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論文内容要旨

輩『第  ∫1【筏 圃

 低体温時の病態定理に関する研究は近年極めて多数報貢され次オに解明されつNある。著者の

 枚室に於ても過去7年間に・亘り研究を続けて来たか更に・幅木1・邑1絹の面でも既に500例を数えるに
 至った。然るに此の研究猛勉中屡々原因不明の出…ilU糖同に遭遇しその対簑に窮した。終者は此の

 点に庄目し従来報告された文献を泥基麗したがア副肖遡1こ1'剣垣隔る研究は少'く尊痘木i究明の必要性を蒲池ミ

 した。そこで著者は6時闘持舗1漏偏」liのヲ≦喰をf二i二い爾繭術后と共にその醐¢)1照醸凝固!圭麟旨を系統

 1†脳こ追1表し更に薙持汰温を軽度,中等度,深遺体濯己)三段階として比較映試した1。又臨床に.於

 ても術中II桶L輔嬉征憂)少い症例を選択し28～50℃低庫虚を冠h・して実験E同様の検討を行った。

 第二章鐸譲的・講究

 第一節実験方法:一雑犬50頭を用い1蔚お幻影liに51～29℃群(以下丁30群と記腕
 26～25。C群lT25群),22～20℃群lT20鼎1の三群とし奥に採r11量及び倹沓乎ll'ξの関1系

 .ヒ各群を二分し各々5例に就いて同一換宜を施行した、、麻酔方法はA往Dpi11及び0餌staa或は

 Paca仁乱1を前車ill{鯉㌍と!ノむ判争1}注'夏式L1東岳無言まンこ1衣ウ£薩ユer万1至露拳をテテーつプ1二。～含去∬1ま犀ドβ1≒架度カ15、1切2～

 5帽となってから氷水携全身浸了il濯まで行い2～5℃グ)afte剛r卿を界、、、慰して中止した。その后6

 時間膳同・一一温度レこ維持した。加温は鵡～五5℃の禍水槽にビ'二一ルを張る間接法を用1・・直腸温

 37℃で中止し覚庭居抜費して室温に放置した。検査資料は1)冷却萌を対象とし,2)冷

 却后,3)6時間維持后,述)鞭皇后,5)術后24時間,6)術后48時間の都合6回に!i一之静

 振より採血L、て用いた。

 第二節検査方法1最近の巨1L液凝固に1刻する文献に就いて考察した1結果険'詮は次のてロ

 項目に行ったが便宜上その方法を略述すると、で)出甑時・間,舌下面を用いDロke民法1こ従った。

 2)凝園時間,Lee&1、怖lte氏法。5)』11小板数,Brecher&Cro娘d鉛民法“こ従う直接i法をlq

 いた。41(〕a再加凝圏時湖,5)P拠t飴ombin消費率,壷漬及び血漿2ro甑r(}ml〕iユ、時間を
 唄E隔…し別に・洵1足した11票準r希釈曲線より量を換算し{六区)式から草月lrした。(血.1震Pmt1どOmbin-
 ll冠清Prot蝕ombin)×IlOロ/血妻斐Pro七h℃111b童11躍～自費率。6)血`!1ミA、}義G,醐[酸バリウム処醗
 旦拶受法。7}血'1、板オ三因子,晩'」・板浮遊液法58)Prot}どOmbi11時間,スイス.'」.R、Gei鮒
 il!lのT}πomboki1侃seを使用し加曝氏法に.従った。9)殖1漿Flbrillogen,Chllen乱面VonS1}り〔e

 氏法に抜参蜷cro-Kjelda}11を使用して洲窪した一帽)循現抗凝lll爵ζ、(謡addOcl{&猛wrence氏

 法,尚F沁r加ogenを除いて・谷検査iは全て採血H前;愛に57℃伍毛扁櫓中で経つたG
 第三節1険査成績lID出血時ltllの変動一各群共に.冷却に.伴って延長し6時間騒温持続

 中更に若干延長するが加温盾は著聞に・i灰復し略冷却前に復して居・た。冷却直后の値を測定値で比

 較するとT30群は平均2分3D秒,匙5群は5分,T20群は6分50秒の延長で維持体温の低1い

 温著明であったが加温後。)恢復状態を見るとT30祥はマ分,T25群はヰ分50秒,T20群は2分

 30秒尚延長し温度の低い程若干遅れる傾向であったが殆んど恢復する事が伺われた。〔m擬

 闘1手間の変動一出伯/時間と一閤同様の変動で冷却に依り延長し維持中更に若干延長するが優渥.之共

 ・三略冷却前値に恢復した。各務を延長の最も著しい冷却后6時間値で比較するとT30詳は5分50
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 残覧誹隙t6分20秒,恥。詳は7分10沙各々延長し明らかに高度冷却群がより著明であっ

 た。ヌ復1温に伴う恢1夏も同様に低温洋算捏若干遅れる類同であった。UII嘘小根数の憂動一冷却

 に1}卜恥丘'」・板σ)減少1ま極めて著しくその実測値を見るとT30群は平均12万,T25群は15万4

 干,T20群にマ6万夫々減少し,又此れを冷却前に対する百分率で見ると各々54.5%,3?4

 %,48.5%で冷却の高度な程減少率も大であった。維持中殆んど硬化を見なかったが加温后ぽ

 各群共急速に冷却前に度し温度に依る恢復差は見られなかった。σのCa再加凝固時間の変動

 一本時間は凝固因子の何れカーつ以上に障警がある場合又血中にヘパリン'様物質の増加する場合

 にそれに応じた延長を示すが,之れを冷却加温の各時期に地行した結果は出血並びに凝固時間σ)

 憂動と聡同様であった。即ち冷却后は各群共に著明に延長し冷却前対ll烏{値と比較してT30群及び

 T25瀞1婦ツ20秒,T20群は50秒延長して居た。6時間低温持続后に於てはT30群が平均5秒
 短縮したのに反し賜5群及びT2(購看は更に若干延長を示して居た。併し再加温后は全で可逆的に

 1灰1憂し冷却前i直となった1。(鱗ProthrOlnb量n消費耳藍。)変動一凝固オ・一段1～皆に方黛1・ナるTモrom-

 bopi鎚七h1生成状況を判冠する目的で本試験を弛行したがその結果冷却后消費率は著明に低下す

 るのが認められた。則ち1令却前の消費率を100%とすると冷却盾は各群共に70%前後の値を示

 し25～5臼%の減少であったが,6時間低温持続后'は黙。群が〃(オに恢慶するのに反し,T25及

 びT20群は吏に拍～15%減少して居た。併し乍ら此の消費率グ)低下も復古温に依る恢俊は著明で

 平均95%に達し各群闇に全く差を見なかった。IVI)日紅葉《,H,G,量の変動一丁歴(,mbopiasllhi
 生成障碍の原因を究明する為に孝心段階に関i来する因子・中先ずA,H.G.に就いて検討して見たがそ一

 の結暴行群共同様に全1難過を通じて全く変化を謝めなかった。IV工ll血小板オ三因子の変動
 一本悶子こ赴,ブ1'一段階の膳襲な関1系図子であるが,之れに就いて血'」・板浮遊液法で検討した結果を

 見ると次の如くである。測1・ら谷蜘写共に低温中のC品薄加凝「請赦孝店挺し前述した如く延長したが断翼)

 維持ll鳥溜こ依ろll里長差にも拘らず置畳小板浮遊液添加後のそれは全て冷却前便に恢復し冷却加温ゾ)

 全経過に亘ウ60秒前段の一躍疽を示して居た。換言すれぱη!t小板オ三因子は低1本～酔ト!fの凝国費

 闇延長を完全に代償し,ひいては出血傾向0)重要ブよ原因を成す事を意味するものである。

 ㈱旧℃伽■Oml)加Bl許間の変動一瞬1111オ二段桝皆に関する総合的な1賞盃として本試験を応闇したがそ

 の結果各群共に冷却加温の全経過を通じて1秒以1メヨの延長に止まり有意な憂化は認められなかっ

 た。此の事は主としてオ二段階に関1系するPro癒rombln及び不安姥因子に低温に伴う変化のな

 い事を示すものである。(区IFibr沁ogen量の変動一著∫者は各群5例に就いて測定を行ったが

 その結果では何れも正常範囲の値を示し出血傾向に関係する如き変化は全く見られなかった。

 QO循環抗凝血索の変動一凝血障碍を惹起す原因としては更に抗凝血素の問題がある。著者は循

 環血中の本物質の増減に就いて測定したがその結果冷却后増加し維持中更に著明となるのを認め

 た。又此の傾向は温度の低い程薯しかつた。併し乍ら加温后は速やかに減少し冷却前の状態に復

 して行った。此の様に所謂ヘパリン様物質も低温中一侍増加を認めたが優渥と共に可逆的に減少

 する事が判眠した。

 第四節小括:低体温晦の出血傾向に関しその発生機転を究明する目的で雑犬50頭を

 用い凝血各段階に就いて系統的に検討を加えた結果,1)出血時間並びに凝固時間は略平行して

 冷却后延長し復温に依り速やかに恢復した。2)血小板も冷却后著明に減少したが俊温と共に可

 逆的に恢復した。5)C包再加凝固時間も出血並びに.凝固時間と1司様であった。4)凝固オ'一段

 階に就いては冷却に伴ってProしhrombilll肖費率の減少即ち職『ombop城s七沁生成障碍が認めら

 れたが,之に関係あるA.疑〔瀞1には測量の結果殆んど異常なく血小板オ三因子の障碍のみが著明

 一一243一



 であった。併し乍ら之れ等の変化も碑加温に依り血'j・板オ三因子の恢復と平行して」E常に復帰し
 た。5)凝丹紅オ二段t皆では鷺`odどombh1時1蹄こ殆んど変化なく従って低温に伴う本段階の障碍

 は無い事を意1旅する。6)文才三段階に就いてもFibrfnoge[窪量に.異常を認めず此の段階の障碍

 も殆んど無い事が判明した。7)循環抗凝血素は低温時に増加し綴度が低い楊その度合は大であ

 るが加温に依る可逆性に就いては冷劫温度に無関係であった。81聡。群,T25稀丁20群の各

 々 に就いては温度が低くなる程変化が大であったが興味ある事実とし.てT30群では6時間低温を

 持続した場合,他の群とは反対に冷却后の値より若干恢1夏する傾向が観察された事である。

 八一ヘコ一二サに

 粥二二翠・ 臨床的研究

 第一節症例麻酔並びに検査方法1対称とした症例は21例でその歯沢に当っては低湿

 以外の影響を出来る丈少くする為,術中出血輸血.量の少い且つ一敗状態良好なものを選んだ。又

 手抜の関係上全症例を二分して夫々1旧例に同一検査を施行した。麻酔方法は前麻酔としてOP-

 ls伽1及びAtrOPln或はSc`)御1aminを用い更にRtvo∫la或はRlc几t副を併月署した。Ravon編S,

 C,C.導入に.依り挿管,直ちに摺餌er閉£斯フ看環麻酔に切換え麻酔深度が5期2-5相となってから

 冷却を開始した。冷却には桂一渡辺式冷却加温装置を用いrl膝温50～52℃で中止したが約20

 ,分后には'更に2～5℃下降して安定した。低温持続時間は手術暗闘の長短に依り2～7時間とな

 った・加湿も同装置を用い同時に麻酔覚醒操作を行いつk口腔温55～55.5。Cで中止した。その

 后は十分覚醒を待って抜管,眠復垂に移した。以.ヒの経過中検査は次の7回とし全て静脈n童Lを用

 いた。1)冷却前,2)冷却后,5)加温前、4)加渦后,5)術后24時間,6)48時間,

 7)5日目,又検査方法及び検査施行上の注意は全て実験同様に行った。

 第二節検査成績:σ1、L踊L暗闘の変動一冷却に伴って延長し優渥と共に速やかに恢霞

 する変動で冷却盾グ)延」受は平均'i分で術中更に約1分の延長を見たが加温后は殆んど冷却前値に

 硬した。㈹凝固時間の慶ゴし1煙出血時ll.llと略平行し冷却后平均5分の延長を見たが加湿と共に

 ・眺優し冷去!1前と比較して約マ分の延長に過ぎなく術后5日目には完全にゴ眠復した。(那血小板

 数の変動一実験で観察された如く冷却加1、・融こ伴う血小板数0)変動は極めて著しく冷却后は平均

 以6万で幻.5妬の減少率であった。低渥中は有意の変動なく復温と共に速やかに恢復し冷却

 前の平均50万に対し28,乙万に増加した。此の様な.血小板の消長は全例同様の経過を辿って居

 た。(MCa再加凝固時間の変動一冷却加温に伴う本時間の変動は、1蜘血並びに凝固時・闘と略同

 様であった。即ち冷却盾は平均20秒延長し維持中の変動は殆んど無かったが加温后は著明に短

 縮し冷却前櫨の平均111抄1・こ対し102秒で約9秒短縮して居た。酬ProthrOmbln消費率

 哩)憂動一実験に見た如く冷却后著明に低下し冷却前対照1直と比較して平均79%で21%o)減少

 であった。加温迄には更に若干低下し74%となったが夜漏と共に93.5%に・上昇し殆んど支障

 ない迄に恢復した。(VI〕血漿A.鷲G.量の変動一バリウム血衆法に依り測定したがその結果で
 は血漿A.艮G.の低1温に依る変化は全く認められなかった。即ち低温時に延長したC乱再加凝固時
 間は新にA.夏G.を追加しても全く短縮せず殆んど一致した値に止った。醒1)血小板オ三因
 子の変動一A、H、像の場合と異り測冠した全症例に血小板液添加の効果が認められ(弛醇加凝固時
 間は著明に短縮した。即ち冷却前既に血小板浮遊液添加に依り約1臼秒の短縮が見られ平均106秒

 となったが冷却后はCa再加凝固時間の著明な延長にも拘らず血小板液添加に依り完全に.代償さ

 れ冷却加温の全過程を通じ対称値と同じ褐。秒前后。)値を示して居・た。此の事は実験同様低1イ{

 償時の血液凝固障碍に.本因子が重要な関係を有する事を意味するものである。(鴨)Pro七hrOmb瓶
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 時間の憂鋤一凝血オ二段階に関する本試1,灸の結果では冷却后約1.5秒以内の範囲で延長する症例
 が見られたが全体としてその変動は極めて少く問題にならたかった。㈱F面rllloge11壁の憂

 動一5例について測驚を行ったが見るべき変化ば無く何れも正常範囲の値を示していた。

 σ9循環抗凝血素の変動一動物実験に見られた如ぎ著明な増加は認められなかったがやはり冷却后

 は若干増加する傾向にあった。

 第三節小話:最近教室で行われた低体温の症例中衛中出血輸血の少い且つ一般状態良

 好な2コ例に就いて実験同様に.血液凝園学的に出血傾向の原因を検討した結果,血小板数の減少,

 翻・板オ三因子の低下,Tもromboがastin生成障碍等一連の血小板性因子の惨,.僻が藩崩であり実

 験と殆んど～致する結果であった。併し乍ら臨床に於ては手術侵襲出血輸血等の影、拳の為か加温

 盾の恢復が多少遅れる傾向であった。

第四章  メ=フ
 戯.;コ

 ン`、

 低体温時の出血傾向は諸家の一様に認める離であるがその発生機転に関する麟突報告ば少く崇

 だ結論を見ない現状である。著者綜本間題を究明する目的で主として∫血液凝固llを中心にイ壷索

 した結果略その本態を明らかにする¥が出来た。一般に出1甑傾向`り原因には更に撮変因子な考慮

 する必要がある。著者の文献的考・察に依れば此の出血傾向は血管一1生因子に・は殆んど副俵なく,廿h

 液凝園E草礁に基づくとされて居た。同様1こ著;者の実験成績1二一於ける出ゴ江,凝固並びに(強肩1加凝
 1劃時間の平行しナこ延長と云う結果は一応凝固ll草露を支持するものであっワ』む、娘て丹度因子に}弐い

 て犀、ると低温に籔る1固時間の延長が化1反応速度の低下に起因すると云う説である。著者の成

 績に敗れば冷却さわ、た状態で撮眉}1.しそのま』57℃に加温した揃L液の垂同時商及ひC左L再加碇題

 時間も尚著明な延長を示して居た。此の事は換言すれば低1ン1く温時をこは凝、話滑嵩子に、、、,、二死化が起っ

 て居る事を意味するものである。,斯様こ1劇1時の出旛L四白iに細しては血才"孫11、

 とi考'えら才しるカ1瞭ミらU砦凝固ラ艮〃)“可う莚!〆D藍'隼一Cあるカ・,Lll一σ)点こ二1劃する一蜜`棄∫コ眞、'lr旦裏t暮噂こし隻、一i☆

 せず不明の点が多い。そこで著者は凝固の各段階に就いで事・脈因子と共に,Ill的に藏廷を肖った.

 先ずオー段階のProt}理ombli蛸そ試験の結果では丁箆'g恵bO採t就顔≒1,1戊障碍ジ、一、忌めらllりこ、)・此σ)

 点にi・冒しては,、資l13α1,VHlalobOS,遠11fl垂等も同様の報告をして居る。著者:お廷に1-度域な三

 段階に分け夫々に就いても検討した虜,湿度σ)低い程より著しい璽向を知つ聾唖ひ)劉灯齢擬llli

 の丁望1rombopiast加1匙成障石尋をよ多1産弩巌こ力.正したものでま)る。所で本1寧碍に圏1ドる御子とし

 てはA,艮G.及び血'1,更オ三因子力璽蝋であるが女獣的に遠!空,llよA.珪G.の減少を報告して居るが芸

 者はA.瑳G,に・は全く憂化を認めず血小・、灰汁三園子に一碧明な障碍を認めた。特にノ、ll～査成績に於て

 は実験臣籍床共維持体温の如何に拘らず.r珪小板循加のみで何れもCa再加凝固時ll・1は冷う隻哺∫値に短

 縮して居た事である。此の畢はT}u℃mboPlasth1生成障碍に照しその主因が丑紅小板オ三田子の低

 下にある亭を示すものである・次にRh'最攻に就いて見ると全ての報岩者が一致してその著しい

 し、.少を認めて居る如く著者の成績でも50%に及ぶ著明な減少であった。此。)原因に関しVIH一

 撮obo馬遠ll、暮等ば瑞2幸織血小板を1縄いろ検査の結果,血流速度の低下と循環麟1流の輪n捻記i一

 風けonの為に流血ヴ)多い肝腎脾にSegロestr就ionされる事を認めて居る。併し再加温と共にそ

 の80%が血流中に再び出現する畢から低体轟時の血小板減少が破壊に依るもので無い撃が立証

 された。しかも磁L小板の斯様な消長はオー段階の障碍と完全に一致するものであった。次に才二

 段階ではH℃th'ombl亘lli・聞の測定を行ったが実験臨床共に僅かにコ秒前后の延長で1!1血傾向に関

 i糸する如き幾重損匁認めらオしなかつプこ。文南縮勺にもVllialobos,マ戟H80咀,Fi獣泥r等は7鍛レ皆。訓壕!

 一・一245一一



 欝を否定して居・るが本邦に於ては遠藤・荒井鱗に1依り木段階の障碍が催告され芸

 者一と'見解を異に上する点である、〕オ三段階で低休淑1牒の出血傾向と屡1際する因子と
 してはFlbri11{)ge砿瀞)みであるが著者の測定した範囲では諸家の報告と同様有意な楚化1よ認めら

 れなかった。傾向としては冷却加温の経過中若干減少したが絶対量では正常範囲に留まった。尚

 惑者は低温時所謂へ・切ン様物質が循畷血中に増加すると云矛)れて屑るので測窺を行って見た所

 その結果明らかに増加して居る事が認められ,しかも温度域の低い程著明であった。此の結果は

 或る程度出血傾向1こ尉乗号}ると,思われるがどの程度関f糸するかは不明である。次いで著者の問題

 とした点は低温を長時間持続した場合此の出血傾向が如何¢)様に変化するかと云う点である。検

 査成績で述べた如く維持体温に依り華が認められ50℃以上の軽度低体温では持続il当・尚と共をこ載

 る程度改善されるが25℃以下では漸次悪化する傾1貢1であった。併し霧者の行った6時同情1度α)

 持続では加温后の恢慶には特に異常を認めなかった。更に臨床で問題と思われた点は加温后の賦

 硬が若干遅延する事であるが之れに関しては手術駿襲,術中グ)輸血等が関1糸t、て刷り出血傾向び)

 原因として此れ迄論じた事がそのま玉適用出来るものと思う。

第五章  総括並びに結論

 i丘イベ温セこ{半う封・賢虹li真向の成冊ヨを究明づ～る目白勺て藍導省きよ霧迄犬5〔〕頭∫匿こ♪ごiこ臣籍1不ミ2コ例を玄こ」象とし

 血液凝固理論に基いて系統的に凝血諸因子0)追究を行った結果,鰭その発生機転を萌らかにする

 事が出来た。即ち,低体温時の出前t績向は血液毒き画障僻に・基くもので,その主因子は咀小板性因

 子である事を明らかにした。又温度の低い程その傾向は強いが数時間に亘る低体晶1持続后も,硬

 掘と共に可逆的に』恢優し何等窪i三依に1庫1尋を与えない事を立認iした。
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