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緒 言

1967年,Dollfussら1)は一回呼吸法を用いて

呼気量- 133Xe呼気濃度曲線を描かせ, この曲

線の終末部の立上 り部分を第Ⅳ棺と名付け,そ

の翌年には細気管支の閉塞を しめす ものである

として,これを closingvolume(以下 CV とす

る) と名付けた｡

その後 Hughesら2)は犬の割出肺を虚脱せ し

めた場合,ある時点で終末細気管支に閉塞が生

じることを形態学的に認めたとして,また,人

において も Burgerら3)は低肺気量位で気道閉

塞が生 じる証拠があるとしている｡

しか しなが ら,第Ⅳ相の出現がはた して形態

学的な気道閉塞に起因するかどうかには,今な

お疑問があるとされている｡

しか し一方, この気道閉塞説にもとづ くCV
の臨床的な応用は近年ますます盛んになり,多

方面にわたる検討がなされつつあるO

その一つとして細 気 管 支 レベルの易虚 脱 性

がCVの増加として反映されるで あ ろ うとす

る考え方から,いわゆる細気管支の病変を検出

する目的で,CVの測定がなされている｡

これに対 して,重力がます とCVも増加する

こと4)は CV現象が胸腔内圧 によって生 じる

という仮説か ら充分考えられるところである｡

事実,Hと1.1esら5)は急性心筋硬案の場合,胸

部 レ線的にも症状的にも認められない肺水腫の

初期において,CVが増加することを観察 して

いる｡

すなわち, 肺の正力効果が CVに影響 を お

よぽす ことか ら,逆にCVを測定することによ

って肺の問質病変の診断が可能 となりうると述

べているのである｡

さて,CV測定法のうち現在広 く行なわれて

いる 02-回吸入法 (SBO2法)では, 窒素ガ

ス濃度を指標としているが, このガス濃度曲線

(以下,窒素曲線 とする)を規定するものは吸

入気の肺の各 レベルにおける稀釈の程度の差で

ある｡

しか し一方,SBO･2法による窒素濃度曲線,こ

とに第Ⅳ相の窒素濃度は肺胞 レベルにおけるガ

ス交換を反映 したものであるとも考え られる｡

この点に関する検討は,まだその報告を見てい

ない｡

そこで, 著者はまず基礎実験 として,心停止

前後における犬を用い,その呼気窒素曲線を比

較することによって血流の変化が窒素曲線 にど

のような影響をおよぼすかについて検討を加え

た｡
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ついで,CVが肺水腫の進展にともなって,

重力効果,ガス分布およびガス交換の異常を介

して,どのように変化するかを観察 した｡

最後に肺水腫検出のための他の換気力学的測

定値, たとえば静 肺コンプライアンスの変化

や圧量曲線 (pressure-volumecurve)の変曲点

(In月･ectionpoint,IP)の移動 とCVの増減との

関係を求め,これ らのパ ラメーターがCVとど

のように相関しているかを検討 した.

実 験 方 法

実験対象は体重 3.0kgないし 14.0kgの雑種

成犬20頭で,対照群 7頭,実験群13頭である｡

そ して,実験群は心停止群 5頑,Alloxan投

与群 8頭である｡

まず,Pentobarbitallong/kgの静脈内投与

で麻酔 し,Succiny1Cholinelmg/kgの静脈 内

投与によって筋弛緩を行ない,気管内挿管の後,

犬を立位に固定 した｡

ついで,Fig.1の模式図のように,気管チュ

ーブに五万括栓を接続 し, これに--バー ドポ

ンプ (HarvardModel.613),ボックススパイロ

メーター (Ohiomedicalboxspirometer840)お

よび breathingbag等を接続 した｡

また,気管チューブの口端 か ら0.5cm の位

置に窒素分析計の samplingneedleを刺入 し,

連続窒素測定装置で呼気中の窒素濃度を連続的

に測定 した｡

さらに長さ 7cm,周径 2cm,厚さ 0･3mm

の食道バルーンを食道に挿入 し,その最下端を

食道下部,すなわち食道噴門接合部の上約 2cm

のところ-置いた｡

次の気道内圧･食道内圧差を測定するために,

気管チューブに内径 5mm の細いチューブを接

続 し,このチューブと食道バルーンとを差圧計

の両端に接続 し,その出力を肺内外圧差(Ptp)と

した ｡

記録計は ⅩYY′記録計 (HewlettPackard70

46A)と4素子記録 計 (日本 光電 工 業 K.K.

PMP3004) とを用いた｡

なお,食道内圧を測定するにあた一ノては,負

道バルーン内の空気量が多いと正確な値が出な

いと言われている6)｡ そのため著者は可及的少

量の空気 (約 0.2mlないし 0.5ml) をバルー

ン内に注気 した｡

次に食道バルー ンの位置のちがいによって,

Fi皇･1 Schematicrepresentationofapparatususedforthesinglebreath
oxygentest(SBO2)indogs･
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Ptpが異なるかどうかを調べるために,対照群

4頭の食道に長 さ 3.5cm,周径 2.0cm,厚 さ

0.3mm のバルーンを 2個挿入 し, それ らを上

下に並べ,その最下端を食道噴門部の上約 2cm

のところへ置き Ptpを測定 した｡

実験操作 としては, まず 腹腔内に径 1.0cm

のポ リエチレンチューブを挿入 した後,その一

端か ら酸素を送気 し横隔膜を挙上させ,スパイ

ロメーターでの記録上,呼出が終了する時点で

の Ptpを もって残気量位 とした｡

ついで,腹腔内-挿入 したチューブを開放す

ると同時に,用手的に breathingbagか らほぼ

最大肺気量になると思われる気 道 内 圧 (35cm

H2())になるまで酸素を吸入させて, これを全

肺気量位 とした｡

そ して,全肺気量位か ら残気量位までの差を

肺活量 (VC)(ml)とした｡

つぎに,五万括栓を切換え,気道をボ ックス

スパイロメーターに直結 した後,腹腔内に再び

注気 してボックススパイロメーター内に呼出さ

せ窄素曲線をえた｡

その際, 五万括栓と気管チ ューブ との間 に

ori五ccを挿入 し,さらに酸素の腹腔内への注気

速度を調節することによって呼出速度をほぼ一

定に保つようにした｡ この呼出速度は各実験例

においてやや異なるが,すべて 70mll/･qeeか ら

110ml/secの範囲内にあった｡

Lemenら7) は胸部に侵襲を加えない実 験 動

物について,気道内に除圧を加えることにより

呼気を生ぜ しめ,窒素曲線を測定 している｡

これに対 して,著者はより生理的呼廿日こ近い

方法 として腹腔内圧を上昇せ しめ,横隔膜を挙

上させ,呼気をえるとい う新 らしい方法を用い

たのである｡

さて,対照群および実験群共に以上の操作を

5分ない し10分の間隔で くりか え し実施 した

が,Alloxan投与群 8頭については,(二Ⅴ 測定

および Ptp測定を 5回ないし10回実施 した後,

体重 kgあた り 100mgないし 200mgの Al1-

oxanを蒸滑水 10mlに溶解 して静脈内に投与

した｡

なお実験中の不感蒸潤 と尿中-排潤される水
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分 とを補なうため,実験全経過 を通 じて総 量

50mlない し 100mlの生理食 塩湧くの点滴静注

を行なった｡

また,心停止群では,CV および圧量曲線の

測定の終了後,Pentobarbitalの過量投与 を行

なって心停止を来た しめ,その後ひきつづいて

死後の CV と圧量曲線 との測定を行なった｡

実 験 成 績

(1)予備実験

著者の用いた標本での CV測定値 の再 現性

を検討する目的で対照群 8頭について実験を行

なったが,その結果,VC,CV(ml),% CV/VC

および第Ⅲ相の勾配等での時間の経過にともな

う変動は, これを認めることはできなかった.

これ らのうち CV/VCの変動の時 間推 移 を

示す と Fi色.2のようになる｡

また,対照群のうち, 7頭については窒素曲

線 と同時に圧量曲線をも測定 した｡

一般に, このような圧量曲線においては,節

気量が減少するにつれて Ptpは指数 関数 的 に

減少するが,途中この曲線がある一点で下向き

の凸か ら上向きの凸に変化するのを観察するこ

とができる｡ これを著者は圧量 曲線 の変 曲点

(IP)とした｡ (以下, この IPか ら残気量位ま

での肺気量を IPv(ml)であ らわす こととする｡)

この IP､-,%IPv/VCそ して Ptpの時 間 的

変動の再現性は良好であった (Fi色.3)O

次に CV と IPvとの関係を求めると IPv-

1･04･CV+34(ml),γ-0.88となり,正常肺では

a/oCy'vc
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Fi色･4 Relationshipbetweenclosingvolumeand

inflectionpointvolume(volumeIPtothe

lowerlimitofVC)in7dogswithregres-
sion一ine.

常に IPが第Ⅳ相の立上 り点より早期に生ずる

ことがわかった (Fi畠.4)0

また第 Ⅳ相立上 り点の Ptp,(Ptp(CV))と IP

の出現する時の Ptp,(Ptp(IP))との関係を求め

ると Ptp(IP)-0.81･Ptp(CV)+1.3(cmH20),

γ-0･93となった (Fi皇･5)｡
ついで,心停止群のうち3頭について生存中

の窒素曲線 と死後の窒素曲線 とを比較 したが,

全例 とも,心停止後には当然のことなが らcar-
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PtptlP)-08 1XPIEl(CVl+ 13

7=093

Fig･5 RelationshipbetweenPtp(CV)andPtp

(IP)in8dogswithregressionline.

diogenicoscillationが消失 し,かつ第 Ⅲ相の窒

素濃度は生存時に比べ 2%ないし3%高値を示

すことがわかった｡

しかし第 Ⅲ相の勾配については心停止前後で

変動は認められなかった｡

また,生存中の CV と心停止後のそれとを く

らべてみると両者の問に差は認 め られ なか っ

た｡ しかし心停止後の第Ⅳ相の勾配は生存中の

それにくらべてなだ らかになる傾向を示 した｡

次に,対照群のうち4頭においてバルーンの

食道内での高さと IPとの関係を検討する目的

で, 2個のバルーンを食道下部に上下にな らべ

て挿入 し圧量曲線を記録 したが, その結 果 は

Fig.6に示すように,同じ肺気量位で上部のバ

ルーンの示す Ptpは下方の バルーンで得 られ

た Ptpより常に高値を示 した｡

また,下部のバルーンか ら得 られた圧量曲線

は上部のそれに くらべて,より高肺気量位にお

いて IPが認められた｡ そ して,上部バルーン

および下部バルーンが示すそれぞれの IPと第

Ⅳ相の立上 り点 については, IPは常に第Ⅳ相

立上 り点より高肺気量位で出現する傾向を示 し

た ｡
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Fig.6 Tra(､ingof2transpulmonarypressurevolume

(PV)curves(Uppercurvewasobtailledfrom

theupperesophagealballon,lowercurve

simultaneouslywasobtainedfromlowerone･)

andtheexpirednitrogenvolumecurve･

IPlandIPuindicaterespectively in月ection

pointsfromlowerandupperlung,theformer
occuredearlierthanthelatter.

つぎに, 両バルーンが示す それぞ れ の Ptp

(IP)を比較 した場合,上部バルーンの 二Ptp(IP)

が高い値を示 したの が 2例, 下 部 バルーンの

Ptp(IP)が高い値を示 したのが 2例 となり,一

定の傾向は認められなかった｡

人においては,食道バルーンの位置のちがい

によって Ptp(IP)に差が認められ る とされて

いる8),9)が著者 らの得た犬での成績で も同様で

あった｡

し2)Alloxan肺水腫

Alloxan投与群 8頭の全例において,投与後
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10分以内に CVおよび CV/VCの増加 を認 め

た｡そ して投与後40分以内にそれ らは最高値に

達 し,その後は次第に減少 して,ほぼ Alloxan

投与前の値に復するか,あるいはそれ以下の値

をとった｡(以下 CVの増加する時期を第 1期,

減少する時期を第 2期と呼ぶ ことにする｡)

Alloxan投与群 8頭の成績を Table.1に示

した｡

このうち,N0.6についての Alloxan投与前

後の窒素曲線を示すと Fi畠.7のように な るO

すなわち,全経過を通 じて VCは徐々に減少

し,第 m相の窒素濃度は高値をとると共にその

勾配は急峻となった｡

また,CVは経過 と共に次第に増加 し, この

例では⊥7分を境にして減少 しはじめることがわ

かる｡29分後には気道内容出液の増加のため窒

素曲線の観察が不可能となった｡さらに,17分

以後は cardiogenieoscillationが不鮮明 になる

のが観察された｡

次に,静肺 コンプライアンスの変動を推測す

るために,一回換気量を一定にした時の Ptpの

変動を測定 した N0.3の結果を Fi皇･8に示す.

これでは Ptp は CVが一旦増加 しはじめた時

点か らややお くれて漸次増加 しはじめ,CVが

減少 しつつある時でも増加 し続けるのが観察さ

れた｡

また,Alloxan投与前,第 1期および第 2期

における窒素曲線 と圧量曲線 との関係を N0.5

を例にとって比較するとFi色.9のようになる｡

すなわち,Alloxan投与前に第 2期において

Table1 CV,Ptp(CP)andIPv,Ptp(IP)atcachstage

No. l cOntrO.stage atmaximaJCY/vc ln Stage ⅠTlme atmjnimaFCV/vcjn stage Ⅱ
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vo山me

Fig･7 Nitrogenwashoutcurves(SBO 2)after150mg/kgofalloxanwasgiven.

NumbersindicateminutesafteralloxanlnJeCtion.

VCdecreasedandbothnitrogenconcentrationandslopeofphaseIIIandIV

increasedgradually.

CVincreasedandcardiogenicoscillationwasclearuntil17minutes,butther-

eafterCVdecreasedandcardiogenicoscillationwasobscure.

Nocurveafter29minutescouldbeobtainedduetofrothing.

1 5 10 15 20 mln.

Fi皇･8 ChangeofCV and%CV/VC andtranspulmonarypressure(Ptp)under
constantvolumeventilation.

Ptpcontinuedtoincreasethroughoutwholeprocedure.
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0 0
CONTROL STAGE I STAGEⅡ

Fi皇･9 Representative(二urVeSOfsimultaneousexpiredniL･rogenconcentrationsandtranspulm onary

pressureinasingle1,reathoxygentestI)eforeandafteralloxanlnJeCtion･

In-ntraLStWith(･()ntrol,theslopeofphaseIH andIVin(､reasedandVCdecreasedinstage
lan(lil.

CVincreased(stage1),andthendecreased(stageII).

IPsprecedeCVsincontrolandstage

は lPが節Ⅳ相の立上 り点に先行 したが,第 1

期においては逆 に第 Ⅳ柏の立上 り 点が IPに先

行す る傾向 が認め られた〔)

Alloxan投与後の VC,CV,Ptp(CV),IPvお

よび Ptp(IP)などの変動を N0.5の場 合 を 例

にとって図示す ると Fig.10のようになる｡

図で明 らかなように,Fig.7で示 した N0.6

の場合 と吊様に VC は時間の 経過 と共 に徐 々

に減少す るのである｡

すなわち,実験方法の項で述べたように,気も

道内圧が 35em H2()とな った時点での肺容量

を もって,全肺気遣位 とした結果ではコンプラ

イアンスの低 卜とともに ⅤCが減少 す る わ け

である(,

また,CV の絶対 辻と CV/VC とについてみ

ると, これ らは一 片増加 し,その後減少する傾

向にあった｡〕

CV と IPvおよび Ptp(CV)と Ptp(IP)を比

較す ると,Alloxan投与群全例において,Allo-

xan投与前は後者が前者に くらべ て 高 値 を と

り,第1期の途中で値 は逆転 し,ついで第 2期

に入ると再度逆転 して後者の値が高 くなる傾向

があった｡

H,I-)utCV doesIPinstageI.

(ptpcmH20)
10 20 30 40 50 60 mln.

I
P上p(1P)

Ptp(CV)

Fi皇･10 AnexampleoftransitionofVC,CV,Ptp

(CV),IPv and Ptp (IP)after alloxan

inJe(､tion.

IPvandPtp(IP)Wererespectivelyhigher
than CV and Ptp(CV),1)utafterthat

theserelationinverted)thenrestoredagaln･
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Fi色･ll Microscopicfindingofalloxanedema.

(StageII)

その一例を N0.5で Fi畠.10に示す.

実験終了後,肺を別出 して,肉眼的および組

織学的に肺水腫の存在を確か めた が, 仝 例 に

Fi虫.11に示すように, 明 らかに肺水腫の像が

え られた｡

考 案

1) 窒素曲線 におよぼす肺血流の影響

心停止を来たさしめた胸郭非榎襲実験動物に

おける窒素曲線を検討 した報告は見あた らない

ようであるが,著者が生存中と心停止後の犬に

おける窒素曲線を比較 した結果では,まず,生

存中の ものにくらべて心停止後の第 m相の窒素

濃度は2%ない し3%減少する ことが わ か っ

た ｡

これは,血流が停止 した結果,心停止後の肺

胞内窒素濃度が減少するためと考え られる｡

次に,第 Ⅳ相の立上 り点では両者が一致する

が,その勾配には差があり,生存中の方が急峻

となる｡すなわち,気道閉塞開始点か ら残気量

位に至るまでの呼出時間を考慮に入れると,壁

存犬ではその間に肺胞ガス交換が行なわれ,壁

素濃度が増加 し,そのために第Ⅳ相の勾配が急

峻になるものと考え られる｡

さらに考え られることは気道閉塞が生 じる状

態は胸陸内圧の関係上,気道閉塞が生 じている

部位か ら血液を排除 しようとする力が働 くもの

と思われる｡

その結果血液は気道閉塞がまだ生 じていない

より上方- と移動すると考え られる｡

そ して上方での肺胞ガス交換がさらに進む可

能性があろうと思われる｡

結局, これ らの要素が SBO 2法 によって 得

られた生存動物の窒素曲線の第 Ⅳ相をより顕著

にするものと思われる｡

さらに著者が行なった次のような実験結果が

ある｡

すなわち,側臥位または仰臥位の被験者にお

いて,残気量位か ら全肺気量位まで酸素を吸入

させ,ひきつづいて体位を重力方向に対 して,

180度転換 させた後 呼出を行なわせて 窒素曲線

を記録 した10)0

その際の呼出直前の肺の窒素濃度分布は通常

の SI302 法の場合 とちがい, 重力方向 に対 し

て上下が逆転 しているわけであるか ら,体位を

変換 した場合の窒素曲線の第 Ⅳ相は体位変換を

しない時の第 Ⅳ相に くらべると鏡面像をとるは

ずである｡

しか しなが ら,実際には第Ⅳ相は急激な窒素

た ｡

つま りこの現象は肺胞ガス交換が第 Ⅳ相の勾

配に影響を与える証左 とみることができる｡

結局, 血流は CVの値その ものには影 響 を

与えないが,第 Ⅲ相および第 Ⅳ相の窒素濃度に

影響を与えるといえる｡

2) 食道バルー ンの位置と Ptpとの関係

CVと圧量曲線上の IPとの問には一定の 関

係があるといわれている9),ll)｡ しか し,この問

題には種々,検討の余地がある｡
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今,気体でふ くらませた食道バルーンを水に

浸せばバルーン内の気体は水中の上方へ,すな

わち,より陰圧の部位に移動 しバルーンの下方

は虚脱 して しまう12)｡

そしてバルーン圧は気体の存在する部位の圧

となる｡ このことか ら立位の犬の食道内圧はバ

ルーンの最上端を示 していることになる13)0

次に, 犬の肺では上下方向に 0.21cmH20/

cml.4)ないし 0.3cmH20/cm15)の重力勾配が

あるといわれ, 長 さ 3.5cm のバルー ンを 2簡

上下にな らべ,ほぼ同量の気体を注入 した場合,

上下のバルーンの示す圧差は約 1cmH･10 にな

る｡

Fi畠.6に示 したように 上下 のバルーン圧 の

関係は単に上下に並行移動 しただけのものでは

な く,残気量位に近付 くと上下の圧差が著明に

なることがわかる｡

この原因は単に重力勾配のみではな く,食道

や縦隔によるアーティファク トや 2箇のバルー

ンに含まれる気体量の差違 も関係 しているもの

と思われる6),16)｡

また,下部バルーンは上部のものにく.らべ早

期に IPを生 じる｡

Glaisterら11)は IPは気道閉塞を示す もので

あると述べているが,より下方にあるバルーン

に,より早期に気道閉塞に一致 して IPが出現

することは当然であろうと思われる｡

すなわち,窒素曲線は肺全体を示 しているが,

圧量曲線はバルーンが置かれている部位,特に

バルーンの上端のレベルの肺の状態を示 してい

るか らである6)0

なお,著者の実験ではバルーンの位置がかな

り上方の場合, IPが生 じないことが あった｡

このことは肺上部では気道閉塞をおこしていな

い可能性を示唆するものと思われる｡

次に,Ptp(IP)を上方 と下方のパル一･ンが示

すそれぞれの圧量曲線で調べたが,上方のバル

ーンの Ptp(IP)が 2例におい て下 方 のバルー

ンの Ptp(IP)より大きく,他の 2例においては

小さかった｡ 小数例ではあるが気道閉塞を生 じ

る Ptpは肺の上下であまり差はな く, 下 部程

より早期に気道閉塞を生 じる Ptpに到達 す る

- 9 -

ということを示 していると考え られる｡

以上より, IPはバルーン最上端の肺の レベ

ルの気道閉塞を示 しているといえるであろう｡

3) CV と IPvとの関係

Demedtsら8)は (IPv+RV)とClosingcap-

acity(CV+RV)は相関するが,IPvとCV と

は相関 しないと述べている｡ しか し,同じ実験

で IPは第Ⅳ相立上 り点に常に先行することを

認めている｡

一方,Ingram ら9)は (IPv+RV)と Closing

capacityとは相関 し, IPと第Ⅳ相の立上 り点

とは同時に生 じると述べている｡

IPが気道閉塞の開始点を示 しているの な ら

ば,IPvと CV の差が生 じる原因として,次の

2つの要因をあげることができよう｡

すなわち,第 1には死腔,第 2にはバルーン

の位置がまず最初に気道閉塞を生 じはじめる部

位 と一致 しないために,実際の気道閉塞開始点●●
との間に生 じるずれをあげることができる｡

すなわち,食道内のバルーンの位置の差によ

って,IPvは増減するためバルーンを一定の レ

ベル,たとえば食道の最下端に置 く必要があろ

う ｡

著者 らがえた IPvと CV との 関係を Fi色.4

に示 したが, これから明 らかなように,IPvと

CV とは相関 した｡

4) 肺水腫の進展 と CV との関係

Alloxan投与後の肺の組織学 的 変 化 につ い

ては Staubら17)の報告がある｡それによると,

Alloxanを投与すると最初,気管支周囲と血管

周囲の問質腔-の浮腫が生 じ,次に肺胞問質膳

-の浮腫,肺胞壁の肥厚,最後に肺胞腔への液

の充満が順次生 じて くる｡

Iliff ら18)は血液で漕流 した別出肺 に よる実

験か ら,肺水腫の早期では間質腔-の液体貯潜

が生 じ,肺胞外血管 と未棺気道の直径が変化す

ると示唆 している｡また気管支周囲と血管周囲

の問質腔の浮腫は上部の肺葉より下部の肺葉に

おいてより顕著であったと述べている｡

著者 も Alloxan投与犬の 肺の上中下各 部 の

浮腫の程度を くらべたところ,肉眼的,組織学

的に肺下部程水腫の進展が早いことを認めた｡
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この理由としては肺の下部程血流量が大きい

ため, 肺の単位当りの Alloxan分布量 が多 く

なることと,静水力学的な作用などが考えられ

る｡

以上のことから,著者の方法による Alloxan

肺水腫においても,水腫の発生進展に対 して重

力が影響をおよぼしていることが充分予想され

る｡

さらに,肺水腫が各種の要因を介 して,肺内

ガス分布に影響を与えるであろうことも予想さ

れることであって, これに関して は, すで に

Marshallら19)の生理的食塩水負荷による実験

や Lemenら7)の Alloxan肺水腫について の

CV測定実験などがある｡

著者の実験においては,CV増加期である第

1期において,気管支周囲-の浮腫が気道の狭

小化をもたらし,浮腫がさらに進展 した一部の

肺胞では,この水腫が表面活性物質被覆層を変

化させ, くわえて肺重量を増大させていること

などが考えられる｡

肺底部での末棺気道閉塞の開始点を第Ⅳ相の

立上 り点,最上部での閉塞終了点を第Ⅳ相の終

末点であると考えるならば,前述 したように,

肺底部における閉塞開始が重力効果によって早

期に起るのに対 して,水腫の進展が上部におよ

んでいない分だけ呼出量が増加する｡ その結果

CVが増加するものと考え られる｡

次に,第 2期での窒素曲線を調べた結果,罪

Ⅳ相に関しては次の 3点が確かめられた｡

すなわち,(1)CVの減少,(2)第Ⅳ相の勾配

の急峻化, (3)第Ⅳ相の窒素濃度の 増加等であ

る｡

第 2期では第 1期より肺水腫の変化がより広

範に進展 し,ついには肺胞内へ水の貯潜が始ま

りairspaceとしての性質が失なわれる｡

さらに, 末棺気道には メニスクスが形成 さ

れ18), 肺コンプライアンスの低下7),17)など と

あいまって VCの著明な減少が招来される｡

この第 2期では,肺水腫の進展のために肺の

広範な部分で気道閉塞が生じ易い状態になって

いることから,呼出中に肺下部で気道閉塞が生

じると,第 1期と比較 して,より急速に,すな

わち少量の呼出量で気道閉塞が上部にまで均等

に進展することが予想される｡

以上のことが第Ⅳ相の勾配 の急 峻化 とCV

の減少をもたらす原因であると思われる｡

この広範囲でしかも均等に気道閉塞が生 じ易

いということはとらえこまれた空気量を増大さ

せると思われる｡そしてこのことと肺コンプラ

イアンスの低下 に よって生 じるVC の減少 と

が相対的に肺内窒素濃度を増加させ,第Ⅲ相 と

第Ⅳ相の窒素濃度を上昇させる要因となるので

あろう｡

次に,第 2期における第Ⅲ相については第Ⅳ

相と同様に勾配の急峻化とcardiogenicoscilla-

tionの不鮮明化および窒素濃度の増加が観察さ

れた｡

cardiogenicoscillationは心臓近辺の肺 内 窒

素濃度の連続的な勾配が存在 している時に, 心

拍動にあわせて生 じるものである｡

Lemenは第 2期で第Ⅲ相の勾配の水平化 と

cardiogenicoscillationの消失がみ られ る と報

告 しているが,一方われわれの実験結果ではそ

の消失はみ られるが,第Ⅲ相の勾配は明らかに

上昇する傾向がみ られた｡

したがって, cardiogenicoscillationの消失

は Lemenらのいうように,肺内の窒素濃度の

均等化によるものと解釈するよりも他の要因,

たとえば, 肺の硬化や 心のうへの水 の貯溜20)

などが cardiogenicoscillationの消失の原因に

なっていると考えたい｡

第Ⅲ相の勾配の急峻化は一つには,濃度勾配

が存続 し,しかも肺気量の減少 した結果 と考え

られるが､さらに加えて,すでに第Ⅲ相におい

て肺の一部で気道閉塞が発生 したために生 じた

可能性 も考えに入れなければならない｡

すなわち,この時期においては,いわゆる第

Ⅳ相立上 りが必 らず Lも厳密な意味で末梢気道

閉塞の開始を示すものではないと考えなければ

ならない｡

以上各時期の肺水腫の進展様式と窒素曲線の

変化を模式図として Fi畠.12に示 した｡

5) 肺水腫の進展と圧量曲線

第 1期における圧量曲線をみると,高肺気量
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位では対照期 とくらべてほとんど差異が認めら

れないのに対 して,低肺気量位では低コンプラ

イアンスの傾向を示 していることがわかる｡

このことは特に,低肺気量位で肺低部の末杓
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気道閉塞が進展するため,圧量曲線に関与する

肺胞単位が減少する結果であると考え られる｡

そして第Ⅳ相立上 り点が高肺気量位に移動する

ため Ptp(CV)が増加する｡

さらに, この第 1期には肺胞壁に浮腫が発生

しはじめ,その影響がすべての肺気量位におけ

る肺 コンプライアンスの低下を招 く7),17)｡そし

てそれぞれの CV測定操作において,残気量位

か ら全肺気量位まで酸素を吸入させる際の気道

内圧の最高値を常に 35cmH20 とするため に

VCが減少する17),18)｡

次に, 第 2期の Ptp(CV)は第 1期 のそれと

くらべると低下する傾向にあった｡

これは肺水腫の進展にともなって,肺重量が

増加 し圧量曲線全体が除圧方向に移動 したため

と考え られる｡

次に, 第 1期において 第Ⅳ相立上 り点が IP

に先行 した｡第 1期では肺下部において,高肺

気量位で気道閉塞をおこす た め CV が増 加す

ることと IPがバルーンの存在するレベルの師

の気道閉塞を示 していることの 2点については

前述 したとおりであるG

食道バルーンの上端は気道閉塞が最初に生 じ

ると思われる肺の最下部よりかなり上方に位置

している｡ このことが, 第Ⅳ相の立 上 り点 が

IPよりも高肺気量位で生 じる原因であ る と思

われる｡

第 2期においては対照群と同 じよ うに, IP

が第Ⅳ相立上 り点に先行するようになる｡

すなわち,第 2期では肺水腫が肺全体に進展

し,肺 の最下部 とバルーンの存在するレベルの

肺との浮腫の程度差は第 1期にくらべて小さく

なり,両者間での気道閉塞の開始する肺気量の

差は小さくなっている｡

IPの測定に関 しては, CV測定時にお け る

ような死腔に対する考慮を払 う必要のないこと

は前述 したとお りであり,このことはIPは CV

にくらべて鋭敏であるといいえる｡ そのため第

2期では対照群と同 様に IPが第N相立上 り点

に先行するものと思われる｡

6) CV と肺コンプライアンスとの関係

Hughesら21),221,Staub ら17), Lemenら7)
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は肺 コンプライアンスが肺水腫の進展度 と相関

することを認めている｡

著者の実験 にお いて もAlloxan投与後 CV

が増加 しだ した後,ややお くれて肺コンプライ

アンスが低下 しはじめるのを認めた｡すなわち,

肺水腫の早期ではコンプライアンスの低下は少

な く,肺水腫が進展 してはじめて著 しくなるよ

うである｡

以上の事実は Cookら23)の成績 と一致 して

いる｡ このことか ら, 肺水腫の早期 検 出 に は

CV は肺 コンプライアンスより鋭敏です ぐれた

方法であろうと思われる｡

結 語

麻酔 した犬20頭を用い,横隔膜を挙上させて

呼気を得るという新 しい方法によって呼気窒素

曲線を測定 した｡

まず,心停止前後の窒素曲線を くらべること

により,肺血流がこの曲線にいかなる影響をお

よぼしているかを検討 した｡

次に,この窒素曲線 と食道内バルーン ･気道

圧差か ら得 られた Ptpとの関係につ いて検 討

を加えた｡

さらに, Alloxanを投与 した場 合 の CV と

Ptpの変動について検討 した｡

その成績をまとめると以下のようになる｡ す

なわち,

1) 本法における CV,IPvおよび Ptpの再

現性は良好で経時的変化はす くなかった｡

2) 肺血流は CV そのものに影 響 を与 え な

いが,呼気窒素曲線の第 m相および第Ⅳ相の窒

素濃度に影響を与えるといいえる｡

3) IPは食道バルーンの位置によって変 動

し,下部に置 くほど早期に出現する｡

このことか ら,IPはバルーンの存在 す る レ

ベルの肺における気道閉塞の開始を示 している

と考え られる｡

4) Alloxan投与後10分以内に CVは増加 し

はじめる｡ その増加する時期においては,第Ⅳ

相の立上 り点は IPより高肺気量位である｡

その後 CVは減少 し,対照群と同様に IPは

CV より高肺気量位で生 じるようになる｡ この

主因は肺水腫の進展であるが,バルーンの位置

も影響 している｡

本質的には正常肺において IPと CV とは一

致 している｡

5) CV の変化 と肺コンプライアンスとの問

には密接な関係が認め られ た｡ しか しCV に

くらべ肺 コンプライアンス測定は早期の肺水腫

を検出するには敏感な方法ではない｡

終りにのぞみ,実験にご協力いただいた同僚坪井裕

志先生に深謝する｡

なお本論文の要旨は第16回日本胸部疾患学会総会で

報告した｡
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EXPERIM ENTAL A ND CLINICAL STU DY ON

CLOSING VOLU M E

Part1:Expe rimentalstudyonrelationshipbetweenclosing

volumeandtranspulmonarypressure

E鮎 ctofpulmonarycirculatorydisturbanceson nitrogen

washoutcurveandp-V curve

Hisakazu YAM ADA
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nitrogenwashoutcurvesandclosingvolumeinthelungwithcirculatorydisturbances･

Singlcbreathnitrogenwashoutcurveswerestudiedin 20anesthetizeddogsusinganewly
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devisedmethodinwhichactiveexplrationwasconductedbyelevatlngdiaphragm throughthe

changesorintraperitoneal-⊃ressure･

ExplratOrynitrogenconcentrationswerecomparedbetweenaliveanddeadoneachsingle

animalforthepurposeofdetectingtheeffectofgasexchangeonnitrogencurve･

Theinterrelationshipbetweennitrogencurves,closingvolume(CV)andtranspulmonary

pressure(ptp)volumecurvesincirculatoryabnormalitieswerealsostudiedinvariousstagesor

alloxaninducedpulmonaryedema･

Theresultswereask)llows.

1) TheassessedreproducibilitiesofCV,Ptpandin鮎ctionpointvolume(IPv)(volumefrom

inflectionpointtoRVpoint)weregoodandeachvaluedidnotchangemuchwithinthetime

courseorexperilnentS.

2) WhilethenitrogenconcentrationlneaSuredoverthephaseIIIandIVorthedeadanimals

werelowerthanthatorthealive,themeasuredclosingvolumewereidenticalinbothstates･

3) Inflectionpoint(IP)waslikelydependentonthelevelofballoonpositioninesophagus,since

thehigherthelevelofballoonpositionwas,thehigherthelungvolumeatwhichIPoccurred･

TheIPlikelyindicatestheonsetorclosureattheleveloHungwheretheballoonwas

situated.

4) CVstartedtoincrease0-Ilomin.afteralloxanadministration.

InthestagewhereCV wasincreasing,startingpolntOfphaseIV alwaysoccurredat

higherlungvolumecomparedwithIP･

Onthecontrary,asCV wasdecreasedinthetimecourseofedemaformation,IPwas

foundtooccurathigherlungvolumethanCVasincontrolstaget

NodiscrepancvbetweenIPandCVwasfoundinintactlung･

5) AcloserelationbetweenchangeofCVandpulmonarycompliancewasdemonstratedduring

theentirecourseorinducedpulmonaryedema.

Theexperimentshowedthatmeasurementofpulmonarycompliancewasnotsensitive

enoughtodetectinclplentpulmonaryedemacomparedwithCVmeasurelTlent･


