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論文内容の要旨 

〔目 的(Purpose)〕 

肺循環疾患では血管の物理特性の変化により右室後負荷が上昇する。肺動脈インピーダンスは周波数ごとにみた血

管抵抗を表し、拍動下での右室後負荷を規定する。肺動脈インピーダンスは、3要素ウィンドケッセルモデルによ

って末梢血管抵抗、動脈コンプライアンス、近位血管抵抗に相当する特性インピーダンスの3つの要素に定量化で

きる。体循環では近位血管抵抗に相当する特性インピーダンスは左室肥大と関連することが報告されているが、肺

循環においては肺動脈インピーダンスの各要素の病的意義は不明である。本研究は、2つの疾患モデルラットにお

ける肺動脈インピーダンスを測定し、肺動脈インピーダンスの各要素の右室後負荷としての病的意義を解明するた

めに肺動脈インピーダンスを右室負荷できる実験システムを開発することを目的とした。 

〔方法ならびに成績(Methods/Results)〕 

全身麻酔、気管挿管したSprague-Dawleyラットを用いて実験を行った。疾患モデルラットとして左肺動脈を結紮し

た近位部肺血栓塞栓症ラットとモノクロタリン誘発性肺動脈性肺高血圧症ラットをそれぞれ評価した。左側開胸を

行い、超音波プローベと圧測定用カテーテルにより肺動脈血流波形と肺動脈圧波形を測定した。幅広い周波数域に

わたってインピーダンスの推定精度を高めるため、血流ならびに圧波形データを左房からの不規則ペーシング下で

同時記録した。計算した肺動脈インピーダンスは3要素ウィンドケッセルモデルを用いて、末梢血管抵抗、動脈コ

ンプライアンス、近位血管抵抗に相当する特性インピーダンスの3つの要素に定量化した。その結果、近位部肺血

栓塞栓症のラットでは、左肺動脈を結紮した後も末梢血管抵抗と動脈コンプライアンスの変化は抑制されたのに対

して、近位血管抵抗を反映する特性インピーダンスは有意な上昇を認めた。これは肺循環に特徴的な肺血管リクル

ートメント現象や肺血管拡張現象による代償であると考察された。一方、モノクロタリン誘発性肺高血圧症ラット

では、同週齢の正常ラットと比較して、末梢血管抵抗の上昇のみならず、動脈コンプライアンスの低下と近位血管

抵抗に相当する特性インピーダンスの上昇を認めた。次に、病的インピーダンスの各要素の右室後負荷としての病

的意義を解明するため、ラット生体内で肺動脈インピーダンスを自由に右室に負荷できる実験システムの開発を行

った。麻酔下ラットの左肺動脈にポンプと振動器からなる負荷システムを装着した。コンピュータ制御によって負

荷システムを駆動させ、主肺動脈内の血液容量の変化を介して肺動脈圧波形を制御した。ラット生体内の肺動脈血

流波形をもとに目標インピーダンスに必要な肺動脈圧波形を計算し、計算した肺動脈圧波形と実測の肺動脈圧波形

との差分をシステムによって負荷した。目標インピーダンスは3要素ウィンドケッセルを用いて設定し、モノクロ

タリン誘発性肺高血圧症ラットの病的インピーダンスをもとに数値設定した。その結果、ラット10匹において16ト

ライアルの右室負荷を行ったところ、負荷システムを駆動することで、肺動脈インピーダンスの目標値と実測値の

誤差は、駆動前と比較して、絶対値では0.047±0.020 mmHg min/mlから0.019±0.007 mmHg min/mlへと減少し

(P<0.001)、位相では0.085±0.028 ラジアンから0.043±0.012ラジアンへと減少した(P<0.001)。負荷システムに

よる制御により目標肺動脈インピーダンスに必要な肺動脈圧波形を相関係数 R2 0.85±0.07の精度で再現できた。 

〔総 括(Conclusion)〕 

肺循環疾患においては疾患の成因や血管の障害部位によって肺動脈インピーダンスの各要素の変化は異なる。開発

した実験システムにより肺動脈インピーダンスの各要素の右室後負荷としての病的意義を詳細に検討することが可

能になった。 




