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最 近 、 我 が 国 に お い て 臓 器 移 植 が 各 方 面 か ら注 目 さ れ 、脳 死 判 定

を 含 む 諸 問 題 の 提 起 と そ の 速 や か な 解 決 が 功 望 さ れ て い る 。 現 在 、

欧 米 で の 臓 器 移 植 で は 、 腎 は 勿 論 の こ と 、 肝,心,膵 の 各 臓 器 単 独

あ る い は 複 数 臓 器 で の 移 植 も 、 す で に 日常 的 レベ ル で 施 行 さ れ て い

る 。 し か し 、 我 が 国 で は 腎 や 角 膜 移 植 は 施 行 さ れ て い る も の の 、U

S腎 の 輪 出 中 止 に 伴 な い 、 腎 移 植 症 例 数 も や や 減 少 して い る 。 し た

が っ て 、 ドナ ー の 確 保 は 臓 器 移 植 に と っ て 最 大 の 難 問 で あ り 、 も し

脳 死 問 題 が 解 決 さ れ た と して も 、 移 植 に 適 す る 臓 器 で あ る か 否 か の

判 定 が 、 移 植 結 果 を 大 き く 左 右 す る 重 要 な 因 子 と な る 。 す な わ ち 、

肝,心 の 移 植 で は 、 初 回 移 植 手 術 後 の 結 果 に よ って は 再 移 植 術 を 常

に 念 頭 に 入 れ て 対 処 し な い と 、 グ ラ フ トの 機 能 消 失 が 死 に 直 結 す る

。 欧 米 で は 、 ドナ ー の 供 給 シ ス テ ム か ら 再 移 植 術 も 可 能 で あ り現 実

に 行 な わ れ て い る が 、 我 が 国 で は 近 い 将 来 に お い て も 、 そ れ ほ ど ま

で に 社 会 的 コ ン セ ンサ ス が 得 られ る と は 考 え に く い 。 し た が って 、

移 植 臓 器 の 適 確 な バ イ ア ビ リ テ ィー の 判 定 が 術 前 に 可 能 で あ る こ と

が 切 望 さ れ る が 、現 在 は そ の 判 定 方 法 が な く 、 … 般 的 な 肝 機 能 検 査

や 心 電 図 に 頼 って い る の が 現 状 で あ る 。 本 研 究 で は 、 超 伝 導 量 子 干

渉 磁 束 計(Superconductingquanta｠interferencedevice:以 下
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SQUID)を 用 い 、 無 侵 襲 的(生 検 で の 組 織 診 に よ らず)に 臓 器 の バ イ

ア ビ リテ ィ ー を 判 定 す る 方 法 の 開 発 を 目的 と し た 。 こ れ に よ り 、移

植 に 不 遮 当 な臓 器 の 術 前 選 択 と 、 移 植 後 臓 器 の 拒 絶 反 応 を 含 め た 障

害 度 の 判 定 も 、 無 侵 襲 的 に 検 索 す る こ と が 可 能 に な る と考 え て い る 。

一 方 、31P-NMR(nuclear■agneticresonance:以 下NMR)spectro-

scopyを 用 い た 臓 器 エ ネ ル ギ ー 動 態 の 計 測 は 、 臓 器 を 構 成 す る 細 胞

の 高 エ ネ ル ギ ー リ ン酸 化 合 物 の 経 時 的 消 長 を 、 非 侵 襲 的 に 測 定 す る

こ とが 可 能 で あ り 、 そ の 結 果 よ り臓 器 のviability測 定 法 と して は

最 も 現 実 的 方 法 と して 、 す で に 多 く の 研 究 が 報 告 さ れ て い る 。

本 研 究 に お い て は 、 ま ず 欄Rに よ る 細 胞 お よ び 膿 器 の 種 々 の 条 件

下 で のviabilityの 測 定 を 、SQUIDに よ る 生 体 磁 界 の 測 定 に 先 行 して

行 な い 、 他 の 既 存 の 方 法 に よ る種 々の パ ラ メ ー タ ー と比 較 す る こ と

に よ り 、 よ り詳 細 に 検 討 さ れ う る と考 え 、 併 せ て 研 究 を 行 な う こ と

と し た 。
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II.SQUID磁 束 計 に よ る生 体 磁 界 の 測 定.

皿.1,11に よ る臓 器 の 病 態 生 理 学 的 解 析 を 基 に し た 無 侵 襲 的 バ イ

ア ビ リ テ ィ ー 検 索 法 の 確 立.
,

lbolis●

)scopy.
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研 究 成 果

1.NMRを 用 い た 細 胞 お よ び 臓 器 の エ ネ ル ギ ー 代 謝 動 態 の 検 討.

分 離 細 胞 お よ び 培 養 細 胞 に お け る 高 エ ネ ル ギ ー リ ン酸 化 合 物 の 測

定 に っ い て 、 極 め て 興 味 あ る 知 見 が 得 られ た の で 、 誌 上 報 告 を 行 な

っ た(資 料1)。

H.SQUID磁 束 計 に よ る 生 体 磁 界 の 測 定.

生 体 に お け る 磁 気 や 磁 場 の 影 響 、 さ ら に そ の 発 生 に 関 す る 研 究 は 、

1960年 代 初 め よ り行 な わ れ て お り、 我 が 国 で は1974年 に 第1回 生 体

磁 気 研 究 会 が 開 催 され て い る 。SQUID磁 束 計 は 、 ジ ョセ フ ソ ン 素 子

を 液 体 ヘ リ ウ ム に よ って 超 伝 導 状 態 に 置 き 、 適 当 な 電 子 回 路 と結 合

さ せ る こ と に よ り、 超 高 感 度 の 磁 気 セ ン サ ー と して 作 動 さ せ る も の

で あ る 。 こ れ に よ り10-14T(テ スラ)よ り さ ら に 小 さ い 磁 界 の 測 定 が 可

能 と な って い る 。 こ の 装 置 を 用 い て 、 心 臓 に お け る 心 磁 図 の 作 製 お
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1生 体

・素 子

:結 合

}も の

≡が 可

F製 お

よび 脳 の 活 動 電 流 に 伴 な う 徴 小 磁 界 を 測 定 した 脳 磁 図 が 、 す で に 臨

床応 用 さ れ 始 め て い る1》 。 一 方 、 肝 臓 で は1980年 にFarrellら に よ

り、 ヘ モ ク ロ マ トー シ ス の 診 断 へ の 応 用 が 報 告 さ れ て い る2》 。 し か

し、 肝 の エ ネ ル ギ ー 代 謝 動 態 をSQUIDを 用 い て 検 索 を 試 み た 報 告 は

な い 。 そ れ は 、 肝 よ り の 発 生 磁 界 の 測 定 が 物 理 学 的 に 極 め て 困 難 で

あ っ た こ と に起 因 して い る 。 最 近 、 我 が 国 の ㈱ ほ く さ ん で 開 発 さ れ

たSQUID磁 束 計 は 、 室 温 か ら液 体 ヘ リ ウム 温 度 ま で の 繰 り返 し温 度

サ イ ク ル に 対 し て 安 定 に 作 動 し 、 従 来 の セ ン サ ー で は 測 定 不 可 能 で

あ っ た レベ ル ま で の 範 囲 が 測 定 可 能 と な って い る 。 し か し 、 こ の 装

置 を 用 い て の 生 体 へ の 応 用 は ま だ 行 な わ れ て い な い 。 し た が っ て 、

今 回 の 研 究 で は 、 こ の 磁 束 計 に よ る 大 動 物 臓 器 の 磁 界 測 定 を 可 能 と

すべ く、 周 辺 機 器 の 整 備 と方 法 論 の 確 立 を 目的 と して 、 以 下 の 手 順

で 実 験 を 行 な っ た 。

1.生 体 磁 界 測 定 機 器 の 作 製.

1)SQ田D磁 束 計.

HOXANSQUIDSYSTEM,HS-IR(㈱ ほ く さ ん)を 用 い た 。 こ の 磁 束

計 の 製 品 と し て の 仕 様 を 表1に 示 し た 。
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表1 HS-1R仕 様 書

HOXANSQUIDSYSTEM

SQUIDブ ローブ

rfヘ ッ ド

コン トローラー

Model

Model

Model

No.HS-1RP

No.HS-1RH

No.NS-1RC

1)寸 法

カ ーブ

rfヘ ヅド

コントローラー

φ14xQ600

110(W)x30(D)x80(H)

230(W)x320(D)x85(D)

2)特 性 試 験

RF同 調 キャバシター(capasitance)60pF

インブヅトコイルインビーダンス2.15μH

入 力 磁 束 感 度37.27x10-9A/φ 。

出 力 磁 束 感 度33.34●V/φ 。(SENSx1)

電 流 感 度11.18x10-10AんV

磁 束 分 解 能(表2)

・ 素 子 固 右 雑 音

・ シ ス テ ム 雑 音

20NZ

200HZ

最 大 スルーレイト(表3)

トライアンクルバターン 電 圧(表4)

等 価 電 流 雑 音

4.5x10-12A/「H2

5.2x10-12A/、 「-H2

Z.07x105

4.2K

5.15K

5.82K

4x10-5φo「H2

磁 束 分 解 能

1.2xIO幽4φo/d-H2

1.4x10騨4φo/「H2

φo/sec

255咀V

180回V

20皿V

⊥
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 2  ll~hg

date S63.2.6 time =15:30

sample number 

turn number of 

input coil . 

RF capasitance

-f8L 

 RF coil : 

2.26uH 
30pF(pF)

6turns*4

amp) i tude of measuring system = 100 (times)

flux-vol tage trancefer sensitivity : 33.34 (mV/Po)

'T H2

H2

f (Hz) MAC . (DbV) Pn (Po/Hz1/2)

.63 
.8 
1 
1.25 
1.6 
2 
2.5 
3.15 
4 
5 
6.3 
8 
10 
12.5 

16 
20 
25 . 
31.5 
40 
50 
63 
80 
100. 
125 
160 
200 
250 
315 
400.. 
500

-77.9 
-75.2 
-74 .6 
-72.4 
-72 .5 
-71.9 
-70 
-68.9 
-68 
-66.8 
-65.6 
-63.4 
-63.6 
-61 .1 
-61 .6 
-61 .3 
-59 .8 
-60 
-57.5 
-53.5 
-55.9 
-54 .4 
-53.6 
-52.2 
-51,6 
-50.4 
-49 .5 
-48.6 
-47 .6 
-46.2

1.02087E-04 
1.23622E-04 
1.18479E-04 
1.36517E-04 
1.19284E-04 
1.14321E-04 
1.27254E-04 
1.28672E-04 
1.26652E-04 
1.30064E-04 
1.33036E-04 
1.52088E-p4 
1.32935E-04 
1.58557E-04 
1.32306E-04 
1.22497E-04 
1.30218E-04 
1.13367E-04 
1.34156E-04 
1.90176E-04 
1.2832E-04 
1.35549E-04 
1.32935E-04 
1.39696E-04 
1.32306E-04 
1.35871E-04 
1.34794E-04 
1.33194E-04 
1.32621E-04 
1.39366E-04

f (Hz) MAG. (DbV) Pn (Po/Hz1/2)

25 
31.5 
40 
50 
63 
80 
100 
125 
160 
200 
250 
315 
400 
500 
630 
800 
1000 
1250 
1600 
2000 
2500 
3150 
4000 
5000 
6300 
8000 
10000 
12500 
16000 
20000

-39. 
-58. 
-57. 
-53. 
-55. 
-54. 
-53 . 
-52 
-49. 
-50. 
-45. 
-48. 
-47. 
-46 . 
-44. 
-43 . 
-42 . 
-41. 
-39. 
-38. 
-37 . 
-36. 
-34. 
-33. 
-32 . 
-31. 
-32 . 
-33. 
-34. 
-37 .

4 
5 
2 
6 
1 

7

5 
2 
5 

2 
1 
9 
7 
5 
1 
7 
4 
4 
4 
9 
7 
8 
2 
3 
1 
7 
7

1.36355E-04 
1.34737E-04 
1.38871E-04 
1.87999E-04 
1.40919E-04 
1.30947E-04 
           1.31414E-04 
1.42951E-04 
1.68493E-04 
1.39035E-04 
2.13634E-04 
1.39471E-04 
1.38871E-04 
1.40979E-04 
1.44202E-0. 
1.46925E-04 
1.50883E-0a 
1.58537E-04 
1.64657E-04 
1.71051E-04 
1.71661E-04 
1.71587E-04 
1.80972E-04 
1.85847E-04 
1.83641E-04 
1.95928E-04 
1.54398E-04 
1.25946E-04 
9.25935E-05 
5.86308E-05
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 w  3

date SG3. 2. 6time 

sample number :  48L 
turn number of RF coil : 6*4 
input coil : 2.26uH 

RF capasitance : 22(pF) 

amplitude of measuring system = 

flux-voltage trancefer sensitivity

z16:30

100 (times) 

. 33.34 (mV/Po)

  Fr 

 (mV 

300 f

V 0-p (v) f (Hz) is (*Po) srew rate (Po/sec)

RATE 3 
 10 

5 
2 

  .5 
  ^7 
.1 
.05 
.02 
.01 

RATE 2 
 10 

5 
 2 

 .5 
 .2 
.1 
.05 
 .02 
.01 

RATE 1 
  .9 

.5 
.2 
.1 
.05 
.02 
 .01

110 
175.5 
305.6 
455.2 
663.8 
1051 
1526 
2306 
4164 
8036

10.1 
19.6 
47.6 
90.1 
151 2
74 

429 
620 
1092 
1860

1 

4.4 

12.05 

25.9 

58.1 

140 

256

299.94 
149.97 
59.988 
29.994 
14.997 
5.9988 
2.9994 
1.4997 
.59988 
.29994

299.94 
149.97 
59.988 
29.994 
14.997 
5.9988 
2.9994 
1.4997 
.59988 
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2)磁 束 計 用 液 体 ヘ リ ウ ム デ ュ ワ ー.

SQUID磁 束 計 を 超 伝 導 状 態 下 で 作 動 さ せ る た め に は 、 液 体 ヘ リ ウ

ム(LHe)内 で の 冷 却 が 、 現 在 の と こ ろ 不 可 欠 で あ る 。 し た が って 、

比 較 的 高 価 なLHe蒸 発 に よ る 消 耗 を 可 及 的 に 節 約 し、 か っ そ れ 自体

が 磁 性 を 右 しな い こ と が 絶 対 的 条 件 と な る 。 今 回 の 実 験 に 供 し た デ

ュ ワ0の 概 略 図 を 、 図1に 示 し た 。 本 体 は 、 エ ポ キ シ 樹 脂 を ガ ラス

繊 維 で 補 強 し た構 造 で 、 全 く の 非 磁 性 体 で あ る 。LHe槽 の 要 領 は10

Qで あ る が 、 液 体 窒 素(LN2)に よ る サ ー マ ル シ ー ル ドは 不 要 で あ ♪ 一

り、 さ ら に積 層 断 熱 材 の 使 用 に よ り 周 囲 か ら の 熱 侵 入 を 防 い だ た め 、

LHeの 蒸 発 量 は 約3Q/day(計 算 値)と 極 め て 経 済 的 で あ る 。 こ の

デ ュ ワ ー の 型 式 は バ イ オ マ グ タ イ ブ で あ る 。

こ の デ ュ ワ ー の 上 部 よ り 、 先 のSQUID磁 束 計 ブ ロ ー ブ を 挿 入 して

用 い る(図2)。

3)生 体(小,中 動 物)磁 界 測 定 用 シ ー ル ドケ ー ス.

図3に1/5ス ケ0ル の 概 略 図 を 示 し た 。 三 次 元 の 各 面 が 三 層 構 造

を 呈 し、 ア ル ミ厚 板 お よ び パ ー マ ロ イ を 用 い て 作 製 さ れ て い る 。

図4は 、 資 料 用 架 台 お よ び 先 の シ ー ル ドケ ー ス と の 配 置 関 係 を 示

し た も の で あ る 。

シ ー ル ドケ ー ス の 上 部 よ り 、SQUID磁 束 計 を デ ュ ワ ー と と も に 設

)

華21
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ing」",

置 す る 。

2生 体 磁 界 測 定 法.

作 製 し た 機 器 を 用 い て 、 小,中 動 物 の 生 体 磁 界 の 測 定 の 実 際 を 模

式 的 に 図5に 示 した 。 さ ら に 、 図6に はinvivoの み な ら ず 、 摘 出

臓 器 の 灌 流 保 存 状 態 に お け る 臓 器 磁 界 測 定 を 想 定 し たSQUID本 体 と

周 辺 測 定 機 器 と の 関 連 を 、 フ ロ ー 図 と して ま とめ た も の で あ る 。
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図6
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摘 出 臓 ・器 の 灌 流 保 存 状 態 に お け る 臓 器 磁 界 測 定 想 定 図.
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"鑓

3.生 体 磁 界 測 定 の 実 際.

測 定 を 試 み られ て い る 生 体 の 発 生 磁 界 は 、 ひ と つ は 体 内 の 活 動 電

流 に よ る 磁 界 、 他 は 体 内 に 入 っ た磁 性 物 質 が 磁 化 さ れ て 生 ず る 磁 界

の2つ が あ る 。 活 動 電 流 に よ る磁 界 は 、 心 臓,脳 や 上肢 か ら測 定 さ

れ 、 磁 性 物 質 の 磁 化 に よ って 発 生 す る 磁 界 は 、 肺,腸 や 肝 臓 か ら測

定 が 試 み られ て い る 。

今 回 の 研 究 で は 、viability検 索 の 一 つ の 示 標 と し てSQUIDが 応

用 可 能 で あ る か が 主 な 目的 で あ り 、 ま た そ の 無 侵 襲 性 が 最 も 評 価 さ

れ る 特 徴 的 手 段 と考 え て い る 。 し た が っ て 、先 の2種 類 の 生 体 磁 界

の 測 定 が 可 能 で あ れ ば 理 想 的 で あ る が 、 現 実 は 必 ず し も 容 易 に は測

定 で き な い 。 そ れ は 各 々 の 臓 器 に よ っ て 発 生 す る 磁 場 強 度 の 問 題 や 、

周 囲 の 磁 気 雑 音 に よ る 目的 と す る 磁 界 の｠askingな ど が あ る 。 特 に

今 回 の 研 究 に お い て は 、Targetorganと して 肝 臓 に ス ポ ッ トを 当 て

た が 、 この 臓 器 の 解 剖 学 的 特 殊 性 か ら も 、 ど の よ う に す れ ばSQUID

に よ る磁 界 測 定 が 可 能 で あ る か 、 次 の 如 く実 験 を 試 み た 。

磁 界 測 定 の 対 象 動 物 は 、 成 育 ラ ッ ト と 白兎 を 用 い 、 先 の 項 で 記 し

た 機 器 を 用 い て 、生 体 磁 界 の う ち 最 も 強 磁 界 で あ る 心 磁 界 の 測 定 か

ら 行 な っ た 。
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一 一

舌動 電

5磁 界

碧定 さ

[・ら測

Dが 応

P価 さ

;磁 界

は測

1題 や 、

特 に

当 て

UID

記 し

定か

1)ラ ッ ト心 磁 界 測 定

2)ラ ッ ト肝 磁 界 測 定

3)白 兎 心 磁 界 測 定

4)白 兎 肝 磁 界 測 定

5)白 兎 肝 灌 流 時,肝 磁 界 測 定

1)ラ ッ ト心 磁 界 測 定.

i)測 定 方 法;

320gの 平 均 体 重 の 成 育 雄 ラ ッ トに 、0.3■1の ネ ン ブ タ ー ル 液 を

筋 肉 内 注 射 し 、 麻 酔 。 腹 腔 内 に は 細 径 の ボ リ エ チ レ ン チ ュ ー ブ を 挿
・

入 し、 こ こ よ り測 定 中 の 麻 酔 覚 醒 時 に は ネ ン ブ タ0ル 液 を追 加 注 入

して 、 体 動 を 抑 制 した 。

肢 誘 導 の 心 電 図(ECG)用 リー ドを 針 電 極 と して 刺 入 し 、 木 製 の 台

上 に 背 臥 位 で 固 定 した(写 真1)。

次 に 、 シ ー ル ドチ ャ ンバ ー 内 に 設 置(写 真2)。 写 真3に シ ー ル

ドチ ャ ンバ ー 扉 閉 鎖 前 の 全 景 を 示 し た 。

ii)測 定 結 果

図7に 測 定 、 心 磁 波 形(｠agnetocardiography:MCG)を 、 同 時 に 記

録 し た 心 電 図 波 形 と と も に 示 し た 。ECGお よ びQRS波 に 相 当 す る 部

のMCGが 明 らか に 認 め られ た 。
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一

固 定.

」

9●'、 ●1
　 ロ マ

しつ ヨ

lll"紙

一一
.コ 、 ・ 。、 一 毒

.㌔=.r』 一_」 一ロ
ルぼ 　

蜘
写 真3シ ールドチャンバー扉 閉 鎖 前 の 全 景.

2)ラ ッ ト肝 磁 界 測 定.

i)測 定 方 法

手 技 的 に は 心 磁 界 測 定 時 と 全 く同 様 の 方 法 お よび 条 件 で 、SQUID

ブ ロ ー ブ を 肝 臓 部 に 最 も接 近 さ せ て 設 置 、 測 定 し た 。

ii)測 定 結 果

図8に 測 定 時 波 形 を 示 し た 。CH1に はECGが 記 録 され て い る が 、

CH2の 波 形 は肝 磁 界 を 測 定 した も の と は 考 え られ ず 、MCGと 考 え ら

23
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灘
蚕

ECG

71

汐i絶綱 艸 帥MCG

心 電 図(ECG):X20匿sec/dv
Y;5｠v/div

心 磁 図(MCG):X20｠sec!d》
Y;3.9pT/div

加 算 回 数 平 均256回

周 波 敗 範 囲IOkHzで60pT(picotesta)以 上
の ノ イ ズ 環 境 で 測 定 して い る.

図7ラ ット心 磁 図,波 形.上 段 は 心 電 図 波 形(同 時 記 録)

CHIECG

CH、轍嘲蜘

図8肝 表 面 に 設 定 し た カ ーブ よ りの 波 形 。
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一

れ た 。 す な わ ち 、SQUIDブ ロ ー ブ を 肝 に 最 接 近 さ せ た に も か か わ ら

ず 、 心 磁 界 の み の 測 定 しか で き な か っ た 。

3)白 兎 心 磁 界 測 定.

先 に 施 行 し た ラ ッ トに よ る 磁 界 測 定 で は 、 生 体 そ の も の が 小 型 の

た め 、SQUIDブ ロ ー ブ を 臓 器 別 にX,Y軸 と も 移 動 さ せ た に も か か

わ らず 、 個 々 の 波 形 を 記 録 す る こ と は 不 可 能 で あ っ た 。 そ こ で 、 対

象 動 物 を 中 型 の 白兎 を 用 い て 、 ラ ッ ト と 同 様 の 方 法 で 磁 界 測 定 を 行

な っ た 。

ま ず 、 心 磁 界 を 測 定 し た が 、 そ の 波 形 は ラ ッ ト時 と同 様 に 極 め て

_.ノ 宝隣～

り
隔
調

写 真4 白 兎 心 磁 界 測 定 時 スタップ.こ 批 り シールドチャ刀{一内 に 設 定 す る.

25



明 瞭 に 記 録 可 能 で あ っ た 。 写 真4は 背 臥 位 に 発 泡 ス チ ロ ー ル 台F一 に

固 定 し た 白 兎 を シ ー ル ドチ ャ ン バ ー 内 に 設 置 して い る 実 験 時 ス ナ ッ

プ で あ る 。

4)白 兎 肝 磁 界 測 定.

白 兎 の 肝 臓 は 、 最 大 径 で 約7c■ 程 度 で あ り、SQUIDブ ロ ー ブ が 適

確 に 肝 に対 応 し た 位 置 に 設 定 さ れ て い る に も か か わ ら ず 、 特 定 し う

る 波 形 は測 定 で き な か っ た 。

これ ら一 連 の 実 験 結 果 よ り 、 我 々 の 作 製 し た 機 器 に よ っ て 心 磁 図

は 明 らか に 測 定 可 能 で あ り、 今 後 、 心 臓 の 病 的 状 態 時 に 描 出 さ れ る

心 磁 波 形 が 、 ど の よ う な 病 態 と して 解 析 され る の か は 、 容 易 に 実 験

可 能 で あ る と考 え た 。 しか し、 肝 臓 は 磁 場 の 発 生 が ほ とん ど 無 い に

等 し く 、 す な わ ち臓 器 内 電 圧 の 発 生 源 を 認 め ず 、 ま た 右 っ た と して

も そ の 方 向 性 が 一 定 方 向 で な い た め に 検 出 不 可 能 で あ る の だ ろ う と

考 え 、 別 の ア ブ ロ ー チ か ら実 験 を 行 な っ た 。

5)白 兎 肝 灌 流 時,肝 磁 界 測 定.

図9の シ ェ ー マ の 如 く 、 門 脈 と 下 大 静 脈 の 各 々 に カ ニ ュ レー シ ョ

ン 後 、 電 極 を 挿 入 し灌 流 液 を 門 脈 よ り注 入 、 下 大 静 脈 よ り流 出 さ せ

る 。 肝 動 脈 は 結 紮 処 理 。 この 状 態 で 電 極 よ り通 電 さ せ 、 灌 流 液 が 停
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一

止(流 れ て い な い)時 と流 れ て い る 時 と のSQUID波 形 を測 定 し た。

灌 流 液 と し て 、 細 胞 培 養 液(MEM;白 水)と5咀 圃01/Qの リン酸

(H3PO4)液 を 用 い た 。

図10は 、MEM液 が 停 止 時 、 図11は 潅 流 時 のSQUID波 形 を 示 し

た(下 段SQ)。 上 段Vinは 通 電 波 形 で あ る 。 図12は 、 灌 流 液 に リ

ン 酸 液 を 用 い た 時(灌 流 時)の 波 形 で あ る が 、 組 織 破 壊 が 生 じ た た

め 通 電 波 形 と も 同 調 せ ず 、 不 規 則 な 波 形 が 認 め られ て い る 。

次 に 、 よ り帯 磁 性 に 優 れ て い る と 考 え られ る 磁 性 粒 子 をMEMO溶

解 し.肝 内 を灌 流 さ せ 同 様 の 方 法 で 測 定 を 試 み た 。 液 を 肝 内 に 注 入

し た と こ ろ 、 磁 性 粒 子 に よ り類 洞 の 目づ ま り を 生 じ 、 肝 が 著 明 に 腫

大 、 急 激 な 組 織 破 壊 を 認 め た 。 し た が っ て 、 粒 子 径 が 極 め て 小 さ い

も の で な い と そ の 使 用 は 不 可 能 で あ る 。 これ らか ら 、 帯 磁 性 に 優 れ

か っ 組 織 ダ メ0ジ を 生 じな い 灌 流 あ る い は 注 入 液 が 発 見 され れ ば 、

肝 磁 界 を 間 接 的 な 方 法 に せ よ 、測 定 す る こ と は 可 能 で あ る と 考 え ら

れ た 。 す な わ ち 、肝 内 に注 入 さ せ た 帯 磁 物 質 に 磁 場 印 加 を行 な い 、

そ の 消 退 の 変 化 をSQUIDで 測 定 す る 方 法 、 あ る い は 我 々 の 行 な っ た

通 電 を 行 な っ てSQUID波 形 を測 定 す る 方 法 が 考 え られ る 。

次 項 で は 、 こ れ ら 目的 に か な う 帯 磁 性 物 質(液 体)の 検 討 を行 な

っ た 。
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4.帯 磁 性 物 質 の 検 討.

前 項 で 述 べ た如 く 、 肝 磁 界 計 測 を 目的 と してSQUIDを 用 い て も 現

在 の 方 法 で は 、 肝 磁 図 の 測 定 は 不 可 能 で あ る 。 何 らか の 方 法 に よ っ

て 臓 器 発 生 磁 場 の 作 製 が 必 要 で あ り 、 そ の 目的 に そ っ た 高 帯 磁 性 物

質 を 発 見 しそ れ を 用 い る こ と に よ っ て 初 め て 磁 場 を 作 製 し 得 る と 考

え られ た 。 し た が っ て 、SQUID帯 磁 率 計 を 用 い て 種 々 の 薬 品 の 帯 磁

率 の 計 測 を 行 な っ た 。

i)方 法

帯 磁 率 を 計 測 し た 薬 品 は 、 以 下 の8種 類 で 、 主 にX線 造 影 剤 お よ

び 肝 機 能 検 査 薬 と して 臨 床 で は 日常 的 に 用 い ら れ て い る も の で あ る 。

ヘ バ トサ ル フ ァ レイ ン液,ICG液,sox騨/vコ ン レイ 液(以 上 、

第 一 製 薬)、7銘 ウ ロ グ ラ フ ィ ン液,s5xア ン ギ オ グ ラ フ ィ ン液,

Soxビ リ グ ラ フ ィ ン 液,ア ミパ ー ク(以 上 、 シ ェー リ ン グ)、 お よ

び 兎 血 液 、 対 照 物 と して 水 を 用 い た 。

SQUID帯 磁 率 計(SQUIDSuscepto■eter)は 、 ㈱ ほ く さ ん 製(表5)

を 用 い て 測 定 し た 。

ii)結 果

測 定 物 の グ ラ ム 帯 磁 率 を 表6に 示 し た 。 測 定 した 薬 品 の 全 て が 、

兎 血 液 や 対 照 物 と し た 水 とほ ぼ 同 じ程 度 で あ り 、臓 器 内 灌 漉 物 と し

て は 不 適 当 で あ る と判 断 し た 。
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表5 ㈱ 巨くさん製SQUID帯 磁 率 計

ても 現 仕様 鍛大測 定範囲

こ よ っ

彪性物

6と 考

D帯 磁

分 解 能

ほ準ムく嚇 サイズ

温 度 馴 獅

cu

磁 束

帯 髭…軍{f.駕5翼 》

馴御範囲

温度設定分解能
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1Xlo弓emu!π 石

1xlo心em!d!妬
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{上 、

'液
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表5)

3・ 惰 成4
.tt測 訓御ユニフ ト

●クラ伺 ス タ汁 ユニ ・卜1式.SQUID磁 棄'f(HS-tR)

●藷 團制御ユニ'トt式 磁 東分解能:2xIα"o!Hg(φo冒2.07×10'鱒Wb)

2・ 寸法及び重鼠 出 力:±10V

●クラ伺 ス ヲ'ト 製台eoo(W}Xl715(H)x800`D}.積 算S

約250kg

●!F;Mユ ニ ノト550《W♪x1600(H)x550(D⊃

約100k翼

3.ク ラ イ オ ス タ ・7ト ユ ニ ッ ト

● ク ラ イ才 ス タ ソ ト

形 式:リ ザ ー バ タイ ブ

寸 法:鍋 内 経f120■1

深 さnOO購

LHr容 賦:め45ご

拷 雷:FRP!kぴ ア ル ミニ ウ ムu

●昌三P髪雪〔1ヒ型帯IZ唖{測 定 七 ル

Mン フ ル家:内 径'n⊂ ●.1

冷 月!i;式:r7.7σ 一 フ」其

●胡 凋1ち亭∵ ブ ネ'卜

劾 大磁ws}曜:二L猟G

鍵 塒 安 電 嘱'1ρ1罰 ハr鳳 ト

表 示 ε4κ ケク

最大レ ンジ:±2e剛

出 力:Rec出 力 ±IOV

●サ ンプ ル駆動コン トロー ラー

贋`動モ ード:UP.pOWN,CYCしE.STOP

耀 動 連 度:IO.20,50.100,200.SOO.n!㎡ 棚 択

{CYCLEモ ー ド時⊃

● シー ルドヒー9一 ユニ ット

,'t',17:30VADC

●温喧=7ン,【 」-7一

方 蕉 電流出力蟹P⑩ ヒーター鱒 方式

斜 御 幌 ノ3{:5、300K

'ilM"

●超電 輯マ 胸"}電 源

8量、'∫:パy-7so-±60A〔 之4v}

電竃・姦.}:喰:K亘)ppn/hrtd下

調 定 ノ,1::遼 縫竃流'」式

が 、

と し
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表6 グ ラム 帯磁 率

サ ン プ ル

ヘバトサルファレイン液

ICG

コンレイ

ウログラフィン7sX

アンギオグラフィン

ビリグラフィン50鑑

アミバーク

アミバーク

兎の血液

水

グ ラ ム 帯 磁 率

(x10噛7e皿u/9)

7.24

2.79

5.74

11

6.09

6.10

3.92

6.01

6.15

7.20

構 成 物

(0.2ml中)

スルボブロモフタレイン10面g

ナトリウム

インドシアニンクリンO.8sg

イオタラム 酸

メクルミン

91咀9

29甕9

アミドトリジ酸

水 酸 卦 リウム
メグルミン

120匿g

l.3腫9

31.8薗9

アミFFリ ジ酸98.6霞g

メグルミン31.4●9

アジピ升 ン

メ効 ミン

74.5eg

25.5●g

(パウダー)

アミバーク37.50g

炭 酸 卦 リウム0.Olag

5
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、

5.磁 場 印 加 後 の 緩 和 時 間 の 測 定.

臓 器 内 に 注 入 さ れ た 帯 磁 性 物 質 に強 力 な 磁 場 を 短 時 間 作 用 さ せ 、

そ の 後 の 緩 和 時 間 をSQUIDを 用 い て 計 測 す る こ と に よ り 、 臓 器 の

viabilityを 推 測 し よ う と す る 方 法 で あ る 。

こ の 実 験 を 行 な う た め に 、 先 に 作 製 し た 検 出 コ イ ル と同 軸 上 に 超

伝 導 コ イ ル を 設 置 し測 定 を 試 み た が 、 磁 場 印 加 後 にSQUID磁 束 計 が

不 安 定 と な り、 測 定 で き な か っ た 。
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