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イソフルラン麻酔時の循環抑制への対処

小田利通＊，川崎孝一＊

　イソフルラン麻酔時，臨床的に問題となる循環

変動として頻脈と低血圧があり，イソフルランは

循環動態に対し促進と抑制の2面性を有する．頻

脈，低血圧は一般的には心筋虚血等を誘発する可

能性があり不利な作用と考えられるが，頻脈は一

回心拍出量の減少による心拍出量の減少を代償し，

また低血圧の原因となる血管拡張作用により末梢

血流が維持され，一方では利点ともなっている．

ただし，頻脈と低血圧が過度になれば，適切に対

処する必要があることは言を待たない．そこでイ

ソフルラン麻酔時の体循環変動に対する適切な対

処法をイソフルランの循環作用をもとに考えたい．

心臓・血管に対する直接作用

　1）心臓への作用

　（1）摘出心筋を用いた心収縮性への影響

　摘出心筋を用いて心筋の収縮性への直接の影響

をみた研究では1～3），イソフルランは濃度依存性

に有意に収縮性を抑制することが報告されている

（peak　tension，　Vmaxの低下）．他の揮発性麻酔

薬との比較では，equipotentな比較は困難で報告

者によって違いはあるが，傾向としてはハロタン，

エンフルランよりは軽度で1・2），セボフルランよ

り強い3）ようである．

　イソフルランの心筋収縮力抑制の機序として，

L型Caチャネルの抑制4・5），筋小胞体からのCa

遊離の抑制6・　7）等が報告されており，主として心

筋内Ca代謝への影響によるものと考えられる．

　（2）心拍数

　摘出潅流心を用いた研究で8），イソフルランは

心房拍動数を減少させ，またA－V伝導時間を延

長させた．イソフルラン麻酔時には，頻脈がみら

れるがイソフルラン自体の調律への影響は抑制的

であると考えられる．

　（3）イソフルランの微小循環系への影響

　微小循環の研究は，対象とする血管系が臓器特

異性を有するため，ある臓器で得られた成績が体

全体を反映するような普遍性を有していないこと

が問題であるが，Yanoらはmicrosphereを用いた

イヌの研究で9），イソフルラン麻酔（1．5MAC）

で，毛細血管血流は甲状腺と弾琴壁で減少した他

は変わらなかったが，動一静脈シャントは脳で麻

酔前の12．0％から33．0％，骨格筋では25．0％か

ら46．3％，全体的には8．9％から17．4％に増加

したと報告している．またBohrerらはハムスター

の皮膚筋を用いた研究で10），イソフルラン麻酔

（ユ．0％）で平均動脈圧が麻酔前の79％低下した

条件で，細動脈は収縮したが血管運動は保たれ，

毛細血管密度が増加し（ユ5分後に14．0％），組織

Po2が上昇（麻酔前の16，4㎜Hgから，15分後に22。8

㎜Hg）したことを報告し，低血圧が生じても血管

運動が保たれることで微小循環血流の再配分が促

進され酸素供給が維持されることを示唆している．
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自律神経系および圧受容体反射に対する影響

　圧受容体反射は周早期の血圧変動に対する重要

な代償機能であり，麻酔薬の循環調節機構への影

響について関心をはらう必要がある．血圧変動が

起こると圧受容体反射により，心拍数と心拍出量

を変動させ血圧が維持されるが，この反応には昇

圧時の副交感神経を介した徐脈とそれに伴う心拍

出量の減少による降圧反応と，低血圧時の交感神

経を介した血管収縮と心臓の促進による昇圧反応

とがある．いずれも麻酔時の血圧維持には重要な

調節機構であるが，一般に吸入麻酔薬は自律神経

機能の変調を来すので，反射的圧調節機構も障害
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される可能性が高い．

　吸入麻酔薬の圧受容体反射に及ぼす影響は，血

圧変動に対する交感神経活動の変動あるいは心拍

の変動を測定することにより比較的定量的に評価

できる．Ebertらは人の腓骨神経の電気活動を直

接記録して，イソフルラン麻酔時の交感神経機能

の変動を調べた研究で11），デスフルラン麻酔では

交感神経活動および血中ノルエピネフリンの有意

な上昇がおこったのに対し，イソフルラン麻酔

（0．5－1．5MAC）では両者の変動は質的にはデス

フルランに類似であるが，その程度は軽度で，交

感神経活動および血中ノルエピネフリンの有意な

変動は起こらなかったと報告している．

　また血圧変動に対する心拍のR－R間隔の変動か

ら吸入麻酔薬の圧受容体反射に及ぼす影響を調べ

た成績から12），いずれの吸入麻酔薬も血圧低下お

よび上昇に対する圧受容体反射の感度を濃度依存

的に抑制することが報告されている．この報告に

よると，各吸入麻酔薬間で抑制度に差はなかった

とされている．

　4）左室圧容積関係からみたイソフルランの循

　　環作用

　ブタを用いた我々の研究では左室収縮性の指標

であるEesは0．5MACで78％，1MACで70％，

1．5MACで52％と用量依存性に低下したが，左

室と動脈系の適合状態は後負荷の低下により1

MACまではよく維持されたが，高濃度になると
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　図　左室圧容積関係からみたイソフルランの心・血

　　　管系への影響．

　　　　ブタで先端圧カテーテルとコンダクタンス・

　　　カテーテルを用い，圧容積関係を測定した．イ

　　　ソフルラン麻酔により，Eesが低下し，　Ea／Ees

　　　が上昇したことより，イソフルランは高濃度で

　　　は心収縮性を低下させ，心血管適合性を悪化さ

　　　せた．
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後負荷の低下以上に心耳無力の低下が起こり，左

室と動脈系の整合性が低下することが示唆された

（図）．イヌを用いた研究でも同様にEesを低下

させたがセボフルランと同程度でありその低下は

低濃度ドブタミン投与で容易に拮抗されており13），

イソフルラン麻酔時の低血圧に対処する際には，

血管拡張への対処（血管収縮薬，輸液）だけでな

く，血管と心臓の相互関係の面から，収縮力の補

助が必要であることが示唆される．

イソフルラン麻酔時の循環変動

　イソフルラン麻酔時に心拍数および血圧の変動

がそれぞれ麻酔前の20％を越えた頻度を1200例

の成人で調べた成績では12），心拍数の変動のうち

頻脈の発生頻度は5％，徐脈は3％，血圧変動で

は低血圧は20％，高血圧は11％にみられている．

　（1）・［ン手基数

　イソフルラン麻酔時には心拍数が増加する．心

拍数増加の機序として，①交感神経刺激による．

イソフルランは交感神経系および副交感神経系の

いずれも抑制するが，副交感神経抑制の程度が大

きいため，相対的に交感神経刺激症状として頻脈

になる．②イソフルラン麻酔時の低血圧に対する

圧受容体反射の結果として頻脈になると説明され

ている14）．頻脈の素因として，若年者，副交感神

経遮断薬，パンクロニウム，腹部手術，循環血液

量減少または増加等が挙げられている．ただこの

ような頻脈は必ずしも前例にみられるわけではな

く約3％ではむしろ徐脈になることが報告されて

いる．Pagelらは自律神経遮断時には有意に徐脈

に移行することを報告しており15），心拍数の変動

は麻酔前投与も含めて，自律神経機能に影響する

因子の関与の程度で頻脈または徐脈いずれも起こ

りうることが示唆された．麻酔薬の調律への影響

として，心拍数への影響の他に不整脈誘発性が挙

げられる．イソフルラン麻酔時には心房性および

心室性不整脈の発生は少ないことが報告されてい

る．エピネフリン誘発性不整脈誘発閾値の検討で

も，ハロタン麻酔時（1．3MAC）のエピネフリン

投与量平均2．18　mcg・kg－1・Minpi（血中濃度38．7ng・

ml－1）に対し16），イソフルラン（1．3MAC）は

9．81mcg・kg－1・min－1（血中濃度207．3ng・ml－1）と

4倍以上高値で17），イソフルランはエピネフリン

による心筋被刺激性を充組しない．
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　（2）血圧

　イソフルラン麻酔時には吸入濃度依存性に血圧

が低下する．この血圧低下は，他の吸入麻酔薬と

ほぼ同程度であると報告されている14）．低血圧は

心収縮力または末梢血管抵抗の低下によって生じ

る．イソフルランは覚醒時と同程度に心拍出量が

維持されるとされているが14），イソフルラン自体

は心収縮力に対し抑制的に働くため，心拍出量の

増加は末梢血管抵抗の低下に依存すると考えられ

る．人での成績18）で末梢血管抵抗が変動しない低

濃度（1．OMAC）では麻酔前と比較し有意な心拍

出量の減少がみられ，高濃度（1．5～2，0MAC）

で末梢血管抵抗が有意に低下すると，心拍出量は

増加する方向に転じ麻酔前との同レベルに維持さ

れたことが報告されている．またその濃度では心

拍数も有意に増加しており，心拍出量の増加は末

梢血管抵抗の低下と心拍数の増加によってもたら

されることが示唆された．

イソフルラン麻酔時の循環変動への対処法

　（1）心拍数の変動

　イソフルラン麻酔時の頻脈への対処法として，

①予防としてモルヒネ等の麻薬を麻酔前投薬に用

いる（ペチジンは心拍数を増加させるので不可），

②イソフルラン吸入濃度を下げる，③フェンタニー

ル等の麻薬を投与する，④β遮断薬を用いる，⑤

カルシウム拮抗薬を用いる，⑥吸入麻酔薬を変更

する，⑦循環血液量減少等の素因を除くことなど

が挙げられている，Tanakaらは，クロニジン3～

4mcg・kg－1を麻酔導入2時間前に投与しておくと，

交感神経活動と血中カテコラミン濃度を低下させ

ることにより，イソフルラン麻酔時の心拍数およ

び血圧変動を有意に抑制できることを報告してい

る19）．またリドカイン80mg（4％リドカイン，

2m1）を麻酔導入10～20分前に鼻内に噴霧してお

くと，同じく循環反応を防止できることを報告し，

その機序としてイソフルランによる気道を介した

交感神経活動の充進がリドカインにより抑制され

ることを示唆している．以上より，イソフルラン

による頻脈の治療は，対症療法的な処置と自律神

経系の制御，特に交感神経活動の抑制を主体とし

たものとに分けられる．

　（2）血圧変動

　イソフルラン麻酔時の低血圧では血管抵抗（体

および臓器）が低下するため，血流量の増加によ

り酸素供給量が代償され，組織低酸素症の発生は

起こりにくい．従って，イソフルランの降圧作用

は低血圧麻酔，褐色細胞腫の麻酔等に応用される

こともある．また循環血液量の減少時には過大な

低血圧を生じるため，その診断に用いられること

もある．

　しかし極端な低血圧では低酸素症が発生するの

で，治療を行うのは当然である．イソフルランに

よる低血圧は，背景として心収縮力自体は抑制さ

れていること，末梢血管拡張によること，自律神

経系の応答が抑制されていること等を考慮し，ま

ず低濃度で心収縮力が維持されている場合には前

負荷の上昇と血圧上昇とを対比しながら輸液ある

いは血管収縮薬の投与を行い，高濃度になり心収

縮力の低下が大きくなった場合にはカテコラミン

による心収縮力の補助あるいはアトロピンによる

自律神経機能の調整が必要であると考えられる．

　一方，イソフルラン麻酔では導入時に交感神経

活動の尤進による頻脈，高血圧等の循環促進反応

を引き起こすことがありエ4），これへの対応もイソ

フルラン麻酔時の循環制御を考える上で考慮する

必要がある．前述のPage1エ5），　Tanaka19）らの研究

より，これらは麻酔導入前に自律神経系の遮断を

行っておくと制御できるものと考えられる．

ま　と　め

　イソフルランは循環系に対して，それ自1体は抑

制的に作用するものの，自律神経機能に影響を及

ぼすことにより，循環機能の促進または抑制が2

面的に現れる．通常の臨床麻酔の範囲では，イソ

フルランの循環作用（血管拡張作用，心拍出量の

増加，適度の低血圧または頻脈等）は必ずしも不

利な効果とはならないが，過度の循環促進あるい

は抑制は治療の対象となる．その場合，イソフル

ラン自体の効果と自律神経を介した効果，さらに

素因1となる原因を総合的に評価しながら対応する

必要がある．
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