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はじめに

1.いと々 ち

現在一般に用いられる人工肺は、すべて人工材料を使用したものであって、近年かな

り改良されたとはいえ、未だに血栓形成や溶血などの問題は十分には解消されていな

い。生物肺はその血行力学的に極めて合理的な構造や広大なガス交換膜面積など人工物

では到底得られない長所を持っている。実際、体外循環の酸素化装置として研究も行わ

れてきたが、早期に出現する肺浮腫、肺欝血のために濯流時聞は極めて短いものであっ

た。

本研究は、生物肺の長所を活かし、しかも耐久性に富み、かつ抗原性の低い人工肺を

開発することを最終の目的として、これに必要な基礎研究を行ってきた。すなわち、肺

の構造と機能、保存肺・移植肺の機能、そして固定液による固定肺の機能である。

11.肺の構造と機能

肺の保存状態の良否や、肺組織の変化を判定・検出するためには、まず前段階として

肺の構造と機能を知る必要がある。藤野は「臨床の場からみた気管支血管系の構造と機

能」にみられるように以前より気管支・肺血管系の検討を行ってきたが、さらに微細な

構造を知るために電子顕微鏡を用いて検討した。それらの成果は「肺循環の超微形態

学」で概説した。

111.保存肺の機能

ラット移植肺の拒絶反応をlH-MRI(rotonMagnetic Resonance Imaging)で判定し得た経験

から、ウサギ保存肺の機能評価をlH-MRIを用いて行った。すなわち、各群の保存肺を対

象とし、冷却浸潰保存下にactiveshielded gradient coil:ACUSTAR S・150を装備した実験用

NMR装置:2T CSI OMEGA SYSTEM(GE社製)を用いてshortTE spine echo法により lH_

MRIを得た。測定項目として肺野の信号強度SignalIntensityを蒸留水を 1とした比で表

し、さらにエコ一時間('四)4msで繰返し時間(TR)を400ms.......4000msまで変化させTl値

を、 TR2000msで百を4ms-14msまで変化させT2値を算出した。 lH-MRIにおける信号強

度、 Tl、T2は組織内の水分量、分布状態を反映するとされており、保存時間に伴うこれ

ら三者の増加は、肺内水分量の増加を示すものと考えられ、本法は、冷却浸漬保存した
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状態で、組織内水分量、分布状況の評価が可能であり、非侵襲的な保存肺の評価方法と

して有用と考えられた。

IV.移植肺の機能

雑種成犬左肺移植モデルを用い、右肺結紫後6時間までの肺機能、循環動態を評価し

た。我々のこれまでの検討により、このモデルのコントロール群は 1時間前後で著しい

肺水腫に陥ることが判明している。 potentNitric Oxide donorで、あるNitroprusside(NP)や

Nicorandil (Nic)あるいはNitricOxide (NO)そのものが、肺移植後虚血再濯流障害に対し

てどの程度の抑制効果を持っかを検討した。 NPやNOをdonorに使用しただけでも十分な

効果が有ることが判明し、固定肺作成の際に応用可能と考えられた。

V.固定肺の機能

以下の二種類の方法により濯流固定肺の肺機能を評価した。 固定液としては、昨年

度までの検討で最も良好なガス突換能が得られた4%パラホルムアルデハイド、 0.325%

グルタールアルデハイド混合液を使用した。

1 )mechanical oxygenatorをdeoxygenatorとして組み込んだ回路による生体外港流実験:

家兎摘出肺を用いてmechanicaloxygenatorをdeoxygenatorとして組み込んだ回路による生

体外濯流実験を行った。しかし、 mechanicaloxygenatorの容量の問題や血栓形成のコン

トロールが困難で、安定した成績が得られなかった。少数例ながら数時間に渡り十分な

ガス交換能が得られたことは注目に値すると思われた。。

2)濯流固定肺による生体内濯流実験:

成犬左肺の肺動脈、肺静脈に送血、脱血管を各々挿入し、左肺の濯流固定を行った。引

き続き、十分量の肺保存液を濯流し固定液の洗い出しを行った。両肺換気時、右肺門結

紫時のガス交換機能、循環動態について検討を加えたが、長時間の評価は困難であっ

た。

VI.まとめと今後の課題

今回の検討で固定液による遊離固定肺でも一定のガス交換機能が得られることは判明

したが、その機能は保存・移植肺と比較しでも十分なものではなかった。今後は他の固

定液を試すと同時じ、ホルマリンガスによるガス固定、乾燥固定なども検討対象とする

ことが必要である。

り
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一方、肺機能の評価方法については、固定肺の機能評価に用いたはvivoの方法より

も、移植肺の機能評価に用いたinvivoの方法が優れている。今後は、犬左肺移植モデル

を固定肺の機能評価に応用する予定である。
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