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末梢神経 の 熟損傷 に 関する 実験的研究

金沢 大学医学部整 形 外科学講座 く主任 こ 野 村 進教授J

本 田 敬 宜

く昭 和6 2 年 3 月 6 日受付J

末 榔申経 の 物理 的損傷 の 原因の ひ と つ と して熱が あ るが
，
その 病理 学的検索の 報告は極 め て少な い

．

本研究で は120 羽 の 成熟家兎 の 坐 骨神経 を用しユ
， 神経に 直接熱 が加わ っ た場合の 神経の 変性 と再生 を組織学

的に検 討した ． 実験 方法は
， 加熱装置 に よ り55 ま たは 85

0

C の 熱 を加 え， 加熱部の幅は5 m m と し ， 加熱時
間 は 1

，
3

，
1 0 分 と し た t 加熱後 2 日

，
1 凰 4 週

， 一部標本 に お い て 6 週経過 時 に 神経 を摘 出し
，

h e m a t o x yli n
－

e O Si m 染色 ． 軸索鍍銀染色 ． 微小血 管造影を行 っ た ． 結 果は
，
5 5

0

C l ， 3 分加熱群で は
， 加

熱部は凝固壊死 に
，

そ の 末梢は W all e r 変性 に 陥 っ た が
，

e n d o n e u ri al t u b e の 構造 は温存さ れ
， や がて 再

生軸索 は加熱部 を順 調に 通過 して 末梢 に 伸長 し た ． 5 5
0

C lO 分加熱群 で は
， 凝固壊死 は 1

，
3 分加熱群に 比

し広範囲で血管新生 も遅延 した ． ま た ，

一

部再生軸索 の 錯走や 神経末端に 到達 する 再生軸索数の 減少がみ

られ たが
， 再生状態は良好と い えた ．

8 5
0

C l ， 3 分加熱群 で は
， 加熱部の 壊 死巣 は d e si c c a ti o n の 傾向が強

く
， 損傷後4 週 に お い て も壊 死巣が一

一

部残存 して 加熱部 を越 え る再生軸索は み られ な か っ た ． 損傷後6 遇
に お い ては じ めて

， 少数の 再生軸索が 壊死巣外周 を通 過 し神経 末端 に 到達 し得 たが
，再生 状態は 不良で あ っ

た
．
8 5

0

C l O 分加熱群 で は加熱部で の 神経幹の 断裂が 生 じた
．

以 上 の 所 見よ り， 末梢神経は 熱に よ り凝 固壊

死 に 陥 り
， 加 えられ る熱 エ ネ ル ギ

ー

の総 量 つ まり 温度 X 時間に 比 例 して 損傷 は高度 ． 広範に ， 再生 は困難
に な ると い える

．
さ ら に

， 再生の 良否に 大 き く影響す るの は加熱時間よ り も む しろ加熱温度と考 えら れる
．

臨床的に は
， 末 榔中経が 85

0

C 以 上 の 高温 に さ らさ れ た場合，
い たず らに 経過 をみ て は なら ず外科的処置を

考慮せ ね ばな ら な い
．

E e y w o r d s p e ri p h e r al n e r v e
，
h y p e r th er mi a

，
d e g e n e r a ti o n

，
r e g e n e r ati o n

末梢神経損傷の 物理 的原因 の ひ と つ に 温度が あ り
，

寒冷損傷に 関 して は凍傷 を 中心 に
， 高温損傷 に 関し て

は電撃傷 を 中心 に 古 い 時代の 報告が み ら れ る
l ト 4J

． し

か し， 電撃傷等の 研究で は電流 を対象と する も の が多

く
， 直接熱 に よ る未婚神摩損傷 の 研三私 特 に組織学的

検索 は皆無 に近 い
．

こ れ は ，
こ れ ま で末 榔 中経 が直接

熱に さ ら され る機会は体外 か らの 火傷以 外に 考え られ

ず
，

しかも 神経 が身体 の 深部に 存在 す る こ と よ り ， 他

組織の 火傷の 研究が 主 に な っ た た め で あ ろう
．
し か し，

最近の 外科手術 に お い て は高熱を発 す る手術機器が 多

用 さ れ てお り， 使用法 を誤れ ば 末棉神経 を 直接損傷す

る危険性が で て き た
． 例 えば， 手術 で 使用 され る電気

メ ス ．

レ
ー

ザ
ー メ ス ． 高周波凝 固装置は止 血 の た め に

組織 を熱凝 固す る の で ある が
，

あ ま りに 高熱す ぎる た

め その 伝導熱 に よ る周辺組織 の障害が考 え られ る
．

ま

た ， 脊柱や 四肢関節の 再建手術 に も ち い られ る骨 セ メ

ン ト の 重 合熱 は 高く か つ 長 時間に わ た り発 生す るた

め
， 脊髄や 末 榔中経 を損傷す る 危険性が 高く

， 事実臨

床報 告も 散見 され る
．

し か しな が ら ， 高熱が及 ん だ場合， 末梢神経が 形態

学的 に どの ような変化 を来たすの か を検索 した報菖は少

な い
． 当教室の 五 十嵐

51 は
， 末柵神経 に 30 秒間熱を加

えた 場合，
55

0

C 以 上 の 損傷に お い て 形 態学的変化が生

じ て神経 の 変性が起 こ り， さ ら に 95
0

C 以 上の 損傷に お

い て は神経の 再生が 困難 に な る事 を示 した ． そ こ で著

者は
，

さ ら に 熱 エ ネ ル ギ
ー

の 総量 すな わ ち湿度 X 時間

と 神経損傷の 関係を調査 す る た め に ， 加 熱温度を5 5
0

C

と 貯 C に 設定 し， 加熱時間を変化さ せ て末棉神経の変

性と 再生 を組織学的 に 検討し た ．

対象お よ び方法

工 ． 実験動 物



末棺神経の 熱損傷

体重3 ，0 へ 3 ． 5 k g の 成熟家鬼 120 羽 の 坐骨神経 を用

い て実験を行 っ た ．
ベ ン ト パ ル ビ タ ー ル ． ナ トリ ウム

0 ． 巨 0 ． 5 m gノk g の 耳介静脈内麻酔下に
，

大腿 外側 よ

り外側広筋と 大腿 二頭 筋間を鈍的に 剥離侵入 し坐骨神

経を展開し た
． 神経の 加熱操作は， 神経 の栄養血管を

損傷しな い 目的で
， 大腿 中央部 つ ま り脛骨 ． 排骨神経

分岐部の 1 旬 2 c m 頭 側 に お い て 行 っ た ．

工工． 加 熱条件

家兎の体温 よ り約 1 7
0

C 高 い 55
0

C ま た は こ れ よ り

30
0

C 高い 85
0

C の 二 つ の 温度帯 で坐 骨神経 を直接加熱

した．
加熱時間は 1

，
3

，
1 0 分に 設定 した

．
以上 加熱

操作の 違い か ら計6 群 に 分け
，
各群平均 20 羽 く5 へ 2 5

剰 を実験に 供 した ．

m ． 神経加熱装置 く図 り

装置は加熱制御器と加熱電極よ り構成 され て い る ．

前者は基本回路 に 比 例制御方式 が組 み 入 れ られ て お

県 特定温度に 設 定す る と加熱電極の 先端 は その 設定

温度ま で上 昇す ると 同時に
，

そ の 先端に 併設 した 白金

測温体よ っ て先端温度が 常時測定され ，
こ れ が加熱制

御器 に フ ィ
ー ド バ ッ クさ れ る こ と で 加熱電極 は

一 定温

度に保たれ る機構 とな っ て い る ． 加熱電極先端部 は加

熱器と白金測温 体が
一 塊と し て シ リ コ ン 樹脂で 被覆さ

れて お り
，

その 先端の 形状は神経を保持 しや す い よ う

に幅5 m m の J 字形 に 成形し て ある ．

汀
． 観察方法

加熱操作後，
48 時間，

1 過
，

4 週経過 時 に 神経 を摘

出して検討 した ． 摘 出の 際に は，
コ の 字形 に 成型 した

ガラ ス棒に 神経の 両端 を 固定縫著 して
， 神経の 長 さ を

変える事なく 固定液に 浸 した ．

1 ， 蟻酸鍍銀軸索染 色法 く野村変法う
6I
ニ蟻 酸固定 ．

染色の 後，
セ ロ イ ジ ン 包理 を行い 10 へ 1 2 ノノ m の 連続縦

切片を作成 した ． 本法に よ り軸索は暗褐色 へ 黒 黄色に

染色され
， 淡黄色に 染色され る 他の 組織と は明 瞭に 区

別される
．

なお
，
8 5

0

C 加熱群 で は加熱後6 週標本も追

加作成し本染色法を行 っ た ．

H 亡さt R用 U I 占t O l

F ig － 1 ． B l o c k di a g r a m of th e h e a t c o n tr oll e r ．
T h e

te m p e r a t u r e o f th e r o d h e a t e r i s c o n t r oll e d b y

p r o p o r ti o n al c u r r e n ts ．

4 6 5

2 ． H e m a t o x yli n
－

e O Si n 染 色法 ニM ill o n i g の 変 法

緩衝 ホ ル マ リ ン く医療セ ン タ ー 変豪割 に よ っ て固定し，

J B ． 4 法 7，に 従 っ て 合成樹脂包埋 し， 4 旬 6 ル m の 縦切

片お よび加熱部中央 での横断切片 を作製 一 染色 した ．

3 ． 微小 血 管造影法こ 加熱後 1 過と4 週の家兎に つ

い ての み行 っ た
． 約 38

0

C に 加温した ヘ パ リ ン加生理食

塩 水 ト パ リ ン 50 単位ノm り を約 1 00 m m H g の 加圧

で 腹部大動脈 よ り注入 しつ つ
， 腹部大静脈よ り潟血操

作を 行 っ た ． 流出液が 透 明化 し たの ち に
， 約 38

8

C の

2 ％ゼ ラチ ン ． 2 0 ％墨汁加生理 食塩水 を 300 へ ノ4 0 0 m l

注入 した
． 爪床が 異 変する時 をも っ て注入 を中止 した

．

こ の家兎全体 を約 5
－

v 6 時間冷却し
， 坐骨神経 を摘出

し10 ％ ホ ル マ リ ン液 で固定した ．
つ い で セ ロ イ ジ ン 包

埋 の後 1 00 ル m の連続縦切片 を作製 し， 光学頗微鏡下

に 観察 した ．

成 績

工 ． 軸索鍍銀染色所見

1 ． 5 5
0

C ，
1 分加熱群

加熱後 2 日 目こ 加熱部の 軸索は縮ん だ毛髪の よう に

螺旋状 を呈 し， 所々 で分節 し， 径も正常の もの か ら細

小 化し たも の ま で 種々混 在 してい た く図 2I ． 分節は加

熱部の 端 に ゆ く ほ ど著明 に な り
，
近位 ． 遠位部の 軸索

と は明確 に 境界を な して い た ． 加熱郡よ り近位で は正

常軸索か ら分枝し た細い 再生軸索が少数出現し
， 遠位

で は軽度 に 連珠状 を呈 する 軸索が
一

部み ら れ た ．

加熱後 1 週目二 加熱部 の軸索は2 日目 と同じ形態 を

推持 して い る が
，
加熱部 の 両端よ り消失しつ つ あ り

，

その 近位端 に は細 い 再生軸索が数本ずつ 束を なし波状

に 末楷 へ 伸長 し つ つ あ っ た ． 加熱部よ り末栴の軸索 は

膨化 ． 分節 し W a11 e r 変性に 陥 っ て い た く図3l ．

加熱後 4 過日こ 変性軸索 はみ られ ず， 多数の 再生 軸

索が 神経末端ま で規則正 しく 波状に 伸長 して い た
．

一

本の e n d o n e u ri al t u b e に は 10 本前後の 再生軸索が含

まれ て い た く図4 う．

2 ． 5 5
0

C
，

3 分加熱群

加熱部 の 軸 索の 変化は 1 分加熱群 と 同様 で あ っ た

が
， 変性軸索の み られ る範囲は 1 へ ノ 2 m m 広く 存在 し

た
．

しか し
， 神経再生 は良好で， 4 週目 で の 再生軸索

の 数 ． 伸長度 は1 分加熱群と差 が な か っ た ．

3 ． 55
0

C
，

1 0 分加熱群

加熱後2 日目こ 加熱部中央で は ， 螺旋走行 ． 分節を

呈 す る軸索の ほか に 糸鋸状 に変性し た軸索も 少数み ら

れ た
． 加熱部の 両端 で は こ の 変化は みら れず

，
1 分ま

た は 3 分加熱群の よう に 螺旋走行 ． 分節を呈 す る軸索

が主 体 を占 めた ．
また

，
1 分また は3 分加熱群と同様

に
，

加熱部よ り近位 に は極く 少数の 再生軸索が
， 遠位
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Fi g ． 2 ■ L o n gi t u d i n al s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 2 d a y s

．
af t e r h y p e r th e r m a l i nj u r y a t 5 5

0

C
f o r o n e m i n u t e ． T h e d e g e n e r a t e d a x o n s s h o w t wi s ti n g a n d f r a g m e n t a ti o n w h i c h i s

d iff e r e n t f r o m o rd i n a r y W a ll e ri a n d e g e n e r a ti o n ． T h e l e ft sid e o f th e f oll o w i n g
l o n git u d i n al s e c ti o n s i s th e p r o x i m al sid e o f th e n e r v e ． S il v e r

－i m p r e g n a t e d s t a i n
，

X

1 6 0 ，

F i g ．3 － L o n gi t u d i n al s e cti o n of th e d i s t al a r e a o n e w e e k a ft e r h y p e r th e r m a l i nj u r y a t

5 5
O

C f o r o n e m i n u t e － A l a r g e a m o u n t of a x o n d eb ri s d u e t o W a ll e ri a n d e g e n e r a ti o n

i s s e e n ． S il v e r
－i m p r e g n a t e d s t a i n

，
X 1 6 0

．



末桐神経の 熟損傷

に は軽度に 連珠状 を呈 す る軸索が散見さ れ た
．

加熱後1 過 日二 加熱部中央の 軸索 は2 日目の 形態 を

維持し て い たが
，

変性軸索 の み られ る範 囲は 2 日目よ

り も約2 m コ1 狭く．な っ て い た
． 加熱部よ り近位で は多

数の再生 軸索が末梢 に 向か っ て 伸長 し つ つ あ り
， 遠位

に は崩壊吸収の 進行 した W all e r 変性像が み ら れ た ．

加熱後4 週目こ 変性軸索 は残存せ ず
， 神経末端 ま で

再生軸索が認め られ た が ， その 数は 1 分ま た は3 分加

勢群と比較 する と軽度減少して い た ． 脛骨神経束の 加

熱部を通過 する再生 軸索は
， 神経周膜に 近 い 所で は多

数み られ たが
， 中JL 一部の 再生軸索は多少 ま ばらと な り

山 部錯達す るも の もみ ら れ た く図5J ． しか し
，
よ り径

の細い 排骨 ． 肺腹神経 束に お い て は
，

これ らの 変化 は

みられ ず
，神経末端ま で 多くの 再生軸索が認め られ た

．

4 ． 8 5
0

C ，
1 分 加熱群

加熱後2 日目こ 加熱部中央の 軸索は
， 嗜銀性が低下

し腫大 ． 分節 したも の や
， 糸鋸状 に な っ たも の が混 在

し てい た く図6 う． 加熱部 の 両端 に は細小 化． 蛇行 し た

軸索と
， 嗜鍍性が 増加し脛大 した軸索と が混 在し て見

られた ． 加熱部よ り近位 に 再生軸索は 出現 して お らず
，

遠位に は軽度に 連珠状 を呈 する軸索が散見さ れ た ．

加熱後 1 過日こ 加熱部の 変性軸索 は範囲 ．

形 態と も

に 2 日目と ほぼ 同様 で あ っ た ． 加熱部よ り近位 に は再

4 6 7

生軸索が 束に な っ て末梢に 向か っ て伸長 しつ つ あ り
，

遠位に は崩壊 ．

吸 収の 進 行し た W all e r 変性像が み ら

れた ．

加熱後 4 週目 二加熱部中央に は噂鍛性の 低下 した変性

軸索が なお 広範 に 残存し て い た ． 加熱部よ り近位 に は

伸長 す る 再生軸索 が 2 句 3 m m 幅 に わ た っ て 多数み

られ たが
， 変性軸索群に 阻 まれ た形で その ほと ん どが

停止 し て い た ． 神経周膜直下 を
一 部の 再生軸索が末梢

に 向か っ て 伸長す る もの の ， 加熱部中央を越え る もの

はみ られ な か っ た く図 り ． 以 上 の 変化 は脛骨神経束 に

お い て高度で あ り
，
僻骨 ． 俳腹神経束 に お い て 軽度で

あ っ た ．

加熱後6 週目 こ加熱部の 中心 に は小さ く島状 に 療痕

組織と思わ れ る領域が 残存 し
，

こ の 部 を走行す る再生

軸索は極め て 少な く ， 斜走 ． 交錯 してい た ． 神経周膜

近く で は
，

これ に 迷入 す る再生軸索とと も に
， 末梢 へ

波状に 伸長す るも の もみ られ た く図8 う． しか し
， 神経

末端 に 到達 す る 再 生 軸索 は 少 な く ，

一 本 の e n d o
．

n e u ri al t u b e に 1 へ 数本 し か 認 め ら れ な か っ た く図

9 コ．

5 ． 8 5
0

C
，

3 分 加熱群

1 分加熱群 と同様の 変化が み られ たが
， 損傷 の 範囲

はさ ら に 約2 m m 広範 に な り ，
6 週目 に も加熱部中心

Fi g ． 4 ． L o n gi t u di n al s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 4 w e e k s af t e r h y p e r th e r m al i nJ u r y a t

5 5
O

C f o r o n e mi n u t e ． T h e r e g e n e r a ti n g a x o n s p a s s th r o u gh th e h e a te d a r e a i n a n

O r di n a r y f a s hi o n ． S il v e r－i m p r e g n a t ed st a i n
，

X 6 3 ．
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Fi g ． 5 ． L o n git u d in al s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 4 w e ek s a ft e r h y p e rth e r m al i nj u r y a t

5 5
0

C f o r l O m i n u t e s ． Di s o r d e r ed r u n n i n g o f th e r e g e n e r a ti n g a x o n s is s e e n a t th e

C e n t e r O f th e h e a t e d a r e a ． S il v e r
－i m p r e g n a te d st ai n

，
X 6 3 ．

Fi g ． 6 ． L o n gi t u d i n al s e cti o n o f a h e a t e d a r e a 2 d a y s a f t e r h y p e rth e r m a l i nj u r y a t 8 5
0

C

f o r o n e mi n u t e ． T h e d e g e n e r a ti n g a x o n s e x hi bi t a r u g g ed o u tli n e a n d f r a g m e n t a
－

ti o n w h i c h i s dif f e r e n t f r o m o rd i n a r y W all e ri a n d e g e n e r a ti o n ． S il v e r－i m p r e g n a t e d

S t a irl
，

X 16 0 ．
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Fi g ． 7 ． L o n git u d in al s e cti o n o f a h e a t e d a r e a 4 w e ek s a ft e r h y p e rth e r m al i nj u r y a t

8 5
0

C f o r o n e m i n u t e ．
T h e n e c r o ti c f o c u s s till r e m a i n s a t th e h e a t ed a r e a a n d a c ts

a s a b a r ri e r t o th e r e g e n e r a ti n g a x o n s ． S il v e r
－i m p r e g n a t e d st a i n

，
X 40 ．

Fi g ．
8

．
L o n git u di n al s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 6 w e e k s af t e l

．

h y p e rth e r m al i nj u r y a t

8 5
0

C f o r o n e m i n u t e ． A t th e m a r gi n o f th e n e r v e ，
S O m e r e g e n e r a tin g a x o n s n o t o n ly

p a s s th r o u gh th e h e a te d a r e a b u t al s o p e n et r a t e th e p e ri n e u ri u m ． S il v e l
．

－i m p r e g n a t －

e d st ai n
，

X 16 0 ．
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の 壊死 組織が 広範に 残存 し く図 10う． 神経 末端 に 到達

す る再生軸索の 数は更に 少 な く な っ た
．

6 ． 8 5
q

C
，

1 0 分加熱群

加熱部で の 神経幹の 断裂 を生 じる た め ， 神経 再生 は

不 可能で あ っ た く図 111 ．

以 上 の 軸索鍍銀染色の所見 を図12 に 模式的に 示 す
．

H
． H a e m a t o x yli n － e O 5i rl 染色所 見

1 ． 5 5
0

C ，
1 分加熱群

加 熱後 2 日 目二 加 熱 に よ る 変 化 は 約8 皿 m に わ

た っ て み られ た ． 加熱部 よ り近位 ． 遠位の 血管 は拡張

し
， 加熱部の 血管に は拡張 ． 出血 ． 血 栓 ． 白血 球核の

崩壊が み られ た
． 特に 神経束内で は

，
血管系の 変化が

S c h w a n n 細胞 な どの 変化よ りも 広い 範囲 に 及 ん で い

た
．
加熱部の 神経束は軽度に 膨化 し

， 神経上 膜や 神経

周腰 な どの 神経被膜組織の核成分 は減少 し核濃縮 を呈

した ． ま た e n d o n e u ri al t u b e は構造的に は温存さ れ て

お り
，

その 内に は
一 般 に は染色 され な い 軸索が 淡く赤

紫色に 染ま っ て 認め られ た
．
S c h w a n n 細胞 な どの核 は

軽度の 減少を呈 し， 核濃縮 が主 体 に な っ て い た ． 以上

よ り加熱部は凝固壊死 に 陥 っ て い る と考 え られ た く図

1 31 ．

加熱後 1 週目 二非加熱部 との 境界部に 多数の 細小 血

管 の 増生を認 めた
． 加熱部 の 神経束周囲 に は軽度 の 小

円形 細胞浸潤と線維化が み られ た が
， 神経束内に は及

田

ん で い な か っ た ． 神経被膜組織に は紡錘形 の 核が多く
み られ ， 修復 され て い た ． 神経束内の 核成分 は 2 悶
に 比 し多少の 減少 を示 し

，

一 部に 核溶解も散見された

が
，

ほぼ 2 日 目 と 同様 の 像 が み ら れ
， 未だに 壊死の

状態 で あ っ た
． 加熱部 の 両端 で は

，
e n d o n e u ri al tu b e

内の 空胞とともに 多数の 細胞が 出現 して い た
． 細胞の核

は 主 に 紡錘形 と 円形の 二 種類 で あ り
，
S ch w a n n 細胞．

線維 芽細胞． 大食細胞と 考え られ た く図 抽 ． 加熱部よ

り末棉で は， e n d o n e u ri a l t u b e 内の 空 胞と 大食細胞と

思 わ れ る円形 の 核 を持 つ 細胞が 多数認 め られ た
．

加熱後 4 週目 こ 加熱都全域 に細小血 管の 増生がみら

れ
， 太 い 径の e x t ri n si c v e s s el も認 めた

． 神経束内に

は
，
S c h w a n n 細胞と 考え られ る紡錘形の 核 をも つ 細胞

が 平 行配列 を な して
， 神経全長 に わ た り B ti n g n e r 帯が

形成さ れ て い た く図 15J ．

2 ． 5 5
0

C
，

3 分加熱群

加 熱後 2 日目の標本 に お い て
，

加熱に よる変化が約

9 m m に わ た っ て み られ た ほか は
，

1 分加熱群と同様

の 壊死 ． 再生像 を認 めた ．

3 ． 5 5
0

C
，

10 分加熱群

加熱後 2 日目 二加 熱に よ る 変化 が 約 1 2 m n l に わた

り認 め られ た ． 加熱部両端の 血 管の 変化は 1 分 または

3 分加熱群に 類似 して い たが
，
加熱部中央で は血管は

減少 し
，

血 管 内皮細胞 の 核の 変性像 に よ っ て血管の痕

Fi g ． 9 ． L o n git u di n al s e c ti o n o f th e d i s t al e n d o f th e n e r v e 6 w e e k s a ft e r h y p e rth e r m a l
i nj u r y a t 8 5

O

C f o r o n e m i n u t e ． 0 nl y a f e w r e g e n e r a ti n g a x o n s r e a c h th e d i st al e n d
Of th e n e r v e ． S il v e r －i m p r e g n a t e d s t ai n

，
X 1 6 0 ．
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Fi g － 1 0 ． L o n git u di n al s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 6 w e e k s af t e r h y p e r th e r m al in j u r y at

8 5
O

C f o r 3 m i n u t e s ． N e c r o ti c ti s s u e r e m ai n s a t th e c e n t e r o f th e h e a t e d a r e a a n d

a c t s a s a b a r ri e r t o r e g e n e r a ti o n ． S il v e r －i m p r e g n a t e d st a in ，
X 6 3 ．

F i g ． 1 1 ． S ci a ti c n e r v e o n e w e e k af t e r h y p e r th e r m al i nj u r y a t 8 5
0

C f o r lO m i n u t e s ．

R u p t u r e o f th e n e r v e tr u n k i s s e e n a t th e h e a t ed a r e a ．

4 7 ト
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F i g ． 1 2 － S ch e m a ti c i11 u st r a ti o n o f t h e c o u r s e o f d e g e n e r a ti o n a n d r e g e n e r a ti o n o f p e ri p h e r al n e rv e S

aft e r h y p e rth e r m al i nj u r y ． I n th e g r o u p s h e a t e d a t 5 5
0

C
，
th e r e g e n e r a ti n g a x o n s e x t e n d t o th e

p e ri p h e r y l n a S h o rt ti m e b y p a s sl n g t h r o u gh th e h e a t e d a r e a ． I n th e g r o u p s h e a t e d f o r l a n d 3

m i n u t e s a t 8 5
O

C ， O n l y a f e w r e g e n e r a ti n g a x o n s p a s s th r o u gh th e h e a t e d a r e a ． I n th e g r o u p h e a t e d

f o r l O m i n u t e s a t 8 5
O

C
，

r u p t u r e O f th e n e rv e tr u n k i s o c c u r ed ．

Fi g ． 1 3 ■ L o n gi t u d i n al s e c ti o n o f a h e a t ed a r e a 2 d a y s

■

a f t e r h y p e rth e r m al i nj u r y a t

5 5
0

C f o r o n e mi n u te ． M o st o f th e a lt e r ed n u cl ei sh o w p y k n o si s a n d th e bl u i sh

d e g e n e r a t e d a x o n s a r e s e e n i n th e e n d o n e u ri al t u b e s ． こH e m a t o x yli n
－

e O Si n s t ai n
，

X

1 6 0 ．
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Fi g ． 1 4 ． L o n gi t u di n a l s e c ti o n of th e p r o x i m al b o r d e r of a h e a t e d a r e a o n e w e e k a ft e r

h y p e rth e r m al i nj u r y a t 5 5
0

C f o r o n e m i n u t e ． N u m e r o u s S c h w a n n c ell s a n d

m a c r o ph a g e s h a v e a c c u m u l a t e d ． H e m a t o x yl in
－ e O Si n s t ai n

，
X 1 60 ．

F i g ． 1 5 ． L o n gi t u d i n al s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 4 w e e k s a ft e r h y p e rth er m al i nj u r y a t

5 5
0

C f o r o n e mi n u t e ． T h e c o a g ul a t e d ti s s u e h a s b e e n c o m pl e tel y a b s o r b e d a n d

r e g u l a r B ii n g n e r
，

s b a n d s h a v e f o r m e d ． H e m at o x yli n－e O S in s t a i n
，

X 1 6 0 －
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跡が認 めら れ る程度で あ っ た
． 神経被膜組織の 核は著

明 に 減少 し
， 加熱郡中央に な る に した がし 明1 一 無構造

と な っ て い た ． 神経束は加 熱部の 両端 で 膨 化 したが
，

中央部 で は認 められ な か っ た
． 神経 束内も 1 分 ま たは

3 分加熱群 と同 じく凝固壊死 に 陥 っ て い たが
， 加熱部

中心 部 の e n d o n e tl ri al t u b e の 構造 は や や不 明 瞭 に み

え た ．

加熱後 1 過 日二 加 熱部の 神経 束 内に 約 9 m m 幅 の

壊死 が残存 して い た が ， 1 分ま た は 3 分 加熱群 と大き

く 異な っ てい た点は
， 神経被膜組織に も約 7 m m 幅の

壊死 を残 して い る こ と で あ っ た
． 壊死 部の 核 は 2 日目

に 比 しや や減少 し
， 壊死 中心 部 で は e n d o n e u ri al t u b e

の 構造が やや 不 明瞭 に な っ て い た
．

加熱後4 過日こ 加熱部神経束の 外周で は
，

B 血 g n e r

帯が波状 に 末梢 へ 伸長 して い るが
， 中心 部 で は規則的

な B u n g n e r 帯の走行 は粗 と な り錯達す る も の も
ー

部

み られ た く図 161 ．

4 ． 8 5
0

c ， 1 分加熱群

加熱後 2 日 目二 加熱に よ る 変化 は約 1 3 m m に 及 ん

で お り
， 壊死像は 一 見 55

0

C l O 分加熱群 に 類似 して い

た
． しか し， 加熱部の血管像 はほ と ん ど認め られ ず

，

e n d o n e u ri al t u b e の 構造 は更 に不鮮明 に な っ た
．

加熱後 1 過自こ 壊死 は神経 被膜組織 で 約 7 m m 幅，

神経束内で 約 9 n－ m 幅 に わ た っ て 残存 し て い た
．

加 熱後 4 週目 二 神経被膜組織に は 多数の 血 管が み ら

れ修腹 され て い たが
， 肥厚が み られ た ． 神経 束内で は

，

な お 壊死巣 が加 熱部中心 に 数 m m に わ た り残存して
お り，

こ の 周 囲に は円 形の 核 をも つ 多数の 細胞が浸潤
し て い た

．
こ の 壊死 巣を避 ける が ご とく ， S c h w a n n 細

胞群 は神経束 の 外周を走行 して い た く図 m ．

5 ． 8 5
0

C ， 3 分 加熱群

加熱後 2 日目お よ び 1 週目 ニ 2 日目 で の 加熱による

変化が 約 15 m m に お よ ん で い る ほ か は 1 分加熱群と

同様 の 変化が み ら れた ．

加熱後4 週日二 神経被膜組織は修腹さ れ て い たが
，

脛 骨神経束 内ばは な お 約8 m m 幅 の 壊 死 臭 が残存し

て い た ． こ の 部の 核は減少 し
，

e n d o n e u ri al t u b e の構

造 も不 鮮明 で あ っ た ■ ま た
，

こ の 両端 に は 円形 ． 紡錘

形 の 核 をも つ 多数の 細胞が 集積 し て み られ た
．
し かし

，

1 分 加熱群 と異な り加 熱部 を通 過 す る B 血 g n e r 帯は

ほと ん どみ られ な か っ た く図18L

m ． 微小 血 管造影所見

1 ． 5 5
0

C 加熱群

加 熱後 1 週 目二 加熱部に
一 致 して 無血 管領域がみ ら

れ た が ， 1 分ま た は 3 分加 熱群 で は 1 本の 大 口径の

e x t ri n si c v e s s el の 開存 がみ ら れ た く図 19l ． 無血管領

Fi g ． 1 6 ． L o n gi t u d i n al s e c ti o n o f a h e a t ed a r e a 4 w e e k s a f t e r h y p e rt h e r m al i nj u r y a t

5 5
O

C f o r l O mi n u t e s ． A t th e m a r gi n o f th e n e r v e
，
B 血 g n e r

，

s b a n d s p a s s r e g ul a rly
th r o u gh th e h e a t e d a r e a

，
W hil e a t th e c e n t e r th e y r u n i n a di s o r d e rly f a sh i o n ．

H e m a t o x yli n
－

e O Si n s t ai n
，

X 63 ．
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Fi g ． 1 7 ． T r a n s v e r s e s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 4 w e e k s af t e r h y p e rt h e m al i nj u r y a t

8 5
0

C f o r o n e m i n u t e ． N e c r o ti c ti s s u e still r e m a i n s a t c e n t e r o f th e n e rv e f a s ci cl e
，

a n d e n d o n e u ri al t u b e s a r e s e e n o nl y a t th e m a r gi n ． H e m a t o x yli n －

e O Si n s t ai n
，

X lO O ．

F i g ． 18 ． L o n gi t u d i n a l s e c ti o n o f a h e a t e d a r e a 4 w e e k s af t e r h y p e rth e r m al i nj u r y a t

8 5
0

C f o r 3 m i n u t e s ， E x t e n si v e a r e a s o f n e c r o ti c ti s s u e still r e m ai n i n w hi c h th e

e n d o n e u ri al t u b e s a r e b r o k e n u p ． F e w S c h w a n n c e11 s a n d m a c r o p h a g e s a r e s e e n ．

H e m a t o x yli n
－

e O S in st a i n
，

X 4 0 ．
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域 の 範囲 は 1 分加 熱 で 約5 m m
，

3 分加 熱 で 約 5 ． 5

m m
，
10 分加熱で約 7 m m で あ っ た

．
こ の 領域の 近位．

遠位に は既に 血 管新生が み られ た ． 神経束外の 新生血

管に は粗 い 網状構造 と怒張が み られ
， 神経束内の 新生

血 管は互 い に 少数の 吻合 をも ち つ つ
，
加熱部中央 に 向

か っ て伸 び つ つ あ っ た
． 後者 の 血 管新生 は前者に比し

て 遅延し て い た．

加熱後 4 週 目ニ 1 分 加熱群 で は ， 網状構造 を形成し

た e x t ri n si c v e s s el が 加 熱都全域 に み られ
，

これ か ら

分枝 し神経周 膜 を貫通 し てi n t ri n s ic v e s s e l と吻合す

野筆触
．．二

J．ニュニ
． ．

．ニ
ー 一

I

．ニ
ー．

毒．喜一－．．
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．
－
．
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．．
．
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二
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－
－
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雲 こ圭て三重
Fig ． 1 9 ． M i c r o a n g l O g r a m O n e W e e k af t e r h y p e rth e r m al i nj u r y a t 5 5

0

C

f o r o n e m i n u t e ． O n e l a r g e e x t ri n si c v e s s el i s p a t e n t in th e a v a s c ul a r

a r e a ．

重義喜 蛋 二ニ
ー

I

ニ
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ー

ー
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Fig ． 2 0 ． M i c r o a n g l O g r a m 4 w e e k s a ft e r h y p e r th e r m a l i nj u r y a t 5 5

O

C f o r o n e

m i n u t e ． A d e q u a t e r e v a s c ul a ri z a ti o n i s s e e n a t th e h e a t e d a r e a ．

Fi g ． 21
． M i c r o a n gi o g r a m 4 w e e k s a ft e r h y p e r th e r m al i nj u r y a t 5 5

O

C f o r l O mi n u t e s ． A n e x t e n si v e

a v a s c ul a r a r e a i s s e e n in th e c e n t e r o f th e h e a t ed a r e a ．



末梢神経の 熱損傷

る もの も 散見 さ れ た
．

加 熱部 の 両端 よ り 新生 し た

i n tri n si c v e s s el は窓 掛 波状走行を示 すが
， 加熱部中

央に 至る に つ れ 分枝 ． 細小 化 ．

不 規則な 蛇行が 出現 し
，

っ い に は加熱部両端 か ら の 新生 血 管の 吻合が み られ 無

血管領域はな か っ た く図20う．
3 分加熱群 で は

， 加熱部

中央の 新生 i n t ri n si c v e s s el は粗な構造 で あ り ， その 中

心部 に 小 範囲 の 無血管 領域が 認 め ら れ る標 本も あ っ

た． 10 分加熱群 で は
， 加熱部中央の 無血 管領域 が必 ず

みられ， 排骨 ． 緋 腹神経束で は小 範囲で あ っ た が
， 脛

骨神経束で は幅 3
へ 4 m m に も及 ん だ ．

一 九 神経周

膜直下 に は こ れ を貫通 し て神経束内に 侵入 す る細 い 血

管がみ ら れ た く図 2 11 ．

2 ． 85
0

C 加熱群 く1 分 お よ び 3 分加熱群 に つ い て1

加熱後 1 週 目 こ55
0

C 加熱群 と同様 に 無血 管領域と

その 両端に 血 管新生 が み られ た
． 無血 管領域 は 1 分加

熱で約7 m m
，
3 分加熱 で 約 10 m m の 幅 に わ た っ て み

られ た
．

加熱後4 週目 二 e x t ri n si c v e s s el は加 熱部全域 に み

られる が
，
その 血 管網は粗く 形成さ れ て い た ． i n t ri n si c

l
r
e S S el は加熱部両端 よ り波状 に 伸びる が

， 徐 々 に 直線

的に なり
，
加熱部中心 に は なお 広範 な無血管領域が残

存してい た ．
こ の 無血 管領域 は脛骨神経束に お い て

，

1 分加熱で 3J b 4 m m
，

3 分加 熱で 5 旬 6 m m の 幅 に

わた っ て み られ た ． 加熱部中央 の 神経周膜 直下 に は こ

れを貫通 して神経束内 へ 侵入 し つ つ あ る短 く細 い 血 管

がみ られ た く図 221 ．

考 察

末梢神経と熱 との 関 わ りは， ま ず電気生 理 学的研究

に よ り 行 わ れ た
．

B r o d i e ら鋸 は 4 7
0

C が th e r m a l

i n a c ti v ati o n
，

つ ま り神経興 奮性の 消失 す る 温 度で あ

り ，
これ は神経組織内蛋白が 熱凝 固す る温 度に 一

致 す

47 7

ると 報告し て い る
． S c h m itt ら

9，
は 15 分間の 加 温生 食

水の 接触に よ り神経の 活動電位 は 4 3
0

C で 消失 する と

し たが
， 神経伝 導性の 消失イ コ

ー

ル 神経構造物の 崩壊

と する B r o di e らの 考えに は反対 して い る ．
こ の 後， 直

接熱に よる 実験的 神経損傷の 報告は 見られ な い
．

電 撃傷の ひ と つ の 随 伴症 状と して 末梢神経損傷の 報

告が見られ る ． J elli n ek
り
は こ れ を特別な電気的影 響に

よ る と考え たが
， 多く の研究者は こ れ を純粋な伝導熱

に よる と考 えて い る ． 組織学的に は
， 軸索の 腫 大 ． 分

節と髄鞘の 膨 化 ． 崩壊 と空胞形成が 見ら れる とさ れ て

い る
2 ト 41

火傷 に も 末梢神経損傷 を随伴す る事が あ るが
，

こ れ

は深部火 傷に お い ての みみ られ
，

その 原 因に つ い て も

神経周囲の 浮腫
■ 療痕や乏血 が 重 要視さ れ る程度 岬

で

詳細な文 献は な い
．

－一 方， 作 為 的 な 神 経 の 熱 損 傷 と し て ， 19 3 1 年

K i r s ch n e r
川
は高周 波凝 固装置の 高熱を応用 した 星 状

神経節ブ ロ ッ ク を創始し た ． しか し， 熟凝固巣の 大 き

さ を予 想出来な い た め
， 期待す る臨床効果と とも に 多

く の 合併症 も み られ た
．

こ の 方法 はS w e e t ら
1 2I

に よ り

改 良さ れ て か ら は桂皮的神経節凝固法と し て普及 して

い るが
，

4 7
ノ

ー 8 0
0

C ． 60 へ 8 0 秒間の 操作 で 除痛効果 が長

期に わた り持続 す ると言わ れて い る
川 川

． し か し
，
短期

で の 症 状再発も約 20 ％に み られ
， 熱凝 固に よる神経損

傷も この 温度帯 に お い て はか な り再生が 行われ る こ と

が示唆 さ れ る
．

骨 セ メ ン ト は 整 形 外 科 領 域 に お し 1 て 19 5 1 年

H a b o u sh
1 5 1 に よ っ て 人 工骨頭置換術 に 応用 さ れ た が

，

硬化時の 重 合熱 は高く か つ 長時間に わたる と い う 欠点

を持 っ て い る ． 骨セ メ ン トの 重合熱は環境 温． 使用 量
．

モ ノ マ
ー ノポリマ

ー 混合比な どによ っ て 左右さ れる が
，
そ

の 最高温 度は i n vi tr o で は4 O へ 12 0
0

C ， i n v i v o で は

Fig ． 22 ． M i c r o a n g l O g r a m 4 w e e k s a ft e r h y p e rth e r m a l i nj u r y a t 8 5
0

C f o r o n e m i n u t e ． M a n y s m all

V e S S el s a r e v i sibl e p a s s l n g th e p e ri n e u ri u m cl o s e t o a n e x t e n si v e a v a s c u l a r a r e a ． T h i s a v a s c ul a r

a r e a is wi d e r th a n th a t f o r m e d b y h y p e rth e r m al i nj u r y a t 5 5
0

C f o r l O mi n u t e s I
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4 0 へ一7 0
0

C で あり
， 発熱状態 は 10 分 間前後持続す る と

い われ て い る
1 6l

． それ 故
，
5 6

G

C で 生 体蛋白 が
，
7 2

ロ

C で

骨 コ ラ ー ゲ ンが 凝固す る こ とよ り骨セ メ ン t l の 重合熱

の 危険性が強調さ れ て い る
17 ト 川

． 事実，
人 工 関節 置換

術に 用 い た骨 セ メ ン トの 逸 流に よ る末栴神経損傷の 報

善が散見さ れ る
2012 1 I

．
ニ れ らの 報告に よ る と骨 セ メ ン

トに よ る損傷 は非常に 予 後が悪 い と い わ れ てし1 る
．

ま た
， 外科手術で 多用 さ れ る高周波凝 固装置 ． 電気

メ ス ．
レ

ー ザ ー メ ス は瞬時 に 10 0
0

C 以 上 の 高熱 を発生

す るた め
， 末梢神経が近く を走行 す る部位 く四肢 ． 胸

部縦隔 ． 骨盤内1 の 手術 で は神経 を偶発的に 損傷す る

危険性が 高い と考え られ る ．

以上 のよ う に
，

過去 に は 考え に く い も の で あ っ た 熱

に よ る 末梢神経損傷の 危険性も， 最近の 医療技術の 進

歩 とと も に 増大して い るが
，

こ れ を組織学的に 検討 し

た報告は皆無に 近い
． 当教室の 五十嵐引

は， 末梢神経 に

30 秒間熱を加 えた場 乱 4 5
0

C 以下 で組織学的変化は み

られ ず95
0

C 以上 で 高度の 変性 をお こ し再生が 困難 に

なる事 を示 した ． 本実験で は こ の 結果を も と に
， 神経

変性が お こ り始 める 55
0

C と神経再生が 可能 な 限界 温

度85
0

C に お い て
， 加 熱時間を 更に 延長す る こ と で

， 総

熱量と神経変性 ． 再生との 関連 に つ い て 組織学的 に 調

査 した ．

さて
，
5 5

0

C ま た は85
0

C での 末梢神経の 加熱損傷 に

お い て
，
加 熱部 よ り末棺 は W all e r 変性 に 陥 っ て い た

が ， 加熱部 は壊死 に 陥 っ て い た ． こ の 壊死の 範 囲は加

熱温度の 上昇 ．加熱時間の 延長 に 伴 っ て 拡大 して
，
5 5

0

C

王分で は加 熱幅の 1 ． 6 倍，
5 5

0

C 3 分で は 1 ． 8 倍，
55

0

C

l O 分で は2 ．4 倍，
8 訂C l 分で は 2 ． 5 倍， 8 5

0

C 3 分で は

3 倍に も達 した ． こ れ は神経長軸 に 沿 っ て熱が 伝導さ

れる た め で あり ， 5 5
0

C ま た は 85
0

C か ら 体温に 至 る ま

で の 温 度勾配形成 に よ る と考 えら れ た ． した が っ て
，

壊死 の 中央部と両端部で の 形態の 差異 もみ ら れ た
．

壊死 部に お い て は血管系の 変化， 末梢神経を構成す

る細胞の 変化， 軸索の 変化が み られ た ．

壊死中央部の 血管 に は血栓 ． 閉塞が み ら れた が
，
加

熱時間の延長特 に加熱温度の 上 昇 に 伴 い 血 管の 形態は

消失 す る傾 向に あっ た ． 壊死 の 両端 部の 血管 に は拡

張 ． 血球凝集 ． 出血 がみ られ ，
これ らの 変化は細胞系

の 変 化 の み ら れ な い 近 位 ■ 遠 位 に 及 ん で い た ．

M o rit z
2 2I

は皮膚熱傷 の 研究で r 高熱に 対 しては細胞 系

よ りも血 管系の ほう が鋭敏 に 反応す る
．

そ して
，

そ の

初期の 変化は血管の 収縮で あ り
，

こ れ は直ち に 拡張 へ

と移行す るが， 温度上 昇が 急速 ． 高度で あ れ ば血 管は

永久 に初期の 状態 く収縮う で 固定され
，

血管の 拡 熟ま

よ り温度 の 低い 部位に の み認め ら れ る ．J と い っ て い る

が ， 熱損傷 をう け た神経 の血管 に も酷似 した変化が み

ら れ た事 に な る ．
こ の 事よ り ， 末棉神経 に お し1 ても熱

に 対 して は血 管系が 早期か つ 鋭敏に 反応 し
， 様々 な血

行途絶状態 を起 こ し たと推測 で きる
．

そ し て
，
5 5

0

C 加

熱の 低 温群の 加 熱部 に は血管の 拡張 ． 血 栓が
， 85

0

c 加

熱の 高温群 に は 血管 の 構造 を認 めが た い ほ どの 収縮が

み ら れ
，

二 つ の 群の 血 管像に は大き な 差 異が 生 じた ．

加熱 に よ り紙胞核は核濃縮 を呈 し
， 神経上膜や神経

周膜な どの 被膜 は膨化 ． 融合 し
，
加熱部 は い わゆ る凝

固壊死 に 陥 っ て い た ．

一 般 に 凝固壊死 と は
， 組織の低

酸素性死の 後， 自 己融解 や異種融解 お よ び蛋白変性の

動的過程の 結果 生 ずる も の とさ れ て い る ． さ らに
， 少

な く と も数日 間は組織の 一 般的形態が維持さ れ
， やが

て死 滅細胞の 核 は消失 し
， 組織 は修腹 に 向か うとされ

て い る ． しか し， 本実験 で は い － 4 週 間 に わ たり ほぼ

同 一

形 態の 壊死 像が み ら れ
， 核成分 の 消 失も ほ と んど

み ら れ な か っ た
．

こ れ は
，
加熱 に よ り神経の 血行障害

が お こ り その 結 果壊死 に 陥 っ たの で は な く
，

あた かも

組織を 固定液 に 浸し た時の よ う に
， 熱が す べ ての 蛋白

を短時間の う ち に 固定 した と考 え られ
，

乏血 が関与し

な い 熱凝固壊死 と 考え られ た ．

加熱部軸索の 変化 は
，
5 5

0

C 加熱で 種々 に 分節しつ つ

螺旋走 行を呈 し
，
8 5

0

C 加熱で あ たか も 炎で 焼き つ くさ

れ 腐蝕 した針金の ごと き形態 をと っ て い た ．
これ は神

経切断な どで み られ る通常の W all e r 変性像と は明 ら

か に 異種の も の で あり
， 熱 に よ っ て凝固 した壊死 軸索

像 その も の と解釈 で き る ． した が っ て， 加熱温 度に よ っ

て形 態の 差異 が 生 じた と考 えら れ る
．

で は
，

以上 の よう な死 滅組織 は神経再生に どの よう

な影響 を及 ぼ す の で あ ろ う か
．

神経上 膜や神経周膜 な どの 神経被膜組織も
一

旦凝固

壊死 に 陥る が
，

血 管新生 は神経束内よ りも 早期に 行わ

れ， 5 5
0

C 加熱 で は 1 週前後 に
，
85

0

C 加熱 で は 4 過以内

に 完全 な修復 が行わ れ た ．
8 5

0

C 加 熱で 修復が遅 れたの

は
， 筋 肉な どの 神経周辺 組織の 損傷 も高度 ． 広 範なた

め ，
これ か ら の 新生 血 管 ．

リ ン パ 系の 関与が お くれた

事も一
山

因 と考 えられ た
．

しか し
，

い ずれ の 群に お い て

も 神経束内 へ の 疲痕組織 の 浸入 や 神経周 囲か らの 絞拒

は認 め られ ず ， 神経被膜組織 の 早期修復 は次 の 過程で

み ら れ る神経再生 に と っ て有利な 材料 と な っ て し1 た．

加 熱後 2 日目以降の 神経束 内で は， 壊死 部の 両端に

新生血 管や種々 の 細胞 くS c h w a n n 細胞 ． 大食細胞 ．線

維芽細胞1 が増殖 し
，

い わ ゆる B tin g n e r 帯が 中央に向

か っ て 伸長す るの に 従 っ て壊死 組織は 消失し て ゆく ．

しか し，
こ の B 血 g n e r 帯の 伸長 は新生血 管の 伸長に や

や先行 して み られ
，
壊死 組織 を吸収 す るの は B tiIl gll e r

帯と と も に 進行 す る S c h w a n n 細胞が 主 体 に な っ て い

ると 考 えられ た
． も ち ろ ん

， 後発 の 新生血 管か ら動員
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される大 食細胞な どの 細 胞も壊 死組織 を吸収 する う え

で重要な 要素と推 測さ れ た ．

神経束内の 壊 死組織 の 吸収 は加 熱時間の 長短 に か か

ゎ らずほぼ－一
一 定期 間内に 行 わ れ たが

，
加熱温度の 高低

によ っ てその 速度 は大き く異な っ た ．
5 5

0

C 加熱で は
，

加榊寺間が 1 分か ら 10 釦 こ延長さ れ る に 従 い 壊 死 の

範囲も加熱幅の 1 ． 6 倍 か ら 2 ．4 倍 に 拡大し たが ， 壊死

組掛ます べ て加熱後 4 過の 時点で 吸 収され て い た －

一

方，
8 5

0

C l 分ま た は 3 分加熱で は， 加熱後 4 週 の 時点

でもなお 広範囲の 壊死 を残し， 新生 血管の み られ な い

部位はさ らに 広範囲に 及 ん で お り
，

ニ れ が完全 に 吸収

されるに は更に 2 週以 上 の 期間 を要 し た ． 更 に 85
0

C lO

分では壊死組織の 残存 す ら許され ず神経の 断裂が 生 じ

た
．

ニれ らの 事 か ら
，

ある冊
一 定の エ ネ ル ギ

ー 量以 内の

神経損傷に お い ては， 加熱時間は主 に 壊死 の 範国 を決

定するが， 壊死 の 性状 を左 右する の は 主 に 加熱温度で

あり，

l

高温 に な るほ ど修復 に抵抗す る壊死 が 生ずると

思われ た ． さ ら に
，

あ る
一

定 の エ ネ ル ギ ー

量 くたと

え ば85
0

C lO 分 間加熱う を越 えた 熱損傷 で は 神経 の 連

続性が 断た れて し まう と い う 限 界点が あ る と推測で き

た．

再生軸索や B tn g n e r 帯 は
，
5 5

0

C l 分 また は 3 分加熱

群に お い て は末栴ま で－
一

糸乱れ ず整然 と走行 する が
，

55
0

C lO 分加熱群に お い ては
一 部 e n d o n e u ri a l t u b e の

破綻がみ ら れ る神経束 中心 部で こ れ ら の 錯走が み られ

た ．
こ れ は

， 神経 が 熱損傷 を う け て も e n d o n e u ri al

tu b e の 構 造 が 残 存 し て い れ ば
，

こ れ に 沿 っ て

S ch w a n n 細胞そ し て 再生 軸索が 整然と誘 導さ れ う る

事を示唆し て い る ．
つ ま り ， 既 に 五 十嵐51 が指摘し て い

るが， 同種 ．

異種神経移植実験に お い て 強調さ れ て い

るよう に
，

e n d o n e u ri a l t u b e の 構造的 な残存が 熱損傷

神経の 再生軸索誘導に 有利に 働く と 考えら れ た
．
さ て

，

55
0

C 加熱群 に お し －て は 神経 束全 域に 良好 な神経再 生

を認 める加熱後 4 週 に 至 っ て も，
8 5

0

C 加熱群 に お ける

再生軸索は加 熱部を通 過す る こと が 出来 なか っ た
． 損

傷後6 週 に な れ ば神経 末梢に 少数 の 相 生軸索が出現 し

てく るも の の
，

こ れ は壊死 組織 をさ け て 神経束外周 を

通過する わず か な軸索に よる も の で あ り
，

再生状態は

不良で あ っ た ． 神経束外周の み に 再生 軸索が 伸長 する

の は
，

血 管造影 で ふ ら れ た神経被膜よ 肌用粧生血管が人

きな要因 と 考え られ た
．
こ の よ う に 55

く，

C 加熱群 に比 べ

85
0

c 加熱群で の 神経 再生 が極め て 悪 い の は，
5 5

0

C 加熱

群で は多数 の 血 管や e n d o n e u ri al t u b e の 構造が 残存

し て い る た め r e c a n ali z a ti o n に よ る 新 生 血 管 や

S c h 吼
，

a 11 工1 細胞が速 や か に 誘導さ れ るの に 対し て
，
8 5

0

C

加熱群の 壊死組織 は d e si c c a ti o n の 傾 向が 強く 血 管の

構造も温 存さ れ て お ら ず e n d o n e u ri al t u b e の 構造 も

4 7 9

破壊され て い る ため 新生血 管や S c h w a n n 細胞 な どが

侵入 し に く く
，

吸収さ れ に く い 壊死 組織 に 陥っ て い る

た め と考 え られ た ．

以 上 よ り ， 末梢神経の 熱損傷で は
， 加えられ る 熱エ

ネ ル ギ ー の 総量 つ ま り温度 X 時間に 比 例した血 行障害

と凝 固壊死 が生 じる が
， 神経再生の 点否 は加熱時間よ

りも むし ろ加熱温 度に よ っ て大き な影響 を受 ける ．
つ

ま り
，
l o w i n t e n sit y の 神経熱損傷に お い ては

， 血 行障

害は軽度で 壊死巣 は早期に 吸収 され て 順調な再生 が行

われ るが
，
hi g h i n t e n sit y の 損傷に お い ては， 長期の 壊

死 残存と 高度の 血行障害に より再生 が強く阻害さ れ 神

経束の 断裂さ え生ずる とも言 える ．
この 事 を踏ま え て

臨床面 を考え ると き
， 例 えば小容量 の 骨セ メ ン トが 末

梢神経 に 接触 し た場 合で も変性 は生 ずる が ， 再生 は 良

好と判断して 良 い
． しか し

，
大容量の 骨セ メ ン トが 接

触した場合や高周波凝固装置 ． 電気 メ ス に 一 定時間さ

ら され た場合に は
， 再生 は不 良で神経束の 断裂さ え生

じ得る事を熟知 して
， 時に は早期に 神経の 切 除 一 再縫

合や神経移植さ え考慮さ れね ば なら ない
．

結 論一

末梢神経 に 加 えられ る熱と神経変性 ． 再生の 関連 を

調査 す る た め に
， 成熟家兎 の 坐骨 神経 に 対 し て 幅5

m m に わ た り直接熱を加 えた ． 加熱温 度 は55
0

C お よ

び 85
0

C ， 加熱時間は 1 ， 3 ，
10 分と して ， 加熱後2 日 ，

1 過，
4 週経過時の 標本を組織学的に検討して以 下 の

結論 を得 た ．

1 ． 神経は
， 加熱部で 凝 固壊死 に

， 末梢で W a11 e r 変

性に 陥 っ た ． 壊死 は加熱温度の 上 昇 ． 加熱時間の 延長

に し たが っ て広範囲に な り，
8 5

0

C 3 分加熱で は加熱幅

の 3 倍 に も達 した
，

2 ． 壊死 は 55
0

C お よ び 85
0

C 加熱で その 性状 を異に

し， 前者の 壊死 巣 で は加 熱時問 に 左 右さ れ ず e n d o－

n e u ri a l t u b e の 構造が ほ ぼ残存し． 神経再生 を阻害 する

事 はな か っ た ． w
一

方 ， 長期 に残存す る85
0

C 加熱群 の 壊

死巣で は e n d o n e u ri al t u b e の 構造が破壊さ れ ， 血管系

の 高度な損傷と相ま っ て 神経再生 を高度に 阻害し て い

た ．

ニi ． 8 5
0

c l 分 ま た は 3 分加熱 で は 4 週を経過 し て

も 広い 壊死 巣が 残存し て
， 再生軸索は加熱部 を通 過 す

る こ とは 出来な か っ た ． 6 遇経過時 に はじ め て 神経束

外周の 再生 軸索が末梢 へ 伸長す る に す ぎず
， 神経 再生

は不 良で あ っ た
．
1 0 分加熱で は神経 東の 断裂が 生 じ

た
．

以上 ， 神経の 熱損傷で は
，
加 え られる 熱エ ネ ル ギ

ー

の 総量 つ ま り温 度 X 時間に 比 例し て 損傷は広範に なる

が
，
再生 は時間よ りも む しろ温度に 左右さ れ高温損傷
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ほ ど困難 に な る ． しか し， こ の 熱 エ ネ ル ギ
ー

畳 も ある

一
一

定限界 を越 えると 神経の 連続性 は 断たれ て し まう ．

臨床的に は神経 に 加え られ た総熱量 く温度 X 時間コ と

特に 加 熱温 度 を考慮し， 神経再 生 が 困難と 判断さ れ た

時 に は外科的処 置を施 す必 要が あ る ．
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－

eff e c ts o f a c r yli c c e m e nt

i m pl a n t e d i n t o b o n e ． A c t a ． O rth o p ■ S c a n d ．tS u p p り，

16 1
， 1 4 － 1 8 く1 9 7 5ユ．

1 7J B i e hl
，
G ．

，
H a r m s

， J － 8 E H a n s e r
，
U ． ニ E x p e rト

m e n t ell e U n t e r s u c h u n g e n u b e r d i e W 邑r m e e nt ．

W i c k l u n g i m K n o c h e n b e i d e r P ol y m e ri s ati o n v o n

K n o c h e n z e m e n t ． A r c h ． O r th o p ． U n f all ． C h ir ．
，
7 8

，
62 －

69 く19 7 4J ．

18I L a b it z k e
， R ． 鹿 P a 111 u s

，
M ． 二 I n tr a o p e r ati v e

T e m p e r a t u r m e s s u n g e n i n d e r H u ft c h i r u r g l e

W a h r e n d d e r P o l y m e ri s a ti o n d e s K n o c h e n z e m e n t e s

P al a c o s ． A r c h ． O r th o p ． U n f alトC h i r ．
，
7 9

，
3 4 1 ．3 46

く19 7 4ユ．

19ナ D e b r u n n e r
，

H ． U ． ニ D i e E r w 且r m u n g v o n

K n o c h e n z e m e n t b ei d e r P oli m e ri s a ti o n ． A r c h ．

O r th o p ． U n f a lトC h i r ．
，
7 乳30 9 －3 18 く1 97 4j ．

20I W eb e r
，
E ． R ． D a u b e

，
J ． R ． 及 C o n v e n t r y ，

M ．

B ． こ P e ri ph e r al n e u r o p a th i e s a s s o ci a t ed w ith t o t al

hi p a rth r o pl a st y ． J ． B o n e J oi n t S u r g ．
，
58

，
66 ．6 9

く19 7 6J ．

2 1J M i t u n a g a
，
M

．
M

． ，
B r y a n

，
R ． S ． 及 L i n s c h eid ，

R ． L ． ニ C o n d yl a r n o u n i o n o f th e elb o w ． J ， T r a u m a ．
．

2 2 ， 7 87 ．7 9 1 く19 8 2ラ．

2 2I M o rit z
，
A ． R ． ニ S t u d i e s o f th e r m al i nj u r y ． 1Il ．

T h e p a th ol o g l C al a n d p a th o g e n e si s of c u ta n e o u s

b u r n s ． A n e x p e ri m e n t a l s t u d y ． A m ． J ． P a th o l ． ， 23 ，

91 5－9 4 1 く19 4 71 ．
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E x p e r i m e n t al S t u die s o n H y p e r t h e r m al I nj u ri es of t h e P e rip h e r al N e r v e s

T a k a y o s h i H o n d a
，

D e p a rt m c n t o f O r th o p a e d i c S u r g e ry ， S c h o o l o f M e d i c i n e
，

K a n a z a w a

U n i v e r si ty ，
K a n a z a w a 9 2 0 －J ． J u z e n M e d ． S o c ■

，
9 6 ，

4 6 4 －4 8 1 t 1 9 8 7J

K e y w o r d s こ P e ri p h e r a l n e r v e
，
h y p e r th e r m i a

， d e g e n e r a ti o n
，

r e g e n e r a ti o n

A b s t r a c t

H e at is o n e o r th e c a u s e s o f p e r ip h e r a l n e r v e l nJ u r y ，
b u t ft w p a th o l o g l C al st u d i e s h a v e b e e n

r e p o r te d o n h y p e r t h e r m al l nJ u ry t O P e ri p h e r a l n e r v e s ． T h e h i s t o l o g l C a l c h a n g e s o c c u r r l n g a ft e r

h y p e r th e r m a l i nJ し1 r y O f th e s c i a ti c n e r v e w e r e th e r ef b r e s t u d i e d i n 1 2 0 r a b b it s － I n th e p r e s e n t

e 叩 e ri m e n t
，
t e m P e r a t u r e S O r 5 5

0

C a n d 8 5
0

C w e r e a p p li e d t o th e n e r v e u s i n g a s p e c i a ll y d e s ig n e d

h e a ti n g
a p p a r a t u s ． T h e w id th o f th e h e a te d r eg l O n W a S 5 m m a n d s e t h e a tl n g ti m e s o f l

，
3 a n d

1 0 m i n u te s w e r e e m p l o y e d ． A t 2 d a y s
，
1 w e e k a n d 4 w e e k s a ft e r l n J u ry ，

t h e n e r v e s p e c i m e n s w e r e

e x tr a ct e d a n d i n v e s tlg a t e d h i s to l o g l C a 11y u s l n g h e m a t o x yli n －

e O Si n
，

Sil v e r
－i m p r e g n a t e d st a i n l n g a n d

m i c r o
－

a n g i o g r a p h y ． I n t h e g r o u p s h e a te d fb r l a n d 3 mi n u t e s a t 5 5
0

C ， C O a g u l a ti v e n e c r o si s i n th e

h e a t e d r eg l O n S a n d W a ll e ri a n d e g e n e r a ti o n a t th e p e ri p h e r y w e r e n o te d ． T h e e n d o n e u ri al t u b e s

w e r e p r e s e r v e d a n d th e r e g e n e r a ti n g a x o n s e x te n d e d t o th e pe ri p h e r y l n a S h o rt ti m e
， P a S Si n g

s m o o th l y th r o u g
h th e h e a t e d r e g i o n s ． I n th e g r o u p h e a t e d f b r l O m i n u te s a t 5 5

0

C ， a h ig h d e g r e e

o f e x t e n si v e n c c r o si s w a s n o t c d i n c o m p a r i s o n w i th th o s e i n th e g r o u p s h e a te d fb r l a n d 3 m i n u te s
，

a n d n e o v a s c u l a ri z a ti o n w EI S d e l a y e d ． W ith slig h t d e st r u c ti o n o r th e e n d o n e u r i a l t u b e s
，

a Sli g h t

d e c r e a s e i n th e n u m b e r o r r e g e n e r a ti n g a x o n s w e r e o b s e r v e d ． I n th e g r o u p s h e a te d fb r l a n d 3

m i n u te s a t 8 5
0

C ，
th e n e c r o si s i n th e c e n t e r o r th e h e a te d r e g i o n w a s r e si s ta n t to o r g a n i z a ti o n d u e

t o d e s i c c a ti o n ． F o r th i s r c a s o n
，
th e n e c r o ti c f b c u s s till r e m ai n e d 4 w e e k s aft e r l nJ u r y a n d n o n e

O f th e r e g e n e r a tl n
g a X O n S e X t e n d e d t o th e p e ri

p h e r
y th r o u g h th e h e a t e d r e g l O n ． T h e s t a t e o f n e r v e

r e g e n e r a ti o n i n th e s e g r o u p s w a s p o o r
，

al th o u g h a ft w r e g e n e r a ti n g a x o n s w e r e o b s e r v e d a t th e

n e r v e p e r ip h e ry 6 w e c k s aft e r i nj u r y － I n th e g r o u p h e a te d f b r 1 0 m i n u t e s a t 8 5
0

C ，
r u P t u r e O f th e

n e r v e t r u n k s o c c u r r e d a t th e h e a t e d r e g l O n ． I t w a s c o n c l u d e d 什o m th i s s t u d y th a t c o a g ul a ti v e

n e c r o si s a n d d e g e n e r a ti o n d e v e l o p l n p e ri p h e r a l n e r v e s a ft e r h y p e r th e r m a l i n j u ry ，
a n d th a t th e

d e g r e e o f i nj し1 r y b e c o m e s h ig h e r i n p r o p o r ti o n t o t h e t o t al a m o u n t o r h e a t e n e r g y a p p li e d
，
wi th th e

r e s ult th a t r e g e n e r a ti o n b e c o m e s u n f a v o r a b l e ． T h e h e a ti n g tl m e r a th e r t h a n th e te m p e r a t u r e s e e m s

t o h a v e th e m o s t i n n u e n c e o n n e r v e r e g e n e r a ti o n a ft e r h y pe r th e r m a l i nJ u ry ． C li n i c ally ，
th e r ef b r e

，

i n c a s e s w h e r e p e ri p h e r a l n e r v e s h a v e b e e n e x p o s e d to h ig h t e m p e r a t u r e s o f
t

m o r e th a n 8 5
O

C ，
a n y

P O S Si b l e r e g e n e r a ti o n s h o ul d b e d i s r e g a r d e d a n d s u r g l C a l tr e a t m e n t s h o u l d b e c o n sid e r e d ．




