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吸入麻酔薬の容量血管系に及ぼす影響について
　　　　　　　　　　　平均循環充満圧による検討

　　　　木下　隆＊，重見研司＊，智原栄一＊
山下智充＊，安藤晶出＊，林　和子＊，田中義文＊

緒 言

　われわれは，全身麻酔薬が容量血管系に与える

影響を調べるために，二つの実験を行った．一つ

は，3種類（ハロタン，イソフルラン，セボフル

ラン）の全身麻酔薬が容量血管系に及ぼす影響を

みた実験である．もう一つは，3種類の濃度

（0．5MAC，1．OMAC，1．5MAC）のイソフルラ

ン麻酔が容量血管系に及ぼす影響をみた実験であ

る．この「特集」において，まず容量血管系とく

に平均循環充満圧の基本的な考え方を説明する．

そして，われわれの実験結果をもとに，全身麻酔

薬が容量血管系に与える影響を考えてみたい．

平均循環充満圧の意義

　Guytonは平均循環充満圧mean　circulatory　fill．

ing　pressure（以下MCFP）を「脈管内の圧力が

すべての場所で等しくなるように循環血液量を分

配したときの内圧」と定義した1）．MCFPは心機

能の影響を受けることなく，容量血管全体の性質

を表すことができる．

　MCFPと中心静脈圧central　venous　pressure

（以下CVP）との差はpressure　gradient　for

venous　return（以下PGVR）と呼ばれる．　PGVR

は静脈還流を起こす圧差である．このPGVRに

静脈還流抵抗をかけたものが静脈還流量である．

定常状態では静脈還流量は心拍出量cardiac　out－

put（以下CO）に等しい．従って，　MCFPはCO

を規定する重要な因子なのである．

MCFPの求め方

　MCFPを求めるには，　COをなくすことが必要

である．そのために，われわれは右心房内のバルー

ンをふくらませる方法2”4）を使っている．この方

法の利点は繰り返し測定できることと，開胸術を

施す必要がないので手技的に容易でより生理的な

ことである．

　約7秒間，右心房内のバルーンをふくらまし

COをなくすことにより，下がりきったfinal

arterial　pressure（以下FAP）と上がりきった

venous　plateau　pressure（以下VPP）が得られる．

VPPとFAPが一致すればそれがMCFPとなる，

しかし，一致することはなく圧格差を生じたまま

平衡状態に達する．動脈側より静脈側への血液の

配分が不完全だからである．そのため，式

　　　MCFP－VPP＋ま一×（FAP－VPP）

を使って，計算する必要がある．定数Kは静脈と

動脈のコンプライアンスの比2・5）である．我々は

Kを60としてとして計算している3・4）．図1に右

心房内のバルーンをふくらました際の動脈圧と静

脈圧の実際の記録を示す．

MCFPに関係する他の変数

＊京都府立医科大学麻酔学教室

　このMCFPの測定を循環血液量circulating

blood　volume（以下CBV）を変化させて求めるこ

とにより，体血管コンプライアンスtotal　vascu・

lar　compliance（以下TVC），　stressed　volume（以

下SV）とunstressed　volume（以下USV）を求

めることができる．典型的なMCFPとCBVとの
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関係を図2に示す．TVCはCBVの変化量とそれ

に対するMCFPの変化量との比であらわされる．

このグラフの傾きの逆数がTVCを表す．　SVは

圧構成に関与している血液量であり，TVCと

MCFPの積である．　USVは圧構成に関与してい

ない血液量であり，このグラフをMCFPが0

　　　　150
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mmHgまで外挿した一つまりX軸の切片で表さ

れる一血液量である6）．SVとUSVとをあわせ

たものはCBVに等しい7）．従って，これらの関

係を式に表すと，

McFp＝一ir；t15c一×　（cBv－usv）

Balloon　lnflation

一　FAP

一VPP

典型的な平均循環充満圧測定例

　右心房内に留置したバルーンを7秒間ふくら

ました時の動脈圧（MAP）及び中心静脈圧
（CVP）の推移を示す．　final　arterial　pressure

（FAP）とvenous　plateau　pressure（VPP）が決定

される．
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図2　典型的な圧容量関係

　　　循環血液量（CBV）を変化させて平均循環充満

　　圧（MCFP）を求める．求めた点を直線補間し，

　　X軸に外挿する．この直線の傾きの逆数が体血

　　管コンプライアンスを表し，X切片がunstres－

　　sed　volumeを表す．

となる．つまり，CBVとMCFPの関係は，傾き
T｛ti（rc，　X切片USVの一次関数で表すことカ・で

きるのである．

容量血管系の調節

　TVCが大きいことは血液量の変化に対して

MCFPの変化ひいてはCOの変化が少ないことを

表している．しかし，これは瞬時にしてCBVが

変化した一隅の代償も働かない一場合のことで

ある．実際のCBVの変化に対しては，静脈還流

量の変化を代償するメカニズムが働く．それらは

passive　recoilと呼ばれる受動的な調節と自律神

経系を介する能動的な調節である8）．

　passive　recoilは「CBVが減少するとCOが減

少する．すると，血流が減少し，血管内のdis．

tending　pressureが減少する．その減少は血管内

に含まれている血液量の減少を起こす．その減少

した血液は心臓に還ってきて，COを増やす．」9）

というものである．従ってpassive　recoi1により

動員される血液は一distending　pressureを構成

する一SVである．　passive　recoilが起きると，

SVがよりcompliantでない場所に移るため，

TVCが減少する．

　一方，神経性の調節はTVCを調節するよりも

USVを調節する10）といわれている．　USVとSV

の比率をかえることにより．CBVの変化を代償

する10）のである．TVCを変化させるだけでは

CBVの代償には限りがあり，より広い範囲で変

化できるUSVを利用することはより合理的であ

る11）と考えられている．神経性の調節の入力と

してまず考えられるのは動脈圧受容体からの入力

である．動脈圧受容体は血圧の調節のために抵抗

血管を制御するのと同様に，容量血管をも制御し

ているのである12）．

方法

　Wistarラットをエーテルにて麻酔導入し，吸

入麻酔薬を用い麻酔を維持した．呼気の麻酔薬濃
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度をBrifel＆Kjaer社製BK　1304麻酔ガスモニ

ターにて測定した．CBVは，51クロミウムでラ

ベルした赤血球による希釈法をもちいて測定し

た4）．1匹のラットで3回のMCFP測定をおこな

った．11回目は血液量を変えずに，2回目は10　me

／kgの輸血下にて，3回目は10　rne／kgの脱月下に

てMCFPを求めた．毎測定後に血液量を戻し，

測定間隔を10分以上あけた．この3点のMCFP

とCBVの関係を直線回帰することにより，　TVC

及びUSVを計算した．統計学的検定は分散分析

を用いSchaffeのFテストにてP＞0．05及びP＞

0．01を有意とした．

ハロタン1．　OMAC，イソフルラン1．OMAC，

セボフルラン1．OMACの比較

　これらの方法を使い，Wistar系雄性ラットに

おいて1．OMACのハロタン，イソフルラン，セ

ボフルランがMAP，　CVP，　MCFP，　TVC，　PGVR，

CBV及びUSVに与える影響を調べた．表1に結

果をまとめた．USVはハロタン群で34．1±1．4　me

／kg（mean±SD以下同様），セボフルラン群で

31．3±2．6　nf／kgとなり，ハロタン群で約9％大

きかった（P＜0．05）．イソフルラン群では33．2

±2．5nd／kgであり両者の間の値をとった．　TVC

はハロタン群で2．84±0．13　me／kg／㎜Hg，イソフ

ルラン群は2．84±0．21貫目kg／mmHgであり，セボ

フルラン群の3．Ol±0」4㎡／kg／mmHgと比べて両

者とも約10％小さかった（P〈0．05）．MCFP及

びPGVRには差がなかった．3群の平均のCBV

とMCFPの関係を図3に示す．

イソフルランO．　5MAC，1．OMAC，1．5MACの

比較

　Wistar－Kyoto雄性ラットにおいて，イソフル

ラン0．5MAC，1。OMAC，1．5MACの影響を比

較した．表2に結果をまとめた．CVPは1．5

MAC群では0．5MAC群より減少していた（P＜

0。05）．1．OMAC群は両者の中間であった．
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図3　循環血液量と平均循環充満圧の関係

　　一吸入麻酔薬の種類による差一
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　□：セボフルラン1　．　0　MAC，◆：イソフルラ

ン1．OMAC，○＝ハロタン1．OMAC．各群にお

ける循環血液量（CBV）の平均値と平均循環充満

圧（MCFP）の平均値とより，圧容量関係を得た，

誤差線は標準．偏差を表す．

表1　ハロタン，イソフルラン，セボフルランが容量血管系に与える影響

Halothane 1soflurane Sevoflurane
（1．OMAC） （1．OMAC） （1．OMAC）

MAP，　mmHg 11L4±9，8 110．1±18．3 115．7±15．4

CVP，　mmHg 1．79±0．94 2．22±1．06 2．38±0．71

MCFP，　mmHg 7．57±0．38 7．62±0．35 7．63±0．77

PGVR，　mmHg 5．78±1．11 5．40±1．19 5．25±0．81

TVC，　ml／kg／mmHg 2．84±0．13 2。84±0．21 3．01±0．14ab＊†

CBV，　m1／kg 55．2±2．1 54．6±1．4 54．0±1．7

USV，　m1／kg 34．1±1．4 33．2±2．5 31．3±2．6a＊

mean±S．D．　n＝9略語は本文参照　＊P＜0．05．　a；Halothane　vs．　Sevoflurane．　b；Isoflurane　vs．　Sevoflurane．
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MCFPは1．5MAC群では6．58±0．96　mm　Hg，0．5

MAC群では7．39±1．12　mmHg，1．OMAC群では

7．46±0．99mmHgとなり，1．5MAC群では他の2

群と比べて約11％減少していた（P＜0．05）．

PGVRは1．5MAC群では4．07±O．70　mm　Hgであり，

1．OMAC群の4．64±0．64　mmHgより12％少なか

った（P＜0．05）．USVは1．5MAC群では36．9±

3．4m〃kg，1．O　MAC群では35．1±2．7me　／kg，

0．5MAC群では31．9±4．8　me／kgとなった．1。5

MAC群では0．5MAC群と比べて16％大きかった

（P＜0．01）．1．OMAC群では0．5MAC群と比べ

て10％大きかった（P＜0．05）．TVCは0．5

MAC群では3．01±0．63㎡／kg／mmHg，1．OMAC

群では2．56±0．34m〃kg／mmHgであり，0．5MAC

群では1．OMAC群より18％大きかった（P＜
0．01）．1．5MAC群では2．84±0．55　me　／　kg／mm　Hg

となり，両者の間であった．3群の平均のCBV

とMCFPの関係を図4に示す．

考察

　まず吸入麻酔薬3種の比較を考察する．

　吸入麻酔薬3種の比較では，TVCとUSVは差

があるもののMCFPとPGVRには差が得らなか

った．それゆえ，1．OMAC下のCBVの安定した

状態においてはどの麻酔薬でも静脈還流に関して

は差がないと考える．しかし，MCFPの維持の仕

方には違いがあった．セボフルランはTVCをよ

り大きく保つことによりMCFPを維持していた。

イソフルラン及びハロタンは増加したUSVに対

してTVCを減少させることにより，　MCFPある

いはPGVRを保っていたと言える．そして，　USV，

MCFP，　TVCの値をイソフルランとハロタンの間

で差がないことより，両者の容量血管系に及ぼす

影響は差がないようにみえる．

　Seagardらはイソフルランはハロタンと比較し

て，頚動脈圧反射をより良く保つ13・14＞ことを示

した．一方，Stadnickaらはエンフルラン，ハロ

タン，イソフルランの中で，イソフルランが最も

静脈の血管平滑筋に対する直接作用が大きいこと

を示した15）．我々の結果と彼らの結果を併せて

考えると，ハロタン麻酔とイソフルラン麻酔とで

はUSVの調節の仕方は異なるにもかかわらず，

USVの値には差はあまりでなかったと推測でき

る．
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図4　循環血液量と平均循環充満圧の関係

　　一吸入麻酔薬の濃度による差一
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　　　イソフルラン0．5MAC，◆：イソフルラ

ン1．O　MAC，○：イソフルラン1．5MAC．各群

における循環血液量（CBV）の平均値と平均循環

充満圧（MCFP）の平均値とより，圧容量関係を

得た．誤差線は標準偏差を表す．

表2　異なった濃度のイソフルランが容量血管系に与える影響

Isoflurane Isoflurane Isoflurane

（0．5MAC） （1．OMAC） （1．5MAC）

MAP，　mmHg 84．6±22．8 81．3±18．6 58．9±12．4ab＊＊

CVP，　mmHg 2．97±0．64 2，67±0．79 2．52±0．78a＊

MCFP，　mmHg 7．39±1．12 7．46±0．99 6，58±0．96ab＊

PGVR，　mmHg 4．42±1，04 4．64±0．64 4．07±0．70a＊

TVC，　m1／kg／mmHg 3．01±0．63 2．56±0．34c＊＊ 2，84±0，55

CBV，　ml／kg 53，9±1．7 54．1±1．8 55．7±1．8

USV，　ml／kg 31．9±4．8 35。1±2．7 36．9±3．4b＊＊

mean±S，D．　n＝10略語は本文参照＊P＜0．05．　a；1．0　MAC　vs．1．5MAC，　b；0．5MAC　vs．1．5MAC　vs．1．0、MAC．
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　つまり，イソフルラン麻酔は血管平滑筋に対す

る直接作用が大きいにもかかわらず，神経性調節

をよく保っている．逆にハロタン麻酔は血管平滑

筋に対する直接作用は小さいが，神経性調節は保

たれていないといえる．

　セボフルランの容量血管系に対する直接作用及

び神経性調節に及ぼす作用はよくわかっていない，

しかし，TVCがおおきくUSVが小さいという点

より，直接作用がより小さい可能性及び神経性調

節がより保たれている可能性が示唆される．

　加えて，麻酔の種類により血液分布が変わって

いる可能性がある．セボフルランはハロタンと比

べて内臓の血流をよく保つ16）．前に述べたように，

内臓の血流が多いことはよりcompliantな部分に

血液が多く存在することを意味する．そのため

TVCが大きくなっているのかもしれない．

　次に，イソフルラン濃度の比較について考察す

る．

　0．5MAC群を基準に1．OMAC群の結果を考え

ると，増加したUSVに対して，自律神経系を介

する代償が働きTVCを減らすことでMCFPを保

つことができたと考えられる．1．5MAC群では

さらに直接作用が大きくなり自律神経系を介する

反射がより減弱する．そのため，USVが増加し，

TVCの調節もできなくなり，　MCFPを代償する

ことができなかったと考えられる．

　Greenwayらは容量血管系に対する神経性の調

節はTVCよりもUSVを調節する10）と述べてい

るが，我々の結果より，イソフルラン麻酔は濃度

依存性にUSVを増加させて，　USVに対する調節

を減弱させている．そのため，TVCの調節がよ

り重要であると考えられる。しかし，1．5MAC

下においてはそのTVCの調節もすでに減弱し

MCFPを保つことができなかったと考えられる．

　Seagardらがイヌを用いて，1．5％のイソフル

ラン麻酔下では血圧低下に対して交感神経活動を

上昇させ血圧低下を代償することができるが，

2．5％では交感神経活動は上昇できないことを示

した17）．かれらの交感神経活動の結果は我々の

容量血管系の結果とよくあてはまる．

　さらに，Seagardらはハロタン麻酔では0．75％

の濃度ですでに交感神経活動は減弱していること

を示した13）．頚動脈圧反射を比較的保つことが

できるイソフルラン麻酔でも1　．　5MACでMCFP

が低下したのであるから，頚動脈圧反射を減弱さ

せるハロタン麻酔13）では1．5MACになると，

MCFPはさらに低下することが予想される．

結語

　麻酔薬の直接作用によりunstressed　volumeは

増加しstressed　volumeは減少する．その際平均

循環充満圧を保てるかどうかは，自律神経系の機

能をどれほど維持して体血管コンプライアンスを

調節できるか否かにより決まる．麻酔が深くなり

自律神経系の機能が維持できなくなると，体血管

コンプライアンスを減少させることができなくな

り，平均循環充満圧を維持できなくなる．
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