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気道再建法 とそ の 創傷治癒過程 に 関す る実験的研究

特に 肺移植 に お け る テ レ ス コ ー プ吻合 に つ い て

金沢大学医学部外科学第
一

講座 ( 主 任 : 渡辺洋字数授)

高 橋 敦

従来 , 気道再建 は端 々 吻合 で 行わ れ て きた . しか し最 嵐 主 と して 肺移植領域で テ レ ス コ ー プ吻合が に わ か に 多用さ れ

るよ うに な っ て きた ･ しか しそ の 創傷治癒過程 に つ い て の 基礎的研究は殆 どな され て い な い の が現状 で ある , 本実験 で は
, 雑

種成熟 イ ヌ36 頭 の 頚部気管を 用 い て
, 気道再建術 の テ レ ス コ

ー

プ 吻合 の 創傷治癒過程 を端 々 吻合と比較 した . 1 8 頭に 端々 吻合

を ( 1 群) ,
1 8 頭に テ レス コ

ー

プ吻合を施行 し ( 2 群) , 術後 7 , 1 4
, 軋 吼 90 日 目 に 犠牲解剖 して 頭部気管 を摘 出し , 吻合部

抗張力, 気管支鏡所見 およ び病理 組織学的所見を 検討 した . 気管支鏡 的に は 術後90 日 目 ま で は 吻合部 の 縫合不 全 や狭窄 ほ両 群

ともに 認 めな か っ た ･ 1 群の 吻合部抗張力 は術後 7
,
1 4

, 弧 6 0
,
9 0 日 日 で そ れ ぞれ 326 且 11 03 .6

,
2 6 43 .0

,
31 7 4 .4

,
4 6 5 7 .1 g/

C m であ り
,

2 群 で ほそ れ ぞれ 31 Ⅲ 1 3 6 2 ･l
,
2 2 6 5 ･0

,
3 1 1 3 .4 , 6 5 3 9 .5 g/ c m で あ っ 長 . 術後 7 日 目か ら60 日目ま で は両 群 間の 抗

張力に 有意差を 認め な か っ た が
, 術後90 日 目 で ほ 2 群の 抗張力が 1 群 よ り有意に 強か っ た . 組織学的所見で は 上皮細胞 の 再生

は 1 群 で は術後 7 日目 に 完成 して い た が
,

2 群で は 上 皮の 再生と 】 上 皮下の 炎症性細胞 浸潤 に よ る 変性 が 同 時 に 進 行 して お

り ,
1 4 日 目か ら30 日 日 の 間に 上 皮の 再生が 完成 して い た . 1 群 の 軟骨 間で ほ l 術後 7 日 目で 線維芽細胞の 増 殖が始 ま り , 1 4 日

目 に ほほ ぼ 成熟 した膠原線維が 認め られ た . 3 0 日 目 に は
l 吻合部 の 創 は線推性 の 肉芽観織 に 置換 され て お り

,
6 0 日 目 と90 日 目

で ほ緻密な膠原 線維 が規則的に 配列 して い た . こ れ に 対 し2 群 で は
, 吻合部中枢側 の 気管断端 の 粘膜上 皮が 軟骨輪 に 挟 まれ て

い る こ と に よ り
,

まず上 皮の 変性消失が 生 じて か ら創傷治癒過程が 始 まる た め
,

7 日 冒の 軟骨間の 創傷 治癒 ほ 1 群 よ り遅れ て

い た ･ 術後14 日 目で ほ上 皮下と外膜下か らの 肉芽 の 増殖 が始 ま り , 術後30 日 目以降 の 創傷治癒過 掛ま1 群と 同様 で あ っ た . 6 0

日 目で は正 常部 よ り緻密な膠原線維 の 配列が み られ た . また60 日日と90 日 目 の 一

部 の 個体 で 軟骨間に 軟骨細胞 の 新生が み られ

た ･ 以上 の 結果 , 気道 の テ レ ス コ ー プ吻合術後 に は
,

上 皮 の 再生が 遅延する こ とが 予想 され るた め
, 術後 2 週間 まで ほ 創部の

保護に 留意す る必要 が あると考 え られた ･ しか し
,

テ レ ス コ
ー

プ吻合部の 創傷治癒は 術後30 日目 ま で に 完成 し
, 術後90 日 目 に

ほ端 々 吻合 よ り優れ た 吻合部抗張力を 有する こ とが 示 され た .

K e y w o rd s t r a c h e o pl a s t y ･
t ele s c o p e d a n a s t o m o sis

,
W O u n d h e alin g , t e n Sile s t r e n g t h ,

1u n g

t r a n s p la n t a tio n

気管 ･ 気管支形成術ほ194 0 年代後半 よ り 施行 さ れ 始 め
l)

, 近

年呼吸器 外科領域に お い て 定型的術式 と な っ て きて い る
2 ト S)

こ の 節式ほ気管 ･ 気管支の 病変部 の み を 切徐 し, 多くは 気管 ･

気管支の 端 々 吻合 に よ り再建 を 行 う術式 で あ り , 肺機 能 の 温

存 , 生理 的換気 の 維持を 図る こ とを 目的と して創始 され た . や

が て
ユ 肺癌症例の 増加 と相倹 っ て手術根治性 と肺機能の 温存を

両 立 させ る術式 と して そ の 適応が 増大する と共 に
,
症例数も増

加 して い る
2) ～ 6 )

. しか し∴吻合都合併症の 発生率は い ま だ 高く
,

そ の 大部分は 縫合不 全お よ び 肉芽性狭 窄で ある . 気管 ･ 気管支

再建 手術が 呼吸器外科 に お ける手術手技 と して 安全, 確実 か つ

合併症 の 少な い 術 式と なるた め に は , 気管 ･ 気管支吻合 部の 創

傷治癒過程を 知る こ と が極め て 重要で ある とい える .

一 方 , 最近で は不 可 逆的重症肺疾患 の 治療法と して肺移植手

術 が海外 に お い て広く施行 される よ うに な り
7)

, そ れ に 伴 い 気

道再建法お よ び そ の 創傷治癒過程 が重要 な問題 と な っ て い る .

しか し
, 肺移植 に お い ては 気管 ･ 気管支吻合部の 合併症 の 発生

率も高く
8)9)

, 合併症防止の ため に 吻合部の 大網に よ る被 覆 な ど

平成 5 年1 2 月2 0 日受付 , 平成 6 年1 月28 日 受理

A b b r e vi atio n s : H E
,
h e m a t o x yli n a n d e o s in e

様 々 な 方法が試 み られ て きた
虹 Il)

. こ れ に 対 し
, 最近 肺移植 領

域 でほ ∴
一 方の 気管 ･ 気管 支断端の

一

部を 重複 させ る よ うに し

て吻合する
,

い わ ゆ る テ レ ス コ
ー

プ吻合 (t el e s c o p e d a n a st o m -
O Sis)

12)
が

, 術後物合都合併症の 発生が 少なく優れ た 吻合法 で あ

る と して に わ か に 注 目 を浴 び る ように な っ て きた .

気道再建術 に おけ る端 々 吻合術と テ レ ス コ ー プ吻合術ほ 手術

手技的に は 以下 の 相違点 が み ら れ る . す な わ ち
, 端 々 吻合 術

は
, 気管軟骨間取帯 の 間で 気管を 切離 した の ち に

, 両側断端を

層 々 で 端々 に 吻合 して い る . こ の た め , 吻合面 は膜様部同志 お

よび 軟骨 間靭帯 同志で 結合再建 され る こ と に な る .
こ れ に 対 し

て テ レ ス コ ー

プ吻合術に 率い て は
, 膜様部 では 端 々 吻合と 同様

で ある が
, 気管軟骨部で ほ 外膜 面 と 粘膜面 が 接す る こ と に な

る . 従 っ て ∴端 々 吻合術に お ける 主 た る吻合而は
, 軟骨間数帯

同志で あるの に 対 して
,

テ レス コ ー プ 吻合術 に お け る主 た る吻

合面は , 軟骨部で ほ 正常な 外膜 と粘膜 で ある . こ れ ら再建気道

の 創傷治癒過程 に 関 して ほ
, 端 々 吻合 ･ 端側吻合時の そ れ に 関

して は い く つ か の 報告が ある
1 3 卜 15)

が
,

テ レ ス コ ー プ 吻合時の 創



気道再建法と 創傷治癒過程

傷治癒過程に 関 して ほ ほ と ん ど解 明 さ れ て い な い
･ 本 論文 で

ほ ,
テ レ ス コ ー プ 吻合時の 創傷治癒過程 に つ い て

, 従来 の 端々

吻合 と比較検討 し解析 を試み た . すなわ ち ,
イ ヌ の 頚部気管の

端 々 吻合 お よび テ レ ス コ ー プ 吻合を 行い
, 経時的 な 抗張 力測

定 ∴阻織学的所見か ら , 端 々 吻合 とテ レ ス コ
ー

プ吻合時の 創傷

治癒過程 を比較検討 した .

対象お よび方法

Ⅰ . 実験動物お よび麻酔法

対象 は雑種成熟 イ ヌ 合 計36 頭 (体重 10 .0 ±2 .1 k g) を 使用 し

た . 塩酸ケ タ ミ ン 10 m g/ k g お よ び 硫酸 ア ト ロ ピ ン O AO 2 m g/

k g の 筋肉内注射 に よ り麻酔導入 した . 肘静脈 に 点 滴路 を確 保

後 ,
気管内挿管 し臭化パ ン ク ロ ニ ウ ム 0 .1 m g/ k g を 静注 し非動

化 した の ち 人工 呼吸 器に 接続 した . 人工 呼吸器 ほ ハ ー バ ー ド型

人工 呼吸 器を 使 用 し
, 換気 回 数を 20 ～ 2 5/ 分 , 1 回 換 気量を

15 m l/ k g に. 設定 した . 維持麻酔と して塩 酸ケ タ ミ ソ 2 m g/ k g を

静注 し
, 麻酔中は臭化 パ ン ク ロ ニ ウ ム を適宜静注 し

, 非動化の

状態 で実験を 施行 した . 術後は 自発呼吸が再開する ま で 人工 呼

吸器 で管理 し
, 意識 , 呼吸に 問題 が な い と判断 した 時点 で気管

内チ ュ
ー ブを 抜去 した . 術中 ,

術後に ほ セ フ ニ ム 系抗生剤を 点

滴静注 した .

Ⅰ . 実験系 の作製

1 . 端 々 吻合群

実験動物を 仰臥位 に し
, 頚部 を伸展 させ 固定 した . 頚部正 中

切 開後 , 前頭筋群 を離断 し
, 頭部気管 を露出 した . 気管軟骨 3

個 を含 めて 管状 に 気管 を 切離 し
,

4 - 0 プ ロ リ ソ 糸 (非吸 収

糸) で 全周 を結節全層縫合に て 端 々 吻合 した( 図1 A) . な お , 気

管 切 断後 気 管 吻 合が 終了す る まで ほ 高頻度 ジ ェ ッ ト 換気法
16)

( 駆 動圧 1 .5 k g/ c m
2

, 駆動回数 6 H z) に て 人工 呼吸を 行う こ と に

ょ り , 気管 吻合を 容易に 行う こ とが で きた . 止 血 を 確認後 , 創

を 閉鎖 した . 術後 7 日目 , 1 4 日 臥 30 日 目 ,
6 0 日 目 ,

9 0 日 目 に

犠牲解剖 し気管 を吻合部を 含め て 摘 出した .

2 .
テ レ ス コ ー プ 吻合群

端 々 吻合群と 同様の 方法に よ り
,
頚部気管を 露出 し気管軟骨

3 個 を含 めて 管状に 切離 した . 4
- 0 プ ロ リ ソ 糸を 全層に 3 ～

〔

〕
一

戸
r

ト

ド

〔

【
一

芯

叶

一

一

巴
-

Fig . 1 . S c h e m a ti c d r a w i n g of e x p e ri m e n t al m od els u si n g

d o g s . A . E n d -t O
-

e n d a n a st o m o gis of t r a c h e a ･ B ･ T el e s c o
-

p e d a n a s to m o si s .
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4 カ 所 8 字型に 掛けた後に 結集 し
, 末梢側が 中枢側 内に 1 軟骨

輪分入 り込 む ように 吻合 した
17)

( 囲 1 B) . 術後 7 日 目 ,
1 4 日 目

,

3 0 日 目 ,
60 日 凱 90 日目に 犠牲解剖 し気管を 吻合部を 含め て摘

出 した .

Ⅲ . 吻合郁抗張力の測定

抗張力 の 測定に は
, 金沢大学工 学部機械シ ス テ ム 工 学科生産

シ ス テ ム講座 で作成 した張力測定器を 使用 した (図 2 A) .

気管を 吻合部を 中心 に 中枢側
,
末梢側を含 めて 吻合線 に 垂直

に 幅1 c m の 長方形に 切断 した . 縫合糸を抜去 した後 , 張力測定

器 に て 牽 引 し
, 吻 合線 1 c m 当た り の 抗 張力 を測 定 した ( 因

2B) . なお
, 牽引速度は 0 .5 c m / 分 と した . 端 々 吻合群 , 端側吻

合群とも に 術後 7 日 目
,
1 4 日 目 , 30 日 目 , 6 0 日 目 ,

9 0 日 日に 対

して 各々 3 ～ 4 検体ずつ 測定 した . 同時 に 気管吻合術を行わ な

い 正 常気管 の 抗張力を測定 し
, 対照 と した .

Ⅳ . 吻合部の 気管支鏡所見

実験動物を犠牲屠殺する 直前に
, 気管支鏡 2 T -1 0 ( オ リ ン パ

ス
, 東京) に て吻合部の 状態を 観察 した .

Ⅴ . 吻合部の組織学的検討

吻合部 を含むイ ヌ の 気管の10 % 中性緩衝ホ ル マ リ ン 固定標本

を作製 した .
こ れ らの パ ラ フ ィ ン 切片に 対 して

l 通常の 方法で

へ マ ト キ シ リ ン
･ エ オ ジ ン (h e m a t o x yli n a n d e o si n e , H E ) 染

色,
ア ザ ン ( A z a n) 染色 , 過 ヨ ウ 素酸 シ

ッ プ ･ ア ル シ ア ン 青

(p e ri o di c a_Cid-S c hiff- A I ci a n b l u e , P A S- A B ) 染色 ,
エ ラ ス テ イ

カ ･ ワ ン ･ ギ
ー ソ ソ ( el a s tic a- V a n G ei s o n

,
E V G ) 染色を施行 し

た .
これ に よ り , 上 皮の 再生状態 , 膠原線維の 増生▲ 炎症反応

の 推移等を 観察 した .

Ⅵ . 統計学的検討

得 られた 成績はすべ て平均値 士標準偏差で示 した . 2 群間の

平均値の 検定に ほ M a n n- W h it n e y U 検定を ,
3 群以上 の 平均値

の 検 定 に は K r u s k al- W allis
一

元 配 置分 散 分 析 を 用 い た .

p < 0 .0 5 を 有意差ありと した .

Ⅰ . 吻合郡抗張力

1 . 正 常気管の 抗張力

気管吻合術を 行わ な か っ た 正 常 の 気 管の 抗張力 (g/ c m ) は

34 5 3 .8 ±4 8 6 .1 で あっ た .

F i g . 2 . P h o t o g r a ph of t e n si o n t e s t e r ･ A ･ A w h ol e v ie w of

th e t e s t e r . B . M e a s u r e m e n t of th e t e n sil e s tr e n g th (th e

s p e ci m e n is t el e s c o p e d a n a s t o m o si s o n th e 7 th p o st o p e r a ti 一

V e d a y) .
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2 . 実験群の 抗張力

吻合部の 抗張力 ( g/ c m ) を経時的に み ると
, 端 々 吻合群 で は

7 日 目 に は 32 6 .3 ±9 6 .4 で あ っ た が
,

1 4 日 目 に は 11 0 3 .6 ±

5 8 9 ･2 と増大 し
,
3 0 日 目 に は 26 3 4 .0 士8 04 .9 と な っ た (表 1 ) .

6 0 日目 , 9 0 日 目 に ほ そ れ ぞれ 31 7 4 .4 ±46 4 .l
,
4 6 5 7 .1 ±6 08 .4 で

あ っ た .

一 方
,

テ レ ス コ
ー

プ 吻合群 で は
, 7 日 目 で 31 0 .0 士

8 2 ･9
,
1 4 日 目 で 13 6 2 .1 土5 6 7 .8 と次 卸 こ増大 し

,
3 0 日 目 ,

6 0 日 目

は そ れぞれ 226 5 ･0 士6 9 臥7
,
3 11 3 ･4 土8 5 7 .8 で

, 端々 吻合群 と有意

差を 認め な か っ た . しか し術後90 日 目 でほ 653 9 .5 士9 41 .0 と
,

端 々 吻合群と 比較 して 有意に 高値を示 した . 3 0 日 目 の 抗張力ほ

端々 吻合群で は正 常 の76 . 3 %
,

テ レ ス コ ー プ 吻合群 で も65 . 6 %

に 達 して お り
,
6 0 日 目で は それ ぞれ91 . 9 % ,

9 0 . 1タ̀ に 達 して い

た . 9 0 日 目に は正 常気管の 抗張 力よ りも高値 を示 して い た .

Ⅲ . 吻合部の 気管支轟所見

1 . 端 々 吻合群

図 3 A ほ 端 々 吻合時の 術後90 日日 の 吻合部の 気管支鏡所見 で

ある ･ 気管軟骨部の 上 皮 の 再生は完了 し, 縫合糸の 存在 を除 い

Fig ･ 3 ･ B r o n c h o s c o pi c vi e w of th e a n a s t o m o ti c sit e o n th e

9 0 th p o s t o p e r a ti v e d a y . A . E n d -t O- e n d a n a s t o m o sis ｡f
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気道再建法と 創傷治癒過程

て 正 常気管と ほ と ん ど変わ らな い . 術後90 日 目 ま で の 全経過を

通 じて
, 吻合部狭窄 , 縫合不全な ど の 合併症は 認め られ な か っ

た .

2 . テ レ ス コ ー プ吻合群

囲 3 B は テ レ ス コ ー プ吻合時の 術後90 日 目の 吻合部 の 気管支

鏡所見で あ る . 吻合部 中枢側か ら見 て末梢側の 気管 軟骨部ほ
一

段盛 り上 が っ た形 に 見 え る . 上皮 の 再生 ほ完了 して い る . 端 々

吻合群 と同様に , 術後90 日目 ま で の 全経過 を通 じて 吻合狭窄 ,

縫合不 全な どの 合 併症 は認め られ な か っ た .

Ⅲ . 吻合部の光 顕所 見

端 々 吻合群と テ レ ス コ ー プ吻合群 の 観織像 の 相違を
,
表 2 お

よ び表 3 に 要約 した .

1 . 端 々 吻合群

図4 は端 々 吻合群の 創部 の 典型的な 光顧像 で ある . 創傷治癒

過程 の 全経過を 通 して 創面 は
, 線椎性結合魁織 で ある軟骨間靭

帯同志 が接 して い た .

7 日 日 で は上 皮の 再生ほ完了 し正 常の 多列線毛上 皮の 配列を

示 して い た . 上 皮下に は卵 円形 ～ 短紡錘形の 幼弱な線椎芽細胞

が 欠損部 を埋め る ように 増殖 して い た . 軟骨間で ほ
, 胸体が 比

較的広い 紡錘形 の 線維芽細胞 の 増生が み られ
, 創面に 並行に 配

列 して い た ( 図 5 A ) . 外膜側 で は広 い 範囲に わ た っ て
,
毛細 血

管 , 線維芽細胞 の 増殖と 好中球浸潤 を伴う肉芽組織 が増殖 して

い た が
,
最外層 に 凝血 塊が残存 して い た ,

32 3

F ig . 4 . M i c r o s c o pi c vi e w of a 7 th - d a y w o u n d of e n d- t O- e n d
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向

1 4 日 目の 軟骨間 で ほ
,

ア ザ ン 染色で 青染す る膠原線維が 密に

配列 して お り
, 線維 の 走行が 整然と な っ て い た . 線維芽細胞は

細 長く なり , そ の 密度は 7 日 目よ り減少す るが
, 周囲正 常観織

よ りや や 密度が 高か っ た (図 5B) . 外操側で ほ凝血 は ほ と ん ど

消 失 し
, 肉芽組織 に 置換 され て い た . 炎症細胞は

,
好中球に か

わ っ て リ ン パ 球 , 形質細胞が み られ た .

3 0 日 目で は
! 粘膜 側 , 軟骨間, 外膜側 ともに 線 維性 鼠織 で 置

換 され てい た ･ 軟骨 間 で は 線椎芽細月凱 膠原線椎 の 配列は 周辺

部 と 同様で あ り
,

正 常覿 織 と 区別 し難 い 組織 像 で あ っ た (図

5 C) ･ 粘膜側と 外膜側で は
, 未だ配列 の 不 規則 な 膠 原線 維が 少

量残存 して お り , 血 管周 囲に 少量 の 炎 症細胞 浸J閏が 残 っ て い

た .

6 0 日目 で ほ
, 粘膜側 , 軟骨R乳 外膜側と もに 線維性鼠織 が見

られ
, 軟骨間で ほ

, 線 維の 配列 ほ正 常組織と 同様 で あ っ た . 粘

膜側 と外膜側 の 炎症細胞浸潤 は ほ とん ど認め られ なか っ た .

9 0 日 目 で は
.
6 0 日 目 と ほ と ん ど同様の 所見で あ っ た が

, 軟骨

間の 線維 の 配列 ほ よ り緻密 に な っ て い た (図 5D) . 粘膜 側 と 外

膜側は 正常気管 と 区別 し難 い 像 で あ っ た .

2 . テ レ ス コ ー プ 吻合群

図 6 ほ
J

テ レ ス コ ー プ 吻合時 の 創部の 典型像で ある . 創傷治

癒過程の 全経過 を通 して 創面 は
, 気管軟骨部の 粘膜面 と外膜面

が 接する形 と な っ て い た . また
, 縫合糸を結集す る操作 に 際 し

て
, 気管 の 末梢側断端 の 粘膜面が 接合面に 向か っ て 引き込 まれ

て い た .

術 後7 日 日で は
, 上 反下で の 著明 な炎症細胞浸潤が 生 じ , 上

皮で は脱落 と再生が 同時 に 生 じて い た . 軟骨の 外側の 上 皮下で

は
, 未成熟 の 膠原線維が 不 規則に 出現 して い た (図 7 A) . 軟骨

間で は
. 軟骨 に 挟 まれた 接 合面 で は 上 皮細胞 が 脱 落 して い た

(図 8 A) . 軟骨内に ア ザ ソ 染色で強く赤染 され る 顆粒 が 多数 認

め られ ,
フ ィ プ リ ン の 沈着と考 え られ た . 外膜側 に も上 皮下と

同様 に 著明な 肉芽の 形成が 認め られ た .

1 4 日 目で も , 上 皮の 不 連続部 分は残存 して い た が
, 再生 した

部分 で ほ 正 常の 多列線毛上 皮の 配列 を示 して い た . 上 皮下 と外

膜側 でほ
, 吻合部の 段差を 埋め る ような 形 で 肉芽組織 が増殖 し

て お り
,

一

部は細網 線経 で 置換 さ れ て い た . 軟骨 間 に お い て

ほ
, 軟骨に 挟ま れ た 接合面の 上 皮ほ 完全に 消失 し

,
上 皮下 と外

膜側か ら の 肉芽覿織 の 増殖が 起 こ り , 膠原線維 が不 規則 に 配列

して い る の が 認 め られ た (図 7B) . しか し
, 粘膜 と外咲か ら離れ

た軟骨 の 中央部 でほ 明 らか な 変化ほ 認め られ ず
, 創傷治癒ほ遅

延 して い た (図 8 B) .

術後30 日 日で は 上 皮の 再生ほ 完了 して い た . 上 皮下 の 肉芽ほ

ほ とん どが 細網線維に 置換 され て い た が
, 少量 の 炎症細胞浸潤

が残 っ て い た ･ 軟骨間 で ほ
▲ 端 々 吻合群 と 同様 に 線椎性組織 が

ほ ぼ 規則的 に 配列 し
,

そ の 間 に 毛 細 血 管 の 新生 が 認 め られ た

(図 8 C) ･ 外膜側で ほ , 上 皮下と 比較 して 肉芽組織が よ り多く残

存 して い た .

術後60 日 目 で は
,

上皮 下の 肉芽組織 ほ消失 し
, 正 常と 同様 の

線維鼠織に 置換 され て い た . 軟骨 間で ほ
▲ 膠原線維の 配列が30

日 目 よ り密に な っ て お り
,
3 0 日 目 で 認め られ た 毛細血 管は認め

られ な か っ た ･ こ の 部分 で は個体差が 認め られ , 軟骨と 軟骨間

の 膠原線稚 の 境 界が 不 明瞭に な り
, 軟骨細胞様の 核を 持 つ 敵織

が 認め られ た個 体と
, 線 維性 観織 の み が 認 め られ る 個体 と が

あ っ た が
, 前者 は軟骨 の 新生像 と考 え られた (図 9) . 外膜側で

ほ
▲ 少量 の 肉芽嵐織 が残存 して い た .

術後90 日 日 で は l 軟骨 間に は密 な膠 原線 維が 見 ら れ た (図

8D) ･ 60 日 日 と 同様 に ,

一

部 の 個体 で 軟骨間 に 軟 骨細 胞用 の 核

Fi g ･ 6 ･ M i c r o s c o pi c vi e w of a 7 th-d a y w o u n d of t el e s c o p e d

a
･
n a S t O m O Sis . A li n e a r w o u n d i s s e e n b e t w e e n t w o

t r a c h e al c a r til a g e s ･ S a n d wi c h e d e pith eli u m i s d e pl et e d .

H E s t ai rl . × 3 0 .

F i g ･ 7 ･ M i c r o s c o pi c vi e w of s u b e pith eli al l a y e r i n t el e s c o p e d a n a s t o m o sis ･ A ･ A 7 th - d a y w o u n d . C ell u la r i n filtr a ti o n a n d
ir r e g ul a r c oll a g e n ti s s u e a r e s e e n ･ B ･ A 1 4th -d a y w o u n d ･ I n fl a m m at o r y c e11 u la r in filtr a ti o n d e v el o p s i n t o th e i n t e r c a r til a gi n o u s

S p a C e . A ,
B . H E s t ai n . ×1 5 0 .
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を持 つ 細胞 が認め られ た . 上皮 下
,
外膜側の 肉芽組織 はほ ぼ完

全 に 正 常組織 で置換され て い た .

考 察

不 可逆的重症肺疾患に 対す る 治療法 と して の 肺 移植術 は ,

1 96 3 年 H a rd y らに よ っ て 臨床第 1 例が施行 され た
18)

. 1 9 8 0 年代

ま で ほ 1 年未満の 生存 しか得 られ て い な か っ た
T 冊)

が
, 近年で ほ

免疫抑制剤の 使用 と相侯 っ て 術後生存率も 向上 し
, 諸外国で は

確立され た治療方法と な っ て きて い る
7)1 9ト 23 )

. しか L
,
肺移植に

お け る気管 ･ 気管支吻合部の 合併症の 発生率は い まだ 高 く
欄

,

そ の 予防 の た め に 今日 まで に 様 々 な 方法が 試み られ て きた . そ

の 中で
,

テ レ ス コ
ー

プ吻合術 は最近肺移植で は 新 しい 気道再建

術式と して に わ か に 注 目を浴 び て き た . こ の 術式 ほ1 97 0 年 に

V eith らが
12)

, 1 9 7 1 年に 同 じ グル ー プの Sin h a ら
24)

が イ ヌ の 自己

お よび 同種肺移植実験 で 最初 に 使用 し
, 通常 の 端 々 吻合を 施行

した 対照群と比較 して
,
吻合部の 空気の 漏 出や 縫合不 全を 防ぐ

の に 有効で あり
,
病理艇織学 的に も完全な 上皮 の 再生が得 られ

た と報告 した . 気管 ･ 気管支の テ レ ス コ ー プ 吻合は 長く臨床応

用 され る こ と がな か っ た が
,
S a ll A n to n i o の 肺移植 グル ー プ の

C alh o o n ら
1丁)

が1 9 8 0 年か ら23 例の 片肺移植 で 気管支再建に テ レ



3 2 6 局

ス コ ー プ吻合を 行い
, 吻合部の 大網被覆を行わ ず に 気管支周 囲

結合鼠織で 被覆 して 良好な 治癒 が得 られ た と報告 して 以軋 現

在 ま で に 彼 ら の 術 式が 標準術 式の 1 つ と し て 確 立 さ れ て い

る
20)2 3) 2 5】

本実験の 術後 の 気管 支鏡所見 では
, 端々 吻合群 ,

テ レ ス コ ー

プ吻合群と
.
もに術後 7 日 目か ら90 日 冒ま で の 全経過を 通 じて

,

吻合部の 縫 合不全や 狭窄 な ど の 合併症ほ認 め られ なか っ た . 肺

移植後の 吻合部 の 縫合不 全や 狭窄の 原田ほ気管 ･ 気管支の 虚血

が 原因と考 えられ る . P i n s k e r ら
28)

は イ ヌ の 左肺に お い て
よ そ れ

ぞれ 気管分岐部直下 , 左主幹部 の 利 札 上 下菓分岐部直下 で 気

管支を 切断後 に テ レ ス コ ー プ吻合 した実験 の 結 見 よ り末梢側

で切断 した場 合 , す な わ ち 末梢側 (実際 の 肺 移植 で ほ ド ナ ー

側) の 気管支が 短か っ た 場合の 方が
, 気管支の 虚血 範 囲が 小 さ

い た め
, 創傷治癒が 良好 であ っ た と 報告 して い る . 本実 験に お

い て は 軍部気管を 使用 してお り , 切徐 した 気管の 中枢側 と末 梢

側の 血流 ほ温存 されて い た た め , 吻合部 の 虚血 ほ起 こ らな か っ

た と 考え られ るが
, 肺移植の よ うに 気管支吻合部 が虚 血 に 陥る

可 能性の ある場合 に ほ
, 吻合部の 壊死 に よ る凄孔 な どの 形成 を

防 ぐた め に
12)Z ll

, 軟骨 輪が 重 な っ た 状態 で 吻合 され る テ レ ス

コ ー プ 吻合が 有利 で ある と考え られ る .

一

方 , 吻合部 へ の 血 流増加を 目的 と して 大網や 心外膜 周囲の

脂 肪織 に よ る 被覆 が 試 み られ て き た . M o r g a n
,
D u b oi s ら ,

T o r o n t o の 肺移植 グ ル ー プ ほ , イ ヌ の 自己 肺移 植 の 実験 の 結

果 , 肺移植後 の 気管支吻合部狭窄防止 に ほ ス テ ロ イ ド減量 と大

網 に よ る吻合部被覆が 効果的で ある と結 論 し た
l 嘲

. しか し前

述 の C alh o o n ら
17) の 報告乳 再度大網被覆 の 効果が 検討 され

,

K s h e ttr y らは
, 初期 の 肺移植 で ほ気 管支 吻合 卸 こ大網 被 覆を

行 っ てい た が
, 最近 の3 0 例で ほ テ レ ス コ

ー

プ吻合 を施行 して 大

網被覆を 行わ ずに 良好 な 吻合部 の 治癒が得 られた と報告 して い

る
28)

. 最近 L o Ci c e r o Ⅲ ら
29)

ほ
,
イ ヌ を 用 い た 自己肺移植 の 実験

の 結果か ら
,
吻合 部の 大網被覆を 行 っ て も吻合部狭窄の 予防に

は無効で あり , テ レ ス コ ー プ吻合を 行えば吻合部の 被覆は 不 要

で あると結論 した . ま た
,

A u t e ri ら
30}

は 気管支吻合部 と血 流

実験的に 検討 し
, 吻合部被膜覆術と 術前後 の ス テ ロ イ ド量は 気

管支吻合部狭窄 に 関係 が少 ない と報告 した .
こ の 間に

, 大網被

覆の ほ か に 吻合部 の 心 外膜 の 脂肪組織匿 よ る被覆
11)

や
, 気管 支

動脈の 直接吻合
31)3 2}

な ども試み られ てき た . しか し最近 で は 肺

移植に おけ る気管 ･ 気管支吻合に ほ テ レ ス コ ー プ 吻合を 行 っ た

後 , 気管支周 囲結合組織 で吻合部を被覆す るの が 一 般的に な っ

て い る
抑 2a)

本案放 で の 術後 7 日 目の 吻合部の 抗張力ほ ∴端 々 吻合群 で は

326 ･3 g/ c m と
, 小 田

14)
の 3 0 0 g/ c m と ほぼ 同等の 値 を示 した . テ

レ ス コ
ー

プ吻合群で も 310 .O g/ c m と t 有意差を 認め な か っ た .

L i m a らは 肺 移植 の 実 験 に お け る 皮 膚 の 抗 張力 は 9 日 目 で

502 g/ c m と 述 べ て お り
33)

, 著者の 結果 は皮膚の 抗張力 に 匹 敵 し

た ･ ま た
, 1 4 日 目に お い て も, 端 々 吻合群の 11 0 3 .6 g/ c m に 対

して
,

テ レ ス コ ー プ 吻合 群の 吻合部 抗張力 は 136 2 .1 g/ c m で

あ っ た が
, 統計的に ほ 有意差を認め な か っ た . 組織学的 に こ の

時期 は増殖期 (線推形成期, 術後 3 ～ 5 日 目か ら2 ～ 4 週 間 目

迄) の 範疇に 入 る . 本実験 で も端 々 吻合群で は創傷治癒 が進 行

して い た . しか し
,

7 日 冒 の テ レ ス コ ー プ 吻合 群 の 軟骨 間 で

は
, 軟骨に 挟 まれ た 接合面で は粘膜上 皮の 吸収が 認め られ るも

の の二
, 創傷治癒 ほ 遅延 して い た . 1 4 日 冒に お い て テ レ ス コ ー プ

吻合群で ほ 上 皮下 お よ び外焼側か らの 軟骨間の 吻合部 に 向か っ

て の 肉芽の 増殖が み られ た が
, 軟骨の 中央部 に お い て ほ創傷治

癒ほ ほ と ん ど進行 して い な か っ た . 気管粘膜 上皮 の 再生も術後

7 日 目 , 1 4 日 目で ほ テ レ ス コ ー プ吻合群で は遅延 して お り , 臨

床 上 ほ こ の 時期 に ほ端 々 吻合群以上 に 吻合部 の 保護 に 留意する

必 要が ある と考え られ る .

術後 弧 日日 の 吻合部抗張力ほ ∴端 々 吻合群 で は 263 4 .O g/ c m

で あ っ た ･ テ レ ス コ ー プ吻合群で は 226 5 .O g/ c m と
, 端 々 吻合

群 とほ ぼ 同様か
,

や や 下回 る程度 で あ っ た . 小 田 ほ端 々 吻合術

後30 日 目 で 20 3 2 ･5 g/ c m
, 端側吻合術後で 22 7 0 .O g/ c m と報告 し

て い る
14'

･ L i m a ら は
, 2 3 日 冒に は 気管支端々 吻合部 で 1 20 0 g/

C m 前 乳 皮膚 で 1 96 0 g/ c m 前後 と報告 して い る
33)

. 組織学的に

こ の 時期は 成熟期 (疲痕期 , 術後 2 ～ 4 週間 以降) と さ れ る .

端 々 吻合群で は 創面全体が線繹性組織 で 置換 され て い た . テ レ

ス コ ー プ吻合群に お い て も創部全体 に 密 な線維性観織が 形成 さ

れ て い た .

術後60 日 目 以降の 創傷 治癒過程 に 関 し ては
一 文献的報 告ほほ

とん どみ られ な い
34)

. こ の 時期に 軟骨 間で は端 々 吻 合群 t
テ レ

ス コ ー

プ吻合群 と もに 緻 密 な結 合観 織 が 規則 的 に 配列 して お

り
, 両群間 で 明らか な差 ほ認め られな か っ た . しか し

,
9 0 日目

の 抗張力は ∴ 端々 吻合群 で 46 5 7 ,1 g/ c m で あ っ た の に 対 して
,

テ レ ス コ ー プ 吻合群 で は 6539 .5 g/ c m と有意に 高値 を示 して い

た ･ 両 群の 創傷治癒過程 が こ の 時期 に ほ ほ と ん ど差 を認 めな い

に も関わ らず抗張力 の 差 が生 じた 原因と して
, 端 々 吻合 でほ 吻

合部の 主た る接合面 が断面硬 の 小 さな 軟骨間勒帯 の み であ るの

に 対 して , テ レ ス コ → プ吻合で ほ よ り面積の 広 い 気管軟骨面で

ある と い う こ とが 考 え られ た . テ レ ス コ ー プ 吻合群 で術後1 4 日

目ま で軟骨 間の 創傷治癒過程が 遅延 して い た に も関わ らず端々

吻合群 と 同等の 吻合部抗張力を 示 した こ と の 理 由も , 同様に 考

え られ る ･ また
,
6 0 日目以降の テ レ ス コ

ー

プ吻合群 の 一 部 で 軟

骨間に 軟骨細胞が 認め られ , 軟骨の 新生と考 え られ た . 肺移植

後の 症例 で
, 虚血 に よ り気管支軟骨 の 骨化 が 出現す る とい う報

告が ある
35 脚

が
, 本実験 と の 関連 は明 らか で は な い . こ の こ と か

ら
,

さ ら に 長期間の 観察 で ほ 吻合部 の 両方 の 軟骨が 融 合する 可

能性が あ り
, 今後の 検討が 必要 で ある と考 え られ る .

粘膜上 皮の 再生に 関 して
, 小 田 は術後 3 日 目か ら上 皮の 再生

が始 ま り , 端 々 吻合群で ほ 7 日 目 で 上皮 の 再 生が 完了 した と し

て い る
14)

. 本実験 に お い て も端 々 吻合群で は 7 日 冒 に 上 皮の 再

生 は完了 して い た .

一 方 , テ レ ス コ ー プ吻合群 で は1 4 日 目 で も

上 皮の 欠損が 残存 して お り , 3 0 日 冒 に 上 皮の 再生が 完了 して い

た . 吻合時の 操作 で粘膜上 皮が 接合面 に 引き込 まれ
, 最初の 上

皮欠損ほ 小 さい が
,

上 皮下 で の 炎症細胞浸潤な どに よ り
,

一

旦

上 皮の 変性 ･ 脱落 が生 じる こ と が上 皮 の 再生が 遅延 した原 因で

あると 考え られ た . 前述 の Si n h a ら
24)

の 実験 で は
, 術後 3 週間

以上 生存 した例 で は完全 な吻合部の 上 皮の 再生と 粘膜 の 治癒が

得 られた と して い る . A u t e ri ら
30) も , イ ヌ を 使用 した 片肺移植

の 実験で
, 術後28 日 目 の 吻合部粘膜ほ 正 常で あ っ た と報告 して

い る . 本実験 に お い ても
, 術後30 日 目に は粘膜面 は上 皮 にて 完

全に 被覆 され て お り , 吻合後 2 週間前後を注 意すれ ば特 に問題

は な い と思わ れ る .

結 論

肺移植領域 に お い て 気管 ･ 気管支再建術式 と して多用 され て

い る テ レ ス コ
ー

プ吻合の 創傷治癒過程を
一 般 的術式 で ある端々

吻合術 と比較 し , 抗張力
, 組織 学の 観点か ら検討 し

, 以下の 結
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気道再建法 と創傷 治癒過程

果を得た .

1 . 吻合部の 幅 I c m 当た りの 平均抗張 力は 端 々 吻合群で ほ
▲

術後 7
,
1 4

,
3 0

,
6 0

,
9 0 日 目 で 各 々 32 6 ･3

,
1 1 0 3 ･6

,
2 6 4 3 ･0 ･

31 7 4 .4
,
4 6 5 7 .1 g/ c m で あ っ た .

一 方 テ レ ス コ ー プ 吻合群で は ,

術後 7
,
1 4

,
3 0 , 6 0

,
9 0 日 目 で 各 々 31 0 ･0 , 1 3 62 ･l

,
22 6 5 ■0

,

3 1 1 3 .4
,
6 5 3 9 .5 g/ c m で あ っ た . 術後60 日 目 まで ほ 両群間 で差 を

認めず ,
9 0 日目 で ほ テ レ ス コ

ー

プ吻 合群 の 抗張力が有意 に 優れ

て い た .

2 . 粘膜上 皮 の 再生ほ
, 端 々 吻合群 で ほ術後 7 日 目 に 完成 し

て い た . テ レ ス コ ー プ吻合群で は上 皮の 消失と再生が 同時に 進

行 した た め
, 再 生の 完成に は30 日を 要 した ･

3 . 端 々 吻合群に お い て , 軟骨間 で は
t 術後7 日 目 に 線維芽

細胞が 増殖 し始め
,
術後12 日 目 に は膠原線椎が 密に 配列 し , 3 0

日 目 で は正 常組織 と区別 し難い 紅織 像を 呈 して い た .

一 方 ,
テ

レ ス コ
ー

プ吻合群 に お い て は
, 術後 7 日 目 ま で は吻合部 の 軟骨

に 挟 まれ た粘膜上 皮 の 吸収が起 こ るの み で
, 創傷治癒過程 ほ遅

延 して い た が
,
3 0 日 目 に は 創部全体が 線維性覿織 に 置換され て

い た .

4 . テ レ ス コ ー プ 吻合は 端 々 吻合と比較 して , 吻合部 の 合併

症防止に 有利で あると 考え られ た .

以上 の 結果 よ り , 気管 ･ 気管支の テ レ ス コ ー プ吻合術に お い

て は
, 術後 2 週 ま で ほ粘膜上皮 の 再生が 端 々 吻合 に比較 して遅

延す る傾向が あり , 吻合部抗張力上 の 問題ほ な い も の の
, 臨床

上 は こ の 期間ま で 創部の 保護に 留意す る必要が ある . しか し
,

こ の 時期を 経過すれ ば創傷治癒の 上 で 問題は なく , 逆 に 遠隔期

に は端 々 吻合以上 の 抗張力を 示す こ と が 期待 で きる と考 え られ

た .
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