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金沢大 学十全医学 会雑誌 第95 巻 第 3 号 5 3 1
－

5 43 く1 98 61

微 小血管吻合 に お け る抗凝固剤 の 影響

金沢大 学医学部整形 外科学講座 く主任 二 野 村 進紬 酎

島 村 浩

川銅ロ6 1 年5 月2 7 日受付I
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成熟家兎を使用 して 微小血 管吻合を行な い
，

ヘ パ リ ン
，

ウ ロ キナ ー

ゼ を用 い てそ の開存に 対す る影

響を調べ た ． 外径 1 m m 以下の 前耳介動静脈 を露出し
，

3 種類の 実験モ デ ル を作製 し た
．

マ イ ク ロ 用努刀

で 切断 した cl e a n c u t t y p e を 1 群，
2 c m の間隔を お い て 2 本の モ ス キ

ー

ト甜 子 で挟み逆方向の力 を加 え

切断 した a v ul si o n t y p e をII 群
，

2 本の モ ス キ ー ト紺 子 で 5 m m の 間隔を お い て 15 分間圧 迫 しその 中央 を

マ イ ク ロ 用勢刀 で切 断した c r u sh ty p e をIII 群と した
． 血管吻合時 に は手術用 顕微鏡 を使用 し10 ． 0 ナイ ロ

ン 糸で 単純結節縫合 を行な っ た
．
II 群とIII群 で薬剤非投与群 をII a

，
III a 群，

ヘ パ リ ン 30 00 u l k g を投与 し

た群をII b
，
I工I b 群，

ウ ロ キナ ー ゼ 60 0 0 ul k g を投与し た群をII c
，
III c 群

，
両薬剤投与群 をII d

，
III d 群

と した
． 各群と も動 ． 静脈各 10 本 ずつ を観察の 対象と した

． 開存の 有無 は吻合後 1
，

3
，

6 ， 1 2
，
2 4 ， 48

，

7 2 時間日と 1 過日 に 直接肉眼で 確認 した ． 工群 で は動 ． 静脈各 10 本 とも 開存 し
，
以下工I a 群 で 動脈10 本

中4 本 く4 ハ0ン， 静脈2 ハ0
，

H 七 群で 動脈7 ハ0
， 静脈 0 ハ0

，
H c 群で 動脈 8 ハ0

， 静脈 1 ハ0
，
工I d 群 で

動脈10 ハ0
， 静脈2 ハ0

，
m a 群で動脈 2 ハ0

， 静脈 0 ハ0
，

m b 群で 動脈 7 ハ0
， 静脈 2 ハ0

，
m C 群で動脈

6 Jl O
，

静脈 1 I l O ， III d 群 で 動脈 6 1 1 0
， 静脈 2 1 1 0 に 開存が みら れ た ． 以上 よ り cl e a n c u t 以外の 外傷性

血 管損傷で は
， 抗凝 固剤 を使用 した 方が開存率は 向上す ると結論 した

．

E e y w o r d s m ic r o v a s c ul a r a n a s t o m o sis
，

a n tic o a g ul a n t s
，
h e p a rin

，
u r O ki n a s e

歴 史的に み て
，

小血 管の 吻合 は S h u m a c k e r ら
1
や

S eid e n b e r g ら
2
切 実験 で ， 19 5 0 年代 まで に あ る程度の

開存率は得 られ る よう に な っ てい たが
，

安定 し た成績

を得るに は至 ら な か っ た
．

しか し， その 後 C h a s e
3，は 4

倍の ル ー

ペ を用 い て 犬 の 上 腕動脈く平均外径 1 ．5 m m l

の 吻合を行な い
，

3 6 例 の 中25 例が完全 に 開存 し残 り

も狭窄や血栓形 成 を認 め たが
， 完全に 閉塞 した も の は

なく
，

マ イ ク ロ 用 の 鋪子 ， 持針器 ， 努刀 を用 い れ ば
，

低倍率の 手術 で も 良しユ開存率が 得 られ る と述 べ て い

る
．

微小外科と は
，

一 般的に は 仁非常 に 微細 な組織に 対

して顕 微鏡 を用 い て 行な う 割 勘 を言い
， 外径が 3 m m

以下 の血 管 を対象 とす る場合 を微小血 管外科 と呼ん で

いる4，
． 外径が 3 m m 以 下 の 血 管 を正 確 に 吻合 する に

は
，

どう して も手術用 顕 微鏡が必要で あ り ，
こ れ を最

初に 利用 した の がJ a c o b s o n ら
5フ
で あ る ． 彼 らは 犬及 び

家兎の 頚動脈く犬 の 平均外径 3 ． 2 m m
，
家兎の 平 均外径

1 ．4 m m コ を吻合 し 1 00 ％の 開存率 を得て い る
．

B u n c k e ら
6J は

， 特殊加工 し た縫合 糸く10 － 0 ナイ ロ ンI

や各種の 手術器 具 を考案 し
， 微小 血 管吻合法に 改良を

加え て完全切断 し た家兎の 外耳の 動 ． 静脈 く外径約 1

m m つの 端々 吻合 を行な い 再接着に 成功して い る
．

この

よ う に 手術用 顕 微鏡の 利 札 縫合糸の 開発， 手術器具

の 進歩等 で 196 0 年 代 で 既 に 実験的 に は外径1 m m ま

で の 血管吻合が 可能 に な っ て きた ．

臨床的に は
， M alt ら

71
が行 な っ た上 腕完全切 断の 再

接着が 世界最初の 成功例とさ れ て お り， その
一

年後に

は Kl ei n e rt ら
81
が 前腕 の 不 完全切 断の 再接着 に 成功 し

た 4 症例 を報告し てい る ． 指の 完全切 断の 最初の 成功

例と して K o m a t u ら射に よ る母指の 再接着が 報告さ れ

た ． そ の 後も相次 い で 多数の 成功例が報告され ， 現在

で は微小血管吻合の 技術 は整形外科医に と っ て 一 般 的

A b b r e vi ati o n s ニ A D P
，

a d e n o si n e 5
，

－ dip h o s p h a t e 三 A M P
，
a d e n o sin e 5

，

－ m O n O p h o s p h a t e ニ A T
，

a ntit h r o m b in ニ H 8 t E st ai n
，
h e m a t o x y li n a n d e o si n st ai n ．
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な手術手技に なり つ つ ある ． 微小血管吻合術 は整形外

科領域で 種々 の 外傷や疾病に 応用 され るに 至 っ たが ，

そ の 中で も 最も 代表的な も の は切 断指 の 再接 着で あ

る
．

金沢 大学整形外科でも 197 4 年 か ら 1 98 1 年 まで に 完

全切断， 不完全切断を合わ せ て 511 指 に 再接着術 を行

な い
，
93 ％の高 い 生者率を得 て い る

州
． し か し成功例が

必ず しも 1 回 の 手術の み で生者 して い る訳で はな く，

6 2 指は術後の 循環障害 の た め 更 に も う
一 度手術 を 行

な っ て い る
1 1l

． 外傷 の種類， 損傷の 程度
，
吻合時の 状態

等 に よ り血栓形成が発生す れ ば再接着が 失敗す る例が

ある た め
， 術後 1 週間 へ 10 日 間 は ヘ パ リ ン

，
ウ ロ キ

ナ
ー ゼ

， 低分子 デ キ ス トラ ン 等の 抗凝固剤 を利用 して

い る ．

しか し，
こ れ だ け微小血 管外科の技術が 向上 し普及

し た に も拘わ らず， 微小 血管吻合後の 術後管理 に 抗凝

固剤が 必要か 香か は未だ 意見 の
一 致 をみ な い 用

．
そ こ

で 今回， 著者 は家兎の外耳の 動 ． 静脈 く外径 1 m m 以

下I を利用 して 3 種類 の血管損傷 の モ デル を作製 し
，

顕微鏡下 で微小血管吻合 を行な い
，

ヘ パ リ ン
，

ウ ロ キ

ナ
ー ゼ を用い て

，
その 開存 に対す る影響 を調 べ た ．

材料お よ び方法

実験 に 先立ち
，

微小血管吻合 に 際 し て吻合 の技術 を

安定さ せ るた め ， 家鬼の 外耳の 動 ． 静脈 で 約 1 00 回血

管吻合 の 訓練 を行な い
， 確実に 開存が 得 られ るよ うに

努 め た
．

工 ．

ヘ パ リ ン の 投与量 を決定 す る た め の 実験

1 ． 方法

体 重 2 旬 3 k g の 成熟家兎 4 羽 を周 い
，
確実か つ 容易

に 採血で き る よう に ゾム ノ ペ ン チ
ー ル くべ ン トパ ル ビ

タ
ー ル ． ナ ト リ ウム1 の 静脈内注射 く25 ． 6 m g ハ唱I で

麻酔 し た
． 採血 は両側 の 耳 介静脈 よ り行 な い

，
L e e

－

W bi t e 法 に 従っ て凝固時間を測定 した ．
ヘ パ リ ンの投

与 方 法 に は， 静脈 内投 与 法
，
皮下投与法， 筋肉内投

与法等が あ るが
， 本実験で は作用 が 緩徐 で 持続時間の

長 い 皮 下 投与法 を堀 口 刷
の 実験 を 参考 に し て行 なっ

た
．

そ れ に よ る と静脈 内投与で は凝固時間は投与後6

時間で 投与前 の 備 に戻 るが
， 皮下投与 で は 投与後12 時

間経過 して も投与前の 2 倍以上 の 値 を示 し， 初 回投与

量 の半 量を 皮下 に 追加投与 す る こ とで 投与後 24 時間

経過 し ても 投与 前の 2 倍 以上 の 凝 固時間 を維持するこ

と が で き る ． 本実験 で は ヘ パ リ ン 20 0 0 uノk g を初回

に
，
1 0 0 0 uノk g を 12 時間後 に 追加投与 した

． 投与前の

凝固時 間を対照と し
． 投与後 6 時間ま で は 1 時間毎に

凝固時 間を測定 し， 以後は 3 時間毎に 測定 した ．

2 ラ ヘ パ リ ン 投与量

ヘ パ リ ン 投与 前の 凝固時間 は 図 1 の 如く 9 分 へ 12

分30 秒 で あっ た が
，

ヘ パ リ ン 20 0 0 uノk g の 皮下投与

後 1 時 間の測定 で は ， それ ぞ れ 62 分，
5 4 分，

6 5 分，

T i 椚 e a f t e l
．

i n j e c ti o 霊1 くll り

Fi g ． 1 ． C h a n g e s o f cl o tt in g ti m e a ft e r h y p o d e r m i c i nj e c ti o n of h e p a ri n i n f o u r r a b b it s ．
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58 分と投与前の 5
旬

6 倍の 延長が み ら れ
，
3 時 間目で

最も延長 して 90 分台 を示 し 6 時間目 で 60 分台 とな っ

た．
以 後は 3 時間間隔 で 観察した が

， 凝 固時間は短縮

し続け 9 時間目に 38 分 ，
4 5 分， 4 1 分 ， 3 6 分を示 し

，

12 時間目に はそ れ ぞれ 31 分
，
2 9 分，

2 7 分30 秒，
2 6 分

で投与前の 2 〆 1 －

3 倍 と な っ た ．
こ こ で 更 に ヘ パ リ ン

10 00 uノk g を皮下 に 追加投与した と こ ろ， 1 5 時間で 60

分以上 の 延長 を示 し， 以 後は次 第に 短縮 を続 けた が
，

24 時間日で も，
2 3 分 30 秒，

19 分 ， 2 5 分， 2 5 分 30 秒

とまだ 2 へ 3 倍の 延 長 を示 して い たの で
， 以下の 実験

では この 方法 を用 い て ヘ パ リ ン を投与 した ．

工王． 実験モ デ ル の 作製

体重 2 へ 3 k g の 成熟 家兎 90 羽 く吻合失敗例 は除外う

を使用 し
，

ゾム ノ ペ ン チ ー ル の 静脈内注射に よる 麻酔

下に
，

一 側 の 前耳介勤． 静脈 く外径 1 m m 以下 を使用1

を手術用顕微鏡を用 い て露出 し実験 に使 用 し た ． 実験

群はでき る だけ 臨床的分類 に 沿う よう に 以下 の 3 種類

のタイ プ を作製し た ．

I 群 cl e a n c u t ty p e 二 切 断 しよう と す る血管壁に 損

傷を加え な い よ う に 周囲を十分に 剥離 し
， 血管縫 合用

止血固定紺子 を用 い て血流 を遮 断し マ イ ク ロ 努刀 で切

断した く図2 I ．

G r o u p I －

C l e a n c u t t y p e

G r o u p H －

A v u l s i o n t y p e

G r o u p 正 一

C r u s h t y p e
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II 群 a v ul si o n t y p e こ L 群と同様に 血管 を露出し て

2 c m 間隔 をお い て 2 本の モ ス キ
ー

ト紺子 で 挟み ， 互 い

に 逆方向の 力を加 えて 断裂させ た く図2 ン．

III 群 c r u sh t y p e ニ 工 群と 同様 に 血 管 を露出 して 2

本の モ ス キ ー

ト邦 子 で 5 m m の 間隔 をお い て 15 分間

圧 迫し， そ の 中央 を マ イク ロ 用 暫刀 で 切断 し た く図

2 う．

各群 とも 血管吻合時に は
， 血 管縫合用止 血固定紺 子

を用 い て血流を遮断し
，

内腔 を ヘ パ リ ン加生理的食塩

水に て洗浄 し
， 手術用顕微鏡下 に S 及 丁 社の 1 0 V 3 4

の ナイ ロ ン 糸で 動脈8 針， 静脈 6 針の 単純結節縫合 を

行な っ た
．

王II ． 抗凝 固剤の 投与 方法

1 ．
ヘ パ リ ン

既 述 した 通 り 初回 量200 0 uノk g ，
12 時間後 に 100 0

uノk g を皮下投与した ．

2 ． ウ ロ キナ ー ゼ

各種動物 を用 い て作製 した血栓に じ トウ ロ キ ナ ー ゼ

を作用 させ
，
5 0 ％溶解 をも た らす ウ ロ キナ

ー

ゼ濃度 を

測定し た伊賀川 の 報告に よる と
， 家兎は と 卜の 10 倍量

を必 要とす る ．

51 1 指 の切 断指再接着の 臨床 例 に は 600 uノk g を使

Fi g ． 2 ． S c h e m a ti c p r e s e n t a ti o n o f e x p e ri m e n t a l p r e p a r a ti o n o f v e s s el s こ g r O u p I
，

a

C O n t r Ol g r o u p i n w h i c h v e s s el w a s c u t w ith m i c r o s ci s s o r s ニ g r O u p II
，
i n w h i c h v e s s el

W a S t O r n b y t w o m o s q ui t o － f o r c e p s e s i g r O u p III
，
i n w hi c h v e s s el w a s c o m p r e s s e d b y

t w o m o s q u it o
－f o r c e p s e s f o r fift e e n m i n u t e s a n d w a s c u t w ith m i c r o s ci s s o r s ．
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用 し た の で
， 本実験で は そ の 10 倍量 に あ た る 1 日 量

18 0 00 単位 く600 0 uノk g 体重1 を使用 し 600 0 単位 を 8

時間毎に － 側の 耳介静脈 よ り投与し た ．

王V ． 各群 に お け る 薬剤の 投与方法

以下 の 各実験群 に は
，
それ ぞ れ動脈 1 0 本，静脈 10 本

の 吻合 を使用 した く9 群 90 羽う．

I 群 cl e a n c u t ty p e は薬剤非投与群 で コ ン トロ
ー ル

群 と した
．

II 群 a v u l si o n t y p e は ，
ヘ パ リ ン

，
ウロ キ ナ

ー

ゼ の

投与の有無 で 以下 の 4 グ ル ー プ に 分 けた ．

1王 a 群 こ 薬剤非投与

工王b 群 こ ヘ パ リ ン の み投与

工I c 群こ ウ ロ キナ
ー ゼ の み投与

工1 d 群 こ
ヘ パ リ ン

，
ウ ロ キ ナ ー ゼ を併用 投与

III 群 c r u s h t y p e もII 群 と同様の グル
ー

プ 分 けを 行

な っ た ．

工王I a 群 二 薬剤非投与

II H っ 群こ ヘ パ リ ン の み 投与

工I工c 群 ニ ウ ロ キ ナ
ー

ゼ のみ 投与

工II d 群 こ ヘ パ リ ン
，

ウ ロ キナ ー ゼ を併用 投与

V ． 成績判定法

各群と も薬剤は 7 日間連続投与 し血 管吻合部の 開存

の有無は吻合後 1 時間，
3 時間，

6 時間，
1 2 時間，

2 4

付

時間，
48 時日軋 72 時間目 に 創部を開 き

， 手術用顕 微鏡

下 に 血管吻合部を露出 し
，

r a d i c a l p a t e n c y t e st で判

定 し た ．

こ れ は吻合部よ り末棺側で マ イ ク ロ 用 紺 子 で 血管を

軽く圧 迫 し
， 他の マ イ ク ロ 用帥 子 で更 に 末檎へ と血管

を し ご い て その 部分の血液 を除き
，

最初 に 圧迫 した紺

子 をは ずす と血 液が流 入 し て くる こ と で 開存 を判定し

た ． 簡便 な方法 と して 臨床 で広く 用 い られ て お り ， 本

実験で は血管 の損傷部を避 け てで き る だ け末梢側 く静

脈 で は中枢側う で判定 した ．

1 週目に は血 管吻合部を切離摘出 し開存の 有無を直

接 肉眼 で 確認 した ． な お
，

工
，

廿
，

川群 の 血管壁の 損

傷状態 の 差異を観察す るた め に ， 各群4 羽づ つ 薬剤未

使用 群 を作 り血 管吻合部 を血 管軸 に 沿 っ て縦断切片を

作製 し
，

へ マ トキ シ リ ン ． エ オ ジ ン 染色後
， 吻合部周

辺 の 組織学的検索 を行 な っ た ．

成 績

工 ． 各群 に お け る 薬剤の 効果

1 ． I 群 cl e a n c u t t y p e

動 ． 静脈各 10 本 と も 1 週 間に わ た っ て 開存 し てい

た
．

2 ． II 群 a v u l si o n t y p e く表 い

T a bl e l ． T h e n u m b e r of v e s s el s o c cl u d e d i n g r o u p 正

G r o u p

T i m e aft e r o p e r a ti o n P a t e n e y

r a t e

1 3 6 1 2 2 4 4 8 7 2くb rつ 1 w e e k

A

正 a

V

■ ■ ■ ■ ■ ■

4 ハ0

■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■

2ハ0

A

E b

V

■ ■ ■

7 ハ0

■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ ■

0 ハ0

A

E c

V

■ ■

8ハ0

■ ■ ■ ■ ■

■

■ ■ ■

1 ハ0

A

正d

V

1 0ノ1 0

■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ 事

2ハ0

G r o u p 肛a ， i n th i s g r o u p ，
n O a n tic o a g ul a n t w a s i nj e ct e d i g r O u p 正b ， a t O t al d o s e of

3 0 0 0 u lk g of h e p a ri n w a s i nj e c t e d i g r O u p 正c
，

a t O t al d o s e of 6 0 0 0 u l k g of

u r o ki n a s e w a s i nj e c t e d i g r O u p I d ，
b o th a t o ta l d o s e of 3 0 0 0 uノk g 8f h e p a rir

t
a n d a

to t al d o s e of 6 0 0 0 u lk g of u r o ki n a s e w e r e i n je c t e d ． A ，
a r te r y ニ V

，
V e l n i ＋

，

o c cl u d e d v e s s el ．
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い 動脈

工I a 群二 術後 1 時間目 で 血 栓形 成 に よ り 閉塞 し た

血管は1 本も な く
，

3 時間目で 2 本が 閉塞し 6 時間目

で3 本，
12 時間目 で 1 本に 更 に 閉塞 が み られ たが

，
そ

れ以後に 閉塞し た もの はな く
，

ま た再開通 した もの も

なか っ た ．

1 週 間に わ た っ て開存 して い た 血管 は 4 本 で あ っ

た． 開存率 は 4 ハ0 で あ っ た
．

H b 群 こ 術 後 3 時間目 ま で に 閉塞 し た 血管 は 1 本

もなく，
6 時間目ま で に 1 本が 閉塞し こ れは 中枢側 に

狭窄がみ られ ， そ こ か ら血栓が始ま っ て い た
．
24 時間

目ま で に 2 本 に 閉塞が み られ た
． 開存率 7 ハ0 で あ っ

た．

工I c 群 こ 術後 3 時間目 まで に 閉塞 した血管 は 1 本も

なく， 6 時間目 と 24 時間目ま で に 1 本づ つ 閉塞 して い

た ． 開存率は 8 ハ0 で あ っ た ．

Il d 群二 こ の 群 で 閉塞 した 血 管 は 1 本 も な く 開存

率は 10 ハ0 で あ っ た
．

2 1 静脈

工1 a 群こ 術後 3 時間目 ま で に 3 本，
6 時間目 まで に

4 本，
2 4 時間目ま で に 1 本が閉塞 し

，
血 栓形成 は引き

の ばさ れ た血管壁 全体 に わ た っ て お り吻合部よ り末梢

側に みられ た ． 開存率 は 2 ハ0 で あ っ た
．

5 3 5

H b 群こ 術後 3 時間目 と 6 時間目 ま で に 各 4 本づ

つ
， 2 4 時間目ま で に 2 本が閉塞 し結局 開存 した血管 は

1 本も な か っ た ． 開存率は 0 ハ0 であ っ た ．

工I c 群 こ 術後 3 時間目ま で に 6 本，
6 時間目まで に

2 本
，
1 2 時間冒ま で に 1 本が 閉塞し わずか 1 本 だ けが

開存 して い た ． 開存率 は1 ハ0 で あ っ た ．

工1 d 群二 術後 3 時間目 と 6 時 間目 ま で に 4 本 づ つ

閉塞 し
，

以 後は 閉塞せ ず2 本が 開存 して い た． 閲存率

は2 ハ0 で あ る
．

3 ． 工II群 c r u sh t y p e く表 21

1 う 動脈

111 a 群 こ 術後 3 時間日まで 4 本，
6 時間目 まで に 3

本， 2 4 時間目ま で に 1 本 の 計 8 本が 血栓の た め閉塞

し， 開存率は 2 ハ0 で あ っ た ．

I王H コ群 こ 術後 3 時間目ま でに 2 本，
6 時間目ま で に

1 本が閉塞し
，

その 中2 本は末梢部に 軽度の 狭窄を 認

めた ． 開存率は 7 ハ0 で あ っ た ．

工1工c 群 こ 術後 3 時間目 まで に 1 本，
6 時間目ま で に

3 本が閉塞 して い た ． 開存率は 6 ハ0 で あ っ た ．

III d 群二 術後 3 時間目ま で に 3 本，
6 時間目 まで に

1 本が閉塞 して い た ． 開存率は 6 ハ0 で あ っ た ．

2 1 静脈

川 a 群こ 術後 3 時間目ま で に 6 本，
6 時間目 まで に

T a bl e 2 ． T h e n u m b e r o f v e s s el s o c cl u d e d i n g r o u p m

G r o u p

T i m e af t e r o p e r a ti o n
P at e n c y

r a t e

ロ 3 6 1 2 2 4 4 8 7 2くh rつ 1 w e e k

A

m a

V

■ ■ ■ ■ ■ ■ ■ t

2ノ1 0

■ ■ ■ ■ ■

■

■ ■ ■ ■

四

A

斑b

V

■ ■ ■

7ノ10

■ 書 ■ ■ ■ ■ ■ ■

2 ハ0

A

m c

V

■ ■ ■ ■

6ノ10

J ．L ■．1 ．し ■ ■ ■ ■ ■

1ノ10

A

m d

V

■ ■ ■ ■

6ハ0

■ ■ ■ ■ ■

■

■ ■

2ノ10

G r o u p H a
，
i n th is g r o u p ，

n O a n ti c o a g ul a n t w a s i nj e c t e d こ g r O u p m b ， a t O tal d o s e of

3 0 0 0 uJ k g of h e p a ri n w a s i nj e c t e d ニ g r O u p 田 c
，

a t O ta l d o s e of 6 0 0 0 u lk g of

u r o k i n a s e w a s i nj e c t e d こ g r O u p EI d
，
b o th a t o tal d o s e o f 3 0 0 0 uノk g of h e p a ri

n
a n d a

t o t al d o s e of 6 0 0 0 u l k g of u r o ki n a s e w e r e i nj e c t e d ． A
，

a r te r y i V
，

V e l n ニ ー
，

o c cl u d e d v e s s el ．



5 3 6

4 本が 閉塞 し開存 した血 管は 1 本 も なか っ た
． 開存率

は 0 ハ0 で あ っ た ．

II H っ 群 二 術後 3 時間目ま で に 5 本，
6 時間目 ま で に

2 本，
12 時間目 ま で に 1 本が 閉塞 し開存率は 2 ハ0 で

あ っ た
．

III c 群 こ 術 後3 時間日 ま で に 4 本，
6 時間日 ま で に

4 本，
24 時間目ま でに 1 本が 閉塞 した ． 開存率 は 1 ハ0

で あ っ た ．

王I工d 群 二 術後 3 時間目ま で に 6 本
，

6 時間目 まで に

2 本が 閉塞 した
． 開存率は 2 ハ0 で あ っ た ．

以 上 の結果
， 閉塞は す べ て 24 時間以 内に 起 こ り，

そ

れ以 後閉塞 を来た した血 管は 1 本 も なか っ た ．

H ． 組織学的所見

各群と も 閉塞 は 24 時間以 内に 生 じて い た事 か ら術

後48 時間目の 血管 を対象 と した ．

1 ．動脈

工群こ 4 例と も血管壁 は全体 に よ く その 形状 を保 っ

て お り
， 縫合部は小 さ な入 江状 に な り凝血 や フ ィ プ リ

ン様物質に よ っ て お お われ
，
炎症細胞 の 浸潤を認 めた

，

縫合糸の 周辺 に は炎症細胞の 浸潤 は あ ま り認 め な か っ

た ． 内膜の内皮細胞は縫合部周辺 の みが 脱落 し再生 は

ま だみ られ な か っ た ． 中膜 に は腫脹や 炎症細胞 の 浸潤

が み られ
， 外膜の 膠原線維 に は変性， 壊死が み られ た

く図3う．

工1 群 こ 血 管壁はま だ全体 に 形 状は保 たれ て い る が
，

縫合部周 辺 で 内膜
， 中膜 は腫 脹し一一 部入 江状 に く びれ

て い た
． 内皮細胞は 広 範囲 に わ た っ て脱落し ， 代わっ

て 炎 症細胞が 内膜全体 を お お う よ う に浸 潤 し て い た
．

内膜の 剣 阻 断裂は 認め な か っ た
． 外膜 に は牽引によ

る と思 わ れ る膠原線維 の 変性壊 死が み られ た 4 例中3

例 に 血 栓の 形成が み ら れ た く図4 う．

王If 群二 血 管壁 は圧迫 の た め 全体 に わ た っ て 断裂がみ

られ た ． 内膜 か ら中膜 に か けて 著明 な 炎症 細胞の 浸潤

や膠原線維や 筋の 変性 を認 め
， 内膜は 剥離し管膵 を塞

い で い た ． 内皮細胞 は全く み られ な か っ た
． 血栓の 形

成を み な い 例 は 1 例 で他は 全 て血 栓に よ り閉塞を示し

て い た く図 5 う．

2 ． 静脈

工群 二 全例血 管壁の 形状 は よく保 たれ てお り縫合部

で 内膜
， 中膜の 軽度の 腫脹 が み ら れ るが

， 管腔 は十分

保 た れ て お り 軽度の 炎症 細胞 の 浸潤が み ら れ た 個

6 1
．

工1 群 こ 血 管壁 に は全体 に 腰 脹が み られ るが
， 形状は

ま だ保 たれ て い る ． 4 例 と も全体 に わ た っ て 内膜が剥

離 し著明な血 栓形成が み られ た く図 り ．

工II 群 二 血 管壁 は圧 迫の た め全体 に 腫脹 して い たが
，

一

部罪薄化 し て い る 部位 もみ ら れ た
． 内膜 は剥離が認

め られ た が細胞浸 潤は著明 で は なか っ た ． 4 例とも管

Fi g ． 3 ． H i st o l o gi c a l fi n d i n g s o f t h e a rt e r y l n g r O u p I a t th e 48 th h o u r af t e r

O p e r a ti o n
．

T h e s u t n r e sit e i s c o v e r e d w ith cl o tt e d b l o o d a n d fi b ri n ． I n filt r a ti o n o f

a c u t e i n fl a m m a t o r y c ell s a r e s e e n i n th e s u t u r e sit e ． D e s q u a m a ti o n o f e n d o th e ri al

C ell s of th e i n ti m a w a s li m it e d t o th e s u t n r e sit e ． R e g e n e r a ti o n o f e n d o th e ri al c ell s

i s n o t s e e n a t a ll ， H 8 E E st a i n
，

X 4 0 ．

l
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Fi g ． 4 ． H i s t ol o gi c al fi n di n g s o f th e a rt e r y i n g r o u p II a t th e 4 8 th h o u r a ft e r

O p e r a ti o n ． E d e m a a n d c o n st ri c ti o n a r e s e e n in th e i n ti m a an d m e di a a r o u n d th e

S u t u r e Sit e ． E n d o th e ri a l c ell s o f th e in ti m a a r e e x t e n si v el y d r o p p e d o u t a n d m a r k e d

i n filt r a ti o n of i n fl a m m a t o r y c ell s a r e o b s e r v e d i n th e i n ti m a ． T h e r e i s n o

f r a g m e n t a ti o n o f i n ti m a ． M a r k e d f o r m a ti o n o f a th r o m b u s i s s e e n ． H 8 z st a i n
，
X 4 0 ．

Fi g ． 5 ■ H i st ol o g l C al fi n d i n g s o f th e a rt e r y i n g r o u p m a t th e 4 8 t h h o u r a f t e r

O p e r a ti o n ． M a rk e d i n fil t r a ti o n of a c u t e i n fl a m m a t o r y c ell s ， d e s q u a m a ti o n a n d

f r a g m e n t a ti o n o f th e in ti m a a r e s e e n ． E n d o th e ri al c ell s a r e n o t s e e n a t all ． H 良

E st a in
，

X 4 0 ．
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Fi g ． 6 ． H i s t ol o gl C al fi n di n g s o f th e v ei n i n g r o u p I a t th e 4 8 th h o u r a ft e r o p e r a ti o n －

E d e m a i s s e e n i n th e i n ti m a a n d m e di a o f th e s u t u r e sit e b u t l u m e n i s m ai n t ai n e d f o r

it s e n ti r e e x t e n t ． H 8 t E st a i n ，
X 4 0 ．

F i g ． 7 ． H i st o l o gi c al fi n d i n g s of th e v ei n i n g r o p II a t th e 4 8th h o u r a f t e r o p o r e ti o n ．

L u m e n i s m ai n t a i n e d b u t e x t e n si v e e x f o li a ti o n of th e i n ti m a a n d m a r k e d f o r m a ti o n

Of a n o c cl u si v e th r o m b u s a r e s e e n ． H 8 t E s t a i n
，

X 4 0 ．



微小 血管吻合に お け る抗凝 固剤の 影響

腔が狭く な り閉塞状態 を示 して い た く図8 I ．

考 察

微小 血 管外 札 特 に 切 断指の 再接着で は ，
1 m m 以下

の 血管を吻合する 場合が 多い
． 1 m n l 以 下 の 血 管吻合

で は術者の 技術的な 面が最も影 響す る た め
， 適当な器

具の 使用 と 正確 な縫合手技が大切で あ る ． こ の 実験 に

お い て も工 群の Cl e an C u t ty P e で 動脈 ． 静脈と も全 て

開存した こ と は
， 必 要最小 限度の 血 管損傷 に よ る切 断

の 場合は
，

抗凝 固剤を使用 しなく て も手術手技だ け で

十分開存す る こ と を証明 し た
．
し か し

，
H a 群，

1工1 a 群

で は開存 した も の は 半数 に も満 た な い
． 臨床例 で は

cle a n c u t ty p e は極め て 稀 で
， 殆 ど全て が外傷 に よ り

廿， 川群の よ う な血 管損傷が お こ るの で 手術手技だ け

で は対処で き な い と考 えね ばな ら な い
．

血栓と は ， 生体 内の 血 管内 に血液の 構成成分か ら形

成さ れる凝 塊の こ と を い うが
，

こ の 血栓の 成立 に 血流

や血管壁や血 液性状の 変化が関与 する こ と は
，

V i r c h －

o w
1 5 1 に よ っ て kl a s si s c h e t ri a s と し て指摘 され た

．
こ

れ は微小血 管吻 合に お い て も その ま ま あて は ま り ， 特

に前二 者の 血 流の 変化と 血管壁の 性状の 変化が主 な 原

因となる
．

血 流下で の 血栓形成過程は止 血血栓の 形成と ほぼ 同

じと 考 え ら れ 彗 多数の 実験が ある ． その
一

人 で あ る

53 9

L ti s c h e r
1 7 J

に よ る と
，

血 栓形 成の 最初 は内皮の 損傷 の

結果 露出し た内皮下組織 へ コ ラ ー ゲ ン の 仲介で血ノJ l 板

が粘着す る
．

ト ロ ン ビ ン
，

ア ド レ ナ リ ン
，

セ ロ ト ニ ン

等が 血 小板 の 粘着凝 集 を促進 し，
こ れ らの 作用 が 強力

で あれ ば血 小 板の 放出反応が お こ り，
A D P

， 血 小板第

4 因子 ，
セ ロ ト ニ ン

，
カ テ コ ラ ミ ン 等が放出され

， 同

時に 凝集病性と 血 管収縮作用 をも つ th r o m b o x a n e A 2

の 生成が お こり
， 流血 中の 血 小板 は凝集して 凝塊を作

る ． そし て 崩壊 と再建の 繰 り返し で 血 管内腔 を狭窄 し

血栓が 成長 して い く と い う
．

ま た
， 直接血 管壁 を障害

さ せ 血 栓を作 っ た J oh n s o n
l 別

の 実験 も ある
．
血 管が損

傷を受 け る と
，

そ の 部位 へ 血 小板が 粘着す る こ と は 前

述し た が ， 逆 に 正 常な 内皮細胞 へ は プロ ス タ ブ ラ ン

ディ ン 1 2 の 関与 で 血小板は 反 応 し な い と 言わ れ て い

る
1 別

． 血 管内皮細胞 は アラ キ ド ン酸か ら プ ロ ス タ グラ

ン デ ィ ンl
2 を生 成す る

抑
．

こ の プロ ス タ ブ ラ ン デ ィ ン

工2 の 抗血 小板凝集作用 は強力で 血 管内皮細胞が 障害さ

れ る と プロ ス タ ブ ラ ン ディ ン 1 2 の 生成はお こ らな い ．

ま た
，

血 管内皮は プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン ア ク チ ベ
ー タ を放

出し，
こ の ア ク チ ベ

ー

タは フ ィ プ リ ン と親和性 をも つ

の で
，

フ ィ プ リ ン に 結合 した プラ ス ミ ノ ー

ゲ ン を直接

活性化 し局所で 血栓溶解能を発揮 する の で 内膜が 損傷

さ れ ると ，
この 機構 も破壊 され血栓形成 を促進す る ．

臨床的 に 血 栓形 成 に 関与 す る因子 と して， J車r g e
－

n s e n
2 り

は ， 1 1 物理 的外傷が 加わ る こ と 2 ン 血管壁

Fi g ． 8 ． H i st o l o gi c al fi n di n g s o f th e v ei n i n g r o u p III a t th e 4 8 th h o u r a ft e r o p e r ati o n ．

T h e w all o f th e bl o o d v e s s el i s e n ti r el y s w oll e n a n d th e i n ti m a i s e x f oli a t ed ． T h e

C O n ti n u it y of th e w a 1l o f th e b l o o d v e s s el i s b a r el y m ai n t a i n e d ． H 8 t E s t a in
，

X 4 0 ．
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の 炎症 や浮腰 3 う 内皮の 断裂， 内膜の 破壊， 出血 等

を あげ て お り ． 本実験 も こ れ ら の因子 を満た す状態で

実験モ デ ル を作製 した ．

I 群の動 ． 静脈 は マ イ ク ロ 用 弊刀 で鋭利に 切断 した

だ け で あ り ， 血管 吻合後1 週 間 を経過 して も血栓で 閉

塞 した も の は 1 本 も なか っ た
． 組織学的 に み て も縫合

部位の 小範 囲に 内皮細胞の脱落と 中膜 の腫脹や 炎症細

胞 の 浸潤を認 め軽 度の 凝血をみ たの みで
， 微小血管吻合

部の 技術 を習得 した 者が
， 本群 の よ う な a t r a u m a ti c

な 手術操作を行 っ た場合た と え 内膜の 損傷 が あ っ て も

血管腱 を閉塞す るま で に は 至 ら な い と考え られ る
．

Il a 群で は動脈の 開存率 が 4 ノ10 ， 静脈 が 2 ノ10 で

あ っ た ． 組織学的 に は動脈は広範 囲に わ た っ て内皮細

胞が脱落 して い たが
， 内膜剥離 は み られ な か っ た

． 静

脈 で は内膜剥離が み られ た
．
1工I a 群 で は動脈の開存率

は 2 ハ0
，
静脈 は 0 ハ0 で あるが

， 組織学的に は い ずれ

も 内膜が剥離 し こ の内膜剥離の 程度の 差が そ の ま ま開

存率 の差と な っ て 表れ て い た
．

こ の 様に 微小 血管吻合に お け る血 栓形成の 予 防の 第

一 は
， 血管， 特 に 内膜を損傷 しな い a tr a u m a ti c な手術

操作 で ある が
， 切断指等の症例で は外傷 その も の に よ

る血管内膜 の損傷が考 え られ る の で 抗凝固剤の併用 の

必要性が 問題 と なる ．

抗凝固療法の目的は生体で止 血機能 を障害 しな い 程

度 に 凝固能を低下さ せ
，
血 栓症 の発生 を予防し， また ，

血 栓の 成長 を阻止 す る こ とで あ る ． 現在使用 され て い

る代表 的な 抗凝 固剤 と し て い 経 口 抗凝 固剤 2う

血小板阻害剤 3 J ヘ パ リ ン 4 う 血栓溶解剤等が あ

る ．

い に は ワ ー フ ア リ ンが あり ，
これ は肝で の工1 ， 一札

IX
，

X 凝 固因子， プ ロ トロ ン ビ ン生成 と ト ロ ン ビン 形

成 を抑制 し血液の凝固能 を低下させ るが
，

投与後の 効

果発現ま で に 24 へ 一4 8 時間か か り遅効性の た め ， 臨床的

に は ヘ パ リ ン 等 を使用 した後の抗凝 固能 を維持す るた

め に 使用 され て い る ．

2 1 は ア ス ピリ ン や デ ィ ビ リダモ ー ル で代表 され て

い る ． ア ス ピ リ ン の 場合に は血小板 中の プ ロ ス タ グ ラ

ン デ ィ ン の 生成 を抑 える と い わ れ て い る ． 血小板 に 刺

激 が加わ る と血 小板の 膜 か らア ラ キ ド ン酸が遊離 し，

プ ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン や ト ロ ン ボ キ サ ンが で き て血小

板 を凝集させ た り血管を収縮 させ た り す る ．
こ の生成

に 働 くサイ ク ロ オ キ シ ゲネ ー ス に ア ス ピリ ン が働 い て

血小板の プ ロ ス タグ ラ ン デ ィ ン の 合成 を抑 え
，
血小板

の 凝集 を抑制す る
．

また， デ ィ ビリ ダ モ ー ル は血 小 板

の活性化反応 を抑制す る サイ クリ ッ ク A M P を破壊す

る フ ォ ス フ ォ デ ィ エ ス テ レ
ー ス の活性 を抑 え

，
血 小板

中の サイ ク リ ッ ク A M P の 濃度が 高ま っ て 血小板 の 粘

着と凝 集 が 抑 えら れ る と考 えら れ て い る ． 3 う の ヘ

パ リ ン は血液 中に 存在 す る ア ン チ ト ロ ン ビ ン m くA T

土工り と結合す る こ と で血 液凝固阻止 作用 が促進される

の で
，

その 凝固作用 は A T IIl濃度 に 依存 し て い る
2 21

．

ヘ パ リ ン ．

A T 王工I 複合体 に は ト ロ ン ビン に 対す る阻害

の 他に X II a
，

X I a
，
I X a

，
Vll a を も阻害 し， ま た線

溶系の プ ラ ス ミ ン をも 阻害す る ．
ヘ パ リ ン は血 小板が

凝集す る と き ， 血 小板 よ り放出さ れ る血 小 板第 4 因子

と桔抗す る
2 3I

．

4 う の ウ ロ キ ナ ー ゼ は人 尿中 に存在 す る天 然の プラ

ス ミ ノ ー

ゲ ン ア ク チ ベ
ー

タ の
一 種で特異的に プラ ス ミ

ノ ー ゲ ン を活性化 しプ ラ ス ミ ン に 変換 し て フ ィ プリ ン

や 血栓 を溶解 す る
．

上 記の 申で現在 では 臨床 的に は 3っ と 4 1 が 主に使

用 され てい る の で
， 本実験 で は ヘ パ リ ン と ウ ロ キナ ー

ゼ を用 い て微小血 管吻合で そ の開存に 対 す る効果を調

べ た ．

S o l a n d t ら
2 41

や E s t e s
2 5
りま ヘ パ リ ン の 投与量 は ， 投与

後 の全血凝固時間 くL e e
． W hit e 法で測定l を投与前の

2
〆

へ 一 3 倍 に コ ン トロ
ー ル す る こ とで 決定され

，
それで

十分臨床効果が得 られ ると 述 べ てお り， 本実験で も初

回 200 0 uノk g 体重
， 追加投与1 00 0 uノk g 体重 を皮下投

与す る こ とで 24 時間全血凝 固時間を投与 前の 2
ノ

ー 3

倍に コ ン トロ
ー ル す る こ とが で き た

．
そ の結果，

ヘ パ

リ ン を投与 した工I b 群と工工I b 群 の 動脈で は
，

い ずれも

開存率が 7 ハ0 で あ り ，
ヘ パ リ ン の 効果 を伺わ せた ．

K i e s w e tt e r ら2 61 は
， 犬 の実験で小動脈 に切 開を加え連

続縫合 で こ れ を閉鎖 し
，

ヘ パ リ ン 5 － 10 m gノk g を筋肉

又 は静脈内に 手術直後 よ り毎 日投与 し てそ の 効果を検

討 した
． 対照群で は8 3 ．3 ％の 高率に 血栓性閉塞が発生

した の に
，

ヘ パ リ ン 投与群で は 6 ． 7 ％に 過 ぎず ヘ パ リ

ン の 有効性 を報告 して い る ．

ヘ パ リ ン は前述 した よ う に
，

V
，
YIIl を除く全 ての凝

固因子 を阻害す る作用 が あり
，

凝固系が 連鎖反 応を始

め る前 に 使用 すれ ば，
ヘ パ リ ン の 量は少な く てよ い と

考 え ら れ
，

こ れ が 血栓発症予 防のl o w－d o s e ヘ パ リ ン

療法の 根拠に な っ て い る
．
W e s sl e r ら

271 に よ る と ， X a

の 1 単位 を 阻害 す る こ と は トロ ン ビ ン 50 単位の 発生

を防止 す る こ と に なり ，

一 方凝固系が既 に 活性化して

か ら ヘ パ リ ン を投与 した場合 に は よ り大量 の ヘ パ リン

が必 要 に な る と い う ．
こ の 様 に トロ ン ビ ン の 前段階の

酵素 で あ る X a を阻害 す れ ば ヘ パ リ ン は少量 で す む．

こ の 理 由か ら
一 般的 には 既に 発症 した血 栓症に は大量

の ヘ パ リ ン が
， 血栓症の 予 防に は少量 の ヘ パ リ ン が使

用 され て い る ． 本実験 で は 900 0 u ld a y を使用 したが

血栓に よ る閉塞 は24 時間以 内に 起 こ っ て お り，
それ以

後 は血栓形成 も閉塞 した血 管の 再開通も み られ ない こ



微小 血 管吻合 に お け る抗凝 固剤山 影 響

ヒよ リl o 吼 r－d o s e 投与法に 相当す る と思 わ れ る
．

ウ ロ キナ
ー

ゼ を投与 した H c 群と m c 群の 動脈 の 開

存率は それ ぞれ 8 ハ0
，

6 ノ里J で 半数以 上 は開存を示 し

た．
ウ ロ キナ

ー

ゼの 投 与法と し て
，
S u y a m a ら

2 B，
は血 栓

溶解を起 こ す に は
，
1 時間あ た り 12 0

． 0 0 0 与 1 40 ． 0 0 0 単

位の投与量が 必 要で あ る と述 べ
， 伴

2 gl
は 0 ． 1 g の 血 栓

を溶解 す る に は約 12 ，0 0 0 uノk g の 量が 必 要 に な る と

言う ．
こ の 様 に 緑酒療法 に は大量 の ウ ロ キナ ー ゼ が必

要で ある と い うの が現 在の1U
一 般的な 意見 で あ る ． ま た

伴
矧

に よれ ば
，

ウ ロ キナ ー ゼの 血栓溶解 効果 は次 の 諸

条件 を満足 す る必 要が あ ると述 べ て し －る
． 既 ち

，
1 う 血

栓内に プラ ス ミ ノ ー ゲ ンが あ る こ と ，
2 フ 血 中に プ ラ

ス ミ ノ ー ゲ ン が十分あ る こ と
，

3 1 血栓 内の フ ィ プ リ

ンが可溶性の フ ィ プ リ ン で あ る こ と
，

4 I 血 栓の 器質

化がお こ る 前に 作用 さ せ る こ と
，

5 1 血栓内又 は血 中

にテ ン チ プラ ス ミ ン が 多量 に 存在 しな い こ と
，

6う 血

栓局所の 循環血液が 十分に あ る こと ，
7 1 血 栓周囲組

織が線潜活性をお こ しう る組織 で ある こ と で あ る
．

本実験 で の ウ ロ キ ナ ー ゼ の 投与量 600 uノk g は余 り

に も少なす ぎるが
， 前述 した報告例は い ずれ も 血栓が

発症 してか ら の 投与量で あ り
，

で き た血栓 をい か に 線

溶する か を議論 して い る
．

こ れ に 反 して 著者の 実験 は

外径1 m m 以 下 と い う 微 小 血 管 で 血 管 損傷 を加 え た

後， 血管吻合を行な い 血 栓が確実 に 形成 され る と い う

前提に立 っ た上 で
，

血栓 の 発症前 に ウ ロ キ ナ ー ゼ を作

用させ てい る ． 過半数に 開存が み られ
，

一

度血栓で 閉

塞した も の は再 開通が み られ な い こ と よ り ， ウ ロ キ

ナ
ー

ゼ も血 栓溶解作用 よ り血 栓の 発症に 予防的 に作用

したと 考えら れ る ． 青木 抑
に よれ ば ，

こ の 作用 は ウロ キ

ナ
ー

ゼ の 直接作用 と い う よ り a 2
－

pl a s m i n i n hi bit o r な

どの 阻害因 子 を 中和す る こと に よ り
，

内因性の 線溶活

性が働き易 く な っ た た め だと い う ．

ヘ パ リ ン と ウ ロ キ ナ
ー

ゼ を併用 し た H d 群 と工II d

群の 開存率は そ れ ぞれ 10 ハ0 ， 6 ハ0 で 好結果 を示 し

た ． 元 田ら
3 り

は ウ ロ キ ナ ー ゼの 50 0 0
〆
1 ノ 5 00 0 0 単位 を 10

分 旬 2 時間 で投与す る と血 中の 緑酒活性 は み られ ず
，

むし ろ凝固能克進が 認 め られ た と報告 し， ま た ， 遂に

大量に投与す れ ば血 栓溶解 を抑制 する と O g s t o n ら
3 2，

は述べ て い る ． 更に P r e n ti c e ら
3 31

は 18 0 0 0 0 ul k g の初

回投与と同量の 維持量 で も凝固能 の 元進が お こる と 指

摘して い る ． B i z zi ら
3 41 は こ の 凝固能克進 は ヘ パ リ ン

の 前投与で防止 で き ると 述べ て い る ． 著者の 実験 で は

少量投与に よ る凝固能の 克進 を ヘ パ リ ン で 防止 してい

る とは考 え難 く， 開存率の 好結果か ら両薬剤と も血 栓

予防に 有効に 作用 した と思 わ れ た ．

静脈は H 群m 群 とも 薬剤の 使用 の 有無に 拘わ らず開

存率は悪 か っ た
．

こ れ は動 ． 静脈 とも 同程度 の 外力が

54 1

加わ っ た場合は動脈よ り静脈に よ り強 い 血 管壁の 性状

変化や血 流の 緩徐化， 停止 が 起 こ り
， その た め血栓 が

発 生 し 易 い と 思 わ れ る
2 り3 5J

．
ニ れ よ り a v ul si o n や

C r u S h t y p e の 損傷 を受 け た 静脈 は損傷 部位 を可及 的

に 切 除し cl e a n c u t に 近 い 状態で の 血 管吻合が 必 要と

思わ れ る ．

結 論

成熟家兎の 外径 1 n l m 以 下の 前耳介動 ． 静脈 を利用

し て微小血管吻合 を行な い
，

ヘ パ リ ン
，

ウ ロ キ ナ ー ゼ

を用 い て そ の 間存 に 対す る影響を調 べ た ．
マ イ ク ロ 用

勇刀 で切 断した cl e a n c u t t y p e をI 群， 2 c m の 間隔

をお い て 2 本の モ ス キ ー ト紺 子 で挟み 逆方向の 力 を加

えて切断し た a v ul si o n t y p e をII 群
，

2 本の モ ス キ
ー

ト糾 子 で 5 m m の 間隔 をお い て 15 分 間圧 迫 し そ の 中

央を マ イ ク ロ 用 勢刀 で切 断 した c r u sh t y p e をIII 群と

した
．
工I 群とI工I群で 薬剤非投与群 を11 a ．

土工1 a 群，
ヘ パ

リ ン 30 0 0 uノk g を投与し た群 を H b
，
I工I b 群，

ウ ロ キ

ナ ー ゼ 60 0 0 uノk g を投与 した群 をII c
，
III c 瓢 両薬剤

投与群 を 口d
，

川 d 群と した ． 各群 とも動 ． 静脈各 1 0

本ず つ を観察 の 対象と し
， 開存の 有無は吻合後，

1
，

3
，

6
，

1 2
，
2 4

， 4 8
，
7 2 時間日と 1 週間目 に直接肉眼

で確認 し
，

以 下 の 結論 を得 た ．

1 1 C l e a n c u t t y p e で は
， 動脈 ． 静脈と も抗凝固剤

を必 要と せ ず
，
a t r a u m a ti c な 手術操作だ けで 全 例開存

した ．

2う 動脈の 開存率は
，
エ1 a 群 で 4ノ川

， 工I b 群で 7 ノ

10
，
II c 群 で 8 ハ0

， H d 群 で 10 ハ0
，
IIl a 群 で 2 ハ0

，

II 川 群で 7 ノ加
，
III c 評で 6 ノ10

， II工d 群で 6 ノ10 と抗凝

固剤非投与群 に 比 較し て 投与群が 高率 を示 し
， 外傷性

動脈損傷の 場合 は抗凝 阻療法 を併用 した 方が
， 開存率

は向上 した ．

3 1 静脈 で は抗凝 固剤の 使用 の 有無に 拘わ らず，
い

ず れの 群で も 開存率 は悪 か っ た
． 損傷部位は可及 的に

切除 し
，

C l e a n c u t に 近 い 状態 で の 血管吻合が 必要 と

思 われ た ．

4 J 本実験 で 血栓性閉塞 は全 て術後24 時間以 内 に

発 生 し ， それ以 後 は新た な閉塞 も
， 閉塞 した血 管の 再

開通 も お こ ら な か っ た の で
，

ヘ パ リ ン 30 0 0 uノk g ，
ウ ロ

キ ナ ー ゼ 60 00 0 uノk g の 投与量 は
， 血 栓塞栓症の 治療

や 血栓溶解作用 よ り血栓発症 に 予 防的に作用 した と考

えられ た
．
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