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はじめに

　心筋虚血急性期および再三二時にしばしば致死

的となる心室性不整脈が出現することは周知のご

とくである．このような不整脈発生の
mechanismそしてそれに対する薬物の効果に関

してはこれまでいくつかの研究がなされてきてい

るが，多くの実験は麻酔下動物または摘出心を用

いて行われたものである．麻酔剤の使用，機械的

呼吸補助，脱神経支配が虚血中や再灌山中の心筋

障害の程度に，何らかの影響をおよ．ぼすと考えら

れ，事実諸家ら1）・2）の報告によると，麻酔の導入

が不整脈発生頻度を変化させると言われている。

今回はこのような麻酔下と非麻酔下での虚血中ま

たは再灌流中での不整i脈発現性　（ar－

rhythmogenesis）の差違につし・て，いくつかの実

験結果を踏まえて検討した．

1．　交感神経系の影響

　交感神経系の変化が冠動脈閉塞直後に発生する

不整脈の重症度に何らかの影響を及ぼすと言われ

ているが，その機序については今だ明らかではな

い．Ebertら3）は雑種成犬を用い20分間の左冠動

脈前下行枝（：LAD）結紮を行い，この間の心室細

動（VF）の発生に対するcardiac　denervationの

効果を検討した．その結果コントロール群では

VFの発生頻度が52％であったのに対し，3週間

前に外科的神経遮断を行いさらにレゼルピンの前

処置をした群では1例もVFの発生を認めなかっ

た，同様にSethiら4）の報告では雑種成犬にて60
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分間のLAD結紮により誘発されたVFの発生率

はコントロール群において47％であったが，　6

hydroxydopamineによりchemical　sympathec－

tomyを行うと0％となった．

　一方，β一receptor　blockerの投与が不整i脈発生

を抑制するという報告もある．例えば，pindolo1

はラットの虚血心モデルにおいて心室性不整脈の

発生頻度および死亡率を低下させた5）．また

atenlolも虚血中や三二山中の不整脈抑制に有効

であったと報告されている6），7）．このようなアド

レナリン受容体遮断による抗不整i脈効果からも交

感神経系の不整脈発現機序への関与が間接的に示

唆された．したがって麻酔剤の使用がsym－

pathetic　toneを変化させ，これによってar－

rhythmogenesisに影響するという仮説が成立す

るかもしれない．

2．Ischemia－induced　arrhythmiaに対

　する影響

　近年麻酔下と非麻酔下動物における虚血中の不

整脈の発生頻度を比較した報告がいくつか紹介さ

れた．Siegmandら1）は虚血中のVFによる死亡

率がベントバルビタール麻酔下ラットにおいて有

意に低いことを示した．またMaCleodら2）もラ

ットを用い，ハロセン麻酔が冠動脈結紮中の不整

脈の発生を抑制したと報告している．著者らの実

験（未発表）においても，ベントバルビタール麻

酔ラットと覚醒ラットのLAD結紮によるVFの

発生率は50％vs　63％，心室性期外収縮総数は

471±128vs　1099±265と後者で不整脈発生がよ

り顕著であった．このように冠動脈閉塞後早期

（60分以内）に認められる致死的心室性不整脈の
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発生は，明らかに麻酔剤によbて抑制されている．

3．Reperfusion－induced　arrhythmiaに

　対する影響

　短期間の冠動脈閉塞ののちに再耐油を行うと心

室性の不整脈が頻発することが知られている．こ

のreperfusion－induced　arrhythmiaの発生頻度

および重症度は，先行する虚血時間に強く依存し，

その関係は5－15分間の虚血時間をピークとした

ベル型を示す8）．著者ら9）は麻酔ラットと覚醒ラ

ットにおけるこの再灌流山不整脈の時間依存性を

比較したが，ともに虚血5分後にVF．の発生頻度

がピークとなった．各々の虚血時間においてみて

みると，reperfusion－induced　VFの発生率は虚

血3，5分後において覚醒ラットで有意に高かっ

た．（3分；20％vs　67％：p＜0．05，5分；75％

vs　100％＝p＜0．05）以上のごとく再灌流時不整脈

の虚血時間依存の特性に対して，麻酔の影響は認

められなかったが，その重症度は麻酔下動物にお

いて軽減された．

4．抗不整脈剤の効果に対する影響

　前述したごとく虚血中や再灌流中に出現する心

室性不整脈は明らかに麻酔剤によって修飾され

る．一方，これまで抗不整脈剤として報告されて

きた薬剤の効果を比較してみると，覚醒および麻

酔ラットの再灌流モデルにおいてVFの発生率は

β一blocker，　calcium　antagonistによって同じよう

に低下した9〕．但し心拍数への影響の違いによっ

て，各々の薬剤の抗不整脈効果は多少異なった．

すなわちβrアドレナリン受容体の選択的プロッ

カーであるatenololは両モデルにおいて，有意

な心拍数の低下と再灌流時VFの発生頻度の低下

をもたらした．calcium　antagonistの1つである

nifedipineは麻酔ラットにおいて心拍数を有意に

増加させ，これにともないVFの発生頻度の低下

は軽度であった（統計的に有意ではなかった）．

しかしながら覚醒モデルではnifedipineは心拍数

を変化させず，不整脈の発生を劇的に抑制し，こ

の抗不整脈効果は他の2つのcalcium　antagonist

（diltiazem，　verapami1）より強力であった．これら

の結果から心拍数の変化が不整脈発生に影響を及

ぼすと考えられ，麻酔下動物ではこの心拍数に対

する薬剤の効果を充分考慮しなければならない．

最後　に

　以上，麻酔剤の使用が実験動物における虚血ま

たは再灌流時の不整脈の発生を抑制することを述

べてきた．しかし逆に麻酔導入により血圧の低下，

心拍出量の低下，町明流への影響がar－

rhythmogenesisを助長する可能性は充分考えて

おく必要がある．
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