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　ベッドサイドで循環血液量が測定できる

DDGアナライザーが発売されてから10年が経

過した。日本のみならず、欧州、アジア、米

国の一部の大学で使用されてきた。この測定

機器は肝機能の検査に使用されるインドシア

ニングリV一一・ンの動脈血中濃度を非観血的に連

続的に測定することから心拍出量、循環血液

量、肝色素排泄率を同時に求めることができ

る。とくに循環血液量（BV）が測定できるこ

とが大きな特徴である。われわれ麻酔科医に

とって循環血液量を管理することは重要であ

るが、間接的なパラメータによってのみその

適正量を推定している。このモニターにより

ベッドサイドでBVを測定できることにより、

より多くのことが明らかになると期待される。

しかし、実際に使用してみるとさまざまな困

難に遭遇する。忙しい麻酔の臨床の中で、測

定に6分以上かかり、しかもその間に安定な

状態を保つのはなかなか難しい。脈波が小さ

いときは測定誤差が無視できなくなり、実際

には測定不能となることもある。以上のこと

から臨床研究で整ったデータを取得するのは

かなり難しく根気の要る仕事となる。

　本稿では特に循環血液量の臨床研究を進め

る上でのDI）Gの使用上の注意点、および得ら

れたデータを解釈するために多施設研究で得

られた標準値について紹介する。さらに、国

内外の臨床研究で明らかになりつつある循環

血液量の生理的な調節機構について述べたい

と思う。

1．DDG測定の注意点

色町希釈鹸の灘
心拍出量の算出は静脈内に投与されたICG

が一塊となって通過したときの初循環の曲線

がきれいに描かれている必要がある。末梢循

環が悪いときは、色素の出現が遅く、ゆっく

りとした立ち上がりで長い時間のかかったカ

ーブとして描かれる。心魂出量が測定できる

には、末梢でも中枢の動脈と同じに色素濃度

が変化しているという前提があり、このよう

な場合は末梢で測定された濃度は中枢の動脈

内で起こった一塊としての色素の通過を示し

ているものではないので、このような色素希

釈曲線から心拍出量は算定できない。初循環

部分の大きさは、心拍出量と反比例するので、

このような場合には異常に低い心拍出量とし

て表示される（図1）。異常に低い心拍出量

が表示された場合は、ICG初循環の曲線の妥

当性を検討してほしい。一般的に色素希釈法

は熱希釈法と比較して心拍出量測定値は低い

値を示すということが示されており、本測定

法で得られた測定値はしばしば低い値をとる

ことがある。しかしながら、その中には測定

が不適切であることがあるので注意が必要で

ある。静脈に投与され、末梢の動脈のあるプ

ローブの部位にICGが出現するのは、早くて

5秒、時間がかかっても10数秒程度：である。

この出現がこれ以上遅れたときは、心拍出量

を計算するためのICG初循環の面積を求める

ことはできない（図1）。集中治療室での測

定などで誤差が大きいというのはこのような

現象をいう。末梢循環のレベルはDI）Gアナラ

イザーに脈波の大きさを示すインディケータ

ーがあるのでそれを参照していただきたい。5

段階になっているが、1以下の場合は色素希

釈曲線がきれいに描出されないことがあるの

で注意が必要である。脈波が小さいからとい

103

Presented by Medical*Online



体液・代謝管理　2006Vo　1。22

図1　earlyDDG（色素希釈曲線の初循環：の部
　　　　　　ゆ
　　　　　　　　　　　　　　　　　不適正な測定例

　　　　　　　　　　　　　　　　りりしあ　　　　　　　　　　　　　　　　　藩／　’ギ

　　　　　　　　　　　　　　　　　lt・；一1　　＞＝貫
　　　適正な測定例　　　　　　　　　　A’。　1　　3…　　SbV’eO，0鯉

　　　　　　　　　　　　　　　色素出現時間が遅く初循環と再循環が区別できない初循環
　　　　　　　　　　　　　　　部分が大きくなり異常に低い心拍出重を示すことが多い

ゴ嘉欝1」蒸ン1∵ごよ；i㌘
　色素の出現が10秒前後であり、初循環がきれいに描出されている．

　初循環の終わりの値がOに近くなっている．　　　　　　　　　一昆きれいに描かれているが．色索出現時間が遅く、色秦濃度

　　　　　　　　　　　　　　　が異常に高く評価されている。

　　　　　　　　　　　　　　；窪＝一一一1；：：1：：1

　　　　　　　　　　　　　　、1一：en、、，。1，，、，e　ittt

　　　　　　　　　　　　　　　スタートボタンが早く押され立ち上がりが切れている。

　静脈内に投与された色素は一

塊としてプローブの装着されて

いる末梢の動脈に到達する。こ

のときにピークのあるグラフが

描出される（左図）。末梢への

到達が遅れたときにはだらだら

したカーブが描かれる。このよ

うなグラフが描かれるときはこ

の色素濃度が中心の動脈の色素

濃度を現しておらず、心拍出量

を算出することはできない。

図2循環血液量の外挿法
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　インドシアニングリーンは肝臓よりす

ばやく、指数関数的に排泄される。した

がって片対数メモリのグラフ上では直線

的に減衰する。この減衰した直線を外挿

することにより、全身の循環血液量によ

り希釈されたインドシアニングリーン濃

度を推定し、循環血液量を算出する。

っても色素希釈曲線がちゃんと描出できるこ

ともある。いずれにしても描出の良否を判断

する必要がある。

2．外挿した直線の適否

　循環血液量は色素希釈曲線を片対数：のグラ

フ上で直線外挿し、循環血液量で希釈された

仮想の色素濃度を算出している（図2）。外

挿の適否が誤差を生む。測定した時は必ず外

挿が適切かどうかを判断する。不適切な外挿

であるかを判断ずる明確な基準はないが、色

素希釈曲線が、片対数グラフにおいて直線で

あるかどうか、その直線に沿って外挿線が描

かれているかどうかを見る。ぎざぎざな減衰

線、途中で急激な上下をしている減衰線（図

3）では正確な外挿ができないので、残念な

がらこのような測定状況からは測定値は得ら

れないと判断する必要がある。

　DI）Gモニターは以上のように測定に際して

は十分な注意が必要であり、色素希釈曲線を

確認するという作業が必要なモニターである。

そういう意味では誰でもが使用できるモニタ

ーであるとは言えない。また、測定時間に6

分程度必要とし、その間定常状態を保つ必要

もある。簡単なモニターではないが、後に述

べる有益な情報を提供することもあるので臨

床研究を行っている方々には根気強く使用し

ていただきたいと考える。
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図3　1ate　DDG（色素希釈曲線のしだいに減衰していく部分）の不適：切な例

不適正な測定例

直線外挿がきれいに

色素希釈曲線と一致し

ているとき（左図）は、

測定値は信頼できるが、

右図のようにぎざぎざ

な色素希釈曲線のよう

に外挿が正確にできな

いときは循環血液量は

算出できない。

適正な測定例
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片対数グラフ上重織的に色素濃度が減衰している
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3．日本人の標準循環血液量

　循環血液量は同一個体でも変化し、また個

体同士の差も大きい指標であるとされている。

DDGアナライザーではなく、他の方法での測

定値でも個人差が非常に大きい。Jonesの報

告によれば、40ml／kgから100m1／kgであり、

実に2倍の差がある（図4）1）。したがって、

単なる絶対値で循環血液量の多寡を評価する

ことは難iしい。もともと、50ml／kgしかない

人が80m1／kgになったとすれば、この人にと

ってはかなりBVは増加しているが、100m1／kg

ある人が80ml／kgになればBVは20％も減少

していることになる。したがって、測定値と

しての循環血液量を評価するには性別、年齢

別などの標準値データが必要になる。2001年

に全国8施設においてこの標準的な循環血液

量を求める共同研究が行われ、その結果が得

られた2）。この結果もやはりJonesらの報告

1）と同様に個体差が大きく（図5）、やはり

40－110m1／kgと広い分布を示していた。男女

差では有意差は検出されなかった（P＝0．10）

が、平均値では男性85m1／kg、女性は8（）ml／kg

であった。このように平均値は求まったが、

大きな個人差があった。また、Guytonが述べ

ているように同一個体でも大きな変動がある

ようである。褐色細胞腫の小児の周術期のBV

を測定した報告では術直後には30％ものBV

の増加が認められたが、手術1週間後には術

前値に回復していることが報告されている3）。

図4循環血液量と赤血球容積の相関をしめ

したもの

150

f
．mloo

乙

g
9
喜・。

o　e

　　　e：　e．　．‘iM：

　　・・％。・鼻毛曹
　。。盧・も’oo．　　曜。

．．ガ・　　多2

・　　許聖
髄　　診鴨。

’、，）。・ｲ

o

O　20　40　60　eo　100　　　Red　ce｛1　volume　（mt　kg－t）

　　　　　　○　新生児　＊　成人

赤血球容積の相関両者には良い相関が認められる。

循環血液量が40m1／kgから100m1／kgの広い範囲に分

布していることが良くわかる。

（Jones　JG，らBr　J　Anaesth　2000；84：226－35より）

　このように同一個体でもBVの変動のキャ

パシティ・一一・・一は大きく、変動があることが推定

される。このようにBVは血圧などのパラメー

タと異なり、個体内、個体間で大きく異なる。

したがって、標準値で表わされる平均値では

個人個人のBV値を推定することは難しいと

考えられる。
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図5全国8大学にて行われたDDGによる標準値調査の結果
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4．本法を用いた臨床研究から得られた知見

炎症と纈盟濾
　標準値調査の結果からBVは個人差も大き

く、一個人でも変動があるとすれば、その値

は何によってコントロールされているのであ

ろうか？BVは血圧や、心拍数のようにある

一定の範囲で制御されているパラメータであ

ると考えてしまいがちであるが、どうもそう

ではないようだ。食道がん患者では術後に呼

吸器系合併症を起こすことも多いため、輸液

や輸血の量を制限する傾向にある。すなわち、

プラスバランスに傾かないように配慮されて

いる。これが、BVをコントロールしていると

考えてしまうようであるが、複数の施設で

in－out　balanceあるいは前負荷のパラメータ

とBVの間には関係がないことが示されてい

る4）5）。in－out　balanceは実際の水分出納で

あるが、与えられた輸液は必ずしも血管内に

とどまっていないことがわかる。すなわち、

BVとして表される血管内ボリュームは閉じ

た系ではなく、単純なin－out　balanceで表さ

れるものではないのである。もちろん、血管

内にとどまることが示されている血漿増量剤

であるHES（Hydroxyethyl　starch）は血管内

容量を増やすことは実測でも示されている6）

（図6）。帝王切開を予定された患者で電解質

図6帝王切開患者における脊椎麻酔時の容

量負荷効果
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帝王切開を受ける患者への輸液負荷を乳酸加リンゲ

ノレ液1000m1、hydroxyethyl　starch（HES）製斉り500m1、

1000m1にて行った際のBVの変化HESでは、投与量

に相当するBVの増加が認められたが、乳酸加リンゲ

ル液ではわずかなBV：増加にとどまった。（Ueyarna　H，ら

Anesthesiology　1999；91：1571－6より改変）

液あるいは、HESを負荷した際のBVは、　HES

では投与量と同量のBVの増加が認められて

いるが、電解質液での増量効果は少ない。こ

のことからもin－out　balanceの主体を占め

ている電解質液がBVの多寡にあまり寄与し

ていないことが理解できる。
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　では、BVを規定しているものは何であろう

か？シンポジウムでも話していただいた高澤

先生が興味深いデータを示されている7）。消

化管穿孔患者でBVを測定したところAPACHE

スコアとCO／BVの間に有意な相関が見出した

（図7）。炎症が進むと血管の透過性が充進

ずるため、タンパク質も血管外に漏出する。

そのため、血管内に水電解質を保持すること

ができなくなるため、血管内の血液量が減少

していると考えられる。このためCOに対して

BVが低い状態になると考えられる。この研究

結果はひとつの例であるが、炎症の程度がBV

を規定している可能性が示唆された。手術の

術式別にBVを測定した報告では、腸管切除の

患者と比較して、肝臓切除の患者のほうが術

後にBVが低下していた。肝切除の患者では、

炎症のマーカーであるhelper　T℃e11の

subtypeであるTh1とTh2の比率が、Th2が高

く、炎症がより強いことが示されていた8）（図

8）。このような炎症とBVの関係は、因果関

係があるかどうかが検討されなければならな

いが、単なるin－out　balanceでBVが規定さ

れるものではないということを認識させる結

果であるといえる。

図7消化管穿孔患者におけるApacheスコアと

CO／BVの相関
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COBVは循：溶血液量に対する心拍出量であり、

hyperdynamicになるとこの値は上昇する。　COに対す

るBVの多寡も意味する。　Apacheスコアが高く、全身

の炎症反応が高い患者ではこの値が上昇しているこ

とを示している。（高澤知規ら麻酔54（3）26（ト264，2005

より）

図8画面器外科手術後のhelperT－ce11と

循環血液量
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A消化器外科手術後のTh　1／2の推移

分泌するcytokineの種類により分類されるhelper

T－cellの2つのタイプTh1，　Th2の比率（Th1／2）が

炎症の程度と比例すると考えられている。■一■：胃

切除患者nニ38●一●：大腸切除患者n＝30，▲一▲：

肝切除患者n＝17第2病日ではいずれの手術後でも

Th　1／2は低下しているが、第14病日ではコントロー

ルに回復している。特に肝切除患者では第2病日の減

少が著しかった。

BBVの推移

胃、大腸切除後のBVの減少はわずかであったが、肝

切除術後では減少は著しく、第7病日まで続いた。肝

切除術後患者のBVは他のグループと比較して有意に

低下していた。＊p〈0．05，牌p＜0．01　（Ishikawa　M，ら

Hepatogastroenterology　2004；　51：　1422－7より）

　熱傷患者は、熱傷組織の炎症に伴う水分貯

留が著しく起こるために大量の輸液が投与さ

れる。Parklandの式を用いれば、全身熱傷の

患者では時には10Lを超える輸液が与えられ
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ることもある。このような患者の循環血液量

を測定した報告では、むしろBVは低値を示し

ていた9）（図9）。すなわち大量の輸液はそ

の多くが組織に移行していることがわかる。

炎症の範囲の多い病態では、上述のICU患者

と同様に血管内の容量保持が困難であり、血

管内容量が保たれていないことは十分に推定

されているが、これらのデータにより、より

ょく認識することができる。

図9熱傷患者の循環血液量の推移
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GroupI　GroupBともにコントロール値と比較して有

意に低値であった（GroupBの96時間後の値を除く）。

両群間には有意差は認められなかった。

Groupl　smoke　inhalation　injuryのみの患者

GroupB　cutaneous　burn　injuryのみの患者

＊　：コントロール値と比較した有意差

（Inoue　T，らHiroshima　J　Med　Sci　2002；51：7－13より）

人工心肺を用いた心臓外科手術では、in－out

balanceは大きくプラスに傾くことがある。

このような場合、BVはどうなっているであろ

うか？肺動脈圧、左房圧などのパラメータお

よび心臓のはり具合、エコーの所見で容量管

理を行っている。これらの所見に基づく容量

管理は心臓に対する負荷を目安にしている。

心筋能を修復あるいは保持するためにはこの

ような管理が必要であるが、全身のBVはこれ

を反映しているわけではないようである。ド

イツの大学で行われたDDGによる心臓外科術

後のBVの測定では、水分のプラスバランスに

もかかわらず、BVは減少していることが示さ

れている（図10）10）。このように心臓外科手

術後のBVの減少は複数の研究で示されてい

る。11）12）13）14）このようにin－out　balance以外

の因子がBVを規定していることが示唆され

れている。

図10冠動脈バイパス手術前後の循環節液

量の差の分布
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solid　bar：ICU入室時、　hatched　bar：第1千日　水

分バランスは多くがプラスであるにもかかわらず、

多くの症例が循環血液量は減少していた。　（Bremer　F

Intensive　Care　Med　30：2053－2059，　2004より）

5．カテコラミンと循環血液量

　褐色細胞腫手術患者では、副腎静脈結紮後

の血圧低下を防ぐためには、術前にαプロッ

カーにてBVを増加させておく必要があると

されている。確かにαプロッカーによりBV

は増加することが確かめられている15）。これ

はBVが内分泌によりコントロールされてい

る良い例である。カテコラミンとBVの関係は

くも膜下出血患者でも報告がある。術後は、

血管攣縮を防ぐためにBVを増加させる（㎜：

hypervolemic　hypertensive　hemodilut　ion）

試みがあるが、むしろ一般的に術後はBVは減

少しているようであり、この時期にはカテコ

ラミンの濃度が増加している。カテコラミン

濃度とBVは逆相関しているようである16）。

この結果は褐色細胞腫のBVの変化と一致し

ている。その他、妊婦において
adrenomedullinとBVの間にも関連が認めら

れており17）、ホルモンによるBVのコントロ

ールが示唆される。BVは単にin－out　balance

によるのではなく、その他の因子、とくに内

分泌が大きく関与していると考えるのが妥当

であろう。
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6．その他

　DDGアナライザーは、ベッドサイドでBVを

測定することができるためスポーツ医学、あ

るいはspace医学でも応用されている。トレ

ーニングによりBVの増加が確認されており、

トレーニング効果の判定にも応用できるかも

しれない。無重力状態ではBVが減少すること

が確かめられており、BVの減少を防ぐために

無重力空間で運動を行い、その効果判定に利

用されている18）。運動どBVの関係は今後検

討される課題であり、BVの運動による調節機

序が明らかにされることが期待される。

結論

　DI）Gアナライザーは、他の循環系の測定機

器と比較して取り扱いに注意が必要なもので

ある。DDGが表示する測定値は、正確に測定

されているか評価する必要がある。BVという

測定値は大きなレンジで変動するものであり、

測定されたBVの値は、　one　pointで評価する

のは困難である。ここのBVによる臨床研究の

難しさがある。しかしながら、本稿で紹介し

たような国内外の研究報告をみると研究方法

のデザインを工夫すれば、BVの生体内での調

節機序を示す研究結果が得られていることが

わかる。これらの結果からわかってきたこと

はBVは単なるin－out　balanceによりその値

が変動するのではなく、むしろホルモンなど

の内分泌系により調整されているものだとい

うことである。今後の研究結果の蓄積により

BVの概念が形成されていくことを期待して

いる。
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