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　冠動脈再建術症例で術中ニトログリセリン直接

投与による冠血流量及び血行動態への影響をしら

べるために，体外循環からの離脱前に心停止液注

入ラインより1mgのニトログリセリンを投与し

た群6例（以下投与群）と非投与群6例でグラフ

ト部冠血流量と周術期の血圧等の諸パラメータを

比較検討した．

　投与群と非投与群との間に年令，体重，身長，

術前心係数に有意差なく，グラフト部冠血流量は

体外循環からの離脱前の測定で両群雨に有意差は

なかった。投与群ではグラフト三冠血流量測定直

後にニトログリセリンを注入したが，その前後で

の流量に有意差はなかった．また主群とも閉胸前

にグラフト部冠血流量を測定し，両群に有意差を

認めた．非投与群の心係数は手術前後で有意の増

加を認めなかったが，投与群では有意の増加を認

めた．

は　じ　め　に

　ニトログリセリン（以下NTG）が狭心症に有

効であることは古くから認められているが，その
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作用機序については未だ定説をみるに至っていな

い．姫路循環器病センターにおける冠動脈再建術

症例では麻酔開始時よりNTGを0．2μg／kg／min

で，大動脈遮断中を除いて持続的に投与している

が，今回NTG冠動脈へのbolus　inj　ectionが再

建部の冠血流にどのような影響を与えるか，また

体外循環終了後の心機能にいかなる影響を与える

かを見るために，部分体外循環中に1mgの

NTGを心停止液注入ラインより注入し，再建部

冠血流量を測定した．

対象及び方法

　58年8月から59年12月にかけての左前下行枝

（以下LAD）再建術をおこない，人工心肺（以

下CPB）離脱後】ABPを行なわなかった症例の

うち，12例1を対象とした．これを2群に分け，1

群6例は対照群とし，CPB離脱前及び胸骨閉鎖

前に：LADの再建部冠血流量を日本光電社製電磁

流量計MFV－1200によって測定した．他の6例

ではCPB中の流量測定直後に1mgのNTGを
大動脈の心停止液注入ラインより注入し再び流量

を測定し，NTG投与群（以下投与群）とした．

　両群とも血圧，肺動脈喫入圧，直腸温，鼻咽頭

温を併せて測定した．またICU帰室3時間後に

血圧，肺動脈喫入圧，直腸温，心係数，CPK，

CK：一MB，　GOTを測定した．

　心拍出量はYHP社15055－Aを用い，血行動
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態のモニターはYH：P社製78342－Aを用いた．

麻酔法は150μg／㎏のフェンタニールをCPB前

に投与し，又CPB回路内に1mgのフェンタ

ニールを加える大量フェンタニール麻酔とし，麻

酔導入前に0．2μ9／kg／minのNTGと2μ9／kg

／minのジルチアゼムの持続投与を開始した．

NTGおよびジルチアゼムはCPB開始と同時に

投与を中止し，CPB中丁丁時に自己心拍が出現

した時に投与を再開した．

結果

　対象群と投与群で年令，身長，体重に有意差は

なく（表一1），体外循環から離脱時のLAD再

建部冠血流量にも有意差がなかった（表一2）．

又手術前，後の心係数，帰室3時間後のCPK，

CK：一MB，　GOT，にも有意差はなかったが（表一

2，表一3），胸骨閉鎖前の冠血流量には両者の

間で有意差があった（表一一　2）（non－paired　T－

test：有意水準0．05）．

　一方CPB中と胸骨閉鎖前のLAD再建部冠血

流量は対象群で有意の変化を示さなかったが投与

群では有意に増加した（Paired　T－test：有意水準

0．05）（表一4）．

考 察

　NTGは1～3分の半減期で代謝されて
Dinitraetになり，　DinitrateはNTGの1／10の力

価を有し2時間の半減期を有するとされている1、

虚血性心疾患患者の冠動脈再建術においては麻酔

導入前にジルチァゼム2μg／kg／min，　NTG　2．0

表1　対 象

　　　標準年令±　　　偏差 　　　標準身長±　　　偏差 　　　標準体重±　　　偏差

対 照群 55．7±2．7 163．7±4．0 62．3±6．0

投 与 群 54．5±3．2 164．0±2．9 65．2十7．8　　一

門 意差 一 一 一

表3　帰一3時間後のCPK，　CK－MB，　GOT

CPK CK・一MB GOT
対 照 群

659十379　一 52十33　一

47±17

投 与 群
465十147　一 51±34 43±11

有意 差 一 一 一

μg／kg／minを持続投与し，体外循環開始後自己

心拍がでる前の間，両者とも投与を一時中止して

いる．体外循環中1mgのNTGをbolus　injec－

tionで投与してから胸骨を閉鎖するまでの時間は

約50分であり，人工心肺回路への吸着のために胸

骨閉鎖まで影響が残っているとは考えにくいが，

吸着を無視してNTG及びDinitrateをその力価

に従ってNTGに換算して体内残留総量を次の差

分方程式に従ってシミュレイションした．

AS3　＝＝　log（　1　／2　）　・　S3／（　60　・　Hl　）　十　65D／60000

AS2＝log（1／2）

・S3／（60・H1）十S210g（1／2）／（60・H2）

AS＝AS3十AS2／10

　ここで△S3，△S2はそれぞれNTG，　Dinitrate

の1秒間で変化する量であり，H：1はNTGの半

減期（分），H2はDinitrateの半減期（分），　S3，

S2はそれぞれNTG，　Dinitrateの体内残留量

（mg）である．△SはDinitrateをNTGの力価に

換算したNTG量の1秒間で変化する量である．

NTGの持続注入開始からbolus　injectionまで約

15分を要しておりこれに従ってNTGのbolus　in－

jectionを行った場合と行わなかった場合のシミ

ュレーションの結果を示す（図1）．胸骨閉鎖時

の残留量は投与群0．17mgに対し非投与群は

0．12mgであるが広い内表面積を有する送，脱血

管への吸着がNTG投与後速やかに生ずるとし，

50％吸着さとるとすれば両群の値はさらに接近し

たものになり投与群1．2mgに対し非投与群1．1

mgになる（図一2）．これはあくまでも仮定で

あり，ここから結論を導き出せるものではないが，

胸　　　　　　　　　　　　　　　　　　　骨

　表2　体外循環離脱前後のLAD再建部冠血流と手

　　　術前後のCI

部分体外循環

･血流量

胸骨閉鎖時

･血流量
手術前
@CI

術　　後

@CI
対照群 49．2±14．3 55．0±23．2 2．5±0。7 4．2±1．2

投与群 67．8±36．0 102．0±34．9 2．5±0．5 5．4±1．4

有意差 一 十 一 一

表4　部分体外循環中と胸骨閉鎖前のLAD再建部

　　冠血流量

部分体外循環中

ﾌ冠血流量

胸骨閉鎖

ｽ冠血流量
有意差

対 照 群 49．2±14．3
55．0十23，2　　一

一

投与 群 67．8±36．0 102．3十34．9　　一

十
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体内N丁G残留量

1．Ong

o．bue

晩

体内NTG残留量

1．dng

　0分　　　　　　30分　　　　　　60分　　　　　　90分野in

O．2μg！kg！minのNTG持続注入とlmgNTGの急激な注入を組合せたもの

体内NTG残留！
1，dng

0．5皿9

O．5ng

Onng

　O分　　　　　　　30分　　　　　　　　60分　　　　　　　　90分min

　　　　　　O．2μg！kg！minのNTG持続注入

　　　図1　回路への吸着を想定しない場合

Orn9

　　0分　　　　　　30分　　　　　　60分　　　　　　90分min

　O．2μg！kg！minのN↑G持続注入とlmgNTGの急激な注入を組合せたもの

体内NTG残留量
1，0mg

O．5mg

晩
　0分　　　　　　30分　　　　　　60分　　　　　　90分min

　　　　　　O．2μg！kg／minのNTG持続注入

　　　図2　回路への吸着を想定した場合

閉鎖時に血圧は対象群と投与群で107±20／54±8，

112±15／58±12，肺動脈喫入圧は15±2，14±8，

（以上mmHg±SD）心拍数は87±6，85±11と

有意差がないことと併せて我々は両群のNTG残

留血中濃度に有意差はないと推定した．そうする

と両群間での胸骨閉鎖時に：LAD流量に差がでた

ことの原因は他に求められるべきである．

　一方年令，体重，身長，術前心係数に有意差が

なく，また麻酔方法も一定であてことから，投与

群と非投与群の差は主としてNTGをbolusで投

与したことによると考えられる．

　NTGを冠動脈内に200μgほど投与すると冠

血流は改善するが心拍数は有意の変化を示さず

2）3），血圧の変動も無視し得る2㌧との報告があり

我々は人工得肺離脱前に同程度のNTGが冠血管

内に投与されるために1mgを心停止液注入ライ

ンより投与した．

　NTGの冠動脈内投与で冠動脈径が一過性に増

大するとの報告は多く2）4）詠いずれの報告でも冠

灌流圧がほぼ一定に保たれており冠血流の増加10）11）

が認められている．しかし我々の研究ではNTG

のbolus　lnjection直後にLAD流量が有意に増

加しておらず，これは比較的多量のNTGで血圧

がやや低下したためと思われる．一・方NTGを投

与して45分後に冠血流量は有意に増加しており，

また対照群と比較しても有意の増加が認められて

いる．我々が今回検討した症例では劇的な変化を

示す，いわゆるcoronary　spasmは1例もみられ

ず，NTGの冠動脈内投与によるcoronary　spasm

寛解9）12），機序によるLAD流量の増加は考えら

れない．

　NTGは体循環への作用により前負荷及び後負

荷を軽減し，心室壁運動性を改善すると言われて

おり13）一15、自己心拍出現以後のNTG持続注入は

こうした体循環への効果をも期待して用いられて

いる．しかし先に述べたように体外循環中に投与

した1mgのNTGが胸骨閉鎖時に影響を残して

いるとは考えにくく，bolus　injectionによって惹

起された何らかの作用によって両幽間に差が出た

と考えざるを得ない．
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　　冠動脈の一部を虚血状態にすると進行性の冠血

管収縮がおこるといわれ．ており16）一18），L，ADの血

管吻合時にはLAD領域が相対的に虚血状態にな

る．そ・のために：LADに血管収縮がおこり，長時

間にわたり再建部面動脈の血流量が増加しにくい

という現象が生じていることが否定できない．ま

たこの血管収縮は血管拡張薬によってリバースさ

れ16），又NTGに心筋の側副血行を増加させ心筋

の乳酸代謝を改善する19）20）との報告もあり，

NTGにより虚血性の血管収縮の悪循環が断たれ，

：LAD流量が増加したと考えることができよう．

　　一方帰室後心係数が投与群に於てのみ手術前よ

りも有意に増加していることについては，帰室時

の心係数に両群間で有意差がないこと及び体外循

環終了後のみカテコラミンを使用していること等

のために，NTG投与，冠動脈再建にのみCI増

加の原因を求めることはできない．

　　さらにCPK，　CK－MB，　GOTは無才に有意差が

なく，体外循環中自己心拍出現後にNTGを心停

止液注入ラインから1mg　bolus　injectionするこ

とが，体外循環中に心筋のうけた障害に対する保

護的作用を有しないことが推察される．

ま　と　め

　　人工心肺からの離脱前にNTGを1mg心停止

注入ラインより投与することにより，胸骨閉鎖時

に冠血流量が有意に増加した．このとき体内残留

NTG量は両群で差がないと推定され，　NTG投

与による影響は低酸素性冠動脈収縮の解除による

と予想される．
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Ryokichi　Goto，　Osamu　Kinosita“，　Junichi　lkegaki’，　Kyoichi　Ogwa““，

　　　Hiroaki　Tsuruta““，　Shinichi　Yamamoto’“　and　Seizo　Iwami＊＊“
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We　have　investgated　the　effect　of　nitrog－

lycerin　（NTG）　on　coronary　circulation，　blood

pressure　and　cardiac　index　during　extracor－

poreal　circulation　in　patients　who　were　sub－

jected　to　AC　bypass．

　Twelve　patients　were　divided　into　2　groups：

1　mg　of　NTG　was　inj　ected　bolusly　through　aor－

tic　root　in　6　patient　prior　to　cessation　from　par－

tial　cardiopumonary　bypass　（NTG－group），　and

in　other　6　patiens　no　NTG　was　injected　（control

group）．　ln　the　both　groups　left　anterior　descen－

ding　coronary　（LAD）　graft　flow　was　measured

and　other　hemodynamic　paremeter＄　were　record－

ed．　There　were　no　significant　difference　bet－

ween　two　groups　in　age，　body　weight，　height，

preoperative　cardiac　index　and　LAD　graft　flow

measeured　prior　to　NTG　injection　（NTG　group）

and　to　cessation　from　cardiopulmonary

bypass．　ln　the　NTG　group　1　mg　of　NTG　was

inj　ected　during　the　measurement　of　LAD　flow，

and　no　significant　changes　in　the　flow　were

observed　following　the　NTG　injection．　The

flow　was　measured　again　before　the　closure　of

sternal　bone　in　the　both　groups，　however，

significant　increase　in　the　fiow　was　revealed　in

the　NTG　group．　Furthermore　between　pre－and

post－operative　periods，　no　significant　change　in

cardiac　index　in　the　control　group　was　observ－

ed．　But　on　the　other　hand　significant　increases

in　cadiac　index　were　observed　by　NTG　injection

at　post－operative　period．
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