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は じ め に

特ミ発性肥大性大動脈弁下狭窄（仙ｏＰａｔｈｉｃｈｙ-
ｒ）ｅｒｔｒｏＰｈｉｃｓｕｂａｏｒｔｉｃＷＪｎｏｓｉｓ：ＩＨＳＳ；ＨＯＣＭ）
においては，ｃＨｇｉｔａｌｉｓやｉｓｏｐｒｅｎａｌｉｎｅのような

Ｐｏｓｉｔｉｖｅｉｒ１（）ｔｒｏＰｉｃａｃｔｉｏｎをもつ薬剤投与により，
左室流出路の圧較差が増強することが知られてい
る．１）２）また興奮や運動によっても同様の変化が

もたらされるといわれているノ）このような理由
により，１９６斗年以来β-１：）ｌｏｃｋｅｒが本症に用いら
れ，４）以来，その長期投与の効果について多くの

報告がある．５）｀２ｏ）しかし，その評価は必ずしも確
立されたものではなく，また本邦における検討は

皆無と言って良い．
元来，本症は心エコー図病とも言うべき，特異

的なエコーパターンを有しており，２１）したがって
薬剤によるそのパターンの変化を観察することは，
本 症 の 病 態 生 理 の 解 明 に 役 立 つ の み な らず， 治 療

効果の客観的判定にも有用であると思われる．し
かしこのような検討はＰＯＰＰら，８）Ｓｈａｈら１３）の

報 告 以 外 に は み ら れず， し か も 僧 帽 弁 前 尖 の 前 方
にみられる異常な収縮期運動（・；ｙｓｔｏｌｉｃｈｕｍＰ）の
みの検討にとどまる．

以上の点に鑑み，本報告はＩＨＳＳにおいて，

／Ｅｉ-１）ｌｏｃｋｅｒに対する心エコー図上の諸変化を総合
的に検討したものである．

対 象 と 方 法
対象は心エコー図上，僧帽弁前尖の著明なｓｙｓ-

ｔｏｌｉｃｈｕｍｐを有し，心室中隔（ＩＶＳ）の厚さ，平均
２２ｍｍ（１４～３２ｍｍ），左室後壁（ＰＷ）の厚さ，平均

１３ｍｍ（１０～１８ｍｍ），ＩＶＳ／ＰＷ比，平均１．７（１．３

一 一 - 一 一 一 一 ＿ ＿ ＿ ＿ ＿ ． ＿ ． ‥ ＿ ＿ Ｉ -
一 一 -

～２．５）の諸計測値を有す９例である．Ｔａｂｌｅｌに

各例別に心エコー図上の所見を示し，他の臨床所
見も併記した．平均年令は３９才（１６～６２才），
男８例，女１例である．
Ｐｒｏｌ）１‘ａｎｏｌｏｌの服用量は３０～９０ｍｇ，投与期間

は１ヵ月間から５年３ヵ月間のものまで種々であ
る（Ｆｉｇｕｒｅ１）．図中のｗａｖｅｌｉｎｅはＩ）ｌ‘ｏＰｒａｎｏｌｏ１
の効果のコントロールを求めるため，１週間前か
ら投薬を中止したことを示す（Ｃａｓｅ４，７，８）．全
９例にＰｒｏｒ）１-ａｎｏｌｏ１投与前後を通じ，適時諸検査

を反復施行した．なお検討項目中，投与前に実施
していないものがある．

検討項目は以下のごとくである．
１．症状およびＮｅｗＹｏｒｋＨｅａｒｔＡ・；ｉ；ｏｃｉａｔｉｏｎ

分類による１７１Ｊｒｌｃｔｉｏｎａｌｃｌａｓｓの変化
２．心拍数，平均血圧

３．心音図上の収縮期雑音と心房音
４ ． 心 電 図 ， 胸 部 Ｘ 線 写 真 上 の 心 胸 廓 係 数

（ＣＴＲ）
５．Ｗｅ・ｉｓｓｌｅｒらの方法で求めたＰＥＰ／ＥＴ，心尖

拍動図（ＡＣＧ）におけるＡ／Ｅ，およびＩＩＡ-Ｏ
祐ｔｅｒｖａ１（ｉｓｏｍｅｔｒｉｃｌ-ｃ？ｌａｘａｔｉｏｎｔｉｍｅ，ＩＲＴ）

６．心エ＝一図所見：８例に実施し，ｉ）～ｖｉｉｉ）の

項 目 に つ き 検 討
ｉ）ｓ；ｙｓｔｏｌｉｃｈｕ°Ｐ

ｉｉ）僧帽弁前尖拡張期後退速度（ＤＤＲ）
ｉｉｉ）僧帽弁前尖（ＡＭＶ）のＡ／Ｅ

ｉｖ）左室拡張末期径（Ｄｄ）：ＩＶＳ，ＰＷ間の距

離が最大となる時点で測定
Ｖ）（Ｄ（１３-Ｄｓ３）／Ｄｄ３：Ｄｓは左室収縮末期径を

示し，ＩＶＳ，ＰＷ間の距離が最小となる時点で測
定．左室駆出率の近似値として利用

- ５ ０ ０ -
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こ のめまいが自然の経過によるものなのか，本剤
の副作用によるものかは明らかでない．このさい

本例では心拍数の著明な減少を伴っていた．また
本例では別に胃症状をみたが，副作用と思われる
このような胃腸症状は他の２イ列（Ｃａｓｅ４，７）に乱

腹痛ならびに下痢として見られた．
ＮＹＨＡ分類では９例中８イ列がＩＩ度，１例がＩ

度であったが，投与後６イ列は不変，３イ列（（？ａｓｅ５，
７，９）に改善を見た（Ｆｉｇｕｒｅ２）．なお図中の丸印

は検査１週間前から１）ｌｒ（）Ｐｒａｎｏｌｏ１を中止していた

例を示す（以下の図中の丸印の意味もすべて同様）．
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１．症状

症状としては呼吸困難，胸部圧迫感，動悸など
が多くみられたが，Ｐｒｏｌ）ｌ-ａｎｏｌｏｌ投与後大多数例

で消失した（Ｔａｂｌｅ２）．しかしＣａｓｅ２での失神
は投与後さらに増悪し，まためまいの出ｌ現を見た．
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２ ． 心 拍 数 と 血 圧

心拍数は以前から徐脈傾向を有した３例で増加，
５例で減少したが，全体的にやや減少傾向にあっ

た（Ｆｉｇｕｒｅ３）．平均血圧は投与前から高値を示し
た例で正常化，つまり上昇を示した（Ｆｉｇｕｒｅ４）．
３，心音図

収縮期雑音は全例その大きさ，形態とも不変で
あったが，心房音は３例で減弱（Ｃａｓｅ２，３，８），
２例で増強（Ｃ２１ｓｅｌ，５），その他４例では不変であ

った．減弱例３例でのｆＬｌｎｃｔｉｏｎａｌｃｌａｓｓに変化を

認めなかった．
４．心電図と胸部Ｘ-Ｐ

心電図上９例中フ例では著変を認めなかったが，
１例（Ｃａｓｅ８）に高電位差の減少とＰ波の負荷所

見の出現を認めた．他の１例（Ｃａｓｅ６）では明ら
か な 軸 変 化 が み ら れ ， - ６ ０ ° か ら 約 ３ 年 後 に は

＋７２°となった（Ｆｉｇｕｒｅ５）．本例-（１は心尖部寄り
および心基部寄りで，左室後壁の軽度の肥厚が出

現した（１５ｍｍから１６ｍｍおよび１８ｍｍから
１９ｍｍ）．
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Ｆｉｇｕｒｅ７．ＣｈａｎｇｅｉｎＡ／Ｅｒａｔｉｏｏｎａｐｅｘｃａｒｄｉｏ-

ｇｒａｍ．

心胸廓係数には全例変化を認めなかった．
５．ＰＥＰ／ＥＴおよび心尖拍動図
ＰＥＰ／ＥＴは全イタｉｌりまぼ不変であった（Ｆｉｇｕｒｅ６）．

１週間投与を中止したＣａｓｅ８では低値を示すよ

うになった．心尖拍動図上のＡ／Ｅは，Ｃａｓｅ８以
外は不変であった（Ｆｉｇｕｒｅ７）．Ｃａｓｅ８は心房音
が減弱したにもかかわらずＡ／Ｅは上昇を示した．
ＩＩＡ-Ｏｈ（・ｒｖａｌ（ＩＲＴ）は全体としー・：‘ほぼ不変であ

った（Ｆｉｇｕｒｅ８）．心拍数の減少した例では当然そ
の短縮はみられなかった．逆に心拍数が増加した

に も か か わ ら ず， Ｉ Ｒ Ｔ 延 長 が １ 例 に み ら れ た

（Ｃａｓｅ６）・
６．心エニ＝１-図
ｉ）全例ＡＭＶの・；ｙｓｔｏｌｉｃｈｕｍＰは消失せず．
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（ＤＤＲ）ｏｆｔｈｅａｎｔｅｒｉｏｒｌｎｉｔｒａｌｖａｌｖｅ．
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その程度も不変であった．
ｉｉ）ＤＤＲはほとんど不変で，少なくとも正常

化する例はみられなかった（Ｆｉｇｕｒｅ９）．
ｉｉｉ）ＡＭＶのＡ／Ｅはやや高値を示す傾向にあ

ったが，３例圃ｌｌｓｅ１，８，９）以外は不変であった

（Ｆｉｇｕｒｅ１０）．
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坂本，一安，林，天野，羽田，鄭

ｉｖ）Ｄｄはほぼ不変で，左室腔の拡大した例は

みられなかった（Ｆｉｇｕｒｅ１１）．
Ｖ）（Ｄ（１３-Ｄｓ３）／Ｄｄ３の変化には一定の傾向がな

く，全体的には不変であった（Ｆｉｇｕｒｅ１２）．個々
の例でみると，低下例３イ５りｊ（Ｃ７ａｓｅ３，５，７），増大例
４例（Ｃａｌ；ｅｌ，４，６，９）であった．
ｖｉ）ＰＷ（・ｘ（；ｕ５１０ｎ／（Ｄｄ-Ｄｓ）㎞ｔｅｒｖａｌは不変な

いし低下傾向にあった（Ｆｉｇｕｒｅ１３）．
ｖｉｉ）ＭａｘＳＶ（Ｆｉｇｕｒｅ１４）とｍａｘＤＶ（Ｆｉｇｕｒｅ

１５）はともに不変であった．

考 案
ＩＨＳＳに対するＰｒｏＰｒａｎｏｌｏ１の効果については，

１９６６年，Ｃｈｅｒｉａｎらの報告５）に始まり，現在まで

主に英国のＧｏｏｄｗｉｎ一派によって多数例の検討
結果が報告されてきた．５）９皿）１５）１７）１８）一方，１９７４年
Ｓｈａｈら１７）が４施設の例をまとめた１０１例の検討

結果では，Ｐｒｏｌ）Ｉ″ａｎｏｌｏ１は急死には無効であり，
また投与による症状の改善例はわずか２８例（２８‰）
にナぎない．他の報告でも同様な傾向にあリ，β -
１）ｌｏｃｋｅｒによって一応症状は消槌するが，予後的

には決して楽観できないというのが大方の結論で

ある．我々の成績も同様な傾向にあり，自覚症と
しては改善されるが，心エコー図による客観的な

諸指標は不変ないし一定の傾向を示さず，少なく
とも心エコー図上の改善はみられない．１９６９年，
ＰＯＰＰら８）は，慢性投与の１例にｉ；ｙｓｔｏｌｉｃｈｕｍＰ

の消失をみたと報告したが，Ｓｈａｈら２７）は３ない
し６ヵ月間の経過観察で，１８例全例にｉ５ｙｓｔｏｌｉｃ
ｈｕｍＰの消失をみなかったという．Ｐｒｏｒ）１’ａｎｏｌｏｌ

投与例で心エコー図上の変化を長期観察した報告
は以上の２つに限られ，しかもｉ；ｙｓｔｏｌｉｃｈｕｍｐに
ついてのみの検討にすぎない．

今回の我々の報告では，・；ｙｓｔｏｌｉｃｈｕｍＰの消失
が み ら れ ず， し か も そ の 程 度 も 不 変 で あ る こ と

（つまり左室流出路の狭窄の程度が不変であるこ
と）は勿論，そのほかＤｄ，ＡＭＶのＡ／Ｅ，左室

後壁の動きなどにもなんら著変がみられないこと
が示されている．これら心エコー図上の各指標の

ー

信頼性については先に述べたので詳細は省略する
が２２），個々の指標は多くの変化因子を有するため，

その変化の解釈には慎重を期せねばならないとし
ても，本研究におけるがごとき多数の指標につい
て，そのすべてが不変であるということは，本質

的な変化がないことを意味すると解釈しても差支
えないと思われる．

客観的検査結果が改善されないのにひきかえ，
自覚症が改善するという機序には次のような理由
が考えられる．Ｇｏｏｄｗｉｎ２３）によると，本症に対

するＰｒｏＰＩ’ａｎｏｌｏ１の効果には，主にｉｒｌｏｔｒｏＰｉｃ
ｉｎｔｅｌＪｖｅｎｔｉｏｎまたは運動によっておこされる圧較

差の増大を防ぐこと，ならびに左室の伸展性の改
善があるという．あるいはまた運動性頻脈の予防，
抗不整脈作用，狭心痛の改善も期待しうるともい
う２４） とすれば，Ｉ：）ｔ’（）Ｐｒａｎｏｌｏ１により自覚症だけ

は 抑えられると考えても良いかもしれない．しか
しこのさい留意しなければならないことは，投薬

例にみられる治療指示後の患者の生活態度，こと
に安静の問題がある．またさらに併用薬剤の検討

も必要である．ＮＹＨＡのクラス別での改善例に
はＮｉｔｏｒｏ１⑧あるいはＰｅｒｓａｎｔｉｎ⑩を併用している
ものがあり，その薬剤効果の可能性も全く否定は
出来ない．
さらに本研究において考慮されなければならぬ

ことに，心エコー図を薬剤効果判定の客観的手段

として用いる場合，心エコー図が本来有している
検査手段としての特殊性がある．この方法は解剖
学的変化を非観血的に知る上に非常に有用である
が，血行力学的諸指標の代用として用いるにはい
くっかの仮定を有し，その点に若干の限界がある．
本研究での自覚症の改善が，解剖学的というより
はより血行力学的な背景によって斉らされるとす
れば，軽度の力学的変化を心エコー図上の変化と
して掴えることには無理があるのかもしれない．
さらに今回の我々のような検討方法，つまり長

期にわたる薬剤投与例のｒｅｔｌ‘（）ｓＰｅｃｔｉｖｅな分析は，
薬剤効果そのものの評価法として問題がないわけ
ではない．第１の問題点はｎａｔｕｒ２１１ｃ（）ｕｒｓｅとの相

５ ０ ６ -
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互関係である．Ｆｒａｎｋ＆１３ｒａｔ１１１ｗａｌｄ２５）の１２６の例
ｎａｔｕｒａｌｃｏｕｒｓｅでは，加令とともに症状は増悪す

るが，突然死しない限り，その経過は比較的初期

には不変であるという．同様に未治療例３１例を
まとめたＳｈａｈらの報告１７）で仏突然死を生じな
い限り，大多数はｓｔａｂｌｅであったという．本研究

における我々の症例には突然死の例は含まれてお

らず，その意味ではすべてが１；ｔａｂｌｅで，１）１‘ｏＰｒａ-
ｎｏｌｏ１の効果を期待し難い例であることも考えら

れる．この点については１）ｌａｃｅｂｏ使用による
（ｌｏｔｌｂｌｅ-ｂｌｉｎｄ法による検討が必要であろうが，

現在までそのような方法による報告にはＨｕｂｎｅｒ
ら１５）の１ヵ月間という短期間の経過観察がある
にすぎず，今後さらに検討が重ねられなければな
らぬであろう．

要 約
Ｐｒｏｌ）１’ａｎｏｌｏｌ長期投与をうけたＩＨＳＳ（ＨＯＣＭ）

について，一般的臨床所見とともに，心エコー図
を中心とした非観血的心機能検査所見の経過を観
察した．
本剤３０～９０ｍｇを平均２年１ヵ月，最長５年

３ヵ月間投与した９例での検討結果は以下のでと

くであった．
１．呼吸困難，ＵｊＪ悸は著明に改善した．ＮＹＨＡ

分類による改善は３例にみられ，他の６例は不変
であった．
２．心拍数は減少傾向，平均血圧はほぼ不変で

あった．
３・収縮期雑音は不変であったが心房音は３例

で減弱した．
４．心電図，心胸廓係数はほぼ不変であった．
５．ＰＥＰ／ＥＴ，ＡＣＧ上のＡ／Ｅ，ＩＩＡ-Ｏ祐ｔｅｒｖａ１

もほぼ不変であった．
６．心エコー図．ＤＤＲ，ＡＭＶのＡ／Ｅ，ＬＶＤｄ，

（Ｄｄ３-Ｄｓ３）／Ｄｄ３，ＰＷｅｘｃｕｒｓｉｏｎ／（Ｄｄ-Ｄｓ）ｉｌｌｔｅｒｖａｌ，
ｍａｘＳＶ，ｍａｘＤＶはすべて不変ないし，一定の

傾向を示さなかった．
以上，ｒ）１‘（）Ｐｒａｎｏｌｏｌ投与を受けているＩＨＳＳ例

は 自 覚 的 に は 改 善 を 期 待 し う る が ， 心 エ コ ー 図 を

中 心 と し た 他 覚 的 所 見 で は ， 著 明 な 変 化 を 認 め な

い と 結 論 さ れ る ．
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