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Ｉ 緒 言

胸部大動脈瘤に対する血行再建術では,大 動脈の

一時的遮断を必要とするが
,単 純遮断のみでは遮断

中枢側の高血圧,左 室の圧負荷増大,脊 髄麻痺の発

生,腎 の虚血性障害などが問題となる1)～4).

大動脈遮断にともなうこれら臓器障害を最少限度

におさえ,遮 断許容時間の延長を図るために各種の

補助手段が用いられている5,6).

胸部下行大動脈瘤手術の補助手段としては,現在,

左心バイパス法が一時的外短絡法 とともに広 く用い

られている7)～13).

左心バイパス法はポンプで左心機能を代償 しなが

ら必要な潅流量を容易に維持できる利点をもってい

るが,全 身のヘパリン化を要するために術中,術 後

の出血に煩わされる難点がある。

この難点を解消する方法に抗凝固剤を必要 としない

非血栓性材質の補助循環回路への応用がある14)～19)

.著者 は非血栓性材質による左心バイパス回路を作

成し,こ れを用いてヘパ リンなどの抗凝固剤を全く

使用せずに,左 心バイパスの動物実験を行い血液凝

固機能ならびに血液と接触する材質面での血小板の

変化を走査電子顕微鏡で観察 した.

左 心 バ イパ ス 回路 の素材 は塩化 ビニ ー ル とポ リカ

ーボ ネ イ トを使 用 した.内 径9.5mm.長 さ200cmの

塩化 ビニ ールチ ューブ と内径6㎜ の塩 化 ビニ ール 製

カニ ュー レ2本(脱 血 用 と送 血用)と を2個 の ポ リ

カー ボ ネ イ ト製 コネ クタ-で 連 結 した閉 鎖 回路 と し

た.

全 回路 を非 血 栓 性材 質 に転 化す るた め,チ ュー ブ,

カニ ュー レ,コ ネ クタ-を 個 々 に, polyurethane

polyvinyl-graphite液(PPG液)でcoatingし た.

PPG液 は密 栓 で きる ガ ラス 製 の容 器 にtetrahy

drofuran61を 入 れ,こ の 中 でpolyurethane 150g.

とpolyvinyl-chloride 60g.と を充 分 に溶 解 させ,

室 温 に て5日 間放 置 した後, colloidal-graphite 600

ml(Dag. dispersion no. 154)を 混 和 して 作 成 し

た(表1).

PPG-coatingは 毎 回,使 用直 前 に ガ ラス棒 で よ く

撹拌 したPPG液 に,乾 燥 させ た チ ュー ブ,カ ニ ュー

レ,コ ネ ク ター な どを それ ぞ れ1～2秒 間浸 漬 した

後,室 温 にて24時 間以 上 乾 燥 さす方 法 で行 い, PPG-

coating面 へ のヘ パ リン吸着 は施 さな か った.

この よ うに して 作 成 したPPG-coating回 路 を 用

い,ヘ パ リンを全 く投与 せ ず に8頭 の雑 種 成 犬 で2

時 間のnonthrombogenic左 心 バ イパ ス を行 っ た.

表1　 PPG液 の組成

Ⅱ Nonthrombogenic左 心 バ イパ ス

II-1 血 行 動態 と血 液 凝 固機 能 につ い て

II-1-1 実 験 方 法

体重15～18kgの 雑種成犬を25mg/kgネ ンブタール

静脈麻酔下に気管内挿管 し, room airで 調節呼吸

を行いながら左第V肋 間で開胸した.次 いで左大腿

動脈に送血用カニューレを,心 尖部より左室に大 き
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な4個 の側孔をもつ脱血用カニューレを挿入し,両

者をローラーポンプを介 してコネクターで連結する

左心バイパス回路を設けた(図1).

図1　 Nonthrombogenic左 心 バ イパ ス回 路

貯血槽をもたない閉鎖 回路とし,約180mlの 乳酸

リンゲル液で充填 した.左 頚動脈,右 大腿動脈,左

室にそれぞれPPG-coatingカ テ ーテルを留置 し,

実験中の圧測定に使用し,心電図とともに記録した。

実験犬へのヘパリン投与は全く行わずに,左 心バ

イパス開始後,血圧の安定するのをまつて左鎖骨下動

脈起始部の直下で胸部下行大動脈を完全に遮断 し,

潅流量50～60ml/kg/min.の 範 囲で2時 間のnon

thrombogenic左 心 バイパスを行った.

5頭 について,凝 固時間(Lee-White法),血 小

板数(直 接法),プ ロ トロンビン活性(Ouickの2段

法)を 術前,左 心バイパス開始5分 後,1時 間後,

2時 間後,左 心バイパス終了2時 間後にそれぞれ測

定した.ま た,そ のうち2頭 にユーグロブリン溶解

時間の測定 とthromboerastogram(TEG)を 記録 し

た.採 血は毎回,左 頚静脈に留置 したPPG-coating

カテーテルから血液を逆流 させ静脈血が滴下するの

を確めてから行った.

II-1-2 実験成績

II-1-2-1 血行動態について

貯血槽をもたない閉鎖回路を用いたが,内 径6㎜

のカニューレで経左室脱血を行ったため回路に余分

な陰圧がかかることなく,常 に充分な脱血量がえら

れた.こ のため容易に潅流量を50～60ml/kg/min.

の範 囲に調整することができ,頚 動脈圧と大腿動脈

圧はほぼ同程度に維持された.ま た心電図と左室圧

はともに正常範囲に保たれていた(図-2).

II-1-2-2 血液凝固機能に及ぼす影響

実験犬へのヘパリン投与を全 く行わなかったため,

出血はほとんどみられず手術野は乾燥の傾向を示 し

ていた.

凝固時間,プ ロトロンビン活性には有意の変化は

みられず,と もに正常範囲にあった.

CAP:頚 動 脈圧, FAP:大 腿動脈圧, LVP:左 室圧

図2　 Nonthrombogenic左 心 バ イ パス の血 行 動 態

血小板数は左心バイパス開始5分 後に術前値の約
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50%に 減少したが,時 間の経過にともなって漸次回

復し,左 心バイパス終了2時 間後では有意の差はみ

られなかった(表2).

表2　 Nonthrombogenic左 心 バ イ パ ス に よ る凝 固機 能 の 変 化

S.E.M.: StandardError of the Mean

N.: 5

ユーグロブリン溶解時間を測定した2例 に線溶活

性の亢進がみられたがTEGは 正常であった(表3).

表3　 Nonthrombogenic左 心 バ イ パ ス に お け るThromboerastogram

II-2 走査電子顕微鏡による回路の観察

II-2-1 実 験 方 法

PPG-coating回 路 の 非 血栓 性 を検 討 するため3頭

の 雑 種 成 犬 を用 いて2時 間 のnonthrombogenic左

心 バ イパ ス を行 い,走 査電 子顕 微 鏡 に よ ってPPG-

coating面 にお け る血 小 板 血 栓 の 有 無,血 栓形 成 の

主役となる血小板の動勢について経時的に観察 した。

さらに,コ ントロール群(雑 種成犬3頭)と して未

処置の塩化 ビニール回路によるヘパリン化左心バイ

パスを行い,塩 化ビニール面における変化を走査電

子顕微鏡下に比較観察 した.
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リサ ーキ ュレイシ ョン回路

図3　 標本の洗浄用リサーキュレイション回路

図4　 Nonthrombogenic左 心 バ イ パス1時 間後

の 回路 内面 ×1700

nonthrombogenic左 心 バイパス回路の脱血側チュ

ーブを5cm単 位 の長 さでバイパス開始後30分 , 60分,

 90分,バ イパス終了時(開 始後120分)に それぞれ標

本として採取した.

標本の採取条件を一定にするため,標 本チューブ

の洗浄用にリサーキュレイション回路を組みこんだ

(図3).

このPPG-coating洗 浄 回路は左心バイパスの脱

血側 と送血側 とをReservoirを 介 して連結した開

放回路で,生 理的食塩水で充填し抗凝固剤の添加は

行わなかった.

リサーキュレイション回路の潅流速度は左心バイ

パス時の10%減 で行い,回 路内の血液を充填液で駆

出した後,生 理的食塩水で約15秒 間潅流 して標本チ

ューブを採取した.

走査電子顕微鏡資料の作成は徳永 らの方法に準 じ

た21). PH 7.4に 調整 した リン酸バッファーにグルター

ルアルデヒドを加えて2.8%と した固定液を毎回作

り,こ れに採取 したチューブ切片を静かに封入し氷

室保存下に90分 以上固定した.次 いで固定液から取

り出した標片を5段 階のアセトン系列(70%, 80%,

 90%, 95%で 各20分 間, 100%で40分 間)で 脱水した

後,カ ーボン,ゴ ール ドを蒸着して資料とした.

コントロール犬のヘパリン化は左心バイパス直前

に初回量3mg/kgを 静注投与 し, 1時間後に1mg/kg

を追加投与 した.標 本の採取条件と走査電子顕微鏡

資料の作成はnonthrombogenic左 心 バイパス時と

同様に行ったが,リ サーキュレイシ ョン回路の充填

液はヘパリン加生理的食塩水を使用した.

II-2一2 実験成績

経時的に採取した標本のPPG-Coating面 には多

数の血小板が附着 していたが,い ずれの標本にも血

小板血栓はみられなかった.

血小板の形 は球形または類球形のものが多く, 3000

倍拡大の血小板124～138個 の うち両者の占める割合

は,左 心バイパス開始30分 後で72%,60分 後で76%,

 90分後 で82%,バ イパス終了時(120分 後)で76%で

あった.ま た, 3000倍 拡大の血小板124～138個 につ

いて血小板の最大径を平均値でみると,バ イパス開

始30分 後で1.16μ, 60分 後で1.14μ, 90分 後で1.25μ,
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バイパス終了時で1.21μ であった.

左心バイパス開始後60分 と120分 のPPG-coating

面の所見は類似 してお り,ほ とんどの血小板は短突

起を有し偽足を出していた.血 小板は孤立して散在

し,一 部に3～4個 のグル-プ で血小板の凝集がみ

られた(図4, 5, 6).

凝集部を含めて個々の血小板は明瞭に区別され,

周 囲 に フ ィブ リン網 の形 成 や,血 小 板 のmetamor

phosisは み られ なか った.

以 上 の 所 見 は,他 の 標 本 に お いて も変 りがな く,

ま た,コ ン トロー ル に用 い た未 処 置 の 塩 化 ビニ ー ル

に よ るヘ パ リン化 左 心 バ イパ ス60分 後,な らび に120

分 後 の走 査 電 子 顕 微 鏡 所 見 とほ とん ど変 らな か っ た

(図7, 8, 9).

(左 上)図5　 Nonthrombogenic左 心 バ イパ ス

2時 間後 の回 路 内面 ×1000

(左 下)図6　 Nonthrombogenic左 心 バ イ パ ス

2時 間後 の回 路 内面 ×3000

(右 上)図7　 ヘ パ リン化 左 心 バ イ パ ス1時 間 後

の 回路 内面 ×1700
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図8　 ヘパ リン化左心バイパス2時 間後の

回路内面 ×1000

図9　 ヘパ リン化左心バイパス2時 間後の

回路内面 ×3000

II-3 小 括

PPG-coating回 路 を用いてヘパ リンを全 く使用

しない2時 間のnonthrombogenic左 心バイパスを

犬で行った.閉 鎖回路であったが内径6㎜ のカニ

ュー レで経左室脱血を行ったため, 50～60ml/kg

/min.の 潅 流量が容易にえられ血行動態は安定して

いた.実 験中の手術野にはほとんど出血はみられな

かった.

凝固時間とプロトロンピン活性には有意差がなか

った.血 小板数はバイパス開始5分 後に術前値の約

50%に 減少 したがバイパス終了2時 間後には回復が

みられ有意差はなかった. 2例 に線溶活性の元進が

みられたがTEGは 正常であった.

走査電子顕微鏡による観察では, PPG-coating面

に多数の血小板の附着 と一部に血小板の凝集をみと

めたが,血 小板血栓,血 小板のmetamorphosis,フ

ィブリン網の形成はどの標本にもみられなかった.

これらの所見はヘパ リン化左心バイパスの未処置の

塩化ビニール面における所見とほとんど変 りがなか

った.

2時間のnonthrombogenic左 心 バイパス中, PPG-

coating面 の非血栓性は時間の経過に関係なく終始

よく保たれていた.

Ⅲ PPG-coatingチ ュ-ブ の血小板 とフィブリノ

ーゲンに及ぼす影響

III-1 実験方法

PPG-coatingチ ューブの抗凝固性をシリコンチ

ューブと比較するため,影 響をうけやすい血小板と

フィブリノーゲンの変化を検討 した.

体重10～15kgの 雑種成犬をネンブタール静脈麻酔

下に気管内挿管 し, room airで 調 整呼吸を行いな

がら左第V肋 間で開胸した.

胸部下行大動脈を左鎖骨下動脈起始部の約3cm末

梢 で離断し,内 径6mm.長 さ50cmのPPG-coating

チ ューブ(ヘ パリンの吸着は施 さない)を 挿入 し2

時間の実験 を行った.

コントロ-ル 群 には内径6mm ,長 さ50cmの シリ

コンチュープを使用した.

両群 ともにヘパ リンその他の抗凝固剤は全 く投与

せずに,そ れぞれ7頭 について,血小板数(直 接法),

フ ィプリノーゲン量(チ ロジン法)を 術前,チ ュー

ブ挿入後5分, 1時 間, 2時 間 について測定した.

採血は両群ともに左頚静脈に留置したPPG-coating

カテ-テ ルを用い静脈血が逆流し滴下す るのを確め

てから行った.

III-2 実験成績

PPG群 では血小板数,ブ イブリノーゲン量ともに

経時的な変化はみられず有意差はなかった(表4),
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表4　 PPG-coatingチ ュー ブ と シ リコ ンチ ュ-
ブの血 小 板,フ ィブ リ ノ-ゲ ン に及 ぼ す

影響

フィブ リノーゲン(チ ロジン法)mg/dl±S. E. M.

血小 板数　 万/㎜3　 ±S.E.M.

S. E. M.: Standard Error of the Mean

シリコン群では血小板数が時間の経過にともなっ

て減少の傾向を示し,血 流開始5分 後で術前値の約

53%に 減少, 2時 間後には約39%に まで減少がみら

れた.他 方,フ ィブリノーゲン量は経時的に有意の

変化がなかった.

III-3 小 括

血流の速い動脈血を流した場合, PPG-coatingチ

ューブはシリコンチューブと異な り,血 液凝固機能

に関与する血小板,フ ィブリノーゲンに対し何ら影

響を与 えず2時 間の実験中よく抗凝固性を維持 して

いた.

Ⅳ 血 流停止時のPPG-coating面 における変化

-走 査電子顕微鏡による観察-

Ⅳ-1 実験方法

Ⅳ-1-1 ヘパ リン非投与時(非 ヘパリン化

血)

血 流停止時のPPG-coating面 における変化をみ

るため, 5本 のPPG-coatingチ ューブ(内 径9.5

㎜.長 さ10cmで ヘパ リン吸着を施 さない)に抗凝固

剤の投与をうけない未処置の雑種成犬から静脈血を

採血用のPPG-coatingカ テーテルを介 して直接各

チューブに5mlず つ採取し,空気の混入をさけて鉗

子でチューブを封じ室温下に静置した. 5分 後に開

封して生理的食塩水で洗浄したチューブを縦軸にそ

って開き観察 した.

Ⅳ-1-2 ヘパ リン投与時(ヘ パリン化血)

静止血液と接触する材質の抗凝固性を走査電子顕

微鏡で観察するためPPG-coatingチ ューブ シリ

コンチューブ,未 処置の塩化ビニールチューブを使

用 した.

雑 種成犬に3mg/kgの ヘパリンを静注投与し,全

身のヘパリン化を行い10分 後に血液を採取した.内

径8～9㎜ の前述 した3種 のチューブにそれぞれ

5mlの ヘパリン化血を封入し室温下に静置 した.1

時間後に全てのチューブを開封し,ヘ パリン化生理

的食塩水で洗浄後,縦 軸にそって開き観察 した.

走査電子顕微鏡の資料作成はII-2-1と 同様に

行った.

Ⅳ-2 実験成績

Ⅳ-2-1 ヘパ リン非投与時(非 ヘパリン化

血)

PPG-coatingチ ューブの洗浄 に使用 した生理的

食塩水ならびに各チューブの内面には肉眼的血栓は

みとめられなかった.

図10　 血 流停 止(非 ヘ パ リン化血)5分 後 の

PPG-coating面 ×1000

血 流 停 止5分 後 の これ らPPG-coatingチ ュー ブ

内 面 を走 査 電 子顕 微 鏡 で 観察 す る と,血 小板 のmet

amorphosis.血 小板 血栓,フ ィブ リン網 の形 成 が み

られ た(図10).

Ⅳ-2-2 ヘパ リン投 与 時(ヘ パ リン化 血)

血 流停 止1時 間 後 のPPG-coatingチ ュー ブ,シ

リコ ンチ ュ-ブ,塩 化 ビニ ール チ ュー ブ の 内面 は全

て肉 眼 的 に は不変 で あ っ た.

これ らを走 査電 子 顕 微 鏡 で 観察 す る と, PPG-coat

ingチ ュ ー ブで は血 小 板 が 多数 附着 して い た が,ほ

とん どの 血 小板 は孤 立 性 で一 部 に凝 集 が み られ た の
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み で あ った(図11).

図11　 静 止 ヘ パ リ ン化 血 と接 触1時 間後 の

PPG-coating面 ×1000

シ リコ ンチ ュー ブ で は血 小 板 のmetamorphosis.

血 小 板 血 栓,血 球 附 着 な どが み られ た(図12).

図12　 静止ヘパリン化血 と接触1時 間後の

シリコンチューブ内面 ×1000

未 処 置 の塩 化 ビニ-ル 面 で は シ リコ ンチ ュー ブ で

み られ た血小 板 血 栓 の 形 成 が さ らに強 くみ られ,血

小 板 血 栓,血 小 板 のmetamorphosis,フ ィ ブ リン網

の形成などがみられた(図13).

図13　 静止ヘパ リン化血 と接触1時 間後の

塩化 ビニールチューブ内面 ×1000

Ⅳ-3 小 括

血 流停 止(非 ヘ パ リン化 血)5分 後 のPPG-coat

ing面 を走 査 電 子顕 微 鏡 で観 察 す る と血 小板 血 栓,

血 小 板 のmetamorphosis,フ ィブ リン網 の形 成 が

み られ た.こ の様 な血栓 形 成 の 所 見 は,既 に述 べ た

(II-2-2). nonthrombogenic左 心 バ イパ スの

速 い速 度 で 血夜(非 ヘ パ リン化 血)の 流 れ るPPG-

coating面 で は2時 間 後 に もみ られ な か っ た.

また血 流停 止(ヘ パ リン化血)1時 間 後 のPPG-

coating面 は,シ リコ ンな らび に未 処 置 の塩 化 ビニ

ー ル面 と異 な り, graphiteの 有 す る陰 性 荷電 に よ つ

てcoating面 へ の血 小 板 そ の他 の血 液 成 分 の附 着 を

抑 制 して いた.さ らに, PPG-coating面 に附 着 した

血 小板 が血 栓形 成 へ と変 化 す る傾 向 を も抑制 して い

る と考 え られ た.

V 総括ならびに考案

左心バイパス法は胸部大動脈遮断時の補助手段と

して登場 し,腎 機能,左 心機能などに対する検討が

実験的に繰 り返 され, DeBakey & Cooleyら によ

って臨床的に確立された23)～28).

現在,胸 部下行大動脈瘤の血行再建術において,

左心バイパス法は一時的外短絡法とともに汎用され

ている5)6)12).

本法はポンプで左心機能を代償し,ポ ンプの操作
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によ って容 易 に心 要 な 潅 流 量 を調 整 で きる利 点 を も

っ て い る.

しか しな が ら,全 身 の ヘ パ リ ン化 を常 に必 要 とす

るた め,ヘ パ リン化 に よ って生 じる出 血 の 問 題 に苦

慮 させ られ る9).

ヘ パ リン 化 に よ る 出 血 を解 消 す る た め,著 者 は

PPG-coating法 を 採 用 し左 心 バ イパ ス回 路 を非血

栓 性 化 した20).

このPPG-coating回 路 を用 い て,ヘ パ リン を全

く必 要 と しな いnonthrombogenic左 心 バ イパ スの

実 験 を行 い,回 路 の抗 凝 固 性 を検 討 した.

血 液 の凝 固 には,血 液 の 性 状,血 流 の速 度,血 流

の状 態,血 液 と接触 す る材 質 の 化学 的 及 び物 理 的性

質 な どが関 与 す る29).

したが って,人 工 材 料 の循 環 器系 へ の応 用 は,血

液 と接 触 す る材 質 表 面 の 非血 栓 性 が その 成否 を大 き

く左右 す る30).

生体 の 血管 内 で血 液 の 凝 固 が お こ らない の は,赤

血球 な どが陰 性荷 電 を有 して お り,同 時 に血 管 内膜

が陰性 に荷電 して い るた め で あ る といわ れて きた.

1953年Sawyerら は血管 壁 の電位 差 を測 定 し,正

常 血管 内 膜 は陰 性 に荷電 して い るが,血 管損 傷 によ

って血 管 内膜 が陽 性 荷電 に変 る と血 栓形 成 がお こ る

と報告 した31) 32).

そ の後 も,荷 電 と血栓 との問 題 は検討 され 人 工材

料 の開 発 と材 質 の 非 血栓 性化 が研 究 され た33)～35

).また,陰 性 に荷 電 したす べ て の 材 料 が抗 血 栓 性 を

示 す もの で な い こ と も知 られて い る.

Leonardは 陰 性 荷電 材 料 にお い て,合 成 高 分 子間

のCaが 環 状 構 造 の もの で は抗 血 栓性 を示 す が,環

状構 造 で な い もの で は分 離 に よ って血 小 板 と結 合す

るため,材 料 の 抗 血栓 性 は失 われ る と報 告 して い る36)

.1961年Gottら は材 料 をcolloidal-graphiteで

coatingし 陰 性 荷電 とす る こ とに よ り,材 料 の非 血

栓 性化 に成 功 した37).

さらにcolloida1-graphiteで 陰 性 荷電 にcoating

した材料 を陽 性 の表 面 活 性剤 で あ るbenzalkonium

chlorideで 処 理 した後, graphite-coating面 にヘ

パ リンを積 極 的 に吸 着 させ るGraphite-Benzalko

nium Heparin coating (GBH)法 を開発 した38)

. GBH法 はヘパ リンの 抗凝 固作 用 と陰 性荷 電 とに よ

って 血栓 形 成 を防 止 す る方 法 で あ るが39), semi-rigid

の材質 へ の応 用 が 不 充 分 で あ るほか, coating面 に

吸着 させ た ヘパ リンが血 清 中 で失 わ れ る こと も知 ら

れて い る40).

GBH法 に続 き,人 工 材 料 の 非 血 栓 性化 を図 る研究

が進 め られ, semi-rigidな 材質 へ のgraphite-coat

ing法 や,ヘ パ リン な どの 抗凝 固剤 を材 料 に吸着 さ

せ る方 法 な どが検 討 され た41)～43).

1969年Dietrick, Wakabayashiら は, GBH法 を

改 良 して, semi-rigidな 材 料 で も容 易 にgraphite

coatingが で きるPPG-coating法 を考 案 した14) 15)

. PPG-coating法 で はgraphiteの 溶媒 で あるtet

rahydrofuranが 塩 化 ビニ ール を溶 か し, graphiteフ

イ ル ムが材 料 の表 面 か ら浸 透 す る形 でcoatingが 行

われ るため,非 常 に強 固 な物 理 的 に安 定 したcoating

面 が え られ る.

PPG-coating面 へ の ヘ パ リン吸 着 はGBH法 に準

じてbenzalkonium-chlorideで 処 理 し た後 にヘ パ

リン稀 釈 液 に漬 けて 行 な うが, Serresら は心 室 拍

動 型 ポ ンプ とPPG-coatingチ ューブ に よ るnon

thrombogenic左 心 バ イパ ス の実 験 を行 い,抗 凝 固

性 を検 討 した結 果, PPG-coatingに ヘ パ リン吸着 を

施 さな くて もcoating面 の抗 凝 固 性 に 関 し て は,

 GBH法 と差 が な い こと を報告 して い る17).

著 者 はPPG-coatingに ヘ パ リン吸 着 を施 さず,

 graphiteの 陰性 荷 電 によって非血栓性化 されたPPG-

coating回 路 を用 い て,回 路 の 抗 凝 固性 を検 討 した.

全 身 の ヘ パ リン化 を要 しな い2時 間 のnonthrom

bogenic左 心 バ イパ ス で は,凝 固 時 間,プ ロ トロ ン

ビン活 性 は有 意 の差 を示 さなか った.血 小 板 に つ い

て はnonthrombogenic左 心 バ イパ ス 開 始 と と もに

減 少 が み られ たが,時 間 の 経過 につ れて 漸 次 回復 の

傾 向 を示 して いた.

また2例 で ユ ー グ ロ ブ リン溶解 時 間 の短 縮 に よ り

線溶 活 性 の 亢 進 を み た がTEGは 正常 で あ った.

PPG-coating材 料 に よ るnonthrombogenic左 心

バ イ パ スの 臨床 応 用 は, 1970年Connollyら に よ っ

て行 な われ た19)心 室 拍 動 型 ポ ン プとPPG-coating

チ ュ-ブ を用 い ヘパ リンを使 用 せ ず に1～4時 間 の

左 心 バ イパ ス を行 い, 10例 の胸 部 下 行大 動 脈 瘤 手術

に成 功 して い る.

その 臨床 例 で の凝 固機 能 検 査 に よ る と,凝 固時 間,

プ ロ トロ ン ビン活 性,フ ィブ リノー ゲ ン な ど には有

意 の変 化 は み られ ず,血 小 板 の減 少 もみ られ て い な

い.本 邦 に お いて は,平 井 らが 臨床 例 の報 告 を行 っ

てい る44).

graphite-coatingと 血 流 の 関 係 を み る に, Gott

らは 内径7mm,長 さ9㎜ の シ リコ ン塗布 リング,

 graphite-coatingリ ン グ,GBH法 処理 に よ る. gra-
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phite-coatingリ ング な どを血 流 の 緩 徐 な イ ヌの下

大 静 脈 に 留置 した実 験 を行 い,そ の 結 果,シ リコ ン

塗 布 リン グ, graphite-coatingリ ン グ で は2時 間後

に血 栓 の 発 現 を み て い るが, GBH法 で処 理 した ヘ パ

リン 吸 着graphite-coatingリ ン グ で は14日 目で も

血 栓 が 出 現 しな い と報 告 して い る38).

著 者 はヘ パ リン吸 着 を施 さな いPPG-coatingチ

ュー ブ を犬 の 胸部 下 行 大 動 脈 に 挿入 し,速 い血 流下

で の血 小 板,フ ィブ リノ ーゲ ンの変 化 を みた が, 2

時 間 の実 験 で は両 者 と もに有 意 の変 化 はみ られ な か

った.

コ ン トロー ル に使 った シ リコ ンチ ュー ブの 場 合 は

明 らか な血 小 板 の 減少 が み られ た.

PPG-coating材 料 はgraphiteの もつ陰 性 荷 電 に

よ って,速 い血 流 下 で は シ リコ ン よ りもす ぐれ た抗

凝 固 性 を維 持 して いた.

PPG-coating面 で の血 小 板 の 動勢 を み る ため,走

査 電 子 顕微 鏡(加 圧 電圧25kv)で 観察 したが, 50～

60ml/kg/min,の 潅 流 量 で 維 持 した2時 間 のnon

thrombogenic左 心 バ イパ ス で は,血 小 板 血 栓,血 小

板 のmetamorphosis,フ ィブ リン網 の形 成 は み られ

なか った.

服 部 ら22)に よ る と,未 操作(ヒ ト全 血 中)の 血小

板 は大 部分,類 円板形 また は凸 レ ン ズ形 を示 し,少

数 の 血 小板 は辺 縁 に短突 起 を有 して い る.ま た血小

板 の形 は類 円板 形 が 約78%,類 球 形 と球 形 とで18%,

その 他4%は 不 整 形 で あ る.こ れ ら血 小板 が血 栓形

成 へ と変 化 す る過 程 で,ま ず辺 縁 部 を除 い て血 小 板

の全 表 面 に小 さな膨 隆 が 出現 し,さ らに進 ん で類 円

板 形 の 血小 板 が球 形 化 し,膨 隆 は大 き く丸 くな って

血 小 板 は凝集 す る と と もに偽 足形 成 が み られ る と報

告 して い る.

著 者 の 観 察 したnonthrombogenic左 心 バ イパ ス

時 のPPG-coating面 に附 着 した犬 の血小 板 で は,

球 形 ま た は類球 形 が72～82%で あ り,血 小板 の 凝 集,

短 突 起 の保 有,偽 足 形 成 な どが み られ た.こ れ らの

所 見 はヘ パ リン化左 心 バ イパ ス時 の塩 化 ビニ ー ル面

の 所見 と ほぼ 同様 で あ っ た.

しか しな が ら,ヘ パ リンな どの抗 凝 固剤 を添 加 し

な い血 液(非 ヘ パ リン化 血)をPPG-coatingチ ュ

ー ブ に封 入 し5分 間 静 置 した 場 合 のcoating面 で は

血 示 板 のmetamorphosis,血 小板 血栓,ブ イブ リン

網 な どの 血 栓形 成 の所 見 がみ られ た.既 に述 べ た よ

うにnonthrombogenic左 心 バ イ パ ス時 の速 い 血 流

下 で はPPG-coating面 での血 小 板 の 動勢 は,血 流 停

止5分 後 に み られ る よ うな 血 栓形 成 の段 階 に ま では

進展 しな い もの と考 え られ る.

また,ヘ パ リン化 血 を各 種 チ ュー ブに封 入 し, 1

時 間静 置 した場 合 の 走査 電 子顕 微 鏡 に よ る観 察 で シ

リコ ンな らびに未 処 置塩 化 ビニ ー ル面 に は血小 板 の

metamorphosis,血 小板 血 栓,フ ィブ リン網 の形 成

が み られ た が, PPG-coating面 に は 血 小 板 が 多 数

散 在 し,一 部 に血 小 板 の凝 集 が み られ たの み で あ っ

た.

PPG-coating面 は ヘ パ リン 吸 着 を施 さな くて も

graphiteの 陰 性 荷電 の みによ って抗 血 栓 性 を維 持 し

て お り, PPG-coating面 に 附 着 あ る い は凝 集 した

血 小 板 が血 栓 形 成 へ と進展 す る形 態 的 変 化 を抑制 し

て い る よ うに考 え られ る.

Ⅵ 結 語

ヘ パ リン吸 着 を施 さな いPPG-coating回 路 を用

い,全 身 の ヘ パ リン化 を必 要 と しないnonthrornbo

genic左 心 バ イパ ス を犬 で2時 間 行 い,血 液凝 固機

能 を検 討 した.さ らにPPG-coating面 の 非血 栓 性

を検 討 す る ため,走 査 電 子 顕微 鏡(加 圧 電圧25kv)

に よ ってcoating面 に附 着 した血 小 板 の 動 勢 を観 察

した.

1) 2時 間 のnonthrombogenic左 心 バ イパ ス 中

術 野 か らの 出血 は ほ とん どみ られ な か っ た.

2) nonthrombogenic左 心 バ イパス終 了 時 の 回路

内 には血 栓 がみ られ なか った.

3) 凝 固機 能検 査 で は,凝 固 時 間,プ ロ トロ ン ビ

ン活 性 に有 意 の変 化 は み られ な か った.

4) nonthrombogenic左 心バ イパス 回路 の走 査 電

子 顕微 鏡 所 見 で は,血 小 板 のmetamorphosis,血 小

板 血 栓,ブ イブ リン網 の形 成 な どはみ られ な か つた.

5) 走 査 電 子 顕微 鏡 に よ る観 察 で, PPG-coating

面 は シ リ コンな らびに未 処 置 の 塩 化 ビニ ール 面 に く

らべ て,附 着 した 血 小板 な どの 血 栓形 成 へ の 変 化 を

抑 制 して い た.

6) PPG-coating法 は柔軟 な材 料 で も容 易にcoat

ingが 可 能 で,平 滑 に して 強 固 なcoating面 が え ら

れ る.し か もgraphiteの もつ 陰 性 荷 電 の み で も,

速 い血 流 下 で はヘ パ リン を全 く必 要 と しな い抗 凝 固

性 を維 持 して い る.

以 上 の 結 果 よ りPPG-coating回 路 に よ る全 身 の

ヘ パ リン化 を 必 要 とし ないnonthrombogenic左 心

バ イ パス は可能 で あ る.
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Experimental study on nonthrombogenic left heart bypass

Nobuhiko KINUGAWA, M. D.

Department of Surgery, Okayama University Medical School

(Director: Prof. T. Sunada)

A new technique is described to facilitate descending thoracic aorta replacement without 
the use of anticoagulants. To eliminate the need of anticoagulants, tubes and cannulae are 
coated with nonthrombogenic polyurethane-polyvinyl-graphite (PPG). The left heart bypass 
employing them can provide a dry operative field. No significant changes were observed in 
clotting time and prothrombin time during this nonthrombogenic left heart bypass.

The following findings were observed under scanning electron microscopy: The majority 

of platelets were solitarily dispersed and a few platelets were aggregated in each other on the 
PPG-coated tube. They were uniformly spherical or spheroidal with short spiny projections 
and long pseudopods. Aggregations of platelets were present but metamorphoses of the plate
lets and formation of fibrin nets were not observed. These findings of PPG-coated tube were 
similar to that of uncoated polyvinyl chloride tube in heparinized left heart bypass. Moreover 
PPG-coated tube showed a tendency to depress transformation of platelets in early stage of 
thrombus formation. However, either silicone tube or uncoated polyvinyl chloride tube did not 

prevent transformation of platelets.
The advantages of this method over conventional left heart bypass are that the antico

agulants are not required.


