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                     Experimental Studies on Indications for Artificial Lung

                                in Acute Respiratory Failure

                -The Pertient Start of Extracorporeal Membrane Oxygenation-

                                  Tomoaki FUCHIGAMI

                       DepartmentofSurgery(Director: Prof.HideoORIHATA)

                                Tokyo Women's Medical College

    Extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) is being used increasingly for the treatment of acute re-

spiratory failure, but mortality risk is still high.

    This experimental evalution was undertaken to investigate the indication of ECMO, especially the perti-

nent start of the therapy.

    Eighteen adult mongrel dogs anesthetized with sodium pentobarbital were intubated with cuffed endo-

tracheal tubes. Venous cannula was placed above right atrium via femoral vein and arterial cannula was placed

above aortic vulve via femoral artery.

    The animals were divided into three groups.

    Group 1 (6 dogs): After 60 minutes normal respiration venoarterial bypass was undertaken with membrane

lung.

    Group 2 (6 dogs): The dogs were submitted to rnild acute respiratory failure by lowering respiratory rate to

10 breathslmin. and tidal volume to 10--11 ml/kg. 60 minutes later, venoarterial bypass was started and con-

tinuted for 60 minutes.

    Group 8 (6 dogs): The dogs were submitted to severe acute respiratory failure by lowe'ring respiratory rate

to 10 breaths/min. and tidal volume to 7--8m14kg and bypass was same above.

    The experiment was concluded as follows:

    1) Pa02was about 50mmHg in Group 2 and hemodynamic state kept balance before bypass.

    Pa02 was about gO mmHg in Group 8 and the dogs feII into dangerous condition befbre bypass.

    2) Systemic arterial oxygenation was reported to be substantially improved immediatery after the inntia-

tion of bypass .

    There were no significant diflerence between 3 Groups in Sa02 during time ofbypass.

    3) Two animals were dead in Group 3 in spite of normal respiration after bypass.

    4) For on the results above artificial Iullg for dogs after severe hypoxic state is efflective in improvement of

blood gas analysis and hemodynamics, but it is not always safe.
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    頚動脈血酸素分圧，炭酸ガス分圧，酸素飽和

    度及びBase Excessの変動

  2） 大腿動脈血酸素分圧，炭酸ガス分圧及び酸素

    飽和度の変動

  3） 頚静脈血酸素分圧，炭酸ガス分圧及び酸素飽

    和度の変動

 3．潅流終了後の生死の観察

 4．肺の病理所見

考 察

結 論

 文 献

         緒  言

 重症肺炎，肺水腫，肺塞栓，胸部外傷や，ショ

ック肺また新生児特発性呼吸窮迫症候群等様々な

原因によって起る急性呼吸不全に対して従来から

の酸素療法，人工呼吸等の保存的療法にもかかわ

らず病変が進行し，死の転帰をとるケースは少な

くない．このような患者に対して人工肺による補

助循環を行ない，その間に患者自身の肺の回復を

期待する試みが行なわれてきている．今日優れた

膜型肺の出現により急性呼吸不全に対して長時間

の膜型肺を用いる補助循環（extracorp・real mem－

brane oxygenation以下ECMOと略称する）が

         目  次

回 言

実験方法

 1．実験犬及び麻酔

 2．予備実験

 3．潅流準備

 4．実験方法

 5。血行動態の測定

 6，血液ガス分析

 7．肺の病理組織標本の作成

実験結果

 1．血行動態の変動

  1）平均動脈圧

  2）脈 圧

  3）心拍数

  4） 中心静脈圧

  5） 肺動脈血流量

  6） 心電図

 2．血液ガス分析の結果

  1）

行なわれ，臨床でも成功例が増加している1）鯨5｝．

しかし現在までのところ生存率は依然として良好

とは言えない．その一つの原因は適応基準は諸家

により様々設定されているが確立したものではな

く，至適な開始時間を決めるのに困難があるこ

とが挙げられる．そこで著者は人工的低換気法に

より重症および軽症の呼吸不全犬を作成し，普通

換気のコントロール群とともに，一定時間経過を

観察した後，膜型肺による補助循環を行ない，循

環動態，血液ガスを比較し，さらに循環終了後の

状態，病理所見等を比較し若州の文献的考察を加

え，ECMOの開始時期に関し検討した．この場

合，循環回路は静脈一動脈（V－A）とし動脈側

カニューレの先端は大動脈弁直上に置いたが，こ

の方法を用いた理由は，この方法が冠動脈および

総頚動脈の血液酸素分圧を有効に高めることを，

教室の里村6）が立証していることによったもので

ある，

         実験方法

 1．実験犬及び麻酔

 実験犬＝体重17～23kgの雑種成犬を使用した．

実験犬は全て犬舎にて．1週間の観察を行ない病的

または栄養状態の悪いものは除外し，健康犬のみ

を選んだ．

 麻酔：pentobarbital 20mg／kgを静脈内に投与

し，実験中の維持は体動や反射の出現した時，こ

れらが消失するまでpentobarbita1を少量ずつ緩

徐に追加投与した．

 呼吸は＃28～30のカブ付チューブを気管内に挿

管し，respirator（ACOMA， R－300）によってro－

om airにて各々の条件で間激的陽圧呼吸を行な

った．換気条件を設定するに先立って筋弛緩剤

pancr・nium O・1mg／kgを静脈内に投与し，自発

呼吸を認めた場合にはpancroniumを少量ずつ緩

徐に追加投与した．

 左大腿静脈を露出し，エラスター19Gを挿入

後，乳酸加リンゲル液を51nl／kg／hの割合で輸液

を行なった．カテーテル挿入に先立ってヘパリン

150単位／kgを静注した．

 2．予備実験

一787一
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表1 心停止直前の頚動脈血の血液ガス分析値

犬No．  PaO2（mmHg） （蓋鵠 SaO2
i％）

Base
dxcess pH

① 25 102 14 一19 6，861

② 30 87 30 一14 6，999

④ 23 87 16 一14 6，990

 潅流実験に先立ち，健康雑種成犬7頭を用い

respirator調節により分時換気量を減少させるこ

とにより急性呼吸不全犬を作成した．すなわち呼

吸数を10回／分とし，各々1回換気量を① 5ml／

kg，②6ml／kg，③7ml！kg，④8ml／kg，⑤10

ml／kg，⑥と⑦11ml／kgを2頭とした．各々の

条件で10分毎に血圧，脈拍数，中心静脈圧，血液

ガス値を観察した．

 結果は①が18分，②が25分，④が62分後に各

々死亡した（図1）．死亡直前（2～5分前）の

血液ガス分析値は表1の如く頚動脈血酸素分圧

（以後PaO、）は，①25mmHg，②30mmHg，

④23mmHg，炭酸ガス分圧（以後PaCO、）は，

①102mmHg，②87mmHg，④87mmHg，酸
素飽和度（以後SaO，）は，①14％，②30％，

④16％，Base Excessは，①一19②一14

④一14，pHは，①6．861②6．999④6．990
であった．

 他の犬は，血圧，脈拍も安定しており』血液ガス

値も上記①②④に比べ良好であった．以上により

目安としてrespiratorの呼吸条件を設定するにあ

たり分時呼吸数10回で1回換気量7ml～8ml／kgを

著しい低換気状態とし，分時呼吸数10回で1回換

気量10～11mi／kgを軽度の低換気状態とした．

 3．灌流準備

 まず胸骨縦切開による両側開胸を行なった．次

に右大腿動脈を露出切開し，外径16F，内径14F

の塩化ビニール製チューブ（アーガイル）をカニ

ューレとして挿入し，送血用チューブとして先端

を大動脈弁直上約2cmに固定させた．

 次に右大腿静脈を同様に露出切開し同様のチュ

ーブを右心房まで挿入し，脱血用チューブとし，

各々のチューブを体外循環回路に連結した．人工

肺は膜型人工肺（K・1・bow型）を使用し，体外循

環回路は約1000mlのヘパリン加同種新鮮血で充

填した．なお心血回路にheat exchangerを挿入

し，送血温を約37℃に保持した．送血量測定のた

め電磁血流プローブ（FA型日本光電K・K・）を

送血回路内に組み込み電磁血流計（MF－26日本光

電K・K．）に接続した．「更にpolycoda（Multiple

P・lygraph工40，三栄測器K・K．）に接続し，記録

した（図2）．

RESPIRATOR

HEAT

EXCHANGER

PUMP（も

RESERVER

   〈
⑳
   傾窃

OXYGENERATOR

PUMP魅
  合

図2 ECMOの潅流回路の模式

 4．実験方法

 上記予備実験に基づいて実験犬18頭を各々3群

に分けて実験を行なった．

 第1群（コントロール群）

 各々のカニューレーションおよび測定機器を装

着の後，respiratorの分時呼吸数を18回，1回換

一788一
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    図3 実験概略

気量を15ml／kgとした．その状態で1時間観察の

後respiratorの条件は変えないで，膜型肺による

補助体外循環を1時間行なつた．潅流終了後さら

に同じ呼吸条件で30分間状態を観察した．

 第2群（軽度の低換気群）

 各々のカニェーレーションおよび測定機器を装

着の後，respiratorの分時呼吸数を10回，1回換

気量を10～11ml／kgとする1時間の低換気状態を

続けた後，respiratorの条件を変えずに，膜型肺

による補助体外循環を1時間行なつた，潅流中止

後さらに回復状態を見るために，分時呼吸数を18

回，1回換気量を15ml／kgとし30分間状態を観察

した．

 3群（著明な低換気群）

 第2群と同様な方法で，分時呼吸数10回，1回

換気量を7～8ml／kgとして行なつた．1時間の経

過観察後，1時間の体外循環，さらに30分の経過

観察を行なつた（図3）．

 各群とも潅流時送血量はほぼ30ml／kg／m正nと一

定にした．

 5．血行動態の測定

 実験中の血行動態の指標として平均動脈圧，脈

圧，心拍数，中心静脈圧および肺動脈血流量を測

定し，心電図を記録した．

 1）平均動脈圧および脈圧測定のため右総頚動

脈よりレー’マン7Fカテーテルを挿入し，圧トラ

ソスデューサー（M・P・UO．5・290三栄測機K・K・）

に接続した．

 2） 中心静脈圧測定のために右外頚静脈よりレ

ーマン7Fカテーテルを上大静脈まで挿入し，圧

トランスデューサーに接続した．

 3） 心電図は四肢に針電極を刺入し，第皿誘導

を記録した．

 4）肺動脈血流量測定㊧ために肺動脈を露出

し，電磁血流プμ一ブ（EF型，日本光電K：IK・）

を装着し，電磁血流計に接続した．

 以上のトランスデュー’サー，電磁血流計および

電極はすべてpolyc・daに接続し，全実験経過を

記録した．

 6．血液ガス分析

 大腿動脈血採血のために左大腿動脈を露出し23

Gエラスターを挿入した．血液は右総頚動脈血，

右外頚静脈および大腿動脈より挿入したカテーテ

ルおよびエラスタより各々総頚動脈血，上大静脈

血左大腿動脈血を採i血した．測定は自動ガス分

析装置（ABL－1ラジオメータ社）で酸素分圧，炭

酸ガス分圧，Base Excess，血液酸素飽和度を測定

した．

 7．肺の病理組織標本の作成

 各群の実験終了後直ちに肺の左上葉ないし，右

下葉を切除し，10％のホルマリンで固定した．こ

れらの組織についてパラフィン固定した永久標示

を作成し，ヘマトキシリンーエオジン染色とマッ

ソソ法にて染色し検鏡した．

         実験結果

 時間の経過は実験開始より（2群，3群では低

換気状態開始より）60分まで，潅流開始より60分

後まで，潅流終了より30分までを示す．

 なお第3群において6頭中2頭が潅流終了後各

々9分後，11分後に死亡したため，その2頭は潅

流終了後のデータに限り，平均値算定に当たり除

外した．

 1．血行動態の変動

 1）平均動脈圧（図4）

 実験開始時（第2群，第3群では低換気状態に

する直前）の値を100とし，各群の平均値を比較

した．

 低換気開始直後より第2群と第3群では平均動

脈圧の上昇を認めたが，それは第3群においてよ

り著明であつた．第2群では40分後に最高の118

一789一
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図4 平均動脈圧（実験開始時動脈圧を100とする）
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図5 脈圧（実験開始時脈圧を100とする）

％，第3群では20分後に最高の125％と上昇した．

第1群においては潅流開始前には著明な変動は認

めなかった．

 潅流開始とともに3群とも血圧低下を認め第1

群では10分後に74％，第2群では60分後に55％，

第3群では30分後に各々最低値を記録した．潅流

終了後血圧は上昇したが，潅流開始前値を上廻ら

なかった．

 2）脈圧（図5）

 同様に実験開始時の値を100とし各群の平均値

を比較した．

 第2群と第3群において低換気状態を開始する

とともに増大し，ともに50分後に最：高値，第2群

で160％，第3群で167％を記録した．第1群では

変動は少なかった．
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図6 心拍数（実験開始時心拍数を100とする）

 潅流開始より3群とも減少し，第1群では10分

後に70％，第2群では40分後に53％，第3群では

30分後に73％と各々最低値を記録した．潅流終了

後は各々上昇を認めた．

 3）心拍数（図6）

 同様に実験開始時心拍i数を100とした．第3群

において低換気状態で軽度上昇を認めた．潅流20

分後より3群とも上昇を認めた．潅流終了後，第

1群，第2群ではさらに上昇したが，第3群では

逆に低下した．

 臨床的にPaO、の低下およびP＆CO、の上昇

は心拍数を増加（持続すれば減少）させるが今回

の実験では低換気状態の進行に伴って著しい心拍

数の増加は認められなかった．

 4）中心静脈圧（図7）

 実験開始時の値をOcmとした．

一790一
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図8 肺動脈血流量（実験開始時血流量：を100とす
 る）

 第1群では潅流開始より上昇し，第2群ではほ

ぼ全経過中低下，第3群ではあまり変動しなかっ

た．しかし各群とも変動の幅が小さくまた標準偏

差も大きいため必ずしも一定の傾．向をとるとは言

えなかった．

 5）肺動脈血流量（図8）

 実験開始時の血流量を100とした．

 低換気状態で第3群が著明に増加したが，第1

群，第2群の変化は少なかった．潅流開始ととも

に3群とも著明に低下し，第1群で20分後に40

％，第2群で30分後に47％，第3群で60分後に84

％と最低値をとった．潅流終了後は上昇した．

 6）心電図

 第3群において一部に潅流中および終了後，心

室性期外収縮，ST低下を認め，第3群の死亡例

では，潅流終了後頻拍症，心室細動を認めた．第

2群では潅流中に一部に心室性期外収縮を認め

た．第1群では1例に潅流後二段脈を認めた．

 2．血液ガス分析の結果

 1）頚動脈血酸素分圧，炭酸ガス分圧，酸素飽

和度及び3ase E累cessの変動

 血液ガスは実験開始時および，低換気状態開始

10分後，30分後，50分後，潅流開始10分後，20分

後，30分後，50分後，60分後，および潅流終了10

分後，30分後，右総頚動脈，右外頚静脈，左大腿

動脈より採血を行ない，酸素分圧，炭酸ガス分

圧，酸素飽和度，Base Excessの平均値を比較し

た．
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 酸素分圧（図9）

 第1群では潅流前に大きな変化は認められなか

ったが，第2群，第3群では低換気とするととも

に著明な低下を認め，特に第3群では，50分後

32mmHgと低く，また第2群では，50分後に48

mmHgとなった．

 潅流開始とともに3群とも上昇し，第1群，第

2群では10分後に，第3群では20分後に最高値を

とった．潅流終了後は普通換気にもかかわらず低

下し，30分後も実験開始時の値よりかなり低かっ

た．

 炭酸ガス分圧（図10）

 第2群と第3群は低換気状態で…様に上昇し，

50分後に第2群で60mmHg，第3群で71mmHgま

で上昇した．潅流とともに低下し60分後に第2群

で24mmHg，第3群で36mmHgまで低下した．

潅流終了後は，30～40mmHgの問にほぼ安定し

た．第1群では潅流中に低下を認めた．

 酸素飽和度（図11）

 低換気となるとともに，第2群で軽度の低下

（50分後に70％）第3群で著明な低下（50分後に

36％）を認めた．潅流開始とともに上昇し，20分

後には安定して高値（90％以上）をとった．第1

群では高い値で変化は少なかった．潅流後は3群

とも低下した，
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 Bace Excess（図12）

 3群とも実験開始より潅流終了まで，ほぼ時間

の経過とともに低下し続けた．特に2群において

低下は著しかった．

 2） 大腿動脈血酸素分圧，炭酸ガス分圧及び酸

素飽和度の変動

 酸素分圧（図13）

 酸素分圧，頚動脈血酸素分圧とほぼ同様の経過

をたどったが，潅流中の上昇は，頚動脈血より

経度であった．このことは循環回路としてV－A

で，動脈側カニューレの先端を大動脈弁直上に置

く方法が，酸素化血を脳に送る上で有効であるこ

とを示している．

炭酸ガス分圧および酸素飽和度（図14，15）

頚動脈血炭酸ガス分圧とほぼ同様の経過であっ

た。
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 3）頚静脈血酸素分圧，炭酸ガス分圧及び酸素

飽和度の変動

 酸素分圧（図16）

 低換気開始後，30分で第2群で29mmHg，第3

群で23mmHgと最低値をとった．潅流中上昇し

潅流後再び低下を認めた．

 炭酸ガス分圧（図17）

 低換気開始後，第2群，第3群で著明に上昇し

第2群で30分後に52mm耳g，第3群で50分後に

64mmHgまで上昇した．潅流中，第2群，第3

群で低下，第1群で軽度の上昇を認めた．

 酸素飽和度（図18）

 第1群では潅流中まで高値をとり，潅流終了後

低下，第2群，第3群では低換気も低下，潅流中

上昇した．

 3．巡回終了後の生死の観察

 第1群，第2群とも潅流終了後30分を経ても血
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行動態は安定していたが，第3群において潅流終

了後9分後と11分後に各々1頭ずつ死亡した．第

3群の他の血行動態は安定していた．

 4．肺の病理所見

 3群ともおそらくrespiratorによるIPPBと関

係すると思われる気道末端の拡張および含気の不

均等が認められる他は，出血 浸出，あるいは

肺胞壁の消失，その他の所見は認められなかった

（付図写真1，2，3）．

         考  察

 呼吸不全とは一般的に呼吸機能が障害され血液

ガスが正常範囲を逸脱している状態7）8），あるい

は原因の如何を問わず動脈血ガスとくに酸素分圧

と炭酸ガス分圧が異常な値を示し，そのために生

体が正常な機能を営み得なくなった状態と定義さ

れる9）．実際の数値ではroom airでPaO、≦60

mmHg， PaCO2≧50mmHgを基準とすることが

一793一
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多い10）11）．もちろん一概に前記の数値で定義する

ことはできず，年齢による変化も考慮されねばな

らない．PaO，は成人ではroom airで正常値は80

mmHg以上であるが，加齢とともに低下し，60

歳以上では1歳増加することに1をひいた数値，

あるいはPaO、＝100．1－0．323×（年齢）12）などを

正常値と考える，一方PaCO、の正常値は年齢と

は関係なく40±5mmHgである．

 このような呼吸不全のうち急性呼吸不全とは数

時間から数日間の経過で13）広義の呼吸器系を中心

とする多様な疾患過程によって血液ガス組成の異

常をきたしそのために生活機能が著しく障害され

る病態と言えるであろう14）15）16）．急性と慢性の問

には時間的に明確な一線をひくことはできない

が17），急性では血液ガス組成の悪化が急で生体の

トレランスや代償機構が充分効を成さず，病変の

進行が急であるとともに呼吸器以外の他の臓器に

も有害な反応を急速に起し易いという特徴があ

る．

 また呼吸不全をPaO、， PaCO、の値のみで定i義

することができないのは当然で組織に供給され

る酸素の量は血中に存在する酸素の量とともに，

そこへの血流量によっても大きく変化する．血液

ガス値の悪化に加え呼吸不全の第二の条件として

生体のホメオスターシスの破綻が挙げられる．慢

性肺疾患の患者には骨髄による代償も関与し，か

なりの低酸素血症や高炭酸ガス血症を示すが，生

活機能の破綻を起さない人も当然存在する訳であ

る．

 呼吸不全は大きく分けて

 i）PaO，の低下にPaco、の上昇を伴う場
合（hypoventilatory respiratory failure）と， ii）

PaO、の低下にPaCQ、の上昇を伴わない（正常

ないし低下）場合（hypoxemic respiratory failure）

に分けることができる．

 i）は肺，胸部の広汎な換：気またはガス交換の

障害あるいは換気調節障害による肺胞低換気であ

り，ii）は拡散障害，換気血液分布の不均等，腔

内シャントによる肺胞気・動脈血O、分圧較差，

（以下A－aDo2）の開大である．

 ECMOの適応となるのはi）， ii）いずれの場

合にもあり得る．

 呼吸不全による低酸素血症の影響は各臓器によ

り異なるが，、一番影響を受け易いのは中枢神経

系と心筋である18）．脳ではPaO215～20mmHg

以下では血液からO、を取り入れることはでき

ない．心筋では低酸素およびアシドーシスによ

り不整脈を、起し易い．PaO呂30～40m田Hg以下

では心拍出量の低下および低血圧が起りhyp・xic

shockの状態になると言われている19）． PaO、30

～40mm真g炉吊hypoxiaの呼吸と循環による代償

期から非代償期への移行帯と考えるが20），今回の

実験でも同様のことが言える．また高炭酸ガス

血症では中枢神経系の抑制がもっとも著明で，

PaCO、80mmHg以上では強度の意識障害を起す

（CO2ナルコーシス）．このようなhypoxiaによ

る生体のホメオスターシスの破綻は，様々の治療

を行なっている場合でも進行性の肺病変では同様

に起り得る訳である．

 急性呼吸不全において，従来の様々な呼吸管理

を行なっても病状が進行し回復の見込みが薄い場

合に，近年人工肺を用い，体外補助循環で障害か

ら回復するまでの肺の代行を行なう試みが行なお

れている．Kol任2DやClowersら22）の膜型人工肺

の開発に始まり，臨床的には1972年にHil11）らに

よって，外傷後のショック肺に対して用いられ，

その後もWhiteら2）， Zapolら3）の報告がある．

国内においては西村ら4），寺西ら5），笠倉ら23），

宮本ら24）によって臨床例が報告されていろ。わが

国におけるECMOの症例は1980年の第9回膜型

人工肺研究会のアンケート調査25）によると60例で

ある．最近優れた膜型肺の開発や技術的向上によ

りECMOによる生存率は向上してきているが，

決して満足できる状態とは言えない．

 現在までのところ，ECMOの適応は諸家によ

り異なり確立した基準はない．共通して言えるこ

とは，

 i）肺の病変が進行性かつ可逆性であること．

 ii）様々な他の積極的な呼吸補助を行なっても
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呼吸不全が改善せず，そのままでは致死的である

こと．

 以上の2点が挙げられる．

 ii）の様々の呼吸補助としては具体的には，高

濃度の酸素療法，体位変換や呼吸訓練等の理学的

療法，利尿剤，気管支拡張剤，去疾剤，抗生剤そ

の他の薬物療法，気管内吸引による気道内分泌物

の吸引，さらにはレスピレーターを用いるPEEP

（終末時陽圧呼吸）を含めた人工呼吸が挙げられ

る．Nationa1 Heart and Lung Institute（NHLI）

が定めているECMOによる治療の条件は以下
の2つのいずれかの場合を挙げている26）．

 i）耐えられる最高のPEEPや持続的なFio，

＝1．0を含む最善の従来の呼吸療法を受けたにも

かかわらず呼吸機能が悪化し，Fio、＝1．0， PEEP

5cmで， PaO2が50m恥Hg以下で， PaCO、が

30～45mmHgの場合（2時間以上で1時間置に

3回以上測定）

 ii）48時間以上の従来の呼吸療法を受けたにも

かかわらず，呼吸機能が改善せず，次のa），b）

2つの条件の両方とも満たす場合．

 a）FiO、≧0・6 PEEP≧5cmで12時間以上にわ

たりPaO2≦50mmHg， PaCO230～45mmH9（12

時間で6時間毎に3回以上測定）

 b）FiO、ニ1．0でPEEP≧5cmH、0で静脈一動

脈シャントが心拍出量の’30％以上（Swan－Ganzカ

テーテル使用）．またHillら27）は上記共通基準

とともに，

 i）PaO2≦35mmHg

 ii）低酸素血症のための脳障害の出現

 五ii）低酸素血症による心血管障害

 の出現を挙げている．

 川島ら28）は，上記共通基準とともに，

 i）FiO2＝1．O PEEP 10～15cmでPaO2≦50

mmHgの状態が2時間以上続く場合

 ii）急性のhypoxemiaにより心筋に虚血徴候

が現われたり，中枢神経障害が認められる場合と

している．

 Bartlettら29）はA・aDo2の値が300を超えた分

とその持続時間によりPulmorary InsuHiciency

Index（PII）を設定しPIIが5を超えたらEC－

MOを考慮すると述べている．
  PII＿（A－aDo2）一300
       100

     A－aDo2が300mmHgを超えた時間
    ×            24

さらに宮本ら23）はPaO2やPaCO2， A－aDO2の

みならず肺の死腔率（Vd／Vt）， e鉦ect量ve dynamic

compliance（qdyn）肺血管抵抗（PVR）などでき

るだけ多くのパラメーターを測定しそれらを総合

的に判断すべきであると述べている．

 また肺の病変が非可逆性か否かは上記検査所見

では判定できず，Hi11ら30）は，急性呼吸不全に対

して性状を知りECMO等の治療を決定するのに

開胸肺生検が安全で有用であるとしている．

 著者の実験でECMO開始前の状態は，軽度

の低換気群で頚動脈血でPaO，が平均約50mmHg

でPaCO、は平均約60mmHgであり，この状態
は血行動態的にも安定しており，長時間持続が可

能であった．

 一方著明な低換気群では頚動脈血でPaO，が

平均約30mmHgでPaCO、が約70mmHgであ
り，血行動態的にも不安定で長時間の生存は望め

ない状態であった．しかし両蓋ともECMO開

始により血液ガスは10分から20分という比較的短

時間のうちに良好となり血行動態も比較的安定し

てきた．肺の病理所見でも気道末端の拡張や含気

の不均等以外に著明な変化は認められなかった．

しかし実験犬においてはECMO中止後正常換

気に戻したにもかかわらず，著明な低換気群では

6頭中2頭が死亡したことは，短時間の実験では

あるがECMOにより検査数値上は回復している

にもかかわらず，呼吸循環器系が衰弱しているこ

とも考えられ，著しく呼吸状態が悪化してからの

ECMOが予後の面で不良であることを示唆して

いると思われる．

 今後急性呼吸不全に対するECMOの症例が増

加し，技術的にも向上するに従って，適応に関し

2つの方向が考えられるであろう．

 1つは従来のnothing to lose『という考えではな
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く生存率の向上のために適応の厳密さを求める

流れと，一方であまり状態が悪くなってから始め

るのではなく適応を積極的に拡大していくという

流れであろう．

 ECMOの禁忌となる場合は

 1）肺の病変が非可逆性であること

 2）止血困難な出血

 3）終末期悪性疾患

 4）広範囲熱傷
が挙げられる31）．

 他の病変部位からの大量出血はヘパリンを使う

関係上適応となり難く，また呼吸不全に伴う重篤

な敗血症はECMOの禁忌である25）．また肺の病

変が非可逆的であるという意味で肺の線維化が進

み肺血管抵抗が高度に増大した場合や，7日以

上，あるいは3週間以上の急性呼吸不全状態の持

続，10日以上の機械的呼吸を受けている患者など

も禁忌とされている32）．また腎不全は禁忌とはな

らないが，呼吸不全と別に肝や心という他の重要

臓器の機能不全を合併している場合も禁忌であろ
う，

 予後という点からはある程度年齢的な制限が必

要となってくるかもしれない．

 実際に適応となる疾患としては，細菌性，ウイ

ルス性，嚥下性の肺炎，pneumocystis carini，肺

塞栓，肺水腫，胸部外傷やショック肺，G・odpus－

ture症候群，酸化窒素中毒33），成人型呼吸窮迫

症候群（adult respiratory distress syndrQme，以下

ARDSと略称する），新生児では特発性呼吸窮迫

症候群，胎便誤嚥による肺炎，また先天性横隔膜

ヘルニア等が挙げられる34）．

 また慢性肺気腫，気管支喘息，慢性気管支炎等

の慢性呼吸不全の急性増悪期をのり超えるために

ECMOが用いられることがあり，角ら35）は，慢

性閉塞性肺疾患（chr・nic obstructive lung disease

COLD）の，症例に用い，症状改善のきっかけを

与えることができたと述べている．

 近年注目されているARDSは1967年に． Ashb－

augh36）によって提唱され，明らかな肺疾患の既

往が無い患者で，外傷，ショック，肺血症，肺感

染症等の様々な誘因で起り，呼吸困難と多呼吸，

胸部X線写真でびまん性陰影を特徴とし，放置す

れば死の転帰をとると言われている．ARDSの治

療は基礎疾患の治療とともに呼吸管理が重要であ

るが，PEEP等を用いてもPaO2が改善しない

場合ECMOの適応となる場合があり， ECMO

によりFiO2を下げPEEPを低減することが可
能で，本邦でも成功例が報告されている37）．

 呼吸補助のための体外循環回路としては，

 1） veno－venous（V－V）

 2） veno－arterial（V－A）

 3） veno－venous／arteri＆1（V・V／A）

が行なわれる．

 V－Vは肺前循環とも呼ばれ，長所として装置が

簡単で38）全身に一様に酸素加血を拍動流として供

給することができること39），酸素付加率がV－A

と比較して良好であることが挙げられる．欠点と

して潅流量増加に伴い肺血流：量，心拍出量の増加

があり右心負荷が軽減できないことが3の挙げられ

る．

 V－A法は部分心肺バイパス法とも呼ばれ，肺

血流：量が減少し静脈圧と右心系の圧低下が起り，

右心系の負担が軽減され，肺内シャントの減少を

させることができる40）．さらに送血カニューレの

先端を大動脈根部に留置することにより，心や脳

にも酸素化された血液を送回することができる，

著者の実験でもこの方法を用いたところ頚動脈血

PaO、および酸素飽和度は大腿動脈血PaO、とほ

ぼ同様ないしはやや良；好であり，PaCO2も同様

であり脳や上半身に充分酸素化した血液が送血さ

れていることを示している．

 この方法の欠点としては人工肺の血流の増加に

よる拍動流の減少，回路内の塞栓が動脈系へ移行

する危険があること，肺血流の減少による肺病変

の治癒の遅延があげられる．

 v・v／A法は混合潅流法とも呼ばれ，v－v， v－A

の両方の長所を持つが，手技，管理が煩雑となる

欠点がある．

 なお理論的には動脈一静脈潅流法（A－V）も考

え．られるが，静脈血酸素化の効率が悪く，また心
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の負担が大きくなる点からも実際上用いられるこ

とはない．

 ECMOを行なうことによりFio、を下げ，酸

素中毒を予防でき，レスピレーターのtidaDolu・

meを減少させることができる．また気管内吸引

を安全に行なうことができる．

 ECMOを行なうには血液凝固を防止する目的

でヘパリン投与が必要で初回200単位／kg以後

5～10単位／kg／時間追加点滴投与が必要でエee

whiteの全血凝固時間を30分前後active clotting

time：ACT法で120～200秒に維持する．

 ECMOの合併症としては創部の出血および出

血傾向による肺や他の臓器からの出血汎性血管

内凝固症候群（DIC），感染，気胸等ともに回路の

故障や管理上のミスによる合併症が考えられる．

 ECMOよりの離脱はNHLIのプロトコール
でFiO260％， PEEP 5cm H20， ECMOの流量

。・51／minで， Pao2701nmHg以上を6時間以上

維持しさらにその後48時間以上にわたり，room

airでPaO250rnmHg以上を維持できる場合と

されている．

 ECMOにより治療された隠球の予後であるが，

Bartlettら41）の集計では，生存率約15％，生存例

の最長体外循環時間は19日であり，Kirbyら42）の

報告でも生存率10～13％である．本邦では救命率

17％，最長補助循環時間9日間24）との集計があ

る．Hillら23）はショック肺，肺外傷，肺脂肪塞

栓によい結果を得ており，吸引性肺炎，細菌1生肺

炎，ウイルス性肺炎で予後不良と述べている．

 新生児疾患に対しては，比較的予後良好でBar－

tlettら43）は16人の新生児呼吸不全患者にECMO

を行ない6人の生存を得ており，保存的療法を行

なった21人のうち生存者が2人であったことと比

べ予後良好であったと述べている．今後さらに優

れた膜鈍磨の出現や技術的向上とともにECMO

の適応が明確になることにより，急性呼吸不全に

対するEGMOによる治療の生存率が向上するこ

とが期待される．

         結  論

 雑種成犬18頭を下記3群に分け急性呼吸不全状

態でのECMO（V－A回路，送血カニューレ先端

を大動脈弁直上に置く）の効果および離脱後の状

態について調べた．

 第正群（コントロール群）：普通換気（分時呼

吸数18回，1回換気量15ml／kg）1時間後同じ換

気状態で1時間体外補助循環を行ない終了後30分

間状態を観察した．

 第2群（軽度の低換気群）：軽度の低換気状態

（分時呼吸数10回，1回換気量10～11m1／kg）を1

時間持続後，同じ呼吸状態で1時間の体外補助循

環を行ない，終了後普通換気で30分経過観察を行

なった．

 第3群（著明な低換気群）：換気状態の著しく

悪い状態（分時呼吸数10回，1回換気量7～8ml／kg

を1時間持続後同様の方法を行なった．

 以上の実験により下記のごとき結果を得た．

 1）ECMO開始前の状態は軽度の低換気群で

頚動脈血でPaO2が平均約50mmHgでpaC O、

は，平均約60mmHgであり，この状態は血行動態

的にも安定しており，長時間持続が可能であった

が著明な低換気群ではPaO2約30mmHg， PaCO2

約70mmHgで血行動態的にも不安定で長時間の

生存は不可能であった．

 2） 低換気状態で特に第3群に血圧の上昇と脈

圧の増大を認め，潅流とともに3群とも血圧の低

下，脈圧の減少を認めた．

 3）肺動脈血流量は低換気とともに，特に第3

群で増加したが，潅流とともに3群とも著明に低

下した．

 4）血液ガスは潅流とともに第2群，第3群

ともに改善したが，潅流終了後普通換気にして

も，実験開始時と比し，充分な回復は示さなかっ

た．

 5） 肺の病理所見は，3群とも気道末端の拡張

等を認めた他は著変を認めなかった．

 6） 潅流終了後第3群において普通換、気にした

にもかかわらず2頭が死亡した．

 以上の結果により，呼吸不全が著明な場合でも

軽度な場合でも，体外循環による血行動態血液ガ

スの改善は良好であるが，著しく悪い換気後の潅
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流犬は，． ﾁ流終了後の回復が普通換気にもかかわ

らず不良の場合があり，著しく呼吸状態炉悪化し

てからのECMOが予後の面で不良であることを

示唆している．

 稿を終るにあたり，終始ご懇篤．なるご指導とこ校閲を
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授，鈴木 忠講師，病理学教室梶田 昭教授に心から感

謝の意を表します．．実験に際し，ご助言，ご協力下さつ
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