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水素ガスクリアランス法によるヒト下肢筋血流量の研究
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　SUMMARY
　　From　the　experimenta1study　of　functiona1microcircu工ation　in　the　intact－denervated　hind1imb

preparation　of　the　rabbit，interest　has　been　focused　on　the　appearances　of　vasomotion，heterogeneity

and　dual　b1ood　f1ow　channe1s　in　the　human1ower　extremities．

　　In　present　experiment　using　hydrogen　gas　c1earance　method，a　wire　sensor　embedded　in　the

musc1ewas80μmindiameter．Time－dependentana1ysisof1ocaItissueb1oodf1owwasdonebymeans
of　Height－Area　method．

　　Resu1ts　were　summarized　as　fo11ows；

　　1）The　resting　b1ood　f1ow（m1／1009／min）in　M．tibia1is　anterior　and　M．gastrocnemius　were5．53±

0．8ユ（21）and4．32±0．59（28），（mean±SE）respective1y．There　was　no　significant　difference　between

them．

　　2）A11of　c1earance　curves　in　M．tibia1is　anterior　exhibited　mono－exponentia1s，but9％in　M．

gastrocnemius　were　bi－exponentia1s．

　　These　data　indicate　that　microcircu1atory　affairs　mentioned　above　may　be　conducted　precise1y

through　the　Ioca1area－oriented　ana1ysis　of　musc1e　fiber　type．

Key　words： Musc1e　type，Functiona1microcircu1ation，Dua1b1ood　f1ow　channe1s

　I　緒　　言
　筋組織の運動性高血流（exercise　hyperemia）

の特性に関する研究は，全身持久力の維持向上や

疲労発現の低減促進の立場から極めて重要である

と考えられている2〕9〕m〕19）。とくに運動生理学の領

域においては，局所の物質代謝が円滑に処理され

ると同時に，末梢から心臓への静脈還流の確保も

重要である7〕16）。従って局所の筋組織におけるこ

の2局面の調和は，総体的に全身持久力の持続に

関する筋微小循環の条件でもあるといわれてい
る17〕21〕。

　この筋組織における2局面とは二相血流
路3〕11〕17〕18〕2I〕のことであり，この機能的な交互性は

今後の持久力研究に1っの活路とみることができ

る。従って，その特性が静的筋組織においても現

われるものかどうか関心のあるところである。

　著者らはこのような動機をもとに，今回，改め

て健康人の静止時筋血流量を再検討することにし

た。このために留置型のワイヤーH。電極が活用さ

れた。そして，血流量の筋種による差異の問題や

測定申の機能的な変動を新しい視点に立って観察

することが本論のねらいである。

II　方　　法

1．被検者
被検者は，22歳から30歳の健康な成人男子5名
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であった。被検者には実験の目的と危険性につい

てあらかじめ説明し，実験参加の承諾を得た。

　2．組織血流測定

　腓腹筋と前脛骨筋の血流量をAuk1andら1）の

水素ガスクリアランス法を用い，安静仰臥位で測

定した。組織中の水素ガス濃度測定には，ポーラ

ログラフ法を基本原理とした水素クリアランス式

組織血流計MHG－D1（UNIQUE　MEDICAL　CO．）

を用いた。本装置は，クリアランス曲線の解析に

Zier1er23〕の理論に基づいたHeight－Area法を採

用している。その概要は以下の通りである’4〕。組織

水素ガス量の初期値をq。，時問t後に組織内に残

る水素ガス量をq（t），水素分子の組織内走行時間

平均値（meantranSittime）をモとすれば，三者

の関係は

　　∫　　　山　　　　　　　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　・・（1）となる。　　　q（t）dt＝qo・t
　　　〇

一方，ある組織の全血流量（V）が一定の血流量

（F）で灌流されるとすると，血液の平均灌流時問

任b）は砧＝V／Fである。ここで水素ガスが血液と

均等に混合し，水素が通過する部分すべてを血液

も通る場合には，tとtbは同じ値になる。さらに，

水素ガスが拡散した組織量に対応する血液量を

V，組織と血液間の水素ガス拡散係数をλ，水素

ガスが拡散した組織重量をWとするならば，t＝

tb＝（λ・W）／Fとなる。F／Wは単位組織重量当り

の血液量であることから，これをfとすればf＝
λ／t・…・・（2）となる。（1），（2）式より最終的なf＝（λ・

恥）／∫；・（t）・tという式が得られぺの式はある

時間内（t）での水素濃度の変化量（q。一q（t））…

Height…をその時間にクリアランス曲線と基線
の作る面積（∫1・（・）・・）・伽・…で割ることによ

り単位重量当りの組織血流量を計算できることを

示している。本研究では解析時問を3分問とし，

1回のクリアランス中に3～5回の測定が可能で
あった。

　水素濃度測定のための関電極として，径80μm

のワイヤー型pt－pt　b1ack電極を筋腹中央に刺入

し，不関電極として皿型Ag－AgC1電極を皮膚に

装着した。水素ガスは，5～10％濃度となるよう

吸気中にフラッシングし，加湿後に自発呼吸によ

り吸入させた。記録曲線より組織内の水素濃度が

飽和に近い状態に達したことを確認した後，吸入

を停止しクリアランス曲線を記録した。クリアラ

ンス曲線の基線安定と連続性より，算出された血

流値の妥当性を確認した。

　3．統計的処理

　測定した筋組織血流は，筋種ごとに平均値と標

準誤差で示した。平均値の差の検定にはstudent－t

検定を用い，有意水準を危険率5％以下とした。

　III結　　果

　1．基礎実験
　H。ガス吸入の循環系への影響を検討するため

に，末梢循環の指標として指尖容積微分脈波（△

DPG）を記録し，同時に△DPGからの脈拍数と

サーミスター法による呼吸相を記録した。Fig．1

に示すとおり，H。ガス吸入により△DPG・脈拍

数・呼吸相に大きな変化は認められなかった。実

験期間中の実験室温は，26～29℃であった。

　2．筋組織血流量

　Fig．2に水素のクリアランス曲線の典型的な例

を示した。無麻酔のヒトでは，電極周辺の

VaSomotiOnが活発であることや，微細な筋収縮

が生ずるために，クリアランス曲線にノイズが乗

ることもあった。また安静時の筋組織血流が低い

ために，飽和状態に達するまでに時問を要する場

合が多く，本例のようにすでに80％近くの飽和は

得られているものの完全な飽和状態には到らない

場合も見受けられた。しかし，本研究において筋

組織血流の算出に用いたクリアランス曲線はすべ

て解析の条件を満たすものであった。

　腓腹筋ではクリアランス曲線のうち9．O％に

bi－exponentia1なものが認められたが，前脛骨筋

ではすべてmono－exponentia1な曲線となった。

　1回のクリアランス中に算出された筋組織血流

値は，8．o，6．5，7．4，4．2，4．9m1／100g／min，2．4，

2．7，4．2，3．2m1／1009／minなどのように1回の解

析毎に変動した。

　Fig．3には，筋血流量の測定値を平均値で示し

た。安静仰臥位での前脛骨筋と腓腹筋血流量は，

それぞれ5．53±0．81（21），4．32±O．59（28）m1／

1009／minであった。両筋種問の筋血流差は統計

的に有意ではなかった。

　IV　考　　察

　1．クリアランス曲線の解析法

　Auk1andら1〕により発表された水素ガスクリア

ランス法は，不活性で拡散性の高い水素ガスを生

体内の各組織に一定濃度で飽和させた後，水素ガ
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Records　showing　that　there　are　no　significant　troub1e　on　de1ta　DPG，Pu1se　Rate　and

Respiratory　Rhythm　by　the　inhalation　of　hydrogen　gas（ca．10％）in　man．

Fig．2．

　　　　　　　　　　　　5min

Trace　indicating　the　disappearance　curve

of　hydrogen　gas　saturation　in　the　tissue

after　cesassion　of　inha1ation．

スの供給を止め組織中に蓄積された水素ガスが血

流によって洗い流される状態をクリアランス曲線

として記録し，この曲線の解析により組織血流を

絶対値で算出する方法である。

，クリアランス曲線の解析には，これまで1回の

クリアランス曲線から水素濃度の半減時間を求め

ることにより組織血流を算出するAuk1andらユ〕

の方法（T、’。法）が用いられてきた。しかし本実験

では，Zier1erの理論23〕によるHeight－Area法を

用いた。本法では，水素濃度の変動とクリアラン

ス曲線と基線の間で作られる面積を測定し血流値

を算出する。特色は1回のクリアランス中に設定

した時問で解析を繰り返し，より経時的な血流値

を算出できることである。
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Fig．3．　Graph　representing　the　b1ood　f1ow　at　rest

　　　　of　M．gastrocnemius　and　M．tibia1is

　　　anterior　in1ying　Position　of　man．

　今回のクリアランス曲線をT、’。法で分析した時

の筋組織血流値は前脛骨筋で6．45±O．75，腓腹筋
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で4．56±o．41m1／1009／minであった。この値と

Height－Area法を用いた結果（5153±0．81，

4．32±0159m1／100g／min）との問には前脛骨筋・腓

腹筋ともに有意な差はみられず，両方法とも実用

的には大きな違いのないことがわかる。従って今

後は，クリアランスの途申で繰り返し組織血流を

計算できるという特色を持つHeight－Area法を

用い，安静時筋組織血流の変動状況やpoSt　exer－

cise　hyperemiaなどの経時的な変動の特性を筋

種毎に検討することも可能であると考える。

　2．筋組織血流量算出に影響する要因

　組織水素ガス濃度測定には，O。濃度・pH・温度・

アスコルビン酸による影響がAuk1andら1〕によ

り指摘されている。このなかでもO。濃度は影響力

が大きく，呼吸状態によって大きく変わる可能性

があり注意を要する。本研究では基礎実験として

水素ガス吸入が脈拍・呼吸相・△DPGに与える影

響を検討した。その結果，今回の実験で用いた

0．6～0．71／minの水素ガスの吸入速度では呼吸相

に大きな影響を与えないことが示された。従って

O。濃度にも大きな変動はなかったものと考えら

れる。さらに測定中にO。濃度が大きく変化した場

合にはクリアランス曲線が基線を下回ってしまう

ことから，今回解析に用いた正常なクリアランス

曲線にはこれらの影響は少ないと思われる。また

脈拍・△DPGもほとんど変化せず，水素ガス吸入

が中枢・末槍循環に大きな影響を与えないことを

確認した。

　3．静止筋組織における二相血流路

　本研究では組織の水素濃度の測定に径80μmの

関電極を用いた。従って測定された筋組織血流は，

径30μm程度の細動脈レベルから終末細動脈や径

数μmの毛細血管を含む総和的な血流を表わす

ことになる。しかし，前脛骨筋では100％，また腓

腹筋では91％のクリアランス曲線がmono－
exponentia1なものとなっている。このことは筋

線維の分布パターンに対応する筋血流分布の不均

一性15〕にもかかわらず，径80μmの関電極で測定

した組織血流がより局所的で均一な微小血管網の

血流を反映していることによるものと考える。今

後，意識下のヒトにおいて筋線維分布状況などと

対応させた筋局所循環適応の研究に活用できるも

のと思われる。しかしながら，腓腹筋ではクリア

ランス曲線の9％がbi－exponentia1となってい

る。Renkin18）は各種指示薬の拡散曲線がmu1ti一

exponentia1になることから機能的な二相血流路

の概念を提出している。さらにNakamuraら17）は

犬に水素ガスクリアランス法を，Takemiyaら21〕

は家兎にFM－stimu1ation法を用いて二相血流路

の存在を示している。本研究の腓腹筋における結

果はヒトにおける二相血流路の存在を示唆するも

のであったが，さらに例数を増やし検討すること

が必要であると思われる。

　4．筋組織血流量の筋種差

　筋組織血流に関して，動物実験では筋分離標

本6）・各種不活性ガス仰〕・マイクロスフェアー

法15〕などを用いて，筋線維組成に対応した筋血流

の不均」性などが意識下の動物においても研究さ

れている。

　一方，ヒトにおける筋血流量の測定法は，

venous　occ1usion　p1ethysmographyによる体肢

血流量の測定から，Lassenら工3〕によりKety12〕の

理論を採用して創案された一33Xeクリアランス法

による筋組織血流測定へと進んできた。しかし’83

Xeクリアランス法は，放射性の不活性ガスを用

いることによる放射線管理区域の問題や測定部位

の皮下脂肪量に影響を受けるなどの測定技術上の

問題を有している。また，筋血流を過小評価する

という報告5〕もあり，血流の絶対値測定法として

の妥当性に問題を含んでいる。

　これに対し水素ガスクリアランス法は，水素と

いう取扱の簡便な不活性ガスを使用し，電極を複

数化する事により同時に複数カ所の測定が可能な

こと，採血の必要がなく測定部位の組織損傷は軽

微であること，10～20分間隔で繰り返し測定が出

来ることなどの特徴を有する22〕。

　今回水素ガスクリアランス法を用いて測定した

ヒト下肢の筋血流量は，前脛骨筋で5．53±
0．81（28）m1／1009／min，腓腹筋4．32±O．59（21）で

あった。i38Xeクリアランス法を用いた研究では，

Lassemら工3〕の2．20±0．65（46）やGrimbyら8〕の

2．5～2．9±1．6m1／1009／minという報告があり，

今回の測定値はこれらの報告のほぼ2倍になって

いる。Cerrete11iら5〕の報告にあるように，183Xeク

リアランス法での値が実際の血流量より50％程度

も過小評価になっているとするならば，水素ガス

クリアランス法を用いて測定した今回の血流値は

筋組織血流の絶対値に近いと考えられる。

　意識下の動物では，酸化能力が高く遅筋線維の

優勢な深部腓腹筋やヒラメ筋の組織血流は，解糖
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系能力が高く速筋線維の多い表層部腓腹筋や前脛

骨筋よりも血流が大きいと言われている15）。本研

究では，前脛骨筋と腓腹筋血流に有意な差異が認

められなかった。これは，腓腹筋の表層に近いと

ころに電極を刺入したために，前脛骨筋と同様の

速筋線維の優勢な部位の血流を測定することに

なったことによると考えられる。今後，遅筋線維

の優勢なヒラメ筋などの同時測定が必要であると

思われる。

　5．静止筋組織血流の機能的変化

　本研究ではクリアランス曲線の解析に，

Height－Area法を用い3分間の解析時問を設定

した，従って1回のクリアランス中に3～5回の

測定が可能であった。1試行内で連続して算出さ

れた今回の筋組織血流は，2～3倍の変動幅を示

した。これは，径80μmの電極周辺の局所的な血流

の変動をとらえたものと考えられ，交感神経性血

管収縮線維の興奮状態の変化や代謝産物の局所へ

の滞留や流出などによる休止毛細血管の再活動を

含む微小循環の流動性を示すものと思われる。

　以上の結果より，ポーラログラフィー法を基本

原理としたAuk1andら1）の水素ガスクリアラン

ス法をヒト筋組織血流量の測定に適用する場合，

Zier1erの理論を用いることによりクリアランス

曲線の経時的な解析が可能になったと考えるもの

である。今後この特色を生かレて，安静時微小循

環調節，運動性高血流や運動俸血流変動の経時的

な分析研究に適用していくつもりである。

　V　結　　語
　ヒト筋組織血流測定に水素ガスクリアランス法

の適用を試み，次のような結果を得たので報告す

る。

1）水素ガス吸入（O．6～o．71／min）による脈拍

　数・呼吸相・△DPGの変動は，認められなかっ

　た。

2）筋組織血流は，前脛骨筋5．53±O．81（21），腓

腹筋4．32±0．59（28）m1／1009／minであった。両

　筋種問の血流差は，有意ではなかった。

3）前脛骨筋ではすべてのクリアランス曲線が

　mono－expOnentia1であったが，腓腹筋ではそ

　の9．01％がbi－exponentia1であった。

　　前脛骨筋と表層部腓腹筋の筋組織血流絶対値

　に有意差は認められなかったものの，クリアラ

　ンス曲線の分類による経時変化に差が見られ

た。この結果は，われわれのデータが筋種によっ

ては筋微小循環応答に差のあることを示し，こ

のことはさらに筋の表層部や深層部を含む局所

の筋・脈管特性を検討する必要のあることを示

唆している。
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