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家兎の 大腿 動脈 の み 結染 と
,

大腿動脈及 び総豚骨動脈の 両者を結染 した 2 段階の 阻血状態を作製 し

た 衡 排 骨 を骨折さ せ て
, 骨癒合 に 関 して は, Ⅹ 線学的, 組織学的に

, 又 , 血流量 に関 して は
,
i m p e d a n c e

pl e th y s m o g r a ph y を用 い て , 両者の関係 を検討し た
. 大腿動脈 を結致 した 群に おい て, 血流量は, 結染直

後健側 に 比較 し て 20% 位 まで低 下 し
,

1 過後 50 % ,
2 週後70 % と急速 に回復 し, そ の後 は80 % 前後の血流

を維持 した
. 排 骨 の骨癒合経過 は

,
Ⅹ 線学的

, 組織学 的に C O n t r Ol 群 と差 異は認 めら れ なか っ た . しか し ,

大腿 動脈及び総腸骨動脈 を結繁 した群 に お い て は
, 血流 は

, 結染直後 ほと ん ど0 近くまで低 下し, 1 週後

健側 に 比較 して 10 % ,
2 過後 30 % ,

5 週後 50 % と血流の 回復 は緩徐で あり
,

その 後は 60 % 前後の血流 を

維持 し た
. 月非骨 の骨癒合は お こ らず偽関節 と な っ た . 以上の 結果 よ り , 骨癒合 にお い て, 仮骨形成が さか

ん な骨折後 2 ～ 5 週の 時期に
,
血流が 正 常の 50 % 以 下 に低下 した 場合, 骨癒合 はお こ ら ず

,
70 % 以上 に 維

持さ れ る と ほぼ 正常 の骨癒合が お こ る こ と が わか っ た
.

E e y w o r d s F r a ct u r e H e ali n g ,
B l o o d S u p p ly ,

B l o o d Fl o w

最近 ,
m i c r o v a s c ul a r s u r g e r y の 発達 に伴 い

, 今ま

で 切断 を余儀 な く され て い た 切断肢 (指) ある い は高

度の 血管損傷 を と もな っ た骨折例で も
, 再接着さ れ る

よう に な っ て き て お り
,

それ に 伴い
, 阻血下で の 骨折

を治療す る機会が 多 くな っ てき て い る
. 循環障害が骨

癒合 に 影響す る事 はよ く知 られ た事 実であ るが
,

そ の

詳細 な点 に 関 して は
, 今だ解明さ れ て い な い 点が 多い

.

D a x
l)

,
L e x e r

2)
,
H u g gi n s ら

3)
は , 長管骨の栄養動脈 を

結染し,
T r u e t a ら

4) は
, 長管骨 の栄養動脈, 関節周辺

よ り骨端部 に 入 る 動脈,
ある い は骨膜周囲の 血流 を遮

断 し
,

m i c r o a n gi o g r a ph y を利用 して, 微小血管の 変化

と骨癒合の 関係 を動物実験 で検 討 して い る
.

こ れ ら の

実験 は
, 微小血管の 変化と い う 形態 学的 な方面か ら の

検討で あ る
. 臨床家 に と っ て

, 最も 興味 あ る事は
,
血

流低~F の 程度と骨癒合の 関係 す な わ ち
,

どの 程 度血

流が低下す れ ば , 仮骨形成 が障害 され る か と い う 問題

で あ る
. 又 , 生体 に は

一

時的に 血 流の 低下が あっ て も
,

側副血行 に よる代償性の 血流増加が期待 で き るわ けで
,

どの 程度 の 代償が 可能である か 等 の 問題も ある
.

しか

し, 血流の低下 を量的に と ら え
, 骨癒合 との 関係 をみ

た報告は な い
.

著者 らは
,

血流低下の程度と 骨癒合の 関係 を解 明す

べ く , 家兎を も ち い て
,

そ の 大腿動脈結染 と大腿 動脈

及 び総豚骨動脈結熟の 2 段階の 阻血状態 を作 り
,
i m p e

･

d a n c e pl e th y s r n o g r a p h y を使用 して
, 経時的 に下腿の

血流 を測定 し
,
更 に

,
これ らの 阻血状態 に お ける排 骨

骨折の 骨癒合 を Ⅹ 線学的, 組織学的に 検討 した
.

対 象およ び 方法

Ⅰ
. 骨折 の 作製

成熟家兎, 雄 , 体重3
～ 4 k g を用 い

,
ペ ン ト パ ル ビ

タ
ー ル ( p e n t o b a rb it al) 〔32 . 4 m g/ k g〕で 静脈麻酔後,

無菌白勺に 右 肺 骨外側に 約 1 . 5 c m の皮膚切開を加 え, 直

視下 で右 肺 骨骨幹部近位 3 分の 1 を
,
骨膜 と共 に 完全

横骨折さ せ た
. 家兎の排 骨 は

, 骨折後も脛骨が 副木の

働き を し
, 転位 は起ら ない も の と考 え, 外 固定 は しな

か っ た ( 図1 ) .

ⅠⅠ. 阻血 状態の 作製

T h e R el a ti o n shi p b e t w e e n F r a c t u r e H e a li n g a n d Bl o o d F l o w u n d e r I s c h e m i c C o n diti o n .

T a d a m i M a t s u m o t o ,
D e p a rt m e n t of O rt h o p e di c S u r g e r y (D ir e ct e r

,
P r of . S . N o m u r a) ,

S ch o ol of M e di cin e
,
K a n a z a w a U n iv e r sit y .
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Fi g .
1 . S it e o f f r a c t u r e (rt .

r a b bi t fib ul a) ･

阻血状態 の作製 に あた り
,

家兎腹大動脈 よ り生理的

食塩水に て 動静脈還流 を行っ た後,
T e c h n o v it (4 14 3)

を用 い て , 下腹部及 び下肢の動脈鋳型標本 を作製 し
5) 6)

,

これ を参考 に して動脈 の 結紫郎位 を決定 した ( 図2 ) .

右排 骨 を骨折さ せ た家兎 に
, さ ら に

, 下記の 2 段階

の 阻血状態 を作製 し, 非結熟 を c o n t r ol 群 と した .

A 群 一 右大腿動脈結 染

B 群
一 石大腿動脈, 右総腸骨動脈結染.

C 群 一 非結染 ( c o n t r o l 群)

右大腿動脈の結染 は
, 外側回旋動脈分岐部よ り遠位

2 c m で行 っ た .

右総腸骨動脈の 結繁は
, 経腹膜 的進入 法 で

,
深腸骨

回旋 動脈分岐部直上 で行 っ た .

ⅠⅠⅠ. 血流測定

1 . 血流測 定法

血 流 測 定 に 関 し て は, i m p e d a n c e pl eth y s m o ･

g r a p h y
7) - 1 3)( 日本光電 A ト60 0 G

,
E D- 60 0 G ) . 記録装

置 ( 日本光電 W T - 64 5 G ) を用 い て行 っ た (図 3) .

た だ し
, 本装置は 人 の 心拍出塁及 び 四肢の 血流測定

用 に 作製 さ れ た もの で あ る た め
, 人の 手指及 び家兎の

四 肢位の 微小血流が 測定出来 る様 に 改良 した .

電極は
, 家兎で あ るた め テ

ー プ電極は使 用せ ず
, 直

■

径 0 . 6 m m の K i r s c h n e r 鋼線 2 本 を用 い
,

そ れ を家兎

下腿外側皮下 に 約 1 c m 刺入 して 2 電極と し , 電極間距

離は 4 c m と した (図4 ) .

血流測定 は
,

前記手術 を施 した A
,

B 群の 家兎
◆

(各

Fi g . 2 . S p e ci m e n of t h e v a s c ul a r m o ld (l o w e r a b d o m e n a n d f e m o r a l r e gi o n s

i n r a b bi t) . T h e sit e s o f li g a ti o n w e r e ill u st r a t e d b y th e s y m b ol ↑ ･ G r o u p A :

1i g a ti o n o f f e m o r a l a r t e r y ･ G r o u p B : 1i g a ti o n o f f e m o r al a n d c o m m o n ili a c

a r t e r y .
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10 羽) の両下腿 同 一

部位 を同時 に
, 結 染直後よ り毎週,

8 過ま で経時的に 測定 した . なお
,

こ れ ら測定中全経

過 を通 して
,
2 電極間の i m p e d a n c e は 4 5 0 ～ 5 5 0 n を示

し
,

電極刺入 部位が
一 定で あ る こ と を示 した

.

上記測定 に よ り , 脈波(』Z 波) 及び脈 波の 微分波(憲
波) の 記録波形が得 られ る (図5 ) .

こ れ よ り ,
』Z

, 霊の 値 は
,

A Z = 0 ･ 1 ×怠, 霊m i n = 1 ･0 ×景( n ･

S e C)

ま た ,
T ( 駆出時間) は

,

T =孟( s e c)

協 認 諾 諾
15 % の 点

〕

1 回 の駆 出量 』Ⅴ は
,

Z o : 電圧電極間全イ ン ピ ー ダン ス ( n)

前
m l n : A Z の 1 次微分値 ( G / s e c)

T : 駆出時間 ( s e c)

F i g . 3 . D e v i c e o f th e m e a s u r e m e n t o f bl o o d 月o w ･

U p p e r : i m p ed a n c e pl e th y s m o g r a p h y ( A I- 6 00 G ) ,

d iff e r e n ti al u n it ( E D- 6 0 0 G) . L o w e r : r e C O r d e r

( W T - 64 5 G ) .

1 0 9

L : 電圧 電極間距離 ( c m )

β : 血液比抵抗 伯 ･
C m )

とす る と
,

K u bi c e k ら
11) の研究に よ り ,

』V =

β (去)
2

･富m i n
･ T

た だ し ,
こ こで 求め られ る値 は

, 電極 に ki r s c h n e r 鋼

線を使用 した 2 電極 を用 い てい るた め
,

必 ずしも 絶対

値を示 す もの で は なく 相対値で あり , 丸 測定時の麻

酔の 深 さ
, 室温の変化な ど血 流に 影響 を及ぼ す因子 を

除外す る目的で
, 患側で求 めら れた値 の健慨 で求 めら

b o th l e q 5 0 f r a b b l t

F i g . 4 . M e a s u ri n g m eth o d of b l o o d 貝o w . (l o w e r

l e g s of r a b b it) .

｣ Z

S W e e P 5 0 m m / S e C

F i g . 5 . M o d el o f si m ult a n e o u s r e c o rd i n g of A Z
,
d z/

d t .
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れ た値 に 対す る比 をも っ て血流の 指標 と し た .

Ⅳ . 骨癒合 の 検討

1 . X 線学的検討

A , B
,
C 群の各 瓢 各家兎に つ い て

, 結染 1 週後よ

り 12 週まで
, 毎週,

エ ー テル ( e th e r) 吸入麻酔 を行 っ

た後, S o ft e x
-

C M B 型装置及 び高感度用S o f t e x
-

F il m

を用い Ⅹ 線撮影 を行な い検 討 した
.

X 線学的な骨癒合の判定 を
,
渡辺ら

1 4)
は , 骨折線 の不

鮮明化, そ の消失, 骨梁の交通, 骨 の r e m o d elli n g の

完成 をも っ て お こ な っ てい る が
, 家兎の俳骨 に お い て,

骨梁は は っ き り と読影出来ず
,
又

, 骨の r e m o d elli n g の

完成 は, 長期の経過観察 を要す る た め
, 本 実験で は

,

骨折線 の不鮮明化及び そ の消失を も っ て骨癒合 の指標

と した .

2 ∴組織学的検討

前記 A
, B , C 群の各群に つ い て

, 骨折,
結勢の 手術

後 2 週目よ り ,
3 週 , 4 週

,
5 遇 , 6 週, 7 週 ,

10 週 ,

12 週 の各週
,
3 ～ 5 羽づ つ 骨折 させ た 排 骨を採取 し

,

1 0% フ ォ ル マ リ ン(f o r m ali n) に て 固定 した 後, E . D .
T .

A . ( e th y l e n e d i a m i n e t e t r a a c e ti c a c id , 4 N a s alt
,

t e t r a h yd r a t e) に て脱灰 し,
パ ラ フ ィ ン (p a r a ffi n) 固

定 して組織標本を作製 した
. 染色 は

,
各々 の標本の す

べ て に へ マ トキ シ リ ン
ー

エ オジン(h e m a t o x yli n
-

e O Si n )

染色 (以下
,

H -

E 染色と略す) 及び サ フ ラ ニ ン 0 フ ァ

ー ス ト グリ
ー ン ( s a f r a n i n- 0- f a s t g r e e n ) に よる軟骨

染色
1 5) ( 以下

,
S a f r a n i n

-

0 染色 と略す) を行 っ た
.

成

Ⅰ . 肉眼的所見

A
,
C 群 は , 全例, 患肢 に 肉眼的異常を認 めな か っ た

.

B 群 に お い て は, 術直後 よ り右下肢は 弛緩性麻痺 を

呈 し, 自動運動 はみ られ ず
,
引 きずり走行 を示 した

.

又 , 址先 は軽度 のチ ア ノ ー ゼ を呈 した
.

そ の後,
1 週

位 で 患肢の 筋萎縮が明瞭 に 認め られ る ように な り
,

以

後
, 徐 々 に 増強 した . 又 ,

こ の 頃よ り患肢の膝, 足関

節 に 拘紡が 出現 す る様 に な り, 術後 2 週目頃に な ると
,

膝関節軽度屈曲位, 足関節伸展位 を と る例が 多か っ た .

祉先部は
,

一 部の家兎に お い て
, 術後 2 ～ 3 週目で 壊

死 に お ち い り, そ の後,
ミイ ラ化 した

.

ⅠⅠ. 血流測定結果

血流測定に はi m p e d a n c e pl e th y s m o g r a p h y を用 い
,

脈 波( 』Z) , そ の微分波(霊) を求め
,
それ より ,

k u b i c e k

ら
1 1)の計算式に よ り相対値 を求め, 患側血流値の健側血

流備 に対 す る比を も っ て
,

患側の 阻血状態 を示 した
.

実際の測定波形( 化 霊) の例 を 示 す と ,
A 群で は

,

結 染直後,
血流 は低下 した が

,
そ の時の 記録波形 は規

則 的な脈波形, 微分波形 を示 し
,
血流比 は 20 % 前後で

あ っ た . その 後, 急速に 回復 し
,

3 週目で 80 % 位 とな

り, その 後 は変化せ ずに こ の 状態が 続い た ( 図6) .

そ れ に 対 し
,

B 群 に お い て は
, 結集直後,

血流 が ほ

と ん ど0 近 く まで低下 し
, 本実験 で使用 した 血流測定

装置に お い て
, 波形 上 〟 Z は規則的な脈波形 を示 さず,

霊波形も 不規則 で
,

数値 が読 み とれ な か っ た ･ した が

っ て 血流値 の計算 は出来 な か っ た
.

そ の 後, 1 過で や

っ と脈波が 記録 され る様 に な り
,

その 時の 健側 に 対す

る患側の血 流比 は 10 % 前後 で あ っ た
.
そ れ以 後 も血流

の 回復は緩 徐で あり,
5 週目 で や っ と 50 % 位 と な り ,

8 週目で もわ ずか 60 % 位 まで しか 回復 しな か っ た (図

7) .

A
,

B 群各々10 羽の健側 に 対す る血流比 を平均値 で

表わ し, それ を経 時的に 見 ると
,

A 群 で は , 結染直後

21 . 9 ±4 . 7 % に 低下 した が, 1 過後 53 .5 ±1 4 .1 % ,
2 週

後 71 . 6 ±1 1 .8 % と急速に 回復 し
,
3 週後 81 ･ 6 ±2 3 ･ 6 %

と な り , その 後 は 80 % 前後 の血流比 を推持 した
.

B 群 に お い て は, 結紫直後 , 本装置 に お い て波形上

数値が 読みとれな い 程度 に血流が低下 し
,
1 過後10 ･ 9 ±

5 .4 % ,
2 週後 28 . 4 ±4 . 4 % ,

3 過後 32 ･ 7 ±8 ･ 7 % ,
4

週後 40 . 5 ±1 3 . 2 % , 5 週後 49 . 7 ±1 7 . 1 % と血 流比 の 回

復 は緩徐 で あ り , その 後,
8 週 を経過 し て も 61 ･1 ±

2 1 . 5 % に す ぎなか っ た ( 図8 ) .

すな わ ち, 右大腿動脈 を結致 した A 群で は
,
比較的

早 く側副血行路が 発達 し, 術後 1 週目 50% , 3 過後で

80 % と血行の 回復 が速か っ た が
,

右大腿動脈及 び右総

腸骨動脈 を結紫 した B 群で は , 結染直後,
ほと ん ど血

流が な く な り , 側 副血行路の 発達 も遅く
, 術後

,
5 週

を経過 して も健側 の 50 % 位の 血流比 に しか 回復 しな か

っ た
.

ⅠⅠⅠ. 骨癒合 の 結果

1 . X 線学的所 見

C 辞す なわ ち c o n t r ol 群で は ,
Ⅹ 線学的 に 2 週で

, 骨

皮質 に そ っ て外仮骨が 出現す るが
,

こ れ ら 外仮骨 に よ

る骨折部で の連絡 は認 め られ ず
,

3 過日で 骨折部 に 一

部外仮骨 に よる連絡 が み られ る様 に な り ,
そ の 後 , 徐々

に 外仮骨 に よる癒 合が進行 し
,

5 ～ 6 週で 骨折線 は不

鮮明と な り,
6 ～ 7 週 で 骨折線が 消失 し た .

こ の 時点

で
,

Ⅹ 線学的に
,

札 中間仮骨 に よ る連絡が 完成 した

(図 9) .

A 群 に おい て は
,
Ⅹ 線学的 に

,
C 辞す な わ ち c o n t r ol

群 と ほぼ 同様 の経過 をた どヤた ･

B 群 に お い て は ,
Ⅹ 線学的 に

,

一

部 ,
3 過 日頃 に 外

仮骨の 形成 を見た 家兎 もあ っ た が , 大部分 は, 骨折部

に お い て全 く仮骨 が形成 され ず, 又 , 骨折線の 不鮮明

化 ,
そ の 消失も認 め られ ず,

12 週 を経過 して も
,
内

,

中間, 外仮骨 に よる骨癒合 は, 全く認 め られ な か っ た .
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そ して, 骨折部周辺 の骨 は軽度の 萎縮 を呈 した ( 図1

0) .

骨癒合 を骨折線 の 不鮮明化, 骨折線の 消失 した 週の

平均値 で見る と, A 群の 骨折線の不鮮明化は, 5 . 9 ±1 . 2

週 , 骨折線の 消失は, 6 . 8 ±1 . 1 週 で起 こ り,
C 群 す な

わ ち c o n t r ol 群の骨折線の不鮮明化 は
,
5 . 3 ～ 1 . 0 週

,

骨折線の 消失 は
,
6 .8 ±1 . 0 過で起 こ っ た .

こ れ ら は ,

統計学的に 有意の 差は なか っ た (表 1 ) .

2 . 組織学 的所見

Ⅹ 線学 的に
, 仮骨形成が 認 め られ る骨折後 2 週目よ

り標本 を作製 して検討 した .

仮骨 の命名 法に つ い て は
,

W ei n m a n n ら
16) に 従い

,

錯着仮骨 ( a n c h o ri n g c al 1 u s) , 橋 状仮骨 (b rid gi n g

c all u s) , 結合仮骨( u n iti n g c all u s) , 閉鎖仮骨( s e a li n g

c a ll u s) の名 を主と して使用 した . 又 , 便宜上
, 骨折郡

周辺の 前記仮骨の 出来る場所の名 を
, 錨着部, 棒状郡,

結合部, 閉鎖部と して表わ す こ と に した (図11) .

1 ) C 群 ( c o n t r ol 群) の 組織学 的所見

骨折後2 遇 : す で に a n c h o ri n g b o n y c a ll u s は形成

され てお り, 骨折線に 近 い 部分で は , 粗 い 骨梁を も つ

華状海綿様骨 の像 を呈 し
, 骨折部を 離れ る に 従っ て

,

そ れ ら は板層状仮骨 へ と変化 して い た
. 橋状郡, 結合

部, 閉鎖部は, 大部分細胞密度 の高 い 線推性組織 で占

め られ て お り
, 所々 に 島状に 軟骨様組織が 存在 した .

又 , 結合部近 く には
,

一

部凝血巣が 存在 した
.

こ こ で

み られ る軟骨様組織 は, S a f r a n i nT O で は染色され な か

っ た (図12) .

骨折後3 遇 : a n ch o ri n g b o n y c al 1 u s は
,

2 週目 に

比 較 して
, 骨折部付近 まで板 層状仮骨化さ れ て い た .

橋状部は
,
大部分軟骨組織で 占め ら れ

,

一 部に 賛状海

綿様仮骨が形成さ れ
,

それ ら に よ る骨片の連絡が み ら

れ た
. 結合部, 閉鎖部 は, 細胞密度 の 高い 線推性組織

及 び軟骨組織で 占め られ て い た
.

これ ら軟骨組織 は
,

S af r a mi n
-

0 に て赤く染色され て い た ( 図13) .

骨折後4 ～ 5 週 : a n c h o ri n g b o n y c a ll u s は
,

ま す

ます 骨折部に 向か っ て板層状仮骨 へ と変化 し, 橋状部

に お い て は
, 外側部 より 内側部 に 向か っ て

, 帯状海綿

様仮骨 に よ る骨片の連絡が進 み
,

5 週目で は
, 橋状部

( 1 ) -

､

( 2) -
- - -

F i g . 1 1 . D i a g r a m o f th e c all u s i n a si m pl e f r a c

t u r e o f a l o n g b o n e , (f r o m W e i n m a n n a n d

S i c h e r)
1 6)

. (1) A n c h o ri n g c all u s
, (2) B rid gi n g

C all u s , (3) U ni ti n g c a ll u s
, (4) S e a li n g c all u s .

T a b l e l . R a di o g r a p hi c al r e s ul ts of f r a c t u r e h e ali n g ･

F r a c t u r e l 土 n e g r o u p A g r o u p B

n o t c l e a r 5 . 9 士1 . 2
東

n O n u n l O n

d 土 s a p p e a r e d 6 . 8‡1 . 1 n O n u n l O n

g r o u p C

3 十1 . 0

8
十1

.
0

( w e e k s )

履 L e n g t h o f ti nl e ( w e e k s i n a v e r a g e ) w h i c h w a s

n e c e s s a r y f o r t h e h e al i
.
ng o f f r a c t u r e .
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全体が 劉犬海綿様仮骨に よる d rid gi n g b o n y c all u s に

て占め ら れ る例も あ っ た .
こ の 時期 に

, 閉鎖部 で は ,

一 部 s e a li n g b o n y c all u s が 形成 され ,
それ ら に よる

骨 片の 連絡も み られ る よう に な っ た
. 結合部は

, 大部

分軟骨組織の 状態 で
,

一 部 に u n iti n g b o n y c all u s が

出現し て い た .
こ の時期の軟骨組織 も す べ て s a f r a n i n

- 0 に て染色さ れ て い た ( 図14) .

骨折後 6 ～ 7 週 : a n c h o ri n g b o n y c a11 u s
,
b ri d gi n g

b o n y c all u s は板層状化 し, 海綿様仮骨 は ほ とん どな く

なり完全 に 連絡 して い た . 閉鎖部で は , 海綿様仮 骨が

形成さ れ
,
S e a li n g b o n y c all u s に よ る連絡 が認 め られ

,

結合部 で は
,
u n iti n g b o n y c a ll u s が 形成さ れ連絡した .

つ ま り ,
この 時点で, 外 , 中間, 内仮骨 に よ る完全な

連絡が 完成 した
. 又 ,

それ ま で存在 した軟骨組織 は
,

点状に しか存在 しなく な るが
,
それ らも s a f r a ni n

-

0 に

て染色さ れ て い た ( 図15) .

骨折後 12 週 : 外仮骨 ( a n c h o ri n g c all u s
,

b rid gi n g

c a ll u s) はす べ て板層状骨と な り
,

r e m O d elli n g が 進ん

で い た
. 結合部は

,
板 層状仮骨に よ り完全 に連絡 し

,

骨折部は 不明 とな っ て い た . 又 , 内仮骨( s e ali n g c al l u s)

Fi g . 1 2 . H i st ol o gi c al fi n d i n g s o f g r o u p C : t W O

W e e k s af t e r o p e r a ti o n . A n c h o ri n g b o n y c all u s i s

p r o d u c e d b u t f r a c t u r e r e gi o n s a r e n o t d y e d b y

S a f r a n i n T O . U p p e r : H - E st a i n
,
L o w e r : S a f r a ni n

- 0- f a st g r e e n s t a i n .

1 1 5

は骨吸収 が進 み
,

正常骨髄に 置き 変え られ て い た
.

こ

の 時点で
, 軟骨組織は認め ら れ なか っ た ( 図16) .

2 ) A 群の 組織学的所見

光顕上
,
A 群は, 組織学的に C 辞す なわ ち c o n tr o l 群

と , ほ ぼ 同様 の仮骨形成の経過 をた どり, 内 , 中間
,

外仮骨に よる骨片の連絡が 6 ～

7 遇で認め られ た . A 群

の 骨癒合は
, 経時的に また 組織学的に

,
C 群す な わ ち

C O n t r O l 群 と差異は認 め られ なか っ｡ た .

3 ) B 群 の組織学的所見

骨折後 2 週 : a n ch o ri n g b o n y c a ll u s は
, 中枢骨折

の 骨折部よ り遠位 に わ ずか に形成 され て い るが
, 板層

状構造と い うよ り
,
骨梁間隙が 広く帯状海綿様化骨 で

あ り,
こ の 骨膜性の仮骨反応は,

A
, C 群 に比 較 して極

端 に お ちて い た . 又
, 骨皮質 は

,
A

,
C 群 に比改 して広

範囲 に 壊死 に お ち い っ て お り
,

こ の 現象は
, 中枢骨片

よ り末梢骨片に著明 に認 め られ た . 錨着部の 大部分は

線維性組織で 占め られ て い た(図17) . 橋状部, 結合部,

閉鎖部 は
,
ほ と ん ど線 推性組織で 占め られて お り, 所々

に 軟骨様組織 が島状 に存在 した . しか し
,

こ れ ら軟骨

様組織 は
ト 丸 C 群 に比較 して極端 に 少なか っ た .

Fi g . 13 .
H i st ol o gi c al fi n d i n g s o f g r o u p C : th r e e

w e e k s a f t e r o p e r a ti o n ･ M u c h a n c h o ri n g b o n y

c all u s i s p r o d u c ed . F r a ct u r e r e gi o n s a r e o c c u pi ed

b y c a r til a g l n O u S a n d fib r o u s ti s s u e s a n d th e

c a rtil a g e s a r e d y e d b y s af r a ni n
- 0 . U p p e r ‥ H- E

st a i n
,

L o w e r : S a f r a ni n
- 0 -f a st g r e e ri st ai n ･
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F i g . 1 4 . H i s t o l o gi c al fi n di n g s o f g r o u p C : fi v e

W e e k s a ft e r o p e r a ti o n . B ri d gi n g b o n y c all u s i s

u ni t e d i n th e f r a ct u r e r e gi o n s . S e ali n g a n d u ni ti n g

b o n y c a ll u s e s a r e p r o d u c e d . C a r til a g e i s d y e d b y

S a f r a ni n
-

0 . U p p e r : H - E st ai n
,
L o w e r : S a f r a n i n

- 0 - f a s t g r e e n st a i n .

F i g . 1 5 . H i s t ol o gi c al fi n d i n g s o f g r o u p C : S e V e n

W e e k s a ft e r o p e r a ti o n . B ri d gi n g ,
u n iti n g a n d

S e ali n g b o n y c all u s e s a r e u n it e d . H
-

E st ai n .

骨折後 3 週 : 中枢骨折の a n c h o ri n g b o n y c all u s は,

2 過日に 比較 して 多く形成さ れ て い るが
,

そ れ ら は
,

橋状部に まで 達 して お らず, 錨看部 の 大部分は線雄性

組織の状態 であ っ た . 橋状部, 結合部, 閉鎖部は お お

むね線緻性組織で 占め られ て お り
, 中枢骨片の近く に

,

わずか に 島状 に 軟骨組織が存在 した . 又 , 閉鎖部 の正

Fi g , 1 6 . H i s t ol o gi c al fi n d i n g of g r o u p C : t W el v e

W e e k s a ft e r o p e r a ti o n . T h e r e m o d elli n g l S m O r e

e x t e n si v e a n d i n t e r n al c all u s i s a l m o s t d i s a p p e a r
･

e d . H - E s t ai n .

F i g .
1 7

. H i st ol o gi c al fi n di n g s o f g r o u p B : t W O

W e e k s a f t e r o p e r a ti o n . A n c h o ri n g r e g l O n i s

O C C u pi e d wi th fib r o u s ti s s u e a n d th e n e c r o si s of

C O rti c al b o n e i s s e e n i n th e f r a c t u r e r e gi o n . H
-

E

S t ai n .

常骨髄 と の境界部 に は
,
骨 内膜よ り の わ ず か な帯状海

綿様骨が認 め ら れ た .
こ の時期の 軟骨組織 は

,
S a f r a ni n

- 0 に て 染色さ れ て い た ( 図18) .

骨折後 4 週 : 錯着部 に お い て は , a n C h o ri n g b o n y

c all u s の形成 は進 まず, 線推組織の 状態で あ り
, 特 に

,

末梢骨片 に お い て は
,

a n C h o ri n g b o n y c a ll u s は ほと

ん ど形成 され て い な か っ た . 橋状部, 結合部, 閉鎖部

は ほ と ん ど線維性組織 で 占め られ て お り,
わ ずか に

,

中枢骨片近 く に 軟骨組織が 存在 した . し か し
,

閉鎖部

と正 常骨髄の 間 に
,

2 週目頃 よ り出現 し た骨内膜性 の

海綿状仮骨 は認 めら れ た ( 図1 9) .

骨折後 5 ～ 7 週 : 錨 着部, 橋状部, 結合部
,
閉鎖部は

線推性組織 で 占め られ て お り
,

軟骨組織 は存在 しな か

っ た . 又
,
骨皮 質は, 広範囲に 萎縮 して い た

.
しか し

,

閉鎖部 と正常骨髄の 境界部に は
, 骨内膜 よ り の 反応性

の 仮骨が 認め ら れ た ( 図20) .
こ の 時期 に

,
S a f r a n i n-

0 にて 赤く 染色 さ れ る部位 はな か っ た
.

骨折 後 12 過 : 中枢 骨片 の a n c h o ri n g b o n y c all u s
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Fi g . 1 8 .
H i st ol o gi c a l fi n d i n g s of g r o u p B : th r e e

W e elくS af t e r o p e r a ti o n . I n s ul a t e d c a r til a g e i s s e e n

i n f r a c t u r e r e gi o n a n d d y e d b y s af r a ni n - 0 .

U p p e r : H - E st ai n
,

L o w e r : S a f r a n i n - 0 - f a st

g r e e n s t ai n .

F i g ･ 1 9 ･ H i st o r o g l C a l fi n di n g o f g r o u p B : f o u r

W e e k s a ft e r o p e r a ti o n . F r a c t u r e r e g l O n i s o c c u p l
･

e d w i th fi b r o u s ti s s u e
. H - E st ai n .

は吸 収さ れ消失 し
, 橋状部, 結合部, 閉鎖部 に お け る

線雄性組織 は疲痕組織化 し
,
骨折部 は完全に 偽関節の

状態 を呈 した .
こ の 時期で は

, 閉鎖部 と正常骨髄の 間

に 出来た 骨内膜性の 仮骨 は
, 骨折端 に て 骨髄 を閉鎖す

る様 に 形 成さ れ て い た . 又
,
A

,
C 群 に 比 較 して広範囲

に 骨萎縮が 認め ら れた ( 図21) .
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F i g ･ 2 0 . H i st o l o gi c al fi n d i n g s of g r o u p B : Si x

W e e k s a ft e r o p e r a ti o n l F r a c t u r e r e g 1 0 n i s o c c u p l -

ed w ith fib r o u s ti s s u e b u t in t e r n al c all u s i s

p r o d u c ed . H - E st ai n .

F i g ･ 2 1 . H i s t ol o gi c a l fi n di n g s o f g r o u p B : t W el v e

W e e k s a ft e r o p e r a ti o n ･ P s e u d o a r th r o si s i s p r o d u c-
e d ･

F r a c u t u r e r e gi o n is o c c u pi e d w ith fib r o u s

ti s s u e a n d b o n e m a r r o w i s cl o s e d b y i n t e r n a l

C a ll u s . U p p e r : H
-

E ･S t a i n
,
L o w e r : S a f r a n i n- 0-

f a s t g r e e n st ai n .

考 察

骨折治療に 及 ぼす影響因子 の 内, 骨折部 に お け る血

流の 多寡 は古く よ り重要と考 えられ て い る . 今 臥 家

兎肺 骨 々 折 を種々 の 程度の阻血状態に おく実験( A
,
B ,

C 群) を試み, 骨癒合 と血流量 との 関係を解明 した結果

よ り , 次の 間題点に つ き考察 を加えた .
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Ⅰ
. 阻血状態の 作製と その 血流測定法 に つ い て

長管骨 を栄養す る血行 に は
, 栄養動脈 より の 血行,

骨髄周辺部 より骨膜 に入 る血行,
関節周辺 より骨端部

に 入 る 動脈 より の血行な どがあ り, 骨折 で は ,
こ れ ら

す べ 七の血行が 骨癒合 に影響 を及ぼ す . そ こ で
, 骨折

部 を
一 定の 阻血状態に おく に は,

こ れ らす べ ての 血行

を
一 定 の割合 で低下させ な けれ ばな ら ない

. ゆ え に
,

本実験 にお い て は , 家兎下肢の血 管鋳型標本 を作製 し,

それ を参考 と して, 骨折部 よ りか な り離れ た 中枢 の動

脈 を結致 して, 骨折部を含む下腿全体 を 2 種即 ち A
,

B の阻血状態下 に お く試み を行 っ た
.

血流測定法に は
,
電磁血流測定法, 超音波血流測定

法, 静脈閉塞性 pl eth y s m o g r a p h y , 水素ク リ ア ラ ン ス

法, r ad i a ti o n cl e a r a n c e 法 ,
i m p e d a m c e pl et h y s m o

一

群 a p b y な ど色々 な測定法が ある ･ しか し
, 超音波血流

測定法, 水素 クリ ア ラ ン ス 法,
r a di a ti o n cl e a r a n c e 法

は
,

局所的な血流 を測定す る方法で あり , 丸 電磁血

流測定法 は
, 検 出部 を血管 に装 着 して測定す る た め,

測定時に 血管の 露出が必要で ある
.

こ れ ら は, 家兎下

肢全体の血流 を測定す る本実験 に不適 当で あ る
.

こ の

目 的には, 静脈閉塞性 pl e th y s m o g r a p h y ,
i m p e d a n c e

p l e th y s m o g r a ph y が 適当であ るが, 家兎は毛 に お お わ

れ て お り, 容硬変化 を測定す る静脈閉塞性 pl e th y s m o
･

g r a ph y は適さ な く, 使い や すさ と経時的 に 連続測定が

出来, 微 小血 流が 測定出来る とい う こ とか ら,
i m p e ･

d a n c e pl e th y s m o g r a p h y が最適 と考 えられ た
.
そ こ で

,

本研究の対象 と した排 骨骨折部周辺の血流 は, 下巌全

体 の血流と比例関係 に ある と考 え, 家兎下腿全体 の血

流をi m p e d a n c e pl e th y s m o g r a ph y に て測定 した
･

I m p e d a n c e pl e th y s m o g r a ph y は
,

も と も と テ
ー プ

電極を使用 し, 心拍出量を求め る た め に開発 され た 装

置 で あるた め
, 本実験に お い て は , 家兎の 下腿が 測定

出来る様 に改良 し
,
電極 は, K i r sh n e r 鋼線 を使用 した

2 電極と した .

本実験で求 め られ た値 は
,
必 ずし も血流 の絶対値を

示 す も の で は なく
,

相対値 を示 して い る
.
i m p e d a n c e

pl e th y s m o g r a p h y を使用 して
, 絶対値 を述 べ る こと は

,

異論の ある報 告
1 0) 17) もみ ら れ るが

, 相対値 を論ずる こ と

が 出来 ると い うこ とは
, 諸家 ら

7)1 1 卜 1 3)
の報 告で も明 らか

で ある . 又 , 測定時の 麻酔 の 深さ
, 室温 な ど血流に 影

響 を及ぼす 因子 を除外す る目的で, 同時測定 に よ る 患

側 で求め られ た値 の健側で求 め られ る備 に 対 す る比 を

も っ て 血流の 指標 と した
.

生体 に お い て
,

一 定の 阻血状態 を実験 的に 長期間保

つ こ と は
, 非常 に困難で ある . そ れ は , 四肢 の ある動

脈 を結染 した と して も ,
それ に 対 して生体の代償機構

が働 き
, 側副血行路が作 られ, 血流が 回復 して来 るか

らで あ る .
そ こで

,
血流 を経時的 に 測定 す る事 に より

,

側副血行路 に よ る血 流の 回復程度す な わ ち 阻血状態の

変化 を観察 した . 本実験 に お い て
,

図 8 に 示 す ごと く

A 群の 様 に 大腿動脈 を外側 回旋動脈 分岐部 よ り 2 c m

遠位 で結致 した 場合,
結染直後, 血流 が 0 とな らず

,

又 , 血流 の 回復 も比較的早く 2 週目で健例 の 70 % ま で

回 復 した .
こ れ は

, 結黎部上 位 よ り分岐 して い る内,

外側回旋 動脈及 び大腿深動脈 な どよ り分岐 して い る枝

が, 大腿動脈遠位筋枝, 下 行膝動脈,
大腿 後動脈 な ど

よ り分岐 して い る枝 と交通が あ り
1 8)

,
大腿動脈 を結染し

て も, こ れ ら に よ り血流 が保 たれ , 又 ,
こ の 側副血行

路が代償性 に発達す る こ と に よ り , 下腿 の 血流が 回復

して 来た も の と思わ れ る
.

しか し . B 群 の様 に, 大腿

動脈 に加 えて
, 総腸骨動脈を 深腸骨回旋動脈 の近位で

結致 した 場合, 結染直後, ほ と ん ど血流が 測定出来 な

い 程度 まで 低下 し,
そ の後の 回復 も非常 に遅く ,

5 週

日で も健側の 50 % 位に しか 回 復 しな か っ た
.

こ れ は
,

上 記側副血行路 よ り中枢部で 結染 した た め
,

ほ とん ど

こ れ らの 血行路の 発達は望 め ず, 結染直後 , 下腿の 血

流 は ほ とん どなく な り ,
そ の後, わ ずか に腹壁動脈よ

り外側回旋動脈 を介 して 血行 が 回復 して 来た も の と思

わ れ る .

ⅠⅠ. 各群 の 骨癒 合に つ い て

本 実験 に おい て , C 群 すな わ ち c o n t r ol 群 は
,
Ⅹ 線学

的, 組織学 的に 定型 的な骨癒合の 経過 を た どり, 骨癒

合が 完成さ れ た .
A 群す な わ ち右大腿 動脈結染群 は

,

仮骨形成や 骨癒合 に お い て
,

Ⅹ 線学的, 組織学 的に ,

C 群 すな わ ち c o n t r ol 群と ほぼ同様の 経過をた どり骨癒

合 が完成 され た
.

しか し, B 群す な わ ち右大腿動脈及

び右総腸骨動脈 を結致 した 群で は
, 骨癒合が 完成さ れ

ず偽関節 を生 じた .

こ の B 群 の 偽関節の 性状 は
,

Ⅹ 線学的に も , 組織学

的 に も
,

ほと ん ど外仮骨形成 が み られ な か っ た . こ れ

に 対 し
,
吉 岡ら

1 9〉
が , 実験的 に骨折部 に 間歌 的努断応力

を加 えて 作製 した偽関節 に は
,

多量の 外仮骨形 成を伴

な っ て い た
.

こ れ は
,
吉 岡らが報 告し て い る偽関節が

,

外部か ら の 物理 的因子 に よ っ て 出来た もの で ある の に

対 し, 本 実験の 偽関節は
,

阻血状態に よ っ て 出来た も

の で
,
血 流と物理 的因子 と い う 2 種類 の 異 な っ た作用

因子 に よ り発生 し た偽関節の 差 と思わ れ る .
こ の こ と

は
,

臨床例に お い て
,

血流障害 が あ る際に 見ら れ る外

仮骨形成の ほ と ん ど認 め られ な い 偽関節の 状態と
, 固

定不良時 に 見 られ る 多量の 外仮骨形成 を伴 な っ た偽関

節 の 状態 に よく
一

致 した所見で あ る .

一 方 , 本実験 に お い て , 軟骨性仮骨 の状態 を知る た

め
, 酸性 ム コ 多糖 に特 異的に結合 し

, 軟骨組織 の 証明

に 用い られ る s a f r a ni n
-

0 - f a s t g r e e n に よ る染色 を行



阻血下 に お け る血流量 と骨癒合の 関係

っ た . 本実験の A
,

C 群で は
, 光顕上

, 骨折後 2 週目

に
,

軟骨様組織の 出現を見, 3 週以 後
, 軟骨性仮骨が

完成 した 6 ～ 7 週目ま で, 赤く染色さ れ て い た . B 群

に お い て も , 骨折後 3 ～ 4 週目で
,

S a f r a ni n - 0 に 赤く

染色 され る軟骨組織が わずか で は あ るが 出現 した
.

し

か し, や が て s af r a ni n
- 0 に て染色さ れ る部位は存在 し

な くな っ た .

骨癒合 時に お け る軟骨性仮骨 の 成 因 を
,

H a m
2 0)

,

G i r gi s ら
21)

は
, 橋状 部, 結合部な ど骨折初期に 血流が ほ

と ん どな い 部分 にぅ 軟骨組織 が生 じ る こ と に よ り ,
そ

の 成因 を血流低下つ ま り阻血状態に 求め
,

吉村 ら
22) 23)

は
, 骨折部に 骨軸方向に

, 間歓 的又 は持続的圧縮力を

加え る と , そ の圧が 強い ほ ど軟骨が 多量 に 生 じる こ と

に よ り , 圧縮 力又 は可動性と い う物理 的作f馴こ
, その

成因を求め て い る
.

又
,

T r u et a
2 4)

,
C a v a di a s ら

4) は
,

両方の 成因が 関係 し合 っ て, 軟骨組織が 生 じる と述べ

て い る
. 最近の 報告で は

,
M a r k 2 5)

,
B a s s e tt ら

2 6)
は ,

周囲の 0 2 分圧 が低い 状態 に あ る場合, 軟骨組織が 出来

や す い と述 べ
, 特 に

, N o g a m i ら
2 7)

は
, 確か に 0 2 分圧

が低 い 場合に 軟骨組織は生 じや す い が,
0 2 分圧が 20 %

以 下に 下が っ た場合, 軟骨細胞が h y p e rt r o ph y や 小腱

形成に お ちい る と述 べ て い る . B r o o k s ら
28)

も述 べ てい

る よ う に, 血流と 0 2 分圧 に は相関関係が あり, 血 流が

低下す る と 0 2 分圧 も低下す る
.

本実験 に お い て ,
A 群は , C 群す な わ ち c o n t r o l 群 に

比較 して
, 生 じる軟骨の 真 に 差は認 め られ なか っ た .

しか し
,

B 群す な わ ち高度 の 阻血下 の骨折群で は
, 骨

折部に 生 じ る軟骨組織の 量が極端 に 少な か っ た . これ

は
,
N o g a m i ら の報告

2 7)
と よ く

一

致 した所見 で あ り , 確

か に 軽度 の 阻血状態( 0 2 分圧 の 軽度低下 して い る状態)

に お い て は
, 軟骨組織は生 じる が

, 高度な阻血状態( 0 2

分圧 が 高度 に 低下 して い る状態) に お い て は
, 軟骨組

織 は生 じな い か
,

生じ ても わ ずか の 量 に す ぎない こ と

を示 す も の と考 えら れ る
.

ⅠⅠⅠ. 阻血 状態と 骨癒合の 関係 に つ い て

阻血状態 での 骨癒合を検索し た報告は
,
T r u e t a

2 4 )

,

C a v a di a s ら
4)が

, 長管骨 の 骨折に お い て , 栄養動脈,

骨 膜周辺 部よ りの 動脈, 関節周辺 部 よ り骨端部 に 入 る

動脈 の 血 行を それ ぞ れ止 める こ と に よ っ て 阻血 状態を

作 り
, 骨癒合の 状態 を観察し,

D a x
l)

,
L e x e r

2)
ら は , 長

管骨の 栄養動脈の み を桔歎 して
, 阻血状態 を作 り, 骨

癒 合を観察し た もの な どわずか な報告 に す ぎな い
. し

か も
,

こ れ ら は
, す べ て m i c r o a n gi o g r a ph y を使用 し

て, 微小 血 管の 変化 を形 態学的に 観察 し たも の で ある
.

C a v a di a s ら
4)
は , 栄養動脈 を結歎 し, 骨膜 へ の 血行 を

止 め て
, 関節周辺 部よ り骨端部に 入 る動脈 に よ る血 行

の み と した 阻血 状態下で は
, 長管骨骨幹部の 骨折 は,

1 1 9

か な り の 頻度 で 骨癒合が 得られ な い 七報告 し, 高度の

阻血状態下 で は
, 骨癒合が得 られ な い 事を示 唆 して い

るが , 骨折部全体の血流 を低下させ て, 阻血状態を作

り
, そ の血流 を量的に しか も経時的に 測定し, 阻血 状

態 を動的に と ら え検討 した 実験 は, こ れ まで に な く本

実験が は じ め て で あ る
.

A 群の 様 に 血流低下が軽度であ る場合,
す なわ ち骨

折後2 ～ 5 週の 時期に
, 骨折部周辺 の血流が

,
正 常の

70 % 以上 に 回 復す る場合,
Ⅹ 線学的に も, 組織学的に

も
, 仮骨形成 に は影響 を受 けず

,
骨癒合は正 常血 流時

と変わ り な く完成さ れた
.

しか し
,

B 群の様 に 血 流低

下が 高度 で
, 骨折直後 ほと ん ど血流が 0 近 く まで 低下

し
,

そ の 後 2 ～ 5 週 の時期に , 骨折部周辺 の血流が
,

正 常血流 の 40 ～ 50 % に しか 回復 しな い 場合,
Ⅹ 線学的

に 骨膜性 の外仮骨形成が妨 げられ
, 組織学的 に 外仮骨

部 は線維化 に お ち い り, 橋状部, 結合部
,
閉鎖部に 生

じる軟骨組織も わ ずか で あ り
, 最終的に 同部 は療痕組

織と な り, 偽関節 の状態 に お ちい っ た . す なわ ち
, 骨

折部全体 の 血 流が
, 仮骨形成機序に 働き , 仮骨が さ か

ん に 形成 され る 骨折後 2 ～ 5 週の 時期に
,

正 常血流時

の 40 ～ 5 0 % 以 下 に低下 して い る こ と に よ り
, 仮骨形成

は強い 影響 を受 け
, 偽関節に なる も の と思われ る .

以 上 よ り , 阻血の 程度と骨癒合 (仮骨形成) との関

係 は
,

血 流量の 減少が ある
一 定線 を こ える ま で変化は

し に い が , それ 以 下に な る と骨折治癒機転は
, 停止 す

る こ と が明 らか に な り, その境界は 正常血流 の 50 % 前

後 に あ る と推定さ れ た
.

結 論

阻血状態 と骨癒合の関係を検討す るた め に
, 家兎の

大腿動脈, 大腿動脈及び 総腸骨動脈 を結致 した 2 段階

の 阻血状態 を作製 し
,

それ ぞれ に月非骨 を骨折さ せ た .

そ して , 阻血状態 つ ま り血流量に 関し ては
,
i m p e d a n c e

pl e th y s m o g r a ph y を用 い
, 骨癒合に 関 して は

,
Ⅹ 線学

的, 組織学的に そ の経過 を追跡し
,
以下の 結果 を得た .

1 ) 大腿 動脈 を結熟 した場合, 下腿 の 血流 は, 結染

後2 週目で す で に
, 健凰の 血 流の 70 % 位まで回 復する

.

2 ) 大腿 動脈及 び総腸骨動脈を同時に 結熟 した場合
,

下腿 の 血 流は
, 結染直後 ほ とん どなく な り,

5 週 を経

過 して も
, 健側の血流の 40 ～ 5 0 % 位と 回復は援徐で あ

る .

3 ) 大腿動脈結簸 で は
, 排 骨骨折は対照 (非阻血)

群と 同様の 正 常な骨癒合が得ら れ たが
,

大腿動脈及び

総腸骨動脈同時結熱で は, 全例骨癒合がみ られ な か っ

た
.

4 ) 仮骨形成が進 む 2 ～ 5 週の 時期 に
, 健側の血流

の 70 % 以上 血 流が推持 され る場合, 骨癒合 は影響を受
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け ない が, 同 じ時期 に
,
健側の 血流の 50 % 以下 しか血

流 が存在 しない 場乱 骨癒合 は著 しい 影響 を受 け
, 仮

骨形成は進 まず偽関節と な る
.

稿 を終え る に臨う, 御指 温 御校閲を賜わ りま し た恩 師野

村進教授 に深甚の 謝意 を表 わします . また本研究の 遂行 にあ

た り
, 御助言,

御教示 を賜わ りました 第 1 生理学教 室の 永坂

鉄夫教授
,
直接御指 導下 さ い ました 島巌助教授 , 御 協力下 さ
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