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酒井圭輔＊　田辺達三＊

はじめに

　人工心肺使用下に行うほとんどの開心術では，

現在各種薬物を含む心停止液（cardioplegic　solu－

tion）を用いた心冷却潅流法（hypothermic

chemical　cardioplegia）カミ術中心筋保護のため広

く用いられている．特にここ数年間のcar－

dioplegiaの研究は盛んで，その進歩は著しく，

心臓手術成績の向上に貢献してきた．そこで，本

文ではこれまでの教室でのcardioplegiaの研究成

果と内外の文献を中心にその現況と問題点にっき

概説を試みた．

Cardioplegiaの歴史的背景

　Melroseら（1955年）によりcardioplegiaが臨

床に導入され，cold，　hypertonic，　pH　7．8の

potassium　citrate　bloodの使用が提唱された．し

かし，original　Melrose液を用いた臨床成績は不

安定で，その後20年間これは用いられなかった1、

Bretschneider　（1975），　Kirsch　（1972），　Hearse

（1976），Gay　and　Ebert（1973）2）により再び研究成

果が発表されて以来，再び臨床に応用されるよう

になり，さらにBuckbergによる研究成果が臨床

応用を普及させることになった1）．教室でも数年

間に及ぶ実験的研究の後，昭和49年10月より臨床

に応用し満足すべき結果を得ている3≧

Cardioplegiaの原理と液組成

　Chemical　cardioplegiaの目的は安全に心臓を

停止状態とし，Caイオンの細胞内流入を防ぎ，心
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筋のエネルギー需要を低下させ，これらの需要に

見合ったエネルギーを産生し続けることのできる

環境を作り，高エネルギーリン酸化合物を保存し，

虚血により起こされる障害から心筋を保護し，再

潅流後の心機能を良好に保つことにある．この目

的を満足させるためのchemical　cardioplegic

solutionの組織の背景にある原理（表1）は，①

エネルギー需要を低下させ，虚血時の電気的機械

的仕事によるエネルギーの浪費を防ぐため急速に

心停止させる．②エネルギー需要をさらに低下さ

せ，電気的機械的活動の再開を防ぐため心筋全層

の均等な低体温を保持する．③大動脈遮断時好気

性あるいは嫌気性代謝の継続に必要な基質と酸素

を補給する．④嫌気性代謝によって生ずる乳酸蓄

積によるアシドーシスの防止，また低体温下での

理想的pHを維持するためbufferを投与する。

⑤虚血と低体温に起因する避け難い細胞内浮腫を

表1　Cardioplegiaの原理及び教室における方法

　　　とCardioplegia組成

EiEEEiii［Ei
1）急速心停止

2）低体温

3）基　質

4）　pH

5）細胞内浮腫

　防止
6）電解質

7）膜安定

8）酸素添加

9）　washout

電気的細動誘発＋急速注入

心筋温10～20。C

グルコース5．Og／L

8．0　（370C）

hyperosmolarity　（310－320　mOsm／L）

low　perfusion　pressure

Na　（143　mEq／L），　K　（26　mEq／L）

Ga　（2．6　mEq／L），　Mg　（2．4　mEq／L）

Cl　（130　mEq／L）

ベータメサゾン

酸素

間歓的（15～20分毎），持続的
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減少させるため高浸透圧を保つ．⑥細胞膜の安定

化をはかり，その障害を防止し，hypocalcemia

を避ける．⑦代謝産物のwash－out，　Caイオンの

細胞内移動の制限等1）3）である．

A．心停止液（Cardioplegic　solution）の組

成：

　理想的な電解質液組成は，停止剤として完全な

心停止を得，かっCaイオンの細胞内流入を招か

ないKイオン濃度，細胞内代謝の維持およびCa

イオン拮抗剤としてのMgイオン，　Caイオン流

入を防ぐためのNaイオン等が適当に配合される

ことが必要である．以下1頂に液組成にっき述べる．

　1．　カリウム（KD：

　Kは細胞内に高濃度に存在し，その濃度較差は

Na一：Kポンプ作用により維持されている．高K濃

度液は細胞膜の脱分極をもたらし，Naイオンの

流入を抑え，瞬時的な心停止を起し，細胞外K濃

度が高い限り拡張期心停止の状態が得られる．低

体温はcardioPlegia状態にするために必要なK濃

度を減少させる1　）．心筋障害を発生しうる有害な

濃度はまだ明確ではないが，高濃度では細胞外

Caの細胞内への取り込みを許し，心筋壁の緊張

を増大し，心停止の間にATPの破壊が起り，　K

濃度が100mEq／Lを越すと心筋の拘縮，すなわ

ちstone　heartに至ることが報告されている4）．

臨床応用でのK濃度は40mEq／Lを越えない方

が良いと思われていた．教室では各種の薬物を添

加したmodified　Krebs液（K＋26　mEq／L）を実験

的に検討の上で，cardioPlegic　solutionとして多

年にわたり臨床に用い良好な結果を得ている（表

2）5＞6）．しかし，液のKの至適濃度に関しては種

々の報告があり，いまだ結論の得られていないの

が現状で，心筋保護液の至適組成に関する研究の

基本との考えより，至適K濃度を実験的に追求し

て来た．松浦による7）ラット摘出心を用い，

basic　modified　Krebs液を基本液とした保護液の

実験では，常温におけるK：イオン濃度は40mE－

q／：しが至適濃度と判定され，また4。C冷却液で

潅流した群では25，40，60mEq／：L液で有意に良

好な心機能の回復の得られることが明らかとなっ

た．また同様の実験モデルを用いた高橋ら8）の実

験では，37。Cの潅流でKCI　40　mM／L，　MgC12

13mM／しのMgイオン，　Kイオンの組み合わせ

が心機能の面より至適の組み合わせであることが

表2　Modified　Krebs液組成（A）とIL中添加物（B）

A，　Na＋

　　K＋

　　Ca－

　　Mg朴
　　Cl－

　　HCO3－

　　Dextran

　　Dextrose

　　Osmolarity

　　pH

　143．0　mEq／L

　　5．9　mEq／L

　　2．6　mEq／L

　　2．4　mEq／L

　130．0　mEq／L

25－27　mEq／L

　　　6．0　g／L

　　　5．0　g／L

310－320　mOsm／L

　　8．0　（37eC）

B．ATPアデボス
　　ベータメサゾン・ナトリウム

　　L一アスパラギン酸カリウム

　　7％炭酸水素ナトリウム

　　ノボヘパリン

　　40　mg　（IA）

　　20　mg　（IA）

K＋　20　mEq　（2A）

　　40　ml　（2A）

　10mg（1　mの

判明し，さらに検討中である．

　2．　マグネシウム（M［g）＝

　Mgは主に細胞内イオンで，心筋細胞内代謝の

補酵素としての機能を持ち，筋緊張をも調節する．

MgはCaが細胞内へ取り込まれるのを阻止する

ことにより心停止を起すので，Mgは一定濃度含

む潅流液が望ましいとされている2）9）．教室では

Mg甘濃度は2．4　mEq／しのものを用いているが，

実験的検討ではK＋40mEq／しとMg什26　mEq

／：しの組み合わせが心筋逸脱乳酸，心機能の回復

からみて至適濃度と考え，さらに検討している
8）10モ

　3．ナトリウム（Na）：

　Na＋の至適濃度としては，実験的にはK＋40

mEq／：L，　Mg什26　mEq／：L，　pH：7．7では心筋逸脱

乳酸値と心機能からみて，Na＋115　mEq／しが至

適と考えられる10）11！

　4．　カルシウム（Ca）：

　血清中のCa濃度が低いと心筋収縮の引き金の

ために利用されるCaイオンが制限されるため心

停止を起し，また心停止中のエネルギー消費を低

下させることとなる．しかし，極端な低Ca濃度

ではCaは細胞膜安定のため必要とされるため悪

影響を与える1、Caをまったく含まない溶液の潅

流後Caを含む正常液で再三流すると，心筋の機

械的また電気的活動に不可逆的な障害を生じ，同

時に細胞内イオン，酵素などの細胞外流出を招く

ことが知られている（Ca　paradox）12）．高橋ら13）は
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Ca卦の含まない37。Cの液で心臓を潅流すると

modified　Krebs液による再潅流後全例全く拍動せ

ず，Ca　paradox現象の生じることを実験的に確認

している．しかし，4。Cの潅流液を用いた場合には

modified　Krebs液による再潅流後はCa　paradox

はかなり抑制されていることも報告している．現

在教室では血清Caイオン濃度に等しい2．6　mEq／L

を含むmodified　Krebs液を用いている．

　最近虚血心筋細胞内Ca什流入を減ずることに

よりreperfusion　injuryから心筋保護効果を期待

し，Ca拮抗剤が用いられている．　Ca拮抗剤は冷

却潅流心停止中Ca流入とATPの分解を防止

し，冠血管の拡張により心停止液の輸送を改善し，

心停止中にみられることがあるmicrofibrillary　ac－

tivityを防止することにより心停止効果を高かめ

る可能性がある．またCa流入抑制と電気的機械

的心停止を維持することにより再潅流期間中心筋

代謝の回復を改善し，術後の高血圧，不整脈，冠

血管のスパズムの発生率を減少させるといわれて

いる1亀　しかし，すべてのCa拮抗剤は心機能を

抑制し，房室ブロックを発生させる可能性があり，

その利点と欠点とを秤にかけた上で使用する必要

がある．現在，Verapamil14），　Nifedipine15），

Diltiazem13）が心筋保護奉燈で用いられ，実験的

・臨床的1検討が行われており，心筋保護，冠動脈

のスパズム防止による心室性不整脈の防止に役立

つと考えられている．しかし，術中S－Anode，

A－Vnodeに影響し，それらの結節の不応期を延

長し，術後ペーシングを要した例14）1軌陰性変力

作用のため電気的機械的心停止の時間の長びくと

いう…報告13）がある．立木ら16）はラット摘出心を

用い：Langendorff潅流下にNicardipineの心筋

保護効果について31P－NMRを用い実験的検討を

行った．教室で使用しているmodified　Krebs液

にNicardipineを併用することにより高エネル

ギーリン酸化合物は保護中良好に保存され，かっ

再潅流時の再生も速かで，冠循環も保護中良好に

保たれ，再潅流時の流量は非使用群より有意に高

いことを認めた．Nicardipine併用により心筋保

護効果の増強されることが確かめられたため，臨

床で検討しているが，前述のごとく電気的機械的

心停止時間の長引くことが観察されており，その

使用量，投与方法等については，他の報告13）14）

と同様さらに検討を要するものと思われる．
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　5．基質：

　虚血，心停止状態の心臓であっても細胞内代謝

を維持するためにエネルギー産生は続けられる可

能性があり，エネルギー産生のためには基質と代

謝の行える環境，基質の補給が必要である．大動

脈遮断後心停止前の電気的機械的活動中にも基質

は消耗するので，エネルギー産生のためグルコー

ス，インシュリンをcardioplegic　solution中に付

加することが勧められる1）．Crystalloid　car・

dioplegic　solutionであるGIK液あるいは教室で

多年にわたり用いているmodified　Krebs液にも

前述の考えよりグルコースが含まれている．

Modified　K：rebs液中にグルコースは5．09／L，

Dextran　6．O　g／しが含有されているが，川端ら17）

のラット摘出心での実験（心筋温31～33。C保存）

では，上記組み合わせが有意に良好な心機能の回

復の得られることを示している．しかし，一方で

はcardioplegic　solution中にグルコースが含有さ

れるため，虚血中に乳酸産生が起り，組織の乳酸

値レベルの増加がみられたが，虚血後の心収縮力

の低下はみられなかったことをGuilbeauら18）は

報告している．間欲的潅流により代謝産物を

wash－outするのが好ましいと思われる．

　最近は91utamate投与により虚血後の代謝，

心機能の回復率が改善するという報告19）20），

adenosineは虚血中のATPの消耗を抑え，また

reperfusion時のATPの充満を促進することに

より心筋の保護効果を高かめるという報告21）が

ある．従来の低体温下に虚血心筋のエネルギー消

耗の抑制という考えから，積極的に潅流富盛の基

質を利1曝してエネルギーを補充しようとする考え

が行われており，このような機序を促進する至適

温度設定とともにこれからの研究課題であろう．

　6，　pH：

　虚血心での基礎代謝分のエネルギー産生は嫌気

性解糖作用に依存している．嫌気性代謝によるエ

ネルギー産生は細胞内アシドーシスと解糖作用に

よる乳酸産生により抑制される．適正なpHを維

持しなければ充分な基質があっても嫌気的なエネ

ルギー産生の継続を障害する可能性がある．至適

な酵素活動のための適当したpHは17。Cで8．0

～8．1で，液体は1。C低温になる毎にpHは0．

0134高くなることを考えると，37。CでpH
7．7～8．0として用いるものが多い1）．通常，car
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dioPlegic　solutionの補正のためbicarbonate，

tromethamine（TH：AM）が用いられるが，最近の

実験的検討ではimidazole22），　histidine23）なども

cardioplegic　solutionに用い有効なことが報告さ

れている．しかし，乳酸塩は低温中は良いbuffer

とはなりえず，またpH：に無関係に嫌気性解糖作

用を抑制するため使用すべきでないといわれる24）．

　高橋ら25）はラット摘出心を用いた32－33。C，40

分間浸積保存実験では，modified　Krebs液の他

の組成は一定にしたまま，Naは100～115　mEq

／：L，Mg　26　mEq／しの電解質組成の時pH　7．7と

心保護液がアルカリ側にある方が心機能の1回復の

良好なことを示している25）。ほとんどのcar－

dioplegic　solutionはアルカリpHに維持されて

いるが，低酸素虚血心筋に対しては軽度の細胞内

アシドーシスが心筋保護効果のあることも報告さ

れており，実験的に15。Cの摘出ラット心の

global　ischemiaにp：H　7．0091utamate含有car－

dioplegic　solutionを用い最も良い心機能回復率

のみられた報告23）もある．

　7．　膜安定化：

　細胞膜は虚血により最も傷つき易い心筋構造の

ため大動脈遮断による心筋虚血時膜損傷を避ける

注意が必要である．この目的のため局所麻酔剤で

あるプロカインと各種のステロイド剤が用いられ

ているが，その作用機序については不明の点が多

い9死

　8．滲透圧：

　虚血による傷害の結果発生する心筋細胞の浮腫

防止のため，液体を血管内に保つ必要があり，糖

またはマンニトールの高張液を用い晶質滲透圧あ

るいはデキストラン，アルブミンなどの配合によ

り膠質滲透圧を充分高める必要がある秘心停止

液は少しく高張とし，晶質滲透圧として350－

400mOsm／：しが推奨されている1）．しかし，

Bodenhamerら26）のごとく，臨床的検討では，

マニトール，あるいはアルブミンを含む
crystalloid　cardioplegia液と非含有液の使用例の

間に前者が優れているという結果は出なかったと

の報告もある．

　9。酸素添加：

　Crystalloid　cardioplegia（CC）液の酸素化によ

り配合基質はより効果的に利用され，心筋へ充分

な酸素を供給することにより好気性代謝が行わ

れ，心機能回復率と組織学的にみて非酸素化液に

比し良好な実験成績27）28）29）が得られていてこと

より，教室を含め多数の施設ではCCには酸素添

加の上使用している3）29λ酸素化したCCは非酸

素化液に比し臨床上優れていることが示され，ま

たBlood　cardioplegiaに比較しても冠動脈閉塞疾

患などでは均一な液の分布が可能で，低温下で酸

素運搬ができる等の利点もみられる29λ

　10．　その他の添加物：

　虚血時心筋保護効果を高めるため心筋ATP産

生増強を目的にインシュリンの大量投与30），car－

dioplegic　solutionの心筋分布改善のためニトロ

グリセリンを併用31），心筋血流を増強し，酸素供

給を増加するPGI232），ミトコンドリアの機能回復

に役立ち，酸化附燐酸反応を高める可能性のある

　　　　　　　　　　　　　　　　しCoenzyme　Qlo33），冠血管拡張，抗不整脈，　slow

channel　calcium　fluxの抑制効果をねらった

Amiodarone34）などが実験・臨床的に検討されて

いる．

B．Blood　cardioplegia

　Blood　cardioplegia（BC）は滲透圧，酸素供給，

エネルギー源などの点より，従来のCCより望ま

しい組成液としてBuckbergらの実験的検討に基

ずいた臨床応用の報告35）以来，BCがCCより優

れているとする実験的研究36）37、臨床的報告38）39）

が増えている．しかし，低温下でBCを用いる場

合，血液性状の変化，特に血液流動性に対する温

度の影響を考慮する必要がある．すなわち

viscosityの上昇，赤血球変形能の低下，血球の

sludgingなどが挙げられる．菊地ら40）は健常者

の血液を用いた実験で，低温になるとヒト血液の

徴小孔（5mμφ）通過速度は低下し，ヘマトクリッ

トを20％，10％に下げた場合でも15。C以下では

フィルター通過速度の低下の著しいことを指摘し

ている．また，室内放置血液では新鮮血に比しよ

り低温の影響が大きいことより，川上ら41）は新

鮮犬血液を用い同様の実験を行った成績からは，

そのヘマトクリット値を充分低下させ，液温とし

ては20。C前後のものを使用することを勧めてい

る．BCを高度低温下に用いると，血球の冠動脈

毛細管の通過が障害され，心筋への酸素供給が不

均一となり，心筋保護効果が低下する可能性が示

唆される．

　高橋ら42）は実験的にCCとBCを比較し，　BC
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はヘモグロビン109／dlの液では20。Cで心機能

の回復，心筋代謝面よりCCより良好な結果を示

しているが，10。Cの低温下ではむしろCCで有

利な結果を得ている．またBCの至適血液濃度と

してはヘマトクリット値20％が有利と佐々木43）

は報告している．

　一方BCにおいてもCC同様嫌気性代謝，高

エネルギー燐酸化合物の消費は示されており，さ

らにBC液は虚血心筋ヘカテコラミンを運搬し，

血小板，白血球を運ぶことが知られている．CC

に各種薬剤あるいは基質を混合したものに比し有

利なこともなく，むしろCCの方がBCより心

筋保護法としてはより単純に行いうるとの考えも

ある13）4蔓

　BCにみられる低温における血液性状変化によ

る不均一な心筋への酸素供給の危険のない酸素化

：Fluosol　DA　cardioplegiaが注目され，長時間の

大動脈遮断実験でBCに比較して優れた心筋保護

効果が認められている45）46と

Cardioplegic　solutionの潅流条件

　1．早期の完全心停止

　常温拍動下で大動脈を遮断すると心筋組織の

Po2は8秒以内に5mmHg以下となり，心筋は

著しい酸素不足となり，糖質の好気性代謝によっ

て生ずるATPの産生は著しく低下する4η大動

脈遮断後最初の15分間におけるATP，　ADP，

AMP，　CPの心筋含有量の減少はもっとも急速で

48㌧心筋保護上にもっともcriticalな時期が直後

の数分間であり，この時期の心筋エネルギー源消

耗を効果的に抑制する方法は心筋保護上重要であ

る．大動脈遮断後早期に完全心停止とするため

Young液が多く用いられており，冷却したcar－

dioplegia液を続いて比較的低圧，急速注入を行

う．この後間敏的にcardioPlegia液を注入し，虚

血中完全心停止を得ることが心筋保護上重要であ

る．

　2．低温

　心筋を低温に維持することは心筋の代謝を低下

させ，大動脈の遮断時間を延長させるため必要で

ある．臨床では通常の冷却法で得られる心筋温は

10～20。Cが普通で，安全な温度とされている49≧

Topical　coolingを併用しない場合臨床的に心筋

温20。C前後が教室症例で術中維持されている温

Cardioplegiaの現況　1051

度である事実より，心機能，代謝面よりこの心筋

温での保護効果を実験的に検討している．その成

績では，1時間前後の短時間の心筋潅流保護の安

全上限心筋温度は25。Cで，20。C前後の心筋温

の維持で有効な心筋保護は可能と考えられた50、

しかし，停止した心臓を15。Cまで冷却しても

0．27cc／100　gmの酸素消費がみられること51）は，

心筋の嫌気性代謝が進行し，エネルギー源の消費

と代謝産物である乳酸，H＋の心筋蓄積のため再

潅流後の影響が考えられる．従がつて，現在では

より長時間の保護のためにはtopical　coolingの

併用により低温の確実な維持が必要と考えてい

る．また単にエネルギー源消費を抑えるのみでな

く，積極的にATP産生を促進し，保護効果を向

上させる方法も必要であろう．また最近，停止心

を10◎Cの低温に維持してもsmall　amplitude

electrical　activityのみられる例があり，このよう

な例では心筋保護効果の悪いことも報告されてお

り52），確実な心筋保護中のモニターの必要性が強

調される．

　3．潅流方法

　Cold　cardioplegic　solutionを用いた冷却潅流法

としては，大動脈基部に穿刺し，非選択的に冠動

脈を潅流するantegrade法が一般的に用いられて

いる．本法は僧帽弁手術，先天性心奇形手術など

の大動脈弁閉鎖不全のないものに適している．本

法では大動脈弁が閉鎖するのに十分で，冠動脈損

傷，心筋浮腫をきたさない圧が適当である．ポン

プを用い液を注入する方法，加圧器に液パックを

入れて加圧下に液を注入する方法があるが，いず

れにしても100～150mmH：9程度の加圧下に注

入する．初回は10　ml／kg，次回より5ml／kgで

注入し，心筋温が20。C以上にならないようにす

ることが必要である．現在教室では他の多くの施

設同様ice　slushを用いたtopical　coolingを併用

し，低温を維持するようにしている．これに対し，

大動脈弁閉鎖不全が中等度以上で，大動脈基部に

切開を必要とするもの53），冠動脈の閉塞性疾患で

冠血流が均等でない例54）55）では逆行性に冠静脈

洞から潅流するretrograde法が用いられる．

　教室では基礎的動物実験的に検討した結果，臨

床応用可能との結論を得たので56、昭和50年9月

以降種々の工夫を加え，手技の改善を計り，前述

のような症例にretrograde法を使用している．
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高K濃度液によるcardioplegia法にはとくに適し

た方法であるが，流量分布は解剖学的にみて右室

自由壁と前方心室中隔が少ない．この事実は教室

での検討による潅流中の心筋温の経過53），Shiki

ら57）のMercoxを用いた心筋血管のcorrosion

castsの観察からも示されている．右室温の低下

は左室よりも遅延し，retrograde法はantegrade

法よりも冷却速度は遅く，到達しうる最低温も高

いことが判っている53　）．従がって，本法による心

筋保護効果をさらに高める工夫として，

antegrade法を初回のみ併用，さらにtopical

cooling法の併用が有効であることを強調したい．

またretrograde法の優れた点を生かすため適切

なバルーン・カテーテルを用いることは重要であ

る．本法を用いた教室での臨床経験からは，2～

3時間は安全な大動脈遮断許容範囲と考える．

　潅流液の投与法として，antegrade法では必要

最少限の潅流液を間歓的に潅流するのが現在のと

ころ一般的である．この利点としては，心停止，

低体温の維持，酸性の代謝産物のwash－out，基

質の補給，H＋中和，適正なpHの維持，細胞浮

腫の治療を考慮したものである．一般的には15～

20分毎の間敏的潅流法を用いている．しかし，

retrograde法においては，右房切開下に冠静脈洞

にバルーン・カテーテルを挿入固定し，50－80

cmH20の高さに架けた液パックから，あるいは

ポンプを用いて持続的潅流を行っている．

　4．　Reperfusion　inj　ury

　大動脈遮断解除血流再開による心筋虚血の回復

過程にみられる心筋障害は①細胞内Caの蓄積，

②心筋細胞の浮腫の発生により虚血後の血流の減

少，心室のコンプライアンスの低下，③運搬され

た酸素の利用障害等の特徴をもつ．これらは前述

の虚血時心筋の充分な保護と血流再開時の手技に

関係するものであり，細心の注意が必要である．

特に再潅流時の潅流圧，温度，潅流液の電解質組

成，pH等の重要性が指摘されている5亀最近，

Metzdorfら59）は実験的に37。Cの温度で再潅流

を行うとcreatinine　kinaseの放出は28。Cの時

より小さく，心筋細胞，心機能の回復のため有利

なことを報告している．

　また実験的には02に由来するfree－radical

（superoxide　anion　02一，　hydrogen　peroxide　H202，

hydroxyl　radica10H）が’ら筋の細胞膜を障害し，

虚血心筋のreperfusionに関係した心筋障害に一

つの役割をはたしていることが示されており，長

時間の心筋虚血時free　radica1　scavenging　agents

であるsuperoxide　dismutase，　catalase，　mannito1

投与によりreperfusion後左心機能の有意に良好

な回復をみたという報告がされた60）．またOX・

ygen　free　radica1が虚血心筋でのrepe血sion　in・

juryの重要な原因と考える報告が相次いでおり，

superoXide生成機序として一つに心筋がpe㎡use

される時02が供給され，hypoxanthineがxan－

thineに変換される時に発生すると考えられる6耽

そのためStewartら62）はallopurinolがxan・

thine　oxydaseによるhypoxanthineの触媒をブ

ロックするという事実より，犬を用いた実験で術

前72時間よりallopurino1（50　mg／kg／day）を投与

し，高カリウム生食水潅流液のみの群より良好な

左心機能の回復が得られたことを報告している．

Cardioplegia法を用いた心筋保護の臨床成績

　教室での昭和56年1月より昭和60年12月までの

心筋保護液使用例は229例（antegrade法184例，

retrograde法45例）であった．この中大動脈遮断

時間が120分以上となった49例でその保護効果を

臨床的に検討した．大動脈遮断時間は120～280分

（平均156．3±14．2分）である．280分の最長遮断

例でも除細動不要で，自然に洞調律に戻り，遮断

解除後の部分体外循環も12分で人工心肺より離脱

している．大動脈遮断時間が60分一119分の症例

との比較検討では（表3），両同訓で：LOS死亡，

cardioversion回数に有意差はなかった．遮断解

除後の部分体外循環時間は120分以上の群で長く

なっていた．術後の不整脈の発生頻度にも差はな

く，ほとんどが一過性のものであった．現時点で

は心筋保護の安全限界は明らかにし得ないが，最

近の経験では大動脈遮断360分野生存，退院例が

あり，その安全限界はこれまでよりさらに延びて

いるものと考えられる．

Cardioplegiaの問題点と研究課題

　各施設でそれぞれ独自のcardioplegia液が使用

され，それぞれ一応の満足すべき結果は得られて

いるが，改良すべき点も多く，より安全・確実な

心筋保護法を求める研究が続けられている，

　潅流液組成中の代謝エネルギー源として必要な
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基質，膠質浸透圧とKを中心とした電解質組成の

至適濃度はいまだ議論のあるところであろう．ま

た，最近注目されている補助薬剤のCa拮抗薬で

は，その投与方法，投与量についていまだ意見の

一致をみないのが現状で，さらに今後の検討が必

要と思われる．

　潅流条件と方法に関連して，開心術中の心筋保

護効果を連続的に捉えるため心筋温を測定・モニ

ターすることが一般的であったが，細胞内酸素濃

度を持続的に測定・モニターし，細胞内低酸素を

防止する試み63、心筋P且が虚血中の心筋におけ

る代謝性変化，左心室機能の回復に相関のあるこ

とから，術中連続的にpHをモニターすることに

より適正な潅流冷却を行ない心筋障害の予防・治

療への試みが行われているが，より安全・確実な

心筋保護法の確立のための重要な今後の課題と思

われる．

　また小児期，特に新生児期の未熟心筋に対する

心筋保護法，チアノーゼを有する心筋の保護法に

関しては不明の点が多く，これら心筋の組織学的

特徴を明らかにすると同時に，潅流液組織潅流

条件・方法，補助薬剤とその使用法等について明

らかにする必要があろう．最近，Boveら66）は家

兎の実験より新生児期では成人例よりもcar－

dioplegiaの重要度は小さいと報告しているが，

小児期開心術の成績向上のためにもこれらの問題

表3　大動脈遮断時間からみた心筋保護効果の臨床

　　　的比較検討

大動脈遮断時間

60～l19分（135例） 120～（49例）

LOS死亡 1（0，7％） 2（4．1％）

cardioversion 0、63±1．0回 0．70±1．5回

0回 87（64．4％） 29（59．2％）

1回 27（20．0％） 15（30．6％）

2回以上 21（15．6％） 5（10．2％）

遮断解除後の

部分体外循環時間 15．1±3．4分 21．3±5．9分Pく0．05

術直後のECG変化

Q，ST　c㎞ge 0 0

AV　block 1（0．7％） 2（4．1％）

VT 1（0．7％） 1（2．0％）

Vf 1（0．7％） 1（2．0％）

VPC多発 2（1．5％） 0
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点の解決が待たれる．

おわりに

　Cardioplegiaの現況と問題点について概説し

た．心筋保護法としてのcardioplegiaは現在開心

手術には不可欠の補助手段となっているが，なを

検討すべき問題が残されている．開心手術の成績

向上のため，さらに今後の進展の望まれる分野の

一つである，
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