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緒 言

　V-V ECMO（veno-venous extracorporeal membrane 
oxygenation）は重症肺炎や急性呼吸窮迫症候群

（acute respiratory distress syndrome：ARDS）に対
する支持療法として非常に有用ではあるものの，様々
な合併症を併発しうる治療法である。食道癌術後の
ARDS に V-V ECMOを施行し，出血性合併症に対し
て止血術，抗凝固薬の変更により救命することのでき
た症例を経験し，患者本人の同意を得たので報告する。

症 例

　患　者：45 歳，男性，身長 171cm，体重 54kg。
　現病歴：当院外科にて胸部食道癌　（ｃT2N2M0, StageⅢ）
に対し，鏡視下食道亜全摘，後縦隔経路胃管挙上頸
部吻合，空腸瘻造設術施行（第 1病日）。術中問題なく，
抜管し ICU入室。
　既往歴：2 年前に急性心筋梗塞に対し経皮的血管
形成術施行。23 年前に悪性リンパ種に対し同種骨髄
移植施行。他，てんかん，2 型糖尿病，脂質異常症，
高血圧症，高尿酸血症にて通院加療中。
　家族歴：出血性疾患なし。
　ICU 入室後経過：ICU 入室時の現症としては，
GCS E4V4M6，血圧 160/64 mmHg，脈拍102 回 /分，
呼吸数 18 回 /分，SpO2 99%（経鼻酸素 2L 投与下），
体温 36.9 度であった。入室約 12 時間後より徐々に呼
吸状態悪化し，非侵襲的陽圧換気療法を開始するも
第2 病日にはPaO2/FIO2 (P/F) 比60 未満に低下した。
胸部単純 X 線写真にて左優位の両側びまん性肺野透
過性低下を認めたため，肺水腫を疑い心臓超音波検
査を施行した。左室駆出分画は M-mode にて48.3%
と良好であったが，左房が外部から著明に圧迫されて
いる所見を認め，左房圧迫の原因として血腫などが疑
われたため，胸腹部造影 CT 検査を施行した （図 1）。
CT にて背側を通る再建胃管からの圧排による左房の

虚脱を認めた。さらに肺野においては背側優位の両側
浸潤影を認めた。肺静脈血栓症等，他に低酸素の原
因となりうる異常は認めなかった。

　CT 検査室よりICU 帰室後に気管内挿管し，人工呼
吸器管理を開始した。スワンガンツカテーテルを留置
し，肺動脈圧 26/8mmHg，肺動脈楔入圧 15mmHg，
心拍出量 5.1L/ 分，心係数 3.1L/ 分 /m2 と心原性肺
水腫は否定的であり，ARDS と診断した。徐々に血圧
は低下し，NAD 0.5µg/kg/ 分の投与にも関わらず収
縮期血圧 80mmHg 台となったため，循環状態の改善
のためには左房を圧排している胃管の除去が必要と考
え，緊急にて食道胃管吻合部離断，胃管抜去，胸壁
前経路胃管挙上術を施行した。全身状態不良のため，
消化管再建は行わず，食道断端を食道皮膚瘻とした。
術後，心臓超音波検査にて確認したところ左房圧排
の所見は改善していたが，呼吸，循環状態には改善
が見られなかった。呼吸に関しては FIO2 1.0 にてpH 
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図１　術後胸部造影 CT

胃管（白矢頭）により左房（白矢印）が虚脱している。
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7.269，PaO2 59.9mmHg，PaCO2 54.4mmHg，HCO3
-

24.1mmol/L と P/F 比 60 未 満 で あ った。Murray 
score は 3.0 であったため，第 2 病日の緊急手術後に
V-V ECMO を導入した。透視下にて右内頸静脈に送
血管（20Fr），右大腿静脈に脱血管（25Fr）を留置
し，デバイスはメラNHP エクセラン NSH-R2.3m2，メ
ラ遠心ポンプ（泉工医科工業）を使用した。導入時
の V-V ECMO の設定条件は，目標フロー 4.0 L/ 分，
酸素流量 4.0 L/ 分，酸素濃度 100% とした。人工呼
吸器設定は“lung rest”のため，従圧式換気で吸気
圧 14mmHg，呼気終末陽圧 10mmHg，FIO2 0.21，     

呼吸回数 6 回 /分とした。V-V ECMO 導入後は血栓
予防のためヘパリンを持続投与し，3 時間おきに活性
化全血凝固時間（activated clotting time：ACT）を
測定し180 ～ 200 秒になるように管理した。Hb 10.0g/
dL，血小板数 2.5 万/mm3，フィブリノゲン 200mg/dL
を目安に輸血を行うこととした。またメチルプレドニゾ
ロン（mPSL）500mg/ 日，3 日間のステロイド大量療
法も開始した。メチシリン耐性黄色ブドウ球菌や真菌
による感染症も考慮し，バンコマイシン 1g を12 時間
毎，ミカファンギン150mgを24時間毎で投与開始した。
V-V ECMO 導入後の経過を ( 図 2 )，( 表 1 ) に示す。

図２　経過図

病日 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

P/F 67 403 420 140 294 350 397 314 310 215

ACT (秒) 135 191 202 198 187 186 161

APTT (秒) 25.6 25.1 34.6 96.6 114.7 173.3 164.7 137.1 69.4 28.9 30.1 28.6 22.7

UFH (単位/時) 625 1250 1250 1406 1250 1094

表１　経過表

P/F：PaO2/FIO2，ACT ：活性化全血凝固時間、APTT：活性化部分トロンボプラスチン時間、UFH：未分画ヘパリン
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　第 7 病日，酸素フローをオフとし，ポンプフローを
2.0L/ 分に低下させ，離脱試験を行ったところ，収縮
期血圧 50mmHg 台に低下した。心拍監視モニター
上，心電図波形に変化はないものの，心筋虚血を疑
い，V-V ECMO 設定を目標フロー 3.0L/ 分，酸素流
量 3.0L/ 分，酸素濃度 90% としたところ，血圧は正
常化した。同日，Hb 8.8g/dL の貧血を認めたため，
照射赤血球濃厚液（RBC）2 単位を輸血した。ACT
は 187 秒であったが，APTT は 164.7 秒と延長してい
た。夜間より血圧が低下したため NAD を増量し，敗
血症性ショックの可能性も考えられたためバソプレシ
ン投与を開始した。Hb 9.4g/dLであったため RBC 2
単位を輸血したところ，血圧は改善傾向となったので
輸血を継続し第 7 病日は RBC 計 8 単位を輸血した。
第 8 病日，胸部単純 X 線写真にて左肺野透過性低
下が増悪しており，超音波検査でも左胸腔内に大量の
液体貯留を認めた。性状確認のため左胸腔穿刺したと
ころ，血性排液を認め，左胸腔ドレーンを留置した。
その後も血性排液が続き1 時間で計約 1160mlとなっ
た。出血源同定のため胸腹部造影 CT 検査を施行し
たところ，左右胸壁内の胃管両側に造影剤の血管外
漏出を認めた（図 3）。 胃管を胸壁前に挙上するため
の皮下トンネルを作成した際に止血されていた小血管
断端から，ヘパリンの抗凝固作用により遅発性に再出

血したものと考えられた。左胸腔内に明らかな出血源
はなく，左右胸壁皮下トンネルから縦隔を介して左胸
腔内に血液が流入し，貯留していると思われた。抗
凝固薬をヘパリンからナファモスタットに変更し，胸
壁内の出血に対して局所麻酔下に緊急止血術を施行
した。左胸壁内は明らかな動脈性出血は認めなかっ
たが，静脈性の出血が持続していたため縫合，止血
した。右胸壁内は内胸動脈穿通枝から出血あり，縫合，
止血を行った。ナファモスタットは 54mg/ 時（ 1mg/
kg/ 時）で開始し，止血術後に漸増した。第 8 病日
は RBC 10 単位，新鮮凍結血漿 2 単位，照射濃厚
血小板 20 単位の輸血を行った。止血術後，血圧は
安定し，第 9 病日に V-V ECMO を離脱した。同日も
左胸腔から1080ml の排液を認めたが淡血性となり，
第 10 病日に 600ml，第 11 病日には 30ml と減少し
た。V-V ECMO 離脱後，人工呼吸器 weaning を開
始し，第 15 病日に抜管した。経過良好にて第 20 病
日に ICU 退室となった。ICU 滞在中，血液培養から
細菌は検出されなかった。

図３　出血時胸部造影 CT

白矢印は造影剤の血管外漏出、点矢印は左房（虚脱は
改善している）、白矢頭は右胸壁内ドレーン、点矢頭

は胃管を示す。



21

V-V ECMO 管理中に遅発性出血合併症を併発したが救命し得た食道癌術後 ARDS の 1 例

考 察

　近年，重症肺炎やARDS など重症呼吸不全に対
する支持療法として V-V ECMO が注目されており，
2019 年以降，本邦における新型コロナウイルス感染症
の流行もあり，その有用性が広く認識されるようになっ
た。また本症例のように術後の呼吸不全に対して V-V 
ECMO を施行した報告も散見される 1)。人工呼吸器
管理でガス交換の保てない重症呼吸不全患者の呼吸
補助を安定して行え，また人工呼吸器関連肺損傷を
防ぐことのできるV-V ECMO は非常に有用であると言
える。しかしその一方で回路トラブル以外にも，出血，
血栓塞栓症，播種性血管内凝固症候群など種々の合
併症が生じる可能性がある。そのためV-V ECMO に
よる加療のメリット，デメリットを常に考慮しながら治
療継続の是非を検討する必要がある。患者側の要因
として最も多いのは出血性合併症であり，穿刺部位か
らの出血が最も多い。他に術創部，粘膜，子宮，消
化管，頭蓋内出血などがある 2)。
　本症例では出血源が胸壁内の比較的浅くアプロー
チしやすい部位であったため，抗凝固薬をヘパリンか
らナファモスタットに変更した上で止血術を施行した。
Extracorporeal Life Support Organization（ELSO）
ガイドラインにあるように，出血の管理はまず可能
な限り凝固能を正常に戻すことが推奨されている 2)。
ECMO 中の抗凝固薬は未分画ヘパリンを使用する
のが一般的であるが，抗凝固作用のモニタリングに
ACT，活性化部分トロンボプラスチン時間（activated 
partial thromboplastin time：APTT），血液粘弾性
試験，抗 Xa 活性などのいずれを用いればよいのか確
定的なエビデンスはない。ELSO ガイドラインでは基
準値 1.5 倍のACT（180 ～ 220 秒）を維持するよう推
奨している 3)。また APTT については基準値の1.5 ～
2.5 倍を推奨しているが，APTT は検査値の標準化
が困難で具体的な目標値は定められていない。ACT
はベッドサイドにて短時間で施行できる一方，機器に
よって基準値が異なることや，低用量の未分画ヘパリ
ンには反応が乏しいことが欠点と言われている 4)。ま
たAPTTは一般的に用いられる凝固検査ではあるが，
フィブリン重合を反映していない点や検査に時間がか
かることが欠点と言える。Fitousis らの ECMO 患者
における研究では，後ろ向きコホート研究ではあるが
ACTと APTT 管理で出血・血栓性合併症ともに有
意な差は認められなかった 5)。また V-V ECMO 患者
における抗凝固療法に関してシステマティックレビュー
が 2016 年に行われているが，的確な検査，至適値に
ついて不明と結論づけている 6)。しかし Aubronらの
研究では，APTT が 70 秒以上で出血性合併症の調
整オッズ比が 3.0 と有意に増加しており，また出血性
合併症は死亡と関連していた 7)。ACT，APTT のい
ずれを主な指標にする場合でも，単独の指標のみで判

断するのではなく，ACT，APTT 両者を検討し，特
に APTT≥70 秒の場合は出血性合併症に注意が必
要と考えられる。APTTとトロンボエラストグラフィを
指標にすることで死亡率が低下したとの報告もあり，
今後の研究が期待される 8)。
　本症例では両側胸壁内からの出血，左血胸が判明
した後，抗凝固薬をヘパリンからナファモスタットに
変更した。ナファモスタットは 1986 年に日本で初め
て合成されたタンパク分解酵素阻害薬で，半減期が
23.1 分とヘパリンと比較して短い 9)。日本では持続的
腎代替療法時に頻用されているが，欧米では一般に
使用されていない。特に ECMO 症例での報告は少な
く，ナファモスタットを使用した場合，ヘパリンと比べ
出血性合併症が減少するかどうかに関しての結論はで
ておらず，今後も抗凝固薬の第一選択はヘパリンと思
われる 10,11)。科学的根拠は未だ乏しいが，出血持続
時や出血の高リスク患者，ヘパリン投与禁忌患者にお
いてナファモスタットによる抗凝固療法は，選択肢の
一つとして考慮してもよいと考えられる。また今回のよ
うに単一の症例報告では科学的根拠に限界があるた
め，今後さらなる症例の蓄積，大規模な臨床研究の
結果が待たれる。

結 語

　食道癌術後の ARDS 患者に対して V-V ECMO を
導入し，術創部からの出血性合併症を併発したが，
止血術，抗凝固薬の変更で救命することができた。
V-V ECMO 装着患者に対してヘパリンによる抗凝固
療法を行う場合，抗凝固作用のモニタリングに明確
な指標は未だ確立していない。ACT，APTT のいず
れかを単独の指標として判断するのではなく，ACT，
APTT 両者を検討し，患者個々の出血性リスクを評価
した上で，注意深く投与量調整を行う必要がある。
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