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論 文 内 容 の 要 旨

 目的

 肺及び心肺同時移植において，移植肺の虚血及び再

潅流後の組織傷害（ischemic and reperfusion inlury）

に対する適切な保護方法は未だ確立されていない．本

研究では，虚血肺の薬剤による保護効果の検討を目的

としてカルシウム拮抗剤であるverapami1，血管拡張

作用を有するhydralazineを使用し，独自に考案した

モデルを用いて実験的検討を行った．

 方法

 24頭の雑種成犬（体重20～25kg）を用い，左開胸施

行後，肺動脈，左房，主気管枝を露出した．左肺動脈

にカテーテルを挿入し，」血管用遮断鉗子により左肺動

脈，左房，左気管支を起始部で遮断した後，A群では

肺動脈に挿入したカテーテルよりコリソズーサックス

（CS液）200ml， B群ではhydralazine（20mg／」）を添

加したCS液， C群ではverapamil（10mg〃）を添加

したCS液にて左肺を潅流した．その後左肺を常温虚

血の状態とし各群1～5時間放置した．その後遮断鉗

子を除去し左側肺循環を再開し，四界機能の影響を除

外するために右肺を40cmH20で加圧した後右気管支

を結紮した．結紮後，各群の術後生存率，肺血管抵抗，

動脈血中酸素分圧，組織学的所見について比較検討を

行った。

 結果

 A群では虚血1時間でのみ1頭の生存（生存率

12．5％）を得られたにとどまった．B群では虚血1時

間と3時間にそれぞれ1頭ずつ生存（同25．0％）が得
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られた．一方C群では虚血4時間まで連続的に6頭の

生存（同75．0％）を得た．肺血管抵抗の測定ではA群

で極めて高値を示したがB，C群においては正常範囲

に保たれていた．右気管支結紮後の動脈血酸素分圧の

測定ではC群で有意に高値を示し，虚血時間との間に

有意な相関関係を示した．さらに虚血3時間後の組織

学的所見をB群とC群で比較検討したところ，B群で

は著明な肺胞上皮の浮腫，細胞内滲出液の貯溜を認め

たのに対して，C群では肺胞構築，血管周囲組織ともよ

く保たれており異常な所見を認めなかった．

 考 察

 今回の実験モデルを用いることにより従来の移植実

験で問題とされていた支配神経および気管支動脈の切

断，反対側の肺機能の影響を受けることなしに虚血肺

の機能が判定可能であった．さらに，結紮した側の肺

は加圧されているため虚血側（非結紮側）より血管抵

抗が高く，その結果，正常では血流はより虚血側に潅

流する．しかし，虚血肺が障害され血管抵抗が上昇す

れぽ相対的な血管抵抗差の逆転に伴い結紮側に血流が

流れることになり，この結果動脈血酸素分圧は低下す

る．このように虚血肺のガス交喚能及び肺血管抵抗が

極めて鋭敏に動脈血酸素分圧に反映されることになる

ため，本実験モデルは肺機能の保存効果を検討する上

で有用であった．また，血管拡張作用を有するhydral－

azineとカルシウム拮抗作用を有するverapamilとの

比較検討では両老ともに虚血側の肺血管抵抗の上昇は

抑制された．しかし，verapamil群において高い生存率
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と術後動脈酸素分圧を示したことによりverapami1

の有するカルシウム拮抗作用が虚血肺のischemic－

reperfusion injuryを抑制し，肺機能保持に極めて有効

であることが示唆された．

 結論

 片肺及び心肺同時移植のための肺保存にはver－

apamilによるカルシウム拮抗作用が極めて有効であ

ることが示唆された．

論 文 審 査 の 要 旨

 本研究は，独創的な実験モデルを考案し，血管拡張剤であるhydralazine，カルシウム拮抗剤であるver・

apamilの肺保存作用を鮮明に浮き上がらせたもので，従来困難とされてきた肺保存，心肺保存の革新につなが

る価値ある研究である．
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