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目  的

近年の画像診断の進歩にもかかわらず,胆 道膵癌に

おいては依然,進 行癌がその大半を占める。これらに

対する積極的な拡大手術に伴い,門 脈,肝 動脈などの

主要血管合併切除,再建を要する症例が増加 している。

しかし術後早期での血管吻合部開存性の確認には種々

の制約をうけ,適 確な把握は困難である。そこで術後
一定期間,体 内に非常 に小 さい uitrasonic doppler

probeを 植え込み血管吻合部の血流をモニターしその

後,抜 去する方法を考案した.今 回,implantable dop‐

pler miniprobeによる血流モニターの臨床応用に向け

基礎的検討を行ったので報告する。

方  法

開発された implantable doppler miniprobeの構造

はlmm× lmm, 5‐単IHz, piezoelectric transducer力S

直径2mmの シリヨン性 cathererの先端 に45°の角度

で固定されたものである (Fig.1).Puise repetition

frequency 4.2KHz pulse duration 2 0μ secで あ り

sampling pointはOmm～ 16mmま でlmmご と に

sample幅 はOmm～ 1lmmま でlmmご とに調節で き

る. Sampling者 打在と`つdoppler f言張チヤまfast fourier

<1995年 1月11日受理>別 刷請求先 :金子 哲 也

〒466 名 古屋市昭和区鶴舞町65 名 古屋大学医学部

第 2外科

Fig. 1 Structure of implantable doppler mini-

orobe

に関する基礎的検討

,グ ンゼ働開発事業部
ⅢⅢ

田淵 幸 人
・

高木  弘

血管合併切除再建を伴 う胆道膵癌手術における血管吻合部開存性の適確な把握のため,implantable

doppler miniprobeによる血流モニターを考案した。方法は吸収性ポリグルコール酸 (以下,PGA)

フェル トで幅2mmの 極小 prObeを 目的の血管にフィプリン糊で固定するもので,臨 床応用に向け基

礎的検討を行った。生体適合実験では雑種成犬にdummy probeを 用い前述の方法で大動脈,下 大静

脈に固定し組織所見,prObeの 抜去状況につき1,2,3,4,6週 で犠牲死させ検討 した.2週 以内

では固定は良好であったが抜去は困難であった。 4週 以降で抜去可能で PGAフ ェル トの50%以 上は

吸収され 6週 では自然抜去した例 もありPGAフ ェル トの大半が吸収 されていた。血流検出実験では

動脈は直径2mm以 上で検出可能で,検 出最大流速はsampling pointと血管径に規定された。下大静

脈,門 脈の流速 も検出可能であった。今回の実験結果より臨床応用の可能性が示唆された。

Key words: implantable doppler miniprobe, pancreatobiliary surgery, portal vein resection and

construction, hepatic artery resection and construction, flow monitoring
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1 5mm

Pulse repetition frequency    4.2 kHz

Pulse duration               2,O μ  sec

Sampling depth       O～ 16 mm

Sampling width       O～ 1l mm

transformに より周波数解析 を行った。この implanta‐

ble doppler miniprobeと記録 システムに関 してアロ

カ働研究所の技術協力によった.血 管への固定方法は

目的とする血管に合わせ処理した厚さ0,3mmの 吸収

性ポリグルコール酸フェルト(ネオベール①,グ ンゼ株

式会社,以 下 PCAフ ェル トと略す)に probeを50吸

収性モノフィラメント糸で2針固定後,血 管に巻き付

Electric connection
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Fig. 2 Schema of fixation method of implantable

doppler miniprobe
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けフィブリン糊で固定するものである(Fig.2)。 この

方法の妥当性を評価するためまず第一歩 として生体適

合実験,血 流検出実験を行った。

1.生 体適合実験

a。実験動物 :体重10kg～18kgの 雑種成犬 を使用

した.術前24時間の絶食後,ketamine 6mg/kgを 筋注,

thiopenthal 10mg/kgを静注し入眠させた後,気 管内

挿管し従量式レスピレーターに接続 した。呼吸は 1回

換気量20m1/kg,呼 吸回数12～15回/min,room air下

で調節呼吸 を行った。輸液は乳酸加 リンゲル液で20

m1/kg/hour前 後の速度で調節 した.

b.実 験方法 :開腹後,腹 部大動脈 (以下,Aortaと

略記)と下大静脈 (以下,IVCと 略記)を露出しtaping

する。実験の probeと 外見上,同
一の dummy probeを

前述の方法にて,lcm× 3cmの PGAフ ェル トに固定

後 aOrtaと IVCに 固定 した(Fig。3).そ の後,1,2,

3, 4, 6週 目に犠牲死させ prObeの 固定状況,抜 去

の具合 につ き検討す るとともにprobeを 固定 した

Aorta,IVCを 切除 し組織所見 につ きhematoxylin‐

eosin染色にて検討 した.各週ごとに 3頭 ,計 15頭につ

き行った。

Fig. 3 Photograph of dummy probe fixation to
the inferior vena cava of dog

2.血 流検出実験 :AOrtaか ら右大腿動脈に沿って

直 径9mm,5mm,3mm,2mm,lmmの 部 位 で im_

plantable doppler miniprobeを用い,血 管長軸方向に

平行に probeを接触させ,ズ レのないことを確認 し,

血流を測定した。IVC,門 脈の血流 も測定した.測定条

件はsample point 2mm,sample幅 7mmに 設定 して

施行 した.記 録 はsweep速 度 を2.5cm/secま た は5

cm/secに 設定 して行った。10頭につき施行 しその平

均値を算出した。

結  果

1.生 体適合実験

a.probeの 回定状況,抜去の具合 :固定後 2週 まで

はprobeの 固定状況は良好であったが,逆 に抜去は困

難であった (ng,4).無 理 して probeを 引っ張ると

probeが 切れてしまい先瑞部が体内に遺残する例 も

あった。固定後 3週 目では 1頭 では抵抗なく抜去可能

であったが残 り2頭 では抜去は困難であった。 4週 目

Doppler Mi,ゎFObe



1995年5月

Fig。 4  The aorta and the inferior vena cava of a

sacrinced dog ln 2、 veeks after inlplantation,the

dummy probes could not be removed

Fig. 5 The aorta and the inferior vena cava of a
sacrificed dog. In 6weeks after implantation, the
dummy probes were easily removed.
AO: Aorta, IVC: Inferior Vena Cava

では 2頭 はprObeの 抜去は容易であったが 1頭 では

困難であった。6週 目では 2頭 では prObeの 抜去は容

易であり (Fig.5), 1頭 ではprObeは 血管よりはず

れ,腹 腔内に遊離 していた (Table l).

b,組 織所見 :1,2週 日では血管外膜 にibrob‐

last,炎症性細胞浸潤を認めた.ま た PGAフ ェル トの
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Table l  PrObe flxatlon and removability

Fig. 6 Loupe photograph of the aorta and the
inferior vena cava of a sacrificed dog. At the 2nd
week, bioabsorbable polygycoride felt was not
absorbed (arrow). (Hematoxylin-eosin stain, x

2 . 5 )
AO: Aorta, IVC: Inferior Vena Cava

吸収 も不十分であった。 3週 目よりPCAフ ェル トが

吸収 されはじめ, 4週 目で約50%吸 収され (Fig.7),

6週 目ではほとんど吸収され (Fig.8),炎 症性細胞浸

潤 も消退 していた。

2.血 流検出実験

a.動 脈 :外径2mmの 動脈 まではすべて血流の検

出は可能であった。大きい駆出波に続き小さい逆流波,

小さい駆出波から形成される3層 波からなる。外径1

mmの 動脈は2頭 で検出可能であったが,残 り8頭 で

は検出不可能であった。外来9mmで 最大流速 (以下,

Vmaxと 略記)が10頭平均で44.9±13.4cm/sec,5mm

で55.8±22.4cm/sec,3mmで 68.9± 17.7cm/sec,2

mmで 56.8±24.lcm/secで あった.外 径lmmで 34

cm/secで あった (Fig.9a,b).

b.IVC iIVCは レスピレーターに伴 う呼吸性変化

を認め,吸 気時の右房に向かう流入波 と呼期時に小さ

な逆流波を認めた。吸気時の流入波 Vmaxの 平均値は

Weeks after
Implantation

Removability Fixation

Dimcult Easy Fixed Isolated

lw (1=3 ;

2w(n=3 )

3 w ( 1 = 3 ;

4w(n=3 )

6w  (n :3 )
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Fig. 7 Loupe photograph of the aorta and the
inferior vena cava of a sacrificed dog. At the 4th
week, more than 50(% of bioabsorbable polyg-
l y c o r i d e  f e l t  w a s  a b s o r b e d  ( a r r o w ) .
(Hematoxyl in-eosin stain, x 2.5)
AO: Aorta, IVC: Inferior Vena Cava

Fig. 8 Loupe photograph of the aorta and the

in{erior vena cava of a sacrificed dog. In 6weeks,

almost  a l l  b ioabsorbable polygycor ide fe l t  was

absorbed (arrow) .  (Hematoxyl in-eosin sta in,  x

2 . 5 )
AO: Aorta,  IVC: Infer ior  Vena Cava

21,9±5,6cm/sec,逆 流波の Vmaxの 平均値 は10土

4 2cm/secであった。レスピレーターをとめた無呼吸

状態では拍動性変化を伴う鋸歯状の右房への流入波を

認めた (Fig.10a,b).

c.門 脈 :門脈はレスピレーターに伴 う呼吸性変化

を認め,Vmaxの 平均値は46.5±23 4cm/secであっ

た。レスピレーターを停止した無呼吸状態では定常流

であった (Fig,1la,b).

Implantable doppler miniprobeに 関する基礎的検討 日消外会誌 28巻  5号

Fig. 9a Pulsed doppler of the aorta (9mm in
diameter) showed triphasic form. Maximum flow
velocity was 47cm/sec.

Fig. 9b Pulsed doppler of the femoral artery (3

mm in diameter). Maximum flow velocitv was 63
cm/sec.

Fig. 10a Pulsed doppler of the inferior vena cava.
At inspiration, the flow wave to the right atrium
was recoded. Maximum flow velocity was 25cm/
sec. At expiration, the reversed flow wave was
recorded.
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Fig. 10b At apnea, a saM′ shape dOppler 、vave

、vith change of puisation MIaxilnunl dOw velocity

was llcm/sec

Fig. lla Pulsed doppler of the portal vein. T'he
flow wave with respiratory change was observed.
Maximum flow velocity was 74cm/sec.

Fig. llb At apnea, the constant flow wave was

observed. Flow velocity was 77cm/sec.

考  察

胆道膵癌は,その解剖学的位置関係より容易に門脈,
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肝動脈などの主要血管へ浸潤をきたしやすい1とこれ

ら進行癌に対し門脈鬱血や肝阻血などを回避するため

抗血栓性カテーテルを用い腸間膜静脈血を大腿静脈を

介 し体循環ヘバイパスした り,肝 円索中の謄静脈を介

して肝内門脈ヘバイパスするなどの工夫をし,血 管合

併切除再建が施行可能 となってきたり3L特 に我が国に

おいては胆道膵癌に対 し血管合併切除を含めた積極的

な拡大手術により根治性を高めていこうとする報告が

多い4ドの.水 本的による第18回日本胆道外科研究会アン

ケー ト調査による報告によると,胆道癌切除例4,917例

中血管合併切除例が234例 (4.8%)で あり内,門 脈切

除 単 独 が1 3 2 例( 2 . 7 % ) , 肝動 脈 切 除 単 独 が6 6 例

(1.3%),門 脈,肝 動脈同時切除が36例(0.7%)で あっ

た。またこれらに対する手術死亡率は17.5%と 報告さ

れてお り,そ の安全性に関してはいまだ確率されたも

のとはいい難い。しかし,術 後早期での血管吻合部開

存性の確認には創部や ドレーン,さ らには患者の呼吸

停止 も十分できないなどの制約があ り,体 外式 dop‐

plerな どによるモニ ターも十分 とは言 えず,血 中

GOT,GPT,LDHな どの血中酵素の変動を追うこと

で間接的に吻合部の状況を認識 しているのが現状であ

る。
一方,超 音波先端技術の進歩により極めて小 さい

uttrasOnic doppler probeが開発されるに至った。前

述の方法で血管吻合部の末梢側にdoppler probeを留

置 し,術 後一定期間血流状況 をモニターし,そ の後

probeを 抜去する方法を考え,そ の可能性につき,今

回,基 礎的検討を加えた。 もしこの方法は可能 となれ

ば,超 音波の特徴であるreal dme性 を生かすことに

より経時的に血管吻合部の状況につきモニターするこ

とが可能 となる.す でに循環器領域ではimplantable

doppler miniprobeを用い虚血性心疾患に対する冠動

脈バイパス手術の評価に用いられている。目的とする

血管への固定方法は 2種 類の報告り～11)がなされてい

る。 1つ はprobeを 血管の長軸方向に固定し直接血管

外膜に縫い付ける方法ので 1つ はprobeを 血管長軸方

向 と垂直に固定 し4本 の silicon b対mで 血管 をまた

ぎ,心 膜に固定するものである1の11).また probeの 大

きさも前者で4mm,後 者で5mmで あった。いずれの方

法も血管への固定法などにつき安全性,安 定性などの

面で十分 とはいい難い。

今回,筆者らはtransducerをlmm× lmm,probeの

外径 を2mmと 細径化 し固定方法 もPGAフ ェル トを

用いる方法 とした。PGAフ ェル トは分子量10万のポリ
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グルコール酸ホモポリマーからなり,線 維径20″mの

線維がランダムな方向に絡み合っている。PGAフ ェル

トは水のある環境で加水分解 し生体内では3か 月で吸

収され強度の半減は3週 間でおきることが確かめられ

てお り1の
,呼 吸器外科領域で臨床的に用いられている

生体吸収材料
1ゆである。生体適合実験の結果からは国

定後 4週 でほぼ抜去可能で 6週 で完全に抜去可能であ

ると考えられた。実際の臨床例では術後 4週 までモニ

ターできれば十分であるので,こ の方法でよいと思わ

れた。 し かし,術 後 2週 間以内では抜去が困難である

点は逆に欠点 ともいえるため,現 在 PGAフ ェル トを

さらに薄 くしprObeの 固定糸 もさらに細 くすること

で,よ り早期の抜去を可能 とすべ く検討している。血

流検出実験では直径2mmの 動脈 までは完全に検出可

能であり,ま た門脈,IVCの 流速 も検出可能であった。

以上の結果 より実際の胆道膵癌における血管合併切

除,再 建 として行われる可能性の高い肝動脈,門 脈の

モニターは可能 と思われた。ただ静脈系の場合,流 速

が5cm/sec以 下のような低流速の場合 S/N比 が小 さ

くなり検出が困難 となる。また動脈において Vmaxが

直径により変化することは次のように考えられる。

すなわち生体内では動脈レベルでは血管抵抗はほぼ

0に 等しく1り
,血 管内の流速分布 とsampling pointと

の関係より直径3mmの 動脈で測定値の Vmaxが 最大

となったものと考えられた (Fig.12).

次に,今 回使用した prObeで 測定された流速値の妥

当性について述べる.超 音波 beam方 向の流速成分を

Fig. 12 NIaxllnum iow velocity of pulse doppler

recording depended upon the relation betM′een

sampling point and noH′distribution in caliber of

the artery

Sample Width : 7 mm (0-1 1mm)
Sample Point : 2 mm (0-16mm)

Implantable doppler miniprobeに 関する基礎的検討    日 消外会誌 28巻  5号

装置は測定 しているため,血 管に沿う方向に直すため

1たos(45°)を掛ける。この際,超 音波 beamの 入射角

度が血流に対 し45°で交わっているかどうかが問題 と

なる。今回の血流検出実験においては,測 定時に血管

長軸に平行にprobeが接触 していることを測定時に

確認 しているので,今 回測定された流速値は妥当であ

ると考えられる。

今回の実験結果より著者 らの方法によりimplanta‐

ble doppler miniprobeの臨床応用の可能性が示唆さ

れた。今後,門 脈,肝 動脈の切除再建後 prObeを留置

し血流モニターの状況をより臨床に近い形で行 うとと

もに,前 述したごとく,よ り早期での抜去が可能 とな

るべ く検討してい く予定である。

本研究は平成 5年度,厚 生省がん研究助成金の援助を受

けた。
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An Experimental Study on Implantable Doppler Miniprobe
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Shigeo Ohi** and Hiroshi Takagi
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In pancreatobiliary surgery, radical operations with combined resection of the hepatic artery and/or
portal vein are sometimes performed. In order to monitor the patency of anastomosis of the vessles, an
implantable Doppler miniprobe was developed. Doppler miniprobe fixation to the vessels with bioabsorb-
able polyglycoride (PGA) felt was devised, and an experimental study to examine this method was
performed. First, bioadaptation of the bioabsorbable PGA felt and dummy probes to the aorta and the
inferior vena cava was studied for six weeks. Then we attempted to detect the flow velocity of the artery,
portal vien and inferior vena cava. Results of the first study were as follows. In two weeks, the PGA felt
was not absorbed and the dummy probes could not be removed. After four weeks, more than 50(% of the
PGA felt was absorbed, and the dummy probes could be removed easily. results of the second study were
as follows. The flow could be detected clearly in arteries up to 2 mm in diameter. Recording of the
maximum flow velocity depended upon the sampling point and the diameter of the vessels. Flow of the
portal vein and the inferior vena cava could also be detected. According to the results of this experimental
study, the possibility of implantable Doppler monitoring of reconstructed major vessels in pancreato-
biliary carcinoma was verified.
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