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研究成果の概要（和文）： 
心停止ドナーを心停止導入条件の違いにより検討することにより、臨床的背景に応じたドナ

ー肺の評価と利用を促進することを目的としているラット肺 Flush 実験を行った。この実験に

より心停止導入条件による肺障害の違いと特徴を確認することができた。次に、ラット体外循

環モデルを用いて虚血再環流後のラット肺の生理学的機能解析を行った。再灌流後半では肺血

管抵抗は VF 群が無呼吸群と心拍動群よりも高いことが確認された。臨床的背景に応じたドナ

ー肺の評価の所見の確立に繋がっていくこととなる。 
研究成果の概要（英文）： 
Considering the difference in introduction of cardiac arrest cardiac arrest donors, Flush rat lung 

experiments that aim to promote the use of donor lung evaluation and clinical response to the 

background. Were able to determine the characteristics and differences in lung injury due to cardiac 

arrest by the introduction of experimental conditions. Next, we analyzed the physiological function of 

rat lungs after ischemia-re-circulating extracorporeal circulation using a rat model. In the late 

reperfusion pulmonary vascular resistance was higher than in the group confirmed that the apnea group 

and the heart beat a group of VF. The findings will lead to the establishment of the evaluation according 

to the clinical background of the donor lung. 
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１．研究開始当初の背景 
 
肺移植治療における克服すべき問題点の

ひとつにドナー肺不足が挙げられ、その

解消の一手段として心停止（DCD）ドナ

ー肺移植が世界的に始まっている。一方、

DCD ドナー肺を使用して安全かつ有効

な肺移植治療を行うためにはドナーの臨

床状況に応じた肺障害評価が必要不可欠

である。 
 
 
２．研究の目的 

 
肺移植治療は終末期慢性呼吸器疾患に

対する治療法として世界的に定着してき

た。欧米での 5 年生存率は約 50％、本邦

では 2008 年現在までに約 110 例と限ら

れた症例数ながら 5 年生存率約 70％と

良好な成績が報告されている。しかし、

肺移植適応と判断された患者の多くが待

機期間中に肺移植を受けることなく死亡

しており、ドナー肺不足は克服すべき問

題点のひとつである。ドナー肺の不足は

特に本邦では脳死への不充分な社会的認

識も影響して深刻であり、肺移植症例の

内に生体肺移植が約半数と欧米と比較し

て大きな割合を占めている。このような

ドナー肺不足の解消のために、DCD ド

ナー肺移植が世界的で行われつつある。 
 
 
３．研究の方法 
controlled donor と uncontrolled donor
での心停止導入条件の違い 

controlled donor では人工呼吸の中止

による無呼吸から一定時間以内に心停止

に到ったものからドナー肺を摘出してい

る(Snell GI. Am J Transplant, 2008)。

一方でuncontrolled donorでは大半は心

血管系疾患、外傷などで突然の心停止に

到ったものが想定される。心停止の発生

状況とそれに伴う心停止後の温虚血時間

は異なるが、同時に心停止導入に到る条

件も異なる。 
 

ラット肺を用いた心停止ドナー肺の

Flush 実験 
我々のグループでは以前、マウス肺の

心停止後における上皮細胞特異的接着分

子の mRNA 発現を検討した（Chen F. 
Interact Cardiovasc Thorac Surg, 
2008）。これらの基礎実験を本に、我々

はラット肺を用いた心停止ドナー肺の

Flush 実験において、心停止条件により

有意な差が認められることを明らかにし

た。 
 
 
４．研究成果 

 
ラット肺 Flush 実験を行った。すなわ

ち、異なる心停止導入条件によるラット

肺の肺血管抵抗を肺血管床をFlushする

ことにより評価する。この実験により心

停止導入条件による肺障害の違いと特徴

を確認することができた。次に、我々が

確立し、他の研究でもこれまでにその有

効性を証明してきたラット体外循環モデ

ルを用いて虚血再環流後のラット肺の生

理学的機能解析を行った。すなわち

280-320g のオス Lewis rat を用いて、心

拍動群、無呼吸群、VF 群の 3 群(n=8)を
設定した。無呼吸群、VF 群では心停止

後、150 分の温虚血の後、20ml 4℃の細

胞外液低 K デキストラン保存液を用い

て 20cm 水柱より肺血管床の Flush を行



ったのち、Total lung capacity (TLC) 
maneuver により同一条件下に気道を十

分に開存させた。心拍動群では心拍動下

に Flush を行った後、同様に TLC 
maneuver を行った。ラット肺体外循環

装置を用いて肺の生理学的検討を行った。

この結果、ラット体外循環モデルにおけ

る生理学的機能評価においては酸素化能、

気道抵抗、再灌流中の浮腫では有意に無

呼吸群、VF 群、心拍動群の順で肺傷害

は重度であった。また、再灌流後半では

肺血管抵抗は VF 群が無呼吸群と心拍動

群よりも高いことが確認された。 
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