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　調節呼吸されたイヌにPEEPを負荷し，これ

による循環血液量，頭部，胸部，面部，脾部，下

腹部，右大腿部の血液量の変化を経時的に測定し

た．

　この結果，PEEPを5，10，15，20　cmH20と上

昇させるにしたがって，循環血液量と胸部の血液

量は減少し，反対に肝，脾，下腹，右大腿各部の

血液量は増加した．とくに肝部における増加率が

最大であった．またPEEP負荷は，門脈，大腿

静脈の圧を上昇させ，心拍出量を減少させた．し

たがってPEEPは各臓器への血流増加ではなく，

静脈側の血液貯留を発生させることを認めた．た

だ，頭部（特に脳）の血液量はPEEP　5　cmH20

で最大値を示し，以後その増加は減少した．これ

らの変化はPEEP解除後少なくとも30分間は持

続した．

はじめに

　終末呼気陽圧（PEEP）人工呼吸に伴う胸腔内圧

の上昇は，肺血管抵抗も増加させて静脈還流を一

時的に低下させるといわれる1～2）．そして循環血

液の体内脈管系への分布に変化が生じるといわれ

る．すなわちRis6e3）は，埋め込み超音波クリス

タルによって肝臓，ならびに脾臓のサイズを測定

し，PEEP負荷によって肝臓のサイズが増大，脾

臓のサイズが減少することを認めた．しかしその
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他の部位の変化，持続時間，そしてその状態から

の回復過程はまったく明らかにされていない．そ

こで今回われわれは，イヌに0，5，10，15，20

cmH：20のPEEPを負荷し，各種臓器の血液量変

化を経時的に測定し，PEEPに伴う予想される血

液貯留がいかなる臓器に発生するか検討した．ま

た合せてこの変化を発生させる，あるいはこの変

化に伴う循環動態変化も観察した．

対象と方法

　実験にはビーグル犬（体重11．0－12．4　kg，

11．5±1．7㎏）計10頭を使用した．

　実験動物を1mg・kg－1のケタミンの静脈内投

与により麻酔し，仰臥位とし気管内挿管を行った．

パンクロニュム0．4　mg　・kg－1の静脈内投与にて

筋弛緩を得て，アイカ社製ベンチレーターR60

を用いて酸素2　1・　min－i，笑気41・mir　1の混合

ガスで換気し，動物の呼吸，麻酔を維持した．1

回換気量は15mJ・kg－1と固定し，呼吸回数を

Paco2が35～40　mmHgとなるように調節した．

　加温マットを用いて直腸温を38～39。Cに維持

した．

　左大腿動脈，右大腿静脈，左外頚静脈を外科的

に露出し，これらの側枝から本幹血流を可及的障

害しないように外径2mmのポリエチレン管を

それぞれ50mm中枢側へ挿入した．次に上腹部

正中切開にて開腹し，脾静脈の1分枝から外径2

mmのポリエチレン管を肝側に進め，先端が門脈

にあることを確認した後固定した．50x30×20

mmの外孔カプセルを肝下面に留置し，腹腔内に
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接続されたポリエチレンチューブを腹腔外に導い

た．さらに肝，脾の位置を確認して閉腹した．右

外頚静脈の枝より本幹血流を可及的障害しないよ

うにflow　directed　the／rmodilution　cathter（5F）

を肺動脈まで挿入した．食道内圧バルーンカテー

テル（日本光電，TY－103U）を心拍動の影響が

少なく，tracheal　artifactを示さない食道内に挿

入した．これらのポリエチレンチューブ，カテー

テルを日本光電社溢血圧トランスジューサー

（TP－200T）にそれぞれ接続し，動脈圧（AP），右

心房圧（RAP），肺動脈圧（PAP），門脈圧（PVP），

右大腿静脈圧（FVP），腹腔内圧（ACP），食道内圧

（EP）を日本光電社製ミニポリグラフWT－645G，

CP－640Gに記録した．これらの測定圧の平均圧

（m）はそれぞれ電気的に求めた．心拍数（HR）は

30秒間のR波数を算定し，これを2倍して求めた．

　心拍出量（CO）はGould小誌Cardiac　Output

Conputer　SP－1425を用い熱希釈法で測定した．

これを0．112×体重2／3（kg）なる式4）から求めたイ

ヌの体表面積（m2）で除して心係数（CI）を求めた．

　動脈血Pao2，　Paco2，　pH：，　base　excessは，

Radiometer社製血液ガス分析装置（BMS，

3MK－2）により測定した．ヘマトクリット値はキ

ャビラリーヘマトクリット管（Red　Tip◎）と専用

遠心器（Kubota：Hematocrit　KH－120A）を用い，

5分間，11，000r．P．m．の遠心法によって測定し

た．

　PEEPはpressure　threshold方法で作成し，

その値は0，5，10，15，20cm：H20（PO，　P5，　P10，

P15，P20）の5種類とした．これらを無作為順に

選択して，それぞれ30分間負荷した．

　VA：LMET社製局所脳血流測定装置BI　1，400

の検出器を頭部（特に脳を中心に）に3箇，胸部

　（特に心，肺を中心に）に3箇，肝部，二部にそ

れぞれ2箇，下腹部（骨盤内臓器を中心に）に2

箇，右大腿部（特に内側広筋を中心に）に2箇を

体表から可及的に目的臓器に接近させて固定し

た．肝・脾の下面と側面はそれぞれ厚さ3mm

の鉛板にて囲み，周囲からの放射線乱入を防いだ．

動物の静脈から5mlの血液を採取し，これをヘ

パリン化し，その赤血球に2mCiの99mTcを専

用標識キット（オリス社製REF：TCK－11）を用

いて標識した．この99mTc標識赤血球を左外頚

静脈カテーテルを介して注入し，上記6ケ所の放

射能値の測定を1分毎に測定した．標識赤血球注

入後10分間のmixing　time5）を置いて混合静脈，

前述の血液量測定を目的とした各臓器からの流出

静脈から血液をそれぞれ1mlを採取し，ヘマト

クリット値を測定した．各臓器の血液量変動Vr

は，対照測定時値と比較し以下の計算式で決めた．

Vr＝・（Hto・Cr／Htr・Co）×100（％），ここでHtoは

標識赤血球注入時（対照測定時）の臓器のヘマト

クリット値，Htrはr分後の臓器のヘマトクリッ

ト値，Coは対照測定時の臓器の放射能値，　Crは

r分後の臓器の放射二値を99mTcの半減期値か

ら対照測定時に補正した値とした．

　左大腿静脈を約25mmにわたり外科的に露出

し，静脈の外周をこの静脈径よりもやや太いビ

ニールチューブ（JMS社製）で長さ25　mmに

わたって覆い，全周にわたりアロンアルファA「三

共」（三共株式会社）にて静脈外壁と接着し，一・

定容量の血管腔を作製した．周囲組織と厚さ3

mmの鉛板にて隔絶させ，これに検出器1本を密

着させて，その中に含まれる99mTc標識赤血球

量，およびヘマトクリット値から各臓器血液量変

動と同様に循環血液量変動を算出するようにした．

　これらの処置後，動物の酸・塩基平衡障害の補

正（重炭酸ナトリウムの投与，あるいは呼吸数の

変更）を行い，30分間循環動態の安定化を計って

測定を開始した．すなわちPEEP　OcmH20時の

各因子の測定を行い，以後無作為に異なる値の

PEEPをそれぞれ30分間負荷した時と，　PEEP

解除30分後（Post－P）に測定を行った．

　これらの成績はすべて平均±標準偏差で表し

た．対照時から各測定時までの変化値に対しては

paired　t　testを用いて検討した．そしてp＜0．05

をもって有意義ありとした．

結果

　1．血液性状の変化

　Pao2はPO時に129±12　mmHgであって，以

後実験中に変化を示さなかった．

　Paco2はPO時の36．9±1．2　mmHgから，　P5，

P10，　P15，　P20でそれぞれ38．2±1．0，39．2±1．9，

40．4±1．6，42．4±2．1mmHg　に上昇した

（p＜0．01）．　しかし，Post－P　には37．5±1．8

mmHgと初期値に復帰した．

　pH：はPO時の7．46±0．04から，　P5，　P10，　P15，
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P20でそれぞれ7．42±0．04，7．39±0．03，7．37±

0．03，7．33±0．03に低下した（p＜0．01）．しかし，

Post－Pには7．41±o．08とPO時値との間に差を

認めなくなった．しかし，base　excessはPO時

に一〇．4±0．2　mEq　・　1－1であって以後変化を認め

なかった．

　動脈血ヘマトクリット値は，PO時に37．8±2．3％

であって以後変化を認めなかった．また臓器血の

ヘマトクリット値はPO時に35がら42％に分布

し，実験中変化を認めなかった．

2．循環動態の変化

　且RはPO時に121±5　beats・mir　1であった

が，以後変化を認めなかった．

　mAPはPO時の132±9　mmHgから，　P10，

P15，　P20でそれぞれ118±8，108±7，101±5

mmHgに低下した（P＜O．Ol）．しかし，　Post－Pに

は125±15mmHgとPO値との間に差を認めな
くなった．

　mRAPはPO時の5．5±0．6　mmHgから，
P10，　P15，　P20でそれぞれ6．3±0，5，7、0±0．6，

7．5±0．6に上昇した（p＜0．01）．また，Post－Pで

も6．2±0．4mmHgに上昇したままであった
（p　〈　O．Ol）．

　mPAPはPO時の13．2±1．3　mmH：9から，　P5，

P10，　P15，　P20でそれぞれ15．0±1．7，17．4±2．0，

20．6±2．3，23．4±2．5mmHg　に上昇した

（P＜0．01）．また，Post－Pでも18．7±3．4　mmHg

に上昇したままであった（p＜0．01）．

　CIはPO時の3．0±O．2　1・min－1m2　一1から，

P10，　P15，　P20でそれぞれ2．6±0．2，2．3±0．1，

2。1±0．1　1・　min－1m2一1に低下した（P＜0．01）．ま

たPost－Pでも2．8±0．1　1・min－1m2－1と低下し

たままであった（p＜0．01）．

　mPVPはPO時の4．8±O．8　mmH：9から，　P10，

P15，　P20　でそれぞれ5．4±O．6，5．5±0．4，

5．7±0．8mmHgに上昇した（P＜0．01）．また，

Post－Pでも5．5±0．7mmHgと上昇したままで

あった（p＜0．01）．

　mFVPはPO工め6．1±1．O　mmH：9から，　P10，

P15，　P20でそれぞれ6，8±0．5，6．9±0．8，

6．9±0．6mmHgに上昇した（P＜O．01）．また，

Post－Pでも6．5±0．4　mmHgと上昇したままで

あった（Pく0．01）．

3．平均胸腔内圧，平均食道内圧の変化

　mACPはPO時の2．8±1．2　mmHgから，
P15，　P20でそれぞれ3．8±0．7，3．7±O．8　mmHg

に上昇した（Pく0．01）．しかし，Post－Pには

2．9±1．7mmHgとPO値との間に差を認めなく

なった．

　mEPはPO時の0．6±02　mmHgから，　P5，

P10，　P15，　P20でそれぞれ0．8±0．2，2．1±0．5，

3．7±0．6，5．6±0．9mmHgに上昇した（p＜0．01）．

しかし，Post－Pには0．8±0．4　mmHgとPO値

との間に差を認めなくなった．

4．　循環血液量と各臓器血液量の変化（図1）
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図1　循環血液量と各臓器血液量の変化

　　meane－S．　D．

　　POを100とした％変化

　　＊：POに対して0．01＜p＜0．05

　　＊＊：POに対してp＜O．01

po

Ps

PIO

P15

P20

：PEEP　OcmH20負荷30分後

：PEEP　5　cmH20負荷30分後

：PEEP　10　cmH20負荷30分後

：PEEP　15　cmH20負荷30分後

：PEEP　20　cmH20負荷30分後

Post－P：PEEP解除30分後

　　X一一…一×循環血液量，（〉・一〇頭部血液量

　　ひ一一●胸部血液量，H肝部血液量

　　｝・一一－脾部血液量，A…一一△下腹部血液量：

　　一網大腿部血液量

　循環血液量は，POに比してP5，　P10では変化

を認めなかったが，P15，　P20ではそれぞれ90±

6，86±2％に低下した（p＜0．01）．Post－Pでも

94±4％に低下したままであった（p＜0．01）．
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　頭部血液量は，POに比してP5，　P10，　P15，

P20でそれぞれ109±11，・108±8，106±7，106

±6％に上昇した（P＜0．05）．Post－Pでも105±5

％に上昇したままであった（p＜0．05）．

　胸部血液量は，POに比してP10，　P15，　P20で

それぞれ84±9，81±5，74±5％に低下した

（p＜0．01）．Post－Pでも87±9％に低下したまま

であった（p＜O．Ol）．

　肝虚血液量は，POに比してP5，　P10，　P15，

P20でそれぞれ118±7，127±10，130±9，133

±9％に上昇した（P＜0．01）．Post－Pでも113±11

％に上昇したままであった（p＜0．01）．

　脾二藍液量は，POに比してP5，　P10，　P15，

P20でそれぞれ105±5，107±4，109±5，112

±3％に上昇した（P＜0．01）．Post－Pでも109±4

％に上昇したままであった（p＜0．01）．

　下腹部血液量は，POに比してP5，　P10，　P15，

P20でそれぞれ104±3，107±4，108±4，109

±4％に上昇した（P＜0．01）．Post－Pでも106±4

％に上昇したままであった（p＜0．01）．

　大腿部血液量は，POに比してP5，　P10，　P15，

P20でそれぞれ103±3，106±3，108±2，109

±3％に上昇した（P＜0．01）．Post－Pでも105±4

％に上昇したままであった（p＜0．01）．

考 察

　Ashbaughら6）によって提唱されたPEEPは，

機能的残気量の増大，ならびに肺内シャント率の

低下をもたらし，その結果動脈血酸素分圧の上昇，

組織への酸素供給を増加させる7）．しかしその反

面，生体機能の維持に好ましからざる点も散見さ

れる8～11）．たとえば心拍出量の減少，血圧の低下，

尿量の減少，体水分量の増加，頭蓋内圧の上昇，

肝機能障害である．一方，PEEP負荷が各臓器血

液量に及ぼす影響については，Ris6eら3）の研究

しか報告されていない．すなわち，彼等はイヌに

10，15cmH20のPEEPを負荷し，肝，脾の血

液量の変化をそのサイズ変化から推測した．その

結果ではPEEP負荷は肝内静脈圧の上昇に伴い

肝血液量が増加し，反対に脾血液量は減少した．

この脾臓の血液量の減少に関して彼等は交感神経

系を介する反射であると解釈した．

　今回の研究でPEEPの圧が上昇するにしたが

って，食道内圧すなわち胸腔内圧の上昇を来たし，

胸腔内野液量の減少を来たすことが認められた．

そして反対に肝，脾，下腹部，右大腿部各部の血

液量の増加が認められた．すなわち，二丁液量の

増加ではRis6eら3）の研究と一致したが，脾血液

量変化では異なる結果を得た．また血液量の増加

の程度は，二部において最大であって，この変化

がPEEP解除後すくなくとも30分間は持続する

ことが認められた。門脈圧はPEEP　5　cmH：20か

ら，大腿静脈圧はPEEP　10　cmH20からそれぞ

れ上昇してくることを認めた．同時に心拍出量の

減少，平均右心房圧，平均肺動脈圧の上昇を伴い，

静脈還流の低下が発生していることが認められた．

　静脈還流は，骨格筋の収縮・弛緩による圧迫（筋

ポンプ効果），右心室の弛緩期に三尖弁が開くと

きの右心室への静脈血の吸引効果（心臓の吸引ポ

ンプ効果），呼吸に伴う胸腔内圧の変化によるポ

ンプ効果（胸腹腔ポンプ効果）によって決定され

る12）．本研究では，全身麻酔下で筋弛緩薬を使用

し，間欠的陽圧呼吸下に置いたため，上記の筋ポ

ンプ効果はなかったものと思われる．

　谷13）はPEEPの左心，右心機能に及ぼす影響

を検討し，PEEPの負荷は圧依存性に心拍出量，

一回拍出量の有意の減少を来たし，PEEPの増加

に伴い左心室，右心室の駆出率も低下することを

認めている．そしてその低下は右心室において著

明であり，PEEP負荷による肺血管抵抗の増加か

ら右室後負荷が増加し，駆出率が低下するものと

している．また肺の膨張に伴う直接的な心房壁へ

の圧迫も右心系血液充満を抑制すると考えられ
る14～15）．

　筋弛緩薬を使用し，間欠的陽圧呼吸が施行され

ている場合には，筋ポンプ効果の消失とPEEP

負荷による心臓の吸引ポンプ効果，ならびに胸腹

腔ポンプ効果の減少が発生している．そしてこれ

らの静脈還流を阻害する因子が複合的に作用し，

静脈還流が減少し，低圧系の末梢部位に血液貯留

が発生したと思われる．すなわち静脈はそのコン

プライアンスが動脈に比して8～10倍も大きいた

め伸展されやすく，さらに内圧が低いときは楕円

形を呈し，血液の充満によって円形に近づき，内

圧の上昇を伴わないで貯留量を増加させることが

可能である16）．これらの静脈圧の生理機能にも拘

らず，門脈圧はPEEP　5　cmH20から，大腿静脈

圧はPEEP　10　cmH20からそれぞれの静脈圧の
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上昇を来たしたことは，静脈還流阻害の程度は非

常に大であったことを示している．またその貯留

は肝血液量が速やかに増加したことから，まず門

脈内に発生し，PEEP圧の増加にしたがってより

末梢の大腿静脈にも波及したものと思われる．肝

静脈は即功血管であり中心静脈の影響を受けやす

く17～18），墨堤静脈枝の筋性括約筋である

Lebersperreの収縮による肝血流流出障害が発生

すること19），が容易に肝への血液貯留を来たす結

果となったものと思われる．

　今回の研究で脳の血液量はPEEP　5　cmH20で

最大の増加を示した．しかし，その増加は109％

にとどまり，以後PEEP圧を上昇させてもむし

ろ増加量は減少し，PEEP　20　cmH20で106％に

とどまっていた．脳内血液量は，脳血流量の影響

を比較的強く受けている．脳の血流量は，血液ガ

ス，血管壁自動能，血液粘度，頭蓋内圧で規定さ

れる．これらの内Paco2の与える影響が大であ

ることはすでに認められていて，Paco2が

20～80mmHgの間で脳の血流量はPaco2の上昇

に直線的に比例して増加する20），今回の研究中，

Paco2はPOからP20までの間で生理的変動範

囲内ではあるが増加した．しかしPaco2がもっ

とも上昇したP20での頭部の血液量はP5のそ

れ忙比して低下していた．このことから，今回の

研究中の頭部血液量変化はPaco2の直接の影響

によるものでないことがいえよう．また菊田

ら21），渡辺22），開ら23）は，PEEPは頭蓋内圧な

らびに，脳還流圧に変化を及ぼさないとしており，

このことも今回の研究結果と符号している．

　下腹部，大腿部での血液量増加の程度が比較的

同程度であったが，これらの部位が同一静脈系に

属するものであったためではないかと想像される．

　PEEP解除後，各部位の血液量はPEEP負荷

畔菅へ回復傾向は見られるものの，なお多くの部

位において有意な変動を示したままであった．こ

の現象は静脈のdelayed　compliance（stress

relaxation）16）が影響したものと思われる．すなわ

ちPEEP負荷で静脈血の末梢貯留が発生し，こ

の部の静脈壁のコンプライアンスを変化させ，

PEEP解除後も血液貯留が持続したものと思われ

る，

　本研究中PEEPによって循環血液量は減少を

来たした．静脈圧，特に門脈圧の上昇は，血漿の

血管外濾出を発生させる．そしてこの際赤血球量

に変化がなければ，ヘマトクリット値の上昇，す

なわち血液濃縮を発生させるはずである．しかし，

今回の研究中ヘマトクリット値の変動がなかった

点より，PEEPに伴う血漿の血管外移行は著明で

なかったと思われる．赤血球に物質（99mTc）を標

識した本研究の循環血液量測定法では，いずれか

の測定しなかった部位に赤血球のtrappingが発

生した可能性も否定出来ない．血管外水分量，な

らびに測定しなかった臓器の血液量についても検

討して，この結果に考察を加えることが必要であ

ると思われた．

　以上の結果から，PEEPはその圧の上昇に比例

して胸腔出血液量の減少を来たし，腹腔内，とく

に門脈領域の臓器の血液量を増加させ，この回復

に少なくとも30分以上を要することが明かになっ

た。

　本研究は，文部省科学研究費補助金一般B

O4454397，ならびに川崎医科大学プロゼクト研究

4－101の補助によって行われた．

　本論文の内容は，第14回目本循環制御医学会総

会（1993年5月，甲府）にて発表した．
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The　effect　of　positive　end－expiratory　pressure　（PEEP）

　　　　　　　　　　　　　　　on　the　organ　blood　volume

　　　Akira　Fukui，　Masuhiko　Takaori

Ken－ichi　Kimura　and　Yoshihisa　Fujita

Department　of　Anesthesiology，　Kawasaki　Medical　Schoo1

577　Matsushima，　Kurashiki　City，　Okayama，　701－Ol

We　observed　changes　in　the　circulating　blood

volume　as　well　as　regional　blood　volume，　such　as　the

brain，　thoracic　cavity，　liver，　spleen，　lower　abdomen，

and　right　femoral　skeletal　muscles　by　loading　PEEP

on　dogs　under　controlled　ventilation．

　In　the　result，　the　circulating　blood　volume　and　the

blood，　volume　in　the　thoracic　cavity　decreased　linearly

in　response　to　the　increase　in　PEEP　from　5　to　10，　15

and　20　cmH20，　whereas　blood　volumes　in　the　liver，

spleen，　lower　abdomen　and　the　right　femoral　skeletal

muscles　increased．　At　the　same　time，　PEEP　loading

raised　the　portal　and　femoral　venous　pressures　and

decreased　cardiac　output．

　Hence，　it　was　demonstrated　that　PEEP　would　cause

accumulation　of　venous　blood　instead　of　increasing

blood　flow　to　various　organs．　However，　the　blood

volume　in　the　head（especially　in　the　brain）　reached

the　maximum　（109±110／o）　at　5　cmH20　PEEP，　lt

started　to　decrease　thereafter，　but　remained　in

106±60／o　at　20　cmH20　PEEP．　The　degree　of　in－

crease　in　blood　volume　was　the　greatest　（133±90／o）　in

the　liver．　These　chqnges　tended　to　return　toward　the

initial　after　PEEP　had　been　relieved，　but　did　not

recover　at　all　within　at　least　30　minutes．

Key　words：　organ　blood　volume，　PEEP
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