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要 旨

　今回，われわれは笑気・酸素・筋弛緩薬麻酔下

の雑種成犬を用いて，プロスタグランディンE1

（PGE1）・ニトログリセリン（GTN）・トリメタフ

ァン（TMP）による収縮期血圧30％低下を目標

とした低血圧麻酔において，3剤が腹部臓器血流

にどう影響を及ぼすか，比較検討した．

　上腸間膜動脈血流量はGT：NでPGE1・TMPよ

りも高い傾向にあった．門脈血流量はPGE1

・TMPで対照値より有意な減少がみられ，　GTN

はTMPより高い傾向，　PGE1より有意な高値を

示した．肝動脈血流量はPGE1で他より低い傾向

がみられた．総肝血流量はPGE1・TMPで対照値

より有意な減少，GTNでPGE1・TMPより有意

な高値を示した．右腎動脈血流量はPGE1で対照

値より有意に減少した．

　以上，低血圧麻酔時の腹部臓器血流維持の面で，

3剤のうちではGTNが有利であることが示唆さ

れた，また，PGE1ではあまり良い結果が得られ

なかった．

はじめに

　人為的低血圧麻酔法は手術中の出血量の減少，

血管操作時の血管壁張力の減少などを目的として

行なわれるが，臓器保護の意味において低血圧中

に重要臓器の血流をできるだけ温存する方法が望

ましい．今回，心機能・腎機能等の温存の面で有
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利とされ1）・2），低血圧麻酔維持薬としてよく用い

られるようになってきたプロスタグランディンE13）・4）

（以下，PGE1）と，以前より汎用されているニト

ログリセリン（以下，GTN）・トリメタファン

（以下，TMP）について，腹部臓器（肝・腎）の

血流に及ぼす影響を調べ，どの薬剤が臓器血流温

存に関して有利であるかを検討した．

実験方法

　実験手技：雑種成犬（体重15．3±0．7kg）6頭

を用いた．まずチオペンタール20mglkg静注に

て麻酔導入して気管内挿管の後，笑気＋酸素（2：

1）にて維持し，実験中を通じてPaCO230－40

mmHgとなるようにHarvard　pumpを用いて一

定換気条件で調節呼吸とした．輸液は乳酸加リン

ゲル液10m〃kg／hr，筋弛緩薬はパンクロニウム

を使用し，一回目はbolus投与，その後は持続静

注を行った．心電：図を装着した後，大腿動静脈に

一層ュレーションして観血的動脈圧測定，輸液と

薬剤投与，右外頚静脈よりSwan－Ganzカテーテ

ルを挿入して熱希釈法により心拍出量を測定でき

るようにした（日本光電，MTC－6110）．この後，

開腹して二二動脈起始部・上腸間膜動脈起始部・

門脈・肝動脈（胃十二指腸動脈結紮）にそれぞれ

適度のサイズの電磁流量計のprobeをかけ，血

流量を測定できるようにした（日本光電，

MFV－2100，　3200）．

　低血圧の方法と測定項目：PGE1・GTN・TMP

の3剤を順序を変えて，PGE1→GTN→TMP，

PGEi一＞TMP一＞GTN，　GTN一＞PGEi．TMP，　GTN
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一一jTMP一＞PGEi，　TMP一）PGEi一＞GTN，　TMP一＞

GTN→PGE1の6通りの組合せとし，それぞれ1

頭の犬に適用し，順次薬剤を投与した．測定は，

循環動態が安定してから対照値を測定し，各薬剤

投与による収縮期血圧30％低下を目標にして30分

間低血圧を維持した後，各パラメータを測定した．

次の薬剤を投与するときは，予め循環動態・臓器

血流量が安定するのを充分に待った後に再度対照

値を測定後，次の薬剤を投与した．測定項目は，

心拍数・収縮期血圧・平均血圧・心拍出量・動脈

血ガス分析・上腸間膜動脈血流量・門脈血流量・

肝動脈血流量・総肝血流量（門脈血流量＋肝動脈

血流量）および右腎動脈血流量である。

　各データは，動脈血ガス分析値以外は対照値に

対する変化率としてあらわし，統計学的検定には，

対照値に対する各薬剤投与による変化にはpaired

t－test，各薬剤間の比較には一元配置分散分析を行

ったのち，差があればpaired　t－testを用い，危

険率5％以下を有意差があるとした．

結 果

薬剤の投与速度：PGE1で1．6±0．1μglkglmin，

GTN　で　47．5±10．1μglkglmin，　TMP　で

15．0±2．9μg！kglminの投与量により収縮期血圧

を30％低下させることができた．

　動脈血ガス分析値の変化：PaCO2において，

GTNはPGE1より有意な低値，　TMPでGTN
より有意な高値を示したほか，PH：・PaO2・BEに

は有意な変動はなかった（表1）．

　人為的低血圧30分後の対照値に対する循環動態

の変化：心拍数はTMPで対照値より有意に減少

し，またPGE1・GTNと比較して有意に減少した。

収縮期血圧は3剤で同等のレベルが得られたが，

平均血圧はGTNでPGE1・TMPより高い傾向に

あった．心拍出量もGTNでPGE1・TMPよりも

高い傾向にあった（表2，図1）．

　人為的低血圧30分後の対照値に対する腹部臓器

血流の変化：上腸間膜動脈血流量はGTNでPG

E1・TMPよりも高い傾向にあった．門脈血流量

はPGE　1・TMPで対照値より有意な減少がみられ，

GTNはTMPより高い傾向，　PGE1より有意な

高値を示した．肝動脈血流量はPGE1で他より低

心拍数

収縮期血圧

平均血圧

心隔出山

国P　E！

圏GTN

囲TMP
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図1　人為的低血圧30分後の循環動態の変化

表1　人為的低血圧30分後の動脈血ガス分析値の変化

PGE1 GTN TMP ANOVA

PH
oaCO2（mmHg）

oaO2（mmH：9）

aE（mM）

一〇．Ol十〇．02　　　－

O．1±1．2

@7．6十8，5　　　『

黶Z，2±1．1

　0．02±0，01

|3．1±0．7串

黷X．8±11．8

O．1±0．5

一〇．01±0．03

@7．2±3．5コ口

黷T．5±10．8

@0．9±1．0

　NS
吹モO．05

@NS
@NS

Mean±SE　（n＝6）

NS：　not　significant

＊　：　p〈O．Ol　versus　PGEi

“’：　p〈O．05　versus　GTN

ANOVA：analysis　of　variance

表2　人為的低血圧30分後の循環動態の変化（％）

PGE1 GTN TMP ANOVA

心　　　拍　　　数

禔@縮　期　血　圧

ｽ　　均　　血　　圧

S　　拍　　出　　量

　0．6±3．5

|32．2±3．0＊

黷S1．4±5．5＊

黷P8．6±3．4＊

　6．9十4．7　　　一

黷R2．2十4．9＊　　　一

黷Q8．3±5．0＊

@5．4十7．9　　　『

一15．8±4．1察，零＊

黷R0．7±4．9＊

黷R7．1十5．4＊　　　一

黷P3，8±9，2

p＜0．01

@NS
@NS
@NS

Mean±SE　（n　＝6）

NS：　not　sigriificant

’　：　p〈O．05　versus　control

““ F　p〈O．05　versus　PGEi，　GTN

ANOVA：analysis　of　variance
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表3　人為的低血圧30分後の腹部臓器血流量とその心拍出量に対する分配率の変化（％）

PGE1 GTN TMP ANOVA

上腸間膜動脈血流量 一16．2±8．0
8．5十7．9　一 一12．8±8．3 NS

（分配率）
4．4十12．0　一

1．2±1．4 3．2±16．4 NS

門　脈　血　流　量 一19．0±5．5＊ 5．0±6．3＊＊
一23．6十8．7＊　　　一

p＜0．05

（分配率）
0．6一十8，7　一

一1、4±3．2
一8．8十11．1　　　一 NS

肝動脈血流量 一19．7±9．4 21．1±12．0 8．4±21．3 NS
（分配率）

一〇．3十13．〇　　　一

12．4±6．3 34．7±28．5 NS

総　肝　血　流　量 一19．7±3．8＊
8，9十8。4濃＊＊　一

一21，6±7．2＊ P＜0．05

（分配率） 0．0±8．1
1．8十4．5　一 一3．6±14．5 NS

二二動脈血流量：
一29．4十5．5＊　　　一

一3．9±7．8 一11．4±9．3 NS
（分配率）

一11．5十10．4　　　一 一8．7十8．6　　　一 5、6±14．6 NS

Mean±SE　（n＝6）

NS：　not　sigriificant

’　：p〈O．05　versus　control

＊＊：Pく0．05versus　PGE1

＊＊＊ F　p〈O．05　versus　PGEi，　TMP

ANOVA：analysis　of　variance
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図2　人為的低血圧30分後の各腹部臓器血流の変化

い傾向がみられた．門脈血流量と肝動脈血流量を

加えた一白血流量はPGErTMPで対照値より有

意な減少，GTNでPGE1・TMPより有意な高値

を示した．右腎動脈血流量はPGEユで対照値より

有意に減少した（表3，図2）．

　人為的低血圧30分後の各腹部臓器血流の心拍出

量（CO）に対する分配率の変化：各臓器血流量

とも対照値と比較して差はなく，また薬剤間でも

差がなかった（表3，図3）．

考 察

　今回の実験のように，血流量測定部位が腹腔内

の深い部分に位置するため，腸管による機械的な

圧迫による電磁流量計のprobeのねじれ・手術

手技による機械的影響などのために，個体による

血流量のばらつきが生ずる可能性がある．また，

TMPは投与中止後も循環動態への影響が数時間

は残ると報告されている5）．以上のことを相殺す

るために，3剤を順序を変えて6通りの組合せを

SMA血流量／GO

門脈血流量／CO

肝動脈血疏畳／CO

NPGEI

ヲGN
日T　P

　総肝血流量／CIO　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　hean±鉦1［略｝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　Al［values　wをte
　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロコさ　お　けヱぬ　
右腎動脈血灘レGO　　　　　　　　　　　　l　a。the「　d’Ugs・

　　　　　一3臼　一一2z　－19．　日　　1㊤　2日　3日　姻　　馳　　〔｝9　胞

　　　　　　　　箆　ctange　of　contro1

図3　人為的低血圧30分後の各腹部臓器血流分配率の

　　変化

作り，それぞれを一頭の犬に適用することによっ

て対処し，また，得られたデータは絶対量ではな

く，対照値に対する変化率としてあらわして分析

した．

　人為的低血圧麻酔法は，高齢者・高血圧症・肝

腎障害患者などに対する適応を考えた場合，その

臓器の血流を維持できれば低血圧麻酔を適用でき

ると考えられる．今回，よく用いられているPG

E1・GTN　TMPを用いて比較検討した．低血圧の

指標として，収縮期血圧30％低下を目標とした．

その結果，3剤による収縮期血圧は同じレベルが

得られたが，平均血圧がGTNではPGE1・TMP

よりも高い傾向あるいは有意に高かったので，こ

れが心拍出量・臓器血流にも影響を及ぼしたこと

は充分に考えられる．PGE1により心拍出量は減

少しない5）・6），あるいは増加する1）・7）という多く

の報告があるが，今回の実験では，抵抗血管のみ

ならず容量血管をも拡張させることによって前負
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荷を減少させ，以外に心拍出量が減少したのでは

ないかと考えられる．また，Nakanoらによると，

心拍出量に対するPGE1の作用は2相性であり，

初期には抵抗血管の拡張により増加するが，時間

の経過とともに容量血管の拡張による静脈還流減

少のために対照値に復するか，若干の低下がみら

れるとしている7）．今回の実験でも，PGE1によ

る心拍出量増加は投与後一過性であり，その後は

速やかに低下しており，測定は薬剤投与30分後に

おこなっているので，時間的な要素が関連してい

ることも考えられる．

　腹部臓器血流のうち，上腸間膜動脈血流量は，

渡辺ら8）によるとPGE1で増加傾向，中川9）によ

るとGTNで増加傾向から低下傾向・TMPで低

下傾向から不変であるとしている．門脈血流量は，

後藤ら5）によるとPGE1で不変・TMPで低下，

影嶋ら10）によるとGTNで上昇・TMPで低下，

肝動脈血流量は，PGE1とTMPで減少5），　GTN

で増加傾向・TMPで減少10），総肝血流量は，　PG

E1で減少傾向・TMPで減少5），　GTNで上昇

・TMPで減少する10）としている．また，腎動脈

血流量は，PGE1で増加傾向8），古谷ら11）による

とGTNで減少傾向・TMPで減少，　GTNで不

変・TMPで減少する9）と報告されている．

　今回のわれわれの実験では，上腸間膜動脈血流

量・門脈血流量・肝動脈血流量・総肝血流量・右

腎動脈血流量において，GTNでは対照値と比較

して減少せず，PGE1・TMPよりも多い傾向ある

いは有意な高値を示した．また，PGE1は以外に

よい結果が得られなかった．徐々に動脈圧を下げ

ていくようなやり方であれば，各臓器とも代償機

構が働き，また別の結果が得られた可能性はある．

以上，あくまで各臓器の血流量の測定結果であり，

酸素消費量等は測定していないが，人為的低血圧

麻酔時において，GTNは腹部臓器血流維持の面

でPGErTMPより有利であることが示唆され

る．また，心拍出量に対する分配率でみると3剤

で差がなかったことより，今回測定した腹部臓器

血流は，結局は心拍出量の増減に依存していると

も言えるので，心拍出量を維持できる麻酔法と低

血圧薬の組合せを選択することが重要であると思

われる．

ま　と　め

1．人為的低血圧麻酔法に汎用されるPGE1

　・GTN・TMPの3剤による低血圧の腹部臓器血

　流に及ぼす影響を，雑種成犬6頭を用いて比較

　検討した．

2．上腸間膜動脈血流量，門脈血流量，肝動脈血

　流量，総湯血流量ともGTNでは対照値と比較

　して低下せず，また，PGE1・TMPと比較して

　高い傾向あるいは有意な高値を示した．肝腎動

　脈血流量はPGE1で対照値より有意に減少した，

3．肝切除術あるいは肝障害患者の麻酔に人為的

　低血圧麻酔法を行なう場合，3剤のうちでは臓

　器血流維持の面でGTNが有利であると思われ

　る．

4．腹部臓器血流に対して，PGE1ではあまり良

　い結果が得られなかった．

　本論文の要旨は，第10回日本循環制御医学会総

会にて発表した．
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The　Effects　of　Controlled　Hypotension　lnduced　by

Prostaglandin　Ei，　Nitroglycerin　and　Trimetaphan

on　The　Blood　Flow　of　the　Abdominal　Vital　Organs

Takanori　Okamoto，　lkuo　Yoneda，　Kazuhide　Uchida，

　　　　　　Tetsuo　Satoh　and　Kazuaki　Fukushima

National　Defense　Medical　College，　Department　of　Anesthesiology

We　studied　the　effects　of　controlled　hypoten－

sion　（300ro　decrease　in　systolic　arterial　pressure）

on　the　blood　flow　of　the　abdominal　vital　organs

with　prostaglandin　Ei　（PGEi），　nitroglycerin

（GTN）　and　trirnetaphan　（TMP）　in　six　mongrel

dogs　under　N20　and　pancuronium　anesthesia．

We　instrumented　the　dogs’with　each　ap－

propriate　electromagnetic　probes　on　superior

mesenteric　artery　（SMA），　portal　vein　（PV），

hepatic　artery　（HA）　ang　right　renal　artery　（RA）．

Key　words：

GTN　did　not　decrease　SMA，　PV，　HA　and

total　hepatic　blood　flow　compared　with　the　con－

trol，　and　had　a　tendency　to　be　more　than　or　a

significant　difference　from　PGEi　and　TMP．

PGEi　decreased　RA　blood　flow　significantly

compared　with　the　control．

　These　results　suggest　that　GTN　is　more

beneficial　to　preserve　the　blood　flow　of　the　ab－

dominal　vital　organs　than　PGEi　and　TMP．

hypotensive　anesthesia，　pharmacology：

blood　flow：　abdominal　vital　organs．

prostaglandin　Ei；　nitroglycerin；　trimetaphan，
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