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巻頭 言

第,9回日本救命医療学会会長林 成之
殖

救命救急医療に携わっている者の宿命として，関連学会が多くその全てをこなす事は容易な作業で

はない．容易な作業ではないと言うと，いささか不謹慎に思われるかも知れないが，最も疲れるのは，

医療の話なのか医学の話なのか，明確に区別されないまま学会発表や討議がなされる事，シンポジウ

ムやパネルディスカッションにおいてもテーマのまとめや現時点の結論が出されないまま終わってし

まう事，それに，以前に聴いた同じ発表を何度も聴かされる事である．

第19回日本救命医療学会では，救命救急センターの医療における学問的バックグラウンドを高める

事を学会開催の趣旨としていることをふまえて， これまでの学会のやり方をかなり大胆にかえた．一

般演題に加えて，救命救急センターにおけるICU管理の工夫，神経集中治療，敗血症と多臓器不全の

攻防，大血管外傷とショック，重症患者の呼吸器・感染症の診断治療，脊柱脊髄・四肢骨外傷の管理，

重症腹部外傷の救命救急医療，心肺蘇生法ガイドライン2000を超えて， といずれも救命救急センター

の医療で大切な9つのテーマについてのシンポジウムを中心に学術集会を開催する事にした．

座長は，無論テーマ分野のスペシャリスト2名に登場をお願いし，各シンポジウム毎に「まとめ｣，

｢現時点におけるテーマに対する結論｣，それに「今後さらに何を研究すべきかを明確にする事」をお

願いした．座長の先生方の活躍はすばらしく，特に，シンポジストの演者は大変だったと思われたが，

座長と演者とのホットな討論が数多く繰り広げられ，会場が大変盛り上がったことは，解りやすく非

常に有益な学会になったと感銘を受けた．事実，学会後，多くの先生方から賞賛の言葉を多数頂いた．

招待講演では， 日本を代表する公共哲学の第一人者である将来世代研究所所長の金泰昌先生に，医

療従事者と異なる視点から「健康と医療と幸福」についてのご講演を頂いた．多角的な視点からの討

議は医療や医学の発展に欠かせないと感じた．

会員の皆様のご協力により，有意義な学術集会を開催する事が出来た事を感謝申し上げます．学会

を支えて頂いた事務局の方，教室の秘書や同僚の先生，関連企業の方々，並びに，本誌の編集委員の

方々に厚くお礼申し上げます．

平成17年8月
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＜抄録＞

救命救急センターにおける救急専従医の役割と

期待されるもの

愛知医科大学高度救命救急センター

青木瑠里 梶田裕加

三木靖雄 井上保介

野口裕記

野口 宏

中川 隆

高木省治

当救命救急センターは3次救急症例に対して，救急専従医11名がプレホスピタルケアからER,

ICUまでの急性期治療を担当している．救急専従医のみならずER看護師や多くの救急隊員（救

急救命士）が外傷，心血管緊急時の標準化教育を修了しており、年間約3000件の救急車搬送

症例のERでの初療のうち，特に重症外傷，心肺蘇生，急性冠症候群，急性脳卒中などに対し

て円滑なチーム医療を目指している． ICU入室症例では各専門診療科と協議しながら治療を進

める．われわれ救急専従医はICU専従医でもあり呼吸，循環，栄養管理などの基本的なケアを

行いつつ，毎朝のカンファレンスで前日の経過を勘案して当日の治療方針を決定している．こ

のカンファレンスには当該医師のみならず放射線科医，看護師，薬剤師，検査技師も参加し

各々の専門的立場からディスカッションできるよう心掛けている．

このように当救命救急センターの診療活動では，救急専従医が初療から集約的治療までの根幹

をなす部分を主な守備範囲としつつ，各専門診療科医師やコメディカルと協調を図ることが円

滑な業務の基礎をなす． また救急専従医は救急救命士の教育の責務を負い，心肺停止症例をは

じめとするプレホスピタルケアにおけるプロトコールの作成および事後検証など業務の範囲は

院内にとどまらず，ますます拡大する傾向にある．

本年4月より新研修医制度がスタートし，新たな研修医教育の方法が全国の医療機関で模索さ

れている中、救命救急センターの診療形態を研修医に十分に理解させ，意欲的に研修に取り組

める環境作りが、数年後の当院の中隔を担う若手医師の育成には欠かせない．

このような認識の下にわれわれ救急専従医の日頃の業務および今後の展望について述べる．

I
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＜臨床研究＞

地方救命救急センター運営における

専従医リーダーシップの重要性

大垣市民病院救命救急センター

山口 均 大橋徳巳

救急専従医が少ない地方の救命救急センターである当院でのICU管理におけるリーダーシップ

について考察した．当院は年間の救急外来患者が約5万人，救急車7500台を数えるが救急専従

医が2名と少なく，赴任してからの期間も短い． また，少ない専従医のために固有のカルテを

持たずに入院患者も受け持っていない．赴任時には救命救急センターでの入退室や患者の情報

の集約化が出来ていないという問題点があった．そこで，具体的には診療部の管理者と専従医

とで話し合いを持ち，センターをめぐる問題点とその解決法を考え， まず救命救急センターで

の情報を専従医に集約するようにした．そのことを実行することによって救命救急センターで

のリーダーシップをとることが出来るようになった．救急医療の地域格差が言われるが，救命

救急センターにおいてリーダーシップをとることで地域格差は少しでも解消できると考える．

KeyWords:ICU管理，救命救急センター， リーダーシップ

15床からなっている. 2000年より4年間でみると来

院患者数は約5万人で救急車は約7500台を数えた

(図1)．現在当院では1名の日本救急医学会指導医と，

1名の日本内科学会専門医の2名が救命救急部として

運営にあたっている． しかしながら，少人数で外来

と病棟の運営は困難なため救命救急部固有のカルテ

を持たず入院患者も受け持ってはいない．外来では

ER方式をとって初療のみを行い，入院後の主治医

や治療方針の決定は各診療科に依頼している．

【はじめに】

全国の救命救急センターの中で救急専従医（専従

医）が充足しているところは少なく，多くが少ない

専従医で診療をしている．当院でも2名の専従医で

救命救急センターを運営している．

今回は,当院での救命救急センター(ICU)管理につ

いての問題点を挙げ地方救命救急センターでのICU

管理に関するリーダーシップについて考察した．

【専従医の任務】【当院の現状】

当院の専従医は表1に示すような任務を行ってい

る．

大垣市民病院は西濃医療圏約40万人をカバーして

おり，救命救急センターは30床でICU15床, HCU

ImponanceofintensivistleadedmanagementinregionalTIaumaandAcuteCriticalCareCenter.
HitoshiYAMAGUHI(OgakimunicipalhospitalTraumaandAcuteCriticalCareCenter)etal.

3
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図1大垣市民病院救命救急センターの現状
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表1救急専従医の任務

･時間内（8時30分より17時まで）の救急外来

（一日平均6台の救急車と35名の徒歩患者）

･救命救急センター当直（6～8回/月）

･救命救急センター患者入退室の決定

･救命救急センター入院患者急変時の対応，治療の助言

･研修医，救急救命士の教育

･検死

てもらっている． この当直は夜間休日の院長代理を

兼ねている．なお，当院において夜間休日の外来は

内科系，外科系，小児科の医師が各1人ずつと1年目，

2年目の研修医各1人と計5名で行っている．専従医

の当直回数は6～8回/月である．

救命救急センター内での患者の主治医，すなわち

時間内の外来患者に関しては前述したようにER方

式をとっており，一日平均6台の救急車と35名の徒

歩来院患者の初療を行っている．患者来院後に諸検

査を行った後に当該科に引き渡している．

当直は救命救急センターの当直を専従医のみで行

うことは不可能であるため各診療科医長にも加わっ

4
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＜臨床研究＞

表2救急専従医赴任時の問題点

1）専従医の数が少なく入院患者すべてに目が行き届かない

2）患者の入退室が頻回でかつ情報を集約する窓口が無く，

ベッドコントロールが難しい

3）各科独自の治療方針が根付いているためよりよい治療を

ディスカッションできない

表3問題点の解決策

1）他診療科の医師に外来業務の協力を仰ぐ

2）入退室の情報管理の一元化

3）多発外傷，中毒等には積極的に初療の時から関わっていく

者の病態を把握していることが必要である． しかし，

各診療科の医師が主治医となっていたり，救急外来

の診療が多忙であったりしたために入院患者全体に

専従医の目が行き届く体制ではなかった．

また，救命救急センターの入退室は頻般であるが

その入退室についての情報は持ち回りの当番医師が

行っており，集約するシステムがなかった．そのた

め，病棟全体のベッドコントロールが困難な状況に

あった．例えば入室患者が特定の診療科に偏ったり，

入室したくてもできなかったりすることもあった．

そのため看護師の負担が大きかった．

前述したように救命救急センター入室中の患者の

治療は各診療科が担当している．そのために救命救

急センター内に入院しているのに主治医診療科独自

の治療方針が実施されたり，他診療科へのコンサル

テーション（対診）や治療の依頼が遅れたりするこ

ともあった． また，多発外傷など複数診療科が関与

する患者の場合にはイニシアティブをとる診療科が

治療方針の決定は各診療科で行っており，入退室の

決定はセンター専従医が当該診療科と相談して行っ

ている． また，専従医は救命救急センター入室中の

患者の急変時や治療に苦慮している際の助言を行っ

ている．

また，専従医は各大学からの多数の学生実習や救

急救命士の生涯教育の受け入れ等も行っている．

さらに，地方の公立病院であるがゆえに医師会か

らの要請で1～2回/月の頻度で病院外の検死にも行

かなければならない．

【専従医赴任時の問題点】

当院の専従医2名は赴任して約1年経過したが，赴

任以前は各科の持ち回り輪番制で専従医となってい

た．センター専従医赴任時に救命救急センターの運

営についていくつかの問題点が挙げられた（表2)．

救命救急センターに入院している患者の急変時等

には専従医が呼ばれることがある．そのために，患
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つぎに，救命救急センターの回診等を行うことに

より病態を把握することができるようになった．そ

のため病状悪化の早期発見と主治医への助言がスム

ースにできるようになった．

さらに，多発外傷などの集学的治療ができるよう

になった．

すなわち，センター専従医が救命救急センター，

特にICUでのリーダーシップをとれるようになり病

棟運営，患者管理，患者の治療等もスムースに行え

るようになってきた．

はっきりしないこともあり，結果的にPreventable

TraumaDeath(IyrD) もみられた．

これらのことより，救命救急センターの中で専従

医がリーダーシップを取りにくい状況にあることが

明らかになった．

【問題点の解決策】

以上の各問題点について，専従医と診療部の責任

医師とで話し合いを持ち表3のように解決策をたて

た．

まず外来診療を各診療科の医師にも分担してもら

った． これによりセンター専従医が救命救急センタ

ーを回診する時間が増え，患者の病態をより把握し

やすくなった．

次に，入退室の情報管理を一元化することとした．

すなわち，入退室の許可については専従医を通じて

行うようにした． また，専従医が救命救急センター

の患者を把握できるようになったために治療や退室

等について主治医とディスカッションを行いやすく

なった．

最後に，重傷患者についてはセンター専従医が初

療より積極的に治療に参加するようにした． より効

果的な初療を行うためJATEC¥ACLSの理論を取り

入れることで系統立てた初療を行うことが出来るよ

うになった． また，多発外傷などでは治療の優先順

位や治療方針などを専従医がリーダーとして助言で

きるようになった．救命救急センターに入室後も治

療計画等の助言も行うようにした．

【考察】

日本救急医学会専門医は全国に1867名いるがその

うち岐阜県には20名(1.1%),指導医も399名中4名

(1％） と極めて少ない．その中でも専従医となると

さらに少ない． また，水野らによると全国的にも救

急医師の地域間格差がありこれにより救急医療レベ

ルにも格差が生まれるという!)． しかしながら，少

ない専従医という現状のなかでもその地域格差を少

しでも少なくしようとする努力が必要である．その

意味でも専従医の少ない地方の救命救急センターで

ICU管理についてリーダーシップをとるには

l) IcUにおける情報の集約化

2）各診療科と緊密な連携をとる

が必要と考えられる．

ICUにおいて情報を集約化することで入退室決定

の迅速・正確化のみならず患者の病態の把握につな

がり適正なICU運営が出来る．

また，各数診療科と緊密な連携を図ることにより

専従医が治療方針や計画に積極的に参加し助言を行

うことが出来る．

救急医療では複数診療科にまたがる患者が多い．

専従医が充足している救命救急センターでは独自で

治療が出来るが，専従医が少ない地方の救命救急セ

ンターではことさらに専従医がリーダーシップをと

ることにより複数診療科にまたがる患者の治療の優

先順位や治療計画を的確に決定できる． これにより，

PTD､,医療過誤を少しでも減少することが出来る

と考える．

【現在の救命救急センター運営】

以上の取り組みの結果現在での救命救急センター

運営は次のように変化した．

まず，計画的で円滑な入退室を行うことが出来る

ようになった．救急外来はいつ，どのような患者が

来院するかわからない．そのため入院ベッドの確保

は救命救急センターの要件から見ても必須である．

現在は病棟全体を視野に入れてベッドコントロール

をするため入院ベッドの確保がより容易にできるよ

うになった．

6
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<抄録＞

広領域救命救急患者の予後向上のために

山口大学高度救命救急センター

前川剛志

当院高度救命救急センターで診断・治療する患者は内科系疾患が2/3，外科系疾病が1/3である．

これらの傷病患者に対応し，予後を向上させる方策を我々の経験をもとに紹介する．

救命救急センターの責務としてプレホスピタルでの関与は不可欠であり， メディカル・コント

ロール及び光ファイバーネットワークを駆使した山口県における取り組みを述べ， ドクターカ

ー， ドクターヘリについても紹介する．

次に多種多様の救急傷病に対応するための救命救急専従医育成の基本，．・メディカルスタッ

フの育成と配置について述べ，人的な要素を考える．

診療面では臓器・系別にその病態把握の重要性を述べる．急変する患者に使用する薬剤の事後

入力管理やリスク対策に関連する薬剤管理システムを紹介する． そして，現在進行中の多施

設・無作為・対照・臨床研究も紹介する．

これらの項目につき，広領域救命救急患者の予後改善戦略における工夫を考察する．

9
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【シンポジウム1】

総合討論

『救命救急センターにおけるICU管理の工夫』

康文（札幌医科大学）

宏（愛知医科大学）

隆（愛知医科大学）

均（大垣市民病院）

剛志（山口大学）

司会：浅井

野口

演者：中川

山口

前川

ハード面にしるソフト面にしろ進んでいきますの

で，やはり追いかけっこになるんですよね．

例えば薬剤管理に関しては，一般病棟では前日ま

でにorderを出しておくと，患者さん一人一人の注

射薬などが全部データ化されて送ってきます．それ

で維持管理まで行っています．看護師がそれを実際

にやる時に，携帯型のものをもって廻るという所ま

でやり始めている所です．ですから，各分野．パー

ツで変わってくると思います．

浅井ありがとうございました．

IT化という事に関してですが．今3人のお話しを

聞いていまして，隣の県同士の協調という事は，将

来的にはどうでしょうか？ 北海道はひとつの島で

すが，愛知と岐阜などは近いですし，そのような協

定.というのはどうなのでしょうか？

前川協定と言いますか，一番難しかったのは，消

防などとの事ですが，最近は解決されつつあります

よね・ですから，お互いがやる気になれば出来ると

思います．今の時代ですから，院内のⅡ化という事

も含めて， “基本になるデータの取り方”とか，そ

ういうものを統一しさえすれば， ソフトはお互いに

使えるのではないでしょうか．毎回バージョンアッ

プする度に思うのですけれども， ものすごい金額を

浅井それでは，演者の先生方，壇上にお願いいた

します．

これより討論を始めたいと思います．

今回，林会長から3つの討論の課題を言われてお

ります．一つ目は「救命医療におけるリーダーシッ

プ｣，二つ目は『モニター法と管理技術の進歩』，三

つ目は『データベースと医療の検証」という事です．

この3つに沿って討論を進めていきたいと思います．

まず，演者同士で何かご質問はないでしょうか？

中川先生，いかがでしょうか．

中川大学でも，市中病院である大垣市民病院の山

口先生の所のお忙しさやご苦労と，本質的には同じ

部分があるというのが正直な所です．

浅井山口先生，いかがでしょうか？

山口愛知医科大学もかなり一生懸命にされてい

て，私共も見習わなければいけない部分があると思

います．隣の県ですし，追い付き追い越せでやらな

ければいけないと思っています．

ひとつ，前川先生にお聞きしたいのですが．今は

かなりIT化等々が進んでいると思うのですが,大学

の方ではどの位まで進んでいるのでしょうか？

前川ITというのは日進月歩ですから，ある程度作

ったと思ったらもう次のバージョンといいますか，

"
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の参入，あるいは各科の先生方の協力など，今まで

以上にやりやすい環境にあります．ただ大学病院で

すから〆人の出入りが激しいんですね． どこの大学

病院も共通の悩みだと思いますけれども．その辺り

で各科との連携が， どうかするとギクシャクしてし

まうという事が無い訳ではありません．ですから，

常に情報を緊密に取り合う努力が必要だと感じてい

ます．

浅井その中で，先生方は主体性を保っていかなけ

ればなりませんよね．

中川そうですね. ICU, 3次救急の初療時におき

ましても，やはりリスキーな部分は我々が…．その

分，各領域においてはそれぞれの先生の治療の方針

を尊重します． もちろん必要な時には口出しして，

｢こうしましょう』と言える体制を取れるようにし

ています．

浅井前川先生の所は， リーダーシップに関しては

いかがでしょうか？先生の所は，元々総合診療か

ら救命救急センターになっていますけれども，他科

との連携について…．

前川やはり一番最初には， “患者さんが助かれば

他から信用してもらえる，， という事に，最終的には

なると思います．その為に, ICUを含めてやり始め

てから20年くらいかかったのですけれども，最初は

"サービス業”だと思って，院内の重症のケース全

部に対応していました．その当時から年間に200例

くらいは院内の救急に入ってきていたのですけれど

も， とにかく “サービス業”だという事でやってい

ました．やはり実力を蓄えていくしか仕方が無いで

すね．当時は外科の先生から， 「最後の1秒まで君が

やれ」と…．やはり我々がいくら理論的に説明して

も納得してもらえなかったという現状がありまし

た．

ですからやはり，患者さんの病態を読みきって，

それできちんとした治療ができるようになれば，信

頼が得られると思います．それではどうするかと言

うと，先程も少しお話ししましたが，救命救急セン

ターなりICUなりがシンクタンク的な働きをすると

いうシチュエーションを作り上げていくと，次第に

メンテナンスに払っていますし，基本的な所を共同

開発して使い，それぞれの病院でちょっと違う所を

手直しするというやり方をすれば良いのではないか

と思います．ですから， もう少しお互いがconnec‐

tionというか， よく連絡を取り合ってやっていくと，

もう少し安くできるでしょうし，時間もそれほどか

からなくて良いのではないでしょうか．

この8月から，私共はまたITをバージョンアップ

してやり変えている所ですが，今トラプルがものす

ごく起こっています．外来で待っている患者さんな

どは，時間が長くかかると怒りますので，非常に難

しいですけれども，やらざるを得ないという面もあ

ります．

浅井ありがとうございます．

それでは，課題に戻りますけれども． 「救命医療

のリーダーシップ』という事がひとつの柱になって

います．中川先生の所は高度であり， また山口先生

の所は地方の救命救急センターですから，人数も規

模も全然違うのですが，山口先生の所は年間2万人

くらいでしたでしょうか？

山口外来でしょうか？

浅井ええ．

山口外来は年間5万人程度です．全部合わせてで

すが．

浅井それで専従が2名ですか．

山口はい．

浅井それは，かなり大変な事だと思いますが，そ

ういう中でのリーダーシップについて，先程の講演

でも話されていましたが， もう一度お願いします．

山口 ICUの中に関しては' "どこが情報を全て集

約するか”という所にあると思います．情報を集約

すれば，それだけ的確な指示ができるのではないか

と考えています．

浅井はい，

中川先生は， コラボレーションなどについて強調

されていましたが，野口教授の陣頭指揮の下にあた

られていると思います．放射線科などとの連携は，

益々良くなっている状況でしょうか？

中川そうですね．薬剤師など院内のコメデイカル

I2
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ひとつひとつ問題解決をするという事でミーティン

グを行ったり，院内全体のリスクマネージメントと

いう事で遵守事項を徹底するなど，介入して行って

います．

もうひとつ、 ここ1～2年の事ですが，例えばECS

などに看護師が非常に興味を持つようになりまし

た．例えば院内でノウハウを持っているのはどこの

部署だろうというと，救命科の我々だろうと思いま

す．救命センターの医師や看護師のみならず，一般

病棟の看護師でも関心を持つ方もいますので，我々

としてはそれを，逆手に取ってと言うと悪いのです

が， もっと色んな形で情報を与え，彼らが勉強する

機会を持てればと考えています．

浅井前川先生，お願いいたします．

前川今のコメデイカルとの対話といいますか，

我々も最初，医師がそれほど入ってこなかった時期

は看護師の教育にかなり重点をおいていました． こ

れは林先生の所もずっとやられてきた事だと思いま

すが．看護師のレベルが上がってきますと，やはり

治療成績も良くなってきますし，実は今は，各病棟

の看護師長のうち，病院全体のl/3が救命センター

への配置変えを経験した人達です．危機管理も出来

ますし，色々な事ができる人達ですので，そういう

意味で，逆に言えばドクターの救命センターを見る

目も変わってきます．ですから， コメデイカルの人

達の教育をやれば，意外と早道かもしれません．

浅井先生の所は，認定の看護師さんがおられるの

でしょうか？

前川救急認定看護師は1人ですね．それから集中

治療の方に1人です．

浅井それは，看護師さんの協力は得られているの

でしょうか？ 私共の所では， 「そんな暇はない」

と， 「病院の事を優先」という発想なのですけれど

も．

前川かなりお願いをしましたし，相互医療につい

ても考えてくれるようになりました．あれは半年間

行かなければいけないのですけれども，出張で出し

て取りました．

浅井ありがとうございました．

ノウハウが集まってきます．そこへ若い先生や，他

の診療科からの研修に来ますし，特にこの4月から

は救急が必須科目になりましたので…．そういう意

味でも，そこへ行ったら色々と教えてもらえるとい

う形になりますので，今は追い風だと思います．そ

うやってノウハウが溜まっていきますので，最終的

にはアウトカムが良い所まで持っていけると思いま

す．

浅井前川先生の所は先進医療ということで，僕に

とっては非常にうらやましいような環境です．

やはり，今のお話しにもありましたように，若い

人への教育という事も非常に必要だと思いますが，

中川先生は，その点についてはいかがでしょうか？

中川確かに今年の4月から制度が変わりましたの

で，我々の所も今まで以上に賑やかになりました．

ですから私達もきちんと対応し，彼らは一番鉄が熱

い時期ですから，どのような反応を返してくれるか

意識しながらやっています．その中から1人でも2人

でも救急を志したいという人が出てくれるように期

待を持っています．今までやっていなかった事をや

る事になるので彼らには負担かもしれませんが，勉

強する機会を作ったり，そういう事を心がけるよう

にしています．

浅井山口先生の所は，専従医が増える可能性があ

るのでしょうか？

山口病院の方からは，増やしても良いと言われて

います．それで今，色々と手を尽くしているのです

けれども，なかなか…．一応，病院の理解は得られ

ているとは思います．

浅井リーダーシップを発揮しようと思ったら，ギ

andテイクというものが必要かと思いますが，看

護師さんの協力という点ではいかがでしょうか？

山口そうですね．看護師さんたちには少しずつ，

症例を通して『こうした方が良い」 『ああした方が

良い』とお話しています.少しずつですけれども，

協力も得られてきていると感じています．

浅井中川先生は，いかがでしょうか？

中川リスクマネージメントという事がひとつのキ

ーワードかと思いますが．そういう情報を共有し，
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それでは野口先生，お願いします．

野口大変貴重なお話しをしていただきました．

私がこんな事を言いますとおこがましくなってし

まいますが． うちの中川からも話してくれましたし，

山口先生のお話しも聞いていまして，やはり何と言

ってもメンバーが足りないです． これは，当該地区

の愛知県には4つの大学がありますが， メディカル

コントロールをやってみますと，如何に救急医が少

ないか判ります．あるいはそれを含めて，各病院の

救急に対する認識が低いです． まさに，天に向かっ

て唾をかけるようなものですけれども，無力感を感

じている所でございます．

前川先生にお聞きしたいのですが．沢山のスペシ

ャリテイの方々は，ある面では各科のご理解をいた

だいて，出向していただいているという事でしょう

か？

前川いえ，違います．お願いして各科から来てい

ただきますと，やはりいずれ帰りますから残らない

んですね．ある程度のノウハウは残りますけれども．

来てくれている間に，そういう事をうちの若いスタ

ッフに全部教えてくれるかと言いますと，先生にも

よりますけれども，あまり熱心には教えてもらえな

いと考えていた方が良いと思います．そうしますと，

自分の所で“そういう人を育てる”という事になり

ますから，時間がかかります．救急の講座が出来て

から12～13年になりますけれども，その当時からI

～2人入ってきた人達を，基本的には救命センター

で,病態の把握や物の考え方などベーシックな所を

1年間しっかりと教えまして， 2～3年目を他の，内

科なら内科系，外科なら外科系の所へお願いしまし

て， 2年間研修させます．そうすると，そんなに立

派にはなりませんが（笑)，一応“それなり”にな

ります．少なくとも外科の先生が言う事が全部判る

という程度にはなって帰ってきますので．そして4

～5年目から救命センターでという事になっていま

す．そういう研修を受けた人達というのは，救命セ

ンターの中では，そのパートでは‘‘親分”になりま

すから， 自信も出来ます．そうすると，ずっと残っ

てくれるという事にもなりますね．ですから，やは

りどうしても時間がかかるんですが，それを我慢で

きれば，比較的良い形が出来ると思います．それぞ

れのスペシャリテイを持った人間を組み合わせてチ

ームを組んでいく事が出来るのではないかと思って

います．

野口どうもありがとうございます・

浅井多分各施設がICUは少ないと思いますが’包

括医療との関係で困っている事は無いでしょうか？

それからもうひとつ，統合失調など精神科の患者さ

ん， また自殺企図などの方も， 、うちなどでは全部

ICUに置いておくという事があるのですけれども，

そういう点については，中川先生はいかがでしょう

か？ただ技術的な事だけでは無くて，そういう患

者さんもいらっしゃいますが．

中川確かに精神科加療の患者さんはかなりの数が

亡くなっています．薬物中毒などの場合は，急性期

でしたら当然ICUですが，精神科の先生とも早めに

連絡を取るようにしています．当然，急性期の呼吸

管理．全身ケアは我々がしますけれども，連絡が遅

くなりますと， 『身体的には落ち着いたけれども，

これからどうしよう」という事になりかねませんの

で，精神科の先生と緊密な連携を取る必要がありま

すね．個々の症例で，我々と他科の先生との単なる

人間関係と言いますか，個人的な親密さなどで左右

されてしまうという事はあってはならないので，そ

の辺は非常に気を遣っています．ですから， 「ここ

までは我々がやりますけれども後は頼みますね」と

いう事を気に掛けています．

浅井山口先生はいかがでしょうか？

山口やはり中川先生と同じです．当院には精神科

の病棟がないものですから，ある程度身体的な状態

が落ち着くまでは救命救急センターで診て，その後

できるだけ早期に連絡を取るようにしています・幸

いな事と言いますか，西濃地区にはそういった病院

が多いですから，必要であればそちらにお願いした

り，後は外来の精神科のクリニックにお願いすると

いう形を取っています．

浅井前川先生，いかがでしょうか？ そのような

患者さんでもお断りするのは出来ませんが，他の病
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棟との関連とか，何かご苦労されている事はありま

すか？

前川うちの精神科の教授は山口県全体の精神科救

急を取りまとめておりまして，山口大学が精神病院

があると知られているものですから，そういうケー

スもそれなりの数が来ます．ですけれども，田舎だ

からだと思いますが， 160万人くらいですので，救

命全体でもそれほどの数にはなりません．今の時代

背景から患者さんが増えているのは事実ですが．一

応，病態のconsultationをしますと，精神科から来て

くれてきちんと話に乗ってくれますので， 「この程

度ならばこう』という判断をしてくれます．それで，

どうしてもという時には閉鎖病棟なりに受け取って

もらうなど，条件を最初につけまして， 『それをや

ってくれるのであれば救命で良いですよ」という事

にしています．どうしてもそういう部分は決めてお

かないと…．延々とそういう患者さんがいますと，

現実的には看護師の看護量がものすごく高くなっ

て，他の患者さんに十分なケアが出来ませんから，

そういう事が必要だと思います．

浅井ありがとうございました．

時間がありませんので，次の話題に移ります．

「モニター法と管理技術の進歩」について，中川

先生，いかがでしょうか？

中川前川先生が色々とポイント別に網羅されまし

た事は，我々も同じ視点で多々行っております．例

えばシステムなどが進歩したとしても，それなりの

対応が出来てこそという事も，前川先生がおっしゃ

った通りですし，我々もそういう姿勢を貫くように

しています．あるいはevidenceという視点では，例

えばConferenceで， 「もう少し真剣に考えましょう」

とか，適正な使い方かどうかという事を， もちろん

各科の医師も考えてはいるでしょうが，我々も更に

sensitiveでなければいけないのではないかと心掛け

ていますけれども， なかなかそうもいかない事もあ

ります．

浅井山口先生はいかがでしょうか？

山口そうですね．地方の病院ですので，やはり予

算が限られています．ですから各大学病院が持って

いる施設・設備がありませんし，欲しいと思っても

予算がもらえませんから，その中で色々と工夫をし

ております．当院はMEの方々が，かなりアクテイ

ビティが高くて，色々な工夫をしていただいていま

すので，モニタリング等々で困ったりした時には，

MEの方々にお願いして解決したりしています．

浅井先生の施設がある岐阜県には高度救命救急セ

ンターがありましたでしょうか？

山口高度救命救急センターはありません．

浅井という事は，先生の所から他に移すという事

はできないのですね．先生の所が最後の砦という事

ですね．

山口そうですね．今度，岐阜大の方が救命救助セ

ンターというのでしょうか，救命センターとは違う

のですけれども，かなり大きなセンターを立ち上げ

ていただきました．それまでは他にありませんでし

たのでうちが最後でしたけれども，今度からはどう

してもという時にはそちらにお願いしようかと，そ

ちらの先生ともお話しをしています． また， もちろ

ん愛知医大の方にドクターヘリがございますので，

いざという時にはお願いするという事も考えていま

す．

浅井それは，お願いできるという事ですね．

山口はい、野口先生，中川先生方にもご指導いた

だいていますし，お願いできると思います．

浅井はい．

それでは前川先生，お願いします．

前川モニターはどんどん進んでいくと思います．

何もしなくても血圧から心電図から全部ケーブルに

乗ってくる時代が来るのは来ると思いますが，私共

はわざと，すべてをやるようにはしていません．そ

れはどういう理由かと申しますと，全部をそういう

格好にしてしまいますと，現場の医師や看護師が物

を考えなくなるからです．物を考えなくなりますと，

病態が読めなくなりますので，わざとやる部分とや

らない部分の切り分けをしています．そうすること

によって，受け持ちの患者さんの病態を頭の中にき

ちんと入れておけば， もしも何かが起こった時に早

い対応が出来ますので．全部を自動化してしまうと，

I5



日本救命医療学会雑誌Vol. 192005

山口先生， いかがでしょうか？

山口 うちは，発表でも言いましたけれども，かな

り多数の患者さんがいらっしゃいます．ですので，

少しずつデータベースを作ろうと思っているのです

けれども， なかなかマンパワーが足りずに進まない

状況です．ですが幸いなことに再来年から電子カル

テを導入するという病院の方針ですので，電子カル

テが出来ますとデータベースもかなりしっかりした

ものができると思います．それを利用して色々な事

に参画して行きたいと考えています．

浅井前川先生は最先端の医療を行っておられます

が，データベースと医療の検証について，何かコメ

ントをお願いします．

前川多分，データベース化というのは2通りある

と思います．先生がおっしゃったように，全国レベ

ルでのデータベース化をしてevidenceを出すという

事．それから，それぞれの病院で特徴をもった形の

データベース化．そういう個々の所からこの辺は全

国的にいけるという出し方になってくると思いま

す．

後は， 日常の中でモニターから色々なものが入っ

てきますが，あれは台風などの災害にはものすごく

弱いですね．ですから，そういう事が起こった時に

も代替ができるようにしておく必要があると思いま

す．全部ではなくとも一部分はマンパワーというか，

人間のレベルで管理した方が良いと思います．

浅井私も賛成です．災害が起こると， コンピュー

ターなどが断絶してしまう事がありますので．そう

いう考えも大切だと思います．

前川そうですね．

それから，ハッカーも入ってきますので，病院の

データに関しては完全に独立した形でやっていま

す．ですがどうしても外に繋がなければいけない所

はファイアウオールを何重にも設けて，そこから攻

撃されない形をとり，全体的にチェックしています．

浅井ありがとうございました．

それでは時間がありませんので，野口先生にまと

めていただきたいと思います．

野口幸か不幸か時間もありませんので（笑)． ま

患者さんの方ではなくてコンピューターの方を向い

てしまいますから，そうするとリスクマネージメン

ト上はかえって危ないと思います．ですから，その

時代その時代のモニターの最先端には，わざと行か

ないようにしてやっています．その方がお金もかか

りませんし．それで， これは大丈夫というものが出

来上がった所で導入しているという形にしていま

す．

浅井モニターが全てではないという事ですけれど

も，それにはやはりconfrenceなどが重要ですね．

前川それはそうですね．先程，看護師の教育とい

う事でも言いましたけれども，最近はあまりやって

いないのですが，一時期は看護師の朝の申し送りに

医者が行って， 「ここはこういう風に考えるんだ」

というように，チェックをしていました．

浅井看護師はいつ頃から加わったのでしょうか？

前川いえ．看護師の申し送りに医師が加わったと

いう事です．

浅井ありがとうございました．

それでは最後ですが， 「データベースと医療の検

証』について． これは各施設で色々と環境が違うと

思うのですが，将来的には一元化して平等な医療を

提供しなければいけないと思います．

中川先生，いかがでしょうか？

中川外傷などはモニタリングシステムからどんど

んデータが入ってきまして,APACHEスコアなどが

算出できるようなプログラムにはなっています．次

の段階は，それをどこまで使うかという事です．一

方で，外傷に特化した話ですけれども， トラウマレ

ジストリーというものが全国規模で展開されていま

す．その辺りで我々愛知・東海地区は救命センター

の数こそ多いのですが，外傷の対応については，そ

こそこ数があるが故に，救急隊が現場で搬入先など

について苦慮するという事があります．そういった

事を含めて地域挙げての共通の認識の下での評価な

どが今後の方向だと思います．

浅井 トラウマレジストリーも頻繁に使われていま

すが， レジストレーターなどがいないと，なかなか

進みませんが…．
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いてですが． これは前川先生が詳しく触れてくださ

いました．前川先生がお話しくださった事は大変重

要な事ですが，ただオーバーオンにモニターを使わ

ないという事は，実は色々な問題があります．私は

医事紛争にも関係していますが，そういう時に“ど

うしてモニターをしていないのか”という事が問わ

れるものですから．前川先生のお気持ちは大変良く

判りますし，私もそれが理想だと思いますけれども，

やはりせめて最低の所はとってくださいという事に

なってしまって，苦慮するところです． これは看護

師を含めて救急医療に携わる者にとって，理念上の

問題，倫理上の問題が大きい事ですので，そういう

面も含めてきちんとした教育ができれば，前川先生

のような素晴らしい医療が出来るのかと思いまし

た． これは救命救急医療の基本になる所ですので，

我々としては的確なモニタリングというものを開発

していかなければいけません．血糖値の自動測定な

どという事も一部ではやられていますけれども，高

価なものなのでなかなか…．そういう事も進歩が必

要であるかと思います．

最後の『データベースと医療の検証」についてで

すが． これは皆さんもお判りの通り，データベース

化はかねがね言われている事です．例えば一般の各

科・診療科では，予後まで含めた個々のデータを，

それぞれの病院で出さなければならないようになっ

ていますので，救急においてもそれをしなければい

けないのは当然の事だと思います．

中川先生の言われたトラウマレジストリーも，ひ

とつの重要な方法であると思いますが，ただこれは，

今のマンパワーでは恐ろしく大変な事であるという

ことも判っています． これを救命救急センターが中

心となって行うのであれば，方策として，国がきち

んと『救命救急センターの基準の中に， こういう事

を行う事務官を入れなさい』と言っていただければ

良いのですが．今の救命救急センターに対する評価

は，私達に対する思いやりだろうと思いますけれど

も，予後に関しての規定は殆どありません． しかし

今後，やらなければいけない事だと思いますし，そ

の基準作りはこういう学会の仕事だと思います．

とまるかどうか判りませんが，一応発言させていた

だきます．

林会長からは， 『救命医療におけるリーダーシッ

プ』， 「モニター法と管理技術の進歩』， 「データベー

スと医療の検証」の3つについてまとめなさいと言

われています．

リーダーシップに関しては，お二人の先生と前川

教授の話しを聞きまして，そこからヒントを得まし

た私の私見であり異論もあるかもしれませんが．ひ

とつは，救急医療におけるリーダーシップは， もち

ろん救命救急の，今日お集まりの先生方がリーダー

シップを取るべきだろうという事は，皆さんも異論

のない所だと思います． しかし，やはりそのために

我々は何をするべきか．特に私は集中治療から救急

に入りましたのでつくづくそう思うのですけれど

も，集中治療から救急医療に入ったのは，集中治療

で患者さんを待っていると， 「何でこんなに遅く持

ってきたんだ』と感じ，病院の経過を見てみますと，

手遅れで亡くなっていくという事が多くあったから

です．ですから， もう一度ここで原点に帰りますと，

救命救急・集中治療に対する確固たる信念と言いま

すか，それを持っていないといけないと思うわけで

す．それを持って，各科からの信頼，あるいは患者

さんからの信頼が得られると思います．そしてそれ

が一連の流れとしてER,あるいはプレホスピタル

まで指導力を発揮できる， しなければならないと思

います．

先程，私は愚問を前川先生に投げかけたのですけ

れども．前川先生の所や日医とか日大は，おそらく

救命医を育てるきちんとしたプログラムが出来上が

ってるのですけれども， まだまだそうではない所が

沢山あって，のたうちまわっているのが現状だと思

います．その辺をどうするかという事が問題だと思

います．林先生には申し訳ありませんが，今日私は

結論を出せません．時間があれば林先生からコメン

トをいただければと思います．私は“各科の協力を

得なければならないのではないか” と思いましたの

で，先程あのような質問をさせていただきました．

それから， 『モニター法と管理技術の進歩』につ
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大変にまとまりのないまとめになってしまいまし

て， 申し訳ありません．

演者の先生方，前川先生，立派な講演をしていた

だきましてありがとうございました．

浅井ありがとうございました．

最後に林会長に，一言お話しをいただきたいと思

います．

林素晴らしい討論会を，ありがとうございました．

世界中の救命センターを色々と回ってみまして感じ

た事ですが． 日本でもそうですが，救命センターの

内容が都市によって大きく違っています．大都市で

は殆ど独立型で，大学と同じような形で各科と上手

く協力体制を築きながら組み立てていますので，そ

の中からリーダーシップをとる事はそれほど難しく

ありません．問題なのは山口先生の所のように， さ

ほど大きくない都市におけるセンターで，いかにリ

ーダーシップを取っていくかという事です． イギリ

スやアメリカなどの小さな都市の救命センターを回

ってみますと，やはり専従の先生は2～3人しかいま

せん．それでどのようにやっているかと言うと，多

くの場合は， まず大学の若い先生を引き受けて，救

急患者の診方などをシミュレートして，徹底的に教

育している事がひとつです．それから前川先生から

ご指摘があったように，看護師の教育を徹底的に受

け持っているんですね．そうすると，各科の先生の

やっている事が“おかしいのでは”と看護師が先に

気が付きますから…． 『あの治療はおかしい」とい

う課題が出てきて，そこで各科との協力ができる．

それから，圧倒的に譲らない事がひとつありまして，

救命センターの患者の出し入れを絶対に他の科の先

生には任せません．それを鉄則にしています．その

ようにすれば， 2～3人の先生でも，それなりに救命

センターを動かしていけるのではないかと感じまし

た．

それから，救急センターと名のつく施設の長の

方々にお手紙を差し上げました．ですが，反応は半

分くらいしか無いですね．鈴木先生がおっしゃって

いましたけれども，特に救命の指導医，専門医を持

っていなくてもセンター長をやっている所が沢山あ

ります．各科の先生方が未だに「自分が救命をやっ

ているんだ』という形で，センターとして認められ

ている現実がありますので，その辺をどうするか．

この学会を介して育てていくことも課題のひとつだ

と思います．

浅井先生，野口先生，演者の先生方，今日は貴重

な討論をありがとうございました．

浅井林会長，ありがとうございました．

これでこのシンポジウムを終わります．皆さん，

どうもありがとうございました．

I8
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重症くも膜下出血に対する動脈瘤コイル塞栓術と

軽度脳低温併用療法

千葉脳神経外科病院脳神経外科'） 藤田保健衛生大学脳神経外科2）

原田俊一'） 井水秀栄2） 加藤庸子2） 佐野公俊2） 神野哲夫2）

(目的）重症<も膜下出血の治療に際し,GuglielmiDetachableCoil (GDC) を用いた脳動脈

瘤コイル塞栓術と脳低温療法を組み合わせ，良好な成績を得たので報告する． （方法）来院時

WFNSGradeVの重症<も膜下出血4例に対し，GDCを用いた脳動脈瘤塞栓術と脳低温療法

を組み合わせた．脳低温療法はブランケットロールによる間接法で，頚静脈球部温をモーター

し34℃3日間施行，復温は0.5℃/dayとした．脳低温中および復温時の重篤な障害は認めなか

った． （結果）3ヵ月後の転帰をGlasgowOutcomeScaleで評価すると1例GR, 3例MDであっ

た． （結議）症例を重ねて検討する必要があるものの，重症<も膜下出血に対する治療戦略と

して，コイル塞栓術と脳低温療法の組み合わせは予後の改善に有効である可能性が示された．

KWWordS:重症<も膜下出血， コイル塞栓術，脳血管翠縮，脳低温療法,GuglielmiDetachableCoil

裂脳動脈瘤に対し，血管内手術によるGuglielmi

DetachableCoil (GDC) コイル塞栓術と軽度脳低温

療法の組み合わせにより，予後の改善を目的とした

集学的治療を行い，従来の治療成績と比較検討した

ので報告する．

はじめに

〈も膜下出血に対する治療は，早期診断に続く早

期クリツピング（72時間以内）及び脳血管撃縮に対

する集学的治療などにより成績は向上しているもの

の，依然として重症〈も膜下出血の治療成績は悲観

的であるといわざるを得ない．我々は，脳低温療法

の脳保護作用に注目し，開頭クリッピング術前後よ

り脳低温療法を導入してきたが，結果は満足のゆく

ものではなかった．近年，手術侵襲の観点から，脳

動脈瘤に対する血管内コイル塞栓術の有用性が注目

されており，今回我々は，術直前gradeVの重症破

対象・方法

(1)対象

症例は救急搬送にて来院時より意識障害が重篤

で，術直前のWFNSgradeVの4例である（表1). 4

例中3例は前交通動脈瘤， 1例は椎骨動脈瘤の破裂に

よるもので, GCSに注目すると, 3だったものはな

AmildhypothennictherapyfbllowinganeurismalcoilembolizationfOrpatientswithgIadeVsubarachnoidhemorrhage
ShunichiHARADA(DepartmentofNeumsurgery,ChibaNeumsurgicalClinic)etal.
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表1症例

Ant・Com.A:antexiorcommumcatingartery
VertebralA:vertebralartely

DIND:delayedischemicneurologicaldeficits
M.D. :moderatelydisabled

G.R. :goodrecovexy

〈，いずれも6ないし5であった． また，平均年齢も

51歳と比較的若年であった．

(2)脳低温療法

水冷式ブランケットを用いた表面冷却法によって，

目標温度を頚静脈球部で測定し34℃とした．術直後

から3日間脳低温を施行した後， 1日につき0.5℃の

速度で復温した．全身麻酔にはミダゾラムを用い，

脳低温及び復温中は，頭蓋内圧(ICP),頚静脈酸素

飽和度(sjo2),脳温及び心拍出量，全身血圧，混合

静脈血酸素飽和度，肺動脈模入圧などを連続モニタ

ーした．いずれの観測値もオンラインにて自動演算

及び表示が可能であるコンピュータシステム

(DR1800三笹計器） を用いて管理の簡便化に務め

た．

(3)血管内コイル塞栓術による治療

GDCコイルを用いて瘤内塞栓術を行い，術後は

腰椎ドレーンよりtissueplasminogenactivator (tPA)

を適宜髄注し， <も膜下血腫の排除に努めた． また，

脳血管鍛縮の予防には， オザグレルナトリウム，塩

酸ファスジルの連日投与，そして，経頭蓋ドップラ

ーで血流速度の上昇を認めた場合は，同じく血管内

手技により，責任血管への塩酸パパベリンあるいは

塩酸ファスジルの動注を施行した．

結果

それぞれの症例の転帰は， 4例中3例がMD(mod-

eratedisability), 1例がGR(goodrecovery)であった

(表1)．代表例を示す．

症例1 ：51歳男性．意識障害にて来院．来院時の

GCSは5点で対光反射は迅速であった.CTでは大脳

半球間裂に厚い血腫を認め(Fig.1),緊急に施行し

た脳血管撮影では，後上方にのびるドームを有する

前交通動脈瘤を認めた(Fig.2)．GDCにてコイル塞

栓術を行い，術後腰椎ドレーンよりtPAを注入， 〈

も膜下腔の血腫を排除した．脳低温療法のプロトコ

ルに従って，頭蓋内圧，脳温, Sjo2,およびスワン

ガンッカテーテルより心拍出量を連日モーターし，

脳温は3日間34℃に管理し， 7日間かけて復温した．

脳低温中は頭蓋内外のモニタリングパラメータはい

ずれも生理的状態を保つことが可能であった．復温

時には頭蓋内圧の軽度上昇を認めたもののその後正

常値に回復した．本症例では経過中，経頭蓋ドップ

20

case
AneuxysIn
location

WFNS

grade
complication outcoIne

51male Ant.Com.A V none M.D.

51female Ant.Com.A V none M､D.

45ma1e VertebralA V DIND M､，

68female Ant・Coln・A V none G・R
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Fig.1症例1
来院時CTでは大脳半球間裂に厚い血腫を認めた
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Fig.2症例1
脳血管撮影像．塞栓術施行前に認めた上方に突出する前交通動脈瘤(左)は術後消失した(右）

ｻ
ﾄ

I‐

ラーによる中大脳動脈血流速度が120cm/secを超え

ず，症候性脳血管箪縮もきたさなかったため血管内

手技による脳血管拡張術は行わなかった． 7日後よ

り患者の意識は徐々に改善し，発症1カ月後には介

助にて会話，歩行可能となった．

考案

近年，破裂脳動脈瘤に対する血管内GDCコイル

塞栓術による治療法の確立にともない，特に高齢の

患者, posteriorcirculationの動脈瘤，重症くも膜下

2I
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であり，やはり，開頭術の損傷脳に与えるダメージ

は看過できないものと思われた．

今後症例を積み重ねていく予定である．

出血例などはコイル塞栓術で治療される傾向にある

l)2)．一方, gradeW, Vといった重症例に対してさ

まざまな脳保護を中心とした治療が試みられてはい

るものの，いまだ転帰は悲惨であるのが現状のよう

である3)4)．来院時重症の<も膜下出血の予後不良

因子に関して，年齢，基礎疾患，再破裂，脳血管レ

ン縮，脳血流量の低下，体温など， さまざまな点か

ら検討がなされているが，現在までのところ，有効

な治療法が確立されていない6)~8)．そこで，我々は

重症脳損傷を負った脳に対し，更なる侵襲を加えず

に血管内コイル塞栓術にて動脈瘤を処理し， <も膜

下血腫の除去の目的で，腰椎ドレーンを留置し

tPAを用いて洗浄， さらに，脳圧のコントロール及

び脳保護，脳蘇生の観点から脳低温療法を追加する，

というプロトコルを試作， 4例治療した．一般に重

症<も膜下出血では出血自体による脳損傷が強く，

開頭術による脳圧排や手術操作は脳表の微小循環を

傷害し，脳へのダメージを増幅する可能性が高い．

また，血管内コイル塞栓術単独では， くも膜下血腫

の排除ができないため，脳血管箪縮をきたす可能性

が高い．そこで両者の欠点を補完する目的で本プロ

トコルを作成した. tPA髄注によるくも膜下出血の

排除率は極めて良好で，本邦では未だ承認されては

いないが，有効な治療法の1つと考えられた．未だ

症例数が少なく，有効性を論ずる時期ではないし，

有効性を証明するには無作為割付試験(randomized

controlledtrial)に基づいた検討が必要だが，以前に

行った開頭術と脳低温療法の組み合わせによる治療

の結果に比較して，予後良好例が多いといった印象
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脳低温療法施行中の重症脳損傷例に対する

マイクロダイアリシスを用いた脳虚血病態の早期把握

日本大学医学部救急医学

大西敦子 櫻井 淳

木下浩作 林 成之

守谷 俊 雅楽川聡

【目的】脳虚血病態の早期把握には，細胞レベルでの生化学的変化のモニタリングが必要であ

るが十分掌握されていないのが現状である．そこで今回は，重症脳損傷急性期に対して微小脳

透析装置による病態解析を行い，脳低温療法時の細胞レベルにおける特徴と治療介入に対する

評価の可能性について検討する．

【対象と方法】 ICUに入室した重症脳損傷43例に対して，頭蓋内圧センサー付近に微小脳透析

カテを挿入し，グルコース，乳酸，ピルビン酸，グルタミン酸などを10～30分間隔で測定し

た．本研究は院内の倫理委員会の許可及び患者家族にインフォームド・コンセントを得て行っ

た．

【結果】 1 ：脳挫傷周囲では， 58％においてグルタミン酸濃度の高値(20mol/i以上）が持続遷

延化し, ICPの上昇や脳低温療法の継続期間が長期に及んだ．脳挫傷周囲にグルタミン酸高値

が認められなくても頭蓋内圧センサー付近に設置した側でグルタミン酸高値を認めた． 2：重

症クモ膜下出血では，超早期にグルタミン酸の急上昇，乳酸/ピルビン酸比の低下を認めるが．

脳室ドレナージや脳低温療法によって改善する症例が41％に認められた. 3:sBP90mmHg以

下やPFratio<200により，グルタミン酸，乳酸ピルビン酸比が上昇したが，病態の改善を図

ってもその後3～6時間以上の虚血病態の存在を26％に認めた．4：いずれの症例も頭蓋内圧が

30mmHgまで上昇すると，グリセロールの上昇が有意に認められた． 5:痙望のコントロール

や副作用の軽減に対して応用の可能性がある． 6：頭部挙上の角度によりグルタミン酸濃度の

上昇が認められた．特に病初期の15度において異常高値が認められた．

【結語】重症脳損傷患者における細胞レベルの検討では，病変部位周囲の損傷のみではなく他

部位でも障害が発生している．
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メタボローム解析からわかる

赤血球の低酸素応答とその臨床的意義

慶應義塾大学医学部医化学教室

末松 誠

ガス状メディエータは生体内で生成される低分子で細胞膜を他の物質に比べて容易に通過して

蛋白質をはじめとする生体高分子の「隙間」に入り込み，部位特異的に結合してその機能を調

節する特徴を持つ分子群である．我々の教室ではhemeoxygenase(HO)から生成される一酸

化炭素(CO)が肝臓の類洞血管を恒常的に弛緩させ， この臓器に低い血管抵抗を保つことで

血流維持作用をもたらすことを示し，内因性のCOが血管機能制御に関与する最初の証明を提

示した． これを契機として生体内でのCOがNOと類似の血管拡張物質であることを示唆する報

告が多数提示されたが，我々の知る限り両者は全く異なるガスメディエータであることをいく

つかの実験から証明してきた．ガス分子の作用点やレセプタ分子を探索することは困難を極め

るが， メタボローム，いわゆる網羅的一斉代謝物解析技術を応用することにより戦略的に特定

のガス分子の作用点を同定し，その生物学的考察を推進することが可能になった．代表的なヘ

ム蛋白であるhemoglobinは赤血球において酸素運搬体としてだけでなく，局所の酸素濃度を

感知しながら各種の代謝物を活発に出し入れするメタボリックシンクとして作用することが明

らかになった．赤血球を1分程度の低酸素に暴露すると解糖系が活性化しATP合成が活性化す

るとともに，細胞外にATPが放出される． この反応がhemoglobinをスイッチとして作動するこ

とを示す証拠として,COはその作用を阻害, NOは活性化し，いわゆるT-Rtransitionに伴う構

造変化がhemoglobinが酸素センサーとして作用することの実体であることが示された．COが

ヘムに結合すると6配位, NOが結合すると5配位をとるという根本的な違いからくる構造蛋白

のコンフォメーション変化の違いによるものである． したがって酸素濃度の高低に関らず，酸

素解離能が高<ATP放出の高いNO処理hemoglobinを有する赤血球はショックの治療などへの

応用が可能である．講演ではメタボローム解析を応用したGasBiologyの研究成果と，その臨

床的意義について最新の知見を報告する．
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総合討論

『神経集中治療』

晴彦（埼玉医科大学総合医療センター）

一夫（奈良県立医科大学）

俊一（済生会神奈川県病院）

俊（日本大学）

誠（慶應義塾大学）

誠（埼玉医科大学総合医療センター）
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いいたします．

例えば， これは全ての症例で低温を付加されてい

るのですよね．その中で低体温のみを用いられて，

全く何も止血をしなかった症例，すなわちコイルも

クリッピングもしなかったものは悪かったというこ

とですね． しかしコイルが， クリッピングに比べて

goodなりMDが多かった，有効であったことについ

てどのような理由が考えられるのでしょうか．

原田要するにgradeVというのは, gradeを悪化た

らしめている要因というのは，あるいは脳だけでは

無いかもしれません．例えば全身的な問題があるか

もしれませんし，心肺機能などもあるかもしれませ

ん．いずれにしてもfragileな脳が，壊れるダメージ

に比例してgradeも悪くなると考えますと，手術で

頭を開けて脳を圧排してクリップをかけるという作

業は，脳のmicro-circulationなどから，やはり侵襲が

高いだろうと考えられます．ですから， ダイレクト

に頭を開ける事による侵襲を加えないで動脈瘤を処

理する方法としてコイルをやってみようと考えまし

た．単純といえば単純な発想ですけれども．

奥地守谷先生は，マイクロダイアリシスを用いら

れていますが， <も膜下出血にコイルが良いか手術

が良いのか，その辺の根拠なり，お考えがございま

堤ありがとうございました．

ここからの議論は奥地先生にお願いしたいと思い

ます．演者の先生と，澤野先生にも壇上に加わって

いただきます．

奥地後半を担当いたします．

このシンポジウムのテーマであります， 「神経集

中治療」ですが．脳というものは虚血や外傷などで

様々な侵襲を受ける訳ですが，それをどのように感

知してモニタリングし，そして治療に結びつけるか

ということがポイントであろうと思います．その辺

の議論がきちんとできれば良いのですが，今回の3

つの演題はそれぞれ特徴がございまして，堤先生，

澤野先生にもご協力をいただきながら議論を進めて

いきたいと思います．

ひとつの演題ごとに10分程度の時間がございます

ので，それぞれ討論していきたいと思います．

まず原田先生の演題ですが．

原田先生は，重症<も膜下出血でcoilembolization

と，それから軽度の低体温を付加することによって，

大変治療効果が上がったというご演題です．守谷先

生もマイクロダイアリシスを用いてその辺の検討を

されておられますが， まず演者間で，原田先生に対

して何かご質問なりコメントがございましたらお願
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すでしょうか．

守谷これに関しては， 「どちらが良い』というの

は， まだ無いと思います．

ですが私達の所では手術をしています． 〈も膜下

出血の場合，後頭蓋窩まで開けて血腫を洗浄する事

を徹底してやるという方針ですので，手術を選んで

います．

ちょっとハードな質問ですが．個々の症例に対し

て， “どの程度虚血があるのか”とか， “どの程度頭

蓋内の状態が良くないか”とか，それは例えば脳低

温を導入する事によって頭蓋内圧がある程度コント

ロールできる事は経験上もよくありますし，北里大

学などでもそういう報告がありますが，そういう反

応がある症例がどの症例かという事を見分ける事が

重要だと思うんです．私が強調しましたのは，破れ

た瞬間のprimarybraindamageという風に考えるなら

IJ, gradeの悪い症例というのは，脳血流の問題だ

とか全身の問題で，いわゆる全脳虚血というような

状態になっていると思います．ですから，その評価

を超早期にやらないと，その後に起こり得る血管翠

縮などを含めた問題，合併症などの問題がどんどん

起こってしまって，最後は泥縄になってしまいます．

ですから，早<に調べて何とかそれを応用できない

かと思ってやったのが，私の研究の主旨なのですが．

昔，何もやらなくても意識が改善してきた症例，

gradeVの症例でも私は経験があります．それは，

まだ症例数が少ないからそのようになったのかと，

私は思ったんですけれども． どのような症例なら

aggressiveにいくかという事が問題ではないかと思

いますが．

奥地その辺はどうでしょうか？原田先生．検討

されていらっしゃいますか．

原田まさにその通りです． gradeVで括ってしま

う症例の中にも，何もしなくてもテーブルが上がっ

てくる症例も勿論ある訳で，ですから本当の， ‘‘真

のgradeV"などという表現をする場合が多いです

けれども．その中でもやはり色々ありますので，守

谷先生のようにaggressiveな治療の対象になり得る

かどうかをマイクロダイアリシスで分けられるとい

う方法は，着眼点というか発想が非常に画期的だと

思います．

ただ，お聞きしたいのは， 「これはどうやっても

予後が良さそうもない」と早期に判断された時に，

実際にどこまで治療するのかという事です． クリッ

ピングはやらないとか， コイルもやらないとか．そ

れにしても， どうされるのか． Aggressiveにやらな

いと判断された時にどこまで治療するのかという点

について教えてください．

守谷gradeVというのは基本的には, aggressiveに

はやらないと思います．その中で， 「良い」と言い

ますか『治療が可能なもの』 という意味合いです．

ですから例えば， アメリカなどの報告でも全例をや

りなさいという事でやりますと非常に予後が悪いで

す. gradeⅣに関しては，原田先生がおっしゃった

ようにしっかりとやった方が良いと思いますが．

gradeVに関しては，限られてきますけれども，何

とか救命可能な方，意識を回復する方の特徴とはど

ういうものかとか’そういう事が判ればと思ってい

ます．

奥地守谷先生の, aggressiveに治療をするかどう

か，それをどのように見極めるかという点について

は，後程あらためてお伺いするとします．

先程のお話しの開頭してやるという事に関して

は，血腫なりを除去するという意味合いも加わる訳

ですが，原田先生はtPAを用いて灌流を， クリップ

しない症例に関しても灌流を行われていますが， こ

れはどの位の効果があるのでしょうか．

原田血腫のwashout率に関しては，少なくともCT

上では，灌流前に比べればかなりの除去効果がある

と思います. tPAは， もちろん髄液管理というか髄

中というのは認められていない訳ですが, urokinaSe

などを使われている福島の先生なども『有用である」

と発表されています．要するに，血腫の除去に関し

ては，薬剤を使った灌流は，実際に開けて血腫を洗

い流すのと遜色のない方法だと思いますが．

奥地血管外に出たhemoglobinが「血管撃縮に大変

悪影響を及ぼすjと，その原因になっているのでは

ないかという事が古くから言われている訳ですが．
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ンが働く事は間違いないと思います．けれども，

hemoglobinの赤血球中の濃度というのは数十mmol/L

です．そして脳や肝臓のCOの組織内濃度というの

は，正常で高く見積もってもlllmol/L程度であり，

ストレス誘導型のhemeoxygenaseを取る事によって

上がるCOの濃度は高々4～5IAmol/Lです．そうだと

すると，そこにある赤血球を全部満たすような，

COで全部Occupyする，先程のアームステートスタ

ビライゼーションがフルで起きてしまうようなCO

というのは，おそらく臨床的にはもう起きないので

はないかと思うんです．ですから，血腫の中の成分

をお伺いしました．やはり，赤血球というのは

mmolオーダーのATPを持っています．それが血管

の外に出ますと大量に外に放出される訳ですね．血

管の外はabsoluteに酸素が低いですから．そのATP

の対象というのは，最近，我々のグループやイギリ

スのグループなどからいくつか報告が出ています

が， 白血球がそこにありますとATPは急速にADPに

conve威します． しかし血小板と赤血球を共培養した

場合には，何故かは判りませんがATPはADPになか

なかconvertしません．つまり， 白血球の関与がすご

く重要であるという事です．そして一度ADPが出来

ますと，ご存知のように血小板の活性化がおきます

ので，そこから大量の血管収縮物質，セロトニンや

トロンボキサンが出てきます．

ですから， “血腫の中身がどうなのか”という事

ですね．つまり血腫を除くというのは, hemoglobin

を除いたり赤血球を除くという事とイコールなの

か，あるいは少量でも非常にアクティブな代謝を持

った細胞が混ざったものを一義的に除く方が良いの

か．そういう議論になっていけば， もう少しきちん

とした答えが出るのではないかと思いますが．

その辺を臨床の先生にお聞きしたいです．

奥地クモ膜下出血の血腫では, hemoglobin濃度が

大変上がった状態であることは確かだと思います．

ですからCT上でもhighに写っているのでしょう．赤

血球の膜自体が壊れているでしょうし，血小板・白

血球も混ざった状態で存在しているのではないかと

思います．

末松先生， もしくは澤野先生にお聞きしたいのです

が, hemoglobinについて大変詳細な検討をされてい

たと思いますが，血管翠縮に関して細胞外に出た

hemoglobin, もしくは赤血球内に留まっているとい

った，赤血球がintactであるような状況であっても

良いかと思いますが，その辺はどうお考えでしょう

か．

澤野末松先生からお願いいたします．

今話題になりました，血管外に出てしまったもの

をwashoutするべきかどうか．昔はwashoutする事が

大事だと言われていましたけれども，今の関西のサ

ーベランスなどでは， どうもそういう事だけではな

いようだと…. 1999年に三重大のグループが発表さ

れた事ですが, spasmを起こしている動脈瘤は，

hemoglobinをCOとbiliverdinに分解するHO(heme

oxygenase) という酵素が大変発現しているという

事です． さらにその発現の誘導をブロックすると，

ラットではspasmが非常にひどくなってしまうとい

う報告が為されています． HOの作用として， もち

ろんhemoglobinを処理するという作用があると思い

ますが，それ以外にも赤血球へのinteractionという

意味において， どういう機序が考えられますか？

要するにHOがspasmを寛解させている，あるいは予

防するまで行くかどうかは判りませんが，その辺の

機序について，今日のご発表に関連してどういう事

が考えられるか，末松先生に教えていただきたいの

ですが．

末松hemeoxygenaseのお話しをしていただいたの

ですけれども．私が逆に臨床の先生方に伺いたいの

は， クモ膜下出血で血管の外に出た血液というのは，

僕はよく知らないのですが，見た目に固まってしま

っているのでしょうか．つまり血液の中，血腫の中

に血小板・白血球がどの位入っているのかという事

を調べた方などはおられますか？

原田成分に関しては判りませんけれども，固まっ

てしまっていますね． こびりついています．

末松何故，僕がそれを伺ったかという事ですが．

例えばhemeoxygenaseで出てくる一酸化炭素(co)

などは，確かに実験的には，そういうプロテクショ
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前川NOxとして測りました．

末松なるほど、そうすると，それが上がったとい

う事は，ですからそういう反応が起きたという可能

性を十分に示唆すると思います． spasmを起こすと

きにそれが下がってくるのが何を意味するのかは判

りませんが，局所の循環障害は脳の場合にはnNOS

とeNOSと両方リソースがありますね．ですから，

そういったものでvariableなnenronから出てくるNO

の量が減ったのか，それとも損傷血管から出てくる

ものが減ったのか，あるいはhemoglobinによってキ

ャプチャーされた分がどうなったのか．その辺はど

うなのでしょうか．

前川多分,NOそのものは頭の中で, iNOSが…．

末松誘導がかかってくるという事でしょうか．そ

れは当然そうですね．

前川そちらの方がメインだと思います．

末松そうだとすると，やはり過剰量のNOによる

脳の障害という事も当然出てくると思います．です

からiNOSが関与してくるというinterpretationで良い

のではないかと思いますが．

前川局所での結果のspasmという意味合いでの，

局所内の脳というのはどう考えれば良いのでしょう

か？血管外では減ってい<eNOSからのNOがトー

タルとして減ってしまう．それが, spasmに還元し

ているのかと思ったのですが．やはり局所で，

hemoglobinがそういう形で出てNOがかなり増えて

いるという状況で, spasmにどう結びつくのでしょ

う．

末松これは， このような答え方をすると林先生に

怒られてしまうかもしれませんが．

eNOS¥nNOSのノックアウトマウスのデータです

が，脳の血管は, NOで制御されている部分が無い

とは言えませんが，他の臓器に比べて非常に少ない

のではないかと思います．基本的には，そこの代謝

の結果生じるCO2とか，そういったものの方が遥か

に大きなファクターではないでしょうか．後はその

spasmを起こすような，先程の血小板の活性から出

てくるようなトロンポキサンですと，臨床的にもカ

タクロットが使われているというのはすごくリーズ

そのように考えられると思いますが，いかがでし

ょうか，原田先生．肉眼的な観察という事になりま

すが．

原田肉眼的な観察では，確かにそうだと思います．

一昔前には， クモ膜下出血の血腫はaggressiveに

手術で取った方が良いという大前提の下でかなりや

られていた時期がありました． しかしその結果は，

結局やった群とやらない群であまり予後に変わりが

なかったという事だったと思います．ただその時の

反省として，血腫を取ろうとすればするほど奥に奥

に入って，脳のリフラクションだとか，やはり

micro-circulationを壊したりだとかという事がありま

す．ですので，少なくとも血腫を取る取らないとい

う事だけでは解決しないかもしれませんが， オーバ

ーオールの予後が，やったやらないであまり変わら

ないという事から考えると，今のお話しに結びつく

のかもしれないと， ちょっと思いました．

奥地ありがとうございました．

この辺で， フロアの方から，何か質問・コメント

がありますでしょうか．

前川先生， どうぞ、

前川(山口大学） 末松先生に， ちょっとお聞きした

いのですが．

私達はクモ膜下出血のケースで，脳脊髄液で患者

さんのNOを測ったのですけれども，そうすると有

意差を持って増えているんですね．血管内の方は，

ちょうどspasmを起こす4日目から2週間くらいは減

っているんです．その辺のinterpretationがなかなか

出来なかったのですけれども．今日のお話しからす

ると, NOのそういう動向をどのように考えたらよ

ろしいのでしょうか？

末松ありがとうございます．勿論私も専門ではあ

りませんので，良く判らないのですけれども．

死んでしまった赤血球から出たhemoglobinは，間

違いなくNOの消去剤として働いて， これは消去さ

れるというか，亜硝酸とか硝酸に代謝されています．

ですから， もしも脳脊髄液の中にそういったものが

増えてくるという事になると，つまりフリーのNO

あるいはNOxとして測ったものですね．
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ミノ酸が分解すると硫化水素というガスが出来ま

す． この硫化水素が色々と記憶に関係したりなどと

いう事で，今，第3のガスメディエーターとして出

てきています．ですから脳と肝臓というのは， この

3つのガスで満たされた臓器だという事です．それ

がストレスを通して，ガスが微妙に変わって機能が

制御されていると理解すると判りやすいと思いま

す．

奥地ありがとうございました．

それでは，守谷先生のご演題に移ります．

守谷先生は頭部外傷とクモ膜下出血においてマイ

クロダイアリシスを用いられて，虚血の早期把握と

いう点を強調されています．グルタメートをローレ

ベルとハイレベルに分けられて，その脳が将来どの

ような状況になるかを判定する事ができるという内

容でありました．

その辺の所を， もう一度簡単にご説明いただけま

すか．

守谷これは， まだ推測なのですが．脳の機能の，

いわゆるgliaとneuronとの間のグルタメートとグル

タミンのネットワークが照会される事によって， グ

ルタメートが細胞外に多く存在する，おそらくその

結果だと思います．グルタメートが高いというのは，

neuronとgliaのネットワークの反応を意味している

のではないかという風に，今は考えています．

奥地興奮性のアミノ酸という事で，すでにシナプ

ス内で過剰に産生が起こっていると…．肉眼的に，

あるいはCTや画像上で捉えられない部分で， グル

タメートの上昇が起こっているという事ですね．

守谷過剰に放出された時には，例えばシナプスの，

プ･レの方でもマイクロボアと言って，グルタメート

をまた神経の方に閉じ込めるような形のものが出た

りという事が言われています．そういう代償機構と

いうものが働いているにも拘わらず高いという事

が， ネットワークの最終的な障害を意味しているの

ではないかと考えています．

奥地正常に見える部分でもすでにグルタメートの

上昇があるという事ですが．

澤野先生，その辺で何かコメントがございますで

ナプルだと思いますが．

前川ありがとうございました．

奥地堤先生，お願いします．

堤段々，お話しが難しい方向へ行っていますが．

基本的な最初の出発点は，原田先生が提示された

ように, HypothermiaがSAHで有効かどうか， コイ

ルが有効かどうか，今の所はevidenceが無いという

事です．私自身の認識としては， クモ膜下出血で脳

槽のdrainageをする事は，一応EBMのレベルで3～4

くらいはあったと理解しているんです． しかし原田

先生の今回の結果は，その'僅かにでもevidenceが

ある所をやらなくても結果が良かったという事です

ね．そこが，確かにspinaldrainageをやっています

けれども，あれもどこまで有効なのか判りません．

それから急性期で頭蓋内圧が高い時にspinal

drainageをやって本当に良いのかという問題も出て

きます．その中で，それでも“血腫を洗い流さなく

ても良い”という背景に,COその他の部分が絡ん

でいるのかという事が最初の疑問でした．その辺が

難しく，私の頭の中でも整理できていません．

もうひとつの背景として，脳の中にHO-2が，肝

臓と共に多いというお話ですよね．一方で，先程先

生から, eNOS､iNOSの関与が少ないのではないか

というお話しがありました．その部分で，脳のHO-

2がどの辺でどういう形で，脳循環その他に絡んで

いるのでしょうか？

末松簡単に言いますと，人の脳組織でどうかは判

りませんが，噛歯類の脳では，大脳皮質のピラミダ

ルのニューロンとか海馬とか小脳などではHO-2が

ガンガンに発現していて,COが実際に, hemeの分

解酸素が一杯ここからから出ているという事です

ね． ただ，他の部分はスカスカです． それから

nNOSに関しては，勿論たくさんありますよね．で

すけれども，やはり大脳皮質の所の脳表に近い部分

というのは, COのneuronとNOのneuronが混在して，

しかも入れ子になっています．そういう事が段々判

ってきています．それから小脳は非常に大きなガス

の生成系です．

話しを混乱させるつもりはありませんが，含硫ア
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しようか？

澤野とりあえず，基本的に重症頭部外傷であった

りクモ膜下出血であったり，集中治療管理の場合に

おいて，我々は非常に矛盾に苛まれます．ひとつに

は，なるべく脳血流を増やしたい．ですけれども脳

の血管容積を増やせば脳圧が上がってしまう・その

時になるべ<O2のデリバリー等をしたいけれども，

それが十分にできない．そういう所で’先程のお話

にもありましたけれども’何とかそういう状況を打

開しようとする●そのひとつに，結果はまだ出ませ

んけれども低体温療法があって’一生懸命色々な所

で検討しています．それは，ある意味でリバウンド

を減らして，何とかサプライにマークさせようとい

う事だと思います・

ところが，先程末松先生のお話しを聞いてびっく

りしました．要するに低体温が,02のデリバリーに

対して非常に害があるという事を伺ったので.そう

なると，低体温というものに対して，根本的に我々

は考え方を変えなければいけないのではないか.あ

るいは低体温の時に何かデリバリーを補強するよう

なプロテクションを考えなければいけないのではな

いかと感じました．

末松先生， コンディショニングを含めて，何かそ

ういう事に関してお考えがありますか．

末松あまり時間がないようなので，簡単に・

今の澤野先生のご意見には， ちょっと異論があり

ます．組織のディマンドにフィットした酸素を入れ

てやる事が重要なので，低体温の時に赤血球の方の

温度を下げる事はすごく重要な事だと思います.つ

まり， フリーの酸素が勝手に離れてしまうとそこに

電子が渡ってラジカルになりますよね●ですから，

赤血球の温度を上手く制御して酸素を抱え込ませて

おけば，ある意味で安全な訳ですね．そこで， どう

いう下げ方をすれば“余計な酸素がいかないように

なるか"，あるいは“必要な酸素がいくようになる

か”という，オプテイマルな温度の下げ方というも

のがあると思います．そこはそういう考え方でいた

方が良いと思います．

奥地守谷先生のマイクロダイアリシスですけれど

も． これは将来的に，広く臨床なり救急の現場で応

用していくべきものでしょうか？ それとも研究な

どのリサーチに応用していくべきレベルのものでし

ょうか．その辺はいかがですか．

守谷まだ研究レベルであるとは思いますが．例え

ば重症頭部外傷で， 『何故良くならないのか」とい

う事を考えた時に，損傷部位と損傷周囲に何か悪い

物があるというイメージがすごく強いですが，損傷

部位と全く対側の部位でも，一時的にグルタメート

が上がるという現象が起こる，出たり消えたりとい

う事があります．それはいわゆるICUでいう脳虚血，

例えば痙箪があるとか，ハイポキセミアになるとい

う事ではなくて，何だかよく判らない．そういうも

のがあるという事が現段階で判ったという事に意義

があるのではと思います． このモニタリングという

のは非常に意義があるのではないかと，私は個人的

に思っておりますし，将来は治療に結び付けられれ

ば良いと考えています．

奥地ありがとうございました・

末松先生には，すでに色々とご発言をいただきま

したが，何か追加のご意見がございましたら，お願

いできますか．

末松NOは既に有用ガスとして一部で使われてい

ますので， もしもベッドサイドで，非常にコンパク

トなユニットで自己血のNO化ができればと…・デ

オキシヘモグロビンを作った状態は結構大変ですけ

れども，できるのではないかと思います．それから,

NOを作らなくても，代替ガスとしてCO2や，つま

り赤血球を壊さずにテイーステートスタビライゼー

ションを達成できるような方法を編み出せば，それ

は医療に使えるのではないかと思います．そういう

テイーステートスタビライゼーションをした赤血球

を取りおいていて，入れたりする．あるいは低体温

の時に，一度酸素を離しにくくした赤血球を少しず

つ，酸素を放し易くする，戻す時にNOがどのよう

に使えるか．そういった所で臨床が今後可能になっ

ていくのではないかと考えています．非常に安直か

もしれませんが．

奥地ありがとうございました．
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でモニターしたりする．そういう方法でやらなけれ

ば，今の質問には答えられないと思います．

堤判りました．

まとめろという事ですが， まとまらないと思いま

す（笑)．

原田先生の演題に関してははっきりしていまし

て，多分gradeVの状態において， コイル＋低体温

で大きな展望があろうと…．そういうスタディがあ

りますし， これは間違いない事です．

守谷先生の演題に関しては, gradeVの中で助か

るものと助からないものの区別を，何らかの方法で

やるべきであるという提言は，僕は正しいと思いま

す． どのような方法が良いかという事は判りません

が，今回の守谷先生の方法は，大きなひとつのシー

ルになる可能性があると思います．

末松先生の演題については，難しいです．末松先

生はHOの研究会， フォーラムでしたか…．

末松私がやっているのではないですが．

堤そうですか．そちらに参加されているようです

ので． これは議論するとキリがありませんので，興

味がある方は，そちらに参加してやっていただけれ

ばと思います．

司会の不手際で時間が延びてしまいまして， 申し

訳ありませんでした． これで終わりにしたいと思い

ます．ありがとうございました．

司会の不手際で， ちょっとまとまりのない討論に

なってしまったかもしれませんが，そこを堤先生に，

何とか上手くまとめていただきたいと思います．

堤時間がもう20分もオーバーしているので…．打

ち合わせの段階からちょっと予感はありましたが，

やはりオーバーしてしまいました．会長から『時間

だ』とせつつかれているのですが．

末松先生のお話しについてですが．赤血球が血管

内にある時には， もちろん酸素を離れにくくしてい

た方が良いですが，その時点で血管内の組織も，脳

の組織も体温が同じだとすると，やはり低体温が組

織においてもテイーステートの方にシフトして，や

はり離しにくい状況が生まれているのではないかと

僕は理解しているのですが， そうではないのです

か？

末松ですから，温度が下がった効果と， アムステ

デイがティーに傾いたのを，差し引きで酸素の離し

方が決まるのではないでしょうか．

堤どうでしょう．その辺は， まだ微妙なところで

すよね．

末松それを実際の患者さんで， どこの採血をした

ら“赤血球が本当にそうなっているか”とか，ある

いは13Cグルコースを満たしておいて，低温にして

おいた赤血球を，そういう患者さんに入れた時に，

13CのL"tateがどのくらいひろえるかという事を人
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＜抄録＞

SIRS病態とTh2chemokine

済生会神奈川県病院救急部＊

葉季久雄 佐々木淳一＊

相川直樹

慶應義塾大学医学部救急医学

藤島清太郎 関根和彦

堀 進悟

【背景と目的】systemicinflammatoryresponsesyndrome(SIRS)基準を満たす患者では，炎

症性／抗炎症性,Thl/Th2cytokineが過剰に産生され，病態を複合的に規定しているとともに，

臓器不全の発症に深く関与している．Macrophagederivedchemokine (MDC), thymusand

activationregulatedchemokine(TARC)は，近年同定されたchemokineであり，いずれもTh2

リンパ球特異的に発現するCCR4を受容体とし，アレルギーなどのTh2優位な病態に関与する．

一方,MDC,CCR4のsepsis病態への関与も指摘されている． そこで本研究は， これらTh2

chemokineのSIRS病態への関与を明らかにすることを目的とした．

【対象と方法】当院救急部外来へ搬入された患者の中で、 SIRS基準を満たし, 24時間以内に

cytokine測定用採血を施行し得た35人を対象とした．健常ボランティア14人を対照とし，末梢

血を採取した．

測定には市販のsandwichELISAキット （いずれもTECHE社製，測定感度7.8pg/ml)を用いた．

【結果】SIRS患者35人中18人がsepsisであった．健常者における血中MDC(571±29pg/ml,

平均値±標準誤差),TARC(203±36)検出率はともに100%であった. SIRS患者における

MDCの検出率は100%であり，健常者との間に平均値の差を認めなかった(903±278, p=

O.35).一方TARCの検出率は94%で，健常者に比し有意に高かった(1672±1094, p<O.01).

SIRS患者において､感染の有無により血中MDC,TARCに差を認めなかった．

【結語】健常者においても血液中にMDC,TARCを検出したことから， これらTh2chemokine

が生理的機能を担っていることが推測された． またSIRS病態とTh2chemokine,特にTARCと

の関連が示唆された．
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＜抄録ン

敗血症病態下での急性血液浄化療法選択は，

PMX-DHP,CHDF併用PMX-DHPか？

近畿大学医学部救急医学

大澤英寿 高橋 均 山本雄豊 坂田育弘

(目的）敗血症から敗血症性ショックに陥った患者は、集中治療の進歩にかかわらず，依然と

して救命が困難である．敗血症を原因とする多臓器不全に対して急性血液浄化療法を積極的に

導入し救命率の向上に向けた治療が行われている．今回、我々は敗血症ならびに敗血症性ショ

ックに陥った患者に対する急性血液浄化療法の適応基準についてretmspectiveに検討した．

(対象・検討項目）対象は敗血症性ショック・エンドトキシンショックでPMX単独あるいは

CHDF併用PMXが施行された47症例(PMX単独20例,CHDF併用PMX27例）である． PMX単

独例とCHDF併用PMX例とに分け, PMX前の重症度(SOFAscore,APACHEII)とPMX前後

の平均動脈圧(MAP),酸素化指数(P/Fratio)について比較検討した．

(結果)PMX前の重症度では, PMX単独例ではSOFAscore6､5±2.5,APACHEII11.2±3.9,

CHDF併用PMX例は, SOFAscore9.4±1.9,APACHEII17.3±4.9で後者が有意に重症例で

あった．すなわちCHDF併用PMX例は腎不全発症の有無に関わらず重症例の治療手段として選

択される傾向にあった．呼吸・循環動態としてのMAP・P/Fratioでは両群ともPMX前後で有意

に改善し両治療法とも敗血症性ショックに対しては有用な治療法であった．

(結語）敗血症性ショックからの救命は感染巣に対する治療がなされるとともに的確な血液浄

化療法の選択が必要と思われた．
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＜抄録＞

多臓器不全(Multipleorganfailure:MOF)に対する

Extracorporealalbumindialysis(ECAD)の応用

一アルブミン含有透析液を用いた新しい血液浄化療法一

神戸大学医学部附属病院代謝機能疾患治療部'） 和歌山県立医科大学血液浄化センター2）
神戸大学大学院医学系研究科災害・救急医学分野3） ニプロ株式会社4）

阿部貴弥1,2）川嶋隆久3）正野峰夫4）梅津道夫'）

秋澤忠男2）深川雅史l)石井 易3)

【目的】MOFにおいてcontinuoushemo(-dia-) filtrationなど高性能膜を用いた血液浄化療法

(bloodpurificationtherapy:BPT)は有効な治療法の一つである． しかし水溶性毒素は低分子

蛋白領域まで除去可能だが， ビリルビンなどアルブミン結合毒素(albumin-bindingtoxins:

ABT)の除去は小分子量領域の物質であっても困難なため，肝不全時などABTが蓄積し，血漿

交換が行われる．

今回albuminの多分子結合能に注目し，透析液にalbuminを添加したalbumindialysate(AD)を

作成し，高性能膜を用いた灌流実験回路にて基礎実験を行った．

【方法】透析液として従来の透析液およびADを，対象液としてABTを含んだ血漿を用い，様々

な条件下（高性能膜の種類やAD中アルブミン濃度の変更など）でのADのABT除去能の検討と

吸着筒によるADの再生実験を行った． また得られた結果を踏まえADを用いた24時間持続施行

可能な新しいBPT(ContinuousAlbuminpurificationSystem:CAPS)を考案し，臨床応用を

行った．

【結果】ADのABT除去効果は，膜孔径の大きい透析膜で， より高い除去効果が認められ,AD

中のalbumin濃度がより高くなるに従い，除去効果の上昇を認めた． またADは吸着筒の使用に

より、再生利用が可能であった． さらにCAPSは特に大きな副作用なくABTの除去効果を認め

た．

【考察・結語】日本でのECADは臨床応用が始まった段階であるが、欧米ではMolecularAdsor-

bentRecirculatingSystem(MARS)など臨床応用されている．

ECADは従来のBPTに比べ効率よ<ABTの除去が可能であり，今後MOF治療の選択肢のひとつ

として，検討する価値のある治療法と考えられる．
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＜総説＞

敗血症性多臓器不全症候群発現における炎症性液性因子

岩手医科大学医学部救急医学

遠藤重厚 佐藤信博

KeyWords:敗血症，多臓器不全症候群， メデイエーター，サイトカイン

temicinnammatoryresponsesyndrome;SIRS)におい

ては全般的内皮細胞損傷を伴う． しかし様々な非感

染性の反応（外傷，膵炎，虚血一再潅流臓器損傷）

もMODSを誘発し，敗血症関連臓器機能障害に関与

する経路を活性化する． さらにMODSの死亡率は障

害された臓器数が増すのに伴い増加する.MODSに

おいて炎症性液性因子の動態を変化させることで炎

症反応を調整する方法についてはあまりよく理解さ

れていない3)．

1．はじめに

多臓器不全症候群(multipleorgandysfimctionsyn-

drome;MODS)は，過去数十年に渡り重篤疾患患者

の治療に関わる医師が直面してきた主要な課題であ

る．本症候群の発生率は集中治療室に入室した重篤

疾患患者の15%に達する．その正確な定義について

は実際的，概念的な面において見解に相違が認めら

れているl).

集中治療における治療の進歩にも関わらず，

MODSの死亡率は相変わらず50%を超えている．矛

盾することではあるが,MODSの概念は医療の進歩

による疾患とみなされている.MODSは1991年に新

たな概念が構築されている2)．

しかしMODSの発症は，最大限の治療にも関わら

ず死までのプロセスが単に長引く以外のことも意味

している.MODSは種々のレベルでの急性炎症に対

する不適切な宿主制御により，重篤または反復的な

組織損傷が最大限に達することであるとみなされて

いる．

特に敗血症に伴う全身性炎症反応症候群(sys-

2.感染症に対する正常応答から敗血症性MODSの

パターンまで

重症感染症に対する生体の正常応答には，心拍数，

心拍出量，酸素消費量の増加など一連の心血管系変

化が含まれる4)．神経内分泌学的応答にはカテコー

ルアミン， コルチゾール，抗利尿ホルモン，成長ホ

ルモン，グルカゴン， インシュリンの放出増加が挙

げられる．凝固，補体カスケードおよび線溶系は活

性化する． これらの変化による影響のピークは初回

感染から2～5日以内に生じ， 7～10日までにかけて

低下する．輸液必要量の減少，脈拍と体温の下方傾

HumoralmediatorsassociatedwiththeonsetofsepticmultipleorgandysfUnctionsyndmme

ShigeatsuENDO(DeparlmentofCriticalCareMedicine,IwateMedicalUniversity)etal.
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＜総説＞

体表面積98％の患者の受傷直後か ら死亡するまでの経過図1
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向とそれに続く自発的利尿から，併発症を伴わずに

臨床経過の改善が得られる． この最終的応答がみら

れない場合は併発症に注意すべきである．実際，一

般的に感染後に頻脈，頻呼吸，発熱，全般的代謝冗

進状態が維持される5).

このパターンは広範囲な感染症または蘇生が遅延

および／または不適切である場合にしばしば観察さ

れる．時にこの炎症反応は， 24～72時間以内に発症

する現象である急性肺傷害(acutelunginjury:ALI)

に関連している．ALIの重症型であるacuterespirato-

rydistresssyndrome (ARDS)の死亡率は50%以上で

あるともいわれている6)．最も多い死亡原因は，通

常院内肺炎に関連している進行性MODSである7).

ALI発症後には二つの一般的な臓器機能不全のパタ

－ンがみられる．一番目の臨床経過は最も頻出にみ

られるものである：肺は主要な機能障害臓器のまま

で，時に，重度敗血症に特徴的な臨床相が数週間続

く． しかし，肝，腎機能の急激な増悪は死の直前ま

で生じない．死亡は初回感染後から14～21日以内に

最も頻出する8)．

二番目の一般的な臨床パターンは適切な治療が速

やかに行われないときにみられる．MODSの徴候は，

ALI,腎・肝機能障害を含む初回感染後すぐ"に認め

られる現象である．患者は死に至る多臓器機能が更

に増悪する前に再び比較的安定した状態に入る．死

亡率は高いものの，特に多臓器が関与している場合，

患者はこれらの臨床的病態のいずれか一つから回復

することができる9)．患者が回復するかどうかは，
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lin-1とNOが敗血症性ショック時にほぼ同時にに高

値となることは，非常に興味深いことである．

これらの産生刺激因子としては，サイトカイン，

特にTNFらαの関与が強く示唆された．一方,TNRq

やIL-1は，多くの細胞でphospholipaseA2の活性を冗

進させ，エイコサノイドの遊離を増加させプロスタ

グランジンの産生を刺激する．血管内皮細胞では，

PGFIoの産生が増加する．そして, PGFIoは強力な

血管拡張作用をもち，充血やさらには血圧低下の原

因の一つと考えられている.TxA2も血管収縮作用を

有している．

endothelin-lとNOとの関係と同様に，相反する作

用を有する6-keto-PGFIoとTxBzが敗血症性ショック

時にはほぼ同時に上昇する．

6-keto-PGF,｡,TxB2もNO,endothelin-1と同様に，

重症であるほど高値を示し，やはり血管障害の強さ

を示すものかもしれない．

炎症性サイトカインのなかでも，特にTNF-aが直

接的あるいは様々な物質を介して間接的に血管内皮

障害を惹起している可能性が示唆された．

最近, interleukinl8(IL-18)が同定された17). IL-18

は肝不全，あるいはエンドトキシンショック時の肝

機能障害に関与しているとも言われている． SIRS

から多臓器不全にいたる過程でIL-18が上昇してい

ることも確認されている18).多臓器不全発症にはこ

のような新しいサイトカインの関与についてもよく

検討する必要があるであろう．

Pinskyら19)は53例のショック患者(35例が敗血症

性, 18例が非敗血症性エピソード）における低血圧

発症後48時間以内における炎症性サイトカインを測

定している．死亡率は敗血症性患者（41％対17％)，

MODS発症患者(29%対6%)でより高かった． さ

らに重要なことに,MODS患者または死亡患者では

TNF-aとIL-6値は両方とも上昇しており，敗血症の

有無に関わらず経時的減少がみられないことから，

MODS患者における持続的な炎症反応が示唆され

た．

これらの系の継続的な刺激を誘発しMODSを生じ

させるメカニズムについて，詳細な研究が引続き行

疾患の重篤度，基礎疾患，その後の損傷と併発症の

数および重篤度に応じて異なる．

3.炎症反応

MODSを誘発する臨床的，生理学的変化に関与す

る炎症反応については良く理解されてきているが，

この複雑なパズルのピースがすべて完全に配置され

ている訳ではない．敗血症を刺激する最初の障害は

感染症であるが， これは外傷，熱傷，膵炎を含む他

の各種原因からも生じる．微生物の種類により反応

に差はみられない．残念なことに，感染の原因が分

かった場合でも，治療による臨床的改善は確実では

ない．刺激物質が何であれ，複数のトリガーとなる

液性因子とそれらによって生じる液性因子との相互

作用と影響が重要である場合,MODSの原因は制御

不能な敗血症であると思われる．

生体の損傷に起因する炎症反応に関わるサイトカ

インは炎症の進展に併せて，一時的に産生量が増加

し， シグナルを他の細胞に伝えたあとに，その産生

量は低下する．サイトカインの産生は正および負の

調節を受けており，通常は異常な産生は抑制されて

いる． しかし， この調節が崩れ，異常量のサイトカ

インが産生されると，不可逆性の病態を惹起する．

すなわちARDS, DIC,敗血症などで，そしてその

最も重篤な病態が敗血症性ショックであり，たびた

UrMODSに進行し，死に至ることも度々みられる

(図1)． この過程においてサイトカインの刺激によ

りphospholipaseA2,エイコサノイド，一酸化窒素

(NO),endothelin-1, thrombomodulin,好中球エラ

スターゼ，接着分子などが産生され， これらが間接

的あるいは直接的に細胞，組織障害をもたらし複雑

な病態が形成される．サイトカインがSIRSにおい

て重要な液性因子として作用していることについて

我々はこれまで多くの報告をしてきた10)－'6）

endothelin-1には血管収縮作用, NOには血管弛緩作

用という相反する作用があり，血管の緊張度を生理

的に調節， しかもendothelin-1によりNO生成は促進

され,NOはendothelin-1生成を抑制するともいわれ

ている． このように相反する作用を有するendothe-
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われている．最近，炎症反応を刺激する可能性のあ

る発生源として腸管に注目が集まっており， これは

Q4MODSの稼働源”とも呼ばれている．細菌はリン

パ管および血流を介して胃腸壁を通過することが分

かっており， この状態はトランスロケーションとし

て知られている． この状態がヒトにおいて臨床的に

重要かどうかは明らかではないが,MODSにおける

後期感染性併発症は耐性グラム陰性桿菌によるもの

であり， これらは全て重篤疾患患者の腸管に通常認

められる細菌である． トランスロケーションにより

血流およびリンパ管内に細菌，抗原またはエンドト

キシンが制御不能に持続的に放出され，患者は炎症

メデイエータの刺激に反応する．体内の固定マクロ

ファージ群の70％に相当し，蛋白質合成など肝細胞

機能の調節能を有するクッパー細胞を介して，肝臓

はこの刺激に反応する． さらに腸管の免疫機能が低

下すると， メデイエータ放出源としてさらに作用す

る可能性がある． しかし， この現象がヒトにおいて

も起こりうるかについては不明である．

敗血症のハイパーダイナミック状態から臨床的に

定義されるMODSへの移行は明瞭な形では生じな

い． これは， これら二つの存在が組織機能障害の漸

進的変化および／または低酸素化の連続状態を示し

ていることによると思われる．液性因子と多数の臓

器の内皮細胞または他の細胞構造に及ぼすその影響

は敗血症の比較的初期に生じると思われるが，我々

はこれら初期の変化を測定するための技法を有して

いない．臨床的に， この移行期には混合静脈酸素飽

和度の上昇がしばしば認められる． この移行は臓器

機能には有害であり，おそらく炎症反応自身により

生じる細胞代謝の調節不全を示しているという認識

が高まってきている． この臓器機能の継続的増悪に

ついての死亡統計では，死亡率は敗血症患者におけ

る40～60％から重篤なMODS患者では90～100%ま

で増加している．

このような移行が生じていると一旦認識された場

合，認識されていない潅流障害，制御不能な敗血症

性病巣，炎症，損傷組織にする病原を取り除く必要

がある．

4.おわりに

敗血症誘発性多臓器不全症候群は炎症性液性因子

の過剰な生成と，結果として無秩序な炎症反応の過

剰活性化により特徴付けられると思われる．生体防

御機序は対処不能となり， もはや炎症反応をコント

ロールすることができない． この非コントロール下

での炎症反応の主要な結果が臓器傷害， ショック，

およびMODSの発症であり，初期の感染がコントロ

ールされた場合であってさえ高い死亡率が誘発され

るのである．

文献

1)MatuschakGM,LechnerAJ.Hepaticregulationofsys-

temichostdefenceanditsderangementinmultipleoIgan

dysfUnctionandgfailure・ In:MauschakGM,ed.MSOF.

NewYork:MaI℃elDekker,1993:pp､1-33.

2)ACCP/SCMCCConsensusConferenceCommittee:DefL

initionsfbrsepsisandorganfailureandguidelinesfOr

theuseofinnovativetherapiesinsepsis.Chestl992;

101: 1644-1655/CritCareMed,1992;20:864-874.

3) BoneRC.Sepsisandmultipleorganfailure:consensus

andcontroversy. In:LamyM,T11ijsLG,eds.Mediators

ofSepsis.Berlin:SpringerVerlag,1992:pp,3-12.

4)CerraFB,SiegelJH,BorderJR,etal・Correlations

betweenmetabolicandcardiopulmonarymeasurements

inpatientsaftertrauma,generalsurgeryandsepsis・J

Traumal979;19:621-629.

5)BealAL,CerraFB.Multipleorganfailuresyndromein

thel990s・ JAMA1994;271:226-233.

6)kttyTL.ARDS,refinementofconceptsanddefinition.

AmRevResirDis l979;138:724.

7)MeakinsJL.Etiologyofmultipleorganfailure.JTrauma

1990;30:S165-S168.

8)BartonR,CerraFB.Thehypermetabolisminmultiple

organfailuresyndrome.Chestl989;96:1152-1160.

9)KnausWA,DmperEA,WangerDP,etal.Prognosisin

acuteorgansystemfailure.AnnSurgl985;202:685-

693．

10)EndoS,InadaK,InoueY,etal.Endotoxinandcytokines

inpatientswithgastrointestinal tractperforation.Med

Innamml992;1:45-48

ll)EndoS,InadaK,InoueY,etal.Twotypesofseptic

shockclassifiedbytheplasmalevelsofcytokinesand

44



日本救命医療学会雑誌Vol､ 192005

＜総説＞

endotoxin.Cir℃Shockl992;38:264-274

EndoS,InadaK,YamashitaH,etal.Platelet-activaing

factor(PAF)acetylhydmlaseactivity, lypeIIphospholi-

paseAz,andcytokinelevelsinpatiemswithsepsis.Res

CommunChemPamolPharmacoll994;83:289-295

EndoS, InadaK,NakaeH,etal・Bloodlevelsof

endothelin-landthrombomodulininpatientswithdis-

seminatedintravascularcoagulationandsepsis.Res

CommunMoleculPatholPharmacoll995;90:277-288

EndoS, InadaK,CeskaM,etal.Plasmainterleukin8

andpolymorphonuclearleukocyteelastaseconcentra-

tionsinpatientswithsepticshock.JInnamml995;45:

l36-142

NakaeH,EndoS, InadaK,etal.Nimte/nitrate(NOx)

andtypellphospholipaseA2, leukotrieneB4, and

platelet-activaingfactorlevelsinpatientswithseptic

shock･ResCommunMoleculPatholPhannaco1 1996;

92： 131-139

16)EndoS,InadaK,KasaiT,etal.Levelsofsolubleadhe-

sionmoleculesandcytokinesmpatientswithsepticmul-

tipleorganfailure.JInnamml996;46:212-219.

17)OkamuraK,TsutsuiH,KomatsuT,etal.Cloningofa

newcytokinethatinduceslFN-gproductionbyTcells.

Natu1℃1995:378,88-91.

18)EndoS,InadaK,YamadaY,etal.Interleukinl81evels

inpatientswithsepsis.JMedicine2000;31: 15-20.

19)PinkyMR,VincentJ-L,DeviereJ,etal.Semmcytokine

levelsinhumansepticshock・Chest l993;103:565-

12)

13）

14)

15） 575.

45



日本救命医療学会雑誌Vol.192005

【シンポジウム3】

総合討論

『敗血症と多臓器不全の攻防』

司会：相川直樹（慶應義塾大学）

田中孝也（関西医科大学）

演者：藤島清太郎（慶應義塾大学）

大澤英寿（近畿大学）

阿部貴弥（神戸大学）

遠藤重厚（岩手医科大学）

ているリンパ球が産生している．そのリンパ球が

色々な機能をさらに発揮して，その病気がTh2の方

に傾いていくという事です．一方で，私が今回測り

ましたTh2分化は，具体的には2つしかございませ

んが，いずれもTh2IL-9を特異的に病変まで呼び寄

せてくる．その結果呼び出されたリンパ球が，先程

先生がおっしゃったTh2のcytokineをなして，おそら

くそこでTh2の病態を作っていくという関係にある

のではないかと思っています．

田中はい．

それでは，次の質問ですが． Th2chemokineで主

として現在判っているのは， アレルギー反応を発生

させるとか，慢性炎症などを発生させるなどと思っ

ていました． ところが今日の先生のご発表では，非

常に強い急性炎症の作用にも関与しているのではな

いかと…．その急性炎症の場合, chemokineが産生

されている意義というのはどこにあるのでしょう

か？

藤島cytokineについて今回判りました事ですが．

炎症と関係して，炎症を良い方向にするのか悪い方

向にするのか自体がまだ判らないので， ‘‘高い”こ

とによってそれを臓器障害の方へ進めているのか，

相川ありがとうございました．

それでは，演者の先生方に壇上に上がっていただき

ます．

ここからのディスカッションの司会は，田中先生

にお願いいたします．

田中それでは， これよりディスカッションに移り

ます．会場の先生方にもご質問を投げかけますので，

ご参加ください．

それでは，お一人ずつ，ディスカッションに入っ

ていきたいと思います．

藤島先生の演題からまいります．会場の先生方も

耳慣れない，意外な事があったかと思います．私自

身も ‘‘えっ!?” と感じた事もありましたので，その

辺りを掘り下げて議論をすすめていきたいと思いま

す．

もう少し簡単にご説明いただきたいのですが． ま

ずTT12chemokineとTh2cytokineの2つが,Th2の分化

に非常に大きく関与しているかと思いますが， どち

らの因子が大きいのでしょうか？非常に漠然とし

た質問ですが．

藤島私は臨床医で，詳しくは判らないのですが．

調べてみますとTh2cytokineというのは,Th2とされ
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などの動態が結構違うんですね．主な違いはマクロ

ファージ系が主にDCをしているのですけれども，

どうもタイプが違うようです．どうしても急性炎症

ですと，単球・マクロファージ系の影が大きいです

から，その辺で違ってくるのかと思っています．

田中それでは，臨床の患者さんのお話しに移りま

す．先生のデータの中では，実際にTh2に影響が及

んでいますか？

藤島患者さんの病態という事でしょうか．

田中患者さんのTh2は，パーセンテージ的に下が

りますか．あるいは上がりますか．

藤島正直なところ，臨床でどちらか測ったもので

はありませんので．ただ以前に熱傷病態をまとめた

ものを見ますと，ある所で熱傷面積が大きくなると，

かなりTh2のバランスが崩れてきて， しかも病期で

変わってきます．ですから一概には言えませんが，

かなり影響は受けると思います．

田中たしかにバランスは崩れますけれども, Thl

は極端に下がりますけれども,Th2はほとんど動か

ないんですよね．従って非常に重症の感染症であっ

ても,Th2は5～7%くらいで絶えずウロウロしてい

る． ところがThlは，通常は20～25%<らいですけ

れども，極端に10～15%程度に下がる． または

HLA-DPもバーンと下がってしまうんです．そうい

う事から言えば,Th2がその病態においてあまり動

いていないような気がしているのですが．

藤島私も， あまりそちらの面から見たことは無か

ったのですけれども．抗炎症とTh2というのは，何

か関係があるのではないかと感じております．

田中会場の先生方から，何か藤島先生にご質問が

あればお受けします．

相川先生，いかがでしょうか．

相川共同演者という立場ですので．あれだけのデ

ータで一般化することは危険ですし，当然まだ出来

ない状態です．炎症というのは，例えば細菌感染症，

これはCLPのモデルがひとつの細菌感染症を持って

いるのですが，それがあった時に体が，入ってきた

細菌に対して防御するために払う代償だと思うんで

す．ですから，細菌を殺す代償として炎症の場を作

もしくは生体の防御反応として“多く”出している

という事なのか， これから見てみたいと思っていま

す．今はまだちょっと判りません．

田中MDCとTARCという2種類のchemokineの値に

ついてですが．お聞きしていますと，どうも逆のよ

うな感じがするのですが．誘導するのは，同じTh2

を誘導しますが，病態的に何となく逆の働きをして

いるような印象を受けました． というのは，重症病

態を経時的に測っていきますと,TARCの方が下が

ってきていましたよね．

藤島そうですね．MDCもちょっと下がる傾向が

ありますけれども， より著明に下がるのはTARCで

すね．

田中TARCの方ですよね．一方で基礎実験では，

MDCとTARC等々は同じ結果が出ているのでしょう

か？

藤島傾向という事でしょうか？

田中ええ．傾向として．

藤島傾向は，今回のデータの前にお出しした熱傷

の患者さんに関して言いますと，同じように下がり

ます．ちょっと上がるかと思って測ったのですが．

田中いや， 申し訳ありません．今お聞きしたかっ

たのは，外国の色々な基礎データについて…．

藤島論文ですか．

田中論文でGMPなどのデータがあったと思いま

すが．あのデータは，結果としては全て同じなので

すか？ それとも逆なのでしょうか．

藤島最初のCCR4を受容体のないマウスですと，

エンドトキシンに抵抗性がありますので， むしろ

MDCとTARCは悪いという結果です. 2番目はCLP

なので，感染症では解釈が難しいですが,MDCを

投与する，抗体で治療する事があるので,MDCは

良いです． 3番目のTARCは,TARCの中和抗体を投

与すると肝不全が良くなり，だからTARCが良くな

るという事があります．

田中ですから，それぞれ逆のようなデータが出て

きている訳ですよね．それに対して先生はどのよう

にお考えなのでしょうか．

藤島ひとつは，今回の結果を見てみますとMDC
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大澤はい，そうです．

相川それから, historicalcontrolでもあるのですか．

例えば自主的に…．

大澤はい． スライドでもお示ししましたけれども，

SIRSがあってショックになると, volumeを入れcate‐

cholamineを大量に…．それでもショックが改善せ

ずに大量のcatecholamineを必要とする場合というの

は，すぐに我々はPMXを行います．そしてPMXを

行うとある程度，血圧，呼吸，循環動態が劇的に良

くなる症例があります．その場合はPMXだけで，

その他利尿がつけば，そのままPMXだけ行ってい

ます．

相川なるほど、そうすると，当然そういう結果が

出る訳ですよね．つまり “重症であればCHDFを追

加してやる"，だからCHDFをやった群が重症であ

って，死亡率も高いと…．ですからcontrolstudyと

いう事ではない．比較をするというよりは，両方を

そのようなalgorismでやった結果で, "後で見てみた

ら'， という風に解釈してよろしいですね．

大澤はい，

田中先生の所は, PMXを大体2回やられますか？

大澤病状によってです．

田中病状によって， 1回の時もあれば2回の時もあ

るという事ですね．

敗血症で血圧が下がる症例であれば，殆どが

PMXをやられていますか？

大澤まず，病原・病巣を完全に取り除けるという

事を大前提に考えています．それで病巣を外科的に

処置，感染のcontrolとしても処置が完全に出来ると

いう事を前提にPMXを導入しています．

田中次に, CHDFをやられた症例は，腎不全で無

かった症例もかなり含まれているのですか？

大澤はい．結果的にはそうです．

田中どの位のパーセンテージでしょうか？

大澤具体的に何％というのは， ちょっと言えない

のですが． しかし大多数， 5～6割の症例がnon-renal

という印象があります．

田中水分過多にはなっていないのでしょうか？

大澤水分過多になっている場合ですが．肺水腫だ

らなければ，それが上手くいかない． ところがエン

ドトキシンのようなモデルというのは実際には細菌

がいない訳でして，炎症が入ってきたという事を知

る体のシグナルだけがモデルです．そういう時の状

況と，実際に菌が入ってきて炎症を代償として体が

攻撃しているという事は，生存率で見るとやはり違

うのではないでしょうか．ですから今までのデータ

でもそういう差が出てきていて，逆の差が出る事も

ありますが， これをどうregulateするかという事を，

このデータから現時点で結論付ける事は到底出来ま

せん．

田中次の議論に移る前に，最後にひとつだけお聞

きします．

これは，重症病態あるいは重症感染症の指標にな

り得るものでしょうか？

藤島動きが小さいので，マーカーにはならないと

思います．むしろ病態を何かしら抑えてくる事によ

って影響してくるのではないかという事を， これか

ら調べていきたいと思っています．

田中はい、

それでは，次に大澤先生のご演題に移ります．

大澤先生は，重症感染症病態の中で血液浄化療法

を行われて, PMX単独とCHDFを併用した両群を設

けて検討されたというお話でした．結論から言うと，

どちらも同じであったという事で良いのでしょう

か？ あるいは違うのでしょうか．

大澤結論からと言いますか，私共で検討した結果

ですが, CHDFを併用した方が重症でありました．

死亡については今回述べていませんけれども， どち

らの方が亡くなった数が多いかという事は，搬入時

の病態が違いますから何とも言えませんが, CHDF

を併用した群の方が死亡率が高いように感じられま

した．

相川症例の振り分けについて， ちょっと確認をし

たいのですが． これは例えば“くじ引き”のような

ものでは無くて，先生が示されたprotocol,すなわ

ち循環器不全があった場合にはCHDFを併用し，無

かった場合には併用しないというように，病状によ

って両群が振り分けられているのでしょうか．
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ったり心不全だったり, non-renalな部分で除水，水

分コントロールが必要な場合に非常に扱いやすいと

いうか， コントロールしやすい，重症患者さんの治

療過程のひとつだと思います．

田中PMXが有効であるか否かは， ここでは議論

しない事にします．有効な事もあれば，無効な事も

あるのは，先生方もご承知だと思いますので．

入院中，かなり経過が経った症例におけるPMX

の意義というのは， どういう所にありますか？

血圧が下がったら, !Ocatecholamine等を維持しなが

ら他の療法を”という事はないでしょうか．

大澤入院が大分長引いた時に，例えば重症熱傷で

何回も手術をしなければいけない，あるいは重症急

性膵炎でオープンドレナージを何回もするというよ

うな場合に，その度ごとにアタックで敗血症性ショ

ックになり得ると…. PMXは2回までという事があ

りますので，当然そういう重症病態ではCHDFの併

用をせざるを得ないと考えます．

田中何故このような質問をさせていただいたかと

いう事ですが．症例を見せていただいて，私共で行

っているのは殆ど下部消化管穿孔のみなんです．そ

れ以外に，今日先生がご提示された症例に対して

PMXを行った記憶は，私自身は無いんです．従っ

て，それらに対する有効性に興味があってお聞きし

ました．

会場から，何かご質問があればお受けします．

はい， どうぞ、

白井(日本大学） ひとつ，お聞きしたい事がござい

ます．

実は当施設でも今, PMX後にCHDFを下部消化管

穿孔などに取り入れているのですが． CHDFをやる

意義というのは， メデイエーターを除去するためな

のか，それとも水分管理をするためなのか，それと

もあくまでも生体内のmodulationを補助して,mod-

ulationを高めてあげるためにやるものなのか．私達

は最後に挙げた事を考えていまして， メデイエータ

ー除去などよりは，そちらではないかと思っている

のですが，先生の見解はいかがでしょうか．

大澤私も全く同意見です． メデイエーターは， 力

ラムの前後および除液の詳しいデータがないので，

メデイエーターを除去しているのかどうか，結論は

判りません．先生がおっしゃるように,modulation

という形，水分管理も含めて調節しているという風

に考えまして執行しています．

白井ありがとうございます．

田中演者の先生方から，何かご質問などはありま

せんか？

最近， うちではCHDFを回す症例数が極端に減っ

ています．極端に減っているというのは，減らして

いる訳ですが．減らしている，その大前提は水分管

理を厳密にやるという事です．水分管理を厳密にや

る事によって，溢水あるいはそれに類した症例を減

らすので,CHDFを回さなくても済んでいます．そ

の事は例えば，肝浮腫や腎浮腫あるいは腸管浮腫な

どの各主要臓器の浮腫そのものを抑制します．そし

て多臓器障害あるいは臓器障害でも発生する浮腫も

とれるという観点から，水分管理さえ非常に厳密に

やっていれば, CHDFをやる症例はもっと減って，

なお且つ患者さんにとっても良い方向に向かうので

はないかという印象を持っています．今日，本当に

知りたかったのは，水分総投与量とか，それによっ

てどのような影響があり，何故これを回さなければ

いけないのかを知りたかったのです．従って今後，

水分出納などを， もう一度同じようなプロトコール

でやっていただけると，会場の先生方にもさらに有

意義になると思いますので，ご検討いただければと

思います．

それでは，阿部先生のご演題に移りましょう．

阿部先生は，アルブミン吸着によって，血液浄化

をさらに次の段階へ進めさせようという事でよろし

いでしょうか？

阿部はい．

田中色々な問題， コスト面などがあるかと思いま

すが．

先生は今日， ビリルビンのお話しをされました．

それでは， ビリルビン以外で何を目的としています

か？

阿部ビリルビンを除去するのはどの位の威力があ
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l症例に対してアルブミンを5本使っているという事

で良いでしょうか．

阿部5～6本，その辺ですが，正確には8本くらい

使っている事もあります．

田中それを再生に持っていかれていると言うお話

しをされていましたよね．それは，再生ができてい

るのでしょうか？

阿部医師がずっと見ながら回していますが， 8時

間ほどでカラムの除去能が落ちてきますので・ カラ

ムの前後で差が無くなってきますので，新しく換え

ることによって…．

田中新しくというのは，新しいアルブミンに換え

るのでは無いですよね．

阿部アルブミン透析液を再生する所の活性炭の回

路を…．

田中それで， “再生”という意味は…？ アルブ

ミンにくつ付いているものが洗われるのでしょう

か？ アルブミンに色々なものがくつ付きますよ

ね．それによって吸着の効率が悪くなる訳ですね．

その悪くなったものを再生するためには， アルブミ

ンから外さなければいけませんが， どうやって外す

のでしょうか？

阿部それは， アルブミン透析機の所に活性炭吸着

筒およびビリルビン吸着筒を入れております・

田中その中にアルブミンを通すのでしょうか？

阿部アルブミン透析液を通します・

田中それで外れますか？

阿部はい、

田中どの位の比率で外れますか？

阿部24時間でどの位下がるかという事でよろしい

で.しようか．

田中ええ．

阿部24時間で大体30％ちょっと低下します・

田中という事は， 70％はくつ付き放しと…？

阿部血漿交換をやってもその位の除去だと思いま

すので．血漿交換と比較検討はしておりませんが，

血漿交換ですと短時間で下がりますので， リバウン

ドが生じます．それに比べて24時間でゆっくりと行

えばリバウンドは少なくてすみます．

るかという事がひとつの問題だと思います．私共は，

ビリルビンを除去するのは目的でなくて，ベッドサ

イドでリアルタイムに測れるものがビリルビン値し

かないと…． アルブミンが除去されているかを， ビ

リルビン値で推測しているという事です． ビリルピ

ンを抜くというよりは，毒素がこの位は抜けている

だろうと推定するための指標として考えています．

田中ですから，今私が伺ったのは， ビリルピンを

除去するという事ではなく，他のものを除去すると

いう事ではないかと…．

阿部データとして私共が持っていますのは，エン

ドトキシンとしてフェノールからクレゾール，後は

インドキシル硫酸などの， アルブミンに引っ付いて

血中濃度が上がっているような毒素なんですが．そ

れらをアルブミン透析液によって除去する事が可能

です．

田中それは， ビリルビン吸着カラムではくつ付か

ないのでしょうか？

阿部その時の実験では，活性炭吸着筒だけで…．

田中単なるDHPだけで…？

阿部はい．

田中その時にはアルブミンを使われていないので

すか？

阿部いえ． アルブミン透析液を使って， フェノー

ル類， インドキシル硫酸の除去効率を検討しており

ます．

田中それで, DHPと比べた場合はどうでしょう

か？

阿部ちょっとDHPとの比較はしておりません．

DHPの場合，血小板に対する影響とか，色々な仮説

がありますし，我々が今回提案していますアルブミ

ン透析液は，従来の透析でもある程度高性能であれ

ば，特殊な機器がいらないという事で，そういうも

のが無くてもできる治療法です．

田中仮に市販のものよりも5％のアルブミンを使

った場合，何バイアルくらいいるのでしょうか？

阿部先程示しましたアルブミン透析のボリューム

が大体lLで, 25%のアルブミンですから…．

田中あれは250ですよね．そうすると5本ですか．
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AUCという抗生物質療法に関するデータが必要と

なる訳ですけれども， コンパートメントが拡がって

しまって, PK/PDにも影響すると思います．その辺

のデータはどうなのでしょうか？ 例えばこれをや

るのであれば, proteinbindingの非常に高いものは

使わない方が良いとか，あるいはproteinbindingの

非常に高い抗生物質を使っている場合には，投与間

隔などを調整しないと抗生物質が効かなくなると

か，その辺の所はどうでしょうか？

阿部大変申し訳ありません．そういった所までは

まだ検討出来ておりません．

相川そうですか．抗生物質でsepsisの治療をしな

ければいけない時に，ご発表の方法では， “抗生物

質が全部取られてしまって，抗生物質が全然効いて

いない”という事があるかもしれませんので，その

辺のデータが出てくると良いと思います．予後のデ

ータを検討する時には重要だと思います．

阿部はい．ありがとうございます．

田中劇症肝炎の時にこの治療をやった場合，血漿

交換はいらなくなるのでしょうか？

阿部血漿交換というのは，色々な意味での副作用

と言いますか合併症があると考えております．その

理由として，非選択的に全て取ってしまう所がある

のではないかと…．それに比べて透析を使う場合，

透析膜のポアサイズを決める事によって，除去した

いものを多少選択する事ができると思います．

田中外国では， これだけで劇症肝炎などの治療を

行っているのでしょうか？

阿部あまり，血漿交換を積極的にされるという感

じではないようです． 日本では平澤先生を始めとし

て，血漿交換の治療を確立されているので，そうい

う治療が進んでいますけれども． こちらのデータも，

少しでも出して行きたいと考えています．

田中はい、

林(日本大学） このアルブミン吸着型の，アルブミ

ンを入れて吸着していくやり方の一番大きなファク

ターは, radicalscavenge作用が非常に強力であると

いう事が最近判ってまいりました． コウチビル活性

抑制とか， 応とか亜鉛などのradicalの殆どが取れる

田中ただ，それならば再生したとしても，次の使

用効率が非常に悪くなるという事ですね．

阿部時間とともに効率は落ちてきます．

田中会場から，ご質問はありますか．

はい， どうぞ、

長尾(日本大学） 明日のMARSの司会をやらなけれ

ばいけないのですが，全然判らないので．丁度良い

ので質問をさせてください．

MARSと，先生の所でやっているものは， まず，

何が一番違うのでしょうか？

阿部アルブミン透析という事では一緒なのですけ

れども,MARSの場合は専用の機械が必要だと言わ

れております．私共は，普通の透析機に輸注ポンプ

1台があれば，回路を繋げればどこででも可能です．

長尾身軽に行えるという事ですか？

阿部私共ではニプロさんと共同で専用の回路を作

ってしまったのですが．専用の回路を使って， 24時

間可能な形で行っております．

長尾それから， これの適応は大体肝不全でしょう

か？

阿部肝不全がメインです．後は急性肝不全，劇症

肝炎などが中心になると思います．

長尾多臓器不全の肝不全にも有用でしょうか．

阿部はい．実際に腎臓の腎補助としての作用もあ

ります．

長尾MARSでは， こんなに長くやりませんよね．

阿部MARSの場合，彼らは「24時間やる事も可能

だ』と表現していますが，効率から考えても12時間

くらいで落ちてきて，そこから後は回っているだけ

ではないかと考えます．

長尾そうすると，呼び名が変わるだけで，原理は

殆ど変わらないと理解してよろしいでしょうか？

阿部はい．

長尾ありがとうございました．

相川非常に画期的な方法が行われるようになって

きたという事ですね．

主にsepticMODSに使う場合の基本的な質問です

が．抗生物質を使っていますと，抗生物質はアルブ

ミンにかなり吸着されているので，血中濃度とか，
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傷面積が大きい程，侵襲が強いはずなんです．受傷

直後は熱傷面積に比例して抗炎症性cytokineは上昇

しますが，炎症性cytokineはそこではほとんど上昇

しません．そして，一旦抗炎症性cytokineが上昇し

ますが，今度感染症を合併してくると，感染の重症

度に応じて抗炎症性cytokineも炎症性cytokineも殆ど

パラレルに動きます．

田中先生は生体の中で， どちらが悪者だと思われ

ますか？ これは人によって色々と考え方が違うか

と思いますが．先生は，炎症性cytokineが真の悪者

なのか，あるいは抗炎症性cytokineが真の悪者なの

か，いずれをお考えでしょうか？

遠藤血中測定してみるものに関しては，私は判ら

ないと思います． ただ血中測定されるのは，侵襲が

加わった局所で産生されたものが血中に来ておりま

すから，侵襲の度合いは良く反映されていると思い

ますが．

田中最終的に， このような液性因子が生体の中で，

当然のことながらひとつの炎症反応を形作っている

ものを形成しているかと思うのですが．生体が，多

くの臨床例においてこのように大きく変動する，そ

の真の意味というのは， インフラメーションとイン

フェクシヨンを考えた場合に， インフェクションの

際に非常に強くなってくるであろうと思います．そ

の際に最も大切な事は，やはり免疫能でしょう．従

っていかに免疫を維持するか．先ほどの藤島先生の

お話とも関連してきますが，炎症性cytokineという

ものが,Thlに非常に大きく関与している訳ですよ

ね．そして細胞免疫に対して炎症性cytokineという

ものが賦活し，抗炎症性cytokineはそれに対して，

抑制する…．そういった事を考えた場合はどうなの

でしょう．やはり炎症性cytokineだけを抑制しても

駄目だし， なおかつ抗炎症性cytokineだけを抑制し

ても治療にはなりません．どのような治療が一番良

いのでしょうか？

遠藤非常に難しい質問ですね．

一番は， タイミングを失わない事ですね． ターゲ

ットは何でもそうですが，早期に， タイミングを失

わない治療をする．それから比較的やりやすいのは，

というのが判ってきています．多分先生がお使いに

なったのはひとつのアプローチであって，相川先生

がご指摘になったように，非常に広い意味の治療の

展開になっていくと思います．相川先生が非常に鋭

いと思いましたのは，抗生物質の約8割はアルブミ

ン結合型なので，抗生物質の機能も当然そこで変わ

ってきますし，亜鉛も変わってきます． アルブミ

ン・バインデイングをスカビンジーに関連している

薬とか，活性酸素とかラジカルとか，そういうもの

は全部パターンが変わってくるので， これはこれか

らの非常に大きな研究テーマ，ブロードな範囲の研

究テーマになるのではないかと思います．

田中先生も色々と鋭いご指摘をなさっていますけ

れども， これは， これから日本でも大きく展開が変

わってくるひとつのアプローチだと思いますので，

また色々な情報を集めて提示していただければと思

います．ありがとうございました．

田中ありがとうございました．

私が，多少の含みをもってご質問した事について

ですが． 日本では，血液製剤の約60％以上を輸入に

頼っていますが， アルブミンの使用量が非常に多い

です．その中で，仮に“このような治療が日本で普

及した場合…” という事を心の中で思いながら質問

をしていた次第です．

それでは，遠藤先生のご演題に移ります．

遠藤先生にお聞きするのは失礼なのでやめようか

とも思いましたが，会場の先生方の手前，判り易く

ご質問させていただきます．先生にも判り易くお答

えをいただければと思います．

結論から言えば，今日先生がお示しになった殆ど

の液性因子というものは，重症病態において上がる

という事でよろしいでしょうか？

遠藤そうですね．

田中炎症性と抗炎症性のバランスは，測られてい

る時点では同じような動きにも見えるのですけれど

も， タイミング的にずれているのでしょうか？

遠藤熱傷の症例を出しましたけれども，熱傷の場

合は，炎症性cytokineと抗炎症性cytokineは受傷の直

後は生体に対して非常に侵襲が強い訳です． また熱

丘3
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原特異的免疫が出来ている段階と，両方に関係があ

ります．白血球が最初に菌を食ってくれなくては困

る訳ですから， 白血病の患者などでは感染症で亡く

なってしまう事もあります． しかし白血球が動いて

Th2を誘導したり，あるいはchemokineが白血球を誘

導したりする事によって，逆に炎症により肺が悪く

なってしまう．ですからそれが，悪者か善玉なのか．

Th2が善玉なのか，あるいはchemokineの段階が善玉

なのか．あるいはTh2のcytokineが善玉なのか，悪玉

なのか．そういう事に関してもこれから良く検討さ

れていくでしょうけれども，極めて複雑なネットワ

ークの下に制御反応，あるいはネガティブフィード

バックが関わってきます．

今日は，ひとつの切り口，側面からのデータが判

って，ひとつ進歩したというのが，私の印象です．

会長は，結論を出すようなシンポジウムとおっし

ゃっていましたけれども，限られた時間で， このよ

うな非常にスコープの広い問題について結論を出す

事も出来ませんので，会長にもご了解をいただける

と思います． しかし，本日は新しいいくつかのデー

タ，臨床で先生方が今まで研究なさってきたデータ

が発表されまして，それらについて田中先生が色々

と上手く引き出してくださいました． これを元にし

て更にこれから検討を続けていただきたいと思いま

す． またいくつかの示唆を得られたという事では非

常に有意義なシンポジウムだったと思います．

あらためて演者の先生方，特に指定演者としてお

引き受けくださいました遠藤先生， またこのような

機会を設けてくださった会長と，活発な議論をして

くださった会場の先生方にも感謝いたしまして， こ

のシンポジウムを終了したいと思います．

ありがとうございました．

cytokineを抑制するのはステロイドですね． ステロ

イドを上手く使えば抑制できると思います．免疫能

を抑えすぎずに，炎症性cytokineなどの産生を抑え

られると…．

田中藤島先生にお聞きしたのですが．樹状細胞が，

このような重症病態で，その数や機能という面で注

目されているという事ですが，先生はそちらの方面

のお仕事はまだされていませんか？

藤島まだしておりません．

田中会場から，何かご質問はありますか？

相川田中先生から，非常に厳しいクリテイカルな

質問をしていただきました．厳しいと言いますのは，

はっきりとした答えを求めるような質問を4人の先

生方にしていただいたので，今日のデータの解釈が，

皆さんも判りやすかったと思います．田中先生が，

判りやすくするために，あえてそのようなご質問を

してくださったことを有難く思います．

私も歳をとってきますと，段々とconceptualにな

りまして， どちらが善玉でどちらが悪玉かとか’ ど

ちらが炎症性でどちらが抗炎症性かとかは，色々な

データをみているとクリアカットに判らなくなって

しまいました．やはり悪玉・善玉論というのは，物

事を判りやすくするために，あるのだと思います．

炎症を抑えればそれで良いのか．先程も言いまし

たけれども，炎症は外敵の侵入に対して防いでいる

のですが，それに対して体は代償を払っている．で

きれば外敵が侵入してもすんなりと治れば，風邪の

時にも苦しくないと思います．あるいは創を治すた

めに炎症という代償を払っているのかもしれませ

ん．その辺のところが非常に難しいと思います． ま

た，免疫が大事だという点でも，非特異的免疫， 白

血球あるいは貧食細胞が出て行く免疫の段階と，抗

5￥



日本救命医療学会雑誌Vol, 192005

＜原著＞

人工呼吸管理チャートの整備と

人工呼吸管理法の院内標準化への試み

関西医科大学高度救命救急センター

北澤康秀 小杉 隆(臨床工学士）

市立岸和田市民病院

亀井有子(重症集中ケア認定看護師） 吉田豊誠(臨床工学士） 田中博之

呼吸管理チャートは経過記録・重症記録とは独立した書式として診療録に含められている．関

西医大高度救命センターにおいては，機種別チャートを用い，記載項目は日時・設定・実測

値・計測値・アラーム設定・BGA・痕性状・肺音・PTコメント・体位指示・署名としてきた．

1枚ですべてのモードに対応し，呼吸状態全般が把握できるが，記入の煩雑さが問題とであっ

た．著者らは岸和田市民病院において，業務標準化の一環として，院内での人工呼吸器運転方

法を従圧式に一本化した．それに伴い，チャート記載項目を可能な限り削減し， 日時・設定・

実測値・特記欄(含BGA) ・医師署名・看護師署名とした．周知徹底のために，医師・看謹師・

臨床工学士による院内ラウンドを実施している．その結果，呼吸管理に関するインシデントが

減少し，診療科による呼吸管理法のバラツキもなくなり，院内標準化が達成された．

人工呼吸器運転業務の簡素化と安全対策には，岸和田市民病院方式のような呼吸器運転法の標

準化と院内ラウンドが有効と考えられた．

KeyWords:呼吸管理チャート，呼吸器ラウンド，標準化

れで選択した項目を記載している現実に加え，人工

呼吸器運転に関わるインシデント ・アクシデント報

告が少なくなかった．それらの問題解決の目的でワ

ーキング・グループを結成し，運転方法の標準化・

統一チャートの整備・運用状況の検証ラウンドから

なる院内呼吸管理システムを構築したので，その概

要と運用状況を報告する．

【はじめに】

人工呼吸器を用いた呼吸管理は生命維持治療であ

り，その運転記録は，必要事項を網羅した人工呼吸

管理チャート （以下チャート）に記載されるべきで

ある．岸和田市民病院では院内統一のチャートがな

く， カルテ記録用紙や重症記録の中に各病棟それぞ

Revisionoftheventilatordrivingchartandamalfbrthestandardizationofventilatordrivingmethod.
YasuhideKITAZAWA(DepartmentofEmeIgencyandCriticalCarEMedicine,KansaiMedicalUniversity)etal.

”
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図1 関西医大のチャート （エビタ4用）

棚曽理(EVita4No. ) (名前： ）
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【結果】【対象と方法】

関西医科大学救命センターではエビタ4とサーボ

300を主力機として使用しており，それぞれに対し

専用の書式のチャートを揃えている．同施設のエビ

タ4用のチャートを図1に呈示する．基本的な構成と

して， まず設定モード選択欄があり，あらゆるモー

関西医科大学救命センターと岸和田市民病院の両

施設におけるチャートを比較検討する．次に，岸和

田市民病院における，院内統一チャートを利用した

人工呼吸器運転方法の院内標準化プロジェクトを紹

介報告する．
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図2岸和田市民病院のチャート
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換気量の実測記載とが必須になるl).いずれのモー

ドでも記載の意味がない項目が生じてしまう．アラ

ーム設定と無呼吸時呼吸様式の記載欄もあるが，基

本設定値を申し合わせておけば，省略して業務を簡

素化することも可能である．

岸和田市民病院では，エビタ2とエビタ4とサーボ

300を主力機として使用しているが，全機種共通の

チャートを用いることとした（図2)．基本的な構成

ドに対応可能な書式になっている．次に設定値記入

欄があり，続いて実測値記入欄がある．設定値記入

欄と実測値記入欄の項目は必須記入項目と非必須項

目とを含んでいるが，その構成は選択されたモード

により自ずと異なる．例えば従量式強制換気を基本

とするモードでは1回換気量の設定記載と気道内圧

の実測記載が必須になる')．他方，従圧式強制換気

を基本とするモードでは気道内圧の設定記載と1回

57
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図3岸和田市民病院のチャート （設定値・測定値欄）
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として， まずチェックボックス式の機種欄があるが，

呼吸モードの選択棚はなく，院内統一基本モード

(従圧式強制換気によるSIMV)があらかじめ印刷さ

れている． アラーム設定と無呼吸時呼吸様式につい

ては，基本設定値を申し合わせて省略している．設

定値記入欄と実測値記入棚の部分を図3に呈示する．

呼吸モードの院内統一により記載欄が簡素化されて

いる．個別症例に対する要チェック項目は，空欄を

利用する事とした．

両施設のチャートの比較を表1に呈示する．記載

項目数の違いが明白である．

表1 呼吸管理チャートの施設間比較

【呼吸器ラウンド】

著者らは岸和田市民病院において，人工呼吸器運

転の基本モードを院内統一し（従圧式強制換気によ

58
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実
測

呼吸回数f(10-20) b/W
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施設 関西医大 岸和田市民

使用機種への対応 個別書式 統一書式

呼吸モード記載欄 あり なし

アラーム設定記載欄 あり なし

apneaventilationの
様式記載欄

あり なし

設定値項目数 18 7

実測値項目数 9 5

ガス分析記載欄 あり あり

記載者サイン欄 あり あり
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3に呈示する． ラウンドを重ねた結果，チャート記

載率はほぼ100％になり，人工呼吸器運転に関わる

インシデントレポートは機械故障を除いてほぼ皆無

となった．

図4ラウンド内容

CEより呼吸器使用患者の状況報告

且
日程調節

且
当日、ラウンドの予告

且
直前に病棟への電話連絡
(主治医,担当看護師の準備依頼）

－口
チェックリストを用いてラウンド

ー□
現場で直接指導､アドバイス
（主治医と担当看護師へ）

」 ［
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【考案】

人工呼吸器の運転記録は，必要事項を網羅した人

工呼吸管理チャートに記載されるべきであるのは言

うまでもない． しかしながら，院内に複数の機種が

あり，呼吸モードの選択が主治医の裁量に委ねられ

ている現状では，あらゆるニーズに答える共通チャ

ートの作成は困難な作業と言わざるをえない． さら

に，チャート内の記載欄から個別患者．個別機種．

個別モードに応じて必須項目を抽出する作業も，記

載者を惑わせるものになりかねない．関西医大のチ

ャートはそのような困難さを内包している．

業務の簡素化と安全対策のいずれの視点から見て

も，共通チャートの作成と運転様式の院内標準化は

表裏一体の作業になる．岸和田市民病院では， まず

人工呼吸器の運転モードを“従圧式強制換気による

SIMV''に標準化した．従圧式強制換気法への標準

化により，設定値記載項目を気道内圧系（設定吸気

圧, PEEP,呼吸補助圧） と時間系（強制換気回数，

吸気時間，立ち上げ時間） と酸素濃度とに絞り込む

ことが可能になった． さらに実測値記載欄について

は，換気量系（分時換気量，強制換気時の1回換気

るSIMV),簡略化されたチャートの運用を開始した．

人工呼吸器の運転開始時には臨床工学士を立ち会わ

せるのを原則とした． システム周知のための院内講

習会を頻回に実施するとともに，運用を徹底させる

ための院内呼吸器ラウンドを実施している． ラウン

ドの目的，構成要員，実施間隔を表2に呈示する．

およそ月1回の頻度で全病棟を回診している． ラウ

ンドのチェック項目と，開始半年後の評価結果を表

表2呼吸器ラウンド

◆目的:安全な人工呼吸器使用法の推奨
人工呼吸器使用患者のケアの向上

◆ラウンドメンバー：

医師2～3名(救急診療科,呼吸器科）

看護師2～3名(重症集中ケア認定看護師含む）
CE1名

◆ラウンド曰程:1回／月(不定期）
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表3呼吸器ラウンドのチェック項目と評価結果

底させることが，結果的に標準化の徹底に役立った．

医療の世界で標準化はトレンドである． クリニカ

ルパスもNSTs)もしかりである．個々の担当医を頂

点とした上意下達的医療から，共通認識を基盤にし

た各職種プロからなるチーム医療へと変遷しつつあ

る．標準化作業は，チーム医療を円滑に行う上にも，

安全対策のためにも不可欠な要素である．標準化が

目指すのは，最低限の基本の統一である．標準化の

徹底が患者に応じた個別の対応を阻害し主治医の裁

量権を侵害すると捉えるスタッフも依然として存在

するが，基本を十分理解した上での対応策が明示さ

れるならば，その個別対応策は標準化チームからも

当然許容される．

量， 自発十補助換気時の1回換気量）に絞り込むこ

とが可能になった. SIMVへの標準化により，①深

セデーション時は1MV,②ウィーニング期間は

SIMV,③ウィーニング完了期はCPAPという伝統的

な呼吸モードの流れからも脱却できた．つまり全て

の時期でSIMVを採用し，強制換気回数を①期は16

回程度，②期間は漸減，③期は0～0.5回とすること

で，簡素な流れが構築できることになった．

院内ラウンドには医師・看護師・臨床工学士それ

ぞれの観点からの項目を集成したチェックリストを

作成利用しているが，安全対策が主たる目的である

ことは言うまでもない2)~4)． ところが，簡素なチャ

ートを作成し，院内ラウンドを通じてその記載を徹

60
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【結語】

医師・看護師・臨床工学士からなる呼吸対策管理

チームを組織し，呼吸管理チャートの整備と院内ラ

ウンドを行うことにより，呼吸管理法の院内標準化

が達成された．
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経動脈的熱希釈法によって得られる

肺血管透過性指数によるALIMRDSの診断の試み

奈良県立医科大学高度救命救急センター

福島英賢 關 匡彦 中村達也 村尾佳則

奥地一夫

【背景と目的】急性呼吸窮迫症候群（以下ARDS)は1994年のアメリカ・ヨーロッパ合同カン

ファレンスにてその診断基準が定められた．急性発症, PaO2≦200mmHgの低酸素血症，胸部

レントゲンにて両側のびまん性侵潤影，左房圧上昇の臨床所見がない，の4項目から診断され

るが，本診断基準にはいくつかの問題点が指摘されている．中でも，胸部レントゲンの両側び

まん性浸潤影，左房圧上昇の臨床所見がない，の2項目に関しては診断が暖昧となる可能性を

含んでいる．今回我々は当院高度救命救急センターICUに入院した呼吸不全症例のうち，経動

脈的熱希釈法を用いて肺血管外水分量を測定し，これを元に肺血管透過性を測定し,ARDSの

診断を試みたので報告する．

【対象と方法】当院高度救命救急センターICUに入院した胸部レントゲン上両側肺野に浸潤影

を認めた呼吸不全11例（男性8名，女性3名．平均年齢53歳)．大腿動脈より挿入したカテーテ

ルを用いて経動脈的熱希釈法を用いて肺血管外水分量指数（以下EVLWIml/kg),胸腔内水分

量指数（以下ITBVIml/m2)を測定し，肺血管透過性指数:PulmonaryVascularPermeability

Index (以下PVPI=EVLW/ (ITBV-PBV),PBV:肺血管内容量）を求め、 P/Fratio,胸部レン

トゲン所見からアメリカ・ヨーロッパ合同カンファレンスの診断基準を用いてALI/ARDSかそ

れ以外かに分類する．

【結果】平均EVLWIは20±7ml/kg,平均ITBVIは1591±578ml/m2,平均PVPIは3±1,平均P/F

ratioは131±59であった． このうち, ITBVIが1200ml/m2以下, PVPI>3を満たしたのは3例で，

ALIが1例,ARDSが2例であった．

【考察と結語】経動脈的熱希釈法によって得られた肺血管透過性冗進を用いてALI/ARDSの診断

を試みると，診断基準を満たす症例は少数に絞られた．臨床所見に加えて肺血管透過性を加味

していることから，厳密に診断できる可能性がある． しかし本法で得られる肺血管透過性がど

の程度正確に病態を表しているかはさらに検討を要する．
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ICUにおける人工呼吸器関連肺炎

北里大学医学部救命救急医学

相馬一亥

北里大学病院ICUでのVAP発症率，原因菌について検討し，文献的な考察を行った．VAPの診

断は，気管挿管後48時間以降に胸部X線上新たな陰影の出現，炎症反応の出現あるいは増悪、

肺酸素化能の低下，膿性気道分泌物の出現とした．原因菌は直接吸引渡あるいは気管支肺胞洗

浄液(BALF)で定量培養を行い， それぞれ106,104/CFU以上とした． さらに人工鼻の効果に

ついて患者側ならびに人工呼吸器回路側の細菌学的検討を人工鼻装着48時間後まで検討した．

VAP発症率は77例中14例(18.2%)で，気管挿管4日以内の早期ならびに5日以降の晩期VAP

はそれぞれほぼ同比率であった．原因菌では早期VAPは抗菌薬の感受性は良好であったが，晩

期VAPは文献と同様に耐性菌の頻度が高かった．抗菌薬の選択は本院ICUでの月毎の細菌培養

結果と抗菌薬感受性から日本呼吸器学会編集によるガイドラインを参考に行った．人工鼻は48

時間までは人工呼吸器回路側では細菌培養は陰性であり， 48時間までの安全性を確認した．

KeyWords:VAP,院内肺炎，抗菌薬，耐性菌

はじめに 表1 ICU患者の特徴

重症の救急患者や集中治療室(ICU)に入室して

いる患者の多くは種々の原疾患や病態による侵襲に

より炎症性メディエータとともに抗炎症性メデイエ

ータといわれるIL-10,IL-lreceptorantagonistなどの

サイトカインの分泌により全身性の免疫能低下

(immunoparalysis)があり， また気管挿管により人

工呼吸管理を行う頻度が高く，気管挿管自体により

咳嗽や粘液線毛輸送系が抑制され，局所免疫能も低

下している（表1)． この免疫能の低下とともに患者

には侵襲的処置が行われ，加えて抗菌薬が先行して

投与されている機会も多く，常在細菌叢の撹乱から

全身免疫能↓－し

局所免疫能↓ぐ－し

侵襲に伴う炎症性サイトカインの作用とともに抗炎症性サイ
トカインの産生による全身免疫能の低下，ならびに気管挿管

による局所免疫能の低下が潔められる．

VentilatoFassociatedpneumonia(VAP)ingeneIalintensive-careunits.
KazuiSOMA(DepartmenlofEmeIgencyandCriticalCareMedicine,KitasatoUniversity,SchoolofMedicine)
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図1 当院ICUでのVAP発症率VAPの発症機序 ついても指針はあるが1),確立されたものがない現

状である. VAPの当院での治療も含めた現状と， さ

らに予防策の一つとしての人工鼻の効果を検証し

た．

2002.1/1～6/30

1CU入室;465例

48時間以上の呼吸管理；77例
対象および方法

VAP発症; 14例(18.2%)
北里大学病院ICUで2002年11月1日から6月31日ま

での6ヶ月間におけるICU入室465名のうち48時間以

上の呼吸管理を行った77例を対象とし, VAP発症率

と原因菌の検討を行った．本院のICUはgeneral lCU

であり，定床12床で運用されている.VAPの診断は

気管挿管による人工呼吸開始48時間以降に発症した

肺炎とし，気管挿管，人工呼吸管理前に肺炎はない

ことが前提である．発症時期により気管挿管4日以

内の早期VAPと5日以降発症の晩期VAPに分類した．

臨床的①発熱白血球増多,@PaO2の低下，③胸部

X線写真での異常陰影の出現と持続，④膿性気道分

泌物が認められた症例とした．なお，胸部x線写真

での異常陰影が2-3日以内で消失を認めた症例は除

外した．原因菌の診断は気管挿管チューブからの気

道分泌物の直接吸引疾の定量培養により106CFU/ml

以上，気管支肺胞洗浄(BAL)施行例では定量培養

により104CFU/m1以上の結果が得られたものとし

た．

setVAP

onsetVAP

腸内細菌を主にした内因性細菌定着（コロニゼーシ

ョン)，そして医療従事者や医療機器からの外因性

細菌定着のリスクが高い特徴がある・人工呼吸器関

連肺炎であるVAPは集中治療領域において最も多い

院内感染症であり,VAPの合併により死亡率や入院

期間，医療費のすべてが増加することが知られてい

る．近年本邦でも注目されつつあるが，わが国にお

けるVAPの発生率や原因菌など疫学データの報告は

少なく実態は明らかではない． また,診断，治療に

表2 VAPの原因菌

(数字は検出数）

EarlyonsetVAP LateonsetVAP

[Grampositive]

Staphylococcus 2(MssA1,sP1) Staphylococcus 3(MRsA1,sP2)

＆〃e""2""〃e(non-PRSP)1
[GIamnegaitive]

Hj"/7"e"Z"e5(non-BLNAR2,BLNAR3)

RaerMz"asa1
AcinetobacterSP1

Hj"""e"Z"e(BLNAR)1

R"er囎加“a1
Enterobacter2(cloacael,sp1)

※SP;species

BLNAR;B-laCtamasenegatiVeampicillinresistant

PRSP;penicillinresistantStreptococcuSpneumoniae
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