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研究成果の概要（和文）：　院外心肺停止症例で、病院前アドレナリン投与量で3群（投与無し、1mg、2mg）に
分け比較した結果、2mg投与群の血中アドレナリン濃度は最高だったが自己心拍再開に差はなく、病院前アドレ
ナリン投与無群では、自己心拍再開有群は無し群に比較して来院時血中アドレナリン濃度が有意に低値だった。
これらの結果から、血中アドレナリン濃度上昇は直ちに自己心拍再開獲得に影響しない可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）： Patients with OHCA transferred to our hospital between July 2014 and July 
2017 were analyzed. The plasma levels of catecholamines were measured using blood samples obtained 
immediately upon arrival at the hospital and before the administration of adrenaline (Ad). Patients 
were divided into 3 groups based on the prehospital administered dosage of Ad: no prehospital 
administration (group Z, n=96); 1 mg of Ad (group O, n=38); and 2 mg of Ad (group T, n=11). Group T 
exhibited the highest plasma levels of Ad with a statistically significant difference, however, 
there were no significant difference in the rate of ROSC among the 3 groups. In addition, patients 
in group Z were divided into 2 groups: ROSC(+)(n=34) and ROSC(-)(n=62) groups. The plasma levels of 
Ad and noradrenaline were significantly lower in the ROSC(+) group.
 Tanking those results into considerations, increased levels of Ad in the plasma may not be 
associated with the acquisition of ROSC in patients with OHCA.

研究分野：救急医学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
　2021年6月に発行された日本蘇生協議会「蘇生ガイドライン2020」において、「心肺蘇生中にアドレナリンを
投与することを推奨する（強い推奨、エビデンスの確実性：低い、Grade 1C）」と記されているが、一方で「心
肺停止症例へのアドレナリン投与に関する神経学的転帰への影響は不確実なまま」とも記載され、その臨床的意
義に関してはいまだcontroversialである。
　本研究結果は、心肺停止症例での血中アドレナリン濃度上昇が直ちにROSC獲得に関連しない可能性を示唆して
おり、今後の心肺蘇生における血管収縮薬確立に大きく寄与する内容であり、その学術的および社会的意義は極
めて大きいと考える。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

2015American Heart Association Guidelinesでは、心肺蘇生における血管収縮薬の役割につ
いて、 
・Standard-dose epinephrine (1mg every 3 to 5 minutes) may be reasonable for patients in 
cardiac arrest 
と記載されている 1, 2)。 
また、日本蘇生協議会（JRC）蘇生ガイドライン 2015では、 
・心肺停止（CPA）患者に標準用量のアドレナリン投与を提案する（弱い推奨、非常に低いエビ
デンス） 
とされている 3)。 

CPA 症例に投与する血管収縮薬としてアドレナリンが選択されるが、その効果に関しては未
だ controversialであり、また、CPA状態での血中カテコラミン濃度も不詳な状況であった。 
 
２．研究の目的 
2021 年 6 月に発行された日本蘇生協議会「蘇生ガイドライン 2020」において、「心肺蘇生中に
アドレナリンを投与することを推奨する（強い推奨、エビデンスの確実性：低い、Grade 1C）」
と記されているが、一方で「心肺停止症例へのアドレナリン投与に関する神経学的転帰への影響
は不確実なまま」とも記載されており、心肺蘇生におけるアドレナリン投与の臨床的意義に関し
てはいまだ controversial である。 
本研究では、院外心肺停止症例において、病着時のアドレナリンを含めた血中カテコラミン濃度
が自己心拍再開にどのように影響するかを検討した。 
 
３．研究の方法 
2014 年 7 月から 2017 年 7 月までに群馬大学医学部附属病院へ救急搬送された院外心肺停止
（Out-of-hospital cardiac arrest：OHCA）症例は合計 298 例で、そのうち、病院内でのアドレ
ナリン投与前に採血が行われた 170 症例を対象とした。また、自己心拍再開（Return Of 
Spontaneous Circulation：ROSC）を、日本蘇生協議会蘇生ガイドライン 2015 に則った二次救命
処置後、頸動脈・大腿動脈・橈骨動脈のいずれかが触知可能となり、且つ、蘇生後も経静脈的あ
るいは経骨髄路的な血管収縮薬投与の有無にかかわらず、収縮期血圧≧80mmHg を 1 時間以上維
持できる状態と定義した 4)。 
 
研究 1 
上記症例のうち、病院到着前にアドレナリン投与が行われていない症例を対象とした. 
ROSC の有無で対象を 2群に分け（ROSC（+）群および ROSC（-）群）、来院時（病着後アドレナリ
ン投与前）におけるカテコラミン（アドレナリン、ノルアドレナリン、ドーパミン）・抗利尿ホ
ルモン（antidiuretic hormone: ADH）の血中濃度や蘇生前後の状態に関して、2群間で比較検
討した。 
 
研究 2 
研究 1で対象とした症例のうち、心肺停止の原因が心原性（疑い含む）である症例に関して、
研究 1と同様な検討を実施した。 
 
研究 3 
 病院前に投与されたアドレナリン投与量に基づいて、対象を 3群に分けた：病院前アドレナリ
ン投与無し（Z群）、アドレナリン 1mg 投与（O 群）、および 2mg 投与（T 群）。研究 1・2 と同様
に、来院時（病着後アドレナリン投与前）におけるカテコラミン（アドレナリン、ノルアドレナ
リン、ドーパミン）・抗利尿ホルモン（antidiuretic hormone: ADH）の血中濃度や蘇生前後の状
態に関して、上記 3群間で比較検討した。 
 
なお、本研究 1～3は当院の倫理委員会の承認を得ている（承認番号#14-13） 
 
４．研究成果 
研究 1 
計 96 例の OHCA 症例が対象となった。The ROSC (+)群および ROSC (-)群はそれぞれ、34名お
よび 62 名だった。年齢、男女比、バイスタンダーCPR 実施率は 2 群間で有意差はなかった。救
急隊接触時の初期心電図波形に関しては 2 群間で有意差がみられ、ROSC（+）群で心室細動
（ventricular fibrillation: VF）が多く、そのため、ROSC（＋）群で病院前除細動実施数が有
意に高かった。病院前の蘇生時間は ROSC（+）群で短かったものの 2群間に有意差はなかったが、
病着後の蘇生時間は ROSC（-）群が有意に長く、そのためか総蘇生時間も ROSC（-）群が有意に



長かった。心肺停止の原因に関しては、2群間に有意差はみられなかった。 
血中アドレナリン濃度(normal range: ≦0.1 ng/ml)に関して、両群ともに正常範囲を超えて
いたが、ROSC（+）群が ROSC（-）群に比較して有意に低値であった（ROSC (+)群：0.59 (0.12, 
2.35) ng/ml、ROSC (−)群：2.47 (0.80, 9.09) ng/ml、p=0.014、図 1)。 

 
図 1 研究 1における血中アドレナリン濃度（単位：ng/ml） 

 
また、血中ノルアドレナリン濃度 (normal range: 0.10–0.50 ng/ml)も、両群ともに正常範囲
を超えていたが、ROSC（+）群が ROSC（-）群に比較して有意に低値であった（ROSC (+)群：1.06 
(0.23, 2.18) ng/ml、ROSC (−) 群：1.94 (0.82, 4.80) ng/ml、p=0.027)。一方、血中ドーパミ
ン(normal range: ≦0.03 ng/ml)および ADH (normal range:≦4.2 pg/ml) 濃度に関しては、2
群間で有意差はみられなかった（ドーパミン・・・ROSC（+）群：0.07 (0.01, 0.16) ng/ml、ROSC
（-）群：0.07 (0.03, 0.27) ng/ml、p=0.471、ADH・・・ROSC（+）群：15.50 (10.00, 73.55) pg/ml、
ROSC（-）群：11.00 (11.00, 54.40) pg/ml、p=0.842）。  
 
研究 2 
対象症例 48例のうち、ROSC(+)群 14 例、ROSC(-)群 34 例だった。年齢、男女比、バイスタン
ダーCPR 実施率に関して、2群間で有意差はなかった。救急隊接触時の心電図初期波形に関して、
ROSC(+)群で VF が有意に多く、そのため、病院前での除細動実施回数は ROSC(+)群で有意に多か
った。一方、心静止は ROSC(-)群で有意に多かった。病院前および病着後の蘇生時間は ROSC(+)
群が ROSC(-)群に比較して有意に短く、そのため、アドレナリン総投与量は ROSC(+)群で有意に
低値であった。 
血中アドレナリン濃度は、ROSC(+)群が ROSC(-)群に比較して有意に低値だった（ROSC(+)群：
0.34 (0.09, 1.22)ng/ml、ROSC(-)群：2.28 (0.82, 5.52)ng/ml、p=0.002、図 2）。 

 
図 2 研究 2における血中アドレナリン濃度（単位：ng/ml） 

 
また、血中ノルアドレナリン濃度に関しても ROSC(+)群が ROSC(-)群に比較して有意に低値だ
った（ROSC(+)群：0.49 (0.19, 1.20)ng/ml、ROSC(-)群：1.53 (0.84, 5.18)ng/ml、p=0.007）。
一方、血中ドーパミンおよび ADH 濃度に関しては、2群間で有意差はみられなかった（ドーパミ
ン・・・ROSC（+）群：0.05 (0.01, 0.14) ng/ml、ROSC（-）群：0.10 (0.04, 0.29) ng/ml、
p=0.377、ADH・・・ROSC（+）群：42.65 (11.12, 115.73) pg/ml、ROSC（-）群：10.25 (10.00, 
50.00) pg/ml、p=0.360）。  
 
研究 3 



 対象症例は 145 例で、Z群：96 例、O群：38例、T群：11 例だった。年齢、男女比、バイスタ
ンダーCPR 実施率、救急隊接触時の初期心電図波形に関して、3群間で有意差はなかった。また、
救急要請から救急隊現場到着までの時間、最終アドレナリン投与から病着後の採血までの時間
（O群と T群との比較）、病院前および総蘇生時間、救急要請から ROSC 獲得までの時間（ROSC 症
例のみで検討）に関しても有意差はみられなかった。総蘇生時間におけるアドレナリンの合計投
与量は 3群間で有意差をみとめた。 
アドレナリン血中濃度は、T 群が最も高く、3 群間で有意差がみられた（Z 群：1.95 (0.36, 
4.49)ng/ml、O群：27.65 (5.87, 572.16)ng/ml、T群：244.00 (22.10, 620.35)ng/ml、p < 0.001、
図 3)。 

 
図 3 研究 3における血中アドレナリン濃度（単位：ng/ml） 

 
 一方、血中ノルアドレナリン、ドーパミンおよび ADH 濃度に関しては、3群間で有意差はみら
れなかった（ノルアドレナリン・・・Z群：1.30 (0.63, 3.92)ng/ml、O 群：1.48 (0.54, 4.50)ng/ml、
T 群：1.50 (0.80, 5.15)ng/ml、p = 0.880)、ドーパミン・・・Z群：0.07 (0.02, 0.20)ng/ml、
O 群：0.17 (0.01, 0.60)ng/ml、T群：0.36 (0.04, 0.53)ng/ml、p = 0.566)、ADH・・・ Z群：
14.50 (10.0, 71.10)pg/ml、O群：18.45 (9.83, 62.00)pg/ml、T群：17.50 (10.00, 44.55)pg/ml、
p=0.675)。 
ROSC 率に関して、Z 群が最も高かったが、3 群間で有意差はみられなかった。There was no 
significant difference in the acquisition rate of ROSC among the three groups (Z 群：
35.4%、O 群：15.8%、T群：18.2%、p=0.056、図 4)。 

 
図 4 研究 3における ROSC の有無に関する 3群間の比較 
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