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Ⅰ．緒　　　言
　長期間に及ぶ経皮的心肺補助（percutaneous cardio 
pulmonary support：PCPS）の管理では、人工肺中空
糸内に貯留した水が人工肺のガス交換有効膜面積を減
少させガス交換能低下を来すことがある 1）。この状態
を通称人工肺の「ウエットラング」状態と呼び 2）、こ
の状態は、血液層からガス層へ出てきた水蒸気の結露
により発生する 3）。ウエットラングは、人工肺の吹送
ガス加温などによって対策することが可能であるが、
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結露を完全に防ぐことができず、吹送ガスを一時的に
増加させ中空糸内の水を飛ばしてガス交換能を改善さ
せるガスフラッシュを行うことがある 4）。
　ガスフラッシュは、中空糸内外の圧力差によりガス
層から血液層へ空気が混入する危険性があり 5）、更に
VQ 比の増加により送血の二酸化炭素分圧を著しく低
下させるなどの危険性もある 6）。これまでは、それぞ
れの経験値などから施設ごとにガスフラッシュを行っ
ているのが現状であり 7）、ウエットラングとその改善
方法に関する検討報告はあるが、ガスフラッシュの方
法についての具体的な方法論に関する報告はない。
　更にウエットラングの影響として、開心術中の人工
心肺中やカタログスペックでは人工肺吹送ガス設定に
差を見ないメーカーの異なる人工肺においても、PCPS
施行時に灌流開始数時間を経過すると、同様の灌流条
件を維持するための人工肺吹送ガス設定が大きく異な
ることがある。
　そこで今回我々は、PCPS で使用される人工肺での
ウエットラング状態におけるガス交換能低下と、ガスフ
ラッシュによるガス交換能回復の方法について in vitro
にて実験を行い、最適なガスフラッシュの方法につい
て検討したので報告する。なお、本研究における開示
すべき COI はない。

Ⅱ．研 究 方 法
1．対　象
　ガスフラッシュ検討の対象とした人工肺は、PCPS や
体外式膜型人工肺（extracorporeal membrane oxyge-
nation：ECMO）において本邦で広く用いられている
人工肺のうち、長期耐久性を有し血漿漏出を防止する
ことができるガス交換膜であるポリメチルペンテン製
非対称膜を持つテルモ社製 CAPIOX-LX Ⓡ 8）、ニプロ社
製 BIOCUBE Ⓡ 9）、ポリプロピレン製多孔質膜にシリ
コンコーティングした泉工医科工業社製 EXCELUNG 
PRIME Ⓡ 10, 11）の 3 種とした（表 1）。今回対象とした
人工肺は、基本的にシリコン膜などの均質膜と同等の
耐血漿リーク性があるため 10）、中空糸のガス層が結露
した場合でも、ガスフラッシュによる中空糸内の結露
除去により、効果的に中空糸のガス交換能回復を図る
ことが可能である。

2．ウエットラングモデル
　本研究に際して、人工肺の中空糸内に水分が貯留し
たウエットラング状態を模擬するために、実験用のウ
エットラングモデルを作製した。ウエットラングモデ
ルは、中空糸を十分に乾燥させた状態の人工肺（dry）
の中空糸ガス層内に人為的に蒸留水を注入して、擬似
的結露状態とすることによってガス交換有効膜面積が
減少した状態の人工肺（wet）を作製し、ガス交換能低
下状態となるようにした。蒸留水は人工肺内の中空糸
全体に蒸留水が行き渡るように、吹送ガスを 1 L/min
で流した状態でガスルートよりシリンジにてワンショ
ットした。蒸留水の注入量は、中空糸入口全体に蒸留
水が充填され、かつ人工肺吹送ガス排出ポートから余
剰分が排出される量となるように、3 種の人工肺とも
100mL で行った（図 1）。
3．測定用モック回路
　人工肺のガス交換能を評価するために、図 2 に示す
モック回路を作製した。モック回路は、人工心肺用貯
血層出口ポートに遠心ポンプを設置し、ポンプにて灌
流液を循環する回路とした。灌流液には蒸留水、流路
には 3/8 インチタイゴンチューブを使用した。遠心ポ
ンプ出口に、任意の PO2、PCO2 値にできるようにガス
交換膜を設置し、空気と二酸化炭素の混合ガスを吹送
した。また、実験中の灌流液温度を一定に保つために、
泉工医科工業社製心筋保護用熱交換器をガス交換膜に
接続して温度調整を行った。更に、人工肺に流れる灌
流液流量の測定は、トランジットタイム式流量計を使

表 1　対　象

膜面積
（m2） 膜の材質 充填量

（mL）
最大血流量
（L/min）

最大ガス流量
（L/min）

EXCELUNG PRIME 2.3 ポリプロピレン＋シリコンコーティング 225 7 15
BIOCUBE 1.3 特殊ポリオレフィン 250 5（補助循環時） VQ 比＝ 5
CAPIOX-LX 2.5 ポリメチルペンテン 250 7 20

図 1　ウエットラングモデルの作製
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用した。
　人工肺に流入させる灌流液の PO2 in、PCO2 in を測
定するために、テルモ社製体外循環用血液ガス分析装
置 CDI500 Ⓡを血液流入ポートに装着し、同様に人工肺
から流出される灌流液の PO2 out、PCO2 out を測定す
るために、人工肺血液流出ポートに CDI500 を装着した。
　測定条件は、灌流液流量を 5.00L/min±5％、灌流液
温度 37.0±0.5℃とした。人工肺ウエットラングモデル
へ灌流液のガス分圧をそれぞれ PO2 in 120±20mmHg、
PCO2 in 110±10mmHg となるように、ガス分圧調節
用人工肺吹送ガスの流量を調節した。実験中のガス分
圧の測定は、すべて pH-stat にて行った。
4．方　法

1）ウエットラングモデルのガス交換能の測定実験
　ウエットラングモデルのガス交換能を検討するため

に、まず十分に乾燥させた検討対象人工肺（dry）を使
用して人工肺本来のガス交換能を計測し、人工肺（wet）
の比較対象とした。ガス交換能は、吹送ガスを流量 0
〜 30L/min で変化させて人工肺入口と出口の酸素分圧
の差（ΔPO2）および二酸化炭素分圧の差（ΔPCO2）を
算出して評価した。次に、ウエットラングモデルに対して
同様の測定を行い、人工肺（dry）と人工肺（wet）のガ
ス交換能を比較検討した。なお、本算出式ではΔPO2 dry
＝ΔPO2 wet のときガス交換能改善率 100％となる（図 3）。

2）ガス交換能改善率の算出
　ウエットラング状態の人工肺のガス交換能は、水分
による中空糸の閉塞によりガス交換有効膜面積が低下
し、使用開始直後の dry 状態より低下する 12）。人工肺

（dry）と人工肺（wet）のガス交換能のグラフから、図
3 に示すガス交換能改善率を算出し、吹送ガス流量と

図 3　有効膜面積の判定

　　　　　　　　　　　　　　　  ΔPO2 wet フラッシュの効果↑＝ガス交換能改善率↑
ガス交換能改善率（％）＝−−−−−×100
　　　　　　　　　　　　　　　   ΔPO2 dry フラッシュの効果↓＝ガス交換能改善率↓

ΔPO2 wet＝PO2 out−PO2 in
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図 2　測定用回路（モック回路）
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ガス交換能改善率の関係を評価した。なお、ガス交換
の検討は PO2、PCO2 双方で検討したが 13, 14）、PCO2 は
水溶液中で炭酸となるため含有量での測定が困難であ
るため参考値とし 14）、基本的な検討は PO2 で行うこと
とした。

3）ガスルート内圧の測定実験
　人工肺（wet）をモック回路内に装着し、検討対象人
工肺のガスルート内圧を測定するために、imtmedical
社製 Flowlab PF-301 を装着した。酸素流量計にて酸
素流量を調節し、3 分間連続吹送した。ガスルート内
圧のサンプリングを 1 回 /sec として測定し、圧−時
間のグラフを作成した。このグラフ上、ガスルート内
圧曲線の変化が大きいほど水滴を飛ばしている状態で
あり、ガスフラッシュが有効である 8）と判断し、反対

に、変化が小さいほど水滴を飛ばしていない状態であ
り、ガスフラッシュが無効であると判断した 9）。そこ
で、実験から得られた圧−時間のグラフより、ガスル
ート内圧の変化量を抽出するために 1 秒ごとの微分値
を棒グラフで作成し、フラッシュが開始直後から有効
作用時間について検討した（図 4）。

Ⅲ．結　　　果
1．ウエットラングモデルのガス交換能
　3 種の人工肺について、人工肺（dry）と人工肺（wet）
の測定を行い、横軸を吹送ガス流量、縦軸をそれぞれ
のΔPO2、ΔPCO2 としてグラフ化し検討した。

1）EXCELUNG PRIME
　図 5 に EXCELUNG PRIME における人工肺（dry）

図 4　測定回路（ガスルート内圧）
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図 5　EXCELUNG PRIME のガス交換能
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と人工肺（wet）のガス交換能と吹送ガス流量の関係を
示す。人工肺（wet）では、人工肺（dry）に比してガ
ス交換能は低下し、吹送ガス流量の増減によるガス交換
能の変化の割合が大きくなった。EXCELUNG PRIME
においては吹送ガス流量 0 〜 20L/min で dry と wet に
おいてガス交換能の差が生じた。特に 5 L/min 以下で
は、人工肺（wet）の酸素加能低下が大きくなっており、
臨床においてウエットラング発生時に PaO2 が大きく
低下する可能性が示唆された。

2）BIOCUBE
　図 6 に BIOCUBE における人工肺（dry）と人工肺

（wet）のガス交換能と吹送ガス流量の関係を示す。BIO-
CUBE も EXCELUNG PRIME と同様に、人工肺（wet）
では人工肺（dry）に比してガス交換能は低下した。ま
た、BIOCUBE では、30L/min までの吹送ガス流量で
は、人工肺（dry）と人工肺（wet）のガス交換能が等

しくなることはなかった。更に、dry と wet の差が大き
く、ウエットラング状態でのガス交換能低下が EXCEL-
UNG PRIME に比して大きいことが示唆された。しか
し、臨床で通常使用される吹送ガス流量域である1 〜
5 L/min の吹送ガス流量において、人工肺（dry）より
も人工肺（wet）の方が、吹送ガス流量の増減に対し
てガス交換能の変化が小さく、特に PCO2 での変化は
緩やかであった。

3）CAPIOX-LX
　図 7 に CAPIOX-LX における人工肺（dry）と人工
肺（wet）のガス交換能と吹送ガス流量の関係を示す。
CAPIOX-LX は他の 2 つの人工肺に比して、人工肺（wet）
でのガス交換能の低下が小さく、吹送ガス流量とガス
交換能の特性もほぼ同様の変化を示していた。このこ
とから、CAPIOX-LX はウエットラング状態でのガス交
換能低下が起きにくい人工肺であることが示唆された。

図 6　BIOCUBE のガス交換能
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図 7　CAPIOX-LX のガス交換能
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4）人工肺 3 種の比較
　図 8 に、各人工肺における図 3 に示した算出式で得
られた酸素加能改善率と吹送ガス流量を示す。このグ
ラフから、CAPIOX-LX は最も人工肺（wet）でのガス
交換能の低下が少なく、ガス交換能改善率も吹送ガス
流量 10L/min で 100％となった。反対に、BIOCUBE
が最も人工肺（wet）でのガス交換能の低下の割合が
大きく、吹送ガス流量 30L/min でもガス交換能改善率
90％程度になった。EXCELUNG PRIME では吹送ガ
ス流量 25L/min でガス交換能改善率 100％となった。
2．ガスルート内圧の変化
　3 種の人工肺について、人工肺（wet）における吹
送ガス流量とガスルート内圧の継時的変化、吹送ガス

流量と 1 秒ごとのガスルート内圧の変化量をグラフ化
して検討した。

1）EXCELUNG PRIME
　図 9 に EXCELUNG PRIME における人工肺（wet）
への吹送ガス送気時間とガスルート内圧の変化および
1 秒ごとの変化量の関係を示す。ガスルート内圧はガス
フラッシュ吹送ガス流量 25L/min でピーク圧 63.5mmHg
となった。また、変化量のグラフでは 5 秒以内ですべ
ての流量で内圧の変化量が 0 mmHg/sec となり、それ
以降は供給ガス配管圧の変化による流量誤差が原因と
みられる変化のみとなった。

2）BIOCUBE
　図 10 に BIOCUBE における人工肺（wet）への吹送

図 8　各人工肺の酸素加能改善率
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ガス送気時間とガスルート内圧の変化および 1 秒ごとの
変化量の関係を示す。BIOCUBE では、吹送ガス流量
20L/min を超える流量ではガスルート内圧 100mmHg を
超えていた。変化量のグラフでは EXCELUNG PRIME
同様、5 秒で内圧の変化量が 0 mmHg/sec となり、そ
れ以降は供給ガス配管圧の変化による流量誤差が原因
とみられる変化のみとなった。

3）CAPIOX-LX
　図 11 に CAPIOX-LX における人工肺（wet）への
吹送ガス送気時間とガスルート内圧の変化および 1 秒
ごとの変化量の関係を示す。CAPIOX-LX でのピーク
圧は 10L/min で 38.9mmHg、12L/min で 41.0mmHg と

なった。また、CAPIOX-LX も EXCELUNG PRIME と
同様、5 秒で内圧の変化量が 0 mmHg/sec となり、そ
れ以降は供給ガス配管圧の変化による流量誤差が原因
とみられる変化のみとなった。

Ⅳ．考　　　察
　当院では、今回検討した 3 種の人工肺すべてを PCPS
症例にて使用した経験を持つが、開心術の人工心肺中や
カタログスペックではガス交換能に差を見ない 3 種の人
工肺が、PCPS で使用した時に灌流開始後 10 時間程度
経過した頃から、CAPIOX-LX では VQ 比 0.5 〜 1.0 程
度で灌流条件を維持できるが、EXCELUNG PRIME で

図 11　ガスルート内圧の変化（CAPIOX-LX）
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図 10　ガスルート内圧の変化（BIOCUBE）
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は VQ 比 1.5 〜 2.0、BIOCUBE では VQ 比 1.5 〜 3.0 程
度必要とすることを経験していた。詳細は以下で述べ
るが、今回の実験ではウエットラング状態でのガス交
換能低下率が人工肺の種類によって異なり、臨床での
経験値と同様の結果となったことで、人工肺によって
VQ 比が異なる理由がウエットラング状態での人工肺
のガス交換特性の差であると証明できた。
　また、3 種の異なる人工肺に対して検討した結果、構
造によって有効的なガスフラッシュの条件は異なって
いた。これは、同じ中空糸を使用した CAPIOX-LX と
BIOCUBE においてガスフラッシュの条件は大きく異
なっていることから、ガスフラッシュの効果は人工肺
の膜面積や中空糸の編み方などが大きく影響している
ことが示唆された。
1．推奨されるガスフラッシュの方法

1）EXCELUNG PRIME
　EXCELUNG PRIME で推奨されるガスフラッシュの
条件は、実験結果からガス交換能回復率 100％となる
25L/min 以上の吹送ガス流量が必要であると考える。
しかし、添付文書に記載されている吹送ガス流量上限
は 15L/min であるため、ガスフラッシュの条件は吹送
ガス流量 15L/min とすべきである。なお、結果から得
られた吹送ガス流量 15L/min の時のガス交換能改善率
は 94.5％であったため、臨床上、ガスフラッシュ後の
ガス交換能改善は十分であると考える。
　フラッシュ時間は、実験結果から 5 秒で効果が得ら
れるためガス調整の時間を考慮して、10 秒が適切であ
ると考える。なお、添付文書での縛りはあるが、今回
の検討結果から吹送ガス流量 25L/min でもガスルート
内圧は 70mmHg 以下となるため、血液回路の回路内

圧が 70mmHg 以上の十分に高い条件であれば、25L/
min でガスフラッシュを行っても血液層に空気を送る
危険性は低いと考える。

2）BIOCUBE
　今回の検討では、BIOCUBE において 30L/min を超
えるガスフラッシュ流量が必要となり実際に臨床で行
うには、ガスルート内圧が高くなり血液回路内圧を超
えることによる血液層への空気の混入の危険性があり、
ガスルート内圧や添付文書記載上の吹送ガス流量上限
を適応すると、ガスフラッシュ流量不足になると考え
る。このため、BIOCUBE においては、ガスフラッシ
ュを行ってもウエットラング状態の軽減に留まるため、
VQ 比＝ 5 を目標に可能な限りガス流量を上げて 10 秒
程度のガスフラッシュを行うことで、ガス交換能の改
善が図れると考える。血液流量 5 L/min の時の最大吹
送可能ガス流量は 25L/min となるが、この時のガス交
換能改善率は 82.9％程度となるので注意が必要である。
したがって、BIOCUBE では、ガス交換能回復率がガ
スフラッシュによって十分に回復しないことが示唆さ
れた。
　しかし、ガス交換能が 100％回復しない状態では、図
12 に示す通りガス交換能の曲線が緩やかになるため、
VQ 比や FiO2 の変更に対して、PaO2、PaCO2 の変化
が緩やかになる可能性がある。結果的に BIOCUBE は
意図的なウエットラング状態の維持により、ガスコン
トロールが容易になる可能性が示唆された。更に、ガ
スフラッシュ実施時の PaO2、PaCO2 の変化も小さくな
るため、血液ガス分析データの変化による生体への影
響も軽減できる。このため、BIOCUBE は人工肺のガ
スコントロールに不慣れな医療従事者でも、比較的使

図 12　ガスフラッシュ後のガス交換能改善率が人工肺のガス交換能に与える影響
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いやすい人工肺であると考える。
3）CAPIOX-LX

　CAPIOX-LX では、人工肺（wet）と人工肺（dry）
のガス交換能の差が小さく、ウエットラング状態での
ガス交換能の低下は 3 種中で最も小さい可能性が示唆
された。そして、推奨されるガスフラッシュの条件は
吹送ガス流量 10L/min、10 秒のガスフラッシュ時間で、
十分にガスフラッシュが可能であり、3 種の中で最も
容易にガス交換能の回復が図れる人工肺であると考え
る。更に、この条件ではガスルート内圧も十分に低い
ため、ガスフラッシュによる血液層へのガス混入の危
険性も低いと考える。しかし、図 7 で示す通り 3 種の
人工肺の中で、ウエットラング状態でのガス交換能の
低下が小さく、かつ最もガス交換能曲線の傾きが大き
いことから、常に低い VQ 比で人工肺のガスコントロ
ールを行う必要があるため、吹送ガス流量や FiO2 の
変更により PaO2、PaCO2 を大きく変化させる可能性
があり、ガスフラッシュによる生体への影響は大きく、
かつ、人工肺のガスコントロールは繊細なものになる。
このことから、CAPIOX-LX は高度なテクニックをも
った専門家向けの長期型人工肺であると考える。

4）ガスフラッシュの実施間隔に関する考察
　ガスフラッシュを実施する場合の重要な条件の一つ
に、ガスフラッシュの実施間隔がある。ガスフラッシ
ュの間隔については、ガス交換能が低下する前に dry
状態を維持したほうが、人工肺のコントロール性は良
いため、補助循環開始直後から、可能な限り短い時間
間隔で実施することが、ウエットラング対策としては

効果的であると考える。
2．臨床での検証
　従来、当院では EXCELUNG PRIME に対してのガ
スフラッシュは、吹送ガス流量 5 L/min、ガスフラッ
シュ時間 3 分で実施していた。しかし、十分なガスフ
ラッシュ効果を得ることができず、人工肺によるガス
交換能低下により血液ガス分析データが不安定となる
症例を経験していた。
　EXCELUNG PRIME によって施行された PCPS 症
例において、今回の検討で得られたガスフラッシュ条
件にて 1 時間に 1 回のガスフラッシュを行い、20 回分
のガスフラッシュ実施の前後でのガス交換能の変化を
比較検討した（図 13）。その結果、今回の実験結果に
て得られた酸素加改善率 94.5％に対して臨床での酸素
加能改善率の実測値は 91.3±7.2％（mean±S.D.）と、
実験結果と同等の結果が臨床使用の人工肺でも得られ
た。この結果から、今回の検討結果が臨床でも同等の
結果を示すことが証明された。更に、本方法でのガス
フラッシュ方法に変更後、すべての症例でウエットラ
ングによるガス交換能低下を見ることはなくなった。
3．考察のまとめ
　以上の結果から、人工肺の種類によって最適な方法
でガスフラッシュを行う必要はあるが、すべての人工
肺でガスフラッシュによってウエットラング状態の改
善を図ることができ、ガス交換能の回復を図ることが
できると考える。しかし、ウエットラング状態でのコ
ントロールが患者の血液ガスコントロールを容易にす
る可能性もあるため、dry 状態でのガス交換能とウエ

図 13　臨床での検証結果

条件
人工肺：EXCELUNG PRIME
bloodflow：2.0 〜 3.5L/min

吹送ガス
FiO2：0.5 〜 0.7
flow：1.0 〜 1.5L/min

ガスフラッシュ
1 時間に 1 回
FiO2：灌流中と同じ
flow：15L/min
時間：10sec

ガスフラッシュ 20 回の集計結果

平均値：91.3％
実験値：94.5％

mean＋S.D.

mean

mean−S.D.

PO2 PCO2

ガ
ス
交
換
能
改
善
率 

（％）

100

80

60

40

20

0



10 体外循環技術　Vol.41　No.1　2014

ットラング状態でのガス交換能、ガスフラッシュによ
る改善後のガス交換能を把握することにより、更に高
度な人工肺コントロールが可能になると考える。更に、
今回検討した 3 種の人工肺はそれぞれガス交換能回復
率とガスフラッシュの方法に利点欠点があるため、例
えば、専門スタッフ以外のガスコントロールが必要な
施設での PCPS 管理は BIOCUBE、高効率のガス交換
能が必要な肺補助の ECMO 症例の場合には CAPIOX-
LX を選択するなど、人工肺の特性を十分に理解した
上で、施設ごとの PCPS 管理体制に合った人工肺を選
択すると更なる高度な補助循環管理が可能になると考
える。

Ⅴ．結　　　語
　人工肺の種類によって、ウエットラングによるガス
交換能低下とフラッシュによるガス交換能改善に差が
あることが示唆された。このため、ウエットラング改
善のためのガスフラッシュは、人工肺によって異なっ
た方法をとる必要があると考える。PCPS において人
工肺を長時間連続して使用する場合、結露によるウエ
ットラングを防止することは困難であるが、効果的な
ガスフラッシュにより、ガス交換能回復が見込めるこ
とが示唆された。ガスフラッシュ実施には操作間違い
などのリスクがあるため、今後は、自動でガスフラッ
シュが行えるような装置の開発に期待したい。
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