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Transplantation of the ascites hepatoma 797 4 into the common carotid artery 

was performed in the aim to observe the distribution of hematogenous intracranial 

metastases of a malignant tumor. 

In this experiment, healthy h~rbrid rats were used, the common carotid arter:> 

was exposed by a medial incision at the fore-neck and 0.2-0.4 cc. of the solution of 

the ascites hepatoma cells (5-10 times dilution of the pure cultured tumor ascites 

with physiological saline solution.) was injected. 

Autopsy was carried out when the animals succumbed to carcinomatosis. In 

particular, attention was paid to the mode of growth of the tumors and the 

distribution of the metastatic tumors in the l>rain, meninges and the base of the 

skull. 

The transplantation was successfull：γdone in 14 of 25 rats. In case the 

plantation was precisely made in the common carotid arten-, the brain tumor could 

experimentally be produced in nearly 100 Yo. In the present experiment, all sorts 

of mode of metastasis of the malignant tumor ＂℃ I℃ obtained in the brain, meninges 

and cranial nerves. (Tables 1 and 2; Plate 2) 

The results obtained from this experiment and the conclusions arrived at are 

summarized in the following : 

1) The metastatic tumors in the brain were extraordinarily multiple and 

polymorph. The tumor tissue was sharr】lydelimited from the smrounding cerebral 

parenchyma (Fig. 1), and contained bloocl vessel in its central portion (Figs. 1 and 

2). The tumor tissue was frequently arranged along the blood vessel arboreally or 

in form ofa mesh work (Figs. 3 and 4). It was clear that once the tumor cells 

occluded small vessels, causing embolism, they proliferated and extended along the 

perivascular space (VIRcHow-RoBIN’s space). The tumor hardly infiltrated into the 
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cerebral parenchyma, but when it clicl occur, ihe tumor cells penetrated through the 

!-dial limiting membrane from the periniscular space (Figs. 3, 5 and 6). 

2) Metastasis of the tumor in the cerebral Ycntriclcs was frequent］：，ァ foundin 

the third and lateral ventricle but not in the fourth ventricle. The ependyma, 

choroid tela and plexus ¥Vere replaced b~· the tumor cells in various regions, graduall:-・ 

filling the Ycntricle which became dilated (Figs. 9 and 10). However, the tumor 

cells did never invade the parench:-・ma of the・ brain through the ependJァma.

3) l¥Ietastatic tumors in the cerebral fissure pushed aside the cerebral paren-

chyma as theJア grewbut did not infiltrate therein through the pial membrane (Fig. 

11). 

4) Regarding the relationship between the distribution of the metastases and 

the arterial supplγ，metastatic tumors were predominant］~· found concentricallsア inthe 

tributaries of both the anterior ancl middle cerebral arteries on the side of the 

injection. It ¥Yas quite infrrq uent that the tumor cells reached the opposite side 

through the circle of WILLIS or the tributaries of the posterior cer℃bral artery. 

5) .'.¥Ictastasis of the tumor in the meninges wa日出 arule in multiple form 

which developed mostly in the parietal region, the posterior pole of the cerebrum or 

the anterior pole of the cerebellum on the side of the injection. The tumors found 

in the meninges ＇＇℃ 1℃ rarelγdi百usebut usually circumscribed, covering the upper 

surface of the brain (Figs. 12 and 13). The~’ appeared plate-like, as irregular 

/masses, or occasionall~· as large spherical tumors (Figs. 7 and 14). The metastatic 

I tumor日 whichdeveloped in the meninges of the posterior pole of the cerebrum or 

the anterior pole of the cerebellum on one side were seen to have pushed the hemi-

sphere back-or forwan 

frequently foun〔1in the epi-and sub 〔lm‘alspace and som心whatless in the subarach-

noidalト＇pace. In some tumors, necrotic changes were observed inside the tumor tissue 

(Fig. 15) but the tumor cells l引 ・elγinvolndthe parench:-・ma of the brain through 

the pia mater (Fig. 16). 人目 thepia-arachnoid gets into cerebral 品目ure together 

with the blood vessels and the choroid tela and plexus are the ve1下 extensionof the 

pia-araclmoicl, all the metastatic tumors in these regions ma:--be considered to be a 

t:-・pe of“meningeal carcinomatosis." In this experiment, pronounced and extensi＼℃ 

meningeal carcinomatosis could be produced. 

6) .¥s to metastasis of the tumor in the base of the skull, an interesting and 

specific finding was acquired. In 6 of 14 cases were seen evidentlv funicular tumors. 

Since large normal nerve cells and fibers wc1℃ intermingled in such tumors, it was 

thought that the tumor was the trigeminal nerve itself which undern℃nt neoplastic 

changes (Figs. 18, 19 and 20). The neoplastic trigeminus was seen to have swollen 

to more than 3 10 times the size of the oposite normal trigeminal nerve (Fig. 17). 

When tumor formation in this nerve was not marked！~· ach・anced, the tumor tissue 

was found to ha v℃ I〕roliferateclin arboreal form around the bands of the nerve 

fibers. (Figs. 19 and 21). The perineurium of the trigeminal n℃rYe ＇γas compar-

ati ＼℃l~· intact, although some revealed neoplastic changes. It ¥Yaメ presumed that 

embolism b:-・ the tumor cells occurred in the nutrient y仰でlsof the nerw l】Ymeans 
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of non-continuous hematogenous metastasis, resulting in gradual atrophy of the nerve 

fibers, owing to proliferation and extension of the tumor ti出 uealong the blood vessels. 

However, since in the present experiment no microscopic examination of the skull 

and its external soft tissues was carried out, continuous infiltration from the sur-

rounding tissue to the trigeminal nerve could not be excluded de白nitely. The reason 

why tumor formation occurred in the trigeminal nerve only might be explained by 

the fact that the nerve in question is the largest in size among the cranial nerves 

and quite close to the eye-ball where metastasis frequentl~’ occurs. In one case 

(Case No. 25), it was confirmed that the first branch of the trigeminal nerve 

changed to a tumor in its entirety，れ℃nto its peripheral rami (Fig. 22) distally, 

as well as to the pons and the medulla oblongata central!.¥', invading along the nerve 

root (Figs. 23 and 24). It wa汚 conseq uen tl:yア supposedthat the infiltration possibl.¥' 

reached the intramedullary spinal root of the trigeminal nerve. 

7) Regarding the metastasis infiltration of the tumor in the skull, no definite 

conclusion could be drawn out, as that structure was not microscopically examined. 

However, meningeal tumors, if present, were uncovered to be macroscopically 

adherent to the overlying skull, particularly at the part where the cranial nerve 

showed tumor formation. It was, therefore, presumed that the infiltration might 

also be present in the skull, although no macroscopic evidence of tumor or nodule 

wa日 recognized.

8) Gross findings of other organs (Table 3): Formation of metastatic tumor 

or nodule was frequently observed in the posterior portion of the eye-ball, soft tissue 
of the head and face, subcutaneous tissue adjacent to the incision at the fore-neck 

and lung on either side. However, metastasis in the liver, kindney and spleen 
was found quite infrequently and only in slight degree. In other words, the tumor 

cells injected in the common carotid artery largely obstructed the tributaries of the 
internal and external carotid artery on the same side or proliferated in the sub-

cutaneous tissue adjacent to the incision. And the cells which passed over the 

capillaries or penetrated into the neighboring veins were almost entirely caught byγ 

the pulmonan・ capillaries. 

第 1章緒 Eヨ

動物悪性瞳疹の血行内移植に関してはp D.R. Com-

anが V2carcinomaや Brown-Pearcecarcinoma 

を左側心臓内にp 叉木村p 田頭p 柳谷等がp 吉田肉腫

を夫々尾静脈p 股静脈，頚静脈内に移植p 神崎は吉田

肉腫及び腹水肝癌を左側心臓内に移植してその分布を

比較している．神llfflf以外の実験ではp 脳に著明な変化

が現われていないがp 神崎の対比実験でp 腹水肝癌が

脳（特に脈絡叢）及u眼球に屡々特異的な転移を来す

事中：報告されている．この実験成績に着眼してF 我々

は腹水肝癌を特に総頚動脈に撰択的に移植してp 頭蓋

内に於ける転移腫疹の分布p 発育の状態を実験的に詳

細に検索した．

第 2章実験材料及び実験方法

実験動物には体重約80g～120gの健康白鼠を用いp

主として雌を使用した．腹水肝癌は武田製薬研究所蔵

の腹水肝癌7974を累代移植しp 大体移植後8日目頃の

純培養状態となった腫湯腹水を採取し，生理的食塩水

にて 5～10倍に稀釈して使用した．

実験方法はp 白鼠を仰臥位に固定しp エーテル吸入

麻酔の下に前頚部正中切開を行いp 気管のすぐ外側を

走る総頚動脈を剥離露出しF 一側の総頚動脈を先づ鎖
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11.じれらfr慾；1k退し，迎（！fl'rl’u；之しくなって出！切に衰弱

しp ;1：：（＼に呼吸＼q'1':11，昏1陸状態となって死亡する．脳

内腫疹形成の多寡が生存回数の長短と関係がないと こ

ろからみてP 死亡の原因は脳腫場だけのためでなく，

腫疹細胞が血1tnに全身に撒布されたために起 つt:

Carzinornatosisにあると考えられる．

子術成功14例中p 脳に大なり小なり転移のあったも

のが13例，陰性 l例は注入時p 頚動脈からの出血が多

号lでP 注入を途中てe中JIこしたのでP 注入量が極めて少

なかったためと思われる．それ故，総頚動脈より正し

く移植した場合には殆んど JOO%に ： r1~略的の形成があ

るとみてよい（第 1表参照）．

肉眼inn改良でlt，脳と頭蓋骨特に頭蓋底との癒着地：

強いものが多いがp 肉眼的に腫湯組織と脳正常組織と

を区別する ことは必ずしも容易でない．

第 li刈に示す如く 3 前額断脳片をA.B. C. D. E. F 

の 6個のブロックに分けてみると，腫疹転移のあるも

のはp Aブロック l例， Bプロック 7例， Cプロッ7

B

一C
一D
一E
一F

A 

B 

c 
D 

E 

f 

BO：喋球 CbL：小 脳 co：視神経交叉

NH：視神経 NV：三叉神経 Ps：橋 脳

』t缶

図I 
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第
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A 
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8：可p Dブロ ック12例， E寸・ロック 8例， Fプロ ック

1例p でP これlこよると B.C. D. Eの各プロックに集

中的に多くみられる．又，1：：－≪内，！トlJと11'1[，頭蓋底p 脳

神経幹に分けてみると．脳内に腫f副長移のあったもの

はp 陽性13例中10例（76%1，脳表if1iにあったものは13

f§ij全例P 頭蓋底三χ神経幹には6例（ー16:'oJに転移が

みられた（第 l表参照｝．更に脳内転移を大脳外套，脳

折p 小脳及び脳室 ・脳裂の転移に分けてみると，脳内

転移陽性10例中p 大恥i外套にあったもの 5例，脳砕に

あったもの 5 例， l悩~及び脳裂にあったもの 8 例p 小

脳には全くみられない（第2表）．即ちP 大脳外套及

び脳室・ IJI礼子2にM：も多く分布されている．大脳外套の

q.:iではp 側頭部及び頭頂部に最も多く p 前頭部及び後

中i’上都内；にて紡糸し，そのコ｜ミ梢側に更に主主紫糸を廻し

ておし金l.i数部とヰミ梢、側の紡紫糸の間より p 1/5i.iM 

針を用い続殺糸を支持としながらp 前記の腫疹；腹水税i

釈液を 0.2～O.Ju・注入する.it入側は全例とも右側と

した．注入速度は全量の；j:入時聞を 5秒以上とする．

注入速度が早すぎたり p 或は注入細胞数が多すぎた場

合にはp 軽い全身痘撃が起って注入が不確実 となった

り， 3日以内に急死したりする．注入完了後は更に末

梢側をも結殺しp 出血を最小限にくい止めた．総瀕動

脈を結査をせずに注入した場合は，注入時或は注入後に

出血が相当強く，圧迫止血を試みても出血死を来す場

合がかな り多いので出血苑を防ぐために特に総~動脈

の結殺を併用した．

総頚動脈の太さは約 lmm内外であるので出血を最

小限にして完全に注入する事は困難である． 主として

脳内転移腫疹の分布を観察するのが主眼であるのでP

撰択的に内頚動脈に注入するのが最適ではあるが，こ

れは技術的に短めて困難である．

総頚動脈内移値を完了した白鼠は，腫疹死を遂げる

まで飼育し，苑後直ちに剖検，姉臓，心臓p 肝臓，牌F

臓の諸臓擦を肉眼的に観察し＇ 10%ホルマリ ン液に閤

定，頭部も肉眼的に観察した後p 頭蓋骨の一部（主に

後頭部〉を除去してホルマリンに固定しP ）脳が或程度

固定されてから頭蓋骨を全部除去して脳表面を観察し

更に第 1図に示す如く 6個の前額断脳片としてパラフ

インにて包；堕p ヘマトキシリン・エオジン染色を施こ

して組織学的に検査した．

観察の要点としては，

I) l!f<i/・J！こ於ける転移腫疹の分布状態

2) 脳膜への［伝移腫疹の分布状態

3) 頭遊底却にitける転移

4) 腫疹発育の態度

5) 他臓器の肉眼的変化

l316 

績

手術＇.？5例中p 成功例（腫疹苑を芯 干たものをいう）

は1-1仰l，手術侵襲に起因する早期死（ 3日以内）がlI 

例あった．この成功例14例について詳細に観察した

14例の生存日J/{!~，最短 7 日，最長22 日， 平均 16.5

日でF 生存日数の長短はti'入せる腫蕩細胞の多寡には

関係、がない（第 1表参照）．

生存期間中のl臨床症状としては，顔面・頚部各所の

皮下腫疹形成，眼球突出がみられる外は，特記すべき

神経学的症状は認められない．手術後p ff,'-]7～10日間

成験実第3章
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4 第 2 図

来七件
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Cb！：小脳

co ・視神経交 叉

De ：関 脳

GD ：歯状回

Mc ：中脳

MO ：延髄
N、 ：三 叉 神経

机 p ：三叉神経末梢枝

註：各図表の横の暗号p 例えば lBは劃物番号 ＇＼o.1例の第 1図によ るBブロック内に於ける前額

断面を意味する．他の略号もこれに準ずる．

腺

脳

脳

骨

脳

室

室

果

蓋

三 脳

脳

p －ちろ

Ps ：橋
Re ：喋

S ：頭

Tc ：終

V］［［ ：第

VL: ！則

も腫場細胞聞 を浮動しているよ うにみえるものがあ

る．又血管内膜の認められるのもある（Fig.2）.腫蕩

組織内に出血の起っているものもある．腫疹組織は屡

々J(JL管に沿って樹被状或は網目 ＇lk：こ配列しているのを

みる 1Fig:s.3,4）.これは腫疹組織が血管周閉経に沿

って伸びているものと考えられろ．

腫協組織の周囲脳実質に対する態度をみると， No・］，

i'io. 6, !¥o. 10, No・13の4例のごく一部分に実質内へ

の浸潤がみられるだけで，しかもこの浸潤は極めて軽

度である．脳実質内に浸潤する場合にIi，腫蕩細胞が

血管周閉腔より履質性限界膜を突破して侵入する

頭部は少ないー 大日以外套や脳室・目前裂に発生したもの

は比較的大きな腫疹となるがp 脳幹では小さい撒布巣

をみるだけである．反対側にも転移のあったものは 4

例だけで，その腫疹細胞分布もli1"41<1i'liにごくわづかあ

っただけである（第 l表参照）．頭蓋内細胞分布の概

略に関しては第2図を参照されたいー

11 脳内に於げる転移．脳内に於ける鹿疹転移は極

めて多発的且つp 大小様々でF 腫疹組織は周囲脳組織

と明確な境界を有し，標本固定の際p 腰湯組織に間隙

を生ずるものが多い＜Fig・I）.腫疹組織内には血管が

認められるがF 血管登が麗務化してP 赤血球のみが↑合
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その空聞が腫蕩細胞で埋められている如き像（Figs.7, 

8）を呈しているのは，大脳後極叉は小脳前極の辺から

一側性に発生した脳膜の腫揚がp 発育増大に伴なって

大脳又は小脳の半球を前方叉は後方に圧排しているも

のでP 脳実質が腫湯細胞に置換しているものではな

腹水I「Ni:の総頚動脈内移植による頭蓋内転移について

第 1表

動

し、

脳室内にはNo・1,No. 6, No.10, No. 13, No. 15の5例

に腫疹細胞がみられ，第3脳室にあるものは（Fig.9) 

'¥n. 1, '¥n. 6, No. IOの3例p 側脳室にあるものは（Fig,

IO), No. 1, No. 6, No. 13, No. 15の4例である．第4脳

室には全く転移は見られない．

脳室内に於てはp 脳室上皮p 脈絡組織，脈絡叢上皮

等が種々なる範囲に腫湯細胞によって置き換えられ次

況にll('r討を満たして脳室は拡張するがp 脳室上皮を越

えて脳実質内へ侵入する事はない．

脳裂内に発生したものも（Fig.11），軟膜を突破して

脳実質内へは浸潤せずp 増大する））j合には，脳実質を

押しのけながら脳裂に沿って伸びていく．

21 脳膜に於ける転移：脳膜に於ける腫場形成をみ

るとp 多発的ではあるが，頭頂部及び大脳後極又は小

脳前極部から発生しているものが多く F 禰漫性なもの

は少なく極めて限局性でp 皿状或は不整形の瞳場塊を

なして脳表面を彼覆している（Figs.12,131.No.17, 

No.19の如く球状の巨大な腫癖となっているものもあ

るCFi且・s.7, 14）.脳膜より発生した小さい腫湯ではp各

種脳膜の識別が比較的容易であるがp 大きいもので

は，硬膜，蜘網膜，柔膜を一緒に腫場中に捲き込んで

いるため，各々の識別困難であるが，硬膜外腔p 硬膜

下睦に最も多く，蜘網膜下腔がこれに次いでいるよう

である．腫蕩組織内には多数の血管が認められ，血管

壁が破壊されているものもある．腫疹の大きいもので

はp 腫疹組織内に壊苑性変化がみられるものがある

1Fig.15J. No.13, '¥n.17の脳膜腫蕩の一部には柔膜を

越えて脳実質内へ浸潤しているものがある IFig.16).

31 頭蓋底部の転移：頭蓋底部をみると， No.6,No・

13, No. 15, No. 16, No. 19, No. 25の 6例に著明な腰湯

形成がみられる．これはすべて注入側に発生し，前額

断にて球状をなしている．これは脳底硬膜外にあっ

てP 脚間部の辺で最も太く，前の方へ進む程細くなっ

て索状を呈している．この腫場組織の中に正常な大神

経細胞や神経線維を混じていることがあるのでP これ

が三叉神経の半月状神経節部に生じた腫疹であること

がわかる 1Figs.18, 19, 20）.健側の三叉神経と比べる

と＇ 3～IO倍以上にも腫大している 1Fig17）.三え神経
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（＋） 

（ー）
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（＋） 

（＋） 

転脳

大

脳

外

！套 i幹

1 i c+) I C+J 
6 I 1+) I C+) 

IO i (+) I （ー）
12 I 1+) Iー）

13 ( +) ( +) 
15 I ( +) (-J 

n I C+) Iー）

19 I C+) C+J 
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！（ー） ' ( +> 

内

脳

(Figs. 3, 5, 6）.一般的にみてP麗場組織周辺の脳組織

は瞳蕩に対してP 殆ど積極的なグリア及び結合織性反

応を示さない．

l¥o・2,No. 9, No・10,No・13,No. 15, No. 17の一部標本

にみられる如し片方の大脳或は小脳半球が欠除しF
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腫疹化の進んでいないものをみるとp 腫湯組織が神経

線維束を取り囲むようにして樹枝状に伸びているのが

認められる rFigs. 19, :::11.三叉神経外面を包む被膜

It，腫疹化しているものもあるがp 大低は被膜の最も

内側の層がおかされないで残っている．この腫疹は脳

底側とは何ら癒着もなく容易に遊離するがp 頭蓋底側

とはかなり癒着が強く p 腫場を頭蓋底から剥睡して摘

出する佐に，そのあたりの組織を損傷するためにp 頭

蓋底側の被膜が欠除しているもの？ゐ多い． しかし全周

とも被膜が残っているものも認められる．

1¥o. 25で；工y 三叉神経第 1枝の走行に沿って全長に

腫場化が認められ，更にその分岐神経枝にも腫場化が

みられた（Fig.22）.更に父 p この索状腫蕩は神経根に

沿うて橋脳の中に入り，橋脳内を次第に後方に延びて

小さくなり延髄にまで及んでいる（Figs.23, 24）.この

腫疹組織中にはp 正常神経組織は残存せずp 一部壊死

性変化がみられる．部位的にみて三叉神経脊髄根にま

で及んだものと考えられる．

31 頭蓋骨の肉眼的変化：頭蓋骨’への腫疹転移或は

浸潤に関しては，組織学的に検索していないので正確

な判定は下せないが肉眼的にみると脳膜に腫疹のある

,';i，分ではy やはり頭蓋骨と多少なりとも癒着がある．

特に脳神経の腫湯化している部分は頭蓋底とかなりの

癒着がみられるので，骨内腫湯浸潤があるものと推定

される．し；かし肉眼的に明らかな腫癌p 結節はなかっ

7ご．

41 他臓器の肉眼的変化（第3表） ：脳以外の臓器

のうちP Iii~ r:l<，顔面・頭部の軟部組織，及び肺p 肝p

牌腎を主として観察した．眼球では眼球後部に腫湯が

発生しており p次第に限球が突出して兎限状態となる．

角膜は著明に溜濁している．かかる限球転移はp 14例

中13例（93%）にみられ，すべて注入側に発生してい

丸顔面・頭部の軟部組織では頬部p 下顎p 上顎，側

頭部の筋肉が腫湯化して腫癒を形成y 特に頬部の変化

が段も多く又高度である．かかる頭部・顔面軟部の転

移は14例中11例（79%〕にあり p 全例とも注入側であっ

て反対側は肉眼的に変化はない．

i欠に高率に転Fちのみられるのは肺臓でp 両側肺表面

lこ＂?-'18的に小結節が認められ，高度の腫場形成がみら

れるもの，）； 5例でP 結節がなく黒褐色の変色政［或は溢

血斑の認められるものが 5例P 総計14例中Il例（79?o)

である．肝，！牌，腎にl士山E恥i或（土結節を形成している

ものは l 例もなく，肉眼的にI~自然一赤色山或l 川、；~，：：血斑

としてみられるだけでP そのような変化のあるものが

第 3表

動 目奥
面顔軟部

肺 肝 牌 腎

手哲貰教租郎物

呑 頭組
でロr 球 部織 臓 臓 臓 臓 下織

I （件）｜（件〉 （＋） （＋） 〔＋） （ー） （＋十j

2 (-ft) （＋＋） （＋） （ー） （＋） （ー） (-It) 

5 〔＋） （ー〉 （＋） （＋〉 （ー〕 （ー） （＋＋） 

6 Ct+) （＋＋） （＋＋） （ー） （ー） （＋＋） 

9 ( ＋十） （＋＋） （＋＋） (-) （ー） （一〉 （＋＋） 

10 （＋＋） （＋＋） （十） （ー） （＋） （一） （＋＋） 

12 （＋） （ー〉 （＋） （ー） （ー〕 （一） （一）

13 （＋＋） 〔＋＋〕 （ー〕 （ー） （ー〉 （ー） （＋十）

15 （＋十） （件） （＋＋） （＋） （＋） （＋） （＋＋） 

16 （＋＋） （＋ト〕 （ー） （一） （＋＋） 

17 〔ー〕 （ー） （＋＋）（ー） （ー〉 （ー） （＋＋） 

19 （＋＋） （＋＋） ( +) i （ー） （ー） （一） （＋＋） 

24 （＋＋〕 （＋＋） 川＇ ( +) （ー）｜何伽

25 I （件） （＋＋） （＋）（ー）（＋）（ー） (-It) 

（＋＋）．腫癌形成著明で半球状に膨隆せるもの，又

は多数の小結節を形成しているもの．眼球

では眼球突出著明なるもの

（＋）：臓器表面に暗紫赤色斑又は小出血斑を認め

るもの．眼球では眼球突出極めて軽度で角

膜溜濁のみ著明なるもの

（ー）：肉眼的に変化が認められないもの

肝では 4例（29%），牌では 5例（36%），腎では l例（7

%〕で，肺に比べると極めて低率で変化も軽度であ

る．

手術鎖部皮下組織にはp 注入時或は注入直後に腫湯

腹水が多少なりとも漏れるために，そのぷ分に殆ど全

例（］3例）に腫濯を形成する．これは腫湯腹水の皮下移

植と同じ条件となるので当然である．

他の臓器に関しては詳細な観察を行なっていない．

第 4章総括及び考察

本実験に於てlわ脳内p 脳膜p 脳神経に於ける腫

%形成ぶあり p 君、性瞳場の頭蓋内転移形成のあらゆる

様式がみられた．この転移形成の機序をみるに，先づ

腫湯細胞が納｜以L管に佳塞捕促されるとp その部位に

於て次第に発育増殖すると同時にp 更に血管周囲腔

(Virchow-Robin氏腔）に沿って伸びて行しこの発

古形式は極めて広汎に且つ多発的に起り，腫揚が如何

に大きくなっても，血管周囲睦を越えて周囲の脳実質

内に浸潤する事は殆とないがp 脳実質内に侵入する
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場合には血管周囲腔の謬質性限界膜を突破して浸潤す

るものと考えてよいー脳裂内に発生したものは，周囲

の脳実質を圧排しながら脳裂に沿って次第に伸びる

がp 柔膜を突破して周囲脳実質に浸潤することはな

し、ー

注入せる腫疹細胞は殆ど注入側に於て栓塞を起して

居払又その脳内分布を血管支配からみると，注入側

の前犬脳動脈及び中犬脳動脈の支配領域に集中的に多

い事からp 麗湯細胞がウイルス動脈環を通って反対側

或は後大脳動脈領域に及ぶことは極めて少ないといえ

る．

脳膜転移をみるとp 皿状或は禰漫性に広がっている

ものもあるがp 脳実質を高度に圧排しながら塊状に増

殖しているものも多いー No.19の例の如きはp 所謂

parasagittal meningiomaを恩わせる麗癌（但し主

として硬膜外）を形成している．軟膜は血管分布が豊

富であるからP 麗疹形成も多く F 脳裂も軟膜が血管を

伴なって入り込んで居りy 更に脈絡組織p 脈絡叢も軟

膜の延長と考えられるからF これらの部分の腫揚転移

ば，すべて所謂＇＇ meningealcarcinomatosis，，のー

型と考えてよい.meningeal carcinomatisis or sa-

rcomatosis についてはp 多数の臨床例が報告されて

居り，又動物彊疹の脳内接種或は蜘網膜下移植によっ

て実験的に作られているがy 腹水肝癌の総頚動脈内移

植実験によってF 極めて広汎なyしかも高度の men-

ingeal carcinomatosisが得られた． この場合p 禰

漫性脳膜浸潤は少なし比較的限局して皿状或り塊状

の腫蕩形成が多く，時には巨大な腫癒を形成すること

があった．

又この実験によって得られた頭蓋底部に於ける三叉

神経と思われる脳神経幹全体の顕著な索状の百重疹化

出極めて興味ある特異的な所見でp 臨床的にも実験

的にも今までに記載をみないーこの三叉神経腫疹化の

経過としてはp 近接せる外部腫蕩組織からの連続性浸

潤及び非連続性血行転移の 2つが考えられる．本実験

は総頚動脈内移植であるからP 外頚動脈支配領域の頭

葦骨外部軟部組J織にも当然腫疹化がありp これが外よ

り頭蓋底を侵し更に脳神経に連続性に伝播する事も一

応考えられるがp 本研究では頭蓋骨更に外部軟部組織

の詳細な組織学的検索を行なっていないので，これに

関しては何んとも確言し得ないー しかし前章に述べた

如く p 神経幹の中を腫蕩組織が樹枝状に伸びている事

やP 神経被膜が比較的健全であるなどの腫場発育態度

協或は血行性に起ったことを示唆するものであるか

も知れない．即ち神経自体の栄養血管に腫蕩細胞が栓

塞 L，その血管周囲に沿って腫湯治：伸びp 周囲の神経

線維を圧排しながら増大発育するためにp 神経線維は

次第に萎縮し遂には全部腫疹細胞によって置換されて

しまうと考えることも出来そうである．叉この脳神経

の麗蕩化がp 三叉神経を主体にしていることはp この

神経が最大の脳神経であることp 転移頻度の高い眼球

と近接していることなどとも何等かの関係があるらし

く推察される．

脳以外の臓器の腫湯細胞分布をみると，肺に最も高

率にp しかも高度の変化がみられたことは，総頚動脈

内に腫疹を移植した場合，先づ外頚・内頚動脈の支配

領域に栓塞lP 或は頚部の注射部皮下にて増殖しp そ

れらの部の毛細管を通過L，或は直接附近の静脈内に

穿破した細胞がp 殆ど肺毛細管にて捕促されているこ

とを意味する．

動物腫湯細胞の血行内移植に関してはp 第 1章に述

べた如く F 多くの人々が種々の動物腫疹を用いて種々

の部位の血管内に移値しているがp 我々は本実験によ

って頭蓋内に高度の転移を作る事が出来た．これは腹

水肝癌の腫湯細胞が集団を作って所謂＂ Insel”を形成

しているものが多いためにy 単一の自由細胞からなる

動物腫疹に比べると，明らかに脳細血管に栓塞し易い

ためと考えてよい．皮下接種ではその腫疹細胞の性状

に関係なし局所に腫疹を形成するが，血行内に入る

とその腫疹によって転移好発臓器がありp 叉転移組織

によって腫疹成長の速度が著しく異な？てくる．又吉

田肉腫などでは，その血行内移植の部位によって全身

臓器の腫湯細胞分布にあまり変化がないがp 腹水肝癒

の場合p 神崎の実験成績と対比してみると，移植血管

の部位によってその細胞分布に著しい差異がある．し

かし腹水肝癌では程度の差はあってもp 脳と眼球に

特異的に麗疹形成がみられる事はp 腹水肝癌の持つ一

つの特性と考えてよいであろう．

第 5章結 論

悪性腫疹の血行性転移の際に於ける頭蓋内の転移腫

疹分布をみるためにp 腹水肝癒を使用して，総頚動脈

内移植実験を行ない，大略次の如き結論を得た．

1) 総頚動脈内移植により殆ど 100%に頭蓋内転移

が得られP 転移形成のあらゆる様式がみられた．

2) 実験的に極めて広汎な且つ高度の meningeal

carcinomatosisがf号られた．

3) 腫湯細胞が細血管に栓塞すると，その部位で腫
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疹がt首殖すると同時に，更に血管周囲睦 （Virchow-

Robin氏隆）に沿って伸びていく．

4) 虚壌が如何に大きくなってもp 血管周囲墜を越

えて脳実質内には容易に浸潤しない．

5) 頭蓋底三叉神経幹腫疹化の所見は極めて特異的

でP この転移経路としては血行性増殖が考え られる．

6) 腫疹細胞は大部分が注入側の外頚・内頚動脈支

配領域に栓塞し，反対側には及ばないーそしてこれら

の毛細管を通過したもの，又は周囲の静脈内に穿破し

たものは，大部分が肺にて栓塞する．

（終りに臨み，終始御懇篤な御指導を頂いた荒木教

授はじめp 実験材料を提供していただいた武田製薬研

究所梶原F一時土，及び実験の便宜を図っていただき，

御支援いただいた大阪市西淀川区姫島病院の方々に深

く感謝する〕
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Fig. 4，×400, IC, 

血管周囲怪に沿って樹枝状に伸びて

いる（中央部）．

Fig. 5，× 100, 13C, 

題疹組織が周囲脳実質へ比較的広汎

に浸潤しているのがみられる．

Fig. 6，×600, 6D, 

血管周閤腔より更に修質性限界膜を

突破して実質内へ浸潤しているのが

みられる．
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Fig. 7, Ca.×10, 17E, 

右の小脳半球に相当する部位に球状の腫療（T)

をみる．これは脳膜より発生したものである．

Ps ：橋脳

Cbl ：小脳

Fig. 8, Ca.×10, 13D, 

右の大脳半球に相当する部位に不整形の腫疹塊

(T）をみる．これは脳膜より発生したものであ

る．腫癖の上に右の半球が少しみえているが，

この中にも腫疹の撤布巣がみえる．

Fig. 9, x 40, 6D, 

第 3脳室全体が腫場組織で埋めら

れ脳室は著明に拡張している．
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Fi~.＿ IO，×40, ]5(', 

側脳室の脈絡叢より発生した腫蕩で

その両側に正常の脈絡叢が残ってい

る．

Fig・. 11，×40, JOC 

終脳（Tc）と間脳（De）の聞の脳裂よ

り発生した睡疹．

GD：歯状回

Fig. 12，×40, 6D, 

硬膜外隆，硬膜下陸．蜘網膜下降よ

り腫揚が発生し，皿状に伸ぴて脳表

面を被覆している．各脳膜がわづか

に追究できる．

D ：硬膜

L：軟膜



し

腹水肝癌の総頚動脈内移植による頭蓋内転移について 1329 

！戸、

Fig. 13，× 200, 6D, 

肥厚せる硬膜イD）を挟んでその両側

が腫疹組織で埋められている．

L ：軟膜

Tc ：終脳

Fig. 14, Ca. x 10, 19C 

右頭頂部の脳膜より発生した球状の

腫癒（T）で，恰も parasagittal

meningiomaを思わせる（但し主と

して硬膜外）．

脳底部腫癌は，腫疹化せる三叉神経

幹．

Fig. 15, x 100, 19C, 

脳膜より発生した腫疹で一部壊苑性

変化f~ri に陥っている．

T ：腫疹組織

Tc ：終脳
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Fig・. 16，×200, 17D, 

脳膜より発生した腫蕩で，柔膜を越

えて脳実質内へ浸潤しているのがみ

られる．

Fig. 17, Ca. ×10, 25B, 

脳底部右側に腫湯化せる球状の三叉

神経第 1枝をみる（T）.反対側に正

常神経束（Nり がある．右側頭部に

溺慢性の脳膜重傷組織（Tm）がみら

れる．

Fig. 18, x 24, 6D, 

左側には全く麗蕩細胞で置換された

神経束 CT1), 右側には正常神経組

織を混在せる神経束（Tzl がみられ

る．

Mc ：中 脳
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Fig. 19, x 100, 6D, 

腫蕩化しっ、ある三叉神経でp 左の

方に多数の正常大神経細胞（Ne），各

所に正常神経線維束（F）がみられ

る．これを取り囲むようにして腰湯

(T）がイ申びている．

Fig. 20, x 100, 25C, 

腫疹化せる三叉神経幹

T ：虚疹組織

Ne：正常大神経細胞

Np ：正常神経被膜

D ：硬膜

Fig. 21, x 200, 13C, 

神経線維束（F）を取り囲んで腫場組

織が伸びている．その腫蕩に圧排さ

れて神経線維が次第に萎縮してゆく



Fig・. 22, x 2 l, 25A, 

頭蓋骨（S）の外に出た数本の三叉神

経末梢枝1Nvp1にも腫蕩化がみられ

る．正常神経線維の混在しているも

のもある．神経束周回組織にも腫携

がみられる．

:¥I 筋組織

Re 喫脳

Fig・. 23, Ca.×10, 25E, 

右の小脳半球（Cbl）と橋脳 （Ps）の

聞に鐙疹（TJがみられる． この麗蕩

は嘘蕩化せる三叉神経幹に続いてい

る．正常組織は全く混在していない

第4号第28巻

除
守
、
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fs 
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Fig・. 24, （・a.x 10, 25F. 

Fig. 23より更に後方の前額断面で

腫疹CT〕はi欠犯に上一万（背側）へ移行

してゆく．部位的にみて三叉神経脊

髄根と思われる．

Cb！：小脳
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も

山…

グ

． ， 



腹水肝癌の総頚動脈内移植による頭蓋内転移について 1333 

ma Formation to the Transplantability of 

the Cancers of the 羽ThiteRat. Jour. Exp. 

Med.13, 601, 1911. 
34) Marchand: Ueber diffuse Verbreitung von 

Karzinomzellen in den Meningen. l¥luench, 

med. Wscht. 54, 637, 1907. 

35) Pette, H.: Ausbreitungsweise diffuser me-
ningealer Hirn-um! Rueckenmarksgeschw・

uelste und ihre Symptomatologie. Dtsch. 

Zscht. f. Nervenhlk. 109, 155, 1929. 

36) Potter & Winkler: An Anatomical Guide to 

Experimental Researches on the Rabbit’s 

Brain.羽T.Versluys, Amsterdam, 1911. 

37 J Saenger, A.: Ueber Hirnsymptome bei 
Carcinomatose. Nero!. Zblt. 20, 1086, 1901. 

38) Siefert, E.: Ueber die multiple Karzinoma司

tose des Zentralnervensystem. Muench. 

med. Wscht. 49, 826, 1902. 

39) Uhlenhuth: Demonstration von experimen-

tall en Hod en-und Hirntumoren (Karzinom) 
bei Maeusen. Dtsch. med. Wscht. 39, 1859, 

1913. 


