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後藤康之＊

　肺循環系は肺と心臓を連ねる位置にあり，両者

を統合的かっ機能的に働かせる上で主要な役割を

果たしている．しかしその解剖学的位置の問題も

あり，ことに肺血流量の測定が困難であることや，

種々の要因による影響を受けやすいことなどより，

肺循環系の研究を手がるに行うには躊躇せねばな

らぬ面もある．とりわけ臨床的研究には，いろい

ろの制的がみられる．

　肺循環の研究は現在のところ，肺循環を調節あ

るいは制御する要因に関する研究と，疾患時ある

いは異常状態下における肺循環動態に関するもの

とがおもなものと思われる．

　肺循環とくに肺血流を調節する機構としては，

能動的なものと受動的なものがある．能動的な因

子の代表的なものは低酸素による影響と，血管作

動性物質によるものである．また受動的なものは

物理的要因，とくに気道内圧の影響があげられる．

　次に肺循環に関与する疾患は数多く，現在話題

となっているものも少なくないが，ここでは麻酔

科領域に関係した急性呼吸不全と，肺徴小塞栓症

についてとりあげた．

このhypoxic　pulmonary　vasoconstriction（以下

HPV）が，肺における換気血流比の不均等に対す

る代償機構であることが，知られてより，生理学

者のみならず臨床家からも注目されてきた．

麗すなわち正常の肺（あるいは肺胞）においては

換気量と血流量の比はある範囲に保たれ，ガス交

換が適切に行われている．ところがもし図1に示

すごとく，一側の肺換気が障害されて低酸素状態

となると，その部位の肺血管が収縮して血流が減

少し，より換気されている側へ血流がシフトされ

るために，全体として換気血流比はバランスを保

ち，酸素分圧の低下が防がれることが証明されて

いる．たとえば肺葉のひとつが無気肺となったと

きその部位の血流減少の生ずることはよく知られ

ているが，その機序はHVPに帰せられている1）．

　HPVの生ずる機序やこれに影響を及ぼす因子

などに関しては，渡辺2）によるすぐれた総説があ

るので，ここでは最近のいくつかの研究の紹介に

1．低酸素症による肺循環の変化，とくにhypo－

　xic　pulmonary　vasoconstriction

　1904年Plumerにより吸入気酸素濃度低下に伴

う肺高血圧の発生が示されて以来，hypoxiaと肺

循環に関して数多くの研究が成された．その結果，

研究の対象とされたすべての哺乳動物において，

hypoxiaにより肺血管収縮が認められた．しかも
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　　　図1。肺胞における換気・血流の状態

　aは正常，bは一側肺の換気が行われず，その部の血管が収

縮して他側の血流が増えている．

　　　　　　　　　　　　　（渡辺　敏2）より引用）
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82 循環制御第1巻第1号
表1．H：PVに及ぼす吸入麻酔薬の影響

Agent Subject Effect Reference

Halothane

1MAC
1．5劣

1MAC

Methoxyflurane@O・59Q50　1

o．　s％　1

isolated　perfused　cat　lung

　　　　・　dog

　　　　dog
dog，　whole　lung

lsolated　perfused　cat

isolated　rat　lung

intact　dog

decreased

slightly　decreased

decreased

no　effect

decreased

decreased

no　effect

Sykes　et　al．　（1973）．

Benumof　et　al．　（1975）．

Fargas－Babjak　et　aL　（1979）

Mathers　et　al．　（1977）

Sykes　et　al．　（1976）

Bjertnaes　et　al．　（1977）

Marin　et　al．　（1979）

とどめる．

　1．麻酔薬の且PVに及ぼす影響

　HPVが肺の局所的低酸素に対する代償機構で

あるならば，この反応を抑制あるいは阻止するこ

とは，生体にとり不利になることとなる．そこで

種々の薬剤の影響が検討された．

　一般に麻酔薬，ことに吸入麻酔薬はHPVを抑

制するという結果が得られている．しかし一部に

は，HPVになんら変化を与えなかったという報

告もみられる．これは動物の種類や実験手技，あ

るいは麻酔薬の量などとも関連するものと思われ

る．表1はhalothaneとmethoxfluraneに関し

て，いくつかの実験の対象と結果をまとめたもの

である．Mathers3）によるイヌのwhole　lungを

用いた研究では，1MAC　halothane　では全く

：HPVに変化なく，2MAC吸入によりわずかに

抑制されるという．しかしBenumofら4）は，1

MACで転度の減少をみており，　Fargas－Babjak

ら5）は1．5％halothaneにより明らかにHPVは

阻止されると述べている．これに対してisolated

：perfused　cat　lungを使用した結果では，　HPVの

低下が証明されている6）．

　Methoxyflurane　についても，0．5％の投与に

よってisolated　perfused　catでは減少するのに

対し7），intact　do9では著変がみられていない8）．

　これは，isolationした肺ではsystemicおよび

bronchial　circulationカミ灌流しない，また自律神

経系あるいは中枢神経系の関与が失われているな

どにもよると考えられる．また肺動脈や大動脈周

囲の結紮がリンパ液の流れを阻むため，この状態

を数時間持続させると肺水腫様の変化をもたらす

とわれといる．

　動物の種属の差も無視できない．イヌでは低濃

度酸素吸入に対する肺動脈圧の反応が生じない場

合のあることが認められており，これは個々のイ

ヌのsensitivityによるとされる．そのほか，麻

酔薬の濃度とvasomoter　centerの態度なども考

慮されねばならない．

　それではヒトにおいてはどうであろうか。99回目

を用いた肺スキャニングによるBjertnaesら9）の

研究によると，diethey1－etherあるいはhalothane

を1～2分間吸入せしめると，HPVの減少が生

ずるとされる．これまで吸入麻酔時にみられる

PaO2の低下は，主として換気抑制の面から追究

されてきたが，とくに閉塞性換気障害を有する患

者などでは，HPVの面からも考慮されねばなら

ない．

　静脈麻酔いとして用られるbarbiturate，　keta・

mine，　diazepam，　fentany1などは，いずれもHPV

に影響を与えない．吸入麻酔薬に比して静脈麻酔

薬が，H：PVに影響を及ぼさない理由については

明らかでない．Bjartnaesら10）は投与ルートの差

に注目し，ratにultrasonic　nebulizerを用いて

fentanylを吸入せしめたが，静脈内投与時と同

様にHPVへの影響はみられなかった．

　ともかくも，このような自動調節機構を阻害し

ないということは，局所的に換気障害あるいは無

気肺などを有する患者への使用にあたって有利で

あることが示唆される．

　2．血管作動性薬剤の影響

　Epinephrineやisoprotereno1は，　HPVを減

弱させる．Dopamineについても2．5μ9／kg／min

ではほとんど影響iを与えないが，　25μg／kg／min

に増量するとisoprotereno　l　O．25μg／kg／minと同

程度のHPVの抑制が起こる11）．　α一受容体遮断

薬のphenoxybenzamine，　phentolamineにも同
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様の作用がみられる．

　Sodium　nitroprussideは低血圧麻酔に用いた

さい，肺胞換気量および吸入酸素濃度を一定に保

たせたにもかかわらずPaO2の低下が観察され，

換気血流比の不均等の発生が推測されていた．そ

こでPace12）はイヌを用いて肺血行動態の測定に

より，またH：illら13）はxenon持続注入法によ

りともにSNPによるHPVの抑制効果を証明
した．

　3．換気の影響

　HPVは要するにpoorly　ventilated　lungより

well　ventilated　lungへの血流のシフトであるが，

肺の局所の血流はまた他のmechanical　factorの

影響を受ける．たとえば肺のin丑ationはその最

たるもののひとつである．一側肺をcollapsする

とHPVによる血流のシフトがみられるが，開胸

時に比して，閉胸時にはその程度が減少するとい

う14＞．そこでQuebbemanら15）は，　pleural　pres・

sureを変えたときの　HPV　にっき検討した．

Pleural　pressureの低いところでは，　hypoxic　ate・

lectatic　lobeの血流に対する抵抗は，　inflated　nor－

moxic　lobeにおける血流の抵抗より増加しない

ことより，HPVの現象が失われることが示され

た．これは，pleural　pressureの低下時には，肺

の膨脹により正常側の血流が減少するため，無気

肺側でHVPが生じてもシフトが生じないものと

考えられる．

　Benumofら16）はPEEPをかけたとき，肺の

hypoxic　compartmentとnormoxic　compartment

のあいだに血流のシフトが生ずるか否かについて，

イヌを用いて検索した．　10cmH20　PEEP　が

hypoxicとnormoxic　lungの両方に同時にかか

ったときには，シャント量はあまり変わらないの

に対し，もしnormal　lungにのみPEEPがか

かってatelectatic　lungにかからないときには，

normal側の血管抵抗が高まって血流が減少する

ために，結局のところHPVという代償機構は認

められない．

　このようにHPVという現象には種々の因子

が関与してこれを修飾すると思われ興味は尽きな

い．
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II．　vasoactive　substan．ces．，ことにProsta－

　gh皿dinによる肺循環の変化

　肺は単にガス交換を営むのみでなく，種々の物

質を代謝する場でもあると考えられている．すな

わちacethylcholine，　norepinephrine，　bradykinin，

prostaglandin，　angiotensin，　histamine，　dopamine

などカミ肺を通過するときに，活性化されたり不活

化（化謝あるいは結合）されるとともに，これら

の物質の一部はある状況下では肺循環を調節する

働きを有す．このなかでとくに　prostaglandin

（以下PG）については，その合成代謝のみなら

ず，外からPGを投与したさいの心血管系に及

ぼす影響，さらにはPG生成阻害剤投与時の反

応など，多くの詳細な研究が成されている．

　1974年，雑誌Anesthesiologyのeditoria1に

おいても，麻酔科医の理解把握すべき知識のなか

にPGがとり入れられるよう強調されているエ7）．

　肺血管の平滑筋のトーヌスは，PGにより容易

に変化する．しかしその程度．は，動物の種類，実

験の手技，あるいはPGの投与量や投与法など

により異なる．イヌの肺血管に対する各種PGの

作用は，表2のごとくまとめられる18）．なおこの

表2．おもなPGおよび血管作動物質の正常イヌの肺
　血管に及ぼす作用

Agent Effect Relative　activity

PGF2a

PGF2p

PGFIa
PGF，fi

PGE，

PGE，

PGA，

PGA，

PGB，

PGB，

　15－Methyl　PGE2

　15－Methyl　PGF2a

　Serotonin

　Bradykinin

・　Norepinephrine

　Isoproterenol

　Histamine

　Acetylcholine

　Angiotensin

constnctlon

none
constrlctlon

　む　　　

dilatation

constrlctlon

dilatation

constrlctlon

constrlctlon

constrlctユon

constrlctlon

constrlctlon

con」strlction

constrlctlon

constrlctlon

dilatation

constrエctlon

constrictlon

constrlctlon

柵
0
冊
0
冊
十
冊
十
粁
柵
下
野
冊
十
卦
柵
十
十

a十H十＝greatest　activity，　十＝least　activity，　O＝＝no　activity．

　　　　　　　　　　　　（Kadowitz，　P．工　らi8，）
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84 循環制御第1巻第1号
ほかに，肺で不活化されないPGI2などが発見さ

れている．またPGの前駆物質であるアラキド

ン酸やdihomo一γ一linolenic　acidなどは，肺血管

を収縮することが確かめられている．

　Kadowitzら18）によると，　PGE1とPGE2は

化学構造がきわめて類似しており，ともに血圧の

低下および心拍出量の増加をもたらす．しかし肺

血管に対しては表2にもみるごとく，両者は相反

する作用を示し，PGE、は肺血管を拡張し，　PGE2

はこれを収縮する．

　またPGの肺血管に対する作用は，いろいろ

の因子により修飾される．たとえば酸素分圧のい

かんはそのもっとも著明なものである．

　Tuckerら19）はPGE1　2　Pt9／kg／minを投与した

さい，PaO2100　mmHgでは肺動脈圧あるいは

肺血管低抗になんら影響を及ぼさないのに比して，

PaO2が44　mmHgとなると肺動脈圧は7　mmHg，

また肺血管抵抗は3．1　mmHg／1／min（42％）減少

することより，hypoxiaの関与を示唆している．

一方Alpertら20）は，意識下イヌにPGE，1μ9／

kg／minを投与したときの肺血管に対する作用は，

hypoxiaにより増強されないと述べている．すな

わちPaO280　mmHgではPGE1により肺動脈

圧は2mmHg低下，肺血管抵抗は76　dynes／cm／

sec－5 ｸ少する．しかしPaO237　mmHgとする

と，肺動脈圧は．0．6mmHg，肺血管抵抗は74

dynes／cm／sec－5の減少にすぎなかったという．

　このような実験結果の違いは，麻酔の有無や生

体が受けるストレスの程度によっても異なる．し

かしWeirら21）は，麻酔薬の有無はこのpressor

responseの違いの説明とは必ずしもならないと

述べており，さらに評細な検討を要するものと思

われる．

　PGの肺血管に対する作用は，血管床への直接

作用によるものがほとんどと考えられている．

PGE、による肺血管拡張作用はpropranolol前処

置の影響をうけず22），adrenergic　recceptorの関

与は否定的である．

　PGの肺循環における研究の意義は，いくつか

の病的状態においてはこれが遊離されて，肺循環

に影響を与える点であろう．前に述べたhypoxia

のさいもそうであるが，そのほかendotoxin投

与，血小板凝集その他による肺の微小栓塞発生時

表13．胎児ヒツジにおける21％酸素吸入前後のIPG？，値

　　　　　　　　　　　PGE2　equivalent，　ng／ml

Pulmonary　arterial

Pulmonary　venous

Change　across　lung

Pulmonary　arterial

Pulmonary　venous

Change　across　lung

　Unventilated

O．　94　±　O．　29

0．　55　±　O．　20

－O．　39　±　O．　41

Ventilated　（60　min）

　O．　57　±　O．　17

　0．　88　±　O．　29

十〇．　31　±　O．　28

Le田er，（）．　W．ら25）

などにおいて，内因性PGが肺血管に作用する

ことが知られている．

　最近，出生直後の肺とPGの関係が注目され

ている．うぶ声をあげて最初の呼吸が始まるとと

もに，血液が体循環から右心へもどり，さらに肺

循環系へ送りこまれるためには，肺血管抵抗が急

いで低下せねぼならない．このようなventilation－

induced　pu11nonary　vasodilationのために，　PG

が重要な役割をもつと考えられてきた．とくに肺

において不活化されないPGI2は，仔羊胎児にお

ける強力なpulmonary　vasodilatorとして，　し

かもdose－dependentに働くことが証明されてい

る23・24）．

　：LefHerら25）はまた，在胎140目から出生まで

のヤギおよびヒツジの胎児を用いて，室内空気と

組成の近いガスで換気した前後の肺動静脈血中の

PGを測定，換気後においてPGが肺で産生さ

れることを明らかにした（表3）．

　PGが肺において産生される機序は次のごとく

考えられている．胎児肺の出生直後に受ける変化

は，これまで羊水が入っていた肺にガスが送りこ

まれたこと，Po2が増してPco2が減少したこと

の三つである．このなかでPo2の上昇が肺からの

bradykinin　eMuxを刺激し，　bradykininの増加

がPGの合成を促進するというものである．

　肺胞の伸展によりPGの遊離が促進されるこ

とも知られ，PEEPのさいの血圧下降の一因とし

ての作用があげられている．しかしこのとき遊離

したPGが肺循環にどのように働くかについて

は明らかでなく，今後の研究がまたれる．
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III．気管内圧，とくにPEEPによる肺循環

　の変化

　肺循環系においては，血管壁が体循環系のそれ

と比してうすく，とりわけ中膜の筋線維の発達が

乏しい．しかも肺毛細管はうすい肺胞上皮を介し

て肺胞と直接接する状態となっているため，肺胞

内圧の影響をきわめて受けやすい．したがって肺

における毛細管血流は，肺動脈圧，肺静脈圧およ

び肺胞内圧の相互関係により規定される．

　立位においてはそれらの圧と血流の関係は，図

2のごときzone　mode1にて示される26），上肺

野（zone　1）では肺動脈圧は肺胞内在より小さく，

そのため血流は減少もしくは途絶することになる．

人間においては正常の呼吸時には，肺尖部におい

ても血流が完全に失われることはないが，気管内

圧が非常に高くなる場合などではその影響が現わ

れてくる．これはzone・2においても同様のこと

が生じ得る．

　1．　PE：EP時における肺血管抵抗

　PEEPにより肺容量が増大し，肺容量の増大は

肺血管抵抗を増加させるため，つまるところある

圧以上にPEEPをかけると肺血管抵抗の増大，

肺動脈の上昇が起こる．

　しかしイヌでは，　10cmH20　PEEP　による

transmural　pulmonary　arterial　pressureの上昇

はわずか2～4cmH：20である．またヒトにおいて

一も10cmH20のPEEPでは，肺動脈の上昇は10

L，t　〉一iN　Zone　l

　『「＜＝＝ンr－　　PA＞P日＞Pり

　　Alveolar　N　u

誰蓼蟹

．一Z＝＞L．

　ZQne　3

Pa＞Pv＞PA

一　Zone　2

Pa＞PA＞Pv

＼
齪　

語

▲
i
I
I
・
D

Blood　flow．

：図2．肺血管内圧と肺胞内圧の関係よりみた肺血流

　いわゆるzone　modeL

　　　　　　　　　（West，　J．　B．ら26）より引用）
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cmH20以内であった27）．　PEEPが10　cmH20以

上となると，肺胞周囲血管に圧が伝わり，その影

響が顕著になるようである．Qvistら28）は正常肺

において，肺血管抵抗がvolume－dependentで

あることを示し，FRCのレベルでもっとも低く，

12cmH20　PEEPとなると100％の増加を生ずる

と述べている．

　Classidyら29）は，正常のイヌと肺水腫を生ぜし

めたイヌに15　cmH20　PEEPを行った．肺血管

抵抗は両群ともZEEP時の約2倍となるが，肺

動脈圧から食道内在を差引いたnet　mean　pulmo・

nary　arteエial　pressureは，正常イヌで22．2cm

H20から26．8cmH20に，肺水腫イヌでは16．4

cmH20から18．　4　cml120に増加したにすぎなか

った．しかし心拍出量は50％近くに減少し，動脈

圧も20％の低下がみられた．したがってPEEPの

：影響は，肺循環系よりも体循環の方へより大きく

働くものと思われる．

　Powersら30）も，　traumatic　unit収容患者に10

cmH20以上のPEEPとかけたとき，肺血管抵抗

の上昇と心拍出量の著明な減少がみられ，したが

って肺血管抵抗と心拍量のあいだにはγ＝一〇．76

という逆相関が得られている．

　2，PEEP時における肺動脈襖入圧の評価

　PEEPによる肺血管への影響を如実に示す例と

して，肺動脈模入子　（以下PAWP）と左房圧

（以下：LAP）の問題がある．

　PAWPがLAPと良い相関を示すことは古く

から知られており，とくに近年Swan－Ganz　ca・

theterが導入されてから，　PAWPの測定は広く

行われている．Waltsonら31）は700名の正常およ

び心疾患患者を対象としてm－PAWPとm一：LAP

を同時測定した結果，両者のあいだにγ＝＋0．93

という高い相関を得ている．このときPAWPが

25mmHg以下であればとりわけ両者間の差は小

さく，26mmHg以上ではやや，誤差が大きくな

るという．また：Lappasら32）は開心術施行患者18

名に161回の測定を行い，γ＝＋0．990という高い

相関が得られている．

　ところでPAWPによりLAPの値いを代用す

るのは，カテーテルを肺動脈に陥入することによ

り流入する血液が停止するため，カテーテル先端

から左房までのあいだの圧が等しく維持されるの
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図3。PEEPと肺動脈模入圧一左房圧較差

　　　調節呼吸と自発呼吸における変化．

　　　　　（Berryhill，　R．　E．らs6）より引用）

を期待するためである．正常時にはカテーテルは

肺のdependent　portion，すなわちPv＞pAの位

置にあるが，PEEPのさいには前にも述べたごと

くPム＞P、の状態が生ずるために，襖入部と左房

のあいだの血流が途絶して，そのあいだの圧は一・

定でなくなることが推測される．

　Lozmanら33）は5名の開心術後の患者について

検討した結果，5cmH20　PEEPではPAWPは

：LAPとよく相関するのに比し，10　cmH・O以上で

は相関がみられず，PAWPはもはやLAPの示

標となりがたいと述べている．

　このようなPEEP時における圧のくいちがい

の生ずる因子としては，カテーテル先端の位置，

肺細動脈の臨界閉塞圧，肺胞内圧と左房圧との相

互関係などがあげられている．そこで動物を用い

ていくつかの実験が行われた．

　Royら34）はイヌを用いて，肺動脈と左房の両方

ヘカテーテルを挿入，肺動脈のカテーテルが左房

に入っているカテーテルよりも真上にある群と真

下にある群とに分け，それぞれ15cmH20まで

のPEEPをかけたさいの圧変化を測定した．そ

の結果，LS－Gカテーテル先端の位置は左房より
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　図4、PEEP時における肺動脈懊掌圧一左房圧較差

左房の上方．に位置する肺動脈圧カテ一一・一・テルと下方に位置する

カテーテルよりの圧の違い，ならびにやわらかい肺とかたい肺

による差．

　　　　　　　　　（Berryhi11，　R．　E．らBS》より引用）

も垂直位で下方にあることが必要と結論された．

すなわちPAWPがつねにLAPを反映するには．

カテ先がzone・3になければならず，もし左房よ

り上方に位置するときは，PEEPが5cmH20と

なるとPAWPは肺胞内圧を表わしてしまうとい
う．

　同様の実験はTookerら35）によっても行われて

いる、閉胸イヌに0～30　cmH20のPEEPをかけ

たとき，左房の下方に位置したカテーテルよりの

PAWPは，　LAPと非常に高い相関（γ＝0．96）が

得られるのに対し，上方のカテーテルから得た

PAWPC．はいずれのPEEPレベルにおいてもLAP

より高い値いとなり，相関係数は低値（γ＝0．73）

を示した．さらにオレイン酸で肺水腫を生ぜしめ

て同じ実験を行った結果では，下方のカテーテル

による　PAWPは正常肺と同様に，比較的よく

：LAPを反映したのに比し，上方カテーテルより

のPAWPは正常時よりもさらに大きくLAPと

かけはなれた．

　Be∬yhi11ら36）は，自発呼吸と調節呼吸のさい

の違い，ならびに肺コンプラインアンスによる差

Presented by Medical*Online



を検討した．調節呼吸時にはRoyら，　Tooker

らと同様に，左房の上方にあるカテーテルによる

PAWPは，10’cmH20以上のPEEP時にはLAP

を反映しない．しかし自発呼吸のさいは，PEEP

をかけてもPAWPとLAPとのあいだに有意の

差がみられないことが証明された（図3）．

　またオレイン輸と塩酸で肺実質に変化を生ぜし

めてコンプライアンスを低下させた，いわゆるか

たい肺では，正常のやわらかい肺に比してPEEP

による：影響が少なく（図4），この点はTooker

らの結果とやや異なっている．

　ともかくPEEPを加えた人工呼吸時における

肺動脈模入圧の測定にあたっては，その特異性と

限界を知り，他の指標と併用せねばならない．

IV．異常病態時における肺循環

　■　急性呼吸不全（acute　respiratory　failure：

　　以下ARF）

　急性呼吸不全患者に対する管理が普及進歩する

とともに，肺血行動態を測定した詳細な報告がみ

られるようになってきた．その結果をみると，

ARFの比較的早い時期とかなり進行した時期で

億，肺血行動態に差がある場合が多い．

　1）　A：RFの初期の肺血行動態　重篤な肺内が

肺循環研究の最近の話題 87

ス交換障害がみられるにもかかわらず，肺におけ

る血行動態の変化は軽度であり，正常範囲にある

場合が少なくない．

　Gopinathanら37）はヘロイン中毒による肺水腫

患者8名にっき，またWarshawら38）は急性脾

炎に続発した4名の肺水腫患者において，呼吸障

害が生じてから24時間以内の肺血行動態を観察し

ている．いずれも心係数は4．Ol／m2／min以上に増

加するが，PAPは正常もしくはわずかに上昇が

みられ，PAWP，　PVRは正常であった．

　同様にGelbら89）は，急に呼吸障害をきたした

11名の患者について，PaO2が70　mmHg以上と

なった時点で測定した結果，PAPは正常かやや

上昇しているものの，PAWPは全く正常値を示

し，pulmonary　diastolic－wedge　pressure　dif・

ferenceは5mmHg以内であった．

　Jardinら40）は19才から82才までの種々の原因

によるARF　40名について，　ICU入室後IPPB

を開始して最初の数時間内に測定した循環動態よ

り，次の4群に分けている．すなわち，

　　（a）　hyperkinetic　state　（e）　overperfusion

　　（b）　hypovolemia　（d）　acute　myocardial

　　　　　　　　　　　　　failure

である．このうち（a），（b）群ではPAWPは正常か
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図5．正常人とARF患者における心係数に対する肺動脈圧および肺血管抵抗の変化

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Zapol，　W．　M．ら“）より引用）
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88 循環制御第1巻第1号
もしくはやや低下しており，（c），（d）群では上昇し

ている．

　2）A：RFが進行した状態での肺血行動態

　時間の経過あるいは症状の進行にともなって，

PAPの上昇とPVRの増加が著明となる．

　Zapo1ら41）は，　cardiac　indexに対するPAP

およびPVRの変化をみたところ，　ARFでは正

常時に比して明らかに上昇し，ことにPVRはCI

の低い時により高い傾向がみられている（図5）．

Jardinら40）もほぼ同様の結果を得ている．

　一般にCOとPVR　のあいだには逆相関が

みられる．Clowesら42）は，38名の外科手術後

sepsisを起こした患者をhigh　cardiac　output群

と10w　cardiac　output群とに分けたところ，晶

群ともにPAPの上昇が著明であった．しかし

PVRでみると，　low　output群はhigh　output

群の2倍以上の高値を示した．

　なお体循環は，AP，　TPRともにむしろ下降気

味であるとされる．

　重症ARF　Iにおけるこのような肺動脈圧上昇の

原因については，組織学的にも研究されている．

Zapo1ら43）はARFの患者の肺を検索し，正常

肺に比してal▽eolar　capillary　networkが著しく

減少し，さらに一部の血管にはinfarctionの像

がみられたと報告している．またBachofenら44）

も，ARFでは肺の微細血管に進行性の崩壊像が

みられると述べている．したがって肺の血管にお

ける形態学的変化が，血行動態の異常と関連して

いるものと思われる．

　このようなARFに対してPEEPを加えた人

工呼吸を行ったさいの肺循環系の変化は，正常肺

に対する場合と比して必ずしも顕著ではないとい

われる．Berryhi11ら36）の実験結果にもみるごと

く，コンプライアンスの低下したかたい肺の方が，

PEEP　の影響が少ないとされる．結局のところ

PEEPは，肺の換気と血流の両方の分布に影響を

与えるものであり，正常肺には逆効果のこともあ

るのは当然であろう．Hammonら45）は正常のサ

ルに5cmH20を越えるPEEPを加えたところ，

すべての1ung　zoneで過換気の状態となり，死

腔換気量は増加したと述べている．

　ARFにおける人工呼吸，ことにPEEP使用

時には，血圧ならびに心拍出量の低下をまぬがれ

ない場合がしばしばみられる．このさい，血管作

動性薬剤の使用に頼ることが多い．Hemmerら46＞

は，胸部外傷および肺感染症を含む10名ARFの

患者に，20　cmH20　PEEPとともにdopamine

5、　o±o．5μ9／kg／minを点滴投与した．20　cmH20

PEEPによって約20％の減少がみられた心拍出

量は，dopamineによりこれを防ぐことができた．

このときmPAP，　PAWPはPEEPにより上昇す

るが，dopamine投与によってはなんら影響を受

けないことが示された．

　2．肺微小塞栓症（pulmonary　microembolism）

　　における肺循環

　近年，保存血の大量輸血，外傷やショック後，

あるいは脂肪や空気の流入による肺微小塞栓が関

心を呼んでいる．これがいわゆるARDSの原因

ともなることより，臨床上も無視できない問題で

ある．

　その病態生理に関しては，従来より実験的研究

がつみ重ねられてきた．微小塞栓を作る方法とし

ては，微小粒子，すなわち石松子，ガラス玉（glass

beads），硅藻土，　prosparol，あるいは空気など

を肺動脈より末客部へ注入することにより得られ

ている．またthrombinやprotamine　chloride

を血管に投与して血小板凝集を生ぜしめた実験も

みられる．

　肺微小塞栓は，循環系および呼吸に多彩な変化

を生ぜしめる．肺循環動態に関しては，肺動脈圧

の上昇と肺血管抵抗の増大が著明にみられる．

　この肺動脈圧上昇反応は，肺動脈の太い部分を

閉塞して生ずる場合と異なることが認められてい

る47）．すなわちバルーンによる一側肺動脈閉塞に

よって，他側（正常側）の肺動脈圧が上昇してそ

のまま持続し，閉塞を解除すると直ちに元へ復す

る．したがって，閉塞側の血流が他側ヘシフトす

ることにより，肺動脈圧が上昇するものと考えら

れる．これに対して，石松子を一側の肺動脈末広

部に注入して肺血流を遮断した場合には，圧反応

は同側のみにとどまって他側肺には及ばない．か

っその機序には，機械的閉塞効果のほかに神経性

体液性調節効果が加わっていることが想定された．

　このときに作用するvasoactive　substancesと

しては　serotonine，　histamine，　prostaglandine－

1ike　substanceなどがあげられており，これらが
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　臨床上観察される肺塞栓患者の循環動

態は，塞栓の程度や経過によっても変動

する．たとえば心拍出量が軽度ながらも

増加するために肺血流が増している場合

や，逆に心不全の状態で血流が減少する

例もみられている．いずれにしても換気

のメカニクスへの影響と相半って，換気

血流比の不均等が増し，低酸素血症が生

ずる．しかし単に低酸素血症の程度から

肺動脈閉塞の重症度をおしはかることは

困難とされ51），肺塞栓症患者の病態の把

握には各方面からの検索を要する場合が

少なくない．

肺血管と気管支の平滑筋を攣縮させ，換気血流分

布の不均等をもたらす．これらが遊離する部位と

しては必ずしも結論づけられていないが，血小板

に起源を求める意見が多い．それは，肺における

血小板凝集が，肺血管抵抗を増加させること48＞，

硫酸バリウムにより生じた微小塞栓が肺に変化を

もたらすには，血小板の存在が必要であったこ

と49）などにより裏づけられている．そのほか，白

血球や肺胞のendotheliumからも遊離されるこ

とが指摘されている．

　Mlczockら50＞．は，血小板の役割をさらに確か

めるために，イヌの肺動脈に約200μのガラス玉

を注入して実験的に微小塞栓を作り，そこへ血小

板抗血清や血小板抑制薬（platlet－inhibitingdrug）

を加えたときの効果を観察した．その結果は

図6にみるごとく，微小血栓を起こしたのみでは

（control），　i数分後に肺血管抵抗後が3倍余りに

増加して以後しだいに減少する．これに比し，血

小板抗血清あるいは，血小板の遊離を阻害すると

思われるsul丘npyrazoneやheparinを前もって

投与しておくと，肺血管抵抗の上昇の度合いは明

らかに抑制された．したがって肺微小塞栓におけ

る肺高血圧に血小板が関与し，またその治療に血

小板抑制薬が役立つことの証明ともなる・

　またPG阻害剤によっても，血小板凝集によ

る肺塞栓に伴う肺動脈上昇が緩和されることは，

よく知られるところである．
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