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APSF ニュースレターは麻酔患者安全財団の公報で
す。さまざまな麻酔専門家、周術期医療提供者、主要
な業界の代表者、リスク管理者へ幅広く配布されてい
ます。したがって、私たちは、患者の安全に対する集
学的で専門的なアプローチを強調し、それらを含む記
事の出版を強く推奨しています。年に3回（2月、6
月、10月）発行されます。各号の締め切りは次のとお
りです。1）2月号：11月15日、2）6月号：3月15日、
3）10月号：7月15日。ニュースレターの内容は通
常、麻酔に関連した周術期の患者の安全性に焦点を当
てています。内容に関する決定および投稿原稿の出版
の査読は、編集者の責任となります。締め切りに間に
合っても、一部の原稿は次の号で掲載される可能性が
あります。編集者の裁量により、原稿は APSF ウェブ
サイトおよびソーシャルメディアページでの公開を検
討される場合があります。
以下の指示に従わず投稿された原稿は、査読前に著者
に返却される場合があります。
1.	 投稿原稿のタイトル、著者の氏名、所属、各著者の

利益相反、およびインデックス作成に適した 3 〜  
5 個のキーワードをタイトルページに含めてくださ
い。タイトルページに単語数を明記してください
（参考文献は含みません）。

2.	投稿内容の要約（3 〜 5 文）を含めてください。こ
れは、記事の紹介としてAPSF ウェブ サイト上で使
用されます。

3.	すべての投稿は、Microsoft Word で Times New 
Roman、ダブルスペース、文字サイズ 12 で作成し
てください。

4.	原稿にページ番号を記載してください。
5.	参考文献は、米国医師会の引用スタイルに従ってく

ださい。

	 例:Prielipp R, Birnbach D. HCA-Infections:Can the 
anesthesia provider be at fault?APSF Newslet-
ter.2018; 32:64–65. https://www.apsf.org/article/hca-
infections-can-the-anesthesia provider-be-at-fault/ 
Accessed August 13, 2019.

6.	参考文献は、原稿テキスト内に上付き数字として記
載してください。

7.	原稿の参考文献用に Endnote または別のソフト
ウェアツールを使用する場合は、タイトルページに
記載してください。

記事の種類には、(1) 総説、Pro/Conディベート、エディ
トリアル、(2) Q&A、(3) Letter to the Editor、(4) Rapid 
Response および (5) 会議レポートが含まれます。
1.	 総説、Pro/Conディベート、エディトリアルは原著

です。患者の安全性の問題に焦点を合わせ、適切な
参考文献を引用する必要があります（http://www.
apsf.org/authorguideを参照）。記事は 2,000 words 
以内とし、参考文献数は 25 以下にしてください。
図や表を含めることを強く推奨します。

2.	読者からの Q&A 記事は、麻酔患者の安全性に関す
る質問に関して豊富な知識を持つ専門家や指定コン
サルタントに提出され、回答が提供されます。記事
は 750 wordsまでに収まるようにしてください。

3.	Letters to the editorは受け付けていますが、500 
words以内に収まるようにして下さい。必要に応じ
て参考文献を含めてください。

4.	「読者からの質問」に対する Rapid Response は、
以前は「安全情報対応システム」であった「Dear 
SIRS」として知られており、読者が提起した技術
関連の安全性懸念事項をメーカーや業界の代表者の
インプットおよび対応と共に迅速に伝達するコラム
です。APSF 技術委員会の現委員長である Dr. Jef-
frey Feldman がコラムを監督し、読者からの問い合

わせや業界からの回答を調整しています。
5.	指定された会議レポートは、それぞれの会議の議論

に基づいて、臨床に関連する麻酔患者の安全性のト
ピックを要約します。単語数は 1000 words 以内に
してください。

商用製品は APSF ニュースレターでは宣伝・承認さ
れません。ただし、編集者からの特別な理由によ
り、特定の新規かつ重要な安全関連の技術進歩に関
する記事は公開される場合があります。著者は技術
や商用製品との商業的関係や経済的利害関係を持っ
てはいけません。
掲載が承認された場合、承認された記事の著作権は 
APSF に移ります。著作権を除き、特許、手技、また
はプロセスなどの他のすべての権利は著者が保持しま
す。APSF ニュースレターの記事、図、表、またはコ
ンテンツの複製は、APSF の許可を得てください。
追記:
1. 可能な限りメートル単位を使用してください。
2. すべての略語を定義してください。
3. 薬剤は一般名を使用してください。
4. �HIPAA（Health Insurance Portability and Account-

ability Act）法に注意し、患者名や個人を特定でき
る内容を使用しないでください。

5.盗作は固く禁じられています。
記事の投稿に関心のある個人および/または団体の
方々は、編集長に直接 greenberg@apsf.org から 
連絡してください。論文投稿の特定要件に関する 
詳細情報を提供する APSF ニュースレターのリンク:  
http://www.apsf.org/authorguide を参照してくだ 
さい。

APSF ニュースレター 投稿規定

https://www.apsf.org/about-apsf/board-committees
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要約
セボフルランとデスフルランは1990年

代初頭に米国市場に導入され、それぞれの
安全性に懸念があった。セボフルランは、
コンパウンドAの形成とそれに関連した
ラットにおける腎尿細管細胞壊死の懸念に
より、新鮮ガス流量に関する制限があっ
た。1 デスフルランは気道刺激性があり、喉
頭痙攣、交感神経活性化、頻脈、および高
血圧に関連していることが示された。2–6 
我々はアメリカ食品医薬品局（Food and 
Drug Administration, FDA）の有害事象報告
システムをレビューすることによって、こ
れらの初期に懸念された事項がセボフルラ
ンとデスフルランの25年間の臨床使用後
に妥当なものであるかを検証した。

序論
このレポートでは、セボフルランとデス

フ ル ラ ン の F D A 有 害 事 象 報 告 シ ス テ ム
（FDA Adverse Events Reporting System, 
FAERS）データベースにおけるこれら2つ
の揮発性麻酔薬の臨床使用中の有害事象の
有無を調査した。現代の揮発性麻酔薬の安
全性は一般的に受容されているが、それら
の安全性に関する懸念は、臨床使用への導

セボフルランとデスフルランの使用における 
ファーマコビジランス:約30年の有害事象報告

Thomas Ebert, MD, PhD; Alex Ritchay, MD; Aaron Sandock, BA; Shannon Dugan, BS 著

入時に議論されたのみであり、さらなる評
価に値する。昔の揮発性麻酔薬と神経筋遮
断薬の使用による有害事象が臨床診療への
導入後に明らかになった過去があり、今回
のFAERSデータベースを使用した調査は意
味深いと思われる。7, 8 多様な患者集団と
複数の併存疾患を伴う臨床現場での幅広い
使 用 の た め に 新 薬 が 承 認 さ れ た 場 合 、
ファーマコビジランスと呼ばれる実績のあ
るプロセスにより、新たな安全性の懸念が
明らかになる可能性がある。9 例として、
ハロタン肝炎とエンフルランによって誘発
された腎濃縮障害は、これらの麻酔薬が臨
床使用されるようになった後に初めて特定
された。

背景として、セボフルランは1995年に
米国で臨床診療のために発売された。 10  

セボフルランに関する最も重要な初期の安
全上の懸念は、ペンタフルオロイソプロペ
ニルフルオロメチルエーテル（コンパウン
ドA）の発生であった。これはセボフルラ
ンと二酸化炭素吸収剤の相互作用により発
生する分解生成物であった。コンパウンド
Aの影響は、FDAの第1-3相試験の患者では
全く調査されていない。

こ れ に よ り 、 フ レ ッ シ ュ ガ ス フ ロ ー
（Fresh Gas Flow, FGF）2リットル/分
（lpm）を制限することにより、コンパウ

ンドAのヒトへの曝露を減少させようとす
る動きが生じた。ラットでの研究では、
114パーツパーミリオン（ppm）という低
い吸入濃度で、コンパウンドAが近位尿細
管壊死を特徴とする腎障害を用量依存性
に 引 き 起 こ す 可 能 性 が あ る こ と が 示 さ 
れた。1

その後、セボフルラン麻酔を長期間受け
ているボランティアと患者を対象に第IV相
試験を実施し、コンパウンドAへの曝露レ
ベルと臨床マーカーに基づいた腎機能へ
の有害な影響を調査した。1 lpm のFGFで
の長期セボフルラン曝露を調べるための
研究において、最大コンパウンドA濃度は
34±6ppmに達したが、腎機能障害の生化
学的マーカーに臨床的に有意な変化は見
られなかった。 11 その後の研究により、
ラットにおいてコンパウンドAから毒性の
ある腎チオールへの生分解にかかわる重
要な酵素である腎ベータリアーゼと呼ば
れる酵素がヒトにはほとんど存在しない
ことが明らかになった。12

Ebert T, Ritchay A, Sandock BA, Dugan S.セボフルランと
デスフルラン使用におけるファーマコビジランス：約
30年の有害事象報告。APSF Newsletter. 2021;36:8–10.

APSFは、麻酔患者安全ポッドキャストを使用して、絶えず麻酔患者の安全性について
学ぶ機会を提供している。APSFポッドキャストは、周術期の患者の安全性に対して関
心のある全ての人を対象としている。患者の安全上の懸念、医療機器、テクノロジー
に関連する読者からの質問への回答に焦点を当てた、著者からの専門的な寄稿とエピ
ソードを含む最新のAPSF ニュースレターの記事の詳細をご覧ください。特に気道管
理、人工呼吸器、個人用保護具、薬剤情報、および予定手術の推奨事項に関する重要
なCOVID-19情報を強調しています。APSFの使命には、世界中の麻酔患者の安全のた
めの主導的代弁者であることが含まれます。追加情報は、APSF.orgの各エピソードに
付随するショーノートをご覧ください。今後のエピソードについてのご意見は、
podcast@APSF.orgまでメールでご連絡ください。また、Apple PodcastsやSpotify、
ポッドキャストを聞けるどこからでも麻酔患者安全ポッドキャストをみつけられま
す。APSF.org/podcast、およびTwitter、Facebook、Instagramの@APSForgにアクセス
してください。

APSFニュースレターポッドキャスト 
オンラインで利用可能 @ APSF.org/podcast

Allison Bechtel, MD 
APSF Podcast Director

http://APSF.org
http://APSF.org
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デスフルランは1992年に臨床導入された
が、血液への溶解度の低さから、他の揮発
性麻酔薬と比較して、迅速な導入と覚醒、
および潜在的に望ましい麻酔深度へのより
迅速なタイトレーションが可能という臨床
上の利点があった。しかしデスフルランの
発売後、デスフルランはその極端な刺激性
のために気道反射を活性化する懸念が示さ
れた。2

デスフルランを用いた臨床前の試験で
も、原因不明の頻脈と高血圧が報告され、
小児集団では気管支痙攣が報告されてい
る。デスフルランは力価が低いため、臨床
的有効性を達成するためにより高い濃度を
必要とし、それによってその刺激性からの
気道への悪影響が明らかとなった。気道へ
の悪影響は、麻酔導入後の最初の気道曝露
並びに濃度を上昇させている間における交
感神経の活性化と関連していた。2,3 私た
ちの研究は、麻酔導入後のデスフルランの
開始時の交感神経活動の2.5倍の増加、 
高血圧、頻脈を実証し、1.0から1.5MACへ
の濃度上昇により神経・循環の活性化をも
たらした。4 その後の研究によりリドカイ
ンの噴霧で気道反射は抑制されなかった
が 、 オ ピ オ イ ド は 用 量 依 存 性 に 神 経 ・ 
循環の活性化を減少させることが判明して
いる。13,14

本レポートでは、数百万人の患者への四
半世紀にわたる臨床使用におけるセボフル
ランとデスフルランの有害事象に関する
FAERSデータベースを調査した。

このレポートの目的としてはFDAへの有害
事象の自己申告制度が、セボフルランとデ
スフルランの安全性に関する最初の懸念を
検証したかどうか、および幅広い患者集団
での臨床使用中に新たな安全性の懸念が明
らかになったのかどうかを検討することに
ある。 

方法
臨床診療における医薬品の安全性を監視

するために、食品医薬品局（Food and 
Drug Administration, FDA）はFDA有害事象
報告システム（FDA Adverse Event Report-
ing System, FAERS）を開発した。15 FAERS
は、揮発性麻酔薬を含む新薬における量
的、深刻度的、および総合的なアウトカム
を評価することにより、承認されたすべて
の医薬品と治療用生物学的製剤を監視する
ためにFDAが使用するオンラインデータ

セボフルランまたはデスフルランを四半世紀以上使用した後の有害事象を
特定するために使用されるFAERSデータベース

図 1：年齢範囲別のデスフルランとセボフルランの有害事象（Adverse Events, AE）
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セボフルランとデスフルランの両方で、傷害、中毒、および合併症が 
最も一般的なカテゴリーである

ベースである。我々はFAERSデータベース
における、1996年から2019年12月の間の
セボフルランとデスフルランの両方で報告
された有害事象（Adverse Events, AE）に
ついて照会した。人口統計フィルターを用
い、2つの揮発性麻酔薬について次の各年
齢層においてAEを分析した。0-1か月、 
2か月-2歳、3-11歳、12-17歳、18-64歳、
65-85歳、85歳以上、および年齢不明。AE
はそれぞれのReaction Groupに分類され
た。たとえば、心障害のReaction Group
は、心停止、PEA、心室性頻脈などを含ん
でいる。本記事では、心室性頻脈性不整脈
（心室性頻脈、心室細動、torsades de 
pointes）のような特定の有害事象に加え
て、より一般的な心臓障害、腎および尿障
害、呼吸器、胸部、および縦隔障害を対象
としている。腎特異的障害（乏尿、無尿、
急性腎障害、腎機能障害、腎尿細管障害/
機能不全、および急性尿細管壊死）を合計
することにより、重要でない泌尿器合併
症、例えば尿閉の結果への影響を減らし
た。すべてのAEは、各年齢グループ内の
その麻酔薬の総反応グループ数のパーセン
テージとしてまとめた。

結果
デスフルラン使用時のAEとして、最も

一般的なカテゴリー（反応グループ）に
分類されるものが1140件報告された。こ
れは、傷害、中毒、および手術に関連す
る 合 併 症 （ 2 4 . 9 % ） で あ っ た 。 こ の グ
ループ内の上位4つのサブカテゴリーに
は 、 術 後 合 併 症 、 妊 娠 中 の 胎 児 へ の 曝
露、麻酔神経学的合併症、および覚醒が
含まれていた。心障害のAEは23.9%で2番
目であり、徐脈、心停止、頻脈、心室性
頻脈などが最も一般的なサブカテゴリー
であった。呼吸器 /胸部AEは 19.4%を占
め、上位のサブカテゴリーである気管支
痙攣はすべてのデスフルラン関連AEの
2.9%を占めていた。続いて低酸素症、呼
吸困難、喉頭痙攣であった。

セボフルランには4977件のAEが報告さ
れており、最も一般的なカテゴリーは傷
害、中毒、および手術に関連する合併症
（30.4%）であった。上位4つのサブカテ
ゴリーには、麻酔合併症、術後合併症、
麻酔神経学的合併症、および覚醒が含ま
れた。デスフルランと同様に、セボフル
ラ ン の 2 番 目 に 一 般 的 な A E も 心 障 害 で
24.4%であった。最も一般的なサブカテ
ゴリーには、心停止、徐脈、頻脈、およ

び心室細動が含まれていた。呼吸器/胸部
イベントは18.7%を占め、デスフルランと
同様の範囲であった。4つのサブカテゴ
リーには、肺水腫、低酸素症、無呼吸、
および気管支痙攣（全セボフルランAEの
1.6%）が含まれた。喉頭けいれんは、呼
吸器/胸部合併症の中で6番目であった。
腎特異的障害は、デスフルランの5.3%に
対して、セボフルランについて報告され
たすべてのAEの4.4%しか占めていないこ
とは注目に値する。

図1は、この報告の対象となるAEを示し
ている。デスフルランとセボフルランの両
方で、85歳以上のグループで報告された
心 臓 A E の 割 合 が 高 か っ た （ 8 0 % と
63.6%）。心室性頻脈性不整脈は、12〜17
歳でセボフルランの8.2%に対しデスフル
ランで26.8%と不釣り合いに高い発生率を
示した。デスフルランの新生児年齢層での
有害事象の報告はほとんどなかったが、販
売業者の推奨により2歳未満では使用され
ない傾向がある。デスフルランの総AEに
占める呼吸イベントの割合は、2か月-2歳
および3-11歳のグループでセボフルランと
比較して顕著に高かった。

考察
FAERSデータベースには、デスフルラン

で報告された1140件の有害事象と、セボフ
ルランで報告された4977件の有害事象が
含まれていた。AE報告の頻度は、臨床診
療で投与される各麻酔薬の総数に影響を受
けている。しかしAE報告によって、臨床
使用における各麻酔薬のAE発生率やいく

つかの潜在的な懸念が判明したといえる。
心臓AEは、両方の麻酔薬で2番目に多く報
告された「反応グループ」であった。心室
性頻脈性不整脈の割合は、年少ではデスフ
ルランでより高かったが、高齢者ではセボ
フルランでより高いことが認められた。デ
スフルランを投与された年少者では、他の
有害イベントと比べて呼吸器イベントが多
く発生していた。傷害、中毒、および手術
関連合併症のグループにおけるAEの最大
の原因は、覚醒と神経学的AEであり、こ
れは術後の興奮と認知機能の低下を捉えて
いるのではないだろうか。  

FAERSデータベースと各麻酔薬の臨床科
学の間には多くの関連性が認められる。 

不整脈と揮発性麻酔薬：In vitroの研究で
は、デスフルランが心筋内のカテコラミン
放出を増加させる可能性があることが示さ
れており16、これにより不整脈が発生する
可能性がある。また、セボフルランと比較
しデスフルランはオフポンプ冠動脈バイパ
ス術後の不整脈の発症率、およびオンポン
プ心臓手術後の術後心房細動の発生率が高
いことに関連している。17,18 QT分散（QT 
dispersion, QTd）と呼ばれるQT間隔の
リード間変動は、心室再分極の部位間の違
いのマーカーであり、QT間隔自体よりも
不整脈のリスクとの相関性が高い。19健康
な成人の非心臓手術において、デスフルラ
ンのみ（前投薬なし）での麻酔導入はQTd
を有意に増加させたが、セボフルランのみ
で導入した場合はQTdは変化せず、一方で
挿管前にミダゾラムとベクロニウムを使用
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した場合にはデスフルラン・セボフルラン
ともQTdを延長させ、2つの間に有意な差
を認めなかった。20 QTdの延長時には様々
な不整脈が発生する可能性があるが、交感
神経の活性化との関係性、特にデスフルラ
ンとの関連は不明である。21

呼吸器疾患と揮発性麻酔薬：呼吸器AE
の割合は若い年齢層で高かった。先に述べ
たように、デスフルランが臨床的に利用可
能になってからしばらくの間その刺激性と
気道への影響についての懸念があった。最
近の研究に見られるように、成人と小児の
間にはデスフルランの呼吸器への影響に関
して明らかな違いがある。14,000人の子供
たちを対象とした大規模なコホート研究
で、デスフルランの使用があらゆる種類の
術中呼吸有害事象、特に喉頭痙攣の危険因
子であることが発見された。5 デスフルラ
ンまたはイソフルランのいずれかをランダ
ムに投与された400人の健康な子供を対象
とした臨床試験では、デスフルラン投与群
においてあらゆる重症度の気道系有害事
象、喉頭痙攣、および咳嗽の発症頻度が有
意に高かった。6しかし、成人においては
結果はかなり異なる。13のランダム化比較
試験の1つのメタアナリシスでは、セボフ
ルランとデスフルランの間に上気道イベン
ト、喉頭痙攣、さらには覚醒時の咳嗽の発
生率に差は見られなかった。22 7つのラン
ダム化比較試験をまとめた別のメタアナリ
シスにおいても、成人の咳嗽または咽頭痙
攣全体の発生率にセボフルランとデスフル
ランの間に差は見られなかった。23

リミテーション
FAERSは、医療専門職および米国の消

費者による自発的な有害事象の報告に依
存しており、このため、データベースに
は重要なリミテーションが存在する。第
一に、FDAは因果関係を証明することを
要求していないため、報告された有害事
象が問題の薬物によって引き起こされた
という確実性はない。第二に、FDAは、
すべての薬剤で発生するすべての有害事
象を受け取るわけではない。事象の重大
度や公共性など、報告が受け付けられる
かどうかを決定する多くの要因がある。
不整脈のようなより重篤な副作用は、術
後悪心嘔吐などの重篤性の低い事象より
も頻繁に報告されるだろう。このため、
データベースを使用して、母集団におけ

セボフルランおよびデスフルランを使用するための 
FAERSデータベースには、新しいまたは予期しない 

有害事象は見られない 
る特定の有害事象の発生率を計算するこ
とはできない。セボフルランの使用頻度
は、小児および成人の患者でデスフルラ
ン よ り も 高 い 。 24  し た が っ て 、 分 母 が 
正確にわかっていない限り、1つの揮発性
麻 酔 薬 の 有 害 事 象 の 総 数 は 意 味 を な さ 
ない。  

結論:ハロタン肝炎やラパクロニウムに
よるアナフィラキシーといった、臨床使
用によって新しいまたは予期しない安全
上の懸念が明らかになった他の麻酔薬と
は異なり、30年近くの使用によってもデ
スフルランとセボフルランでは新しいま
たは予期しない有害事象は見られない。
デスフルランの気道刺激作用による神経
循環の変化の研究やセボフルランによる
腎障害が起こらないことを調査する研究
は、FAERSの自己報告データの結果を契
機に進められてきた。デスフルランは、
年少者において気道イベントの発生率が
高かったが年齢を重ねるとこの効果はな
くなる。不整脈は両方の麻酔薬で認めら
れ、デスフルランでは心室性頻脈が年少
者に起こりやすい。 
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図 1：セファゾリンに関連したアナフィラキシー
が2回起きた2か月後に実施し、セファゾリン

（Cp）に対して陽性だった、プリックテストと皮
内テストの写真。ヒスタミン（H）に対するプ
リックテストは陽性対照になっている。生理食塩
水に対するプリックテストおよび皮内テストは陰
性対照になっている。アンピシリン25mg/ml、ベ
ンジルペニシリン1,000 IU/mlおよび10,000 IU/ml、
minor determinant mixture (MDM)、major determi-
nant (Pre-pen)など他の薬物に対する皮内テストは
陰性だった。

周術期の過敏症:患者安全のための認識と評価
David A. Khan, MD; Kimberly G. Blumenthal, MD, MPH; Elizabeth J. Phillips, MD 著

要約
セファゾリンは現在、米国で最も多く特

定されているアナフィラキシーの原因であ
り、10,000手術あたり1回の頻度で発生し
ているが、見落とされていることも多い。1 
アナフィラキシーを疑う場合は、2時間以
内の検体で測定した血清トリプターゼ値
が、原因の特定や他の要因との区別に役立
つ可能性がある。セファゾリンは、他の
ベータラクタム系薬とは異なりR1およびR2
側鎖基を持つ第1世代のセファロスポリン
で、セファゾリンアレルギー患者のほとん
どにはペニシリン系薬あるいは他のセファ
ロスポリン系薬を投与することができる。

セファゾリンアナフィラキ 
シーはどのようなものか？  

実際の事例
他院で予定された右人工股関節置換術の

前に、アナフィラキシーが疑われるイベン
トが2回みられたとして、50歳のアフリカ
系アメリカ人女性が​アレルギー免疫科の外
来に来院した。患者には他の明らかな既往
歴はなく、投薬歴はロスバスタチン20mg
の長期にわたる内服とアセトアミノフェン
500mgの頓用内服だった。初回は、予定さ
れた関節置換術の前にバンコマイシン2gと
セファゾリン1gが投与された。鎮静薬や麻
酔薬は投与されていなかった。セファゾリ
ン投与から数分以内に、皮膚の紅潮、顔面
および口唇の腫脹、低血圧が認められた。
エピネフリン0.3mgが筋注され、ジフェン
ヒドラミン50mgとヒドロコルチゾン125mg
が静注され、集中治療室で1日経過観察され
た。10日後、右人工股関節置換術が再び準
備され、このときはセファゾリン2g（バン
コマイシンなし）が投与されたが、数分以
内に顔面の腫脹と紅潮が認められた。エピ
ネフリン0.3mgが筋注され、ジフェンヒド
ラミン50mgが静注され、数時間経過観察
されたが再発はしなかった。2か月後、患
者はアレルギー外来を受診し、セファゾリ
ンのプリックテストのあと、ペニシリン、
セファゾリン、セフトリアキソンの皮内テ
ストが実施された（図1）。セファゾリンの
プリックテストが弱陽性、セファゾリンの
皮内テストが強陽性、他の薬物は陰性だっ
た。アモキシシリン250mgとセファレキシ
ン250mgの経口チャレンジテストは問題な
かった。これらのデータに基づいて、患者
はセファゾリンアナフィラキシーと診断さ
れ、セファゾリン以外のペニシリン系薬と
セファロスポリン系薬を服用しても安全で

あり、バンコマイシンを服用しても安全で
あることが説明された。患者のすべての電
子カルテと薬局記録にセファゾリンで重篤
な反応（アナフィラキシー）をきたすこと
を明確に記録しておくべきことと、医療用
警告ブレスレットを身に着けておく必要が
あることが説明された。

周術期の過敏症を特定する方法は？
周術期の過敏症（Perioperative Hyper-

sensitivity, POH）による反応は、予兆なし
に突然現れる予測不可能なイベントであ
る。軽度の反応から重度のアナフィラキ
シーまで程度はさまざまであり、致命的と
な る こ と も あ る 。P O Hの 発 生 率 は 国 に
よっても大きく異なるが、最近の研究では
10,000人に1人の割合で発症すると言われ
ている。2 POHの大部分の症例は、IgEを介
したマスト細胞の活性化によって引き起こ
されるアレルギーによるものだと考えられ
ている。しかし周術期に投与される多くの
薬物と関連して、IgEを介さずにマスト細
胞が活性化されるメカニズムもありうる。
最近では、Mas関連Gタンパク質共役受容

体X2（Mas-related G-proten-coupled 
receptor X2, MRGPRX2）が、神経筋遮断
薬、バンコマイシン、フルオロキノロン、
オピオイドなど特定の薬物に対する反応の
原因であることが示されている。造影剤も
また、IgEを介さないマスト細胞の活性化
を引き起こす可能性がある。

POHによる反応は通常、低血圧、頻脈、
気管支痙攣、心停止といった心血管系およ
び/または呼吸器系の症状を伴う。紅斑、蕁
麻疹、血管性浮腫などの皮膚粘膜反応も発
生しうるが、患者にドレープがかかってい
て見落とされる可能性がある。心肺症状は
POHに固有のものではなく、投薬、循環血
液量減少、呼吸器系の併存疾患、気管挿管
の複数回試行など、他のさまざまな理由で
も認められる可能性がある。最近、麻酔専
門医とアレルギー専門医からなる専門家パ
ネルが、POHによる反応の可能性を判断す
るのに役立つ臨床スコアリングシステムを
開発した（表1）。3臨床徴候をPOHに肯定
的な点数と否定的な点数別に重みづけした
スケールが表になっており、即時型過敏反
応の可能性を判別できる。このスコアリン
グシステムは、内容、基準、識別の妥当性
は確認されているものの、独立した外部組
織からの検証は受けていない。3

即時型過敏反応かどうかを確認するため
に最も有用な臨床検査は、血清トリプター
ゼ値である。トリプターゼは、アナフィラ
キシーが起こるとマスト細胞から放出され
るタンパク分解酵素であり、マスト細胞の
活性化の証拠として特異的である。トリプ
ターゼ値は、過敏反応から2時間以内の検
体で測定するのが理想的で、そうすれば過
敏反応を治療するのに使用した薬物の影響
は受けない。トリプターゼ値の上昇は、周
術期の過敏反応を疑った場合にアナフィラ
キシーに対して高い陽性適中率（82〜
99%）を示す。4 しかしながら、アナフィ
ラキシーであってもトリプターゼ値の上昇
（> 11.4ng/ml）がみられない場合もある。
重篤な循環虚脱または心停止をきたした患
者では、トリプターゼ値>7.35ng/mlはPOH
に対して99%の陽性適中率を示す。急性期
血清トリプターゼ値が、([1.2xベースライン
の血清トリプターゼ値] + 2)より大きいこと
は、（特に急性期トリプターゼ値が正常値
の患者で）アナフィラキシーの確認に役立
ち、POHに対して94%の陽性適中率を示
す。バンコマイシンを急速に注入した場合
など、IgEを介さないマスト細胞の活性化で
も、重篤な反応が起きることがある。5 こ
のようなIgEを介さないマスト細胞の活性化
による場合でも、約10%の症例では血清ト
リプターゼ値が上昇することがある。

Khan DA, Blumenthal KG, Phillips EJ.周術期の過敏症：
患者安全のための認識と評価。APSF Newsletter.2021; 
36:36–38.



APSF ニュースレター 2021年 2 月	 9ページ

—A TRANSLATION FROM ENGLISH COMMISSIONED BY THE ANESTHESIA PATIENT SAFETY FOUNDATION—

P O Hに は 多 く の 原 因 が あ る が 、 抗 菌
薬、神経筋遮断薬、消毒薬は、世界中か
ら報告されている最も一般的な原因であ
る。2 そして米国では、POHの特定されて
いる原因のうち最も多いのはセファゾリ
ンであり、 POH症例の50%超に関連して
いる。初回の曝露でも発症する可能性が
あるが、6 セファゾリンの感作経路は特定
されていない。現在、セファロスポリン
系薬のアナフィラキシーのほとんどは、
R1側鎖に関連していると考えられている
ことを認識しておくことは重要である。
セファゾリンにはR1およびR2側鎖がある

が、これらは独特であり、北米で使用され
ている他のどのベータラクタム系薬とも共
通していない。この事実に沿うと、セファ
ゾリンにアレルギーのある患者は通常、ペ
ニシリン系薬や他のセファロスポリン系薬
にアレルギーはない。6 

周術期の過敏症で検査が 
重要なのはなぜか？ 

周術期にアレルギー反応が疑われた場合
には、原因となった薬物を特定するために
あらゆる診断法を用いて検査を行うことが
重要である。アレルギー反応が手術前に発

生して手術が中止された場合でも、検査は
必要であり推奨される。アレルギー反応が
発生したもののその手術は完了した場合
も、多くの患者は将来的にまた麻酔を必要
とする機会があるので検査が必要である。
麻酔専門医とアレルギー専門医からなる専
門家パネルによる国際的なコンセンサス勧
告では、周術期にアレルギー反応がみられ
たすべての患者に対して、理想的には麻酔
専門医とアレルギー専門医が協働する包括
的なアレルギー評価を行うことを推奨して
いる。7 アレルギー評価の理想的な時期

国際的なコンセンサス勧告では、周術期にアレルギー反応がみられた 
患者に対する包括的なアレルギー評価を推奨している

心血管系（必要に応じて、まず低血圧・重度の低血圧・心
停止を選択し、次に該当するその他の項目を選択する。）

点数

重度の低血圧 6

低血圧 4

心停止 9

頻脈 2

麻酔中の低血圧を薬理学的に治療する標準用量の交感神経
刺激薬（エフェドリン、フェニレフリン、メタラミノール
など）に対する反応が不良または持続しない低血圧

2

ポイントオブケア心エコー検査で、心臓がハイパーダイナ
ミックで充満が不十分

2

最初のイベントの前に投与した薬物を、追加投与したあと
の低血圧の再発または増悪

1

心血管系の交絡因子（該当するものを選択する）
1つまたは複数の麻酔薬の過剰投与 -2

手術による循環血液量減少または長期の絶食/脱水による相
対的な循環血液量減少

-1

低血圧の原因となる急性疾患 -1

麻酔中の心血管反応に影響を与える薬物 -2

脊髄幹に作用する区域麻酔（硬膜外麻酔/脊髄くも膜下 
麻酔）

-1

機械的人工呼吸中に最大気道内圧を上げたあとに発症した
低血圧

-2

呼吸器系（必要に応じて、まず気管支痙攣・重度の気管支
痙攣を選択し、次に該当するその他の項目を選択する。）
気管支痙攣 2

重度の気管支痙攣 4

最初のイベントの前に投与した薬物を、追加投与したあと
の気管支痙攣の再発または増悪

1

気道器具の使用前に発生した気管支痙攣（気道閉塞を除外
した場合）

2

呼吸器系の交絡因子

気道過敏に関連する呼吸器疾患 -1

長時間かかったまたは複数回試行した気管挿管 -1

気道器具の留置前に投与した気道反射を抑制する薬物の 
量が不十分

-1

皮膚/粘膜（該当する項目を選択する。） 点数
一般的な蕁麻疹 4

血管性浮腫 3

全身性紅斑 3

硬膜外オピオイド/脊髄くも膜下オピオイドが投与されてい
ない患者の、痒みを伴う発疹

1

皮膚/粘膜の交絡因子
ACE阻害薬を服用している患者の血管性浮腫 -3

組み合わせ（最大となるいずれか1つを選択する。）**

心血管系>2点と呼吸器系>2点 5

心血管系>2点と皮膚/粘膜>2点 5

呼吸器系>2点と皮膚/粘膜>2点 5

心血管系>2点と呼吸器系>2点と皮膚/粘膜>2点 8

タイミング（最大となるいずれか1つを選択する。）
疑われている静注から5分以内の心血管系または呼吸器系
の症状の発症 

7

疑われている静注から15分以内の心血管系または呼吸器系
の症状の発症 

3

静注以外の曝露から60分以内の心血管系または呼吸器系の
症状の発症 

2

静注以外の曝露から60分以降の心血管系または呼吸器系の
症状の発症 

-1

即時型過敏反応の可能性 総 
（合計） 

スコア
ほぼ確実 >21

可能性がかなり高い 15~21

可能性が高い 8~14

可能性が低い <8

表 1:周術期の過敏症が疑われる場合の臨床スコアリングシステム。*

*�表は、Hopkins PM, Cooke PJ, Clarke RC, et al. Consensus clinical scoring for 
suspected perioperative immediate hypersensitivity reactions. Br J Anaesth. 
2019;123(1):e29–e37 より引用改変。

** �3つの臓器系(心血管系, 呼吸器系, 皮膚/粘膜)のいずれかを組み合わせてスコアに反
映させるには、その臓器系の合計スコアが2より大きくなければならない。合計ス
コアとは、肯定的な症状スコアから、否定的な症状スコアを引いたものである。
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能となる。ペニシリンアレルギーとされて
いる患者のほとんどは真のアレルギーでは
なく、未確定のペニシリンアレルギー患者
の大多数には、アレルギー反応のリスクを
あげることなく、手術時の感染予防のため
にセファゾリンを投与できる。   

David A. Khan, MDは、テキサス州ダラスに
あるUniversity of Texas Southwestern Medi-
cal Centerのアレルギー免疫学部門の医学部
教授である。
Kimberly G. Blumenthal, MD, MPHは、マサ
チューセッツ州ボストンのMassachusestts 
General Hospitalのリウマチ学・アレル
ギー・免疫学部門、Harvard Medical School
医学部の助教である。
Elizabeth J. Phillips, MDは医学部教授であ
り、テネシー州ナッシュビルのVanderbilt 
University Medical Centerの医学部臨床研究
John A. Oatesk科長である。

著者らに開示すべき利益相反はない。
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セファゾリンが原因薬物だと特定された場
合、他のベータラクタム系薬を使用できる
かどうかは、専門のアレルギー検査で確認
できる。 

ペニシリンにアレルギーがあるとされる
米国の患者のほとんどは、過去にみられ
た、良性の発疹、関連のない反応、原因不
明の反応をアレルギーと報告している。こ
のようなリスクが低いアレルギー歴の患者
には、手術時の感染予防のためのセファゾ
リンは安全に投与できる。6 最近、Emory 
Univeristyの学際的グループが、ペニシリ
ンアレルギー歴をもつ患者に周術期の予防
的抗菌薬としてセファゾリンまたはセフロ
キシムを投与するためのシンプルなアルゴ
リズムを開発した。12 スティーブンス・
ジョンソン症候群や中毒性表皮壊死症など
の重篤な薬物反応の病歴がない場合は、ペ
ニシリン系薬の投与後に、好酸球増加症と
全身症状を伴う薬物反応、肝障害または腎
障害、貧血、発熱、関節炎があったとして
も、セファゾリンとセフロキシムの投与は
許容される。このシンプルなアルゴリズム
の運用後、セファロスポリン系薬の使用は
ペニシリンアレルギー患者でほぼ4倍に増
加し、セファロスポリン系薬が投与された
551人のペニシリンアレルギー患者のうち
誰も即時型アレルギー反応を示さなかっ
た。別の研究では、ペニシリンのアナフィ
ラキシーが確定している患者でも、セファ
ゾリンアレルギーのリスクは1%未満であ
ることが明らかになった。13

POH患者に対しては、患者安全を最適化
し、麻酔科医がアレルギー専門医/免疫学
者と協働して原因を特定したり、抗菌薬に
よる感染予防の重要性を考慮しながら、以
降の麻酔のためにアレルギーのリスクを最
小限に抑える論理的な計画を作成すると
いった標準的なアプローチが推奨される。
1もし協働できるアレルギー専門医がいな
い場合、麻酔専門医はアレルギー専門医学
会のリンク（https://allergist.aaaai.org/
find/）からアレルギー専門医を探すことが
できる。さらに、COVID-19のパンデミッ
クによる遠隔医療の拡張に伴って、このよ
うな患者を日常的に評価している主たる学
術医療センターのアレルギー専門医による
バーチャル診察も可能になっており、専門
的な検査に先立って正しいトリアージとリ
スクの層別化が可能になっている。

まとめると、POHによる反応は、稀なイ
ベントであり、数多のものが原因となりう
るが、米国ではセファゾリンによるものが
最も多い。麻酔専門医とアレルギー専門医
の協働によって、原因を特定し、将来にわ
たる安全な麻酔管理計画を立てることが可

は、イベントから約4週間後とされてい
る。ただしこれはエビデンスに基づくも
のではない。イベントから少なくとも6か
月後までの検査は依然有用である。8 一方
で、セファロスポリン系薬にアレルギー
のある患者の約60〜80%は、アナフィラ
キシーの5年後には皮膚テストの反応性を
失う。9

薬物投与のタイミングや、消毒薬、ラ
テックス、潤滑剤、造影剤、色素剤、止
血に用いられるゼラチンスポンジ、イン
プラント、局所麻酔薬などへの曝露に関
する詳細およびアレルギーが疑われてい
るイベントとのタイミングの関連につい
ての情報を含む、すべての麻酔記録と手
術記録を、アレルギー専門医が参照でき
ることは重要であり、適切な評価を行う
ために役立つ。皮膚テストが陰性であれ
ば、原因となりうるすべての薬物に対し
て、観察下に薬物の全用量を1または2段階
で患者に投与するチャレンジテストが行
われる。これは外来診療で実施可能であ
る 。 ア レ ル ギ ー 診 療 で は 静 脈 内 投 与 の
チ ャ レ ン ジ テ ス ト は ほ と ん ど 行 わ れ な
い 。 オ ピ オ イ ド 、 ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン 系
薬、神経筋遮断薬、プロポフォールに対
するチャレンジテストも外来診療では安
全に行えない。このため、皮膚テストは
陰 性 で あ る も の の ア レ ル ギ ー 専 門 医 が
チャレンジテストを実施していない薬物
については、次の麻酔の直前に「テスト
ドーズ」を投与する必要がある。米国か
ら報告された、これまでで最良のエビデ
ンスでは、皮膚テスト陽性によって、少
なくとも3分の1の原因は特定できるとされ
ている。8 そして、アレルギー専門医が評
価した患者の約10人中9人は、皮膚テスト
の結果に関係なく、次の麻酔時にはアレ
ルギー反応を繰り返さない。8

手術を受ける患者のなかには、アレル
ギー専門医による正式な検査なしに、ペニ
シリンまたはセファゾリンにアレルギーが
あるとされている患者もいる。そしてその
ために、周術期の医療者がこの患者に投与
する代替の予防的抗菌薬を探すということ
がよくある。しかし、手術部位感染予防と
して周術期に代替の抗菌薬を用いること
は、感染のリスクをあげる可能性がある。
10 そして、周術期のクリンダマイシン投与
とバンコマイシン投与は、クロストリジウ
ムディフィシル腸炎と急性腎障害のリスク
増高と関連している。さらに、アレルギー
専門医の評価なしに電子カルテにセファゾ
リンアレルギーと記録されている患者に
は、あらゆるベータラクタム系薬の投与が
避けられる可能性があり、将来的にはさら
なる臨床的影響を与えるかもしれない。11 

リスクが低いアレルギー歴の患者には、手術時の感染 
予防のためのセファゾリンは安全に投与できる

https://allergist.aaaai.org/find/
https://allergist.aaaai.org/find/
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る。これらの薬を服用していて病気、脱水
症、興奮、緊張病の人はNMSになりやす
くなる。プロクロルペラジンのような「潜
在的な」抗精神病薬もNMSを引き起こす
可能性がある。これらは周術期に吐気また
は吐気予防のために投与されることがよく
ある。発熱、異常な筋肉活動（硬直を含
む）、異常な精神状態を伴う代謝亢進兆候
の発症は抗精神病薬が開始されてから数時
間以内または最大1〜2週間で見られる。こ
れらの兆候の進行は通常、原因物質が中止
されると時間の経過とともに抑えられる
が、NMSが認識されないと筋肉損傷、心
肺機能不全、死亡に進展する可能性があ
る。一次治療には早期診断、抗精神病薬の
中止、対症療法が必要である。ランダム化
比較試験がないなかでベンゾジアゼピン、
ブロモクリプチンやアマンタジンなどの
ドーパミン作動薬、ダントロレン、ECT
（電気けいれん療法）が使われているが、
効果はさまざまである。臨床検査も現れて
いる症状もNMSの診断にはならない。診
断には他の器質的または薬物誘発性の状態
の除外とともに、徹底的な病歴と診察が必
要 で あ る 。 9 , 1 0  N M S が 疑 わ れ る 場 合 、
MHAUSが後援する抗精神病薬悪性症候群
情報サービス（Neuroleptic Malignant Syn-
drome Information Service, NMSIS）が文献
と Webサイト（www.NMSIS.org）を介し
た電子メールと電話によるサポートを提供
している。

パーキンソニズム-高熱性症候群
（PARKINSONISM-HYPERTHERMIA 

SYNDROME, PHS）
PHSはパーキンソン病の筋肉硬直、運動

遅滞、およびその他の症状を制御する中枢
作用性ドーパミン作動薬の離脱によって引
き起こされる。患者はドーパミン作動薬に
対して比較的耐性になる可能性があるた
め、症状はしばしば変動し、薬剤の投与量
が変わる場合がある。自律神経系の副作用
を最小限に抑えるために、内科的または外
科的状態のための急性期入院中または術前
にドーパミン作動薬は中止されることがあ
る。NMSやMHに似た半急性状態である
PHSはパーキンソン症候群の薬物療法の突
然の中止に続いて起こる可能性がある。
ドーパミン作動薬が急激に中止された患者
の最大4%で報告されており、症候群を発
症した患者の約3分の1が長期の続発症を示
す。11 発熱、異常な筋肉活動、その他の自
律神経不安定性に伴う代謝亢進兆候が見ら
れる。PHSは脱水症、感染症、その他の全
身ストレスによって、またはドロペリドー
ルのような中枢ドーパミン遮断薬やハロペ

ナトリウムは筋肉に直接作用するためMH
クライシスに対する特定の解毒剤となって
いるが、これらの中枢神経系やその他の問
題が原因の筋肉の活動亢進や熱産生によっ
て引き起こされる発熱を制御するのにも役
立つ可能性がある。5-8

米国の悪性高熱症協会[MHAUS: Malignant 
Hyperthermia Association of the United 
States]及び寄付によって活動しているボラ
ンティアMHホットラインは、麻酔科、外
科、周術期看護スタッフ等からMHクライ
シスの認識と管理、クライシス後の管理、
MHに似たその他の状態について質問を電
話で受けている。（https://www.mhaus.
org）MHホットライン電話のレビューはこ
れらの電話のいくつかが薬物または毒素誘
発性であるMH類似の状態に関連している
こ と を 示 し て い る - （ 未 発 表 の デ ー タ
-MHAUSホットラインデータベースとの著
者の個人的なコミュニケーション）。

薬物誘発性MH類似症候群には抗精神病
薬悪性症候群（Neuroleptic Malignant Syn-
drome, NMS）、パーキンソニズム/高熱性
症候群（Parkinsonism/Hyperthermia Syn-
drome, PHS）、セロトニン症候群（Sero-
tonin Syndrome, SS）、バクロフェン離
脱、アンフェタミン、MDMA、コカインな
どの興奮剤による中毒、フェンシクリジン
（ PCP、「エンジェルダスト」）やリゼ
ルギン酸ジエチルアミド（lysergic acid 
diethylamide, LSD）などの向精神薬が含ま
れる（表2参照）。これらの臨床経過はほ
とんどの場合周術期ではなく、症状は古典
的なMHほど劇症的ではないこともある
が、これらの状態もまた生命を脅かす医学
的問題を引き起こす可能性があり、麻酔科
と外科チームは術中術後に対処する必要が
ある。そしてもちろん、これらの薬物誘発
性の問題は、脳炎、敗血症、CNS膿瘍、腫
瘍、頭部外傷、いくつかの脳卒中などの器
質的状態の炎症性および中枢神経学的影響
とは区別されるべきである。また、甲状腺
中毒症、熱射病、未治療の致死性緊張病で
も代謝亢進とともに混乱状態が見られる。 

抗精神病薬-悪性症候群
（NEUROLEPTIC-MALIGNANT 

SYNDROME, NMS）
NMSは脳内のドーパミン作動性活動を

ブロックする抗精神病薬の慢性的投与また
は増量に関連する比較的まれな状態であ
る。抗精神病薬は鎮静、行動制御、精神病
性障害の管理のために投与される。術後で
は覚醒時せん妄中の行動制御、制吐特性、
または手術後のICUで使用される場合があ

周術期の薬物誘発性MH類似症候群
Charles Watson, MD; Stanley N. Caroff, MD; Henry Rosenberg, MD 著

悪性高熱症と薬物誘発性MH類似症候群
麻 酔 専 門 職 は 周 術 期 の 悪 性 高 熱 症

（malignant hyperthermia, MH）を、吸入
麻酔薬やサクシニルコリンによって遺伝的
に影響を受けやすい個人の筋肉内で引き起
こされる急速に進行し生命を脅かす代謝亢
進症候群として認識している。MHクライ
シスは、迅速に認識して誘発剤の中止、ダ
ントロレンナトリウムの静脈内投与、その
他の対症療法によって治療しないと、高い
合併症率と死亡率を示す。MHの進展する
兆候には急激な体温、心拍数（heart rate, 
HR）、CO2産生、呼気終末CO2、呼吸数
（respiratory rate, RR）、自発的または必
要な分時換気量の上昇、硬直を伴う筋肉緊
張 亢 進 、 お よ び 多 臓 器 不 全 （ m u l t i p l e 
organ system failure, MOSF）が含まれる。
MHクライシスを効果的に治療したとして
も、筋肉損傷によって腎不全を引き起こす
可能性がある。心臓および微小循環障害を
伴う代謝需要が満たされていない発熱は、
凝固障害、肝機能障害、その他のMOSF、
および死亡につながる可能性がある。1,2

MHは麻酔薬によって引き起こされるた
め、麻酔専門職が最もよく知っている。麻
酔介入によってMHクライシスが引き起こ
されるため、麻酔関連の問題となってい
る。しかし異常な中枢神経系（central ner-
vous system , CNS）活動によって引き起こ
されるMHクライシスに似た兆候を示す他
の薬物誘発性代謝亢進状態がある（表1参
照）。3 さらに、麻酔薬または麻酔介入が
薬物誘発性代謝亢進状態に寄与またはこれ
らを促進するかもしれない。このような
CNSクライシスは広範な周術期にMHのよ
うな代謝亢進の兆候（HR、RR、体温、二
酸化炭素産生の上昇）、異常な運動活動、
異常な精神状態、進行性の心肺機能不全と
して現れる可能性がある。これらの薬物誘
発性クライシスは内科的救急として救急医
療、神経学、精神医学、集中治療提供者に
よって一般的に診られているが、手術の前
後に現れることもある。中枢性薬物関連の
代謝亢進状態は周術期に見られ、MHに類
似するがMHではなく、合併症と死亡を回
避するために異なる管理を必要とする可能
性があるため、麻酔専門職にとって重要で
ある。これらは麻酔薬が主な原因ではない
が、周術期に一般的に投与または中止され
る薬によって促進されるものもある。MH
クライシスとこれらの中枢性代謝亢進状態
に関連する発熱は解熱薬への反応が不十分
である。抗コリン作用薬と抗コリン作用の
ある抗精神病薬は熱の放散と発汗を抑制す
るため相対的禁忌である。4 ダントロレン

Watson C, Caroff SN, Rosenberg H. 周術期の薬物誘発性
MH類似症候群APSF Newsletter.2021;36:41–44.
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CNSセロトニンレベルを操作する多くの
抗うつ薬が設計されてきた。これらには
選 択 的 セ ロ ト ニ ン 再 取 り 込 み 阻 害 薬
（Selective Serotonin Reuptake Inhibitors, 
SSRI）、選択的ノルエピネフリン再取り
込み阻害薬（Selective Norepinephrine 
Reuptake Inhibitors, SNRI）、三環系抗う
つ薬、モノアミン酸化酵素阻害薬（mono-
amine oxidase inhibitors, MAOI）が含まれ
る。SSの発生率は慢性治療を受けている
患者の0.9〜2%、過剰摂取後は14〜16%と
報告されている。16 SSRIとSNRIが最も一
般的にSSと関連している。一般的に使用
される麻酔補助薬と他の主要なクラスの
薬（処方箋なしで販売されているものを
含む）はSSに寄与するかSSを促進する可
能性がある（表3参照）。17-20

SSは精神状態の変化、自律神経機能障
害、低血圧、神経筋硬直、興奮、眼球と
末梢クローヌス、発汗、発熱を呈する場
合がある。

ニンまたは5-ヒドロキシトリプタミンは
脳、腸、血小板の神経伝達物質である。セ
ロトニンは気分、食欲、睡眠、いくつかの
認知機能、血小板凝集、子宮、気管支、小
血管の平滑筋収縮の調節を含む幅広い中枢
および末梢作用を調節する。15 したがって

リドールのような抗精神病薬の投与後に促
進される可能性がある。PHSはまた、パー
キンソン病の脳深部刺激療法（DBS: deep 
brain stimulation）による刺激が突然失わ
れた後、またはDBSの電極が埋め込まれた
後、パーキンソン病の患者に誘発されるこ
ともある。12,13 NMSは中枢ドーパミンを遮
断する薬物によって、PHSはドーパミン作
動性療法の中止によって引き起こされる。
このため、周術期にドーパミン作動性治療
を完全に中止することは可能な限り避ける
べきである。また、周術期にパーキンソン
症候群の薬を中止した患者はできるだけ早
く治療を再開するべきである。14

セロトニン症候群（SEROTONIN 
SYNDROME, SS）

SSは通常、中枢セロトニンレベルを上
昇させるいくつかの薬剤が同時に投与され
た場合に見られるが、1つまたは複数のセ
ロトニン作動薬の単回投与または過剰投与
後にも発生する可能性がある。トリプト
ファンに由来するモノアミンであるセロト

表 1: MHに類似する兆候と症状

体温上昇

頻脈

頻呼吸

高炭酸ガス血症の増加—特に固定され
た強制換気の場合

混乱、興奮、精神状態の変化

筋肉の硬直、こむら返り、震え、けい
れん

高血圧/低血圧

心不整脈

表 2:薬物誘発性のMHに類似した状態

シンドローム薬 推定原因 関与する薬物 要因 発症 兆候と症状
NMS CNSドー

パミン 
欠乏

ハロペリドールのような抗精神病
薬。メトクロプラミドやプロクロ
ルペラジンなどのドーパミン遮断
制吐薬

脱水症、過剰摂
取、薬物投与量の
増加または混合

1-2週間 発熱、代謝亢進、硬直、震え、
中枢神経系の異常、血圧不安
定、クレアチニンキナーゼの 
上昇、MOSF

PHS ドーパミ
ン欠乏

パーキンソン症候群のドーパミン
作動薬離脱

突然の中止、脱水
症、ストレス

数時間か
ら数日

上記

SS CNSおよ
び末梢セ
ロトニン
過剰

SSRI、SNRI、トリプタン、
MAOI、TCA、いくつかの麻酔補
助剤、メチレンブルー、ロペラミ
ドやデキストロメトルファンなど
のいくつかのOTC薬

過剰摂取または増
量、多剤相互作用

1〜24時間 上記症状・兆候とミオクローヌ
ス、興奮、混乱、瞳孔散大、 
消化管症状、進行するMOSF

バクロフェン 離脱 バクロフェン ポンプの故障、処
方停止

数時間か
ら数日

高血圧、硬直、自律神経失調
症、中枢神経系の抑制、凝固障
害、MOSF

アンフェタミン
とCNS刺激剤

直接的
CNSと末
梢効果

アンフェタミン、デキサンフェタ
ミン、MDMA、コカイン

脱水症、ストレ
ス、その他の病気

時間 ハイパーダイナミック循環、 
発熱、発汗、瞳孔散大、心肺、
MOSF

PCP 直接CNS
と末梢 
効果

PCPまたは「エンジェルダスト」 脱水症、ストレ
ス、その他の病気

時間 不明瞭な発話、異常な歩行、硬
直、発汗、唾液分泌過多、けい
れん、昏睡、MOSF

LSD 直接CNS
と末梢 
効果

LSDとLSDの準備 脱水症、大きなス
トレス、併発疾患

時間 幻覚、硬直、精神病、中枢神経
系抑制、呼吸停止、凝固障害、
MOSF

表の略語：NMS（neuroleptic malignant syndrome抗精神病薬悪性症候群）、CNS（Central Nervous System中枢神経系）、MOSF（multi-
ple organ system failure多臓器不全）、PHS（Parkinsonism-Hyperpyrexia Syndromeパーキンソニズム-高熱性症候群）、SS（Serotonin 
Syndromeセロトニン症候群）、SSRI（selective serotonin reuptake inhibitor選択的セロトニン再取り込み阻害薬）、SNRI（(selective nor-
epinephrine reuptake inhibitor選択的ノルエピネフリン再取り込み阻害薬）、トリプタン（片頭痛と群発頭痛を止めるために使用されるト
リプタミンベースの薬剤クラス）、TCA（tricyclic antidepressants三環系抗うつ薬）、MAOI（Monoamine Oxidase Inhibitorモノアミン酸
化酵素阻害薬）、OTC（over the counter「店頭で」処方箋なしで販売）、GI（gastrointestinal胃腸）、MDMA（3,4-methylenedioxy-meth-
amphetamine 3,4-メチレンジオキシ-メタンフェタミンまたは「エクスタシー」）、PCP（(phencyclidineフェンシクリジンまたは「エン
ジェルダスト」）、LSD（lysergic acid diethylamideリゼルギン酸ジエチルアミド）

MH類似症候群（続き）
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急手術前にそのような問題を特定するが、
待機的手術が予定されている患者では「レ
クリエーション的」使用に遭遇する可能性
がある。一部の患者が不安を制御するため
に手術前にアルコールまたは「医療用」マ
リファナで前投薬するのと同じように、こ
れらの向精神薬の常習的な使用者も同じこ
とをする可能性がある。これらの薬剤のそ
れぞれが効果を発揮する際の初期の自覚症
状は異なるが、すべてが周術期に交感神経
活動亢進、異常な運動活動、発熱、心肺と
MOSFを伴う代謝亢進の兆候を示す可能性
がある。精神状態異常、交感神経活動亢進
の兆候、主たる医学的問題によって引き起
こされてはいないその他の異常な症状を手
術時に呈する患者は可能であれば毒物スク
リーニングを受けるべきである。

結語
麻酔専門職はMHを周術期のクライシス

として知っているが、周術期の状況で見ら
れる可能性のある他の薬物誘発性代謝亢進
症候群にも注意することが重要である。実
際、一般的に使用される麻酔補助薬は薬物
誘発性代謝亢進症候群のいくつかに寄与す
るかこれらを促進する可能性がある。ダン
トロレンナトリウムはMHクライシスの治
療に重要な薬剤だが、他の状態の代謝亢進
兆候のいくつかを改善する可能性があると
いう点で非特異的である。これらはMHク
ライシスを密接に模倣し、ダントロレンが
いくつかの症状を制御する可能性があるた
め、MHとして誤診し、他の効果的な治療
を遅らせる、または妨げる可能性がある。 

Charles Watson, MDはニューヨーク州シャー
バンにある米国悪性高熱症協会（Malignant 
Hyperthermia Association of the United States 
/MHAUS）のボランティアMHホットライン
コンサルタントである。 

Stanley Caroff, MDはthe University of Penn-
sylvania School of Medicineの精神医学教授
であり、抗精神病薬悪性症候群情報サービ
ス（Neuroleptic Malignant Syndrome Infor-
mation Service /NMSIS）のディレクター
で、MHAUSの役員である。 

Henry Rosenberg, MDはMHAUSの社長で 
ある。 

Drs. WatsonとRosenbergには利益相反は 
ない。 

Dr .  Carof fはTeva Pharmaceut ica lsの
Neurocrine Biosciencesのコンサルタント
である。また、Neurocrine Biosciences、
O s m o t i c a  P h a r m a c e u t i c a l s 、 E a g l e 
Pharmaceuticalsから研究助成金を受けて
いる。

ンマアミノ酪酸（gamma-aminobutyric 
acid, GABA）の中枢作用を強化する。バク
ロフェンは通常、脳性麻痺、脊髄損傷、ジ
ストニアなどの中枢神経系の損傷後に見ら
れる痙縮を制御するために、麻酔科や他の
痛みの専門家による経口投与または脳脊髄
液への直接注射 /注入によって投与され
る。麻酔科の痛みの専門家がバクロフェン
を使用するため、他の麻酔施行者がポンプ
の補充、バクロフェンポンプの故障の評
価、または同僚のためのバクロフェン処方
に関与することは珍しくない。したがっ
て、麻酔ケアチームのメンバーは相対的な
CNSのGABA欠乏を伴う急性バクロフェン
離脱後のMH類似症候群が発熱、異常な精
神状態、自律神経活動亢進、呼吸困難、横
紋筋融解症、凝固障害を伴う劇的なものに
なる可能性があることを知っておくことが
重要である。治療には対症療法とバクロ
フェン療法の再開が含まれる。23 

レクリエーショナルドラッグ
「レクリエーション」に使用されるまた

は過剰摂取の選択的CNS刺激剤は直接的な
末梢とCNSの影響を通じてMHクライシス
に似る可能性のある代謝亢進状態を引き起
こす。これらにはアンフェタミン、デキス
トロアンフェタミン、メタンフェタミン、
MDMA（メチレン-ジオキシ-メタンフェタ
ミン）、コカイン、PCPやLSD等の向精神
薬が含まれる。薬歴および毒物スクリーニ
ングは通常、外傷または他の急性状態の緊

発症は薬物投与または過剰摂取後に突然
起こる可能性がある。SSはNMS、PHS、
MHと区別するのが難しい高熱の代謝亢進
症候群として現れる可能性がある。NMS
やPHSと同様に症状の進行は心肺機能不
全、筋肉損傷、多臓器不全、そして死につ
ながる可能性がある。見過ごされている軽
度の症例のため、またはより深刻な症状が
他の原因を模倣する可能性があるため、
SSの発生率はおそらく過小評価されてい
る懸念がある。したがって、SSは私たち
が知っているよりも一般的に周術期に起き
ている可能性がある。麻酔施行者にとっ
て、私たちが一般的に使用する多くの麻酔
補助薬がSSのリスクを促進または増加さ
せる可能性があることを覚えておくことが
重要である。治療には対症療法とともにセ
ロトニン過剰に寄与するすべての薬物の中
止が必要である。 15,16 証明されていない
が、一部の当局は、5ヒドロキシトリプタ
ミン2a受容体がSSにおける高熱の主要な
中枢活性化因子の1つであると考えられる
ため、中枢性5-ヒドロキシトリプタミン2a
受容体遮断薬であるシプロヘプタジンの使
用を推奨している。16,21,22

バクロフェン離脱
NMSおよびMHのような反応はバクロ

フェン離脱後にも報告されている。バクロ
フェンは抑制性中枢神経系（central ner-
vous system, CNS）神経伝達物質であるガ

表 3.セロトニン症候群を引き起こすまたは増強する薬

抗うつ薬 トリプタン 麻酔補助薬 その他

SSRI
シタロプラム
フルオキセチン
フルボキサミン
パロキセチン
トラゾドン

SNRI
デュロキセチン
シブトラミン
ベンラファキシン
三環系抗うつ薬

MAOI
フェネルジン
トラニルシプ 
ロミン

アルモトリプタン
エレトリプタン
フロバトリプタン
ナラトリプタン
リザトリプタン
スマトリプタン
ゾルミトリプタン

コカイン
メペリジン
メサドン
オンダンセトロン
トラマドール
フェンタニル

ブスピロンシクロ
ベンザプリン
デキストロメトル
ファン麦角
5-ヒドロキシトリプ
トファンリネゾリド
ロペラミド
メチレンブルー
セントジョンズ
ワート

略語：SSRI（selective serotonin reuptake inhibitor選択的セロトニン再取り込み阻害薬）、SNRI（selective 
norepinephrine reuptake inhibitor選択的ノルエピネフリン再取り込み阻害薬）、MAOI（monoamine oxidase inhibitor
モノアミン酸化酵素阻害薬）

薬物誘発性代謝亢進症候群が周術期の状況で現れる可能性がある 
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術後前頸部血腫（Anterior Neck Hematoma, 
ANH）：迅速な介入が不可欠

Madina Gerasimov, MD, MS; Brent Lee, MD, MPH, FASA; Edward A. Bittner, MD, PhD 著

序論
前頸部血腫（ANH）は、頸部への外科的

介入後いつでも発生する可能性がある気道
閉塞へと急速に進行する可能性がある。通
常、ほとんどの患者は最初の手術から24時
間以内に来院する。1 ANHの患者は、生命
を脅かす緊急事態を緩和するために迅速な
介入が必要である。この重要な外科的合併
症とそれに関連するANHの特定の症例に関
する課題を解説する。 

症例 
49歳の男性が甲状腺癌と診断され甲状腺

全摘術を受けた。併存症として、一過性脳
虚血発作、高血圧、慢性閉塞性肺疾患/喘
息があった。患者はヘビースモーカーであ
り、アスピリン（81mg）と頓用のアルブ
テロール吸入が術前投与薬であった。検査
結果はすべて正常範囲内であった。順調に
手術を終えた後、患者は麻酔後ケアユニッ
トで5時間の観察後に退室し、外科病棟に
移送された。翌日、彼は、痛み、嚥下障
害、嚥下痛を伴う頸部の腫れを訴えた。声
の変化と呼吸困難症状の訴えはなかった。

最初の検査では、急迫症状はなく、流涎
や喘鳴はなく、意識晴明で、見当識があっ

図 1：矢印は、上甲状腺動脈から輪状軟骨の右側へのアクティブな造影剤漏出を示し、気管の
前方に血腫が形成されている。（PとIはこの図とは無関係である）

Gerasimov M, Lee B, Bittner EA.術後前頸部血腫（anterior 
neck hematoma, ANH）：迅速な介入が不可欠。APSF 
Newsletter.2021;36:44–47.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK27940/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK27940/
doi: 10.1111/jcpt.12796
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しい。2 医療過誤保険会社から得られたク
ローズドクレームデータは有益だが、あら
ゆる臨床的に重要な症例のほんの一部にす
ぎない。ANHに関与する予測要因は、手
術、患者背景、または基礎疾患に関連して
いる可能性がある（表1）。 

病態生理学
出血源を検討する場合、静脈出血は分布

がより複雑であり、発生部位を特定するの
がより困難であることが多いことを覚えて
おく必要がある。逆に、動脈出血はより明
白であり、塞栓術を含むさまざまな介入適
応となる。最近の症例シリーズとレビュー
では、上甲状腺動脈からの動脈出血は術後
16日まで発症する可能性があることが指摘
されている。3,4

一般に考えられているのとは異なり、気
道障害と気道確保困難につながるANHの
病態生理は、気管偏移、咽頭気道閉塞、骨
による支持がない後部の気管圧迫をもたら
す血腫による圧迫の直接的な影響に部分的
にしか関連していない。 

気道障害の主な原因は、血腫による静脈
血とリンパ液の排出障害である。5 これら
の低圧容量血管は、拡大する血腫によって
容易に圧迫されるが、動脈は喉頭軟部組
織、舌、および咽頭後部に血液を送り続け
る。背圧が上昇すると、血漿がこれらの血
管から漏れて周囲の組織に拡散し、急速に
悪化するフィードバックループで静脈とリ
ンパ管の圧迫をさらに加速させる。浮腫の
程度は必ずしも体表の腫脹の程度と相関し
ているわけではなく、凝血塊の排出直後に
軽減されない可能性があるため、診断と治
療がより困難になることに注意することが
重要である。5

最後に、組織面に沿った血管系の解剖に
続発して、首の間隙を伝って出血の拡大が
促進され更に浮腫が増強する。5 したがっ
て、ANHの患者を評価するときは、突然
の致死的な気道障害が警告なしに発生する
可能性を念頭に置くことが重要である。し
たがって、気道確保困難、縫合糸の除去、
気管切開の機器を準備することが最も重要
である。提示された症例の患者は評価のた
めにCTスキャンに送られたが、スキャ
ナー内で患者の綿密なモニタリングができ
ないこと、および搬送と撮像時間のための
遅延を考えるとこの方法は推奨できない。

た。患者は体重123 kg、肥満度指数36でバ
イタルサインは、室内空気呼吸下で経皮的
酸素飽和度98%、血圧167/97、心拍数70、
呼吸数18、体温37.2°Cであった。被覆を外
した後、前頸部コンパートメントに直径約
8cmの波動する腫脹が確認された。身体所
見では、痛み、巨舌、および気道確保評価
がマランパティ分類クラス4のため、術前
と比較して開口が制限されていた。

これらにより、気道確保困難のための
カートがベッドサイドに用意された。緊急
対応の麻酔科医師が呼び出され、患者は、
出 血 源 を 評 価 す る た め に 、 頸 部 の コ ン
ピューター断層撮影血管造影のために放射
線科に搬送された。画像診断によって、前
頸部の著しい腫れ、気管正中線、気道の開
存、輪状軟骨右側のアクティブな造影剤漏
出が明らかになった（図1）。 

気道確保のために手術室に直ちに搬送す
ることが決定された。気道の局所麻酔に
は、4%のリドカインをネブライザーを介
して5分間投与した。投与後まもなく、患
者は不安状態になり、興奮し、協力的でな
くなった。経口ファイバー挿管が何度か試
みられたが、脆弱な浮腫状粘膜と出血が視
野を妨げ、失敗した。 

外傷外科医との電話相談の後、麻酔専
門家によって創傷に沿って縫合糸が開か
れ、全身麻酔がプロポフォールで導入さ
れた。Iゲルラリンゲアルマスクを挿入し
て、直ちに換気を行った。広頸筋の縫合
は 、 外 科 医 の 指 示 に 従 っ て 鈍 的 切 開 に
よって開かれ、気管が露出した。血腫と
凝血塊が一部押し出された。6.0mmの気
管チューブをラリンゲアルマスクを通し
て気管に進め、正しい位置を気管の直接
触診と呼気終末CO2の検出によってまず
確認した。全体を通して血行動態は安定
していた。外傷外科医が挿管後に到着し
残りの血腫を除去した。患者は気道浮腫
の懸念のために術後は挿管されたままで
あり、翌日問題なく抜管された。

考察
麻酔専門家は、麻酔後ケアユニット、手

術室、集中治療室、救急科、病棟などさま
ざまな臨床現場でANHの患者に遭遇する
可能性がある。ANHの実際の発生率は、
これらの症例が現在の文献で過少報告され
ている可能性があるため、推定するのは難

麻酔科専門家は、前頸部血腫の徴候と症状を 
理解する必要がある

ベッドサイド超音波の使用は、血腫のサイ
ズと位置、組織浮腫の程度、および気道の
開存性について頸部の内部構造を評価する
ために、良い代替手段となる可能性があ
り、麻酔科専門家は使い慣れている。17  

発生中のANHのタイムリーな認識と介
入によって救命できる可能性がある。した
がって、そのような患者をケアするすべて

表 1:手術特有の危険因子

手術特有の危険因子
前椎間板切除術10

•	3椎体以上の露出
•	過度の牽引
•	300ml 以上の出血
•	上位頸椎レベルの露出
•	5時間以上の手術時間

甲状腺切除術/副甲状腺摘出術11-15*

•	回復中の空嘔吐、嘔吐
•	術後高血圧
•	便秘
•	両側性/全切除（片側/部分切除と比較

して）*

頸動脈内膜剥離術16

•	ヘパリンの不完全拮抗
•	術中低血圧
•	全身麻酔
•	術前の抗血小板薬使用
•	止血不十分
•	頸動脈シャント留置

頸部郭清術（根治的または部分的）
•	過度の組織牽引17

中心静脈ライン留置18,19

•	複数回の穿刺
•	解剖学的ランドマークの使用（超音波

ガイドと比較）

神経ブロック20

患者に関連する危険因子2

•	凝固障害
•	男性
•	黒色人種
•	4つ以上の併存疾患（例：腎不全、 

糖尿病、冠動脈疾患、高血圧）

*�両側性/甲状腺全摘術と片側性/部分的切除を比較した
発症率に関するデータはまだ一貫していない。しか
し、放射線療法、切除範囲の拡大、および切開範囲
は関係している。
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の 医 療 提 供 者 は 、 気 道 閉 塞 に つ な が る
ANHの兆候と症状を理解することに精通
し（表2）、迅速に介入できるように訓練
されるべきである。診断の遅れに関与する
可能性があるいくつかの要因には、不透明
な被覆、頸椎カラー、検査不足、全体的な
警戒あるいは認識の欠如が含まれる。 

処置
ANH患者の迅速な臨床管理を支援する

ために、我々はANH患者のケア経路を提
案するアルゴリズムを開発した（図2）。
このアルゴリズムはまだ公開されておら
ず、臨床的に検証されていない。

ANHが疑われた場合は直ちに、素早い
連絡と外科チームによる評価の必要があ
る。より侵襲的な介入の前に、頭部の挙
上、100%酸素またはヘリオックスの投
与、静脈内ステロイド、ラセミ体エピネフ
リンの吸入などの支持策が有益である可能
性がある。5 

6mm（成人）か1.99mm（小児）のフレ
キシブルファイバー鼻咽頭ビデオ喉頭鏡
は、喉頭の変位、喉頭浮腫の程度、位置、
腫瘤のサイズを特定するのに役立つ。 

ただし喉頭蓋炎の患者と同様に、これ
らの患者に何らかの処置を行う場合は注
意が必要である。ANH患者は、気道が完
全に閉塞する可能性がある。 18 気道内腔
が非常に狭く空気抵抗が高い（狭くなっ
た開口部から呼吸するため）これらの患
者では、呼吸の仕事が大幅に増加し、低
換気となり、二酸化炭素レベルが上昇す
る可能性がある。その結果、痛みや不安
を増大させ、血圧、心拍数、または酸素
消費量を上昇させる行動は、呼吸停止を
起こす可能性がある。 

ここに提示された症例の患者が示したよ
うに、不安と興奮の新たな発症は、高二酸
化炭素血症、低酸素血症の兆候である可能
性があり、差し迫った気道障害である可能
性がある。外科医がすぐに対応できない場
合は、外科医が到着するのを待つ間、麻酔
専門家が血腫排出と気道確保を依頼される
かもしれない。外科医が不在の場合、縫合
線を開いて血腫を排出することが、完全気
道閉塞を予防、緩和する唯一の手段となる
可能性がある。

さらに、気道が完全に閉塞した場合、解
剖学的歪みのために、経皮的（針）輪状甲
状靭帯切開術では気道の再確保に十分では

麻酔科専門家は、前頸部血腫の徴候と症状を 
理解する必要がある

表 2:前頸部血腫（Anterior Neck Hematoma）—徴候と症状

初期 後期

頸部痛の増強 嚥下困難または嚥下痛／流涎

頸部非対称 顔面浮腫

頸囲の変化 舌の肥大

排水力の変化 気管偏位

頸部の締め付け感 頸部の弓隆

声の変化、高血圧 息切れ/頻呼吸

頸部の変色 喘鳴

興奮

頻脈

前頸部血腫：
気道管理法

初期の徴候と症状

呼吸停止したら
どの時点でも

外科医が
すぐに到着

• 頸部痛の増強
• 頸部の非対称
• 頸囲
• 排水力の変化
• 頸部の締め付け感
• HTN

急速な非線形悪化。
術後24～48時間まで

常に発生する可能性がある

いいえ はい

後期徴候と症状

支援策

• 呼吸器症状が急速に進
行/切迫した気道閉塞の
場合、縫合線を開いて表
在性血腫の排出の指示
を電話で外科医から受
けることを検討する。

• ICUに移送し、外科医に
通知

• ベッドサイドに気道確保
困難カート

• 可能であれば、覚醒下で
FOBまたは緊急でメス/
ブジーによる輪状甲状
靭帯切開術の準備 

• 嚥下困難/流涎
• 声の変化
• 喘鳴
• SOB/頻呼吸
• 顔面浮腫、舌の肥大
• 気管偏位
• 興奮、HR上昇

• 担当外科医呼び出し
• 助けを求める/迅速な対

応（呼吸療法、ICU、ホス
ピタリスト）

• 手術室チームに警告
• ベッドサイドへ気道確保

困難カート
• 縫合糸の除去、ベッドサ

イドへ気管切開キット
• 支援策を継続する（以下

を参照）

• 挿管困難に挑む
• 気管触診によりチューブの位置を容

易にする
• 挿管できない場合は、緊急輪状甲状

靭帯切開術にメスを使用する 

• 外科医がベッドサイド
で切開

• Awake FOBを含む挿
管困難の準備

• 安定したら最終的な止
血のためにORへの
輸送

• 外科医がICUでの観察
および/またはさらなる
評価（CT、USなど）を
推奨

• 挿管/気管切開機械を
ベッドサイドに置く

• 100%酸素
• 頭部挙上/正中位
• ラセミ体エピネフリン

ネブライザーの考慮
• ヘリオックス考慮
• ステロイド静注考慮

図 2：前頸部血腫：気道確保経路
略語： CT（コンピューター断層撮影）、FOB（ファイバー気管支鏡）、ICU（集中治療室）、IV（静脈内）、
HTN（高血圧）、HR（心拍数）、OR（手術室）、SOB（息切れ）、US（超音波） 



APSF ニュースレター 2021年 2 月	 17ページ

—A TRANSLATION FROM ENGLISH COMMISSIONED BY THE ANESTHESIA PATIENT SAFETY FOUNDATION—

8. 	 Heymans F, Feigl G, Graber S, et al. Emergency cricothy-
rotomy performed by surgical airway–naive medical per-
sonnel. Anesthesiology. 2016;125:295–303.

9. 	 Stiegler MP, Neelankavil JP, Canales C, et al. Cognitive 
errors detected in anesthesiology: a literature review and 
pilot study. Br J Anaesth. 2012;108:229.

10. 	Sagi HC, Beutler W, Carroll E, et al. Airway complications 
associated with surgery on the anterior cervical spine. 
Spine. 2002;27:949–953.

11. 	 Bononi M, Amore Bonapasta S, Vari A, et al. Incidence and 
circumstances of cervical hematoma complicating thyroid-
ectomy and its relationship to postoperative vomiting. 
Head Neck. 2010;32:1173–1177.

12. 	Shun-Yu C, Kun-Chou H, Shyr-Ming S-C, et al. A prospective 
randomized comparison of bilateral subtotal thyroidectomy 
versus unilateral total and contralateral subtotal thyroidec-
tomy for Graves’ Disease. World Journal of Surgery. 
2005;29:160–163.

13. 	Yu NH, Jahng TA, Kim CH, Chung CK. Life-threatening late 
hemorrhage due to superior thyroid artery dissection after 
anterior cervical discectomy and fusion. Spine (Phila Pa 
1976). 2010;35:E739–742.

14. 	Dehal A, Abbas A, Hussain F, et al. Risk factors for neck 
hematoma after thyroid or parathyroid surgery: ten-year 
analysis of the nationwide inpatient sample database. Perm 
J. 2015 Winter;19:22–28.

15. 	Rosenbaum M A, Haridas, M, McHenry CR, Life-threatening 
neck hematoma complicating thyroid and parathyroid sur-
gery. Am J Surg. 2008;195:339–343.

16.	 Self DD, Bryson GL, Sullivan PJ. Risk factors for post-carotid 
endarterectomy hematoma formation. Can J Anaesth. 
1999;46:635–640.

17. 	 Kua JS, Tan IK. Airway obstruction following internal jugular 
vein cannulation. Anaesthesia. 1997;52:776–780. 

18. 	Yu NH, Jahng TA, Kim CH, Chung CK. Life-threatening late 
hemorrhage due to superior thyroid artery dissection after 
anterior cervical discectomy and fusion. Spine (Phila Pa 
1976). 2010;35:E739–742.

19.	 Pei-Ju W, Siu-Wah C, I-Cheng L et al. Delayed airway 
obstruction after internal jugular venous catheterization in a 
patient with anticoagulant therapy. Case Rep Anesthesiol. 
2011;2011:359867.

20. Mishio M, Matsumoto T, Okuda Y, et al. Delayed severe 
airway obstruction due to hematoma following stellate gan-
glion block. Reg Anesth Pain Med. 1998;23:516–519.

Madina Gerasimov, MD, MSは、Hofstra/
NorthwellにあるDonald and Barbara Zucker 
School of Medicineの助教授 (日本の講師・
助教に相当)、ニューヨーク州マンハセット
のNorth Shore University Hospitalの品質保
証サイトディレクターである。
Brent Lee, MD, MPH, FASAは、North Ameri-
can Partners in Anesthesia（NAPA）のClini-
cal Excellence and PerformanceImprovement
のディレクターである。
Edward A. Bittner, MD, PhD は、マサチュー
セッツ州ボストンのMassachusetts General 
HospitalのHarvard Medical Schoolの麻酔科
准教授であり、APSFニュースレターの副編
集長である。

著者らに開示すべき利益相反はない。

参考文献
1. 	 Hung O, Murphy, M. Airway management of the patient with 

a neck hematoma. In: Hung’s Difficult and Failed Airway 
Management. [online] New York: McGraw Hill, 3rd ed. 2018.

2. 	 Shah-Becker S, Greenleaf EK, Boltz MM, et al. Neck hema-
toma after major head and neck surgery: risk factors, costs, 
and resource utilization. Head Neck. 2018;40:1219–1227.

3. 	 Zhang X, Du W, Fang Q. Risk factors for postoperative 
haemorrhage after total thyroidectomy: clinical results 
based on 2,678 patients. Sci Rep. 2017;1:7075.

4. 	 Bittner EA. Silent pain in the neck. [online] USDOH Patient 
Safety Network. https://psnet.ahrq.gov/webmm/case/235/
Silent-Pain-in-the-Neck. Accessed December 12, 2020.

5. 	 Law J. Chapter 55. Management of the patient with a neck 
hematoma. In: Hung O, Murphy MF. Eds. Management of 
the Difficult and Failed Airway, 2e. McGraw-Hill; https://
accessanesthesiology.mhmedical.com/content.aspx?book
id=519&sectionid=41048448 Accessed November 17, 
2020.

6. 	 Baribeau Y, Sharkey A, Chaudhary O, et al. Handheld poin-
tof-care ultrasound probes: the new generation of POCUS. 
J Cardiothorac Vasc Anesth. 2020;34:3139–3145.

7. 	 Lichtor JL, Rodriguez M0R, Aaronson NL, et al. Epiglottitis: it 
hasn’t gone away. Anesthesiology. 2016;124:1404–1407.

ない場合がある。このような状況では、頸
部がすっかり腫脹して目印が偏移している
ため、外科的輪状甲状靭帯切開術が気道を
再確保するための唯一の効果的な手段であ
る可能性がある。1,4,8

麻酔科専門家はこれらの侵襲的外科的
処置を行うことに不安を感じる可能性が
あるため、シミュレーション訓練やその
他のハンズオンによる教育を事前に行う
ことが推奨される。我々の経験に基づく
と、このような緊急事態では不作為バイ
アスが障害となり、ケアが遅れる可能性
がある。9 次の2つの提案は、麻酔科専門
医がこれらの救命措置を取るための自信
を高め、不作為バイアスを克服し支援す
るものである。 

a）院内の医師、できれば気道の専門知識
を持っている人に助けを求める。

b）一人が処置を行っている間、指導と 
支援のために外科医に電話をかけても 
らう。  

患者の臨床症状に応じて、侵襲的介入が
直ちに必要かどうか、観察する、あるいは
外科医が到着して評価するのを待つ時間が
あるかどうかを決定する必要がある。  

次の問題が提起されるべきである。
1.	縫合線を開いたり、より積極的に血腫の

排出を行う必要があるか？  
2.	気管チューブなど、より確実な気道確保

が必要か？もしその場合、患者は覚醒下
か鎮静下か？  

気道全体の閉塞は常に起こる可能性があ
るため、常に外科的気道確保の準備をする
必要がある。8 計画を慎重に検討し、関係
者全員に伝達する必要がある（表3）。

結論
ANHによる完全な気道閉塞は、非線形で
予測不可能に進行し、警告なしに急激に進
行する可能性がある。安全な患者ケアを提
供するために、頸部の手術を受けている患
者をケアするすべての医療従事者による
ANHの病態生理学の正確な理解は、この
潜行性で死に至る可能性のある臨床合併症
の迅速かつ適切な管理の鍵となる。麻酔専
門家は、外科医がすぐに対処できない場合
に介入する準備をしておく必要がある。し
たがって通常のスキルセットから外れる外
科手技に精通し、それを実行するためのト
レーニングを行う必要がある。 

ANHによる気道閉塞は、警告なく急速に起こりうる

表 3. 

質問 オプション
何を？ •	縫合線を開く

•	血腫除去
•	挿管
•	覚醒のままでファイバー気管支鏡による気道の評価

いつ？ •	外科医の到着を待つ
•	遅延なく実施する

どこで？ •	手術室
•	ICU
•	救急部
•	病棟ベットサイド

どのように？ •	覚醒下 か全身麻酔下か？
非覚醒時：

•	静脈麻酔薬による導入か、吸入麻酔薬による導入か

https://psnet.ahrq.gov/webmm/case/235/Silent-Pain-in-the-Neck
https://psnet.ahrq.gov/webmm/case/235/Silent-Pain-in-the-Neck
https://accessanesthesiology.mhmedical.com/content.aspx?bookid=519&sectionid=41048448
https://accessanesthesiology.mhmedical.com/content.aspx?bookid=519&sectionid=41048448
https://accessanesthesiology.mhmedical.com/content.aspx?bookid=519&sectionid=41048448
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麻酔学の未来を守るという普遍の信念。2019年に設立されたAPSF Legacy Societyは、我々が深く情熱
を注ぐ専門職を代表して患者安全の研究と教育が継続できるよう財産、遺言、または信託を通じて財団
にご寄付される方に敬意を表します。
APSF は、財産または遺産を通じて APSF を惜しみなく支援してきた初代メンバーに感謝いたします。 

プランド・ギビング (Planned giving) の詳細については、APSF 開発ディレクターの Sara Moser: 
moser@apsf.org へお問い合わせください。

ご参加ください！ 
www.apsf.org/donate/ 

legacy-society/

あなたの寄付は重要なプログラムに資金を提供します。 
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APSF Newsletterは中国語、フランス語、日本語、 
ポルトガル語、スペイン語に翻訳されています。

19 これまでに実施された 
APSF コンセンサス会議 
 （登録料なし）

1,350万ドル以上 
の研究助成金の授与
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