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ABSTRACT   

The author has performed the experiment of occlusion of cardiac blood80W under com－  

pleteextracorporealcirculation usingmechanicalheart andlung apparatusin adult dog．In  

thefirst step，the auther began the fundamentalstudies about the blood typesof dogs，for  

theywouldbeimportantfactorswhenseveralindividualbloodwasmingledandperfusedunder  

extracorporealcirculation，Secondly，thechanges of blood components，blood clotting time，  

bleeding time and plasma protein fractions，andchange ofliver functions which are caused  

bytheocclusionofcardiacbloodflowunderextracorporealcirculatidn，havebeeninvestigated  

foralong period．The results are summerized as follows：  

（1）Using the2types of heterologousimmune agglutinin which was obtained byimm－  
unization of rabbit with dog’s blood corpuscle，the blood types of dogsareclassi点edinto4  

types，namely A7，A2，AIA2and O type．Theincidence of manifestation of these4types  

in generaldogsis4％，36％，28％and32％，reSpeCtively．However，this bloodtype of dog  

classi丘edbyheterologousimmuneagglutininseems to be ofno use forthepurpose ofsafe  
blood transfusion among dogs．  

（2）Inorderto performthe safe transfusion among dogs themselves，the cross matching  

testof dogblood■was done．Onthisoccasion，the dogserumitself，20％gum arabic，and  

lO％0ⅩSerumalbumin were used as adiluting solution of blood corpuscles，and the per－  

centageandgradeofagglutinationwereexamined・Theseresultsshow thattheuseofdog  
Serumitselfis most effectivein severalrespects，SuCh as theeasinessofmanagement，the  

remarkable manifestationofagglutination，theless deformityofblood corpuscle and soon．  

By meansofthis strict cross matchingtest，about15％ofdogs are provedtobeunSuitable  

anditseemsthatthemutualtransfusionamongtheseunsuitabletypeswi11causethereaction  
of heterotyped transfusion．  

（3）WhentheexchangetransfusionwasdonebetweenthedogswithunSuitablebloodtype，  
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the　blood　pressure，　respiration　and　rectal　temperature　were　Iowered　into　the　worst　conditions

in　about　I　hour　after　transfusion，　but　they　gradually　recovered　into　the　normal　conditions

and　no　dogs　died　only　because　of　unsuitable　transfusion．

　　　（4）Judging　from　the　survival　of　more　than　3　days　after　total　cardiac　by－pass　by　the

mechanical　heart　and　lung，　the　results　of　the　experimental　group　in　which　the丘tness　of

blood　is　decided　between　donors　and　recipient　dogs　by　means　of　accurate　cross　matching　test，

are　obviously　better　than　the　resultS　of　other　group　which　do　not　receive　the　cross　matching

test．

　　（5）In　the　dogs　which　survived　for　a　long　term　after　extracorporeal　circulation　by　the

mechanical　heart　and　lung　apparatus，　the　manifestation　of　homologous　immunity　of　blood

type　was　observed，　It　was　found　that　the　new　blood　type，　F，　appeared　in　100ut　of　12

cases　on　the　10th　day　after　the　performance　of　extracorporeal　circulation，　and　it　was　con一

且rmed　that　this　type　corresponded　to　the　so－called　A　type　of　Young．

　　（6）Before　and　after　extracorporeal　circulation　by　the　mechanical　heart　and　lung　apparatus，

tbe　changes　of　white　and　red　cell　count，　blood　platelets　count，　hemoglobin　volume　and

hematocrit　value　were　investigated　for　a　long　period，　The　decrease　of　the　number　and　value

of　them　begins　during　operation，　and　is　remarkable　in　2　to　3宙eeks　after　operation．　In　the

course　of　4　weeks　after　operation，　they　increase　almost　to　the　normal　conditions．

　　（7）As　to　the　change　of　blood　clotting　time　before　and　after　the　extracorporeal　circulation，

the　clotting　time　is　considerably　prolonged・by　the　injection　of　heparin　before　operation　and

shortened　after　the　end・of　circulation　by　the　administration　of　protamin，　neutralizing　agent

of　heparin．　Although　the　bleeding　time　is　prolonged　by　the　injection　of　heparin，　too，　it

recovers　to　about　normal　value　by　the　administration　of　protamin　after　the　end　of　circulation．

　　（8）The　change　of　plasma　protein　fractions　caused　by　the　extracorporeal　circulation　is

typical　and　regular．　Total　plasma　proteins，　albumin　and　gamma－globulin　decrease　during　2

to　3　weeks　after　the　end　of　circulation　and　gradually　increase　after　4　weeks．　Alpha　l　and

2910bulin　increase　during　l　to　3　we6ks　after　the　end　of　circulation　and　recover　into　normal

values　in　4　to　5　weeks．　Phi一・globulin　shows　no　remarkable　change．　Particularly　it　should

be　noticed　that　the　change　of　gamma－globulin　persists　for　a　Iong　period　in　increased　state．

　　（9）The　disturbance　of　liver　function　caused　by　the　extracorporeal　circulation　was　investi－

gated　by　means　of　serum　Takata　reaction，　serum　Meulengracht　value，　B．　S．　P．　excretion　test

and　urine　urobilinogen　reaction。　In　l　week　after　the　end　of　circulation，　considerable　dis－

turbance　of　liver　function　is　obsβrved，　but　it　recovers　almost　into　the　normal　state　after　3

weeks．　Generally　it　can　be　concluded　that　the　disturbance　of　liver　function　owing　to　the

extracorporeal　circulation　is　relatively　slight　within　the　tested　cases，

緒

　　最近における心臓並びに胸部大血管に対する外科的

治療の発達は，瞠目に値するものがあり，さらに今後

その進歩．は止まるところを知らない．かかる現状にお

いて我々外科医が心臓に直接直視下の心腔内の手術を
　　　　　　　コ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

加えんとする研究が行われつつあることは全く必然的

である．心臓外科に関しては種々の業績があげられて

いるが，特に入工心肺を用いての体外循環による直視

下心腔内手術が，近年漸く世の注目を浴びるに至っ

た．欧米においては既に約半世紀以前より基礎医学の

研究者達によって，Pump及び酸素附加装置の研究が

【48

言

行われてきたが，これ．らは主として孤立した臓器の灌

流実験を行うために作られたもので実際に心肺の機能

を代行し得る装置は，1937年Gibbon　17）によって始

めて作られた．即ち当時問題になっていた肺栓塞に対

するTrendelenburg氏手術に関連して，肺動脈を圧

鉗した際Pumpを使用して心臓の働きを代行させた

ならば，循環状態の改善を期待し得るであろうと考

え，装置を考案して肺動脈の部分的及び完全閉塞を行

い，これにより循環が一時的に改善されるか否かを
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ

観察した．1939年Gibbon　8）はさらに改良した装置で

】
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猫39例について10～25分肺動脈の完全閉鎖の実験を行

い，13例が1日～9カ月生存したと発表した．

　その後Bijorkコ）2），　Crafood　4）5），　Jougbloed　25），

Den皿is，　C，　K，　E，：Korlsah　9），　Sewe1144），　Sirak　45），

Clowe66），　Bigelow　3），　Mustard　3δ），等が相次いでそ

れぞれ各種の装置を考案し，動物実験によって多くの

問題を解決してきた．さらに1950年4月5日Dennis

lo）等が始めて人体に応用した心房中隔欠損の6歳の

女児は，術後数時間で死亡したが，それ以後1951年

Do91iott至12）1952年Gibbon　19），がそれぞれ1例の臨

床例を報告するに至り，次第に臨床応用への段階を呈

し，1953年忌遂にGibbon　19），は初めて心房中隔欠損

症に直視下欠損閉鎖術に成功，次いでCrafood　5）も成

功し，ここに至って人工心肺装置も実用の域に達した

観がある．

　最近，交叉循環の研究から人工心肺に転じたUllehei

34）35）が36例に入工心肺を用い，約27例に成功したと

報じている．

　我が国においては1952年，名古屋大学故戸田教授

51）52）53）が入工心肺装置を作製し，実験を開始したの

が最初である．その後ト部55）55）木本27）28）2q），井上

22）23），小沢40），榊原48），福慶14）15）等によって研究

されてきた．

　我々は1954年以来ト部教授を中心として，本研究に

従事し，その研究の成果を数次に亘り学会において発

表してきた．

　先づ私は体外循環に用うる犬血液が適合血か，不適

合血かを検討する意図のもとに種々の犬血液型に関す

る基礎実験を行い，輸血反応の有無を検索せんと試み

た．

　次いで人工心肺装置による外外循環灌流中より術後

長期に亘る血液に現われる影響を観察せんと試みた．，

即ち二二血の一時的な大量灌流によって起る血液型の

変化，さらに血液中の白血球数，赤血球数，血小板

数，Ht値：，血色素値の変動，凝固出血時間の推移，

血漿蛋白分屑の変動について追求した．また肝臓機能

の変化も生体反応の一環として観察を行った．

　今後我々が人工心肺装置による直視下心腔内手術の

臨広への応用を実行する際に，何らかの参考になるも

のと考えて，幾つかの知見をここに記述し，諸家の御

批判を仰ぎたい，

1．凝集反応に基く犬血液の検査成績

　我々は初期の体外循環の実験成績が如何なる理由で

不受であるか理解に苦しんだが，実験動物が実験終了

後特別の理由なく，血圧下降が漸次著明となり，呼吸

数が増加して遂には死亡する事実を観察して，決して

人工心肺装置の不備，実験手技の拙劣なことのみが原

因ではなく，犬の血液型を全く考慮せずに，実験を行

ったためであると感じた．

　従来は犬血液型に関する研究が少なく，殆んど万能

供血犬になり得ると考えられ，犬相互間の輸血による

副作用はみるべきものがないとされていた．しかし大

量の血液を準備するために多数の供血犬から採血し，

装置に充満し，実験動物に急速に交換輸血が行われ，

さらに開胸手術，心血行遮断，心腔内手術操作などの

高なる侵襲がψくつもいくつも重なってきた場合に

は，僅少であると考慮された筈の犬血液型の不適合に

よる副作用が，重大なる死因となるに相違ない．私は

犬相互間の輸血を安全ならしむると共に，大量の急速

なる交換輸血においても血液型不適合による副作用を

除去する目的で，種・セの犬血液型に関する基礎実験を

行った．

　1．異種免疫法による犬血液型の決定

　井関，葉，が犬血球で家兎を免疫して作った抗血清に

より，犬血球に2種の抗A1，　A2のあることを報告し

ているので追試実験を行った．即ち犬血液をHeparin

加採血5cc，無麻酔で行い，生理的食塩水で3回洗源

し，10％血球浮游液3ccを同記号の家兎の耳静脈の各

々に，3～4日間隔をおいて，7～8回免疫を施行

し，最後の免疫より1週間乃至10日間経て，家兎血清中

に犬血液に対する種属特異性の免疫凝集素と，免疫に

用いた三二に対する特有の凝集素とを産生せしめる．

家兎血液をなるべく溶血しないように採血し，室温に

1～2時間放置してから氷室に一昼夜保存する．つぎ

に試験管壁から血球塊を剥離して遠心し，血清を分離

する．この家兎免疫血清中より免疫に用いた犬血球以

外の犬血球で，種属特異性凝集素を吸着除去し，それ

ぞれの持つ特有の凝集素のみを残存せしめた．即ち

A1型犬血球を以って家兎を免疫すれば，犬血球に対

する種属特異性の免疫凝集素を産生すると共に，A1抗

原に対する抗A1凝集素を産生する．従って免疫血清

中よりA2回忌血球で種属特異性凝集素を吸着除去す

【49】
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れば，抗A1凝集素のみを残存せしめることができ

る．同様にA2型犬血球を以って家兎を免疫すれば，

種属特異性凝集素の産生と共に抗A2凝集素が産生さ

れる．従ってA1型犬血球を以って種属特異性凝集素

を吸着除去すれば，その後には抗A2凝集素のみが残

存する．吸着除去する方法は免疫血球以外の血球をよ

く洗って血清の施量加えてよく混和し，室温に30分お

いて，遠心し，その上清を分離する，斯くの如くにし

て免疫によって得たる抗A1，及び抗A2凝集素を使用

して10％犬血球生理食塩水浮游液を作用させて凝集の

表（1）抗A1抗A2凝集素の産生

免疫血球

3（A1）

7（A1）

13（A1）

14（A2）

5（A2）

12（A2）

15（A2）

1（AIA2）

2（AIA2）

4（AIA2）

8（AIA2）

12（A2）

5（A2）

15（A2）

12（A2）

7（A1）

3（A1）

13（A1）

3（A1）

7（A1）

5（A2）

12（A2）

　371314512151　2　4　8（A1）　（A1）　（Al）　（A1）　（A2）　（A2）　（A2）　（AIA2）　（AIA2）　（AIA2）　（AIA2）

二
二
柵
＋

什
柵

珊
什
＋

冊

二
二
＋
什

二
二
柵
＋
4

朴
韻

語
柵
朴
什
口

髭
柵
什
什
一

壷
柵
朴
甘
朴

十
甘
十

二
帯
＋
＋

什
＋
什
＋

十
朴
十
什
什
什
什
什
遮
蔽

有無を検した，

　抗A1，　A2，凝集素の産生は表（1）に示した．1即ち

犬血球3，7，13，14によって免疫された家兎血清

中より犬血球5，12，15を吸着した抗血清中には明

らかに抗’A1凝集素が産生されており，同じように犬

血球5，12，15によって免疫された家兎血清中より

犬血球7，3，13を吸着した抗血清中には明らかに抗

A2凝集素が産生されていることが判明した．各型の

出現率は犬血球100例について調査した結果，抗A1

血清に凝集するもの4例，抗A2血清に凝集するもの

36例，抗A1抗A2血清ともに凝集するもの28例6ま

たいずれの血清にも凝集を起さないもの32例であっ

た．（表（2）参照）．

表（2）免疫凝集素による犬血液型の分類

型
二
型
型

　
　
現

ユ
　

　A
A
A
O

抗A1免疫血清に作用する

抗A2〃
抗A1抗A2　〃
何れの抗血清にも作用せざるもの

実　　数

4　例

36　例

28　例

32　例

百分率

4　％

36％
28％
32　％

　小　括

　私は井関24）等が行った免疫凝集素によって証明さ

れる犬血液型に関係する研究の追試を15組に行い，犬

血球と家兎に免疫して得たる抗A亀A2凝集素により，

AIA2なる2種の凝集原の存在を証明し，これによれ

ば犬血液はA1，A2及びAIA2，及びいずれの抗血清

にも凝集しない0型の4型に分類された．

　2．交叉試験による犬血液輸血の適合，不適合の

　　吟味

　犬相互間において安全なる輸血を行うに際して，そ

の適合性を決定するために，それぞれ輸血される動物

相互の血液の交叉試験を行うことが，異種免疫法に

【50】
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よる犬血液型の分類をも含めて最も確実にしてしかも

簡便な方法であることは，当然うかがえられる．

　よって私は犬血液の交叉試験を施行して犬血液輸血

の適合性を合理的にせんと試みて次のごとく検索を行

った．

　多数の雑種犬を用いて，無麻酔で背位に固定し，股

静脈採血5cc行い，図（1），に示すごとく給血犬の

血球を，その血餅から木の棒でこすり取り，それ自身

の血清，20％Arabia　Gum，10％牛血清Albuminに

約2％の割に浮游させる．この浮游液の1滴と受血犬

血清1滴を小試験管内で混合して凝集があるか，ない

かを判定する．凝集がないときは15。C，20分間放置し

て，700P．　r．　m．遠心して顕話する．凝集があれば輸

血は不適当である．同じような操作を受血犬の血球と

給血犬の血清について行い，凝集の有無を判定した．

（図1）

h

図（1）犬血液型交叉試験の方法図

供血犬血清

　　＼
　　　＼

供血犬

5％
血球浮游旧

訳を疑陽性，全く遊離せる赤血球のみがみられるもの

を陰性とした．その結果表（3）に示すごとく稀釈液

を犬自身の血清に血球を浮游させた場合は174回の交

叉試験で強陽性12，陽性が5，弱陽性4，疑陽性6と

なり，合計174回の交叉27，でち15％の割合で凝集を

表（3）各種交叉試験による凝集瀕度

強訴冊
陽　　・H・

弱陽＋
凝陽±

犬自身

脚血　清

12／174

5／174

4／174

6／174

20％
Arabia
Gum

6／144

8／144

7／144

8／144

　
清
酒

吻
血
㎜

1
　
恥

　
牛
A

0／144

5／144

7／144

12／144

合計122／174129／144【24／144

1％115 20 16

受血犬血溝

受血犬

5％
な　　み　

／

2q15→

m
沈

轟
還

翫
分
70
P

適

含

不
適
合

閏
l
I

　犬赤血球が5個以上凝集し，視野に遊離せる赤血球

がない程度を強陽性，3～4個の凝集を呈し，遊離せ

る赤血球が一視野に数個ある場合を陽性，2～3個の

赤血球が凝集し一視野に凝集塊を遊離せる赤血球とが

同程度に存在するものを弱陽性，2～3個の赤血球の

凝集塊が遊離せる赤血球数よりも少ないが存在する程

示した．凝集度合も他の稀釈液に比較して最も強く強

陽性が12で判定も容易であった．稀釈液に20％Arabia

Gumを使用した場合では，144回の交叉で29即ち20％

の割合で凝集を呈したが，血球の比較的短い時間で変

形して顕鏡が困難iであった．また稀釈液に10％牛血清

Albuminを使用した場合では144回の交叉で24即ち17

％の割合で凝集を呈したが，凝集度合が弱いため，判

定がしばしば困難であった．

　小　括

　交叉試験の反応液に犬自身の血清，20％，Arabia

Gum　10％牛血清Albuminを使用しそれぞれ15％，

20％，重6％の凝集率を呈したが，操作の簡潔なる点，・

凝集度合の強い点，血球変形の少ない点を考慮して犬

自身の血清を使用することが，最も交叉試験を確実な

らしむることを知った．結局私が行った交叉試験の結

果では犬相互間の輸血を行った場合約15回戦率で，異

型輸血と考えられる副作用が発現するものと推察され

る．従って厳重なる交叉試験のもとに不適合と判定さ

れた約15％の動物を除外して初めて適合輸血が行い得

るものと考察された．

　3，凝集試験によって不適合とされた交換輸血の

　　反応

　交叉試験によっては当然：不適合と判定できる犬相互

間の輸血副作用を検討することについて，さらに強度

な凝集反応を呈する犬血液間の交換輸血を実施して，

犬異型血交換時の副作用発現の態度を観察する目的で

次の如き実験を施行した．
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　載せガラス上にクエン酸ソーダ液1滴を採り，これ

に雑種犬と思われる日本犬と比較的純血と思われる

Shepherd犬，　Spitz犬のような洋種犬との各血液1

滴を混じ，凝集の有無を検した．凝集を認めた2匹の

犬をIsomitha1筋注麻酔で背位に固定し，股動脈採

血，股静脈輸血の方法で14cc～45cc／kgを20cc／min

の速度で交換輸血を行った．その際股動脈圧，直腸

温，呼吸数，早島反射，角膜反射，尿所見を観察した．

　12組即ち24匹全例の体重，交換輪血量，股動脈圧，

呼吸数，直腸温を表（4）に示した．

表（4）不適合交換実験成績

組

1

2

3

4

5

6

7

8

9

番号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

i6

17

18

重
g
体
k

15

9

24

18

6

8

14．5

12

20

15

13

8

20

12．5

18

14

15

10

性

♂

6

δ

♂

♀

♀

3

♀

♀

3

3

♀

＄

3

♀

ε

3

8

毛並，種属

白Spitz

黒褐雑

黒Shepherd

・白茶雑

白　　雑

茶洋雑

交換血液量

　　CC

400

400

850

850

100

100

黒褐洋雑 200

茶　　雑

茶　　雑

白短日・洋雑

茶短洋雑

薄茶日雑

茶短日雑

白短洋雑

黒褐Shepheld

黒短日雑

題茶日曝

茶白洋雑

200

600

600

400

400

700

700

500

500

500

500

血　圧
mmHg
100－80
60－50
80－60
80－60
40－30
〆50－40

140－120
60－55
92－90
120－100
50－45
70－60
110－78
50－40
60－40
118－110
70－60
90－80
120－100
70－50
100－80
130－120
80－60
100－95
130－120
130－110
145－125
140－120
130－120
130－110
120－110
65－60
110－100
110－100
58－55
98－90
130－120
65－60
110－90
120－100
45－40
85－70
110－90
45－30
20－10
ユ20－100

60－50
70－60
100－98
72－70
85－80
110－90
62－45
85－65

呼吸直腸温

n
O
9
召
8

1
9
召
－
げ
f
ρ
0
0

ー
ユ
9
召
2

0
7
ピ
0

Ω
4
9
8
り
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召
7
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召
9
召
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」
0
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召
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召
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召
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・
『
0

9
召
0
4
0
乙7
8
0
0
0

り
召
0
◎
9
召

35．0

30．0

31．0

34．5

32．0

33．5

34．8

32．5

33．0

36．0

34．0

33．5

蟹
り
O
O

4
0
9
召

6
0
Q
u
Q
U

33．0

31．5

32．0

36．0

34．0

34．5

38．0

36．5

36．0

備　　考

n
O
8
ρ
0

9
召
9
召
0
4
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0
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9
召
9
β
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召
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」
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監
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0
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召
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ワ
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4
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召
0
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召
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召

0
0
0

0
4
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召
9
召8
ワ
5
居
U

－
り
召
Ω
4

37．5

37．0　不　　変
37．0

38．0

38，0

37．0

37．5
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35．0

38．5

33．5

34．6

36．0

34．0

35．0
O
K
リ
＝
り

4
0
U
O
O

Q
U
Q
U
O
O
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O
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O
O
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匿
り
0
民
U

4
0
0
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召

0
0
0
0
0
0
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死　　亡
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23

24
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7
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16
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ε
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♀

＄

♀
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亭亭雑
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茶黒洋雑

茶短日洋雑
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400
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600’
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30－20
65－60
120－110
70－50
90－70
130－128
65－45
95－70
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50－30
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60－40
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45－25・
70－50

O
U
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1
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召
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召8
9
召
Q
U

9
召
0
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Ω
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0
0

Ω
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0
0
0
0n
O
8
4

り
召
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E
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U
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3LO
29．5

28．5

0
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ワ
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U
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強
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q
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O

36．5

35．5
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自
U
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ワ
8
4
望
り

0
0
0
0
0
0
ハ
U
O
O

8
9
召
0
0

Q
U
O
O
O
O　No・9，10のごとき特別変動のなかった組合せもあ

ったが，12組の平均値は有意の変化を示した．（図（2）

参照）表（5）には：No．11，　No．12，の不適合血交

換輸血時の一般状態を記録した．即ち股動脈圧は輸血

開始後一時上昇するが，終了直後より漸次下降し始

め，40分間で80～60mmHgとなり，1時間で術前の

半分値60～40mmHgに下降し，その状態が20分間程

持続し，その後100分問乃至120分にして，再び漸次

上昇し始めて，3時間乃至4時間後漸く100mmHgに

復帰した．直腸温は輸血開始後漸次下降し始し，60分

図（2）不適合血交換時の一般状態
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表（5）不適合血交換時の一般状態

時　　間

術　　前

1　0　分

番　号

No，　II

〃　12

11

12

1
9
召
1
111
12

櫨
1
9
召

－
引
－
一

交換血液量

　　CC

50

100

150

200

艦聾1呼騰

120－110

115－110

120－110

124－120

125－120

100－97

130－120

74－70

105－100

58－55

」
4
8
1
1
4
4

1
9
召

0
0
0

1
Φ
召

ρ
0
0

1
9
召

n
O
4

1
Ω
4

直腸温

37．5

38．5

37．5

38．0

37．5

37．8

37．0

36．5

0
月
U

7
8
4

Q
り
0
0

全身状態

良　　好

良　　好

良　　二

十

不　　良
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2　0　分

術　　後

3　0　分

6　0　分

9　0　分

120分

180分

1
0
右
1
1－Φ
召1
111
12
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12

11

12．

11

12

11

12

11

12

1
0
乙

－
」
冒
■

－
Ω
乙1
1

250

300

350

400

95－90

55－50

83－80

55－50

75－70

55－50

65－63

58－55

65－60

55－50

65－60

60－55

75－60

65－55

85－70

80－75

100－85

95－88

110－100

98－90

受
U
ρ
0

ー
ユ
リ
召

7
8
n
O

－
り
召

0
8

2
り
召

0
8

0
召
9
召

0
0
0

り
右
0
乙

0
ρ
0

9
召
9
召

8
4

ー
ユ
Ω
4

ρ
0
0

看
ユ
Ω
乙

K
U
O
O

1
1
4
6
1
1

37．0

34．5

貿
U
O

ρ
0
4

0
0
0
036．5

34．0

36．0

33．5

35，5

33．5

35．3

34．0

35．0

35．0

34．8

35．5

34．6

35．0

35．0

34．6

不　　良

ふるえ

ふるえ

放　　尿

安　　静

安　　静

安　　静

間乃至80分間で最低となり，その後ある程度上昇する

が術前値より平均4。C下降したままの状態で存続す

る．また呼吸数は交換輸血開始と同時に頻数となって

やはり40分乃至100分後には多発性呼吸の状態を呈

し，全身にふるえを呈し，120分後上より漸次安静に

かえる．その他瞳孔の対光反射，角膜反射は終始存続

し．ている．また血尿は殆んど全例において顕微鏡的に

一視野10数個の赤血球を，術後4時間の導尿に既に認

められた．しかし特別の事故を起した1例を除いて

は，死亡したものはなかった．

　小　括

　要約すると私が行った異型血と思われる交換輸血15

組においては14～45cc／kgまでは，血圧，呼吸数，

直腸温は術開始後平均1時間で最悪に低下しても，そ

の後漸次回復し，死の転帰を取ったものはなかった．

皿．人工心肺による体外循環の血液所見及び肝機能に及ぼす影響

　1．検索方法

　1．灌流用血液を供血源から採取する方法

　実験犬及び6～7頭の採血犬を無麻酔で背位に固定

して，それぞれの犬より約5cc，股静脈採血を行い，

実験犬の血清1滴とそれぞれの採血犬自身の血清によ

る2％血球浮游液1滴を小試験管内で混合して凝集の

有無を検する．凝集がなければ150C　20分間放置して

100r，　p．　m，遠心して顕上する．凝集があるものは

除外する，その結果凝集度合の少ないものより順に頸

動脈にCanulaを挿入して完全に採血する．

　表（6）には実験犬の体重，採血犬のそれぞれの体

重及び採血：量を個々について記録して表示した．採血

用Frask中には生理的食塩水100ccにHeparinを

500mg，　Penicillin　60万単位混入せしめた．

　2．体外循環の灌流方法

　図（3）には体外循環系を図示した．

　Isomithal　Sodium筋注麻酔により犬を背位に固定

し，気管内挿管下に閉鎖循環式に酸素を送り右開胸を

行う．血液抗凝固剤としてはHeparin　2．4～3・Omg／kg

を用い，静脈Canulaを右側外頸静脈及び大腿静脈か
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表（6）採血方法と二流方法

死

亡

例

生

存

例

重
g
体
k

番
号
1

－2一

一4

11

2
945

50

59

60

18

14

17

15－

17

幅16

18

20

28

7
7
9
9
0
0
6
3
6
4

1
1
1
1
2
2
2
1
1
1

3
7
9
0
2
8
1
8
1
5

　
　
　
1
具
嘘
－
冒
轟
り
召
4
『
0
『
0

採血犬体重及び採血量

轟cc臨晶1塁蓬cc隈cc
10　　450　　10　　350

10　　400　　－9　　350

10．5　450　　　9　　450

12　　600　　10　－500

　9　　450　一　9　　450

13　　700　　10　　500

14　　750　　10　　500

12　　600　　10　　450

13　　650　　12　　550

10　500

18　900

10　650

12　600

12　600

14　700

18　750

10　550

12　600

10　500

9　450

10　450

7　400

10　500

12　600

13　650

16　450

9　500

12　550

8　400

7　200

8　350

8　400

9　350

8　350

9　450

10　400

9　350

10　350

8　400

8　350

10　650
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10　500
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7　100
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図（3）　体外循環系列模式図

　　完全体外循環

A5P．

As露p　　o

⇒
A．P

、

（十DはDextran混合量）

K

　　　o
み⊥　　ρ　＜≒コ　P

　　　　　　V．P

ら上・下大静脈へ，動脈Canulaを右側総頸動脈から

大動脈に向けて入れる．奇静脈及び上・下大静脈の右

房に接した部分に遮断用のTapeをかける，装置内に

はあらかじめ充分なる血液型交叉試験により，凝集の

有無を判定して得たる適合血をHeparin加採血し

Penicillin　60万単位を溶かして，装置内に充満する．

犬の状態の安定するのをまち，まず並列灌流を開始す

る．犬の股動脈圧，呼吸等が不変であるのを確かめ

て，奇静脈及び上・下大静脈を遮断，完全体外循環に

移行する∴遮断時血圧は80～40mmH9に固定するが

自発呼吸は行っている場合もある．心臓内手術を施行

した際には冠静脈血吸引用Camlaを入れ，吸引血液

は血液性状の変化を考慮してあえて放棄した．心臓手

術後遮断を解除すれば血圧は徐・娼と恢復するので，

それを待って体外循環を停止する．閉胸と同時に

Heparinを中和する目的で約2～3倍量の硫酸Prota－

mineを生理的食塩水に溶かしてゆっくりと点滴した．

　3．血液成分の検索方法

　体外循環を行った60例の犬を材料として検索した．

術前値は麻酔終了後の値を以ってした．装置内血液の

測定は人：工心肺廻転前貯血槽より採血して行った．術

中は廻転中動物め耳静脈に小切片を加えて測定した．

術後はProtamihe点滴後1時間を経て，頸静脈より

採血測定し，以後逐次24時，4日，1W，2W，3W，4W，

5W，3カ月，5カ月と検索測定を行った．

　白血球数は，T財k氏液を用いて11の目盛を有する

Mξlangeurの1まで血液を取りT廿rk三分劃盤で算

定した．

　赤血球数はHayem丁丁を用いて101の目盛を有す
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るM61angeurの0，5まで血液を取り，　Thoma氏分

劃盤で算定した．

　血小板数はFonio氏方で測定した．即ち耳静脈上

を清拭し乾きたるところに14％硫酸Magnesium液の

小滴を載せる．小刀を以ってこの滴を貫いて浅く刺

し，軽く出血せしめ，あらかじあ硫酸Magnesium液

に浸したる硝子棒にて西翠と血液とを充分に混和せし

め，混液を載せガラスに塗抹し充分に乾燥する．次い

：でMethano1固定後Giemsa液にて染色したる後，

Ehrlich視野縮小器を接眼鏡の中に装備して視野を縮

小せしめ，各視野の赤血球と血小板とを数え，赤血球

数1000に及ぶまで血小板数を数えて，全体の血小板

数を比例により算定する．

　血色素値はSahli氏血色素計の試験管を使用して測

定した．

　Hematocrit値は硫酸銅法にて全血及び血漿の比重

を測定して算定した．

　血液凝固時間の測定では消毒乾燥した注射器で静脈

採血し，その20滴を時計皿に滴下し，先端の尖った硝

子棒で30秒毎に時計皿の底の血液を掬うようにして凝

固機転の進行を観察する．硝孔棒の尖端に繊維素の糸

状物が始めて附着してきたときを凝固時間とした．

　出血時間の測定では耳静脈を消毒乾燥し，小刀尖に

て1～3mm穿刺し，直ちに秒時計を動かし，30秒毎

に吸取紙にて血液を吸い取り，全く止血するまでの血

斑数から算定した．

　血漿蛋白分附の変動は次のごとく施行した．資料は

股静脈から血漿7ccを採取し，すべて20／mol　Phos・

phate緩衝液（pH：7．8，　u：0・144，第一燐酸Kalium，

第二燐酸Natrium，各々20／molを1：16の容積比

で混合したもの）で2倍稀釈し4。C　16時間経て半透

膜として400番Cellophaneを用い，　Phosphate緩衝

液を透析外液として，透析を行い，次いで島津式

Tiselius電気泳動装置で通電条件7．5mA，100Votと

し，10。C，2時間，泳動を実施し，　Scanning式で写真

を撮影した．次いで相対的堅肥度を計算して，A1，ユ1，

α2，β，～ク，γの6峯に分野を分ち，Planimetefでそ

れぞれの面積を測定して各分劃の百分率を算定した．

血漿総蛋白量は日立蛋白計により測定した．

　4，肝機能検査方法

　採血，採尿は全例にわたり，術前は麻酔終了後，術

中は入門心肺廻転中，術後はProtamine点滴後行い，

その後の検査は早朝空腹時無麻酔で三位に固定して各

種検査を次の方法に従って行った．

　a）血清高田氏反応はそれぞれの測定時に採血した

血液から血清を分離して，この血清1ccを順次倍数稀

釈し，各試験管に10％炭酸Natrium液0・25cc，さら

に昇禾Fuchsin液0．3ccあてを加え室温放置3時間

を経て判定した．

　b）血清Meulengracht値は採血した血液約2ccか

ら血清を分離し，Meulengτacht氏比色計によって比

色して算定した．

　c）B．S．　P．排泄試験はHepatosulphalein（Phenol

tetrobromphthalein－disodium　Sulfonate第一製薬会

社，以下B．S．　P．と略す）の5％水溶液で体重1kg

につき5mgを正確に股静脈に注射し，30分後他側股

静脈から5cc採血して，血清を分離し，この血清を

Alkali性とした後Colnparatorで比色した．　B・S・P・

排泄試験の術中値としては，人工心肺廻転終了直後施

行した．

　d）尿Urobilinogen反応はEhrlich氏法で施行し

たが採尿は消毒した注射針で膀胱部を穿刺して5ccの

尿を採取した．

　2．交叉試験によって適合性を決定した犬血液を

　　用いて体外循環を行った場合の一般成績

　厳重なる犬血液交叉試験を施行して採血犬を選定し

症例1よれ60までそれぞれ人工心肺による体外循環を

行った．

　前章に記述したごとく異型血交換のみの侵襲では，

実験動物の反応は非常に軽微で充分耐えたのである．

しかし交換輸血のみではなんら強き反応を示さなかっ

たような交叉試験不適合血はもとより，適合血までも

結果的にみて体外循環を行ったことにより血液型不適

合と判定される場合があることが推定できよう．即ち

体外循環のごとくいくつかの操作と大きな侵襲が集積

してくると零細な血清学的抗体までも障碍を呈してく

ることが想像できる．

　その結果血液型が完全に適合したものと推察される

群と，血液型が不適合と想定される群とに分類してみ

ると表（7）（8）（9）（10）（11）のごとくである．

　体外循環終了後3日間以上の生存を標準にすると，

血液型適合群は36例中生存16例で44％，血液型不適合

群では24例中生存8例で33％となる．従って血液型適

合群は不適合群に比して良好な生存率を示しているこ

とが判る．さらに血液型適合群における実験動物の死

因は比較的明瞭で人工心肺装置の廻転に基く注入吸引

の不断衡が多くみられるが，不適合群では明らかに異

型輸血反応と推察される症状で死亡したものが多くみ
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られることが指摘される．しかし採血個数，採血犬の

性状，あるいは採血量と予後との間には特別の関係を

み出．し難い．一灌流量：と灌流時間とが予後に影響したと

考えられる症例は灌流量が比較的少量にもかかわらず

灌一時間が長過ぎたもの，あるいは灌流量が大量のた

めに，注入吸引の不均衡をきたしたものがあり，これ

らは別として全然死因を判定でき得なかった症例も血

液型不適合群に含まれており，いわゆる広い意味での

血清学的反応として取扱うべきものであろうと推定で

きる，

表（7）血液型適合群と判定された体外循環の実験成績

犬
番
号

3
4
7
8
9
1
0
1
1
1
2
1
3
1
7
1
9
2
0

体重

kg

7
7
7
8
9
9
5
0
6
0
9
7

1
1
1
1
1
1
1
2
1
2
1
1

採血犬体重及び採血量

S

k・lcc

10

10．5

18

18

10

12

12

i2

14

18

15

　9

S2

kg　cc

S3

kglcc

8

8
8
0
0
9
9
0
0
0
8
8

　
　
1
1
1
　
　
　
　
1
i
－

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

5
5
5
5
0
0
0
0
0
0
0
5

4
4
4
9
4
5
5
6
6
7
6
4

9

9
0
8
7
0
0
2
2
5
2
9

　
1
1
　
　1ニ
ー
風
－
」
ー
ム
ー
－

005

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

5
0
5
5
0
0
0
0
0
0
5

4
9
9
6
6
6
6
7
8
7
4

S4

k・lcc

400　　7．5

400

350　　8
500

　　8650

450　　8
350　　8
500　　8
5001　　7
500

250　　8
35018

500

200

500

250

350

300

200

250

350

採血全量

CC

185・＋是。

13・・＋鈷。

1800＋300

1900

2400

2200

1800

1800

2000

2000

2000

　D
1600

灌流量

CC／min

350

500

460

460

1100

1100

950

1200

950

1300

1000

880

流
間
血

灌
時
m

5
1
0
0
0
0
5
5
5
0
0
2

1
2
2
2
2
3
4
4
3
2
2
2

予

後

生　存

5時間

生　存

13時間

12　iヨ

10　旧

3時間

20　日

10時間

4　日

生　存

4時間

備 考

　
　
　
　
　
　
　
　
配

　
　
　
　
　
　
　
　
㎜

検
衡
検
　
胸
胸
刺
胸
即
題

　
　
　
コ
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

　
均
　
膿
　
　
穿
　
T

剖
不
剖
舳
膿
膿
肺
膿
心
止

不均衡

表（8）

’

血液酸適合群と判定された外外循環の実験成績

犬
番
号
「
2
1
2
4
2
5
2
6
2
8

31一

n
O
4
n
O
ワ
0
0
0
q
り

0
0
0
0
り
0
0
0
0
0
Q
U

体重

kg

6
」
4
7
・
n
b
月
Y

り
3
一
二
｛
1
1
1一1455

n
b
8
4
0
『
0
4

1
1
1
1
1
1

採血犬体重及び採血量

S

・glCC

∩
0
9
召
K
U
4
n
O

1
1
1
引
真
－一12

4
『
0
Ω
4
0
3
り
μ

1
1
耀
ニ
ー
1
1

750

650

700

650

750

450

700

750

650

550

600

600

S2

k・icc

n
O
O
O
O
り
召
A
U

1
1
1
1
1

一7

9
召
0
0
8
0
0

1

1

1
　
　

1
1

450

550

600

600

450

250

600

550

550

450

500

500

S3

k・icc

ワ
8
8
0
0
8

　
　
1
■
凸
　
－

7

0
0
0
0
8
0
Q
U

1

1
置
凸
　
　
　
　
－

100

300

450

350

300

150

450

350

450

400

450

400

S4

kg　cc

7
0
0
ワ
劇
Q
O6

0
0
0
8
8
Q
U
n
O

　
1

採血全量

CC

　13・・＋品。

　　　1700200

　　　2000250

　　　1800200

　　　1800300

　　　　生食
5・9・・＋智0

　　　　　900
250

150

350

400

250

300

2000

1800

2000

1800

1800

1800

灌流：量

CC／min

1240

700

1260

480

430

850

1000

1080

860

600

900

850

急流

時間

min

8
0
0
4
0

2
9
召
9
召
0
0
り
召13

0
0
Q
U
ρ
0
0
0
ρ
0

0
4
0
4
1
Ω
4
0
0
1

予

後

3カ月

4時間

2時間

5時間

6時間

7．5時間

3時間

3時間

12　日

2．5ヵ月

4時間

5時間

備 考

不均衡
不均衡
心手術失敗

心不全

血液過稀釈

注入過多

不均衡
肺炎？
栄養失調

不均衡
不均衡
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表（9）　血液型適合群と到定された体外循環の実験成績

犬
番
号

4
尻
u
n
O
Q
u
9
μ
0
0

」
4
」
4
」
4
」
4
「
0
営
04
属
り
n
O
7
躍
8
0

E
O
E
U
ピ
0
匿
U
ピ
O
n
b

体重

kg

8
0
D
O
O
－
尺
り
1

1
1
1
1
1
0
4

」
4
4
0
Q
U
n
U
8

1
1
り
召
1
1
9
召

採血犬体重及び採血量

S1

kgi・・

蟹
り
0
0
0
A
U
り
μ
8

1
1
ー
ユ
ー
－
望
」

7
8
0
戸
O
n
O
8
3

9
召
一
二
4
1
1
　
1

800

700

550

500

650

900

1700

500

700

800

400

650

S2

kgI・・

り
々
0
0
U
O
1
0

1
1
真
　
｛
且
－
ニ
ー

8
0
0
0
4
8
9
〃

　
1
1
　
　1

600

500

500

500

550

500

S3

一kglcc

O
Q
U
Q
U
O
O
O
ρ
U

引
■
凸
　
　
　
　
　
　
　
－

400、8
600

600

350　7

550　10

300

450

500

400

450

100

400

350

350

S4

kgicc

n
O
7
n
U
8
0

　
　
　
　
i

7

ワ
8
ワ
8

100

350

450

400

350

400

200

250

採血全量

CC

18・・＋鎌

　2000

　2000

　1800

　2000
15・・＋品。

17・・＋欝

　1700
13・・＋欝
l
l
器

　1800

灌流量

CC／min

1000

960

800

660

800

1320

860

900

440

440

200

560

野
間
・
m

灌
時
m

22

33

21

26

12’

18

7
8
∩
0
1
0
0
2

4
1
9
一
Ω
冶
り
一
〇
〇
」
4

予

後

3カ月

5時間

20　日

5時間

1カ月

1時間

4時間

2　週

1　週

3　日

4時間

12時間

備 考

侵襲過大

膿　　胸

体温下降

剖　　検

空気栓塞

不均衡
栄養失調

栄養失調

？

脱　　血

遮断士長

表（10）血液型不適合群と判定された体外循環の実験成績

犬
番
号

　
　
　
　
4
K
U

1
0
4
慶
リ
ハ
0

　
　
　
　
1
1
6
0
0
0
4
3
7
置
Q
U

－
引
1
0
乙
9
召
0
4
2

体重

kg

18

14

18

23

20

i4．5

ワ
8
0
9
召
n
U
4
n
◎

－
Ω
4
1
9
召
1
1

採血犬体重及び採血量

S

kgl・・

S2

k・lcc

0
0
Q
U
－
『
0
り
μ

1
1
　
　

1
1
14
4
0
0
1
り
召

1
1
1
1
腫
「
1
1
1

450

400

450

650

800

600

750

700

550

500

650

700

0
0
U
厚
」
0
0
0
0

1
　
　
　
　

1
1

350

350

350

550

500

400

S3

k・lcc

S4

k・iCC

ワ
8
8
0
0
8
8
ワ
6

Q
U
2
（
U
ハ
0
8
ワ
‘

　
1
　
1

0
0
0
0
0
0

只
∪
ぼ
U
＝
U
O
区
U
O

K
U
ρ
0
匿
U
4
4
4

0
0
0
0
0
0
0
σ
8

1
雪
■
凸
－

200

350

400

400

250

300

450

450

600

150

400

400

Q
U
＝
U
O
n
O
7
7

　
　
1

10

n
O
n
O
ワ
5

400

330

450

250

150

300

200

150

400

350

採血全量

CC

1600十100

175・＋品。

　2000

　1700
12・・＋£。

　1900

　1850

1400

1430

1650

1850

1700

　D

灌流量

CC／min

350

350

460

412

1100

950

1100

1300

230

1400

490

440

流
間
血

灌
時
m

Q
U
O
O
O
O
O

　
－
∩
4
9
召
E
り
4

0
0
0
0
0
0

9
曲
り
召
ー
ユ
リ
召
n
O
－

予

後

6時間

4時間

2時間

7時間

16時間

2時間

48時間

4　日

5カ月

4ヵ月

6時間

生　存

備 考

血液型？

血　　胸

Anox．

Anox．

血液型？

血　　油

玉　　胸

逃　　亡

血　　胸

　3．体外循環後における血液所見の変化

　1．体外循環後角血液型同種免疫の発現

　体外循環終了後3週間経過した犬からACD加採血

50ccを行い，生理的食塩水で3回洗瀞した後，10％

血球浮游液を作製し5ccより始めて3乃至4日間おき

に6cc，7cc，8cc，9cc，　iOccと5回に亘って雑種；犬の

股静脈に注入した，最後の免疫後10日間を経て，抗体

産生をまって免疫犬から全血採血し，血清を分離し

た．抗血清はMerthonine蒸溜水溶液を血清の1000

分の1加えて冷蔵庫に保存した．体外循環後比較的長

期間生存せる実験群は表（12）に示した．

　同種免疫により得た抗血清を抗F血清と仮称し，体

外循環終了後10日，14日，21日，28日，4W，5W，

2カ月，3カ月と長期に亘って生存せる犬血球に作用

した．その結果循環終了後10日では表：（13）に示すご

とく12例中10例において128～512倍の抗血清稀釈度
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表（11）血液型不適合群と判定きれた体外循環の実験成績

犬
番
号

0
2
5
0
1
2
3
6
7
0
1
9

3
3
3
4
4
4
4
4
4
5
5
5

体重

kg

10

12．5

19

16

　9

　9

10

16

13

18

16

20

採血犬体重及び採血量

S1

kgicc

S2

k・ICC

S3

k・lcc

S4

kglcc

n
O
9
紹
n
O
n
O
Ω
∪

　
1

ヴ
・
8
8
0
8

　
　
　
1

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

0
0
5
5
0
0
0
5
5
0
0
5

2
4
一
3
3
4
5
6
4
4
4
5
3

6
8
7
7
8
8
9
0
0
0
0
9

　
　
　
　
　
　
　
1
1
1
1

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

5
0
5
5
0
5
5
5
0
0
5
5

3
4
5
6
4
5
5
6
6
5
5
4

7
8
0
2
8
0
9
1
1
0
2
0

　
　
1
1
　
　
1
　
　
1
1
1
1
1

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

0
5
5
5
0
5
5
5
5
5
0
0

4
5
8
7
5
7
6
7
6
7
6
6

8
0
5
4
9
2
0
3
2
4
2
2

　
1
1
1
　
　
1
1
1
1
1
1
1

150

650

250

250

400

150

300

350

350

300

採血全量

CC

11・・＋品。

2000

2000

2000

1700

1800

1800

2000

2000

2000

2000

1700

灌流量

CC／min

580

720

1200

950

580

500

600

960

780

1000

960

460

流
間
．
m

等
時
m

　20

　12

　12

　12

20！40”

1
0
げ
0
9
4
ワ
8

Q
U
－
∩
乙
1
1
1

31！30”

予

4時間

5カ月

5時間
1．5カ月

6時間

4時間

4時間

3時間

4時間

4．5時間

1．5カ月

3日間

備 考

血液型？

不均衡
膿　　胸

　？
　　？

血液型？

　　？

　　？

体温下降

逃　　亡

逃　　亡

表（12）体外循環後長期生存実験群

番号

1
2
3
2
6
7
0
4
8
1
2
5

2
2
2
3
3
3
4
4
4
5
5
5

体重
kg

26

12

20

12．5

14

10

16

18

13

16

15

14

性

♀
δ
3
δ
♂
3
δ
♂
3
♂
δ
♀

採血品数と量及び
適，不適の別

　
　
　
4
4
4
4
4
4
4
4
4

　
0
0
」
仙

3

S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S

13・・＋論。

　1700
12・・＋品。

　2000

　2000

　1800

　2000
18・・＋欝

2000

2000

2000

1700

合
鳥
合
合
合
縁
合
合
合
隅
隅
合

　
　
　
　
　
　
適
　
　
適

　
適
適
適

適
不
不
不
適
適
不
適
適
不
適
適

灌流量
CC／min

1200

230

1400

720

860

600

950

1000

800

960

800

900

流
間
．
m

灌
時
m

8
0
0
2
9
6
2
2
2
7
2
3

2
1
2
1
1
2
1
2
2
1
1
2

予　　後

月
月
月
月
日
月
月
月
日
月
月
週

カ
カ
カ
カ
2
カ
カ
カ
。
カ
カ

　
　
　
　
　
　
リ
　
コ
リ
　
　
　
　
　
じ
り

3
5
4
5
1
乞
L
3
2
L
1
2

備　　考

肺　　炎

栄養失調

栄養失調

一
一
検
調

　
　
　
失

　
　
　
養

膿
逃
剖
栄

で凝集を示した．循環終了後14日では：No．23が128

倍の稀釈度で凝集を示さず，No．32が256倍におい

ても凝集を示した．No．36は肺炎で死亡したため追

求できなかった．第3WではNo．48が膿胸で死亡，

No．55は栄養失調で死亡したため追求できなかった

他は第2Wと殆んど不変であった．第4W，第5Wで

は128倍の稀釈度でNo。22も含めて全例に凝集を

示し，5i2倍半もNo・22，32，37，52，44と凝集し

た．2カ月ではNo．40が栄養失調で死亡，　No．51は

逃亡，：No．52は剖検したため追求できなかったが，

なお生存した犬は第5Wと全く同程度に凝集を示し

た．3カ月ではNo．21，22，23，32，44と検：索した

が：No．21，23，32，44は512倍の稀釈度で凝集を

示したがNo．22のみは128倍以上では凝集を示さ

なかった．

　小　括

　体外循環後生存犬の血液型を検索するため．に同種免

疫を施行し，表（13）のごとく比較的凝集力価の高い

抗F血清を得，体外循環終了後10日には既に術前にお

いてはなかった高度の免疫抗体が発生していることを

知り，新しい血液型Fがかなりの頻度で発現している

ことを知った．
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表（13）抗F血清の体外循環終了後iO日目生存犬血球に対する凝集素価

番号血球

1
2
3
2
6
7
0
4
8
ユ
2
5

2
2
2
3
3
3
4
4
4
5
5
5

抗　　F　　血　　清　　稀　　釈　　度

1／8巨／1611／32［1／6411／12811／25611／512

柵
柵
柵
柵
馬
柵
柵
曲
論
柵

＋
冊
冊
柵
語
誌
柵

柵
柵
赫
珊
十
三
朴
柵
丹
三
三

柵
柵
十
冊
圏
什
十
柵
十
十
冊
十

十
十
骨
十
十
甘
十

十
什
［
十
一
十

十

十

十

　2．体外循環後犬血液成分の変化

　（1）白血球

　表（14）には犬No．47からNo．58までの体外循

環後の血液，白血球の変化の実測値を記録した．表

（15），表（16）には平均値を表示した．即ち術前値は

9，000～16，000で術中既に減少の傾向をみせ，並列循

環，心血行遮断，同解除，循環終了までに著明な減少

をみせ，No．52は2，400までに減少した．その後30

乃至60分後増加し始め，5乃至12時間で5，000に恢復

する．長期生存例では24乃至48時間後には，異常な増

加を示して2万乃至3万に達する．そのままなお第2

週は高い値：を持続して第4週はほぼ術前に恢復する．

　小考按
　入工心肺による体外循環後の白血球数の著明な減少

についてはBilork　2），　Stokes－Gibbon　46），　Denis，等各

研究者の均しく記載しているごとくであるが，我々の

成績もまた同様である．その変化の機転については，

私も種々に検討したが，まだ確定的結論を下し得な

い．

　白血球数が体外循環直後，体外循環前の施～鴉に

減少することは，血管よりはるかに劣る導管や，Pump

内Gum管を圧迫されながら通過するために起る機械

的破壊が大きな原因の一つであろう．また体外循環終

了後，予後良好な実験動物は早期の間に異常な増加を

示している．渡辺60），高野41），福慶15）も指摘して

いるごとく白血球の，このような変化は体外循環にお

いて全く特異的であって，生体中において反応的破壊

機転が惹起されるや否やは今のところ明言することは

できないが，ともかく体外において白血球の減少した

血液を輸注することによって，もたらされた白血球減

少をある時間が経過したのち，代償しようとする機転

が漸次起ってくることがうかがわれるのである．この

問題は種々の要素，殊に生体循環系の神経支配即ち血

球の神経性調節などの要因が複雑に関与するものと考

えられるのであって，簡単に結論へ導くことは危険で

あろう．

　（2）赤血球
　表（14）にはその体外循環後の血液赤血球の変化の

実数値を，表（」5），表（16）には平均値を示した，赤

血球数は術前480万より630万の間の個体差を示し，

体外循環後は400万から430万位まで相当の減少を示

し，循環終了後2時間にして平均480万まで一度増加

する．それ以後漸次減少し術後1週乃至2週では平均

450万までとなり，長期生存例では漸くにして第4週

を経て平均510万と恢復する．

　小考按
　血液の赤血球は白血球と同様体外循環中機械的破壊

を受け，体外循環後は相当の減少をみるが，白血球程

著しくない，装置内血液が導入されたため混合稀釈さ

れて減少するのも一因であろう．長期生存例では第4

週を経て恢復するが，この事実は，白血球数，血色素

値，Ht値の恢復とも一致し，骨髄その他の造血機能が

体外循環による影響はもとより，大量血液交換の影響

から恢復するのに一定の期間を要することになろう．

　（3）血小板
　表（14）には体外循環後の血液血小板の変化の検索
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表（14）　体外循環後犬血液成分の変化

犬
番
号

47

43

49

50

51

52

体重
　　性
kg

13

13

11

18

16

15

53

54

55

56

21

14

14

20

♂

♂

♀

♂

＄

8

3

♂

♀

3

適び
別
才
血
量
合
と
適
㏄

数
不
犬
，
血
血
採
合

S4

S4

S4

2000

2000

1800

不適合

適合

適　合

S4　　2000

S4 2000

不適合

不適合

S4

S3

S1

S4

2000

15・・＋論。

1700

1700

適合

適合

適合

適合

S2 13・・＋欝適合

灌流量

CC／min

780

白
血
球

時
嘉
定
び
血

刀
及
置

三
間
．
m

三
時
m

19

800

660

1000

960

800

1320

860

900

440

21

26

14

17

12

18

17

23

21

　
血
中
置
型
後

　
装

前
響
轟
轟
　
血
中
畠
中
後

　
装

　
血
前
置
中
後

　
舞

踊
鋤
覆
欝
欝
罐

前
響
撹
懇　
血
中
置
型
後

　
装

　
血
中
塁
壁
後

　
装

前
唄
覆
糟
豊

前
響
犠
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9000
7200
6600
2800
12800
9000
8000
6500
7000
8800
10000
10000

赤血球

×103

540
500
490
420

580
500
460
440
440
500
530
520

12000
7200
7200
4200

485
400
385
370

16500
8800
5600
5400

490
400
385
375

14000
10000
12500
7200
18500
11000
10200
9800
9000
10500
11000

560
410
480
420
590
540
520
460
470
500
510

9200
6000
5300
2400
21000
15000
10500
10000
8700
8500
i5100
8500
9200
11100

555
420
470
415
600
565
445
460
490
500

580
440
460
445

§8881　量§8

翻ll8
10σ00

8000
6600
3700
18500
14000
11000
10500

600
480
520
480
520
520
550
550

1善§§§1　§暑§

1§8981　藍♀8

至｝唇881　量98

】

血小板

×103

7
0
1
3

1
1
4
1
2
0
4
7
0
i
2
5

り
召
り
召
1
　
　
ー
エ
ー
－
」
ー
ユ

0
0
0
9
召
0
0

9
召
引
1
1

ρ
O
n
O
O
l

n
O
6
乙
0
0
1
」

27
24
20
7
9
8
10
14

20－
21
20
18
14
12

5
10
9
9．5

10
12
13

2
0
7
8
n
O

O
O
Ω
4
Ω
4
Ω
4
9
召
4
ワ
8
0
0

0
◎
9
召
0
4
り
召

2
8
6
4
4
4
6
6

2
1
1
1
1
1
1
1

Q
U
『
0
0
4
『
0
8
ワ
σ
Q
U

4
■
」
d
■
」
噌
置
凸

血
色
素
跳
値
0
ρ
0
4
Ω
4

Ω
U
ρ
U
ρ
O
K
u

A
U
ぼ
U
7
1

4
0
0
0
0
Q
U
5
0
8
0
0
5
7
0

8
8
6
6
6
6
6
7

6
4
9
7
7
8
0
0

4
4
3
3
3
3
4
4

4
0
0
匿
り
0
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6
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U
2
U

O
O
8
に
U
4
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O
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◎
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4
9
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9
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0
0
0

4
3
3
3
3
3
3
3
4
4
4

0
5
6
7
5
0
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0
0
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O
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0
戸
O
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O
ワ
8
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O

－
轟
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O
8
0
7
n
b
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0

4
Q
u
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U
3
Q
U
Q
U
O
U

1．5カ月

1カ月

1時間

4時間

2　週

1　週

備　　考

？

膿　　胸

体温下降

体温下降

逃　　亡
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空気栓塞

不均衡
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57

58

19

10

♂

δ

S2

S4

1400

1300

適　合

帯　合

440

200

20

30

　前
装置血
　中
　後
24時
3日
　
血
前
置
中
後

　
装

8000
6500
5200
2400
19000
10000

10000
7200
5500
2500

530
380
400
390
420
430

550
400
470
400

ρ
0
0
り
召
」
蔓
n
b
O
O

噸
■
凸
1
4
■
5

8
0
9
召
4

1
1
1
膚
－
薗
一

8
0
3
8
0
n
O

ワ
．
n
O
n
O
『
0
7
β
U

0
0
ρ
0
0
0
4
ρ
O
K
U

3
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

0
り
り
日
ど
り
げ
0

0
0
ワ
5
ρ
0
ρ
0

0
6
G
U
6
0

4
Q
U
3
0
0

3　日

4時間

？

脱　　血

表（15）　体外循環長期生存例の

　血液成分の変動（i2例平均）

術　　前

装置血

中
後
時
日
週
週
週
面
面
月
月

　
　
　
　
　
　
　
　
　
カ
カ

術
術
2
4
4
1
2
3
4
5
3
5

白血球

9000

7700

5500

2600

24000

14500

10600

10000

8800

7200

8800

8000

8600

赤血球1血小板

万1万

5
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

6
3
8
1
0
5
4
6
9
1
0
2
2

5
4
4
4
6
5
4
4
4
5
5
5
5

8
8
2
4
9
8
5
9
0
4
5
5
5

－
　
」
ー
ユ
　
一

　
　
　
　
　
　
8

1
　
1
　
五
　
1
　
1

Ht値 血色素

0
9
5
6
6
0
0
2
5
4
0
0
0

9
6
6
5
7
7
6
6
6
7
8
8
8

数値を，表（15）1表（16）には平均値を示した．血小

板数は術前32万より17万の間の個体差を示し，循環後

著しく減少Protamine点滴，術後輸血によって，9

万乃至10万位まで増加するが，循環：終了後第1，2，3

週を経過しても10万程度で第5週で漸く術前値近くに

恢復する．

　小考按
　血液血小板数は体外循環後術前の磁～垢にまで減

じ，長期の経過後漸く恢復する．この著しい変動をき

たすのは種々の原因が考えられる．森田3s）は血小板

はHepafinにより甚だしく変形し，かつ速かに崩壊

するといい，Melrose　39）等は体外循環中に血小板が破

壊されることはある程度避けられないとしている．人

工心肺装置の表面積はかなり広大で血液との接触面が

大きいので血液の有形成分が附着して破壊することも

考えられる．これを防ぐには装置容積の縮小ならびに

内面の清浄化，殊にSilicon－Coatingが著しく効果

表（16）

2000
万
1
5

o

万
600 o＼、

。一一＼

500 8000 1ひ

400

500 4000 5

体外循環による白血球，赤血球，血小板の変動

　　　　　　　　　　一・一・一一白血球

一一一一一一・赤血球

蜥
／
一
七

　
　
・
、
＼

　
　
、
、
＼

　
・
、
＼

　
喝
＼

術　袋雛逡
前　呈始断
　　難

プ
ロ
タ
ミ
ン
静
庄

灌
流
了
解
除

蟄（棚平均）

200

的である，またGibbon　19）Schumway　47）K：irklin　30）

のごとく装置の材質として金属，ガラスを避けPlastic

やLuicit等を用いることも一つの方法である．また

一風41）の述べるごとく，体外循環後Protamineで

Heparinを中和した後，凝固時間は比較的容易に恢復

するが，出血時間の延長のみはなお持続し，術後かな

りの出血傾向を呈するがこの原因の一つは，血小板の

減少にある．私達は採血による機械的破壊，あるいは

長時間放置による血小板減少を考慮して，採血後循環

使用までの時間を可及的短縮するように努め，血流時
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遮断解除後Pro亡amineを点滴，次いでACD加血輸

血後はかなり恢復するが，血小板はなお減少を示して

いる．従って将来は血小板輸血等を考究して，大量血

液交換による出血傾向の問題を解決すべきであろう．

　（4）Hematocrit値

　表（14）には体外循環後の血液Hematocr童t値変化

一の実測値を，一．表一（15）には平均値を示した．

　Hematocrit値は術前平均40であるが，灌流中は平

均38に減少し，灌流後はさらに32まで下降する．長期

に亘る変動はあまり著明でなく，術前値より減少した

ままの状態で経過し，術後4週で漸く術前値に恢復す

る．

　小考按
　体外循環により殆んどすべでの例が血液血小板の減

少をみた．一般に40前後のものが，30前後あ’るいはそ

れ以下になった例もある．このようなHematocrit値

の減少は，関川22），渡辺60）等もいうごとく，主とし

て装置血による稀釈，装置内の溶血が原因であろう．

長期生存例をみると比較的早期にある程度恢復し，全

経過に亘り甚だしい変化を示さない．

　（5）血色素
　表（14）には体外循環による血液血色素量の変化の

実測値を，表（15）には平均値を示した．血色素値は

術前平均90％で循環系65％までに減少し，循環終了後

は一旦76％まで増加する．それ以後漸次減少し，術後

2，3週半60乃至70％の附近の値を示し，第5週号経

て平均80％と恢復する．

　小考按
　体外循環を行うことにより，血液の血色素値は低下

するが，循環後1乃至3時間までの間に一度増加し，

長期生存例では，その後再び減少して赤血球数の恢復

と共に恢復している．即ち余り著明な変動を示さない

が，赤血球数の変化と略ζ平行している．

　（6）血液凝固時間，出血時間

表（17）体外循環における血液凝固時間，出血時間の変動

犬　体重
番
号　kg

31

32

1採血丁数と量及び適

性
　合血，不適合血別

14．53

　　♂12．5

33　16

34

35

18

19

3

♀

♀

ε41農
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、

3
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40 16
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♂

3

δ

S4

S4

S4

S4

S4

S4

S4

S4

　　生食
9・・＋智0
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720

1000

1080

1200

860
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900

劃
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適
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950
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定
時
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●
m

灌
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13

12

20

20

12

19

26

33

16

12

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

前
中
後

　　　　出血時間

翼幽誰擁
7．30

　
工2．30

4．0

　
6．30

7．0

52．0

6．30

8．0

13．30
10．0

　
　
0

0
0
0
0

慶
U
4
辺
り

　
一

0
0
0

8
n
O
O
Q

　
1

6．30　7．0
28．0　　16．0

11．3018．0
10．0

ゆ
11．0

11。30
18．0

14．0

1乙30i｝1：1

17．30，13．0

9．30

　
13．0
0
0
0

0
0
0
1

1
1
1

3．5

3。4

2，4

2．6

4．0　2．5

4．5　2．5

5．0　2．6

3．5　2．5

7．30

50．30
14．0

3．0

　
5
　
7
　
30
0
0

0
0
1
住
Q
U

　
1
1

3．0

2．5

6．30’

　
7．0

6．0

　
5．0

7．O1
13．30　3．5　　2．5

7．30

11：18i

　　　4，0　2．5
7，01

Protamine
　　量

CC
mm・／kg

10．5

10．0

12．0

7．2

7．2

7．5

12．0　6．6

15．0　7．2

8。。15．7

7，0

7．5

7．0

5．0

7．0　5．01

8．0　5．0

予　後

7．5時

5カ月

3　時

3　時

5　時

12日

2．5ヵ月

4　時

5　時

1．5カ月

備　考

血液過
稀釈

剖　検

注入過
多

不均衡

不均衡

肺炎？

栄養失
調

不均衡

不均衡

膿　胸

前
中
後

　註 ：Hepafin静注前
人工心肺灌洛中
Pfotamine点滴終了後30分
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表（18）　体外循環における血液凝固

　　　．時間，出血時間の変化

／
イ

戸…轄｝一…“一｝uノ

！

ゆ　一一一一¢凝固時間

、

、
、
ムー、

　　、，、，

幽血時問

。L，

　　　　　　コ　　術前　Hepar三n霰流謎i断　　　　　L　解除灌流Protaπ置ine輸血　（10例箏均）

　　　　　　　　　　　　7　　静亙・200cc　　翻注　　始

　我々の行っている体外循環実験においては大体1時

間前後の血液の非凝固性を必要とするために，灌流前

に1％Heparin溶液2．4～3mg／kgを股静脈より静

注し，体外循環操作後Protamine　5・0～7．5mg／kgを

100cc～150ccの生理的食塩水に溶かして，同様に股

静脈から極めて徐々に点滴静注を行った，

　表（17）には体外循環後の血液凝固時間，出血時聞

の変動を犬：No．31から：No．40までについての検索

成績を示した．表（18）にはその平均値を示した．測

定はHeparin静注前，入工心肺による体外循環中

Protamine点滴終了後30分のそれぞれに行った。血液

凝固時間は術前においては6分から10分までの個体差

を示しHepafin注入により28～。。となる・Protamine

投与によって，数例を除いて7分～15分となって，体

外循環即値よりやや延長している．出血時間は術前で

は4～13分でHeparin注入により11～i6分に延長し，

Pfotainine投与によって概ね体外循環前値に復してい

る．術後24時間以後は殆んど全例において血液凝固時

間，出血時間とも術前正常値に恢復している．

　小考按
　体外循環中は血液凝固と血栓形成を防止するために

実験動物並びに装置内血液に抗凝固剤を加えることが

必要である．また循環後には術後出血を防ぐために

中和剤の必要が起ってくる．我々は実験動物には

Heparinを体重毎砥2．5mgを静脈内に注射し，装置

血液には，血液100ccにHeparin　2．5mgが包まれ

るようにした．これによって凝血血栓防止には満足

な結果が得られた．循環終了後，中和剤として硫酸

ProtamineをHeparinの2～3倍量を投与した．

　胸腔内出血が入工心肺の実験成績を不良ならしめる

重要な因子であることはStokes　Gibbonが1950年に

既に強調し，Pfotamineの使用により解決し得たと報

告している．しかし術後出血の因子には使用した

．Heparinの他，血液型，血液成分の破壊，感染，手術

手技等種々の問題があげられる．術後の新鮮血輸血

が，後出血防止に有効であるが，この場合血液型の厳

重なる適合犬を得て，クエン酸ソーダ血として採血

し，術後比較的早期に輸血することが肝要である．

　私の検索した結果では交叉試験による血液適合群，

不適晶群の区別や，採血面訴，灌流条件等と胸腔内出

血との間には，特別の関係は見出し得なかった．

　（7）血漿蛋白の変化

　（イ）血漿総蛋白量

　表（19）には体外循環前後の血漿総蛋白量の変化を

示すが術前総蛋白量には比較的個体差がある．7．0％

は12例の平均値である．術中より術後にかけて5gr／d1

以下に著明な減少を示し，術後2週乃至3週にかけて

次第に増加し始め，4乃至5に至って6gr／d1以上に

恢復する．（表19参照）

　小考按
　採血収集して装置内に充した血液中には生理的食塩

水を混合するため血液が稀釈され，しかも採血犬の飼

育条件は余り良好でないため，採血犬の血漿蛋白量が

少ないことも，直後において血漿蛋白量の減少を示す

原因となろう．また一旦稀釈されて低下した血漿蛋白

量の恢復には非常に長期を要することは，唯に入工心

肺操作の器械的な原因のみでなく，体外循環に基く生

体の反応に変調あることを原因としなければならな

い．

　（ロ）　Albumin

　Albuminは血漿蛋白分心中最も大きな峰を呈し，

体外循環術前平均43．5％である．術中，術後一旦54

乃至56％までに上昇するが時間を経るに従い，漸次減

少して2乃至3週頃までには，32％に低下し，4乃至

5週で漸く40％前後まで恢復する．（表19～33参照）

　小考按
　Albuminがいろいろな疾i患，特に消耗性疾i患に際

して鋭敏にしかも著しく減少すること，また実験的に

体蛋白を消耗させること，（潟血漿，潟血球，急性炎

症の方法で実験きれた）により同様にAlbuminの減

少がみられること，Albuminは他のGlobulin成分

に比し蛋白酵素によって著しく分解を受けやすいこと
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等を平井21）等が実証しているが，本分劃は動物体の

変調を極めて鋭敏に反映する．私達の行った体外循環

実験は，他の手術侵襲に比してより強度のStressを

なすものと考えられる．

　Albuminが血液灌流と同時に変動し，術後もなお

比較的長期に亘って減少したままであり，その恢復に

は相当期間を要することがそれを示している．このよ

5な観点力〉一らも体外循環が生体に及ぼす影響は大きい

ものと考えられるのであ・る．

　（ハ）一一α一Globulin

　体外循環によって起る変動で血漿蛋白分屑のA1－

bumin峰の減少は著明のものであるが，α峰もまた著

しい動揺を示す．α1，α2Globulinは体外循環術前

9．0％乃至9．9％であるが，術中，術後一旦下降する・

灌直後24時間で11％乃至14％まで上昇し，術後4日乃

至3週でα1，α2－Globulinが㏄一Globulinの1峰

性となるに及んでさらに著明に増加し，術後4乃至5

週で漸く2峰性となって略ζ術前値に復する．（表19

～33参照）

　小考按
　偶・一Globulinの増加の意義についてはまだなんら解

明されておらず，唯殆んど常にAlbuminの減少に随

伴しして起る．平井21）の所究では犬の潟血，潟血漿

などを施行した際にみられる血漿蛋白分劃の変化は極

めて規則的であると述べている．即ちA！α比が潟血

漿量に比例して低下するのであるが，A十α値は驚く

ほど一定していると述べている．私達の体外循環実験

の場合もAlbuminとα一Globuliaとは相対的に変

動し，Albuminの減少と同時ににrGlobuliロの増加

が起っている・こ，とはAlbuminの低下時にα一Globulin

が代償的に増加するということもできよう．Taylor

はAlbuminの低下の際によくみられるα一Globulin

の上昇即ちA幽の低下は一定の病型に特有に現われ

る現象で単なる蛋白質成分喪失ではないとするが，一

方Schede16ms応49）等ばα一Globulinの上昇を組織

崩壊との関連において考察し，組織崩塊に対する生体

の一種の反応であるとしている．

　私達の行っている人工心肺実験が如何なる程度に体

蛋白喪失あるいは組織崩壊を招来するものかは明らか

でないが，現在までの体外循環操作によっては上述の

ような意味の侵襲がかなり大きく加わるものと考えね

はならない．

　（二）　β一Globulin

　血漿β一Globulinは体外循環術前14．2％であるが

術後11．7％と減少し，その後漸次増加し，術後2週

で最大値17・2％を示す．術後3週乃至4週で術前値

に復する．（表19～33参照）

　小考按　　　　’

　β一Globulin中には脂質蛋白を主として含有し，糖

蛋白や，またこれらを含んでいない蛋白質もあるとい

われ，銅や鉄など9金属を結合する能力のある金属結

合蛋白，血液凝固因子の一一つであるProthrombinも

またβ成分中に存在する．そして動物によっては抗体

成分もβ成分にあるとされる．しかしβ成分の変動は

直接血中脂質に最も強く影響を与え，K：unke1，　Sterling

は脂質量とβ成分量の平行関係を観察している．

　私達の行っている体外循環においてはβ一Globulin

は術前の正常値から術中術後より術後2週にかけて

α一Globulinに追随して変動するが特に著明な増減は

ない，このことは血中脂質に余り変動のきたさないこ

とを意味するものと考えてよいであろう．

　（ホ）留峰

　ヂ峰は血漿蛋白分劃中富も変化の少ない二二で，体

外循環術前平均14．5％から術後11．4％に減少する

が，術後4日には既に恢復し14％となり，術後長期に

亘って増減は殆んどない，（表19～33参照）

　小考按
　電気泳動的に壼ibmiogenを始めて確認しため『は

Stenhagn　50），であろう．¢峰は血漿で現われ，血清で

消失することからこの峰がFibrinoge且であると確認

されたのであるが，Olhagenは¢峰の量は化学的に

定量されたFibrinogen：量より約18％高いことを報

じ，一方Dentsch　13）等はCohn　7）のF】1十，皿分割

よりψ峰と等しい易動度を有する蛋白を分離し，Y1，

』一Globulinと命名している．多くの疾患でしばしば

増加した～0峰をみるが，望峰はこのように，Y1

－Globulinを含むので伊位成分の増加を直ちに

Fibrinogenの増加と考え』てならない．このことは

Franklin　16）等が多くの臨床例について電気泳動的に

測定された伊二成分量と化学的に測定されたFibri・

nogen量の関係の系統的な研究からも指摘されてい

るところである．

　私達の行った体外循環においては¢は血漿蛋白分二

三最も変動しなかった峰であった．後述の如くγ一

Globulin峰の著明な増減はあっても，犬では9峰と

Y－Globulin成分との分離が完全に行われているため

ρ峰はさして著明な変動は呈しないものと考えられ

る，
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表（19）体外循環における血漿蛋白分屑の変動
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表（20）体外循環における血漿蛋白分前の変動
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（12例平均）

　（へ）　Y－Globulin

　血漿Y－Globulinの変化は非常に特異的で，体外

循環：の術前8・9％より術中一旦5・6％と著明に減して・

その後4日，1週と漸次術前値に恢復し，術後3乃至

5週後に急激な上昇を辿り，術後3乃至5カ月後にお

いてもなお，術前より高い値を示した．（表（19）～

（33）参照）

　小考按

　この分劃はTiseleus　54）が電気泳動法を創設したと

き，本法の方法と殆んど同時に，Y－Globulinと抗体成

分との関係に言及していることもあり，抗体との関連

において最も注目を浴びた分劃の一ってある．（Tise・

Ieus54）Davisetal　K：abat－Gutman　31））．事実本分劃の生

理学的乃至臨床的意義は現在のところ抗体蛋白として

の分劃の一語につきている．Y－Globulinとは血漿を

普通条件で泳動せしめたときに最：も移動の遅い成分を
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表（2i）　術前血漿蛋白分屑電気泳動像

条件M／20燐酸緩衝液（pH＝7・8，0・144）

　　　通電条件100V．7mA，2st．

　　　＝透析（4。C，16時聞）施行
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禽L4器

。祖四

望1龍
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γ
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表（22）装置血漿蛋白分屑電気泳動像
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全皇431

α汐四
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犬　No．52，装置血　採血犬数

　　　　　　採血量　2000．

4．適合
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表（23）術中血漿蛋白分屑電気泳動像

し同三条

Al

　　　　A1　542
@　　　α1　　60
@　　　σり　　85
@　　　　β　126
@　　　ψ　128
@　　　　γ　　59

ﾀ　¢
●

α二

α2
　　　　　塗
ﾁ

↑
、↓　　滅

50％

40

@
5
0
2
D
1
0大：No　52，8，i5kg灌流量800cc／mln，三
流時間12分　体外循環三流中においてAl．値：

の増加，α1，α2，β，～ρ，Y伯の減少を示す．

凧

表（24）　術後血漿蛋白三三電気泳動回

し同件条

A！

％ A1　532
α】 84
α2 78
β　1ユ。

9　119
γ　　77

α1
oっ

β 望

γ 櫓

↑

↓
減

量
4
0
鉤
2
0
1
0
犬：No　52，3，15kg灌流量800cc／mln，灌

流時間12分　体外循環後Protamme点滴後

1時間においてAI値の増加，α1，α2，3，～ρ，

Y値の減少を示す
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表（25）24時間後血漿蛋白分屑電気泳動像
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犬No．48，8，13kg．灌流量800　cc／min，

三流時聞21分　体外循環24時間後α1，α2値

は著明な増加を示している．

表（26）　4日後血漿蛋白分屑電気泳動像
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50％

40
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A！

条　件　同　じ

α1十α2

A1　467
α1・
рQ09
αゑ・23

努1＆§

β　　ψ

γ 壇
小
1

犬No．52，

三流時間．12分

峰性となりかなり増加している．

　　　　　　　　　　　↓

　　　　　　　　　　　減

δ．15kg．灌流量800　cc／min，

　　4日後α1，α2値はαの1
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週間後血漿蛋白分屑電気泳動回

し同座条

A【388
α】

рQ34
α4

β162
ρ　130
γ　86

解

壌
↑

γ

α！十α2

β

Al

（27）

鵬
⑩
鉤
2
0
1
0門　　一　蓋
大No　52，♂，15kg．灌流量800　cc／min，

灌流時間12分　1週後Al値は減少，㏄1，α2

値は1峰性となりかなりの増加を示している．

／

鰹

’

2週後血漿蛋白三三電気泳動像

同 し

A1
α且

02
β
望
　γ

355
55
190
160
140
101｝

三条

槍
↑

γ

αワ

β

α竃

A1

↓
減

（28）

脇
和
釦
2
・
拍

犬：No　51，6，16kg灌流量960cc／min，三

流時間17分　採血犬数4，採血量2000cc，不

適合2週後AI値は著明な減少，α2の著明な

増加，Y値の軽度の増加を示している．
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3週後血漿蛋白分屑電気泳動像

じ

A1
α1

α3
　β

　ψ

　γ
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5．6

18．6

15．9

13。8

12．6

7

条件同

β
α2

増
↑
1

Al

⑫

膨
佃
5
0
2
・
m　　　　　　　　　　　　　　　　　　↓
　　　　　　　　　　　　　　　　　　減

犬No・52，♂，15kg．灌流量800cc／min，灌

流時間12分　3週後A1値は著明な減少，α2

の著明な増加，β値の増加，γ値のかなりの

増加を示している．

4週後血漿蛋白分屑電気泳動像

じ

A童

α1。

σ2．

β
ψ・
γ
．

40．3

8，0

106
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14．4
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7

檜
↑

ψβ
α2
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A置

③

表（30）
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　　i　　　　　　　　　　↓
　　　　　　　　　　　　　　　　　　減
犬No．52，ε，15kg．灌流量800cc／min，三

流時間12分　4週後AI値は軽度の減少，α」，

α2，β，ψ値は殆んど正常に復帰し，γ値は著

明な増加を示している．
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表（31）　5週後血漿蛋白分屑電気泳動像

50％

40

30

20

A1

10　，　グ αヨ

条件　同　じ

σ2

認4諺
α言｝器

得盤

β　望　γ

↑

　　　　　　　　　　　　　　　　　↓

　　　　　　　　　　　　　　　　減

犬No．44，♀，18kg．灌流量1000cc／min，

三流時間22分　採血犬数4，採血量　1800十

三三5週三値のみ増加しており他は

すべて正常に復している．

表（32）　3ヵ月後血漿蛋白三三電気泳動像

曾
一
臨
「
ー
ー
「
1

　
％

40

30

20

10

Al

条件　同　じ

α：十ω

β　　㌍

　　　ヨら　

31＞2・3

β　125
豚　145
γ　　175

γ

檜
↑
1

↓
減

犬No．44，♀，18kg．灌流量1000cc／min，

灌流時間22分　3カ月後A1値は減少．偶1，

晩はユの1峰性となり増加．Y値は著明な

増加を示している．（測定後膿胸で死亡）
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表（33）　5ヵ月後血漿蛋白分屑電気泳動像

50％

40

50

20

0

A1

α∬

条　件　同　じ

α2

β　　ρ
γ

ぢ望li

望｝＆§

↑

犬No．22，

血流時間10分

不適合

ており他は殆んど正常に復帰している．

　　　　　　　　　　　　　↓

　　　　　　　　　　　　　減

　　3，12kg．灌流量230cc／min，

　　採血正数3，採血量1700cc．

5カ月後においてはY値のみ増加し

Tiseleusがかく名づけたのであって抗体蛋白を含む

ことが前記の通り，多くの研究者によって指摘された

のであるが，抗体性を有さない蛋白質が本分紅中に

存在するか否かは今のところ未だ解らない．Y一峰は

Globulin峰のように鋭くなく，なだらかな雛型を示

し，電気泳動的に異ったいくつかの成分の集合である

ことがCann　K：arkucoodらによって示された．また

Juger　2りは免疫学的方法を用いてγ一Globuli豆を分

析し，本分劃が抗原性を異にするいくつかの成分の集

合であることをみている．抗血清中に抗原を混じて特

異沈降物を除去すると，Y峰の低減をみることがあ

る．このことは最も端的にY峰が抗体戎分を含むこと

の証左となろう．しかし免疫されればY峰が増加する

こと，または免疫血清に抗原を加えて生じた特異沈降

物を除去すればY峰の低減をみることなどの現象が決

して必発ではないということである．このことはγ成

分が抗体成分のみと考える証拠のないこと，並びに電

気泳動法の精度の限界を考慮に入れれば理解されると

ころであろう．実験動物を免疫した場合，抗体価の上

昇が著しいにかかわらずγ峰の増加を証明し得ない場

合は往々にして遭遇するところである．ともあれ私達

の行ってはる体外循環の実験においては厳重なる血液

交叉試験が行われているとしても，常に多数の抗原を

有する供血犬の混合血液が唯一の受血犬に注入される

ことは当然強い抗原抗体反応を惹起することが予測さ

れ，時には術後胸腔内に膿性滲出液が潴溜するため，

組織崩壊に由来する崩壊産物がY位に現われる場合も

あるが，術後これらの合併症が何らみられない場合も

γ峰の増加をみることは，人工心肺実験そのものが，

抗原抗体反応とも考えられるのである．

　4．体外循環後における肝臓機能の変化

　表（34）には体外循環施行前後の肝機能検査成績を

各症例について記録した．即ち体外循環前においては

麻酔による肝機能に及ぼす影響は比較的軽微で各回と

も血清高田氏反応陰性，血清黄疸指数は3～6，B．　S．

P．試験は3～6％，尿Urobrinogen反応は陰性であ
る．

　体外循環中は生存例については血清高田氏反応は陰

性，血清Meulengracht値は3～7，　B．　S．　P．試験は

7～15％，尿Urobrinogen反応は陰性を示した．死亡

例については術中著明な肝機能の障碍を示し，血清高

田氏反応陰性，血清Meulengracht　10～16，　B．　S・P．

試験は12～25％，尿Urobrinogen反応は陽性を呈し

た．ついで循環終了後より漸次機能障碍は高度とな
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表（34）体外循環における肝臓機能の変化

考備後予
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35～40％尿Ufobrinogen反応は陽性を示した．循環

後3週目に至り，血清高田氏反応は陰性と変り，血清

1週間後では血清高田氏反応は全例において陽

血清Meulengrachtは20～38，　B．　S，　P．試験は
一
洗
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Meulengracht値は8～10，　B．　S．　P．試験は10～25

％，尿Urobrinogen反応は陰性となった．循環後4

～5週に至っては，肝機能は好転し，殆んど術前に恢

復を示している．

　表（35）には血清蛋白量とB．S．　P．の12例の平均・

値を表示した．表（36）には各種肝機能検査を，循環

後期間に応じて12例の平均値を示した．

　小　括

　体外循環においては胸部侵襲に伴う一般術後の肝機

能の低下にみられるがごとき，比較的軽度の肝機能の

障碍ではなく，大量血液交換及びHepafin加血循環

による肝解毒作用に対する忍二度，などから考えても

灌流後1週間は高度に障碍を受けることは，納得の行

くところである，また生存例に比し死亡例が灌流中既

に高度に障碍されていることは，重要な事実であろ

う，しかし比較的長期まで生存した群においては体外

循環灌流後約3週を経て，術前に略ζ近い状態まで恢

復することは可逆性のものと思考され，体外循環が肝

臓障碍の点からみて実用に供し得るものとしてよいの

であろう，

表（35）血清蛋白と肝臓機能の変化
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　　蛋白
術前　術中　術後　24時 4日　1週　 2週　　3週　　4週　　5週　　3カ月4カ月

　　　　　　　　　　（12例甲均）

表（36）体外循環における肝臓機能の変動

　　　機能検査

測定時

前
後
時
日
週
週
週
週
週

　
　
4
術
術
2
4
1
2
3
4
5

血清高

田反応

十
十
十
十
十

血　清
Meulen・
gracht

＋
什
什
什
＋
＋

B．S．　P．

柵
冊
柵

　尿
Urobili・

nogen

十
十
十
十
十

肝　　臓

障碍度

0
5
7
7
7
5
3
0
0

中
高
高
高
中
軽

（12例平均）

皿．総括並びに考按

　犬を用いての二二心肺による完全体外循環の実験に

おいては，極めて多くの因子が関与しているので，こ

れら一つ一つ解明してこそ，はじめて良好な結果を得

ると考えられる．
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　私は最初に問題となる供血犬と実験犬との間の血液

型について基礎実験を行って，体外循環前の装置血の

血液を適合するものにし，ついで体外循環による血液

諸成分の変動，血液凝固時間，出血時間の推移，血漿

蛋白分屑の変動，さらに肝臓機能の変化などを長期に

亘つつて観察し，もろもろの生体反応を検索した．以

下実験成績を総括しつつ，文献的既述を参考にして考

察を加えてみたい．

　従来我が国では犬の血液型については，殆んど研究

がない．犬血液を同種血球凝集反応によって分類せん

としたものに次のごとき報告がある．Wesceszky　58）

は8例の犬を調査し，その中1例の血球が，2割の血

清によって凝集されたが，血球に凝集性ある犬の血清

は他の犬の血球を全く凝集しなかったことを報告して

いる．Zwetkow　67）は85例の犬血液を検査した結果，

0型はなくA型37例，B型19例，　ABは23例であっ

て，他の6例は不確実であったと報告し，Ponjircwsky

及びZwetkow　67）は，同種血球凝集反応によりA，　B，

及びAB型のあることを確かめ，その他に独立した

1型を認めている，V，　Dungern及びHisszfeld　57）は

同種血球免疫凝集素により，A及びBの2種類の

Receptorを認め，　A型の犬血液でBあるいは0型の

犬を免疫すれば，A型に対する凝集素を産生し，　AB

型の犬血液てA，B及び0型の犬を免疫すれば，　Aあ

るいはBに対する凝集素を産生することを報告してい

る．吉原66）は犬血球を家鴨に免疫することにより，

猫，山羊，緬羊，馬，牛，豚，家兎などの血球と似た

性質を有する犬と，白鼠及び海瞑血球と似た性質を有

する犬とがあることを知り，前者は後者よりも多くの

抗原を有していると述べている．井関2りは犬血液に

同種血球凝集反応の存在を認めることができるが，そ

の反応は微弱であって，同種血球凝集素によって判然

と各型を分類することは固難であると述べ，犬血球を

家兎に免疫して抗DI，　D2凝集素によりDI　D2なる

2種の凝集原の存在を証明し，そして犬血球100例に

ついてD1，　D2　DI　D2型の頻度を調査し，　Dl型3例

（3％），D2型58例（58％），DID2型39例（39％），で

あったと報告しているが，同種凝集素の有無あるいは

また，犬相互間の輸血の実際の影響などについては明

らかにしていない．以上のごとく犬血液型に関する研

究は比較的乏しかったが1952年Young（Lawrence、

E．Young）61）‘52）63）6｛）65）等は多数の犬の間で同種輸

血を行って得られる犬抗A，抗B，抗C，抗D，抗E

の5種の同種凝集素に対する反応から，犬血球を10種

の血液型に分類している．それぞれの血液型及びその

出現率は表（37）の通りである．

表（37）Young　による犬血液
　　　　型及び出現率

血　液　型

　ACE
　CE
ACDE
　AC
　　C

ABCDE
　CD
　CDE
ABCE
　AE
　BCE
　ABC
　ABE
　ACD
　F（？）

実数

2
3
3
0
0
8
5
5
4
2
2
1
1
1
1

貿
り
0
4
1
1
ー
ユ

百分率

37．6％

16．7

9．4

7，3

7．3

5．8

3．6

3．6

2．9

1．5

1．5

0．7

0．7

0，7

0，7

計 1138 100％

　このうち一番重要なのはA因子で抗原性が強く，1

回の不適合輸血によっても容易く抗体が作られ，再度

の不適合輸血に際しては激しい副作用を表わす．犬血

球でA因子を持つものが67％あるところがら計算する

と，無選択に輸血を行った場合約23％の割合で抗A凝

集素が作られる可能性がある訳である．A因子以外の

ものに不適合な輸血は実際上あまり考慮する必要がな

く，抗D，抗Bなどの凝集素は正常抗体としても約15

％程度に犬血清中に認められるが影響を及ぼすことは

殆んどないとしている，

　私は異型血と思われる犬相互間の交換輸血を12組に

行い，異型輸血による副作用と考察される血圧下降，

呼吸速迫，体温降下，血尿等の所見を認め，犬相互間

における大量血液交換では犬血液型が重大なる死因と

なり得ることを知ったので，井関24）等が検索した如

く15匹の家兎を用いて異種免疫凝集素を産生し，A1

’型，（4％），A2型（36％）AIA2型（28％），　O型，

（32％）に犬を分類し犬の使用を計画したが，同種凝

集素の有無については明らかでなく，輸血に関与する

抗原を対象とした血液型の分類ではないことが推察さ
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れ，犬相互間の輸血に著明な影響を示さず，実験成績

の向上には役立たず，依然として輸血反応と思われる

様相を呈して，実験犬は死亡した．ここにおいて適合

性を確実にするためには，犬の血液の交叉試験につい

ては未だその方法も確立されず，未解決の点も多々あ

った．そこで東京医科歯科大学古畑法医学教室の協力

を得て，交叉試験の方法について検：討を行った．

　ところで赤血球を凝集する抗体は物理化学的には2

個であると考えられている．いいかえれば，1個の凝

集素は反応部を二つ持っており，一方の反応部で1個

の赤血球と結びつき，もう一方の反応部で別の赤血球

は互に引き寄せられる．同じような現象がつぎつぎと

起きて凝集塊を作るものと考えられている．ところが

Rh抗体の中には，生理的食塩水の中ではRh陽性赤

血球と結合はするが，それを凝集できないものがある

ことが発見された．このように抗原に対し結合力だけ

があり，凝集能力のない抗体を非定型抗体と呼ばれ

る．凝集を起させない理由は明らかでなくWiener　59）

等はこの抗体が1価であるためと考え，Landsteiner

等は2価でも結合力が弱いからと考えている．即ち以

前より行われていた交叉試験は生理的食塩水に赤血球

を浮游させたものについて検査しているので非定型抗

体は見逃すおそれがある．殊に犬の如く非常な複雑な

因子型を持つ抗体を見出すには当然反応条件が適当な

膠質溶液中や高蛋白質溶液中で反応を起させ，膠質粒

子や蛋白分子が赤血球の表面に吸着され，抗体の結合

に関与して，はじめて凝集反応を呈するようにする必

要があることを認めて，種々の反応液を用いて交叉試

験を行った．その結果20％Arabia　Gumや10％牛血

清Albuminよりも犬自身の血清を使用することが操

作の簡明な点や，判定の確実な点から適当であること

を知った．そこで体外循環の実験を行うに当っては，

厳重なる交叉試験を検査することによって犬血液型の

ためによる死因を一応除外し得ることに成功した．

　しかし一度大量の血液交換を受けた個体は高度の凝

集性を獲得するという血清学的定説に徴して，体外循

環を行った後の実験動物と，感作を何ら受けていない

動物との間の交叉試験を行ってみると強い凝集率を呈

し，術後抗体産生期間を経過してからの輸血は非常に

危険であることを知った．Young　63）も証明している

ごとく単に1回の輸血を受けた受血犬に輸血後9日以

内に23％位の確率で抗A凝集素が作られる訳である，

我々が大量の血液を多数の犬から採血して，これを1

個の実験動物に短時間に注入するので，新しく成生さ

れた抗体がいかなるものであるかを知るために，体外

循環後3週間を経過した犬血液を採血して，血清分離

し，この血球を用いて他の何ら輸血による感作を受け

ていない雑種犬に同種免疫を施行して，抗血清Fを作

製した．ついで体外循環終了後10日間を経過した犬血

球に抗F血清を作用させたところ，12例の10例に218

乃至516倍の稀釈度で凝集を示したのである．その後

生存せる犬血球にも1W，2W，3Wと遂次抗F血清

を作用させて，凝集率を検索したが，疫免抗体は漸次

凝集力価の上昇を見せ一時的な抗体産生ではないこと

を確認したのである．その結果体外循環実験終了後比

較的意義のある血液型Fがかなりの頻度で発現してい

ることを知った1このような新しい血液型がいかなる

意義を有するか判断に苦しんだが，私はYoungの研

究室よりYoung　63）の所謂Anti－A　Serumの空輸に

よる直送を受けて，比較検討したところ，はからずも

私の産生した抗F血清は非常に凝集力価の高い抗A血

清であったことが判明し，遂に私は体外循環後の実験

動物には新しい血液型Aが発現していることを証明し

た．

　弦において我々の行っている人工心肺装置による体

外循環において，大量の血液を採集するために多数の

供血犬から因子型の異った血液を，機械的に急激に交

換輸血されることがあえて行われるのであるから，実

験動物には予期しなかったほどの重大な抗原抗体反応

が起っていると考えられる．従って供血犬の選択にあ

たっては，給血犬と供血犬との間で，犬自身の血清に

よる稀釈液を用いての交叉試験を厳重に施行した．そ

の結果犬血液型の不適合のみによると思われる死因と

完全に我々の体外循環実験より除外し得たと考えてい

る．さらに体外循環を行った後の，実験動物に感作を

何ら受けていない動物から輸血を行う場合には，充分

なる警戒を要する点も上述の点から容易に首肯できる

のである．

　次に私は人工心肺による体外循環後の動物につい

て，直後から長期に亘って血液中の白血球数，赤血球

数，血小板数，血色素量，H：ematocrit値を測定観察

した結果，その影響による変動は術後2乃至3週まで

は著明であるが，概ね第4週を経過すれば正常にほぼ

恢復することが判った．正常犬の血液成分は犬の飼養

状態によっても少なからず変化はあるが概ね一致した

数値を示しており，Isomithal筋注麻酔による影響も

比較的軽微である．私共の使用したDe－Bakey肝入

工心，廻転円板式人工肺を用いての体外循環後の血液
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成分の変動は諸家の成績と概ね一致しており，三流中

から循環終了後に減少をみせるのは，装置による破壊

と装置血液による稀釈も関与しているが，血液成分が

装置の表面に附着して減少するものと考えられる．特

に予後良好な実験群においては術後24時間にして既に

白血球数，赤血球数，Ht値，色素値は術前にほぼ近

い状態まで増加しており，生体循環系の神経性調節な

どの要因が複雑に関与した結果生じたものと推察でき

る．血小板数は特異的に減少しており，その恢復には

長時間を要する．このような機転については種々論議

されているが，人工心肺装置の接触面積を小さく簡単

なものと考案することが予後を良好にすることは勿論

であり，装置血液が少量でしかも単独の供血源である

ことが望ましく，将来は血小板輸血を安全に実施して

この問題を解決すべきであろう．

　実験例における死亡原因の第一に挙げられるものに

胸腔内出血があるが，出血の原因はH：eparin投与に

よる血液凝固高聞，出血時間の変動が大きな因子と考

えられる．人工心肺装置二流に用いるH：epari且量は

2～5mg／kgを使用した．間中69）はHeparin　Prota－

mi且eの結合塊を1：15と滴定してをり，700％Prota・

mine及び新鮮輸血により術後胸腔内出血を工50cc前

後まで減少せしめたと述べている．しかし我々の

Protamine使用量は前述したごとく，Hlepari聡の2～

3倍であり，良好な結果を得ている．

　ThompsonはProtalnineを比較的大量用いて，呼

吸困難，著明な血圧降下，血液凝固性の減少を認め，

心臓神経呼吸の一般中毒症状で説明している．我々の

実験においてもかくのごとき副作用を六気に認めてい

るが，5．0～7．5mg／k窪のProtamineを翼00～150cc

の生理的食塩水，あるいはDextfanに溶かして，可

及的緩徐に股静脈は点滴することにより，これらの副

作用を除外することができる．

　私が体外循環による血漿蛋白分屑の変動を観察した

最．も温き噸目的に，一臨床における卑液型の問題を血清

免疫学的にどこまで考慮すべきであるかということで

あった．入工心肺装置による血液の急速なる大量の交

換に伴う血清免疫学的研究は殆んど文献上にみあたら

ず，私が最初に施行するものであろう．その実験結果

は前章に詳述したが特異的なことは抗体産生に関与し

ているといわれているγ一Globulinが術後長期まで

術前より高い値を示していることであった．正常犬血

漿の電気泳動像はDeutsch　13）Lewisが分析している

が，相対的易動度を検べるとAlbumin，α1，α2，　C，伊，

γ一G】obulinの6峰に二三を示している．体外循環犬

について検索した結果，Albuminα1，僕2－Globulin

は相対的に変動し，Albuminは術中から術後にかけ

て一度上昇するが，2～3週後は著明な減少を示し，

4～5週後で概ね正常値に回復：する．次にα1，α2は一

旦減少して4日乃至2週後に偶1α2がαの1峰性とな

るに及んで次第に上昇し，3週後に最も著明な増加を

示し，5週後で恢復する．β一Globulinはα一Globulin

に追随して増減するが，その程度は僅かである．また

望には多少の増減があるが著しい変化はなかった．こ

のように体外循環後の血漿蛋白分泌の変化は甚だ規則

的であって，術後2～3週におけるAlbumin，偶一

Globulinの減少は低蛋白血症を示すものであり，α1，

α2の著しい増加は所謂Selyeの生体の適応現象を意味

するものであろう．術後から長期に亘るγ一Globulin

の変動は複雑な因子を含む供血犬と受血犬との間に起

つた抗原抗体反応を示していると考えたい．，この血漿

蛋白分屑の変動の点からみた体外循環の生体に及ぼす

影響は抗体産生を残す他は4～5週で恢復するものと

考察される．

　以上の動物実験の結果から考えても臨床においては

血液型の問題は充分吟味する必要があろう．LiUehei

は交叉循環法の臨床応用にあたっては血液型につい

て，Rh型の諸因子，　M・N．　Kell，　Celluno．　Duf至等に

ついても詳細に検索し，Rh因子の中C．　C．　E，　Ke11

は将来の輸血反応発生に至大の関連があるとし，間接

Coombs試験と交叉試験の必要性を述べている．

　最後に私は入工心肺による体外循環が肝機能に及ぼ

す影響を観察した結果，比較的軽微であることを認め

た．Stressによる生体反応においては，肝臓が一番著

明な変化を示すといわれているが，三三心肺を用いて

の体外循環の肝への与える障碍は生死に直接の関係す

る程著しいものではないので，この面から考察すれば

私共が使用している人工心肺装置は臨床に使用し得る

段階に到達したと考えるべきであろう．

　しかし実験例の死因としては実験動物の静脈系から

の血液吸引不良，空気栓塞，胸腔内出血，血液型，実

験の侵襲過大，細菌感染等多々あるが，各死亡例につ

いて具体的に究明することは必ずしも容易でない．個

々の検査項目の変化は軽微で，生体を死に至らしめる

程ではなくても，体外循環の場合，短時間内に多くの

因子が重なって現われるので結局大きな侵襲になるわ

けである．今後これの一つ一つを軽減して，できるだ

け生理的状態に近い安全な体外循環を行い得る装置を
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改良すると共に手術的手技を最大限工夫することが人 工心肺による体外循環完成への鍵であろう．

結

　著者は成犬を用いて，人工心肺装置による完全体外

循環下の心血流遮断の実験を行った．まず体外循環時

に多数の個体の血液が混合されて灌流されるに当って

問題となるべき犬血液型についての基礎的検索を実施

し，次いで体外循環下心血流遮断によって起る血液諸

成分の推移，血液凝固時間，出血時間，血漿蛋白分屑

の変動，及び肝機能の変化等について長期に亘って観

察した．それらの成績を要約すると次の如くである．

　（1）急速な大量の交換輸血を安全にし，血液型不適

合による副作用を除去する目的で犬血液型の検索を行

った．犬血球で家兎を免疫して得られた2種の異種免

疫凝集素を基にして犬血液型をA1，A2，AIA2，0の

4型に分類した．一般犬における各型の発現率はそれ

ぞれ4％，36％，28％，32％である．しかし同種凝集

素の有無についてはなお明らかでなく，上に掲げた血

液型は輸血に関与する抗原を対象とした分類ではない

ようで，この型によって異型輸血を行っても依然とし

て生体に著しい影響のないことがあり，また型適合輸

血を行っても著しい副作用の発呼を避けられないこと

がある．

　（2）輸血の適合性を決定するため供血犬と輸血され

る動物相互の血液の交叉試験を行うことが異種免疫法

による犬血液型の分類をも含めて最も確実で，しかも

簡便な方法である．

　犬血液型交叉試験の方法として血球稀釈度に犬自身

の血清，20％Afabia　Gum，10％牛血清Alubumin等

を使用して吟味した結果，操作の簡潔な点，凝集度の

高い点，血球変形の少ない二等から犬自身の血清を使

用することが交叉試験の成績を最も確実にすることを

明らかにした．

　この厳重な交叉試験によれば一般犬の間には約15％

の割合で異型輸血として副作用を現わす不適合のもの

があることがわかった．

　（3）交叉試験によって不適合とされる犬相互間の交

換輸血を施行した結果，血圧，呼吸，直腸二等は交換

輸血施行二二1時間で最：悪の状態に低下したが，その

後漸次恢復し，不適合血交換輸血のみの侵襲で死亡す

る犬はなかった，

　（4）人工心肺を用いての体外循環下に心血流を遮断

実験を終了した後，3日間以上の実験動物の生存を標

　論

準とすると，供血犬と実験犬との間に厳重な交叉試験

を行って血液型適合性を決めた実験群の成績は交叉試

験を行わない実験群の成績に比べると明らかに良好で

ある．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　口

　要するに交叉試験に基いて上述の約15％に及ぶ不適

合のものを供血犬から除外することによって体外循環

における犬血液型のために起る死亡を避けることに成

功したのである．　　　　　　　　　ず

　（5）体外循環において多数の供血犬から種々な因子

を持つ血液が実験動物に注入されることによる同種免

疫の発現（同種凝集素）として，循環終了後10日はす

でに新しい血液型Fが12例中10例まで発現しているこ

とを知った．

　これはYoungの所謂A型に相当するものであるこ

とを確かめた．

　（6）人工心肺を用いての体外循環前後の血液中白血

球数，赤血球数，血小板数，血色素量，HematOCfit値

の変動を長期に亘って検べた結果これらの減少は術中

から起り，術後2乃至3週までは著明である．術後4

週間を経過すると略ζ正常に恢復する．

　（7）体外循環前後の血液凝固時間の変化をみると，

術前Heparinの注射により著明に延長し，循環完了

後Heparinの中和剤Protamineの投与によって凝固

時間は短縮してくる．出血時間もHepariロ注射によ

って延長するが循環完了後Protamineの投与によっ

て略ヒ体外循環施行前記に復する．

　（8）体外循環に伴う血漿蛋白分泌の変動は定型的規

則的である．血漿総蛋白量，Alubumin，　Y－Globulin

は循環終了後2～3週には減少し，4週後には次第に

増加する．αr，α2－Globulinは循環終了後1～3週

までは増加し，4～5週で正常に復した．～クー（Fibri・

nogen）は著明な変動を示すことはなかった．特に

Y－Globulinの変動は長期間増加した状態で存続する

ことは注目すべきである．

　（9）体外循環に伴う肝機能障碍を血清高田反応，血

清Meulengracht値，　B．　S．　P．排泄試験，尿Urobili・

nogen反応等の変化によって検した結果では循環終了

後1週間はかなりの肝機能障碍を認めうが，3週後に

は略ヒ術前に近い状態に恢復する．総じて体外循環に

よって起る肝機能障碍は検査した範囲内においては案
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