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論  文  内  容  の  要  旨  

臨床肺移植は末期呼吸不全に対する治療法として本邦においても確立されつつある。しかし，肺の冷保存許容時間は6～  

9時間と短く，慢性的なドナー不足が大きな問題となっている。また初期グラフト不全の発生を抑制するために保存肺の質  

的評価が必要であるが，これまでの報告では，主に再港流した肺の血管系のパラメーターを用いて評価が行なわれてきた。  

気道や組織の特性変化に着目し，再海流前での保存肺の評価方法の一つとして臨床応用につなげたいと考えた。   

本実験では，冷保存によってどの時期から気管や組織の特性が変化し始めているかを臓器・組織レベルで検討した。 今回  

用いたForcedoscillationtechnique（FOT）やstress－Straincurveはこれまで疾患モデル動物に対して用いられていたが保  

存肺については報告がない。   

方法；Wisterratを用い，phosphatebuffersaline（PBS）にて，肺動脈をフラッシュ後，保存しなかった）群（0群），  

PBSにてフラッシュ後9，24時間冷保存した9h群（軽度傷害群），24h群（重度傷害群）の3群を実験群とした。臓器レ  

ベルでの評価では庄一量曲線による静的コンプライアンスとFOTを用いて動的特性について検討した。前者では，得られ  

た庄一量曲線から，各量での庄を求め（Cst），各群間で比較した。後者では，コンピューター制御小動物用ベンチレーター  

（Flexivent社製）を用い，各群の気道抵抗（Raw），組織抵抗（G），tissueelastance（H），Hysteresivity（り‥ G／H）を求  

め，各群間にて比較検討した。また組織レベルでの評価では組織弾性について検討した。ラット左肺の組織を4．5×4．5×  

10mmに切除し，コンピューター制御レーバーアーム伸展装置（Schふr Tec社製）にて，4．5mm／minの速度で準静的に伸  

展した。得られたstress－Straincurveより各strainでのstresslevel（Eqs）を求め，各群間で比較した。統計解析はANO－  

VA，Sche＃e’s multiple compari＄OnteStにて行った。   

結果；Raw値はOh群より冷保存群が有意に低かった。またG，H，恒こおいては有意な差はみられなかった。冷保存群  

間の各パラメーターにおいて有意な差はみられなかった。EqsおいてはOh群より冷保存群が有意に高かった。冷保存群間  

において有意な差はみられなかった。   

結語；静的コンプライアンスは3群問で有為な差は認められなかったが，FOTやStress－Strain curveより気道と組織の  

変化を認めた。冷保存による肺の機械的特性変化は9時間で既に起こっている。またFOTを用いた臓器レベルの測定や  

stress－Strain curveを用いた組織弾性測定は再港流前に保存肺を評価する方法の一つとして有用である。  

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨  

肺移植は末期呼吸不全に対する治療法として確立されつつあるが，慢性的なドナー不足が問題となっている。これまでド  

ナー肺の評価は主に再港流後に行なわれてきた。本研究では，保存中の気道と組織の機械的特性変化に着目し，再港流前で  

の評価を行なった。ラット肺を用い，保存しなかった）群（Oh群），9，24時間PBSにて冷保存した9h群（軽度傷害群），  

24h群（重度傷害群）の3群を作製した。臓器レベルでは庄一量曲線による静的コンプライアンスと Forced Oscillation  
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Technique（FOT）による気道と組織の動的特性について評価した。さらに組織レベルでは，StressMStrain curveより静的  

組織弾性を評価した。静的コンプライアンスは3群間で有意な差は認められなかったが，FOTでは保存群において，気道  

抵抗が有意に低下した。またStress－Strain curveでは保存群において，静的組織弾性の変化を認めた。以上の結果から，  

FOTを用いた臓器レベルの測定やstress－Strain curveを用いた組織レベルでの組織弾性測定は，再港流前にドナー肺を評  

価する方法として有用であるといえる。また冷保存による肺の機械的特性変化は9時間で既に起こっていることが明らかに  

なった。   

以上の研究は，保存肺の機械的特性変化の解明に貢献し，移植医療の発展に寄与するところが多い。   

したがって，本論文は博士（医学）の学位論文として価値のあるものと認める。   

なお，本学位授与申請者は，平成17年10月19日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け，合格と認められたものであ  

る。  
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