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微細管路系による流体剪断負荷とvon Willebrand factor損傷に関する特性評価の
基礎検討
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1. 目　的

補助人工心臓は血液に剪断負荷を与え，血漿中の糖蛋白
von Willebrand factor（VWF）の損傷を誘発する。VWFは
血小板凝固・凝集に関与し，VWFの損傷により生じる出
血性疾患は臨床で問題視される 1),2)。本研究では，VWFが
損傷に至る血行力学条件を解明するため，剪断負荷を可変
とする試験系を構築し，流体剪断負荷変化がVWFに及ぼ
す影響を実験的に検討した。

2. 方　法

試験系は相対する2つのシリンジ外筒の先端を微細管路
でつなぎ，シリンジ内筒をリニアアクチュエータで往復動
させる構造をとる。シリンジに充填した血液を中央の微細
管路を介して左右に輸送し，低レイノルズ数高剪断を負荷
させる。条件a（往復速度50 mm/s，管路径0.5 mm，管路
長18 mm）を基準とし，駆動系の最高速度を68 mm/s，14 
mm/sとしたb，c，管路径を0.8 mmとしたd，管路長を9 
mmとしたeという5つの系を構築した。はじめに山羊血
を充填し，系駆動時の圧較差と管路径の積を，管路長の4
倍の値で除すことで剪断応力を算出した。
続いて，各系に新鮮山羊血を充填し，剪断負荷回数を0
から10回まで変化させた際のVWF高分子多量体の減少変
化を調べた。評価は，電気泳動後のバンド画像の濃度分布
曲線における高分子多量体の面積率からVWF large 
multimer index1)を指標として用いた。

3. 結　果

最大剪断応力は1,000 Pa程度の高負荷群（a，b，e）と300 
Pa程度の低負荷群（c，d）とに大別された。また，aとbで
は剪断負荷回数が増加すると，剪断応力の大きさに伴った
VWFの損傷がみられたが，c～eではみられなかった。eで
は1往復ごとの連続剪断負荷時間が小さかったため，損傷
がみられなかったと考えられる。本実験では剪断応力の閾
値が300 Paと1,000 Paの間に存在する可能性を示唆した。

4. まとめ

流体剪断負荷変化がVWF損傷の有無や程度を決定づけ
たことから，本試験系を用いてVWFが損傷に至る血行力
学条件を解明できる可能性を示唆した。

5. 独創性

本試験系は低レイノルズ数条件下で，繰り返し安定した
再現性の高い流体剪断を負荷することができる。またその
大きさを駆動系と流路形状がもたらす様々な力学パラメー
タから容易に変化させることができ，多角的にVWF損傷
との相関を検証できる点で，本研究は独創的である。
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