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研究成果の概要（和文）：心拍出量変化を非侵襲的に測定する新技術として心電図R波からプレシスモグラフの上昇点
までの時間差で定義される脈波伝搬時間に注目して研究を行った。特に、人工呼吸時に使用するPEEPの影響を明らかと
する目的で豚7頭を用いて実験を行った。実験は麻酔下に行いPEEP値を段階的に０から１５cmH2Oまで変化させた時の心
拍出量変化と脈波伝搬時間の呼吸性変動値を比較検討した。研究結果から、我々は脈波伝搬時間の呼吸性変動値が新拍
出変化を示す新たな指標として使用できることを確認した。

研究成果の概要（英文）：Application of positive end-expiratory pressure (PEEP) was known to lead a decreas
ing in cardiac output (CO). For predicting CO changes, respiratory variation in hemodynamic parameter has 
known to useful parameter. Pulse wave transit time (PWTT), measured as the interval from the ECG R wave to
 the pulse plethysmograph upstroke, is recently introduced to non-invasively assess cardiovascular respons
e including CO. We hypothesized that PWTT variation (PWTTV) might be a useful parameter to predict CO chan
ge. The present study, therefore, examined the ability of PWTTV for estimated CO change. Adult pigs weight
ing 40kg were anesthetized  and tracheostomy was undertaken. Mechanical ventilation was started with 12ml/
kg in tidal volume. CO was measured by thermodilution method. PEEP was changed from 0 to 15 cmH2O step by 
step by 5 cmH2O interval and calculated PWTTV. From this study, we concluded that PWTTV might be a useful 
parameter to estimate >15% changes in CO induced by PEEP.
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１．研究開始当初の背景 
重症患者の循環管理に対し侵襲性の高い

肺動脈カテーテルは合併症が多く安易に臨
床使用できない(Connors AF et al. JAMA 1
996; 276: 889-897.) 。 
一方で、重症患者に対する循環管理は生命

予後に直接影響することが示され、循環管理
の指標が様々検討されてきた(Shoemaker WC
 et al. Crit Care Med 1988; 16: 1117-11
20. Rivers E et al. N Engl J Med 2001; 
345: 1368-1377.)。その中で心拍出量は循環
管理の基本的な指標と考えられている。 
心拍出量測定法は 1950 年頃には現在の基

本理論が確立されている。Fick 法、pulse c
ontour 法、色素希釈法、熱希釈法などが代表
的な原理である。 
しかし、それぞれに欠点があり理論上最も

正確と考えられる Fick 法においても、その
測定の煩雑さから臨床応用には至っていな
い。近年、非侵襲的心拍出量モニターが注目
されているが、測定の不安定さから循環管理
指標としての信頼性が薄いと考えられてい
る。 
これまで我々はpulse contour法を用いた

非侵襲的心拍出量モニターの臨床検討を行
い反射波の影響や末梢血管抵抗の変化に伴
う動脈圧波形の変化が測定値に大きな影響
を及ぼすことを明らかにしてきた。 
この臨床検討の結果からこれまでに提唱

されていない新たな循環指標が必要と考え
るに至った。 
そこで心電図R波から血液駆出されるまで

の時間(pre-ejection time; PEP)が心拍出
量に相関する事実に注目した。 
しかし、PEP は臨床では測定不可能なため

PEP を含んだ脈波伝播時間（Pulse Wave Tra
nsit Time; PWTT）の変動と循環動態の関係
を検討する研究計画を作成した。PWTT に関し
ては以下のようなアルゴリズムを用いて心
拍出量を推定する研究 (Ochiai R et al. J
 Clin Monit 1999; 15: 493-501, Ishihara
 H et al. J Clin Monit 2004; 18: 313-32
0)や末梢循環との相関を検討した研究が行
われ (Bernjak A et al. Physiol Meas. 20
09; 30: 245-260)、 PWTT と心拍出量または
末梢循環の相関関係が示されているが脈波
伝播時間の定義は一定していない。 
そのような背景から、本研究では非侵襲性

と汎用性の観点から心電図R波とプレシスモ
グラム波形から測定した PWTT を用いる研究
を計画した。 
 

２．研究の目的 
適切な循環管理が敗血症の予後を改善す

ることが示され注目されたが、循環管理に有
用な指標は明らかにされていない。現在、心
拍出量を循環管理に用いているが、特別な機
器が必要で汎用性は低い。 
これまで我々は心電図R波から指尖におけ

るプレシスモグラム波形間の時間で定義さ

れる脈波伝播時間（Pulse Wave Transit Tim
e; PWTT）が 1 回心拍出量の変化と相関する
という仮説を立て、多施設共同研究において
確認した（投稿中）。 
本研究は、PWTT の循環血液量、末梢血管抵

抗、血液粘度また呼吸の影響を明らかにして
循環管理の新たな指標としての可能性を追
求し、新しい呼吸・循環管理アルゴリズム開
発へつなげることを目標とした。 
 

３．研究の方法 
高知大学麻酔科学講座実験室内にある大

型動物実験施設において、全身麻酔下の豚を
用いて実験を施行した。 
平成 23 年度においては、10 頭の豚を用い

四肢の心電図電極と舌に装着したパルスオ
キシメータを用いて PWTT を計測し、超音波
流量計を用いた上行大動脈血流量と大動脈
弓部血圧、外頚動脈圧、肺動脈圧、中心静脈
圧を輸血・輸液投与、血管収縮・拡張薬投与、
急速脱血前後で同時に測定し比較検討を行
った。 
平成 24 年度以降においては、追加 5 頭を

用いて呼吸パラメータの変化を含め PWTT を
測定・評価し呼吸・循環管理アルゴリズムの
作成を目指した。 
 
４．研究成果 
PWTTV は、出血性モデルにおいて心拍出量

10％、15％増加効果を指標とした輸液応答性
の評価が可能であることが判明した。 
また、人工呼吸器の設定値（PEEP）による

心拍出量 5％、7％、10％の減少を評価するこ
とも可能であることが判明した。 
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