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論文内容の要旨

〔目的〕

重症心不全の治療に使われる補助人工心臓 (VA 0) は 先天性心疾患症例に対しても適応が考慮され

る。左心VADの右心補助効果，心室細動時の左心VADのみによる循環維持， VADの心房からの積極

的な血液吸引効果などから考えると，従来管理lと難渋してきた三尖弁閉鎖症に適用される機能的根治術で

ある Fontan 術々後の低心拍出状態に対して 左心VADが有効な、治療手段になる可能性が高い口本研

究の目的は，かかる病態に対する左心VADの有効性を動物実験モデルを用いて証明する乙とである。

〔方法〕

体重 2 0 ,_, 3 3 kg，平均 2 5.0::!:: 4.9 kgの雑種成犬 4頭を用いて実験を行なった。右房肺動脈聞に弁を

有しない内径 14mmの condui t を用いてバイパスを設置し，また，三尖弁を右房から右室lと挿入した

外径 7mmの軟質塩化ビニールチューブを芯lとして，心臓外壁から房室部を結紫して弁口を閉鎖する乙と

により Fontan 術後の病態をモデル化した。三尖弁の閉鎖に際して，冠静脈洞の開存と右冠動脈の可及

的温存 1<::1注意を払った。国立循環器病センターで小児用に開発した 1 回拍出量が 20ml の空気圧駆動ダ

イアフラム型のVADを左房大動脈聞に装着して血液の駆出が心拡張期に行なわれるように心電図に同

期させ，駆動制御装置を用いて自然心臓の心拍に対して 1 : 1 または 2 : 1 で駆動した。 VADの駆動時

と停止時の左右心房圧と肺動脈圧 大動脈圧，心拍出量，バイパス流量の変化を解析し VADの血行動

態におよぼす効果を検討した。データは，輸血，輸液 lとより循環血液量を増加させ平均肺動脈圧を上昇さ

せて行く過程で採取した。補助人工心臓停止時の平均肺動脈圧を 9 ，_， 1 7mmHg の間で 4 つの段階に分
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け，各実験犬について，各段階で 1 組ずつ，即ち 1 頭につき 4 組ずつ採取した。 VAD駆動時と停止時の

パラメータの比較は paired t-test で行なった。またVADの効果の発現機序を明らか iとするため各パ

ラメータと拍出量の変化の関係を最小二乗法による単回帰分析により検討した。

〔成績〕

1.実験モデルの血行動態

モデ‘jレ作製・法によって Fontan術式と類似の血行動態を得る乙とができた。即ち，右房圧波形と肺

動脈圧波形がほぼ同ーとなり，右室機能による肺への血液の拍出は見られず，心臓に還流して来た静脈

血は右房と肺動脈の聞に植えた人工血管を通って肺へ導かれた。また， 5mmHg 以上の平均左房圧で

も心拍出量が対照値の 20%前後に留まる例もみられ潜在的な左心不全が合併していた。

2. VADの血行動態パラメータにおよぼす効果

VAD駆動によるパラメータの変動は，平均肺動脈圧を段階別に分けて解析した結果と 1 6 組全体を

ーまとめにした場合の双方とも同じ傾向を示したため，以下，全体として検討した。 VAD停止時の血

行動態は輸血lとより平均肺動脈圧を最高 1 7mmHg ，平均値で 1 3.5 士 2.5mmHg に上昇させた状

態で，平均左房圧は平均 6.1 ::t 1. 8 mmHg であり，平均肺動脈圧と平均左房圧の較差は 7.3 ::t1. 5

mmHg , 平均大動脈圧の平均値は 6 3. 4 ::t 1 2. 3 mm  Hg となり，心拍出量は実験モデ‘ル作製前に測

定した対照値に比較して 3 2.1 ::t 9.0 箔に大きく減少した。 VAD駆動lとより 平均肺動脈圧は 1 3.3 

::t 2.4mmHg となり変化は少なかったが，平均左房圧は 3.8 ::t 1. 3 mmHg Iと減少し (p< O. 0 1) , 

それに伴って平均肺動脈圧と平均左房圧の較差は 9.8 士1. 8mmHg に広がった (p< O. 0 1 )。また

平均大動脈圧は 7 6.0 士 4.8mmHg に (p< 0.0 1 ) ，心拍出量は総てVADによるバイパス流量で

まかなわれ，モデル作製前対照値の 9 4. 7 ::t 1 2. 5 箔に上昇した (p< O. 0 1 )。肺血管抵抗と末梢血

管抵抗はVAD駆動 lとより，それぞれ 4 2 第と 4 39仰と低下した (p< o. 0 1 )。

3. 各パラメータと拍出量の変化の関係

VAD多駆動しない場合，心拍出量と平均左房圧の相関は低かったが， (r = 0.5 1 ) ，駆動時には，

両者聞の相関は高かった (y = 7.2 x + 6 7.2 , r = O. 7 7 , p < O. 0 1 )。平均肺動脈圧と心拍出量

の関係はVADの停止時(y = 2. 5 x -1. 9 , r = O. 6 9 , p < O. 0 1) ，駆動時 (y = 3.6 x +47.6 

r = O. 6 8 , p < O. 0 1 )ともに正の相関がみられた。平均肺動脈圧と平均左房圧の較差と拍出量の関

係は， VAD停止時には相関関係はみられなかったが (r = 0.3 8 ) 駆動時には圧較差の拡大に伴う

拍出量の増加がみられた(y = 4. 6 x + 4 9. 6 , r = O. 6 6 , p < O. 0 1 )。

〔総括〕

Fontan 術後の低心拍出状態に対する左心VADの効果を実験的に検討し，以下の乙とを明かにした。

1.雑種成犬を用いて作製したモデルでは，平均左房圧の平均値は 6.1 mmHg と高くはないものの潜在

的に左心不全の合併が示唆され，心拍出量は正常対照値の約 3 0 猪に減少していた。

2. 乙の状態に対して，小児用 VADの駆動は平均左房圧を平均値で 3.8mmHg に低下させ，心拍出量
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の正常対照値までの増加，大動脈圧の上昇などの効果を発揮した。

3. 乙れらの効果の発現機序は，循環血液量を増加させた状況の下， VADの能動的な左房庄の低下作用

で拡大した肺動脈左房間の圧較差による体静脈血の左房への還流の増加と，右室ポンプ機能の欠落によ

り 5mmHg 前後にしか上昇しなかった平均左房圧でも心拍出量を正常値まで増加させ得たVADの前

負荷応答性によると考えられた。

4. 乙の乙とにより， Fontan術々後に左室機能不全を原因として低心拍出状態に陥っている場合のみな

らず，平均左房圧を 5mmHg 前後に維持するだけの左房への血液還流を得る乙とができる例であれは

左心VADIとより低心拍出状態を改善できる乙とが示された。

5. Fontan術々後低心拍出状態に対して，小児用 VADの血行動態改善効果を実験的iζ明かにした。本

手術々後症例にVADを応用することにより，治療成績を向上させる可能性が示唆された。

論文審査の結果の要旨

本研究は，雑種成犬を用いて Fontan術々後低心拍出状態のモデルを作製し 小児用補助人工心臓の左

房大動脈問での駆動の有効性を検討したものである。その結果，補助人工心臓の(1)能動的左房圧低下効果

と， (2)前負荷応答性に基づいて，心拍出量のほぼ正常対照値までの増加，大動脈圧の上昇などの効果が認

められた。即ち補助人工心臓の前負荷応答性を維持するだけの左房への血液還流を得る乙とができる例で

あれば，低心拍出状態を改善できる乙とが示された。

乙れらの結果は， Fontan術々後の患者管理の改善に寄与する知見で、あり，臨床的意義も大きい。
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