 家 兎 の心 電 図

3時 間後　 Nissol 2mg/kg皮 下 注 射

1mV=15mm　 搬 送 速 度=50mm/sec

図6　 Nissol中 毒 家 兎 の 心 電 図

6時 間 後　 Nissol 2mg/kg皮 下 注 射

1mV=15mm　 搬 送 速 度=50mm/sec

図7　 Nissol中 毒 家兎 の 心 電 図

10時 間 後　 Nissol 2mg/kg皮 下 注 射

1mV=15mm　 搬 送速 度=50mm/sec

表1は 家兎 にニ ッソール2mg/kgの 皮下注射を行

い心拍 数, PQ, QRS巾, QT時 間及 びR, Tの 振

巾の変 化につい てⅡ誘 導で計測 した ものであ る.

心拍 数につい ては初 期に増加 す る例 もあ るが投与

前 に較べ 次第 に減少 す る傾 向がみ られた. PQ時 間

は僅 かな延長がみ られ, QRS巾 では家 兎No. 1の1

例 に延長 をみ たのみ で殆ん ど変化がみ られない.

ま たQT時 間 は家 兎No. 1, 5の2例 に 延 長 を 認

め, R振 巾 は あ ま り変 らな い の に 反 し, T振 巾は 家

兎No. 3, 5に5mg/kg経 口投 与時 と同 様 巨大 なT

を 呈 した.

波 型 に 関 して は 全 例 に2乃 至3時 間 でST-junction

の 下 降 が み られ,特 に Ⅰ, aVLで は 巾広 いS波 を 呈

し逆 転 したTと 下 降 したSTの 融 合 した 像 は 前 述 し

た 如 くで あ る.

また全経過 を通 じ死 亡直 前迄は不整脈 は全 く認め

ず,全 例 とも突 然心 室粗動,細 動を起 して死亡 した.

2, 臨床例 に於 け る成績

本編の 臨床例 は全例 ニ ッソール中 毒 患 者 で そ の

病歴,経 過並 びに一般 検査成 績については第2編 に
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その詳 細を記載 したので ここで は割愛 し, ECGを 中

心 に述 べ る.

表1　 Nissolの 家 兎 心 電 図 に 及 ぼ す 影 響

1) 心 拍 数 の 変 化　 Nissol 2mg/kg皮 下 注 射

2) PQ時 間 の変化(秒)

3) QRS巾 の変化(秒)

症例1　 (29才,男,農 業)

主 訴.意 識障害(殆 ん ど会話 の出来 ない状 態)

入院 時(7月17日)血 圧124～8OmmHgでECG

所見 は心拍数73/分 でⅢ, aVFでSTは 僅 かに下 降

し, V1～4にU波 の 出現 を認 めた.(図8)第2病 日

以後 はⅡ, V4～6でTの 平低化がみ られ,Ⅲ, aVFの

ST下 降 も経過 とと もに著 明とな り, 8月4日 のⅢ

で はTの 逆転 がみ られ た.

また表2は Ⅱ誘 導で計測(以 後の症例 も同様)し

た もので ありPQ, QRS巾, QT時 間は終 始正常範

囲であつ た.

4) QT時 間 の変 化(秒)

5) RII振 巾 の 変 化(mV)

6) TII振 巾の 変 化(mV)

検査所見で トランスア ミナーゼは一過 性に第9病

日にGOT 67u., GPT 92u.と 上昇が み られ,電 解

質 ではKの やや低下が み られた.胸 部X線 で心 は左

右 に中等度拡大が認め られ たほか肺 野には異常はな

い.

症例2　 (34才,男,農 業)

主訴.全 身倦 怠感,悪 心,脱 力感(意 識はやや朦

朧 とし歩行不能 の状態で ある｡)

初診時(7月25日)血 圧116～80mmHgでECG
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所 見 は 心 拍 数33と 著 明 な 洞性 徐脈, PQ時 間0.22″

と延 長 して 一 度 のA-Vブ ロ ッ クを呈 し, aVF, V1～5

にU波 が み られ, ST・Tに は異 常 を認 め な い.(図

9)

表2　 (症例1)

図8　 (症 例1)

Nissol中 毒 心 電 図

29才　 ♂　 (7月17日)

入院 後血圧 は次第 に下降 し,脈 搏 も微弱にな りが

ちで再三 にわた り昇圧剤 ノル ア ド0.3～0.5mlの 皮

下 注射乃至20%ブ ドウ糖20ml+エ ホチー ル10mg

の静注な どを行 い,最 高血圧100mmHg前 後 に維持

す ることが 出来,第2病 日には血圧 もほぼ安定 した.

図9　 (症 例2)

Nissol中 毒 心 電 図

34才　 ♂　 (7月25日)

その後のECGの 変 化は表3に 示す通 りで 徐脈,

 PQ時 間延 長の傾向はかな り長期 にわ たり続 き,ま

たQT時 間は次第に短縮 した.
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表3　 (症例2)

検査成績で血清電解質 は初 診時K 2.7mEq/lと 低

値 を示 し,ト ランスア ミナー ゼ も 第12病 日GOT

 91u, GPT 118u.と 一過性 の上昇を認めた.胸 部X

線で心 に軽度 の肥大 がみ られたが,肺 野には異 常な

し.

症 例3　 (29才,男,農 業)

主 訴.全 身倦 怠感,悪 心,脱 力感

初 診 時(7月25日)血 圧108～8OmmHg, ECG所

見 で は 心拍 数56と や や 徐 脈 を 呈 し,症 例2と 同 様

PQO. 22″ と延 長 が み られ, aVF, V2～5にU波 が 出 現

し, ST・Tに は著 変 を 認 め な か つ た.(図10)ま た

そ の 後 の 経 過 は 表4の 如 くで あ る.

表4　 (症例3)

検査成績 では血 清電解 質に前例 と同様Kが2.9mE

q/lと 低値 を示 した ほか,ト ラ ンスア ミナーゼ,胸

部X線 には異常がみ られ なかった.

症 例4　 (21才,男,農 業)

主 訴.全 身 倦 怠感,悪 心,脱 力 感

初 診 時(7月25日)血 圧110～74mmHg, ECG所
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見 は 図11の 如 くで 心 拍 数47と 洞性 徐 脈 を 呈 し, PQ

時 間0.20″ で, STは Ⅰ,Ⅱ, V3～6に 僅 か な 上 昇

を 認 め, V2～4にU波 の 出 現 が み られ た.

図10　 (症 例3)

Nissol中 毒 心 電 図

29才　 ♂　 (7月25日)

図11　 (症 例4)

Nissol中 毒 心 電 図

21才　 ♂　 (7月25日)

表5　 (症例4)

その後次第 に心拍数 は増加 し, PQも 短縮 した.

(表5)

検査成績で は血清電解質 に初 診時K 3.3mEq/lと
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低値を示 したが,ト ランスア ミナー ゼ,胸 部X線 で

は異常 は認 めなかつた.

表6　 (症例5)

症例5　 (35才,男,農 業)

主訴.全 身倦 怠感,悪 心,嘔 吐,脱 力感

初 診時(8月5日)血 圧130～80mmHg, ECG所

見 は心拍 数60, PQ時 間0.16″ と正常で,そ の他

V2～4にU波 の 出現 した以外ST・Tに も異常な く

(図12),そ の後の経過を表6に 示 した.

また検査成績 で血清電解質,ト ラ ンスア ミナーゼ,

胸部X線 で ともに異常はない.

図12　 (症 例5)

Nissol中 毒 心 電 図

35才　 ♂　 (8月5日)

Ⅳ 総括並びに考按

ニ ッソールの心臓 に及 ぼす影 響は本剤の一つの特

徴であ るが,そ の作用 は動物 の種 類によ り異 り,ウ

サギ,モ ルモ ッ トに特 に強 い39).

橋本氏35)によ ると動 物の種類 によりECGも 多種

多様な像を呈 し,モ ル モ ッ ト,イ ヌ,ネ コな どでは,

各 種の期外収縮がみ られ,心 房性,心 室性 期外収縮,

 2あ るい は3段 脈の期外収縮 を時折 起 し, ST下 降

に よる冠不全を認め,ま たラ ッテではST上 昇 と云

う典型的な心筋梗塞を呈 し,時 には異常 伝導 を伴 う

心房性期外収縮が起 り,心 室粗動,細 動 を観察 し,

サルで も同一傾 向を認めて いる.ウ サギの場合は他

の動物 と様相を異に し,死 亡直前 まで心房 負荷 のみ

しかみ られず,急 に心室粗動,細 動 を起 し死 亡 した

と報告 してい る.

またChenoweth40)は 家兎 でTの 増高,洞 性乃 至

心室性期外収縮, PRの 延長を認め た.

著者の家兎 による実験 で もChenowethと 同様 巨

大なTを 認め, PQ時 間 も僅かで はあるが延長 し,

 STの 低下 をみたが不整 脈の点に関 して は橋本氏 と

同様に死亡直前 にのみ心室粗動,細 動を呈 した.

Tの 著 明な増高をみ たECGで は恰 も高K血 症 を

思 わせ るが,第 一編 に述べた ように急性 中毒時家兎

では殆ん ど変化がみ られない.

動物 実験に於て高 く鋭いTが 失血,青 酸 中毒,低

圧,窒 息などに出現 す ることが知 られて いる41).

ところで前2編 に於て有 機弗素剤 中毒時 に組織 は

O2の 利用 出来な い状態 に置かれてい ることを 再 三

述 べて来 たが, ECGに 於て も巨大なT, ST低 下 は

このよ うな結果 の現 われではなか ろうか.

次に臨床例 に於ては家兎のECGと は様相を異 に

し,特 に洞性 徐脈, PQ延 長, U波 の出現 を特徴 と

し, ST・Tに は殆ん ど変化 をみ ない場合が多 く,

不整脈 は全例 に認め られなかった.

徐脈 を呈 した ものは5例 中症例2, 3, 4の3例

で それ ぞれ初診時 の心拍数 は33, 56, 47で 何れ も

PQ時 間は0.20″ ～0.22″ と延長 し一度 のA-Vプ ロ
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ッ クを 呈 した.

これ ら所見 は しば しば急 性 リウマチ熱,冠 動脈疾

患,あ る種の先天性心疾 患,ジ キ タ リスの使用 な ど

にみ られ るが,ま た一方,機 能 的に も迷走神経緊張

状態 に観察 され る.

迷走神経 は洞結 節に対 して は,主 として刺 激生成

を抑制 して心拍数 を減 じ,刺 激伝導系 に対 しては伝

導を遅延 させ ることが知 られて いる41).

ところが 本症例 で はECG所 見 及 び他覚 的所見 よ

り前述 のご とき器質的心疾患 は除外す ることが 出来,

おそ らく洞性 徐脈, PQ延 長 は迷 走神 経の緊張 によ

り生 じたものではなか ろうか.本 中毒 時有毒物質が

中枢神 経に作 用 し迷走神経 を介 して起 つた ものか,

直接 洞結 節乃至心筋 に作用 して生 じたかの点 に関 し

ては今後なお検討を要す る問題 であ る.

次にQT時 間は心室の電気 的興奮 の起つてい る時

間に相 当 し,心 拍数 によ り相違 す る.

QTは 心拍数の函数 で現 わ され, RRと の間 に種

々の関係式 があ るがHolzmann und Hegglin42)は 下

記の式で現わ して い る.

QT=0.39 √RR±0.04

上 式 に よ ると症 例2で は初 診 時RR 1.82″ で あ る

か ら,そ れ よ り計 算 す る とQTは0.49～0.57″ で 実

測 値0.52″,同 様 に症 例3で は計 算 値0.36″ ～0.44″

で実 測 値0.42″,ま た 症 例4で は 計 算値0.40″ ～0.4

8″ で 実 測 値0.42″ とPQ延 長 を 呈 した3例 と も

正 常で あつた.

血清電解質 との関係 では5例 中4例 に初 期低K血

症 がみ られ たが,そ れに伴 うECGの 変化 として全

症 例 にU波 が出現 し, STの 低下, Tの 平低 化はあ

ま り著明で はな かつた.そ の ほかNa, Ca, Clは 終

始 正常範囲で あつた.

また トランスア ミナーゼに関 しては一 過性の上昇

がみ られた症例 もあつ たが肝 障害 に由来す る もので

あ ろう.

Ⅴ 結 語

著 者は有機弗素剤(ニ ッソール)中 毒時の心に及

ぼす影響を動物実験及 び臨 床 例5名 につ いてECG

を中心に検討を試み次 の結果 を得 た.

1) 家 兎ではST低 下,巨 大 なTの 出現 がみ られ,

中毒末期 に突然心室粗動 ・細動 に移行 して死亡す る.

2) 臨床例では徐脈, PQの 延長, U波 の出現を

特 徴 とし,不 整 脈はみ られな かつ た.

3) 臨床 例の これ らの変化 は迷走神経緊 張状態 乃

至低K血 症によ るもの と考え られ る.

擱筆す るに当 り終始御 懇篤 なる御指導,御 校 閲を

賜わつた恩師平木教授並 びに岩崎助 教授 に深 甚なる

謝 意を表 する.

(本論文の要 旨は第23回 内科学会 中国四国地方会

に於て発 表 した.)
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Studies on Agricultural Organofluoride Poisoning

Part Ⅲ. Influences  of an Organofluoride on Electrocardiograms

By

Shigeru Takagi

Department of Internal Medicine, Okayama University Medical School

(Director: Prof. Kiyoshi Hiraki)

The influences of an organofluoride (Nissol) poisoning on the heart were studied with 

respect to ECG of experimental rabbits and 5 intoxicated patients.
1. In the rabbits initially there appeared depression of ST segments and giant T waves, 

and terminally they succumbed to the sudden onset of ventricular flutter and fibrillation.

2. ECG from the patients were characterized by bradycardia, PQ prolongation, and U 

waves, but no arhythmia was seen.

3. These clinical ECG findings are compatible with vagotonia or hypopotassemia.


