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選択的帝王切開術における脊髄くも膜下麻酔後低血圧に対するノルアドレナリンと 
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背景：帝王切開術の麻酔法として脊髄くも膜下麻酔（脊麻）が推奨されている．しかし脊麻による急激で広範な交感神経遮
断は母体低血圧をしばしば来し，迅速な治療なしには子宮血流減少から胎児徐脈とアシドーシスを来す．脊麻後低血圧対策
としてのノルアドレナリン静注は現在標準的なフェニレフリンよりも母体心拍出量維持効果が高い．そこで，ノルアドレナ
リンがフェニレフリンと比較して，臍帯動脈 pH（UA pH）に関して非劣性であるかどうかを後方視的に検討した．
方法：2017 年 10 月から 2018 年 9 月の期間に脊髄幹麻酔下に選択的帝王切開術を受けた単胎妊婦を対象とした．2018 年 4
月までフェニレフリン（P 群），それ以降はノルアドレナリン（N 群）ボーラス静注を用いて，母体低血圧を治療した．主要
評価項目は UA pH とし，非劣性マージンを 0.01 として検討した．副次評価項目として新生児 Apgar スコア，麻酔導入から
児娩出までの母体の低血圧持続時間，血圧最低値，徐脈頻度を評価した．
結果：対象は P 群 71 人，N 群 66 人であった．UA pH は P 群 7.327±0.033，N 群 7.327±0.030 で，平均値差 0.0004±
0.0054（p＝0.028）だった．重回帰分析にて調整した UA pH のノルアドレナリン群とフェニレフリン群の差は 0.0003 であ
り，95％信頼区間－0.0046 から 0.0051 であった．副次評価項目には両群に差はなかった．
考察：ノルアドレナリン群とフェニレフリン群の UA pH 差の 95％信頼区間下限値が，設定した非劣性マージンである－0.01
よりも高かったことから，ノルアドレナリンは UA pH に関してフェニレフリンと比較して非劣性であると考えられた．
結論：選択的帝王切開術における脊髄くも膜下麻酔後低血圧に対して UA pH におけるノルアドレナリンのフェニレフリンに
対する非劣性が示された．
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背　景

　帝王切開術の麻酔法は，気道確保に伴う母体合併症，全
身麻酔薬による胎児抑制の観点から，脊髄くも膜下麻酔

（脊麻）が第一選択とされる1,2）．しかしながら，脊麻では
急速な交感神経遮断により，有効な対策なしでは低血圧の
定義にもよるが 80％以上の妊婦で低血圧を引き起こし3），
胎児徐脈の誘因となり4），ひいては児のアシドーシスを引
き起こす5）．したがって，帝王切開術の脊麻においては低

血圧の予防と治療が重要であり，それに関する多くの研究
が発表されている．かつては輸液負荷と子宮左方移動によ
り母体低血圧を予防してきたが，その効果が不十分なこと
もあり，現在では末梢血管を収縮させる α刺激薬投与が推
奨されている6）．
　フェニレフリンには強力な α刺激作用があり，脊麻後の
母体低血圧の治療のみならず予防にも用いられ，現在では
脊麻後の母体低血圧に対する昇圧薬の第一選択薬と位置付
けられている6）．しかし，フェニレフリンは反射性徐脈を
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引き起こし，昇圧と共に心拍出量を著しく減少させる7）．子
宮胎盤血流は母体血圧のみならず心拍出量にも依存するた
め，この心拍出量減少が胎児への血流を減少させる恐れが
ある．そのため 2015 年頃から，強力な α 刺激作用に加え
て弱い β刺激作用を有するノルアドレナリンに関する研究
報告が相次いだ8-10）．Ngan Kee らは，フェニレフリンとノ
ルアドレナリンの持続静注とを比較して，母体血圧が同等
に維持され心拍出量はノルアドレナリン群で高かったこと
を示した8）．Vallejo らは注入速度固定のノルアドレナリン
投与による低血圧予防効果を示した9）．Onwochei らは低血
圧予防のためのノルアドレナリンのボーラス投与量として 
6 μg を推奨した10）．これらの臨床研究の結果を踏まえて，
当院では 2018 年 4 月より，帝王切開術における脊髄くも
膜下麻酔後の低血圧治療の第一選択をノルアドレナリンに
変更した．臨床上，ノルアドレナリンはフェニレフリンと
比べて遜色ない母体低血圧治療効果を示してきたが，新生
児アウトカムに関しては最近になり評価研究が散見される
ようになった11-15）．それらによれば，健康な産婦の選択的
帝王切開術においてはフェニレフリンのボーラス静注の方
がノルアドレナリンのボーラス静注よりも臍帯動脈 pH

（umbilical arterial pH: UA pH）が高かったが11），それ以降
の研究では，選択的と緊急を含む帝王切開術において12），
妊娠高血圧腎症の帝王切開術において13,14），胎児機能不全
による緊急帝王切開術において15），UA pH で評価した新生
児のアウトカムは，ノルアドレナリンはフェニレフリンと
比較して非劣性12）もしくは同等13-15）であった．
　新生児のアウトカムとして，UA pH はほぼ全例の帝王切
開術で測定され，UA pH 低下は新生児の転帰悪化と関連す
ることが示されている16）．前述した研究と同時期に脊麻後
低血圧治療の昇圧薬をフェニレフリンからノルアドレナリ
ンに切り替えた我々は，単胎妊婦の選択的帝王切開術にお
ける母体血行動態と UA pH を，昇圧薬をノルアドレナリン
に変更した前後で後方視的に検討することを目的に本研究
を行った．
　標準治療に対して新規薬物の効果を評価する際に，非劣
性試験を行う研究が増えている．これは，コストや患者利
便性，副作用低減などにおいて新規薬物に利点が期待され
る場合に，新規治療薬の効果が標準治療薬と比較して非劣
性であると示すことに臨床的意義がある場合に用いられる
研究方法である17）．実際に，帝王切開術の脊麻後低血圧に
対する昇圧薬に関する研究でも用いられた12）．本研究では，
帝王切開術の脊麻後低血圧治療に用いるノルアドレナリン
は，フェニレフリンと比較して，UA pH に関して非劣性で
あるとの仮説を検証した．

方　法

　埼玉医科大学総合医療センター倫理委員会の承認（#2140）
を得た後，2017 年 10 月 1 日から 2018 年 9 月 30 日までの
期間に当院産科手術室で行った帝王切開術症例を後方視的
に抽出した．単胎，ASA-PS（American Society of Anesthe-

siologists-physical status）3 未満，脊髄幹麻酔（脊髄くも膜
下麻酔単独もしくは脊髄くも膜下硬膜外麻酔併用法）で
行った選択的帝王切開患者を対象とし，麻酔導入開始から
児娩出までに昇圧薬としてフェニレフリンのみを使用した
群（P 群）とノルアドレナリンのみを使用した群（N 群）
に分けた．緊急手術（手術決定から入室まで 24 時間以内），
陣痛発来，多胎妊娠，妊娠高血圧症候群，胎児発育不全，
妊娠 36 週未満，麻酔導入から児娩出までにエフェドリン
使用，2 種類以上の昇圧薬併用，昇圧薬使用なしの症例は
解析から除外した．
　帝王切開術の麻酔は以下の標準化された方法で行われ
た；18 G の末梢静脈路を上肢に確保；6％ヒドロキシエチ
ルデンプン（ボルベン®，大塚製薬工場，徳島）の急速輸
液；心電図，非観血的自動血圧計，パルスオキシメータ

（B850, GE Medical Systems Information Technologies 
GmbH, Freiburg, Germany）装着；血圧測定は麻酔開始前
2.5 分毎，麻酔開始から児娩出まで毎分；メトクロプラミ
ド 10 mg 静注；右側臥位にて脊髄くも膜下麻酔（27 G ペン
シルポイント針）または硬膜外併用脊髄くも膜下麻酔施行

（一椎間法）；0.5％高比重ブピバカイン 12 mg，フェンタニ
ル 10 μg，塩酸モルヒネ 0.15 mg をくも膜下投与；くも膜
下投与後は迅速に仰臥位とし，子宮左方移動；児娩出まで
経皮的動脈血酸素飽和度（saturation of percutaneous oxygen; 
SpO2）が SpO2＜96％となった時点で酸素マスク 6 L／分で
投与した．
　脊髄くも膜下麻酔導入後，平均動脈圧（mean arterial 
pressure; MAP）70 mmHg 未満で昇圧薬をボーラス静注し
た．この平均動脈圧カットオフ値は，UA pH＜7.25 と相関
したのは収縮期血圧で定義されるパラメーターではなく平
均動脈圧 70 mmHg 未満であることを示した当科の先行研
究に基づいている18）．P 群ではフェニレフリン 50 μg/mL 溶
液を 1－2 mL（50－100 μg）静注し，N 群ではノルアドレ
ナリン 5 μg/mL 溶液を 1－2 mL（5－10 μg）静注し，昇圧
を行った．静注後に血圧上昇を認めない場合は，血圧が改
善するまで同様の昇圧薬投与を繰り返した．母体低血圧と
共に心拍数 60 bpm（beats per minute）未満の徐脈を認めた
場合は，エフェドリン 5 mg ボーラス静注し，研究対象か
ら除外した．
　児娩出後，速やかに術野において，または胎盤娩出後に
ダブルクランプした臍帯から動脈血採取し，血液ガス分析
装置（スタットプロファイル フォックスウルトラ®，ノ
バ・バイオメディカル社，東京）にて測定した．新生児の
Apgar スコアは立ち会い看護師または新生児科医が評価した．
　以下の項目を，電子カルテならびに電子麻酔記録から抽
出した；帝王切開術の適応；分娩週数；母体身長・体重・
BMI（body mass index）；妊娠歴；術前使用薬物；子宮切開
から児娩出までの時間；児娩出までの母体徐脈頻度；母体
血圧最小値と低血圧持続時間．
　なお，本研究は「ヘルシンキ宣言　人間を対象とする医
学研究の倫理的原則」に準拠して行われ，患者の同意はオ
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プトアウト方式とし，当院倫理委員会ホームページに研究
内容を公開した．
統計解析
　本研究の主要アウトカムはフェニレフリン群の UA pH に
対するノルアドレナリン群の UA pH における非劣性とし，
副次アウトカムを麻酔導入から児娩出までの母体低血圧持
続時間（収縮期血圧が入室時血圧より 80％未満の合計を分
単位で表記）および母体徐脈（HR＜60 bpm）の頻度とし
た．低血圧の基準値として入室時血圧を用いた理由は，術
前に病棟で測定した血圧は測定時の患者体位の記録がない
ため，入室し子宮左方移動を伴う仰臥位での入室時血圧を
ベースラインとすることで一貫性を保とうとしたからであ
る．非劣性マージンは，過去に報告された論文において選
択的帝王切開術におけるフェニレフリンとノルアドレナリ
ンの UA pH 差が 0.01－0.03 であり8,9），0.01 以内であれ
ば非劣性と臨床的に言えると考え，0.01 に設定した．サン
プルサイズは非劣性マージンを 0.01，検出力を 80％とし
て計算し，必要サンプルサイズは片側有意水準 0.025 とし
て合計で 84（各群 42）例と算出された．当院における平
均的な 1 か月当たりの帝王切開数が約 40 症例で，50％が
適格基準を満たすと想定し，ノルアドレナリンを導入した
2018 年 4 月の前 6 か月と後 6 か月，合わせて 12 か月で必
要サンプル数を満たすと考え，調査期間を設定した．主要
アウトカムは非劣性検定にて検討を行ない，UA pH に対し
ての交絡因子を調整するため，文献的に重要な因子（年齢，
身長，体重，分娩週数，子宮切開から児娩出までの時間）
を説明変数として，重回帰分析を行った．その他のアウト
カムに関しては t 検定又は Mann-Whitney の u 検定を，母
体徐脈頻度には χ二乗検定を用いた．統計ソフトは JMP Pro 
14.0（SAS Institute Japan 株式会社，東京）を使用し，p＜
0.05 を有意水準とした．

結　果

　対象期間中の帝王切開患者は 355 例であった．診療情報
の二次利用に同意しない症例はなく，緊急手術，多胎，妊
娠高血圧症候群，胎児発育不全，妊娠 36 週未満の症例は
合わせて 149 例だった．昇圧薬を 2 剤以上使用した症例

（フェニレフリンとエフェドリンの併用が 4 例，ノルアドレ
ナリンとフェニレフリンの併用が 29 例，ノルアドレナリ
ンとフェニレフリンとエフェドリンの 3 剤併用が 3 例）と，
昇圧薬を使用しなかった症例は除外し，麻酔導入から児娩
出までにフェニレフリンのみ使用した症例が 71 例（P 群），
ノルアドレナリンのみを使用した症例が 66 例（N 群）で，
この二群を比較検討した（Fig. 1）．
　患者背景に統計学的に有意な差は認めなかった （Table 1）．
UA pH は P 群 7.327±0.033，N 群 7.327±0.030，平均値

Cesarean deliveries
N=355

Excluded （N=149）
Emergency 66
Multi-fetus pregnancy 70
Hypertensive disorders 6
of pregnancy
Fetal growth restriction 6
Less than 36 weeks gestation 1Anesthesia record 

reviewed
N=206

Excluded （N=69）
Ephedrine alone used 5
Two vasopressors used 33
Three vasopressors used 3
Vasopressor unnecessary 28

Noradrenaline
N=66

Phenylephrine
N=71

Fig. 1 Patient flowchart

p value
Noradrenaline group

N=66
Phenylephrine group

N=71

0.6334.6 ± 5.235.0 ± 4.7Age (year)

0.28157.4 ± 5.7156.4 ± 5.1Height (cm)

0.5664.7 ± 10.463.6 ± 11.3Weight (kg)

0.7437.3 ± 0.537.3 ± 0.6Gestation (week)

0.9226.1 ± 3.826.0 ± 4.5BMI （kg/m2)

0.4723/4329/42Spinal/CSEA（n）

0.671.51 ± 1.001.59 ± 1.11
Uterine incision to delivery 
interval (min)

0.942,634 ± 3332,630 ± 304Neonatal weight（g）

0.947.327 ± 0.0307.327 ± 0.033Umbilical arterial pH (UA pH)

0.351 (1.5%)3 (4.2%)Apgar score at 1 min <7

0.961 (1.5%)1 (1.4%)Apgar score at 5 min <7 

Mean ± SD or number (%)

Patients’ demographics and neonatal outcomes are shown in phenylephrine treated
group and noradrenaline treated group. Values are mean ± standard deviation, or
number (%). There were no differences between the groups.
BMI: bod mass index, CSEA: combined spinal epidural anesthesia

Table 1 Patients' demographics and neonatal outcomes
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差は 0.0004±0.0054 であり，非劣性マージン 0.01 とした
場合の p 値は 0.028 だった（Fig. 2）．目的変数を UA pH，
説明変数を群，年齢，身長，体重，分娩週数，子宮切開か
ら児娩出までの時間とした重回帰分析を加味しても，UA 
pH のノルアドレナリンとフェニレフリンでの推定値差は
0.0003，95％信頼区間下限は－0.0046，上限は 0.0051 で
あり，95％信頼区間は非劣性マージンを含まない事から，
ノルドレナリンの非劣性が示された．昇圧薬投与量の中央
値は，フェニレフリン 300 μg ［範囲 50－1250］，ノルアド
レナリン 25 μg［範囲 5－130］であった．母体徐脈（60 bpm
未満）の発生頻度，ならびに低血圧持続時間に有意差は認
めなかった（Table 2）．

考　察

　本研究では，選択的帝王切開術の脊麻後低血圧治療にお
けるノルアドレナリンは，フェニレフリンと比べて，UA 
pH に関して非劣性であることを示した．それ以外の調査項
目において，両群間に有意な差は認めなかった．
　脊麻後低血圧は，2000 年代までは前負荷の減少が主たる
病態と考えられており，輸液負荷や子宮左方移動により対
応し，昇圧薬としては子宮血流減少の少ないエフェドリン
が第一選択とされていた19）．しかし，2000 年代に入ると，
脊髄くも膜下麻酔直後の著しい後負荷減少が母体低血圧の
主な機序として考えられ，末梢血管抵抗を上昇させるフェ
ニレフリンが使用されるようになった6）．しかしながら，
フェニレフリンは反射性徐脈を惹起し，血圧は保持できる
ものの心拍出量そのものは減少する7）．そのため，脊麻後
低血圧対策として β刺激作用を有するノルアドレナリンが
注目されている8-10）．今回の研究では心拍出量は測定しな
かったが，新生児のアウトカムにおいてフェニレフリンと
比較してノルアドレナリンが UA pH に関して非劣性である
ことを示した意義は大きい．
　一方で，ノルアドレナリンのボーラス静注に対して，末
梢静脈炎や β刺激作用に伴う新生児高血糖の懸念がある．
帝王切開術の脊麻後母体低血圧に対するノルアドレナリン
の投与量は，予防量でED90 5.49－5.80 μg20），治療量でED90 
18 μg21）と報告されている．いずれも 10 μg/mL 以下の濃度
で末梢静脈路から投与されており，我々は 5 μg/mL の低濃
度希釈液を用いて管理している．オランダからの 14,000 例
以上を対象とした後方視研究では，20 μg/mL のノルアド
レナリンで臨床的に意義のある合併症がなかったことを報
告している22）．当院における選択的帝王切開術の末梢静脈
路は，全て麻酔科医が確保し，急速輸液負荷に適している
と判断した上で用いており，ノルアドレナリンが原因と考
えられる末梢静脈炎はこれまでの約 1,500 例で経験してい

Table 2 Maternal hemodynamics after induction of spinal anesthesia until delivery of the fetus

p value
Noradrenaline group

N = 66
Phenylephrine group

N = 71

0.317.4 ± 10.15.9 ± 7.7Duration of hypotension (min)

0.3688.1 ± 8.189.6 ± 9.5
Minimum systolic blood 
pressure （mmHg）

0.6962.6 ± 5.663.0 ± 6.4
Minimum mean blood 
pressure （mmHg）

0.9349.8 ± 5.149.7 ± 5.6
Minimum diastolic blood 
pressure （mmHg）

0.6617 (25.8 %)16 (22.5 %)Bradycardia (HR < 60 bpm)

Mean ± SD or number (%)

Maternal hemodynamics after induction of spinal anesthesia until delivery of 
the fetus are shown. Values are mean ± standard deviation, or numbers (%). 
Maternal bradycardia is defined as HR < 60bpm. There were no differences 
between the groups.

phenylephrine noradrenaline
7.327±0.033        7.327±0.030

(Mean ± SD)

U
A 

pH

Fig. 2  Comparison of umbilical arterial pH in phenylephrine or nor-
adrenaline treated groups

Values of umbilical arterial pH (UA pH) in phenylephrine treated 
group and noradrenaline treated group are shown in this figure. Non-
inferiority margin was set at 0.01, and p value was 0.028, indicating 
that noradrenaline was non-inferior to phenylephrine with regard to 
UA pH.
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ない．ノルアドレナリン投与による胎児移行と新生児高血
糖については，Ngan Kee らの報告ではフェニレフリン群と
ノルアドレナリン群でそれぞれ 46，53 mg/dl と統計学的な
有意差を認めたものの，どちらも新生児として正常範囲で
あり，臨床的に意味のある上昇とは考えにくい8）．
　母体徐脈発生頻度に両群で差がなかった理由については，
脊麻後低血圧予防のフェニレフリン投与量のED95 は 159 μg
と報告されており23），本研究で用いた投与量である 50 μg
は比較的少なかった事が考えられた．また，徐脈頻度の差
を検出するにはサンプルサイズが不足していた可能性もあ
る．母体徐脈発生頻度に両昇圧薬間で差がないのであれば，
フェニレフリンに対してノルアドレナリンの血行動態上の
利点が本当に存在するのかとの議論に対しては，フェニレ
フリンは交感神経 β刺激作用を欠いており，母体の心拍数
と血圧が両群ともに正常範囲であってもノルアドレナリン
群で有意に心拍数と心拍出量が高いことが示されている8）．
今回は両群での心拍数の経時的比較や心拍出量測定を行っ
ていないが，後方視的研究の限界であり，今後は非侵襲心
拍出量モニタを用いてノルアドレナリンの有用性を検討し
ていきたい．
　帝王切開術の脊麻後低血圧対策におけるノルアドレナリ
ン投与を推奨した Ngan Kee らは，新生児アウトカムに関
してフェニレフリンに対する前向き無作為化非劣性試験を
行い，同様にノルアドレナリンの非劣性を示した12）．我々
の研究との主な差異としては，Ngan Kee らの研究対象は緊
急帝王切開術を 20％含み，昇圧薬投与方法（ボーラスまた
は持続静注，予防的または治療的投与），輸液の種類につい
ては麻酔科医の裁量に任された．それに対して我々は後ろ
向き研究ではあるものの，脊麻に用いた局所麻酔薬の量や
児娩出までの輸液管理，血圧管理目標が統一されているこ
とに加え，昇圧薬を予防ではなく治療としてボーラス静注
で投与したことにある．加えて，Ngan Kee らの研究ではノ
ルアドレナリンとフェニレフリンの UA pH はそれぞれ
7.289 と 7.286 と，我々の今回の結果よりは低い値だった．
その理由としては，昇圧薬を予防投与した患者を含むこと
を反映してか，投与されたノルアドレナリン用量 （66 μg） 
もフェニレフリン用量（1 mg）も今回の我々よりも多い量
だった．そのため，両剤の α刺激作用により子宮動脈血流
量が減少した可能性は否定できない．脊麻後低血圧に対す
る昇圧薬投与は，予防的に用いた場合は治療に用いた場合
よりも投与量が多くなることが知られている20）．ノルアド
レナリン投与方法として予防と治療を比較し，胎児の予後
に影響するかに関する報告はない．母体の悪心嘔吐を減少
させるには昇圧薬の予防投与が効果的であろうが，脊麻後
低血圧に対する昇圧薬の投与方法として，児のアウトカム
からも予防投与が最善なのか検討する余地があるかもしれ
ない．
　我々と同様に選択的帝王切開術を対象として，投与方法
も同様に昇圧薬を治療としてボーラス静注し，フェニレフ
リン 100 μg とノルアドレナリン 5 μg とを比較した RCT

（各群 45 名）では，我々の結果と同様に母体徐脈頻度に差
は認めなかったが，UA pH はフェニレフリン群 7.29±
0.07，ノルアドレナリン群 7.25±0.10 とノルアドレナリ
ン群で有意に低かった11）．我々の研究との差異は，血圧管
理目標（収縮期血圧か平均動脈圧か），輸液の種類（晶質液
か膠質液か），妊娠週数（38.4 週か 37.3 週か）などがあ
る．しかし UA pH の値は我々の方が高く（7.29 対 7.32），
麻酔管理の細部が影響している可能性が考えられた．
　本研究の限界としては，麻酔高・母体心拍出量・母体頻
脈の頻度・麻酔導入から児娩出までの時間・児娩出までの
輸液投与量について検討を行っていないことが挙げられる．
母体徐脈の頻度に両群で差がなかった理由としては，昇圧
薬投与量以外にサンプルサイズが十分ではなかった可能性
や，麻酔高など徐脈の頻度に影響する因子が調整されてい
ない可能性が考えられる．麻酔記録上の麻酔高記載は，最
も頭側に麻酔効果が及んだ時点で評価・記録したとは限ら
ないため，本研究では抽出しなかった．児娩出までの輸液
量については，麻酔記録からは抽出が困難であり，後方視
的研究の限界といえる．
　また，我々の検討では，合併症のない妊婦を対象とした
単胎，選択的帝王切開術のみであるため，本研究結果を全
ての帝王切開症例に適用することはできない．妊娠高血圧
症候群患者の一部では心機能低下を認めることから，ノル
アドレナリンはそのような患者でも有用性が高いと考えら
れるが，一方で妊娠高血圧腎症患者ではアンギオテンシン
II に対する感受性が高いことが知られており24），昇圧薬の
慎重な使用が推奨される．実際我々も緊急帝王切開術にお
いてノルアドレナリン 5 μg ボーラス静注により著明な血圧
上昇を認めた例を経験した．ノルアドレナリンを多くの患
者にルーチンに使用できるかは今後の研究課題である．
　脊麻後低血圧予防や治療における昇圧薬による児のアウ
トカムについても，健康な産婦とそれ以外とでは結果が異
なっている．例えばフェニレフリンはエフェドリンと比較
して胎児アシデミアが少ないと報告されているが25），胎児
機能不全における緊急帝王切開術26）や児の状態悪化を伴う
重症妊娠高血圧腎症27）では，それぞれ UA pH と臍動脈
Base Excess で評価した新生児アウトカムに差は認めなかっ
た．同様に，フェニレフリンとノルアドレナリンを新生児
アウトカムに関して比較すると，健康な産婦の選択的帝王
切開術においてはフェニレフリンのボーラス静注の方がノ
ルアドレナリンのボーラス静注よりも UA pH が高かった
が11），それ以降の研究では，選択的と緊急を含む帝王切開
術において12），妊娠高血圧腎症の帝王切開術において13,14），
胎児機能不全による緊急帝王切開術において15），UA pH で
評価した新生児のアウトカムは，ノルアドレナリンはフェ
ニレフリンと比較して非劣性12）もしくは同等13-15）であった．
フェニレフリンとノルアドレナリンを比較した 2020 年の
systematic review においては，フェニレフリンに対してノ
ルアドレナリンが臨床的に優れているとのエビデンスは限
定的であり，胎児の血液ガスに及ぼす悪影響への懸念が払
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拭されたとは言えないと結論している28）．様々な母児の病
態に対してもノルアドレナリンが脊麻後低血圧対策の標準
となるには，さらなる臨床研究が必要である．

結　語

　単胎妊婦の選択的帝王切開術における脊髄くも膜下麻酔
後低血圧治療として，ノルアドレナリンボーラス静注は，
臍帯動脈 pHの点からフェニレフリンに対して非劣性であった．
 
　本論文の要旨は，第 123 回日本産科麻酔学会学術集会

（2019 年，東京都）で発表した．
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Noradrenaline for treating maternal hypotension induced by spinal anesthesia  
for elective cesarean delivery: a retrospective non-inferiority analysis
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Background: Spinal anesthesia is the preferred anesthetic method for cesarean delivery. However, rapid and extensive sympathetic 
blockade frequently causes maternal hypotension, which may result in fetal bradycardia and acidemia from decreased uterine blood 
flow. Although phenylephrine is currently the standard vasopressor for prevention and treatment of postspinal hypotension during 
cesarean delivery, noradrenaline is expected to maintain maternal cardiac output, and therefore uterine blood flow compared to phen-
ylephrine. This study aimed to retrospectively investigate whether noradrenaline is non-inferior to phenylephrine with umbilical 
arterial pH (UA pH) as the indicator of fetal well-being.
Methods: After IRB approval, we investigated patients who underwent elective cesarean deliveries from October 2017 to September 2018 
under spinal anesthesia. Before April 2018, intravenous bolus phenylephrine (group P) was the vasopressor of choice to treat postspinal 
hypotension in our practice, while noradrenaline (group N) became the vasopressor of choice in the latter half of the study period. Primary 
outcome was umbilical arterial pH with a non-inferiority margin of 0.01. Secondary outcomes include neonatal Apgar score, hypotension 
duration after uterine incision to delivery, lowest maternal blood pressure, and incidence of maternal bradycardia.
Results: During the study period, 71 parturients received phenylephrine and 66 parturients received noradrenaline. Mean UA pH was 
7.327 ± 0.033 in the phenylephrine group and 7.327 ± 0.030 in the noradrenaline group with a mean average difference of 
0.0004 ± 0.0054 (p＝0.028). Other outcomes were similar in both groups. After adjusting for confounders, the difference in UA 
pH between noradrenaline and phenylephrine was 0.0003 with 95% confidence interval of -0.0046 to 0.0051, indicating that nor-
adrenaline was non-inferior to phenylephrine with regard to UA pH.
Conclusion: Intravenous bolus noradrenaline was shown to be non-inferior with regard to UA pH compared to phenylephrine in 
treating postspinal hypotension during elective cesarean deliveries.


