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要 旨

　開心術後低心拍出量症候群（：LOS）は開心術後

の合併症としてもっとも頻度の多いもので，その

予後は必ずしもよくなく，死亡原因の第1位にあ

げられている．発生機序は多因子により，その発

生予防のため，現在なお努力が重ねられている．

とくに，開心術中の心筋保護に重点がおかれ，予

防法の改善が行われている．発生後の治療法は強

心昇圧剤，血管拡張剤などによる心筋収縮力の増

強，末梢循環改善の方法が主であるが，最近，

IABP法など機械的循環補助が併せ用いられ，効

果をあげている．開心術後の：LOSについて，現

在までの概況を諸家の報告を参考として述べてみ

たいと考える．

は　じ　め　に

　低心拍出量症候群〔：Low（cardiac）output

syndrome：LOS〕は開心術後における心拍出量

急性減少の状態であり，広義には心原性ショック

の病態を示す．開心術後の合併症としてもっとも

発生頻度が大で，その予後も必ずしもよくないこ

とから，当然，それに対する発生病理の解明およ

び対策が講じられることは当然であり，現在にお

いても，発生主因と考えられる開心術中の諸操作

に伴う心筋障害発生予防のための心筋保護法，発

＊東京大学医学部胸部外科

生後の対策などの諸問題について多くの検討が重

ねられている．発生病因として，開心術に伴う心

筋障害としても，その原因が心筋梗塞のごとく，

単一なものではなく，体外循環を含む多くの因子

が介在し，多因子による原因が存在するうえ，末

梢循環を含めての循環系全体の関与が症候発症に

起因するため，なお多くの解明を必要とする部分

が少なくない．したがって，治療法もほぼ方向が

定まったとはいえ，詳細な点では統一的見解を欠

く部分も存在し，なお検討の余地も多い．以下

LOSに対する概観を述べてみたいと考える．

1．　LOSの歴史的事項

　1962年以前は開心術の対象は主として先天性心

疾患であり，開心術後の心機能低下による循環不

全の症候を呈する症例は術後急性心不全として考

察され1），その原因は疾病に伴う特殊因子ととも

に外科的心筋損傷不完全修復，随伴因子として

体外循環，冠血管内空気塞栓2）などの因子があげ

られ，心内修復操作中の冠血行遮断は回復可能程

度の短時間内にとどめられ，この点については深

刻な問題となっていなかった．したがって，その

対策として，外科的心筋損傷の軽減，心内修復法

の改善，空気塞栓の予防など解剖学的，巨視的な

予防法にとどまり，発症症例の治療は単にジギタ

リス剤，通常の強心昇圧剤の使用にとどま．り，治

療効果も至って乏しい状態であった．以後，開心

Presented by Medical*Online



158 循環制御第3巻第1号（1982）

術対象の範囲が拡大し，同様な開心術後急性心不

全発生が少なからず認められ，死亡率も高く，病

態解明および治療法検討の動きが盛んとなった．

LOSの言葉が始めて論文にみられたのは1966年，

Coffinの論文3）である。：LOSに対するepinephrine

の効果を臨床的，実験的に示した．症候として，

不整脈，呼吸障害，容量不足のない状態下での低血

圧，末梢性チアノーゼ，毛細血管の充満不足およ

び乏尿を症候としてあげている．その翌年，

Norman編集の“Cardiac　Surgery”にR．　C．

Lillehei4）が　Hypotension　and　L　ow　Output

Syndrome　following　Cardio－pulmonary　Bypass

の題名の許に：LOSの発生病理，治療について詳

細に述べ定義も明瞭に記載した．病態として，開

心術後の低心拍出量状態下の末梢循環不全の重要

性を強調し，その循環改善の治療方針を示した．ま

た彼らはLOSはショックの同義語であるとした．

：LOSをショックと規定したことに関しては，同

年，Kirklinら5）の：LOSに対する考えは異なり，

：LOS症例には必ずしもショック症候を伴うとは

限らず，ショックと規定することに抵抗を示して

いる．Lilleheiら4）の末梢循環改善のための：積極

的な血管拡張対策は心原性ショックに対する治療

法として1969年Cordayとの強烈な論争となる

が6），心筋梗塞症例を対象とするCordayと，

LOSを対象とするLilleheiの論争であり，おの

おの対象が異なるため，意見の一致をみななかっ

たのが当然といえる．：LOSは心筋梗塞と異なり，

冠血管の器質的閉塞障害が少ないため，その治療

としてLilleheiの方法論は今日においても正当性

を示しているといえる．時代を経るとともに，手

術法の改良，体外循環法の改善などが進められた

が，同時に，重症例対象への適応拡大もみられ，

LOS発生率の著減はみられなかったが，1974年

ごろより，開心術中の心筋阻血による心筋障害が

術後の：LOS発生にもっとも大きな因子を形成す

るとの考えに基づき，以後，予防対策として，開

心術中の心筋保護に重点がおかれるようになり現

在に至っている．

　LOSが発生した場合，1966年以前は末梢血管

収縮作用を共有するカテコールアミン剤，nor・

adrenaline，　adrenalineおよびそれら類似の薬剤

の使用が行われていたが，以後，末梢血管拡張作

用を有し，強力な二二作用を有するisoproterenol

の登場7）となり，その全盛時代となるが，その二

時，催不整脈作用の強いことから，最近，この副

作用の少ないdopamine，　dobutamineなどの薬

剤が多用されるようになった．同時に，術前すで

に心筋障害の存在する症例などに対しては，後負

荷を軽減するための積極的な血管拡張剤の併用も

盛んに行われ，かつ，左心室仕事量の軽減および

冠血流を増加せしめるため，補助循環のため

IABPも併せ施行されることも少なくない．この

ことは現在使用されている強心昇圧剤は心筋に対

して必ずしも良い面のみの作用を有しているので

はなく，効果としてもいわば両刃の刀の作用効果

を示すことがあり，その使用を適度にとどめ機械

的な補助により，治療効果を上げる意味を有する．

2．　定 義

　開心術後の心拍出量減少により，低血圧，乏尿

あるいは無尿となり，末梢性チアノーゼ，脈圧の減

少，高い静脈圧を伴う症候を指す4），Muellerら7）

はLOSを開心術後に発生する心筋収縮力低下に

より，代謝需要に応えられなくなった状態と定義

している．Lilleheiら4）はショックと同義語であ

ると規定したことは前述のとおりである．

　厳密には以上の定義に該当する症例のみをLOS

とするが，冠血行再建術は厳密には開心術ではな

いが，同様な症候が発生した場合，LOSと表記

され，また，非開心術症例の手術後においても容

易にLOSの言葉が通常用いられている．：LOSの

言葉はきわめて便利な言葉であり，病態もほぼ同

様なため，習慣的に使用されているものと考える．

類似の病態として10w　cardiac　output　failure，

10w　output　stateなどの言葉が使用されるが，

これらはさらに広い病態を示すもので，心拍出量

低下の種々な状態を示し，開心術以外の症例にも

使用され，また，慢性心不全例にも使用されてい

る．病態はLOS，　pre－LOSおよび慢性心不全の

状態をも包含する．

　開心術後，体外循環離脱時すでに心拍出量が著

しく少なく，ただちに強心昇圧剤の使用を余儀な

くされて，血行が一応安定しているが，なお24時

間以上の持続使用を行っている場合，：LOSの症

候はないが，打ち切るとLOSをきたすような場
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合，LOSに準じて差支えないと考える．

3．　：LOSの発生病因

　解剖学的要因と生理的要因に別けられるが，こ

れらが混合し発生することが少なくない．

　1）解剖学的要因

　心内の解剖学的異常の不完全修復，異常走行の

冠一血管切断，人工弁機能異常，などがこれらに該

当する．このような解剖学的な異常残存は術前の

検査，手術手技の改良，人工弁の構造改善などに

よりLOS発生が予防されうるが，これらを主因

とする：LOS発生は現時点においても問題は存在

する．多少ともこれら解剖学的な異常が開心術後

残存し，以後述べる生理的異常が合併しLOS発

生をみることが少なくない．解剖学的異常が術直

後明瞭に残存すれぽ再手術によりLOS発生を予

防できうる場合もある．

　2）　生理的要因

　（1）慢性心不全　術前すでに心機能異常を有す

るものであり，手術操作に伴う心筋損傷はさらに

機能の悪化をきたす．さらに，これら症例では術

前，血中のカテコールアミン濃度も高く，代償的

意味を有するが，心筋におけるカテコールアミン

の貯蔵，合成は低下抑制されており8），これらの

点も術後LOSの発生に関連を有する．また肥大

心は低体温法による心筋保護を行う場合，温度較

差が生じ易く，効果が不十分になる可能性が大き

く，この点もLOS発生因子となり得る．

　（2）体外循環現在，一般に行なわれている

体外循環は非拍動流の血流であり，正常血流と異

なり，微小循環の血行が障害され，体外循環の延

長とともに全末梢血管抵抗が上昇する4）．心血行

については180分程度の体外循環では心筋への血

流配分，障害は軽度に止まり9），常温体外循環下，

拍動心では動脈血圧100mmHgより50　mmHgに

低下したとしても，冠血管は拡張し，心筋の酸素

消費量，代謝の変化は軽度の変化にとどまるが，

28℃程度の低体温法を併用すると，この拡張作用

がなく，心内膜下の血流は減少し，この部の虚血

性変化をきたす10）．

　体外循環下，心室細動は静止視野がえられ，空

気塞栓が予防でき多用されたが，心室細動は常温

下では拍動心に比し酸素消費量が2～3倍となる．
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低体温下では細動心は拍動心に比し酸素消費量が

減少する11），この原因は心内膜下層の血流減少に

起因し12），虚血性変化が進む．このように体外循

環においても心筋障害の因子が発生するため予防

対策が講じられる，

　体外循環は前に述べたごとく，大なり小なり末

梢循環不全類似の変化をきたすため，軽症で短時

間潅流にとどまる症例以外は全身の酸素消費量を

減少せしめるため，低体温法を併用するのが一般

的である．この場合，全血を用いれば体温の低下

とともに血液粘稠度が増し，微小血管へのsludg－

ingが発生し，かつ，　Hb一酸素解離曲線の左偏も

加わり，末梢組織への酸素の供給も不足するため，

その予防として希釈体外循環が行われる．この希

釈には限度が存在し，高度の希釈には且b減少に

よる酸素の供給が不足し，とくに心臓では心内膜

下層の虚血をきたすし，肥大心ではとくに影響を

受け易い．したがって，一般には20％程度の希釈

にとどめ，Ht　30％程度とする13）．また血圧低下

も心筋虚血の原因となるので80mmHg以上に保

ち13），心室細動は後述の方法により可及的に避け’

る方法が用いられている．

　一般の体外循環は定常流であり，このことも潅

流異常形成の原因となる可能性大で，最近，正常

の拍動流に近い潅流が試みられているが，Singh

ら14）は臨床例で非拍動流拍動流体外循環を血行，

代謝の面より検討した結果，尼僧のあいだに差を

みないが，術前心不全症例では拍動流体外循環を

用いた方が，著しい：LOS発生をみないことを指

摘し，重症例への効果の可能性を示している．

　（3）開心術中の心筋阻血　心内操作を行うにあ

たり，無血視野をえるためには大動脈を遮断しな

ければならない．遮断により冠血行は途絶する．

心筋はanoxiaのため，経時的に無酸素障害が進

行する．常温1時間の遮断では心筋細胞は不可逆

性変化が進行し，細胞膜の選択的透過性は失わ

れ，血流再開後，細胞および間質浮腫，筋線維の変

性およびmitochondriaの膨化，　Ca什沈着の著変

を示し（図1，2），とくに心内膜下層では出血変

性壊死の著しい変化をきたし，心臓は過収縮によ

り石状に硬化する（stone　heart）15）．したがって，

これらの変化を極力阻止する方法が種々考案され

現在なお検討が重ねられている．
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図1．正常の心筋電顕像×10，000倍（イヌ）

明瞭な筋原線維分節パターンを示し，多くのミトコンド

リアが存在し，棚状のクリスタが明瞭にみられる．ミト

コンドリアの近くにグリコーゲン二二や，脂質小滴がみ

られる．

麟懸

竪鞭・’

図2．25。C低体温下，2時間遮断後，再潅流1
　　　時間時の心筋の変化

筋原線維間の間隔が広く，筋原線維の門門消失がみられ

る．間質浮腫も著しい。とくに，ミトコンドリアの内部

構造に均一な濃染物質（カルシウムの沈着）により判別

できない．グリコーゲン顯粒も著滅してほとんどみられ
ない．

　Mi：ミトコンドリア　　Z：Z線
　G：グリコー・ゲン穎粒　 ：L＝脂質小滴

　大動脈を遮断したとしても，選択的に冠潅流を

行えば心筋のanoxiaは予防されるが，血液を用

いた場合，常温下持続的に行う方法もあるが，カ

ニュレーションはいたって煩雑であり，操作によ

る合併症も意外に多いことから，大動脈基部より

冷却血液あるいは晶質液を流し冷却を行う方が簡

便であるが，血液は50％に希釈したとしても，低

温による血液粘稠度の上昇に、より，高い潅流圧を

必要とし，冠血管め外，中膜の出血をきたす不利

な点がある．そのため，10～15℃に冷却した

Ringer－Lactate溶液を冠血管に流し，内部冷却

を行う方法もとられ，冷却，代謝基質の供給，代

謝産物の洗い流し作用も加わり，心筋保護の効果

が著明にみられる16）．しかし，心筋に対する平均

的な冷却効果をきたすが，なお，冷却過程中，心

室細動発生もあり，酸素消費量をもっとも少なく

する心心停止を人為的に速やかに行う溶液を併せ

乞うることによりさらに，心筋保護の程度が向上

することから，化学的心停止剤が用いられ，各種

溶液が現今用いられている17）．この心停止はKに

よる作用である．1955年忌elroseら18）が初めて

用いたものは高濃度溶液のために心筋壊死をきた

し，一度捨てられた方法であるが，K濃度10～40

mEq／L程度の等張溶液であれぽ，心筋変化が生

じないことが判明し，1975年以降，再び使用され

るに至った．また，4℃程度の冷却水を心嚢に注

入する方法（心臓局所冷却法）も取られている

が，心筋は外表面より冷却され，内面との温度較

差が生じ，冷却の遅い内面に阻血障害が発生する

可能性があり，この方法単独では冷却効果は不十

分なため19），現今では冠潅流冷却＋心停止剤＋局

所冷却の方法が重症例，とくに肥大心で行われ

る．このような心筋阻血に対する心筋保護対策が

行われるに至り：LOSの発生あるいはこれによる

死亡率の減少がみられた13）．さらに，冷却，心停

止のためのKのほかに，Mg17），ステロイド20），

プロカインなど17）の保護剤の混合が試みられ，そ

のほか再潅時のreperfusion　injury予防のための

Ca拮抗剤21），酸素消費量減少のためのβ一受容体

遮断剤22）の使用などが試みられている．’

4．LOSの血行および代謝の変化

　開心術後の心拍出量の減少により発生するため，

LOSの発生と心拍出量減少はある程度の相関が

みられるが，心拍出量の絶対値によって明瞭に区

分はできない．しかし，多くの症例では心指数

（CI）2．　Ol／M2／分以下の症例に多い．末梢血管抵

抗値は上昇し，深部体温と表層体温の較差は拡大

する．StUrmら23）はLOSにおいて重症度を区分

し，CI＜1．21／M2／分を重症とし，1．2〈CI〈2．1

を中等，CI＞2．1を軽症とし，　CI　2．　51／M2／分以

上ではLOSは発生しないとしている．

　酸素消費量は減少し，100m1／M2／分以下は重

症である24）ご’重症となるに従い動静脈血酸素較差
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は拡大する25）．血液乳酸値は多くは20mg％以上

を示すが，50mg％以上は最重症例である．血液

酸塩基平衡では一10mEq／L以下の持続は重症例

であり，治療後なお進行する症例は救命しえない

場合が多い．治療中，収縮期圧801nmHg以上保

持しうる症例では一5mEq／L以上，あるいは代謝

性アルカロージスを示す症例もしばしぼみられる．

5．　LOSの発生頻度

　教室におけるLOS発生率を1966年より1980年

の15年間でみると開心術症例1，323例中，発生例は

342例で25．9％の発生率であった．5年間隔に区

分すると前期23．6％，中期27．6％，後期27，4％で

発生率の減少はみられなかった．しかし，LOS

の死亡率は前期51．1％，中期36．7％o，後期27．7％

で確実に減少を示している（図3，4）
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　1　2　3図4．LOS症例の死亡率

　開心術症例中，先天性と後天性心疾患に別け

：LOSの発生率をみると，先天性心疾患では前中後
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期ともに22％程度の同程度の発生であったが，後

天性心疾患では前期34．7％，中；期50％，後期38．8

％で発生率は先天性疾患よりやや多かった（図5）．
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　　Wt　　　　3
　1966～1980年間5年間隔における先天性

旧例患症例（congenita1）と後天性心疾患症

（acquired）における：LOSの発生率

現在行われている心筋保護法は1978年半ば以降で

あるため，その反映はなお今後の集計を待たなけ

れぽならない．外国におけるLOSの発生率につ

いてはBuckberg26）によると1972年以前において

は開心術滋強心昇圧剤を必要としたLOS症例は

38％で，その12％が死亡したが，以後，心筋保護

法の改善により，発生率は6％に減少し，その3

％oが死亡したとしている．Appelbaum27）は僧帽弁

疾患開心術症例125例中62例，49。6％の発生率を

報告している．先天性心疾患ではLOSの多発す

るファロー四徴症では，Areiniegasら28）は開心

術を行った症例209例中LOS発生率は26．5傷で，

死亡率の主位を占め，冷却，心停止法施行後，発

生率は減少したとしている．Rizzoliら29）は心室

中隔欠損症開心術症例312例中，30例の死亡例が

あり，その70％は：LOSによる死亡としている．

以上のようにLOS発生はなお症例によっては高

頻度にみられ，死因の主位を占めているにとは確

かであるが，心筋保護法により，確実に発生頻度

あるいは死亡率の減少がみられるようである・

6．　LOSの治療

　LOSが発生した場合，治療方法は心筋収縮力の

増強と心臓に対する負荷低減が併用して行われる．

そのための測定指標としてづ血圧，中心静脈圧，

左心房圧（肺動脈襖入圧），尿量，血液ガス，酸

塩基平衡諸量の測定が必須であり，さらに，心拍
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出量の測定ができうれば十分である．治療法は従

来より即効性の強心昇圧剤が用いられたが，現今

では末梢血行改善と同時に心後負荷の軽減に血管

拡張剤を併用することも多い．さらに，左心室仕

事量軽減とともに冠血流増加のためIABPの併用

もしばしぽ行われる．

　（1）強心（昇圧）剤　おもに即効性のカテコー

ルアミン剤が使用される．心筋収縮力増加のため

には強い変域作用を有し，末梢収縮作用の少ない

β一受容体カテコールアミンが使用される．最近

までその代表として，isoprotereno17）が主位を占

め，それ以前の使用薬剤に比し，数段の優れた効

果を示した．しかし，強力な変力作用の禄かに，

比較的強い変時，催不整脈作用を有することと，

現在のように，冠血管の器質的変化の存在する症

例を多く扱うようになると，とくにその副作用に

よる病状悪化も無視できなくなり，それら副作用

の少ない薬剤使用に傾くようになった．すなわち

dopamine30），　dobutamie3i）などである（図6）t
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図6．1966～1980年間5年ごとにおけるLOS
　　に対する強心昇圧剤使用変遷

しかし，これらの薬剤とてもLOSに対しては理

想的なものではなくLazarら32）の指摘するごとく，

体外循環直後の早急な使用は補助循環に比し，代

謝の回復，心仕事量の回復が悪く，早期使用を戒

めている．

　このようなカテコールアミン剤とともに心臓の

後負荷を減少せしめ，末梢潅流の改善を行うため，

phentolamine33），　hydralazine34）fnitroprusside－Na

23）などの血管拡張剤を積極的に併用する方法も取

られており，併用した場合，心内膜下層の出血

壊死が軽減されることが確かめられている．

　（2）補助循環法　LOSに補循環法として，左心

室の仕事量を軽減し，冠血流量を増加せしめる

IABP法35）は心筋に対するカテコールアミン剤の

ような副作用がなく合理的と考えられる．Sturm

ら23）は．：LOS症例に対してIABPを用いての治療

方針を示している．LOSに対してはまずIABPを

施行し，つぎに血管拡張剤としてnitroprusside－

Naを投与し，なお，　LOS状態下ではdopamine

を併用して血行安定を行う方法である．このよう

なIABP＋nitroprusside－Na＋dopamineの併用

でCI＜1．2以下，全末梢血管抵抗値（TPVR）2，100

以上の症例は予後が悪く，95％の死亡率を示し，

1．2＜CI＜2．1，　TPVR〈2100では45％の死亡率，

CI＞2．1，TPVR〈2100では循環不全で死亡するこ

とはないとしている．教室においても，：最近では

強心昇圧剤使用下，重症例ではIABP法を積極的

に使用し，著しい効果をえた症例を経験しつつあ

る．

　（3）その他　補助療法としてGIK溶液の使用36），

ズテロイド大量使用24・37）などの方法があるが，そ

の効果はなお検討を要する．

お　わ　り　に

　以上LOSについて述べたが，開心術症例での

合併症として，その発生頻度は手術適応範囲が拡

大されたこともあって，決して減少しておらず，

また死亡率は依然第1位を占めていることに変わ

りなく，その発生予防および治療にはなお一層の

努力と研究が必要と考える．
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