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一 時 的 動 脈 ク リッ ピング後 の血管 内皮細 胞 の変化

走査電顕および透過電顕による観察
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Abstract

  Sequential structural changes in endothelial cells after temporary arterial clipping were studied 
by both scanning and transmission electron microscopy. A Heifetz clip with an occlusive pressure of 
120 g was applied to the carotid arteries of 33 Wistar rats for 30 minutes. The animals were sacri-
ficed at the following intervals after clipping: 0, 1, 3, 6, and 24 hours and 3, 5, 7, 14, and 30 days. 
Immediately after removal of the clip, there was severe endothelial desquamation, with platelets ad-
hering to the exposed subendothelium. Three days after clipping, repair of the endothelium was 
accomplished by replication of adjacent undamaged endothelial cells and was completed within 1 
week. Immature regenerating cells were characterized by numerous microvillous projections at the 
luminal surface. These projections were approximately 100 to 150 nm in width and 0.2 to 1 um in 
length. The immature endothelial cells contained well developed rough endoplasmic reticulum and 
many free ribosomes but contained few Weibel-Palade bodies and pinocytotic vesicles. However, as 
the endothelial cells matured, pinocytotic vesicles and Weibel-Palade bodies increased, whereas 
microvillous projections decreased. Within 14 days of clipping, the microvillous projections had 
disappeared and the endothelial cells appeared normal. These data indicate that the endothelial 
damage caused by temporary arterial clipping does not result in thrombus or atherosclerotic lesions 
and is repaired within approximately 14 days. 
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1は じ め に

1血管 外科において,ク リップを燗 い,一 時的に血流を遮

断す る操 作(tempora∫yC1量pping)を まよ く行 われ,脳 神経 外

科に おいて も,特 に血管吻合衛 の際 には必要不可 欠であ

る.し か し,近 年,こ の ク リッピソグに よ り容易に血管損

傷を きたす ご.とが示唆 され,走 査電顕,透 過電顕 な どで特

に内膜 の損傷が示 されて いる鳳 即423,25β2β6細 しか しな

がら,損 傷後の修復過程を経時的に観察 した報告は著 しく

限 られ る2紛 、一方,動 脈硬化 の病態を癬明す るために,

種 々の損傷後の血管 の修復過程を研究 した報告は多 く鋤,

動 脈硬化の発生 消裾の要 因 として内皮細胞 の障害 ・再生

が重要 とされ ている26・27).本研 究は,ラ ッ トの総頸動脈を

ク リップで一時的 に遮 断 し,temporaryclippingの 血 管,

特 に内膜 に及ぼす影響を走査電顕 と透過電顕を用い,検 索

したものである,

福 井 県 済生 会病 院 脳 神経 外科*福 井 医 科 大 学脳 神経 外 科 牌金 沢 大 学脳 神 経 外科

滋 ∬ 蜘 吻 脇'、・。、K.Tani,M.D。D・p・ ・㈱ ・・fN・・一g・ ・y,F・k蘭S・1・eik・iH・sp…t組 ・2-8-6Chuou,Fuk嫉i910・

受 稿 組86年1月16臼 受理 叢987年9月19β

109



iio,

五 材料および方法

体重200～300gのWistar系 ラ ッ ト33匹 を 使 用 した.ウ

レタ ン1mg/g腹 腔 内注射 に よる麻酔下に無菌的に総:頸動

脈を露出 し,両 側頸動脈 を一時的に ク リッピングした.ク

リッピングには ブ レー ドの幅が1.5mmで,血 管装着部位

におけ る締挾 力が120gのHeifetzク リ ップを用い た。 ク

リッピング時間は30分 間 と し,開 放直後 ,1,3,6,24時 間

後,3,5,7,14,30日 後 に ク リッピング部位 の血管標本を採

取 した.標 本数 は,各 時期 におい て,走 査 電顕用に2～3

個,透 過電顕用 に2個 である.走 査電顕用 の標本の場合,

麻 酔下に開胸 し,心 右房 を切除後,左 心室 よ りカコジ レー

ト緩 衝2.5%グ ル タ ール アル デ ヒ ド(pH7.4,4。C)を120

mmHgの 圧 力で100m'灌 流 し,た だちに標本を採取 した.

さ らに同固定液で90分 間固定 し,同 緩衝2%オ ス ミウム酸

で90分 間後固定を行 った.固 定後,エ タノール系列 で脱水

し,最 後に99%酢 酸 イ ソア ミルでアル コールを置換 し,臨

界点乾燥 を行 った.標 本 を長軸方向に半割 し,カ ーボン,

白 金 に よる表 面 蒸着 を行 い,走 査 電子 顕微鏡(日 本電子

JEM-100B型)で 観察 した.透 過電顕用の標本の場合 には,

開 胸後,左 心室 よ り2.5%グ ル タール アルデ ヒ ドを10m'注

入 し,た だちに標本 を採取 した.そ の後,.走 査 電顕用の標

本 と同様 に前固定,後 固定 し,脱 水後,Mollenhauer22)の

方 法に よ りエポ ン ア ラルダイ トで包埋 した.血 管長軸方

向に超薄切片を作製 し,酢 酸 ウラニール と鉛 の二重染色を

行 い.電 子 顕 微 鏡(日 本 電 子JEM-100B型 お よび 日立

HU-11-DS型)で 観察 した.

皿 結 果

1.正 常 対照群

走査電顕像:正 常 の内皮細胞は,辺 縁 ひだで画 された扁

平紡錘形を呈 し,血 管の長軸方向に沿 って規則正 しい配列

を示 す(Fig.1A).各 細 胞 の 中央 は核 に よる膨 隆を示 し,

表 面は ほぼ平 滑 であ るが.強 拡大 ではpinocytoticvesicle

に よる多数 のmicroporeが 認 め られ る(Fig.1B).

透 過 電顕像:内 皮細胞の核,胞 体 は扁平 な紡錘形を呈す

る(Fig.1C).胞 体 内には多数 のpinocytoticvesicleが 細 胞

膜 に接 してみ られ,糸 粒体や粗面小胞体 などの細胞 内小器

官 のほか,血 管内皮細胞 に特徴的 とされ るWeibe1-Palade・

小 体樹 が多数み られ る.細 胞基底部,細 胞相互接 触部付近

の細胞 質には少量 の線維 が存在す る.隣 接 す る細胞 間は

intermediatejunctionも し くはtightjunctionで 結 ばれ,複

雑 なinterdigitationを 示 し,内 腔面 には辺縁 ひだがみ られ

る.内 皮細胞は基底膜 を有 し,少 量 の内皮下結合組織があ

る.内 弾性板が あ り,中 膜 は平滑筋細胞 と太い弾性板が層

状 に配列す る.

2.ク リッピンゲ開放直後～24時 間

走査電顕像:ク リップ部位 に一致 し,約0.3～0.5mmの

幅 で帯状 の内皮細胞 の剥離脱落 がみ られ る(Fig.2A).そ

の辺縁 よ りさらに0.25～0.35mmの 範 囲 内に不規則な内皮

細胞の剥離脱落があ り,残 存す る内皮細胞 も著明な挫減を

示す.内 皮細胞が剥離 した部分 では,表 面粗 な板状構造を

成す内皮下組織が露出 し,そ の上に血小板が付着 している

(Fig.2B).

透 過電顕像:内 皮細胞 の剥離部位 では,内 皮下組織がわ

ずかに残存 し,そ の上 に数層 の血小板の付着が認 められる

Fig. I Control specimens. A: Scanning electron photomicrograph of the endothelial surface showing marginal fold (double arrow) and 
  nuclear protrusions (arrowhead) . The endothelial cells are oriented parallel to the long axis of the artery. Bar= 10µm. B: At higher 

  magnification, a large number of micropores are observed at the surface of the endothelial cells. Double arrow indicates marginal 
  fold. Bar= 1 µm. C: Transmission electron photomicrograph showing the endothelial nucleus (N), internal elastic lamina (IEL), 
  a medial smooth muscle cell (SM), and the vascular lumen W. Arrow indicates a Weibel-Palade body. Bar= 1µm.
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(Fig.2c).内 弾 性板 の断裂はな い 中膜 では多 くの平 滑

筋細胞が著明な変性壊 死を示 している.

これ らの所見 は24時 間後 まで続 き,そ の間,3時 間 後か

ら白血球 の遊走がみ られ る以外は認むべ き変化 はない.

3.ク リッピング開放後3日

走査電顕像:内 皮細胞剥離部に隣接 した部位 に異常な細

胞群がみ られ る.こ れ らの細胞は多角形 ない しは短紡錘形

を呈 し,中 央 の膨隆 が著 明であ る.細 胞 の配 列は不規則

で,細 胞 間 には 辺縁 ひ だ が な く,多 数 の裂 隙 を認 め る

(Fig.3A,B).細 胞 表面には微絨毛様突起(microv皿louspro-

jection:MVP)が 認 め られ,そ の密度は密生す るものか ら

まば らな ものまで種 々の程 度であ る.MVPが 密 生す る細

胞には正常内皮細胞でみ られたmicroporeは ほ とん どみ ら

れない(Fig.3c),

透過 電顕像:上 述 の内皮細胞剥離部 に隣接 して存在する

異常な細胞は,内 腔へ膨隆 した立方形 を呈 し,大 型の核を

持つ(Fig.3D).胞 体 内には遊 離 リボ ゾームが豊富 で,粗

面小胞 体,ゴ ルジ装置が よ く発達 しているが,pinocytotic

vesicleは 少 な く,Weibel-Palade小 体 はみ られ ない.細 胞

表面にはMVPが あ り,そ の直径は100～150nmで,長 さ

は0.2～1μm程 度 である.MVPの 内部 には時に細線維 が

認 め られ る.細 胞 間 に はintermediatejunctionも し くは

tightjunctionが あ り,interdigitateし て いる もの と,結 合

がな く,離 開 してい るものとがみ られ る.中 膜 では クリッ

ピング部位になお広範囲に挫滅像があるが,そ の周辺に粗

面小胞 体が著 明に発達 したmodi丘edsmoothmusclecel1の

増 殖がみ られ る.

な お,こ の時期に光顕 で しば しば内皮細胞の核分裂像が

Fig  2 Immediately after temporary clipping. A: Very low magnification scanning electron photomicrograph of the luminal surface. The 
    area of endothelial cell desquamation (arrow) corresponds to the clipping site. Bar= 0.1 mm. B: At higher magnification, the ex-

    posed subendothelial tissue is seen to be covered with platelets. Bar= 10µm. C: Transmission electron photomicrograph of the 
   dipping site showing a few layers of platelets (P) adhering to the exposed subendothelium and degeneration of medial smooth mus-
    cle cells. Bar= 1 um.

Fig  3 Three days after temporary dipping. A: Very low magnification scanning electron photomicrograph of the luminal surface show-
   ing persistence of a transverse, denuded lesion at the clipping site. Bar= 0.1 mm. B: Enlargement of inset in A. At the margin of 
   the denuded area, polygonal endothelial cells and prominent nuclear protrusions are seen. Note the large number of microvillous 

   projections at the surface and cleavages (arrows) between the cells. Bar= 10 um. C: Higher magnification scanning electron 
   photomicrograph of the central part of the cell shown in B. Numerous microvillous projections are seen, but micropores are not 
   observed. Bar= 1 um. D: Transmission electron photomicrograph of a regenerating cell at the margin of the denuded area. The 
   cell has microvillous projections at the luminal surface and contains well developed rough endoplasmic reticulum and many free 
   ribosomes, but few pinocytotic vesicles. Bar= 1 um.
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み られた.

4.ク リ ッピング開放後5日

走査電顕像:内 皮細胞剥離部位は,両 側 よ り連続的に修

復 され,わ ずか の部分 を残す のみ とな る(Fig,4A).修 復

の先端 を担 う細胞は表 面に多数 のMVPを 持 ち,そ の細胞

質の一部 は露出 した内皮下組 織の上 を長軸 方向に長 く伸

び,対 側 の修復細胞 のそれ と結合 して いる(Fig.4B).隣

接 す る細胞間の結 合は不完全で,多 数 の裂隙がみ られ る.

透 過 電顕像=修 復細胞 表面 にはMVPが み られ る(Fig.

4C)が,そ の密度 は一様 ではな く,2～4μmの 長 い もの も

み られ る.細 胞 内には遊離 リボ ゾーム,粗 面小胞体が豊富

であ り.pinocytoticvesicleは 少 ないWeibel-Palade小 体

を有 す る細 胞 も少 数 なが らみ られ る.細 胞 間 はinter-

mediatejunctionも し くはtightjunctionで 結 合 し,inter-

digitateし て いる部分 が多いが,結 合がな く,離 開 してい

るもの もある.中 膜 ではmodi丘edsmoothmusclece11の 増

殖をみる.

5.ク リッピング開放後7日

走査電顕像:損 傷部位は内皮細胞に よ り完全に修復され

てい る.内 腔 に隆 起 した紡 錘形 の細胞 は,血 管 長軸に沿

い,お おむね規則正 しく配列 している.細 胞表面にはなお

多数 のMVPが み られ(Fig。5A),特 に 細胞 の配列 に乱れ

のあ る部位に多い.細 胞 間には辺縁ひだがは っき りと連続

してみ られ,裂 隙は もはや認め られない.

透 過電顕像:比 較 的扁平 な長紡錘形 の細胞が多い.細 胞

内腔 面 にはMVPが あ るが,そ の密度 は一様 では ない.

MVPの 多 少にかか わ らず,pinocytoticvesicleが 内 腔側,

基底面側 いず れにおい て も,3日 後,5日 後 の もの よ り多

一方
,遊 離 リボ ゾーム,粗 面 小胞体は減少 している,

数 個のWeibe1-Palade小 体 を持 つ細胞 が多 く,時 には多数

の同小体がみ られ る(Fig.5B) .細 胞 間はinte㎜ediatejunc・

tionも し くはtightjuncti。nで 結 合 し,辺 縁 ひだ がみ られ

る.中 膜では,な おmodi丘edsmootkmusclece11が 多 い.

6.ク リッピング開放後14日

走査 電顕像:辺 縁ひだで画 された扁平紡錘形の細胞が血

管長軸に沿 い.規 則正 し く配列 し,ほ ぼ正常像を示 してい

る(Fig.6A).細 胞 表面 には少 数 のMVPが み られ るが,

多 くはα2μm以 下の痕跡状 の ものであ る.

透 過電顕 像:胞 体,核 ともに扁平 で長 く,MVPは ほ と

ん どみ られ な い(Fig.6B).PinocXtoticvesicleが 形 質膜に

沿い,著 明に存在 し,多 数 のWeibe1-Palade小 体 がみ られ

Fig. 4 Five days after temporary clipping. A: Very low magnification scanning electron photomicrograph of the luminal surface. Much 
of the denuded area is covered continuously with regenerating cells. Bar= 0.1 mm. B: Enlargement of inset in A. The regen-
erating cells at the advancing edge have numerous microvillous projections at their surfaces. The cytoplasm of these cells extends 
longitudinally as a long process on the subendothelium and contact with opposite cells. Many cleavages (arrow) are seen between 
adjacent cells. Bar=10,um. C: Higher magnification transmission electron photomicrograph of a regenerating cell. Many 
microvillous projections are present at the luminal surface. Bar= 1 µm.

Fig. 5 Seven days after temporary clipping. A: Scanning elec-
tron photomicrograph. The denuded area is completely 
covered with regenerating cells. Microvillous projec-
tions and marginal folds are evident. Bar= 10µm. B: 
Transmission electron photomicrograph. A regenerating 
cell containing many Weibel-Palade bodies and pino-
cytotic vesicles. Bar= 1 µm.
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る.遊 離 リボ ゾーム,粗 面小胞体は正常 内皮細胞 と比べる

と多いが,7日 後の細胞 と比べ ると全体に減少 している.

細 胞基底部 では細胞 内線維 が増 加 してお り,厚 さ3μm位

の軽度 の内 皮下 結 合組 織 の肥 厚 が あ る.中 膜 に は まだ

皿odi五edsmoothmuscleceUが み られる.

ク リッピング開放後30日 には,内 膜,中 膜 ともに正常所

見を呈す る.

w考 察

血流の一時的遮断操作に おいては,こ の操作に よる血栓

形成や動脈硬 化の発生は避け るべ き必須 の条件である.し

か し,微 小血 管外科領域 でのtemporaryclippingに よ る血

管損傷について近年多数 の報 告があ りト3・13・14123・25・32・36・`1),

内皮細胞の剥脱,露 出 した内皮下組織へ の血小板の付着 な

どの内膜 損傷 が示 され,こ の内膜損傷か ら将来内腔 を閉塞

す る血栓が形成 され る危険性,お よび動脈硬化性病 変が進

行す る危険性 が指摘 されている.し か し,こ れ らの問題に

ついて長期的 に追跡 した報告 は以下 の二 つのみ であ る.

Thurstonら41)は ラ ッ トの大腿動脈を50～200gの 力 の クリ

ップで1時 間遮断 し,20分 後,4お よび72時 間 後,7日 後

に走査電顕に よる観察 を行 っている.こ れに よる と,ク リ

ップに より内皮細胞 の剥脱 が起 こるが,い ずれ の時期にお

いて も大 きな血栓形成 はな く,72時 間 後に内皮細胞 の修復

が始 ま り.7日 で完 了 した と して い る.ま た,Dujovny

ら2)はイ ヌの中大脳動脈を市販の ク リップで45分 間遮 断 し,

1ヵ 月後に走査 電顕 で内皮細 胞の配列の乱れ,離 開を認 め

るとした.上 記二つの報 告は,と もに走査電顕のみに よる

観察 で,透 過電顕は用いていない.

本 研究 では,ラ ッ トの頸動 脈に一時的 クリッピングを行

い,血 管,特 に内膜 の形態学的変化を直後か ら30日 間にわ

た り,走 査電顕お よび透過電顕 に より観察 した.認 め られ

た所見は,① ク リッピング部位に完全な内皮細胞 の剥脱が

あ る,② 内弾性板 の破壊はないが,中 膜平滑筋細胞 の著明

な挫滅 がある,③ 露 出 した内皮下組織への血小板 の付着は

最大数層 である,④ 内皮細胞 の修復は3日 後にすでにみ ら

れ る,⑤ 内皮細胞剥離部位は5日 後にほぼ修復細胞に被わ

れ,7日 後 には欠損はみ られ ない,⑥ 内膜肥厚 はみ られな

いな どである.確 か に クリッピングに より著 しい内膜損傷

が起 こるが,大 きな血栓形成,動 脈硬化性病変への進展は

なか った.内 皮細胞 の障害に よる血小板 の粘着 ・凝集お よ

び脂質な どの血漿成分 の浸潤 は,動 脈硬化 の成因 として重

要であるが,病 変が治癒するか,さ らに進行するかは,障

害因子 の持続性や強 さと修復機転,す なわ ち内皮細胞の再

生 とのバ ランスに よる と考 えられ てい る26・27)Temporary

clippingに お いては,血 管に対す る侵害が単一,短 時間で

あ り,ま た障害域の幅が今回の実験 でも約1mmと 狭 いた

めに内皮細胞の修復が短期間に完成 し うること,さ らに永

続的な血流停滞のない ことが血栓お よび動脈硬化 の発生の

ない原因 と考え られ る.

しか し,修 復細胞 の微細構造はい くつかの点で正常内皮

細胞 とは異な っていた.内 皮細胞が損傷 された場合,そ の

修復は一般 には周辺 の内皮細胞 の増 殖に よるとされ てい

る9・17・19・24,28,31・翰 が,損 傷が著 しく広範囲の場合には内皮細

胞の修復が間に合わず,一 過性に中膜平滑筋細胞 由来の細

胞 に よ り剥 離 面 が 被 覆 され る こ とが あ る と され て い

る29β4β5)本 研 究では,① 内皮細胞剥離部両端 よ り連続的

に再生が起 こる,② 剥離部 内に 島状 の内皮細胞再生が な

い,③ 周辺内皮細胞に細胞分裂がある,④ 再生細胞を経時

的 に観 察 す る と,内 皮 細 胞 に 特徴 的 とされ るWeibe1-

Palade小 体 を多数認 める ようになるなどの所見が得 られ,

内 皮の修復は周辺 の内皮細胞 の増殖 によるものであ り,平

滑筋細胞の関与 はな く,修 復細胞の微細構造上 の特徴は幼

若 内皮細胞 のそれを捉えたもの と考 えられる.

細 胞 の 自由表面 には 多数 のMVPが あ り,そ の直径は

100～150nmで,長 さは0.2～1μm位 であ る.内 部に は時

に細線維を認め る.ほ ぼ細胞全体に分布 しているが,核 に

よる中央隆起の上に密生す る傾向がある.細 胞 によ りその

密度は異な り,修 復初期 にもっとも多 く,時 間経過 ととも

に約2週 間位 で消失 し,細 胞の成熟度 と関係す ると思われ

る.

成 熟 内皮細胞 のMVPに つ い ては,ト リ,ラ ッ ト.イ

ヌ,ウ サギ,サ ルで報告 がある6-8・10,12・16・18,33・38・42)幼若 な

内皮細胞におけ るMVPの 存 在 について も,一 部 の研究者

に よ り報告が な されて いる8冒11・15・20・37,39)竹重 ら37)は ラ,

Fig. 6 Fourteen days after temporary clipping. A: Low 
magnification scanning electron photomicrograph of the 
luminal surface. The cells are oriented parallel to the 
long axis of the artery. Microvillous projections are 
short and sparse. Bar= 10pm. B: Transmission elec-
tron photomicrograph. The cell is slender, and contains 
many pinocytotic vesicles and Weibel-Palade bodies. 
Microvillous projections are not observed. Bar= 1 µm.
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ト胎 児の腸絨 毛内毛細 血管 の新生機序 を透過電顕 で観察

し,幼 若 内皮細胞 にMVPを 認 める とともに,MVPが 細

胞 の 成熟 に つれ 消 失 してい く所 見 を得 て い る.ま た,

GordQnら 蓋5)はラ ッ トお よび ウサギの角膜 の再生 内皮細胞

を観 察 し,再 生 内皮 細胞 の大 きな 形態 学 的変 化 と して

MVPの 出現 を認め,細 胞分 裂前 にMVPが 増 加 し,分 裂

後数 が減 少す る所 見 を得 てい る.MVPの 機 能に つい て

は,表 面 積を増 し,ま た血流を遅 くす ることに よ り細胞 と

血漿 との問の物質代謝に有利に作用す るのではないか と積

極的 に意義付 けている研究者 もい る33)が,MVPが 幼 若細

胞 の細飽膜の不完全娃 に よる二次的変化 であ る可能性 も否

定 できない.

幼 若 な再生 内皮細胞 の胞体 内には豊富 な遊 離 リボ ゾー

ム,糧 面小胞体,ゴ ル ジ装置が認め られ,活 発な代謝が推

測 され る.P藍nocyt◎dcvesicleの 数 は少 な く,幼 若 期 には

p重nocytαicvesicleに よる物質輸送は少ないと考え られ る.

Wdbe玉 一一P瓠ade小 体 の数 も少 な い 本小 体はWeibeland

Palade45}に よ り初 めて詳細 な記載が なされ,1血 管 内皮網胞

に特徴的 とされてい る.そ の機能については第皿 凝固因子

関連 抗原 の貯蔵に関係がある と推測 され梱,ま た ゴルジ装

置由来 が推定 され ている21βo).ラ ッ トの総頸動脈 内皮細胞

に も多数:の同小体が存在 しているが,修 復初期の幼若 な再

生内皮細胞 においては同小体は認め られず,修 復が始まっ

て4B以 後,多 数 の同小体がみ られ るよ うにな り,細 胞 の

成熟 とともにWeibel-Palade小 体 カミ形成 される と考 えられ

る.

以 上のご とく,:再 生内皮細胞 の微綱構造 の変化は細胞 の

成熟に よる生理的変化 と考 え られ,ク リッピング損傷後14

日には内皮細胞 はほぼ正常化 し,30日 後 では クリッピング

部位には正常 内皮細胞のみが観察 された。

従来,一 時遮 断に用 い られ る ク リップの至適 条件 と し

て,血 圧 に抗す る最小限の締挾 力を持ち,単 位面積の圧 を

小 さくするためにプ レー ドの輻 が広い ことが挙げ られてい

る1・2・4・5・25・36・41)脳外 科 にお いては,temporaryclippingの

対 象 となる動脈 の直径 は0.8～5mm位 で あ る.血 流遮 断

に必要な力を血管壁の弾性 を無 視 し,単 純にLaplaceの 法

則5>,す な わ ちF鷺3P×W×1/2πD-F:盗 流遮 断に必要

な力,BP:血 圧,W:ブ レー ギの幅,D:血 管 の直径一

に よって求め る と,L5mmの 幅 の クリップを使用 した場

合,血 管 の直径が0.8mmで 血 圧 が100mm}{gの と きには

わ ず か に 約2.6gで あ り,直 径 が5mmで 血 圧 が200

mlnHgの と きには 約32gで あ る。 しか し,実 際 にtem・

porarydippingを 行 うに際 しては クリ ノブの滑脱を避けね

ぽならず,上 記 よ り大 きな締挾 力を持つ ことが クリップに

要求 され る.本 研究 で使用 したHei蹴zク リップの締挾 力

は約鍛Ogで あ り,血 流遮 断に最低限必要 な力 よ りは るか

に強 く,こ のために ラ ッ ト(平均血圧約120mmHg)の 頸 動

脈(直 径 約1m血)を30分 間 ク リッピングした結果,幅 約1

m厩 の 内皮細胞 の脱落を認めた.脱 落の幅は ク リップのブ

レー ドの幅(L5mm)よ り狭 いが,こ れ は ブ レー ドの断面

が円弧 を成すため と考 え られ る,そ して,損 傷範囲が狭い

ため,内 皮細胞に よる修復 は約7日 間 で完成 し,再 生 内皮

細胞の微細構造上の変化 はあ ったが,一 時的 生理的 なも

のであ り,大 きな血 栓形成 や動脈 硬化へ の進展 はなか っ

た.現 在,temporaryclippi聡gに よ く使用 され る ク リップ

と して は,撒eifetzの ほ か に.Sugita(宅emporarytype)や

Bie羅erの ク リップがあ るが,締 挾 力はおの おの約70お よ

び45gで あ り,Hei蝕zよ りは 弱 く,ブ レー ドの幅は1お

よび約2mmで あ る.Te㎜poraryclipの ブ レー ドの串冨は狭

いほ うが損傷の修復が早 く,操 作 も行いやす く,適 当 と考

え られ る.B常 使用 され てい るtemporaryclipは,確 かに

締挾力はまだ強す ぎるが,ブ レー ドの幅は狭 く,本 研究結

果か ら実際上では大 きな問題はない と考 え られ る.

V結 語

ラ ッ トの総頸 動脈 を締挾 力120gの}{eifetzク リ ップで

30分 問遮断 し,一 時的動脈 ク リッピングの血管,特 に内膜

に及ぼす影響を走査 電顕 と透過電顕を馬い,30日 間にわた

り検索 した.

1、 クリッピング部位:では完全 に内皮細胞は剥脱 し,露

出 した内皮下組織に血小板が付着 し,強 い内膜損傷が起き

た.

2、 クリッピング開放後3日 に周辺正常内皮細胞の増殖

による修復 があ り,開 放後7日 には傷害部は再生 内皮細胞

によ り完金 に被覆 された.

3.幼 若 な再生内皮細胞 の特徴 として,そ の内腔面に多

数 のMVPが 観 察 され た.そ の直径 は約100～ 圭50n組 で あ

り,長 さは0.2～1μmで あ った.細 胞内では粗面小胞体,

ゴルジ装置 が発達 し,遊 離 リボ ゾームが豊富に存在 した.

4,細 胞 の成 熟 と と もに,Weibel-P滋ade小 体 お よび

pin◎cytoticvesicleの 数 は増 加 し,MVP,遊 離 リボ ゾーム,

粗 薩小胞体お よび ゴルジ装農 は減少 した.ク リッピング開

放後圭4日にはMVPは ほ とん どみ られな くな り,開 放後30

日には正常 内皮細胞のみが観察 された.

以上,一 時的動脈 クリッピングのため内膜損傷が起こる

が,大 きな血 栓形成や動 脈硬化 へ の進 展をみ ることなし

に,約14日 間 で損傷がほぼ修復 され る ことが示 された,そ

の修復過程で,幼 若 内皮細胞か ら成熟 内皮細胞 への移行が

観 察された.
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