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研究成果の概要（和文）： アドレナリンとバゾプレッシンは心肺停止時に使用することが推奨されていた。こ
の研究の目的は、アドレナリンとバゾプレッシンが正常な脳血管に与える影響と、脳虚血再灌流後の脳血管に与
える影響を調べることである。
 アドレナリンとバゾプレッシンは正常な脳血管に与える影響を認めなかった。アドレナリンはバゾプレッシン
とコントロールと比較し、脳虚血再灌流後の脳血管収縮に拮抗する作用を認めた。

研究成果の概要（英文）：Adrenaline and Vasopressin were recommended to use during cardiopulmonary 
resuscitation. The aims of the present study were to evaluate the direct effects of adrenaline and 
vasopressin on cerebral pial arterial diameter changes in the normal states and during 
ischemia-reperfusion period.
 Adrenaline and Vasopressin exerted no direct action on cerebral pial artery in the normal state. 
Adrenaline increased cerebral pial arteriolar diameter at compared with vasopressin and control in 
the ischemia-reperfusion period.

研究分野： anesthesiology

キーワード： cranial window
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１．研究開始当初の背景 

心肺蘇生時に使用されるアドレナリン、バ
ソプレッシンは、心肺蘇生時に使用され蘇生
の成功率を上げる。しかし、心肺蘇生後再灌
流時の脳血流や蘇生後の脳組織にどのよう
な作用を及ぼしているのかは未だ検討され
ていない。 
 

２．研究の目的 

（１）①この研究の目的は、脳虚血灌流後に
おいてアドレナリンとバゾプレッシンのど
ちらに脳保護作用があるのか調べることで
ある。 
ニホンシロウサギの脳虚血再灌流モデルを
もちいて、アドレナリン、もしくはバゾプレ
ッシンが脳虚血再灌流後に脳に与える影響
を、クラニアルウインドウ法による脳血管径
の計測により検討する。 

    ②①の研究から、アドレナリンには脳
虚血再灌流後の血管収縮を拮抗する作用を
認めた。これが、α１、α2、β１、β２の
どの作用によるものか不明である。そこで
landiolol（β１拮抗薬）にも脳神経保護作用
があることが報告されていることから、
landiolol が脳虚血再灌流後に脳に与える影
響を、クラニアルウインドウ法による脳血管
径の計測により検討した。 

 

３．研究の方法 

（１）①アドレナリン、バゾプレッシンの正
常な脳血管径への直接作用をクラニアルウ
インドウ法による脳血管径の計測により検
討する。 

ニホンシロウサギの麻酔はペントバルビ
タール 20mg/kg 静注で導入後、5mg/kg/h 持
続静注で維持した。ウサギの耳から静脈ライ
ンを、大腿動脈より動脈ラインを確保して、
気管切開を行い人工呼吸管理した。気管切開
の後 PaCO2 が 35～45 mmHg になるよう呼吸条
件を設定した。ウサギを腹臥位にして頭部を
切開し、クラニアルウインドウを作成した
（図１）。 

 10-9 から 10-4 mol/L のアドレナリンもし
くは、10-11 から 10-6 mol/L のバゾプレッシ
ンをクラニアルウインドウに灌流した。アド
レナリンもしくはバゾプレッシンを灌流す
る直前の血管径をコントロールとし、薬剤灌
流後 5分経過したところで血管径を測定した。
同時に、血圧、心拍数、体温、血液ガス、電
解質、血糖も測定した。その後、脳灌流液を
30 分還流したあと、異なる濃度のアドレナリ
ンもしくはバゾプレッシンを投与すること
を繰り返した（図 2）。脳血管径は KEYENCE 
VHX-500F ™を用いて測定した（図 3）。 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

（図２） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

②アドレナリン、バゾプレッシンの脳虚血再
灌流後の脳血管径への直接作用をクラニア
ルウインドウ法による脳血管径の計測によ
り検討する。 
ニホンシロウサギの麻酔はペントバルビタ
ール 20mg/kg 静注で導入後、5mg/kg/h 持続
静注で維持した。ウサギの耳から静脈ライン
を、大腿動脈より動脈ラインを確保して、気
管切開を行い人工呼吸管理した。 
 脳虚血・再灌流は、腕頭動脈、左総頸動脈、
左鎖骨下静脈を 15 分遮断し遮断解除するこ
とで作成した。脳虚血開始後 10 分で 10-5 
mol/L のアドレナリンか、10-7 mol/L のバゾ
プレッシンか、脳灌流液（aCSF）をクラニア
ルウインドウ内に灌流した。脳虚血直前、脳
虚血中、再灌流後 5、10、20、40、60、80、
100、120 分後に血管径を測定した。同時に、
血圧、心拍数、体温、血液ガス、電解質、血
糖も測定した（図４）。 
 
 
 
 
 
 
 

 
（図４） 

 
③ランジオロールの正常な脳血管径への直
接作用をクラニアルウインドウ法による脳
血管径の計測により検討する。 

 ニホンシロウサギの麻酔導入と維持、呼吸
管理、クラニアルウインドウの作製などは上
記方法と同様に行った。 
 10-14 から 10-4 mol/L のランジオロールを
クラニアルウインドウに灌流した。ランジオ
ロールを投与する直前の血管径をコントロ
ールとし、薬剤灌流後 5分経過したところで
血管径を測定した。同時に、血圧、心拍数、
体温、血液ガス、電解質、血糖も測定した。
その後、脳灌流液を 30 分還流したあと、異
なる濃度のランジオロールを投与すること
を繰り返した(図 5)。脳血管径は KEYENCE 

クラニアルウインドウ 

（図 1） 

KEYENCE VHX-500F ™ 

（図３） 



VHX-500F ™を用いて測定した。 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

（図５） 

 

④ランジオロールの脳虚血再灌流後の脳血
管径への直接作用をクラニアルウインドウ
法による脳血管径の計測により検討する。 
  ニホンシロウサギの麻酔導入と維持、呼
吸管理、クラニアルウインドウの作製などは
上記方法と同様に行った。脳虚血・再灌流は、
腕頭動脈、左総頸動脈、左鎖骨下静脈を 15
分遮断し遮断解除することで作成した。脳虚
血開始後 10 分で 10-6 mol/L のランジオロー
ル、または脳灌流液（aCSF）をクラニアルウ
インドウに灌流した。脳虚血直前、脳虚血中、
再灌流後 5、10、20、40、60、80、100、120
分後に血管径を測定した。同時に、血圧、心
拍数、体温、血液ガス、電解質、血糖も測定
した（図６）。 

 
 
 
 
 
 
 

 
（図６） 

 
４．研究成果 
（１）①血圧、心拍数、体温、血液ガス、電
解質、血糖に有意差を認めなかった。 

アドレナリン、バゾプレッシンは正常な脳
血管径に影響を与えなかった（図７,図８）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
（図７） 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
（図８） 

 
②それぞれの群間で、血圧、心拍数、体温、

血液ガス、電解質、血糖に有意差を認めなか
った。 
バゾプレッシンはコントロールと比較し

脳虚血-再灌流後の脳血管径に与える影響は
認めなかった。一方、アドレナリンは、コン
トロールと比較し、脳虚血-再灌流後の脳血
管収縮に拮抗する作用を認めた（図９）。 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
(*；vs control, +; vs vasopressin) 

（図９） 
 
結論 
アドレナリンのクラニアルウインドウへ

の投与は、脳虚血-再灌流後の脳障害の一因
である持続的脳血管収縮を抑制した。アドレ
ナリンの投与により、持続的脳血管収縮を抑
制することで、脳障害を軽減する可能性が示
唆された。 
 
③それぞれの群間で、血圧、心拍数、体温、
血液ガス、電解質、血糖に有意差を認めなか
った。 
10-8 から 10-4  mol/L で、コントロールと

比較し脳血管径が拡張した（図１０）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（*; vs control） 

（図１０） 
 
④それぞれの群間で、血圧、心拍数、体温、
血液ガス、電解質、血糖に有意差を認めなか
った。 
 コントロール群は、ベースラインの血管径
と比較すると、脳虚血-再灌流後の血管径は
収縮する傾向を認めた。 

ランジオロール群は、ベースラインの血管
径と比較すると、脳虚血-再灌流後の脳血管
径は拡張する傾向を認めた。 

ランジオロール群は、コントロール群と比
較し、脳虚血-再灌流後の脳血管を拡張する
作用を認めた（図１１）。 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
（*; vs control, +; vs base line） 

（図１１） 
 
結論 

ランジオロールのクラニアルウインドウ
への投与により、脳虚血-再灌流後の脳障害
の一因である持続的脳血管収縮は認められ
ず、血管径は拡張した。ランジオロールの投
与により脳血管を拡張することで、脳虚血再
灌流後の脳障害を軽減する可能性が示唆さ
れた。 
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