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麻　酔　と 不　整　脈

澄川耕二＊

　麻酔と不整i脈を論じる場合，麻酔に関連して発

生する不整脈を問題にする場合と，特定の不整脈

を有する患者の麻酔管理を問題にする場合があ

る．後者については他の総説1～3）に委ねることと

し，本稿では麻酔に特異的な原因を有する不整脈

を対象とし，その実態喜発生機序および処置につ

いて最近の知見を述べだい．

11．　麻酔中の不整脈発生頻度

　統計により大きな差があるが，Vanikら4〕は

5013例の麻酔中17，9％に不整i脈をみている．Hur

ら5｝は患者の術前状態と麻酔中の不整脈の関連を

調べた（表1）．これでは気管内挿管に伴う不整

脈は除外してある．全体の発生頻度は11％であっ

たが，ASAのリスク分類と相関し，クラス1で

は6．4％にすぎないが，クラス4では28％にみら

れた．高齢者では発生頻度が高く，12－60才の7．4

％に対し，60才以上では22．6％であった．麻酔時

間が長くなると頻度も増し，45分以内の8．3％に

対し，3時間以上では17．7％であった．気管内挿

管は強い不整脈誘発因子であるが，一般症例での

発生頻度は1．5－15％2，5）とみられる．

現在使用中あるいは治験中の炭化水素麻酔薬はい

ずれもこの作用を有するが，ハロセンの作用が特

に強い．ハロセン麻酔下でエピネフリンの血漿レ

ベルと発生する不整脈の種類には一定の傾向があ

り，低レベルではまず上室性不整脈がみられ，レ

だ謹蒲無欝欝となり’しまし’

　a）機序

　麻酔薬自体の心に対する電気生理学的効果は組

織器官，生体の各レベルで検討されてきた．ハ

ロセン，エンフルレン，イソフルレンは，いずれ

も臨床濃度で洞房結節の活動電位の第4相と0血

腫1　ASA　リスク分類と麻酔中の不整脈発生頻度（挿

　　管時の不整i脈を除く）

リスク分類 症例数 頻度（％）

クラス1

クラス2

クラス3

クラス4

総計

326

396

157

25

904

6．　4

9．9

20．　4

28．　0

11．0

2．　麻酔に関連した不整脈

　1）炭化水素麻酔薬の心筋カテコールアミン感

　　作作用

　炭化水素麻酔薬は外因性および内因性カテコー

ルアミンの不整脈誘発作用を著しく増強する．こ

れは心筋感作作用として理解されており，その程

度は麻酔薬により異なるが，エピネフリンの不整

脈誘発血漿濃度で定量的に比較できる6・7）（表2）．

＊大阪大学医学部麻酔科

（Hur　＆　Gravenstein，　1979）5’

表2　各種麻酔下のイヌにおけるエピネフリンの不整脈

　　誘発血漿濃度

麻　酔 血漿濃度（ng／mの

サイオペンタール十ハロセン

ハロセン

エンフルレン

サイオペンタール十セボフルレン

セボフルレン

イソフルレン

ペントバルビタール

39±3

48±6

101十25

107±15

175±28

207±31

297±30

（Sumikawa　et　al，　19836’；　Hayashi　et　al，　1988）7’
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表3　ハロセン麻酔中のイヌにおけるエピネフリン投与

　　量と誘発される不整脈の種類

エピネフリン（μ9／kg） 不整脈

O．　60±O．　15

1．　43±O．　34

2．　52十〇．　46

3．　82±O．　74

3．　95：lrO．　96

5．　49±O．　34

　心房性調律

上室性期外収縮

　房室解離

心室性期外収縮

心室性二段脈

　心室性頻拍

（Atlee，　et　al，　1982）8’

の勾配を減少させ9〕，活動電位持続時間を短縮9〕

または延長10）させる．このため心拍数は減少す

る．主にCaチャンネルに対する直接抑制作用に

よるとみられる11）が，他のイオン電流への作用

も示唆されている9）．この抑制作用はアトロピン

で拮抗されず，交感神経作動薬でも完全には回復

できない10〕．房室結節とヒスープルキンエの伝導

時間もこれらの麻酔薬により延長するが，その影

響は洞房結節よりも弱い12）．心室内伝導に対して

もハロセンは抑制作用を現し，伝導遅延をきたす

こと，また不応期を短縮することがin　vitro13・　14　）

およびin　vivo15）で示されている，心室の自動能

はハ片上ンにより抑制されるが，これは主に第4

相の脱分極に対する作用である16）．実際ハロセン

はジギタリス中毒による不整脈に対しては治療効

果を現す16）．また犬の心筋梗塞モデルでは，虚血

部位より発生する自発性脱分極とtriggered　ac・

tivityを抑制し，抗不整脈作用を現す17）．このよ

うに麻酔薬自体には不整脈を惹起する作用はない．

　心筋感作作用は典型的にはエピネフリンの不整

脈誘発閾値の低下として現れる．犬では覚醒時に

比しハロセン麻酔下では閾値は1／8と著明に低下

する6〕．ハロセン麻酔下でのカテコールアミン類

の不整脈誘発強度を調べると，ノルエピネフリン

もエピネフリンと同程度である6〕が，ドーパミン

やドブタミンは弱く，イソプロテレノールはその

強い心臓作用にもかかわらず誘発性は極端に低

い18〕．他の交感神経作動薬でも不整脈は誘発され

るが，その強度は様々である，このような作用強

度の違いをもたらす有力な因子は，その化合物の

もつα1作用とβ作用の割合である．不整脈は

α1またはβ作用単独ではほとんど誘発されない

が，両作用の相乗効果により容易に誘発され

る18）（図1）．従ってハロセンーエピネフリン不

整脈に対して，α1プロッカーもβプロッカーに

劣らぬ強い抑制作用を発揮する19｝．即ち心筋感作

作用にはα1作用，β作用そして麻酔薬の三因子

が必要である．α1作用の機序としては，心に対

する直接作用と昇圧を介する間接作用の両方が存

在すると考えられている18〕．心に対するβ作用に

は変時，変力，変伝導の各作用があるが，心房電

気ペーシングで代用できないことから変時作用の

関与は少ないと考えられる18〕．

　炭化水素麻酔薬一エピネフリン不整脈の機序と

してtriggered　activityを主張する立場もあるが，

現在ではりエントリー機序が有力視されてい

る2ω．リエントリーが成立する条件としては，

興奮の回旋路の中に興奮伝導の遅い部位と，一方

向性伝導ブロックが荏在することが必要である．
さらに不応期R，興奮伝導速度θ，旋回回路の長

さしの間に：L／θ≧Rの関係がなくてはならない．

図2にリエントリー不整脈の発生における各因子

の役割を示した．麻酔薬は心室内伝導を遅延さ

せ14・　16），この伝導遅延は心のα1レセプター刺激

により増強される21）．また血圧上昇に伴うプルキ

ンエ繊維の伸展はやはり伝導速度を遅延させ，さ

らに拡張期脱分極の速度を増す16〕．このようにし
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図1　ハロセン麻酔中の不整脈誘発におけるαア

　　　ゴニストとβアゴニストの相互作用：イヌ

　　において，不整脈誘発に必要なフェニレフ

　　　リンとイソプロテレノールの組み合わせ投

　　与量を求め，isobols　plotで表した．両者の

　　相互作用は典型的な相乗作用である．
　　（Hayashi　et　al，　1988）i8）
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炭化水素麻酔薬

Pu　rkinje線維伸展

　　　　　十

　　α受容体刺激

圃不応期延長

β受容体刺激一一レ不応鞭縮

図2　炭化水素麻酔薬の心筋感作作用：リエント

　　　リー機序の成立における各因子の役割

て麻酔薬とα1作用はあいまって伝導遅延をもた

らす．一方不応期はα1作用により延長し，β作

用により短縮する22）が，このように相反するア

ドレナージック作用は心筋各部位の回復時間の不

均一性をもたらし，その結果としてリエントリー

不整脈が発生するものであろう．麻酔薬により洞

房結節の優位性が失われ，房室結節以下に歩調取

り部位が移行することもこれを促進するであろ

う20）．伝導系各部位の電位記録とUCGによる観

察では，右室に近い心室中隔基底部での不整脈起

源が示唆されている23）．

　b）促進因子

　サイオペンタールとサイアミラールは炭化水素

麻酔薬一掴ピネフリン不整脈の発生を促進す

る24〕．これらサイオバルビタールはそれ自身で

用量依存性の心筋感作作用を有し，エピネフリン

の不整脈誘発閾値を著明に低下させる25〕．サイオ

バルビタールの作用は炭化水素麻酔薬のそれとは

異なるものと思われるが詳細は不明である．なお

この作用はベントバルビタール等他のバルビター

ルでは認められていない．笑気も，おそらく交感

神経刺激により，この不整脈を促進する26）．サク

シニルコリンによる促進作用は自身のカテコール

アミン遊離作用によると思われる27）．コカインと

ケタミンはカテコールアミンの細胞内への取り込

みを抑制することによりこの不整i脈を促進す

る28〕．イミプラミンの急性投与でも同様の機序

が働く29）が，慢性投与では影響がなくなる30〕．ア

ミノフィリンはハロセン麻酔下で単独でも不整脈

を誘発するが，より低濃度でエピネフリン不整脈

を促進する31）．これはボスポジエステレース活性

を阻害する濃度よりも低く，アデノシンレセプ

ターのブロックによる可能性が高い．実際，ATP

にはハロセンーエピネフリン不整脈を抑制する作

用がある32）．なおアミノフィリンも慢性投与では

ノ
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影響がなくなる32）．ヒスタミンはハロセン麻酔下

で不整i脈誘発作用があるが，ハロセンーエピネフ

リン不整脈は促進しない33）．しかしアナフィラキ

シーショック等ヒスタミン分泌が充棄した状況で

はハロセンーエピネフリン不整脈がより重篤化す

るおそれがある33）．1日以上の絶食も促進因子と

なるが，これは血中脂肪酸が増加しβ作用に対

する心の感受性を高めることによるとみられ
る34）．

　c）抑制因子

　3ケ月から17才の小児ではハロセン麻酔下にエ

ピネフリンを投与しても不整脈がでにくい．大人

に比べ体重当たり3－5倍のエピネフリンに耐え

られるとみられる35）．炭化水素麻酔薬一カテコー

ルアミン不整脈に対して，すでに述べたように

α1プロッカーとβプロッカーは強い抑制効果を

示す．これは発生機序に直接関係しており，両者

の併用でほぼ完全に抑制される36）．リドカインも

抑制作用を示すが，犬で200μg／kg／minという

大量でエピネフリンの不整脈誘発閾値は1．4倍に

なるに過ぎず，あまり効果的ではない37）．Caチ

ャンネルブロッカーのベラバミルとジルチアゼム

は濃度依存性に抑制作用を現す38・　39）．犬で0．4

mg／kgのべラバミルによりエピネフリン閾値は

3倍になる，この抑制が心のCaチャンネルに対

する作用によるものかどうかは不明である．筋弛

緩薬のツボクラリンは軽度に抑制する40）が，パ

ンクロニウム40〕とアルクロニウム25）は影響しな

い，プロスタグランディンのうち特にPGE1と

PGF2αは抗不整脈f乍用を持つことが知られている

が，ハロセンーエピネフリン不整脈に対しては影

響を示さず，またプロスタグランディン生成阻害

薬も影響を及ぼさない41）．

　2）局所麻酔薬

　局麻薬は適当量では抗不整脈作用を現すが，過

量では中枢作用のため痙攣をひき起こし，心に対

しては毒性を現すようになる．とくにブビバカイ

ン（マーカイン⑭）は痙攣誘発量と心中毒量の差

が小さく，重篤な循環虚脱を伴うことがある42）．

ヒトで痙攣誘発血漿濃度は5．4μg／mlで，循環虚

脱濃度は20－30μ9／mlとみられる．これは臨床

使用量が誤って血管内に注入されると到達する濃

度である42）．心毒性は伝導障害が主体であり，強

く持続的なNaチャンネル阻害作用に起因すると
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考えられる43）．ECG上，　PR間隔とQRS幅の延

長，房室ブロック，心室性期外収縮，心室細動な

どがみられる44｝．治療薬としてリドカインやブレ

チリウムが試みられているが，有効性は確立して

おらず，長時間1の心肺蘇生処置を必要とすること

が多い42〕．

　3）サクシニルコリン

　サクシニルコリンの投与により不整脈や心停止

を生じることがあり45），また一定時間内に投与を

繰り返すと除脈をきたしゃすい．この機序に関し

て最近興味深い説が発表された46）．心の交感神経

終末にはニコチン性とムスカリン性の両レセプ

ターがあり，前者はノルエピネフリン分泌の促進

に，後者は抑制に働く．サクシニルコリンは両レ

セプターに働くため通常はバランスがとれている

が，どちらかが優位になると不整脈が発生しゃす

くなる。とくにレセプター刺激的の脱感作は，ム

スカリン性に比べニコチン性の方が長時間持続す

る性質があり，このため繰り返し投与を行うと，

ムスカリン性のみが反応するようになるという．

　4＞心筋虚血

　冠動脈疾患患者の麻酔中は心筋虚血を呈するこ

とが多く，その頻度は体外循環開始までに37－67

％にのぼる47〕．心筋虚血を防ぐために，高血圧と

頻脈をコントロールし，心筋酸素需要を減らすこ

とに努力が傾けられてきた．1983年に初めて，血

行動態に関係なく麻酔に関連して心筋虚血が発生

しうることが報告され48），以来，その発生機序に

関する研究が盛んになった．最近の報告では，冠

動脈バイパス手術の麻酔中20－40％に心筋虚血が

みられ，その半数は血行動態に無関係な虚血であ

るという．その原因としては，イソフルレン麻酔

によりcoronary　stea1が発生し，虚血部位の血流

をさらに悪化させる可能性があること，ハ国命ン

または大量フェンタニール麻酔でも，気管内挿管

や胸骨切開時に冠動脈スパズムを発生しうる49）

ことなどが指摘されている．

　心筋虚血が起こるとあらゆる種類の不整脈が発

生しうるが，虚血部位と不整脈の種類には関係が

ある5m．房室結節は右冠動脈によって栄養される

ため，下壁の虚血では7－27％の頻度で一過性の

房室ブロックを伴う．前壁の虚血では房室ブロッ

クは1－5％と少ないが，発生すれば持続的とな

る．心室内伝導ブロックは前壁虚血に伴いやすい．

どの部位の虚血も心室性不整脈を発生しゃすく，

上室性不整脈を伴うことは少ない．とくに心室性

期外収縮がよくみられ，異型狭心症発作時には50

％に発生するという51）．また心室性頻拍や心室細

動も発生しうる，治療としてはニトログリセリン

とCaチャンネルブロッ三一の静脈内投与を行う

が，ニトログリセリンの冠動脈内への直接投与を

必要とする場合もある52〕．著しい低血圧ではノル

エピネフリンを併用して冠灌流圧を維持する．大

動脈内バルーンパンピングも有効である．

　5）電解質異常

　高K血症と低K血症はどちらも不整i脈の原因と

なるが，麻酔に関連しては低K血症が多い，低K

血症ではECC上P波増高とU波出現がみられ，

不整脈としては上室性期外収縮，上室性頻拍等が

現れやすい，ジギタリス中毒による不整脈も起こ

りやすくなる．血液pHが0．1増加すると血清K

はO．5－1．5　mEq〃ほど低下するため，麻酔時の過

換気によっても低K血症は起こり得る3〕．また心

臓手術で体外循環終了後は，Kの尿中への排泄と

細胞内への移行により著しい低K血症をきたすた

め，O．3　mEq／kg／hr程度の補給が必要である．

　高K血症では細胞膜のK透過性が高まるため，

拡張期脱分極の速度が低下し心拍数が減少する，

極端な場合には心停止をぎたす．緊急的処置とし

ては，塩化カルシウム10－20　mg／kgの点注，

pH　7．45－7．5を目標にメイロン1－2　mEq／kgの静

注，グルコース0．5－29／kgとインスリン（グル

コース5gに対し1単位）の投与等を行う．

　高Ca血症は副甲状腺機能充血症でみられる．

ECG上QT間隔が短縮し，頻脈や心室性；期外収

縮が起こりやすい．ジギタリス中毒を合併すると

心室細動の危険もある．低Ca血症は急速輸血や

体外循環に際してしばしばみられるが，不整脈よ

りも心収縮力低下を招ぎやすい，ECGではST

部分の延長によるQT延長を呈する．　Mg欠乏は

重症患者では慢性的に発生しゃすい．Mgは細胞

膜のNa－KATPaseの活性化に必要なので，　Mg

欠乏は細胞内Kの低下を招き，低K血症に似た

ECG所見を呈する3）．またジギタリス中毒も起こ

りやすくなる．血清Na濃度の変化はECGに変

化をきたさず，不整脈も起こさない．リチウム

（：Li）は向精神薬として使われることがあり，麻酔

中の不整脈の原因になり得る。Liは他の陽イオ
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ン，とくにNaとKの代用として働く53）．細胞．内

Kに置き変わるため，ECGは低K血症と似るこ

とがある．自発性脱分極と興奮伝導を抑制し，心

室性不整脈，発作性の左脚ブロック等が現れやす

い．

　　6）体温

　　体温が低下するに従って心拍数：は減少し，心臓

内のすべての部位で伝導遅延が起こる．これに関

連して体温が30。C程．度になると心室細動が発生

しゃすくなる．これに対しリドカインやプロカイ

ンアミドの投与はかえって逆効果となる3｝．一方

高体温では心拍数が増加する．悪性過高熱の発症

が激しい不整脈で気付かれることがある54）．これ

は高体温とともに血中カテコールアミンの増加に

起因すると思われるが，心臓自体の病変やカテ

コ．一ルァミン感受性の充進を支持する証拠はない．

おわりに

　　上に述べた原因の他に各種病態に伴う不整脈は

いつでも発生し得るため，．麻酔中に起こる不整脈

の種類と原因は多岐にわたり，しかも即座に対応

をせまられることも希ではない，適切な処置には

病因の理解が不可欠である．本稿では麻酔に特異

的な関連を有すると思われる不整脈に焦点を絞っ

て述べた，
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