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論文内容の要旨

(目的)

頭部外傷後に生ずる頭蓋内圧(lCP) 充進症に対し ICP減圧を目的とするbarbiturate 療法の安全平

易な投与万法の確立と，その効果・適応決定を目的として臨床研究を行なった口

(対象と方法)

対象は 1979 年以来，特殊救急部に入院した全頭部外傷例であり 研究の展開花従い対象を定めた。 b訂­

biturate製剤は超短時間作用型thiamylalを用いた。研究は (1)投与指標の検討ー脳波， ICP，血中barbit-

urate濃度一 (2)投与方法の確立一肝・腎・電解質バランスに及ぼす影響， ICP降下作用・循環・呼吸・意

識レベソレの変化からみた投与方法一 (3)治療成績-効果，適応，短期予後，長期予後一 の順に進め，

投与方針の確立後， 140 例の対象群に 102 例の対照群をとり治療成績の検討を行なった。脳波は 4 力所

以上よりの同時導出， ICPはクモ膜下カテーテノレ法，濃度は高速液体クロマトグラフィ一法により測定し

Tこ口

(結果)

(1) 投与早期より“acute tolerance" と考えられる薬物耐性現象が認められ，血中濃度測定は信頼すべき

指標とはなりえなかった。

(2) ICP15mmHg以上30mmHg未満の中等度克進例に対しては， ICP自体を投与指標としつつ 5 mg/kg 1 回投

与， 1 -2 mg/kg/hrを目標とするMBT (mild barbiturate therapy), ICP30mmHg 以上の高度冗進例

に対しては， EEG上suppression-burst patternの維持を指標としつつ 15凹/kg 1 回投与， 4-6mg

/kg/hrを目標とするABT (advanced barbiturate therapy) が最も合理的であった。
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(3) MBTでは最大 8.9 凹Hg，平均 6.6 r皿Hg， ABTでは最大17mmHg，平均 10.7 mmHgのICP降下が得ら

れた。

(4) 大量療法たるABTにおいても72時間という投与期間では，肝・腎機能に臨床封笥題となる悪影響は認、

められなかった口

(5) 血清 [Kつに対する影響は著しく， ECGあるいは直接測定による頻回の監視が必要であった口

(6) initial ICP40r阻Hg以上，一次性脳幹損傷，広汎脳虚血障害症例に対してはbarbiturate 療法は適

応とは考えられなかった。

(7) MBT, ABT両投与方法lとより死亡率は対照群に比し P< 0.05 の有意差をもって減少し， 1 年以降に

おける有意社会復帰率も改善傾向を示した。

(考案)

barbiturate療法の目的はICPの減圧という一点にある口 ICP と脳機能そのものとは直接的なつながり

はないものの， ICP減圧により生命予後，機能予後の改善が認められること，更に早期よりのlCP毛ニグ

ー監視下に管理することの重要性と，結果としてその救命率を向上させうる事実については広く認めら

れている口本研究の目標はこのICP減圧を目的として，投与方法，副作用，予後を検討し， barbiturate 

療法を確立することである。特定の効果を目的とした単一薬剤の使用法についても多くの先人の研究成果

に追うところが大なることは，本研究においても同様である。しかしながら，①barbiturate 投与後に

おいてEEG上suppression-burst patternの出現する時期がbarbiturateによる最大のICP降下時期を示

し，②これ以上のbarbiturate投与量の増加は平坦EEGと血圧の降下をもたらすのみであること，③血

中barbiturate濃度と EEG pattern は投与期間の長短lとより大きなずれを示し，連続投与例における投

与量の指標としては不適当であること。④EEG patternにより血中 [Kつは大きな減少を示すこと。⑤

72時間の連続投与，投与総量最大 450 mg/kgの範囲内で=は肝機能にも腎機能にも何ら新たに重大な障害

を与える乙とのないことを明らかにした報告は本研究をもって晴矢とする。これらの結果を踏まえて著

者はMBT， ABT という 2 種類の投与方法をそれぞれの適応に応じて開発した。乙れらMBT， ABT 2 投

与万法の効果と適応を検討するべく，血腫除去の手術適応のなし 'ICP克進例を対象とし，①initial ICP 

40皿Hg以上，②一次性脳幹損傷，③広汎虚血障害が本療法の適応外であることを明らかにした。更に短

期予後の検討では急性期の死亡率を有意に低下させたことを示し，長期予後においてもこの率は変化せ

ず，むしろ有意社会復帰率の増加傾向が認められる結果として，急性期barbiturate 療法の臨床のおけ

る有効性を明らかにしたものといえる。

(総括)

頭部外傷後ICP克進症に対する barbiturate 大量療法の臨床研究を行ない， MBT, ABT とし、う 2 種

類の投与方法を確立し，これら 2 方法によるICP の管理は特に死亡率の低下と機能予後に良好な結果を

もたらすことを明らかにした。
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論文の審査結果の要旨

本研究は， barbiturate の持つ強力な頭蓋内圧下降作用に若日し，これを重症頭部外傷患者lζ応用す

ることを目的にし，投与量・投与指標，副作用，適応等を詳細に検討したものである。その研究にもと

づき使用法を確立し，臨床応用を行い，すぐれた効果を得ることに成功じたもので学位論文としての価

値を寸-分有するものと認められる口
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