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論　文　内　容　の　要　旨

　目的

　急性大量出血に起因する脳虚血に対するリドカイソ

の脳保護作用を検討・解析した．

　方法

　成熟ネコ20匹を使用．脳虚血モデルは，30ml・kg｛1・

10min4で増血し，平均動脈圧40～50mmHg，脳皮質血

流量が約50％の脳虚血状態を作製した．リドカイン投

与は，脳波が押回化し始める直前の脳矢状静脈洞血中

遊離リドカイソ濃度から，0．5mg・k：g－1・20min一王の持

続静注とした．脳皮質血流量を経時的に測定し，同時

に皮質脳波を記録した．上矢状静脈洞血より乳酸，ピ

ルビン酸，血糖，遊離脂肪酸，T4と遊離リドカイン濃

度を経時的に測定した．

　結果

　1）皮質脳波は，脱血により低振幅徐波化したが，リ

ドカイン投与後，速波も出現し，hypersynchronization

ないしburst　supresstionを呈した咲

　2）脳皮質血流量，平均動脈圧は，リドカイソ投与で，

脱血による減少の程度が有意に少なかった．

　3）脳酸素消費量は，リドカイン投与で，脱血による

減少の程度が有意に少なかった．乳酸，ピルビン酸，

血糖値は脱血により有意に．ヒ心したが，リドカイン投

与でその上昇は有意に抑えられた．遊離脂肪酸はリド

カイン投与で低い傾向にあった．

　考察並びに結語

　リドカインによる中枢神経症状の発現と血中濃度と

の間には高い相関性が認められ，本研究のリドカイン

投与量は，convulsion　stageになる前のexcitation

stageからlate　depression　stageセこ相当すると考えら

れ，脳波パターンではhypersynchronizationから

burst　supresstionの像を呈し，脳保護作用を検討する

には適した濃度であった．

　急速脱血肥の乳酸，ピルビン酸の上昇は，聖血によ

り脳虚血になり嫌気性解糖をおこし，細胞内に乳酸が

過剰蓄積した結果細胞内のpHが低下し，細胞内の生

化学的反応や酵素系に影響を与えたと考えられる．し

かし，脳虚血後のリドカイン投与で，有意に乳酸，ピ

ルビン酸，血糖値の上昇が抑えられた．このことは，

脳虚血に際し，リドカインは脳神経細胞の機能を保ち，

cytotoxic　edema発生予防の観点から脳保護に有利に

作用すると考えられる．

　リドカインの脳保護作用の機序は，脳組織での酸素

の需要供給比の適性化である．酸素供給面において，

リドカインは脳血流量を維持あるいは改善した．酸素

需要面からは，脳虚血にみられる脳代謝充進，すなわ

ちカテコールアミンによって誘発される脳代謝充進や

痙攣に伴う脳代謝直進をリドカインは抑制した．

　以上のことから，リドカインは脳虚血後でも，脳循

環，脳代謝の改善に有効であることが示唆され，大量

出血に際しての脳保護作用を期待しうると考えられ
た．
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論　文　審　査　の　要　旨

　本論文は，大量出血に起因する脳虚血に対して，リドカ．インが脳皮質血流量を維持し，かつ脳酸素消費量の

変化，乳酸，ピルビン酸の上昇を三三する保護作用のあることを証明したもので，学術上価値ある論文である．
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