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血漿増量剤の循環動態におよぼす影響
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要 ビ
日

　血漿増量剤の循環動態に及ぼす影響をEar　Den－

sitography（EDG）を用いて検討を加えた．

　予想出血量10　ml／kgに相当する，主に腹式子

宮全摘出術を受ける28名の女性を対象としたt血

漿増量剤のサリンヘス⑭（S－H：ES），ヘスパンダー⑧

（HES），サヴィオゾール⑭（D40：LR），：およびその対

象として生理食塩水（S）の4つの群に分けて比較

を行った．各群において投与前，投与中，投与終

了後30分，60分，90分における，Systolic　Time

Intervals（STI）のうちPre－ejection　Period

（PEP），　Left　Ventricular　Ejection　Time　（LVET），　PEP／

：LVET（P／E），および各時点における血圧，心拍

数，出血量：，尿量，血清電解質（Na，　K：），ヘマト

クリット値（H：t），血清総蛋白濃度（TP）を求めた．

　D40：LR，　S－HES，　HESはSと比較して，投与J

中にいち早く：LVETを延長させ，一回拍出量を

増加させていることが推測された．また，

S－HESでは投与前値と比較して投与終了後60分，

90分でPEPの短縮とP／Eの減少がみられた．

これは出血により循環血液量の減少を認める反面

サリンヘス⑭を投与することにより前負荷が増加

し，心ポンプ機能の改善をもたらしたと考えられ

る，またEDGは麻酔中の循環モニターとして有

用であった．

＊関西医科大学麻酔科

＊＊ﾖ西医科大学第二内科

はじめに

　Ear　Densitographyは主として米国で内科的に

使用されていた1）・2）．本法がイヤーピースを装着

するだけで，またホルター心電図と組み合わせる

ことにより非観血的，連続的に心機能を測定する

ことができることに着目し，麻酔中の応用を考え

1988年に全身麻酔および硬膜外麻酔の心機能への

影響を本法を用いて評価を行い有用であることを

発表した3）．今回は血漿増量剤投与による循環動

態の変化に伴う心機能の変化について本法を用い

て検討を行った．昨年より，我々が報告してきた

EDGはホルター心電図と耳介につけた光電容積

脈波計とからなり，ホルター心電図のテープ内に

心電図と脈波を同時記録し，これより経時的に

STIを測定できるものである（写真1，図1）．

本研究では，予想出血量10m1／kgに相当する症

例に対してNLA十GOによる全身麻酔下に血漿

増量剤S－HES，　HES，　D40LRを投与し，　EDGに

よる非観血的血行動態諸量の変動をSのそれと比

較し，血漿増量剤の循環動態への影響を明らかに

した（表1）．

研究方法

　対象は主に腹式子宮全摘出術を受けるASA

risk　1～2の28名の女性で各群7名ずっとした．

各群の内訳は表の通りで各群間の年齢，身長，体

重，総出血量，総尿量，輸液量に差はみられなか

った（表2）．手術中の輸液はソリタT1⑭および

乳酸化リンゲル液を用いた．執刀後，腹膜が開け
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図1 ホルターECGに記録される波形（上段ECG，下段EDG）
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表1　各血漿増量剤の組成表

サリンヘス⑧ ヘスパンダー⑬ サヴィオゾール⑭

Na＋　　（mEq／L） 154．0 105．6 131．0

K＋　　　（mEq／L） 4．0 4．0

Ca朴　　（mEq／L） 2．7 3．0

Cl一　　（mEq／L） 154．0 92．3 110．0

Lactate一（mEq／L） 20．0 28．0

ブドウ糖

P000mg／100　mJ

膠　質　成　分
HES　40000

U000mg／100　m1

HES　40000

U000mg／100　m1

Dextran　40

R000mg／100　mZ

膠質平均分子：量 30，000～40，000 30，000～40，000 40，000

表2　各血漿増量剤におけるpatient　profile

生理食塩水 サリンヘス⑭ ヘスパンダー⑭ サヴィオゾール⑧

年齢　　　　　（歳） 46．0±3．5
48，0十3．2　　一 48．1十1．9　　一 47．3十1．1　　一

身長　　　　　（cm） 153．7±1．7 150．4±0．9 156．6±1．6 154．2十1．1　　一

体重　　　　　（kg）
50．4十2．4　　一 56．7十4．4　　一 51．1十2，3　　一 56．7十3．1　　一

総出血量　　　（g）
528．6十120．4　　一 838．9十84．3　　一 688．3±93．3 704．3十75．5　　一

総尿量　　　　（m1） 307．7±37。2 340．7十76．5　　一 343．6十34．1　　一 387．6十92．1　　一

子液量　（m〃kg／h） 11．0±1．6 8．9十〇．8　一 10．0十〇．6　　一 8．9十〇．7　一

（各値はMEAN±SE）

られた時点より各血漿増量剤かS500　mlを約30

分かけて急速投与を行い，その投与直前，投与中，

投与終了後30分目60分，90分における血圧，心拍

数，Ht，　TP，　Na，　K，出血量，尿量を測定した．

Htは遠沈法によって，　TPは屈折法によって求

めた．出血量は重量法によって計算した．麻酔開

始時よりEDGを装着し，測定終了時まで記録を

行い，各時点におけるP：EP，：LVET，　P／Eの計測

を行った．

　それぞれの群における計測諸量の比較にはStu－

dentのT検定を，葦間の比較には分散分析と最

小有意差法を用いた．

結 果（表3，図2，図3）

　〈投与前後におけるSTIおよび血圧，　Ht，

　　TPの比較〉

　心拍数は投与前に比してS－HES，　D40LRでは

投与中，有意な減少を認めた一方，Sは増加傾向

を示し，HESでは不変であった．投与後はいず

れの群においても減少を示した．平均血圧は投与

前に比較して，いずれの群においても投与中，投

与後の変化は少なく，比較的一定の値を示した．

次に，STIの変動をみると，まずPEPは
S－HESのみ投与前に比較して短縮傾向を示し，

投与後60分，90分には有意に短縮した．他方，

HES，　D40LR，　Sいずれも不変であった．また

LVETはSを除き，　S－HES，　HES，　D40LRでは

投与中有意な延長を示し，投与後90分には再び投

与前値に近ずいた．P／Eをみると各群いずれも

低下の方向を示し，特にS一：HESでは投与後60分，

90分に有意に低下し，またH：ES，　D40LRでは投

与中，有意に低下を示した．そこで，Ht，　TPに

示される血液希釈度を検討するとHtは各群とも

投与終了後60分までは著明に低下したが，投与終

了後90分にはやや上昇傾向を示した．その傾向は

S－H：ES群で有意であった．またTPはS－HES，

HES，　Sにおいて有意に低下した．血清Na濃度

はHESにおいて投与中より投与終了後90分まで

有意に低下した．血清K濃度は安定しており変化

はみられなかった．

　〈上塗間における比較〉

　心拍数は投与中にD40：LRが最大であるが

S－HESと共に，　Sと比較して5％の有意水準を

もって低下を示した．PEPは投与中にS－HES
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　　　　　　　　　　　　　　　　　表3　各測定値およびその比較

投与前値との比較（＊：p＜0．05，＊＊：p＜O．Ol，＊＊＊：p＜O．OO1）

群論における比較（”：p＜0．05，絶p＜0．01）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（MEAN±SE）

S－HES：サリンヘス⑧群，　S：生理食塩水群，　HES：ヘスパンダー⑧群，　D40LR：サヴィオゾール⑭群

投与前 投与中 投与30分後 投与60分後 投与90分後

平均血圧（mmHg）

S－HES
103．0十4．8　　一 97．4±6．9

97．1十4．7　　一

100．4±5．0 100．6十7．0　　一

S 97．1十8．0　　一 104．7十5．6　　一 102．1十4．5　　　 101．3十5．5　　一 97．4十6．0　　一

HES 104．1±4．9 101．1十4．2　　一 104．9±3．7 100。7±3，0
98．7十2．4　　一

D40LR 103．7十3．4　　一 108．0十2．4　　一 107．4±2．8 107．6十2．8　　一 106．7±2．8

’〔〉手白数（beats／min）

S－HES 80．0±2．9
77．3十3．0素　　一 74．7±3．1 178．0±3．5

74．7十2．1　　一

S 75．1±2．5
81．0十3．8　　一 74．4±1．8 72，3±2．9

68．3十3．2　　一

HES 80．1十5，1　　一 80．9±3．9 71．1十3．6　　一 71．9十3．3　　一 67．9±3．1＊

D40LR 84．0十4．3　　一 77．1十4．3＊＊摩　　一 73．1十3．0＊　　一

75．3±3．9 72．7±3．2＊

Ht　（O／o）

S－HES
33．7十〇．9　　一 30．1±0．9＊＊＊儲

28．2十1．2＊＊　　一 29．4十1．0＊＊　　一

S 33．3十〇．7　　一

32．4±0．8
31，1十〇．7＊　　一 29．9十1．0＊＊　　一

30．7±1．1＊

HES 34．0十1．1　　一 31．9十1．1＊　　一 31．1十1．0＊＊　　一

30．6±1．0＊＊
30．5十1．1＊＊　　一

D40LR 32．7十〇．9　　一 31，4±0。8＊＊＊
30．0十〇．9＊　　『 1　29．3十1．1＊＊　　　一

30．4±1．0＊

TP　（g／dD

S－HES 6．1±0．1
5．7十〇．1＊＊　一

5．2±0．1＊＊
5．2十〇．1＊＊　一

5．1±0．2＊＊

S 6．4十〇．2　一 6．2十〇．2＊　一 5．9±0．3＊
5．7十〇．2＊＊＊　一

5．6±0．2＊＊＊

HES 6．0十〇．2　一 5．9十〇．1　一 5．5十〇．2＊　一 5．4十〇．1＊＊　一

5．2±0．1＊

D40LR 6．1十〇．2　一 5．7十〇．2　一 5．8十〇．2　一 5．7十〇．2　『 5．7±0．2

Na　（mEq／L）

S－HES 136．1±0．6 135．3±0．5 135．1十〇．5　　一 135．1十〇、5　　一 134．9十〇．5　　一

S 136．0十1．0　　『 136．3十〇．7　　一 135．7十〇．8　　一 134．7十〇．5　　｝ 133．6十〇．4＊　　一

HES 137．6十〇．5　　一 136，1十〇．5＊＊＊　　一

135．3±0．4＊＊ 135．4十〇。3＊　　一 134．7十〇．6＊　　一

D40LR 136．1±0．7 135．9十〇．5　　一 135．3十〇．5　　『 135．3十〇．5　　一 134．9十〇．2　　一

K　（mEqfL）

S－HES 3．2±0．2 2．9十〇．1　一 3．1±0．1 3．1十〇．1　一 3．3十〇．2　一

S 3．2一←0．1　一

3．1±0．1 3，1±0。0 3，2十〇．0　一 3．2十〇．1　一

HES
1　3．2＋0．2　　　一 3．1十〇．1　一 3．1十〇．1　一

3．2±0．1 3．1±0．1

D40LR 3．2±0．1 3，2±0．1 3，1十〇．1　一 3．2十〇．1　一 3．2十〇。2　一

PEP　（msec）

S－HES
100．6十3．9　　一 96．1±4．3が 96，9十4．6　　一 86．3十4。0＊＊　　一 85。7十3．2＊＊　　一

S 82．4十3，3　　一 73．7±6．9 85．1十6．4　　『
84．0±7，0

80．0十6．1　　一

HES 82．4±6，8 69．3±3．7
85．7十6．3　　一 80．3±6．2 77．3±6．9

D40LR 84．1十9．6　　一 77．1十6．9　　一 89．9十5．6　　一 80．0十8．8　　一 81．3十5．5　　一

LVET　（msec）

S－HES
297．6十4．4　　一 308．7±9．1槻

308．9十8．7　　一 305．1±7．0 295。3十10．9　　一

S 315．3十8．9　　一 301．7十6．2　　一 313．7十4．8　　一 316，1十7．4　　一 323．1十7，2　　一

HES 305．7±8．5 317。7±9．1＊＊辮 317．0十9．6　　一 310．4十11．3　　一 316．7十9．9　　一

D40LR 295．4十8．1　　一 319．0±5．5＊継 308，7±6．2 312．6十9．7　　『 303．3±21．6

PIE

S－HES 0．34±0．01 0．31±0．02謬 0．32±0．02
0．28十〇．02＊　　『

0．29±0．02＊

S 0．26十〇．01　　一 0．25十〇．02　　一 0．27十〇．02　　一 0．27十〇．02　　一 0．25十〇．02　　一

HES
0，27十〇．02　　一 0．22十〇．02＊　　一 0，27十〇．02　　一 0．26十〇．02　　『 0．25十〇．02　　『

D40LR 0．29十〇．03　　『 0．24十〇．02＊　　『 0．29十〇．02　　一 0．26十〇．03　　一 0．25十〇．02　　一
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図2　血漿増量剤による平均血圧（BPm），心拍数

　　（HR）の変化

群が他群と比較して5％の有意水準をもって延長

し，PIEもS－HESにおいて5％の有意水準で

増加した．：LVETは投与中にD40LRが最大でま

たS－HES，　HESもSに比較して1％の有意水準

をもって延長を示した．Htは投与中にS－HES

が他群に比較して1％の有意水準でもって低下し

た．

考 察

　STIによる心機能測定に関しては，前負荷，後

負荷，心拍数など色々な因子により影響を受ける

ため，STIのみによる心機能の判定には批判もあ

る4）・5）．しかし，治療に伴う心機能の変化や，麻

酔中の心機能の経時的変化など，同一個人の経過

を追っての心機能の観察には，観血法の煩雑さや

危険性と比較すると有用性があると考えられ

る6）・7），またEDGは従来のSTIと比較して体

動による影響も少なく，連続的な記録も可能で，

必要な時点での解析がいつでもできるなど利点が

多い3）・8）．しかも従来のSTIとEDGによるSTI

との相関も非常に高い1）・2）．以上のような点より，

本研究では血漿増量剤の循環動態への影響を検討

するためにEDGを用いた．次にSTIの持つ心
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図3　血漿増量剤によるSTIの変化

ポンプ機能に対する意義を文献的に考察する．

PEPは主としてLVdp／dtに依存していて，心拍

数，血圧が一定であれば，前負荷が増加，後負荷

が減少するとPEPは短縮する．またしV：ETに

関して，心拍数と大動脈拡張期圧を一定に保ち，

静脈還流量を変化させることにより一回拍出量を

変化させると：LVETは一回拍出量の増加と共に

延長する．しかし，PEP，　LVETともに心拍数の

影響を受ける．そこで，その比P／Eをとること

により心拍数の影響を除外し得る．P／Eは左室

機能，特に心ポンプ機能を知る指標として有用と

され，ejection　fraction，　stroke　indexなどとの相

関がいわれている5）・9）．

　今回の検討では，PEPはS－HES群で投与前

値と比較して投与終了後60分，90分において短縮

を示し，P／Eに関してはHES，　D40：LRで投与中
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に，またS－H：ESでは投与終了後60分，90分で減

少した．これは血漿増量剤を投与することにより

循環血液量が増加し，その結果，前負荷の増加を

もたらして心ポンプ機能の改善につながったと考

えられる．各血漿増量剤の投与中，LVETは

S－HES，　HES，　D40LRにおいてSと比較して延長

を示した．これは徐脈も加味した一回帯出量の増

加を意味しているのであろう．また，D40：LR，

H：ESは投与中にはLVETの変化が最大であるの

にその後のSTI値に変化をもたらさないのは血

漿増量効果の持続が弱いとも考えられる．

S－HESも同様に投与中よりLVETの延長を示

し，なおかつ，投与終了後60分，90分目でPEP

の短縮，P／Eの減少がみられたことより，心ポ

ンプ機能の改善ならびにその持続時間も長いと考

えられる．群間における比較でS－HESのみ投与

中PEP，　P／Eが5％の有意水準で各々延長およ

び増加を示したが，投与前に既に他筆と比べて同

様の傾向にあり，前垂と比べると短縮，低下傾向

にあることから，これのみでは評価はできない．

ヘスパンダー⑭と同じ6％HESでありながらサ

リンヘス⑧のみで，PEP，　P／Eの有意な変化が出

た理由としては，両者間には溶媒の違いしかない

が，今回の研究のみでは説明しえない．

　血清Na濃度が且ESにおいてのみ低下を示し

たが，これは本剤の溶媒が他のものと比較して

Na濃度が低いことや，希釈による影響などが考

えられる．しかし輸液内容，輸液量は翠苔間で有

意差はなく，輸液による影響は考えにくい．Ht

値に関してはいずれの群においても低下傾向を示

しているが，特にS－HES，　D40LRで投与終了後

60分まで有意に低下しているのは，出血に加えて

循環血液量の増加による希釈が考えられる．TP

はS－HES，　H：ES，　Sにおいて時間の経過に伴って

低下を示し，これもやはり出血に加えて希釈によ

るものと考える，D40L，Rで有意な変化を示さな

かったのはTPの測定に屈折法を用いたために，

デキストランによる影響を受けたと考える10），北

村らによるとヘスパンダー⑭の血中半減期は約3

時間とされる11）．福田らはヘスパンダー⑭1000

mlの投与により循環血液量として113．7％，循環

血漿量として123．5％増量させる効果があり，出

血量を相殺すれば約70％の本剤が2時間は体内に

停留すると報告している12），Korttilaらは，1251一

albuminを用いて500　mZのH：ES　40は循環血漿

量を増加させるが，3時間以内にその効果は消失

すること，また，同量のデキストラン70やHES

125により循環血漿量は有意に増加するが，第V皿

因子を25％低下させることも報告している13）．

LazroveらはSwan－Ganz　catheter挿入下に5％

アルブミンか6％hydroxyethyl　starch　500　mlを

1時間で注入し，3時間にわたり循環血漿量，血

行動態，酸素運搬効果について観察を行った。そ

して，注入途中より血漿増量効果，心係数の増加

を認め，これらが3時間持続することを述べてい

る14）．我々のEDGの結果からも，各血漿増量剤

は500　mlの投与で投与終了後90分までは有効で

あったし，特にS－HESでその作用は著明であっ

た．デキストラン40の循環血液維持作用も2～3

時間といわれている15），16）．このように，作用時間

に大きな差がなければ，循環保持能のより大きな

もの，副作用のより少ないものを選ばざるを得な

い．

　Geffinらは大量の晶質液投与による血液希釈に

より心筋水分量が増加し，左室機能に影響を与え

ると報告している17），しかし高折によると血液希

釈により血液粘度低下，末梢血管抵抗減少，軽度

の血圧低下そしてこれに対する自己制御機構とし

ての心拍出量の増加をもたらす．しかもこの心拍

出量の増加は主として一・回拍出量の増加により，

心拍数の影響は比較的少ないとしている18）．これ

は我々の計測の結果とも一致する．今日，供給さ

れる濃厚赤血球は輸液全量が少なく循環に負担を

与えないという利点があるが，術中出血に対して

は，単独では循環血液量としては不十分であり，

また粘稠性のため急速に輸注しがたく，血液粘度

上昇のため末梢循環を悪化させる欠点がある．こ

のことから，濃厚赤血球の希釈液としての血漿増

量剤の利用も勧められている19）・20）．また，輸血に

よる感染などの問題もあり，これまで述べてきた

血漿増量剤を用いることにより不必要な輸血が避

けられるものであれば望ましいことであろう，

　今回の研究は投与終了後90分までしか行ってい

ないが，EDGは24時間までも記録可能であるの

でさらに長時間の検討も必要であろう．

ま　と　め

手術中の出血に対し，今回用いた血漿増量剤は
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その投与中よりその効果をあらわし，循環血液量

および心拍出量を増加させ，特にサリンヘス⑪に

おいては，投与終了後90分まで心ポンプ機能の改

善も示した．また中等量の出血にもかかわらず，

血漿増量剤を用いることにより血圧，尿量は十分

に保たれ，心拍数も頻脈になることもなく安定し

ており，その他の副作用も示さなかった．

　以上の検討にEDGは手術中にとりつけておく

だけで，術後，必要な時点の解析を行うことがで

き有用であったと考える．

　本論文の要旨の一部は第8回日本臨床麻酔学会

総会（宮崎，1988）において発表した．
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The　Effects　of　Plasma　Expander　on　Hemodynamics　in　Humans

　　　　　－Application　of　Ear　Densitography　for　Anesthesia一

Kumiko　Fujise＊，　Sanae　Matsumoto＊，　Morio　Uchida“

　　　Masahide　Matsutani““　and　Toshij　i　lwasaka“＊

“Kansai　Medical　University　Department　of　Anesthesiology

“’cepartment　of　2nd　lnternal　Medicine

　　The　effects　of　plasma　expander，　Salinhes＠

（Hydroxyethyl　starch　in　O．90／o　salt　solution，

S－HES），　Hespander＠　（Hydroxyethyl　starch　in

balanced　salt　solution　with　10／o　glucose，　HES），

and　Saviosol＠　（30／o　Dextran　40　in　Lactate

Ringer　solution，　D40LR），　on　hemodynamics　were

examined　using　Ear　Densitography　（EDG）　in　28

females　who　were　scheduled　for　abdominal

hysterectomy．　EDG　consists　of　Holter　elec－

trocardiography　and　photoelectrical　plethysmo－

graphy　which　are　able　to　offer　the　values　of

Pre－ejection　Period　（PEP），　Left　Ventricular

Ejection　Time　（LVET），　and　PEP／LVET　（P／E），

as　well　as　prescribed　conventional　Systolic

Time　lntervals．　PEP，　LVET　and　P／E　were

measured　together　with　blood　pressure，　heart

rate，　blood　loss，　urinary　output，　plasma　elec－

trolytes　（Na　and　K），　hematocrit　（Ht），　and

plasma　protein　（TP）　at　pre－infusion　period，　dur－

ing　infusion，　and　30　min，　60　min，　90　min　after　in－

fusion．

　The　results　were　compared　with　each　group

of　the　expanders，　respectively，　between　those　of

pre－infusion，　during　infusion　and　30　min，　60

min　and　90　min　after　infusion．　ln　addition，

each　of　three　sorts　of　the　plasma　expanders　in－

vestigated　was　compared　to　physiological　salt

solution　（S）．

　　The　LVET　prolonged　during　infusion　in　D40

LR，　S－HES　and　HES　compared　with　S，　which

may　suggest　increase　of　the　stroke　volume．

The　shortening　of　PEP　and　decrease　in　P／E

were　obsereved　at　60　min　and　90　min　after　infu－

sion　compared　with　the　pre－infusion　values，

notably　in　S－HES．　P／E　decreased　during　infu－

sion　in　HES　and　D40LR．　lt　may　indicate　the　in－

crease　in　preload　and　improvement　of　cardiac

pump　function．　Ht　decreased　significantly　in

S－HES，　which　may　be　caused　by　hemodilution

due　to　infusion　of　Salinhes＠，　in　addition　to

blood　loss．

　Each　plasma　expander，　especially　Salinhes＠，

restored　circulating　blood　volume　and　improved

cardiac　purnp　function　in　the　presence　of　blood

loss　during　surgical　intervention．　EDG　was　con－

sidered　useful　for　noninvasive　investigation　of

cardiac　function　during　infusion　of　the　plasma

expander．

Key　words： Plasma　Expander，　Ear　Densitography　（EDG），　Pre－ejection　Period　（PEP），　Left　Ven－

tricular　Ejection　Time　（LVET），　PEP－LVET　（P／E）．
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