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血　液　レ　オ 　　　へ　
ロ　　ン　　一

理論と臨床応用

谷口興一一＊

1．緒 言

　血液は液体成分である血漿中に血球を含む懸濁

液suspensionであり，血球の体積百分率である

hematocrit（Ht）は40～45％である．血液の運動

を論ずるにあたっては，血液の流動特性と血管の

力学的特性が基礎となる．この血液流動を研究す

る学問が血液レオロジーである．生体内の静止状

態において，赤血球はbiconcaveの円板状で直径

は7～8μm，中心二刀部の厚さ約1μm，その周り

の最厚部で2．4μmぐらいである．流血中ではそ

の速度に応じて急激に変化して円板状から流線

形，弾：丸状に変形し，内径が8μm以下の毛細管

でも通過することが可能であるが，生理食塩畑中

に入れるとコンペイト状になる．以上のごとく，

赤血球の変形能は著しく大きく，重要な意義を有

する．いうまでもなく，このような血球の

suspensionである血液は非ニュートン性を有す

る流体として扱われている．

　さて，Scott　Blair1〕やCoPleyら2）が提唱して

以来，血液は専らCasson流体として取扱われ，

測定装置としては大きく分類すると，毛細管粘度

計と回転粘度計の2種類があるが，いずれも数種

の改良型がある．毛細管粘度計はずり速度が大き

く（1000～2000　sec’1），全血の測定には不適当で

あり，回転粘度計は種々のずり速度で連続的に測

定できるということで，好んで用いられている．

このような血液レオロジー的取扱い方については

大きな問題がある．この問題を含めて，血液レオ

ロジーの理論と臨床応用について述べることにす

る．

2．　流体の流動特性

　一般に流体の挙動は，ずり速度shear　rate（速
度勾配）γ十ずり応力・hear　st・essτとり関

数関係によって特徴づけられる　　　　　　　　　　　　　　　（図1）．このず

り速度とずり応力の関係を流動特性と呼び，それ

を示す曲線を流動曲線という（図2）．すなわち，

　　7＝＆’＝f（T）　・・・…（1）

で表わせる．内径b（半径R），長さしの

capillary内を流動Qの層流で流れる流体の長さ

L間の圧力損失を△Pとすれば，半径rおよび

壁面におけるずり応力τとτwは次式で示せる．

　　　APr　　　　　　　　　　　　　　　　　　s・・”’　（2）　　T＝　　　2L

　　TW一塩一導　　　　……（3）

また，速度勾配は式（4）で示せる（図3）．

　　du　du
　　雨＝一盃　　　　　…（4）

流量Qについては，管壁の速度UwをUw＝0と

すれば，

Q－
堰@g2zrudr一　［nr2u］g－i　5zr2　（g／／）　dr

　　一」5nr27（‘IPil￥r）dr　・・・…（s）

が得られ，式（2），（3）を用いて実数変換すれば，

Q一
i器，1藷f（・）d・

一響∫r移f（・）d・
・・・…

@　（6）
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D　：　distance

U　：　Velocity

A　＆B　：　plate

S　：Velocity　slope

T：shear　stress

r　：　shear　rate

　　　　　　　　　　　　　　　U－sy　・t・・・・・・・・・・…t・・・・・…’…一・・…（1）

　　　　　　　　　　　　　　　S＝＆”’’’’’””’’””’”r’’’’’’’’’’”（2）

　　　　　　　　　　　　　　　，cz一一；1－ton　qp・・一・・・・…t一・・・・・・・・…（3）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Viscosity）

　　　　　　　　　　　　　　　S＝i’　””・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…（4）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Newton’s　low）

r

　Shea　Rate　and　Shear　Stress　in　Newtonian　Fluid

　　　　　　　　　　　　　　　　　（n＝t　：　Newtonian　fluid）

　n＞1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　γ一麦・・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（k，n：coe行icient）

P　n＝1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　…傍去

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　角一手

　　　　　　　　　　　　　n〈1　（lz，：apparent　viscosity）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　角一｛拝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（JLed　：　differential　viscosity）

　　　　　　　　　　　　　O　shear　rate　（r）　sec－i

　　　　　　　　　　　　　図2　Shear　Rate　and　Shear　Stress　in　Non－Newtonian　Fluid（Flow　Curves）

藷蟹犠蹴tl難；課鰭場合の壁　暑裁一一翻・・f（・）d・

γ・一B一論　　　……（6）’　　＋毒・＆f（tw）

非Newton流体における見かけのずり速度γ。を，　　整理すると，次式となる．

γ・一
ｷ亀一翻βf（・）d・　……（7）　f（・w）一茅γ・離農

と定義し，両辺をτwで微分すると・次式となる’ @＝＝　7・’t（　　dYaτw蘇一γ・）

一・一・
i8）

．．．．・・
i9）
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Stress　Profile　in　the　Pipe
1

a；・哨　／争
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虻落ζセ．」ヒよ三。　　　　　　　　u一一一引一

A B
L闘曙　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　§幽馳

@　11

D：diameter，L：length，　AP：pressure　loss

TW：shear　stress　of　the　tube　wall　Rw

　U：axial　flow　velocity　in　the　’tube　of　radius　R

灘翻）｝一P一
　　　　図3　Stress　Profile　in　the　Pipe

これは，式（10）に変形できる3）～5）．

f（・w）一轟＋慕農　　……（1・）

式（9）におい（t（・燃＋7a）’は⇒P・N・wt・n流体

補正項とみなすことができる，Newton流体では

当然のことながらこれは0となる．Krieger，

Maronらは，見かけの感動度φ、としてφ。＝
81Q

　　　　を導入して
nR4AP

f（Tw）＝Tw（￠a＋t　a－g／i？llfintha　）

　　　　一9a（i＋ll．1ILi．1gg－f2alog　dia　　　4　dlog　Tw）

としているが，式（9）でめ図微分が容易であるの

で，著者の方法が精度もよいと考えられる．

　3．血液の流動特性のモデル

　Scot　Blair1〕やCopleyら2）により血液は

Casson流体6）であるといわれている．そこで

CassonモデルとBinghamモデルの流動特性を

比較して表わしてみる（図4）．Bingham流動（μB）

については，

f（．）
撃戟@tlt（T－TBy）　［TT｝illlli．］　．．．…（lo）t

で表わせる．μB：Bingham粘度，τBy：降伏応力，

円管内定常流における流速Uは次式で示せる．

．＝
P　lj　iWf（，）d，　・・・…（11）

　　・一全昏・w一軍，τB，一暢B一・（12）

　　　　　　　　　　　　　」血液レオロジー　　297

rBはBinghamモデルの栓半径である．つまり流

速uは下記の式（13）で示すことができる．すな

わち，

τ〉τByならば，

　　　　　R　　　　　　｛　Tk　一　T2　’2TBy　（　Tw　一　’V）　｝
　　u＝　　　　2iUBTw

－2斎W－iBy）・；：勝｝

　　　　　　　　　　　　　　　　　一・一・　（13）

τ≦τByならば，　u＝0

また流量Qは式（6）’謔闔沁ｮが導かれる．

Q一
q1瑞h・）・T・dt

ll罪鰐（聖R）鰍1＝1：：｝

　　　　　　　　　　　　　　　　　・・・…　（14）

Q一△P曲線は式（15）で示される漸近線を有する．

Q一πﾓ｛・一昔馴　 ……
i15）

　Cassonは種々の顔料を溶液に分散させたワニ

スについての流動特性を示した6〕．その理論は，「粒

子がNewton流体に懸濁し，互に引力を及ぼし

合っているが，ずり速度が小さいときは，棒状の

固い凝集体を形成し，その棒の長さはずり応力の

変化と共に反比例して減少する」，という仮定の

下に導かれたものである．すなわち次式で示され

る．

蒙冊励：1：：：：｝一（16）

ただしμcはCasson粘度，τcyはCasson降伏値

である．岨面擁に対してプ・ットす

れば，曲線が得られ，Cassonプロット呼ばれて

いる．

　　Tw＝AiPil；grc　・・・…（17）

流速Uは次式で示される，

　τ〉τCyのとき

u－
Qμ農w｛（備＋骸（・糖一・…）

　　　＋2Tcy（Tw－T））　（r＞rc）
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　　　　　　　　　　篇＝許（T一　「B・）1慧：1｝
「c

￠ｽ（vili－sl　iiEly）2　（T＞Tcy）　　　　　（　z’；一Eg　Tcy）｝
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O　shear　rate　（r）　O　v’一5r7
　　図4　Comparison　between　Bingham　Fluid　and　Casson　Fluid
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　　　図5　Comparison　between　Bingham　Fluid　and　Casson　Fluid

（VT・一・馬）・（・偏＋÷嘱）

　　　　　　　　　　　（rsrc）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　・・・…（18）

　τ≦τCyでは　u＝0

また流量Qは（19）式で示されるが，

Q一πﾟ警｛・一擁

一。＋9（聖R）一古㈲憶1：｝一（19）

において右辺を～駈展開い。＜Rとすれば

　　fQ－Vilt：：IPpt　L（i－g（￥Tc））　・・・…（20）

なる漸近線がfQ－VAPの曲線に存在する．

　そこで見かけの粘度について述べてみたい．

BinghamおよびCasson流体の流量をそれぞれ

QB，　Qcとし，相対半径rB／R，　rc／Rをそれぞれ

aB，　acとすれば，

08．

＼

1

1

1．0

O．6

O2

＼　　　　I
eB

_0．4

@　：

＼Fc

＼

1
＼］

』

Q，＝＝z
撃唐q；：：：：‘．A，P（i－ga，＋eag）

・・・…
@（21）

　　　　　　　　　　　　　　　・・一養熟で

ある・そこで，F・一・一怩≠a＋挿F・一・婆

燭＋告・・一鉾とすれば（図5），N・wt・n流

Q・一
噤i・一丁＋9a・一赤さ）・…・・（22）

碍られる・ただし・・一登一箒

　　　　　　　　　　　4　，1

体ではFN＝1，　aN＝0であるから，　Poiseuilleの

式にならって示せば，

　　　　nR‘AP
　　Q－　　　　　　　F（a）　・・・…（23）
　　　　8ptL

となり，Newton，　Casson，　Bingham流体をいず

れも一般化することができる．

　見かけの粘度μ、を示すと次式のようになる．

PaB＝
煤f，＝ptB／1－gaB＋tag　・・・…（24）

pt．c＝

m’1＝ptc／i一：i｛vii76　c＋g’ac－diaa・・…一（2s）
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表1Poiseuille流としたときの血液レオロジー特性

D
（
c
m
）

　α
icm／sec）

　γW
isec－1）

　　τW
idyne／cm2）

Re

上行大動脈 2，0～3。0 63 190 　　　　1
U．7 3600～5800

下行大動脈 1．6～2．0 1　　　27 120 4．2 1200～1500

太い動脈 0．2～0．6 20～50 700 25 110～850

毛細血管 0．0005～0．001 0，05～0．1 800 28 0．0007～0．003

太い静脈 0．5～LO 15～20 200 7．0 210～570

大　静　脈 2．0 11～16 60 2．1 630～900

Re：　Reynolds　number．

とすれば，（23）式は次式で示せる，

　　　nR‘AP
　　Q－
　　　　8ptaL

4．血液はCasson流体か

・・‘… @（26）

　血管内における血液流動は本当にCassonモデ

ル6Tに従うのだろうか．確かにとり出した血液に

抗凝血薬を加え，空気に触れた状態で回転粘度に

より測定すれば，報ずり速度においてはCopley

やScott　Blairが指摘1するように，　Cassonモデル

と見なせるかも知れない．ヒトの体循環における

各血管の直径Dと血流速度uがわかれば，各血

管における壁面ずり速度γwは，血流を
Poiseuille流と仮定することにより次式から求め

られる．

　　　　32Q　8u
　　γw＝癖「∫

また血管断面の平均ずり速度Pwは

）tw　＝　j　52nr　（7wlR；）　dr／　nR2　一＝　g7w

・・・…
@　（27）

・・・… i28）

で示され，血液粘度μを3．5CPとすれば，壁面

ずり応力τwは次式で求められる。

　　Tw＝O．035），w　・・・…　（29）

これらをもとにして，体循環系のレオロジー特性

値を計算すると表1のごとくなる．すなわち，ず

り速度は50～1000sec－1ぐらいの範囲にあり，

10sec－1以下の低ずり速度7’）は静脈うっ血のよう

な静止状態に近い場合でなければ，恐らく起こり

えないであろう．また赤血球自体の直径よりも細

い毛細血管では，赤血球が弾丸状に変形して流れ

るので，粘性より赤血球の弾性が大きな因子とな

ることが推定される．また血液は非Newton流
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図6　Hematocrit　430／oにおけるBingharn流体

　　とCasson流体のずり応力τとずり速度一

　　窪の関係

体であるから，実際の細小動静脈内でどのような

流動特性を示すかは，確実な測定法がないので現

在のところはまったく不明である．すなわち，抗

凝血薬で処理した血液を回転粘度計で測定すれば

Cassonモデルに適合するとされているが，血管

内を流れる血液がCasson流動を示しているとい

うわけではない．

5．Casson流体とBingham流体の関係

　Casson流体における壱一Vヲ関係とBingham

流体におけるτ一γ関係は，いずれも直線関係に

ある，というのは一見矛盾しているように思える
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　　　　　　　　　　　　　　　　（A） （B）
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図7　ローラ型粘度計で測定したヒト血液の流動特性

が，γが100～1000sec－1の範囲ではτ一γを

両一Vうと直しても，きわめて直線に近いという

ことである（図6）．そこでCasson流体と

Bingham流体の相互関係を見てみると，まず

Bingham流体では式（30）で示される．

　　τ＝μBγ＋τBy・’　　　　　　……（30）

式（30）の平方根をとれば式（31）が得られる．

　　　　　　　　　　　　　　fT一嘱・σ（1十一亟　　JaB7）7　　……（31）

γi》巫では

　μB

fT一・励＋蒲　　一（32）

Casson流体に：おいては次式で示される．

　　fTニ～／死～σ一宮　　　　　　　　　　　　　　　・・…　。（33）

式（32）と式（33）から次式が導かれる．

μ・一 ﾋ轟）2　　……（34）

　　Tcy＝＄／．．　”’’”（35）
　　　　Y）UB

γ＝350sec－1の付近では，次の関係式が得られ

μ・一
i〉屍一一）2

　　Tc，＝O．00286：tSC．．

　　　　　　　IUB

γ＝100　sec－iでは下記の関係式が求められる．

μ・一 i嘱一思；）2

　　　　　　　　　τc，＝0．0画

　　　　　　μB

　著者らが考案したローラ型粘度計4｝5）により測

定した血液の流動特性は，ずり速度が60～500

sec－1の間にあれば，τ一γ関係は直線を示し，ま

たCassonプロット・／ぞ一・5でもほぼ直線と見倣

すことができる（図7）．また健康人と患者の血

液について，Casson粘度μcとBingham粘度

μBを比較するとr・＝0．96と高い正相関を示した

が，降伏応力τCyとτByでは曲線関係を示した（図

8）．ただし，この場合，降伏応力はBingham

体とCasson体と仮定したときの外挿値である．

　流動特性γ＝f（τ）がわかると，流速uおよび

流量Qは定常流の場合，下記の式により求めら

れる．

u一
Gll∫5W・（・）d・　　……（36）

Q一ｿlr9（・）T・d・　　……（37）

Casson流体とみなしたときの流量Qcと

Bingham流体とみなしたとぎの流量QBの比QB

／Qcを同じ血管で考えると，次式が得られる．
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Bingham流体とCasson流体の比較
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図8　Casson粘度μcとBingham粘度μBおよび降伏応力τcyとτByの比較

器峠轄嵩さ）一

この流量：比QB／Qcと壁面応力τwの関係をみる

と，τwが5dyne／cm2より大きい場合はQB／Qc

はほぼ1で，Bingham流体，　Casson流体いずれ

もほぼ同等とみなしても大差ないが，τwが5

dyne／cm2より小さいとQB／Qcは急激に減少す

る（図9）．

6．　血液粘度を変化させる因子

　血液粘度μは血漿粘度μpとヘマトクリット

Htの影響を大きく受け，また両者は温度によっ

ても左右される8〕～12）．ヘパリン加血液を遠心分離

し，両者を再び混合して種々の段階のヘマトクリ

ット（H：t）の血液を作成して血液粘度を測定すれ

ば，血液粘度μはHtの上昇と共に指数関数的

に上昇する．Htとμの関係式は式（39）で示され

る5｝9）．

　　」u＝」ttpeCH‘　・・・…　（39）

すなわち，μとHtを片対数でプロットすれば，

直線で示すことができる．著者の検討では健常例

の1例についてみると，μニ1．5eO・0478Htで示され，

また健常群45例における血液粘度μとヘマトク

リットHtの関係はμ＝1．5eo・0406Ht，心疾患群36例

のμとHtの関係はμ＝1。4eO・0421Htといずれも指

数関数で示された（図10）．さらに血液を

10

一　O．8

山

ov　o．6

Nm

o
　O．4

Q2

O　5　10　15　20　25　30
　　　　　　　　てw　【dyne／cm】

図9　Bingham流体とCasson流体の流量比QB／

　　Qcと壁面応力τwの関係

Bingham流体およびCasson流体とみなして同

一例の血液のμとHtの関係を示すと，μB，μc

いずれもほぼ指数関数の関係（37。C）が認められ

る（図11）．な：お式（39）からも明らかなように，

血漿粘度μpが高いと血液粘度も上昇する．血漿

粘度は血漿中のタンパク増加，特に分子量の大き

いタンパクの増量により上昇する．

　そのほか血液粘度に影響を与える因子として，

赤血球の形状と大きさ，赤血球の変形能
deformability13）～15），赤血球の凝集aggrega－

tion16）などがあげられる．赤血球の変形能が低下

すると血液粘度が増し，圧勾配が変化しなければ

血流量が減少して組織への酸素輸送能が低下す

る，赤血球の変形能に影響を与える因子は，赤血
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　図10　血液粘度（μB）とヘマトクリット（Ht）の関係

球の膜の弾性，粘性，内部粘度，赤血球の大きさ，

ATP含有量，血液滲透圧，酸素圧などである．

7．　自然血の粘度測定

　自然血の粘度測定は，病態生理の研究や治療効

果：判定などの臨床応用にとって，重要な課題であ

る．そのためには，抗凝血薬を用いず，空気に触

れず，円管capillary内の流れという血管内の流

れと同様な状態での測定が必要である．従来の方

法としては，毛細管粘度計と回転粘度計があげら

れるが，いずれも自然血の粘度測定は不可能であ

る．そこで，著者は血管内に穿刺針を挿入し，直

接採血する途上で粘度を測定できる方法を考案し

た．すなわちシリンジ法3），ローラ法4）5），真空採

血管法17）の3種を考案した．その原理はKrieger

変法によるもので，ここではローラ法を紹介する．

　ローラ型自然血粘度計は，図12に示すごとく，

血管の穿刺針，ローラポンプ，恒温槽とダイフロ

ンチューブからなる測定部と圧センサとアンプお

よび記録装置からなる．すでに述べたずり速度γ

の関数を式（1）で示す．

　　），＝f（T）　・・・・…（1）
円管capillaryでの応力τとτwから前述のごと

く，

　　T一　Tw　一AR一　dT

　　R　Rw　2L　dR
一方，
D＝2R，　Q．，z！，D！ifg2u

ただしUは平均流速である．

の流動特性は下記の式で示される．

・・・…
@　（2）

．．．．．一 i40）

Capillary内の血液

［
ユ
リ
］

り
ユ

Q

ま

20

図11
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Bingham粘度（μB）とCasson粘度（μc）に

おけるhematocrit（Ht）との関係

37。C〆
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／
　
塵
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f（Tw）　＝＝　iiitl」ii，（Tw　（illQldi）　＋　3Q］　・・・…　（41）

ここでQと・w一導を測定す楓醸粘度

μは式（42）から求められる．

　　pt＝Tw　／f（Tw）　・・・…　（42）

本法による測定をみると，圧一流：量関係は全血，

Presented by Medical*Online



血液レオロジー　　303

Eh　：t

r，20

L’
@’ P　O’

30

（
［
l
l
l

工

E
ど　20

住
く

10

Saline
＋　Hepari’n

　　　　　r，　’s

　　　Rotter　Pump
Saline

Thermat　Jacket

　Test
Section

且↑一「↓

　Water（370C　）
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図13　ローラ型自然血粘度計の圧一流：量関係

血漿とも直線性を示し（図13），測定値も再現性

がきわめて高い．

8．　ま　と　め

血液は血管内を流れるNon－Newtonian流体で

あり，定常流として流れる場合，血管を円管とみ
　　　　　　　　　　　　　　nR4AP
なせば，Poiseuille流としてQ＝　　　　　　　　　　　　　　　　　f（a）で示
　　　　　　　　　　　　　　　8ptaL

Amp

　Pen
Recorder

される．一・方，血液粘度は血球のvolume　frac－

tionであるヘマトクリットの指数関数μ二μpeCHt

として示され，同時に血流に大きな影響を与える．

また血管内を流れる血液においては，中心領域は

血球層，血管壁周辺は血漿層となる軸集中現象

aXial　aCCUmUlatiOn2i　）～26｝がみられ，毛細血管で

はplasma　skimming27　，　’一30　］が認められる．さら

に，毛細血管や細小動脈においては血流は

Poiseuille流を示さない，すなわち，血管半径

R＞500μmで見かけの粘度μ、は一定であるが，

R＜400μmではPoiseuille流を示さないといわ

れ，これはSigma効果31）32）34）35）と呼ばれている．

そのほか，血液の流れにみられる赤血球のradial

draft，あるいは生じる揚力などをMagnus効

果15）と提唱する報告もある．

　近年，レオロジー学の進歩に伴い，パルプスラ

リーのごとく混相流33）という考えが出されてい

る．これは，流速がある値より小さいと

Non－Newtonianの流れであるが，流速がある値

以上になるとNewton性を示すというものであ

る．血液がある条件で血管内を流れる場合に，

Newton性を示すかも知れないということは必ず

しも否定できない．すでに述べたごとく，血液の

流動においては，複雑なレオロジー的機作が働き，

難しい流動現象を示すといわれるが，これらのレ

オロジー現象はすでに実験的な結果である．生体

内における血液の正確な流動特性を知るには，生

ぎた細胞を含む血液という考えのもとに，血管内

の血流に関する流動特性の直接測定の開発が重要
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である．
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