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This study was designed for clinical and experimental observation of the change 

of serum enzyme activity in the acute arterial occlusion of extremities. 

Serum creatine phosphokinase (CPK) activity and serum aldolase (ALD) activity 

showed maximum level of mean values 24 hours after arterial occlusion of right 
lower limb in dogs. 

Serum CPK and ALD activities increased in proportion to the extent of experimental 

arterial occlusion and the degree of ischemic symptoms. In the cases of serious 

ischemic symptoms with the enzyme activities were delayed in returing to the normal 
level. 

Nine patients with acute arterial occlusicn of the lower limbs were examined to 

determine activities of CPK, ALD, GOT, GPT and LDH resp巴ctivelyfor 14 days fol-

lowing admission to our clinic. Serum CPK and ALD activities of five cases, who 

were operated on for revascularization within 24 hours after the onset of acute 

arterial occlusion of lower limbs, were retained to the normal level and these cases 

had all satisfactory convalescence. Serum CPK and ALD activities in other four cases 

which admission to the hospital more than 24 hours after acute arterial occlusion of 

the lower limb showed high level, three cases of which had an unfavourable prognosis 

and their serum CPK were rctaind more than 150 I. U. for over 4 days. Serum GOT, 

GPT and LDH activities were determined in six of nine cases. Serum GOT activities 

was elevated in all cases, but these activities increased without regard to the progonsis. 

Serum GPT and LDH activities were not significant. 

It is concluded that the evaluation of changes in serum CPK and ALD activities 

may contribute to the determination of prognosis ischemic condition of the limb 

m¥lscle with ac¥lte arterial occl¥lsion. 
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I.緒言

急性動脈閉塞症には，われわれが最も多く遭遇する

動脈茎栓症の他K，動脈血栓症，解離性動脈溜による

閉塞等が含まれる．

近年，血管外科の発達と共f1'..，四岐におけるこれら

急性動脈閉塞症に対しても積極的に外科的治療が施行

されるようになってきた．

本症は発症後早期に血行を再開してやれば権患肢の

救助率を高めうるものであり，したがって， 水症は救

急疾患のーっと考えてよい．

さて，阻血による anoxiak対して最も影響をうけ

やすい組織は神経及び筋であり，急性動脈問皇室症にお

いては，たとえ動脈血行再建K成功しても肢末梢側が

竣~Elζ陥ることがあるが，これは，血行再開前にすで
におこっていた不可逆的な筋媛死のためである． 一般

に， 6～8時間以内に血行再開がおこなわれた場合に

は通常筋媛死はおこらないが，それ以上の時闘が経過
すると疲死発生の頻度は増加するll。

Miller & Welch2＞ば犬を用いて実験的に大腿動脈

を一定時間遮断し，下肢末檎側の壕死発生の頻度を検

討しているが， 1～6時間の遮断で10%,12～18時間

で50%.24～30時間では80%に壊死が発生したと報告

している． Tompson3lらは塞栓症で，発症後6時間

以内に embolectomy を施行しえた症例では痩死IC

陥ったものは 3.1%であったのに対し， 24時間以上の

例では 19.4%に発生したどのべ，又，井口4）らは急性

動脈閉塞症で，12時間以内に血行再建を施行しえた症

例では 72.7%の成功率がえられたのに対し， 12時間以

上の症例では 45.7 ~（，にすぎなかったと報告している．
われわれの教室でも，現在迄K血行再建術を施行し

た急性動脈閉塞症25例中， 12時間以内に血行を再開し

えた症例では86%の成功i~がえられたのに対し， 12時
間以上のものでは 30.5°0の成功率しかえられなかっ

たsi_

したかつて，本症の治療にあたっては，末梢組織

（特f1'..筋）が不可逆性変化に陥らない時期，即ち発症

より 6～12時間以内lζ血行再建術が施行されることが

望ましいと考えられる．ところが一方， 12～24時間以

上経過したものでも，血行を再建することにより術後

何ら障害をのこさない例もあるが，このような症例で

は充分な副血行の存在により，末梢乏血部の組織（筋）

がなお viabilityを保っていたためと考えられる．し

たがって，血行再建が無意味か否かは timelimitか

らのみ決定することはできないので，阻血の許容時間

を越えている症例といえども，事情の許すかぎり積極

的に血行再建術を試みるべきであると考えられる．

以上の点から，実地臨床上何らかの方法により， 術

前K患肢の障害の程度ど血行再建術の予後を知ること

ができうるならば，不必要な手術侵鑓を避けるこども

でき，手術適応を決定する上にきわめて有意義なこE
と思われる．この点に関して， Hallman刷らは患肢

の知覚の残存を， Spencer1lは患肢排腹筋の硬度を重

視しているが，より客観的に筋変性の程度を知る指標

としては血清酵素活性値の測定が有用と考えられる．

近年，各種疾患に対する酵素化学的な診断法が進歩

してきたが， 筋の疾患の際、に血清 creatinephospho・

kinase （以下 CPK),aldolase （以下 ALD),GOT, 

GPT, LDH等の諸商事素の活性値が上昇する事笑が知

られている．

筋疾患における酵素化学的診断の報告は， Sihley 

& Lehninger (1949)8＞が進行性筋ツストロフィー症

において ALOが上昇することを報告したのに始まる
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が， CPKは江僑叫が1959年！（＇.：.進行性 /j)'jジストロフィ

ー症患者の血清中に増加している 事実を報告して以

来，広く筋疾患の 診断に利用されるようになった10）’

13) 

さて，酵素化学的診断を行なう場合，その活性値の

上昇が他臓器の影響を受けるこどなく臓器特異性を有

することが最も重要であり， さらに， 測定法が簡単

で，鋭敏， かつ正確であることが要求される． この

点， GOT,GPT, LDHが骨格筋以外の臓宮告にもかな

り含まれているのに対し， ALD特ICCPKはその大

部分が骨格筋に含有されていることが特異的であり

12），この点から，急性動脈閉塞症の診断に本酵素を利

用した場合，上昇した活性値はすべて阻血病変部の筋

ft由来するものと考えてよく，したがって，筋病変の

程度を知るよい指標となりうるものと考えられる．し

かしながら，急性動脈閉塞症に対するこれら酵素化学

的研究は未だ少なく， Fisher，草場，山城14ド 18）ら 2

～3を数えるにすぎない．

著者も本症におけるこれら酵素の活性値を測定する

ことにより，筋の病変の進行度を把握しうるならば，

血行再建術の適応ならびに予後をある程度知りうるの

ではなかろうかと考え，なかでも，筋特異性の強いと

考えられる CPK,ALDを選び，実験的急性動脈閉塞

犬並ぴに急性動脈閉塞症の臨床例における術前後の血

清酵素活性値を経時的に測定し，阻血l部位，範囲と阻

血病変の経過との相関性を検討した．

1 研究方法

〔1〕実験方法

(I) 実験動物

体重 6.5～12kg （平均 8.7匂）の健康雑種成犬30頭

を使用した．手術当日は絶食とし，術後7日聞は夫々

個別に犬舎に収容した．

(2) 麻酔

Sodium pentobarbi tal (Nembutal) 30 昭／kg静

注による麻酔を施行し，背臥位固定後気管内に挿管，

人工呼吸器を装着，半閉鎖法による補助｜呼吸下に手術

操作を行なった．手術時聞は平均34分であった．

(3）急性動脈閉塞犬の作成方法

実験的急性動脈閉塞犬の作成は， Iwanow1仰の方法

によった．すなわち，融点~42～44°Cのパラフィンを成

犬右下肢の動脈に注入し，図の（図ー1）ごとく A群で

は膝禽動脈以下， B群では大腿動脈以下の完全閉窪

寺， C群では腸骨動脈から膝鶴動脈迄の分節的閉塞を
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第 1図 実験犬の動脈問l塞部位

作成した． 尚，各群とも 6im行なゥた．

A. B群における閉塞方法は， 閉塞目的の動脈の中

偲側を露出し，自作の注入針（図ー2）を血管内に挿入

第2図パラ フィン注入針

し，約50℃に裕解したパラフィンを可及的速かに末梢

部へ向け注入充填せしめた．パラ フィンの霊は完全jl!j

皇室を目的と して 0.5～0.7cc/kgとした.c訴では閉塞

目的の動脈を全長にわたり露出し，中継側， 米梢側を

結主主し， 可視鎚聞の主な分校を結染後，中継側よ りパ

ラフィンを注入充明せしめて分節的動脈閉塞を作成し

た．

術後2日閥はoxytetracycline200 I砲を筋注した．

なお，上記パラフィン「l:入法で目的の動脈が十分閉

塞しているか否かを知るために， パラフィンにミクロ

ノfークを混入したものを動脈閉塞作成法と同様操作で
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血管内に注入し， X線.ti!ふりを施行して観察した． その

結果，大腿動脈以下の完全閉遂を目的どしたものでは

末梢の細小動脈分校迄完全に閉塞されているのが認め

られた． （図ー 3）又，大腿動脈の分節的閉塞では， 閉

塞目的の分節間にある分枝よりハラフィンが流出する

のが認められ， （図－4)注入に先立って，閉塞目的部

語3図 大腿動脈以下水梢側；土細小動脈分以i名先

全t乙閉塞されている．

第4図 閉塞目的の分節聞の分校よりパラフ ィン

が流出している．

位の血管より出る主なうHz！土結主主しておく必要がある

ことがわかった．

（』） 係I飢時間及び方法

採血は術前，術後6,12,241侍閥，それ以後は24日寺l筒

間隔とし， 7～9日聞にわたって院側皮静脈よ り採血

し測定した．

なお，犬の血液はi*-i血しやすいので，注射筒内をへ

パリン液でr'iLH'.f後使用した．

1回の採血は 2.5～3.5mlとし，血清の分離を可及

的速かに行なったのち凍結保（iし， 3日以内に測定し

た．

(5) 血清 CPK活性値の測定方法m’22)

測定践の原理．

creatine phosphokinaseは，次の反応1)に示すよ

うに ATPのリ ン酸基を creatinet乙転移せしめて

creatine phosphate (PC）を生成する反応を触媒す

る酸素である．

cpk 
1) ATP －トcreatine＇.：：二 ADP+PC 

pk 
2) ADP+ PEP二二三 pyruvate+ ATP 

この時生じた ADPIt: 2）の反応， すなわち，

pyruvate kinase (PK）により phosphoenol-py-

ruvateの phosphate を転移せしめて， ATP t 

pyruvateを生成せしめる．この pyruvateを 2.4-

di ni tropheny !hydrazine ど NaOHを添加して発

色させ， あらかじめ pyruvateで作成した検量線E

比較するこ とによって creatinephosphokinasε の

活性を測定するものである．以下の反応、に用いた試薬

l土全て ミドリ 十字社発売の CPKilUJ定用試薬を用い

Tこ．

操作：

18×15 mmの誠験管3本を，各々試薬プランク周，

血清ブランク用，米知検体用とし，試薬ブランク用，

及び，血清ブランク用試験管には CPK測定に必要な

ぷ艇を凍結乾燥した CPK基質 5.0mll乙phospho・

enolpyruvate (PEP) 0.002M, ATP: 0.0072m, 

MgS04 7H20: 0.006 M, Tris-Hcl: 0.15 M.を含む

ブランク用緩衝液 5.5mlを加え溶解し たも の各々

1.0 mlを採り， .f;:j、：II検It:用試験管には， CPK基質

5.0mlを PEPと creatineを含む creatine緩衝

液 5.5mlで溶解したものを 1.0ml 1.Rり， これらの

反応液を37cで5分間 preincubateしたのち，試薬

ブランクには蒸留水 0.1mlを，他の2本には各 血々

清 0.1mlを加え，37Cで30分間 incubateして.2. 

4. dinitrophenylhydrazineの IN-HCI溶液を 10.0

mlづっ加え混和， 更に15分間放置したのち，分光光

度計（ColemanJunior Rn Spectrophotometer 

Model 6/20を使用）により， 440mμ における試薬

ブラ ンクと試験用溶液の吸光度の差から creatine

phosphokinase (CPK）の活性を測定した．

なお，酵素単位は血清 lL当り 1分聞に生成される

pyluvate 1 μM （クレアチンリ ン政相＇.＇］ '1,1：）を国際単

位 1Unitとしてあらわした．

本法では200LU.以上の高単位を有する血清はあら

かじめ適当に希釈した。

本法における正常範囲は，男性351.U.女性 251.U.

以下である？
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(6）血清 ALD活性値の測定方法23)

Aldolase (ALD）は次の反応式 I）に示すごとく，

fructose-1,6-diphosphate (FDP）から dihydro-

xyacetone phosphate (DAP）と α－glyceraldeh・ 
yde-3-phosphate (GAP）を生成する反応を触媒す

る酵素である．

ALD 
1) FDPー→GAP+DAP 

TIM 
2) GAP-DAP 

GDH 
3) 2DAP + 2NADH + 2H• ー→ 2α－GP+2NAD

この時， 生成した GAPを2）に示したごとく tri-

ose phosphate isomerase (TIM）によ って DAP

を生成せしめ，更に3)IC示したよう生成した DAPに

還元型 NADとglycerophosphatedehydrogenase 

(GDH）を加えて α－gI ycerophospha teを生成せし

める．この反応により減少した NADH2量を 366mμ

における紫外部吸光度で測定した．

本反応、は全て山之内製薬株式会社発売の血清アルド

ラーゼ測定用試薬を用いた．

操作

被検用には 0.056M collidine buffer pH 7.4 0.003 

MFDPを溶解したもの 2.50ml IC, 0.020M: NADH2 

溶液 0.05mlど 2ug GDH/TIM/mlの 0.01mlと

血清0.20mlを加えたものを，又，盲検用には生理食

温水2.50mltζ血清 0.20mlを加えたものをもちい，

37℃で5分間 preincubateしたのち， これらの混合

液をキュベッ トに入れ， 盲検液を対照として被検波の

吸光度 （E，）を読み，再ぴ， 37Cで20分間 incubate

したのち，盲検液を対照どして吸光度の差（E2）を読

み， E，と E2 の差より ~E をもとめ，これに43を乗

じた値を munits/ml血清として示した．

なお，本法では ~E が 0.250/20 minを越える場合

には，血清を10倍に希釈して測定した．

本法における正常範囲は 6m units/ml以下であ

る．

(7）筋肉内 CPK活性値のiJlJJ定方法

実験的急性動脈閉塞犬（B）作成後，36時間自に屠殺

し，実験側及び対側の前経骨筋より，筋肉のみを正確

に 1.0g (wet weight）採取し，これを 0.9MKC! 

9.0mlヒ共に homogenizeし，これを 2,500～3,000

回転で15分間遠沈し，その上澄について血清の場合と

同様の方法で CPK活性値を測定した．

(8）対照

対照として，各群犬2頭をもちいて， 実験時と同様

操作により，血管露出のみを施行したものについて，

血清 CPK,ALD活性値を測定した．各群ともほぼ正

常範囲内の変動しか認められず，したがって，手術操

作による影響はほとんど無いものと考えられた．

仁I〕実験成績

第5図
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A. B群では，急性動脈閉塞作成後3～4日頃から

大腿部～祉部にかけて浮l髭が著明となり，下肢は全く

運動不能で，多くは坐位をとった． 5～7日目以降に

なると金例祉部l乙壊死が発生した A群ではB群l乙比

し壊死の程度はやや軽度であったが， 8日目頃から2

週間目迄l乙足部が湿性壊死となるのが認められた.B 

群ではA群に比しやや早期に此尖部より湿性媛死の状

態を呈し， 8日目以降では駿死は更に進展し， 下腿

筋，内1伝筋にまで及ぶものもあり，更に， E止部の脱落

する例もみられた. B It¥の内，急死したl例は閉塞後

4日目ですでに祉部l乙壊死が発生した.c群ではA,

B群IL比し浮腫，脱毛，皮膚変色の程度は軽度であっ

たか，術後2週間以上にわたり強い披行が認められ

た．（図.5, 6, 7, 8.) 

(1) 血清 CPK活性値の変動

血清 CPK活性｛直は急性動脈閉塞作成後12～4811¥I品

目に最高値を示したが，日時の経過と共l乙次第に下降

し， 7～9日後にはほほ正’前範囲内まで低下した．

Alt手では6例中4伊ljか2ill!i関目に，一〉し残り2例が

第6図実験犬A群 （No.8）の動脈閉塞後10日目

の下肢の状態

第7図 実験犬BIn (No. 11）の動脈閉塞後7日

目の下肢の状態（枇音fl壊死脱落）

第8図 実被たC群（No.7）の動脈閉塞後7日目

の下肢の状態

+8111J h'¥J目に最高値を示し， その値の範囲は 176～420

I.U. （平均 236.5I.U.）であった．

B群では6例中 1例が12時間固に，又， 4例が24時

間自に，残り11ヤljか48時間目l己最高値を示し， その値

の範囲は 410～860I.U. （平均 687.1I.U.）であった．

C訴では6例中3例地主24時間自に，又， 3例が48時

間目に最高値を示し， その値の範囲は 112～2701.U.

（平均 188.0I.U.）であった．

各君手の平均値曲線を見ると， 血清 CPK活性値の最

高値は24時間自にあったが，これら3鮮のうち閉塞の

範囲が最も広く，阻血障害の程度の強かったB群が，

他の群に比し高値を示し，かつ，正常値に復帰するの

もややおくれる傾向が認められた. A, C群では3日

後IL正常範囲内に戻る例もみられたが，B群では全例

7日以後であった．（図－9,10, 11) 

(2) 血清 ALD活性値の変動

血清 ALD活性値は急性動脈閉塞作成後24～72時間

自に最高値を示したが，以後下降し， 3～7日で正常

範囲内にまで低下した．

A群では6例中4例が24日寺間目に，又，2 !Ji］が48時

間自に最高値を示し，その 値の範聞は 7.3～15.6m

units/ml （平均 11.9m units/ml）であった．

B群では6例l干14例が24時間目に，又， 2{91］が48時

間自に，残り1例が72時間目に最高値を示し，その値

の範囲は 14.5～27.0m units/ml平均(19.7m units/ 

ml）であった．

C群では6例中4例が24時間自に，又， 2例が48時

間自に最高値を示し，その値の範囲は 7.7～14.Bm

uni ts/ml （平均 11.5m units/ml）であった．

各群の平均値曲線を見ると， 最高値は各々24時間目

にあ り， I引率範聞が最も広く，阻血l障害の強かったB

詳では， A,Clff.IL比し明らかに最高値も高く，正常
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第 9図 実験A群における血清 CPK活性値の変動
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第10図 実験B群における血清 CPK活性値の変動
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第11図 実験C群における血清 CPK活性値の変動

範囲内I＜：復帰する回数もおくれる傾向が認められた

A. C群の聞には， 最高値につロては有意の差は認

められなかった. c群では， A. B群と異なり，全例

3～5日目I＜：正常範囲内にまで低下した．（図ー12,13, 

14) 

ALO A) U草川9A
2Sf m uni ls/ ml 

~o 

』←ー→平均値
--- ---;jU2, ( 2 ~Ji平均）

fi 6 7 8 9日

第12図 だ＇＼(J• A ttfにおける血清 ALD 活性値の変動
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第13図 実毅B群における血清 ALD活性値の変動
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(3) 筋肉 CPK活性値について

実験的急性動脈閉塞（B）作成後，血清 CPK活性値が

最高値を呈する時期 （36時間目） における筋肉内 CPK

活性値の変動につき観察した その結果，閉塞後36時

間自における実験側前座骨筋では，健側前燈骨筋II:比

し約 1.5～4.8倍の CPK活性値の上界を認めた． （図

ー15)

豆、。コ三玉：~＼＿！！＿___ ~ 
I I.U.,ig wet weight 

No. 31 I 7.2×10 I 4.SSxlO 

No. 32 18.4 x 10 • 3.8 x 10 

No. 33 I 19.8 10 i 4.8' 10 

図－15 実験的急性動脈閉塞（B）作成後36時間目の

前座骨筋 CPK活性｛直

〔E〕 臨床成績

(I) 症例

昭和44年10月以降，昭和46年5月迄の 1年 8カ月間

に．大阪医大第 2外科II:入院した急性動脈閉塞症例は

14例であった これらの内，腹部大動脈，上腸間膜動

脈， 腎動脈の閉察を合併していた2例，内科的治療の

みにとどまった3例を除く残りの塞栓症7例，及び，

I血栓症2例の計9例について，来院後より， 緩長14日

間にわたって経時的に肘静脈より採！日lし，血清 CPK,

症例 年令 1'1 f，’i れ J,l:O:[W、・t・

J~＇＼ O 78 手 動脈事作品 ~I S 
•AF• 

＇ ~t主0 56 6 動脈血怜J;1' A日。

3桝 Q -lU ~ilJ脈本i;- 1,, I ~1:1:. 1, 
ー一一一寸一

4奥0 53 M脈事怜症
~I S 
I Al・ ) 

e・.

主三0 46 平 動脈司~frff[ ~ I S 
, A Fl 

~ I 日b •N υ 』7 ’~r·im r. 'J~： I；叫1' 1 Al 

7HO  63 合 通h脈 llll frl;J~ AS 0 

s wr~u 79 手 的脈"J/;;¥j:1;,: ¥¥ s 
I AF I 

引｝布。 50 1•h脈 J~ ＼ ； 拍 :-1 

一一一一一一一ー＿L一一『一一 一一 ー

ALO，及び GOT,GPT,LOH活性値を測定し，と

れら血清諸酵素活性（直の縫移と羅患肢の予後との関係

を検討した．

予後の判定には，血行再建後臨床的に全く障害を残

さなかったものを良好例とし，何等かの障害を残した

ものを不良例ど した．（図ー16)

(2) 血清 CPK活性値の変動

発症よ り血行再建完了迄の時聞が12時間以内であっ

た4m <1J｛~IJ· 4 ］＇わ1め）， 及び24時間を経過していた

1例 （症例：i.）は， 全例来院時の血清 CPK活性値は

正常範囲内にあり，又，閉塞範囲も比較的小さ く限局

しており， その予後は良好であった

しかし，発症後4日を経過 していた 1例 （症例＠）

と， 6 日後の 3 例 （鋭例G／~、， _Q' .）で l :J: ， 血清 CPK 活

性値lま148～1901.U.と高値を示したー これら 4例の

閉塞は，総腸骨動脈よ り膝寓動脈以下に及ぶ広範囲な

ものであったが，これに対する血行再建術の結果ll:.

1例 （j;[{?lj'I・）に成功をおさめたのみで，他の2例（症

{71) 5司 ）は壊死こそまぬがれたが．下腿の筋強直を残

し，内 1例 （症例＠）は歩行困難となった．残りの1

例 （j,'f.例 ,j，）は来院時すでに末梢側にチア ノーゼヒ

知覚障害が強く ， 一部II:壊死を認め， すでに組織が

viability を失なっており， 術後壊死が進行し，下腿

切断を余儀なくされた．

:nu111』也，L
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第16図 下 肢 急性動脈閉塞 症 例
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又，予後不良例は4日以上にわたり150l.U.以上の

高値を示し，正常値に復帰する迄の回数も予後良好例

に比しおくれる傾向がみられた．（図ー17)

(3）血清 ALD活性値の変動

発症よ り血行再建迄のH寺闘が12時間以内であった4

例 （紋紗！Jr.I崎市川＇），及び， 24時間を経過していた 1

例 （症例③）は全例予後良好で， 来院時， IfiJ.清 ALD

活性値は正清範囲内にあった．

1
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第17図 臨床例における血清 CPK活性値の変動
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第18図 臨床例における血清 ALD活性値の変動
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発症後4～6日を経過していた 4例（症例①②＠
①）では来院時全例 6.5～17.2m units/mlと上昇し
ており， このうち予後不良であった症例主lは 15.6m 
units/ml，症例②は 17.2m units/mlと高値を示し，
正常値に復帰する迄の日数も予後良好例に比しおくれ

る傾向がみられた （図ー18)
w 血清 GOT,GPT,LDH，活性値の変動

血清 GOT,GPT,LDH，活性値を同時に測定しえ

たのは6例〔f主例li ~ 'i弓⑦⑨）であった．

血清GOT活性値は楽院時の測定値では全例上昇し
ていたが，予後との聞に有意の差を認めえなかった．

しかし，血行再建後の推移を観察すると，予後良好例
（症例（！：≪主位：7)）では血行再建後次第に下降する傾向
が認められたのに反し，予後不良例（症例づ··~ ）では JOO I・
かえって上昇する傾向が認められた．（図ー19) lo 

血清 GPT,LDH，活性値については， 来院時及び
血行再建後の測定値の推移について見ても，予後との
聞に有意の相関を見出すことはできなかった． （図ー

20, 21) 

(5）局所並びに全身静脈血における血清 CPK,

ALD活性値

臨床例5例（症例①②③⑥③）について術前援患肢
静脈血と全身血lについて酵素活性を測定した．援患肢
静脈血ヒしては患側大腿静脈より，全身血は肘静脈よ
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第19図血清GOTの変動

り同時に採血し，測定した．

結果は（図ー22）に示すことくで CPK,ALD，活性
値ともに両静脈血聞に有意の差は認められなかった．
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各症例における，血清 CPK,ALD活性値はほぼ正

常範囲内にあり，血清 CPK活性値では ASO,TAO, 

静脈癌患者の一部！＜＇..軽度の上昇を，又 ，静脈血栓症急

性別の患者で中等度の上昇を認めた． （図－23,24)1担 t

下肢急性動脈閉塞症における 2,3の血清静素活性（直視lj定の診断的意義について
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第22図

対照群の血清 ALD活性値

ー酵素化学的診断法ば1908年に Warburgが勝炎1;

おける血清アミラーゼ値の上昇を報告したのにはじま

り，その後も数多くの診断法が開発されている．しか

しながら，血清中の酵素活性値上昇の機序については

按目．考

第24図

(6）対照

血清 CPK,ALD活性値の対照群として， 下肢に

血行障害のない， 正常人 8例，腹部疾患19例，血行障

害のみられる慢性動脈閉塞性疾患20例，急性，慢性静

脈疾患23例について，それぞれ，術前の血清酵素活性

値を測定した，



160 日・外・宝第40巻第2号（昭和46年11月）

いまだ明らかではない．

市原24)25）は血清酵素活性値のよ昇は，酵素の血中へ

の遊出速度，血中での酵素蛋自の変化の程度（活性

化， 変性化）， ならびに，血中からの排出速度によっ

て決定され，又，血清中への遊出速度が急激にたかま

る場合としては，組織における酵素の過剰形成による

細胞外へのあふれ，細胞の損傷，壊死による漏出，細

胞膜の透過性の変化等が原因となるのではなかろうか

と述べている．

さらに，血清中の酵素活性値は病巣の状態と相関す

るといわれており， Ladue (1954)26>, Agress et al 

(1955)21>, Mason & Wroblewski (1957)28，等は，

実験的にも，臨床的にも， 心筋梗塞におけるJi1u1'iGOT

活性値の上昇度は心筋の壊死の広さに相関することを

報告している．

四肢の主幹動脈が急、に閉塞した場合，その影響を最

も強く受けるのは骨絡筋であるか， このさい，筋細胞

内の CPK,ALDなどの酵素は， 急激な anoxiaに

よる細胞膜の透過性の変化や細胞自体の損傷，破療に

よって多量に血中l乙遊出して くる と考えられ，さ ら

に， 血清中におけるこれら諸酵素の活性値は，筋の阻

血障害の程度IL相関して変化するものと考えられる．

山城16）は犬下肢における実験的急性動脈閉塞時に，

血清 ALD活性値の上昇の期間及び最高値は，権忠筋

の病変の進行皮とある程度相関し，病状が強い程血清

ALD活性値は長期間高値を示し， 最高値も高いとの

べており，更に，臨床的検討よ り，血清 ALD活性値

の測定が四肢の急性動脈閉塞の場合，権患筋の状況を

判定する一助になりうると報告している．又， 草場14)

は急性下肢動脈閉塞症例において，血清 CPK活性値

は閉塞範囲の広いほど，発症より血行再建迄の時間経

過が長いほど高値を示す傾向を有し，予後不良例で

は， CPK活性値の正常値復帰IL要する回数が延長す

る傾向が認められたとし，更に，実験的IL腹部大動脈ー

腸骨動脈閉塞犬を作成し， 6時／，＇＼J後lこ血行を再開した

ところ，再開直前の血清 CPK活性値が 100I.U.以下

のものは予後良好であったのにたいし，再開前に 200

I.U.以上を示したものは全例死亡した点よ り，術前

200 I.U.以上の｛直を示す症例については慎粛に手術方

針を決定すべきであろうと述べている．

著者の症例では，24時間以内に楽院した5例は全例

来院時の血清 CPK,ALD活性値は正常範囲内にlヒま

っており，すべて予後は良好であった．又， 4～6日

同に来院し均4例はすでに米F1し｜｜寺，血清 CPK,ALD 

活性値は共に高値を示していたが，このうち3例の予

後は不良であった．

又， 術後の経過と血清 CPK活性値の推移との関係

を見るど，予後良好例では早期に正常値に復帰してお

り， l1"1「例会は術後経過中に対側下肢に閉塞が発生し，

一旦下降しかけた CPK活性値が再び上昇し， 2001.U.

以上の高値を示したにもかかわらず，血行再開によ

り，以後4日間で正常値に復帰している．一方，予後

不良例では，予後良好例lζ比し正常値に復帰する期闘

がややおくれる傾向があり，血行再開後，正常値への

復帰が6日以上おくれる症例については，予後の点IL

関して注意を要するものと考えられる．

・Jj，血清 ALD活性値の術後の推移を見ると，

CPK同様， 予後不良例では正常値への復帰がおくれ

る傾向が認められたが， CPK IL比し降下速度がやや

早く，症秒IJjのごとく発症後，来院迄の期聞が長〈活

性値波裂の下降期の終末をとらえていると思われる症

例では，予後判定の助けとなりえないようである．

著者の実験で，動脈閉塞作成後，末梢側が全例援死

KおちいったA, B群では，その血清 CPK,ALD活

性値の平均値曲線をみると， 24時間自に最高値を示

し， A. B群ともに CPKは 200I.U.以上， ALDは

10.0 m units/ml以上であった．さらに，血清 CPK,

ALD活性値がすでに下降期に入り始めたと考えられ

る48時間値においても， CPK活性値は，A群では121

～360 I.U. （平均 217.6I.U.), B群では 208～6761.U.

（平均 288.4I.U.），一方， ALD活性値は， A群では

5.6～13.6m units/ml （平均 9.8m unitsml) B群で

は 10.7～25.7m units/ml （平均 14.7m units/ml) 

となお高値を示し，以後次第に下降している．

以上の実験結果からみて，実地臨床上発症後48時間

以降に米1~，·c;す る症例では，来院時の血清 CPK, ALD 

活性値は，すて・にそれらの下降期をとらえているもの

と考えてよく，したがって，来院時の血清 CPK活性

値が 150I.U.を超えて上昇 しているもの，血清 ALD

活性｛直が 10.0m units/ml以上を示すものについて

は予後不良と縫察され，したがって，手術適応の決定

にあたっては充分注意を要するものと考えられる．

血清 GOT活性｛直は，来院H寺， 全例2～8｛告の高値

を示したか，術後の変動をみると，予後良好例が不変

又は下降したのに対して，予後不良例では上昇する傾

向が見られた．しかし， CPK,ALDに比して経過中

の値の変動が大きく，不安定で， 診断的価値はやや劣

ると考えられたT
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GPT, LDHについては，全例その推移に関して有

意の差を見出しえなかった．

なお， CPK 1r.対する酵素化学的診断の信頼度は，

本酵素が骨格筋特異性を有し，しかも鋭敏度でも他の

酵素IL勝る点にある．鋭敏度という点では， Dreyfus

10）が進行性筋ヲストロフィー症患者における各酵素の

上昇度について， GOT,GPT,LDH,ALDが，正常

値のそれぞれ， 3.3, 5.2, 3.8, 9.0倍であったのに対

し， CPKは約50倍の増加を認めたど報告しているこ

とからも明らかである

著者が経験した症例で，受傷後4日自に来院した外

傷性右上腕動脈離断の患者における各酵素活性値の純

移を見ると，（図 25)CPKの推移が擢患肢の状態を

最も良く反映しているのに対し，他の酵素は緩患肢の

病態をとらえるという点では鋭敏度にややおとろよう

に思われ， 又， 寵患肢切断後， 急性肝炎を併発した

際， GOT,GPT,LDH, ALD活性値が上昇したのに

対し， CPK活性値は全くその影響をうけることなく

下降しており，この点より CPKは他の臓器の疾患の

影響を受けることなく権患肢の状態をあらわしている

ものと考えられる．

すなわち， GOT, その他の酵素は，その臓器分布

が広いために，それら臓器の疾患の合併する場合には

その影響を受けやすく，それだけ診断価値，正確度l乙
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おいて CPKにおとり，急性動脈閉塞ffEにおける阻血

部筋の病変の進行度を酵素化学的に診断する場合には

CPKがよ りすぐれていると考えられる．

さて，四肢動脈の急性閉塞にさいして，限血病変部

からの酵素は，静脈血及び一部はリンパ液によって全

身にはこばれると考えられる．

最近， Fischerl5＞は下肢急性動脈閉塞症において．

12時間以内ICembolectomy を施行した4例につい

て，術前の擢患肢静脈血の CPK活性値が全身血の

CPK活性値の約7倍， 血行再開後5分では約18倍も

の高値を示したと報告している．一方，山城16）は犬の

下肢急性動脈閉塞作成後， 24時間自における実験側大

腿静脈血， 同動脈血， i芙側皮静脈血の ALD活性値に

ついて比較し，これらの聞に有意の差はみられなかっ

たとし， 又，筋肉 ALD活性値の変動についても検討

し，血清 ALD活性値が最高値を示す時期では筋肉

ALD活性値は減少しつつある時期に相当したと述べ

ている．

著者の臨床例では，羅患肢静脈血 ど全身血の聞に

は，CPK,ALD共に有意の差を認めえなかったか．

実験的には， 下肢動脈閉塞後， 血清 CPK活性値が

最も高値を呈する時期におけ る実験側の前腔骨筋の

CPK活性値が，健側の前!ff骨筋のそれに比し明かに

上昇していた事実からみて，発症後のある時期におい

・~＇ iOOlJ. I: 

ノムJ8（）（））＂川

2001.U.UJ 

g 10 11 12 13 14 1:. 16 17 18 rn 20 ::1 

第25図 外傷性右上腕動脈経断例における血清諸酵素活性値の変動
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ては Fischerの報告したよ うな結果も充分起りうる

ものと考えられる．

又，臨床例のすべてに おいて，血行再開後Jfil清

CPK, ALO活性値の一時的な上昇が認められたが，

これは血行再開により擢患部筋組織から酵素が一時的

II:，多量に血中に遊出したためと解される．

さて，以上のごとき実験的並びに臨床的研究の結果

からみて，血清 CPK及び ALD活性1直とその推移

は，四肢の骨格筋の阻血障害の程度とかなりよ く相関

しているど思われるので， 急性動脈閉塞症における擢

患肢の 予後判定には， Angiographyや Doppler

Flow Detector等に29)30）よる閉塞部位の確認と共

に，皮櫛の色調，温度差，知覚障害， w；腹筋の11更さ等

の臨床所見を注意深く観察し，更に、これら酵素化学

的診断の結果を総合判定することによ り，末梢組織の

viabilityに関してより正確な診断を下しう るものと

考える

n 結
=o. 
S岡

急性動脈閉塞症の子後［正 timelimitからのら判定

することは出米ない． したがって，本症における羅患

肢の障害の程度と血行再建術の予後を’客観的IL知る目

的で， 酵素化学的診断法のうちで，骨格筋の病変を特

異的にあらわすと考えられる2,3の酵素をえらび，急

性動脈I'll塞時におけるこれら血清醇素活性値の推移を

実験的，臨床的に検討し，次の結論をえた．

1) 実験的下肢急性動脈問墾犬におけるJ(U清 CPK,

ALO活性値は，閉塞の範閤が広いほど，山本梢側の

阻血障害の程度の強いほど高値を示し，さらに，正常

値に復帰する迄の期間も延長した．

2) 血清 CPK活性値が最も高値を示すと考えられ

る時期における笑験肢前E骨筋の CPK活性値は，健

側のそれに比し約 Vi～4.8倍に上昇していた．

J) 下肢急性動脈閉塞症例においては．発症後24時

間以内に血行再建を完了しえた5例の，来院時の血清

CPK, ALO活性値は全例正常範囲内にあり， 予後も

良好であった．これに対し，発症より 4日以降II:来院

した4例の血清 CPK,ALD活性値は全例高値を示

し，う ち3例の予後は不良であった． 又， 血清 CPK

活性値は血行再建後も 4日以上にわたり，かなりの高

値を示し，正常値への復復もおくれた

4) 下肢急性動脈閉塞症例 6例について， I血清

GOT,GPT. LOH活性値を測定したところ， 血清

GOT活性値の変動は臨床症状と比較的よ く相関した

か，I血清 GPT,LDH活性値は有意の変動を示さなか

った．

5) 血清 GOT,GPT，及び LDH活性値に比L,

Jhl清 ALO，特に CPK活性値は骨格筋特異性が強い

ので，筋の viabilityの程度を知る指標として診断的

意義がある．

6) 急性下塞動脈閉塞症における来院時の血清 CP

K活性値が 1501.U.以上， ALD活性値が 10m units 

/ml以上の症例では， 羅患肢の予後については不良

の場合のあることが推定される．

（本論文の要旨は第11回脈管学会総会及び第71回日

本外科学会総会において発表した．）

稿を終わるにあたり，御指導御校関下さった恩師板

谷博之教1'1.終始本研究に御指導，御協力下さった椀

岡 進，野沢真澄両講師及び醇素化学的診断法，測定

法について御教示賜わった大阪医科大学医化学教室の

上回巌夫教皮， 下山 誠講師及び終始協力を惜しまれ

なかった大阪医科大学第2外科教室の諸氏IL深謝致し

ます
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