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高折益彦＊

は　じ　め　に

　急性の血液喪失により脈管面内の血液量の減少

をきたした場合，たとえ心臓のポンプ作用が正常

に維持されていても循環は極度に抑制され，とき

としては停止とほぼ同程度の状態に陥ることも決

してまれではない．このような緊迫した循環状態

を改善する最善の方法は明らかに循環血液量の平

常化にある．すなわち輸血といえよう．しかし実

地臨床においては使用しうる輸血用血液が直ちに

入手しえなかったり，あるいは輸血，すなわち保

存血液の急速，大量輸血にともなう種々の合併症

のために，むしろ代用血漿剤，電解質液などの輸

液剤が用いられる．このさい生体の循環からは血

液の喪失があり，そしてこれら輸液剤が注入され

るのであるから必然的に循環している生体の血液

には希釈を生じることになる．すなわち急性貧血

状態が導入されることとなり，血液希釈hemodi－

1utionと呼ぶことができる．これは他の原因によ

って生じた貧血一鉄欠乏性貧血，悪性貧血，遺伝

性溶血性貧血など一の場合と全く異なる循環動態，

血液凝固機能上の変化を有し，急性貧血と呼ぶも

のでなく，やはり血液希釈と称することが適して

いると思われる．

　血液希釈に関する研究はかなり昔よりなされて

いたと思われるが，1917年Richet1）がイヌの血

液の96％をウマの血清で置換したのがおそらく最

初の血液希釈に関すろ研究報告であろう．また

Carre12）は1935年に同様の実験を行ったが生体各

＊川崎医科大学麻酔科

機能に種々の障害が発生し血液稀釈後に動物を生

存せしめることができなかった．またAmberson3）

は1937年stroma　free　hemoglobinのRinger一

：Lock液を用い，ネコ，ウサギ，イヌにおいて循

環血液の97％を置換し25～37時間動物を生存せし

めることに成功した．しかし，その後はhemo910・

binが網内皮細胞により捕捉され血液の酸素運搬

能が低下するとともに循環血液量の減少も発生し

動物が死亡することが認められた．1960年Gasa－

nov4）は　polyglucinを用いてヘマトクリット値

（Hct値）を正常値の20％にまで低下させる血液

希釈を行った．しかし，その後4～5時問以内に

Hct値は正常の40％に回復し，全例1週間以上

の生存を得た．Drucker5）はイヌにおいて全血液

量のほぼ60％の血液をdextran－75液にて置換し，

血液中ブドウ糖，乳酸値が上昇することを報告し

ている．Takaori6）は循環血液量の約3／4量の血液

をdextran－75液で置換し，血液ヘモグロビン量

（Hb量）を39／dZに低下せしめた後放置せしめ

ても80％以上の生存が得られることを発表した．

Boerema7）は3気圧下の酸素吸入条件でブタに血

液希釈を行い，H：b量を。．49／dZに低下せしめ．

45分間この状態を保ち，後に脱血しておいた血液

塗減圧過程に注入し，全例の生存を得た．一方，

体外循環時に血液希釈を併用することは，Zuhdi

ら8）によって始められ，Neely9）は電質液のみを

用いた完全無血体循環を30分間行い，この後，実

験：動物の30％に長期生存例をえている．現在，い

ずれの施設においてもほとんど体外循環下心臓手

術は希釈率25～30％の血液希釈下に行われている．

　以上のように血液希釈に関する研究の歴史は決
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94 循環制御第1巻第1号
Viscosity　（cps）

at　46　sec’i　shear　rate
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図1．血液赤血球濃度（Hct値）と血液粘度との関係

　Hct値が50％以上になる急速に粘度が上昇する．　Hct値が

40％以下では粘度は比較的直線的に低下する．

して古いものといえない．以下本項においてはと

くに血液希釈にともなう循環動態の変化，さらに

末梢組織への酸素供給に関する点についてのみ検

討してみることとする．とりわけ，血液希釈にと

　　　　表1．血漿および代用血漿剤の粘度

　Ubbelohd粘度計，　Gay－Lussac’s　pyknometerにて

測定した後，Hagen－Poiseuilleの式より算出した．

蒸　　留　　水

生理食塩水
1％修正ゼラチン液

血　　　　漿
4％修正ゼラチン液

6％デキストラン70液

6％HES－100液
10％デキストラン40液

畑田照雄，

及ぼす影響．麻酔21：11～18，　1972．

　粘　　　　度
（C．　p．　s．　）　at　370c

　O．　700±O．　002

　0．　712　±O．　ool

　O．　964±O．　Ooo

　1．　354±O．　114

　1．　723±O．　oo1

　2．　057　±O．　002

　2．　208±O．　002

　2．　930±4．　005

ほか；代用血漿剤の血球疑集ならびに血液粘度に

註1：赤血球の濃度のみならず赤血球の形状によって

　も変化し，sickle　cell　diseaseでは血液粘度の上昇

　が認められる10）．また本文に示したように血漿の粘

　度の変化11）によっても血液全体の粘度が影響を受け

　る．

10

5
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図2．各種代用血漿剤（対照として生理食塩水，血漿）

　に赤血球を浮遊せしめて作った合成血液の粘度

　測定温度37。C，　HES－m：HES－100，4％MFG：4％修正

ゼラチン液，LMWD　：　10％o低分子デキストランー40液，　CI．

Dx；6％デキストランー70液，1％o　MFG：1％修正ゼラチン

液，Saline：生理食：塩水

　（畑田照雄ほか：代用血漿剤の血球凝集ならびに血液粘度に

及ぼす影響．麻酔21；11～18．1972より）

もなう循環系の変化は代用血漿剤，電解質液によ

って本来の血液，とくに赤血球が希釈され，その

ため血液粘度が低下することを基点として，以下，

心拍出量の；増加，血圧の維持……と変化するもの

でこの順に従って筆を進めることとする．

1．血　液　粘　度

　血液の粘度を決定するもっとも大きな因子は正

常では赤血球の濃度，すなわちHct値である註1．

すなわち図1に示すようにHct値が40％以下に

おいてはHct値の低下にともない比較的直線的

に血液粘度の低下が認められる．しかし一方Hct

値が40％以上に上昇するとほぼ指数函数的に血液

粘度も上昇する．血液希釈が実際に行われる場合，

種々の代用血漿剤が用いられるが，これらはそれ

ぞれ異なる個有粘度を有する（表1）．したがって

これらの代用血漿剤によって血液希釈が行われた

場合，血液の粘度もそれぞれに応じて異なる値を

うるに至る．さらにこれらの代用血漿剤のなかに

は赤血球のaggregationを起こしうるものもあ

り，このaggregationによって一段と粘度を上

昇せしめうる．そこでこれらの代用血漿剤の溶液

中に赤血球を浮遊させた場合，いかなる粘度とな

るかしらべたのが図2であって，比較的高分子
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（MW＝200×103）と思われるH：ES－mで血液の

血漿成分を置換するとHct値の上昇とともにも

っとも高い粘度を生じる．一方，10％低分子デキ

ストランで置換した場合20％Hct値において

も低分子デキストランそのものの粘度の影響を受

け，もっとも高い粘度を示すが，Hct値上昇にと

もなう粘度上昇は他の代用血漿剤を用いた場合に

比較して少なく，赤血球のaggregationによる

粘度への影響を完全に抑制しているものと思われ

る．またこの図2からも認められるように臨床使

用デキストラン（clinica　dextran：CL　Dx。，　MW

＝75．000）はH：ct値20～40％の範囲において正

常血漿にほぼ等しく血液粘度構成に作用している

ことがわかる．したがってCl．　DXoによって血液

希釈を施行したときの血液粘度はこれら2曲線の

中間を変化するものと思われる．いずれにしても

Hct値が40％から20％に低下するに従って血液粘

度はほぼ半減することが認められる．このような

粘度の変化を反映して管腔内を流れる流体として

の血液の流量が変化する・すなわち，管腔内を流

れる流体はHagen－Poiseuilleの法則，

F＝
in8）・一，r．‘，　．ap

に従う．ρ：流体粘度，1：管の長さ，γ：管の半

径，F：流体流量，　ap＝圧差，とする．

　この式は，

Ap　＝　（一ll一）p　・　7ii　’F

と変形されるが，ρは変化するが，Fは一定と假

定する．

　ここで，ρが低下するとAPが減少することと

なる．末梢血管抵抗＝Rを構成する他の因子，た

とえばγに変化がないとするならば，dPはρに

依存することになる．ここで，

∠P＝大動脈平均圧一右心房平均圧

で表わされて，右心房圧は血液量に左右されるの

で，apの低下は大動脈平均圧の低下に結び付く

結果となる．

　一方，循環制御の基本ともいわれる動脈血圧の

恒常性維持は大動脈弓圧受容体，頸動脈洞血圧受

容体を介しさらに追従制御系ともいうべき血流量

変化によって保たれる12）．すなわちfeedback制
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図3．血液希釈にともなう心係数（C．・1．）の変化

御系を構成する．したがって血液粘度が変化した

場合，心拍出量を変化させて動脈血圧を維持する

制御機構が作用する．同様なことは低酸素状態13），

薬剤14），動静脈痩15）などにより末梢血管抵抗の低

下が導入された場合にも認められる．

II．心拍出量

　以上のような機構を介して血液希釈とともに心

拍出量は増加する．図3は6％HES（hydro－

xyethyl　starch）生理食塩水液を用い，イヌにお

いて血液希釈を行ったさいの心係数の変化を示し

ている16）．すなわち血液希釈の進行とともに心係

数は次第に増加し，Hb値＝4．　o　9／dlで最高に達

し，以後むしろ減少している．Murrayi7），　Mes－

smer18）のデータをみてもTakaori16）のデータ同

様の増加を示すが，Hb値＝4．　o　9／dl以下での心

係数の低下は認められていない．Hb値＝4、09／

dlまでの血液希釈過程における心作動曲線では正

常心作動曲線に平行に心拍出量，右心室拡張終末

期圧の変化がえられているが，これ以上の血液希

釈では図4に示されるように高度血液希釈ととも

に右心室拡張終末期圧の上昇が認められ，かっこ

れと同時に心係数の増加が認められないことから

明らかに不全心としての作動曲線を呈するといえ

よう．このような心不全の発生に関してCase20）

は“冠動脈は血液希釈に対応して，十分な血管拡

張と血流増加がえがたく，また正常時から冠循環

における血液からの酸素抽出率が大で，この面か

らの心筋への酸素摂取予備力が少ないためであ

る”と指摘している・
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96 循環制御第1巻第1号
H．R．　（beats／min）
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図4。血液希釈にともなう心拍数（H．R），動脈平均圧（A．M．

　P．），右心室拡張終末期圧（R．～孔ed）の変化

　（文献16：Takaori，　M．　and　Safar．　P．：Critical　point　in　progressive

hemodilution　with　hydroxyethyl　starch．　Kawasaki　med．　」．　2：　211

～222，　1976．　より）

　いずれにしてもHct値＝12～15％の血液希釈

時には心拍出量が正常の1．6～2．　2i8・19・21・22）に増

加することが認められている．そしてこのように

心拍出量の増加は主として，血液の粘度の低下に

よって，行われているものと思われる．すなわち

Murray23）は実験的にmethemoglobin血症をイ

ヌに作製し，methemoglobin含有量と正常Hb

量とがほぼ等しくなるようにした．むろんこのさ

い赤血球形状，Pao2には変化なく，ただCao2

（酸素含有量）は正常の50％に低下した．

これによる心拍出量の変化はないことが観

察された．

　しかし同様の研究はClark24），Cowdeyf　5）

によってもなされていてs，この場合も正常

Hb量をコントロールの約50％に，　methe－

moglobinをそれとほぼ同量にして心拍出

量の増加なく，Hct値が低下すると同時に

心拍出量の増加をきたしている．しかし，

Clark，　Cowdeyともにこれは組織の酸素不

足が一定量に達しないと心拍出量の増加は

導入されないのであると結論していて，

Brannon26）がCao2が7vol％以下になら

ないと心拍出量の増加は発生しないとした

説を支持した．またMurray27）は分子量の異

なるデキストランの溶液による血液希釈を

行い，粘度の高い高分子液では心拍出量の

増加が少ないことを認めた（図5）．Fowler，

Holmes28）も同様の研究を行い，同様の成

績を得たが血液希釈にともなうCao2の影

響を除外することはできなかった．小田，

高折29）は同様の実験を平圧空気呼吸下と3

気圧下問酸素呼吸下で行い，分子量200×

103のデキストラン液を用いHct値12％

に達する血液希釈を行い，心拍出量の増加

がないことを認めた．

　しかし同じ血液希釈条件でも平李下空気

呼吸ではやはり心拍出量の増加が認められ，

分子量40　x　104のデキストラン溶液を用い

たときには高圧酸素吸入下にあっても有意

の心拍出量増加を認めた．Dedichen30）は

側圧下で血液希釈を行い，60％の心拍出量

の増加を認めたが，これを3気圧下に移す

と増加量は20％oにしかならないことを認め

ている．このように血液粘度のみが心拍量増加を

惹起しているとは断言できない．血液希釈（ある

いは貧血）時に心拍出量が増加する機序に関して

発表された假説（血液粘度に関するものを除く）

としては，

①末梢組織のhypoxia［から末梢血管拡張をき

たし，これにともない心拍出量が増加する31－34）．

②混合静脈血の酸素分圧の低下が肺血管の拡張

をきたし心拍出量を躍加する35）．
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図5．　粘度の異なるデキストラン液を用いて血液希釈

　を行ったさいの心拍出量の変化

　（文献27：Murray，　J．　F．，　Escobar，　E，　and　Rapaport，　E．：

Effects　of　blood　viscosity　on　hemodynamic　responses　in

acute　normovolemic　anemia．　Am．　J．　Physiol．　216：　638tv

642，1969．　より）

③末梢組織のhypoxiaに反応してhumoral
factorが分泌されて心拍出量が増加する86）．

④貧血に随伴する血液量増加によりpre－load

が増加し心拍出量も増加する37）．

などに大別できた．しかし③の帳説ば副腎髄質

摘出時にも36），またアドレナリンβ遮断薬使用

時38）にも心拍出量の増加が認められたことから否

定された．また，④の二二はFowler39）が正常

血液量の場合でも，やはり心拍出量の増加をきた

すことを讃明して，これも否定され，結果，血液

粘度の低下とともに組織代謝に関連した血管拡張

が血液希釈時の心拍出量増加が作用しているとい

う結論に達している．

　心拍数は図4に示されるように血液希釈ととも

に軽度・（15～20％）の上昇を認める．この変化か

ら上述の心拍出量の増加は主として1回拍出量

（strok　volume）の増加によっていることが認め

られる．しかもHb量4．　o　9／dlまでの血液希釈

過程で右心室終末拡張期圧はごく軽度しか上昇し

ないことから，心筋収縮力の増強，ひいては収縮

終末期心腔内残留血液量の減少をともなうhyper一
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　前触液量を100とする）

　＊＊C．0．は心拍量．

　（文献40：吉川秀康，山村秀夫，山口佳晴，小杉　功，岡田

和夫，印南比呂志：臨床生理5：442～447，1975．より）

dynamic　stateにあるといえる．

　一方，このように増加して拍出された血液の血

管系への分布についても研究がなされている．吉

川，山村ら40）はデキストラン液，HES液を用い．

イヌでHct値をそれぞれ35．3％から6．3％へ，

36．8％から5．8％へ低下せしめる血液希釈を行い，

各臓器への血流分布を観察した．このさい心拍出

量は希釈前の2．24倍（デキストラン），1．95倍（H

ES）に増加し，図6のように検索した臓器のすべ

てにおいて血流量の増加が認められたが，とくに

心筋への血流量は著明であった．そして皮膚，膵

臓，脳，骨格筋への血流はいずれも正常の2倍以

上に達した．しかし肝，腎への血流増加は心拍出

量の増加率に比してやや少ないように思われた．

Rosbergら41）は比較的軽度の血液希釈（Hct値33

％→25％）において心筋でやはり58％の増加を認

め，脾臓でのそれ，すなわち127％の増加ととも

に有意な増加を認めている．そして脳，胃，小腸，』

腎における血流増加は少ない方に属していた．

Raceら42）の研究でも心筋への血流量の増加が著

明であることは前2者の成績とよく一致するが，

脳への血流量は増加，肝，腎には減少を認めてい

Presented by Medical*Online



98 循環制御第1巻第1号

021

001

ト
ー
I
I
l
I
l
l
I
L
「
一
．

0
　
　
　
　
　
　
　
0

n
◎
　
　
　
　
　
　
ρ
0

（［

B
』
だ
8
｝
。
畿
）
。
日
三
9
娼
。
2
0
自

ト
ー
ー
1
「
1
ー
ト
ー
ー
1
「
l
I
」
l
l
ー
ト
ー
l
L
「
l
ー
ト
．

￠42

022

002

081

06

041

（bβ

y
＼
N
厳
一
冨
Φ
℃
三
　
〇
邸
ぞ
詰
Q

021

001

　　　　　　　Ns

　　　　　　　　　　b

ぴ

ttn

　　　　　　before　after
　　　　　　　　　　Hemodilution

　　　　　　一　　デキストラン液使用時
　　　　　　・一一一・。　修正ゼラチン液使用時

図7．　血液希釈時における血液量変化により影響され

　る心拍出量の変化

　文献18：Messmer，　KK，　SunderLplassmann，　L，　K1δvekom，

W．P．　and　H：olper，　K．：Adv．　Microcir．　4：1～77，　1972．より）

る．これらの成績で共通していることは心筋への

著しい増加，腎への比較的少ない増加といえよう．

すなわち心収縮力増加にともなう心仕事量の増加

を補うべく冠血流量が増加していると思われる．

すなわち，前述のCase20）の研究にもみられる心

Arterial　pressure

　　　（mmHg）

ハJM＼八八八

Hematocrit（O／o’）　42 15 8

図8．血液希釈にともなう動脈波形の変化

脈圧が増加し，拡張期圧の低下が著しい．

筋への酸素供給は不足気味の状態になるので組織

hypoxiaとしての反射性血流増加と考えられる．

一方骨格筋においては麻酔下で不動化状態にあれ

ば本来心筋ほどの血流増加が予想されないわけで，

吉川の成績にても，またGruber，　Messmer4B）の成

績もともにほぼ140～160％の増加を認めるに過ぎ

ない．またChamorro44）によると肝血流量はHct

値が35％から17％に低下した血液希釈下で42％

の増加を認め，Hct値が31％から22％へ低下し

た：Lautt45）の研究においては肝血流量はほとんど

増加していないことが観察されている．このよう

に各臓器の血流量は心拍出量の変化と平行するこ

となく血液希釈の程度に応じて複雑に変化するも

のと思われる．

　なお本項のはじめの部分において心拍出量の増

加は同時に発生する血液増加によって生じるもの

でないことを述べたが，図7に示されるようにデ

キストランを用いた血液希釈時の心拍出量変化と

修正ゼラチンを用いたときの心拍出量の変化にお

けるその増加の差については循環血液量：の多寡が

正常時の心臓におけるFrank－Starlingの法則に

従って作用しているように思われる．

III．動脈血圧

　図4に示されるように血液希釈が4．09／dlの

Hb量に達するまでの動脈血圧はほとんど変化が

認められない．このことは前述の血圧の自動制御

性に基づくものと思われる．しかしHb値が4．0

9／dl以下になり，心拍出量の増加が極限に達し

た後は上の自動制御性が失われ血液粘度の低下と

　　　ともに動脈血圧の低下を生じる．そして血

　　　液希釈の進行とともに脈圧が増加し46），っ

　　　いには大動脈弁閉鎖不全症を思わしめるよ

　　　うな脈波形に変化する（図8）．このよう

　　　な動脈波形の三二については推測の域を出

　　　ないが，やはり1回拍出量の増加に対して

　　　末梢脈管系での血流充進（末梢血管抵抗の

　　　減少）の程度がより著しく，一過性には一

　　　部脈管（とくに微小脈管系）が虚脱状態に

　　　陥るのではないかと思われる．また軽度希

　　　臨時は10　ml／kgの出血に対して平均血圧

　　　が3～5㎜Hg繊しか低下しなかったが，

　　　血液希釈の進行にともない（Hb量が4～
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5　9／dlに達したとき）上記出血に対して30

～50mmHgの低下を生じる．つづく代用

血漿剤の注入は血圧を上昇せしめるが出血

前に回復せしめることなく，こ1のように

exchange　transfusionを繰り返す度ごと

に次第に血圧低下を生じる．その他血液希

釈によって低血圧を生じる機序をまとめる

と図9のようになる．いずれにしても血液

希釈の進行とともに大動脈部における拡張

期血圧が低下し，これが一定限界に達する

と急激な冠血流量の減少をもたらし，心不

全に移行するものと思われる．

O2一｛ransport　t

↓鼻あ
T：’ssle．？ypexia　．．　A

望謙一蟹器謝、y↓一1

　・

Vascular　dilatation　r

　IV．血液量，組織間液量

　臨床における血液希釈は正確なisovolemic

exchange　transfusionが行われるわけではない

ので血液希釈が完成された時点での循環血液量の

変化には一定の傾向がみられない．しかし一般に

臨床における血液希釈は比較的少量の出血とこれ

に見合った代用血漿剤の注入が比較的長い時間に

行われ，かつ電解質輸液の注入も必ずといっても

よいくらい併用されていて，実質的に代用血漿剤

が電解質輸液で，希釈されるため，もし正確にisO－

volemic　exchangeが行われたときには，むしろ
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before　im・mediately　2　hrs　4　hrs

　　　　　　After　hemodilution

図10．種々の代用血漿剤を用いて血液希釈を行った

　さいの血液量変化

　Dx－40（10％）…10％デキストラン液（MW＝40・000）

　D．一一・60・・tt・・一・・…　6％　，t　（MW＝60，　ooO）

　Dx－70・・・・・・…b・・6AO　ti　（MW＝70，　OOO）

　　7％MFG……7％o修正ゼラチン液（MW＝40・000）

　　4Se（MFG’m”4％　St　（　tt　）

Infiltration　of

plasma　substitute

in　mvocardium

図9．血液希釈時に低血圧が発生する機序

正常血液量よりも減少する場合もある．なんとな

ればexchange　transfusionが行われているあい

だにも注入されたコロイド物質（代用血漿コロイ

ド）が尿中に，あるいは組織間腔へ移行し血漿量

の減少をきたすためである．一方，動物実験で比

較的短時間（30分～90分程度）で，しかも正確な

isovolemic　exchangeが行われた場合はむしろ血

液量の増加をきたすことが多い．図10は種々の代

用血漿剤を用いて血液希釈を行い，最終Hct値：

を15％（希釈前Hct値の30～40％）にしたとき

の循環血液量の変動である．すなわち異なる代用

血漿剤を用いることによって異なる血液量の変化

を生じる．このような異なる血液量変化を現わし

てくる．そしてその因子として，

　①exchange　transfusionであったか，また単

なる注入のみであったか，

　②生体のhydrationの状態はどうであった

か，脱水状態になかったか，

　③　使用した代用血漿剤の分子サイズ（または

分子量）が大きいか，小さいか，

　④代用血漿コロイド溶液中の濃度がいくらで

あったか，

などがあげられる．

　Exchange　tfansfusionでない，単なる注入に

ても血液希釈は発生するが，静脈圧の三三，なら

びに尿中への代用血漿コロイド排出：充血によって

予想される血液量増加よりも実際の血液量増加は

少ない48）．また脱水状態下に血液希釈を行った場

合，正常のhydration下で行った場合に比して血
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図11．脱水状態の動物で血液希釈を行った場合の血液

　量の変化

　動物は4日間水分を与えられずにおかれて脱水状態（体重減

少8％）に導入された．

液量の増加が少ない（図11）．すなわち組織間液の

血漿内流入が抑制されるためと思われる．また同

種の代用血漿コロイドでも分子量の大なるものの

方が血液量増加効果が大である．分子量の大なる

もののコロイド浸透圧は分子量小なるものより低

い（Van’Hoffの式により定義されるように）の

で組織液の血管内吸収は少ない．しかし腎からの

尿中排出，あるいは血管外組織間腔への移行が少

なく，すなわち血管内滞留が長く，そのために血

液量の増加がえられる48）．代用血漿コロイドの濃

表2．各種代用1血漿剤とコロイド浸透圧

濃度分子量

デキストラン40＊1040×103

デキストラン70　670×10s
壬王ES　40　　　　　　　6　40×103

HES　450　6450×103

Cohn分画血清
蛋白

5　40×lo3

コロイド

浸透圧　　商　品名
cm／H，0

　312＊Rheo皿acrodex＊

　108　デキストラン70

　78ヘスパンダー
　59　Hydroxyethyl
　　　　　　　stnrch

　30　プラスマネート

　＊山崎の論文には別社の低分子デキストラン液についての測

　定，ならびに6％液についての記載がある．しかし現在この

　製品は発売されていない．そこで10％溶液に置換したさいの

　浸透圧を山崎の計算式により算出して表示した．

　（文献51：山崎裕充：正常成人血液およびdextran，　hydroxye－

thyl　starchのco110id浸透圧．麻酔22：1349～1356，1973・

に1部修正を加えた．）
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図12．血液希釈にともなう血漿コロイド侵透圧の変化

　（文献18　：　Messmer，　K．，　SundetrPlassmann，　L，　K16vekom，

W．P．　and　Holper，　K．　：　Circulatory　significance　of　hemo－

dilution：Rheological　changes　and　limitations．　Adv．

1月置67ro厩プ．4：1～77，1972．より）

度が高い場合はコロイド浸透圧も高く，また血管

外移行がたとえあってもそれを上回り血中濃度を

維持しうるために血液量増量がえられる48）．そし

てこのとき中心血液量（右心房→大動脈弓部）に

はほとんど変化がなかった49）ことからMilnorO5）

の指摘するように末梢の静脈系にプールしたと思

われる．

　血液量増加，すなわち血管外組織からの水分移

動によって導入されるこの現象はいわゆる代用血

漿剤としてのcriteriaを満足するものを用いたと

きには必ずみられる．そしてそれは本質的に代用

血漿剤それぞれのコロイド浸透圧の特性によって，

また一部はコロイドの血管外移行速度によって規

定される．表2はわが国で入手しうる数種の代用

血漿剤のコロイド浸透圧を山崎51）が測定した値よ

り引用した．これらの代用血漿剤で血液希釈を行

っていくために血液のコロイド浸透圧も次第と上

昇する．図12はMessmeri8）の研究の中の血液コ

ロイド浸透圧の変化を示したものであり，血液コ

ロイド浸透圧の上昇が少ない修正をゼラチンによ

る血液希釈では血液量の増量で少ないことが理解

される（図7も参照）．

　このような血液量増加は組織間液の血管内流入
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図13．　血液希釈にともなう各体液区画量の変化

Stage　I……血液希釈前

　〃　皿……　　〃　直後
　ノノ　　皿……　　　〃　　　2ff寺閻後

　〃　　IV・・。…　　　〃　　　24　　’ノ

　〃　V＿＿　　〃　　7日目

　（文献49：Takaori，　M．，　Safar，　P．　and　Galla，　S．J．：Changes

ln　body　fluid　compartments　during　hemodilution　with

’hydroxyethyl　starch　and　dextran　40．　Ai－ch．　Surg．　100　：　263

・～268，　1970．　より．）

によって主としてえられると述べたが，実際にご

．れら2つの体液分画の変化を観察した結果が図13

に示されている．ここにみられるように非常な高

・浸透圧液である10％デキストラン液を用いた場合，

6％HES液に比して血液量の増加が認められ，

’同時に組織間液量の減少が認められている．HES

液でも血液量の増加が認められるが，この場合，

むしろ組織液量は増加している．すなわち後者の

場合には細胞内液の移動によったものと考えられ

る．何故，より浸透圧の高い低分子デキストラン

’液使用時に細胞内液の変動を伴わないか明らかで

，はない．低分子デキストランは容易に，かつ速や

：かに細胞内に移行しうるためあるいは細胞内液の

，細胞外流出が防がれたのかもしれない．いずれに

しても血液希釈24時間後にはいずれの代用血漿剤

を用いても組織間液量の増加が認められる．すな
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図14．乳酸カロリンゲル液（出血量×2．5）によりHct

　値を20％までに低下せしめて血液希釈時における循

　環諸職の変化

　　　　H．R．＝心拍数　　C．B．V．：中心血液量

　　　T．B．　V．；循環血液量　　S．1．：1回拍出量係数

　　　　C．：L＝心係数　　AM．P．：動脈平均圧

　（文献54：Takaori，　M．　and　Jafar，：P．：Acute，　severe　hemo－

dilution　with　lactated　Ringer’s　solution．　Arch．　Surg．　94　：

67～73，1963．　より）

わち浮腫傾向が認められよう．

　電解質液を用いた血液希釈も試みられたことが

あったが現在ではほとんど行われていない．その

理由は電解質液による血液希釈のさいにはisOVO－

1emic　exchangeによって循環に必要な血液量を

維持することができなくなるためである．ただ1

回の出血に対してのみ電解液を注入し，循環血液

量を維持しようとするならば，出血量の少なくと

も3～4倍量の電解質液を注入しなければならな

い52・53）．繰り返えされる出血（1回の出血量8mZ

／kg）に対してisovolemic　exchange　transfusion

を続けた場合，一般に4～5回の交換によって動

物は死亡する54）．そこで出血量の2．5倍量の乳酸

加リンゲル液で交換を行いHct値が20％になる

まで血液希釈を行った．このときの循環系各パラ

メーターの変化を総合表示したものが図14であり，

hypovolemic　circulatory　failureを表わしている．

とくに血液希釈後2時間経過した時点で低血圧，

低心拍出量，低循環血液量となっている．このよ

うな血液希釈（実際には十分な血液希釈状態とな

っていない）にともなう循環系の変化はデキスト

ラン液を用いた場合とあまりにも対照的である．

Geflinら55）は乳酸化リンゲル液を基本とした電解

質液による血液希釈を行いHct値を43％から14

％に低下させ，血液希釈の進行にともなう心作動

曲線の変化を観察した．その結果，心作動曲線は

次第にhypofunctionの状態に移行し，同時に心
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筋内水分量が著明に増加していることが認められ

た．

　すなわち彼らは心機能はある程度は保ちえても，

この水分の増加によってさらに心拍出量の増加が

強いられるときにはそれに対する対応力が無くな

っていることを発表している．このように注入し

た輸液が心筋内に浸透することはコロイド液でも

認められ，それが後述する心電図変化にも関係す

るようである．また電解質液は出血性ショックの

ような場合にも血液量回復という面において効果

が少ないとRush　ら56）によっても指摘を受けて

いる．したがって血液希釈はあくまでコロイド液

を用いることを基準とすべきである．そしてそれ

も血漿と同等のコロイド浸透圧を有し，血清の電

解質組成に比較的近い溶媒に溶かされたものを用

いるべきである．

V．心　　電　　図

　Thompson57）はデキストランを出血性ショック

の後に注入してRS－T部分が第H誘導で上昇し，

aVL誘導で低下することを認めた．　Takaori19）は

血液希釈が進行するに従って，QRS，　Tベクトル

もその電位が次第に低下していくことを認めた．

この現象に対してHodgkin58）は血液希釈ととも

に初期にQRS電位の上昇，以後次第に低下をき

たすことを認め，これは体表面電位の変化と心筋

各部の興奮性の1複合として生じるBrody効果59）

によるものであろうと推論した．一方，血液希釈

時およびその直後には心嚢内に貯留液が認められ

ることがあり，またPAS染色に反応する物質が

心筋内に認められることから，甲状腺機能低下症

と類似した病態から生じた心電図変化6。）ではない

かとも推測される．また低蛋白血症をともなう貧

血時には心嚢液の増加が認められ，かっT波の低

電位，または反転が認められる61）ことから単に血

液希釈そのものによる変化とも考えられる．しか

しながら血液希釈後24～32時間のころには低電：位

は回復する傾向が認められ，やはりBrody効果

による影響が強いと思われる．

VI．肺　　機　　能

Murrayiマ）は血液希釈とともにPao2の低下が

あることを指摘した．．Katsuya，　Morioka62）は出

血性ショック2時問後にHES液を注入した場合

はQs／Qtは増加しているが，　Pao2は上昇してい

ると報告している．Takaoriは血液希釈にコロイ

ド液を用いても17＞，電解質液を用いても54）Pao2．

に変化が認められないと発表した．これに対して

Laks，0’Connor63）は血液希釈性自己血輸血を行

った症例で電解質液，Plasmanate⑬とによる血液

希釈の場合とを比較して，Plasmanate⑬を用いた

場合はA－aDo2の減少が認められたが，乳酸加

リンゲル液を用いた場合A－aDo2の増加が認め

られたと報告した，そして後者の場合肺の血管外

水分量の増加を認めた．

　肺野管外水分量に及ぼすvolume－replacement

の影響に関してはHolcroftの研究64）以来，数多

くの研究がなされているが，最近のDemling65）の・

研究にみられるように諸条件により結果は一定し

ないように思われる．しかしSkillman66）が指摘す

るように肺水分量とQs／Qtとのあいだには比較

的強い相関性があると思われる．

　一般に慢性貧血患者においてはHb量とA－

aDo2との関に負の相関性が認められる67）．また

Paco2は比較的低い値を示すことが多いといわれ

る．この事実は急性貧血，すなわち血液希釈の場合

にもあるのではなかろうか．血液希釈時には心拍

出量が増加し，かつ混合静脈血の酸素含量（CVo2＞

が減少するので，もしこれに血液粘度の変化がと

もなわない揚合は一般に肺の動静脈混合は増加す

る結果となることが多い．しかし，Takaorii7・54）

の動物実験ではその傾向が認められず，また臨床．

例における血液希釈性自己三三輸血の場合にも

Qs／Qtは不変であった68）．この点に関してはな．

お研究が必要と思われる．しかし血液希釈にとも

なう血液量増加に比例して肺血液量が増加し，肺

換気量を減少せしめることともなればPao2の低

下も起こりうるのではないかと考えられる．

VII．組織酸素バランス

　前述のように血液希釈により血液中のHb量

の低下を生じ血液酸素運搬能の低下を生じても心・

二二量が増加しているため末梢組織への酸素供給

能においては変化が認められない．そして事実，

図15のように生体としての酸素消費量にも血液希

釈が進行しHb量が5～6　9／dlに達するまでは
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図15．血液希釈にともなう酸素消費量，動脈血中乳酸

　値，動脈血pHの変化

　（文献16：Takaori，　M．　and　Safar，　P．：Critical　point　in

progressive　hemodilution　with　hydroxyethyl　starch，　Ka一

’wasaki　med，　J．　2．　：　211・N・222，　1976．）

ている．一般に慢性貧血の患者では混合静脈血酸

素飽和度が低下している26）．Wiseら71）は血液希

釈が進行している過程でHb量が9～9　9／dlliに

なったとき混合静脈血の酸素飽和度の低下を認め，

Murray21）はHb量が5．59／d1に達したとき約

半数の動物に混合静脈酸素飽和度低下を認めてい

る．すなわち混合静脈血の酸素飽和度の低下を生

じないあいだは主として心拍出量の増加によって

酸素輸送が代償され，心拍出量のみに代償されな

くなったとき血液からの酸素抽出量の増加によっ

て組織への酸素供給が代償されていることになる．

von　Restorff72）によって血液希釈下に運動負荷を

行うと混合静脈血の酸素飽和度が低下することが

認められている．

　以上のように生体は二重の代償機能によって組

織への酸素供給が保護されているので実際に組織

における酸素不足は認められない．Messmer73）は

Hct値を42％から19％に低下させた血液希釈にお

いて肝，膵，腎，小腸の組織酸素分圧は終始変化

せず，骨格筋ではむしろ上昇の傾向があることを

認めた．しかしChaplerら74）がHct値を47％か

ら14％へ低下させた血液稀釈を行った場合，生体

全体としては酸素不足にはなっていないにもかか

わらず，骨格筋では酸素負債を生じることが認め

られた．

　Takaori16）の研究でもHb量が59／d♂に低下

し，酸素消費量が減少し始めると，図15のように

血中乳酸値の上昇と代謝性アシドーシス（Paco2

は終始40mmHgに維持されていたので）の発

生とが認められてくる．

ま　　と　　め

著明な減少が認められない．Gump69）はHb量が

7／dlに達すると正常時の64％oに生体酸素消費量

が減少すると報告している．しかしこのさい嫌気

性解糖，代謝性アシドーシスは発生しないと追加

している．Gruberら70）の研究によっても酸素運

搬能はH：b量6．o～7．　o　9／dlに達するまで変化せ

ず，さらに血液から組織への酸素抽出率の増加，

ひいては混合静脈血酸素飽和度低下，によって末

梢での酸素バランスは維持されよう．すなわち混

合静脈血の酸素飽和度1ま血液希釈とともに低下し，

組織への酸素供給への不足が生じないようになつ’璽

　血液希釈にともなう循環系の変化は血液粘度の

低下に始まり，これにともなう末梢血管抵抗の減

少，軽度の血圧低下，そしてこれに対する自己制

御機構としての心拍出量の増加であるといえる．

心拍出量の増加は主として1回拍出量の増加によ

り，心拍数の増加による影響は比較的少ない．し

かし心拍出量の増加には限界があり，そのためHb

薯が49／dZ以下となる血液希釈時にはもっぱら

動脈血よりの酸素の抽出率の増加によって組織に

おける酸素不足を補う．しかし生体組織での酸素

需要供給のバランスはHb量5～69／d1の血液希
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釈を限界として失わ．れる．これによって組織，臓

器の機能不全を生じ，とくにHb量49／d呼唱の

血液希釈時には心拍出量の減少，血圧低下などの

循環不全を生じる．
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