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L-Carnitineの 虚 血 性 心 疾 患 患 者 の運 動 耐 容

能 に及 ぼす効 果

―Treadmill負 荷 試 験 に よ る評 価 ―

神 川 正* 鈴 木 与 志 和* 小 林 明*

 林 秀 晴* 桝 村 義 典* 山 崎 昇*

高遊 離 脂 肪 酸血 症 の虚 血 心 筋 有 害作 用 の機 序 と

して,最 近,脂 肪 酸 の酸 化 過 程 にお ける 中間 代 謝

産 物 で あ るacyl CoAお よ びacyl-carnitineの 蓄

積 の 関与 が 指 摘 さ れ1)2),acyl CoAの ミ トコ ン ド

リア 内 へ の 輸 送 に必 須 の物 質 で あ るcarnitineの

役 割 が 注 目 され て い る3)4).

そ で,L-carnitineが 虚 血 性 心 疾 患 患 者 の 心 機

能 を改 善 す るか否 か を検 討 す る 目的 で,労 作 性 狭

心 症 患 者 を対 象 にtreadmill運 動 負 荷 試 験 を 行

い,L-carnitineの 運 動 耐 容 能 に及 ぼ す影 響 を検

討 した.

方 法 安 定 し た 労 作 性 狭 心 症 患 者 で,tread-

mill運 動 負荷 試 験 に て狭 心 痛 お よび1mm以 上 の

虚 血 性ST-T変 化 を有 す る男10例,女2例 の計

12例 を対 象 し た.年 齢 は平 均56.8歳 で,陳 旧性

心 筋 梗 塞 症 の 合併 は6例 で あ り,い ずれ も発症 後

6ヵ 月 以 上 経過 た症 例 で あ った.

4週 間 のplacebo投 与 に よ る 観 察 期 の 後,

L-carnitine 1日900mgを 毎 食 後12週 間経 口投

与 し,観 察 期 に2回,L-carnitine投 与4週 お よ

び12週 後 に運 動 負 荷 試 験 を施 行 した.ま た血 中

carnitine濃 度 を観 察期 お よ びL-carnitine投 与4

週 お よ び12週 後 に検 討 した.狭 心 発 作 時 の 亜 硝

酸 剤 の頓 用 お よび従 来 よ り使 用 して い る 降圧 利 尿

剤 の み用 法,用 量 を変 え ず に継 続 投 与 を認 め,他

の併 用 薬 は禁止 した.

運 動 負 荷 試 験 はMarquett社 製 運 動 負 荷 試 験 装

置CASEを 用 い,修 正Bruce法 に よ り多 段 階

treadmill負 荷 試 験 を行 い,2度 以 上 の狭 心 痛 も

し く は85%目 標 心 拍 数 を終 止 と した.心 電 図 は

12誘 導 法 を用 い,V1;V5,aVFのST-Junction

お よ びST Slopを1min間 ご と に,心 拍 数 お よ

び血 圧 は各段 階 の終 了 時 お よび終 点 にお い て測 定

し,今 回 は全 症 例V5に お け るSTの 変 化 を比 較

検 討 した.運 動持 続 時 間,1mmST降 下 出 現 時 間,

ST降 下 度(STindex),心 拍 数,pressure rate

 productをL-carnitine投 与 前 後 で 比 較 検 討 し,

測 定 値 は平 均 ±標 準 誤差 で示 し,推 計学 的検 定 に

はpaired t testを 用 い た.

結 果(1)血 中carnitine濃 度 はL-carnitine投 与

前 の50.7±3.3nmole/Lに 比 し,投与4週 で69.1±

0.5,12週 で76.5±5.4と 有 意 の 増 加 を 示 し た.

(2)運動 持 続 時 間 はplacebo投 与 で11.4±0.6

minと 投 与 前 の11.4±0.7に 比 し変 化 を示 さ な

か っ たが,L-carnitine投 与4週 で12.2±0.5(p

<0.05),12週 で12.8±0.5(p<0.01)と

placebo投 与 に比 し有 意 の延 長 を示 した(Fig.1).

1mmST降 下 出 現 時 間 はplacebo投 与 で6.3±

0.9minと,投 与 前 の6.4±0.9に 比 し変 化 を示

さ なか った が,carnitine投 与4週 で7.6±0.9(p

<0.01),12週 で8.8±1.0(p<0.001)と
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※P<0.05 VS placebo

※※P<0.01 VS placebo

Fig. 1 L-Carnitineの 運 動 持 続 時 間 に 及 ぼ

す 効 果.

※P<0.05 VS placebo

 mean±SE

Fig.2 L-CarnitineのST indexに 及 ぼ す

効 果.

placebo投 与 に比 し有 意 の延 長 を示 した.

ST降 下 度 をSTの 降 下 とSTの 傾 斜 の 代 数 和

で あ るSTindexを 用 い て検 討 す る と,同 一 負 荷

量 に お い て は,Bruce I° で はST indexは

placebo投 与 で-1.8±0.3と 投 与 前 の-1.7±0.3

に比 し変 化 を示 さ な か っ た が,carnitine投 与4

週 で-1.2±0.3と 改 善 傾 向 を,12週 で-1.0±

0.3(p<0.05)と 有 意 の 改 善 を示 し,BruceII°

もplacebo投 与 の-2.6±0.6に 比 しcarnitine投

与4週 で-1.8±0.5と 改 善 傾 向 を,投 与12週 で

-1 .7±0.7(p<0.05)と 有 意 の 改 善 を示 した.

しか し最 大 負荷 量 に お いて は有 意 な変 化 を示 さな

か った(Fig.2).

心 拍 数 は同 一 負 荷 量 お よ び最 大 負 荷 量 に お い

て,placebo投 与 な い し はcarnitine投 与 に よ り

有 意 な変 化 を示 さず,pressure rateproductも 同

様 で あ った.

考 案Carnitineの 虚 血 性 心 疾 患 に対 す る効 果

の 検 討 は ほ とん ど な され て い ない.Thomsenら5)

はDL-carnitineの 静 脈 内 投 与 が 狭 心 症 患 者 の

ペ ー シ ン グ負 荷 の 運 動耐 容 能 を改 善 し,同 時 に負

荷 時 の 心 筋乳 酸 代 謝 障 害 を改 善 した と報 告 した.

彼 らの 報 告 で はcarnitineが 虚 血 心 筋 の 代 謝 障 害

を 改善 し,心 筋 の酸 素 利 用 の効 果 を向 上 させ た た

め と推 論 してい る.我 々 もす で に実 験 的心 筋 梗 塞

の 虚 血 部 心 筋 に お い て は,carnitineの 減 少 と

acyl CoAお よ びacylcarnitineの 蓄 積 を 認 め,

L-carnitineの 投 与 は,こ れ ら中 間 代 謝 産 物 の蓄

積 を軽減 す る こ とに よ り虚 血 部 心筋 保 護作 用 を有

す る こと を報 告 した6)ま たLiedtkeら7)は,ブ タ

の潅 流 心 を用 いて,L-carnitineに は虚 血 心 の心

機 能 低 下 を改 善 す る作 用 の あ る こ とを報 告 して い

る.し たが って 今 回 の 成績 に け るL-carnitineの

運 動 耐 容 能改 善 作 用 は虚 血 心 筋 の 脂肪 酸 代 謝 障 害

を 改 善 す る こ と に よ りも た らさ れ た と推 論 され

る.
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