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論文内容の要旨

【目的】

虚血再潅流後の肝障害は on reflow phenomenon などの肝血流障害が関与していると考えられ、その原因として、

好中球の活性化、活性酸素、各種血管収縮因子などが挙げられているが、その詳細な機構は不明である。

肝臓は圧と流量の異なる肝動脈と門脈の二系統の血流支配を受けており、肝血流量の70-80%が門脈から、 20-30%

が肝動脈から供給され、両者は類洞の手前で合流している。一般に、両者の関係は、相補的であり、肝動脈血流の変

化により門脈血流が変化する (hepatic arterial buffer response) と報告されている o しかし、虚血再潅流後の肝血

流の回復機構については未だ不明である o

本研究の目的は、肝臓の虚血再潅流後の肝循環動態の回復機序を明らかにすることであるo

【対象ならびに方法】

実験動物には、 12時間絶食とした Lewis 系雄性ラット (200司250g) を用いた。肝の虚血再潅流は血管用プルドッ

ク鉛子で、門脈・肝動脈を一括クランプ(以下、全肝阻血)し、 5 分、 15分、 30分間肝への全血流を遮断した。同様

に、門脈血流だけの影響を見るため、肝動脈を結紫切離した後門脈をクランプし、 5 分、 15分、 30分間血流を遮断し

た。門脈への鉛子を除去し虚血を解除した。虚血解除後、 30分間肝血流を連続測定した。肝血流測定については以下

の方法を用いた。

1 )肝組織血流量は、レーザードップラー組織血流計を用い測定した。

2 )肝類洞内の赤血球速度及びヘモグロビン酸素飽和度は生体顕微分光分析装置を用い測定した。

3) 肝類洞内の酸素分圧は燐光酸素分圧計測装置(オキシマップ)を用い測定した。

4) 肝動脈と門脈の血流は、超音波トランジェットタイム血流計を用いて測定した。

【成績】

1 )レーザードップラー組織血流計で測定した再潅流後の肝組織血流は 5 分、 15分、 30分虚血いずれも、全肝阻血で

は、二相性の増加を示した。血流のピークは、それぞれ血流再開後、 4 分と 18分に認めた。一方、肝動脈結紫術

後の門脈遮断では、再潅流後の肝組織血流はー相性に増加し、 3 分に血流ピークを認めた。

2 )生体顕微分光分析装置を用い測定した肝類洞内血流では、再潅流後の肝類洞内の赤血球速度とヘモグロビン酸素

飽和度は、全肝阻血後、両者とも二相性の変化を示し、血流再開後 5 分と 20分にピークを認めた。赤血球速度は
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5 分が高く、酸素飽和度は20分が高かった。一方、肝動脈結歎術後の門脈遮断では、肝類洞内の赤血球速度とヘ

モグロビン酸素飽和度の変化は、再潅流後、共にー相性に増加し、 5 分にピークを認めた。

3 )オキシマップで測定した虚血前の肝組織酸素分圧は35-55mmHg であった。全肝阻血では、肝組織の酸素分圧は、

虚血中は感度以下になり、虚血再潅流後、二相性の変化を示し、再潅流後 4 分で;60-70mmHg、 16分で80mmHg

のピークを認めた。

4) 超音波トランジェットタイム血流計で測定した全肝阻血後の門脈と肝動脈の血流は、共にー相性の変化を示し、

そのピークは、門脈血流は 4 分に、肝動脈血流は22分に認めた。

【総括】

肝虚血再潅流後の肝循環動態の回復過程を、肝血流ならびに酸素運搬能につき検討した。

1 )全肝阻血後では、肝組織血流は再潅流後、二相性の変化を認めたが、肝動脈結紫術後の虚血再潅流では、一相性

の変化のみ認めた。

2 )全肝阻血では、ヘモグロビン酸素飽和度は再潅流後、二相性の変化を認め、後期の酸素飽和度が高かった。肝動

脈結紫術後の虚血再潅流は、一相性の変化のみ認めた。

3 )全肝阻血では、肝組織酸素分圧の変化は、再潅流後二つのピークを持ち、二相性の変化を認め、後期の方が酸素

分庄は高かった。

4 )全肝阻血では、再潅流後門脈の血流のピークは 4 分で、肝動脈の血流のピークは22分であった。

以上より、全肝虚血再潅流後の肝血流の回復は早期に門脈血流の増加を認め、酸素分圧の高い肝動脈血流は後期に

増加を認めた。

論文審査の結果の要旨

虚血再濯流後の肝障害には再潅流後の血流障害も関与していると考えられ、その原因として好中球の活性化、活性

酸素、各種血管収縮因子などが挙げられているが、詳細な機構は不明である o 肝臓は肝動脈と門脈の三系統の血流支

配を受けており、両者の血流は相補的に変動し、肝動脈血流の変化により門脈血流が変化する。虚血再濯流後の肝組

織血流の回復は一過性の血流増加の後、二相性に回復すると報告されているが、再濯流後の門脈血流と肝動脈血流の

回復機序は明らかでな L 、。

本研究の目的は、肝臓の虚血再濯流後の門脈血流と肝動脈血流の回復過程を明らかにすることである。

肝の虚血再濯流は、門脈・肝動脈を一括クランプ(以下、全肝阻血)、又は、門脈血流だけの影響を見るため肝動

脈を結染切離した後、門脈のみをクランプし、それぞれ 5 分、 15分、 30分間血流遮断の後、釦子を除去し、 30分間肝

組織血流を連続測定した。レーザードップラー組織血流計で測定した肝組織血流と生体顕微分光分析装置で測定した

肝類洞内赤血球速度は、全肝阻血では再瀧流後二相性の変化を認めたが、肝動脈結染術後の虚血再濯流では第一相の

ピークのみ認められたD 生体顕微分光分析装置で測定した肝類洞内赤血球ヘモグロビン酸素飽和度と燐光酸素分圧計

測装置で測定した肝組織酸素分圧は、全肝阻血では再濯流後二相性の変化を認め、第二相の酸素飽和度と酸素分圧が

高く、肝動脈結染術後では第一相のピークのみ認められた。超音波トランジェットタイム血流計で測定した全肝阻血

再濯流後の門脈と肝動脈血流のピークは、それぞれ第一相及び第二相のピークに一致した。

以上より、全肝虚血再濯流後の肝組織血流の回復は早期に門脈血流優位の増加を認め、酸素飽和度及び酸素分圧の

高い肝動脈血流は後期に増加を認め、門脈血流と肝動脈血流の回復過程に相異を認めた。

本研究で得られた結果は、虚血再瀧流後の肝血流を考える上で新しい知見であり、臨床的にも重要であると考えら

れ、学位の授与に値すると考えられる。
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