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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に，その他の併用法の基礎をなすものである。したが
　　　　　　　　　　はじめに　　　　　　　　　　　　　って，本丈においては生体に及ぼす低体温下【｝制心術の

　外科領域とくに心臓外科領域において従来用いられ　　　影響を，上filta’酸塩基平衡，血清電解質，糖代謝，脂質

てきた低体温法は，表面冷却法と中心冷却法である。　　　代謝，ホルモン動態および血管作動物質などの面より

中心冷却法は体外循環に応用され，多くは30℃前後　　　検索した成績にっいて述べる。低体温法は，前述の

に循環冷却により体温を低下させ，生体の代謝低下お　　　Okatntira3＞の方法に準じて単純低体温法を施行した。

よび送1血L量の減少を日的としたものであり，その」こ休　　　すなわち，自律神経遮断剤の前投薬およびエーテル深

はあくまで体外循環法である。一方、袈面冷却法は，　　　麻酔下に表面冷却を施行しH的の最低温で人為的心

すでにLewisi）、　Swan2）らにより開発され，開心術　　　停止下に開心術を行い，心蘇生後は復温まで表面加濫

に臨床応用されたが，心室細動の発生頻度が高く，広　　　を行うものである。したがって，本法においては冷却

く臨床応用されるには至らなかった。その後，Oka－一　　過程，加温過程および術後の三段階に分けて代謝変動

mura3），　Horiuchi4），　Mohri5）ら東北大学グループに　　　を検討しなければならな1、・。このうち，冷却過程と加

よりエーテル麻酔および人為的心停止による表面冷却　　　温過程においては，生体に及ぼす影響は全く異なり，

低体温法すなわち単純低休湿法（simple　deep　hypo一　　　したがって，代謝変動も嶺然異なることが想定され

thermia）が開発され，一方，京大グループによる表　　　る。とくに，加温過程においては，術中の血流遮断の

面冷却・体外循環併用法いわゆる京大方式6）とともに　　　影響も加わりその代謝変動は一一層複雑で，むしろご

本邦のみならず欧米にも広く紹介され，乳幼児の複雑　　　の時期に治療上の問題が生ずる場合が多い。本法にお

心奇型の外科治療に応用されて良好な成績が報告され　　　ける血流遮断時闘の許容限界は，25℃（食道温）で

ている。以上のように，心臓外科領域における低体猷　　　30分，20°Cで60分と規定されているが，本論におい

法には，種々の方法があるが本来の低体温法は単純低　　　て検討された種々の成績は，最低温19・－24℃，平均

体温法によって代衷されるものであり，その病態の把　　　23C，血流遮断時間22～70分，平均37分の低体温下開

握は本法の安全性向上のために不可欠であるととも　　　心術における代謝変動に韮ついたものである。
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　pHが最低値を示すのは，血流遮断中に生じた酸性代
　　　1　血液酸塩基平衡　　　　　　　　　　　　　　謝産物の流出に起囚しており，これが加温時における

　血液酸塩基平衡は生体のvital　activityを総合的　　　pH低下の主因となっている。　base　excess（B．E．）

に判定する一指標として簡便であるとともに，また，　　　はpHと金く同様な変動を示し，　PaCO　2は冷却およ

極めて重要である。ここでは，低体温に伴う血液酸塩　　　び加温過程を通じて正常範囲内の変動にとどまってい

基平衡の変化，その本態，臨床的意義および対策など　　　る。すなわち，冷却により代謝性アシドーシスをきた

にっきのべる。一般に単純低体温下開心術において　　　し，加温時には一層増強され，復温においてもなお代

は，自律神経遮断剤およびエーテルを使用・し，体表面　　　謝性アシドーシスの状態となっている。一一方，温度補

より緩徐に冷却するため，末梢循環も良好で臓器間温　　　正を行った場合は図2のごとく，pHは冷却時には全

度較差も少なく，理論的には血液酸塩基平衡の異常は　　　く不変であり心蘇生時わずかに低下するが加濃30℃

少ないはずであるが，実際には程度の差はあるが，代謝　　　では正常値に復し，復温時に再び低下して以後正常化

性アシドーシスに傾くものである。低体温の血液ガス　　　している。PaCO2は冷却および加温時ともに正常値

諸量におよぼす影響を論ずる場合に注意すべき点は，　　　以下に低下していた。すなわち，温度補正を行うと，

諸最に対する温度補正の問題である。すなわち，低温　　　冷却時1こは呼吸性アノVth・P　一一シスを示すようになるが

下で採血した血液サソプルを直ちに37°Cの条件下で　　　5），加温時にはpHおよび温度補正に無関係なB，　E．

測定した値か，その値をR。senthal換算式あるいは　　　などの値よりみて転度の代謝性アシドーシスの状態を

温度補正用ノモグラム7）により補正した値かにより，　　　示した。

判定上種々の論議が生じてくる。したがって，濫度補　　　　ところで，冷却時における血液酸塩基平衡におい

正を行った値か否かを明記することが大切である。こ　　　て，温度非補正値と温度補正値とのいずれがより本質

のような観点より低体温下開心術における血液酸塩麩　　　的な状態を反映しているかを追求するため，筋蓑面

平衡および1直腋ガス諸量の変化をみると，温度補正を　　　pH，血液乳酸，ピルビン酸および肝の乳酸処理能な

行わない場合，図1のごとく，pHは冷却とともに低　　　　どを検討してみると，筋表爾1）Hは冷却とともに低下

下し，加温過程で心内操作終了後の心蘇生時にpHは　　　し，さらに加温時にも30°Cにピークを作って低下

最も低下L，以後加温とともに増加してくるが，復温　　　し，血液pHと比較してその正常化は遅延している8）。

時でもなお低値を示しており，術後2塒間で正常値に　　　」血L液乳酸およびピルビン酸はいずれも加温30°Cを

まで圓復する。心蘇生時すなわち1n疏遮断解除直後に　　　ピー・クとして冷却時には増加し，加温時には漸減し，
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図1　　表面冷却低体温下開心術における血液酸塩基平衡

　　　　　　　　　　　　（温度非補正値）
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図2　　表面冷却低体温下開心術における」血液酸塩基平衡

　　　　　　　　　　　　（温度補正値）

冷却および血流遮断にともなう乳酸血症の所見が明ら　　　しろ代謝性アルカローシスに傾くことがある。

かである9）。また，冷却時における肝の酸性代謝産物

の処理能の低下が乳酸血症を助長している10）。以上の　　　　　　1　血清電解質

所見より冷却時には代謝性アシドーシスの状態にある　　　　本法による開心術においては，人為的心停止を得る

と推測されるので，温度補正を行わない1血液ガス諸量　　　ためのYoung液および心蘇生時には塩化ヵルシウム

値がより本質的な状態を反映しているようである。　　　　などの電解質液を使用するため，低温に伴う血清電解

　低体温下開心術における代謝性アシドーシスの臨床　　　質の変鋤を正確に把握することは臨床的になかなか困

的意義は，その治療に関逗する重要な問題である。前　　　難であるが，これらの事実をふまえて主たる血清電解

述したごとく，冷却過程においては，温度補正下では　　　質の変動およびその臨床的意義をのべる。外科的侵襲

呼吸性アルカローシ7・を示し，温度非補m三下では冷却　　　eよ一一uaに抗利尿ホルモ靴およびアルドステロンの分泌

の進行とともに代謝憔アシドーシスが漸次進行するパ　　　を促進し，Naおよび水分の細抱内蓄積を招来するも

ターソを示した。これは自律神経遮断剤およびエーテ　　　のである。低体温下開心術においては図3のごとく，

ルを使用する低体温下開心術における至適条件と考え　　　血清Naは冷却・加温および術後において全く不変で

られる。したがって，冷却時には一般に血液酸塩基平　　　ある。しかしながら，尿中Naは冷却とともに減少

衡に関する血液補正は必要ないと考えられるが，乳幼　　　し，加温時においてもなお減少しており12），一方，血

児における高度肺高血圧を伴う心室中隔欠損症のごと　　　清アルドステロンは冷却とともに増加し，術後24時間

く，冷却前よりすでに代謝性アシドーシスの状態にあ　　　においてもなお増加を示す揚台が多い。したがって，

り，冷却とともに一層その程度が増強される様な場合　　　術後においてはNaおよび水分の細胞内蓄積をきたし

には，冷却時においても積極的な補正が必要である。　　　ていると推測されるので，術中より術後にかけての水

加温過程においては前述した種々の理由により，代　　　分制限およびフロセマイドの適盛二使用を考慮する必要

謝挫アシドーシxは必発であり，また，高度の代謝性　　　があるuCaは強力な心収縮増強作用を有し，心手術

アシドーシスは心筋pHを低下させ・心収縮力を減退さ　　　後における重要な電解質である。衆知のごとく，生体

せるので11），この時期における代謝性アシドーシスの　　　において生理活性を有するのはイオソ化Caであり，

補正は是非必要である。補正法はB．E．を基準とし，　　　血清Caを評fllllする臨床的意義はイオン化Caの状態

B．E．を一10mEq以内に維持する程度に7％重曹で　　　を把握することであるが，イオン化Caの測定が未だ

補正するのが適切であり，完全に補正を行うと術後む　　　・一一般化されていない現状では，必ず血清蛋白値も同時
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図3　褒面冷却低体湿下開心術におけるJ血Ll青電解質の変動

に測定して総合的に血清Caの臨床的意義を評価しな　　　その治療上の意義は少ない。

ければならない。また，Caの代謝調節にはhumoral　　　クト科的侵襲に伴い…般に1血清Kは早期に低下すると

factorとしてparathormone，　calcitoninおよび　　されているが，開心術においても同時に心筋内Kの低

thyrocalcitoninがあり，侵襲に伴うこれらfactorの　　　下を招来すると，心筋の被刺激性の充進をぎたし，不

変動も考慮する必要がある。ところで，低体温におい　　　整脈の発生およびジギタリス中毒の厘因となる。血清

ては血清Caは，図3のごとく，冷却とともに低ド　　Kの変動は1〈・－ionic　pump　mechanismusを介し，

し，最低温で最低値を示し，加温とともに再び増加し　　　細胞内外へのK－shiftにより調節されている。例え

て前値に復するn加温時において一時的に前値より増　　　ば副腎及質ホルモソ、ジギタリスおよび代謝性アシド

加するのは，心蘇生に使用する塩化カルシウムの影響　　　一シスにより，この機構が抑制されると細胞内から細

とみられる。また，術後においては血清Caの特有な　　　胞外への1〈一一shiftがおこり・逆にインスリソ・ブド

変動が認められないのが通常である。血清Caと同時　　　一糖およびアルカローシスはこの機構を刺激し，細ll勉

に測定した血清総蛋白は，血清Caとほぼ同様な変動　　　外から細胞内へのK－shiftカミおこる。低体温におい

を示しており，イオソ化Caも同様な変動を示すもの　　　ては，冷却とともに」血L清Kは低下し，最低温において

と推測される。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　最低値を示すが，加温時においては漸次回復し，復温

　Mgの臨床的意義は未だ充分には解明されていない　　　時には正常範囲内に回復し，術後24時間ではむしろ増

が，生体の酵素反応（とくにブドー糖代謝系のCo一　　　加するのが通常である。一般に低K血症は不整脈を招

factQr），心機能および心調律などに関与し，その不　　　来しやすいが，エーテル麻酔による低体温においては

足は中枢神経系の被刺激性の充進をきたすとされてい　　　不整脈は極めてまれであり，また，低K血症は加温と

る。低体温下開心術においては，血清Mgは冷却時特　　　ともに回復するので，術中におけるK補給は原則とし

有な変動を示さないが，心内操作終了後の加温過程に　　　て施行しなくともよいと考えられるが12），フP一セソ

おいて増加し，とくに［丘1流遮断解除il9：後Vこおいてその　　　麻酔による低体温においては，心筋の被刺激性充進が

増加は著明である。一方，30℃前後の軽度低体温下　　　工一テルに比較し高度で，心室細動をおこしやすく，

非開心術においては，冷却，加温および術後を通じて　　　したがって，冷却時におけるKの補給は是非必要であ

血清Mgは不変であることより，人為的心停止に使州　　　るとされている14）。また，エーテル麻酔による低体温

するYoung液（potassiunl　citrate　O・　81％，　mag一　　　においては，冷却時に尿中K排：tlVは低下しているので，

nesium　sulfate（MgSO4・7H20）2．46％neostig－一　　冷却時における低K1血症の原因は血清Kの細胞内への

Inine］mg）の影響も否定できないと考えられてい　　　shiftに由来するものであるが，赤血球内K－shift

るIs）。術後においては血清Mgは不変で，臨床症状と　　　ではなく，肝臓内K－shiftがその主因と推測されて

の相関は認めがたく，したがって，術中術後を通じて　　　いる15）。
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　後の値を示している，，immunoreactive　insulln（IRI

　　　皿糖代謝　　　　　　　　　　　　）は冷却時有意の変動を示さないことが多く・加温時

一般1・・：外科侵襲に伴う糖代’aSlx一常はlinusの増加，耐　より漸次増加し加温終了晦二は冷却前値の3～4倍

糖能低下およびインスリン分泌抑制など所謂外科的糖　　　の値を示している。すなわち，加温による生体の代謝

尿病状態として知られており，この状態の発生には乎　　　充進とともにイソスリン分泌は充進し，同時に高血糖

術侵襲に伴うカテコールアミンの分泌尤進が重要な役　　　の低下を招来するものと考えられる。dopamine一β一

割を演じていることは衆知のことである。そこで，血　　　hydroxylase（DBH）iよdopamineからnorepine一

糖インスリンおよびカテコールアミンなどの変動よ　　　phrineを生成する酵素で・交感神経終末の貯蔵濾胞

り，低体温に伴う糖代謝異常について述べることにす　　　および副腎髄質のクローム親和細胞内に存在し，

る。ところで，術中および術後における糖代謝を観察　　　norepinephrineと一定の墨的相関関係を保って血L中

するには，輸液などによる外因性糖投与の影響を除外　　　に遊離してくるものであり15），カテコールアミンの変

する必要がある。本法による開心術においては，冷却　　　動を反映するとともに，交感神経の機能状態を評1面し

時6％hyd「oxyethyl　sta「ch（HES）および0・5％　　　うる一指漂と考えられている17）。従来，イソスリン分

xylitolを使用し，加温時には0．5％xylito1および　 泌に関連するカテコールアミンの変動については，低

acid・－citrate－dextrose保存．血（ACD血）を使用して　　　体温法のとくに冷却過程においては・カテコールアミ

いるが，5～10ml／kgのHESおよびxylitolでは血　　　ン分泌は抑制された状態にあるとされているが1B），血

糖値の著明な増加は認められない。しかし，ACD　JfiL　　　清DBHは冷却時および加温時を通じて不変で・一般

輸1血後の血糖値はその輸1〔且墨にもよるが多少の増加は　　　の外科侵襲時にみられるように，カテコールアミン分

否定できない。低体温下開心術においては，血糖は図　　　泌充進にもとつくインスリソ分泌抑制は考えられず・

4のごとく，冷却とともに増加し，最低温よりもむし　　　冷却時におけるインスリン分泌の抑制機序としてはft

ろ加温30。Cで最高値を示し，以後は漸減するようで　　　低温による膵内分泌機能の一時的低下が最も考えられ

ある。この高血糖も多くの場合250mg／d1以下にとど　　　る所見である19）。以上の所見より冷却時および加温時

まることが多く，また冷却前の値はエーテル麻酔の影　　　を通じてグルコース投与は避けるべきであるが，冷却

響にょり空腹時にもかかわらず，すでに100mg／d1前　　　fV寺・におけるglucese－insulin－kalium（GIK）投与は

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　考慮すべき合理的処麗と考えられる。しかしながら、

Gl。。。se　　　　9　9？k’f°se　加瀞・舳清Kも礫噸し，インスリと分泌聴
（ing／di）℃　　　　・・一・・DBH　　しろ増加しており，血糖胤正常化髄を尉ので・
300　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　加温過程におけるGIKの必要性に関しては見解の分

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　かれるところであるが，一般に全経過を通じインスリ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ソ投与により細胞内糖利用を促進すれば，細胞内アシ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ドーシスの改善に役立つと考えられる。
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　　　　　　　　　　　　　　　　（pUんの　　　　　　　W　脂質代謝

　　　　　　　　　　　　　　　　　80　　　低体濫はいうまでもなく組織代謝を低下させ，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　hypoxiaに対する紐織の剛性増強を1三1的としている

　　　　　　　　　　　　　　　　　60　　　　が，このような代謝の低下した状態において，生体の

　　　　　　　　　　　　　　　　　4a　魏欝三岱鶴讐鵠黎醐灘1騨袋鑑認

　　　　　　　　　　　　　　　　　20　　　　であるが，未だ統一的見解には達せず，さらに，開心

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　術による手術侵襲がその病態の解析を一一層複雑化して

37℃　　30℃　　23℃　　30℃　35～37℃　　　　　　いる。一一般にlllLl三翻旨質は中｛生脂肪，燐脂質，コレステ

ー一一C。oling－一一一e　hRewarrning→　　　　　　　Pt　一ル，コレステロールエステルおよび遊離脂酸の型

図4　表面冷却低体混下開心術における　　　　　　　で存在している・この遊離脂酸のうち非エステル型脂

糖代謝　　　　　　　　　酸・・n・－e・terifi・d　f・tty・・id・（NEFA）は血漿｝1蹟
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の約5％にすぎないが，生体内の各組織に最も利用さ　　　く1組織脂肪からのNEFAの遊離は否定的である。

れやすい重要なエネルギー源である。手術侵襲に伴う　　　術後における血漿NEFAは術後24時間で再び増加

血漿NEFAの変動に関しては，血漿NEFAは特有　　　し，以後は漸減し術後5～6日でほぼ術前値まで低下

の変動を示さないとの見解もあるが20），一般にはスト　　するのが通常であり，これらの変動は一般の外科侵襲

レスが1ipid　niobilizerなり，中性脂肪からのNEFA　　　に伴う血漿NEFAの変動と同様である。

への変換が活発となってNEFAの血中濃度が増加　　　NEFA以外の血漿総脂酸，総コレステロール，中

すると考えられている21）22）。ところで，低体湿にお　　　性脂肪および燐脂質などの変動は，図5のごとく，冷

いては，従来，ヘパリン非使用下では低温でも血漿　　　却とともに低下し，加温とともに再び増加して前値に

NEFAは不変であるとする見解23》，とヘパリソを使　　　復する所見を示し，また，これら脂質を加算した総脂

用する低体温下開心術においては，最低温時に血漿　　　質に対する各脂質の変動を努で表現すると，中性脂肪

NEFAは著明に増加するとの見解があった24）。一・般　　　の減少が最も箸明である。一般に外科侵襲時において

に低体温下開心術においては，自律神経遼断剤および　　　は，血漿中性脂肪はその侵襲の程度に応じて増加する

冷却などの影響による脂質利用の低下により，血漿　　　とされている20）。教室の成績28）では，血漿中性脂肪は

NEFAは著しい変動を示さないと推測されるが，こ　　　術中軽度に低下する所見を示しており，多少所見の相

れに反し図5のごとく，冷却30°Cまでは一定の変動　　　違が認められるが，低体温下開心術におけるような著

を示さないが，最低温で箸明な増加を示し，この増加　　　明な低下は認められない。ところで，冷却時における

は加温時には急速に低下して正常化する所見が認めら　　　脂質とくに血漿中性脂肪IX下の原因としては，肝から

れた。すなわち，冷却時にはNEFA利用の低下によ　　　の脂質放出の減少および肝における脂質蓄積が重要な

り血漿NEFAの増加が示唆されるが，前述した冷却　　　役割を演じているものと推測されている27）。すなわ

時における血糖の増加所見よりみて，Randle2s）らの　　　ち，血漿NEFA以外の脂質の低下には，冷却に由来

glucose　fatty　acid　cycleあるいはGordon2S）らの　　　する肝の一時的機能低下も重要な役割を演じていると

caloric　homeostasisなどの概念とは全く相反する所　　　考えられるので，術前に肝機能障害のある症例では，

見である。最近，この急激な血漿NEFAの増加に関　　　これら血漿脂質の変動が一層増強されるものと考えら

しては，ヘパリン投与も重要な役割を演じていると考　　　れるが，その臨床的意義に関しては未だ不明な点が多

えられている。すなわち，ヘパリンにより血漿リボ蛋　　　い。術後におけるこれら血漿脂質は、術後24時間で一

白リパーゼの活性が賦活されて血中の中性脂肪の加水　　　時的に低下し，以後漸増し術後3乃至4日で前値する

分解が充進し，血漿NFEAの増加を招来するもので　　　所見は，一般の外科侵襲時に認められる所見と同様で

ある27）。しかしながら，血漿総脂酸構成比の変動より　　　あり，と、くに術後21時間におけるlnl漿NEFAの増加

みて，冷却時のオレイソ酸がとくに増加する所見はな　　　と血L漿中性脂肪の低下は手術侵襲に俸引1旨質変動に共

　　　　　　NEFA　　　　　　　Cholesterol。Phospholipid＆Triglyceridg

蹴E　　　　　　　噸　　　　’＿Chd。s、。，d
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　△「一■「△、Phospholip；d

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　O－一騨輌く）　TrTglyceride
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　　　　　　　　　　　　　　　　150
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図5　　衷面冷却低体温下開心術における血漿脂質の変動
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通した所見である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　められないと報告し，岡36）は末梢血中の1血漿遊離17一

　脂質はエネルギー源として重要であるとともに、　　　OHCSは低体温時にも比較的高値を保っとのべ，岡

細胞機能にも重要な意義を有し，細胞華底膜やミトコ　　　田31）はエーテル麻酔による単純低体温下開心術におい

ソドリヤおよびマイクPゾームの膜構成に不可欠脂酸　　　て，血中cortisolは冷却とともに漸増すると報告し

が重要な役割を演じている。低体温下開心術において　　　ている。一方，滝口37）はエーテル麻酔下低体温法によ

も城谷29），Saitoso）らは不可欠脂酸の術前投与を積極　　　る開心術において，副腎皮質機能充進の所見は認めら

的に行うことによって，心筋および組織のhypoxia　　　れず，その原因としてtriflupromazineによる前投

に対する耐性を増大させ，心室細動発生閾値を著明に　　　薬の影響をあげている。このように未だ統一的見餌の

上昇させると報告している。また，先天性心疾患児　　　得られぬ理由として，自律神経遮断剤使用の有無・冷

には，不可欠脂酸のリノール酸の低下が認められる　　　却法の相違（表面冷却か中心冷却か）および開心術か

とされているが24），一般に低体温下開心術は血漿総脂　　　非開心術かなどの関与が考えられる。自律神経遮断剤

酸構成比には著しい影響をおよぼさないと考えられ　　　使用エーテル麻酔による低体温下開心術においては・

る27）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図6のごとく，冷却とともに血中ACTHは漸増する

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　が，IfiL漿cortisolは不変で加温とともに増加してい

　　　V　ホルモン変動　　　　　　　　　　　　　　　る。さらに，副腎からのcortisol分泌は冷却ととも

　1）成長ホルモン：ヒト成長ホルモン（HGH）は成　　　に減少することが実験的に立証されているが，血漿

長促進作用のみならず脂肪および糖代謝にも密接に関　　　cortisolが不変であるのは肝における代謝率の低下に

係し，血漿iNEFAの増加，脂酸利用の促進および糖　　　由来するものと考えられる。　ACTHテス1・について

消費の抑制などの作用をもつとされている。また，ス　　　みると，冷却時にはACTH刺激によっても血漿cor一

トレスおよび手術侵襲はHGHを増加させるとする見　　　tiso1値の増加は認められず，また，加温から復温時

解が支配的である。すなわち，手術侵襲はカテコ・・一ル　　　においてもACTHテストよりみて副腎機能は未だ充

アミソの分泌をうながし，血糖を上界させるのみな　　　分には術前値に復していない所見が認められた。した

らずHGHを増加させてインスリン分泌を抑制し，糖　　　がって，加温過程におけるステロイド投与は，不充分

および蚤白の消費を抑制するものである，、…方，寒冷　　　な副腎機能をカバ・・一・する意味において臨床上有意義と

刺激ではHGHは増加せず，復温時に増加するとされ　　　考えられる鋤。

ているが，低体温下開心術においては，HGHは冷却　　　　3）甲状腺ホルモソ：寒冷とpituitary－thyroicl

時には低下し，加温時に増加するとするもの31），ある　　　axisとの関係は1916年Cramerの研究以来多くの報

いは常温下外科手術におけると同様に増加するとする　　　告があり，動物においては下垂体甲状腺系は寒冷に

報告sz）などがあり，さらに，その変動機序および糖や　　　よって刺激さit，’初期には血中TSH39）およびfree

脂肪代謝などとの関連にっいても未だ不明の点が多　　　thyroxine40）の増加が認められるとされてきたが，ヒ

い。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　トにおいては未だ統一的見解は得られていない。その

　2）副腎皮質ホルモン：ストレスあるいは乎術侵襲　　　後Wilber4i）e：エーテル麻酔による乳児の表面冷却低

が視床下部のcorticotropin　releasing　factor（CRF）　　　f4〈．温下開心術において，　f倉L漿TSHの増加することを

を介して下張体のACTHの分泌を増加させ，副腎皮　　　報告しているが，冷却時におけるTSHの増加は7例

質ステロイドの分泌を充進させることは広く認めら　　中2例に認められたのみである。教室の成績42）は図7

れている。また，エーテル麻酔が血漿遊i離17－・OHCS　　　のごとく，血漿T4は冷却前よりすでに高値を示して

濃度を増加させることは，すでに1950年後半より撮　　いるが，冷却時には不変でカrl温時においてもむしろ低

告されており，その後工一テルはhypothalamus一　　下する傾向を示した。　T4はエーテル麻酔43）あるいは

pituitary　adrenal　axisを中11激して，1f旺中ACTHを　　　ヘパリン44）により影響されて増加することが知られて

上昇させ副腎皮質機能を充進せしめるとする考えが女　　　おり，T4の変動は低温の影響と相侯ってその機序は

配的となった33）s4）。ところで，低体温の血中cortisol　　　き夏雑である。一方，、血漿T3は冷却とともに低下し，

におよぼす影響に関して，Swan35）はエーテル麻酉1ゼド　　　カ【1温とともに再び増加して前値に復している。

低体温においては，血中cortisolの軽度増加をみる　　　　TSHは冷却時におし・ては低下傾向を示し，加温と

が，手術侵襲がさらに加わってもその後の増加は認　　　ともに増加して復温時にはすでに前値に復している。
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図7　喪面冷却低体温下開心術における　　　　　　　　　図8　濃面冷却低体温下「刑心術における

　　’1頸…休・1・ll淵縣の変動　　　　　　　　1flL中cycli。　AMPの変9｝」J

さらに，血中c－AMPは図8のごとく，冷却時には　　　唆しているが，　rl律神経遮断剤およびエーテル麻酔の

低下傾向を示し，加温時には著しい上昇を示した。こ　　　影響，低温に由来する末梢組織ならびに肝の代謝低

の変動は加温時における下垂体・甲状腺系の正常化を　　　下などが複雑に関与しており，その本態の究明にはさ

裏付けている。すなわち，冷却による」血L漿TSHの低　　　らに今後の研究が必要である。一般セこ心筋には二つの

下傾向とともに血漿T紐は低下し，加温時TSHの増　　　adenyl　cyclase系が存在し，一一一一つはcatecholamine

加とともにT3も増加し，っいでTSHが前値に復す　　　　により他の一つはT3により刺激されると考え．られて

るパターンは，下垂体・甲状腺系には低温下セこおいて　　　いる。低温に伴う下垂体・甲状腺系の変動の臨床的意

もある程度feed　back機構が存在していることを示　　　義は明らかではないが，以上のべたような低体温下開
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心術に伴う下盤体・甲状腺系の変動パb一ンに異常を　　　一テル麻酔などの影響によりi血L中catecholac　mine値

きたし，術後もT3の低下がっつくと心筋収縮力を低　　　は比較的安定しており，とくに冷却時においては有意

下させ，術後低心拍出症候群（LOS）発生の原因とな　　　の変動を示さず，加温時において増加するとされてい

ると考えられるが，この方面の研究は少なく未だ不明　　　るls）31）。　DBH活性もほぼ同様な変動であり，図9の

な点が多い。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ごとく，最低温で低下し加温とともに前値に復してお

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り，本法による低体温下開心術においては，交惑神経

　　　斑　血管作動物質　　　　　　　　　　　　　　　機能は安定し，とくに冷却過程においては心室細動の

　近年，肺はガス交換のみならず代謝臓器として温掴　　　発生が極めて少ないことを示唆している。

され，とくに，血管作動物質の代謝に重要な役割を演　　　　2）serotonin：serotoninはその90％以上が肺で

じていることが判明している45）。ところで，低灘にお　　　代謝されて不活性化される血管作動物質で，ヒトにお

いては諸臓器の代謝機i能は一時的に低下することが知　　　いてはdepressor　effectを有し，また・肺の」血L管抵

られているが，低体温下開心術においては目的の最低　　　抗を増加させるとされている。低体温下開心術におい

温を得るまでは，低温に伴う生体のhypoxiaをさけ　　　ては図10のごとく，冷却とともに血漿serotoninは低

るため，心肺機能とくに肺のガス交換能を充分に温存　　　下し，加温とともに再び増加してくるが，術後は特胸

させることが必要である。このような特資な病態にお　　　な変動を示さず，また，肺高血圧の有無と血雌sero－一

ける血管作動物質の変動は，肺の代謝機能と相俊って　　　toninとの間には密接な関係は認められない。このよ

術後LOSあるいは術後肺合併症に関連する問題であ　　　うに冷却時に血漿serotoninの減少する機序は単一で

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　はないが，低温によるserotonin産生の低下が璽要な

　1）dopamine一β一hy｛王roxylase（DBH）：catechol一　　　役割を演じていると考えられる。すなわち，本法の術

amineは衆知のごとくpressor　effectを膚する代　　　中および術後においては，　i血1漿serotollinの増加は認

表的な血管作動物質で，このうちn。repinephrine　e．3．　　められず，所謂serotonin－in［luced　Pulmonary　in一

その大部分が肺で代謝されることが知られている。　　　juries46）47）の発生も少ないことがうかがわれる。

DBHは前述したようにdopamineからnorepine－　　　3）angiotensin　ll（A　II）：AIIは肺における

phrineの生成を触媒する酵素で，　norepinephrineと　　　angiotellsin　converting　enzyme（ACE）により，

ともに分泌され，norepinephrineの消長を反映する　　　angiotensin　I（A　I）より産生される血管作動物質

とともに，i交感神経機能の一指標とみなされており，　　　で，そのpressor　effectは衆知のことである。低体

その測定法も簡便で測定値も安定しており，とくに微　　　温下開心術にオδいては図11のごとく，冷却とともに

鎚のサソプルで頻回に測定可能な利点がある。一般に　　　AIは増加し，最低湿時に最高僅を示し，加温ととも

低体温下開心術においては，自律神経遮断剤およびエ　　　に漸減するが，図ユ2のごとく，AIIも同様に最低温
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時に最高値を示し，さらにAII／A　Iは冷却により有　　　与は少ないが，　Clepressor　amineとしてのserot。nin

意の低下を示さぬことより，低混においても肺におけ　　　は減少し，さらにangiotensin系が重要な役割を演

るAIよりAIIへの変換はよく維持されている。冷　　じているものと推測される。

却時におけるAIIの増加機序に関しては，冷却に伴　　　　renin－－angiotensin系の変動に関連し重要な変動を

う腎血流量の減少，AIIの不活性化および血漿rellin　　　示すaldog．　teroneは，図13のごとく，冷却により増

活性の増加などが関与しており，その解明にはさらに　　　加し，加温時に最高値を示し以後漸滅するが，術後24

今後の研究が必要であるが，以上のべた低温下におけ　　　時間においてもなお高値を維持しており，これらの所

るangiotensin系の変動パターンに破綻を生ずるよ　　　見より低体温下開心術においては，術中・術後にかけ

うな病態が発生した場合，術後の一過性高血圧48）ある　　　て体内の水分賠溜をきたしやすく，したがって術後

いはLOSの発生をみるものと考えられる。すなわ　　　における水分管理の重要性を示唆する所見と考えられ

ち，低体温下開心術中とくに冷却時における血圧維持　　　る。

には、pressor　amineとしてのcatecholamineの関
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　　の変動

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　あろう。また，これらの代謝変動を代謝異常として扱

　　　　　　　　　　おわりに　　　　　　　　　　　　うか生体の恒常性の一潔とみなすべきかなどに関して

　以上，低体温下開心術に伴う代謝変動の概要をのべ　　　も統一的見解はない。いずれにしても，これら特殊な

た。本法においては自律神経遮断剤，エーテル深麻　　　病態を充分に把握することは，本法の臨床応用に際し

酔，冷却，加温，循環停止および開心術などの影響に　　　その安全性を向上させるうえに重要である。

より，その病態は極めて複雑で，これらの代謝変動を

低体温のみの効果とみなすことは困難であるが，冷　　　　　　　　　　　文　　献

却に伴う各臓器の一時的代謝機能の低下が代謝変動の　　　　1）Lewis，　F．、J。　and　Tauffic，　M．：Closure　of

要因と考えられる。一方，下垂体のごとく機能低下を　　　　　atrial　septal　defect　with　the　aid　of　hypother一

示さぬ場合もあり，種々の矛盾した所見が認められる　　　　mia：Experimental　accomplishments　and

が，復温時にはほぼ正常化するのもその特徴の一つで　　　　　the　report　of　one　successful　case，　Surgery，
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