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Many factors are involved in brain edema, and numerous reports have been presented 

about brain edema. 

I have reported that brain edema was to be easily and ideally produced using intense 

ultrasound which was generated by Horn-type irradiator. Magnestriction tranducer consists 

of NA type Nickel and resonant frequency is 20 kc and is cooled by water. Electric out-

put of the generator is 50 to 100 watts. 

Rabbits and回 tswere used for the experiments under Uretan anesthesia and irradiated 

by ultrasound through the scalp at region of the cerebral hemisphere. 

I have reported about the experimental brain edema in rabbits cortex produced 

quantitively by intense ultrasound of 20 kc from the scalp which does’t make any lesions 
on scalp and exclude any other factors which would produce brain edema. 

The cerebral cortex were used as the materials for the electron microscopic exami-

nation. The cortex was fixed with the Millonig solution, then embedded in Epon r巴sin

812 and stained using the method of Millonig. The section were observed under the 

electron microscope. 

Experimental brain edema made by ultrasonic irradiation is electron microscopically 

almost similar to that of brain edema produced by other methods. 
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1.緒論

脳神経外科領域疾患においてp頭蓋内圧冗進はTran-

stentorial herniation, Tonsillar herniation など Pressure

coneの危険をはらみ，その治療には大きな関心がもた

れている．

乙の頭蓋内圧冗進の発生機序は静脈血官事帯，脳脊髄

液の欝舗による場合の他，脳組織の炎症，脳腫場，脳

外傷，脳低酸素症による脳容積の増大等により，その

成立の機織は単一ではなく，種々な因子が関与し，こ

とで脳浮腫，脳腫脹の占める役割は大きい．

しかし，乙の所謂脳浮腫という概念で総括されてい

る脳の状態は形態学的にも，病理組織学的にも，ある

いは組織化学的にもその本質を究明するにはいたって

いない．

しかも，その脳浮腫の概念についてもこれまで種々

な意見が報告され諸家の見解も今だ統ーされていない

状態である．

古典的には， M.Reichardtlllは脳浮腫と脳腫JI長lζ分

類した．

脳浮腫とは脳動脈の拡張及び乙れ！c伴なう血療の漏
出le起因し，組織間隙や血管周囲腔lと水分の貯溜した

状態であり，肉眼的には脳表面は湿潤でくも膜下腔lζ

脳脊髄液が増加した状態である．

脳腫脹は原形質の~様構造の変化による水分結合と
同形物質の細胞内侵入により，細胞内水分の過剰に貯

溜した状態で，脳脊髄液が減少し， くも膜下降は狭

く，脳表面は光沢が少し脳は硬い状態と解釈した．

ζの説は，安保舶により，脳容積噌大時の脳水分の測

定による実験から支持された．

それ以後，脳浮腫，脳腫脹の定義の下，自由水，結

合水の測定を基礎とした所謂脳浮腫の研究26)24)47)48)49)

22）が行なわれて来た．

しかし Greenfield64>,Penfield, Nito-Ca田， Prados等

は脳浮麗，脳腫脹の差は結局，肉眼的な問題であり，

両者の差を強いて考えれば，水分貯溜の差であると考

え，両者を区別せず，共に脳浮腫の概念で総括する事

を提示した．中田却｝は急性か慢性か．短期間か長期間

脳の圧迫，脳循環障害等脳容積明大を来たす病変が継

続されたかどうかで，両者の差は本質的なものではな

いとしている．

ζのような状況のなかで，脳浮腫の病態生理を究明

するためには，実験的lζ所謂脳浮腫といわれる状態を

作成し， ζれについて脳浮腫発生の因子．脳浮腫H寺lζ

おける脳の生理学的，生化学的あるいは病理学的探

究，さらにはその治療について研究するととが必要と

考えられるにいたり，いわば、定量脳浮腫学’という

分野が開拓されて来た．

この定量脳浮腫学を准進するためには，まず，普遍

的，定量的lζ脳浮騒を作成する事が急務であり，これ

迄種々の方法が報告されてきた．

(1) 両側頚静脈絡査と法JJ. 胡麻油総頚動脈注入法的

45）.矢状洞頭頂後頭部結殊法2).

(2) 脳表面冷却法.4)5)66)71）.脳曝気法7河川10)36)37).

(3) 天膜上硬膜外圧迫法18)24)73)41). 頭蓋内異物挿入

法73'.

(4) 硬膜外振動法26)22)27)28）.頭蓋骨振動法21）却｝．頭

部外傷法6)15)62). 硬膜外集束超音波照射法16)17)

25) ． 
(5) 視床下部悩気刺激法JJ.前頭葉穿刺法u.

(6) 慢性重症性肝障害時1憲法．クロロホルム慢性中

毒法49）回）．四塩化炭酸中毒法．

(7) 低張溶液頚動脈内注入法．低張溶液静脈内注入

法．大槽内生理食塩水注入法．

等があるが， 本来所謂脳浮腫発生lζは種々な因子が関

与し，従来試みられて来た実験的脳浮腫作製法lζは，

脳浮腫の他lζ，脳皮質 ・髄質の損傷，血管の破壊を来

たし，且つ手術等の操作も必要とし，同時に定量的に

縫実lζ脳浮腫を作成するという点において満足すべき

方法とは云い難ししかも普遍性と再現性において充

分な条件を満たしていない．

著者は当大学でおζなわれている超音波の医学生物

学的応用の一つである強力超音波lζ着目し，普遍性，

再現性，定量性の条件を満足する脳浮腫作成法を研究

した．

尚， ここで取り扱った強力超音波は， Intensityの

levelにおいては weakinten担 Ultrawundといわれる

もので周波数も20kcのものを使用した．

超音波を利用することによる利点は，

① 浮腫作成lζ普遍性を持たせ得る事，即ち，超音

波発振装置，その電気的なデーターから，また振動子

についている也気音響的試料より ovεrailintensityが

基準化される．

②定量的な超音波照射が可能である． 超音波の

cavitation level以下の 川ak intense ul tro~ounJ の生物

学的作用は， 振動振備により決定されると考えられ

る．

③ 再現性のある笑験が施行され得るとと．音響系
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をふくめた超音波発振器による再現性が音響学的な立

場よりも確認されている．

の3点である．

2.実験方法

実験材料及び実験方法

(1）実験材料

実験動物として体重2.5kg～3kgの成猫と 体重J.8kg

～さ.Zkgの成熟家兎を使用した．

頭皮上よりZOkc平行強力超音波照射後，家兎大脳皮

質を採取し，光学顕徴鏡並びにiι子顕微鏡観察の試料
とした．

(2）実験方法

成猫及び家兎を用い，麻酔は25%ウレタン3.0g /kg 

を皮下注射し，一時間後動物回定器lζ周定した． （図

l, 2) 

積書b子移動業島之糸制L

図 1

図 2

ζの実験lζ使用した趨音波発振装置は東洋理工製強

力超音波振翌~~50-4 型であり，＇ill気的最大出力IOOW,

周波数ZOkcである．

振動子は娠動振幅の増大を計り，黄銅製半波長共娠

指数ホーンを附加した．（図3)
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図 3

振動子の先端は円形で，直径は9mmである.20 

kc強力超音波照射は頭皮上よりゴム膜（コンドー

ムを使用した．）と脱気水を介して行ない，照射部

位はー側大脳半球のーヵ所とした．

脳組織のいかなる状態を指して脳浮腫とするか

論義の別れている現在， 脳浮腫判定方法3)36)48)4!)

68）についても種有の報告がある．

今日， ‘脳浮腫’ H寺血液脳関門の破壊が生じ，

血液脳関門の透過性が冗進し，脳浮腫が発生する

のである．という点に関しては，大方の研究者の

意見の一致を見ている．

著者は乙の血液脳関門障害の指標として，従来用い

られている Trypanblueの腹腔内投与により脳浮腫局

在部位を背染する事を利用した．又光学顕微鏡ICより

組織学的検索を行なった．同時に大脳皮質を材料とし

てHl子顕微鏡lζて観察し，従米理怨的脳浮腫作製法と

されている硬膜外圧迫法制24)42)42)73）により発生した脳

浮腫像と比較検討を行なった．

( 3） 予備実験

予備実験方法

予備実験として， 超音波照射方法を次の3群lζ別け

Tこ．

第 l群成狛， 家兎を用いた．

大開頭術を行ない，硬膜上より照射した．

mz群成猫， 家兎を用いた．
関頭術を行なわず， 頭皮切闘を行ない，直接頭蓋骨

lζ振動子を接つしl照射した．
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第3群家兎を用いた．

頭皮切開を加えず，頭皮上にゴム膜を介して照射し

あらかじめ腹腔内lζ注射した 5%Trypan blue によ

り大脳の限局性青染を観察した．

又，大槽穿刺を施行し，脳脊髄液圧の変化を経時的

IC観察した．脳脊髄液圧の測定は麻酔後直ちに動物固

定器lζ閏定し，小児用ルンバール針を大槽内l乙挿入

し，水柱圧で測定した．同時に振動子直下の大脳皮質

を光学顕微鏡lζて観察した． （表 1) 

表 1

1扇照射明的｜振動子振幅｜照射時間
! 動物店法 iH 力1 I 

第 l判長品峨Jヰ 10owl 竺竺：cm~二I~
~2副議 i 青空 I roow 24.5×10 4佃 13～ 5分
｜家兎（頭皮上i1州 21.5×10-4佃 i1～5分

第3ltfl竺竺』 75W 19.0x 1山 14～5分

～家兎｜服上Isow. rz.o×l山 Is～附

家兎｜頭皮上｜ zswi 9.2×1 佃｜ 叩

予備実験成績

第1群：（a）肉眼的観察及び脳脊髄液圧の変化

頭頂部lζ直径約 Icmの骨窓を~］け，約 I mmの距離か

らゴム膜（コンドームを使用）を介して，硬膜上より

20kc強力超音波を照射しだ．

筒気的出力IOOW，振動子振巾24.5×10-4佃， IO～15

秒照射を行こなう．

4例巾2例は超音波照射10秒後，振動子直下lζ振動

子の大きさに大脳lζ挫傷を発生し，同時に硬膜は線維

方向IC断裂状の破綻を来たした. 4 例 1:1~ 1例は照射12

秒後，振動子直下該当部位lζ脳挫傷を生じ，硬膜も断

裂を来した. 4例中 I例，照射15秒後，振動子直下該

当部位lζ脳挫傷を生じた．硬膜も断裂を来たした．全

例超音波照射後4～5分経過し，破綻した硬膜より脳

の脱出して来るのが観察された．

ζれは局所lζ強い超音波が当たり，音圧のメカニズ

ムが作用して限局した脳挫傷をヰぐたしたものと考え

る．又，脳挫傷部位周囲l乙trypanblue により育染され

た大脳皮質ー髄質を認めた． （図5)

第2群

頭頂部IC皮！首切開を加え，直接頭蓋骨lζ振動子を接

触させ，超音波を照射した．
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図 4

電気的出力IOOW，振動子振巾24.5×104cm, 3～5 

分照射した．

5例下！こ1全例振動子直－Fl乙相当する大脳皮質一髄質lζ

限局性脳挫傷，出血性変化を来たした．又硬膜は全例

出血性変化を認めたが，第 l群lζて認められた硬膜の

断裂状態は一例も発生しなかった．

脳脊髄液圧の変動を経時的に観察すると，超音波照

射中より急激な脳脊髄液庄の上昇が観察された．

脳脊髄液庄の測定は，超音波照射以前の髄液圧を0

点とし水柱圧で測定した．

5例中3例， 3分照射中髄液圧は急激な上昇を来た

し， 4秒後には最高値l乙達し，約18.0cm～20.0仰を示

した． ζの値は 5分後いづれも10.0cmの値迄下降し，

以後一定の値を保ち続けた．

5例中 1例は5分照射中，急激な脳脊髄液庄の上昇

を来たし， 3秒後lζは最高値20.0cmlζ達した． 5分後

10.0cm迄 F降し，以後乙の値を保ち続けた．

5例中 l例は3分照射中，前例と同様，急激な脳脊

髄液圧の上昇を米たしたので，照射を中止した．脳脊

髄液庄は6.0cml乙達した．この一例のみp照射後髄液圧

の上昇を続け， 150分後9.8cmlζ達し以後この値を示し

た．乙の時の急激な脳脊髄液庄の変動は脳浮腫の変化

をとらえたものではなく，脳浮腫発生による頭蓋内容

積の増大を米たす以前lζ，脳挫傷及び頭蓋内の出血性

変化による脳脊髄液圧の変動をとらえたものである．

又Pj悩挫傷p 出血性変化を来たした大脳周囲にtrypan 

blue により育染された大脳皮質p髄質を認めた．（図。

第3群

超音波照射時間と'r/.i気的出力を変える＇ HIとより 9つ

の組合せを作り超音波を照射した．

①電気的出力sow，振動子援巾12.0×10-4cm，照
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射時間IO分． 68例昨1出血例4例， >II＇出血例 64例， 内

try戸nblue により青染された大脳を認めたもの63例，

1例は trypanblueにより青染された大脳を認めなかっ

た．

② 電気的出力sow.振動子振巾12.0x 10-4cm，照射
時間8分.5 例，，~出血例なしp 非出血例 5 例，内tryp3n

blue により大脳の青染されたもの2例，青染されなか

ったもの3例．

③＇1li気的出力60W，照射時間10分．

5例中5例出血性変化を来たした．

④ 電気的出力75W，振動子振巾19.0×10・4佃，照射

時間5分．

4例中4例出血性変化を来たした．

⑤電気的出力75W，振動子振巾19.0x IO・4佃，照射

時間4分．

5例中5例出血性変化を来たした．

⑤ 電気的出力IOOW，振動子振巾24.5×10-4cm.照

射時間5分．

4例中4例出血性変化を来たした．脳挫傷を伴なっ

た．

⑦ 'tll気的出力JOOW，振動子振巾24.5 × 10-•cm，照

射時閲3分．

2例中2例，脳鎧傷を来たした．

③ Hl気的出力!OOW，振動子娠巾24.5×10-4cm，照

射時間2分．

4例中3例，脳鐙傷，出血性変化を来たした. 4例

巾 1例は脳挫傷，出血性変化を認めず，振動子直下，

照射該当部位lζtrypanblue kより育染された脳組織

を認めた．

⑨ 電気的出力JOOW，振動子娠巾24.5x 10・＇cm，照

射時間 l分．

3例巾3例，脳鐙傷，出血性変化を認めた．

以上の成績より，電気的出力sow，振動子媛巾12.0
x 10-•cm!C超音波発振装置を規定し， 10分間照射を行

なう事により，大脳組織，硬膜lζinJら出血性変化を先

生させる事なく，一番安定した状態で，常lζ超音波照

射直下の該当大脳組織を限局性lζtrypanblueで汀染

させる事が出来た．（図6)

一方，電気的出力!OOW，振動子振巾24.5x 10・4cm.

2 分照射例lζ於いて， 4 例Fl~ I例のみ出血性変化を認

めず，大脳組織の限局性青染を米たしたが， ζの例は

振動子と頭皮閲距離が lmrn以ヒ離れて居たために起っ

たものと考’える． ζのιl平実より，振動子振巾噌大させ

た場合Ii.，超音波照射間隙を広くとる＇.Hにより，脳浮

図 5

腫発生に必要な力を与える事が可能である事を示すも

のと考える．

一方脳脊髄液庄の変動を観察すると，脳挫傷，出血

性変形をオくけたした例は全例，急激な圧上昇を来たし，

第2群lζ於いて見られたと同じ傾向を示した．

電気的出力sow. 振動子振巾 12 .0 × 10-•cm，照射l時間

JO分例について観察すると，超音波照射後脳脊髄液庄

は徐々に上昇し， 30分後ICは！.Ocm～2.0仰を示し， 1日

分迄は殆んど直線的に上昇しP3永田lζ達した．乙の後

上昇カーブはさらに緩くなり210分後には4.0佃IC達す

るが，以後12時間一定の値を保ち上昇，下降の変化を

示さない．

著者の方法ICよれば，脳脊髄液庄の変動を起す因子

は20kc強力超音波照射以外にはなしとの脳脊髄液庄

の上昇は，所謂脳浮腫の発生が起り，頭蓋内容積の僧

大により生じたものと考える．（図4)（表2)

図 6

。b) 組織学的観察
組織学的変化は電子顕微鏡用試料採取後，光学顕微

鏡試料として， 10%フォルマリン液にそのまま固定

し，パラフィン包思した．
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8〕．へ7 トキシリン・エオヂン染色し，光学顕微鏡lζて
観察した．

第l群，第2群及び第3群の内，肉眼的lζ脳挫傷，

出血性変化を来たした例については，いづれも大脳組

織の出血，挫滅組織は鈍な模状を呈し，神経細胞の破

lili，細血管，毛細血管の破壊像を示した．又超音波入

射角と直角万向IC波状lζ神経線維の断裂像を認めた．

（図7）一方，超音波入射対側骨前面の脳組織には何

等組織学的変化を認めない．

12時間後.24時間後lζ於いても同様の所見を得た．

12時間後， 24時間後，超音波照射対側骨前面の大脳組

織を観察するに神経細胞，有｜経線維lζ変化を認めず，

細血管，毛細血管周囲腔lζも何ら異常所見を認めなか

った.6日i吃.7日後には大脳組織には殆んど異常所

見を認めない．

全時期を通じ，全例細血れ，毛細血管の破媛｛象は認

めない．

(4) 電顕試料の検索法

電顕試料の作成方法は，家兎を25%ウレタン麻酔

(3.0 g /kg）後.ml頂部の頭蓋骨を除去し，更に硬膜除

去後すみやかに大脳皮質表面の切除部位lζ， Millonig 

5!)52)53）氏燐酸緩衝液（pH7.5）を加えた2%オスミウム

酸固定液を滴下し，生付、ωまま固定し，直ちに固定部

位大脳皮質の一部を極く小量取り，固定液で覆ったま

ま，ロウ似｜ニで0.5mm3～I.Omm1の大きさに調ll切し，この

小組織片を Millonig氏燐酸緩衝液を加えた 2%オス ミ

ウム酸闘定液lζ入れ， 2a寺間氷室固定しだ．次いで50
%エタノールより漸次高濃度エ ノ々ールにて脱水を行

ない．エポン （812 I樹指55)5，）で包埋した．

7 

第3群電気的出力sow.振動子振巾12.0×10-4cm,
超音波10分照射例について組織学的観察を行なう．超

音波照射6時間， 12時間.24日寺閤， 6日， 7日後lζ殺

し光学顕微鏡lζて観察した．

超音波照射後， 6時間後より振動子直下lζ振動子直

径の大きさで，平均約0.4cmの深さにわたり，浸潤性で

模開ζtrypanblue lζより青染された大脳組織を認め

12時間後， 24時間後の例lζ於いても． 背染された大

脳組織の大いさには殆んど有意の差は認めなかった．

ζの部位の大脳皮質ー髄質は細血管周閤腔の拡大，

細胞周囲腔及び神経線維周囲腔の拡大像を認めた（図

図
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超薄切片作成lとは ServaII社製， Porter-Blum-MI- 示した（図9). 6日， 7日後にこの所見は消失してい

Ultramicrotomを使用し， ガラスナイフlζてl×105 た．

αn！ζ超薄切し， ζの切片を Millonig氏水酸化鉛染色液

却にて15分間染色しだ．これを電子顕微鏡の試料とし

た．

電子顕微鏡は目立製 HU-llA型を使用し， 2,500倍

～20,000倍lζて観察し，写真撮影を行なった．

3.実験成績

電子顕微鏡的観察

動物は成熟家兎を用い，超音波照射後， 6時間， 12

時間， 24時間， 48時間， 6日， 7日後lζ屠殺し，その

時の大脳皮質の微細構造について観察した．

超音波照射条件は・，a気的出力50W，振動子振巾 12.0
×10 4crn，照射時間10分とした．

( i) Astroc、te
③ Astrocyteの核小体は包子密度の高い chromatin

小頼粒が密lζ集まり，一部頼粒の集まりの組の部｛立を

認め，テープの集まった様子を示す．

⑥ Astrocvteの核はほぼ円形を示し，核質は chro-

mat in小頼粒lと乏しく，微細頼粒が集団的l乙核膜！C接

して配置し，巾央部は核膜周囲部位に比して明るい．

全経過を通じて， Astrocyteの核，核小体の微細構造

は著明な変化を示さない．

⑥ Astrocyteの核膜は内層一外層からなり約300A

の間隙をもっ二重構造を示す．

外層は正常時所見においても，わずかに波状を示し

ているが，超音波照射後12時間経過しだ試料において

は，外層は細胞質内lζ著明l乙膨降し，波状所見は増々

強く，外層，内層の間隙は部分的に拡大する所見を得

た．

24時間， 48時間を経過するとζの異常所見は著しく

なり，一部lζは外層は剥離し，飛び散った如き像を示

した．

6日後， ζの所見は全く認められなかった．

⑥ Astrocyte細胞質及ひーその突起は有形成分！C乏し

く，電子密度はきわめて小さい．

超音波照射6時間後著明な変化を認めない. 12時間

後より，細胞質はやや淡明となり，原形質に乏しし

全体的に膨大した感じを与えるが， 24時間， 48時間経

過したものでは細胞質は明るく，原形質は猶々乏しく

なり，毛細血管lζ接する Astrocyte突起部位は特に原

形質lζ乏しい，又互いに相い接するAstrocyteの突起の

細胞膜は緊張し，張りが強く伸展し，著しい膨化像を

細胞間隙は1soA～200Aを示し， 全時期を通じて細

胞間隙が拡大する像は認めなかった．

る Golgi, Astrocyte細胞質内のGolgi装置の発達傾

向は，超音波照射後6時間で認められた.12時間後，

Goigi野を形成し， Golgi胞の拡大傾向を示し， Grlg1胞

の配列の乱れを示した.48時間後にも同織の所見を認

めた（図IO).

6日以後は発達傾向を示さなかった．

図 10

① Mitochondria, Astrocyte細胞質内の Mit出hor.-

driaの変化は0:っとも著しい所見である．

Mitochondriaは内円．外層よりなる 2重膜惰造を示

し，円型乃至は卵円形を呈するものが多い．

超音波照射後， 6時間後よりAstrocyte細胞質及ひ’そ

の突起内のMitochondria！ζ変化が発生し， cristaの乱れ

が最初に出現し， Mitochondriaは円形となり， Mite>-

chondria全体の大きさが憎し膨化の傾向を示すものが

認められる．

12時間経過したものでは，／btrocyte細胞質内のM1-

tochondriaのcristaの乱れ，断裂が起り，一部にはcrista
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の消失したMitochondriaが出現し， Mitochondria内部

ICは電子密度の低い頼粒が散在し，基質は淡明，無構

造となる．

24時間， 48時間経過したものでは，乙の所見は著明

となった．

2重膜構造を示すMitochondriaの内膜，外膜の内，

24時間以上経過したものに於いて外膜の断裂を起す所

見を認めた．その後， Mitochondriaの変化は長期にわ

たり観察されだが， 7日以後のものは異常所見を認め

ない．

(ii) 毛細血管内皮細胞

超音波照射後， 6時間経過したものには著明な異常

所見を認めない．

12時間後の毛細血管内皮細胞の Pinocytotic vesicles 

は増加の傾向を認めた． 24日寺関経過したものでは，

Pinocytotic vesiclesは著明に増加し， Vesiclesは大型

化を示す傾向がある．又Glia細胞側内皮細胞膜lζ血管

腔IC向う小突起は，正常像lζ比べ増加した所見を示し

た（図11,12). 

(iii) Ba配mentmembrane 

基底膜の厚さは，正常脳lζ於ても厚い所，薄い所と

切り口の角度によりある程度巾がある． 超音波照射

後， 6時間， 12時間経過したものに於ては著明な変化

は認めない．

図

24時間， 48時間経過したものについて観察すると，

基底膜間隙lζ部分的に肥厚した所見を認めた．乙の肥

厚した基底膜間隙は中央部は淡明となり，正常像にみ

られる基底膜を引き伸したどとき興味ある所見を認め

た（図13).

4.考按

各種成因により発生しだ，所謂脳浮腫と呼ばれる変

化は， llかなる脳の状態であるか，従来多くの病理組

織学的，生理学的，生化学的研究が行なわれ報告され

て来た四）15）初日1)48)49)69)70).

今日迄，脳浮腫の研究l乙先だち，実験的脳浮腫惹起

法が種々試みられて来たが，普遍性を持ち， Eつ定量

的に確実に脳浮腫を作成するという点においては，未

だ満足すべき方法が無い．

著者は初めて成熟家兎を用い，手術操作を行なう事

なく，頭皮上より20kc強力超音波を照射し，家兎大脳

lζ定量的脳浮腫を作成した．実験的脳浮腫作製脳の確

認、法3)36)48)49)68）として， 従来より極々の方法が報告さ

れている．

著者は光学顕微鏡的観察，脳脊髄液圧の変動，血液

脳関門障害により発生する， trypanbl叫による大脳の

育染の観察を行なった．同時に屯子顕微鏡lζて大脳皮

質の微細構造を観察した．

11 



596 日本外科宝函第36巻第5号

図 12

、，
I 

図 13

1905年， Reichardtll)は脳容積上回大時の脳組織の状 所謂脳浮腫の分野にも導入され．脳容積増大時の脳組
態を脳浮腫，脳腫脹lζ分類した． 織の形態学的研究8)14)42)57)58柑）59)63）似62)73)75)76）が進め
Ziilch紛糾はζれを組織学的検索により裏付けた． られて来た．
又，小？t川．安保49）等は脳組織の自由水，結合水の測 電子顕微鏡による脳組織の微細構造の研究が進み，
定を行ない脳浮臆，脳腫脹lζ分けた．その後，数多く 乙れ迄認められて来た脳浮腫，脳腫脹の概念は視本
の研究報告15）抑制46)47)48）がなされた． より変えられた．すなわち，脳容積明大時の大脳皮質
近年， lι子顕微鏡学的研究が進み，乙の問題多い， lζ於て，今日光学顕微鏡的観察により認められてい
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る細胞間隙，血管周囲腔と呼ばれる所見は認められ

ず，各神経細胞及びその突起，毛細血管は互いに100

～200Aの閲隙にて密lと相接し， 毛細血管の周囲85%

以上が神経修細胞及びその突起により密tc.接してい

る．一方，著しい膨化を来たす組織は神経謬細胞及び

その突起である．乙れ等認むべき変化は Ziilch36lの言

う脳浮腫の存在は否定され，脳腫脹のみが存在する事

lとなった．

i五子顕微鏡による脳組織の形態学的研究が進み解明

されたかに見えた．脳浮腫発生時の病態生理も，脳容

積増大時変化を来たす神経謬細胞の協顕像について

ほ，現在未だ細胞同定lζ関して義論が分かれている．

光学顕微鏡的分類によるAstrocyte,Oligodendrogli旧

MicrogliaのH参細胞の内，特lζAstrocyte,Oligoden-

drogliaの同定lζは意見の一致はみていない．

すなわち， Hartmann& Farquharl2)38l, Maynard39l, 

Schultz & Pease39l72，本棟40)41）等は Astrocyteは，ほほ

円形の核を有し，核質も Chromatin小額粒に乏しし

微細頼粒が集団的lζ核膜lζ接して配置し， Fl~央部は明

るい．

細胞質及びその突起は著明な特徴として，認め得る

有形成分が少し屯子密度が極めて小で，全体として

殆んど空虚にみえ， 小量の小頼粒－endplasmicreticu-

[um及ひ＞Mitochondriaを有する細胞を指摘し，又その

突起は神経細胞，毛細血管，他種神経謬細胞の表面l乙

達するが，最っとも特徴的なことは毛細血管の基底膜

の外面lζ密接し， 毛細血管基底膜lζ接する細胞の内

85%39）をしめる．

脳腫！辰，脳浮腫時変化を示す組織は， ζの細胞で，

他の神経謬細胞には変化を認めていない．

一方， Oligo~rndroglia は細胞質及びその突起は電子

密度は中等度で，可成りのendplasmicreticulum及び小

額粒並びに Mit口chondriaが存在し， chromatin小頼粒

は少し突起は主としてneuronlζ援し，毛細血管基底

膜lζ達するものは一部のものにすぎない．

Demp>ey & Luse42l43l, Frank, D .. Mann13l et al. J. 

E .. Gruner68l等は脳腫脹時lζOligodendrogliaが膨化しp

他の神経謬細胞には変化を来たさないと報告してい

る．しかし，両者共lζ脳容積増大時脳組織に変化を生

ずる細胞は，＇ill子密度の低い細胞をそれぞれ指摘し，

前者は後者が Oligodendrogliaと称する神経穆細胞を

Astrccyteと称し，後者が Astrocyteと祢する神経謬細

胞を前者は Oligodendrogliaと報告していると考えら

れる．

他方，畠i:1:144）によれば，銀染色と後光顕微鏡法との

併用により，組織学的検索を行ない，脳容積増大時，

OJ igodendroglia.又は A、trocyteいづれか一方のみが膨
化性変化を米たすのではなく，すべての神経謬細胞，

更に神経細胞やこれ等の突起が脳浮腫lζ関与している

のであると報告している．

著者は Hartmann,Maynard等の記載にもとずいて

観察した．

近藤60）は，硬膜外圧迫法により作成しだ，実験的脳

浮腫脳について，肉眼的所見，病理組織学的所見共lζ

人間の脳浮腫と類似の所見を認めるが，硬膜外振動法

による脳容積明大時の脳組織の変化lζは，著明な細血

管・毛細血管の充短が認められるのみにて，電子顕微

鏡学的観察l乙て硬膜外圧迫法により認められた，脳浮

腫時の異常所見は認めないと報告した．

著者は周波数20kc，泡気的出力lOOW，振動子振巾

24.5×10 4cmの状態にて，頭皮上より超音波を3分間

照射した時の脳組織の変化を肉眼的に観察すると，照

射後直ちに屠殺した時の脳組織は血管の損傷，脳組織

の断裂破駿像を示し， 12時間後屠殺した時，脳組織の

挫傷を来たした部位の周囲l乙川・panblue tC.背染され

た脳組織を認めた．

照射条件をかえ，周波数20kc，電気的出力50W，振

動子振巾12.0×10-4cmlζて成熟家兎を用い，頭皮上よ

り10分間超音波照射を行なった時の脳組織を肉眼的に

観察すると，超音波照射12時間後，脳挫傷，出血性変

化はなく， 振動子直下に該当する脳組織は限局性に

trypan blue により青染された．

一方，電子顕微鏡にて観察すると， 611寺間後よりす

でに， Astrocyte 細胞質内の Mi·.0~hondria は軽度膨化

像を示し， :V1itochondriaの Cf1':>eの乱れが出現した．

12時間後， Mitochondnaの膨化像は著明となり，

Astrocyte細胞質及びその突起の膨化， 腫脹像を認め

た． 更に毛細血管基底膜の部分的問隙肥厚像を認め

だ．毛細血管内皮細胞の Pinccyticve~icle の増加，膨

大化の傾向も合せ観察した．

本陳.j1）は神経切断後のchromatolysisの回復期には核

映の外国が細胞内lζ膨隆し， enclplasmicreticulum薄膜

の形成lζ関与し，同時に核小体の小頼粒が，核孔部を

介して核内から細胞質内に出現すると報告している．

著者の観察によれば，核小体には殆んど変化を認め

ぬか，超音波照射後24時間後lζ核膜外層は著明lζ細胞

質内lζ膨降して来る所見を認めた． ζの核股外層の著

明lζ膨隆して来る時期は本実験lζ於いては脳浮腫最盛
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期lζ相当し，照射後7日目の電顕像にては核膜の変化 性，再現性，定量化において理想的な脳浮腫作製法で

は認めず，脳浮腫回復期lとは認めなかった． ある．

とれ等の所見は，核膜の異常所見を除けば，現在多 (v) 各種方法による脳浮盤作製脳の脳組織の筒顕

くの研究者8)14）制凶｝により報告されている脳浮腫脳の 像と比較検討を行い，類似の所見を得た．

大脳皮質についての電顕的観察と一致した所見であ

る． 稿を終るに臨み，終始御懇篤な御指導，御校闘を賜

一方，強力超音波を使用し，大脳破壊実験を行な りました田中憲二教授をはじめ，伊藤和文講師，叉電

い，それに附随して大脳破媛巣周囲lζtrypanblue l乙 子顕微鏡室にていろいろと御指導戴きました解剖学教

より青染された脳組織について報告仰17)16）がある． 室益田栄教授に深甚なる感謝の意を表します．

Ballantine64＞，石井171，竹内16）等は lM/C, 3M/C. 

5 M/Cという強力超音波を用い，関頭術を施行し，硬

膜上より直接深部脳組織に集束した超音波エネルギー

を照射し，脳組織の破壊を起した．この時破壊された

周囲の脳組織は脳血液関門に障害が発生し， trypan 

blue により青染されたものと考える．

著者の方法は，キャピテーション位下の超音波音圧

エネルギーを利用したものである．又頭蓋骨l乙何ら手

術操作を加える事なく，頭皮上より超音波を照射する

事が出来る．

照射条件を一定lζ規制する~J~により（電気的出力50

W，振動子振巾12.0x 10 4an，照射時間10分）大脳組織

の破壊，硬膜の出血性変化を発生させる事なし照射

直下の大脳lと振動子の大きさで深さ約0.3cmの模状の

脳浮脳を常lζ作成する事が出米た．又，超音波照射対

側音前面の脳組織には浮腫性変化は認ず，超音波が脳

実質内を通過し，対側付の振動を惹起し，超音波の反

射エネルギーにより脳浮腫を発生する事はなく，頭皮

上より照射した超音波は減衰の為めに深部迄到達しな

いものと考える．

5.結 語

( i ) 成猫及び成熟家兎を用い，手術操作を施行す

る惑なく，頭皮上より20kc強力超音波を照射し，大脳

皮質lζ定量的実験的脳浮腫作製を試みた．

(ii) 乙れ迄の実験的脳浮腫作製法と異なり，頭蓋

骨の損傷を起さず，手術操作による脳侵襲ぞ加える事

なく，脳浮腫発生を来たす他の因子の関与を防ぎ脳浮

騒を発生させる事が出来た．

(iii) 超音波照射後，脳脊髄液圧の変動を経時的lζ

観察した．脳容積明大時の大脳組織を肉眼的，光学顕

微鏡的観察を行ない，乙れと平行してHl子顕微鏡的観

察にて脳浮廼を確認した．

(iv) 強力超音波による脳浮腫作製法は超音波発綬

器，振動子振巾，照射II寺聞を規制する事lζ より普遍
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