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る実験的検討
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不日文砂鍛

成山羊 I 0 頭を用い、重症両心不全心に対す

る左心および両心補肋人工心臓 (LVAD 、 n=8 お

よび BVAD 、 n=2) の治療効果を慢性実験により

検討した。不全心は、 LVAD ないし BVAD 下の大

動脈遮断（常温 3 o-6 0 分）により作成し、ひき

続きそれぞれの補肋循環を継続した。 LVAD 群

では、右心不全の程度が軽いものでは容量負

荷併用により循環維持が可能であり、また離

脱可能例は非離脱例に比し急性期において左

房圧が高値を、また右房圧が低値を示した。

BVAD群では循環管理はより容易だったが、離

脱に至らなかった。心機能の回復を得ず VAD

依存性となったものでは、心筋に高度の繊維

化がみられ、またかかる心室の長期の減負荷

は心室壁の非薄化をもたらすことが示された。



THERAPEUTIC EFFECT OF ASSISTED CIRCULATION USING 

VENTRICULAR ASSIST DEVICE ON PROFOUND 

BIVENTRICULAR FAILURE WITH INDUCED SEVERE 

MYOCARDIAL INJURY 

OSAKA UNIVERSITY 

MEDICAL SCHOOL 

FIRST DEPARTMENT OF SURGERY 

Takeshi NAKATANI, M.D. 

Key words: Left, and bi-ventricular assist device, 

Biventricular, and right ventricular failure, 

Anoxic arrest 



ABSTRACT: 

The therapeutic effect of ventricular assist 

device on profound biventricular failure was 

evaluated in chronic animal experiments using 10 

adult goats. Biventricular failure was induced by 

normotherrnic anoxic arrest for 30 to 60 minutes 

under the use of left ventricular assist device 

(LVAD: 8 goats) or biventricular assist device 

(BVAD: 2 goats). LVAD could maintain near normal 

circulation with volume loading in 6, and in BVAD, 

circulation was well maintained without volume 

loading. Three out of 10 goats were weaned from 

VAD. Myocardial fibrosis was significantly severe 

in those without myocardial recovery than the 

other. LV wall thickness was also thinner in those 

without recovery. 



I . 緒 言

近年心筋保護法および手術手技の確立に伴

い開心術例における手術成績の向上をみてい

る 1 - 5 。しかし、術中の心筋保護不良に起因

する重篤な心筋障害から、体外循環離脱不能、

あるいは術後低心拍出量症候群に陥ることは

少なくない 6 - 8 。かかる重篤な心原性ショッ

クではしばしば両心不全を呈し、流量補肋を

行なう ill)) ;'i1t 脈バイパスや左心バイパス、ひい

ては両心バイパスの適川となる 9 - 1 0 。特に最

近は臨床的に信頼し得る補肋人工心臓

(Ventricular Assist Device: VAD) が開発

され、その臨床応用が広く行なわれるように

なってきている 1 1 - 1 3 。高度左心不全に対し

LVAD を適用した場合の血行動態や心補助効果

については、従来より詳細な検討が行なわれ

てきている 1 4 - 1 7 。また左心不全時における

LVAD施行下における右心機能に関する研究も

多い 1 8, 1 9 。しかし、両心の心筋障害が強い

高度両心不全に対する左心補肋あるいは両心
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補肋の補助効果や心筋の回復性についての基

礎的および臨床的検討は少なく 2 0, 2 1 、特に

慢性実験による検討はほとんどみられないの

が現状である。

そこで本研究では、成山羊を用い虚血によ

る心筋障害を作成した後 LVAD および BVAD によ

る長期循環補肋を慢性実験にて行ない、高度

両心不全をきたした不全心に対するこれら循

環補肋の効果、心補助効果、障害心筋に対す

る治療効果さらにその治療限界を明らかにす

ることを目的とした。

n. 方法
開心術中の心筋保護不良による高度両心不

全のモデルとして、常温 (3 8 . 5 ℃)下の 3 0 、

45 ないし 6 0 分の単純大動脈遮断により引き起

こされる心筋障害に基づく心不全を用いた。

成山羊（休重 27- 38Kg) 10 頭に対し、

ketamine hydrochloride(lOmg/Kg) および

atropin sulfate(O .02mg/Kg) の前投薬後、気
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管内挿管を行い、麻酔は halothane および笑

気により維持した。左第 5 Jj)J 骨床で開胸し、

圧測定用カテーテルを左房、左室、大動脈、

右房、右室および肺動脈に挿人し、圧

transducer (Gauld 社製 P -5 0) にて各々の血

圧を持続的に測定した。 LYい）は左房ー下行大

動脈間に、 RYい）は右房一肺動脈間に、それぞ

れ容鼠 7 0 m l の国立循環器病センター型空気圧

駆動 diaphragm 型血液ボンプ 22 を装着した。

これらの装着は体外循環を用いず、部分遮断

鉗子を用い順次行なった。なおヘパリンはポ

ンプ装着前に 3mg/Kg を投与した。 LYAD の送脱

血 conduit は創部から休外へ、また RYAD にお

いては第 4 肋間より体外へ導き血液ボンプは

胸壁上に固定した。 LVAD および RYAD の送血側

conduit および肺動脈にそれぞれ電磁血流量

計（日本光電社製 FMV — 2 1 0 0) プローブを装着

し、 LYAD および RVい）のバイパス流量および肺

動脈血流量を測定した。肺動脈血流量を総流

厭とし、自己心拍出鼠はこれより LYAD を通し
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ての流量（バイパス流量）を差引いたものと

した。また心室にペースメーカ● ワイヤーの

縫着を行ない心電図をモニターし、血圧およ

び血流量の血行動態指標とともに連続記録し

た（日本電気三栄社製 8channel Polycorder、

3 6 0 システム）。

VAD 非駆動下に各パラメーターの不全心作

成前の対照値を記録後、 LVAD ないし BVAD の駆

動を開始した。 LYAD 群 (n= 8) では 30 (n=3) 

あるいは 60 分 (n= 5) の大動脈遮断を行なっ

た。また BVAD 群 (n= 2) では、心筋障害が高

度と考えられる 45 (n=l) および 60 分 (n = 1) 

の大動脈遮断を行なった。大動脈遮断開始前

にヘパリン lmg/Kg を再投与し、開始時には電

気的に心室細動を誘発した。また大動脈遮断

中は、輸血あるいは輸血漿による容量負荷を

行ないながら、 LYAD あるいは BVAD により全身

循環を維持した。さらに大動脈遮断中左室圧

は 1 0 m m H g 以下であり、左室腔の拡張を引起こ

していないことを確認した。大動脈遮断解除
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後 DC Shock により自己心拍を回復させた。引

続き LVAD あるいは BVAD による循環補肋を行な

ぃ、その間適宜 VAD の駆動を一時 (3 0 - 6 0 秒）

停止し心エコー図による左室 fractional

shortening (Fs) ((拡張末期径ー収縮末期

径）／拡張末期径）を含めた循環動態の計測

を行ない、心機能を評価した。

循環管理については、 VAD 開始初期には容

量負荷を行ないながら総流量（自己心拍出量

＋バイパス流量＝肺動脈血流量）を 90- 130 

ml/Kg/min に維持するよう努めた。また初期

には不整脈による影響を避けるため内部トリ

ガーによる駆動を行ない不整脈のコントロ一

ルを行なった後（通常術後 l 日目）、心電図

同期にて駆動を行なった。循環動態が安定し

てからは、最低 3 日間の循環補肋を行ない、

総流量で 90- 120ml/Kg/min を基準とし、徐々

にバイパス流量を減少させ LVAD よりの離脱を

試みた。 LVAD を一時的に停止しても、左房圧

が 18mmllg 以 1くでかつ総流見が 90ml/Kg/min 以
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上得られた場合に、 LVAD の除去を行なった。

BVAD 群では RVAD の離脱から試み、 RVAD を一時

的に停止しても右房圧が 15mmHg 以下でかつ総

流量が 90ml/Kg/min以上得られた場合に、

RVAD の除去を行なった。自己心の機能回復が

不良な例では、 dobutamine や dopamine 等の強

心剤の併川を行ない離脱を試みた。

死後剖検を行ない、心筋の病理学的検索を

行なった。光学顕微鏡による糾織形態計測と

して、ボイント・カウント法による左室心筋

の% fibrosis を求めた 2 3, 2 4 。即ち摘出心を

1 0 %ホルマリンにて固定後 ring slice を作製

し、 Masson's trichrome staining を行ない、

光学顕微鏡下において無作為に 1 0 視野を選択

し、 I 2 1 の交点を有する格子を用いて各交点

における心筋細胞あるいは結合織であるかを

判定し、次式より% fibrosis を算出した。

結合織ボイント数

% fibrosis= 

（心筋細胞＋結合鎌）ボイント数
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また左室自由壁の壁厚を、乳頭筋レベルに

おける ring slice 上の 5 点で計測し、その平

均値として求めた。

なお統計学的検定は、 2 群間の比較には

Student's unpaired t-test を、また群内の

比較には同 paired t-test を用い、 p<O .05 を

有意とした。なお結果は平均土標準偏差で示

した。

m. 結果

I. LVAD 群の成績

大動脈遮断解除後心室性不整脈が頻発し、

洞調律回復まで数回の DC Shock を必要とした。

その後頻発する心室性不整脈に対し抗不整脈

剤の投与を、また右心より左房への灌流血液

量が少なく十分な総血流量が得られないよう

な右心不全に対しては、容量負荷を行なって

右房圧を上昇させて LVAD による循環管理を続

けた。しかし不整脈、特に心室性不整脈発生

時には左房圧の低下およびバイパス流量の低
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下を認めた。これら 8 頭中 LYAD より離脱出来

たものは 3 頭、離脱出来なかったもの 5 頭でそ

れぞれ Group I 、 Group I I とした（表 1) 。

(1) Group I: 生存群（心機能回復群）

この群の 2 頭の大動脈遮断時間は 3 0 分で、

他の 1 頭は 6 0 分であり、術後 1 3 - 1 8 日目に離

脱基準にあう心機能の回復がみられ、 LYAD よ

り離脱し得た。 1 頭における全経過を図 l に

示す。本例では、術後 l 日目には容量負荷を

行ない右房圧を 13-15mmHg と高く維持する必

要があったが、術後 3 日目には右房圧 6- 8 

mmHg で循環維持が可能となった。心拍数は徐

々に増加し術後 4 日目には 190bpm に達した。

LYAD による流量補肋を続けたところ、術後 5

日目には一時的に LYAD の駆動を停止しても

左房圧が IOmmHg 、総流量が Glml/Kg/min であ

ったためバイパス流量を徐々に減少させ、

LYAD よりの離脱を開始した。術後 1 2 日目に気

管内挿管全身麻酔下で左室造影を行なった。

術後 1 8 日目には一時的に LYAD を非駆動として
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も左房圧が lOmmHg で総流量 94ml/Kg/min を維

持したため LVAD を除去した。その後心拍数

は 120- 130bpm と頻拍をみたが、左房圧は 10

mmHg 前後で総流量は 85- 95ml/Kg/min に維持

され、循環動態は安定していた。 LVAD 離脱 20

日目に左室造影を施行し、犠死せしめた。

他の 2 頭においてもほぼ同様の経過を示し、

各々術後 1 3 および 1 5 日目に LVAD より離脱した。

その後も安定した全身循環を維持し、各々離

脱 2 6 および 35 日目に犠死せしめた。

心エコー図検査における経時的な Fs の変化

は、不全心作製により前値の 47 士 2% から 2 0 .7 

士 3 . I %へ有意に低下し、 LVAD 離脱後は 3 1 . 7 士

7 • I %へと改善を示した。

(2) GroupII: 死亡群（心機能非回復群）

LVAD 群の残る 5頭中、大動脈遮断時間が 60

分の 2 頑は LV い）のみによる循環維持が十分行

なえず死亡し、他の 3 碩（大動脈遮断時間 3 0 

分： l 碩、 6 0 分： 2 頭）は循環が維持できるも、

最終的に自己心の機能回復がみられず LVAD 依
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存傾 l旬となり死亡した。

全例とも輸液や輸血漿による容量負荷を続

け、右房圧を 15mmHg以上に維持しなければ総

流鼠を 80ml/Kg/min 以上に保ち得なかった。 1

頭は頻回の心室性頻拍により術後 l 日目に、

また 1 頭は消化管出血を併発し術後 2 日目に失

った。他の 3 頭は、胸水および腹水の貯溜を

認め胸腔穿刺を必要とした。内 2頭は術後 5 お

よび 7 日目に呼吸不全を合併し失った。他の 1

頭 (No.8) は頻回の DC Shock 、各種の抗不整

脈薬治療とともに右房圧を 15- 20mmHg に維持

しつつ 1 0 日間 LYAD のみにより全身循環を維持

した。しかし心エコー図上左室の収縮を認め

なかったため、心機能の回復は不能と判断し、

術後 1 0 日目に犠死せしめた。

(3) LYAD施行中における総流量、左房、右

房および肺動脈圧の変化

Group I (n=3) および Group I I (n=5) に

おける不全心作成後の血行動態の推移を、前

値、術後 4 、 8 、 I 6 、 24 、 4 8 、 1 2 0 時間について表 2
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に示す。

総流量（図 2) は Group I が Group I I に比し

高値をとる傾向を示したが、統計学的には有

意の差を認めなかった。同ー Group 内では、

Group 11 において術後 4 時間目から l 6 時間目

まで前値より有意に低値をとった。左房圧

（図 3) は両 Group とも前値より有意に低値を

示し、特に Group I I においては 4 8 時間後まで

低値を持続した。また術後 8 時間目から 24 時

間目までの期間中 I I 群が Group I に比し有意

に低値を示した。右房圧（図 4) は、 LVAD 開

始後 8 時間までは前値に比し両 Group とも有意

の上昇を示した。その後、 Group I では低下

し 4 8 時間以降ではほぼ前値に復した。 Group

I I ではその後も高値が持続し、 24 時間目以降

Group I に比し有意に高値を示した。肺動脈

圧は、両 Group とも経過中明らかな変動を示

さず、また両 Group 間に有意の差を認めなか

った。

(4) 血液生化学的諸指標の変化（表 3)
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7 日以上生存した 5 頭 (Group I:3 頭、 Group

I I : 2 頭）において、術後 2 日目と 5- 7 日での

血清 GOT 、 GPT 、総ビリルビン、 BUN 、クレア

チニンについて検討した。 Group I では、術

後 5- 7 日目に GOT,GPT の低下を認めたが、

Group I I では、これらの指標の上昇を認めた。

総ピリルビン値および腎機能には両 Group 間

における差および時期による明らかな変化を

みなかった。

2. BVAD 群の成績

大動脈遮断解除後における心室性不整脈の

発生については LVAD群と同様であったが、右

房圧は lOmmHg以下で全身循環の維持が可能で

あった（表 2) 。また不整脈によってもバイ

バス流量は変化を示さなかった。 45 分遮断例

(No.IO) では途中 RVAD からは離脱したが、

最終的に LVAD よりの離脱は不能であった。他

の 60 分遮断例 (No.9) においても、心機能の

回復を認めず、 BVAD依存となった。 6 0 分遮断

例を事故により術後 I 2 日目に失なったが、 45
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分遮断例は術後 26 日目に犠死せしめた。

3 • 心筋の病理学的検討

a) 左室自由壁厚： Ring slice における左室

自由壁厚は、 LYAD より離脱した 3 頭では 9. 8-

11.3mm (10.4 士 0.7mm) 、 BVAD を含む非離脱 7

頭においては 3.7-11.0rnm (8.8 土 2.8mm) で、

後者は低値の傾向にあったが統計学的には両

者間に有意の差を認めなかった。また、 VAD

依存となり長期間 (1 0 日間以上）の補肋を行

なった 3 頭 (No.8-10) ではそれぞれ 6 • 7 、

8 • 4 、 3.7mm (平均 6 • 3 士 2 .4mm) と YAD 離脱例

に比し低値を示す傾向 (P=0.06) を認めた

（図 5) 。また非離脱例 7 頭において YAD によ

る循環補助期間と補助終了時の左室自由壁厚

の関係を見ると、両者間に有意の負の直線相

関 (r=0.942 、 p<0.01) を認めた（図 6) 。

b) 組織学的検討： LYAD 離脱の 3 頭全例におい

て健常心筋がかなりの部分をしめ、その間に

線維化した部分が混在する所見を認めた。こ

れは両心室共同様の所見であった。 YAD より
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離脱し得なかった 7頭中、早期死亡した 2 頭に

おいて広範囲におよぶ心筋細胞壊死像を認め

た。左室心筋の% fibrosis を早期死亡 2 頭を

除く 8 頭においてみると、 VAD 離脱 3 頭の平均

1 5 • 0 土 2 • 0 %に比し、非離脱 5 頭では 3 8 • 9 土 9 .8 

％と有意 (p<0.01) に高値であった（図 7) 。

なおこれらの 2群は補肋期間において有意の

差は認めなかった (I 5 . 3 土 2 . 5 日 vs 12.0 士

8 • 3 日）。

N. 考察

1 . 心不全モデルについて

現在、開心術において使用される一般的な

心筋保護法は cardioplegia と topical

cooling の併用で、通常は高度な心機能不全

を来さないが、まれではあるが高度な心筋障

害が発生することがある 26 。 RU ち、十分な心

筋保護液が注入出来なかったり 6、心筋温が

低値に維持されなかったり、大動脈遮断時間

が長時間におよんだ場合にかかる状態が発生
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し得る。また術前の心停止や心筋梗塞といっ

た状態も術後に高度の心筋障害をもたらす。

このような状態では通常その原因として心臓

の g l o b a I な虚血による障害があり、臨床的に

は両心不全の形態をとりやすい。従って、本

研究においてはその心不全モデルとして、

g l o b a I な心筋損傷を起こし得る常温下大動脈

遮断法を採用した。遮断時間としては 30 分、

4 5 分、 60 分の 3 つの程度を選択した。これら

の常温下大動脈遮断による心筋障害の程度は、

短時間で回復するような日常臨床でみられる

心不全とは異なる高度のものであり、長時間

の心マッサージや広範囲の急、性心筋梗塞後の

冠血行再建術後の重症な心不全に相当するも

のと考えられる。従って、本モデルは長期間

の VAD による補肋を行なっても心機能が回復

し得るか否かの境界にある心筋障害というこ

とも出来る。

2 • 重症両心不全に対する LVAD の適用と効果

LVAD群においては、大動脈遮断時間 30 分の
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ものと GO 分のものを含めた。その結果、 8 頭

中 6 頭は急性期において容量負荷により右房

圧を 13- 15mmHg と高く維持することにより循

閑維持が可能であった。心機能の回復し離脱

に至った Group I (3 頭）では、 2 4 時間以降右

房圧は低下した。しかし心機能の回復しなか

った Group II (5 頭）では、術後 2 4 時間以内

での左房圧が回復例に比し有意に低く、また

右房圧は 2 4 時間以降 Group I に比し有意に高

値を示した。すなわち LVAD 下での右心側の

心機能がある程度保たれれば、右心側からの

血液の送り込みがあり、結果として右房圧が

低くなったものと考えられる。また左房圧が

高いことは LYAD にとって前負荷がかかって

いることを意味し、これがひいてはバイパス

流量の増加に連なり、この群で離脱に至った

ものと考えられる。

開心術後にみられる重症心不全においては

両心不全を呈することが多く、かかる状況で

LYAD のみにより循環補肋を行なうためには、

- 16 -



右心系から肺循環を介して左房への十分な血

液の還流が重要な因子となってくる。これに

は肺を介して上流である右心系との圧差、肺

血管抵抗および LVAD による汲み上げ効果が関

与すると考えられ、これまで既にいくつかの

報告で示されてきた所である 21, 26, 27 。今回

の実験においても、肺動脈圧が高くない状態

において、ほとんどの例で容量負荷を加え右

房圧を高く維持することにより、 LVAD による

循環維持が可能であった。このことはこれら

においてはある程度右心機能が温存され、前

負荷を増加させることにより、右心が反応し

たものと考えられる。

ー方、 LVAD 群中の非離脱例においては、

LVAD 開始 4- 1 B 時間目において高右房圧にも

かかわらず左房圧および総流量の低下を認め

た。これは LVAD による汲み上げ効果が存在す

るが、右心系から左房への送り込みが不足し

ているため、即ち右心不全が高度であったた

め総流量の低下を来したためと考えられる。

- 17 -



この群では、 1 6 時間目以降も高い右房圧が持

続し、このような高右房圧例では GOT 、 GPT で

みた肝機能の悪化を認めた。かかる状態では

BVAD の適用を考慮すべきと考えられる。従っ

て重症両心不全に LYい）を適用した際、全身循

環の維持のみを考えると半日から 1 日後位で

高右房圧、低灌流量がみられた場合、 RVAD の

適川 2 7, 2 8 を考賊する必要があると考えられ

る。

3 • 重症両心不全に対する BVAD の適用と効果

上述したような高度の両心不全に対して

LVAD のみでは限界のある場合、 BVAD による循

環補肋を行なうと、容量負荷を行なわなくて

も循環維持が可能であることが 2頭ではある

が今回の実験で示された。かかる BVAD の循覇

維持の利点は、これまでも Pennington ら 2 9 、

Brugger ら 3 0 によって示されている所である。

また心機能は高度に障害されていなくても重

篤な不整脈は、 LVAD のみによる術環管理を難

しくする。 HU ち、不整脈が発生すると左尻遥

- 18 -



流量は著しく減少し、その循環維持能力は障

害されることは、 LVAD群において、明らかに

なった。これに対し BVAD を適用した場合、不

整脈による影響はほとんどみられず、循環管

理が容易であり、 LVAD適用に拘らず難治性不

醗脈が持続する時には RVAD の適用を考慮すベ

きである。

今回の実験においては、不全心作成直後よ

り LYAD あるいは BVAD による循環補 Jl力を開始し

たが、 BVAD 群において回復例をみなかった。

これは少数例の検討であること、またより重

症な心筋障害をもたらすと考えられる 4 5 およ

び 6 0 分遮断例に対し BYい）を適用したことが一

因と考えられる。しかし、虚血によってもた

らされた心筋障害の程度が、補助循環の適用

下にあっても全て予後を決定するものかは議

論が残される。即ち、かかる 4 5-6 0 分という

常温虚血による障害でも、その補肋の方法に

よっては、また再灌流時の種々の工夫を加え

ることによっては長期の VAD による補肋が心
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機能の回復に働く可能性があり、今後の課題

と考えられる。

4 • 心筋蹄害の程度と回復性

今回の実験のなかで、 LVAD または BVAD での

循環補助により全身循環が維持されたものの

うち、これら VAD から離脱し得るまで心機能

の回復したものは、ごく一部にとどまった。

このことより、常温 3 o-6 0 分の大動脈遮断に

よってもたらされる心筋障害は、たとえ長期

間の循環補肋を行なっても回復については非

可逆的とも言えるものであった。これはその

心筋の病理紺織上からも示された。即ち、非

離脱例では心筋の繊維化を認め、% f i bros is 

でみると離脱例の平均は 1 5 . 〇％であったのに

対し、非離脱例での平均は 3 8 • 9 %と有意に高

値を示した。特に VAD 依存状態になった 3 頭

(No .8- 10) においては 42 .o-47 .4% と著し

い織維化がみられた。かかる心筋の線維化は、

高度な心筋壊死後の変化であり、虚 lill 節害が

高度かつ非可逆的であったことを示すものと
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考える。さらにこれら VAD 依存例では心室壁

の非薄化も認めており、心筋の萎縮による残

余心筋量の低下により相対的に% fibrosis が

高値を示したことの一因と考えられる。

このような心筋の繊維化と心機能の回復性

については retrospective にみて、 25% を越え

るようであれば、心機能の回復は期待し難い

ことが本研究より示唆された。このような 25

％の繊維化が、心筋虚血直後の梗塞領域や心

筋壊死部分と量的にそのまま結びつくものか

否かは問題となる所である。しかし虚血障害

の産物である線維化の程度は、確かに心機能

の回復性に大きく関わることより VAD 施行中

に心筋生検を行ない、その% fibrosis を計測

することは臨床上興味ある所である。ー方、

このような線維化をもたらす障害が早期にお

いていかなる病態を呈するかを明らかにする

ことは、予後の予測をする上で今後の重要な

課題と考えられる。

次いで上述の繊維化とともに本研究でみら
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れた病理糾織上の所見は、高度心筋障害例で

の左室自由壁の非薄化である。これまでの補

肋循環と心室壁の変化についての著者らの検

討では、慢性動物実験において、 LVAD による

循環補 ll)J を 6 ,_, I 6 日間（平均 l O • 9 士 4 • 3 日）行

ない重症左心不全から回復をみた例では、健

常部心筋の肥大および心筋壊死部の線維化を

認め、心室堅の非薄化をみなかった 1 6 。また

本実験における VAD 離脱例でも、 1 3 - 1 8 日間

の循環補 Jl力を行なったが、特に壁厚の変化を

認めなかった。これら VAD 離脱例においては、

自己心機能の回復に応じて術後 3- 6 日目には

VAD からの離脱を図り、徐々に VAD のバイパス

流量を滅少させ自己心へ積極的に負荷をかけ

ている。これに対し、同様の期間 VAD による

循環補肋を行なった本実験における VAD 非離

脱例において、 YAO 補肋期間と左室自由壁厚

に有意の負の相関を、また VAD依存例では左

心室壁の非薄化の傾 rm を認めた。

これら非離脱例では、自己心機能の回復が

— 22 



不良で YAO からの離脱を図るに致らず、 YAD 補

助期間にわたって 90- 100% の循環補 IlJJ を続け

た。 26 日間補肋を行なった l 例 (No.IO) にお

いては、心エコー図上左室後壁厚は術後 1 0 日

目より明らかな減少を認めた。従って自己心

機能の回復が不良な例において長期間にわた

って自己心の unlaoding を続けることは、心

筋の萎縮を招来させることが推察される。著

者らの研究グループによる一連の実験的検討

の中で、正常心筋においても 30 日以上 6 o-80 

％の補助を行なった例において心筋の萎縮を

認めている 3 1 。今回のごとく障害心筋に 90-

l O O %補肋を続けた場合 1 0 日前後で明らかな萎

縮をみたことより、このような強い心筋障害

を伴ったものにおいて、自己心機能の回復を

図るために自己心への適度な負荷を早期から

かけ続けるような循環管理を行なった場合に、

本研究でみられた心筋の萎縮が抑えられるか

否かは興味ある問題で、今後の検討が必要で

ある。
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v. 結語

重症両心不全に対する左心および両心補 llJJ

人工心臓 (LVAD および BYAD) の循環補助効果、

治療効果およびその限界について、常温下に

大動脈を遮断して心筋虚血により不全心を作

成した成山羊 1 0 頭を用いた慢性実験において

検討した。

1 . LYAD 群 8 頭 (3 0 分遮断 3 頭、 6 0 分遮断 5 頭）

中 6 頭は、急性期において容量負荷により循

環維持が可能であり、このうち 3頭はそれぞ

れ I 3 、 1 5 、 1 8 日後に LVAD より離脱し得た。こ

の離脱 3 頭は非離脱例 5頭に比し補助循環開始

早期において左房圧が有意に高く、右房圧が

有意に低かった。また総流量は離脱例で高値

をとる傾向を示した。

2. BYAD 群 2 頭 (4 5 分および 60 分遮断）では

容量負荷を行なう必要がなく、低右房圧下に

術環管理が可能であったが、共に心機能の回

復は不良で YAD から離脱し得なかった。

3 . 犠死後の左室心筋の糾織学所見では、
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% f i b r o s i s において VAD 離脱例では 1 2. 8-

16.7% (15.0 土 2 • 0 %)と、 VAD 非離脱例の 2 4 .4 

-47.4% (38.9 土 9 . 8 %)に比し有意に低値で

あった。左室壁厚は、 VAD 依存例は離脱例に

比し減少する傾向 (p=O .06) を示し、また

VAD 非離脱例においては VAD 補助期間と左室堅

厚の間に有意の負の相関を認めた。

4 . 以上より高度の g I o b a I な虚血による両心

不全に対する Vい）を用いた循環補肋において、

LVAD あるいは BVAD により全身循環が維持され

ても、心機能の回復を得ず VAD 依存性となっ

たものでは、心筋に高度の繊維化がみられ、

またかかる心室の長期の減負荷は心室壁の非

薄化をもたらすことが示された。

稿を終えるに当り、御指導並びに御校閲を

頂いた川島康生教授に謹んで謝意を捧げる。

また直接御指祁、御教示を頂いた国立循環器
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病センター研究所人工臓器高野久輝部長、大
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工臓器部、生体工学部、病院中央検査部病理
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OVERALL RESULTS 
EXPERIMENTS 

OF 
IN 

CHRONIC VENTRICULAR ASSIST DEVICE 
PROFOUND BIVENTRICULAR FAILURE 

AA 
No. time 

(min) 

Pumping 
time 
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R L 
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RVF, GI Bleeding 
Respiratory failure, RVF 
Respiratory failure, RVF 
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VT 

B)BVAD 
Assistance , 
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z
 

Accident* 
Sacrificed(dependent) 

AA: anoxic arrest, PR: pump removal, 
failure, VT: ventricular tachycardia, 
disconnected monitor line 

RVF: right ventricular 
*: bleeding from 
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Pre 

CHANGES OF HEMODYNAMIC PARAMETERS 
IN LVAD AND BVAD ASSISTED GOATS 

4hr 8hr 16hr 24hr 48hr 1 20hr 

G-I 78 土 10 79 士 18 85 士 28 101 士 26 114 士 26 1 01 士 20 104 土 18

TF G-II 92ｱ11 68ｱ8 68ｱ12 68ｱ6 74 士 16 80ｱ16 80 士 6

BVAD 113ｱ6 117 士 14 145 士 21 154ｱ25 142ｱ13 132 士 13 134 士 22

G-I 8 士 2 1 士 2 2 士 3 4 士 4 8ｱ2 7ｱ6 6 士 6

LAP G-II 8 士 1 -8 士 8 -10 士 8 -10 士 7 -4 士 9 -1 士 2 -4 士 7

BVAD 2+ 1 4+ 4 7ｱ4 9+ 1 5+ 1 7ｱ1 9 士’

G-I 4:t 2 11:t 1 14:t 4 11 士 4 11 士 3 3ｱ3 5::t 5 

RAP G-II 3 士 2 1 4 士 4 11ｱ4. 11 士 5 1 8ｱ2 16ｱ4 1 7 士 4

BVAD 4 士 4 9 士 2 4 士 4 7 士 4 8 士 4 5 土 1 4 士 1

G-I 15ｱ3 13 士 1 1 7 士 5 1 3 士 3 1 7 士 2 1 4 士 2 14+ 2 

PAP G-II 13 士 2 14 士 3 12 士 7 13 士 9 16 士 4 17 士 7 19 士 6

BVAD 12:t 3 ,ｱ2 13 士 0 15 士 1 17 士 2 17ｱ2 13ｱ 〇

(meanｱS.D.} 
TF: total flow(natural heart output+ bypass flow: ml/Kg/min), 
LAP: left atrial pressure(mmHg), RAP: right atrial pressure 
(mmHg), PAP: pulmonary arterial pressure(mmHg), G-I: LVAD weaned 
cases(n=3), G-II: LVAD not-weaned cases(n=5), BVAD: (n=2) 
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CHANGES IN BLOOD CHEMISTRY DURING LVAD ASSIST 
IN BIVENTRICULAR FAILURE GOUTS 

GOT 
(U/1) 

GPT 
(U/1) 

T.Bil 
(mg/dl) 

BUN Cr 
(rng/dl) (rng/dl) 

Group I (n=3) 

1-2 POD 
5-7 POD 

Group II (n=2) 

1-2 POD 
5-7 POD 
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(mean+ S. D.) 
VAD: ventricular assist device, RAP: right atrial pressure, POD: 
postoperative days, GOT: glutamic-oxaloacetic transaminase, 
GPT: glutamic-pyruvic transaminase, T.Bil: total bilirubin 
BUN: blood urea nitrogen, Cr: creatinine 
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& BF 
Umin 

POD 
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゜

(NCVC P8~08, 33Kg) 

LV Graphy 
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Figure 1 

Hemodynamic changes in No.3 goat supported with 

the left ventricular assist device (LVAD). 

HR: heart rate, mAoP: mean aortic pressure, mPAP: 

mean pulmonary arterial pressure, mLAP: mean left' 

arial pressure,mRAP: mean right atrial pressure, 

PAF: pulmonary arterial flow(=total flow), BF: 

bypass flow of LVAD, VF: ventricular fibrillation, 

POD: post-operative days. 
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Figure 2 

Changes of total flow (natural cardiac output+ 

bypass flow) in LYAD assistance group. 

Group I: weaned cases (n 二 3), Group I I: not-weaned 

cases (n 二 5)
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Figure 6 

Relationship between the thickness of left 

ventricular free wall and the assist duration in 

not-weaned group. 
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Figure 7 

% fibrosis of left ventricle in weaned group and 

not-weaned group. 
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