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原著

Uber Blutgerinnungsstりrungenbeim extrakorporalen Kreislauf, 
mit besonderer Berticksichtigung der Frage des Perfusionsblutes 
und des gefahrlosen Durchftihrens der Iangeren Perfusion 

von 

TosHrnrKo BAN 

Aus der II. chirurgischen Universitatsklinik Kyoto 
(Direktor : Prof. Dr. CHUJI KIMURA) 

Eingegangen am 6, Mai 1966 

EINLEITUNG 

Es gelang LEWIS und TAUFIC36> 1952 zum erstenmal, einen Vorhofseptumdefekt in 

der Unterkiihlungsanii.sthesie unter Offnung d白 Herzenszu verschliessen. Ein Jahr spii.ter 

konnte auch GIBBON mit Hilfe des extrakorporalen Kreislaufs eine Verschlussoperation 

eines Vorhofseptumdefekts unter direkter Sicht des Auges durchfohren. Seitdem hat die 

offene Herzchirurgie einen glii.nzenden Aufschwung genommen. Heute werden nicht nur 

Beseitigung einfacherer Anomalien wie Septumdefekte oder Klappenstenose, sondern auch 

ausgedehnte rekonstruktive Eingriffe wie die vollkommene Korrektur der Fallotschen 

Tetralogie oder Einsetzung der Klappenprothese vorgenommen. 
Auch an unserer Klinik hatten schon HrKASA 2s>-33>, SHIROTANI37＞別刷61>72>und andere 

eine eigene, tiefe Unterkiihlungsanii.sthesie mit oberflii.chlicher Kuhlung begriindet, die 

besonders for die offene Herzchirurgie geeignet war. Dabei konnte das so geforchtete 

Kammerflimmern oder andere Herz-Lungenkomplikationen dadurch verhiitet werden, dass 

man essentielle Fettsii.uren (Soya-Lecithin per os) und Tocopherol den Patienten regelmii.s-

sig eine W oche Jang vor der Operation verabreichte. Mit dieser U nterkiihlungsanii.sthesie 

konnten offene Herzoperationen bei angeborenen Herzfehlern wie Septumdefekte oder 

reine Pulmonalstenosen bei Rektaltemperatur von 20 23°C und totaler Unterbrechung des 

Kreislaufs ohne Gefahren durchgefohrt werden. Beziiglich der Wiederbelebung d田

Herzens und der Wiedererwii.rmung brauchten wir besonders Herzmassage und die intra-

thorakale sowie auch oberf!ii.chliche Wiedererwii.rmungsmethode. Durch weitere Unter-

suchungen, die auf eine immer sichere Methode hinzielten, eine sofortige Wiederbelebung 

des Herzens und eine schnellere Wiedererwii.rmung zu erreichen, konnte gezeigt werden, 

<lass dabei die Partialperfusion mit der Herz-Lungen-Maschine angewandt werden muss. 

Mit der kombinierten Anwendung der oberflii.chlichen Abkiihlung und der extrakorporalen 

Wiedererwii.rmung begriindeten wir 1964 schliesslich unsere eigene, tiefe Unterkiihlung-

sanii.stesie, die besonders for die offene Herzoperationen bei Sii.uglingen geeignet ist. (Die 

Unterkiihlungsanii.sthesie nach HrKASA-SHIROTANI). Heute fiihren wir mit dieser Methode 

offene Herzoperationen bei angeborenen Herzfehlern, wie grosser VSD mit pulmonaler 
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Hypertension oder Fallotsche Tetralogie usw. bei Siiuglingen im ersten Lebensjahr mit 
ausgezeichnetem Erfolg durch, deren Ergebnisse mit Hilfe d田 extrakorporalenKreislauf s 
auch heute noch ganz unbefriedigend sind52> (Tabell 1). Abb. 1 zeigt ein Perfusions-
system for die extrakorporale Wiedererwarmung bei solcher Unterkuhlungsanasthesie. 

Anderseits wurden auch in unserer Klinik mehrere Untersuchungen uber extrakor-
poralen Kreislauf durchgefoh此I)46) 47）日〉肺）67)68) 73) 81】. Besonders ABE1' untersuchte experi-

mentell den Einfluss des extrakorporalen Kreislaufs auf das Blutgerinnungssystem. Dadurch 
konnte gezeigt werden, dass beim extrakorporalem Kreislauf Blutgerinnungsstorungen 
zwangslaufig zustande kommen, verursacht durch eine Abnahme der Gerinnungsfaktoren 
und eine Steigerung der Plasmin-Aktivitat, die durch allgemeine Bluttraumatisation hervor-
gerufen wird und eine postoperative hamorrhagische Diathese verursachen kann. Es zeigte 
auch, dass P. V. P. und c-Aminocapronsaure dem frisch entnommenen, heparinisierten 

Tabell L Ergebnis der offenen Herzoperationen bei S忌uglingin unserer 
eigenen, tiefen Unterkiihlungsanasth白ie.
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Abb. 1. Perfusionssystem for die extrakor-
porale Wiedererwarmung bei tiefer Unter-
ki.ihlungsanasthesie. 
0 : Oxygenator P : Pumpe 
HE: Wiirmeaustauscher. 

Spenderblut zugefogt werden muss, um das 

Auftreten der hii.morrhagischen Diathese nach 

dem extrakorporalen Kreislauf zu verhuten. 

Seit 1962 werden in unserer Klinik die 

offenen Herzoperationen mit Herz-Lungen-

Maschinen des Modells Kay-Cross durchge-

fohrt. Dabei benutzen wir als Perfusionsblut 

frisch entnommenes, heparinisiertes Spender-

blut (in 100 cc Vollblut 10 cc 5% ige Trau-

benzuckerlosung) und P. V. P. und ε－Amino-
capronsii.ure im Verhii.ltnis 10 : 1 bei normo咽

thermer ober leichtgradiger hypothermer Per-

fusion. 

In der vorliegenden Arbeit untersucht 

der Verfasser die Fragen der Blutgerinnungs-

stbrungen beim extrakorporalen Kreislauf bei 

den Patienten, bei denen an der II. chirurgi-

schen Universitii.tsklinik Kyoto offene Herzo-

perationen durchgefohrt wurden. Auch von 

diesem Standpunkt aus wurde das Problem 

des Perfusionsbluts diskutiert und die Frage 

erortert, wie eine l邑ngerePerfusion gefahrlos 

durchgefohrt werden kann. 

UNTERSUCHUNSG EG ENST AND UND 幽METHODIK

Seit 1962 wurden bei 155 Patienten an der IL chirurgischen Universitii.tsklinik Kyoto 

offene Herzoperationen mit Hilfe des extrakorporalen Kreislaufs durchgefohrt. Von diesen 

wurden 35 Patienten vom klinischen Standpunkt aus darauf hin untersucht, welchen Ein-

fluss der extrakorporale Kreislauf auf das Blutgerinnungssystem ausubt. Ebenfalls wurde 

<las Problem einer lii.ngeren Perfusion untersucht, besonders welchen Einfluss das Perfusion-

sblut auf die Blutgerinnungsstbrungen hat. (Tabell 2) 

Die Blutentnahmen wurden durchgefohrt I) unmittelbar nach der Anii.sthesie, II) 5-

10 Minuten nach Beginn und III) am Ende des extrakorporalen Kreislaufs, IV) 2 Stunden, 
V) 6 Stunden und VI) 12 Stunden nach Ende der Perfusion. 

Durchgefohrte Untersuchungen: 

1) Koagulationszeit (LEE-WHITE) 

2) Prothrombinzeit und ・konsumptionstestnach modifizierter Quick'schen Methode. 

3) Fibrinogen (Tyrosin-Methode) 

4) Plii.ttchenzahl (Direkte Zii.hlung) 

5) Fibrinolyse （”Euglobuline lysis time" und Fibrin-Platte－恥1ethode)
6) Thromboelastogramm 

7) Hii.matokritwert 

8) Hamolyse 
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Tabell 2. Daten beim extrakorporalen Kreislauf bei untersuchten Patienten. 

Nr. 1 いrt 町 1 P~fo時 I Perfus町曲師 Blutdruck 
Bemerkun-Nr. Name Alter Krankheiten sblut Flussrate R. T. （門門門Mi陥ru~比川t抗~旬凶~.品le此rtJ Pat. 

G白amtI Total gen 

1 13 EKD unverdiinnt IOOcc／匂 30℃ 52 44 (Minuten) 70-50皿mHgAusgeheilt 

2 14 K. Y. 31 MSI verdiinnt 80 28 60 40 70-40 B臨 e吋

3 15 T. I. 32 Myxom LA verdiinnt 90 30 62 34 85-70 Ausgeheilt 

4 16 M. T) 13 ASD ，， 110 30 35 17 110-60 II 

5 17 VSD ，， 70 30 32 17 75-60 II 

6 18 H. T. 12 ASD II 85 32 26 10 80-60 II 

7 19 K. K. 44 MSI unverdiinnt 75 32 70 47 90-60 II 

8 21 K. F 27 MS+LAT // 80 32 120 75 80-60 II 

9 22 T. H. 25 VSD verdiinnt 100 30 45 30 75-50 II 

10 23 H. I. 22 ASD unverdiinnt 85 36 28 16 55-45 II 

11 24 M. S. 17 VSD // 80 36 50 22 70-60 II 

12 25 K. T. 13 ASD II 105 36 34 25 65-55 II 

13 26 F. K. 10 ASD II 150 36 25 18 65-55 II 

14 28 S. M. 14 IAso ，， 120 36 32 23 65-50 II 

15 29 S. N. 24 Fallot verdiinnt JOO 28 145 105 55-45 
” 
Her1Still-
stand un-

16 30 H. S. 12 ASD unverdiinnt 80 36 37 13 90-70 r~~~1i~t1t 
17 31 J. Y. 8 ASD // 85 36 28 12 100-70 II 

18 32 N. K. 20 MSI+TI II JOO 30 87 62 45-25 ’F 

19 34 T. M. 9 ASD II 130 36 23 10 55-50 II 

20 36 S. K. 19 Fallot verdiinnt 110 30 125 110 40-25 Gestorben 

21 42 T. M. 14 VSD unverdiinnt 130 36 52 40 80-40 Ausg・εheilt 

22 44 Y. F. 6 ASD verdiinnt 150 36 35 17 50-45 ,, 

23 45 T. 0. 23 MS unverdiinnt 60 30 57 28 70-50 ，， 

24 53 K. Y. verdiinnt 80 36 40 35 60-40 II 

25 54 M. Y. 15 iVSD II 85 29 130 90 90-35 II 

Starb叩
26 55 T. I. 6 F"llot 27 220 145 100-40 f;l~~：g 
27 65 Y. K. 15 EKD 30 89 75 90-70 B由民rt

28 67 J. K. 6 VSD verdiinnt 100 36 32 25 60-40 Ausgeheilt 

29 68 0. K 10 VSD II 115 36 60 50 60-40 ，， 

30 69 A. F. 15 jFallot 1/ 1100 28 214 150 70-40 II 

31 70 S . I . 6 PS + ASD II 120 36 47 42 50-30 II 

32 71 C. U. 7 EKD ，， 100 36 89 70 70-40 II 

33 73 S. 0. 12 Fallot // 130 28 172 114 60-40 II 

34 74 Y. I 14 Fallot ，， 100 28 212 158 60-45 II 

35 75 J . s 10 ASD dグ 110 36 40 30 45-40 II 

ASD 13 ASD : Vorhofseptumdefekt 

VSD 7 VSD : Ventrikelsepturndefekt 

EKD 3 EKD : Endkardkissendefekt 

Fallot 6 Fallot: Fallotsche Tetralogie 

Mitrnlfehler 5 MS: Mitralstenose MI : Mitralinsuffizienz 

Myxom LA: Linker Vorhof LAT : Thrombus im LA 

G民amt 35 TI : Trikuspidalinsuffizienz 

R. T. : Rektaltemperatur 
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Eine normotherme Perfusion wird mit einer Flussrate von 80-90 cc/Kg/min. bei 
Erwachsenen, und 100-150 cc/Kg/min. bei Kindem durchgefohrt. Dabei wird der恥1it-

teldruck immer auf mehr 40 mmHg gehalten・Beivie! komplizierteren Herzfehlern, wie 
bei der Korrekturoperation der Fallotschen Tetralogie und der Einsetzung der kunstlichen 
Klap戸nprothesebei Aorteninsuffizienz, wurden die Operationen im induzierten Herzstill-

Koagulati。nszeit

・－
M刷，，

．． ． 

． － ． ．． ．．． 
． ． 
一．．． ．． 同園柚‘

．． 
．．．．． ．． 

． 

IV v 

Abb. 2. Koagulationszeit. 

Sek四時n Pro¥hrombinzert 

．． ． 

． 
． 

． 

．． 
．． 
ご士1

I I r. ． 
IV 

Abb. 3 Prothrombinzeit. 

I : Unmittelbars nach der Anasthesie 
II : 5～lOminuten nach Beginn 
Ill : Am Ende des extrakorporalen Kreislauf. 
IV : 2 Stunden V : 6 Stunden 

． 
．． 

．．．．． 

－・・・・

． 

VI 

． ． 

．．． 

VI 

VI : 12 Stunden. nach Ende des extrakorporalen Kreislauf. 

stand durchgefohrt, der durch in-

termittierende isolierte Herzauskuhl-

ung mit Hilf e der koronaren Perfu-

sion hervorgerufen wurde. 

ERGEBNISSE UND IHRE 
BESPRECHUNG 

I) Blutgerinnungsst6rungen 

wii.hrend und nach dem extrakor-

poralen Kreislauf : 

1) Plii.ttchenzahl 

Nach dem extrakorporalen 

Kreislauf nahm die Pliittchenzahl 

zwar bei jedem Patienten ab. Die 

Abnahme war jedoch hochstens bis 

zu 6-7×104. Bei Zyanosengruppen 

mit Polyzythiimie, z. B. bei Fallot-

scher Tetralogie, zeigte die Pliittchen-

zahl oft einen Wert unter 10×1Q4 

schon vor der Operation. Dabei 

fohrten wir die Radikaloperation 

nach genugender V erabreichung von 

Vitamin K1 durch. Auch bei sol-

chen pliittchenarmen Patienten betrug 

die Plattchenzahl mehr als 5×104 

nach der Perfusion, vielleicht infolge 

Benutzung pliittchenreichen Blutes. 

2) Koagulationszeit und Pro-

thrombinzeit 

Durchschnittlich waren diese 2 

Stunden nach dem extrakorporalen 

Kreislauf verliingert und der prii-

operative Wert wurde 6 12 Stunden 

nach der Perfusion wieder erreicht. 

(Abb. 2 und 3) . Der Prothrom-

binkonsumptionstest wurde immer 

als suff izient beurteilt. 

3) Fibrinogen 
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Abb. 4 Fibrinogen 

Das Fibrinogen nahm nach dem 

extrakorporalen Kreislauf in allen Fallen 

im Vergleich zum prii.operativen Wert ab. 

(Abb. 4). Es gab aber dabei keine 

Gefahr der afibrinogenen Blutung, da 

die Fibrinogenverminderung nicht so 

hochgradig W紅・

4) Thromboelastgramm (TEG) 10> 

Durchschnittlich waren r (Reaktion-

szeit) und r + k (Reaktionszeit und 
Koagulationsgesch windigkeit) verliingert 

und ma (maximale Amplitude) nahm 2 

Stunden nach dem extrakorporalen Krei-

slauf ab. Diese W erte gingen 6-12 

Stunden nach der Perfusion auf die prii-

operativen W erte zuri.ick. (Abb. 5, 6, 7). 

Bei einigen Fallen, bei denen die Blut-

traumatisation wii.hrend der Perfusion 

geringer geblieben war, waren r und 

rトkschon 2 Stunden nach der Perfusion verki.irzt. 

5) Fibrinolysis40> 41> 59> 75> 

Abb. 8 zeigt ein <lurch Hinzugeben von Streptkinase aktiviertes Thromboelastogramm 

bei einem Fall der Fallotschen Tetralogie. Wie diese zeigt, war im allgemeinen die 

Steigerung der Plasmin四Aktivitii.t auch unmittelbar nach dem extrakorporalen Kreislauf 

<lurchε－Aminocapronsii.ure, die dem Perfusionsblut hinzugefi.igt wurde, gehemmt. Zwar 

war mit Thromboelastgramm niemals das Bild der Fibrinolyse nachzuweisen, jedoch am 

Ende der Perfusion eine Steigerung der Plasminogen-Aktivator-Aktivit品t,die mit”Euglo-
buline lysis time" und Fibrin耐Platte-Methodegemessen wurde, bei 7 Fallen der unter-

suchten Patienten nachweisbar. (Abb. 9) . Von diesen 7 Fallen mit solcher Aktivitiits-

steigerung waren die Perfusionen in mii.ssiger Hypothermie, abgesehen von zwei normo-

thermen Perfusionen, durchgefi.ihrt worden. (Tabell 3). 

7) Hii.molyse 

Im allgemeinen stieg der Plasmahii.moglobingehalt, entsprechend der Verliingerung 

der Perfusionsdauer. Auf die Bluttraumatisation i.iben die Perfusionstechnik und besonders 

intrakardiale Absaugungsprozesse einen grossen Einfluss aus. Wie Tabelle 4 zeigt, war 

der Umfang der Hiimolyse am grossten bei der Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie 

und am geringsten bei der Operation des V orhofseptumdefekts. Die Hii.molyse in der 

Zeiteinheit war aber am geringsten bei der Radil王aloperation der Fallotschen Tetralogie. 

Sie wurde in der folgenden Reihenfolge grosser, nii.mlich bei der Radikaloperation des 

Endokardkissendefekts, dem Ventrikel-und Vorhofsseptumdefekt und bei der Operation 

der Mitralfehler. Dies beruht darauf, dass beim Septumdefekt oder Mitralfehler die 

Operation am schlagenden Herzen durchgefi.ihrt wurde, so dass das in das ge6ffnete Herz 
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SK : TEG aktiv肥rtdurch Streptkinase (50 E. H./cc Blut) 

I : Praperfusion, IV : 2 Stunden, V : 6 Stunden und 

VI : 12 Stunden nach der Perfusion. 
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Abb. 9 “Euglobuline lysis time” 
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Tabell 3 Aufstellung der Fallen, bei denen“Euglobuline lysis time" unmittelbar 
nach der Perfusion signifikant verkiirzt war. 

Perfusion Hiimolyse Euglobuline lysis time (III) 

Normothermie 45略／di 90 Minuten 
// 50 グ 65 ，， 

Hypothermie (30℃） 5Q II 80 ，， 
,, (30℃） 45 // 75 /I 

II (28℃） 80 グ 25 // 

II (32℃） 70 II 75 。
MS+LAT ，， (32℃） 8Q II 40 II 

’： Der II. Patient von den zwei Patienten, bei denen die Perfusionen mit dem gleichen Perfusionsblut 
durchgefiihrt wurden. 
LAT : Thrombus im linken Vorhof. 

Tabell 4 Plasmahamoglcbinwert nach der Perfusion einzelner Kranl《heiten.

Plasmah品moglobinwert

Krankheit Zahl der Patienten 
ID吋…teinzelner I Plasma-Hb. in der 
Krankheiten Zeiteinheit 

Fallot 4 78略／di 0.65略／di/min.

Erworb. Herzfehler 6 68 // 1.49 II 

EKD 4 58 グ 1.03 // 

VSD 6 47 II 1.22 II 

ASD 11 32 グ 1.30 II 

abfliessende Blut fortlaufend mit der Pumpe abgesaugt und sodann entsch加mtwerden 

musste. Bei der Radikaloperaton der Fallotschen Tetralogie war dagegen, trotz seiner 

reichen Kollateralentwicklung und langerer Perfusion, die auf intrakardiale Absaugung-

sproz儲 eberuhende Bluttraumatisation verhaltnismassig gering, denn das uber die Bronchi-

alkollateralgefasse in das Herz abfliessende Blut wurde grbsstenteils durch Gravitation-

sdrainage aus dem linken Vorhof relativ traumafrei abgesaugt, wahrend durch isolierte 

Herzauskuhlung mit koronarer Perfusion der Herzstillstand hervorgerufen worden war. 

II) V eranderungen des Blutgerinnungssystem durch den extrakorporalen Kreislauf 

bei einzelnen Patienten. 

Im allgemeinen waren das Blutgerinnungssystem in der Zeit unmittelbar nach der 

Perfusion am schwersten gesch邑digtworden. Unmittelbar nach der Perfusion zeigte sich 

bei einigen Patienten eine Hypokoagulabilitat, bei anderen eine Hyperkoagulabilitii.t. Ver-

仕etungsweisewerden folgende zwei Falle gezeigt. Ta bell 5 zeigt Veranderungen d回

Blutgerinnungssystems wahrend und nach dem extrakorporalen Kreislauf bei einem Fall 

der Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie. Dabei zeigte sich eine Hypokoagulabilitat 

mit Steigerung der Plasminogen-Aktivator-Aktivifat unmittelbar nach der Perfusion. Dage-

gen zeigt Tabell 6 die Veranderung des Koagulationssystems bei einem Fall der Operation 

des ASD. Hier ist eine Hyperkoagulabilifat, abgesehen von der Verlangerung der Pro-

thrombinzeit, unmittelbar nach der Perfusion nachzuweisen. Dabei war keine Steigerung 

der Plasminogen-Aktivator-Aktivifat ersichtlich. 
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Prothrombinzeit (Sek) 

T. E.G. 

r (Min.) 

r+k (Min.) 

ma (mm) 

Fibrinogen (mg/dl) 

Euglobuline lysis time (Min.) 

H詰molyse(mg/dl) 

日本外科宝函第35巻第4号

I I ! II I ][ I N I 

I 19.5 I - I - I 25.o I 20.0 －瓦

I 2so I - I 230 1 220 I - I -

「165 1 65 I 25 1 210 I 240 I 200 
I 5 I - ! so I 40 I - I 

Tabell 6 Koagulationsstatus wahrend und nach dem extrakorporalen Kreislauf. 
H. M. M. 26 Lj・Perfusionsdauer:Gesamt 28 Min. Total 16 Min. ASD. 

I II 虹 N v VI 

Prothrombinzeit (Sek) 18.0 19.0 18.0 19.0 

[ r (Min.) 6.5 4.0 14.0 7.0 
T. E. G. r + k (Min.) 11.5 6.5 28.5 14.0 

i ma (mm) 42 54 45 46 

Fibrinogen （略／dl) 320 220 230 

Euglobuline lysis time (Min〕 160 100 120 240 260 220 

Hamolyse （凹g/dl) 8 35 15 

Beobachtet man allgemein die Koagulationsstorungen nach der Perfusion mit dem 

TEG, so wurde klar, class nach dem extrakorporalen Kreislauf eine Phase der Hypokoa-

gulabilitiit und die der Hyperkoagulabilitiit abwechselnd auftraten. Bei den Fallen, wo r-

und r十k羽Tert unmittelbar nach der Perfusion verliingert war, konnte man eine Verkiirz-

ung dieser Werte 6-12 Stunden nach der Perfusion beobachten. Dagegen waren diese 

Werte 6 12 Stunden nach der Perfusion verliingert, bei den F邑lien,bei denen diese un-

mittelbar nach der Perfusion verkurzt waren. Von diesen Tatsachen ausgehend, wird 

angenommen, dass das Koagulationssystem im normalen Zustand mit dem Antikoagulations-

system im dynamischen Gleichgewicht steht und Koagulationsstorungen nach der Perfusion 

durch Dissoziation dieses Gleichgewichts hervorgerufen werden, so dass sich bei der Ruck-

kehr zur Norm der Koagulationsstatus wellenformig bald zur Hyperkoagulabilitiit, bald zur 

Hypokoagulabilitiit hin verschiebt. 

III) Analyse einiger Faktoren, die auf die Blutgerinnungsstゐrungennach dem extra-
korporalen Kreislauf einen Einfluss ausi.iben. 

1) Die Art der Herzfehler 

Bei einzelnen Herzfehlern wurde der Koagulationsstatus unmittelbar nach dem extra-

korporalen Kreislauf verglichen, wo die Blutgerinnungsst6rungen im allgemeinen am 

stiirksten ausgepriigt waren. Bezuglich der Prothrombinzeit gibt es keine Verschiedenheit. 
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Im TEG ist der r-und r+k Wert bei ASD und Fallotscher Tetralogie verlii.ngert. Bei 

der Fallotschen Tetralogie waren nicht nur die Verlangerung dieser Werte, sondern auch 

die Abnahme des ma-Wertes im TEG und des Fibrinogens auffallend. (Abb. 10, 11, 12). 

In Bezug auf die Plasminogen-Aktivator-Aktivitiit war zwar keine Steigerung der Aktivit邑t

beim Septumdefekt nachzuweisan (abgesehen von einem Ausnahmefall) , jedoch war eine 

Neigung zur Fibrinolyse bei der Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie und der 

Mitralf ehler feststellbar. 

2) Einfluss der Perfusionsdauer und Hamolyse 

Bezuglich der Blutgerinnungsstorungen beim extrakorporalen Kreislauf gibt es viele 

Berichte. Es war behauptet worden, dass die wichtigsten Faktoren, die auf die Blutger-

innungsstOrngen einen Einfluss ausuben, die Perfusionsdauer18>, die Azidose78> usw. seien. 

Unsere Ergebnisse zeigten aber, dass das Ausmass der Hamolyse auf die Blutgerinnungs-

stOrungen beim extrakorporalen Kreislauf den grossten Einfluss ausubt. Abb. 13 und 14 

zeigen : je hoher das Ausmass der Bluttraumatisation ist, um so starker ist auch die 

Verliingerung von r-und r十k-Wert im TEG sowie die Verki.irzung der ”Euglobuline 
lysis time”. Wenn der Umfang der Hiimolyse w油rendder Perfusion unter 40 mg/ di 
bleibt, so zeigt sich eine Hyperkoagulabilitiit, welche durch eine Verki.irzung von r und 

r十kim TEG unmittelbar nach extrakorporalen Kreislauf aufgezeigt werden kann. Wenn 

dagegen das Ausmass der Bluttraumatisation, gemessen am Umfang der Hiimolyse, 50 mg/ 

di i.iberschreitet, so kommt es zu einer Hypokoagulabili泊t. Wie im Abschnitt II) schon 

erwiihnt wurde, die typische Blutgerinnungsst6rungen kurz nach dem extrakorporalen 

Kreislauf in zwei Hauptgruppen eingeteilt, niimlich in die Hypokoagulabilitiit, einschliesslich 

der Steigerung der Plasminogen-Aktivator-Aktivitiit, und die Hyperkoagulabilitiit ohne 

Steigerung der letzteren. Es wurde klar, dass diese Verschiedenheit der St6rungen des 
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Koagulationssystems kurz nach der Per-

fusion auf das Ausmass der Hii.molyse 

wiihrend der Perfusion zuriickgefiihrt 

werden kann. Je gr~）sser die Bluttrau” 

matisation wii.hrend der Perfusion ist, 

desto grosser wird die Gef ahr der post-

operativen Blutung <lurch eine Koagula-

tionsdyskrasie, denn die Blutgerinnungs-

storungen werden <lurch das Ausmass 

der Bluttraumatisation wahrend der Per-

fusion hervorgerufen. Um das Auftreten 

der postoperativen hamorrhgischen Dia-

these zu verhuten, muss die Bluttraum-

atisation wiihrend der Perfusion m。glichst
vermieden werden. Naturlich muss ein 

Antiplasmin-Mittel zusii.tzlich verabreicht 

werden, falls der Umfang der Bluttrau-

matisation grosser wird. Dariiber hinaus 

muss die Herz-Lungen-Maschine und 

ihre Bedienung von diesem Standpunkt 

aus diskutiert werden. 
IV) Zur Frage des Perfusionsbluts, 

besonders der Perfusion mit verduuutem 

Blut. 
Wie schon erwiihnt, ist es wichtig 

beim extrakorporalen Kreislauf wii.hrend 

der Perfusion die Bluttraumat1sat1on 
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Ko•同lat剛、即時chondem Ausn凶SSde• H出noly田
lJld .. Euglobuline lysis tune" 

Euglobul冊 ly.,sti111e 

mゐglichst zu vermeiden. Die Blut-

traumatisation beruht grosstenteils auf 

einem intrakardialen Absaugungsprozess 

川. Das Ausmass der Hii.molyse des 

Bluts, das aus geoffneten Herzen abge” 

saugt wurde, hatte tatsii.chlich sehr hohe 

¥Verte. 

納町ulen

>200 

20 

100 

25 

． ． 

50 75 m白
H孟motyse もl

Operationen bei einfacheren Sept-

um def ekten wurde am schlagenden Her-

zen durchgefohrt. Die Bluttraumatisa-

tion war infolge des intrakardialen Ab-

saugungsprozesses dabei verhii.ltnismii.ssig 

gross, trotz relativ kurzerer Perfusions-

dauer. Bei Operationen der vie! komp-

lizierteren Herzfehler, wie z. B. Radikal-

operation der Fallotschen Tetralogie 

oder Einsetzung der Klappenprothese, 

die eine l加gere Perfusion benotigen, 

muss die Menge der intrakardialen Ab-

阻 ugung geringer bleiben, um die Blut-

traumatisation moglichst zu vermindem. 

Dafor kann eine Gravitationsdrainage aus 

dem linken oder rechten Vorhof im in-

Abb. 13 Korrelation zwischen dem Ausmass der Hamo- duzierten Herzstillstand oder eine Nieder-

lyse und “Euglobuline lysis time＇’ druckabsaugung34> angewandt werden. 

Verliingeru_ng d田，.we11snach Perfusion 

Mi nu島n

10 

・5

I -r. N I 

50 

Abb. 14 ¥al 
rrv: r-Wert 2 Stunden nach der Perfusion 
rr: r・WertPraperfusion 

100 Hdmoly日 mg
di 
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V尉樋noeru咽desr+k・Werts nach Perfus剛、
20 I （川町、.，－（r+k)1

M，叩t朋

10 

’s 

日本外科宝函第35巻第4号

町、円、

20 

唱。

司10

-20 

Abnahme des ma-Werts nach Perfusion 
何ia1-ma IV 

50 100 H語molyse n噂
~I 

50 100 ＂唱
Hamolyse di 

Abb. 14 (b) Abb. 14 (c) 
Cr+ k)rv: r + k-Wert 2 Stunden nach der Perfusion mar : ma-Wert 2 Stunden nach der Perfusion 
(r+k)r: r+k-Wert Priiperfusion marv: ma-Wert Priiperfusion 

Abb. 14 Korrelation zwischen TEG und H詰molyse

Bei der Anwendung der Gravitationsdrainage aus dem linken Vorhof beim induzierten 

Herzstillstand, der <lurch eine isolierte Herzauskuhlung hervorgerufen wurde, konnte das 

Ausmass der Hiimolyse bei der Radii王aloperationder Fallotschen Tetralogie zeitlich niedriger 

gehalten werden als bei der Operation der Septumdefekte, trotz der liingeren Perfusion. 

Jedoch ist auch <lurch solche Massnahmen die Bluttraumatisation unvermeidlich, solange 

die heute geliiufige Herz喝Lungen-Maschinebenutzt wird, besonders wenn die Perfusion-

sdauer lang ist. Diese Frage konnte auch <lurch die Pr邑parationdes Perfusionsbluts 

gelost werden. Es wurde berichtet, class bei liingerer Perfusion das Phiinomen des Sludging 

und der Aggregation auftritt, wodurch eine Insuffizienz des peripheren Kreislaufs zustande 

kommt7°. Es wurde weiterhin berichtet, class die Benutzung eines Plasmaexpanders wie 

niedermolekuliire Dextranlosung1039> 10> oder Aminosiiurengemisch附 prophylaktischwirkt 

m削， umdiese peripheren Kreislauf storungen zu verhuten. 

Anderseits berichteten NEPTUNE43', ZuHor83l84l, DE WALL11>12>, GREER20 usw. iiber 

eine hypotherme, vereinfachte Perfusion ohne heparinisiertes Perfusionsblut, welches das 

Priming-Volumen der Herz-Lungen-Maschine vermindert. Diese Methode ist auch in 

Japan untersucht und allmiihlich klinisch angewandt worden3川川． Diese Berichte zielten 

dabei aber hauptsiichlich auf eine Einsparung des heparinisierten frischen Blutes hin und 



es wurde vor allem die Einwirkung auf 

die Hamodynamik diskutiert. Der Ver-

fasser untersuchte auch diese Art der 

Perfusion von Seiten ihrer Einwirkung 

auf die Blutgerinnungsvorgange. Ver-

gleicht man die Perfusionsdauer und den 

Umfang der Hamolyse bei der Perfusion 

mit verdunntem Blut mit der bei der 

Perfusion mit unverdunntem Blut, so 

konnte gezeigt werden (Abb. 15), dass 

das Ausmass der Hamolyse bei der Perfu-

sion mit verdunntem Blut geringer blieb 

als bei der Perfusion mit unverdunntem 

Blut. Auch betrug das Ausmass der 

~Hamolyse in der Zeiteinheit bei der 

Gruppe, die mit verdunntem Blut per-

fundiert wurde, our 0.8 mg/di/min., 

Jagegen erreichte das Ausmass der Hamo・

lyse der anderen Gruppe bis zu 1.Smg/ 

di/min.. Bei der Perfusion mit ver圃

diinntem Perfusionsblut wird aber an-

genommen, dass die Gefahr besteht, class 

durch die Verdunnung auch der Wert 

der Gerinnungsfaktoren abnimmt und dadurch eine Blutgerinnungsst凸runghervorgeruf en 

werden konnte. Um diese Verhaltnisse zu untersuchen, wurde der Koagulationsstatus der 

mit verdunntem Blut perfundierten Gruppe unmittelbar nach Beendigung des extrakorporalen 

Kreislaufs, wo die Blutgerinnungsstorungen am auffallendsten nachzuweisen sind, mit dem 

Koagulationsstatus der Gruppe, die mit unverdunntem Blut perfundiert worden war, ver-

glichen. (Tabell 7). Obwohl der Hamatokritwert bei der ersten Gruppe starker als bei 

der zweiten Gruppe herabgesetzt ist, war jedoch das Verhaltnis anderer Ergebnisse in beiden 

Gruppen nicht so verschieden. Die Blutgerinnungsst6rungen der ersten Gruppe war dabei 

in gerinigem Masse grosser. Berucksichtigt man, dass das verdunnte Perfusionsblut meistens 

bei der langeren Perfusion benutzt wurde, so sind die Koagulationsst6rungen, die durch 

die von uns allgemein benutzte Verdunnung verursacht wurden, nicht ausschlagend. 

Tatsiichlich waren die postoperativen Blutungen innerhalb 24 Stunden bei der ersten 

Gruppe geringer als bei der 2. Gruppe. (Tabell 8). Daraus kann man schliessen, dass 

Benutzung von verdunntem Perfusionsblut den Umfang der Hamolyse vermindert und sich 

dariiber hinaus noch vorteilhaft auf die Blutgerinnungsvorgange auswirkt. 

V) Anwendung der Ergebnisse, um eine gef ahrlose Durchfohrung langerer Perfusionen 

zu erreichen. 

Mit der Zunahme des Schwierigkeitsgrades der Herzoperationen wurden in gehauften 

Masse Situationen angetroffen, bei denen die Perfusionsdauer zwei Stunden uberschreiten 

musste. Dies trifft besonders for die Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie und das 
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Tabell 7 Vergleich d田 K伺 gulationsstatusunmittelbar nach der Perfusion bei der nicht 
verdunnten Gruppe mit dem bei der verdunnten Gruppe. 
Aufg田tellteW erte als Prozent der pr.昔operativenWert gezeigt. 

出 matokrit I百 rombozy回 zahl
Nicht verdunnte ! 87.0% I 83.2% 

Gruppe : (8) I (8) 

V叫 nnte I 66.1 % I 75.2% 

Gruppe i (11) I (10) 

Thromboelastogramm 

I r+k I 
Fibrinogen 

r 町ia

Nicht verdunnte l胸｜眺l101% I 86.5% 

Gruppe (7) (7) (7) (6) 

Verdunnte I 129% I 143% I 82% I 75.9% 

Gruppe 〔12) (12) (12) (13) 

bedeutet Zahl der Patienten. 

Tabell 8 Blutungsmenge bei verschiedenem Perfusionsblut. 

Prothrombinzeit 

114.3% 

(7) 

115.5% 

(13) 

Hiimoly田

1.82 mg/ di/ min. 
(13) 

0.81 グ

(24) 

｜山川ientenI Perfusionsdauer Blutungs(D~r~hs~hni~~s~~；）4 Stunde. (Durchschnittswert) 

Nicht verdunnte 11 26-62 Minuten 475cc 
Gruppe (32 Minuten) 

Verdunnung mit I 12 28-87 Minuten 258cc 
Aminosiiurenliisung ( 48 Minuten) 

Verdunnung mit 11 27-100 Minuten 206cc 
Mannitolliisung (51 Minuten) 

Einsetzen der Klappenprothese zu. Die Ergebnisse solcher liingeren Perfusionen sind heute 

noch nicht befriedigend. Um  liingere Perfusionen gefahrlos durchzufiihren, muss die 

Bluttraumatisation moglichst vermindert werden. Bei der Radikaloperation der Fallotschen 

Tetralogie war die Blutungsmenge sehr gross. Deshalb wurde die Frage der Perfusion-

stechnik und des Perfusionsblutes untersucht. 

Anfanglich war bei der Operation der Fallotschen Tetralogie das unverdiinnte Per-

fusionsblut benutzt worden. Dann wurde aufgrund der oben erwiihnten Untersuchungen 

bei solchen Fallen das verdunnte Perfusionsblut benutzt. Erst wurde der Verdunnungsgrad 

durch den Hiimatokritwert wiihrend der Perfusion bestimmt, so dass der Hiimatokritwert 

wiihrend der Perfusion durch die Verdunnung 30 35 % betrug. Dabei war stets eine 
auffallende Abnahme vom ma-Wert im TEG und ein parakoagulationsiihnliches Bild 

nachzuweisen. (Abb. 16). Dann benutzten wir auch bei der Polyzythiimie das verdunnte 

Blut so wie wir es im allgemeinen benutzten, niimlich frisch entnommenes, heparinisiertes 

Spenderblut, P. V. P. ＋ε－Aminocapronsiiure und Plasmaexpander (Als Plasmaexpander 
brauchten wir Dextron oder Dextron A (TAKEDA)) , im Verhiiltnis 10 : 1 : 2.5 gemischt. 
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T.I. Fall。t

Perfusi凹叫a1府 220Min. 
噛哨曽 60IT判

A.F. Fallot 

Mit Verbesserung des Perfusionsblutes 

wurde auch eine Verbesserung der Per-

fusionstechnik durchgefohrt. Bei der Ra-

dikaloperation der Fallotschen Tetralogie 

war anfangs das Ausmass der Bluttrau-

matisation sehr vie! grosser geworden, da 

der induzierte Herzstillstand noch infolge 

der ungewohnten Technik ungeniigend 

war. Mit der Vervolll王ommnung der 

Technik wurde bei der Operation im in-

duzierten Herzstillstand, der durch eine 

isolierte Herzauskuhlung mit koronarer 

Perfusion hervorgerufen wurde, die Blut-

traumatisation durch den Absaugungspro-

zess der Gravitationsdrainage aus dem 

linken Vorhof vermindert (Abb. 17) . 

Abb. 16 Thromboelastogramm bei langerer Neben dieser V erbesserung der Perfusion-

Perfusion stechnik muss bei der Radikaloperation der 

Fallotschen Tetralogie ein Nebennierenpriiparat in geeigneter Weise verabreicht werden, 

denn bei solchen Patienten war, wie Abb. 18 zeigt, die Nebennierenfunktion schon vor 

der Operation auffallend herabgesetzt und es ist bekannt, class die Nebennierenfunktion 

beim extrakorporalen Kreislauf mehr als bei anderen chirurgischen Eingriffen herabgesetzt 

wird”． 
Mit diesen technischen Verbesserungen wurden die Blutungen nach der Operation 

Perfusionssystem bei Fallot 

Abb. 17 Perfusionssystem bei Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie 

R:R田町voir,P : Pumpe, H : Wlirmeaustauscher, S Absaugungspumpe, 
Fa : A. femoralis. 
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auffallend vermindert und unsere Ergebnisse bei der Radikaloperation der Fallotschen 

Tetralogie nahmen einen bedeutenden Aufschwung. (Tabell 9). Abb. 19 zeigt den Ver-

lauf einer Operation bei einem Fall der Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie. 

Auch konnten wir mit dieser Perfusionstechnik die Einsetzung der Klappenprothese 

bei erworbenen Herzfehlern mit gutem Erfolg durchfohren. Abb. 20 zeigt einen peropera-

tiven Verlauf bei einer Radikaloperation eines kombinierten Klappenfehlers, bei dem in 

160 miniitiger Perfusion die Einsetzung der kiinstlichen Klappenprothese （”Caged Ball-

Valve" nach STARR-EDWARD) an den Aortenklappen und eine Spaltung der Mitralklappen 

unter direkter Sicht des Auges mit gutem Erfolg durchgefohrt wurde. Auch Abb. 21 

zeigt einen peroperativen Verlauf, bei dem zwei Klappenprothese bei Mitral-und Trieu・

spidalinsuffizienz eingesetzt wurden. Wie solche Falle beweisen, konnen wir heute mit 

dieser Perfusionstechnik langere Perfusionen iiber mehr als vier Stunden gefahrlos durch-

fohren. 
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Tabell 9 Ergebnisse der Radikaloperation der Fallotschen Tetralogie nach Begriindung 
d白 gefahrlosenDurchfiihrens der liingeren Perfusion. 

Perfusionsdauer 
Name der Patienten Ergebnis Bemerkung 

total gesamt 

A. F 15 150 Min. 210 Min. Ausgeheilt 
s. 0. 12 120 // 170 // // 

Y. I. 14 158 // 212 // // V erletzung d. 
M.恥f 5 220 グ 270 // G田torben Koronarien 
Y. U. 6 105 // 165 グ Ausgeheilt 
T. H. 7 102 グ 132 // ，， 

A. N. 11 120 // 144 グ // 
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K.K. 2.1. Lj. m. MS!+ Tl (Doppelte Einsetzung der Klappenprothesen) 
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g白amt: 280 Min. 
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DISKUSSION 

Uber die Blutgerinnungsstorungen beim extrakorporalen Kreislauf liegen viele Berichte 
vor1>2i1sト川叫45）州日）日＞50 78> 79>. Sie zeigen, class bei der Perfusion eine Verminderung 

der Plattchenzahl4045>, eine gesteigerte Plasmin-Aktivitat18＞叫H3>54>71>7s>,das Auftreten der 

zirkulierenden Antikoagulantien78> usw. hervorgerufen sind und dadurch eine postoperative 

Blutung verursacht werden kann. Bei meinen Untersuchungen war eine Verminderung 

der Plattchenzahl, eine Verlangerung der Prothrombinzeit, eine Abnahme des Fibrinogen, 

eine Steigerung der Plasminogen-Aktivator-Aktivitat usw. nachzuweisen. Da凶herhinaus 

konnte gezeigt werden, class solche Gerinnungsstbrungen <lurch Bluttraumatisation wii.hrend 

des extral王orporalenKreislaufs hervorgerufen werden. 

Betrug das Ausmass der Hamolyse wahrend der Perfusion unter 40 mg/ di, dann 
zeigte sich eine Neigung zur Hyperkoagulabilitat unmittelbar nach Beendigung des extrakor-

poralen Kreislaufs. Dagegen war stets eine Hypokoagulabilitat nachzuweisen, wenn der 

Umfang der Hamolyse 50 mg/di uberschritt. Sieht man den extrakorporalen Kreislauf 
als eine Art von Stress an, so kann man sagen, dass das Koagulationssystem im normalen 

Zustand mit dem Antikoagulationssystem in einem dynamischen Gleichgewicht01> steht und 

dass die Gerinnungsstbrungen nach der Perfusion durch eine Dissoziation dieses Gleichge-
wichts hervorgerufen werden. 

Zur Erhaltung seines Lebens ist der Organismus bestrebt, wie GLAUDE BERNARD auf-

zeigt, sein Milieu interieur stets konstant zu halten. (La fixite de milieu intるrieurest la 

condition de la vie libre, in必pendante・・ ・ ・ ・ ・). Fur diese Selbstregulation gibt es zahlreiche 
Anpassungssysteme und diese stehen miteinander im dynamischen Gleichgewicht, so wie 

z. B. das Koagulationssystem mit dem Antikoagulationssystem for die Erhaltung des nor-

malen Zustands des Blutes im Verhii.ltnis steht. Seit langem waren viele antikoagulierend 

wirkende Stoffe im Organismus gefunden worden・Beispielsweisewurde das Auftreten 
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des Heparin-Antithrombinsめ unddes Serumantithrombins bei anaphylaktischen Schock 

bemerkt, oder das Auftreten der hepariniihnlichen, zirkulierenden Antikoagulantien bei 

tiefer Unterkuhlungsaniisthesiem oder extrakorporalem Kreislauf18>79>. Von diesem Stand-

punkt aus soil noch einmal der extrakorporale Kreislauf betrachtet werden. Wahrend des 

extrakorporalen Kreislaufs kommt es unvermeidlich zu einer Bluttraumatisation und dadurch 

werden Gerinnungsfaktoren in der Blutbahn frei gemacht. Dies fohrt zu einem Zustand 

der Hyperkoagulabilitiit19≫2>, obwohl die Gerinnung wirklich in der II. Phase <lurch 

Heparin gehemmt ist. Dies trifft besonders for die Fiille zu, bei denen die Bluttraumatisa-

tion geringer bleibt. Nach Neutralisierung des Heparins mit Protamin zeigt sich bei solchen 

Fallen eine Hyperkoagulabilitat mit Verkurzung der Koagulationszeit oder des r und r十

k-Wert im TEG usw. Hier fehlt es an der Steigerung der Plasminogen-Aktivator-

Aktivitiit. Wird dagegen der Umfang der Bluttraumatisation noch weiter gesteigert, so 

lost eine Konzentrationssteigerung der frei gewordenen Gerinnungsfaktoren ein Einwirken 

auf das Antikoagulationssystem mit Freimachen des Antithrombins oder Steigerung der 

Plasmin-Aktiviiit aus. Tatsiichlich war uber das Auftreten von Antithrombin und eine 

Steigerung der Plasmin-Aktivitiit1>18＞川州問削7075>beim extrakorporalen Kreislauf berichtet 

worden. Bei solchen Fallen zeigt sich eine Hypokoagulabilitiit mit Steigerung der Plasminogen-

Aktivator-Aktivitiit nach Neutralisierung des Heparins. Die Steigerung der Plasmin-Aktivitiit 

ist stets verknupft mit der Konzentrationssteigerung der freiwerdenden Gerinnungsfaktoren 

und mit anschliessender Bildung eines Mikrothrombus. Dies trifft nicht nur zu for die 

Plasmin-Aktivitiitssteigerung beim extrakorporalen Kreislauf, sondern auch for die Throm-

bininfusion21> oder die vorzeitige Plazentalosung, bei der Amnionwasser, das reich an thrombo-

plastiniihnlicher Substanz ist, in die Blutbahn eintritt80>. 

Zusammenfassend konnte gezeigt werden, dass nicht nur bei liingerer oder hypothermer 

Perfusion, sondern auch bei normothermer Perfusion das verdunnte Perfusionsblut benutzt 

werden muss, um Koagulationsstorungen nach dem extrakorporalen Kreislauf moglichst zu 

verhiiten, die durch Bluttraumatisation wiihrend der Perfusion oder durch peripheres Kreis-

laufversagen, verursacht durch Sludging und Aggregation, ausgelost werden. Antiplasmin-

mittel muss noch zusiitzlich wiihrend der Perfusion dem Perfusionsblut zugefo.gt werden, 

falls der Umfang der Bluttraumatisation grosser wird. Um die liingere Perfusion gefahrlos 

durchzufohren, muss die Bluttraumatisation bei der Bedienung der Herz-Lungen-Maschine 

moglichst vermieden werden. Neben der Verwendung einer moglichst dicken Arterienka-

niile muss die Operation bei komplizierteren Herzfehlern, wie z. B. bei der Fallotschen 

Tetralogie, im induzierten Herzstillstand, der durch isolierte Herzauskuhlung mit koronarer 

Perfusion erzeugt wird, und auch mit Gravitationsdrainage aus dem linken Vorhof, die 

Bluttraumatisation durch intrakardiale Absaugungsprozesse vermindert, durchgefo.hrt werden. 

Als Plasmaexpander waren niedermolekuliire Dextranlosung und Aminosiiurenlosung 

benutzt word叩・ Neuerdings ist uber Azidose42> und eine anschliessend entstehende Nieren-

schadigung9>13>15>52> bei liingerer Perfusion berichtet worden・ Furdie Verhutung solcher 

Nierenschadigung und auch for die Prophylaxe der Hiimolyse empfiehlt sich die Verabr-

eichung von Mannitollosung, ein osmotisches Diuretikum von guter Wirk回mkeit54)ss> sa>. 

Auch war uber Blutgerinnungsstbrungen bei Verwendung von Dextranlosung berichtet 

worden7>23>. Unter Berucksichtigung dieser Erfahrungen benutzen wir heute als Perfusions-
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blut frisch entnommenes, heparinisiertes Spenderblut und P. V. P.十ε－Amin配apronsii.ure

im Verhiiltnis 10 : 1. Dazu wird noch Mannitollosung (Als Mannitollosung brauchten 

wir Mannigen (TAKEDA)) im Mengenverhiilnis 1.5-2.0 g/kg zugefogt. Mit dieser Per-

fusionstechnik konnte die postoperative Blutung auffallend vermindert werden und es konnen 

liingere Perfusionen i.iber mehr als vier Stunden hinweg heute gefahrlos durchgef山口

werden. 

ZUSAMMENFASSUNG 

1) In der IL chirurgischen Universitiitsklinik in Kyoto wurden seit 1962 bei 155 

Patienten off ene Herzoperationen mit Hilf e der Herz圃Lungen-Maschinevom Model! Kay-

Cross durchgefi.ihrt. Bei 35 von diesen Patienten wurde die Frage der Blutgerinnungs-

st6rungen beim extrakorporalen Kreislauf untersucht. Es wurde die Frage des Perfusion司

sblutes und des gefahrlosen Durchfi.ihrens von liingeren Perfusionen diskutiert. 

2) Das Verhalten des Blutgerinnungssystems nach dem extrakorporalen Kreislauf 

beruht auf dem Ausmass der Bluttraumatisation wiihrend der Perfusion. Die Blutgerinn-

ungsst6rungen waren am auffallendsten unmittelbar nach dem extrakorporalen Kreislauf. 

3) Solange der Umfang der Hiimolyse wiihrend der Perfusion geringer blieb, zeigte 

sich eine Hyperkoagulabilitiit unmittelbar nach dem extrakorporalen Kreislauf. Dabei war 

keine Aktivitiitssteigerung des Plasminsystems nachzuweisen. 

4) Uberschritt dagegen der Umfang der Hiimolyse wiihrend der Perfusion eine be-

stimmte Grenze, so kam es unmittelbar nach der Perfusion zu einer Hypokoagulabilitiit 

mit Auftreten von zirkulierenden Antikoagulantien und einer Steigerung der Plasminogen-

Aktivator-Aktivitiit. 

5) Das Koagulationssystem scheint wie andere Anpassungssysteme mit dem Anti-

koagulationssystem im dynamischen Gleichgewicht zu stehen. Die Blutgerinnungsstorung 

nach dem extrakorporalen Kreislauf kann als eine Dissoziation dieses Gleichgewichts ange-

sehen werden. 

6) Neben der Verbesserung der Bedienung und der Geriite der Herz-Lungen-Maschine 

muss bei liingerer Perfusion Perfusionsblut verwenden, das mit einem Plasmaexpander in 

geeigneter Weise verdi.innt wurde, um die Bluttraumatisation wiihrend der Perfusion m句lichst

gering zu halten. 

7) Als solches Perfusionsblut erwies sich frisch entnommens, heparinisiertes Spender-

blut (in 100 cc Vollblut 10 cc 5% ige Traubenzuckerlosung), P. V. P. ＋εAminocapron-

siiure und Plasmaexpander (niedermolekuliire Dextranlosung oder Aminosiiuregemisch) im 

Verh邑ltnis10 : 1 : 2.5 am geeignetsten. 

8) Neuerdings wurde als Plasmaexpander ein osmotisches Diuretikum Mannitollosung 

verwendet, das sich gegen die Nierenschiidigung beim extrakorporalen Kreislauf als wirk-

ungsvoll erwies, besonders bei liingeren Perfusionen. Dabei wurde Mannitol im Mengen-

verhiiltnis 1.5 2.0 g/kg benutzt. 

9) Mit dieser Perfusionstechnik kann heute eine liingere totale Perfusion i.iber mehr 

als 4 Stunden gefahrlos durchgefi.ihrt werden. 

Die Ergebnisse dieser Arbeit wurden auf dem III. Asian-Pacific Congress of Cardiology in Kyoto. Mai 1964, 
und auf dem XVII. Kongress der japanischen Vereinigung fiir Thoraxchirurgie in Tokyo, Oktober 1964 ver6f-
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fentlicht. 

Der Verfasser ist dem Herrn au田町ordentlichenProfessor Dr. Y ORINORI HrKASA fi.ir seine grossziigige Hilfe 

und iiberlegene Fiihrung zu herzlichstem Dank verpflichtet. 
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和文抄録

体外循環に際しての血液凝固系の障害と

その防止対策についての臨床的研究

伴

京都大学医学部外科学教室第E講座（指導：木村忠苛教授）

敏 彦

人工心肺装置を以てする関心術は今日極めて安全に

施行され得るようになって来たとはいえp なお 2時聞

を越える長時間体外循環の成績は必ずしも満足すべき

ものではなし重症例の増加した今日その安全性の確

立が極めて重要な課題となって来た．

体外循環後における最も不愉快な合併症は血液凝固

障害に基因する出血傾向の発現であり，長時間体外循

環の安全性を確立するためには本問題の解決こそが極

めて重要な課題といい得るであろう．

教室において Kay-Cross型人工心肺装置を用いて

行なわれた関心術症例は今日までに計155例に達して

いるがp その中の35例についてP 体外循環の血液凝固

系におよ 1~す影響について検討すると共にp 斯る観点

から人工心肺充填血の選択に関する問題についても検

討しp 長時間体外循環の安全性を確立すベく努力し

fこ．

一般に体外循環後の血液凝固系の変動は体外循環直

後に最も強しその程度は環流中の血液破壊の程度に

よって左右される.lWちF 体外循環中の血液破壊の大

なるものでは体外循環中止後 circulatinganticoagt巾nt

の出現による Hypocoagulabilityの状態を呈しp 而も

その程度は血液破壊の程度の大なるものほど高度で，

同時に線維素溶解系の活性上昇を認めた．併し，環流

中の血液破壊の程度が小なる場合には環流中止後却っ

てH、percoagulabilityの状態を呈したのである．更に
環流中止後p 血液凝固系が正常状態に復帰する過程に

おいて H浄凹oagulabilityとHypercoagulabilityの状態

が交互に出現することが明らかとなった．従って，斯

る体外循環後の血液凝固系の変動は結局健常状態下で

は平衡状態を保っている C岨 gulationsystemとAnti-

coagulation勺メternとが Di田町iationを惹起した結果招

来される現象であることが判明した．

前述の如く p 体外循環後の最も不愉快な合併症であ

る出血傾向の発現を抑制しp 安全に長時間体外循環を

施行するためには，体外循環中の血液破壊を可及的減

少せしめるように努めることが最も肝要であるといえ

る．新る観点から体外循環中の血液破壊の最大の原因

となる心腔内吸引操作を可及的に避ける意味でp長時

間の体外循環を行なう必要のあるような場合（フアロ

ー氏四徴症根治手術，人工弁移植術）には常に選択的冠

環流冷却法により人為的に心停止を惹起せしめた上p

右房または左房よりの落差吸引を図かり乍ら関心術を

施行するように爾来努めることとした．また人工心肺

充填血についても検討を加え，Plasmaexpanderによっ

て適切に稀釈した充填血を以て体外循環を行なう時は

体外循環時の血液破壊の程度をより一層減少せしめ得

ることを明らかならしめ得た．この際充填血の稀釈の

程度を如何程にすべきかが大きな問題となる．そこで

この点についても検討し充填血とし， 5%ブドウ糖加

へパリン血：PV.P. ＋イプシロン： Plasmaexpander 

（結晶アミノ酸液または低分子デキストラン）を10:

1 : 2.5の割合に混和したものを用いることが最も適

切であることを立証した．併しその後 Mannitolが体

外循環時の腎障害の発生防止に極めて有効なことが

判明するにおよび， 5%プドウ糖加へパリン血：

P. V.P. ＋イプシロンを 10: 1の割合に混和したもの

に20%Mannitolを使用してそれを1.5～2g/kgの割

合に更に添加したものを充填血として使用するのが最

も合理的なる事実を知払斯る充模血を以てp 而も上

述のような操作によりフアロー氏四徴症に対する検治

手術p 多弁人工弁移植術等の長時間体外循環を極めて

安全に施行し得るようになった．斯くして，現在では

最早や4時間程度の完全体外循環は安全に施行し得る

段階に達した．


