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術中の血管拡張療法

大村昭人＊ 岡田和夫＊

　近年種々の目的で血管拡張剤が術中に使用され

るようにってきており使用される血管拡張期も多

種にわたり必要に応じて作用機序の特徴を生かし

て使い分ける傾向にある1）．

　術中の血管拡張剤の適応は大旨つぎのとおりで

ある．①　挿管および抜管操作時の頻脈，血圧上

昇の予防，②　術中の高血圧の治療，③　低血圧

麻酔，④　術中低心拍出量症候群の治療（とくに

開心術に関連して），⑤　褐色細胞腫の術中管

理，以上のうち④は循環制御第1巻第1号で詳述

されており2），また⑤は今回同じシンポジウムの

なかで詳述されているので①，②，③，について

検討してみたい．また麻酔中の血管拡張剤に関し

ては，やはり前号に優れた総説があるのでここで

はとくにnitroprusside（SNP），　nitlro91ycerin

（TNG）およびtrimethaphanTMP）を選んで比

較検討する．

　なぜ血圧上昇，頻脈を避ける必要があるか

　術前高血圧症の診断を受けた患者では麻酔手術

に関連した合併症の頻度が高い3）．Prys－Robert

らはとくに重症高血圧患者で術前血圧がコントロ

ールされてない群では導入直後の重篤な血圧低下

の頻度が高いと報告している4）．しかし問題は低

血圧に限らない．導入および覚醒時を含めて麻酔

に関連した血圧上昇（術前より50torr以上の収

縮血圧上昇，または収縮期血圧が200torr以上上

昇したもの）の頻度は高血圧患者では20～30％に

昇り，また術前に高血圧の既往のない患者でも6

～8％認められ心血管系へのリスクfactorを大
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きくする5）．喉頭鏡の挿入，挿管操作による血圧

および脈拍の上昇は誰しもが経験していること

で6）心虚血による心筋梗塞，心不全あるいは脳卒

中等も現実のものである7）．

　食生活が欧米並になり高血圧に加えて虚血性心

疾患が増加しているわが国でも麻酔科医も術中の

心筋を虚血より保護する手段を知らねばならない．

心筋虚血の機序として心筋の酸素の需給のバラン

スが崩れることにある．われわれ麻酔医は長いあ

いだ術中に心筋を保護するもっとも良い方法とし

て心筋の抑制の少ない麻酔剤を使い低血圧を避け

ることに重点を置き過ぎて術中の高血圧，頻脈等

による心筋虚血に注意を払わなかったきらいがあ

る8）．いいかえれば心筋の02需給バランスのう

ち02供給に注意と力をそそぎ02需要（MVO2）の

決定因子に注意を払わなかった．心筋梗塞の既往

のある患者では手術に関連してその再発率が非常

に高い9）ことおよびこれには術中の低血圧のみで

なく血圧，脈拍の上昇が関与していることが知ら

れている10）．したがって高血圧，頻脈等の心筋02

需要を増す因子に麻酔医は深い注意を払われなく

てはならない．1958年SarnoffらがTension－

Time　lndex（平均収縮期圧×収縮期時間）が

MVO2と良い相関があることを示して以来11）1

960年代を中心としてM†0、の決定因子として

心筋のwall　tension（心室拡張期終末容量，圧

および心室壁の厚さの影響を受ける），収縮速度，

脈拍が重要であり，この簡便な指標としてRate

Pressure　Product（RPP＝収縮期血圧×脈拍）お

よびTripPle　Index（RPP×肺動脈懊入圧）が

提唱された12）．とくにRPPは簡便に得られ
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図1．Rate　Presuare　Product（上図）およびTension

　Time　hdex（下図）とM寸02との関係．

RPPは簡単に得られMVO2との相関がTTIよりも勝れ
ている．（文献13より引用）

MVO2とTTIよりも良い相関を示し（図1）13）

一定値を超えた場合の狭心症発作の再現性が認め

られた14）．KaplanらもRPPとECG上の虚血

性変化の良い相関を認めている15）．同じRPP値

でも脈拍が多い方が虚血性変化を起こし易い．こ

れは拡張期時間の短縮により冠動脈血流が減少す

るためである．心電図によるモニターは虚血性の

変化を監視するもっとも良い方法である．術中の

ECGモニターとして第皿誘導がもっとも良く用

いられる．第皿誘導はP波が明確でまたR波も見

易く術中に起こる種々の不整脈の監視に良い．し

かし心筋虚血によるS．T－Tの変化では比較的ま

れな下灘梗塞を表現するが頻度の多い前側壁梗塞

を反影しないことが多い．このためKaplanらは

V5誘導を勧めている16）．しかしV，誘導は下壁

梗塞を表現せず17）理想的には第］工およびV5誘導

を同時にモニターするのが良いが費用め点，術野

への障害等の理由でそうルーチンにはやりにくい．

この点は術中の心筋虚血を防ぐ努力をして補わね

ばならない．

　挿管および抜管操作時の血圧，脈拍上昇

　バルビタールとサクシニールコリンを用いた挿

管操作では交感神経系の刺激で著明な血圧および

脈拍上昇を認めることが多い。この反射は喉頭鏡

挿入後，15秒以後に著明となり30～45秒で最高と

なる6）．　したがって15秒以内に挿管を済ませれば

良いわけだが，なかなかそうはゆかない．この血

圧，脈拍の変化は一過性であるがRPPの上昇は

著しく重篤な合併症を起こしうる．FOXら7）は挿

管直後収縮期血圧が300torrを超え肺水腫を起

こした1例と挿管後5分後に血圧が240／160torr

となり脳卒申を起こし死の転帰をとった1例を報

告している．これらは氷山の一角でありこのよう

な合併症は少なくないはずである、肝管時にも1同

様のRPPの上昇を起こす18）．これに対しての血

管拡張期の使用はあくまでも種々の慎重な導入，

挿管法の補助剤として考えるべきで，これのみに

頼るべきでない．前号で塩飽先生が紹介された血

管拡張剤のうちTMP（アーフォナッド），　SNP）

静注用に調合したTNG，　hexamethonium（メ

トプロミソ），hydralazine（アプレゾリン），い

ずれも使用できるが持続点滴で前三者を使用する

方が瞬間，瞬間の血圧の変化に適している．挿管

時のRPPの上昇を完全に防ぐ必要がある場合は

直接動脈圧の持続モニターは絶対必要である．こ

れは既に述べたようにRPPが危険域まで上昇し

ても一過性である6）ためkorotkoff音を用いた圧

測定では見逃す危険が大きいためである．

　いかに血圧上昇を防ぐか

　導入挿管時に血圧，脈拍上昇が予想される場合

の全般的な注意，方法については本誌前号での宮

崎，塚脇両先生の論文を参照して頂きたい19）．RPP

上昇のうち血圧上昇は挿管直前のキシロカインに

よる喉頭気管のスプレー，あるいは1．5～2mg／

kgの静注20）SNP　1～2μ9／kgの静注（シングルシ

ョット）21）等で完全ではないがかなり予防できる．

しかし脈拍上昇の防止はこれらの方法ではむずか

しい20）．β一blockerの使用はひとつの有効な方法

であるが19屠者らは挿管の目的のみに作用時間の

長い薬剤を負rst　choiceにするのには消極的であ

る．血圧，脈拍上昇を防ぐひとつのコッは比較的

深い麻酔下で挿管することである．著者らのひと
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つの方法を参考までに示すとまず局麻下に直接動

脈圧を確保し平均血圧でなく必ず収縮期および拡

張期圧をモニターする．これは麻酔深度および血

管拡張剤の効果を収縮期圧で判定すると同時にと

くに虚血性心疾患の患者で拡張期圧の低下を最少

限に留めて冠血流の危険な減少を避けるためであ

る．ここで少量のラボナールで入眠させ，フロー

セソおよび笑気でslow　inductionを行う．収縮

期血圧がこれで十分に低下（30％程度）すればこ

れのみで挿管することも可能である．しかし老人

および高血圧患者では麻酔下では容易に血圧低下

に対する代償機転が抑制され，著しい血圧低下を

示すにもかかわらず挿管時の刺激に対して著しい

血圧，脈拍上昇を示すことがしばしば起こる．そ

こでこの交感神経系の反射を防ぐためフローセソ，

笑気で収縮期圧が20％程度低下した時点でTMP

O．1％溶液の点滴を開始し収縮期圧を，さらにコ

ントロール値の30％程度まで低下させる．ここで

すばやく喉頭鏡を用い4％キシロカイソ，2～3

ccで喉頭・気管のスプレーを行いこの後さらに2

分ほどフローセン，純酸素吸入を続けた後挿管を

行う．途中のキシロカインスプレー時の喉頭鏡操

作で患者の血圧，脈拍上昇の程度を知ることがで

きる．一見非常に面倒な方法のようだが血圧，脈

拍上昇ともに防ぐことができ慣れると確実な方法

である．この他フェンタニール大量投与（50～100

μ9／kg）等麻酔剤の選択，他の血管拡張子を組み

合わせるなど，種々の方法があって良い．著者は

上記の方法でTMPの代わりにSNPも使用して

いたがこれも良い方法である．

　術中の高血圧の治療

　術中の血圧上昇はほとんどの場合麻酔深度の調

節でコントロールができる．しかし：N：LA麻酔法

で血圧がコントロールしにくく，しかもフローセ

ソ等の揮発性麻酔剤を使用したくない場合は血管

拡張剤は良い補助剤となる．これは文献19に詳述

されているので省略し，特殊なケースで血管拡張

剤が良い適応となるものを紹介する．帝王切開で

全身麻酔を行う場合，胎児への影響を最少にする

ため，とくに胎児娩出前は浅い麻酔で維持するの

が普通である．しかし妊娠中毒症を合併している

場合血圧をさらに上昇させることは母体に危険で

あるだけでなく子宮血流の減少も招くので，これ
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をコントロールする必要がある．Snyderら22）は静

注用に調合したTNG（濃度32μ9／mのを必要

に応じて32～220μ9／minの速度で点滴し挿管時

および麻酔中の血圧を良くコントロールでき，ま

た胎児の低血圧等の合併症は一切みられなかった

と報告している。Ringらは妊娠山羊での高血圧

をSNPで良くコントロールでき，また子宮血流も

良く保たれたと報告している23）．しかし胎児のシ

アン中毒の可能性は頭に留めておく必要がある24）．

TMPも非常に有効であるがもし胎盤を通過すれ

ぽTMPは血漿コリンエステラーゼを抑制して

サクシニールコリソの作用の延長をきたすことが

知られているので25）胎児の無呼及を起こすと懸念

するむきもある22）．しかし現在までそのような報

告はなく著者自身も経験していない．

　つぎにcoarctation　of　aorta，大動脈瘤切除等

で，大動脈のcross－clampingを行った場合，血

圧，PCWPの上昇と心拍出量の低下が起こり，と

くに後者ではしばしばECG上虚血パターン，不

整脈等を示す．これらの患者は高血圧，虚血性心

疾患を有している場合が多く　cross－clamping後

の心筋梗塞，急性心不全による肺水腫等の報告も

ある26）。このclamingのさいSilversteinらは

SNP点滴を行いPCWPの上昇を最少に抑える

ことにより結果的にRPPの上昇を防ぐことがで

き心虚血，不整脈等はまったく認めなかった27）

（SNPは米国ではniprideという50　mgの粉末

製剤として斜光用の包装紙とともに販売されてお

り250m1の生食等に溶かして簡単に使用できる

ようになっている）．また冠動脈バイパス手術で

sternotomy後血圧が上昇することが多い．Kaplan

らは20人の患者でTNG点滴を行い（80μ9／min），

高血圧のコントロールに成功しPCWP，　RPPい

ずれも減少し半数の患者でST低下の改善を認め

ている28）．褐色細胞腫と血管拡張剤については本

号の別の章で論じられている．

　低血圧麻酔と血管拡張剤

　脳動脈瘤のclippingや術中出血のコントロー

ル等に低血圧麻酔で良い結果が得られ慎重に行え

ば安全なものである29）．低血圧麻酔には種々の方

法があるが低血圧麻酔全体を議論するのは本文の

主旨ではないので他の総説を参照して頂きたい30）．

ここでは血管拡張薬に主点を置きそのなかでとく
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18 循環制御第2巻第1号

に著者自身もっとも良く使用したSNP，節遮断剤

の代表としてのTMP，また静注用薬として販売

されていないが今後の血管拡張薬として期待され

るTNGの三つにしぼりとくに問題となる点を比

較しながら検討したい．

　心拍出量か血圧か

　SNP，　TNGに比較してTMPによる低血圧は

心拍出量の減少が著しい．Didierらは術野の出

血は血圧より，心拍出量に良く相関すると述べて

いる31）がその後の報告ではこれは否定されている．

Sivarajanら32）は同じ外科医による同じ下顎骨の

osteotomyで20人の患者をTMPとSNPの2

群にわけ，同じ平均血圧を（55～60torr）で出血

量を比較した．SNP群ではTMP群にくらべて

低血圧時の心拍出量は2倍であったが（8．31／

min：4．11／min）両脇での出血量，手術時間，

執刀医の術語の印象にまったく差はなかったと報

告している．

　血管拡張剤と冠動脈

　虚血性心疾患では本格的な低血圧麻酔は避iける

べきであろう．しかし低血圧麻酔の対象には当然，

潜在性の冠動脈疾患を有する可能性のある老人も

含まれるので血管拡張剤の冠血流に及ぼす効果の

特徴は知っておく必要がある．SNPおよびTNG

はともに50～55torr以上の平均血圧では冠血流

は減少するとするものから増加とするものまで報

告によって異なる33～36）．しかし重要な点は心筋の

02の需給パラソスがどう変化するかにある．低

血圧麻酔や37）冠動脈バイパス手術28）でSNPと

TNGを比較した場合SNPでECG上，　tran－

sient　ischemic　patternがみられたという…報告

がある．両報告に共通するのは同じ収縮期血圧で

くらべるとS：NP群では拡張期圧がTNG群より

も低いことである．Chiarie110ら38）は心筋虚血部

位をECG　mapPingでモニターしたところTNG

ではST　segmentが改善しSNPでは増悪し

た．Mannら39）も虚血性心疾患で虚血部の血流を

測定し，TNGは虚血部位の血流を増加させSNP

では逆に虚血部位の血流減少を認めており，この

血流減少は側副血行の発達したケースにより著明

であるとしている（しかし，両群ともにMVO，

は減少しており患者の症状，ECGの増悪等の報

告はない）．彼らはSNPが虚血部位より正常部

への血流移動を起こした（intracoronary　stea1）

としている．しかし一方では多くの精密な研究で

虚血部局所の収縮力，wall　tension，血流，乳酸

生成等へのSNPの効果をみた場合つねに確実な

改善を示すことが確i認されている40～42）．このよ

うに研究者によってまったく正反対の結論に達す

る理由は現在のところ不明である．SNPとTNG

による低血圧を比較した場合，同じ収縮期圧を保

っても拡張期圧がSNP群の方が低い28・37）．これ

は冠動脈定流圧，しいては冠動脈血流も低いこと

を意味する．またKerberら42）の研究でも平均血

圧の低下が15％程度では虚血局所のパラメーター

は改善し，冠血流は保たれたがさらに血圧を下げ

るとSNP，　TNG両群でともに冠血流の著減を

認めている．したがって血圧をどこまで下げるか，

またそのときの拡張期圧の差等が結果に大きな影

響を与える可能性が強い．またSNPが心虚血部

を増悪すると主張する研究者達3＆39）は虚血部局所

の機能（収縮力，収縮時の心室壁の厚さ，wall

tension）を調べていないことにも注目する必要が

ある．TNGはSNPに比べて脈拍上昇がわずか

である点が良いというKaplanの主張43）はpreload

減少効果が大きいTNGの特徴を利用してafter

Ioad（血圧）をあまり下げずに心不全を治療した

場合に通用することでTNGで血圧を下げた場

合，圧受容体反射を通して脈拍は当然上昇する．

Vatnerら翰はTNG静注で血圧を15％程度減

少させた場合60％の持続性脈拍上昇を認めてい

る．

　著者の判断では急性MIの患者ではSNPの

使用には慎重を要するが低血圧麻酔にTNGが

SNPより勝れているという根拠は薄弱である．

TMPは低血圧で冠血流の減少が大きいが，一方

SNP，　T：NGにくらべて交感神経の刺激による左

室dp／dt，脈拍の著しい上昇は認められず心筋の

02需要の観点からは有利であるが，虚血部に対

する詳しいデータは著者の知る限りない．

　低血圧麻酔と脳

　脳血流が25m1／1CO　9／min以下にならない限

りEEGの虚血性変化はでないといわれている45）．

しかし血管拡張剤により脳血流のredistribution

が起こり局所的な虚血状態が起こる可能性はある．

Michenfelderら46）は脱血，　SNP，　TMPおよび
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フローセソによる低血圧（平均血圧40torr）で

脳血流を調べて不均等分布は認めていない．最近

の研究でMiletichら47）は山羊でフP一セン深麻

酔，フローセソーFSNP，フローセソ＋TMPによ

る平均40～50torrの低血圧で脳血流は25ml／100

g／min以上に保たれ，脳の局所血流の均等な低下

を認めたが，cortexの白質のみは他にくらべて

やや大きく低下したとしている．この二研究から

結論を出すのは困難だが血圧を下げる場合ある程

度の血流の不均等分布の可能性は否定できないが，

極端な不均等分布は起きないようである．もちろ

ん，すでに脳の虚血が局所にある場合はintrace－

rebral　stea1は十分起こりうる48）が低血圧麻酔の

対象とすべきでない．Miletichの研究47）で興味

深いのはフローセソ＋SNP，およびフローセソ＋

TMP低血圧では同程度の脳血流低下（45％およ

び47％）を示したがフローセンのみの低血圧では

心拍出量はもっとも減少したにもかかわらず脳血

流は25％しか低下せず良く保たれたことであ

る．Michenfelderら46）のイヌの実験では平均血

圧50torr（1時間持続）ではフローセソ深麻酔

およびSNP群（総量1．　O　mg／kg以下）では

phosphocreatinine（PCr）が減少した以外はとく

に異常は認めなかった．一方TMP群および脱

血群ではATP，　PCrともに減少し乳酸の上昇が

認められた．しかし血圧回復後の神経系の異常は

まったく認められなかった．一方血圧を40torr

（1時間持続）に保った場合全群でATP，乳酸，

乳酸／ピルビン聴骨，PCrすべてに異常が認めら

れ血圧回復後10匹のうち，3匹は明らかな神経系

の異常を認めた（このうち2匹はTMP群で1

匹は意識を回復しないまま死亡している）．結論

として平均血圧50　torrではフローセンおよび

SNP低血圧はTMP低血圧より勝れているが40

torrでは低血圧法に関係なく危険な脳の虚血を起

こすということになる．ただしSNP群で平均血

圧50torrでもSNP総量が1mg／kgを超えた

場合は上記の脳代謝の指標が悪化した事実には注

意を要する．Maekawaら49）はフローセン麻酔下

でSNP，　TMP，脱血により平均血圧を30～35

torrに保った場合のネコの脳皮質表面の各所02

分圧を測定したところ02分圧10torr以下の個

所がSNP群で1％以下，　TMP群では7％およ

術中の血管拡張療法 19

び12％（2回の測定），脱血群では25％とを示し

た．また脳皮質血流もSNP群で最大であった．

　一・方血管拡張剤は脳圧を上げることが判ってい

る．Gagnonら50）はフローセン麻酔下の脳腫瘍患

者でTNGが脳圧の著明な上昇（48　torr）を招い

た例を報告している．この例では脳圧をモニター

していたためthiopentalによる治療でことなき

を得ている．この脳圧上昇は脳腫瘍のないネコで

も認められている51）。SNPでも同様の上昇がみ

られるがTMPでは上昇しないか上昇してもわ

ずかである52）．この脳圧上昇はSNPの場合投与

速度の影響を受けslow　infusion（5分間）では上

昇はわずかでありhypocarbia，　hyperoxiaでは

最少であった53）．以上は低血圧麻酔を脳保護とい

う観点からみた場合である．これらは血管拡張剤

の選択には不十分なデータでありまた動物のデー

タを人間にそのままあてはめるのも問題があるが，

結論として正常な脳ではSNPがTMPにくらべて

勝れているがspace　occupying　lesionのある脳

ではTMPはSNP，　TNGより脳圧の観点から

は有利であるということになる．しかしMichen－

felder46）の結論にあるように平均血圧が40　tOrr

で1時間持続した場合は低血圧法に関係なく重篤

な脳虚血を起こす．しかもこのデータはnormO－

carbiaで得られておりhypocarbiaがさらに脳血

流の減少を招くことは忘れてはならない。老人や

高血圧患者では脳のautoregulationが右に移動

している可能性が強いので必要以上に血圧を下げ

ない（平均血圧50torr以下にしない），低血圧を

できるだけ短時間にする等の注意が必要であろう．

またいうまでもないことだが直接動脈圧測定のさ

いトランスデューサーの0点はかならず耳の高さ

で行わねばならない．座位手術では頭部と心臓部

での圧差は成人で最高20torrくらいになりうる

ことを忘れてはならない．

　肺血管床と血管拡張剤

　SNP，　TNG，．およびTMPに代表される節遮

断剤は正常な肺血管床に対しては拡張作用はほと

んどないようである54～56），また肺動脈圧の上昇が

機械的上昇（たとえばLA　ballQon）による場合も

拡張作用はわずかしか認められない55）．しかし肺

動脈圧，肺血管抵抗がhypoxiaによって上昇して

いる場合はSNP，　TNGともに肺血管拡張作用は
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表1，Changes　in　kidney　functions　with　stepwise　decrease　in　mean　arterial

　　pressure　in　the　dog　（mean±sem）

Group

　
1

7
⊥
T
⊥

　
7
1
　
　
1

　
　
　
　
　
1

丁
轟
T
ム
▼
⊥
了
占
7
1
1

　Crn
（mt／lOOg

kidney
wt／min）

57±5

61　±5

49±2

56±6

40±1＃

46　±5＃

17±2＃

18±2醤

　FF
O．　28　±O．　04

0．　29±O．　04

0．25土0．02

0．30土0，05

O，　26±O．　03

0．　22　±O．　05

O．　15±O．　03　＃

O．　09±O．　04　k

　uo
（ml／min）

　Na－
Excretion

　Rate
（uEq／min）

U
osm

2．　79±O．　17

3．　01±O．　50

2．　50±O．　15　＃

2，　68±O．　41　＃

1．13土0．09＃

1．　00　±O．　16　”

O．　19±O．　Ol　41

0i．　07±O．　Ol　＃

385　±　20

403　±　67

336±20　＃

363　±57　＃

163±14井

153　±　14　＃

23±2葬

10±2＃

431±37

408±二66

515±68井

510±62井

636±69井

624±67井

730　±　56　＃

772±89熱

Cin　＝lnulin　Clearance　；　FF＝＝Filtration　Fraction　；　UO＝Urine　Output　；　Uosm＝Urine　Osmolarity．

井PくO，05significant　change　from　contro1．　Group　I＝hypotension　with　h　alothane；Groupll＝hypotension

with　SNP　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（著者データ）6D

著朋である54・55）．したがってTNG，　SNPともに

hypoxic　pulmonary　vasoconstrictionを抑制し
コ　　　　　　　　

Qs／Qt，　A－aDo2を増大させ動脈血PO，を減少さ

せる57～59）．TMPに関してはこの点ではデータが

ない．これらは肺に大きな病変がある場合を除い

て日常の低血圧麻酔ではそれほど重要ではない．

　低血圧麻酔と腎臓

　低血圧麻酔後の腎機能障害はわれわれの重大な

関心の対象となるが最近のモニター類の進歩およ

び低血圧麻酔の生理への理解が深まったせいか重

篤な腎機能障害はまずないようである29）．しかし

老人，高血圧患者では，一見術前腎機能が正常でも

予備力が低下している可能性があり，やはり注意

が必要であろう．Behniaら60）はSNP，　TMP面

一により平均血圧を60torrまで下げた場合の

ERPF，　GFR，　Na再吸収，尿量は低血圧20分お

よび40分で3群で同様に低下し差がなかったとし

ている．しかしSNP，　TMPを中止あるいは再輸

血を行って平均血圧をコントロール値まで戻した

場合GFR，　ERPF，　Na両吸収はTMP，脱血群

でコントロール値より有意に低かったがSNP群

ではほぼコントロール値まで回復した．したがっ

て低血圧麻酔後の腎機能の回復はSNPでもっと

も良いということになる．腎血流のみからみた多

くの研究でもSNP，　TNGでは低血圧時TMPに

くらべて腎血流の減少が少ないようである33～36）．

しかし腎血流のintrarenal　redistributionが起

こる可能性もあり腎血流が多いほど必ず良いとい
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図2，The　changes　in　renal　bloOd　flow，　cardiac

　output　and　total　peripheral　resistance　with　decrea－

　ses　in　mean　arterial　pressure．（著者データ）61）

　Solid　line＝Group　1　（hypotension　with　halothane）

　Dashed　line＝Group　ll　（hypotension　with　sodium　nitro－

prusside）

　The　data　are　rnean±SEM

　＃　P〈O．　05　different　from　control　values

　＋p＜0．05difference　between　Group　I　and　Group　II
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えないふしもある．著者はイヌでフローセソ深麻

酔およびフローセソ1MAC十SNPでの低圧血時の

腎機能を比較した．平均血圧60および40torrで

はSNP群で有意に腎血流は高かったがGFR，

尿浸透圧，尿量に関してはまったく切畑に差がな

いのを認めている61），

　低血圧麻酔と肝機能

　肝臓は特殊な臓器で肝動脈（30％）と門脈（70

％）両方から血流を受ける．Autoregulationが他

臓器ほど明らかでなく血圧低下に比して肝血流は

減少するといわれている62）．しかし最近radioac－

tive　microspheresを使用した仕事33・34）では50’v

55torr程度の平均血圧では肝血流は変化してい

ない．

　一方電磁血流計を用いた仕事ではSNPで平均

血圧を40％下げた場合門脈血流は減少するが肝動

脈はむしろ増加し肝のhypoxiaはまったく認め

られない．しかし血圧を50％以上下げた場合，門脈

血流80％，肝動脈血流40％および門脈，肝静脈の

02含量も著しく減少する63）．いわゆるフローセソ

肝炎が過去に信じられたようなアレルギーでなく

hypoxiaその他の機序によるフロ一事ソ代謝の異

常（oxidationからreductionへ）である可能性が

強いとされているので64）フローセン下で低血圧麻

酔を行うときは，このことを頭においた方が良い．

　Rebound　hypertension

　SNPは投与中止後rebound　hypertensionが

起こることが知られている65～67）．Packerらは重

症心不全患者の治療にSNPを使用しCIの増加

を得たが投与を急に中止するとCIはコントロー

ル値よりも減少し著しい血圧上昇をきたし，3例

は肺水腫を起こしたと報告している65）．このhy－

pertensionは血圧低下によって刺激されたレニ

ンーアンジオテンシン系の機能充進によるもので

血漿レニン活性（PRA）は血圧に反比例しこの半

減期は15分であるのでSNP中止後にもPRAは

しばらく上昇しているためと考えられている．こ

れはアンジオテンシン皿拮抗剤のsaralasin投与

でSNP中止後のrebound　hypertensionが防止

できるという事実からも確認できる66）．TNGに

関しては同様の報告はないがLiu，　Stanleyらは

rebound　hypertensionを認めている68）．理論的

にもT：NGが特異的にレニソーアンジオテンシソ

術中の血管拡張療法 21

系を抑制する事実がない以上低血圧後のrebound

hypertensionは起こっても不思儀はない．　TMP

は節遮断剤であり交感神経系の抑制はレニソーア

ソジオテンシソ系の抑制をも招く69）ために著しい

rebound　hypertensionがみられないのであろう．

　Tachyphylaxisと毒性

　SNP　イヌではSNPに抵抗を示す例が多
い70）．抵抗群では同じ50％の血圧減少を得るのに

通常の10倍以上のSNPを要し時間とともにさら

に増加する．しかも心拍出量，左室dp／dt脳血

流は著明に上昇する．またMVO2も150％も上昇

する．このtachyphylaxisはヒトでは少ないと

考えられていたが最近の報告ではヒトでも軽度の

ものは少なくないという報告もある70）．しかし

TMPにくらべれば非常に少ない．この現象は交

感神経機能幽幽，レニソーアソジオテソシン系の充

．進，またSNP分解によるCN　レベルの上昇で

SNP血管拡張作用が拮抗させる等が考えられて

いる71）．しかしSNP分解による組織CNレベル

の増加がreceptorを競合することによって直接

SNP，の作用を拮抗するという説72）には無理があ

るように思える．彼らがaortic　stripを浸した液

のCN濃度を得るにはTinkerら73）がS：NPの心

筋毒性を調べた極量（20mg／kg／hr）よりさらに多

い量を使用せねばならないがこれは致死量である．

Bravermanら74）はイヌにKC：Nを投与して血中

および組織のCNレベルをかなり上昇させても

SNPの効果はまったく減弱しなかったとしてい

る．したがってtachyphylaxisの主因は低血圧に

よる交感神経系およびレニソーアンジオテソシソ

の過剰反応がもっとも考えられ，これには麻酔レ

ベルを深くする75・　76），β一blockerを使用する77～79）

等で十分切り抜けることができる．極端なtachy－

phylaxisはヒトではきわめてまれであるが80）も

しそのような例に遭遇すれば他の方法に切り換え

ればよい．SNPの安全量は1．5mg／kg80），ある

いは1．Omg／kg46）とするものまた投与速度の因

子を考慮して10μ9／kg／min81）とするもの等種々

いわれているが術中に使うような比較的時間が限

られている場合は投与速度よりも総投与量が問題

となる82）．著者は脳動脈瘤，Harrington手術．、

total　hip　replacement等にSNPを使用してき

たが成人でnipride（SNP粉末製剤50　mg）1
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バイアル以上必要とした例は経験していない．ま

た1．5mg／kg以上では低血圧時の脳虚血を増悪

する46）．したがってMichenfelderのいうように

1mg／kgを上限とする46）のがもっとも適切であ

ると考える．CN中毒による死はきわめてまれで，

いままで3例報告されている83）がいずれも3～10

mg／kgとtachyphylaxisを克服するために大量

投与した例である84）．CN中毒のモニターとして

血中C：N，thiocyanateレベルの測定をすすめる

むきもある43）が，血申CNレベルが組織CNレ

ベルを忠実に反影する保証はなく85）血液ガス（と

くにpH），血中乳酸値，乳酸／ピルピン比，混合

静脈血PO2等はより信頼できる指標である（C：N

中毒の治療に関しては文献1を参照）．結論とし

てヒトでは臨床上問題となるほどのtachyphy－

laxisはきわめてまれでその速効性，また調節性

の良い点で低血圧麻酔には非常に勝れた薬剤であ

る．

　TNGWelterら86）はNLA麻酔下でTNG
による低血圧を試みたがTNG投与量を大幅に増

やしても平均血圧を73torr以下に下げることは

できなかった．Tachyphylaxisは認めなかった

という報告37）もあるが確実に速く大きく血圧を下

げるという点ではSNPに劣るようである87）．投

与中止後の血圧の回復時間もSNPよりも遅い37）．

毒性は低血圧に付随するもの以外特異的なものは

methemoglobinの形成である．　Fibuch88）は0。4

mgの舌下錠を投与された患者で7～8％のme－

themoglobinを術中に認めたケースを…報告してい

るが低血圧麻酔では問題になるようなmethemO・

globinの上昇はないようである89）．

　TMP　三者のなかでtachyphylaxisがもっ

とも多くまた投与量も個人差が大きい87）．これを

防ぐには初回量を大きくする方法もある90）が著者

は深い麻酔レベルで使用するのが最良と考える．

おもな難点は作用発現，投与中止後の血圧の回復

が遅くしかも患者によって大きく差があることで

ある．しかし欠点をよく理解して使用すれば：有用

な薬剤である．

　結　　　論

　以上麻酔および手術中の高血圧の治療および低

血圧麻酔についてnitroprusside，　nitro91ycerin，

trimethaphanの三者を比較しながら検討した．

血圧上昇，頻脈を防ぐことは虚血性心筋の保護，

術中，術後の心筋梗塞，心不全および脳出血等を

予防するうえで非常に重要である．高血圧の治療

では急性心：筋梗塞の患者でSNPよりもTNGが

優れている可能性がある点を除いては，それぞれ

のi薬剤の特徴を理解して使えば皆有用な薬剤と考

えられる．低血圧麻酔では重要臓器の虚血を起こ

さない安全域のなかで各薬剤の特性を理解して使

用することが重要である．最近静注による投与法

が確立されたTNGがCN中毒がなく，また冠

動脈血流を確実に維持し，tachyphylaxisもみら

れないので低血圧麻酔にはSNPより優れた血管

拡張剤とする傾向もある．しかし臨床上問題とな

るほどのSNPのtachyphylaxisはまれでまた

薬用量を知って使えば中毒を起こす可能性はきわ

めて少ない．著者の判断ではTNGはSNPの速

効性，優れた調節性，確実に望みの低血圧が得ら

れる等の長所をしのぐほどではない．手術中の心

不全，低心拍出量症候群と血管拡張剤については

前号で詳述されているので省略した．
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