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研究成果の概要（和文）： 
ラット in vivo 心筋虚血再灌流モデルを用いて行った実験によって各群間で梗塞サイズを比較

した。 
両側大腿動脈の 5 分間閉塞および 5 分再灌流のセットを 5 回繰り返したところ、その後に続く

心筋虚血再灌流障害の軽減を認めた。 
それと併用して静脈麻酔薬であるプロポフォールを投与したところ保護作用は減弱した。 
一方で下肢虚血によるリモートプレコンディショニングの効果と吸入麻酔薬による刺激は相加

作用を持つことが示唆された。 
 
 
研究成果の概要（英文）： 
We investigated about the effect of remote preconditioning against myocardial ischemia 
reperfusion injury.  
Five times of remote preconditioning stimulus induced by both lower limb ischemia exerted 
myocardial protective effect.  
Intravenous anesthetic propofol infusion inhibited its protective effects. whereas remote 
preconditioning and inhaled anesthetic sevoflurane exerts additive protective effects. 
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１． 研究開始当初の背景 

 
臓器虚血に対する血行再建療法は根本的

治療であるが常に再灌流障害のリスクを伴
う。周術期には臓器虚血再灌流を伴うイベン
トが発生するがその際に臓器保護手段とし
て期待されるのがプレコンディショニング
である。 

 
 
動物実験においてプレコンディショニン

グは強力な心保護作用を持つことが示唆さ
れているが、臨床レベルにおいては必ずしも
その保護作用が確立したものではないのが
現状である。 

 
 
動物実験と臨床研究の結果においてその

ような解離が認められる原因としては様々
な要因が指摘されているが、今回着目したの
は保護作用と同時期に併用される各種薬剤
の影響である。 

 
 
特に周術期においては麻酔関連薬剤、循環

作動薬をはじめ様々な薬剤を持続的に投与
する傾向があり、プレコンディショニングに
よる保護作用にも大きな影響を与えている
可能性がある。 

 
 
臨床において実際に繁用されている麻酔

薬としては吸入麻酔薬（セボフルランやイソ
フルラン）および静脈麻酔薬（プロポフォー
ル）があるが今回これらの薬剤と、一過性下
肢虚血によるリモートプレコンディショニ
ングの併用が心筋保護作用にとのように影
響するか実験を行い考察した。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
２．研究の目的 
 
一過性下肢虚血の繰り返しによるリモー

トプレコンディショニングが心筋保護作用
を持つことを確認し、リモートプレコンディ
ショニング刺激と併用麻酔薬（セボフルラン
およびプロポフォール）の相互作用を確認す
る。 

 
 

３．研究の方法 
 
in vivo ラット心筋虚血再灌流モデルを作

成し 30分間の心筋前下行枝虚血および 120
分間の再灌流時間を設けた。 
最終的に各群間で梗塞面積を算出して比

較した。 
 
 
両側下肢の 5分間虚血および 5分間再灌流

をセットとして複数回繰り返すことで心筋
虚血前にリモートプレコンディショニング
刺激を与えた。 
 
 
 
またリモートプレコンディショニング刺

激と同時期の心筋虚血前に吸入麻酔薬であ
るセボフルランおよび静脈麻酔薬であるプ
ロポフォールを鎮静量投与した。 
 
 
 
各麻酔薬単独投与が保護作用に与える影

響を調べたのちにリモートプレコンディシ
ョニングとの併用による保護作用への影響
を調べた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
４． 研究成果 
 
(1)下肢一過性虚血によるリモートプレコン
ディショニングの保護効果についての検討 

 
リモートプレコンディショニング刺激を

心筋虚血前に 3回繰り返したところ有意な保
護効果を認めなかったのに対し 5回の繰り返
しによって虚血再灌流のみのコントロール
群と比較して有意な保護効果を認めた。 
 
(2)麻酔薬の心筋虚血前投与が梗塞面積に与
える影響 
 
セボフルラン（2.6%）およびプロポフォー

ルをそれぞれ心筋虚血前に投与したところ
プロポフォールは梗塞面積に影響を与えな
かったのに対しセボフルラン投与は梗塞面
積減少作用を認めた。 
 
セボフルランに関してはさらに 40%の濃度

（１％）で投与したところ保護作用は認めな
かった。 
 
(3)麻酔薬およびリモートプレコンディショ
ニングの相互作用 
 
保護作用を認めたリモートプレコンディ

ショニング 5セットの刺激と同時にプロポフ
ォールを投与したところその保護作用は減
弱した。 
 
一方、リモートプレコンディショニング 3

回およびセボフルラン１％の併用によって
保護作用を認め、両刺激の保護作用が相加的
であることが示唆された。 
 
本研究の結果は周術期における臓器保護

戦略に重要な示唆を与え、術中麻酔管理のさ
らなる改良に寄与しうるものと考えている。 
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