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大動脈解離 は 近 年 増加傾向に あ る 疾患で

その急性 期死 亡 は 5 0出----- 8 0児1 - 3 ) と 報告され て

い る 。 最近超音波 検 査 、 Com p u ted T 0 m 0 g r a p h y、

D i g i t a 1 S u b t r a c t i 0 n A n g i 0 g r a p h yな どの 導

入に よ り 的 確な 急性 期診断 迅速な 集 中 治療

の開始が可能とな り 本症 の 早期治 療 例 の 予

後 は 改善され つ つあ る 4 . 5 ) 本疾患の 血 液生

化学的所見に 関し て 文献的に は 臓器 虚 血 や

大量 出 血 な どの 合併症 を伴わな い か ぎ り血 清

酵素値 の変動 は な い とされ て お り 、 詳細な 検

討 は な され て い な か っ た 。

著者ら は 急性 大動脈解離の緊急入院症 例に

つ い て 血 清 酵素を 経 時的に 測定 追究す る とと

も に 合併症 の 有 無に よ っ て 血 清 酵素の変動

の特徴を比較 検 討 し た結果 合 併症を 認めな

か っ た 大動脈解離例の急性 期に お い て 血 清

C r e a t i n e k i na se( 以 下CK )が 一 過性 に 変動 す

る こ とを見出 し た そ こ で こ の 血 清CK の変動

の 原因を究 明す る ため 大動脈 壁 の 組織内CK 

を 測定し て 検 討 を加え た



対象と 方法

1 . 臨床症例

対象症例 は 富山医 科系科 大学附属病院第 1

外科 に 入 院し 大動脈造影 及びC 0 m p u t e d T 0 m 0 -

g ra ph yに より大動脈解離と 診断 された症例 の

うち 発病 2 日 以内の 急性 期緊急入院症例3 5 

例であ る 。 これら症例 の 年齢 は 23歳か ら79歳

平均0 1. 5:t 10. 9歳 、 男性 27例 、 女性 8 例であ

り 、 病型 分類で は De Bakey分類 6 ) 1 型 ( 以 下 I

II ，  m 型 と する) 7 例( 20. 0 %) 、 E 型 1 例( 2 . 8 

% ) 、 m a型 9 例( 2 5 . 7児) 、 皿b型 1ち例( 4 2 . 9児)

腹 部 限局 型 3 例( 8 .  6 % )であ っ た

対象3 5例 中 、 発病 1 週間以内に合併症を 認

め た も の は 12例( 胸腔 内 破 裂 1 例 、 心 電図異

常( S T 上昇) 1 例 、 腸管 壊死 1 例 、 腎 不 全 4例

下肢虚血 5 例)であ り 、 こ れらを合併症 群 と

し た 。 一 方 、 残り の 23例で は 心電図異常 、 肝

腎 不 全 腸管 壊死 、 下肢虚 血 な どの 合併症 は

認められ ず 、 また 経 過 中 一度も シ ョ ッ ク 状 態

( 収縮期圧90m mH g 以下を シ ョ ッ ク 状 態と し た )

- 2 -

に 陥 る こ と がな か っ た 。 こ れら23症例を 無合

併症群と し た 両群 に お い て 病型を 比較する

(表 1 ) と合併症 群 で は I 型 4 例 m a型 l 例

皿b型 6 例 腹 部 限局型 1 例であ り 無合併

症群 で は I 型 4 例 、 E 型 1 例 m a 型 6 例

m b 型 10例 腹 部限局型 2 例であ っ た また

無合併症 群 で 腸骨動脈領域に 解離 の 及 ん で い

る症例 は 6 例であ っ た

2 . 血 清 酵素 の 測定

血 清 酵素 の 変動 は 発病 日 から 起算し て 第

7 病 日 ま で 行な い 血 清CK 、 Lactate deh ydro 

g enase ( 以 下 L D H ) 、 G 1 u t a m a t e 0 x a 1 0 a c e t a t e 

t r a n s a m i n a s e ( 以下 G 0 T )、 G 1 u t a m a t e p y r u v a t e 

transami nase ( 以 下 G P T ) の それ ぞれ の 値を検

討し た 。 CK は S i e g e 1 - C 0 h e nら の 方 法 7 ) で 、LDH

は Vallee ら の 方 法 8 ) 、 G 0 T 、 G P T は H e n r yら の

方法 9 ) で 測定し た

3 . 大動脈壁 組織中CK の 測定

当大学付属病院で行な わ れた 病 理 解剖時 に

胸 部 大動脈を 採取 、 ー8 0 OC で 保存し 測定に 用
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い た 。 採取 した 検 体 数 は 8 例で年齢 は 6ち歳か

ら86歳(平均年齢76. 8:1:6. 7歳で臨床症例に 比

し 有意差なし) 、 男性 4 例 、 女性 4 例で 、 基

礎疾患 は 悪 性 腫癒 7 例 、 脳梗塞 1 例で 、 い ず

れも 大動脈に 明 らか な病変の 認め られな い 部

位を 採取 し た

検 体 の 処 理 1 0 ) は 胸 部 大動脈 壁 の 組織 湿

重量を 測定し た 後に 約 1 m m角に細切し リ ン

酸 緩衝 液( p H 7 . 4 )を 加え 。o Cで ヒ ス コ ト ロ

ン を 用い て 微細砕し た 。 こ れをo 0 C 、 3 ， 000回

転 でl 0分間 遠沈後 、 上 清を 分離し て 組織CK 活

性 、CK i s 0 Z Y m eの 測定に 用い た 。 CK は Rosalki

らの 方 法 1 1 } で 、 CK i s 0 Z Y m e は 電気泳動 後

Y a s m i n e h らの}i法 1 2 } 、 蛋白質 測定 は L 0 W r yら

の 方 法 1 3 } で 測定し た

すべ て の 測定値 は 平均値 ± 標準偏差で 表 現

し 、 比較 検 定 は S t u d e n t T - t e s tに よ り 行な っ

た 。

結 果

1 . 合併症 群 の 血 清酵 素値 (表 2 ) 
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a ) 血 清CK 値

下肢 虚 血 例で は 最高値 は 8 76'"'-9， 6101U/L

平均 3 ， 515. 6土 3 ， 3 08. 8 1じ/L (正 常値42------，156

[ U / L ) 、 急性 腎 不 全 例で は 4 26 ----69 7IU/L 、 平

均55 7. 7:t 1 1 0 .  8IU/ L 、 破 裂 例 、 腸管 壊死 例

心 電図異常例での最 高値は それ ぞれ809 1 U / L 

] 5 ， 000 1 U / L 、 1 ， 052 1 U / L であ っ た 。 各症 例で

辰高値を 示し た 時期 は 一定しなか っ た 。 下肢

虚 血 例で は 病状 の推移 とCK 値の変化 は 平行し

て お り ま た 心 電図異常を来し た 症例 で は S T 

変化が出 現した 直後にCK 値が上昇し て 最高と

な っ た

b ) 血 清 L DH値

下肢虚 血 例の最高値の平均 は 3 82. 2::t 56. 9 

1 U / L (正 常値1 1 6 '"'-1 96IU/L) 、 急性 腎不全例で

は 平均621・ 3 ::t 128. 9IU/ L 、 腸管 壊死 例で は 辰

高 3 ， 000 1 U / L であ っ た 。 心 電図異常例 、 破 裂

例で は 2 4 3 1 U / L 、 4 661 U / Lであ っ た

c ) 血 清 G 0 T 値

腸管 壊死 例で は 最高値 が1， 3 4 0 K U(正 常値6
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.._ 26K U)と 著 明な 高値 を 示し た 。 下肢 虚血 例

で は 32 .._ 20 5K U 、 平均92 . 8 � 64. 3 K Uであ り

腎不全例で は 33........84KU 、 平均53�22. 2K Uであ っ

た 。 破 裂 例 、 心 電図 異 常例で は 31 5 K U 、 8 5 K U 

であ っ た

d )血 清 G P T 値

腸管 壊死 例 は 最高値 640K U( 正 常値 4 .._ 32KU) 

高とな り 、 その 後 は 経時的 に 漸 減 し 第 7病 日

に は 平均7 4・ 1土51・ 8IU/ Lと正 常化し た (図1) 

血 清CK値 を 第 1病 日 の値と 第 4， 5， 6， 7， 病 日 の

それ ぞれ の値とを比較し た と こ ろ 、 第 l病 日

の 血 清CK値 は 第 4 病 日 以 下の それ ぞれ の 値 に

と高値 を 示し た 下肢 虚血例で は 14へ52 K U 

較べ て 有意 ( pくo . 0 5 )に 高値を 示し た 。 また 各
症 例 でCK が最大値を 示し た の は 第 1病 日 が13 

1例11と最も 多 い が は や い 症例で 発病 当日 お

そ い 症例 で は 第 3病 日 であ っ た こ れ ら 各症
平均29. 8 � 12. 6KUであ り 、 腎 不 全例で は 33 .._ 

7 4 K U 、 平均52. 3 � 20 . 4KUであ っ た 。 心電図 異

常例 、 破裂例では4 5 K U 、 40 3 K Uであ っ た

血 清 LD H 、 G 0 T 、 G P T とも それ ぞれ の症例で

それ ぞれ の臨床症状 の増 悪

推移し た

2 . 無合併症 群の 血 清酵 素値

A )経時 的 血 清酵 素の 変動 ( 表 3 ) 

軽快と 平行し て

例のCK 最高値 の 平均 は 306・ 4 � 129・ 71 U / Lであ っ

b ) 血 清 LD H 値 の変動

血 清 LD H値 は 発病 日 に は 平均28 6・ 6 j: 1 1 6・ 9
1 U / Lと最大に な り 第 2病日 以 降 は 平均188・ 1士
6 6・ 5 '"'-- 1 3 6・ 8 j: 4 0・ 81 U / L の 間 で安定し た 経過

を た ど っ た ( 図1) 。 発病 日 の 血 清 LDH 値 は 第 1
病 日 以 後 第 7病日までの値と比較し て 有意 (pく

O. 0 5 )に 高値を 呈し た

c ) 血 清 G 0 T 値の変動

血 清 G O T 値 の経過 は 、 発病日か ら 第 7病日ま

の酵 素値の変動 は 定の変化 は 認め られ ず

a )血 清CK 値 の変動

血 清CK 値 は 発病 日 平均1 7 1土1261 U / Lであ る

が 、 第 1病 日 に は 平均2 73. 3::t 14 5. 4IU/ L と最

- 6 ._ 
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でで最高平均20. 2:t 10 . OKUか ら最低平均1 4. 0 

土4. 4 K Uの 問 に お い て 推移し 、 各 々 の病 日 間

での 有意、 差 は 認め られ なか っ た

d )血清 G P T値の変動

血 清 G P T値 は 発病以 後 、 平均9. 1 :t 1 . 6 "- 1 4. 4 

:t 7. 8K Uの 間 で 推移し た 。 ま た 各病 日 間 で に)

有意 差 は 認め られ なか っ た

B )病型 分類 に よ る検討 ( 表 4 ) 

症 例 をDcBakey分類 に よ っ て 分 け 、 各症 例

での 各 血 清酵 素の 測定期間 中 の最高値を平均

し 各病型 間で比較検討を 試 み た 。 個 々 の病

型 分頬と血清酵 素値と の詳細 は 表4 に 示し た

血 清CK 、 LD H 、 G 0 T 、 G P Tとも 各病型 間 で有意

差を 認めなか っ た

C )動脈解離の 範囲 に よ る検討 ( 表 5 ) 

腸骨動脈まで解離が及 ん で い る症 例 は D e -

B a k e y分類 の ど の型 式 であ っ て も 大動脈解離

が広範囲 に 生 じ て い ると 考え 、 腸骨動脈 に 解

離のあ る症伊!とな い 症 例 と に 分け て 、 各症 例

の血 清CK 、 L D H 、 G 0 T 、 G P Tの 測定期間 中 の 最
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高値を平均し 比較し た 。 それ ぞれの平均血清

酵 素値 は 表与 に 示し た と お りであ り 、 有意差

は 認め られなか っ た

3 . 大動脈壁 内 組織CK 含 有量 ( 表 6 ) 

大動脈壁 内CK 含 有量 は 14・ 4士 8. 231 U / g w e t 

t i s s u e . 5 8 5. 0土35. 3 1 U / g p r 0 t e i nであ っ た

C K i sυz y m e に 関し て は 8 例 中 4 例 がCK -MM

優位の ア イ ソ ザ イ ム パタ ー ン をと り 、 残 りの

4 例で は CK - B B優位の パタ ー ン であ っ た

MM優位の 4 例の ア イ ソ ザイ ム の比率平均 は MM 

9 5・ 4児， M B 3 . 1児， B B 1・ 5児であ り 、 B B優位の 4 例

の比率 は MM 2 2. 4 % ， M B 3 . 9児， B B 7 3・ 7児であ っ た

考 案

大動脈解離の 発症初期 に は 多 彩な臨床症状

を 呈するが決定的な特徴 に 欠け 治療開始 に

当た り 、 多 く の疾患との鑑別が 早急 に なされ

ねばな らな い 。 最近 で は 種 々 の 画像診断法の

登場 に よ っ て 比較的早期の診断が可能とな り

降 圧療法を 主とする集 中 治療 に よ っ て 、 解離

腔進展 に よ る合併症を 認めな い 症例も 多 く 経
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験され る よ うにな り 急性 大動脈解離の病態

に 新た な知見が加え られ つ つある

従 来の 急性 大動脈解離時 の血 液生化学的 検

査成績 の 報告で は ほ と ん ど特徴的所見がな い

とされ て い る 1 4 ) 白血球増 多 、 LDH 、 G 0 T 、

G P T増加を 示す症 例の報告も 見られ る 1 5 ) が

こ れら は ン ヨ ツ ク を 伴 っ た例や 主要臓器あ

る い は 下肢に 虚血を 来たし た例も 含められ て

お り こ れらの酵 素 異 常値 は 合併症に よ るも

の と 考察 され て い る その結 果 単なる大動

脈解離の み で は 血 清酵素 は 変動し な い との見

解が 般的であ っ た 。 し かし 、 適 切な早期治

療に よ っ て 重大な合併症を 伴わ ずに 経 過する

症例が 増加し
、.画、 t司『 れら の 症 例の 急性 経 過を血

清酵素学的 に 追跡する こ とが 可能とな っ て き

た 。 そ こ で著者ら は 大動脈解離の み に よ る酵

素活性 の推移を 追究する こ とを 企図し た

著者ら は 急性 大動脈解離症 例を3ラ例集め

精密な臨床解析 に 基 い て 合併症を 認め た 群 と

認めなか っ た症例群と に分け てCK 、 LDH 、 GOT 、

- 1 0-

G P T活性 の 発病後か らの経時 的変化を 中 心 に

追究し そ の 変動を比較解析し た そ の 結果

合併症群 で は 無合併症群 に較べ て ど の 血 清

酵素に お い て も 著し い 高値を示し 、 そ の 推移

は 合併症の病態 の推移と併行し て 変化すると

い う結果が得られ た また 上昇する 血 清酵 素

の種類 は 合併症の種類に よ っ て 特徴があ り

それらの結果 は 従来報告され て き た 知見と

致するも のであ っ た

方 、 無合併症群で は 血 清CK は 発病第 1 病

日 に 、 LD H は 発病 当 日 に お い て 有意 に 増加す

ると い う知見が得られ た 就 中 CKに 関し て は

従来 よ り本疾患に お い て は 増加し な い と 考え

られ て き た と こ ろ であ る 。 CK の 組織内濃度 は
N e u m e i e r 1 6 ) に よ れば骨格筋に は 225'"'--'12， 000

U / g f r e s h t i s s u e 、 心筋に は 骨格筋の1/2 '"'--' 

1 / bの 濃度で存在し 、 脳に50'"'--'200U/g fresh 

tissue 腸管平滑筋 に は 100'"'--'150U/g fresh 

tissueが含まれ 、 赤血球 中 に は 存在し な い と

され て い る 。 またCK は 血 中 で安定であるため
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心 筋梗塞 や 急性 筋 虚 血 ( 急性 動脈問塞 ) 脳 血 群の 場合の よ うな 著し い 高値を とらず 正常

管 障害の 症 例で ‘ 血 清CKが高値を 示す こ と が

知られ 、 それ ら疾患の 特徴の ひ と つとされ て

き た

著者らの 無合併症 群の症例に は 心筋梗塞 や

脳梗塞 、 下肢 虚 血 な ど が合併し た 例 は 全 く含

ま れ て お ら ず 、 心筋 、 脳 、 骨格筋か らのCK 逸

脱 は 考え られな い 。 無合併症 群に お い て 発病

時 、 最 も 損傷を 受 け て い る 臓器は 胸部大動脈

の解離病変 部 が第一に 考え られ る 。 そ こ で 著

者ら は 大動脈 解離急性 期の 血 清CK 上昇 は 胸 部

大動脈の解離損傷に よ り 壁 内のCK が流出 す る

結果で は な い か と 考え て 、 剖 検 時 に 採取 し た

大動脈 壁 の 組織内CK 含有量を 測定し たと こ ろ 、

1 4. 4::t8. 23IU/g we t tissue ( 58ち. 0土35. 3 

IU/g pro tei n) 含有 する との結果を 得た 。 こ

の 大動脈 壁 内CK 含有量 は 同時に 測定し た 筋肉

組織内CK 0)約o . ち認の量であ っ た 。 こ の含有量

の比較的少な い こ と は 急性 大動脈解離の 無合

併症 群に お い て は 、 血 清CK 値の 上昇が合併症

値 の 4 倍程度の 上昇にと ど ま っ て い る 原因 と

も 考え られる 。 以 上 、 合併症の発生しな い 大

動脈解離症 例 での急性 期に お け る 血 清CK 値 の

上昇 は 、 解離し た 大動脈 壁 か らのCK の 遊出に

よ る も のと推定した 。 また こ の 血 清CK の変化

は 、 合併症が併発し た 場合に は 、 その合併症

に よ る 血 清酵 素 上昇 に よ っ て カ バ ー され て 臨

床 上 確 認され 難 くなる ために 、 従 来見過 ご さ

れ て き た も のと 著者ら は 推論し た

大動脈 壁 組織内CK 含有量を 測定した 報告 は

検 索しえ た範囲 で は J 0 C k e r s - W r e t 0 u 1 7 ) 、 安

井 1 8 ) らの 報告があるが 、 それ ぞれ の 結 果 は

大動脈 壁 あた り 3 ------7U/g froze n t i ssue、 18. 6 

U / g w e t t i s s u eと報告され て お り 今回 の 著

者らの 測定結果と ほ ぼ 等し い 結 果である 。 ま

たCK i s 0 z y m eの 検 討 で は J 0 c k e r s - W r e t 0 uら は

C K - M Mが約88児と MM 優位 の 報告 を し 方 安

井ら は CK - B u n i t ( C K - M BとCK - B Bとを加え た 比

率)が69 . ち見と報告し て い る 。 著者らの 測定結

- 1 2  - - 1 3 -



果 は CK-MM優位型 、 お よ びCK - B B優位型 の 両者

の 存在 を 示 唆する 結 果とな っ た 。 こ の 両型 聞

に お い て 性 別 、 年齢 、 基礎疾患 に 特徴 的 なも

復す る 場合に は 、 単に 大動脈壁 (/) 急性 解離 の

み に経 過 す る 症 例 と 考え て よ い が 、 C K 、 LDH

G 0 T 、 G P T な ど の血 清 酵 素 が そ の 経 過 中 に 急

の は 認められ ず 、 今回 の検討で は その 原因を

確認する こ と は で き な か っ た 。 た だ し C K - M M 

激に上昇し て 高値が持続す る際 に は 、 解離の

進行 に よ る 下肢 の虚血を 含め て 主要臓器に 重

優位型 の症例に お い て 大動脈 壁 と 同時 に 採取

し 、 処 理 測定し た 小 腸組織に つ い て は CK - B B 

がラo % 以 上検出 され て お り 、 同 症 例 で 大 動

大な合併症が生じ て い る こ とを示唆すると み

なし て よ く 、 臨床経 過を追跡す る 上で の 重要

な指標となると 考え られ る

脈 壁 検 体 の 処 理 中 にCK - B Bが 失 活し た 可能性 結 五ロ
ココロ

は な い と 考え て い る 1・ 急性 大動脈解離 の際 の 血 清諸酵素の変動

を 測定し 、 無合併症 お よ び合併症群 に 分け・て

比較検討し た

2 . 合併症を併発し た症例に お け る血 清 酵素

次に 、 無合併症 群の解離 当日 の LH D値の 上

昇 は 、 文献上で は 赤血球が 急性 期の解離腔を

流れ る さ い の 溶血 に よ り 生 ず る 1 9 ) と 考え ら

れ て お り 、 S t a r k w e a t h e r 2 0 ) らの 赤 血 球内 L DH の上昇は 合併症の種類 特徴とも 致し 非4山

含有量の報告をあ わ せ 考え ると 、 著者らも 大

動脈解離 発症時 に生 じ る LD H の変動 は 一過性

た そ れ らの合 併 症の症 状 の 推移 に 併 行 し て 血

清 酵 素も 変動し た

3 ・ 無 合 併症 群 の 血 清CK値 は 第 l病日 に 有意

に 上昇し て 最 高値と な り 以 後漸減 する 変化 を

た ど っ た

の 溶血に よ るも のと 考え て い る

以 上の結 果よ り 考 察 す ると 、 CKが大動脈解

離 発病第 1 日 に 軽度(正 常値の 4 倍程度)上昇

す るが 、 以 後漸減 し て 約 1 週間後 に正 常 値 に 4 ・ 無合併症群 の 血 清 LD H 値 は 発病日 に 有意

- 14 - - 1ち一
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