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1］YTRODUCTION
Small　volumes　ofhypertonic　saline　solution　have

been　effectively　used　in　the　primary　resuscitation

from　hemor血agic　shock　H：owever，　the　precise

mechanism　for　the　efficacy　ofhypertonic　sa血le・se－

lutioms　ac　unknown．

This　investigadon　ercamined　the　heniodynamic　and

circulating　blood　volume　effects　of　a　hypertonic　sa一

㎞esoh血on　adm血is面ed　to　anesthedzed　do9鼠

MATERIALS　AND　METHODS
　Fourteen　adult　male　mongrel　dogs　were　iand（mLly

allocated　to　either　one　of　2　groups　of　animals；

namely　the　physiological　saline　group　eS：　15．0　±

O．5　kg），　and　the　hypertcmic　saline　greup　（HS：　15．3　±

O．9　kg）．

The　animals　were　anesthetized　with　sodium　pen－

toba『bita1（30㎎ノ㎏i．v．）．　Pancuronium　bromide

（0．2　mg／kg）was　adm血istered　after　insertion　of　an

endotracheal　tube．　The　dogs　were　placed　in　a　su－

pine　POSition　under　anesthesia　With　a　co血uous血一

travenous　infusion　ofketamine　chloride　at　5　mglkg／

hour．　The　animals　were　ventilated　with　oxygen　us－

ing　a　Harvard　respirater　（Dog　Retrpirator　Model　61　3，

HarvaldAppa思加s，　USA＞The　respiratory　tidal　vol－

ume　was　a（ljusted　to　mt血main　an　end－expirato1’y

ETCO2　of　3540　mmHg　vvhich　was　monitored　with

an血frared　CO2　analyzer（M：hltigas　MonitOr，　OMA－

8101，N血on　Kohden，　Tb1曙。，　Japan）．

　Both㎞oral　veins　wefe　camulated　fbr　in血sion

of　lactated　Ringer’s　solution　with　a　mainteriance

dose　of　51nM（9h，　and　fbr　an血av㎝ous　bolus　in－

jection．　The　left　fenoral　artery　was　cannulated　for

co血110usly　monito血9廿Le　syst㎝1ic　ar㎞1　pres－

sure　and　for　blood　samp即下．　Le」［t　vennicUlar　pres－

sure（LVP）was　monitored　with　a　7。French　pigU血

ca血eter　cannUk並ed　via　the］【ight㎞olal　ar財y．　The

maximum　rate　of　the　1eit　vennicular　pressure　change

（LV　dp／dt㎜）was　measured　by　elecUically　deriv－

ing　the　LVP　wave　using　an　electronic　differentiator

（Pressure　Processor　Model　EQ－601G，　Nihon

Kohden）．　A　7．5－French　balloon－tipped　triple－1umen

pu㎞ona【y　catheter（Swan－Gantz　catheter）was血一

serted　via　the　right　external　jugular　vein　and　its　top

was　positioned　in　a　branch　of　the　pulmonary　artery

to　measure　the　hernodynamic　variables．　Cardiac

output（CO）was　detem血ed　us血g　the　thermodilu－

tion　t㏄㎞ique（5　ml　ofO．9列目a血e　at　O℃切㏄ted

into　the　right　atrium　at　the　end　of　expiration）．　Heart

rate　（HR）　was　monitored　using　a　cardiotachometer

（ECG　AMP／Pulse　Counter　Model　611－G，　Nihon

Kohden）丘om　1ead　ll　of　an　electrocardiograph．

Circulating　blood　volume　（CBV）　vvas　measured　by

the　pulse－dye　densitumetry　（PDD）　method　PDD　was

perfermed　using　a　DD（｝　analyzer　（DDG－2001　Nihon

Korden　Corp．，　Tokyo，　Japan）．　A　nostril　probe　which

was　co皿ected　to　lhe　integrated　pulse－spec肋pho－

tOmetry　monitO血g　system　was　fixed　on　the　tongue

to　detect　the　blood　concentrations　of　indocya血e

green　aCG）　based　on　pulse－spectophotometry．　in　a

preliminary　errperimeng　the　tongue　probe　was　found

to　detect　pulsation　better　thaii　probes　placed　on　the

fmger，　ear，　and　nostril．　Twenty－five　milligrams　of

ICG血10　mi　of　saline　were　inj　ected　as　a　bolus　fol－

lowed　by　a　flush　of　O．16　mllkg　into　the　right　atrium

at　the　end　of　e）rPhation．　The　ar姻dye　concel血a一
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tion　was　cont血uouSly　computed　by　reference　tO　the

previously　measured　blood　henoglobin　（Hb）　con－

cenmation．

　The　dogs　were　allowed　to　stabilize　for　at　least　60

min　atter　the　surgical　procedure　before　the　physi－

ological　measuruments　（baselme　values）　were　taken．

Thae血，血t【avenous　bOlus　injection　was　started

within　2　min　by　an　intravenous　bolus　injection　（4

mllkg）　of　either　the　physiological　saline　eS；　O．9　O／o

NaC1）or　the　hypertonic　sal血e（HS；7．5％NaCl）．

M伽em㎝ts　wele　takcn　at　base血1e，5，15，30，60，

and　120　min　after　bolus　inj　ection．

　HR，　mean　arterial　pressure　（mAP），　mean　pulmo－

nary　arterial　pressure　（mPAP），　pulmonary　arterial

wedge　pressure　（PAWP），　LVP，　CO，　arterial　partial

oxygen　ptessure　eaO2），　arterial　partial　carbon　di－

oxide　ptessure　eaCO2），　plasma　colloidal　osmotic

ptessure　ecop），　plasma　crystalloidal　ostnotic　ptes－

sure　（Posui），　and　CBV　were　a11　measured．　The　car－

diac血dex（CI），　Systmic　vascular　resigtance（SVR），

left　venuicular　stroke　work　index　（LVSwr）　and　LV

dpldt　max　we　re　calculated　using　standard　formulas．

Blood　samples　were　drawn　at　the　pO血t　of　the　ex－

perimental　measurernents　for　analysis　of　Pcop　and

Posm．　Blood　samples　were　kept　on　ice　and　centri一

fuged　at　2000　g　for　20　min　at　4　O（　．　The　plasma　was

rernoved　and　analyzed　for　Pcop　using　an　osmom－

eter　（Colloid　Osmometer　4400　WESCOR．　，　Baxter

Corp．，　USA）．　Posm　was　measured　by　a　cryoscope

（osmotic　pressure　AUTO　＆　Smu　OM6030，　Kyoto

Daiichi　Kagaku　Corp．，　Japan）．

Data　are　errpressed　as　mean　±　gtandard　enor　（SE）．

The　data　were　analyzed　for　signifricant　differences

Witl血gmups　between止e　baseline　values　and　those

fbr　the　subsequent　phases（5－120　min），　us血g

S血tdenfs　paired　t一・test，　Wi血P＜0．05　consid瓠ed　as　sセレ

tistically　significant．　Differences　between　both

gmups　we【be　analyzed　in　tenns　of　va血nce　using　the

Studentis　unpaiied　t－test，　with　P〈O．05　considered　as

StatiStiCa皿y　Sign血Cant

RESULTS
Blood　henoglob血（Hb）did　not面町s蝉ca朗

betW㏄en血e　PS　and　HS　groups　under　the　basehne

condition　（11．7　±　O．8　and　11．9　±　O．6　g／dl，　respec－

tivel）り．

　Hernodynamic　variables　are　shown　in　Table　1　，

Under　the　baselme　condition，　the　heniodynamic　vari－

ables　did　not　differ　significantly　between　the　two

groups．　After　the　bolus　injection，　the　HR，　mAP，　and

Table　1

He皿odynamic　variables　at　5，　15，　30，　60・and　120　皿i且　after　bolus　injectio∬胃ith　Physiological　sa1ine
（O．　9　X　NaCl）　or　hypertonic’　saline　（7．　5　X　NaCI）

Variable　Group Baseline 5皿i皿 15皿in 30皿in 60　min 120．皿in

皿

1EAIP

mPAP

PAWP

CI

SVR

LVSWI

LVdp／己t

　　皿ax

圏
聡
玲
雌
B
旙
B
鵬
圏
珊
圏
圏
玲
山
州
船

177士5
167±6
135土11
135±12
　15±2
　17±2

　9±2
　11士1
L　6±O．　1

1．7士0．1

8473±519
8007土628
17．　6±O．　8

！7．　3±L4

2863±168
2729±283

178±6

173土8
137±11
138土16
　16±3
　19±3’

　9土2
　11±1
L　6±O．　lb

2．1土0．1邑

8619±525b
6706±608t
17．0：ヒ0の’6b

2L　3±2．　8i

2888土168b
3443±252，

182士6
165±8
138士11
137±14
　16±3
　18ま：3

　10土2
　11±2
1．　6±O．　lb

1．9士0．1色

8894±523b
7176±610t
15囑6：ヒ1。2匿

20．　4±1．　8i

2950±170
3214±255t

181士5
164士7
140±10
133±14
　17±3
　18士2
　10±2
　11±1
1．5；ヒ0．1b

1．8土0，1

9559±500tb

7560±658
16．7士O．9
18．　4±1．　7t

2925±171
3086＝ヒ282鼻

184±9
160±7
127土17
128±15
　16±3
　18±2

　9±2
　10土1

L5土0．1
1．6土0．1

9757±698i
8271±562
14．7＝ヒ0．3艦

15．6＝ヒ2．1

2850±166
2900±311

　176±8

　155士8
　131土9
　128土15

　15±2
　17±2
　　8±2
　　10±1
　1．　4t　O．　1t

　1．　4土0．P

lO648±1030i
9630±924i
14．1土0．5巳

14．　7±2．　Z

2588±167’

2571±207

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（皿＝7）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Data　are　expressed　as　mean　±　standard　error（SE）

HR：　heart　rate　（beats．min一’）；　mAP：　mean　arterial　．pressure　（m！llHg）；　mPA？：　mean　pulmonary　arterial　pressure

（mMHg）：　PAwu；　pulmona．ry　ar　tetial　vedge　pressure　arllnHg）；　CI：．　cardiac　index　（1・inin’i・m’2）；　SVR：　sy’s　temic

vascular　resistance　（dyn・sec．cm’5）；　LVSWI：　left　ventriqular　stroke　vork　index　（g・m・beat－i．m－2）；LV　dp／dt

皿ax：　皿axi皿u皿　rate　ot　left　vent『icular　pressure　change　（皿曲●sec－1）

PS：　physiological　saline　group　；　HS：　hypertonie　saline　group

Baseline：　after　surgical　procedure．　5min，　15min，　30min，　60min，　and　120min　：　5，　15，　30，　60　and　120　min

after　bolus　injeetioza
ap〈O．　05：　from　Baseline

bP〈O．　05：　between　group　PS　and　HS
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Table　2

？lssma．osmotip　p；essure　and．cirqulati．ng　blood　y．olume　at　5，　15，　30，　60，　and　120　min　after　bolus

injection　vrith　physiological　sal　ine　〈O，9　X　NaCl）　or　hypertoni’c　saliRe’　（7．　5　X　NaCl）

Variable　Group　Baseline 5　min 15　min 30皿i皿 60皿in 120回i且

？cop

Posm

CBV

0
0
S
6
0
6
0
S
S

B
ム
密
h
P
H
P
H

14．　3±O．　8

14．0士0．5

31e±4
312±2
L　3±O．　1

1．　3±O．　1

11　O±O，　9b

11．　4±o．　sa

307士3’

329±2．

L3土0．　lv

1．6＝ヒ0●2星

13．　8±O．　9b

11．　5±O．　st

309±3b

325±2t
lg　2士0．1●

L6±0．1墨

14．　0±O．　9b　13．　9±O．　9b

11．　8±O．　5a　11．　7±O．　6t

307土3』　　　　　310土2b

　321土2菖　　　　　322±2融

　1．　2±O．　1　1．　2±　O．　1

　1．　5±O．　1　1．　3±O．　1

13．　9±1．　0

12．1：上：0．5邑

304±3b
321±2亀

L　2±O．　1

L3土0．1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　in＝7）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Data　are　expressed　as　mean　±　standard　error（SE）
g－e－o．p：　plasmg　ggllo．iq　os．motlc　pre．s．　suTe　．（mmHgi；　Posm：　plasma　cry’stalloid　osmotic　pressure　inOsm；te‘i’・lho－i）；

CBV　：　circulating　blood　yolunte　（litter）

？S：　physiological　saline　group　；　as：　hypertonic　saline　group

B4selipe：，　afte；　suTgical　procedure．　5mi”　15mia　30miE　fiOmin，　and　120min　：　5，　15，　30，　60　and　120　min

after　bolus　injectio”
畠P＜0．05：fro皿Basel藍ne
bp〈O．　05：　betveen　group

PA＝㎜values　in　bo血groups　did　not　differ　signifi－

cantiy　as　compan巳d　wi伽he　basdjne　cond血on，　but

not　so　the　mPAP血the　HS　greUp．㎞融1y蒔

ter　bolus　injection，　CI，　SVR，　and　LV　dpldt　max　val－

ues　in　group　PS　did　not　ditfer　significantly　compared

with　thlose　ofthe　ba舘価ne　oond血on．　However，　With

血elapse　of　i　ne，　a　significant　decrease血CI，

1♪》SWI，　LV　dp／dt　max　and　a　s頓血cant血】側【eas（∋in

SVR　values　oceurred　in　gnmp　rs．　dn　be　other　hanq

CI，　LVSWI，　and　LV　（tp／di　max　valites　in　group　HS

血oreased　Signi血cantly」wh皿e　SVR　de㎝酬噸＿

canUy　com］pared　With　the　base血re　condition　dur血9

血ee脚m㎝四面・己H・we臓wi血the㎞pse
of　t血1e，　a　sig血cant　d㏄【ease血CI　and　a　sig血丘。

cant　increase　in　SVR　values　occurred　as　compared

wi舳e聴。。nditi・n曲醜gmupHS．　After

the　bolus　injection，　CI，　LVSwr，　and　LV　dp／dt　max

in　group　HS　were　all　Sigr血icandy騨將㎞1hose

血group　rS・SVR血gmup　HS　was　sign面cantly

lo「wer　tha引目11at　i1互91て⊃up］PS．

　Wi血】regard　tO　the　reSpiratDry　va血bles，　PaO2　and

PaCO2　under　the　base血ie　conditidn　did　not　differ

significantly　betwec　i　the　two　groups．　in　group　PS，

PaO2　vvas　585　A｝　12　mmHg　and　PaCO2　vvas　38．9　±

0・8mmHg，　Whe【eas　in　group　I｛S　the　corTeSPond血9

values　wen：　589　±　15　mMHg　and　39．8　±　1　．2　mmHg，

respectively．

　Pcop，　Posm　and　CBV　are　shown　in　Table　2．　Un－

dcr　t』e　base1血e　condition，　the　Poop，　Posm　and　CBV

values　did　not　differ　signifricantly　between　the　two

gr　oups・Af㎏r　the　bolus切㏄tio几血e　PcoP，　Po翫n

and　CBV　values血group　PS　did　not　differ　Sign血一

cantly．　On　the　olher㎞d，　a　sign血cant・decrease・in

the　Pcop　and　a　significant　increase　in　the　Posut　and

CBV　values　o㏄umed血gromp　HS．　Mbreover，　afier

the　bolus　injection，　the　Pcop，　Posm　and　CBV　values

differed　significantly　betWeen　the　two　glo叩s．

DISCUSSION
Hypertonic　saline　sotUtion，　When　given　either血i－

tiaUy血血e　Psehospital　pedod　or　shordy　after　ar・一

rival，　might　improve　a　patienes　survival　by　rapidly

1畿）血9　dSsue　perfUSion　W　hile　conventional　treat－

ment　modalities　are　beg岨．　Some　inveSdgators（1－

4）　have　found　that　hypertonic　saline　treatuent　sub－

gtantially　improved　cardiovaseular　vahables　in　a

mo（le1　of　hanorrhagic　shock　ln　the　psesent　study，

CI，　LVSWI　and　LV　dptdt　max　values血。圃sjg－

nificantly　by　a　bolus　injection　ofhypertonic　saline，

but　did　not　differ丘om　these　pmd㏄ed　by　an切ec－

tion　ofphysiological　saline．　On　the　other　hand　SVR

in　group　HS　decreased　significantiy．　The　results

showed　that　the　hypertonic　saline　solution　caused

an　increase　in　myocardial　contractility　and　wide一

応P隅ap皿lary　dilation．　Th蛤1曲1ation　of　c跡

diovasc血r　ftnction　has　been　atUibuted　to　a　neuro－

genic　refiex　（5，6），　but　it　may　also　result　from　an　os－

moticaily　induced　redistribution　of　intracellular　wa－

ter　into　the　extracellular　space　（7，8）．　On　the　other

hana　Ogata　et　al．（9）　denonstrated　that　hernatmt

did　not　dec【ease］㎜kedly　after　the　ad血stration
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ofhypertonic　saline　solution．　This　suggests　that　the

㎞pmv㎝q盛of　circub廿on朗㏄α1　by　h胆tOnic

sa1血e　solution　may　have　been　caused　by　blood　re－

distribution，　rather　than　by　the　plasuia　expander　ef－

fect　Sirnilarly，　Velasco　et　al（10）　reported　that　the

intravenous　infiision　of　hypertonic　saline　solution，

giv㎝to鋤e紬e伽1　dogs血h㎝oπ1旧gic曲ock，

即id取醜1ed　h㎝od脚n㎏面自bl㏄1皿d　movαi

acid　base　equilibrium　toward　normality．　However，

no　appreciable　plasuia　volume　expansion　oocurrs　for

at　1east　12　hours．

At　pseseng　the　ICG　blood　concentration　is　moni－

to爬d　no血vasively　With　pUlse　SPectrophotOmetry，

v血ch　is　based　on　the　same　p血ciple　as　pU　lse　oxirn－

etry．　In　the　present　stUdy，　CBV血creased　signifi－

cantly　after　the　bolus　infusion　of　hypertonic　saline．

Our　rcu血s　wen巳not　always　satisfactory　because血e

use　of　hypertonic　sa血e　as　a　voltme　r印lacenlent

thcrapy　may　only　be　e丘bCtive　for　a　period　of　about

15　minutes．　［he　authors　are　dUbious　as　to　whether

or　not　hypertonic　saline　therapy　can　be　applied　to

the　relief　ofsevere　hypovolernic　shock．　However，　it

apPears　that　hypertonic　sal血e　therapry　iS　very　effec－

tive　in　1血e　trea血ent　ofhernorlhagic≦hock　for　a≦Short

period．　On　the　o廿1er　hand，止血e　eally　resuscitation

ofpatients　in　hcmorrhagic　shock，　when　ime　is　all

important　and　the　rate　of血f加ion　is血nited，11yper－

t（mic　saline　may　imlneve　their　circulatory　condition，

allowing　more　conventional　methods　of　resuscita一

心on　to　be　h丘t臨d．　Wi血regard　tO　neurological　re－

suscitation，　Prough　et　al．（1　1　）　reporte（1　that　intracra一

面【pressu鵬vvas　lower　in　dogS　resuscitated　with　hy－

pertonic　saline　than　resuscitated　with　lactated

Ringer’s　solution．　Moreover，　Gunner　et　al．12　dem－

onstrated　that　the　use　of　hypertonic　saline　early　in

resuscitation　may　enhance　the　return　of　cell　mem－

brane・and・blood－brain・barrier血nction，　and　may

prove　beneficial　to　the　patient　in　hcmomhagic　shock

who　has　also　substained　neurologic　trauma．

CONCLUSION
　These　results　suggest　that　the　admmistration　of

hy圓onic　sa1血e　sohldon　causes　Im　increase血my（ト

ca曲1　con加ct血ty，　wide騨d　p【ecapillary　d皿ation，

and　an　increase　in　circula血ig　blood　volume．　Our

results　were　not　always　satisfactory　bacause　hyper－

tonic　saline　therapy’s　effectiveness　is　of　such　short

dumtion．
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ABSTRACT
　This血veSdgation　exam血ed　the　effect　on　hernodynamics　and　（im　Ulai　ng　bleod　volume（CBV）afier　admin－

istering　a　hypertonic　saline　solution．　We　divided　anesthetized　dogs　into　two　groups．　［he　anesthetized　dogs

wcre　given　with　a　single　bolus切㏄tio几4ml，　of　a　physiological　saljne　soh血on（PS；0．9％NaC1）or　a

hypertonic　sa血e　solution（HS；7．5％NaC1），　Mesurcments　were　taken　at　baseline，5，15，30，60，　and　120

minutes　after　the　bOlus　inj　ection　Tlle　post　bolus切㏄tion，　cardiac　index（CI），1e丘vennicular　st＝oke　wofk

inderc　aVSW［），　maximum　rate　of　the　left　venuicular　pressure　change　aV　dp／di　max），　plasma　crystalloidal

osmo廿。　pressure（Posm），　and　CBV　values血gloup　HS血creased　Signi血cantly，　While　systernic　vascular’一

二ce（SVR）and　plasma　colloida1　osuiotic　pressuie（Pcop）decreased　signifricantly　as　compared　with　the

baseline　condition．　Moieover，　CI，　LVSwr，　LV　dpldt　max，　Posm　and　CBV　values　in　the　HS　group　were

significantly　greater　than　those　in　the　group　PS．　SVR　and　Pcop　in　gromp　HS　were　significantly　lovEur　than　the

values　found　in　the　PSgroup．　These　results　suggeSt　that　a　hypertonic　sa1血e　solu廿on　causes　an血crease　hl

myoca曲1　contlact血ty，　wide騨d　p爬cap画y　d止ldon，　and　an　inerease　in　circulating　blood　volume．　How」

eveらou：r・rest血s　were　not　always　satis危ctory　because　the　benefits　of　hypertonic　saline　therapy　may　be　of

short　dumtion．

Key　words：　hypertonic　saline　solution，　circuladng　blood　volume，　pulse－dye　densitometry
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