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、　To．asSess　left　ventricular（LV）diastolic　filling　ill　familial　alnyloicl　polyneuropathy，18　patients　were

studied　by　digitized　M－mode．echocardiography　and　pulsed　wave　Doppler　echocardiography．　The　echocardio－

graphic　data　of　the　patients　were　compared　with　those　of　25　age－matched　normal　subjects．　None　of　the

patients　exhibited　cli．nically　overt　heart　disease　or　restrictive　ventricular　physiology，　and　all　had　normal

values　of　LV　systolic　indexes．　ln　the　digitized　M－mode　echo¢ardiographic　examination，　nille　of　the　18　patients

（50％）had　a　reduction　in　the　normalized　peak　rate　of　diastolic　increase　in　LV　internal　dimension（1／D・dD／

dt），　and　seven（39％）showed　a　decrease　in　the　normalized　peak　rate　of　diastolic　thinning　of　LV　posterior　Wal1．　　　L

（1／dPW・dPW／dt），　The　values　of　theSe　indexes　were　significantly　lower　in　the　patients　than　in　normal

subjects（1／D・dD／dt，2．0±0．7vs　3．0±0．6sec－1，　pく0．001，　and　1／dPW・dPW／dt，2，5±1．Ovs　5．5±1．1

seご夏，　p＜0，001，　respectively）．　Pulsed　wave　Doppler　echocardiography　demonstrated　a　reduction　in　peak　flow

velocity　of　LV　inflow　during　early．diastolic　filling（peak　E）in　ll　of　the　18　patients（61％），　and　an　increase

ill　peak　flow　velocity　at　atrial　contraction（peak　A）in　ll　patients（61％），、as　well　as　prolonged　deceleratioh

time　of　the　early　diastolic　filling　wave　in　15　patients（83％）．　These　resulted　in　a　significantly　lower　peak　E

velocity（38±12　vs　48±10　cm／sec，　pくO．01），and　greater　peak　A　v¢10city（42±10　vs　31±6　cm／sec，　pく0．001）

and　deceleration　time（163±52　vs　108±8　ms，　pく0．01）in　patients　than　in　normal　subjects。　In　addition，　the

illcidence　and　magnitude　of　abnormalities　in　these　indexes　increased　with　the　progression　of　rleurologic

disabilities，　aging，　duration　of　illness，　and　appearance　of　highly　refractile　myocardial　echoes．

　　　In　conclusion，　in　Patients　with　familial　amyloid　polyneuropathy，（1）LV　diastolic　abnormqlities　precede

the　development　gf　clinically　overt　heart　disease　and　systolic　dysfunction，（2）the　incidence　and　magrlitude　of

diastolic　’abnormalities　are　related　to　the　progression　of　the　disease，　and（3）pulsed　wave　Doppler　echocardio－

graphy　may　be　more　sensitive　than　the　digitized　M－mode　method　for　detectihg　diastolic　abnormalities．
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三　澤　卓　夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　しない健常例25例（男14例，女11例，年齢29～70歳，

　　　　　　　　工　緒　　　雷　　　　　　　　　　平均43，9±10．5歳）について同様に，以下に述べる計

　全身性アミロイドーシスでは高頻度に心臓病変が認　　測を行った。

められ，心臓にアミロイドが沈着した状態は心臓（以　　　B　心エコー図検査

下心と呼ぶ）アミ・イドーシスと呼を甑ている1・一・5・。　心臓超音波診際置東芝製SSH－40A（探角好2・4

本症では，しばしばうっ血性心不全，刺激伝導障　　MHz），　SSH　－160A（探触子2．5MHz）あるいは

害n－7），重症心室性不整脈8）9）などがみられ，予後を左　　Aloka製SSD－870（探触子2．5MHz）を用いて，断

右するといわれている。　　　　　　　　　　　層心エコー図より得られるMモード像を紙送り速度

　近年，心アミロイドーシスの診断および病態の評価　　50あるいは100m皿／secでストリップチャートレコーダ

に心電図6｝’11｝，心機図12），Mモードおよび断層心エコ　　ーに記録した。いずれの症例も左半側臥位で検査を施

一法鼠3｝－2艮），パルスドプラー？去22，－26｝etechnetium－99m　　行した。　Mモード心エコー図より腱索レベルの心室

一一

垂凾窒盾垂?盾唐垂?≠狽?iTc－99m－PYP）心筋シソチグラフ　　中隔，左室後壁を記録し，また，僧帽弁，大動脈弁の

イ…　u7）’32），　RIアソジォグラ7イー33）34）等が有用であ　　Mモード像の同時記録を行った。続いて，パルスド

ると報告されている。　　　　　　　　　　　　　　　プラー法を用いて僧帽弁輪部にサソプルボリュームを

　本研究では，家族性アミ・イドポリ＝ユーロパチー　　設定し・左室流入血流速度の記録を行った。いずれも

患者を対象として，digitized　Mモード＝＝－i去およ　　呼気停止下で，心電図，心音図を同時記録し，計測に

びパルスドプラー法を施行し，心病変の評価，とくに　　は連続3心拍の平均値を用いた。

左室拡張能異常の検出に関して両者の方法を対比検討　　Mモード心エコー図より，通常の方法37）にょり，①

したので報告する。　　　　　　　　　心室中隔厚（VST），②左室後壁厚（PWT），③
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　左室拡張末期径（EDD），④左室収縮末期径
　　　　　　　II対象および方法　　　　（ESD）を計肌（Fig．、1。），　percent　f，ac・i…1

A対象　　　　　　　　　　 shortening（％FS）を算出した。

　対象は信州大学第1内科およびその関連施設で精査　　　次いで，記録されたMモード心エコー図の心室中

した家族性アミロイドポリニューロパチー患者18例　　隔左室側，左室後壁心内膜面，心外膜面をトレースし，

（男10例，女8例）である。年齢は28～64歳（平均　　Kontron製心機能解析装置CardiQ　200を用いて，戸

44．5±10．6歳）で，本邦最大の集積地35）である長野県　　　ソピューター解析を行った（digitized　Mモードxコ

上水内郡の出身者が大半を占める。家族性アミロイド　　ー法）。この際，計測誤差をできるだけ少なくする目

ポリニューロパチーの診断は，家族歴，臨床像と胃，　　的で，解析は全て1人の医師（T．M，）が行い，その

直腸，腓腹神経あるいは腹壁脂肪組織からの生検を施　　結果を他の医師（M．H．）が検閲する方法をとった。

行し，アミロイド沈着の証明により確定した。心アミ　　左室収縮能の指標として，左室内径の経時的変化より

Ptイドーシスの診断は，18例中14例において右室心内　　得られる一次微分¢）最小値を同時に得られる左室内径

膜心筋生検あるいは剖検により確定，他の4例におい　　の値で除した絶対値peak　negative　1／D・dD／dt（以

ては心アミ・イドーシスに特徴的とされる右側胸部誘　　下収縮期1／D・dD／dt）（Fig．1b），左室後壁の経時的

導QSパターン，肢誘導低電位差などの心電図所　　変化より得られる一次微分の最大値を同時に得られる

見1）－4）10）11〕t3）29），　Tc－99m－PYP心筋シソチグラフィー　　左室後壁厚の値で除したpeak　positive　1／PW・

によるびまん性の心筋の陽性描画z71－32｝，断層心エコ　　dPW／dt（以下収縮期1／PW・dPW／dt）（Fig．1c）

一図における心筋エコー輝度の増強15）－21】，の3つの　　を算出した。次いで拡張期指標として，左室内径の一

うち，2つ以上の所見の存在により心アミロイドーシ　　次微分の最大値を左室内径の最大値で除したpeak

スと診断した。神経障害の重症度は，Coutinhoら3e｝　positive　1／D・dD／dt（以下拡張期1／D・dD／dt）

に従い，以下のように分類した。Stage　I：神経病変　　（Fig．1b），左室後壁厚の一次微分の最小値を左室後壁

が下肢に限局している状態，Stage　II：神経病変が上　　厚の最大値で除した絶対値peak　negative　1／PW・

下肢に及ぶ状態，Stage　III：広範な進行性障害のため　　dPW／dt（以下拡張期1／PW・dPW／dt）（Fig．1c）

臥床を余儀なくされている状態。対照群として血圧，　　を計測した。また，左室等容弛緩時間（1eft

胸部X線写真，12誘導心電図が正常で心疾患の存在　　ventricular　isovolumic　relaxation　time；LVIRT）を，
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心アミロイドーシスの左室拡張能
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　　　　Fig．1M－mQde　echocardiogram　and　its　computer　output　obtained　from　a　44－year－01d

　　　　　　　woman　with　familial　amyloid　polyneuropathy．
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心音図上のIIAより僧帽弁開放までの時間として算出　　上限あるいは下限の値と比較した。2群間の数値の比

した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　較はStudentのt検定を，また3群間の比較は，分散

　なお，すでに報告19）21｝した通り，断層心エコー図上，　分析（一元配置法）を用いて行い，危険率5％以下を

心筋のエコー輝度が増強し，隣接する組織のエコー信　　有意差あり，と判定した。

号が認織できなくなるまでエコー強度を低下させた状
態でも認められ纐粒状のエ。一を，旗、。ul、，　Sp。r－　　　III結　果

kling　echoes”と定義した15）”21｝。　　　　　　　　　　　A　家族性アミロイドポリニューロパチー患者の臨床

　また，パルxドプラー法より得られた左室流入血流　　　像（Table　1）

速度の波形より，下記に示す拡張期諸指標を求めた。　　　家族性アミロイドポリ＝＝一ロパチー全例でさまざ

①拡張早期最大流入速度（peak　E），②心房収縮　まな運動あるいは感覚障害がみとめられ，その重症度

期最大流入速度（peak　A），③peak　E／peak　A（E／　は，　stage　l，　IL　III，それぞれ6例ずつであった。

A），④拡張早期波の減速時間（DT）（Fig2）。　　罹病期間は1年半～11年で，5年未満7例，5年以上

C　統計処理　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　11例であった。うっ血性心不全やその他の心症状を示

　結果は平均±標準偏差で表わし，家族性アミロイド　　した例はなかった。また，他の合併心疾患は認められ

ポリニ＝一ロパチー患者より得られた値を，健常群の　　なかった。
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　　　　　　・　…、A・↑

，　　　　　Table　l　Clinical　and　echocardiographic　findings

FAP　　　　　　　Normal　　　　　　pvalue

　　Numb6r　　　　　　　　　　　　　18　　　　　　　　　25

　　Age（yr）　　　　　　　　　　　44，5±10．6　　　　　43，9±10．5　　　　　　　NS

　　Male／Female「　　　　　　　　10／8　　　　　　　14／11

　　Duration（yr）　　　　　　　　　　　6，1：と2．6

、　HR（beats／min）　　　t　tl　　　　62、8±6．9　　　　　　65．5：ヒ5，9　　　　　　　　NS

　　VST（m皿）　　　　　　　　　　　11．9±2，4　　　　　　8．6±LO　　．　　　p＜0．001

　　PWT（mm）　　　　　　　　11．2±2．5　　　　　8．6±1．3　　　　　p＜0．001

　　EDD（mm）　　　　　　　　　　45．6±5，1　　　　　47．6±4．2　　　　　　　NS

　　ESD（mm）　　　　　　　　　　　29．6±5．2　　　　　　30，5±3．4　　　　　　　　NS

　　FS（％）　　　　　　　　　　　　39．O±6．8　　　　　　38．3±4．O　　　　　　　　NS

Duration＝duration　of　illness；EDD＝・end－diastolic　dimensiQn；ESD二end－－systolic

dilnension；FAP＝familial　amyloid　polyneuropathy；FS置percent　fractiollal　shorten・

ing；HR＝heart　rate；PWT＝1eft　ventricular　posterior　wall　thickness；VST＝

ventricular　septal　wall　thickness．

　家族性アミ・イドポリニューロパチー患者と健常群　　dD／dtは3．0±0．6sec－1（1、9～4，5），収縮期1／PW・

で，年齢，心拍数，左室内径，％FSには，有意差が　　dPW／dtは3．4±O．6sec”i（2．2～4．5），拡張期1／PW

みられなかった。心室壁厚は家族性アミロイドポリニ　　・dPW／dtは5．5±1．lsec”i（2．1～7．6），　LVIRTは

ユーPtパチーで有意に大であり，7例（39％）で心室　　64±3msec（51～69）であった。　　．

中隔に，4例（22％）で左室後壁に肥厚を認めた。　　　　家族性アミロイドポリニューロパチー患者では，収

　“gr即ular　sparkling　echoes”は8例（44％）に認め　　縮期1／D・dD／dtは平均2．3±O．6sec’i（1．4～3．6），

られ，そのうち2例は心室中隔に，1例は左室後壁に，　収縮期1／PW・dPW／dtは平均3．1±1．Isec’i

残り5例は，心室中隔と左室後壁の双方にみられた。　　　（O．8～5。8）で健常群と有意差がみられなかったが，

B　Digitized　Mモード心エコー図所見（Table　2）　　　拡張期1／D・dD／dtは平均2、O±0．7sec－i

健常群におけるそれぞれの平均値は収縮期1／D・　　（0．9～3．5），拡張期1／PW・dPW／dtは平均2，5±

dD／dtは2．1±e．3sec“i（L5～2．7），拡張期1／D・　　1．Oseg’“’（0．6～4．6）で有意に低値を示し，　LV工RT
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心アミロイドーシスの左室拡張能

’　　Table　2　Digitized．M－mode　echocardiographic　findings

FAP　　　　　　Normal　subjects　　　　　pvalue

1／D・dD／dt（sec－1）

　　systole　　　　　　　　　　　2．3±0．6　　　　　　2．1±0．3　　　　　　　　NS

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（／，4to　3．6）　　　　　　（1．5to　2．7）

　　diastole　　　　　　　　　　　　　　　　2．0±0．7　　　　　　　　　3，0±0，6　　　　　　　　　p＜O．001

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（0．9to　3．5）　　　　　　 （1．．9　to　4．5）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（50％）

1／PW・dPW／dt（sec』1）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・

　systole　　　　　　　　　　　3．1：ヒ1．1　　　　　　3．4±0．6　　　　　　　　NS

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（0．8to　5．8）　　　　　　（2．2to　4．5）

　diastole　　　　　　　　　　　　　2．5±1，0　　　　　　　5．5±1．1　　　　　　　p＜0．001

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（0．6to　4、6）　　　　　　（2．1to　7．6）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（39％）

LVIRT　　　　　　　　　　　　　　89±23　　　　　　　．64±3　　　　　　　　p＜0，001

　　（1nsec）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（60　to　l35）　　　　　　　　　（51　to　69）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（61％）

1／D・dD／dt（systole）＝normalized　peak‘窒≠狽?@of　decrease　in　left　ventricular　internal

dimension　during　systole；1／D・dD／dt（diastole）＝　normalized　peak　rate　of　increase　irL

left　ventricular　internal　dimension　during　diastole；1／PW・dPW／dt（sys亡ole）＝normal－．

ized　peak　rate　of　systolic　thickening　of　posterior　wall；1／PW・dPW／dt（diastole）＝

normalized　peak　rate　of　diasto11c　thinnillg　of　posterior　wall；LVIRT＝　left　ventricular

isovolumic　relaxation　time，　The　nulnbers　ill　pa1’entheses　indicate　the　range　and　the

incidence　of　abnormalities　of　each　value，

Table　3　Pulsed　Doppler　echocardiographic　findings

FAP　　　’　Normal　subjects　　　．pvalue

peak　E　　　　　　　　　　．　　　　38±12　　　　　　　　　48±10　　　　　　　　p＜0．01

　　（cm／sec）　　　　　　　　　　　　　　　（25　to　70）　　　　　　　．（38，to　71）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（61％）

peak　A　　　　　　　　　42±10　　　　　31±6　　　　　p〈0．001
　　（cm／sec）　　　　　　　　　　　　　　　（30　to　58）　　　　　　　　（23　to　37）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（61％）

E／A　　　　　　　　　　　　　　O，95±0．33　　　　　1，66±0．59　　　　　　p＜O．OO1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（0，55to　1．57）　　　　　　（1．09　to　3．90）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（83％）

DT（msec）　　　　　　　　　．．　163±52　　　　　　　　108±8　　　　　　．　pく0．001

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（80to　300）　　　　　　　　　（90　to　120）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（83％）

peak　E＝peak　flow　velocity　of　left　ventricular　inflow　during　rapid　diastolic　filling；peak

A＝peak　flow　veloci亡y　of　left　ventricular　inflow　at　atrial　contraction；E／A＝the　ratio　of

peak　E　to　peak　A；DT＝deceleration　time　of　left　ventricular　early　diastolic　wave．　The

nulnbers　in　parentheses　indicate　the　range　and　the　incidence　of　abnormalities　of　each

value，
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Table　4　Relation　of　left　ventricular　diastolic　indexes　derived　from　digitized　M－mode

　　　　echocardiography　to　neurologic　stage，　age，　duration　of　illness，　and　granular

　　　sparkling　echoes

Neurologic　stage　　　　　　　　　　　　　　　　Age（yrs）

I　　　　　　　　II　　　　　　　　III　　　　　　　　　　　　く45　　　　　　　≧45　　　　　pvalue

nurnber　　　　　　　　　　　　　　6　　　　　　　　　　6　　　　　　　　　　6　　　　　　　　　　　　　　　9　　　　　　　　　　9

1／D・dD／dt　　　　2．5±0，5　　　2．0±0．5　　　1．3：と0．4＊　　　　　　2．3±0．5　　　1．5±O．6　　　pくO．05

　（sec－1）　　　　　　　　　　　　　（0％）　　　　　　　（50％）　　　　　　　（100％）　　　　　　　　　　　　（22％）　　　　　　　（77％）

1／PW・dPW／dt　3、2±0，9　　2．6±0，6　　1．5±O．7＊＊・＊＊＊＊　　3．0±0。9　　1．8±⑪．8　　p〈0．05

　（sec一1）　　　　　　　　　　　　　（17％）　　　　　　　（17％）　　　　　　　　（83％）　　　　　　　　　　　　　（22％）　　　　　　　（56％）

LVIRT　　　　　　　　68±8　　　　86：ヒ14＊　　　118±9＊＊＊・＊1＊串　　　　77±18　　　　98±20　　　pく0，01

　（msec）　　　　　　　（17％）　　　　（66％）　　　　（100％）　　　　　　　（33％）　　　　（89％）

＊　p＜0．05vs　stage　I，　紳　pく0，01　vs　stage　I，　＊＊＊　pく0，001　vs　stage　I、　＊＊＊＊　p＜O．05　vs　stage　II

Duration　of　i11ness（yrs）　　　　　　　　　　　Granular　sparkling　echoes

Oto　5　　　　　　　＞5　　　　　　pvalue　　　　　　（十）　　　　　　　（一）　　　　　　pvalue

number　　　　　　　　　7　　　　　　11　　　　　　　　　　　　　　8　　　　　　　10

1／D・dD／dt　　　　2，3±O．5　　　1．7±0，7　　　　NS　　　　1，4±0．5　　　2．3±O．5　　　p〈0．01

　（sec『t）　　　　　　　　　　　（29％）　　　　　　　（64％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　（87％）　　　　　　（20％）

1／PW・dPW／dt　　3．O±O，9　　2，1±1．O　　　NS　　　1．8±1．0　　2，9±0．8　　p＜0，05
　（sec－1）　　　　　　　　　　　　（14％）　　　　　　　（55％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（75％）　　　　　　　（10％）

LVIRT　　　　　　　　　71±12　　　　117±40　　　　pく0．01　　　　126±26　　　　72±12　　　　p＜0．001

　（msec）　　　　　　　　　　　　　（29％）　　　　　　　　（82％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（100％）　　　　　　　（30％）

The　numbers　in　parentheses　indicate　the　incidence　of　abnormalities　in　each　value．　Abbreviations　as　in　Tables

2and　3，

は平均89±23msec（60～135）で有意に延長していた。　　と健常群の下限を下回り，　LVIRTは11例（61％）で

C　パルスドプラー心エコー図所見（Table　3）　　　　　健當群上限の69msecを越えていた。また，　peak　Eは，

　健常群では，それぞれの平均値はpeak　Eは48±10　　11例（61％）で38cm／sec以下，　E／Aは15例（83％）

cm／sec（38～71），　peak　Aは31±6cm／sec（23～37），　　で1．09以下で健常群の下限を下回り，　peak　Aは，／1

E／Aは1．66±0．59（1．09～3．60），DTは108±8msec　　例（61％）で37cm／sec以上，　DTは15例（83％）で

（90～120）であった。　　　　　　　　　　　　　　　120msec以上であり健常群の上限を上回っていた。上

　また，家族性アミロイドポリニ＝　一一ロパチー患者で　　記のように，拡張期指標の異常は，digitized　Mモー

は，peak　Eは平均38±12cm／sec（25～70），　peak　A　　ド＝コー法を用いて計測した指標よりも，パルスドブ

は平均42±10cm／sec（30～58），　E／Aは平均0．95±　　ラー法による指標において，より高頻度に認められた。

0．33（0．55～1．57），DTは平均163±52msec　　E　左室拡張期指標と臨床像との対比（Table　4，5）

（80～300）で，peak　E，　E／Aは健常群に比して有意　　　家族性アミPイドポリニューロパチー患者における

に低値を，peak　A，　DTは有意に高値を示した。　　　　左室拡張期指標の異常の頻度，程度は神経障害の重症

D　左室拡張障害の検出におけるdigitized　Mモード　　化，加齢，罹病期間の長期化および断層心エコー図上

　エコー法とパルスドプラー法の対比（Table　2，3）　　“granular　sparkling　echoes”の出現に伴い増大した。

　家族性アミPイドポリニュ・一一　Ptパチー患者では，拡
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　IV　考　　　察
張期1／D・dD／dtは9例（50％）で1．9sec”i以下，拡

張期1／PW・dPW／dtは7例（39％）で2，1sec－1以下　　　本研究の結果，家族性アミロイドポリニューロパチ
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Table　5　Relation　of　left　velltricular　diastolic　indexes　derived　from　pulsed　wave　Doppler

　　　　echocardiography　to　neuro正ogic　stage，　age，　duration　of　illness，　and　granular

　　　　sparkling　echQes

Neurologic　stage　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Age

工　　　　　　 II　　　　　　III　　　　　　〈45　　　　　 ≧45　　　　p　value

number　　　　　　　　　　　　6　　　　　　　　　　　　6　　　　　　　　　　　　6　　　　　　　　　　　　　9　　　　　　　　　　　　9

peak　E　　　　　　46±14　　　　　37±11　　　　　33±6　　　　　43±15　　　　　34±6　　　　　NS

　（cm／sec）　　　　　　　　（33％）　　　　　　　　（66％）　　　　　　　　　（83％）　　　　　　　　（44％）　　　　　　　　　（66％）

peak　A　　　　 38±5　　　　42±12　　　45±10　　　　37±5　　　　47±11　　p＜0，05
　（cm／sec）　　　　　　　（50％）　　　　　　　（66％）　　　　　　　　（66％）　　　　　　　（44％）　　　　　　　（78％）

E／A　　　　　　　1．18±0，34　　0，91±0．33　　　0．75±0．12，　　1ユ5±0．31　　0．73±0．15　　pく0．05

　　　　　　　　　（66％）　　　　　　　　（83％）　　　　　　　　（100％）　　　　　　　　（66％）　　　　　　　　（78％）

DT　　　　　　　　139±27　　　　163±40　　　　188±70　　　　140±34　　　　186±57　　　　p＜0，05
　（msec）　　　　　　　　　（83％）　　　　　　　　（83％）　　　　　　　　　（83％）　　　　　　　　（78％）　　　　　　　　（89％）

＊p＜0．05vs　stage　I

Dura亡ion　of　illness　　　　　　　　　　　　　　Granular　sparkling　echoes

Oto　5years　　　　＞5　　　　pvalue　　　　（十）　　　　　（一）　　　　pvalue

nurnber　　　　　　　　　　　7　　　　　　　　　　　11　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　8　　　　　　　　　　　10

peak　E　　　　　　45±16　　　　　34±6　　　　　　NS　　　　　33±6　　　　　43±14　　　　　NS

　（cm／sec）　　　　　　　（43％）　　　　　　　　（73％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（75％）　　　　　　　（50％）

peak　A　　　　 39±6　　　　44±11　　　　NS　　　　46±13　　　39±5　　　　NS
　（cm／sec）　　　　　　　（57％）　　　　　　　　（64％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（63％）　　　　　　　（60％）

E／A　　　　　　　l．18±0．42　　0．80±0．15　　　p＜0．05　　　0．75±0．13　　　1，10±O．37　　　p＜0．05

　　　　　　　　　（57％）　　　　　　　（100％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（100％）　　　　　　　　（70％）

DT　　　　　　　　134±34　　　　182±53　　　　p＜0．05　　　　189±60　　　　144±34　　　　　　NS

　（1nsec）　　　　　　　　　（71％）　　　　　　　　（91％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（88％）　　　　　　　　（80％）

The　numbers　in　parentheses　indicate　the　incidence　of　abnormalities　in　each　value．　Abbreviatiorユs　as　in　Tables

2and　3，

一患者の心病変，特に左室拡張機能に関して，以下の　　　echoes”の出現に伴って増大する。

所見が得られた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　4　左室拡張障害は，パルスドプラー法による計測に

1左室拡張障害が，digitized　Mモードエコー法で　　おいて，　digitized　Mモードエコー法によるそれよ

　は拡張期1／D・dD／dtの低下，拡張期1／PW・　　　りも，より高頻度に認められる。

dPW／dtの低下およびLVIRTの延長として示され，　　全身性アミ・イドーシスの内でも原発性および骨髄

　また，パルスドプラー法による左室流入血流パター　　腫に合併するアミロイドーシスは高率に心病変を合併

　ソではpeak　Eの減少，　peak　Aの増加，　E／Aの減　　し，それがしばしぼ死因となることが知られてい

　少およびDTの延長として認められる。　　　　　　　る1｝－5｝。家族性アミロイドポリニューロパチーは，下

2　左室拡張障害は，心症状，心室壁肥厚，心筋エコ　　肢からはじまる宋梢神経障害，悪心，嘔吐，下痢，起

　一輝度の増強（“granu且ar　sparlくling　echoes”）なら　　立性低血圧などの自律神経症状を主症状とする常染色

　びに収縮障害が出現する以前にすでに認められる。　　体優性の遺伝形式を呈する全身性アミ・イドーシスで

3　左室拡張障害の頻度，程度は，神経障害の重症化，　ある35｝3a｝。本症ではほぼ全例に心病変を合併するが，

加齢，罹病期間の長期化および“granular　sparkling　　他の全身性アミロイドーシスの心病変に比して，うっ
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血1生心不全や拘束型の血行動態をきたすことは末期ま　　よ，心アミPイドーシスの左室流入障害に関して，前

で比較的少ない5）35）39）といわれており，刺激伝導障害　　述のように相反する見解が存在する理由は不明確と言

や徐脈性不整脈およびこれらに伴うAdams－Stokes　　2っざるを得ないが，それぞれの報告における症例数が

症候群などがしばしばみられる6）－11｝。　　　　　　　　　少数であること，研究対象例の内容，左室流入に影響

A　心アミロイドーシスの左室拡張，充満に関する従　　する年齢や合併疾患等に差異があることが一因と考え

　来の見解　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　られる。

　これまで心アミロイドーシスの，左室収縮，拡張能　　　最近，Kleinら23）’25｝，　Hongoら26〕はパルスドプラ

の評価に関していくつかの心機図12｝，Mモードおよび　　一法により早期例から進行例に及ぶ多数例の心アミ・

断層心エコー図法！3）－21〕，パルスドプラー法22｝－26｝，心　　イドーシス患者を対象として左室流入血流を解析し，

筋シンチグラフィー27｝『32｝，RIアンジオグラフィ　　注目すべき成績を得た。すなわち，早期例では，左室

一33）34｝，心臓カテーテル法4°｝噛翰による報告がみられる。　　等容弛緩時間の延長，拡張早期流入速度の減少，流入

　一般に，心アミロイドーシスは拘束型血行動態を示　　時間の延長および心房収縮の代償的増加（弛緩障害

す代表的な疾患であるといわれている。しかし，最近　　型）を示し，心筋へのアミロイド沈着の進展につれて

まで左室拡張障害，流入障害の特徴に関しては報告者　　流入血流パターンは一見正常化（“pseudonormaliza・

により様々で，一定の見解は得られていなかった45｝。　　tion”：偽正常型）する。さらに重症化した例では，

Meaneyら41｝，　SwantQnら42｝は心臓カテーテル法によ　　急速流入速度は増加，流入時間は短縮し，心房収縮速

る左室圧一容積曲線を解析した結果，以下の記載を行　　度は減少する（拘束型）。

っている。すなわち，本症の重症例で心室拡張期圧曲　　B　家族性アミロイドポリニューロパチーにおける左

線上“dip　and　plateau”型を黒する例では，拡張早期急　　　室拡張，流入障害

速流入は増加し，これにひき続く拡張中期から後期に　　　本研究で対象とした家族性アミロイドポリニューロ

かけての流入は著しく減少する。また，Appleton　　パチー患者は，うっ血性心不全，心室壁の著明な肥厚，

ら46）もパルスドプラー法を用いて左室流入血流速度を　　あるいは左室収縮障害を認めず，何れも心アミロイド

検討し，左室拡張末期圧の上昇を伴い，左室圧曲線で　　一シスの早期例19｝21）22）31｝33）と考えられた。今回の検討

“square　root”型の存在を認めた心アミロイドーシス　　の結果，本症では，　digitized　Mモード＝＝一法によ

では，拡張早期急速流入速度は正常あるいは増加する　　る左室内径，壁運動の変化ならびに拡張期時相の解析

が，急速流入時間，心房収縮期流入速度は減少すると　　により，また，パルスドプラー法を用いた左室流入血

報告した。さらに，Hongoら33），　Kinoshitaら221は　　流パターソの評価によって，左室拡張障害が高頻度に

‘‘ р奄吹@and　plateau”型を示さない家族性アミロイドポリ　　存在することが明らかとなった。その特徴は左室の弛

ニューロパチー患者を対象として，それぞれRIアソ　　緩障害であり，　digitized　Mモードエコー法では拡張

ジオグラフィー，パルスドプラー法により左室流入様　　期1／D・dD／dtおよび1／PW・dPW／dtの低下なら

式を分析し，左室弛緩障害と拡張早期流入の減少およ　　びoc　LVIRTの延長として，パルスドプラー法では

び代償的な心房収縮の増大が認められることを明らか　　peak　Eの減少，　peak　Aの増加，　DTの延長として認

にした。これに対して，Tybergら43），　St．　John　　められた。この左室拡張障害は，心症状，心室壁肥厚，

Suttonら14），　Aroneyら34｝はそれぞれ左室造影法，　　“granular　sparkling　echoes”ならびに収縮障害の出現

digitized　Mモードエコー法，　RIアソジオグラフィー　　する以前にすでに検出されること，また，左室拡張障

を用いて左室充満特性を解析した結果，左室拡張期圧　　　害の頻度，程度は神経障害の重症化，加齢，罹病期間

曲線が“square　root”型を示し，拘束型血行動態を呈　　の長期化および“granular　sparkling　echoes”の出現に

した症例においても左室弛緩の延長（弛緩障害）およ　　伴って増大することが確認された19）21）22）31〕33］。

び急速流入期の流入減少とそれに伴う代償的な心房収　　Digitized　Mモードエコー法は，左室の壁厚減少率

縮期の流入増加がみられると述べた。WHO／ISFCの　　（rate　of　thinning）を計測しうる唯一の非観血的手段

定義と分類4ηによれば，拘束型心筋症の診断基準は確　　である53）。しかし，本研究では左室拡張障害が，パル

立されておらず，はたして本症の心室拡張期圧曲線が　　スドプラー法による計測においてCligitizeCl　Mモード

収縮性心膜炎と同一の“square　root”型を示すのか否　　エコー法によるそれよりも，より高頻度に認められ，

かについては疑問が残されている48｝“’°2｝。いずれにせ　　拡張障害の検出上感度が高いと考えられた。この理由
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としては以下のことが考えられる。第一に，心室局所　　目すべき見解6s〕…65）がみられる。そして，心アミロイ

の不調和充満（asynchronous　regional　filling）は，　　ドーシスは高齢者の高血圧性心疾患，大動脈弁狭窄症

局所壁運動異常の存在する病的心ではもちろんのこ　　などとともに，この様な左室拡張障害に基づくうっ血

と54｝s5），壁運動異常の見られない正常心でもしばしば　　性心不全を合併する代表的な疾患といわれている。最

認められる55）56）ことが知られている。したがって，M　近Kleinらu5，は，パルスドプラー法を用いて心アミロ

モード法による一方向からのアプローチのみでは全て　　イドーシス患者の左室流入血流パターンを検討して，

の領域における拡張機能を完全に評価することは不可　　いわゆる拘束型（急速流入速度増加，流入時間短縮，

能である。第二は，digitized　Mモードエコー法にお　　心房収縮速度減少）を示す例は他の流入血流パターン

ける再現性の問題である。今回は検者間の誤差を少な　　　（正常型，弛緩障害型）を呈する例に比して1年後の

くする目的で，同一の医師が心室中隔左室側，左室後　　生存率が有意に低値を示し，心臓死の予知に関して，

壁心内膜面，心外膜画をトレースしたが，他の非観血　　パルスドプラー法が従来のMモードおよび断層心工

的方法に比して，特ec　interobserver　variabilityの大　　コー図による方法に比してより有用であると興味深い

きな点が本法の短所であるといわれている57｝。第三に，　報告を行った。今回対象とした家族性アミPイドポリ

肥満者や肺気腫が存在する場合には，今回の計測に必　　　ニューPパチー患者の中には，うっ血性心不全を呈し

要な傍胸骨アブP一チによるMモード心エコー図の　　た例やパルスドプラー心エコー図上“拘束型”を示した

記録は困難な場合が多い。これに対して，パルスドブ　　例はみられなかったが，本症患者の中でも病期が進行

ラー法や，RIアンジオグラフィーによる拡張能の評　　して末期に至るとうっ血1生心不全や拘束型血行動態を

価は，局所壁運動異常の有無にとらわれることなく血　　呈する例も認められる5｝19）35）。したがって，今後，左

流を全体として把握することが可能である53）。また，　　室拡張，流入障害と臨床症状，予後との関連を明らか

パルスドプラー法で左室流入血流の記録に必要な心尖　　にする目的で，より詳細な経時的検討が必要と考えら

部からの記録も傍胸骨アプローチによるMモード法　　れる。

に比べると容易である。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　V　結　　　語
C　本研究の問題点と臨床的意義

　一般に，左室流入血流速度は拡張期における左室・　　　家族性アミpaイドポリニューロパチー患者18例を対

左房問の圧較差を反映し，流入血流パター一ンは左室の　　象としてdigitized　Mモード＝コー法およびパルスド

弛緩，コンプライアソス，左房のコンプライアンス等　　プラー法を用い，本症の心病変における左室拡張能に

の内因性因子（intrinsic　factors）の他，前負荷，後　　ついて以下の結果を得た。

負荷，心拍数，その他多彩な因子により規定されてい　　1　左室拡張障害が，digitized　Mモードエコー法で

るss｝’e°）。本研究ではこれらの因子全てを検討しえな　　　は拡張期1／D・dD／dtの低下，拡張期1／PW・

かったため，今回の結果のみからは家族性アミロイド　　　dPW／dtの低下およびLVIRTの延長として示され，

ポリニューロパチーで左室拡張，流入障害を生じる機　　　また，パルスドプラー法による左室流入血流パター

序について完全な説明を避けなければならない。しか　　　ンではpeak　Eの減少，　peak　Aの増加，　E／Aの減

し，従来の報告61）62）では，①心筋内へのアミロイド　　少およびDTの延長として認められる。

沈着による心筋細胞の消失，間質線維化およびこれに　　2　左室拡張障害は，心症状，心室壁肥厚，心筋エコ

基づく心室壁の伸展性の低下，②冠動脈壁へのアミ　　ー輝度の増強（“granular　sparkling　echoes”）なら

・イド沈着による心筋虚血の出現，が考えられている。　　びに収縮障害が出現する以前にすでに認められる。

　従来，各種心疾患で左室拡張障害が高率に存在する　　3　左室拡張障害の頻度，程度は，神経障害の重症化，

ことは知られていたが，臨床的意義に関しては不明な　　　加齢，罹病期間の長期化および“granular　sparkling

点が少なくなかった。しかし，近年，うっ血性心不全　　　echoes”の出現に伴って増大する。

を呈する各種心疾患患者の左心機能に関して，約1／3　　4　左室拡張障害は，パルスドプラー法による計測に

の例では収縮能は正常あるいはやや低下しているのみ　　　おいて，digitized　Mモードエコー法によるそれよ

であることが明らかとなり，うっ血性心不全が左室収　　　りも，より高頻度に認められ，拡張障害の検出上感

縮障害の結果としてではなく，主として拡張障害に起　　　度が高いと考えられる。

因する左室前負荷の増大による結果生じているとの注
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