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 文 献

       1．緒  言
 近時心臓疾患に対する外科治療は，ほぼ確立の

段階に到達したが，現今なお手術治療に抵抗する

ものに大動脈弁閉鎖不全症がある．

 すでに本症に対する外科治療は研究面で1950年

Campbel11）が合成樹脂製人工弁の挿入を試みて

以来，遂次諸家により実験的臨床的成果の報告が

なされてきた．

 本症治療の初期に試みられたCircumclusion9），

Bicuspidalization2）3｝4）5）6）などの方法は，流血中

に異物の遺残率が少ないとはいえ，日常しばし

ば経験する高度の器質的変化に由来する弁の閉鎖

不全に対して，その手術効果は姑息の域を脱し得

ず，自家組織片，人工弁膜，人工弁等の移植，挿

入，置換の必要性が痛感される．

 ことに弁置換のための材質面の検討は，挿入物

自体の局所的，全身的に示す影響の少ない自家組

織片の利用がLam12）らの心外膜片の上行大動脈

内挿入に端を発し，外醗動静脈片，アルコール内

固定組織片等についての実験的研究がなされてき

た。しかしこれらの試みはいずれも血栓附着，一血

栓の飛散による栓塞，挿入組織片の退行変性によ

る自然断裂，萎縮等の合併症のため広く臨床応用

の段階に到達していない2ユ）13）エ4）．

 他方高分子科学の発展に伴う含成樹脂製繊維の

開発は代用血管の面で利用償値が認められ，こと

にTefionは広く臨床に使用される域に到達した

が，人工弁膜として使用した揚合には自家組織片

を流血中に浸漬した場合と同様に，血栓形成およ

びこれに伴う血管壁よりの器質化機転の進行によ

る硬化変形等の二：次的変化を回避し得ず，再手術

を余儀なくされる段階に直面している．

 この意味で一睡管内において挿入当初と同じ機能

を長期営み得る材：質により閉鎖不全症の弁置換を

行なわなければならない．

．一血栓附着を防止するためにKay17）， Lillehei25），

KolS壬28）らはpolyurethane， silicone rubber等

のcoatingを施こした合成繊維布を使用し，加え

てAkutsu24）らは，術後一定期間血液凝固阻止剤

の全身的投与を試みているが，血栓附着を全面的

に阻止し得る段階に到達していない．

Hiroyuki ICHIKAWA （Department of Surgery， Tokyo Women’s Medical College）： Comparative stu－

dies on the materials for artificial aortic valve． Paticular11y regarding the material coated with bio－

logically developed fibrous tissue．
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 これらの材質は本邦にて入手することは困難で

あり，また」血液凝固聯弾剤の使用は後出血を不可

欠の合併症として考慮しなければならない．

 著者は血栓附着の防止ならびに血管壁よりの器

質化機転の進行の結果招来される挿入物の二次的

硬化変形を可及的防止するため，予備的に生体組

織にて被覆した合成繊維布（以下器質化合成繊維

布と略記する）およびLatex cOating teflOnを

実験犬の腹部大動脈内に挿入し，経時的に挿入物

の流血中の運命を病理組織学的に検討し若干の知

見を得たのでここに報告する．

     II．実験方法ならびに結果

 1．器質化合成繊維布の作製

 弁置換のために従来使用されてきた合成繊維製

入工弁膜が血栓形成繊維素沈着による二次的硬

化変形のために良好な成績が期待できないことに

ついては，すでに幾多の報告をみる．その原因

は，異物である入工弁膜を直接．血管壁に縫着する

ため，異物処理のために血管壁より肉芽組織によ

る器質化機転が進行するためである．

 したがってこれら含量繊維布を一次的に生体組

織内に挿入し，この器質化の結果が正常大動脈弁

に近似した物理的性質が得られるものであれば，

この器質化合成繊継布を二次的に一位管内に移植し

たときは，一一一一次的血管内挿入の叩合に質して良好

な成績が期待できる．

 A）実験材料：Nylon布， Dacron布， Teflon

布（20×20mm）

 B）実験動物：雑種成犬（体重6～ユ3kg）

 C）固定部位：心嚢内，胸腔内，腹腔内

 D）実験方法：麻醇はthiopentotalで導入し

気管内エーテル麻酵にて維持した．開胸は右第4

～5肋間にて施行，心嚢内固定は心外膜を横隔神

経の前方にて縦切開したのち，・心外膜心嚢面に，

胸腔内固定は開胸部に近接する胸壁胸膜⊥に，腹

腔内固定は正中切開，又は側正中切開法にて開腹

し，腹直筋裏面の腹壁腹膜上に絹糸を用いて合成

繊維布が，固定部位の組織と密着するよう縫着し

た．

 手術はすべて無菌的に行ない，術後4日間pe－

nicillin 40：万単位， streptmycin O．59／dayを継続

投与した．

 観察は術後60日まで経時的に屠殺または死亡せ

るものについて行なった．固定は10％ホルマリン

溶液を用い，染色はHaematoxylin－Eosin， Elas－

tica van Gieson，およびMassonである，

 E）結 果

  1） 剖検所見

 ① 心嚢内に縫着した場含，合成繊維布を中心

に種々の程慶に心外膜の繊維性肥厚をみとめ，特

に合成繊維布の存在する部分は単色様の硬度を呈

していた．心嚢内には特殊な貯溜液は存在せず

pericardとepicardは合成繊維布の理学部位に

一致して，縫着布を中にはさみ密に癒着し，心筋

を損傷することなく器質化材質を採取することは

全く困難である．

 この所見は材質面の特異性，および術後経過時

間とも無関係であった．

 ② 胸腔内に縫着した揚合も合成繊維布を中心

にして，その周辺に比較的容易に剥難できる繊維

性癒着が肺と胸壁胸膜の問に存在した．

 難生合成繊維布の表面は肺との癒着を剥離した

ため，胸膜に比して粗雑で淡黄白色を呈した．硬

度は縫合固定前に押して経時的に増強し，挿入後

2カ月例では各種材質とも癩痕様の硬さを示めし

た．

 ことにDacron布は縫着後2ヵ月を経てもな

お布地と被覆組織との聞に固い結合が得られず，

癒着の鈍的剥離操作により被覆組織が遊離し布地

の露出したものを4例中2例に経験したがNylon

布，Teflon布ではこの傾向は全例にみられない．

 ③ 腹壁腹膜上に固定した場合は各種合成繊維

布とも腹壁腹膜と大網膜により被覆され腸管，腸

管膜との癒着は全例に認められない．器質化され

た縫着布の性状はほぼ胸腔内縫着例と同様であ
る．

 ④ 各種合成繊維布とも縫着基底組織との間に

死腔が残存したものは，密着が得られたものに比

して，器質化の進行過程がす玩ぶる渥延し，縫着

2ヵ月を経ても部分的には合成繊維布の露出が認

められた．この傾向は特にDacron布に顯著で

あり縫着部位による著差はない．r
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表1 各種材質の器質化像

騰糖蓑［心嚢内 堀  腔  内 腹腔・1
1

2

3

Nylon 4

5

6

      7
1 tnTt一一一t一一

24

25

30

60

60

60

60

帯（・）

十（lc ）

什～帯（イ）

什（a） 十（r．）～什一－ 1

十（a）～什
一一

什（b）

冊（イ） 昔～帯（イ）

十卜（a）～刊十（イ）   十卜（a）～判十（イ）   ・ト十（a）～什十（イ）

柵（イ） 朴（e．）

D2．cron

什～辮（イ）
8 1 30

9 1 sa

10 ［ 37

一 （b）

11

12

13

14

Teflon

15

16

17

18

60

60

60

60

30

30

30

60

19 1 68

冊（イ）

什（b）

帯（イ）

帯（イ）

十 （a）

十（b）～什

什～什（イ）

’十卜（a） （E）   一Hト（b）～平（イ「）

十（b） 十（b）

十（b） （E） 1 十1一（b）

     一1升（下ジこ再て石一「

        什（b）
帯（イ） 什～十（a）

帯（・）

帯（イ）

十 （a）

十 （a）

十 （E）

十（a） （E）

十（a）

朴（r）

注：（E）は炎症合併

 2）病理組織学的観察所見

 器質化を目的として実験犬の体腔内に縫着固定

した各種合成繊維布の肉芽組織による被覆の様相

を病理組織学的に観察し，その概要を表（1）に示

す．器質化機転の進行過程を下記の記号により表

記した．

  冊：繊維性結合織による包被完了

    イ：厚い繊維性結合織による包被    ｛

    ロ：薄い繊維性結合織による包被

  升：移行期

    a：細胞反応のつよいもの

    b＝滲出ないし浮腫，膨化傾向のつよ

     いもの
  ＋：比較的新しい肉芽織形成

    a：細胞反応のつよいもの
    b：滲出ないし浮腫膨化傾向のつよい

     もの

 ①Nylon布は丁丁後24～25日例で2例共
Dacron布およびTeflon布に比して異物巨細
胞，繊維芽細胞の出現が特に目立ち，菲薄な繊維

性結合織による包被過程が進行している．

 縫着2カ月例では．Nyron繊維の周辺に24～25

図1 Dacron布の器質化（術後33日）被覆肉芽組
  織内に浮腫膨化を伴う（E．v．G．40×）

日例にみられた異物巨細胞，繊維芽細胞はわずか

に残存する程度で全体としては繊維性結合織によ

る二七が完了している．

 ②Dacron布＝縫着後33日例ではDacron
繊維の周辺の細胞反応は極めて少なく，むしろ
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図2 腹腔内固定Teflon布術後60日（H．E．40×）

高度の浮腫膨化を伴う肉芽組織による包被がみら

れ（図1），縫着後37日例ではDacron繊維周辺

の浮腫膨化像はかなり減少してくると共に，結合

織細胞も姿を消し，ことに心嚢内に縫着した例で

は細胞反応は全く消失し，繊維性結合織による被

覆が完了している．

 縫着後60日例では部分的には細胞反応，浮腫，

膨化像の遺残が認められるが，ほぼ繊維性結合織

による被覆が完了している．

 ③Teflon布は縫着後7～14旧例で出血，浮

腫，白血球浸潤等の急性炎症症状のみであるが，30

日例に至りTeflon繊維の周辺に異物巨細胞，繊

維芽細胞浸潤等の細胞反応に富む肉芽組織による

包被過程がNylon， Dacron布に比して目立ち，

60日例でもまだ細胞反応が活発で繊維性結合織に

よる被覆の途上にあり（図2），68日例にいたり繊

維性被覆がほぼ完了するに至っている．

 ④ 縫着部位による合成繊維布の器質化能率を

検討すると，Nylon， DacronおよびTeflon三

共心嚢内に近着したものが最も良好で腹腔，胸腔

の順位である．心嚢内固定24～25日例と60日例を

比較してみると，Nylon布では60日例で4例中

3例に細胞反応の減少を，また4例中2例に繊維

性結合織による被覆の完了をみた．

 Dacron布では，すでに37日例で器質化の完了

をみるものもあるが，60日例では3例中2例に結

合織繊維による良好な被覆過程の進行をみる．

 Tefion布でも前2者とほぼ同様で，30日例に

訂して60日例では繊維性結合織による包被過程の

順調な進行をみとめた．

 また各種材質とも胸腔内，腹腔内に固定したも

のでは，ほぼ心嚢内に固定した場合の器質化の進

展と同様な経時的病理組織像の推移をみた．

 小野ならびに導引

 弁置換のための材質を一次的に器質化させ，更

にこの過程で弁膜に近似した物理的性質を得るこ

とを目的として前述の実験を行なった．

 器質化を目的として実験犬に縫着された各種合

成繊維布の運命を病理組織学的に検討を加える

と，平着後25～30日間Nylon布， Teflon布は

異物巨細胞，繊維芽細胞を伴う肉芽組織による増

殖性変化を主体とするが，Dacron布は浮腫，膨

化等の滲出性変化を主体とする器質化の傾向をみ

る．

 60日例では3者とも繊維性結合織による被覆に

発展しているが，まだ縫着部位固有の上皮細胞に

よる被覆はみられない．

 傾向を異にする器質化の原因は本実験からはあ

きらかでないが，Creech29）らは合成繊維布の化

学的特性，ことに吸水性の相違と異物反応の発現

との間に相関をみている．

 器質化が各種材質とも心嚢内において最も良好

であることは，焼干固定部位の組織の個有器質化

能よりむしろ死腔を残さず材質の固定が可能であ

るという解剖学的特長を重視したい．

 本実験において器質化の完了は約2カ月を要す

るが，被器質化合繊維布は初期の目的に反し，表

面は粗雑で且つ搬丁丁硬度を示し，正常弁膜に近

似した物理的性質を得ることが出来なかった．

 しかし肉芽組織により器質化されたものを血管

内に移殖すれば，器質化機転による変形が防止で

きると同時に選揮的な血管内膜による被覆も充分

期待できる．

 2．合成繊維布（Teflon）と器質化合成繊維布

の流血中における運命のtt較

 A）挿入材質

  ①Teflon布．（5×5m）
  ②器質化Teflon布．（5×5㎜）

    （腹腔内固定30日．器質化完了 図（3）

    に組織像を示す）
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血流  一

大動脈壁■／／／／∠／／

・…}入材質

ク／／／／／／．

  図3 血管内挿入に使用した器質化合成繊維布
     （E．v．G． 40×）

 B）実験方法＝雑種成犬（体重7～12㎏）を使

用し，麻醇はthiopentotalによる静脈麻醇にて

維持した．

図4 諸種材質の実験犬腹部大動脈内閣着模型図

 材質の挿入操作は左側腹部よりextraretrope－

ritonea1に腹部大動脈に到達した．材質の縫着部

位は腎動脈分枝部より末梢で総腸骨動脈分岐部よ

り中枢側である．この部分の腹部大動脈を横切開

し被検体を挿入した．

 縫合は絹系を使用し血管縫合操作により同時に

挿入材質の一端を縫合固定した（図4）．

 手術はすべて無菌的に行ない術後化学療法は

表2 合成繊維布および器質化合成繊維布の流血中の運命（肉眼的観察所見）

術
後
経
過
日

数

実

験

犬

No．

7

1

2

3

11

14

合 成 繊 維 布

挿 入 片 の 変 化

 ＠
血 栓
附 着

十

十

十

十

 ＠

変 形

 ＠ 1＠ 1＠
内 膜癒 着血 管
被 覆埋 没閉 塞

十 1－ 1一
十 ！一 1一

実

験

犬

No．

器質化合成繊維二

十 入 片 の 変 化

諸①Q変②形1寝③離④鵡⑤箋
備 考

1＊1）

2＊2）

3＊3）

4＊4）

 5

 6

 7

 8

9＊5）

一

一

一一

一

一

一一

一
一 『

一

＊1）一一4）

術後3～7日出血死

十

  ＊5）
  術後24時間死亡

10  一  什  十  十  一

11 1十 1－ 1十 1十 1一
12 1－ 1十 1十 1十 1一
13 1－ 1十 1十 1十 1一
14 1十 1十 1－ 1－ 1十

4一十十十トー15一十卜十十卜一
21

s1－1＋1＋1＋1－1 i6 1－1 M＋ 1＋1 ＋一1＝

6一十十十卜一17一十卜十十←一18  一  升  十  十  一
7

一 十 十 什 一
19

一 帯 十 帯 一
40 8

一 十 十 什 一
20

一 昔 十 帯 一
9・

一 十 十 昔 一
10

一 十 十 卦 暉
21

一 帯 十 惜 一
50～60 22

一 冊 十 帯 一
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penicillin 40万単位， streptmycin O．59／dayを

4日間連続投与した。血液凝固阻止剤は術中術後

とも使用していない．

 観察期間は挿入後最低7日から40日で観察は肉

眼的および病理組織学的に屠殺または死亡せるも

のについて行なった．固定は10％ホルマリン溶液

を用い，染色はHaematoxylin－Eosin， Elastica

van GiesonおよびMassonである．

 C）結 果

   ①肉眼的観察所見

 合成繊維布および器質化合成繊維布を実験犬の

腹部大動脈内に挿入し，流血中の運命を肉眼的に

観察した場合，認められた所見として，挿入物に

対する血栓附着，挿入物の変形，動脈内膜による

被覆，．血管壁との癒着，血栓による一二管内腔閉塞

等である．比較検討に便なるように一括表示する

と表（2）の如くである．

 図5－1 Tefion布，挿入後7日
挿入Teflon布の表面に血栓附着をみる

vati｛c’ハ：γ㌘門構為鯉。笹ゼ』藷3

雛熱
三饗・iぐ聡

          黛

・’ﾋ∵．

．ごぐ…｝r

轡騨 饗聯難ll繁画廊｝｛醐

  図5－2 器質化合成繊維布，術後7日
    挿入物の表面から辺縁に及ぶ血栓

難琴”””’

孝∵

拶

”．v’］＞sce， t一，’， ．” ny．
ザ  讐

蕪

難lii…ll

図6 器質化合成繊維布術後7日
 附着血栓により動脈内閣閉塞

 1血栓附着：挿入7日例で両材質とも全例に認め

られるが，材質の相異により若干附着傾向を異に

する．すなわち合成繊維布では挿入物の表面にの

み限局して附着するに反し，器質化合成繊維布で

は，挿入物の表面に限局するのみならず，辺縁に

も有茎状に附着するなど，その附着傾向は様々で

ある（図5－1．2．）．

 また附着血栓の量も合成繊維布単二挿入例に比

してはるかに多く，実験犬No．8，No．14では挿

入物固定部位の末梢に血管内腔の完全閉塞にいた

らしめる巨大血栓形成を認めた（図6）．

 実験犬No．1，No．2，No．3，No．4は器：質化

合成繊維布の二二部位の血管壁の断裂による出血

のため死亡したものであるが，その誘因は挿入物

に附着した血栓のためとも推測できる．

 挿入14日例にいたり，挿入物表面の附着血栓に

対し動脈内膜組織による被覆過程の進行が両材質

ともほぼ同程度に認められ，挿入21日以後では両

・㌦㌦㌦爵撚ザ誰   ．賦
   ’で漉鄭バー，・ゲ’ ・

編翻雛磁錦翻麟
   図7 器質化合成繊維布 術後14日
挿入物の縫着部に血栓遺残，変形高度，内膜被覆を

みる

騨1闘
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    図8 器質化合成繊維布，術後21日
 挿入物は変形して一塊となり，その表面は内膜に被

 覆されて動脈壁内に埋没

材質とも全例に新鮮血栓の附着をみない．

 挿入物の変形：挿入14日例にて器質化合成繊維

布では種々の程度に変形を全例に認めるが（図

7），ことに5例中2例は挿入片が塊状になり，こ

の傾向は経時的に増強し，挿入後21日例，40日

図9Teflon布術後14日
附着血栓が内膜により被覆

例，60日例では8例中全例が一塊となって血管壁

に埋没されるに到る（図8）．

 合成繊二布では挿入14日例で，その形態は挿入

当初とほぼ同様で（図9），21日例にいたり，挿入

物の長軸方向に軽度のrolling様の変形を認める

にとどまる．

 血管壁との癒着＝合成繊椎弓を直接挿入した揚

合には，14日例でまだ血管壁との癒着は認められ

表3 合成繊維布および器質化合成繊維布の流血中の運命（病理組織学的観察所見）

術
後

経
過
日

数

実

験

犬

No．

合成繊維 布

挿入片の変化
 ＠

血 栓肉芽織．内

附着1の侵入舷

馴③
撃撃欠C

実

験

犬

癒着1 No・

1

2
十 im
十 i一

7

14

3

11

十

十

十

十

十

十

1

3

4

21

40

so－v60

4

5

6

7

8

9

10

十

5

6

7

8

10

11

12

13

14

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

15

16

17

18

19

20

21

22

器質化合成繊維布

挿 入 片 の 変 化

 o

血 栓
附 着

十

十

十

十
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十
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十
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藤趨臨

図10Te飾n布術後14日（H．E。40 x）

図11動脈内固定Teflon布術後54日（HE．40×）

ず，21日例以後全例に血管壁との癒着の増強をみ

るに反し，器質化合成繊維布では，すでに挿入14

日例にて5例中4例に血管壁との癒著の増強をみ

る．

 小 括

 実験犬の腹部大動脈内に挿入した合成繊維布お

よび器質化合成繊維布の肉眼的観察所見，すなわ

ち血栓附着，変形，動脈内膜組織による被覆，血

管壁との癒着，血栓による1血管内灘の閉塞等の所

見を検討すると，血栓附着，変形，癒着等の所見

は，器質化合成繊椎布に比して直接合成繊維布を

挿入した揚合に，これらの傾向がきわめて少な

く，血管壁よりの器質化機転の進行の面では材質

的差異は認められない．

 ② 病理組織学的観察所見

 実験犬の腹部大動脈内に挿入した合成繊維在お

よび器質化合成繊維布の運命を病理組織学的見

地から，時日を追い乍ら研究した。その概要を表
（3）に示す．

 合成繊維布は挿入7口後に2例共表面に1血栓附

着が認められるのみで，まだ縫着部の1血管壁より

肉芽組織の活動はみられない．14日例で肉芽組織

が．血管壁より増殖し，合成繊維布の表面に附着し

た血栓の表面から内部に向って侵入移行をはじめ
る．

 内被細胞による被覆は肉芽組織の侵入に引続い

て，先ず合成繊維布の血管壁面に附着した血栓の

被覆からはじまるが，まだ流血にさらされる面に

は，内被細胞に被覆されない部分も存在する（図－

10）．

 この器質化の過程は21日，30日例で漸次進行し

て，挿入後40日例で，若干の幼弱結合織細胞を含

む繊維性結合織，および内被細胞による合成繊維

布の被覆は完了し，この所見は挿入後54日例の所・

見とも一致する（図11）．

 したがって腹部大動脈壁に縫着した合成繊維布

の器質化は挿入後40日で完了することが到明し

た．

 器質化合成繊維布を実験犬の腹部大動脈内に挿

入した場合，挿入後7日例では，挿入物の表面に．

まずFibringerinselが7例中全例に形成される．、

附着一血栓に対して挿入部大動脈壁より結合織細胞．

が一血栓内に増殖侵入して血栓の器質化が開始され

る．このため被覆組織自体は7例中6例に被覆結

合織の弛緩，硝子様変性を惹起する．

 血管壁より肉芽組織による挿入片の被覆器質化

は，7日以内例では7例中1例にとどまるが，14

日例では5例中3例に認められる．

 動脈内膜による挿入片の被覆は7日例では7例㌔

中1例のみであるが，14日例では5例中全例にみ

られる．しかし被覆進行の状況は血管壁よりの肉

芽組織の進行よりもはるかに早期に発現する．

 挿入後21日例にいたり血栓に対する被覆組織か

らの結合織細胞の侵入による被覆組織の浮腫，膨

化の所見は漸次減少し，4例中1例に残存するの

みである．
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底

盤

図12 器質化合成繊維布 挿入後14日（Masson 40×）

 また一血管壁からの器質化機転は14日例に比して

遂次進行し，器質化挿入片の被覆組織の肥厚硬化

をみると同時に，14日例以後全例に認められる挿

入片と動脈壁との癒着のため，該部大動脈壁のこ

とに中膜層に退行変性と繊維化をみとめた．

 小 括

 器質化合成繊維布の挿入により惹起される血栓

形成，および血管壁よりの器質化機転の進行は，

合成繊維布を直接一応L管内に縫着を行なった揚合と

ほぼ期を一・つにするが，血栓形成，挿入片の変

形，癒着等の発生は器質化合繊維布に特に顯i著で

ある．

 このため所期の目的とした選揮的な挿入物の内

膜被覆が得られず，血栓総懸の過程において，挿

入片が動脈壁と癒着し，挿入当初の形態が失われ

るのみならず，当該動脈壁に退行性変性を生ぜし

めるため，なお材質面の検討が必要である．

 3．Latexの流血中の運命の検討

 弁置換のために検討した生体組織，合成繊維布

および器質化合成繊維布は，いずれも流血中にお

いて血栓形成，およびそれに附随する合併症を防

止する効果の不良であることが前実験の結果明白

となった．

 1血栓形成には種々の要因を老懸しなければなら

ないが，ことに挿入物の表面の平滑性の果たす役

割を軽視できないことは，器質化合成繊維布に血

栓附着傾向の大なる事実からも推測に難くない．

 また現今米国で本症治療のために使用されてい

るpolyurethane silicone rubber等は従来使用

された材質に比し1血栓附着傾向が少ないという

28）．この報告は生体組織と無関係な高分子材質に

て合成繊維を被覆して，挿入物の表面に平滑性を

あたえれば，血栓附着を阻止することが可能であ

ることを示唆する．

 しかしこれらの高分子材料は入手が非常に困難

であるが，本邦にて容易に入手可能な弾性高分子

材質とし℃Latexがある．

 Latex（過酸化物加硫＋脱蛋白）は国沢30）らの

研究によれば，物理的性質においてsilicone ru－

bberにすぐれ，全身的に与える影響としての中

毒作用，抗原抗体反応を1血清のグロブリン分画の

変化から検討するときわめて軽微であり，生体内

に挿入する異物としてはinertなものという．ま

た凝血性をテストチューブ法にて比較検討した結

果その優秀性が認められたという．

図13Latex film挿入後113日（変形，癒着なし）

 この材質を人工弁膜として臨床に応用するため

には，動物実験にて流血中に浸漬した際の凝血性

を再確認すると同時に，固定面においては，縫着

部位の血管壁に生じる変化を病理組織学的に検討

しなければならない．

 著老は前実験と同様な方法で，Latex filmを

単猫に実験犬の血管内に挿入し，流1日中の運命を

肉眼的，病理組織学的に追究した．

 A）実験動物 雑種成犬 11頭

 B）観察期間 19日～113日

 C）結 果
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図14 Latex film 術後40日
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 1） 肉眼的観察所見

 Latex創m を実験犬の腹部大動脈内に縫着し

た場合，血栓附着傾向は合成繊維布に比してきわ

めて軽度で，その附着部位は挿入物の血管壁面に，

11例中4例に認められるのみで流血にさらされ

る部分には全例に認められない．また合成繊維布

に認められる癒着，変形等の経時的変化は本材質

には認められず，挿入当初に比して著差をみない

（図13）．

 2）病理組織学的観察所見

 ① 被挿入Latex片は漂本作製時に溶解する

ためその所見は不明である．

 ② 血管壁の変化Latexの縫着操作により全

例に共通して認められる所見は，暖簾大動脈壁の

断裂とLatexに隣接する組織の壊死，硝子化等

の退行性変性および異物巨細胞を主とする組織球

性の異物反応である．これらの所見は術後経過日

数と関係なくほS“同様であるため，挿入部大動脈

壁の器質化過程の進行はきわめて微弱で，大動脈

壁の断裂の修復機転も殆んど起っていないことが

わかった（図14）．

 したがって日を経るにつれて該部大動脈壁の退

行性変性，およびそれに伴う大動脈瘤形成は当然

予測される．

 小括
 以上の実験から合成繊維布，および器質化合成

繊維布は挿入物の表面に血栓形成を惹起し，附着

1血栓をも含めた器質化機転が1血管壁より進行する

ため挿入物の可動性は経時的に消失し，遂には血

管壁内に埋没される．他：方Latexを単猫に挿入

したときは挿入物の流血にさらされる部分には血

栓附着がなく，形態，屈曲性も挿入当初に近似し

た状態を保持し得るが，縫合固定部位の血管壁の

修復機転の進行をみないため，人工弁膜材質とし

てLatexを使用するにあたっては固定面の検討

が必要である．

4・Latex ooating teflonの流血中の運命の検討

 弁置換に良好な成績を得るためには挿入物の流

血中における物理的性質の恒常性と固定面の安定

性が不可欠な条件である．Latex filmの単猫挿

入では血栓附着が少ないとはいえ血管壁の固定面

             a一”’一’Latex

     血流一

（イ） ／z／／

血流一

づ／／／／／／／

Latex

（口） ／／／／’／ ／ ／／／／，

（イ）＝流血面Coating．

（ロ）＝血管壁面Coating．

  図  15

に器質化による補強が得られない欠陥は否めな

い．この欠陥をTefion布の被器質化能で補足す

るため（図15）に示す材質を試作し流血中の運命

の検討に供した．実験方法は前述の方法と同様で
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表4 Latex coating tefionの流血中の運命（肉眼的観察所見）

術
後
経

過
日
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7
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40

実

験

犬 i① ②
No’1T繁形
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1

2＊1）

3 y一 2）

4’ト3）

5
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11＊4）1 一 1 一

12

＠
内 膜
越 覆

十

十

十

十

十

 ＠

癒 総

門 1一

十 i一
十

 ＠
血 管
閉 塞

Teflon面
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血 栓
附 着

 ot

変 形

 ＠ 1＠
寝霧癒着

＠
」血 管

閉 塞

備 考

什

什

十

十

十

十

十

十

井

面

十

十

十

十 1一
十 十

不1）～4）血管壁面に

Latex coatingを施こす1

十

十

十 i一

一  十 i十     
   ＋一「耳一

一 1十

一L世＿
一1什

十

十

十

！＝一

一＋一i一＝

 ＋［

十

あり，その結果の概要を表（4）に示す．

 結 果

 挿入物のLatex面では血栓附着が12例中全例

に殆んど認められず，血管壁との癒着もおこらず

（実験犬No．2，3，4，11，）肉眼的にはほぼ挿入時

と変化のない性状を示しており（図16－1，2），

組織学的にも挿入14日以上を経過したものに大動

脈内膜組織のうすい被覆がLatexの表面に及ん

でおり，前述の方法（器質化合成繊維布）に此し

て可動性の点において，組織と親和性がきわめて

優秀な成績が得られた（図17）．しかもこの工合挿

入部大動脈壁では，肉芽組織形成から器質化への

過程が進行しており， この点に関してはLatex

図16－1 Letex coating teflon挿入後7日

    Te且011面にのみ血栓をみる

  左＝血管壁面Teflonのため癒着

  右： 〃 Latex癒着なし
図16一 2 Latex coatillg teflon挿入後 40日

単濁挿入の揚合の欠陪を充分補足することが可能

であった．一：方Teflon面では前記の実験の場合

とほぼ同様に血栓附着，および血管壁面との癒着

等が高率に認められ，同一一ec本においてもLatex

面とは著しい対照を示した．

 小括
 以上の結果からLatex coating teflonはnon

Iatex coating teflonおよび器質化合成繊維布の

一血栓形成，血管壁への癒着，およびそれらの結果

としての厚い結合織性繊維被覆による人工弁可動

性の減退ないし消失という最大の欠陥を充分除去
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図17 Latex coating teflon使出後40日

     （Masson 40×）

し得る効果を確認した．一・方，Latex単濁挿入の

欠陥たる動脈壁断端へのLatex片の器質化機転

の欠如という欠陪をも充分補足し得る成果をあげ

得た．

       III．考  察

 大動脈弁閉鎖不全症に対する外科治療としての

人工弁膜挿入移植に種々の困難な問題があること

については，すでに幾多の実験的臨床的報告にみ

られるところである．

 現在までに諸家により実験的に検討され臨床面

に使用されて来た本症治療のための材質は，自家

組織片を利用する面ではLam12）， Bailey乙1）らの

心外膜片および大動脈壁，松田らの外翻動静脈

腰物，木本らのアルコール内保存固定同種他家外

翻動脈，および肺動脈弁膜等1 1）の移植がある．

 また人工弁膜として合成繊維布を利用する面で

はBahnson18）， Hufnagelユ9）， Kayユ7）， McGoon22）

およびMuller15）らによって作製された人工弁に

使用されている材質にTeflonがある．

 その他この面に使用された高分子材料にアクリ

ール合成樹脂7）10）11），polyethylene， polyuretha－

ne，およびsilicone rubber等がある．

 これらの材質により作製された人工弁および補

綴の目的で使用される自家組織片が流血中に固

定，又は浸漬されることにより発生する血栓形成

は，挿入材質の物理化学的特性および挿入物によ

る血流速度，血流の状態の変化が1血液凝固因子の

活性に影響を与えた結果と推定される．

 弁置換，補綴のために広く使用されるTefion

は，表面の物理化学的性質の面で正常弁膜或いは

正常血管内膜との間に薯差を否み得ず，布のあみ

目の中に血液の有形成分が沈着して血栓附着を誘

発する．

 教室の松田27），Bailey25）らは挿入物の物理化

学的特性が正常弁膜に最も近似した自i家外翻動

静脈片を心臓内に挿入し，また異物反応および物

理的特性の近似の意味においてLami2）Bailey：’1）

らは心外膜弁，自家大動脈片を使用し，著者も合

成繊維布を生体組織にて被覆した材質を作製して

流1血中の運命を検討したが，所期の目的である血

栓附着を防止することができなかった．

 これらの報告および実験結果は，挿入物に対す

る1血栓附着が挿入物の表面の物理化学的特性の．血

液凝固因子の活性に及ぼす影響ばかりでなく，挿

入物による血流速度，血流様式の変化も重要視し

なければならない．

 1血栓形成の誘因としての1血流速度，1血流様式の

変化は，挿入物の血管内における形態に強く影響

されることは当然である．

 現今，臨床に使用されている高分子材料にて作

製された人工弁，人工弁膜はそれぞれの材質の機

能面における物理的特性が，心臓の搏動に伴う1血

行力学的変動に響応して逆流阻止効果を発揮でき

るよう形態面に反映させてある．

 したがって正常大動脈弁とはMuller15）16）， Mc

Goon22）， Hufnage17）8）， Harken9）， Starr20）， Lill－

ehei25）らの人工弁は弁の形態面に著しい相違があ

り，それに伴う血流の変化は当然予測される．

 血栓附着の条件としてAschoxffらは挿入物に
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よる血流の変化，ことに渦流をその要因として提

唱し，また渦流に伴う軸流と縁流における．血液の

有形成分の分布の変化，縫合固定操作に伴う』虹管

内膜の炎症，機械的損傷も重視しなければならな

い．

 諸家により作製された入工弁は，渦流を誘発す

る要因を含んでいると思われるが，臨床例におい

て血栓附着が比較的少ないのは弁の作動性が良好

なためであろう．

 著者が実験的に挿入した材質に血栓附着傾向の

大なることは腹部大動脈内に固定したため，挿入

物は常時最低血圧により．血管壁に向って圧追さ

れ，その可動性は脈圧に規制されたためであろ
う．

 Latexにて流血面に血栓を全例にみとめず，

血管壁面に限局して血栓をみとめ，また入四馬に

おいても，正常弁膜のバルサルバ洞に相当する部

分に血栓形成を高率にみるという諸家の報告から

も，渦流による血流速度の緩徐化は血栓形成の重

要な因子と老えられる．

 附着血栓を含めた心臓および一血管内挿入物に対

する肉芽組織による器質化は，経時的に挿入物の

硬化，変形，癒着等を惹起し，挿入弁の機能低下

ないし消失のため再手術を余儀なくされている．

 著者が実験的に挿入した合成繊維布に対して，

挿入14日以後に，大動脈壁よりの器質化機転の進

行による変形，癒着，硬化等の所見は経時的に増

強し，40日後に完全に．血管壁内に埋没されるに到

った．

 Bailey26），松町lo）らの試みた自家組織片が流血：

中において退行性変性におちいり，また器質化合

成滋維布も，ほぼ同様の運命をたどり，血管壁よ

りの器質化機転の進行は合成繊維布の単濁挿入の

揚合と同様であった．

 他方，Latex創mの単猫挿入例では術後40日

を経ても挿入部大動脈壁の器質化による修復機転

の進行が認められない．

 弁膜の置換，移植に成功するためには，材質の

縫合固定部位のみ限局的に器質化により補強さ

れ，逆流阻止に作動する部分は血栓附着および器

質化による二次的変化をみない材質が不可欠であ

るため合成繊椎布とLatexの長所を象備する材

質が適切である．

 Kolf壬23）， Akutsu24）， Hufnage119）， Kay17、らも

同様の目的でpolyurethane， silicone rubker等

の高分子材料でTefionの表面を被覆することに

より1血栓附着ならびに器質化による変化を，合成

繊誰三門凋挿入に比して改善し得たという．

 この事実は挿入物の表面の吸水性，平滑性の面

を検討すれば血栓附着に対する予防の可能性を示

唆しよう．

 著者は本邦にて入手可能なLatexにてTe且on

布を被覆し流血中の運命を検討した結果，！血栓形

成，血管壁への癒着，およびそれらの結果として

の厚い結合織繊維被覆による人工乳可動性の減退

ないし消失という最大の欠陥を充分除去し得る効

果をみた．またLatex単猫挿入の欠陥たる動脈

壁断端へのLatex片の器質化の欠如という欠陥

をも充分補いうる成績をあげえた．

 実験犬を使用して些事繊継布，器質化合成繊

維布，Latex filmおよびLatex coating teflon

の流血中の運命を検討した結果，著者は，Latex

coating teflonが臨床に応用するに債値ある人

工弁膜材質であると確信する．

       IV．結  論
 ① 大動脈弁閉鎖不全症に対する外科治療とし

て，病的弁膜の置換，補綴のために心臓内に挿入

する材質として4種，すなわち合成繊維布，器質

化合成繊維布，Latex且1mおよびLatex coating

tefionについて流血中の運命を検討した．

 ② 合成繊維布および器質化合成繊維布を，実

験犬の腹部大動脈内に挿入すると，血栓附着，挿

入物の変形，癒着等の傾向は，器質化合成繊維布

挿入例に旧著であり，組織学的には挿入物に対す

る血管壁よりの器質化機転の進行状態は両者の間

に著差をみない．

 ③Latex film（加酸化物加硫＋脱蛋白処理）

は前2者に比して血栓附着傾向は少なく，その附

着部位は挿入物の」血管壁面に限局され，流1血にさ

らされる部分には認められない．

 しかし本材質に固定面において術後経過時間に

関係なく，固定部位の．血管壁の器質化機転の進行
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をみない．

  ④LateX coating teflonは， Latex面の変

化，二とに血栓附着は工2例中全例になく，また変

形癒着の傾向もTefion面た比して軽度である．

  また本材質は固定面においても，挿入14日例以

後の例に，血管壁の肉芽組織の発育および器質化

機転の順調な進行．をみとめ，この点についても

Latex film単猫挿入の欠点を補足し得る結果を

得．だ

  ⑤ 雑種成犬75頭を使用して合成繊維布，器質

化合成繊維布，Latex， Latex coating te且onの

流血中の運命を検討した結果，Latex coating

‡efio：ユが臨床に応用するに債値ある人工弁膜の材

質であることを認めた．

  稿を終るに臨み，終始御指導御二二を賜わった恩師

榊原 任教授に深甚なる謝意を表します．また病理組織

学的：｝髪点にっき御指導を賜．わった病理学教室松本武四
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