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全身麻酔と自律神経機能 の変化

―心拍変動変化からみた前投薬硫酸アトロピンと揮発性吸入麻酔薬セボフルランの影響―

中 塚 逸 央

内容の要旨 論文審査の要旨

 麻酔前投薬 と しての硫酸 ア トロ ピンと、揮 発性麻酔薬 の一つ であ

るセボ フルランの自律神 経系 に与 える作 用 を、心拍変 動 を用い て検

討 した。特 に、 セボフル ラン麻酔下 では、無呼吸 にする ことによる

心拍変動 の変化か ら副交感神経系の評価 を行 った。

対 象

 循環系、特 に心電 図異 常が な く、全 身状 態の良好 な成人予定手術

患 者 を対象 とし、研究1で は18名 、研 究2で は7名 について検討 し

た。

方法

 研究1:硫 酸 ア トロピン筋注前 と、硫酸 ア トロピン0.5mgの 筋注30

分 後 に安静仰臥位 にて100連 続 の心 電図RR間 隔 を1msecの 精度で記

録 した。

 研 究2:麻 酔 前投薬 として 、手術 室入 室90分 前 に ラニ チ ジ ン

150mgを 内服投与 した。麻酔の導入はチ オペ ンタール4mg!kgで 行 い、

スキサ メ トニ ウム1mg!kg静 注後 、気管挿管 を した。全身麻酔 の維持

には亜酸化 窒素67%、 酸 素33%と セボ フル ラン2%を 吸入 した。麻

酔 中は人工 呼吸 を行い 、換気 回数 を毎分15回 と し、終 末呼気二酸化

炭 素分圧が30-35mmHgに 維持 され るよう一回換気量 を調節 した。

 測定 は、(1)手 術室入室後 、安 静仰 臥位 時、(2)気 管挿 管後15分

以 上の後、2%セ ボ フルラ ン吸入中 の安定 した時、(3)セ ボ フル ラ

ン濃度 を上 げ、平坦脳波が 出現 した時の3点 でそれぞ れ50連 続 のRR

間隔を求めた。(2)と(3)で は人工呼吸 中と安静呼気位 での無呼吸

時 の ものを記録 した。

 心拍 デー タを最大エ ン トロ ピー法 を用 いて周波数解析 し、得 られ

たスペク トル よ り0.04Hzか ら0」5Hzの 領 域(LF)、0.15Hzか ら0.4Hz

の領域(HF)を 求め、 さらに両者の比LFIHFを 算 出 した。

 研 究1一で は さらに、代表 的な時 間領域解析法 のSDNN(standard

deviation of normal to normal RR inte1V�1S;心 電図RR間 隔 の標準偏差)

とRMSSD(root mean square of successive differences;隣 接 したRR間

隔 の差 を二乗 した ものの平均 の平 方根)を 算 出 した。

結果:

研 究1:SDNNとRMSSDに は硫 酸 ア トロピンの筋注 前後で変化 は

み られなかった。LFは 筋注前後 で変化 はなかったが、 HFは 有意 に低

下 、LF/HFは 有意 に増加 した。

 研究2:LF、 HFと もに覚醒 時 と比較 して麻 酔中 には有意 に低下 し

た。2%セ ボフルラ ン吸入時 には無呼吸 に して もLFは 変化 しなか っ

たが 、HFは 無 呼吸 時 に低下 した。平 坦脳波 出現 時 にはLF、 HFと も

に呼吸 による差はみ られなかった。

結論:

 前投薬 量の硫酸 ア トロ ピンに よ り副交 感神 経系 の抑制 が認め られ

たが、その程度 はセ ボフルラ ン麻酔 に よる もの と比較 して小 さかっ

た。無呼吸に よる心拍変動 の高周 波数成分 の低下 は、脳波 が平坦 と

なる高濃度 セボ フル ラン吸入 時にはみ られず、 これが セボフル ラン

に よる副交 感神 経系の著 明な抑 制 による ものであ ることが示唆 され

た。

 全身麻酔の 目的の一つ に有 害反射の抑制 があ り、そ れには麻 酔前

投薬 の硫酸 ア トロピンや揮発性麻 酔薬が用 い られ る。 しか し、 これ

らの薬剤 に よる 自律 神経 系の抑 制度 を定量化 す るのは困難であ った。

本研 究で は、麻酔 前投薬 の硫 酸ア トロピン と揮発 性麻酔薬 のセボ フ

ル ランの 自律神経 系 に与 える影響 を、心拍変動 のスペ ク トル解析 を

用 いて検討 した。その結果 、硫 酸ア トロ ピン0.5mgの 筋注 によ り副交

感神 経活動 は有意 に抑制 されるが、セ ボフルラ ン麻 酔 による抑 制 と

比較 す ると軽度 であ ることが 明 らか となった。 また、 セボフル ラン

麻酔 に よ り交感 、副交感神経両 者の抑制が認 め られた。 さ らに、セ

ボフル ラン2%+亜 酸化窒素67%吸 入時 には副交 感神経 の反応 は ま

だ維 持 され るが 、脳 波 が 平 坦化 す る よ うな高濃 度 セボ フ ル ラ ン

(3.68%)吸 入時 には著 明に抑制 されることが 明 らかとなった。

 審査 で は、 まず 心拍変動 の変動 係数で はな くスペ ク トル解析 を用

いた理由 を質 問 された。 これに対 し、スペ ク トル解析 は短期 間のデ

ー タの解析 に有用 であ るため と回答 され た。次 に、本研究 で用 い ら

れた他の薬剤 の影響 につい て質問 された。 これに対 し、 ラニチジ ン

は 自律 神経 に与 える影響 はな く、チ オペ ンタール、ス キサ メ トニウ

ムに関 して は短時 間作用の ため影響が少 ない と回答 された。麻酔 に

よる脳 幹、脊髄 の抑 制下で の心拍 変動 による自律神 経機能評価 の意

義 について質 問 され、本方法 は中枢 のみ な らず 、 自律神経反射 の系

全体 の機 能 を評価 す ることになる と回答 された。心拍変動 の変化 と

自律神 経活動 の対応 関係 につ いて質問 され 、少 な くとも脳波 が平 坦

化 する ような深麻 酔下で は心拍変 動が ノイズ レベル とな り自律神経

活動 も著明 に抑制 されてい ると回答 され た。 さ らに、臨床応用 の際

に、ある心拍変動 の値に対 して投 与す る薬剤量 の対応 関係 について

の質 疑があ り、現 時点では そのよ うな対 応 関係 はな く、投与後 の反

応 を見て新た に対処 するべ きと回答 された。本研究 では3点 での測

定 であ ったが、麻酔 深度 による経 時的変化 も検討が必 要であ り、ま

た本研 究の対象 とな った手術予定患 者の術前診 断名 と男女比 につ い

て記 載す るよう助言 がな され た。最 後に心拍変動 には加齢 による変

化や 日内変動がみ られるため、年 齢層 に よるグループ化や 日内変動

が本 方法 による自律神 経機 能評価 に与 える影響 について検討が必 要

であ ると指摘が なされた。

 以 上の ように、本研 究 にはさ らに検 討 され るべ き課題 を残 してい

る ものの、全身麻酔 時に用い られる前投 薬硫酸 ア トロピンと揮発性

麻酔薬 セボ フルランの 自律 神経 の抑 制度 を明 らかに し、臨床応用 の

可能性 を示 した点で有意義 である と評価 された。
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