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健常者および虚血性心疾患患者における運動負荷後の

　　　　　左室駆出率オーバーシュートの成立機序

99mTc運動負荷心プールシンチグラフィによる検討

久保田幸夫＊

今井　　進＊

＊夫利

＊＊
、忠

塚飯

木鈴

磯部　直樹＊ 長岡　秀樹＊

　要旨　運動負荷終了後に安静時に比し左室駆出率（LVEF）が増加するオーバーシュート現象（OS）の

機序を明らかにするため，Swan－Ganzカテーテル挿入下に，健常者16例および虚血性心疾患患者（CAD）

15例を対象として，運動負荷99・nTc心プールシンチグラフィ（RNVG）を施行し，安静時，運動負荷時

および負荷後回復期のLVEFと血行動態諸指標の関係を検討した．健常群ではLVEFは安静時に比し

最大負荷時に有意に増加し，回復期3分ではさらに増加してOSが認められた．また，　CAD群のLVEF

は，最大負荷時には安静時に比し有意に減少したが，回復期3分では安静時に比し有意に増加してOS

を示した．OS時の拡張末期容積は，健常群では安静時に比し減少したが，　CAD群では不変であり，

収縮末期容積は両群ともに安静時に比し有意に減少した．OS時の末梢血管抵抗は，両群ともに負荷時

に比し有意に上昇した．心収縮性の指標である収縮期血圧／収縮末期容積は，OS時に両群とも安静時

に比し増加した．CAD群の10／15例は負荷後回復期3分には壁運動異常は消失していた．健常群およ

びCADにおける負荷後回復期のLVEFのOSは，前負荷，後負荷の変化および心筋虚血よりの回復よ

りも心収縮性の元進を反映していると考えられた．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学32：1079－1088，1995）

1．はじめに

　健常者および虚血性心疾患患者における運動負

荷時の左室反応については，多くの報告がある

が3－「），負荷終了後の回復期に左室反応に関する

報告は少ない．

　99mTc心プールシンチグラフィ（RNVG）は，運

動負荷時の左室機能の経時的な観察が可能である

ため，左室機能，予備能の評価および心筋虚血の
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検出法として広く利用されている1・2）．

　Slutskyら6）は，　RNVGを用いて健常者および

虚血性心疾患患者の安静時，運動負荷時および負

荷終了後の左室駆出率（LVEF），左室容積の変化

を検討し，負荷終了後に一過性にLVEFが増加す

る現象を報告した．Pfistererら7｝は，運動負荷終

了後に安静時よりも一過性にLVEFが増加する現

象をオーバーシュート（overshoot：OS）と呼び，

その機序として負荷終了後の心拍数の減少による

左室拡張時間の延長と後負荷の関与を想定した．

　最近では携帯型持続心機能モニター（VEST）を

用いたLVEFのOSの時間的経過を検討した報告

がある9・9）．いずれもOSの成立機序として負荷終

了後の後負荷，すなわち末梢血管抵抗の減少を想

定しているが，血行動態の諸指標の変化について
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の詳細は不明である．

　今回の研究では，OSの成立機序を明らかにす

るため，健常者および虚血性心疾患患者にSwan－

Ganzカテーテル挿入下にRNVGを施行し，経時

的に安静時，運動負荷時および負荷終了後の

LVEF，末梢血管抵抗および他の血行動態諸指標

を測定し，LVEFの変化と血行動態諸指標の関係

を検討した．

H．対　　象

　対象は，健常群16例（男性10例，女性6例，

年齢56±8歳），虚血性心疾患患者（CAD）群15例

（男性11例，女性4例，年齢60±10歳）とした．

　健常群は，胸痛精査のために入院し，冠動脈造

影にて異常を認めず，かつ運動負荷2°1T1心筋シ

ンチグラフィ（T1－SPECT）にて心筋虚血を認めな

い症例とした．CAD群は冠動脈造影にて75％以

上の有意冠狭窄が認められ，T1－SPECTにて心筋

虚血の所見を確認した狭心症症例である．CAD

群15例の罹患枝および冠狭窄度は，一枝病変12

例（前下行枝（LAD）7枝，回旋枝（LCX）3枝，右

冠動脈（RCA）2枝，病変部の平均狭窄度87．8±

9．2％）と二枝病変3例（LADとLCX：2例，　LAD

とRCA：1例）であった．3例には陳旧性心筋梗

塞の既往があったが，いずれも小梗塞であり心機

能は正常に保たれていた．

　なお，本研究にあたり，被検者には検査の主

旨，危険等について説明した後，同意の得られた

場合にのみ以下の検査を施行した．

III．方　　法

　1）WmTc運動負荷心プールシンチグラフィ

　　（RNVG，　Fig．1）と左室機能の諸指標

　RNVGは，スズピロリン酸の静注30分後に

1．11GBqの99mTcO4一を静注して赤血球に標識

し，平衡に達した後，1心拍を約20等分する心

拍同期Multi－gated法にて行った．装置は高感度

コリメータを装着したガンマカメラ（Siemens社

製LFOV）とオンラインで接続したSCINTIPAC

2400（島津製作所社製）を用いた．撮像は左前斜位

40度，頭方に10度カメラを傾斜させたModified

LAOにて行った．安静時には30－50　msec／framc，

300心拍を加算し，最大負荷時および負荷後に

は，20－30msec／frame，2分間データ収集を行っ

た．

　運動負荷は，電気制動型臥位自転車エルゴメー

タ（建部青州堂製，EM－405）を用いて25　Wより

開始し，3分ごとに25Wずつ増加する症候限界

性多段階負荷法にて行った．心電図は標準12誘

導を1分毎に記録した．負荷終了点は，胸痛出

現，心電図上0．2mV以上の虚血性ST低下，予

測最大心拍の85％，下肢疲労のいずれかとした．

　左室駆出率（LVEF）は，　RNVGよりvariable　ROI

法にて時間容量曲線を作成し算出した．

　左室拡張末期容積係数（EDVI）は，熱希釈法よ

り求めた1回拍出量係数（SI）をLVEFで除して，

Work　Load
（Watt）

　　RNVG
　　Sw翻・G岨z
　　me皐5ureme口t

　　ECG
　　BIood
　　Pressure

Fig．1

二
↓

0　　　　3　　　　6

　　Exercise
　　9　　　　3　　　　　　　　　10　min

　　　　　　Recovery
く　　レ　　　　　　　　　　　　　く　レ

↓　　↓　　↓

Protocol　for　exercise　radionuclide　ventriculography（RNVG）and　Swan－Ganz

measurements．
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左室収縮末期容積係数（ESVI）はEDVIよりSIを

減じて，それぞれ求めた．

　2）血行動態の測定と諸指標（Fig．　D

　運動負荷RNVGと同時に以下の手順で行った．

Postero－Lateral

Inferior

　　　　　　　　Apex
Fig．2　Schematic　representation　of　the　modified　left

　　　anterior　oblique　view　on　radionuclide　vcn－

　　　triculographic　imaging．　The　left　ventriclc（LV）

　　　was　divided　into　four　segments．　RV：right

　　　ventricle。

　肘静脈より6FSwan－Ganzカテーテルを肺動脈

内に留置し，安静時，最大負荷時，回復期3分お

よび回復期10分に肺動脈模入圧（PAWP），右房

圧を測定し，また，熱希釈法により心拍出量を測

定して心拍出量係数（CI）を求めた．なお，動脈圧

は，カフマノメータ法により1分毎に測定した．

　左室収縮性の指標には，収縮期血圧／収縮末期

容積（SBP／ESV）を，後負荷の指標には末梢血管抵

抗係数（SVRI）（平均血圧一右房圧／心拍出量係数）

を用いた．

　3）左室局所壁運動の評価（Fig．2）

　Modified・LAO像において，　Fig．2のごとく左室

を前壁中隔，心尖，下壁，後側壁に4分割し，動

画像にて正常，軽度収縮低下，収縮低下，無収

縮，奇異収縮の5段階に分類し，それぞれ3，

2，1，0，－1と評点した．安静時に比しスコア

が1以上低下する場合に壁運動異常出現とした．

　4）統計学的検討

　すべての成績は平均値±標準偏差で表示した．

Table　l　Response　of　heart　rate，　systolic　blood　pressurc，　work　load，　chest　pain

　　　and　ST　depression　at　rest、　during　exercise　and　recovery　periods

Rest
Peak　　＿＿＿幽＿＿＿
Exercise　　3　min　　　10　min

Normal　Subjects（n・16）

HR（beatslmin）

SBP（mmHg）

Work　load（Watt）

Exercise　time（min）

Chest　pain

ST　depression

57±11

139±26

121±23＊宕

190±30轄

74±21

103±2．5

　0／16

　1／16

74±16＊⑨　　　70±15＊

135±27　　　　134±24

0／16

0／16

0！16

0／16

CAI）（n＝15）

HR（beats／min）

SBP（mmHg）

VVork　load（Watt）

Exercise　time（min）

Chest　pain

ST　depression

57±9
144±17

110±19傘●　　　　78±12◎●　　72±12＊

180±21＊●　　147±34　　　144±16

56±21＃

　　　＃7．9±2．1

　11／15　　　　　3／15　　　　　0／15

　12！15　　　　　　　5／15　　　　　　0！15

HR＝heart　rate，　SBP＝systOlic　btoOd　pressure，　CAD＝coronary　a1tery　disease．

Values　are　mean±standard　deviation．

寧p＜0．05▼s耐，口p《O．Ol　vs　rest＃p＜“5　vs　Nomal　S呵ects
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各群間の比較にはUnpaired－t　testを用い，各群内

の安静時，運動負荷時，回復期の比較にはpaired－

t　testを用いた．

　いずれの場合にも危険率0．05以下を有意とし

た．

IV．結　　果

　1）運動負荷量，運動持続時間および収縮期血

　　圧（Table　1）

　最大負荷量は，健常群の74±21Wattに比し，

CAD群は56±21　Wattと有意に少なかった．

　運動持続時間も健常群の10．3±2．5分に比し，

CAD群は7．9±2」分と有意に短縮していた．

　収縮期血圧は，安静時には両群に差を認めず，

両群とも運動負荷時有意に上昇し，回復期3分に

は安静時の値に戻った．

　2）心拍数，LVEF，左室容量およびSIの推移

　　（Fig．3）

　心拍数は，安静時，運動負荷時および回復期と

も両群間に差を認めず，両群とも負荷時に有意に

増加し，回復期3分および10分でも安静時に比

し有意に増加していた．

　安静時のLVEFは，健常群で64．8±9．2％，

CAD群で69．2±13．7％と，両群に差がなかっ
た．

　LVBFは，健常群で最大負荷時に73．7±5．9％と

安静時に比し有意に増加し，回復期3分には78．0

±7．6％と最大負荷時より増加してOSを示した．

これに対し，CAD群では最大負荷時には59．0±

14．0％と安静時に比し有意に減少し，回復期3分

には75．1±IO」％と最大負荷時に比し有意に増加

してOSを示した．

　EDVIは，健常群では負荷時には不変であった

が，回復期には安静時に比し有意に減少した．

ESVIは，負荷時に減少傾向を示し，回復期3分

には安静時に比し有意に減少した．

　CAD群では，　EDVI，　ESVIともに最大負荷時

に有意に増加した．回復期3分には，EDVIは安

静時と差を認めなかったが，ESVIは安静時に比

し有意に減少した．

　SIは，健常群，　CAD群とも最大負荷時には有

意に増加した．回復期3分には，健常群は安静

時と差は認めなかったが，CAD群では安静時に

比し有意に増加していた．

　3）CI，　pAWp，　SVRIおよびSBP／ESVの推移

　　（Fig．4）

　CIは健常群，　CAD群とも安静時に比し最大負

荷時に有意に増加し，回復期3分にも安静時に比

し増加していた．

　PAWPは，最大負荷時には安静時に比し両群と

も有意に上昇したが，健常群に比しCAD群で有

意に高値であった．回復期3分には，両群とも安

静時の値と差を認めなくなった．

　SVRIは，健常群とCAD群間に安静時，最大

負荷時，回復期のいずれにおいても有意な差は認

められなかった．両群とも最大負荷時には安静時

より有意に減少し，回復期3分には安静時よりな

お有意に減少していたが，最大負荷時よりは有意

に増加した．

　健常群では，SBP／ESVは，安静時に比し最大

負荷時に有意に増加し，回復期3分でも増加して

いた．CAD群では，　SBP／ESVは，負荷時には有

意な変化はみられなかったが，回復期3分には安

静時および最大負荷時より有意に増加した．

　4）局所壁運動

　健常群では，安静時，運動負荷時および回復期

に局所壁運動異常を示した例はなかった．

　CAD群では，安静時に比し最大負荷時に1段

階以上，壁運動が悪化したのは12／15例であっ

た．5／15例では回復期3分に壁運動異常が認めら

れた．3／5例は，心筋梗塞例であった．残り2例

は安静時に比し回復期3分での壁運動が悪化して

いた．この壁運動異常の出現部位は冠動脈狭窄の

灌流域と一致しており，心筋虚血の残存と考えら

れた．この2症例の平均LVEFは，安静時66．0％

より回復期3分には743％に増加し，平均EDVI

は安静時74．5・ml／m2より回復期3分72．3　m’／m2と

不変，平均ESVIは安静時22．5　m〃m2より回復期

3分に15．9m’／m2へと減少した．
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Fig．4Pulmonary　arterial　wedge　pressure（PAWP），　systemic　vascular　resis．　tance　index　and　systolic　b）ood　pressure／end－

　　　　　systolic　volume　at　rest，　during　exercise　and　during　recovery　periods　in　normal　subjects　and　in　patients　with　coronary

　　　　　artery　disease（CAD）．＊p〈0．05　vs．　rest，＊＊p＜0．01　vs．　rest，＃p〈0．05　vs．　Normal　Subjects，＃＃p〈0．Ol　vs．　Normal

　　　　　Subjects．
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V．考　　察

　運動負荷時の左室反応に関する研究は多いt°　一一　12’

が，なお議論があり意見の一致を見ていない．ま

ず，これらの研究においてはその方法論が問題と

なる．造影剤を用いた左室造影は，観血的でかつ

造影剤による左室機能，末梢血管系への影響を無

視できないLl）．また，運動負荷中の左室造影は一

般には行われない．心エコー法による運動負荷中

の左室径の計測は体動，呼吸などにより技術的に

困難で，また局所的収縮異常をきたす虚血性心疾

患患者の左室容量の計測には問題がある14）．

　これに対し，RNVGによるLVEF，左室容量の

測定は，局所収縮異常の影響を受けにくく，また

放射性物質による心血管系への作用もないため，

虚血性心疾患患者においても，運動負荷時の左室

反応の経時的な観察に適している12・15）．ただし，

RNVGを用いたCount－based法による左室容量の

経時的な計測は有用であるが，絶対値の計測に関

しては放射性活性の胸壁での減衰率が各個人によ

り異なるため問題があるt6）．本研究では，　RNVG

によりLVEFを算出するとともに，　Swan－Ganzカ

テーテルを留置し，熱希釈法により心拍出量を測

定して，左室容積および末梢血管抵抗を算出し
た．

　Slutskyら6）は，健常者の臥位エルゴメータ負荷

における左室反応では，左室拡張末期容積（EDV）

は不変であるが，左室収縮末期容積（ESV）が減少

するため，LVBFは増加するとしている．他方，

Polinerら17）は，健常者に臥位エルゴメータ負荷を

行い，軽負荷時に一回拍出量（SV）とLVEFの著

明な増加，EDVの増加およびESVの減少をきた

し，最大負荷時の変化も同様であったと報告して

いる．彼らは，この機序として，軽ないし中等度

の負荷による心収縮力の増強とFrank－Starling効

果の両者の関与を想定している．ただし，臥位運

動負荷時に心収縮性が増強することは多くの報告

で認められているが，Frank－Starling効果の関与

については議論がある18・19｝．

　今回の検討では，健常者においては臥位エルゴ

メータ負荷によりEDVは増加せずLVEFが増加

した．したがって，健常者における運動負荷時の

SVおよびLVEFの増加にはFrank－Starling効果は

関与しないと考えられた．

　虚血性心疾患患者の臥位運動負荷時の左室反応

に関してはEDV，　ESVがともに増加してLVEF

は減少ないし5％以内の増加にとどまるとする報

告が多い2°・21）．今回の検討でも，最大負荷時に

EDV，　ESVは増加してLVEFは減少し，既報と

一致した．

　一方，運動負荷回復期の左室反応に関する報告

は多くない．

　LVEFが運動負荷終了後早期（2－5分）に一過性

に安静時より上昇するオーバーシュート現象（OS）

はPfistererら7）により報告されている．彼らはこ

の現象の機序として運動負荷終了後も運動負荷に

よるカテコラミンの増加が残存していること，お

よび負荷終了後の静脈還流の増加によるFrank－

Starling効果を想定している．すなわち，運動負

荷回復期のLVEFの増加は主に末梢循環の変化に

起因するものとしている．

　Steinら22）は，健常者に臥位自転車エルゴメー

タ負荷を施行して負荷時および回復期の左室径を

M－modc心エコー法により計測し，最大負荷時に

比較し回復期には，EDV，　SVの増加とESVの

減少がみられると報告している．その機序とし

て，EDVの増加は負荷中には心拍数増加により

Frank－Starling効果は覆い隠されているが，回復

期には心拍数が減少し静脈還流は高いままに保た

れFrank－Starling効果が顕性となるためとしてい

る．

　今回の検討によると，健常者では回復早期に安

静時および最大負荷時に比し，LVEFが増加，

EDVおよびESVは減少し，　SVは不変であった．

CAD群でも，回復早期には安静時に比しLVEF

は増加するが，EDVは不変でESVは減少しSV

は増加した．負荷終了後早期のこの心容量の変化

はPlotnickら23｝の報告と一致する．

　LVEFは左室のポンプ機能の有用な指標で，心

収縮性以外にも，前負荷，後負荷などにより変化
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する24・2s｝．前述のPfistererら7’，　Steinら22）は，回

復期のLVEFのOSは主に静脈還流の増加，つま

り前負荷の増加に伴うFrank－Starling効果による

としている．しかし，運動負荷終了後早期の前負

荷に関する今回の検討では，EDVは健常群およ

びCAD群で安静時および運動負荷時より減少

し，PAWPは安静時より変化しなかった．すなわ

ち，負荷終了後早期のLVEFの増加（OS）には，

前負荷の増加によるFrank－Starling効果の関与は

考えにくい結果であった．

　後負荷に関しては，検索した限りではLVEFの

OS時の末梢血管抵抗を検討した報告はない．

Plotnickら23｝は健常者およびCAD患者でLVEF

のOS時のEDVおよびBSVの減少について後負

荷の減少を想定しているが，末梢血管抵抗は測定

していない．今回の結果をみると，運動負荷時に

は末梢血管抵抗は，健常者およびCAD患者でと

もに低下し，回復期3分には安静時よりは低値で

あったが，最大運動負荷時より有意に増加してい

た．

　SBP／ESVは，前負荷，後負荷に影響されない

心収縮力の指標でEniaxを反映するとされる26）．虚

血性心疾患患者でその有用性についての報告も多

い2°・272X｝．このSBP／ESVの運動負荷時および回復

期の推移をみると，健常者では運動負荷時の増加

が回復期にも持続された．これに対し，CAD群

では，運動負荷時には増加せず，回復期3分に有

意に増加した．すなわち両群とも負荷後回復期3

分に安静時に比し心収縮性が増強していると考え

られた．

　運動負荷中および負荷後回復期のノルアドレナ

リンの推移についてはWatsonら29）の報告があ

り，これによると血中ノルアドレナリン濃度は運

動負荷開始後より次第に増加して負荷終了後約3

分に最高に達し，約10分後に負荷前の値に戻る

という．したがって，運動負荷回復期の心収縮性

の増強には交感神経系および血中カテコラミンの

関与が大きいと考えられる．

　虚血性心疾患患者では，運動負荷中から回復期

にかけて壁運動が改善することでも示される通

り，心筋虚血よりの回復が心収縮性の増強に関

わっていると考えられる．しかし，回復期早期に

は心筋虚血より回復しておらず，灌流域の壁運動

異常が残存した虚血性心疾患症例においてもOS

は認められ，OSの機序としては虚血よりの回復

だけでは十分ではない．これらの虚血残存例にお

ける負荷後回復期の左室駆出率の増加には，非虚

血部位での心収縮性の増加の寄与が高いと考えら

れる．また，回復期早期に虚血の残存する症例と

虚血より回復している症例を含めた虚血性心疾患

患者の負荷後回復期の左室容量，末梢血管抵抗の

推移は，ほぼ健常者と同様であった．

　虚血性心疾患患者におけるOSの成因には，健

常者と同様に心収縮性の増加が関与していると考

えられる．

VI．　結　　論

　健常者および虚血性心疾患患者における運動負

荷後回復期の左室駆出率のオーバーシュートは，

前負荷，後負荷の変化および心筋虚血の改善に起

因するよりも，むしろ心筋自身の収縮性の増加に

よるものと考えられる．
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Summary

Mechanism　of　Overshoot　Enevation　of　Left　Ventricular　Ejection　Fraction　during

Recovery　after　Exercise　in　Normal　Subjects　and　Patients　with　Coronary　Artery

　　　　　　DiSeaSe，　AsseSsed　by　99mTc　Exercise　Radionuclide　VentriCulography

Sachio　KuBoTA＊，　Toshio　lizuKA＊，　Naoki　IsoBE＊，　Hideki　NAGAoKA＊，

　　　　　　　　　　　　　Susumu　IMAI＊and　Tadashi　SuzuKl＊＊

＊Se‘・（Jnd　Depart〃lent（～∫1η’erna／Med’cine，（｝un’na　Un’vぞr∫iり，　Sch（・θ1　fゾ〃ed’cine

　　　　　　＊＊Cθ〃ege　qfMed輌cal　Care　and　Technθ／θ8y，　G朋’ηαUηivεr吻

　　An“overshoot”（OS）elevation　of　ejection　fraction

above　resting　levels　has　been　demonstrated　during　re－

covery　after　exercise．　To　characterize　the　hemody－

namic　changcs　during　recovery　after　bicycle　exercise．

we　used　radionuclide　ventriculography　under　the

Swan－Ganz　catheter　insertion　in　16normal　subjects

and　15patients　with　coronary　artery　disease（CAD）at

rest，　during　bicycle　exercise　and　after　exercise　peri－

ods」n　normal　subjects，　the　ejection　fraction　increased

from　resting　value　during　peak　exercise，　and　showed

overshoot　elevation　in　the　early　recovery　period．1n

patients　with　CAD，　the　ejection　fraction　decreased

from　resting　value　during　peak　exercise，　then　showed

overshoot　elevation　in　the　early　recovery　period．　ln

normal　su句ects，　the　end－diastolic　volume（EDV）and

the　end－systolic　volume（ESV）decreascd　from　resting

value　during　OS．　In　patients　with　CAD，　the　EDV　at

OS　was　not　different　from　that　at　rest，　the　ESV　de－

creased　from　resting　value　during　OS．　The　systemic

vascular　resistance　increased　from　resting　value　dur－

ing　OS．　The　systolic　blood　pressure／ESV，　index　for

ventricular　contractility，　increased　from　resting　value

during　OS　in　both　groups．　Thus，　the　decreased　sys－

temic　vas　cular　resistance　does　not　playing　a　major　role

during　recovery　after　exercise，　whereas　enhanced　con－

tractility　is　evident　in　both　normal　subjects　and　pa－

tients　with　CAD．

　　Key　words：　Exercise　radionuclide　ventriculog－

raphy，　Left　ventricular　ejection　fraction，　Overshoot，

Coronary　artery　disease．
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