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特 別 掲 載〕

（東女医大誌 第30巻 第12号頁2979 3000昭和35年12月）

Digitalis心電図殊にDigitoxin

心電図に関する研究

東京女子医科大学心臓血圧研究所（主任 榊原 任教授）

佐  藤  千 代 子
ナ    トウ    チ   ヨ   コ

（受付昭和35年11月5日）

         研究内容

第一章 緒言

第二章実験とその成績

 1．心電図におよぼすDigitoxinの影響

  A．IE常心におよぼすDigitoxinの影響

  B 心不全なき傷害心におよぼすDigitoxin

    の影響

 L Digitoxin心電図におよぼす二，三物質の

   影響

   小 序

  A・Digitoxin心電図におよぼす

    Co－carboxylaseの影響

  B．Dig三toxin心電図におよぼすATPの影響

  C・Digitoxin心電図におよぼすVitamin B1

    の影響

  D． Digltoxinによる Digitalization におよぼ

    すVitamin B1の心電図的観察

第三章総括と老按

  1．正常心，傷害心電図心におよぼすDigitoxin

    の影響の差異

  2．DigitoxinによるST－T効果の成因に対する

    老察

  3．Digitoxin不整脈の発生機序に対する考察

第四章 結辞

       第一章 緒   言

 ヂギタリス剤には（1｝心筋の収縮力を強め，心拍出量を

増す，〔2｝迷走神経末端を刺戟する，（3）刺戟伝導系を抑制

するの三大薬理作用16）があり，別言すれば臨床的に（1）強

心作用，〔2）副作用，｛3）いわゆるDigitalis心電図効果，の

三面を指摘できるが，強心作用は低送血量：性心不全にの

み，正常心には副作用といわゆるDigitalis効果のみが

できること，そして心不全には時にこの三作用は必ずし

も併行しないことが知られている。ヂギタリス剤による

［1］波の変化は，はじめNicoIai et a133）（1909）カミ観察

し，のちCohn＆Fraser5）（1913）は四肢誘導上田波の

低下，逆転を報告，さらにCohn， Fraser＆Jamics。n6）

（1915）はこの他にST低下をも報告した。以後正常人

で標準誘導，CF， CR誘導につきLarsen et a127）（1937）

Liebow et a129） （1941）， Sellmer42） （1942）， Dearing

et a17）（1943）， Tilliakos44）（1953）などの，単極肢誘

導につきGoldbergerエ4）（1944）などの少からざる報告

がある。一方ヂギタリス葉中の有効成分研究58）・62）の進

歩により，遅効性純粋配糖体の代表DigitoxinがDigi－

talis purpurea及び1anataより，速効性純粋配糖体

DigoxinがDigitalis lanataよりとりだされた。今日

心電図誘導法の進歩と強心配糖体の化学の進歩とにもか

sわらず，胸壁単極V誘導におよぼすDigitoxinの影

響についての報告はやs乏しく，Beers et a12）（1951）

Westlake et a147）（1952）， Pick36）（1957）の報告など

散見するにすぎない。今日までのDigitalis心電図研

究2），7）・14）・2了），29）・36）s42）・44）・47）のあとを顧るとき，二つの

方法を知る。一は健康人，動物⊥の実験，二は低送血量

性心不全への治療的応用である。それで著者はDigita－

lis心電図勅果の研究の方法として，正常心におよぼす

効果と，いささかも心不全症状なく，DigitaIis療法の

適応でない心臓病に中毒症状を発生せしめうるにたる十

分な量のDigitalisを与えて心電図の変化を追求した。

なお今日，心電図上特有のDigitalis ST－T変化の生成

の説明には電気生理学上，Wilsonの電気的二重層説に

よる解釈（永田等55）（昭25），操等61）（昭27），藤本59）（昭

Chiyeko SATO （The Heart lnstitute oi Tokyo Women’s Medical College） ： Studies on the digitalis－

effect upon’ @the electrocardiogram， especially on the effect of digitoxin．
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28），木村（栄）52）（昭32），前川6。）の層対電説による解釈，

中井56）（昭27）の紹介があり，ともに再分極の異常過程

の結果として説明できても，なぜ再分極の異常過程が生

ずるかは明かでない。ここに一連の研究をなしその結果

を報告する。

      第二章 実験とその成績

 1・ 心電図におよぼすDigitoxinの影響

 A・正常心電図におよぼすDigitoxinの影響

 （a）対象：男14名，女10名。21才～30才13名，31～

才～40才11名，計24名。諸検査の上すべて健康。

 （b）研究方法と観察方法：対照心電図をとり，Digi－

toxin（シオノギ）1日半0．4mg．分2，朝夕服用，7日

間連用。服用量1．6mg，2・Omg，2・4mg，2・8mgのと

きそれぞれ心電図をとり，耐えられない自覚的副作用が

あればその量で中止した。結局1．4mg 1名，1． 6mg 1

名，2．Omg 1名，2・4mg 10名，2・8mg 11名，計24名。

よく整備された一素子熱ペン式心電計（福田製RS－106

D型）と，三誘導同時撮影式心電計（三栄UE 3型）を

もちいて標準12誘導を採取し，とりわけ胸壁所定部位に

印をつけ，検査期間中胸壁懸子の位置を一定に保つこと

に深く留意した。副作用（不整脈その他の心性，消化器

性，精神々経性），心拍数：P波，PQ間隔， QRS群，

ST－T変化， QT間隔を綿密に観察した。

 （c） 成績：U）副作用：副作用のあったもの15名，な

いもの9名（第1衷）。2．Omgをこすとかなり副作用あ

るも，不整脈は1名もない。1名のみ0，4mgで第1回

第1表 自覚的副作用

LePeschkin28）の相対的QT時間判定グラフを用いた。

正常範囲内で短縮8名33％，確実短縮16名67％，内

訳1．6mg 6名，2． Omg 4名，2・4mg 4名，2・ 8mg 2

名。｛ト）S－T変化：ST， Tの変化はきりはなして論ぜら

れないが，一応STとTとを分ける。（第2表）でST

はaVRで21名，87．5％に上昇， V誘導で21名，87．5％

に低下する。。VFではST低下20名，83． 3％，内訳半垂

直位と垂直位16名，中間位4名である。aVLでは24名

中ST土昇6名25％， ST低下11名45．8％でaVFと

同様に心臓の電気的位置によって一定しない。いずれに

してもST低下，上昇は高々0．05mV（O・ 5mm）程度

にすぎず，0．lmVには充たない。 V1．3でST低下4

名，しかしこれらはV4－6でも低下し，他の21名はす

べてV4－6でのみ低下する。 ST低下をKorth26）のい

う盆状低下と然らざる低下に分けると第3表になる。肥

大型低下なく，盆状低下のみの老は，標準四肢誘導では

1…m・1…m・…m・1…m・1・・…計

第2表STの変化

ST上昇 ST低下 無i変化

aVR

aVL

aVF

悪  心

枢  吐

頭  痛

食欲不振

眼華閃発

めまい
冷  汗

全身異和

1

1

0

1

1

0

0

1

0

1

2

0

0

1

0

0

1

2

1

1

2

1

0

0

 i
31
1

2

2

2

0

1

0

1

2

1

2

2

1

1

0

6

7

6

6

7

3

2

1

v

  21名
1．6mg…10名
2．Omg…5名
2，4mg…6名

  6名
2．Omg…3名
2．4mg…3名

計

  11名
L 6mg…1名
1。8mg…1名’
2．Omg…5名
2．4mg…4名

  21名
1．6mg…6名
2．Omg…10名
2．4mg…4名
2．8mg…1名

  21名
VrV3…4名
V，一V6…21名

3名

7名

3名

sl 41 sl ii 1 io

第3表 ST低下の模様計24名

3名

服用当日悪心があった。回心拍数：対照心電図と±5の

差は無変化とみなすと，一定の傾向のないもの5名，減

少傾向4名，減少11名，無変化2名，増加2名で洞性心

拍を緩徐ならしめる傾向がある。囚P波無変化。團PQ

間隔：正常値の限界0．20秒をこえての延長5名（十〇、02

～十〇．04秒），最高0．24秒，正常値範囲内での延長傾向

13名（十〇． 02～十〇．06秒），不変6名結局24名中18名に

延長をみた。予期2）・14）・49）の如くである。㈱QRS群：不

変。8QT間隔：QT間隔判定には種々の式あるも，

I

E

皿

aVL

aVF

V，

盆 状
低 下

2名

6

6

1

11

0

然らざる
ST低下

11名

15

15

9

11

0

V2

V3

V4

Vs

V6

盆 山
狩 下

o

o

1

8

10

然らざる

ST低下

0

4

12

14

12

E，1，共存1名，1，皿，共存4名，1，9，巫共存

1名，1，皿共存なく，1だけのものなく，1だけのも

の2名，皿だけのもの2名，単極四肢i誘導では，aVFで

は11名，aVLで1名，これは半水平位心でaVFと共

存，胸部誘導ではV41名， V58名， V610名， V4，

V6共存なく，V4， V5， V6共存1名， V4， V5だけのもの
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なく，V6だけのもの2名で，盆状低下は半数にみたな

い。結局1，狙，aVF， V5， V6に比較的よくでる。囲T

の変化：Tはもっとも変動に富む。投与終了時に於ける

Tの振巾の変化を心外膜面よりの誘導により分類すると

第4表の如くなる。aVRでは正常， V、も変化なし。振

巾変動あるもの24名官23名，無変化の1名は1．4mgで

副作用あり観察不十分であった。振巾減少例21名，増加

例2名。V4，V521名つつ， V316名， V212名， V69名

である。その経過は，翻意のち元に戻るもの，減高して

U波の目立つもの，減高のち元に戻るもまた減高，平

低，平坦，逆転，：二柑性を混じ様々である。

第4表Tの変化計24名

唾幟酬振・贈官睡変化
aVL

aVF

v
v．t

V2

V3

V，

10 8 6

15

21

o

12

16

21

Vs

V6

21

9

7

2

o

1

2

2

1

2
1

2

2

 T波増高2名，1名はV3．5，1名はV2．6にあった。

かくてTの変動の頻度はV4， V5に最も多く，ついでV3，

V2， V6の順であり，このTの変動は大なり小なり全例

に認められた。つぎに心臓の電気的位置とT波の変動の

出現部位との関係をみると第5表の如くなる。24名中垂

直位心5名，半垂直位心13名，中間位心4名，半水平位

心2名。第3表の如くST変化によりみる時は左室上の

誘導に変化が強いが，Tの変化としては第4表の加くV2

にも12名50％あり，結局中間位心，半垂直位心，垂直位心

では半数では左右両室に跨り，半数では左室のみに変化

がみられる。また3名に一過性の上向き尖鋭Tがあった。

 （d）都窪：正常心では比較的頻度高く24名中ユ5名

62．5％に中毒作用をみる。不整脈なし。1． 6mgをこす

とTの変化とQT短縮がよく目立ち， aVRでST上昇，

第5表 RS－Tと位置の関係

献血変化
左室変化
焦点像不明

著変なし

垂直位
半垂直位

5名

1

10

2

中間 ?ｼ水平位

盛名

0

2

1

e

o

2

0

V誘導でST低下がみられる。心内膜側が心外膜側より

Digitoxin親和性が強いと老え得る。 Tのi変化はV誘導

では24豊中23名95．8％，そのうち21名振巾減少，2名振

巾増加。つぎにaVF誘導， V誘導でのT振巾滅小例21名

中V4， V5で21名87．5％， V3で16名66．7％， V2で12名

50％。中間位，半垂直位，垂直位でのDigitoxjn親和

力の工合は24名前12名50％にgeneral，24畠中9名37．5

％に左心陸にfocalといえ，うち3名では一過性に上向

き尖鋭Tの出現をみた。T振巾増加2名。しかもST低

下は軽微で高々0．05mV（0．5mm）にとs“まり0．1mVに

充たない。

 B・心不全なき障害心におよぼすDigitoxinの影響

 （a）対象：昭和34年11月より35年4月品名古屋市臨

港病院に入院中の各種心疾患31名である。すなわち男21

名，女10台目30才～39才2名，40才～49才3名，50才～

59才6名，60才～69才16名。70才～79才4名。その疾患

内訳は，高血圧性心臓病11名，冠硬fヒ性心臓病12名，心

筋梗塞中全層梗塞2名，心内膜下筋層梗塞3名，大動脈

弁閉鎖不全3名である。合併症として潜伏梅毒4名，一

葉以下の陳旧性線維性肺結核4名，腹水なき肝硬変症2

名，糖尿病4名，肥満症2名，ウaルソン・ブuック2

名である。この中には貧血症，慢性びまん性肺疾患，一

葉以上の肺結核，リウマチ，甲状腺疾患などを含まな

い。血清蛋白量ならびに赤沈正常，本実二二の長時日の

観察例であり，高血圧，正常血圧をふくみ，尿に異常所

見を認めるものと然らざるものあり，実験開始時不整脈

なく，レ線上に心陰影に四二4弓の増大は多少とも全例

にあり，且つ塗例が心電図上に常に種々の程度の心筋障

害縁を示すが全例とも心不全の既往はない。Wilsonの

Positionより分類すると，垂直位心3名，半垂直位心

8名，中間位心8名，半水平位心4名，水平位心8名。

またSokolow＆Lyon43）の基準では左室肥大29名，

右室肥大なし，三川肥大1名，心室肥大なきもの1名。

全31名の各誘導の心筋障害分布を第6表に示す。

 （b）研究方法と観察方法：対照として標準工2誘導を

とり，Digitoxin（シオノギ）一日量0．6mg，分3，5

日聞連用，服用量0・6mg，1．2mg，1．8mg，2．4mg，3． O

mgでそれぞれ心電図をとり，耐えられない副作用があ

ればその量で中止した。また廃薬1週，2週，3週で心

電図をとりDigitoxin効果の消退模様をしらべた。又

心電図以外にも臨床的に不整脈の出現に注意した。結局

1．8mg 2名，2・4mg 3名，2・6mg 2名，2．9mg 1名，

3．Omg 23名，計31名。諸注意，観察要項は前項におな

じである。

 （c）成績；〔a｝副作用＝’副作用13名41．9％，ないもの

18名（第7表）。1・ 8mgではじめて出現した。1．8mg 2

名，2．4mg 3名，2．6mg 2名，2． 9mg 1名，3． Omg 5

名。正常人に比し障害心では自覚的副作用が低率であっ
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第6表 心筋障害の分布 計34名 右脚ブロック2名，Rの異常（分裂，結節，前後棘，孤状R）

1

皿

皿

aVR
aVL

aVF

Vl

V2

V3

V4

Vs

V6

異常

Q

2名
1

1

0

1

1

0

0

2

2

2

2

Rの
異常

0

7

6

0

4

8

1

4

6

2

1

0

冠性

T

o

o

l

o

1

1

0

1

0

1

0

1

 ST

低下

潜性T

2名

2

0

0

1

0

0

1

3

5

6

3

ST

低下

4名

9

1

0

1

5

0

0

1

8

13

13

ST 1 ST

低下 低下

T平低T平坦

6名

5

2

0

7

4

0

0

0

2

3

5

2名

2

2

0

0

3

0

0

0

0

1

2

 ST
低下

T＝
 相性

1名

1

1

0

2

1

0

1

1

4

3

1

ST
低下

T逆転

4名
2

3

0

6

1

2

2

1

0

1

2

T
平話
TITIT
平坦逆転陽性
    l

2名吐名

1

6

1

1

4

1

2

4

0

0

0

0

2

1

5

3

2

2

0

0

0

0

0

1

2

0

3

2

7

0

0

0

0

0

o

o

o

l

o

o

o

o

o

o

o

o

ST
上昇

T平低

ST
上昇

T平坦

o

o

o

3

0

1

1

0

0

0

0

0

o

o

1

3

0

0

1

0

0

0

0

1

 ST    ST
上昇
   上昇
T和性T逆転

1

1

2

1

0

o

o

o

10

0

0

2

1

0

0

0

0

第7表 自覚的副作用

！ 8mg 2． 4rng 3． Omg

悪   心

嘔   吐

頭   痛

食欲不振
眼華閃発
め ま い

全身異和
心悸充進
下   痢

o

o

1

3

0

0

0

1

0

1

2

0

3

1

1

0

0

1

2

3

1

1

1

1

0

1

0

た。これに反し，不整脈31名中13名42％にみた。心房性

期外収縮0．6mg 3例，1．2mg 3例，1．8mg 4例，2・4

mg 3例，3． Omgl 2例，二段脈型，三段脈型， en salve

型，固定連結，移動連結を混じ，廃薬1週間後もなお2

例，2週間後でなお1例にみられた。心室性期収縮

0，6mg 2例，1．2mg 2例，1．8mg 1例，廃薬1週間後

でなお2例に認めた。房室性期外収縮O． 6mg 1例を認

める。補足収縮ないし調律3・Omgで2例。 wandering

pacemeker 1・2mg 1例，1・8mg 1例，3・Olng 1例。

Accelerated conduction 1．2mg 1例，1．8mg 1例，

2・4mg 1例，3． Omg 1例。心房期外収縮の心室収縮脱

落1・8mg 1例，2．4mg 2例，3． Omg 1例。 Wenc－

kebach周期を示す第一型房室プロヅク3． Omg 1例。

洞房ブロック3．Omg 1例。2：1房室ブロック3． Omg

2例。結局期外収縮26例で最も多かつた。回心拍数封

照心電図と±5の差は無変化とみなすと，一定傾向のな

いもの8名，減少傾向3名，減少8名，無変化7名，増

加傾向1名，増加4名で心不全の無い障害心では一一・定の

傾向がない。ρ、）P波の変化：wandering Pacemekerの

形を3名みたのみである。目PQ間隔：正常限界値0．20

秒を越して延長したもの11名（十〇，01～十〇．08秒），最

高0．25秒。正常値範囲内で延長傾向9名（＋0．02～＋

0．04秒）。不変11名。31名中20名64．5％が延長を示し

た。㈱QRS群＝不変。囚QT一間隔：投与前に延長して

いたQTの確実短縮したもの15名（O・ 6mg 1名，■ 2mg

2名，1・8mg 8名，2・4mg 3名，3・Omg 1名），正常

QTの確実短縮したもの5名（1．8mg 1名，2． 4mg 2

名，3・Omg 2名），正常値範囲内での短縮傾向6名（1．8

mg 4名，2．4mg 1名，3． Omg 1名），延長していたQT

の短縮傾向3名（2・4mg 3名），不変2名。結局31名中

20名は確実短縮を示し，8名は短縮傾向を示した。㈲

STの変化：（i）31名中STの上昇（aVRでのみ），下降

をみたものが29名，2名は全く無変化である。第8表は

この29名の対照心電図のSTの変化とくらべて，服用量：

何mgでSTが何mm上昇又は下降したかという差
（mm）Lで示してある。 aVRでST一ヒ昇は2．4mgで31名

申22名71．0％でこの頻度が正常心に比してやs少ないの

は本群では左心室肥大例多く，aVRがうまく左心室腔を

のぞきこんでいない場合もあることによるのではないか

と考えられる。しかし0・6mm～1mm，1mm以上もの

上昇があらわれている。aVFでは0．6mm～1mm，1mm

以上の低下例の増加が目立つ。V1では1名のみ1．8mg

で0．6mm～1mmの低下差，2．4mgで1mm以上の低

下差がみられるのみであるが1，旺，皿，V2， V3， V4，

V5， V6で著しくなる。たとえば服用：量■ 8mg， V5で

29名中3名が0～5mm，7名がO・ 6mm・r－1・Omm，12名

が0・1mm以上の低下差あり，しかもα6mm以上の低

下差のあるものが19名（12十7）ある。このように障害心

にDigitoxinを与えると， ST下降がより著明になり，

低下差が0・6mm以上になることは正常心にみられない

現象である。ST低下の形態を盆状低下と然らざるST
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第8表 ST低下増加度の測定値，31名中29名
    ST低下増加。2名無変化。 aV R， V1

    はST上昇増加度。

lo・ 6mglL 2mgii・ srng12． 4mgi3． omg

1

皿

 O一一〇． 5 mm

O． 6一一1． Omm

l．Omm以上
  小計

 O一一 O． 5 mm

O． 6一一1． 0 min

1．Omm以上
  小計

 O－vO． 5 mm
e． 6一一1． 0 mm

1．Omm以上
  小計

8

1

0
9

4
1

2
．7

3
0
1

4

11名
2
1

14

10
4
4
18

3
5

0
8

10名
2
2
14

5
12
5
22

3
4
1

10

13名
1

4
18

3
10
9
22

2
5
4
11

11名
2

4
17

4
7
9
20

第9表 ST低下の模様 計29名

田

aVR

aVL

 O一・O． 5 mm
IO． 6－vl． O mm

1，0皿m以一E
  小計

 O一一〇． 5 mm

O． 6一一1． Omm

1．Omm以上
  小計

aVF

9
0

0

9

4
0
0
4

 O－vO．5mml 4
0．6t－LOmml 0
1．Omm以上  0
  小計    4

V’1

8
5

0
13

5
1

0

6

11
6

0
17

14
4
4
22

5
1

1

7

4
1

2
7

1

皿

皿

aVR

aVL

aVF

盆 状
低 下

17名
17

11

0

5

19

然らざる
ST低下

9名

11

10

0

4

9

Vi

V2

V3

V4

Vs

V，

盆 状
低 下

0名

o

o

2

6

18

然らざる

ST低下

3
6
3
12

11
5

5
21

5

0

3
8

stI

4
1

13

 O一一〇．5mml O
O．6一一1．Omm！ O

；1・Olnm以上’o
  小計    0

V2

 O・v O． 5 mm

IO． 6一一1． 0 mm

1．Olnm以上
  小計

   O”vO． 5 mm
  l9・ 9－i・ o．rprp
V’
R

  il・Omm以上
    小計

V4

 O一一・O． 5mm

O． 6・vl． Omm

1． Omm以上
  小計

X）Ts

V6

 O－vO． 5 mm
O． 6一一・1． 0 mm

LOmm以上
  小計

 O－O． 5 mm
iO． 6一一1． e mm

1．Omm以上
  小計

2
1

e
3

3

e
o
3

4
2
1

7

1

3
5
9

2
3

3

8

o
o
o
o

0
2
0
2

2
1

1

4

6
4
7
17

9

4
5
18

11
4
5
20

8 1 7 1 8
5 1 7 ！ 5
2 F 4 1 6
！5 i 18 1 19

o
I

o
1

1

1

1

3

1

3

2

6

4
3

8

15

o
o

1

1

o
o

o
o

0
1
1

2

2
2

4
8

3
3
13
19

3
7
12
22

8
7
4
19

3
5
14
22

9
7
8

24

2
1

2
5

4
2
4
10

3
1

15
19

3
7
14
24

1

［に割に

9
3
8

20

低下に分けて第9表に示した。盆状低下が1，

多いのは左室肥大例が多いことによる。V1， V2， V3に

は1名もなく，またV42名， V56名と意外に少いのは

左心室腔で中隔を遠ざかるにつれてi親和性が増す為であ

ろうと考えられ，また対照障害心電図でV4， V5に変化

あるものが多い点よりV4， V5直下の左心室腔心内膜面

0名

5

14

22

22

9

にfoca1の持続的障害がある事にも上すると思われる。

すなわち障害心でも正常心に比し宝町低下出現に手差は

ないがこれは心筋障害によるST変化におsわれてでな

いだけである。また0．6mg～3． Omgと服用させ，続け

てST低下の推移をみる時，例えば0・6mg～1． 2mgで

ST低下があっても1．8mgでは回復しているものあり，

また一度できた盆状低下が服用続行にもかSわらず回復

して元のST低下像にもどるもの，また始めST低下が

認められるのに0．6mgですでに回復する例あり，この

様にDigitoxin心用によりST低下工合のi変動するも

のが9名あった。（ii）対照心電図と比べてST－T変化を

来さない例症が31間中3名あった。うち2名は全くDi－

gitoxin心電図効果がなく，また1名は対照心電図でV5

に著明なST低下があるにもかsわらず， Digitoxinを

服用しても終始V5にのみST低下の増大像を示さなか

った。これら3名のうち第1例は高○度○郎61才6，

前罫隔の陳旧性全層梗塞例，第2例解○幸047才♂は

高血圧性並に冠硬化性心臓病で封照心電図上心内膜下筋

層の心筋梗塞例，第3例望○勇○郎51才♂は冠硬化性心

臓病であった。このように既存の障害心電図所見で，

Digitoxin服用によってもさらにST低下が増さない症

例の存在するのは心筋壌茅部が高度のfibrosisに陥っ

てST変化が生じにくいものと考えられる。囲Tの変

化；（i）Tの振巾の変化群30名， （ii）冠性毛の出現群5

名，（iii）既存の冠性TがDigit。xin服用により影響を

うけ変化した群の三群に分けた。（i）Tの振巾の変化；

Tの潮紅の変化は全例に認められた。各誘導毎に振巾の

減少，振巾の増加，江原の浮動性，無変化を第10表にま

とめた。Tの振興減少の頻度は， aVF，皿，V3， V4， V6，

V2，皿， V5， V1， aVL， aVRの順である。振巾の増加の

うち，（）なき数字は陰性Tの振巾が次第に少くなる

か，或は小さい陽性Tと変るものを，（）内数字は陽

性Tの振巾が漸次増すものを現わし，aVRにもっとも

多い。Tの弓隠の浮動欄には二相性丁，平坦，平低をふ

くめ，一定傾向のないもの，また冠一丁の出現例もふく

みV5， V4， V3， V6， V2，皿， V1， L aVL， aVF，1の

順に多い。その他のTの変形像例えば二頂性丁，notc－

hed T， blunt T， summit widening T， Alzamorai）
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第10表 丁の振巾の変化 計31名

1

J

1

aVR

aVL

aVF

Vi

V2

V3

V4

V5

V6

懇懇の
減 少

14

20

14

2

4

21

7

15

19

17

14

17

振巾の
増 加

3 （1）

i （2）

i （g）

，s （2g

lo （73）

2 （8）

7 （｝）

3 （2P）

i （9）

2 （8）

3 （g）

i （9）

振巾の

浮動

1

4

6

4

3

3

5

8

10

11

12

8

無変化

13

6

10

10

14

5

12

5

1

1

2

5

みた。症例3。山○金○助，62才♂，高血圧性並に冠硬

化Xli心臓病，0．6mgまでは冠性丁なく，1・ 2mgで始

めてV4， V5に冠性Tを生じ，3． Omg迄終始続き，廃

薬1週間目にはV4の冠性Tが消え， V5のみに著明と

なり，廃薬3週後難V4に出現， V4， V5でより明瞭とな

り，4週後にはさらにV3にもおよぶ（第1図）。症例

4，川○晒○，69才6，大動脈弁閉鎖不全症，v4， V5に

0．6mgで冠性Tが出現し，3． Omgまで続いた。廃置1

週目になお残存するも2週後消失した（第2図）。症例

5，奈○は○，74才，♀，ウィルソン・ブロックある高

血圧性並に冠硬化性心臓病，1．2mgでV3に冠性T出現

し，1．8mgでV4にもおよんだが2．4mg～3． Omgで

は再びV3にのみとなり廃薬3週間後なおV3に残存。

以上を第11表に示した。 （iii）既存の冠性Tにおよぼす

Digitoxinの影響：対照障害心電図で予め1つ以上の誘

導に冠性Tあるものが4名ある。このうち鬼○文○郎例

58才δ，大動脈弁閉鎖不全症1名のみはDigisoxin持

続服用でも冠性丁は存続しつStけたが，残り3名は冠性

Tが消失した。症例1。望○勇○郎51才♂，冠硬化症は

対照心電図でV4にのみ冠性Tあり，1．2mgでST低

第11表 冠性Tの出現

のTなどは1例もない。（ii）心性Tの出現：Digitoxin

試験中に5名冠性Tが出現した。症例1。田○と○の，

66才♀。高血圧性心臓病，0・6mg～2・4mgまでは全く

冠性Tなく，3．OmgでV4にのみ冠性Tをみた。症例

2。福○て○，65才♀，高血圧性心臓病，0．6mg～2． 4

mgまで全く冠性Tなく，3． OmgでV3にのみ冠性Tを

V3 V4 V5

O． 6mg

1． 2mg

1． 8mg

2． 4mg

3． Orng

0名
1

2

1

1

1名
2

3

2

3

1名
2

2

2

2

Vs ll

V4

V5

対 照 O． 6mg 1 2mg 1． 8mg 2． 4mg 3mg 廃薬1週目 廃鉱4週目

鍵

馨灘
            醸鐵

第1図 山○金○助，62才♂，冠性Tの出現
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第2図川○晒○，69才δ，冠性Tの出現

V4

V5

照 対 1 8mg 2 4mg 2 6rng

第3図三〇あ○の，66才♀，冠性Tの消失

下，T（一＋）二相性となり，1．8mg，2．4mg 3． Omgで

もこのまsであった。症例2，三〇あ○の，66才♀，大

動脈弁閉鎖不全症は対照心電図でV4， V5に離離Tあり，

1． 8mgでV4， V5はST低下， T（一＋）二相性となり

はじめ，2・6mg（副作用の為この量で中止）でなおこの

まsであった（第3図）。症例3，本○一〇，58才♂，冠

硬化性心臓病，大動脈梅毒，潜在性肝硬変症。対照心電

図でV2， V3， V4， V5に冠性Tあり，1．8mgで冠性T

が消え，3．OmgでV3に再現。廃薬1週間目以後にま

たV2， V3， V2， V5に冠懇懇が出現した。

 （y）nj塞曲線の出現：症例，星○健067才6，高血圧性

並に冠硬化性心臓病は，第4図の如く廃薬1週聞目に中

隔梗塞を発生した。無痛，無症候性で，心筋壌死症状

群，ショック症状なく，たS■心電図でのみ補捉し得た。

廃薬3週間後なおV3でQS型を示す。図Digitoxin

効果消失までの日数：欝欝後1，2，3週間目に心電図を
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Vエ

V2

V3

V4

V5

V6

対 照 3． Omg 廃薬1週目

第4図 星○健○，67才♂，梗塞曲線出現

とり，PQ延長， QT短縮， ST・T変化の改善よりDigi－

toxin効果消失までの日数をしらべた。下薬後の経過を

追及できたものが31名中24名ある。1週間目に回復した

もの1名，39才♂，心電図変化の軽い冠硬化症例。2週

間目に回復6名，ともに軽快一回目の形をとる。3週間

目で回復11名，その回復の状態は軽映一更に軽庚一回復

7名，増悪一更に増悪一結果として回復1名，増悪一高

快一回復2名，軽映一増悪一回復1名であり，3週間以

上を要して回復と思われるもの3名で，その回復の状態

は増悪一軽快1名，次第に軽快2名である。この外に増

悪一更に増悪一増悪のまsのものが3名ある。結果とし

て次第に同韻，回復するもの14名であり，3週間後以上

で回復すると仮定される2名をいれても16名で，残り8

名は次第に増悪して回復1名，一度増悪して回復2名，

軽映一増悪一回復1名，増悪一軽快1名，更に増悪の一

途をたどる3名で，この8名ではDigitoxinを中止し

てもなおST低下がさらに増し，既存の心筋障害所見が

悪化したものとみられる。それで障害心電図にDigi－

toxinを適用したとき，3週間以内にDigitoxin効果

消失は24血中18名，66．7％であり，廃薬による影響の有

無判定は3週間後以上でなければならない。

 （d）小括：正常心に比して障害心では不整脈の出現

度の高いこと（42％），ST低下がより著明にあらわれる

こと，陳旧記梗：塞の結果二死部が高度のfibrosisに陥る

とST変化が生じにくいこと，又冠性Tが誘起される揚

合のあること（5名）， また予めあった冠性Tが消失す

る盛合のあること（3名）は目立つ所見であった。

 ∬．DigitOxin心電図におよぼす二，三薬物（Co・

   Carboxylase， ATP， Vitamin B，）の影響

 Digitoxin心電図の特徴は不整脈のほかに，迷走神経

刺戟による徐脈作用，PQ延長，心筋不応期の短縮によ

第 12表

番
号

1

2

3

4

氏 名

小○ 幸○

三〇あ○の

鬼○文○郎

永○ し○

性

6

9

6

9

齢

60

58

58

66

病 名

高血圧性，

冠硬化性心

嚇

高血圧性，

冠硬化性心
臓病

大動脈閉鎖
不全，心内
膜下心筋梗
塞

冠硬鱗性，

心臓病，糖
尿病

血圧

180

－70

250
－90

180

－60

134
－70

尿
蛋
白

±

「レ」線

所 見

心懸大

心肥大

大動脈
巾増大
心肥大

軽い心
肥大

心電図
所 見

心筋障害

心筋障害
冠性
Tv4， vs

「ヂ」

量

3． O

mg

2． 6

mg

自覚的副作
用，不整脈

心＄充進，頭痛
3．Omgで洞房
ブロック，補足
収縮，補足調律
出現

食欲不振，眼華
閃発，嘔吐，不
整脈なし

心筋障害
冠性  2．9
Tv2． 1 mg
 V3， V4

心筋障害
冠性
V4， V5

2． 6

mg

心悸充進，悪心，
嘔吐，食欲不振，

全身倦怠不整
脈なし

食欲不振，山師，

悪心，嘔吐，眼
華閃発，不整脈
なし

心 拍

65， 62，

65， 67，

66， 65

異常なし

52， 56，

56， 57，

57， 56

異常なし

59， 60，

60， 60，

58， 57

異常なし

62， 75，

75， 73，

72， 70

促 迫

PQ

O． 17－

  O． 17

異常なし

O， 20－

  O． 18

元に戻る
傾向

O． 16－

  O． 16

異常なし

O． 16－

  O． 4

元に戻る
傾向

不整脈 QT
除去作用間隔

直後で期
外収縮，

5分，10
分，15分
20分で消
失

不 明

不 開

心 明

わずか
に元に
戻る傾
向

不 変

元に戻
る傾向

不 変

副作
用

なし

なし

なし

なし
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第5図 小○幸○ ♂60才，Co Carboxyeare 300mg静圧実験

るQT短縮，それにSTTi変化であるが，このSTT変

化生成の機序が今日再分極の異常過程という電気生理学

的解釈で説明されても この異常過程の成因については

明かにされていない。Wendt46）（1946）は強心配糖体

により心筋細胞の代謝が変化し，乏血過程が強くなるだ

ろうという。加藤（昭）51）（1959）はSTT変化例で，

Co Carboxylase 1回20mg静圧法で15～20分後の心電

図を比較して冠不全心電図と心筋障害心電図との鑑別が

できるといい，山田（弘）63）（1960）等は冠不全状態の酵

素学的冶療という考え方を提唱しておりBenda et a13）

（1959）は動物実験上Strophanthln中毒犬にCo car－

boxylaseを大量300mg 1回を静圧して，おきていた不

整脈消失と心電図所見の改善をみ，Vltamm B1で効な

きことを報告している。因みにVltalnln B1のヒロ燐酸
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         第6図 三〇あ○の，66才♀，Co Carboxylarse 300mg静E実験

エステルがCo carboxylase30），45）であり，附議はATP

から行はれ，Vltamln B1はCo carboxylaseの形で

Carboxylaseの補酵素として役立つ。またLohmann3i）

（1928）によって見出されたATPは筋肉収縮の直接エネ

ルギー源であり，クレアチ！隣酸，およびグリコゲ！の

代謝はATPの：再合成に役立つものであり32），その後

：Engelhartlo）（1939）｝こよりActomyosin ATP系の研

究が開始され Szent Gy6rg1の筋肉収縮の化学の発表

にまで進展した。この外にATPは薬理作用として血EE

降下作用と冠血管拡張作用もある。これらの知見にもと

ずきDigitoxln心電図効果生成における再分極異常過

程発生の模様を心筋代謝方面より窺わんとした。

 A Digitoxln心電図におよぼすCo Carboxylaseの

   影響

 （a）対象男2名，女2名，計4名，58才～66才。す

べて諸検査の上，心不全なき心臓病の診断確定。第12表

一一Q988一
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第7図嚢○文○郎，58才♂，Co Caboxylase 300mg静圧実験

と対照心電図（図5，6，7，8）に示す。

 （b）研究方法と観察方法 4名につき対照標準12誘導

心電図をとり，D19itoxm（ンオノギ）1日量06mg，

分3，5日間連用。服用：量06mg，12mg，18mg，24

mg 30mgでそれぞれ心電図をとり，もし耐えられな

い副作用があればその量で中止した。服薬中止のときの

心電図をもつてCo Carboxylase X験対照心電図とし，

直にCo carboxylase 300mg（武田薬品KK：，メタボラ

ーゼ5mg入り60本）を生理的食塩水30ccにとかし，

3分間に静注し，注射終了直後，5分，10分，15分，20

分後にそれぞれVrV6心電図を各誘導について少くと

も5搏動とつた。かく大量のCo Carboxylaseを用いた

のはできるだけ多くのCo carboxylaseを冠動脈内に流

入せしめんためである。観察事項は副作用，心拍，P，

PQ間隔， QRS群， QT間隔， ST， Tである。

 （c）成績 副作用は全くなく，心拍は1名のみ促進す

るも神経性。他の3名は無変化，P， QRS群も無変化。

PQは2例でDlgltoxlnによる延長PQが元に戻る傾向

にあるも，他の2例は異常なく，QT間隔も2例で亦短

縮していたものが軽微に元に戻る傾向にあるが，他の2
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永○し○，66才♀，Co Carboxylase 300mg静注実験

例では異常ない。又症例1．小○幸○例では3・Omg Dl－

gitoxlnであらわれていた洞房ブロック，補足収縮，補

足調律が直後で心室性期収縮1搏のみとなり，5分，10

分，15分，20分で悉く消失した。最も著明なi変化はST・

Tの改善にある。症例1，小○幸○例ではSTV4は直後

で浅くなり，5分で完全に基線上に戻り10分，15分，20

分にいたるも基線上にあり，既存の冠性Tのみとなる，

STV5は5分で浅くなり，15分までつs’くが，20分でも

との深さにもどる，STV6では15分，20分で浅くなって

いる。Tには変化がない（第5図）。症例2．三〇あ○

の例ではSTV3低下は直後で回復し，二相性田は上向き

Tと回復し，5分，10分，15分，20分で元の姿にもど

る。STV4低下も次第に浅くなり，かつ陰性田も浅くな

ってきている。STV5では欝欝はないがSTV6の深さも

浅くなり璽もまた振巾減少している（第6図）。症例3．

鬼○文○郎ではSTV2低下は直後で回復し，5分，10

分，15分，20分とつs’く。STV3低下は15分までわず

かに回復し，20分で又元にもどっている。STV4， V5は

i変りなく，STV6は直後，5分，10分と浅くなり，15

分，20分ではこの浅くなったまsを続けている。Tには

i変化なし（第7図）。症例4．永○し○例ではSTV4低

下は直後で回復し，5分，10分，15分，20分でも続き，

二相性田が小さい上向きTにかわり，STV5低下も5

分，10分，15分，20分と回復している。STV6は変らな
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第  13 表

番号

1

2

3

4

5

6

7

氏  名

三〇栄○郎

溝○栄○

佐〇十〇六

法○幸○

望○勇○郎

星○健○

田○と○の

性

6

s

6

8

6

s

9

齢

49

62

43

47

51

67

66

齢血圧 ﾚ」賛

高血圧性
心臓病

冠硬化症

肺結核

油滴化症

高血圧性
心臓面
心内膜下

魏

冠硬化症

高血圧性
心臓病
心内膜下
灘塞

高血圧性
心臓病

188

 －98

148

 －80

140

 －80

190

－100

130

－106

190

－100

170

 －90

1

i■棚大

軽く

心肥大

軽く

心肥大

心肥大

心肥大

心眼大

心肥大

心運図
所 見

   i
「ヂ」量1
   1

自覚的副作用，不整脈

軽  微
心筋障害

3． Omg めまい

ATP
量

軽  微
心筋障害

軽  微
心筋障害

3． Omg

3． Omg

廃醐タ備沁房醐外収1
縮，2：1ブロック，心室性」IK
縮，脱落
accelerated conduction

       （1． 2tv3mg）

60mg

面部不映感，後頭痛

48mg

60mg

心拍 PQ

心筋障害
冠性TV4，
VE， V6

心筋障害
似鯉
Tv4

心筋障害
Vi， V2

QS曲線

心筋障害

冠性TV3

3． Omg

3． Omg

3， Omg

3， Omg

76， 66， 62，

61， 62

徐脈作用

胸内苦悶，頭痛，悪心

な  し

胸部重圧感
心門性，房室性期外収縮
accelerated conduction

心房性期外収縮，wenckebach
第一型洞房プロヅク，
en salve型， wanderipg pa－
cemaker補足収縮，悪心，
嘔吐

64， 69， 62，

62， 62

…過性促
迫

60， 75， 66，

63， 60

一過性促
追

25mg

60mg

60mg

60mg

64， 65， 63，

6e， 60

無変化

58， 60， 54，

51， 50

徐脈作用

延長傾向

延長傾向

延   長
O． 17一一iO， 25

一一〇． 2NO， 17

延   長
O． 24t一・O． 28

無i変 化

56， 56， 60， f

62， 62

一過性徐
脈

55， 66， 60，

62， 62

一過性促
迫

無変化

延  長
O． 20’“一〇， 20

不整脈除
去作用

不  明

な  し

不  明

証  明

正  明

10分後に
散発性心
房性期外
収縮，後
消失

な  し

QT
間隔

短縮
傾向

短縮

短縮

微微
延長
傾向

結晶

短縮

短縮

副作用

なし

胸内
苦悶
紅潮

なし

胸内
苦悶

なし

なし

なし

器

o
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第9図 佐〇十〇六，43才6，ATP 60mg静r！ESC験

い（第8図）。

 （d）小雛 4例ともすべてCo carboxylase 300mg

に静脈によりDigitOXinによるST T変化が既に注射

直後に回復しはじめ，20分後にもなおつつく。Tの変化

では時にST低下，田二相性が上向き［Dに変ることもあ

った。D19itOXin QT短縮が2名において，もとにもど

る傾向あり，またD191toxln延長PQも2名において

もとにもどる傾向があった。また1例にBenda et a13）

（1959）も説く如くCo carboxylaseのDigitoxin不整

脈除去作用をみた。

 B DigitOXin心電図におよぼすATPの影響

 （a）対象男6名，女1名，計7名。43才～67才。

心不全なき高血圧性心臓病2名，冠硬化性心臓病3名，

心内膜下筋層梗塞2名 合併症として1名に結核性疾患

あり。第13表に示す。

 （b）研究方法と観察方法 前項に同じ。全例とも

D191toxln（ンオノキ）30m9服用できた。しかし症

例，田○と○の例は18mg～24mgで心房性期外収

縮，30mgで洞房ブロック，心房性期外収縮en salve

型，wandering pacemakerあり，症例，溝○栄○例は

30mgで心房性期外収縮21房室ブロックあり，症

例，星○健○例は18mg～30mgで心房性期外収縮，
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第10図 三〇栄○郎，49才♂，ATP 60mg静圧実験

accelerated conductionあるもすべて大過なかった。

この30mg量での心電図をATP試験対照心電図とし，

直ちにATP＝Adenosln trlphosphate（コーワKK ア

デボス20mg 3本）60mgを5％糖30ccにとかし，徐

々に（5分間）静注した。静注途中で副作用があればす

ぐその量で静注を中止し，使用ATP量を明かにした。

結局60mg 5名，48mg 1名，25mg 1名であった。そ

して静圧終了直後，5分，10分，15分，20分後にそれ

ぞれV1～V6心電図をとった。

 （c）成績5名はATP 60mgを静注できたが，他

の2名はそれぞれ48mgで胸内苦悶感，強い顔面紅潮，

1名は25mgで胸内苦悶感のみを訴え中止したが，注射

終了後間もなく症状はおさまった（第13表）。P， QRS

群は無変化である。心拍は徐脈2名，一過性に徐脈1
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名，一過性に促迫．3名，無変化1名。症例2溝○栄○，

症例7田○の○の例ではDigitoxinによって生じた二

段脈性心房期外収縮，房室ブn・・！ク，wandering pace－

maker，心房性期外収縮のen salve型に対しての不整脈

徐去作用は認められず，症例6星○健○例では散発する

心房性期外収縮が10分後に割去された。PQは確実延長

3名，延長傾向2名，無変化2名であった。この中症例

佐〇十〇六では対照心電図で0．17秒，注射終了直後で

1，0．25秒，9，0．2秒，aVF以下0．17秒を示し（第9

図）わずかな闇に延長PQ値が回復，きわめて一過性で

あったし，症例4奥Q幸○例では対照心電図で0，24秒，

15分後0．28秒を示した。思うにATPの大量は荊戟伝導

系抑制作用をあらわすことがある。貫57）は犬，家兎実験

で大量：ATPにより心拍減少を見，血圧降下による反射

的なあらわれと解している。QT間隔は，1名のみ僅か

に延長傾向（症例4魔○幸○），他の6名はすべてDi－

gitoxin 3、 Omg服用心電図に比べ更に短縮しており，結

局大量：のATPにはDigitoxin短縮QTを更に短縮せし

める作用あり，ATPの心筋内潅流により心筋の不応期

の短縮が促進される為と考えられる。ST－Tに全然影響

を与えないものが1名（症例4奥○幸○）あるが，本例は

Digitoxin経口投与によっても無変化で， subendoca－

rdial fibrosi sと思われる例である。症例1三〇栄○郎

では，E，皿， aVFで直後より次第にST浅くなるも［1］の

形態は変りなく，V3で直後より15分差かけてST基線

上に回復し，平刈田は陽性，二無性［1］となり15分で陽性

blunt Tとなり， V4で5分後よりST基線上に回復

し，V5， V6では次第にSTが浅くなった。そしてQT

短縮と相伴なってSTは盆状低下の態をとってきている

                     第  14

（第10図）。症例2溝○栄○では正，V1～V6はST・T変

動なく，た唖でわずかにSTが浅くなり，陰性丁が軽

くなっている程度であった。症例3佐〇十〇六では直後

では正，皿，V4， V5， V6で更にSTが低下するも，5

分後では正，亙，V4， V5， V6でSTが基線上に回復

し，15分後迄続いている。既述PQ豆＝0．28秒， PQ皿

＝O、20秒，PQ aVF＝0，17秒の如く注射終了後の心電図

でPQが延長し，更に直後心電図でE，皿， V4， V5，

V6のST低下がより著明なのは大量のATP注射によ
る刺戟伝導系への抑劉作用と血圧低下に基ずく一過性冠

不全の為と解される。また対照心電図でみられた塵かの

二相性Tv1が15分後で陽性化している（第9図）。症例

5望○勇○郎では1，皿，aVFで5分後より少しくST

が浅くなるQV4，V5では変動なく，V6では1G分後に対

照に比しST浅くなり，20分まで続く。［1）の変動なし。

症例6星○健○では豆，aVFで直後より次第にST浅く

なり15分後との差が目立つ。皿で直後で［1）平坦となり，

5分後で出現，10分で平低，15分で再現するがSTは無

変化。V4で直後，5分でST更に深くなり，5分後の
［1］は著明に二飯島となるが，10分でST低下浅くなり［1］

逆転，15分で10分後のままのST低下であるが，［1］は再

び二相性となる。V5， V6は変動なし。即ちST低下の

改善とV4のTの変動が目立つた。症例7田○と○の例

ではまず不整脈（前述）除去作用なく，1，ff，皿では

ST低下の改善なく，ST aVR上昇がやy改善， ST aVF

低下が直後より15分にかけて改善，対照心電図でVエの

示す刺戟伝導障害が直後より15分にかけて不完全右脚プ

ロヅクと変じてきているのが目立ち，対願のV4での急

性田が直後，5分，10分で痕跡的，15分で｝X s“元に戻つ

 表

番
号

1

2

3

4

5

氏 名

鄭  ○官

本○ 一〇

神○健○脂

性

8

6

s

飯○ 貞○♂

田。金。郎 ♂

    t

齢

72

58

病 名

i
承和イヒ性

1嚇病

冠硬化性心
臓病，大動
脈梅毒，肝
硬変症

51

56

高血田性心
臓病，

肝硬変症

蕪縷症
肝硬変症

 高血圧性
681心臓病，

瞬軟化症

血圧

112
－60

130
－80

蛋
白

160
－90

120
－80

190
－100

「レ」線h蝿図「ヂ」          自覚的副作用

所見所見量 不整脈

撒僻u
13． O

mg な  し

忠蕪鼎・3謡・
燭脈細謹

心肥大

t

心肥大

心肥大

心筋障害13・0

心筋障害

心筋障害

mg

3． O

mg

3． O

mg

頭痛，食欲不振

頭痛，食欲不振
膜華閃発

食欲不振，嘔吐
眼がすわる

悪心，嘔吐，食
欲不i聖

心 拍
   QTPQ
   間隔

49， 53，

52， 51，

50， 54

無変化

67， 78，

73， 73，

71， 70

促 迫

蠣
無変化無i変化

不整
脈出
現

62， 65，

65， 69，

63， 64

異常なし

64， 67，

67， 64，

61， 62

無変化

65， 69，

69， 67．

67， 67

無変化

なし

O． 14

－O． 16

終始延
長傾向

なし

無変化

継論
O． 20一

。li16撫変化

なし

なし

短慮

なし

副作ST変
用 化T

なし

なし

なし

なし

なし

無変化

無変化

軽く
STv4
改 善

陰性
 Tv4
陽転す
る

無変化
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てきているが，STには変りなく，V6で直後にST低下

や、深くなり，15分では対照より改善する。

 （d）小括＝7例中1名のみ無変化で，これはsuben－

docardial fibrosisと考えられるものである。総：じて

ATPの大量では（1〕時に徐脈作用時に軽く頻脈作用，〔2）

不整脈除去作用は痕跡的，（3）ときに刺戟伝導系柳制作用

あり，一過性PQ延長あり，〔4）ときに胸内苦悶，顔面

紅潮，〔5）心筋の不応期をさらに短縮し，Digitoxinによ

るQT短縮をつよめ，｛6）Digitoxin ST低下を改善，

又は基線上に回復させ，又田の形態を変動せしめるが

Co－carboxylaseの作用に比べその程度は軽い。

 C．Digitoxin心電図におよぼすVitamin B1の影響

 （a）封象：男5名，51才～72才。いずれも諸検査上

心不全なし（第14表）。

 （b） 研究方法と観察方法：前項に同じ。第14表の如

くD三9量toxinの膿用3． Omg 4名，1名は1． 8mgで強

い食慾不振，悪心，嘔吐，眼がすわった状態となった。

このDigitoxin過飽和量での服薬中止のときの心電図

をVitam三n B1試験対照心電図とし， Vitamin B130G

mg（武田薬品：KK．メタボリンG．100mg 3本）を生

理的食塩水30ccに混じ，徐々に静注，注射終了後5分，

10分，15分20分後にそれぞれVi～V6心電図をとった。

 （c） 成績（第14表）：P，QRS群無変化。心拍1名の

み促迫。PQは無変化2名，延長傾向2名，短縮1名で

不定。QT間隔は延長傾向1名，短縮傾向1名，無変化

3名。ST－Tの変化は全く無変化例3名，他の2名，症

例3神○鍵○助ではSTv4が10分後に僅かに淺くなり，

20分まで続くのみ，症例4飯○貞○ではDigitoxin服

用対照心電図での陰性Tv4が直後で陽性［1］と化し，20

分後までつづいている点のみで，その他の誘導の［1］は変

りなくSTはすべて無変化であった。

 （d）小謡：1例にV4の軽いST改善，1例にTV4
の改善陽転をみたのみで，ほかの調査事項はすべて陰性

であった点より，心電図におよぼす影響はほとんど無い

ことを認めた。

 D．D三gitoxinによるDigitalizationにおよぼすVi－

   tarnin B1の心電図的影響の観察

 （a）対象：男3名，女1名，計4名。47才～70才。

心不全なき心臓病（第15表）。

 （b）研究方法と観察方法＝対照心電図をとり，Di－

gitoxin経口投与とVitamin B、静注併用開始。すなわ

ち5％糖20cc十Vitamin B1200mg（武田薬品：K：K，メ

タボリンG100mg 2本）静注，早朝1日1回連日投与

7日間施行。Digitoxin（シオノギ）1日量0．6mg分

3，5日問連続経口投与し，0．6mg，1． 2mg，1，8mg，

2・4mg，3・Omgに達したとき，それぞれ心電図をとり

それぞれの量でのDjgjtalizationにおよぼすVitamjn

B1200mg連日投与の影響をしらべた。観察事項は前項

に同じ。

 （c）成績：全例とも3・Omg服用まで全く自覚的副作

用，不整脈をみとめなかった。心拍数は一定の傾向はな

く，P， QRS群，不変。 PQ間隔不変。 QT間隔延長

第  15 表
 1
誉…

万［

1

氏名 軏ｼ髄瞳「電懸囲・趣・：縮
藤。常。擁繍難癖』筋｝  騰
       陣変症  1

ST 田

                 

騨嘱・讐轡継不変 不  変

2、9－i二〇シ台○エミ区

slss

    」一 一 il
…惹騨・3・Ll曲鮎i。、liili；不変

網膜動脈iH’801 ’ P大

硬化症 緩

目
i1心肥

障害、

認刷

    1

罐陣し號
lf㌔一向

羅：

∴賑1灘ll鎌
’rtr，皿，aVF工2mgi

3

4

木○ ゆO

加○ 秀○

 1

9 F49

s 70

高血圧性
心臓病

肥油症

1i9・廉

冠硬化症 隠i ［・8，・5・，

総111・「1購3㎎・なし榊

回復：， 2．4～3mg
で同程度に低下，

aVRで始めて上
昇する。

  1V41．2～1．8mgで一

  軽く低下，2．4mg
   で基線に戻り，3
  ・mgで軽く低下，
短縮V50．6mgで軽く
  低下，1．2mgで回，
  復，1．8mgで低下， i

   aVRのST上昇；
   なし      1

     g
で少さく陽転
する。

不変不変 不変

不搬L変陸長．

    ”

不  変

aVF 3mgで軽微
低下

不  i変
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2名，短縮1名，短縮傾向1名。STは症例1藤○常○

では全く低下，上昇なく，症例4加○秀○では3・Omg

でST aVF軽く低下のみ，症例2，井○治Q郎で1，皿

aVRで1． 2mgでST二二に低下，1．8mgでやs回復，

2．4mgで回復，3． Omgでまた著明に低下するが， aVR

でこの量で始めてST上昇， V5で対照心電図のST低

下が1．2～1． 8mgで回復，2・4～3・ Omgで同程度に又低

下し戻っている。症例3木○ゆ○ではV4で1・2～1・8mg

で軽く低下，2．4mgで基線にもどり，3・Omgで軽く低

下，V50．6mgで軽く低下，1・2mgで回復，1・8～3・ Omg

でまた低下をみとめるが，ST aVR上昇なし。［1］は症例

1，3で異常なく，症例2で，巫，V2， V3， V4， V5で振

巾減少，V、で1・8mgまで陰性が2．4mgで小さく陽転

し症例4では巫，皿，V3， V4， V5， V6，3． Omgでm振

巾減少を認めた。

 （d）／掘舌：DigitoxinでDigitalizationをしながら

Vitamin B1200mg静注を併用すると， Digitoxinによ

る自覚的副作用，不整脈の出現を抑制でき，PQ， QT，

ST， TにあたえるいわゆるDigitaIis効果をも抑制でき

たと思われる。この理は後述する。

       第三章 総括と考按

 （1）正常心，障害心電図心におよぼすDigitoxinの

  影響の差異

 今日までのDigitalis心電図効果2）・7），14）・27）・29）・36）・42）・

44）’47）・64）・65）・66）の多くの研究はすべて正常心に対するも

のと，正常心，障害心との混合に対する所見の縷述であ

って，両者を分けて心電図的影響の差異をしらべた報告

はない。著老の行った実験成績より心不全無き障害心で

はDigitoxinの心電図的影響はつよく，かつまた，時

にpatternをかえて現われることを知った。この点は

これまでの多くの報告2）・7）・14）・27）・29），36）42）T44）t47）’64）｝66）で

揚言されていないところであった。両老の差異を第16表

にまとめた。正常心ではDigitoxin心電図効果のあら
われ方はかるく，諸家2）・7），1a）t27）・29），36）e42）・44）・47），64－66）の

報告と同じである。そして不整脈のでいなこと，割に自

覚的副作用（第1表）のつよくでることも注目される。

障害心ではe）Digitoxinによる不整脈は甚しく出現し

やすく，〔P｝ 1，皿，aVF， V3， V4， V5， V6のST低下が

正常心よりも強く現われ，0．6mm以上さらに1皿m以

上にもおよぶものが著しく増してくる（第8表）。 乙の

第  16 表

正 常 心 障  害  心

副作用1自覚的隈作阻頻度多し，24名中15
               不整脈出現      名62．5％（第1表）。
      せず

心 拍 数

P

PQ

QRS

QT

ST

梗塞曲線

心電図効果

消失日数

減少傾向，24名誉一一定傾向ないも

の5名，減少傾向4名，減少11
名，無変化2名，増加1名

不 変

24命中18名，67％延長

不 変

24下中16名67％，確実短縮8名33
％，短縮傾向

｛1）24名中21名，87，5％ST低下
  高々0．5mmまで， aVF， V4，
  V5， V6に圧倒的に多い

（2）盆状低下，24名申11名，48．5
  ％に出現，皿，皿，aVF， V5，

  V6に多い

｛3｝ST低下度の浮動性あり

振巾の変化24名中23名95．8％減高
平低，平坦，逆転，二相性，1名
のみ乳首様形態

な し

測定せず

自覚的副作用やs少し，31名中13名41．6％（第7表），不整胴壬
現期外収縮26回（心房性15回，房室性1回，心室性7回）補足
収縮ないし調律2回，wandering pacemaker 3回， accelerated
                  wenckebach週期第一conduction 4回，心室性収縮脱落4回，
型洞房並に房室ブnック各1回，2：1ブロック2回，

一定傾向なし，31期中一定傾向ないもの8名，減少傾向3名，減
少8名，無変化7名，増加傾向1名，増加4名

wandeing pacemakerの形で3回出現

31壷中20名，65％延長

不 変

31野中20名65％確実短縮，11短縮傾向

｛1｝31名中29名，93．5％にST低下（第9表），かつ正常心に比
  し低下度，より著明（0．6mm以上），1，皿，皿， aVF， V4，
  Vs， V6に圧倒的に多い

〔2｝ST変化なき2名は1例が陳旧性全層梗塞，他の1名は心内
  膜下筋層梗塞で広汎域のfibrosisと卜えられるもの

｛3｝盆状低下はaVFs V6に多い，31名跡19名61％

（4）ST低下度の浮動性あり

（1）振巾の変化は31名中3G名，96．7％特高，平野，平坦，逆転，
  二相性

無痛性無症候性中隔梗塞出現（V3に曲線）1名

24名中1週間目1名，
3名

2週間目6名，3週間目11名，3週間以上
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点後述する。的対照心電図と比べてDigitoxinによる

ST・T効果が：全然みられないものO： 3名あり，広汎域の

陳旧性fibrosisの既存を潤えさせる。目Digitoxinの

経口投与による冠性［Dの消失例や出現例，ならびに無痛

性小梗塞例は冠硬化性基盤の上にたった冠動脈攣縮作用

による限局性虚血巣の生成や，潜在性Anoxla解除でi巽

明できる。またDigitoxinを廃適しても1，2，3週に

到り，より著明なST変化を示してくるものがあり，あ

る種の障害心ことに高悪者ではDigitoxinそのものに

よる心筋障害が新生し得ることを示嘱する。

 ｛2）DigitoxinによるST－T変化の成因に対する老察

 今日Digita「is ST－T変化生成は電気生理学的52）t55）・

56）s61）に再分極の異常過程の結果として説明される。最近

Westlake et a147）（1952）は心内膜下における再分極の加

速accelerationによって説明し，中井56）（1952）は心筋

細胞膜の分極性低下と心起電力の低下で説明している。

しかしかSる再分極の異常過程の由来が何であるかにつ

いては，Wendt46）（1946）は心筋系田胞の代謝が変化し乏

血過程が強まるだろうという見解を示している。加藤

（昭）51）（1959）はCo－carboxylase．1回20mg静注法によ

る冠不全心電図と心筋障害心電図との鑑別法を挙げ，山

田（弘）等63）（1960）は冠不全状態の酵素学的治療とい

う考え方を提唱し，Benda et a13）は不整脈ある中毒犬

のCo－carboxylase大量投与による心電図の改善をみて

いることから，こsに心筋のDfgitalizationによって

おこる心電図変化は心筋の機能状態とは無関係な副次的

現象であるというSchaerf4e）（1957）の老え方が思いお

こされるわけである。冠静脈血中の02容量：が4．26Vol

％，下大静脈血中の02容量が12．4Vol．％4）・17）・53）を示

すことから，心筋は脳，肝，腎とともに02需要の多い

臓器であり，Digitoxin投与によって心筋代謝面にi変動

がおこるだろうことは想像される。少数の学老はDigi－

talisはたf血行力学的作用が主であり，心筋代謝に薯

明な影響を与えない13）・39）とV・ S，また正常心には代謝に

影響を与えないが，不全心では代謝を改善するという

人16）・44）もあるが，多くの学者は正常心，病的心共に代

謝に影響を与えるという，すなわちe）心筋の02消費量

を増加させる9）・11）t37）・50）・53），回心筋の02消費が抑制さ

れる2D25）・35），囚CO2発生を促進する9）・53），9Wollen－

bergerso）（1949）によれば， DigitaIis配糖体は心筋

細胞膜の透過性を高めてグリコゲンの分解を盛にし，酸

化的回復過程を促進し，分解したグリコゲンの大部分を

すみやかに合成せしめる作用がある，㈲乳酸の蓄積12）・

22），Pt乳酸値の減少53）。しかして心筋代i老中もつとも

02に弱いところはインクエン酸一オキザロコハク酸の

過程であり，心筋にAnoxia， Hypoxiaがあれば，まず

この反応が抑制されインクエン酸，クエン酸が心筋内に

増すはずゆえ，Co－Enzyme Iが破壊18）されるといわ

れ，Co－carboxylaseもまたその脱燐酸によって破壊さ

れることが報告8）・19）・34）されている。又糖質代謝系でT－

CAサイクルを一巡する間にVitamin Bエ， B2，ナイア

シン，パントテン酸が助酵素または酵素配合籏の成分と

して必要である。このうち焦性ブドウ酸一TCAサイク

ル突入の出発点とTCAサイクルの途中で，すなわちは

じめの焦性ブドウ酸が活性酷酸アセチルCoAの形に酸

化される際，あとのα一ケトグルタール酸がコハク酸に向

って酸化的脱炭酸をおこなう際，ともに助酵素としてCo・

carboxylase， DPN （DiphosphOpyridin nucleotide），

助酵素A（CoA）が必要であり，これらの物：質はそれぞ

れBユ，ナイアシン，パントテン酸をふくみ，就中Co－

carbaxylaseの作用のときliPoic acidも必要であるこ

とが知られている。そして各種ビタミンは助酵素として

一酵素の必須成分となっているものであり，とりわけCo－

carboxylaseはCarboxylaseの助酵素であり， Vita－

min B1のビロ燐酸エステルである。冠動脈血流中に十

分Co－caboxylaseを流入できたと思われる薯老の静注

実験全4例で，既に止血でST－T改善をみとめはじめ，

20分目経てもなお改善を示していることは中毒化に達し

ている十分なDigitalizationの心内膜下筋層の細胞内

にはCo－carboxylaseの欠乏状態がおきており，従っ

てTCAサイクルの酸化不十分が既存しており，ひいて

はATP分解を招くことも老えられ，この静注はその欠

乏をある程度補てんし得たと考えてよい。そしてDigi－

toxinの作用が心筋にある間に移入したCo－carboxy・一

laseのすみやかなる体外排泄でその効果がなくなって

くるものと判断される。ゆえに何等かの方法で冠血流中

のCo－carboxylase濃度を：保つことができればST－Tの

持続的圓復が期待されるわけであり，大量のCo－carbo－

xylaseの連日投与は最も簡単にこの目的に適うと思わ

れる。一：方Vitamin B1300mg静注実験ではST－T改

善能力のないこと，Co－carboxPlaseカミ敦盛されたVi－

tamin B1であることを思い合わせて， Digitoxinは

Vitamin BエのPhosphorylation Inhibitorとしての

作用をもつていることが老えられる。またさらに心筋は

収縮のエネルギー発生に必要なクレアチン燐酸 ATP

等のエネルギー源の再合成を迅速に行う一方，ATPは

Vitamin B1を附戯してCo－carboxylaseを生ずるのに

必要物質30）・45）であることを思い合わせるとき，さらに

著老のATP実験でDigitoxinによるST－T改善度が，

Co－carboxyiaseよりは低いけれどもみられることは，

障害心に対してはDigitoxill ATPの利用能を増して潜

在性の産生障碍，分解性充進の上に，結局細胞内のATP

の欠乏がおこることを示す。すなわち障害心ではDigi－

toxinはATPの分解性充進の上に立つUtilization

promotorと考えたい。そして正常心に対してはDigi－

toxinによるST・T変化は軽微であるところがら，心筋
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えの親和力にもとずく細胞内ATPの分解性口引が主で

あろうと老えられる。Digitoxinを与えるとき当初より

続いてVitamin B、200mg静注を併用すると，．ST・T変

化が大なり小なり有ったり，無かったりするのは生体内

で附開化が徐々に促進されてCo－carboxylaseが産生さ

れ，若し正常心であれば，紛擾化がもともと侵されていな

い故生体のもつ修復機転より．なかなかST－T変化が起り

難いだろうし，器質的障害心では附燐機構が元々多少侵

されており，たとえ大量のVitamin B、が移入されても

附石機転の活動が不十分，ひいてはCo－carboxylaseの

産生が不十分で，ST－T改善が軽微か不起に終るのであ

ろう。Digitoxin， Vitamin Bl 200mgの連日併用によ

りDigitoxinのもつ不整脈作用，自覚的副作用がほとん

の増どでないか，乏しいこともCo－carboxylaseへの転化

量加で説明され得る。すなわちDigitalis ST－T効果の出

現の機序はDigitoxinのもつVitamin B1のphospho－

rylation Inhibitorとしての作用，障害心に対しての

ATP分解性週期の上にたつUtilization promotorと

しての作用，正常心に対しての細胞内ATPの分解性充

進作用とによってVitamin B1，な．いしCo－carboxy－

1ase， ATPを中心とする心筋細胞内の代謝異常が醸成さ

れ，一方Digitoxinの心筋細胞膜の透過性油壷能の上に

心臓の収縮拡張の隔心筋細胞内外のKの出入の多寡が生

じて，こSに心筋細胞の再分極の変動がおきてくるので

はないかと考えられる。臨床上Co－carboxylase， ATP，

Vitamin B1はDigitoxln経口投与による自覚的副作用

ならびに不整脈の防止作用，ST－T変化不起，あるい

わ軽減作用あり，かくては1）igitoxjn ST・T効果は

Digitoxin治療上生体にとって不利な現象の一面である

といわざるを得ない。

 ｛3｝Digitoxin不整脈の発生機序に対する老恥

 Digitoxin不整脈もまた不整脈一般と同じく，刺戟生

成異常と刺戟伝導異常に分れる。刺戟生成異常の発生機

序にはなお不明の点が多い。通常，冠動脈疾患，心筋疾

患では障害部と非障害部の境界で異所的刺戟が発生する

といわれる23），48）。 この刺戟がいかにして起るかは不明

であった。Digitoxinは心筋の細胞膜の透過性を充進せ

しめる作用5。）があり，一方DigitoxinはVitamin B1

のPhosphorylation lnhibitorであり，障害心では

ATPの分解性充進の上にたつUtilization promotor

としての作用も．肯定しなければならない成績を得た事実

より，Digitoxinが心筋に親和力を癸揮してくると，こ

Sに心筋内細胞の代謝異常がおこり，か・る細胞膜透過

性冗進ある心筋細胞よりKの遊出がおこり，このKlが異

所的刺戟を発生せしめうるだろうことはHarr三s et a124）

（1954）の見解よりも十分想定される。この際Digito一一

xinのもつ迷走神経緊張作用の関与20）も：否定できない

し，また異所性興奮の出現には，かsる遊出Kによる刺

戟のほかにDigitoxinによる心筋の不応期の短縮も関

係が深いであろうと老えられる。しかし心筋のこの不応

期の短縮がいかにして変化するかは不明である。たs“心

筋の虚血部では不応期が短縮するというReynolds et

a138）の報告や，閾値低下を認めた水野54），土田等の成

績があることを記すにとS“める。刺戟伝導異常について

はなお説明できない。

        第四章 結   辞

 正常心，心不全なき障害心に対するDigitoxinの心

電図的影響，Digitoxin心電図におよぼすCo・carbo－

xylase， ATP， Vitamin B1の影響， Digitoxinによる

DigitalizationにおよぼすVitamin B、併用の心電図

的影響を調べ種々注目すべき結果を得，さらにDigi一．

toxinによるST－T変化の成因， Djgitoxin不整脈生成

の機序を老察した。

 ｛1）正常心に対してはQT短縮とTの振巾の減少が

基本的な変化であり，また自覚的副作用の頻度多く（62．5

％），不整脈なく，心拍数の減少傾向，PQの軽微延長，

盆状低下もふくめて軽微なST低下あり， ST低下は高

”． O． 5mm程度でaVF． V4， V5， V6に圧倒的に多く，か

つST低下度の浮動性あること，諸家の報告と同じ結果

であった。

 ｛2｝心不：全なき障害心に対しては心拍数一定傾向な

く，PQ延長（65％）， QT短縮（確実短縮65％短縮傾

向35％），自覚的副作用やs少く（41．6％），［1］振出の変

化は96，7％（今月，平坦，平低，逆転，二相性）なるも，

（／）不整脈出現は高率で42％（期外収縮26例，内訳，心房

性15例，房室性1例，心室性7例，補足収縮ないし調律

2例，wandering Pacemaker 3例， accelerated con－

duction 4例，心房性期外収縮の心室堰縮説落4例，洞

房ブロックならびにWenckebach周期を示す第一型房

室ブuヅク各1例，2：1房室ブロック2例）に認め，｛ロ）

ST低下が遥かに著明で，対照との差で0・61nm～1・Omm，

1mm以上にもおよび，1，且， m， aVF， V4， V5， V6

に圧倒的に多く，また盆状低下は，aVF， V6に多く（61

％），ST低下の浮動性あり，囚それで障害心において

はDigitoxinによるST－T変化の強い程既存により強

い器質的心筋障害があると肯定させる。目Digitoxin

による強いDigitalizationによってもST－T i変化なき

ものが2名あり広汎域のfibrosisと考えられる。㈱粘

性［1］の出現が27名中5名あり，囚予めあった冠性［1］例4

下中消失せるもの3名あり，（ト撫痛性無症候性中隔梗塞

を1名に生じた。囲Digitoxin効果消失日数は1週目

1名，2週目6名，3週目11名，3週以上3名であった。

 ｛3）ST－T変化生成の機序：。 ｛／）Co－carboxylaseは

Digitoxin ST－T変化を改善せしめる作用と不整脈解除

作用がある。Digit。xinはVitamin B、のPhospho－

rylation lnhibitorである。（ロ）ATPはDigitoxin ST
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T変化をCo－carboxylaseよりもその程度は軽いが，改

善せしめる作用あるも，不整脈解除作用はない。Digi－

toxinは障害心に対してはATPの分解性完進の上にた

っUtilization promotorである。正常心に対しては心

筋細胞内のATPの分解性充進能あり， またATPは

DigitoxinによるQT短縮をさらに短縮せしめる作用を

もつ。 囚Vitamin B1はDigitoxin ST－TL i変化に対’し

てほs“無影響であり，＠Vitamin Bl，．Digitoxinの併

用連用によって不整脈の発生ならびにDigitoxin ST－T

変化が少くなるか，また生じない。以一上よりDigito一一

xinによるVitamin BユのPhosphorylation lphibitor

の作用と障害心に薄してのATPの分解性理進の上にた

っUtilization Promotorとしての作用とによってVi－

tamin B1ないしCo－carboxylase， ATPを中心とする

心筋細胞内の代謝異常が醸成され，一方Digitoxinの

もつ心筋細胞膜の透過性充進の上に細胞内外のK出入の

多寡を生じこSに心筋細胞の再分極の異常過程が生ずる

ものと考えられる。

 ゆ不整脈のうち，刺戟生成異常は心筋細胞の代謝異

常により，細胞膜透過性充進ある心筋細胞より遊出Kが

異所性刺戟生成をおこすことが考えられる。刺戟伝導異

常によるものは不明である。

 〔5｝ うつ血性心：不全の治療にあたり，Co・carboxyla－

se， ATPを使用する酵素学的治療法を加味することに

より，Digitoxinのもつ心筋代謝撹乱ないし阻害作用と

いう生体にとって不利な現象を抑制し，強心作用のみを

強く浮彫りさせることができるのではないかと推察され

る。                     ’

 稿を終るに臨み恩師榊原任教授に・深甚なる謝意を表し

ます。御指導を賜った広沢弘七郎助教授，臨港病院内科

医長山本豊博士に心から感謝の意を短します。
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