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学位論文審査の要旨  
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学 位 論 文 題 名 

 

肺動脈性肺高血圧症における右室機能に関する検討 

（Studies on right ventricular functions in pulmonary arterial hypertension） 

 

審査にあたり、まず副査の工藤與亮教授から収縮末期エラスタンス Ees (Pmax)に対する

一回心拍出量の影響について質問があり、申請者は両者間には有意な相関がなく、むしろ

平均肺動脈圧や等容性右室収縮末期圧（Pmax）と相関があることから、収縮末期エラスタ

ンスは一回拍出量よりも圧との関連が深い指標と考えられると回答した。また、右室肺動

脈連関指標 Ees/Ea (P)は肺動脈性肺高血圧症（PAH）群とコントロール群で有意な差がなく

既報と異なる結果である原因について質問があり、申請者は PAH 群が既報よりも軽症であ

ること、コントロール群が何らかの肺動脈病変を有し右室肺動脈連関は低下していること

が関与している可能性について回答した。さらに Ees/Ea (P)のベースライン、予後、治療

強化前後の変化の総合的な結果の解釈について質問があり、申請者は右室の Ees/Ea = 0.8

をカットオフ値とした過去の報告では、Ees/Ea (P)と右心不全のマーカーである右室駆出

率の低下との関連が指摘されているが、本研究では全体としては Ees/Ea (P)はコントロー

ル群と差がなく、治療強化前後での変化が見られない原因の一つは、本研究の対象が比較

的軽症の PAH かつ右室肺動脈連関が維持されている症例が多かったためであり、一部の

Ees/Ea (P)低下を認めるサブセットでは、予後との関連が生じる可能性があると回答した。

副査の荒戸照世教授からは PAH 特異的治療薬の治療強化前後において、Ees/Ea (P)の変化

には有意差はなかったが未治療者と既治療者の層別解析を実施したかどうかの質問があり、

申請者はサンプルサイズが小さく未実施だが、確認する必要があると回答した。また、一

般的な PAHの治療介入試験での主要評価項目として 6分間歩行距離が含まれているが、6分

間歩行距離に関する本研究での知見はあるかとの質問があり、申請者は本研究とは別の解

析で PAH の治療強化前後で 6 分間歩行距離が 40m 以上改善した群と非改善群の比較におい



て、拡張末期エラスタンス Eed と関連があったと回答した。副査の森本裕二教授からは研

究 1 の PAH 群の内訳について、non-SSc-CTD-とは何かという質問があり、申請者は、全身

性強皮症（SSc）が特に PAH の中でも予後が悪いため区別する必要があり、non-SSc-CTD は

SSc以外の膠原病（全身性エリテマトーデスや混合性結合組織病、シェーグレン症候群など）

を指すと回答した。さらに PAH群の 3つのサブグループが 19例ずつに分かれている点、性

別において圧倒的に女性の割合が多い点に触れて恣意的な選択があったか質問があり、申

請者は特に恣意的な選択はなく全くの偶然であったと回答した。また、急性期の肺高血圧

症の病態はどうなると予想されるかという質問があり、申請者は急激な右室後負荷の増大

が生じると、右室肥大などの代償が働かず右室収縮力の上昇は乏しく、肺動脈連関は著し

く低下するだろうと回答した。最後に主査の安斉俊久教授から右室機能指標の推定手法に

ついての検証が行われているかどうか質問があり、申請者は本研究ではコンダクタンスカ

テーテルで確認したい意欲はあるが、まだ実現できておらず、Pmax の測定については使用

デバイスの精度や測定手法による誤差が生じる可能性があり、本研究での手法の信頼性を

検証することは重要な課題であると回答した。また、Ees/Ea (V)は過小評価され、Ees/Ea(P)

を用いた指標の方が信頼性が高いと言われているが、Ees/Ea (V)も含めて解析したのはな

ぜかと質問があり、申請者は Ees/Ea (V)と予後に関する報告が過去にあった点、研究開始

当初は技術的な問題で Ees/Ea (P)の算出が困難であり、後に Pmaxを用いた手法を解析に加

えた経緯があったためであると回答した。最後に心臓 MRI を用いた心筋肥大や線維化など

の右室の堅さを評価する手法についての質問があり、申請者は、右室壁が左室と比べて薄

く解析が困難であるが、T1 mapping などは右室壁が厚い一部の症例では解析できる可能性

があり、今後の課題としたいと回答した。 

この論文は、日本人の比較的軽症な肺動脈性肺高血圧症患者において圧容量曲線に基づ

いた右室機能指標について包括的な検討を行い、複数の右室機能指標の中でも特に右室肺

動脈連関の低下が予後と関連深いことを示したこと、また肺動脈性肺高血圧症特異的治療

薬による治療強化により右室の硬さが軽減することを初めて示した点において高く評価さ

れ、今後の重症例や急性期の病態での調査や他の原因からなる肺高血圧症での調査が期待

される。 

審査員一同は、これらの成果を高く評価し、大学院課程における研鑽や取得単位なども

併せ、申請者が博士（医学）の学位を受けるのに充分な資格を有するものと判定した。 


