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リ ン パ 管造影法 に於 け る 心 肺合併症 に 関する 実験 的研究

金沢 大学関学部放 射線I東学数寄 ( 主任: 高島 力歎撲)

井 上 彦

( 昭和57 fIこ 1 H 8 日受付)

本論文の 要旨ほ
,

節7樹司F】本医学放射 線学会 中部地プ了会及び 第13 回 中部リ ン パ 系研究会 に て党費し た ･

リ ン パ 管造影後,
垂璃な 心肺 不全 に 陥る 症例 が時と し て見 られ る が

,
その 多く は術前よ り呼吸機能

障害を有する症例,
造腰 別の 過盈投与を受 け た症例, ま たリ ン パ 管閉塞に 基 づくリ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合

路が形成され て い る症例であ る .
こ の よ う な重症尤 ､肺 合併症の 成 因を解明す べ く, 成犬28 匹 を対象に実験

を行っ た
.

呼吸管理下 に 16 匹 に は Ki n m o n th 法に よ っ て リ ン パ 管内に
, 残 る 12 匹 に はリ ン パ 管･ 静脈異

常吻合路の存在を想定 し て末梢静脈内 に
, 体患k g あ た り 0 ･ 5

-

2 ･ O m l の 油性 ヨ ー

ド造影剤( リ ピオド
ー ル ･

ウル トラ フ ル イ ド) を投与した. 大動脈圧, 肺動脈圧 , 中心静脈圧 , 助 ･ 静脈血 の酸寒分凪 二 酸化炭素

分圧, p H 及び呼気の 酸素波 風 二 酸化炭素漉度 を造影剤投与前よ り定期的 に 測定した . 結 乱 造影剤大盈

(体盛k g あた り 1 . 5 m l 以 上) 投与群 に 於い て
, 肺動脈圧及 び生理学 的死腔魔の 有意な 増加 と肺毛細管血

流量及び動脈血b a s e e x c e s s の 有麿な減少が 認め られ た
.

これ らの 異常 は静脈内造影剤投与群 に於 い て ,

よ り早期 に 出現 した . 肺 シ ャ ン ト率 ほ有変 な変化は 示 さな か っ た . 以上の結果 に 基づ き リ ン パ 管造影後に

認められる 急性心肺 不全症状の 成因は､ 油性造影剤 に よる肺毛細血管床 の 間賽 に起 因する 心拍出澄低下で

ある と考察し た . 造影剤に よる 直接 的な肺胞 へ の 障宵 を思わ せ る成績 は
, 本実験で は得 られ なか っ た . リ

ンパ管造影後,
心 肺不 全症状 に 陥 っ た 症例 に 対 して は十分な 酸窯の 供給の 他 心拍出盈低下と末梢循環不

全に対す る期を過せ ぬ 適切な治療が 必 要で ある と結論さj■▲L た .

K e y w o r d s リ ン パ 管造影法 の 合併症, 油性肺栓塞, 呼吸 ･ 循環機能,

リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路

l
一
一
一
一
一
一

一
t

リンパ 管及 びリ ン パ 節の 造影を得 よう との 試み は 古

くから種々 行われ て き た
1j 2) 3 )

1952 年K i n m o n th
4}

が造影 剤を直接 リ ン パ 管内に 圧

入する手法を発表 し,
1 9 6 1 年 S h e e h a n ら

5)
が造影能の

向上と造影剤残留期間の 延長の 為 に 油性 ヨ ー

ド造影剤

を用いる ことを発 表して 以 来,
こ の 造影法は K i n m o n th

法として普及, 確立さ れ た . 卿寺点で は 他に リ ン パ 管

及びリ ンパ 節の病変 を診断 し得る 方法が 見出さ れ て い

ない為
,
K i n m o n th 法 は悪性腫瘍 をはじ め と する 各種疾

患によるリ ン パ 系病変の 診断と 治療 に 不 可欠な 検査法

となっ てい る
6)

.

しかし本法に 於 い て ほ
, 胸管 を経 て静脈系 に 流入 し

た造影剤が油性肺栓塞を 生ずる と い う合併症 は不 可避

で ある
. 小林ら

7)
は臨床例でリ ン パ 管造影後の 胸部 X 線

写真 を検討 し
,

8 0 % 以 上 に 肺栓塞 に よ る と思わ れ る所

見を認め た . F r a i m o l ～
r

ら
8 )
は臨床例で リ ン パ 管造影 の

前後 に 呼吸機能検奄 を施 行し
,

ほ ぼ全例に 異常を 認め

た と報苦し て い る
. 造影剤に よ る 油性肺栓塞の 臨床症

寸畑ヒし ては
,
咳轍

,
呼吸 困難, 胸痛, 血疾等が 見ら れ

るが, 山 トち
9,

は造影剤を 15 m l 以 上投 与し た 79 例中

22 例に 何 ら か の 症状 を認め た と報告し てい る
.

肺栓寒が 高度に な れ ば重 篤な急性心 肺 不全症状 を墨

す る こ と も決 して 稀で はな い
. 国際統計上

l(-)

, 1 6 51) 1 例

び) リ ン ′ ＼管造影検査に 於い て21 6 例 (1 . 3 % ) の 重症 合

併症が発 生 し たが
,

そ の 大 多数はJL ､肺不全症状 を主 徴

と し て い た
.
1 . 3 % と い う重症合併症の 発生頻度は

,
心

E xp e ri m e n t al S t u d y o n C a rd i o -

P ul m o n a r y C o m p li c a ti o n s of L y m p h o g r a p h y . K a z u h ik o

In o u e , D e p a rt m e n t of R a d i ol o g y ( D ir e c t o r : P r of . T . T a k a s hi m a) ,
S c h o ol of M e di ci n e .

K a n a z a w a u ni v e r sit y .
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臓 カテ
ー テ ル 検査に 於け る 3 ～ 8 %

1 1)
に は及ばない が

,

経 静脈性尿路造影法の 0 . 1 % 以下
1 2)

, 経静脈性胆道造

影法の 0 .5 %
1 3)

な どを凌い でお り比 較的危険度の高い 検

査法で あると 言 える .

重篤な合併症は術前か ら 呼吸 機能 障 害 を 有 し て い

る 症例 や 造 影剤 の 過 畳投 与 を受 けた症例 に 生じ易い

と され る
1 0)

が
,
啓性腰痛等 に よ るリ ン パ 管閉塞が 存在す

る 為に リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路 が形成 され て い る症

例で も高率 に 発生す る こ と が知 られ て い る
1 4)1 5)

臨床実地 の場で リ ン パ 管造影 に 携わ る者 と して
, 如

何 な る機序 に よ り心肺不全症状が 出現す る の か, また

症状の 発生は造影剤投与塵, 投与速鼠 リ ン パ 管 ･ 静

脈異常吻合路の存在と どの様 に 関連 し て い るの か 等は

関心を抱か ざるを得 ない 問題 で ある
.

しか し リ ン パ 管

造影法に 於 け る重篤 な心肺合併症 に関 して は, 現在迄

臨床的, 実験的 とも に 殆 ど研究発表が 見 られ な い
.

本研究の 目的は リ ン パ 管造影後 に 見 られ る 急性心肺

不全の発生機序を解明す る と共 に
, 造影剤の 投与量及

びリ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路の 有 鰍 こよ る重篤度の相

違 に 関 して検討す る こ と に あ る .
こ の 為に, 実験動物

で リ ン パ 管 造影 を,
ま た別 の 群で リ ン パ 管 ･ 静脈異常

吻合路の 存在を想定した 末棺静脈 内リ ン パ 管造影 剤注

入 を それ ぞれ施行 し て急性心肺不全 を発生 させ , 呼 吸

循環動態等 に関 して観測 した .

対象お よび 方法

体重 9
｡.

-

12 k g の雑種成犬 28 匹 をリ ン パ 管造影剤 の

T a bl e l . l nj e c ti o n r () u te S Zlll〔1 d () S e S ( ,f c 川1 t r ;1 S t

m a t e ri al ( L ipi o d ()l U lt r a
- F l ui (1 el ･

1 . I n tr al Y m P h a ti c i nj e c ti o n g r o u p
*

0 .5 m l/ k g B W l a ni m al

l .O m l/ k g B W 3 a n i m al s

l ,5 m l/ k g B W 4 a ni m a ls

2 .O m l/ k g B W 8 a ni m a ls

T o t al 1 6 a ni m al s

2 . I n tr a v e n o u s i nj e c ti o n g r o u p
輌

0 .5 m l/ k g B W l a n i m al

l .O m l/ k g B W 3 a ni m a l s

l .5 m l/ k g B W 5 a ni m al s

2 .O m l/ k g B W 3 a ni m al s

T o t a l 1 2 a n i m al s

A b b r e v i a ti o n : B W = B o d y W ei gh t

･
C o n t r a s t m a te ri al w a s i nj e ct ed i n t o l y m p h a ti c

v e s s el of l e g s a c c o r di n g t o K i n m o n th
l

s t e ch ni c ･

綿
C ｡ n t r a St m a t e ri a l w a s i nj e c t e d i n t o p e ri ph e r al

V ei n of l e g s .

上

投与方法 に よ っ て 2 群 に 分け た( 表1 ) . 実験を開始す

る に あた り
, 対象に 塩酸 ケ タ ミ ン 15 0 m g/ B o d y を筋肉

内投 与 して麻酔を導入 し, 図1 に 示 す よう な準備を行

っ た
.

す なわ ち背臥位で 実験台に 固定後
, 塩化サク シ

ニ ル コ リ ン 20 m g/ B o d y を静脈内投与し
, 直ちに気管

内挿管 を施行,
H a r v a r d p u m p を用 い て 人 工呼吸を行

っ た
. 換気は 大気 を用 い

, 換気回 数は毎分20 臥 1 回

換気畳は K l ei n m a n ら に よ る衰
1 6)

に 従 っ て対象の体重

に 基づ き 設定 し
, 実験 中変更 しな か っ た

. 人工呼吸開

始後,,
一 側の 外頸静脈 よ り S w a n

- G a n z カ テ ー

テル を挿

入, 肺動脈l如こ留圃 し, オ ッ シ ロ ス コ
ー プを組み込ん

だ 自動血圧 記録装置 に 接統 して肺動脈圧の持続記録を

行う と 共に , 混合静脈血の 採集に あて た
. 対側の外賓

静脈 か らは 中心静脈 カ テ
ー

テ ル を挿ん 上大静脈内に

留置 し, 水 マ ノメ
ー

タ
ー

を 用い て中心静脈圧 を適宜測

定 し た . 股動脈か ら は 動脈 カ テ ー テ ル を挿入
, 腰部大

動脈 内に 留置 し, こ れ を大動脈圧 の 持続記録と動脈血

の採 集に あ て た
.

実験中, 脱水の防止 並び に対象の非

動化 を計る 為に , 臭化パ ン ク ロ ニ ウム を1 . 6 m g/10 0 m l

の 割合で 混 じた 5 % ブ ド ウ糖液 を 100 m l/ B o d y/h r の

速度 で前肢の 末梢 静脈 内に 点滴投与 し た. ま た
, 直腸

温 を 36 . 5 岬 3 7 . 5
0

C に 維持す べ く適宜, 電気毛布を用い

て加温 した . 造影剤の 投与は人 工 呼吸開始私 的30 分

を著 変な く経過 し てか ら開始し た . 造影剤は ヨ ー

ド含

有量 38 w / w % の ヨ ー ド化ケ シ 油脂肪酸 エ チル エ ステル

(商品名リ ピオ ド
ー ル ･ ウ ル ト ラ フ ル イ ド) を用い た

リ ン パ 管内投与は 雨後肢足背 リ ン パ 管よ り Ki n m o n tb

法
4)
で

, 静脈内投与 は切開欝出 した雨後肢足 背静脈より

施 行 し た . 注 入 針 は H a k k o 3 0 G 翼付針 を用 い て
,

F i g .
1 ･ E x p e ri m e n t al s e tu p ･
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Ato m 社製リ ン パ 管造影用自動 注入 掛 こて 2 k g/ c m
2

の注入圧を加えた ･ 個体 に よ り注入 速度に差異が 見 ら

れたが,
これ に 対する注入 圧の調節 は行わ な か っ た

･

対象28 匹吼 21 匹( リ ン パ 管内授与群の 11 払 静

線内投与鮮の 10 匹) に関 して は, 造影剤投 与弧 並 び

雌 与開始後は 20 ～ 6 0 分間隔で
, 動脈血及 び浪 合静脈

血の撰集を行な い, R a di o m e t e r 社製 A B L 2 型血液ガ

ス自動分析# で血液ガ ス の分析 を行 っ た
･

また
,

採血

ヒ圃酵期に B e n ed i c t ･ R o th 型呼吸計を用 い て採集した

暗 中の 0 ゎ C O 2 及び N 2 の 漉度を S ch ol a n d e r 微塵ガ

ス分析装置で測定 した ･

対象が実験中死亡 した場 合は
,
その死亡後 30 分以内

‡こ灘象が実験開始後 12 時間以上生存 した場合は開始

1 摘間後に, 胸部･ 腹部正面腹背方向の Ⅹ 線操影を施

行.
漉 Ⅹ 線撮影装置 は, 日立 シ リ ウス 12 5 B 型 ポ ー

タブル Ⅹ線撮影機, 撮影屈 件は 胸部 で は 55 K V
,

1 0

血A s, 距離100 c m , 腹部で は65 K V , 1 0 m A s , 距離

1 抑 卸 で, と もに M S リ ス ホル ム プ レ ン デ ( 5 : 1 )

家産掲した.

なお, 以上の実験群 と は別途 に
, 同

一

条件の 人工呼

吸を続けた維種成犬 8 匹 を対照群 と し, リ ン パ 管造影

を行わずに実験群 と同 一 項目 に 関 して 測定 し

妙 評価の 為に, 実験 瓢 対照群の 双 方 に於 い

ガ ス 分析僅か ら以下の 薄儀を算出 し

シ ャ ン ト率 ( Q s/ Q t)

ト血流 (Q s) と全血流 (Q t) の比, す なわ ち

ト率(Q s/Q t) は普通下記 の式で求 め られる
1 7)

.

S
_

C c O 2
- C a O 2

〉t C c O 2
- C 守0 2

C a O 2 , C ∇0 2 は それ ぞ れ肺毛細管血, 動脈血
,

脈血の酸素含有量 で ある
. 但 し

, 今 回の 実験で

呼吸下の為
,

血液 中に物理 的に溶解 し て い る酸

は無視 して良 ぐ
7)

, ま た肺毛細管血, 動脈血, 混

季静鉄血の ヘ モ グロ ビ ン 演度は等 しい と 考え, 下記の

葺匿ま っ てQ s/ Q t を計算 した
.

剋 ⊥
†

S c O 2
- S a O 2

Q t
｢

S c O 2
- S ∇0 2

S 嘩, S a O 2 , S 守0 2 は それ ぞ れ肺毛細管血, 動脈 血

離痛脈血の酸素飽和度で ある .
こ こ で

, S c O 2 は B o b r

の al v e ol a r ai r e q u ati o n によ り肺胞酸素分圧 ( P a O 2)

を計算し, その備に対応す る飽和度を S e v e ri n gh a u s の

ノモグラ ムで求 めた
Ⅰ8)1 9 )

.

2 ) 肺毛細管血流量 ( Q c)
1 7)

.

Q c ≒
V o 2

1 05

([ H b] a x 普 -

[ H 帥 × 普) ×1 ･3 4

Q c は単位時間 に於け る肺毛細管血流量, Ⅴ伽 は単位

時間 に 於 ける肺で の酸素摂取畳, 【H b] a , 【H b] 引ょそれ

ぞ れ動脈血及 び混合静脈血の ヘ モ グロ ビン 浪度( g/dl)

で ある
.

な お, Q s/ Q t の計算の場合と同様, こ の場合

も血液中に物理的に溶解して い る酸素の畳は無視した.

3) 生理学的死腔率 ( V D/ V T)
l T)

V D _
P a C O 2

- P E C O 2

V T P a C O 之

V D は死 勝気]臥 V T は 1 回呼 吸気 息, P a C O 2 及 び

P E C O ヱは そ れ ぞ れ動脈血及び呼気の こ 酸化炭素分圧で

あ る .

成 摘

Ⅰ . 生存時間 の 比較

各実験対象 に於 け る造影剤注入 に要した 時間と, 注

入終了後の生存時間 と は図 2 に示 す如く である. リ ン

パ 管内投与群, 静脈 内投与群 とも に造影剤投与盈が 1 . O

m l/ k g B o d y w ei gh t ( 以下 B W と略) 以下の 対象と

1 .5 m l/ k g B W 以上の対象と で は , 生存時間 に明ら か

な 差異が 認め ら れ た . 1 . O m l/ k g B W 以下 で は 1 例 を

除き,
す べ て が 1 2 時間以 上生存 し た の に対 して

,
1 .5

払t r a ∀
●n

O
叫

1
n 】0 0 t i 叫 ( 1 2 ●雨 れ■1■1

1 h r まb 一員 】ゎー墓 4b ロ S b一書 もb r ■ Ⅵlr 一 助 r
■

F : 竺 竺 ㌣ T
如 拙 1 一

二 二]
I n l 食C t■ d d 帥 ▲r O 輌 ■■ f 01 1 輌 .

L 二｣
_
~ ｣ ○･き 山 佃 附

[::= = :コ 1 ･ 0 山 内 帥
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皿1 化g B W 以 上 で は 8 時間以 上 生存 した も の は なか っ

た
.

1 .5 m l/ k g B W 以上 の 造影剤 が投与さ れ た 対象に

関 して ,
リ ン パ 管内投与群 と静脈 内投与群と で 生存時

間 を 比 較 す る と
, 前 者 は 3 . 8 5 ±1 . 5 8 時 間, 後 者 は

1 . 6 0 ±0 .6 4 時間で
,
前者が 有意( p < 0 . 0 1) に 長か っ た

.

即 ち, 本実験 に於 い て は 1 . 5 m l/ k g B W 以上 の造影剤

投与が 致死的合併症を確実 に惹起せ しめ
,

死亡 まで の

時間は リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路の存在 を想 定し た静

脈 内投与群で 有意に 短か か っ た
.

ⅠⅠ. X 線写 真所見

1
. 腹部 Ⅹ 線写真

リ ン パ 管 内投与群 の全例で写真 1 の如 く両側の後肢,

腸骨部及び後腹膜の リ ン パ 管, リ ン パ 節 と胸管が 造影

され た . リ ン パ 系に 何 ら か の 異常 を認 めた もの はな か

っ た . リ ン パ 管 内2 . 0 血1/ k g B W 投与 の 1 例(写真2 )

と
, 静脈内同量投与の 1 例と に 於い て 腎皮質 の漉染像

を認 め たが
,
造影剤の 腎孟, 尿管 へ の排滑 は認 め られ

な か っ た . 肺血管床 を通過 した 造影剤に よ る 腎動脈微

小栓塞を示 唆する所見で あっ た
.

2
. 胸部 Ⅹ 線写真

1) 造影剤投与量 と胸部 Ⅹ 線写真所見

リ ン パ 管内投与群, 静脈 内投与群 とも 全例に於 い て

肺内 に造影剤 によ る 陰影 を 認め た . 陰影 は肺動脈 末柵

P h o t o . 1 . A b d o m i n al X - P

I n t r al y m p h a ti c i nj e cti o n of L i pi o d oI U l t r a
･ Fl uid .

(1 .5 I n l / k g B W )

_ヒ

校内腔 を 占め, 更 に よ り 中枢側 の 肺動脈内に も及ぶが
,

主肺動脈 内膳 まで陰影が 存在 す るもの も見られた
. ‡線

写真所見 を以 下の 如く 4 段 階に 分 け
, 造影剤投与凱

の 関係 を検討 した .

1 度
…

‥ 偲 区域動脈又 はそ れ よ り末椅の肺動脈が造

影さ れ る (写真 3 ) .

2 度 … … 区域動脈 の 造影 を認め るが
,
その数は5 哨

に 満た な い (写真 4 ) .

3 度
… …

5 0 % 以 上 の 区域動脈の 造影 を認める (写菓

5) .

4 度 … … 乗数脈 や 主脈動脈が 造影さ れている (写真

6 ) .

襲 2 に示 す 如く 投与量が 多い 程, 肺動脈の中枢触

で造影 さ れ る率が 高か っ た . ま た 同 山 投与量ではリン

パ 管 内授与群 に比 し, 静脈内投与群 に中枢例の血管ま

で造 影さ れ る傾 向が 強か っ た .

2 ) 生 存時 間と胸部 Ⅹ 線写来所見

生存時 間と胸部 Ⅹ 線写寅所見と の関係は表3 に示す

如 く
, 造 影剤 注入終 了て乳 動物が 8 時間以上生存し得

P h o t o , 2 . A b d o m i n al X ･P

I n tr a ly m ph a ti c i nj e c ti o n of L ipi o d oI U lt r a
･Fl uid ･

(2 ,O m l/k g B W )

A c c u m u l a ti o n o f thi s c o n tr a s t m a te ri al i s s e e n

i n th e r e n al p a r e n c h y m a .
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Ph ot o . 3 . C h e st X ･ P

I ntr al y m p h a ti c i nj e c ti o n of L ipi(･
}d oI U lt r a

･ F l u id ,

(1 .5 m l/ k g B W )

Cl a s sifi ed t o g r a d e l ,

P h ot o . 4 . C h e s t X , P

I ntr a v e n o u s i nj e c ti o n of Li pi o d oI U lt r a
･ F l u id .

(1 .5 m l/k g B W )
Cl a s sifi e d t o g r a d e 2 .

1 0 7

P h o t o . 5 . C h e s t X ･ P

I Ilt r a V e n O u S i nj e c ti o n of L ipi o d oI U lt r a
･ Fl uid .

(1 .5 n ll/ k g B W )

Cl a s sifi e d to g r a d e 3 .

P h o t o . 6 . C h e s t X - P

I n tr al y m ph a ti c i nj e c ti o n of L ipi o d oI U l tr a
- F l u id .

(2 .O m l / k g B W )

C l a s sifi e d t o g r a d e 4 .



l nボ

た の は亜区域動脈 よ り末輸しか 造影さ れ な か っ た対象

の み で あっ た . 注入終了後 2 時間以 内に 死 亡 した対象

は, す べ て 襲動脈 よ り 中枢が 造影 され て お り
, 静脈内

投与群 に属 して い た
.

リ ン パ 管内投与群で 葉動脈よ t)

中枢側が造影 され た対 象は, 2 例 と も 2 時間以 上 生存

した .

以上に述べ た Ⅹ 線写真所 見を ま とめ る と
,
リ ン パ 管

内投与群, 静脈内投与群と も 全例 に造影剤 の肺栓塞を

認 めたが, 造影剤大盤投与例 (1 . 5 m l/ k g B W 以上)

で, また 同 一 投与塵で は静脈内投与群 に , よ り多 くの

肺栓塞が 見 られ た
. 多盤の 肺栓塞が 認め ら れ た動物の

生存 時間 は短か か っ たが, 静脈内投与群に 属 す るもの

上

は特 に魁か く, 造影剤大迫投与例 ( 2 ･ O m l/ k g B W )
で造影剤の 腎動脈微小栓塞を示 唆す る所見が得られた.

IlI . 呼吸, 循環機能 に 関す る 測定

図3 ～ 1 1 は重症心肺合併症の発生機序を解明する為
に

, リ ン パ 管内投与群及び静脈 内投与群 即 の造影剤
大出投与例 (1 ･ 5 m l/ k g B W 以上) に つ い て呼吸

, 循
囁機能 に関 す る諸憤の 経時的変化 を示 す

. 時間軸の0

は 造影剤注 入開始時 に置か れ て い る
･ これは注入開始

後早期の変化 も検討 す る為で ある
･ なお対照群での正

常値は 影の 区域 で示 され て い る .

1 . 大動脈圧 の変化

大動脈 圧 は 図3 に示 す 如く, リ ン パ管内投与群では

T a bl e 2 . R el a ti o n b e t w e e n th e d o s e o f c o n t r a st m a t e ri a l a n d g r a d e o f p ul m o n a r y e m b oli z a ti o n

O n C h e s t r o e n tg e n o g r a m ,

Ⅰ両e c ti o n

d o s e

R o e n t g e n

丘n di n g s

0 .5 m l/ k g B W 1 .O n ll/ k g B W 1 疇5 m I/k g B W 2 ,O m l/ k g B W

G r a d e l ○ ● 0 0 0 ⑳ ◎■ 0 0

G r a d e 2 ● 0 0 ● 0 0 0

G r a d e 3 ● ● 0 0 0

G r a d e 4 ● ● 0 0 ● ● ●

0 ; I n t r al y m p h a ti c i nj e c ti o n

O ; I n t r a v e n o u s i nj e c ti o n

G r a d e l ; S u b s e g m e n t al p u l m o n a r y a r t e ri e s o r m o r e p e ri ph e r a l b r a n c h e s a r e v isib l e

G r a d e 2 ; L e s s th a n 5 0 p e r c e n t of s e g m e n t al p ul m o n a r y a rt e ri e s a r e vi si bl e

G r a d e 3 ; M o r e th a n 5 0 p e r c e n t o f s e g m e n t al p u l m o n a r y a rt e ri e s a r e v i sibl e

G r a d e 4 ; L o b a r a n d m ai n p ul m o n a r y a r te ri e s a r e vi sib l e

T a bl e 3 . R el a ti o n b et w e e n s u r vi v al ti m e a n d g r a d e o f p ul m o n a r y e m b (〕1i z a ti o n

O n C h e s t r o e n tg e n o g r a m .

S n r vi v al

ti m e･
R o e n tg e n

触di n g s

く 2 b r s 2 岬

8 h r s 8 h r s <

G r a d e l
○ 0 0 0 0 0

● ● ●

G r a d e 2
○■0 0 0 0

● ●

G r a d e 3
0 0 0 ● ●

G r a d e 4
● ● ● ● ● 0 0

G r a d e ; R ef e r t o t a b l e 2 .
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リ ン パ 管造断法 に 於け る心 肺合併症 に 関す る実験的研究

1 b r 2 h r 8 3 b r 8 4 h r 8

℡1 m e さ f t¢r 且 t且 r t O f l nj 色 ¢ t l o n

F i軋 3 ･ S e (l u e I-ti al c h ;l n g e S i n m e ;l n a ( )r ti c p r e s s u r e .

S h a d e d a r e a i s m a e n 士 S ･ D ･ O f c ( = 一t r ()l g r o u p .

* S i g n ifi c a n tl y d iff e r e n t f r o m th e i ni ti al v al u e (p < 0 .0 1) .

2 h r s ) h r s

l
-

i l 旭 丘 r t e r S t a r t O f ⊥ n 〕e C t l O
ロ

F i g ･ 4 ･ S e q u e n ti a l c h a n g e s i n m e a n p ul m o n a r y a r t e ri a l p r e s s u r e .

S h a d e d a r e a i s m e a n ± S . D . of c o n tr ol g r o u p .

* S i g nifi c a n tl y diff e r e n t f r o m th e i niti al v al u e ( p < 0 .0 1) .

1 0 9
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投与 開始 3 時間後よ り , 静脈 内投与群 で は投与開始1

時間後よ り有意な低下 を示 した . こ の 低下 は対象が死

亡す る迄続い た .

2 . 心 拍数の 変化

心拍数 は対象に よ りや や 異な る が
, 毎分 140 ～ 1 6 0 回

で経 過し変化 を示 さ なか っ た
.

死亡の 数分か ら十数分

前 に 不整脈の 発生を認 めた が, 心電 図検査 を行わ なか

っ た の で
,

その 種類等 に関す る詳細 は 不明で あ る
.

3 . 肺 動脈圧の 変化

上

肺動脈圧 は図4 に 示 す如 く
,

リ ン パ 管内投与群では

投与 開始 1 時間後よ り
,
静脈 内投与群では投与開始0 ,5

時間後 よ り有意 な上 昇 を示 した ･ その 後も高値を維持

した ま ま経過 し た が , 死 亡の 直前に は全例が下降を示

し た .

4
. 中心 静脈圧 の 変化

中心 静脈 圧は リ ン パ 管内投与 猟 静脈内投与群とも

3
-

5 c m H 20 で経過 し, 対照群と 何ら異なる ところ

は な か っ た .

ユ b r 8

でi n せ a f t e r 8 t 且 r t O f l n je c t i o n

Fi g . 5 . S e q u e n ti al c h a n g e s i n P a O 2 .

S h a d e d a r e a i s m e a n ± S . D . of c o n t r ol g r o u p .

* S i g nifi c a n tl y diff e r e n t f r o m th e i n iti al v al u e ( p < O .Ol ) .

3 b r 8

也 血 色 a 氏 8 r 8 b r t O f l n j
e c t i o n

F i g . 6 . S e q u e n ti a l c h a n g e s i n P a C O 2 .

S h a d e d a r e a i s m e a n 土 S .
D

. o f c o n t r ol g r o u p .

A ll e x p e ri m e n t al d e ta h a s n o si g n ifi c a n t diff e r e n c e f r o m th e i n iti al v a l u e ･

‡
月

毒

董



リ ン パ 管造影 法に 於 ける 心肺合併症 に 関す る 実験的研究

5 .
動脈血酸素分圧 ( P a O 2) の 変化

p a o 2 は図5 に 示 す如 く,
リ ン パ 管 内投与群で は投与

開始3 時間後に , 静脈 内投与群で は投与開始 1 時間後

より
,
有意な低下 を示 し た ･ しか し50 m m Il g 以下を 示

すことはな か っ た ･

6 .
動脈血二 酸化炭素分圧 ( P a C O 2) の 変化

p a c o 2 は図6 に 示す 如く
, 静脈 内投与群で 投与開始

1 .5 時間後に 軽度の 上昇 を示 したの み で
,
殆 ど変化は 認

‡11

めら れ なか っ た . 対照群で は P a C O 2 が低下傾向 を示 し

たが
,

こ れ は 麻酔 な どの 影響で 炭酸ガ ス の産生が 時間

と と も に 低下 した為 と考 えられ る .

7 . 動脈血 p H の 変化

動脈血 p H は図 7 に 示 す如く,
リン パ 管内投与群でほ

投与開始 2 時間後 よ り , 静脈内投与群で は投与開始 1

時間後 よ り有意な低下 を示 した . こ れ は図8 に示 す 如

く , 動脈血b a s e e x c e s s ( 以 下 B E と 略) の 有意な低下

t

l

3 b rB

℡1 m e 8 f 加 r £ 臨 r ヒ O f l n j 8 ぐ山 o
n

F i g . 7 . C h a n g e s i n a r t e ri al p H c o m p a r e d w i th i ni ti al v aI u e s .

S h a d e d a r e a i s m e a n ± S ▲ Ⅰ) 1 0 f c o n t r りI g r o u p .

* S i g nifi c a n tly diff e r e n t f r o n l th e i n iti a l v al u e ( p < 0 .01) .

3 t l r 苫

で1 m 8 a 氏 e r s t a r t o f l r りe c 亡i o n

F i g . 8 . C h a n g e s i n a rt e ri a l B . E , C O m P a r e d w ith i n iti al v al u e s .

S h a d e d a r e a i s m e a n ± S . D . o f c o n t r ol g r o tl p .

* S i g n ifi c a n tl y d iff e r e n t f r o m th e i ni ti al v al u e ( p < 0 .0 1) .



1 1 2 井 上

を伴 っ て お り, 代謝性ア シ ド
ー

シ ス の 進行 を示 す も の

と考 えられ る
.

8 . 肺 シ ャ ン ト率の 変化

肺 シ ャ ン ト率は 図9 に 示 す 如く, 静脈 内投与群 に 於

い て軽度の上 昇傾向が認め られ た が
,

リ ン パ 管 内投与

群, 静脈 内投与群と も有意 な変化 を示 さ な か っ た .

9
. 肺毛細管血流量 の変化

肺毛 細管血流量 は図 10 に 示 す如く , リ ン パ 管内投与

群 で は投与開始 1 ･ 5 時間後よ り , 静脈内投与群では投

与開始 0 ･ 5 時間後 よ り有意な低下 を示 した ･ この低下

は対 象が死亡す る迄続い た
.

1 0
. 生理 学的死腔率の 変化

生 理学的死 勝率 は図 11 に 示 す如 く
,
リ ンパ 管内投与

群 で は 投与 開始 1 ･ 5 時間後よ り
, 静脈内投与群では投

3 h r 8

取 †悼 a f t e r 8 t a r t O f i n コ8 e t l o n

F i g . 9 . S e q u e n ti al c h a n g e s i n p u l m o n a r y s h u n t r a t e .

S h a d e d a r e a i s m e a n 土 S . D . of c o n t r o l g r o u p .

A ll e x p e ri m e n t a l d e t a h a s n o si g nifi c a n t d iff e r e n c e f r o m th e i ni ti al v alt le .

2 h r s 3 h r s

T i m e a f t e r s t a r t o f i n 〕e C t i o n

Fi g . 1 0 . P e r c e n t c h a n g e s i n Q c c o m p a r e d wi th i nl ti al v al u e s ･

S h a d e d a r e a i s m e an 士 S . D . o f c o n t r ol g r o u p .

* S i g pifi c a h tl y diff e r e n t f r o m t h e i ni ti al v al u e (p < 0 .0 1) ･
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)

(

当
煽
>

T

d

や
霊
山

叫

0

ヱ

U

α



リ ン パ 管造影法に 於 け る心肺合併症 に 関す る 実験的研究

1 h r 2 h r ■ 3 h 柑

℡1n 8 a f t o r i tさr t O f l nj 8 e t l o n

F i g ･ 11 . S e q u e n ti al c h a n g e s i n V D / V T .

S h a d e d a r e a i s m e a n 士 S ･ D ･ Of c o n t r ol g r o u p .

* S ig n ifi c a n tl y d iff e r e n t f r o m i niti al v aI u e ( p < 0 . 01) .

与開始0 . 5 時間後 より 有藩 な 上昇 を示 した
. 死亡前 に

は両群とも生理学的死腔率は約 80 % に達 した
. 実験中,

1 回呼吸気塵に 変化は な い の で
, 上記の変化 は生理学

的死腔畳の増加, 即ち血流が 途絶 した肺胞の 増加 を意

味するもの と考え られ る .

以上の結果をまとめ ると
,
造 影剤大腰投与例(1 . 5 m l/

k g B W 以上) で は肺動脈圧 の 上 軌 肺毛細管血 流魔の

減少及び生理学的死腔魔の 増 加が起 こ り, 続 い て代謝

性アシ ド
ー シ ス が発生 した と 考 えられ る

. 大 動脈圧 の

低下とP a O 2 の 低下が こ れ に続 い た が , P a O 2 の 低下は著

しいものでは なか っ た
.

こ の
鵬

連 の変化は静脈 内投与

群では造影剤投与開始後1 ～ 3 時間で
, 静脈 内投与群

では0 .5 ～ 1 . 5 時間で 進行 した . 造影剤注入 に 要し た時

間はリンパ 管内投与群 では 1 .5 ～ 2 時間, 静脈 内投与群

では1 時間帯であ っ た の で
, 変化の 山 部は造影剤注入

中, 既に始ま っ て い た と 言え る
.

考 察

本実験に於い ては
,

リ ン パ 管造影剤の大量投与 に よ

ってシャ ン ト率の 増加 を伴わ な い 肺毛細管血流量の 減

少が生じ
, そ の減少は肺動脈圧 の 上昇及 び 生理 学的死

腔畳の増加と期 を
一 に し てい た

.
以上の 結果か ら , 肺

血管床に何らか の閉塞機転が 生 じた ことが 推定され る
.

その閉塞とは即 ち
, 造影剤に よ る 油性肺栓塞で あ り胸

部Ⅹ線写真の所見は こ れ を裏付 ける も の で あ る . お そ

らくは
, C l o u s e ら

20)
や G o ld ら

2 ‖
が組織学的に 確認 した

継 リ ンパ 管造影剤 に よ る肺毛細管血管床 の栓塞が 広

汎に生じた もの と考 えら れ る . 臨床的に肺栓塞 に よ っ

て死亡した と考え られ る患者 で は
,

一 般 に 剖検 吼 単

純な機械的閉塞に基づ く循環変化 に相応 した 巨大な 塞

11 3

栓塊が肺動脈幹や 主肺動脈 に常め られ る
2 2)

. 犬で 片肺の

肺動脈を結致 し放 置 して も死 亡す る こ とは なく
,

一

時

的に 無気肺 と肺 う っ 血 を生ず るの みで, やが て回復 す

る
23)

. また健康成人で は厳密 な片肺だ けの疾患に対 して

肺切除を行な っ た場合, 残存肺血管床 は圧変化 を生ず

る こ と なく, 術 前の 2 倍の 流塵を保 ち得る こ とが知 ら

れ て い る
細

.
こ の よう に肺血管床 に は

,
か な りの 予備力

が 有る と思わ れ る . 重症合併症 を来す よう な油性肺栓

塞で は
, 予備力を超 え た障害が生 じた も の と貰 える

.

ま た何 らか の肺疾患 によ っ て予備力が低下 して い る場

合に は
, 容易に 重篤な 合併症 を来 し得る であ ろう と推

測 さ れる
.

次 に 油性肺栓塞が 対象を死 に 至 ら しめ た機序に 関 し

て考察す る
. 肺毛細血管床が 栓塞に よ り減少 して い て

も,
P a O 2 , P a C O 2 の 変化は著 しい も の で ほな く

,
こ れ

は開存 して い る肺毛細 血管 に 於い て は血 液の ガ ス 交換

が 良好に 行わ れ て い た 為と思わ れ る
.

一 九 肺 シ ャ ン

ト率が 増加 しな か っ た に も拘 らず肺毛細管血流量は減

少 した . これ は JL ､拍 出量の 低下 を意味す る も の と 考え

られ る が , 心拍出畳が低下 すれ ば例 え P a O 2 が正 常に 保

た れ て い て も , 末棺 へ の 酸素供給量 は低下 す る . 酸素

供給が 不十分と な っ た組織で は
, 嫌熱 性代謝と 内因性

カ テ コ ラ ミ ン分泌瓦進に よ っ て gl y c o g e n ol y si s が促進

さ れ , その 結果
, 乳酸増加,

リ パ ー

ゼ 活性克進 に よ る

遊離脂肪酸 の増加
, 解糖系冗進 の 為の ア ミ ノ酸増加等

が起 こ り,
これ が 代謝性 ア シ ド ー シ ス の 原因とな る

2 5)
.

本 実験 に 於い て認 め られ た動脈血 p H 及 び B E の 著明

な低下も 以上 の よう な機序 で生 じた も の と推論 され
,

心拍 出畳低下 に 起因す る シ ョ ッ ク の 発生 を示唆す る
.

心 拍出塁の低下 は慢性に 経過す る疾患, 例え ば僧帽弁



1 1 4

狭窄症 に 於い ても頻々 認め られ る が
, 心拍出盛低下が

急 激に 起 こ ら ない 限り シ ョ ッ ク の 発現は稀 で あ る
. 急

激な 心拍 出量低下に よ る シ ョ ッ ク の 場 合でも
,

初期に

於い て は代償性血管抵抗上 昇に よ り血圧 は正 常範囲に

保た れ る こ と が 多い
.

こ の よ う な状況下で は各臓 器 へ

の 血流配分は 偏り, 脳, 心筋 へ の 血流 はか な り保 た れ

る が
, 他臓器 へ の 血流は減少す る

2 朗

. 本実験 に 於い て大

動脈圧の 低下が
, 動脈血 p H 及び B E の 低叩■F より遅れ て

生ずる傾向が 見られ た が, こ れ は代償性血管抵抗上 昇

に よ っ て もた らされ た 現象と考 え ら れ る
.

以上の よ う

な 循環動態の 急激な変化に も拘 ら ず , 中心静脈圧 に は

変化が認 めら れ なか っ た . 中心 静脈圧 は静脈還流量 と
,

こ れ を処理 す る右心室機能と の 相対 関係が 保た れ て い

る 間は変化 を生 じない 2 7 )

. 本実験 に 於 い て は
, 心拍 出盤

低下に よ る静脈還流腰の 減少と肺栓賓 に よ る 右心室 の

前方負荷と が均衡 した状態で
, 変化 を生ずる に は 至 ら

なか っ た と推測さ れ る
.

シ ョ ッ クの 進行に 伴い
,

冠血

流減少も招来 され る が
,

肺栓塞 に於い て は通常 よ り以

上 の 冠 血流が 必要と さ れ る こ とも 知 られ て い る
. 即 ち

,

S t ei n ら
2 8)2 9)

は 実験動物に 心 拍地盤低下を伴わ ない 程度

の 自家血血栓 に よ る肺栓塞 を生ぜ しめ て冠動脈血 流量

を測定 し,
叫 過性 に約 40 % の 血流増加を認 め た

.
こ れ

は心筋 へ の 酸素供給量 を増す 為の合 目的的 な反 応 であ

ると 考察 され ても) るが
, 本案験 に 於 い て も肺動脈圧 上

昇に よ っ て 増大 した右心室仕事 塵に 見合 う
, 心 筋 へ の

酸素供給量増加 が必要と さ れ た 筈で あ る . 心筋 は安静

時既 に 全臓器 中最大の動静脈酸素拡差 を有す る
3 0)

た め
,

冠動脈血中よ り殆 ど限界 に近 く酸素 を取 り込 ん で い る

も の と言 える
. 従 っ て 心筋が よ り多 くの 酸素を 必要と

す る時 に は
,
冠血流 を増加 させ る以外 に な い

. しか し
,

心拍出塵低下が 存在 し
, 十分な 冠血流の 増加が得 られ

な い 時に は心筋 は低 酸素状態 に 曝 され
t 収縮力 の 低下

のみ な ら ず心内膜下 出血や 巣状壊死 を来 し, 最終的 に

は心停止 に 至る
3 ‖

.
こ れが 本実験 に於 ける対象の死因で

あ っ た と考 え られ る . 臨床例に 於け る 重症 合併症の 報

告
3 2)

で も , 急激 に 増悪す る呼吸困妻軌 胸風 意識喪失
,

チ ア ノ ー ゼ
, 血圧低下

,
心電 図上 の 右宴負荷の 徴候等,

心筋 の低酸素状態 を示 唆す る所見 が記載 され てお り,

以上の 考察に 矛盾 し ない
.

重篤 な合併症 を認 めな か っ た臨床例 に 於 ける リ ン パ

管造影前後の呼吸機能に 関 して は, 現在迄 に 数篇の報

告が 見 られ る
.

F r ai m o w ら
8)

は 1 2 - 2 0 m l/ B o d y の油

性造影剤を投与 して リ ン パ 管造影 を施 行 した 20 例 に 関

して, 造影前, 造影剤注入 終 了粗 造影の 翌 日に 呼吸

機能検査 を施行 した . 肺清:臥 1 秒率に は変化 を認 め

なか っ たが
, 注入終 了時,

一 酸化炭素 1 回呼吸法 に よ

り測定 した肺拡散能は注 入前に比 し平均 27 . 7 % の 低下

を示 し た
･

こ れ は 24 時間後に は平 均22 ･2 % の低下に
,

4 8 時 間後 に は平 均15 ･ 2 % の 低~F に ま で回復していた
.

B a e rt ら
3 3

や , W h it e ら
こ川

も 同様 の 結果 を得ている
. 著

者 ら が リ ン パ 管造影 を施 行し た患者の う ち呼吸機能の

測定 が 可能 で あ っ た 30 側に 於 い ても, 1 回呼吸法によ

り測定 した肺 拡散能の 有 意な低下 を認 めたが
, 肺 楓

1 秒率,
P a O 2 に は 変化が 認め られ な か っ た

35)
. G old ら

21 )
も 1 回呼吸法に よる 測定で 拡散能の 低下を認めたが

,

同時 に 肺毛細 管血晃 を測定 し
, 造彫後 3

〔
､ -2 7 時間(平

均1 3 時間) で 低下し 始め
,

3 へ

7 2 時間 坪 均3 臓 問)

で 最低値 を示 し, 2 卜 2 5(川寺間 ( 平均 8( 欄 間) で 姻
した と宰路 し て い る ･

こ 山 場合, 崩低値は造影前の約
40 ～ 7 0 % と な っ て い た ･ 肺毛細管血崖と は

, ある時点
に 於い て肺毛細血管 に 含 まれ る 血液出で ある

.
この血

推 量の 減少は 正 常肺胞構造 を破壊 する疾患で起こるが
,

肺 栓塞で も 同様 に 起 こ り 得る こ と が知られ てお り
, 肺

毛細 血管床 の 機械的閉塞が原図と考 えられる
こ与6

1 肺毛細

管血 慮の減少 は以下 に 述 べ る 理 由に よ り , 肺拡散能低

下 の 原因と な り得 る
.

R o u g b t o 11 ら
3 7}

は肺拡散能D L一の

逆 数つ ま り抵抗が , 膜成 分の コ ン ダク タ ン スD M と血液

の コ ン ダ ク タ ン スβ
･

V c の それ ぞれ の 逆数の 和に等しい

こ と を示 しノ た
｡

1 / D L
= 1/ D M 十 1 畑 ･

V c

こ こ でβは 赤血 球 と ガ ス の 結合速 凰 V c は肺毛細管

血 塗で あ る
. 実験的 に はD M は肺胞 ･ 動脈血酸素分圧較

差 ( A -

a D o 2) の 変化 を生 ぜ ず に 1/ 8 ま で低下し得る

こ と が知 られ てお f)
踊

, Ⅰ〕l

_
の 変動 に はV c 即ち肺毛細管

血 魔 の 変動が 大き く 関与し て い る こ と に なる
.

つ まり

輪床例 に 於 い て呼吸 機能検査 を施行し て得られたリン

パ 管造影後の 肺拡散能低 下と い う 現象は
, 油性栓塞に

よ る肺毛細血管床の 減少 を反映 し たも の と考えられ
,

本実験の 結果と 良く 対応す る .

本実験 で は リ ン パ 管内造影剤大屋投与群(1 .5 Ⅲ11/k g

B W 以 上) で 1 り 時間以 上 生存し たも の はなか っ たが
,

1 ･ O m l/ k g B W 以 下 の 投 与量 で は 全例 15 時間以上生

存 し
, 過量投与 に よる 合併症発生の 危険性が確認され

た
.
臨床で は多 くの 施設 に於 い て成人 に 対して14- 20

m l/ B o d y ( 約 0 , 3 m l/ k g B W ) の 造影剤を用い てい る

3 9 加 1

.
D o l a n

4 1 )
に よ れ ば 注 入量 に よ り合併症の出現頻度

が異な り
,
1 8 m l/ B o d y 以~F で は1 3 % に 何ら かの 症状が

認 め られ たの に 対 し て
,
2 0 m l/ B o d y 以

_
とではこの頻度

は 4 8 % に上 昇 した とい う . 明 らか に 注入量の 過多によ

る と思わ れ る塵簡な 合併症例 と し て
,
G o u gh ら

42)
は体

重 13 k g の 小児に 2 5 m l の リ ピオ ド
ー ル ･ ウ ルトラフル

イ ド を注入 し て死 に 至 ら しめ た 1 例 を報告して い る
.

こ の 注入 量 は本実験 に 於 ける 最大投与量に 匹敵するも

･･
.･■.
.
.
/

...

壷

茎
｢

二

..

..:
:

.

.
;

1

∴

.

..

..

.

.

■
t

■
■

l
-
1

∫



リ ン パ 管造影法 に 於 け る心肺合併症 に 関す る実験的研 究

のである .
F all a t ら

4 3)
は臨床例 で

1 ;i l

順 識 エ チ オ ト ル

を 恥 てリ ンパ 管造影を施行 し
,

油性肺栓塞の 定量的

検討を行っ た
･
8 ･ 6

鵬 2 1 ･ 6 日-1/ B o d y の 造影剤 を0 ･ 1 m l/

血 の速度で注入 した場 合, 注入 終 了後 3 ～ 2 4 時間の

計測で全注入量の 42 ～ 6 u % の造影剤が肺内に 存在して

いた.
仮に油性造影 剤が 血中で 直径 10 〟 m の 油滴 に 変

ゎるとすると
･
1 0 m l の 造影剤は2 ×1(】

=

憫 の 栓 塞子た り

得る.
肺血流ス キ ャ ン ニ ン グ に 用 い られ て い る

9 9 爪-
T c 大

凝集アル ブミ ン (g 9- Il
′

r c M A A ) は径 1( 卜 5(j 〟 m で あ り

肺毛細血管に 栓塞 する 机 常用 昆二で ある1 m g / B o d y は

1 0
6

偶の栓塞子 を生ず る
…

に 過ぎな い
■ 肺 に3 ×10

8

偶

の肺胞が存在し, 各肺胞が 内径1(
L
) 〟 m の 肺毛 軌 血管 を

50 本ずつ 有す る
45 )

と す る な ら
,
2 x l O

川

偶の 栓 塞子 は食

肺毛細血管を栓塞 して余 り有る
･ 実際 に は肺 血管床 に

於ける油性造影剤の分布 は不均…
･

で あ り
,

全肺毛細 血

管が栓塞さ れる こ と は有 り得 な い
･ しか し D al e n ら

4 6)

は10 0 耳m 以下の栓塞子 は肺血管 に反距 性,
び慢性収縮

をもたらし得る こと を実験的 に 証明し て おt)
, 油性造

影剤の如く微小栓賽子 と な り 得 る物 質で は単純 な機械

的血管閉塞以外の要因も加わ っ て症状 を虚璃イヒす ると

考えられる
.

本実験に於い て,
リ ン パ 管 ･ 静脈 晃常吻合路の 存在

を想定した末桐静脈内造 影剤注 入群で は
,

リ ン パ 管内

注入群に比 し早期に 強度 の 心 拍出盤低下 を示 し
,

生存

時間も有意に短か か っ た
.
胸部 X 線写真に 基 づ く評価

では
,

リ ンパ 管内注入 群に 比 し肺血管に 栓塞 し た造影

剤量が多い 傾向が見 られ た
. 静脈内注入群 で は

,
リ ン

パ管内注入群に 比 し造影剤の 注入が 短時間で終 了 し て

いること
, 及び注入さ れ た造 影剤は り ンリ

､

ご系に 滞 留す

ることなく直ち に全通が 肺血管床 に 到達し得 た こ と
,

の2 点が能く実験結果 を説明 す る .
リ ン パ 管 ･ 静脈異

常吻合路の存在が確認さ れ
,

こ れ が重篤な 合併症 を惹

起せしめたと して 報菖さ れ て い る臨床例で も
, 同様 の

ことが起こ っ たと 考え られ る .
リ ン パ 系と 静脈系と の

間には正常で も吻合路 が 存在 す る こ とが 知 られ て い る

仰

が, 微細な もの であ り通常の リ ン パ管道 断 こ於 い て 油

性造影剤が こ れ を通過す る こ とは ない
. 高島 ら

刷
は 胸管

を閉塞した犬で リ ン パ 管造影 を施行し
, 閉塞後 ト ､ 2

週間でこの 吻合路が造影さ れ る こ と を報質 し た . 田 路
4ウ1

も同様な実験を行なし ゝ
, 閉塞後15 = 以 降に リ ン パ 管

造影を施行した犬 で 胸 部 X 緑写 乱 ヒ, 吻 合路 を通過し

た造影剤に よると 思われ る高度の 肺梗塞 を認 めた . 臨

床ではS c h a ff e r ら
川

が 後腹膜 リ ン パ 節転移 癌の 患者

で
,
A v e r e tte ら

1 5)
が骨盤 リ ン パ 節廊清術後の 患者で

,

それぞれ重篤な合併症 に 薄遇 し リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻

合路の存在に よ るも の と考察 し てい る . ま た F a r r e11
5 8〉

は骨盤部放射線治療後 の 患者で
, 骨盤部静脈 内に 流入

11 5

し たリ ン パ 管造影剤 を X 線写真上
,
確認してい る . B r o n

ら
5 1)

は2 0 m l 以上 の 油性造影剤を投与 して リ ン パ 管造

影を施行 した骨盤部及び後腹膜の 悪性腫瘍患者 糾 例 に

関 して胸部 X 線写真 を検 討し
,
4 4 例に 油性肺栓塞を認

めた が
,
こ の う ち 38 例が リ ン パ 管閉塞 を有す るも の で

あ っ た
.

一 方
,

X 線写 轟上油性肺梗塞 を指摘で き なか

っ た 36 例 中, リ ン パ 管閉塞 を有す る の は 7 例の み で あ

っ たと い う
.

こ の 結果か ら も,
リ ン パ 管閉塞に 起因す

る リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路が 存在す る症例 で は
, 通

常 よ り多魔の造影剤が肺 に 栓塞 を生ずる ので重症合併

症発生の 危険が 商 い と推論され る.

S i e g e n th al e r
l O)

は , 国際統計上確認され た216 例の重

症合併症例中,
死亡 し た 18 例 の 報告 を検附 し

, それ ら

の 死因 を考察 した
. 結 軋 肺 に 栓塞 した造影剤に よる

二 次的 な化学反応が 死因とな っ た と考え られ る症例が,

4 例 語め られ た
.

リ パ ー

ゼを始め と す る酵素鮮は
, 中

性脂肪 で ある 油性造影剤 を脂肪酸 に 変換す る ｡ 脂肪酸

は血管 内皮細胞 に 直接作用 して 炎症反応を起 こ し,
ま

たカ ル シ ウ ム イ オ ン と結合 して カ ル シ ウム 塩と な る際

に細胞間結 合を破壊 して肺胞上皮 を障番す る
ら2)

. この結

果, 肺水腰及 び肺 毛細 管周囲 と肺胞 内へ の 出血 を来す.

肺出血の例 と して
,
W i e r t z ら

5 さ)

は リ ン パ管造影の 5 日

後 よた) 1 日 1 鋸ト 20 0 m l の 喀血を認 めた 症例 を報告 し

てい る . F i nl e y ら
5 4)

は肺動脈の 機械 的閉塞の みで も,

肺表面活性物質が 減少す る こ と を報告した が, P elti e r

ら
5 6)

は猫 を用 い た実験 で脂肪酸 が肺毛細 管及び 肺胞細

胞の ミ ト コ ン ド リア を変性 させ る こ と に起因す ると 考

え られ る
,
肺表 面病性物質の 減少 を認め てい る

. 油性

造影剤が体 内で脂肪酸 に 変換す る に は24 時間以上 を要

す る
5 2)

とさ れ て お り , 造影 剤注入 開始後 12 時間以内の

呼吸 ･ 循環機能の 変化
5 鋸

に 閲し. て検討 した本実験で は
,

以上 の 如き 化学反 応が 何 らか の 役割を演 じた と は考 え

難 い
.

S i e g e n th aI e r
l l"

に よ れ ば , 1 8 例中の 死亡例中, 脳神

経障害が 死 因と 考え られ る も の も 2 例語め られ た . J a〉
r

5 7 )
に よ れ ば

,
こ の 2 例以 外に も

,
リ ン パ 管造影後に 意識

障害 や運動麻痺 な どの脳裡蘭障害 を思わ せ る症状 を呈

した 合併症例が, 1 7 例報告さ れ て い る . D a v id s o r1
5 8 )

の

報告し た 1 例 で は東 部単純 Ⅹ 線写真
_
上二, 脳血管内に 栓

塞し た造影剤が認 め られ
, 油性造影 剤に よ る脳栓塞が

確認され た
.
S z ;ね()

1 0 )
は

1 31
Ⅰ標識 トリ オ レ イ ン を犬 の 静

脈内に 投与 して 4 時 間後 に 剖検 , 組織の 放射性活性 を

測定し たが
,

こ の 実験 で は
,

1 .O m l / k g B W 投与群に

於 い て 投与量の 約 0 . 3 % カ首脳内に 認 められ てお り
,
造影

剤が 大患 に 投与さ れ た場合 に は,
か な りの 塵が 脳栓睾

を生 じて い ると 考 えられ る
. 脳梗塞に よる合併症 を生

じ易い 要因 と して奥 田 ら
5 9)

は
,
1 ) 心臓匿 於け る申隔欠
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乱 2 ) 肺の 濾過機能の 低下, 3 ) 造影剤が 肺の 濾過

機 能を超 えて 大量に 肺 に 到達す る よう な 事態,
の 3 点

をあげて い る .
2 ) は炎症や無気肺 の 際 に 肺毛細管 に

於 け る異物濾過機能が 阻害さ れ た状態 を指 して お り ,

D a vid s ｡ が8)
は肺 へ の 放射線治療直後 に も同様 な状態が

見ら れ る こ と を動物実験で 証明 した .
しか し神経症状

を呈 した症例の す べ て が ,
こ の よう な脳 栓塞 に よ るも

の と断言する こ と は不可能で ある . 本実験で は対 象に

脳神経学的検討 を加え る こ とは 困難で あり
,

また造影

剤の脳栓塞 に 関する組織学的検討も 行わ なか っ た ･ 造

影剤が 大量 に 投与 され た 2 例 ( と も に 2 ･O m l/ k g B W

投与) に 於い て Ⅹ 線写真上, 造影剤 の 栓塞と 思わ れ る

腎皮質の漉染像 を認 め
,

こ の よ う な 対象で は脳栓塞 も

生 じてい た と推測さ れ る .
M o s k o w it z ら

60)
は本実験に

於け る と同様な腎皮質の洩染像 を認め
, 脳神経症状を

伴 っ た 1 例を報告して い る . 困に 前述の S z a b o の実験

で は投与量 の約1 . 3 % を腎に 認 め た .

以上 に述 べ た よ う な油性造影剤に よ る合併症 を防ぐ

為の研究も , 諸家 に よ り進 め られ て い る . 油性栓塞を

本質的に回避す る
一 手段 と して, 油性造影剤 を界面活

性剤にて乳化 し, 粒子径 1 〟 m 以下の乳剤の形 で投与す

ると い う 方法が 考 えられ る . 高尉
1 )
は 19 6 2 年 , 既 に こ

の方法に 関 して研究, 報告 し てい るが
,

乳化油性造影

剤は肺血管に流入 して も栓塞 し ない こ と が確認 され て

い る . それ 以後 もJ o h a n s s o n ら
6 2)

や ,
Fi s c h e r ら

6 3}
が 乳

化油性造影剤 に関し て報告 して い る が , 5
-

1 0 m l/k g

B W と い う大量を投与 して も肺栓塞 を生 じな い こと
,

リ ン パ 管, リ ン パ 節の均質 な造影が得 ら れ る こ と 等の

利点が 有 るも の の
,

造影後 の熱発, 腎毒性等の 為 に 実

用化 され る に は 至 っ て い な い
.

ま た仮に 副作用 の 少な

い も のが 開発さ れ た と して も
,
乳剤 は リ ン パ 節 内残留

時間が短かく約 1 週間で十 分な リ ン パ 節像が認 め られ

なく なる
8 2)

ので , 治療効果 の判定等の目的 に は従来通り

の油性造影剤 を用い る必要が ある .

油性造影剤 を用い て も , それ が 静脈 血 中に 流入 しな

けれ ば肺栓塞は起 こ り得 ない
.

この 考えに 基づ き Tj e r n
･

b e r g
64)

は頸部切 開に て 胸管 に 挿管 し,
こ こ より造影剤

を回収す ると い う ユ ニ
ー ク な 方法 を臨床例で 実施 報

告 して い る
.

リ ン パ 管 ･ 静脈異常 吻合路 の存在 しな い

症例 に 関 して は完全 な肺栓塞の 防止策で あるが
,

手技

が煩雑に 過 ぎ
,

また 抜管後 の胸管が 正 常に 機能 す る と

い う確証も な い こ とか ら , 普及 す る と は考 え難い
.

以上
,

動物実験 の結果に 関 して考察 し, 文献的考察

を加え た . 前述の如くリ ン パ 管造影法 は現時点 に 於い

て は必要不可欠な検査法で ある
.

しか し油性造影剤 に

ょ る合併症 は時 と して致命的 な も ので あり , 今後 と も
,

こ の防止に 努力す る と共 に合併症発生時の 有効 な対応

上

策 を検討 せね ば な らな い
･ 以下, 臨床の場 に於けるリ

ン パ 管造 影に よ る重篤な 合併症の 防止 と
, その 対策に

関 し て
, 本実 験の 結果 を踏 えて著 者の 考え を述べる .

1 ) 適応 の 決定 に 関 して

他 の よ り非侵襲的な検 査法で目的が達せ られる場合

に は
,
敢 え て本法 を施行 しな い と い う 態度が必要であ

る . F u c b s
6 5)

は 1 9 6 2 年
,
後腹膜 の 腫瘍性病変の検索に

際 し て は
,

下大静脈造影 で所 見 を得られ なか っ た症例

に 対 し ての み リ ン パ 管造 影を施行す る べ き で あると述

べ た . 現 在で は C T ス キ ャ ン や超音波断層装置等の進

歩, 普及 に よ り ,
リ ン パ 管造影 を施行せ ず とも診断が

可能な症例 が更 に 増加 して い る . 悪 性リ ンパ 腫の検索

に 際 して も E h I11 0 ‡l tb 法で は造影 さ れ ない リ ンパ節が

あり
, 他の 検査法との 優 先順位が 論議される

6 8-

と ころで

ある . ま た単 に リ ン パ の 流れ を診断す るの みならば
,

水溶性造影剤 を用 い た K 血 m o n tb 法や , 場合に よっ て

は RI リ ン フ ォ グ ラ フ イ
ー

67 )
で事足 り る

.
こ のように適

応 の 決定 に 際 して は
, 総合面像診断と い う考え に基づ

い た慎重 な判断が 必 要で あ る .

か っ て著者 らは リ ン パ 管造影 の 適応を決する際に
,

動脈血 ガ ス 分析 を施 行 し P a O 2 が 7 0 n l m H g 以下の症

例 に 対 して は 禁忌 で あると して き たが
, 動脈血ガス分

析値が 良好で あ る症例 に 対 して は比較的安易に造影を

施行 し た . 本実験 の 結果 か ら は , 肺疾患の為に肺毛細

血管床 が減少 して い る場合, 心 筋虚血 が既に存在する

か 又 は起 こ り易 い 場合,
リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路の

存在す る場 合等 で重症合併症発生の 危険が高い と考え

られ る
.

また 心臓 の 中隔欠損や 肺炎
,
無気肺を有する

症 胤 胸部 へ の 放射線 治療 を施行中の症例等で は中枢

神経 系合併症の 危険が 存在 す る
. 従 っ て適応の決定に

際 して は
,

以 上 の 諸因子 を除外 す る為に 今迄以上に綿

密で 総合 的な症例 の 検討が 必 要と 考えら れる
.

2 ) 検査手技に 関 して

静脈内 へ の 誤注入 に 注意す るの は勿論の ことである
･

造影剤 の投与量 に 関して F u c h s
6 5 )

は , どの ような場合で

あれ 投与造影剤量が 20 m l/ B o d y を超えてi･まならないと

述べ て い る が, 本邦人 に 於 い て は許容量 は更に低い も

の と思わ れ る . 著者 の経験で は 0 . 25 m I/短 B W のリ

ピ オ ド
ー ル ･ ウル トラ フ ル イ ドが 必 要十分な造影を得

る 量であ る
.

また 高体 重者 で は肥 満 に よる心肺機能低

下 を伴 い 易 い 為
,

造影剤注入量 は む しろ減ずる べ きで

ある
. 従 っ て

,
どの よ う な 患者 に 対 し ても15 In l/ B od y

以上 の 造影 剤を投与 す べ きで は な い と考える
･
造影剤

の 注入 速度 に 関 して は施設 に よ り毎分0 ･ 卜 0 ･5 m l と

様 々 で あ る
1 0)

. 注入速 度があ ま り に 大き い と
,
本実験に

於 け る静脈 内注入 群の 如く短時間 に 多量の 造影剤が肺

に 栓塞 す る 可能性が あ り
, 合併症発生の危険が増す･

ー
t
t

t
t

l
t
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Ⅴ 細 O n t e ら
68)

に よれ ばt 仮に 静脈内に 誤注入 した場合

で ほ 人達度が 低けれ ば重 篤な症状は 出現 しな い との

ことであり,
注入 時の リ ン パ 管破裂や疫病

絆

せ 防ぐ意味

で ほ 入違度は低い 方が 好ま しい
･

しか し検査 が長時

間に及ぶ こと に よ る患者の 負担 も無視 し得 な い の で
,

毎分0 ･ 2 m l 程度
7(})

が適当な 注入速度と 言 えよ う ･

3 ) 合併症 へ の 対応策に 関 して

諸家の報告で は重 症合併 症例 に 対 して 酸素療 法と副

腎皮質ホ ル モ ン 剤や ア ド レ ナリ ンの 投与が 行わ れ て い

る
71)
が

,
確立さ れ たも の は な い

. 酸素療法 は心 筋 をは じ

めとする組織 へ の 低下 した酸素供給鹿 を増加 させ る 意

味で
, 有効と考え られ る

.
冠 血 流量を保 つ 為 に 冠拡張

剤の投与も試み られ る べ き か も しれ な い
. 心拍出盛低

下に対処する必要が あ る の は勿論で あ るが , その 為に

心筋へ の 負荷を増す こ と は避 けね ば な ら ず, 昇圧剤や

輸液の使用 に は十分慎重 で あ らね ば な ら な い
. 本実験

では検討しなか っ たが
, 肺栓塞で ほ 末柵気管支の 攣縮

に基づく肺コ ン プラ イ ア ン スの 低下が生 ず る こ と が確

認されており
7217 抑 ‖

,
こ れ に よ る換気遵の 低下が起 こ り

得る
.
ま た脳血流量減少 や造影剤に よ る脳栓塞が 原因

で
,
中枢性の 低換気が発生 す る可能性 もあ る . 従 っ て

肺胞低換気に よ ると考 え られ る低酸素血症の 進行が 予

測される際に は人 工呼吸 を開始 し, 更 に 気管支攣紡 が

掛 ゝと思われ る症例に 対 し て はア ミ ノ フ ィ リ ン 等
,

心

筋の酸素消費量を増大 させ な い 気管支拡張剤の 投与 も

行われる べ き で あろ う . 副腎皮質ホ ル モ ン 剤は
,

そ の

抗シ ョ ッ ク作用 に 期待 す る と共に , 肺 に 栓塞 した造影

剤による二 次的な化学反応の 症状 を緩和 す る こ と も確

認されてい る
71 )

の で
,
重症 合併症 例の 全例に 対し て投与

されても良い と考え る
. 栓塞し た 油滴 を溶解す る目的

でヘ パ リ ンを投与す るとの 意見もあ る
1 U )

. 大盤 の 油性肺

梗塞に対し て , どの 程度の 効果が期待 し得る か 疑問 で

あるが
, 脳 へ の 油性栓塞が 疑わ れ る症例で は 試み ら れ

るべきか も知れ な い
.

本実験の結果か ら は
,

リ ン パ 管造影後の 重症 合併症

に於い ては動脈血ガ ス 分析値に 異常 が 認め ら れ る時期

には
, 心拍出量の低 下に よ る 末梢循環不 全 が既 に か な

り進行してい る と 言える
. 従 っ て

, よt) 早 期に 合併症

の発生を察知し,
こ れ に 対 処す る為に

, 十分な 患者の

観察が肝要で ある こ と は 言う迄 も なし 〕
.

結 論

1) リ ン パ 管造影後, 比較的早期に 見 ら れ る急性心

肺不全症状の 要因は
, 油性造影剤 に よ る肺毛細血管床

の栓塞に起因す る心拍出量低下で あ る こ と が実験的 に

解明された .

2 ) 肺毛細管血流量減少と 対応 し て動脈 血 b a s e e x
.

C e S S の 著明な低下が 認め られ
, 重篤な末柵循囁不全の

存在が 示 唆さ れ た .

3 ) 造影 剤大量投与群 (1 . 5 m l/ k g B W 以 上) で は

10 時間以 上生存 し得た も の は なく, 合併症発生の危険

性 は投与量 に 依存す る こ とが 確認され た.

4 ) リ ン パ 管 ･ 静脈異常吻合路 の存在を想定 した末

梢静脈 内造影剤注入 群で は , 早期 に 高度の心拍出盈低

下が 認め られ た.

5) Ⅹ 線写真上
, 造影剤大豊投与群の

→

郎で油性造

影剤に よ る腎動脈栓塞 と思わ れ る所見が認 めら れた .

こ れ は
, 肺毛細血管 での 異物濾過機能 を超 えた造影剤

が 大循環系に 流入 し た証拠で あ り, 臨床報告に あ る脳

栓塞発 生の 危険 を実験的 に轟付 ける 所見である.

6 ) リ ン パ 管造影魔 の 適応 は総合的な判断に 基づ い

て憤盛 に 決定され る ぺ き で ある
. も し 重篤な合併症に

遭遇 し た場合に は
, 適切な呼吸 管理と心 拍出盤低下

,

就中心 筋虚血へ の対策が 必要 と考 えら れる
.
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