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慢性硬膜下 血鮭 に お け る線溶活性

金沢 大学医学 部脳 神経外科学講座 ( 主 任 二 山 本信 二郎 教授)

駒 井 杜 詩 夫

( 昭 和53 年 1 月2 8 日受付)

慢性硬膜下血腫は .

一 般 に 軽微な頭部外傷後あ る期

間を経 て . 頭痛 ｡ 嘔吐な どの 頭蓋内圧 冗進 あ る い は片

麻痔な ど の 脱落症 状を もっ て 発生する こ とが 多 い . ま

た ア ル コ
ー ル 多飲者

1)
, 低脳圧症

2I
. 脳室腹腔 あ る い は

心房短絡術後
3I

, 人工透析患者
4】

, 抗凝固剤使用者
5〉

t 出

血性素因
6)

, 動脈硬化症 ∴貧血 , 細菌感染症 ,
ビ タ ミ ン

欠乏症 など の 素因説が な さ れ て い る
冊 引

血腫 の 好発部位 は テ ン ト上硬膜下腔で あり t そ の 内

容は被膜で 包ま れ , 多くの 場合∴流動性 で 嗜赤色な い し

赤褐色 を な し ,

一 部の もの に は 凝血を含む こ と もあ る .

こ の よ う な血腫 ほ40 ～ 60 才台の 成人男子 に多く 見 ら

れ
, しば し ば両側性 に発生す る

7桝
. 血 腫の 増大 な ら び

に 被膜形成 の 機 序 に つ い て は 学説 が 多 い . 18 5 7 年

Vi r c h o w
9)

は P a c h y m e n i n giti s h e m o r r h a gi c a の 説

を発表 し脳 硬 膜 の 炎症 に も とづ く 硬膜内あ る い は 硬

膜増殖部内の 血管か ら の 出血 に より , 血腫 は増大す る

と し た . L i n k
明

, 近藤 川
も硬膜 の 病的変化に よ る 出血

が硬膜 内に お こ り , 血腫被膜 は硬膜そ の もの で あ る と

した .

一 方191 4 年 T r o tt e r
12 )

は , 頭部外傷 によ っ て 橋

静脈垣傷 に よる 出血が 硬膜下腔に お こ り , 硬膜と く も

膜か ら外膜お よ び 内膜が 形成さ れ る と し た . 中村
1 31

は

血腫被膜 の 形成に 関して . 硬膜下腔 に貯留 した 凝血に

よ っ て 硬膜下面 に 炎症性の 反応が生 じ , 肉芽性新生被

膜が 形成さ れ ると し た . 伊藤 ら
刷

は硬膜 下の 凝血 は 硬

膜の 反応に よ り器質化 して 被膜を形成し .
こ の 中に新

た に 出血が生 じて 内外の 被膜が 形成さ れ る と し た . 渡

辺 ら
1 引

は髄 液の 存在下で形成さ れた 特殊な フ ィ プリ ン

膜が , 被膜形成 に重要な役割 を果 た して い る と主 張し

た .

東部外傷 に起 因す る慢性硬膜下血腫の 最も特 徴的現

象 は, 受傷後あ る 一 定の 無症状 の 期 間を 経て , 臨床症

状が 発現す る こ とで あり , こ の こ と は血腫容積が 進行

性増大に よ る こ と を示す
1 6)

.1 93 2 年 G a r d n e r
りI

は血腫

F ib rin ol y tic a c ti vit y in ch r o n ic s u bd u r al

被膜 と く も膜 は蛋白の 通過 し得 な い 半透膜の 性質をも

ち . 髄 液は 血腫 と脳脊髄液 と の 蛋 白含量の 差 によ る浸

透圧姜の ため に血 陵内へ 旅人 し, 血腫容構が 進行性 に 増

大す ると 主張し た . しか し実際に は血腫 内容, 血液 ,

脳 脊髄液問 に は , 浸 透 圧 差 は は と ん ど 認 め ら れ な

い
1 8 卜2 0J

. 血腫被膜か らの 出血に 関し て は ,
L e a r y

2 り は

新生廉か らの 二 次的出血 で 死亡し た3 症例 を報告し ,

M u n r o
2 2)

, G itli n
2 3 )

は被膜か ら血腫内 へ 出血す る と し

た . ま た c o m p u t e d t o m o g r a p h y ( C T ) の 所見か ら･も,

血腫 内 へ の 出血が 示唆さ れ て い る
2 4卜 26 I 山本 ら

271
は

5 1C r 標識赤血球 を用 い て 血腫被膜 か ら の 1 日 出血量を .

血腫容 積の 2 .0 -27 .2 % ( 平均 10 .5 % ) と 報告した . さ

ら に 水腫2 0 I
は血腫外膜か らの 彦出あ るい は漏出の 重 要

性を 指摘 した .

慢 性硬膜下血腫に お い て ,
こ の よう に長期間に わた

っ て 血腫被膜か ら の 新鮮 出血が 持続 し , しか も流動性

を 保 つ こ と か ら , 局所 の 線溶現象が 大き な役割を なす

もの と考え ら れ る . 本研究 は慢性硬膜下血腫 にお ける

流動性血腫 の 増大に 関して , 局所的線溶現象 の 観点か

ら検索 を行 っ た .

検 査材料と方法

19 7 4 年 1 月 より19 7 6 年1 0 月迄 に , 金沢大学脳神経外

科な らび に 関連病院 にお け る , 慢性硬 膜下血腫19 症例

( 両側性血腫1 症例) に つ い て 一 手術時 に採取し た20

血腫の 血腫内容 t 硬膜 , 血腫被膜 . お よ び同時に採血

し得た 17 症例 の 静脈血を 検査材料 と し た . 19 症 例 の

う ち , 男性 は17 人 , 女性 は 2 人で あ っ た . 年令は 18

才か ら7 4 才に わ た り ノJ ヽ児の 症例 は 除外 し た ,
こ れ ら

は い ず れ も頭頂部に 径 4 c m の ト レ フ ィ ン 関頭 あ る い

は大開頭 を行な い 血腫除去が なさ れ た .

1 . 血腫内容と血 清の 飢 ri n o g e n & 負b ri n

d e g r a d a ti o n p r o d u ct s (F D P ) 測 定

h e m at o m a . T o s hi o K o m ai , D e p a r t m e n t of

N e u r o s u r g e r y , ( D ir e c t o r: P r of . S . Y a m a m o t o) ,
S c h o ol of m e di c in e

,
K a n a z a w a U ni v e r sit y ･
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W e11 c o m e 社製 の F D P ･ k it を用い
, 赤血球凝集阻止

反応
2 榊

に より , 18 症例 ( 両側性血腫 は1 症例) に っ

い て . 1 9 例の 血腫内容 と9 例の 血清の F D P を検 索 し

た . 血腫 内容と 静脈血 そ れぞ れ2 最 を ト ロ ン ビ ン と 酵

素阻 害剤を含む 小試験 管内 へ 注入し . フ ィ ブリ ノ ー

ゲ

ンをすべ てフ ィプ リ ン に車云化さ せ
, 同時 に フ ィ プリ ン 分

解を阻止し た . こ の 小試験管を3 7
0

c の 恒温槽内に30

分間静置し た後 2500 -3000 回転/ 分で 5 分間遠尤､ 分 離

し た . 血腫内容上清液お よ び血清の 各0 .5 山 に吸収用

羊赤血球を 混和し再 び遠尤､ を行 っ て , 非特異抗原 を吸

着除去 し た上清を各検体と し た
. 5 倍希 釈ク エ ン 酸 緩

衝液を用 い て , 各検 体 と 標 準 フ ィ プ リ ノ ー ゲ ン 液

( 10 〟g / m り の 各0 .02 5 mエの 倍 々 希釈系列を ,
マ イ ク

ロ タ イ タ
ー 用 Ⅴ 型 ト レ イ上 に 作製 した .

こ の 希釈系列

に フ ィ ブリ ノ ー

ゲ ン お よ び F D P の 共通抗原 で あ る 抗

フ ィ プ リ ノ
ー

ゲ ン 血清溶解液を0 .02 5 mエ滴下 し , 振擾

混和後 4
0

c に 1 時 間静置 しF D P を中和 した . 次い で 各

希釈系列 に フ ィ プ リ ノ ー

ゲ ン 感 作 赤 血球 浮 遊 液 を

0 .0 2 5 ml 滴下し , 振塗混和さ せて . 4
0

c に2 時間保 っ た

後 . 凝集反応像を 判定 し た , 判 定 に は ま っ た く 凝集

の 痕跡 が な く明瞭な ボ タ ン状ま た は t｣ ン グ状の 像 を示

す最終森 釈を終末点と し た . 次式に よ り検体中の F D P

を フ ィ プリ ノ ー

ゲ ン 値に換算し て定量 を行 っ た .

F D P 濃度 ( 〝g / mL ) = A x B

A : 測定感度( 〟g / 最) = 標準 フ ィ プリ ノ ー

ゲ ン の

終末点に お け る フ ィ ブリ ノ ー

ゲ ン濃度

B : 希釈系数 = 披検体の 終末点の 希釈倍数

な お各測定 ごと に
, 試薬 , 緩衝液 , 検体の 完全さ を

対照 を用 い て 確認し た .

2 . 血腫 内容 と血祭の 線溶活性測定

H yl a n d 社製の プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ンを 含ま な い エ ン ゾ

デ フ エ
ー ジ ョ ン ･ フ ィ プリ ン プ レ ー

トを用 い た フ ィ プ

リ ン 平板法
3 0
怯 行い

. 16 症例 ( 両側性血腫 1 症例) に

つ い て t 1 7 例の 血腫内容お よ ぴ16 例 の 血豊 の 線 溶 活

性を検索 した . 血腫 内容と 同時 に 採取 し た 患者静脈血

の それ ぞ れ 9 容 に 対 して 3 . 8 % ク エ ン 酸ナ トリ ウ ム を

1 容 の 割 に 混合し
. 2000 回転/ 分で 10 分間遠心 を 行

い . そ の 上清液を被換材料と し た . 各検体を フ ィ プ リ

ンプ レ ー ト の 3 小孔 に 注入し , 湿潤箱 に 入れ3 7
0

c の 恒

温槽内で
一 定時間静置し た . そ れ ぞれ の 反応リ ン グの

直径を ノギ ス を用い て 0 . 1 m m の 精度 で測定 し .
そ の

平均値を 求め 各軸定値と し た .

1 ) プ ラ ス ミ ン 活性 ( a cti v e p l a s m i n )

プ ラ ス ミ ン 活性 は プ ラ ス ミ ン と ア ン チ プ ラ ス ミ ン の

絵和 で あ り . 現に 線溶活性の 冗進が お こ っ て い るか ど

う か を示す . 披検材料 で あ る血腫内容上清液と血祭 を

そ の ま ま検体と し . 20 時間後 に 測定し た .

2 ) 潜在的プ ラ ス ミ ン活性 ( a v ail ab l e pl a s m i n )

潜在的プ ラ ス ミ ン活性 はプ ラ スミ ノ
ー

ナ ン をす べ て プ

ラ ス ミ ン に 転化 した プ ラ ス ミ ン 活性と ア ン チ プ ラ ス ミ

ン の 総和を 示す . 披検材料0 . 5 m上に ス ト レ プ ト キナ
ー

ゼ液( 3 ,3 0 00 単位/ mま) を 0 .0 5 m⊥加え , 37
0

c に 1 0 分

間加温 した 各検体 を上述の フ ィ プリ ン プ レ ー

トの 小孔

に 注 入し , 6 時間後 に 測定 した .

3 ) 総 プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン ( t o tal pl a s m i n o g e n )

絵 プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン は ユ ー グロ プリ ン作掛 こよ りア ン

チ プ ラ ス ミ ン を 除去し , プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ンをす べ て プラ

ス ミ ン に 転化 した プ ラ ス ミ ン活性を 示す . 披検材料 1

m ほ 9 m上の 蒸留水で 希釈 し , 1 N 酢酸で p H5 .3 に 調整

し ユ ー グロ ブ リ ン 分 画を作成 し
, 上清を除去し た . こ の

ユ
ー

グ ロ ブリ ン 分画を 5 倍希釈ク エ ン酸緩衝液 1 m乙に

溶解 し , 前述の ス ト レプ ト キナ
ー

ゼ 液 を0 .1 m 川口え

3 7
0

c で 1 0 分間加温 した 各検体に つ い て , 2 時間3 0 分

後に 測定 した .

4 ) ア ン チ プ ラ ス ミ ン ( a n ti -

p l a s m i n )

被 検材料 に プ ラ ス ミ ン( 12 . 5 単位プ ラ ス ミ ン / m乙 ･

ミ ドリ 十字) を 等量加え た もの と , 対照と して 緩衝液

に プ ラ ス ミ ンを 等量加え たもの を . そ れ ぞ れ 37
0

c で

1 0 分間加温 し た各検体に つ い て . 2 .5 ～ 4 時間後 に測

定 した . 検体 の 対照に対す る溶解抑制率 を次式 に より

算 出し . ア ン チ プラ ス ミ ン値と し た .

旦
㌘ × 1 00 = ア ン チプ ラ ス ミ ン値 ( % )

A : 対照の 測定値 B : 検体の 測定値

3 . 組織線溶活性測定

12 症例 に つ き 硬膜 , 血腫外膿お よ び血腫内膜の 組織

線溶活性 を検索し た . A st r u p 法
3 1)の 改 変法

3 2) に 従 が

い . 披検材料 に 附著 した 血液を濾紙に て 可 及的 に除去

し ,
こ れ を- 20

0

c の 低温槽内で 凍結させ た 後常温で 融

解す る こ と に より 細胞の 破壊を な し , 資料10 0 m g に つ

き 1 mL の 2 M - K cl 抽出液を加え ,
P o tt e r の ホ モ ゲ ナイ

ザ
一

に て 氷水申で 磨砕 し た . こ の ホモ ゲ ナイ ザ 一 に か

け た資料を 4
0

c の 恒温槽 内で 2 時間振潰した 後, 20 00

回転 / 分で 10 分間遠心を行 い
, こ の 上滑液を組織抽出

液と した . 各組織抽出液の 線溶活性 を前述の ェ ン ゾ デ

フ エ
ー ジ ョ ン ･ フ ィ プリ ン プ レ ー

ト を 用 い て 測 定 し

た .

1 ) 組織 プ ラ ス ミ ン活性 (ti s s u e a c ti v e pl a s m i n )

各組織抽 出液そ の もの を検体 と し , 各検体を フ ィ プ

リ ン プ レ ー トの 2 小孔 に 注入し , 20 時 間後 に 測 定 し

た .

2 ) 組織 ア ク チ ベ q

ク
ー

(ti s s u e pl a s m i n o g e n
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a c ti v a t o r )

各組織抽出液の 0 .0 5 最 を 同 一 患 者血境0 .5 m£に 加

え , 3 7
P

c で 10 分間加温し た 各検体 に つ い て . 20 時間

後 に 測定 し た .

4 . 組織線溶活性の 局在

3 症例 に つ い て , T o d d の 方 法叩
に従が っ て 組織 の

線溶活性 を組織 化学的に 検索 し た .
ヒ ト フ ィ プリ ノ

ー

ゲ ン 液 ( ミ ドリ十字) と ト ロ ン ビ ン溶解液 ( 2 .5 単位

/ 雨 ｡ モ チ ダ) を用 い て , フ ィ プリ ン薄膜を ス ラ イ ド

グ ラ ス 上 に作製し た . 硬膜 , 血腫外膿の 凍結切 片 を フ

ィ
プリ ン 薄膜上 に置き, 浸潤箱 へ 入れ . 3 7

0

c の 恒温槽

内で 15 ,3 0 . 45 ,60 分お よ び 5 時 間静置 した 後, 10 % フ

ォ ル マ リ ン生 食水 に て 固定 し へ マ ト キ シ リ ン ○ エ オ ジ

ン染色 を行 っ た . こ の 方故 に より , 線溶活性が作 用し

た範囲 に フ ィ プリ ン 薄膜が 溶解さ れ , こ の 部分 は エ オ

ジ ン に 対す る染色性が 失われ る .

結 果

1 . 血 腫内容と血清の F D P 値

囲 1 は1 8 症例 ( 両側性血腫 1 症例) の 19 例 に つ い

て の 血腫内容 の F D P 値と そ の う ち 9 症例 の 血清 F D P

値 を示す . 血腫 内容 の F D P 値 は 16 例 に お い て 狐

ユ60 〟g / mエ, 平均82 .5 〟g / m且で あ り . 残 り の 3 例 は

320 〟g / 雨 を越す億を示し た . こ れ に対し血清 F D P 値

は 5 例が 4 ･10 〟g / mエの 正常範囲 に あ り , 他 の 4 例 は

16 ･ 40 〟 g / mエの 値を示 し , 両者 あわ せ た 9 例 の 平 均 値

は 15 ･3 〟g / m⊥で あ っ た . 披検資料全体 に つ い て 見 る

と , 血腫内容の F D P の 最底値 は血清F D P の 最 高値 よ

り 低 い が
.個 々 の 症例 にお い て は

, 血腫内容の F D P 値 は

い ず れ も血清 F D P 値 に 比 べ より 高い 値を 示し た .

図2 は上記 18 症例 ( 19 血腫) に つ い て . 血腫 内容

の F D P 値と血腫容穣 の 関係 を示 した もの で あ る . 凝血

を含ま な い 流動性血腫は 12 例で
, 容積は6 ～ 120 ml ,

平均66 .0 山 であ っ た . F D P 値 は血腫容積に ほ ぼ 比 例

して 増加する傾向が 見られ , F D P 値が32 〟g / mエ以下の

もの ( 3 例) で は血腫容棲 は6 ～ 30 mエ, 平均 17 .3 mム

で あ り , 40 購 / mエ以上 の もの ( 9 例) で は 血腫容積 は

50 ～

1 20 m£. 平均 82 .2 m£で あ っ た . こ れ に 射 し 凝血

を含む 血腫は7 例 で t 血 腫 内容 の F D P 値 は す べ て

40 〟g/ m⊥以上で あ り t 血腫容積 は50 ～

12 0 m l
, 平 均

7 5 .7 扉 で あ るが
,
F D P 値 と血腫容積の 間に相関 関 係

は見 られ なか っ た . 両側性血腫の 1 症例 で は , 1 側 は

6 工℃J の 凝血 を含ま な い 血腫で F D P 値 は 20 J 煤/ mエで あ

り , 対側は 120 mエの 凝血 を 含 む 血 腫で
,

F D P 値 は

80 〃g/ 扉 で あ っ た .

図3 は上記 18 症例 に つ い て
, 血腫内容 の F D P 値と

頭痛 . 嘔吐, 麻痺 , 意識お よ びう っ 血乳頭 など の 術前

症状 と の 関係を 示す . 両側性血腫の 1 症例で はよ り大

き な 血腫側の F D P 値で 表し た . こ れ ら の う ちで 頭痛 お

よ び 嘔吐と F D P 値 の 関係 は特に 著明で あ る . 頭痛 と嘔

吐 は1 5 症例( 83 % ) に 見 られ . F D P 値が 8 0 〟g / 山以

上の 12 症 例全 例お よ び 40 〟g / mI の も の で は 4 例 中3

例 に 認 め られ た . こ れ に 対 し . F D P 値が 40 〟g / 最 の 群

の 残 り の 1 例お よ び そ れ以 下の 2 例で は , い ずれ も上

記 の 症 状 は術前に 消失 L て い た . 片麻 軌ま10 症例( 56

% ) に 見 られ , 特に F D P 値が 3 20/J g/ mま以 上 の 3 症例

に つ い て は全例に 認 め ら れ , 他の 7 症例 は F D P 値 が

40 ～ 160 〟g / m£で あ っ た . 凝血を 含む 血腫7 症例の 申

の 6 症例 に片麻痺が 見 られ た . 意識障害を 認め た症例

は 7 例 ( 39 % ) で あ り , こ の う ちの 4 症 例は 凝血を 含

む 血腫 で あ るが , F D P 値と の 問に は相関を 示すもの は

見ら れ な か っ た . う っ 血乳頭 の あ っ た も の は 5 症 例

( 2 8 % ) で あ り , F D P 値と の 有意 の 相関 は認め られ な

か っ た .
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図 1 . 血 腫内容19 例と 血清9 例の F D P 値 , 血腫内

容 の 値 は 16 例が 20 ～

16 毎g / 山 . 3 例 は3 2 仙 g/

mエ以 上を示す . 血清の そ れ は 4 ～

40 〃g / m£で あ

る . 同 一 症例 に つ い て 血腫 と血清の 値が 同時に 測

定 さ れ た もの に つ い て は . 血腫 内容の 値 は血清の

そ れ よ り い ず れ も高い .



慢性硬 膜 下血 腫 に おけ る緑溶活性
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h e m a t o m a ( m l )

図 2 . 血腫内容の F D P 値 と血腫容積 . 0 : 凝血 を 含ま な い 血腫 , ⑳: 凝血を含む血腫
.

2 . 血腫 内容と血祭の 線溶活性

図4 は 16 症例17 例 ( 両側性血腫 1 症 例) の 血腫 内

容と 同症例 16 例の 血焚 の プ ラ ス ミ ン活性 , 潜在的プ ラ

ス ミ ン 活性 , 総 プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン お よ び ア ン チ プ ラ ス

ミ ン を 示す.

1 ) プ ラ ス ミ ン 活性 ( a c ti v e pl a s m i n )

プ ラ ス ミ ン 活性 は血腫内容お よ び 血焚 の い ず れ に も

認 め られ な か っ た .

2 ) 潜在的プ ラ ス ミ ン 活性 ( a v ai l a b l e pl a s mi n )

潜在的 プ ラ ス ミ ン 活性は 17 例の 血腫内容 の い ず れ

に も認 め られ な か っ た . 血璧で はそ の 活性度を示す フ

ィ プリ ン プ レ ー ト の 溶 解層の 直径は1 1例に お い てニi . 卜

4 . 8 m m で 正常範巨鋸こあ り . 5 例で は正常値 を越 え て

4
.

.9 - 6 . 1 m m で あり, 全例の平均 は4 . 5Il l m で あ っ た .

3 ) 総プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン ( t o t al pl a s mi n o g e n )

絵プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン は血腫 内容に は正規の 作用時間

の 2 . 5 時間で は証明で き なか っ た が , 2 4 時間以上放置

し たもの の 中に は若干の 溶解層の 見ら れ るもの が あ っ

た . こ れ に 対して 血璧で は総 プ ラ スミ ノ
ー

ゲ ン は1 4 例

に 検査が なさ れ , 3 .2 ～

7 .4 m m
, 平均 5 .1 m m で あ っ

た ,

4 ) ア ン チ プ ラ ス ミ ン ( a n ti -

P l a s m i n )

ア ン チ プ ラ ス ミ ン は 13 症例 14 血腫 ( 両側性血腫1

症例) に 検査が な さ れ , 7 .5 ～ 1 0 0 % , 平均3 5 . 0 % で

あ り , こ れ ら の 症例 の 血祭の ア ン チ プ ラ ス ミ ン は12 .1

～ 1 00 % , 平均54 .0 % で あ っ た . 両側性血腫の 1 症例

に つ い て は , 大き い 血腫側の ア ン チ プ ラ ス ミ ン は 46 .1

% で あ り , 小さ い 血腫側 は15 . 1 % , 血焚は 49 . 2 % で

あ っ た . 個 々 の 症例 に つ い て は , 血腫内容の ア ン チ プ

ラ ス ミ ン が血璧の ア ン チ プ ラ ス ミ ン よ り低い 値 を示す

もの は8 症 例( 両側性血腫1 症例を 含む) . 等し い もの

が 2 症 臥 高 い もの が 3 症例 で 卒っ た . 血腫内容 お よ

び血璧の ア ン チ プ ラ ス ミ ン 値と , 血腫性状な ら び に 臨

床症状と の 間に は認む べ き相関関係 が 見 ら れ な か っ

た .

3 . 組織線溶活性

図5 は 11 症例の 硬 膜. 血腫外膿 . 内膜の 組織プ ラ ス

ミ ン 活性 (ti s s u e a c ti v e pl a s m i n ) を 示す . 硬膜の 組
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プ ラ ス
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■

プ ラ ス ミ ン 活 性

( a v a il a b l e P L ) お よ び絶プ ラ ス ミ ノ p ゲ ン(t o t a l

P L g) は エ ン ゾ デ フ エ

ー

ジョ ン ･ フ ィ プ リ ン プ レ

ー

ト に よ る溶解層の 直径で 示す( 左) . 抗 プ ラ ス ミ

ン ( a nti P L ) は対照に対す る溶解 抑 制率 で 示 す

( 右) .
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図 5 . 改変 As t r u p 法 によ る組織 プ ラ ス ミ ン活 性 .

d u r a : 硬膜 .
o u t . m . : 血腫外膜 . i n n . m . : 血

庭内膜. 縦軸は 組織プ ラ ス ミ ン に よ る エ ン ゾ デフ ユ

エ
ー

ジ ョ ン ･

フ ィ プ リ ン プ レ ー

ト の 溶解層の 直径

を示 す .
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織プ ラ ス ミ ン活性を 示す溶解 層 は 3 . 7 ～ 7 .8 m m
, 平

均6 . 4 m m で あ り , 外 膜 で は 4 .3 ～

8 .9 m m . 平 均

6 .2 m m で 両者は はぼ 同 じ値 を示し た . こ れ に 射 し 内

膜の 組織 プ ラ ス ミ ン活性 は5 例に 証明さ れず . 5 例 に

酎 ､ て 3 .2 ～ 4 .8 m m . 全例の 平均 は2 .O m m で あ っ た .

残りの 1 例は 資料が 少な く測定不能 で あ っ た .

図6 は12 症例 の 硬膜 , 外膜 お よ び内膜 の 組織 ア ク チ

ベ
ー

タ
ー ( ti s s u e pl a s m i n o g e n a cti v at o r) を示す .

碇膜の 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

は 12 例中 4 例 に 証 明 さ れ

ず t 残 り の 8 例に お い て 3 .1 ～ 8 .8 m m で あ り . 平 均

3 .3 m m の 値 を示し た . 外膜で は組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

が全例に 証明さ れ , そ の 値 は3 .3 ～ 11 .8 m m , 平 均

6 . 5 m m で あ っ た . ま た個々 の 症例 に つ い て 硬膜 と 外

膿の 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー を比較する と , 1 例を 除 い て

他の す べ て は後者が より高い 値を示し た . こ れ に 対 し

内膜で は組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー はす べ て の 例 に 証 明さ れ

なか っ た .

図7 は血腫外膜 の 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

と血腫内容 の

F D P 値 との 関係 を, 同時に 測定 し得 た 12 症例 に つ い

て 示し た もの で あ る . 凝血を含ま な い 血腫 の 9 症例 に

つ い て は . 外膜の 組織 ア ク チ ベ ー

タ ー は 血 腫 内容 の
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図6 . 改変 A s t r u p 法に よ る組織 アク チ ベ ー

タ
ー

.

d u r a : 硬膜 t o u t . m . : 血腫外膜. i n n . m . : 血

臆 内膜 . 縦軸 は組織ア タ チ ベ
ー

タ
ー

によ る エ ン ゾ

デ フ ユ
ー ジ ョ ン ･ フ ィ プ リ ン プ レ ー

トの 溶解層の

直径 を示す .

5 1 0

t j s s u e a c t i v a t o r ( m m
.
)

図7 . 血腫外膜 の 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

と 血腫 内容の F D P 値

○: 凝血 を含ま な い 血腫 . ◎ : 凝血を含 む血腫 .

1 5
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F D P 値に ほ ぼ反比例 して 増加す る傾 向が 見 られ
.
そ の

値 は 3 . 3 ～

8 .O m m
. 平均 5 .7 m m で あ っ た . こ れ に

対し て 凝血を含む 血腫の 3 症例たっ い て は , 外膜の 組

織 ア ク チ ベ ー タ ー は6 .8 ～ 1 1 .8 m m , 平均 8 .9 m m で

あ り,
い ず れ も同じ F D P 値 を示す凝血を含 ま な い 血腫

に 比 べ より 高い 値を 示し た . 外股の 組織 ア ク チ ベ ー

タ

ー が 5 m m 以 下の 3 症例お よ び 5 m m 以 上の 9 症 例 に

つ い て . 症 状発現か ら手術ま で の 期 間を 見る と , 前者

で は1 ～ 2 過 . 平均 1 .3 過で あ り . 後者で は2 ～ 8 週 ,

平均 5 .0 過 で あ っ た .

4 . 組織線 溶活性の 局在

T o d d 法に より 組織の 線溶活性を 組織化学的 に 検 索

す る と ,
フ ィ プリ ン 溶解層 は 15 分後 に すで に 認 め ら

れ , 血腫外膜の 血管内腔に最 も著明で あ っ た ( 図8 ) .

血腫外膜お よ び 硬膜 の 血管 内腔 の フ ィ プリ ン溶解層 は

時間の 経過 と と もに 増大し , 5 時間後 に は組績 周 囲 に

も広範な フ ィ プリ ン 溶解層が 見ら れ た .

考 察

17 61 年 M o r g a g n i が 急屍体で は血液が 凝固せ ず 流

動性 を保 っ て い る こ と を記載 した の が , 血液 の 線溶系

に 関する 最初の 報告で あ る
3 4J

. D a st r e は線溶が 特有の

酵素に よ っ て お こ る も の で あ る と 主 張 し , 始 め て

B b ri n o l y si s の 言責を提 唱し た
3 4)

. J a k o b y は機 中毒

の 犬にお い て , フ ィ プリ ノ ー

ゲ ン の 減少 と 血液の 非凝

固性 を 発 見 し
, 両 者 の 関 係 に つ い て 丘b ri n o g e n o

･

1 y si s の 概 念 を 確立 し た
3 4)

. M a c f a rl a n e
3 51 は 胆

嚢嫡 出術 を受 け た 直後 の 愚 者 よ り 得 た 血 液 に 線 溶

活性が 完進 して い る こ と を 発見し , こ の 線継素分解酵

素 をプ ラ ス ミ ン と命名 した . A s t r u p ら
3 1 I

は フ ィ プリ ン

平板法 を用い て , 組織抽 出液が 血中の プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ

図 8 . T o d d 故 によ る組織線溶活性の 局在 . 上方1/4

が 硬膜 , 下方3 /4 が血腫外膜 . 血腫外膜の 血管内

腔に溶解層が見 られ る . ( 1 0 × 5 月E 染色) .

ン を活性化す る作用の あ る こ と を証 明し た . ま た彼 ら

は 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー が JL ､筋や 子宮 , 肺 , 脳 . 前 立腺

な ど に 多く t 尿や 母乳, 唾液 な どの 中に も含 まれ て い

ると 報告し た . 線溶活性の 冗進 を示すもの と して 知ら

れ て い るの は , 現在月経3 印 7)
. 各種疾患 に起因する消費

性凝固症候群 ( DI C 症候群)
3別

∴悪性腫瘍 , 糖尿病 .一肝

硬変症 , 狭心 症 , 腎不全 , ネ フ ロ
ー ゼ症候群

3 9)
. 輸血

4 0I
､

手術 , 麻酔 … 21
, お よ び シ ョ ッ ク

4 2 I
な どで あ る .

線溶 系の 反応機序 に は 未だ 多く の 問題 が残さ れて い

る が t 血液成分の 反応に よ っ て お こ る 内因性機序と .

組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

や尿 か ら得 られ る ウ ロ キ ナ
ー

ゼ な

ど の 組織由来物 質 で お こ る 外 因 性 蛾 序 が あ げ ら れ

る
欄

. 図 9 は現在 一 般に 容認 さ れて い る線溶系を模式

図で 示 した もの であ る . プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン は血中 に非

活性型 の プ ラ ス ミ ン と して 存在 し ,
プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ

ン
｡ ア ク チ ベ ー タ ー に よ っ て 活性化 され プ ラ ス ミ ン に

転化す る . 組織 ア ク チ ベ ー タ ー と ウ ロ キ ナ ー ゼは 直接

プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン を 活性化す る . 血液 の プ ロ ア ク チ ベ

ー

タ
ー は 組織 キ ナ ー ゼや ス ト レプ ト キ ナ

ー ゼ に よ っ て

活性化 さ れ血液 ア ク チ ベ ー

タ
ー

と な り .
プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン に作用する .

一 方 ア ン チ ア ク チ ベ ー

タ
ー と ト ロ ン

ビ ン はプ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン の 活性化を阻止する . 線溶現

象 は最終的に は プ ラ ス ミ ン の 酵素作用 に よ る が . 生理

的 な状態で は血液中 に プ ラ ス ミ ン が 生 じて も, 大量に

存在す る ア ン チ プ ラ ス ミ ン に よ っ て 中和さ れ , プ ラ ス

ミ ン 活性 は血 液中 に 現 わ れ な い
叫

. 線溶系が活性 化

さ れ る と , プ ラ ス ミ ン は フ ィ プリ ノ ー ゲ ン
. フ ィ プリ

ン . 第 V ｡ Ⅷ因子を 分解 し
岬

, さ ら に キ ニ ン 形成を介

し て 毛細管の 透過 性を 冗遷させ る
46 )

. フ ィ プ リ ノ ー ゲ

ン お よ び フ ィ プ リ ン の 分解 産物 は そ れ ぞ れ F g D P

(n b ri n o g e n d e g r a d a ti o n p r o d u c t s) と F D P
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図9 . 線溶系の 模式図 .
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慢性硬 膜【
F 血 腫に お け る線清浦性

(n b ri n d e g r a d a ti o n p r o d u c t s) と に 区別さ れ る場合

もあ るが ,

一

般に は 一 括し て F D P と絵称さ れて い る .

F D P に は分解の 時期 に よ っ て それ ぞ れ 異 っ た 分 解産

物が存在す る . e a rl y F D P は分解初期 の も の で あ り .

X 分画 ｡ Y 分画に 相当 し . 1 at e F D P は 分解後 期 の も

の で あ り t
D 分画 ｡ E 分画に 相当する

ヰ7 l
.

慢性硬膜下血腫に お い て は ∴流動性血腫が進行性 に

増大 し臨床症状が 発生す る こ とか ら , 線溶現象が 重要

な役割を 果た して い る もの と 考え ら
､
れ る . 血腫 内容 に

は新鮮血の 混入が 証 明さ れ , そ の 電解質 は血清 に ほ ぼ

等しく , 蛋白濃度 は血清の そ れ よ り高値を示すが , フ

ィブリノ
ー ゲ ンを欠く2 0 州

. 血腫内容 に フ ィ プリ ノ ー ゲ

ンが 見出せ な い ことから
,

フ ィ プリ ン が 血腫被膜形成に

消費され
, 血腫 ほ流動性を保 っ と 説 明 す る 報 告 も あ

る
48 岬

. しか し伊藤 ら
5 0】

は抗フ ィ プリ ノ ー

ゲ ヴ 血 清 を

用い て寒天 免疫電気泳動を行 い , 血腫内容 に F D P が 存

在する こ とを 証 明し . 血腫の 流動性は 線溶活性の 冗進

に よ る と主張し た
. 小林

5 1
や 永富

4 8J
は A s t r u p の フ ィ

プリ ン平板法
3 0
壕 用 い

,
ス ト レ プ トキ ナ ー ゼ で 活性 化

した 血腫内容の 線歯痛性 を測定 し , 血腫内容 の 線溶活

性は血焚に比 べ 高い と 報告し た ,

こ の 研究で は , 血腫内容の 線溶活性 は通常の 測定時

間で は全く認 め られ な い 程度の もの で , 血奨に比 べ 著

しく 低い , 血腫内容の 線溶活性が高 い とする 上記 の 著

者らと 反す る こ の 結果は , 用い る フ ィ プ リ ン プ レ ー ト

に プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン が 含ま れな い た め と考え られ る .

As t r u p の 標準 フ ィ プリ ン平板 はプ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン を

含み
,

ま た 加熱平板で はプ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン は除去さ れ

るが フ ィ プリ ン 自体も変性する . し た が っ て 従 来 の

A st r u p の フ ィ プ リ ン平板法 は線溶因子 の 分析 に は 不

適当で あ る
5 21

.

血腫内容 の F D P 値 は い ずれ も冗進 し, し か も同 一 症

例に お け る血清の F D P 値 に 比 べ て 高い . 血腫内に凝血

を含ま な い 流動性血 腫にお い て は , 血腫内容の F D P 値

は血腫容積 に ばば 比例 し て増加し , しか も臨床症状も

重篤に な る . こ の 事実は血腫内容 の F D P 値の 高い もの

ほど血腫内 へ の 出血量が多く , 局所的線溶活性の 冗進

を示す もの で あ る . し か る に , 血腫内容 に線溶活性 が

はとん ど 認め ら れな い の は , プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン の 消 費

性減少 と . た とえ プ ラ ス ミ ン が 生じ て もア ン チ プ ラ ス

ミ ン に よ っ て 中和さ れ l
プ ラ ス ミ ンが 消失す る こ と に

よる もの と 考え られ る . 実際. 頭皮下 血腫が 一 部流動

化した もの に つ い て 検索する と , F D P 値は 高値を示す

が , プ ラ ス ミ ン や プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン は見ら れ なか っ た .

T o d d 法瑚 に よ る組織化学的検索で は
, 組織線 溶 活

性は血腫外膿の 血管 内腔に最も高度 に 証明さ れ る . こ

2 0 1

の 検査方法 は . 基質 に 用い る フ ィ プリ ン 膜に はすで に

あ る 程度の プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン が 混入して い る の で , 組

織 プ ラ ス ミ ン 活性と組織 ア ク チ ベ ー タ ー の 作用を 同時

に 示す . 従来 A st ru p 法
3 1
厄 よる組紙線溶活性は 標 準

フ ィ プリ ン 平板上見られ て も加熱平板で は ほと ん ど見

ら れ ない こ とか ら , 組結線溶活性 は組織ア ク チ ベ ー タ

ー

に よる もの で あり . 組織 プ ラ ス ミ ン 活性は存在し な

い と考え られ て い た
5 3】

. した が っ て T o d d 故 に お け る

フ ィ プ リ ン 溶解層も主と して 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

に よ

る もの と解釈さ れて き た
細

. し か し今回の 特に プ ラ ス

ミ ノ ー

ゲ ンの 混入 し ない フ ィ プリ ン プ レ ー ト を用 い た

A s t r u p 法で は , 組織 プ ラ スミ ン活性 は硬膜お よ び 血

腫外膿の 全例 に ほぼ 同程度に 証明され , 血腫内膜 に も

半数例に 見ら れ た . こ れ に 対して 組織 ア ク チ ベ ー タ ー

は血腫外厳に 最 も多量に存在し , 血腫内膜で は認め ら

れ なか っ た .

組織 ア ク チ ベ ー タ ー は遊離型お よび結合型の 2 種類

に 区別さ れ る
55 I

. 遊離型 ア ク チ ベ ー

タ
ー は生理 的食 塩

水で 抽 出さ れ , 熟 や酸に 弱く 血液ア ク チ ベ ー タ ー に 類

似す る も の で あ り , T o d d 法 に よ っ て 証明さ れ た血 腫

被膜の 線溶活性 は ∴ 遊離型 ア ク チ ベ ー

タ
ー

と 粗描 プ ラ

ス ミ ン 活性 に よる もの と 考え られ る .

一 方結合型ア ク

チ ベ ー タ ー は組織細胞 の 構造蛋白体に 強く結合し . 容

易に 血中に 遊離せ ず, 高渡度の 中性塩 によ っ て 抽出さ

れ , 熟お よび 酸に対 して は比較的安定で あ り ,
プ ラ ス

ミ ノ 【

ゲ ン に 対す る活性化反応は緩徐で あ る . フ ィ プ

リ ン プ レ ー ト 法で , 血腫外膜の 組織 ア ク チ ベ ー タ
ー

と

ス ト レ プ ト キナ ー ゼ に よ る血奨プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン に 対

す る 活性化反応を比較する と , 6 時間後で は前者 は ほ

と ん ど 陰性 で あ る の に対 し , 後者 ( 血奨の 潜在的 プ ラ

ス ミ ン 活性) で は陽性で あ るが , 20 時間後 に ほ両者 は

はぼ 同様の 値 と なる . したが っ て 今回の 実験で 証 明さ

れ た組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

は結合型 7 ク チ ベ ー

タ
ー で あ

る . 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

はミ ク ロ ゾ ー ム で 合成さ れ て

結合型 の 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー と して 存在し . リ ゾ ゾー

ム 顆粒 へ 移行し た後 一 部遊離型ア クチ ベ ー タ
ー

に 変化

し
,

顆 粒 膜 を 通 じ て 細胞 内外に 放 出さ れる と い わ れ

る
細

. 生化学的に い う ミ ク ロ ゾ
ー ム 分画は , 断面と な っ

た 粗面小胞体の 薄膜と リ ボ ゾ
ー

ム に相当する
56 )

. 山嶋

ら
5 7)

は 血塵外膜の 電顧的検索で , m a C r O
-

C a p i11 a r y 層

の 線維芽細胞 は著しく 組面小胞体 に 富 む こ と を 認 め

た . 榊 ら
5 8 1

は血腫被膜の 成島過 程を 組織学的に 検索し .

成 熟 し た 被 膜 で は m a c r o c a pill a r y が si n u s o i d al

c h a n n el l a y e r を 形成 し て い る が , さ ら に 時間 を 経

る と血腫側に 結合識が増加 し , m a C r O C a Pill a r y は 縮

少して 数 も減少す ると 述 べ て い る .



2 0 2

局所的線溶活性の 冗進が 全身血 に 反映する こ と は少

な い と さ れ る
3 榊

. 今回の 検索 に お い て 血清 F D P 値と

血欒の 潜在的 プ ラ ス ミ ン 徳性の 増加を 見た もの が あ る

が , こ れ は麻酔や 手術 の 影響
4 冊 2

厄 よる もの と 考 え ら

れ る .

線溶系が慢性硬膜下血腫 の 被膜形成 に い か な る役割

を果 たすか ほ 明らか で な い . しか し
一

たん血｣施被膜が出

来た場合に は , 被膜の 線溶能が 血腫 の 消長に 重要な 役

割 を果 たす も の と考え ら れ る . 血塵外膜の 組織 ア ク チ

ベ ー タ p は被膜血管内に お け る 貝b ri n o g e n o l y si s あ

る い は a b ri n o l y si s を促 進さ せ
5 5 J6 0 )

. さ ら に キ ニ ン 形

成 を 介 し て 毛 細 管 の 透 過 性 を 先 進 さ せ る
4 6】

. し

た が っ て 血腫外膜か ら線溶 性出血に よ る血腫腔 へ の 持

続的あ る い は断続的出血が 生じ . 血液成分の 血管外 へ

の 漏 出や 溶 出 も加 わ っ て
, 血腫は進行性 に 増大す る

も の と考え られ る . こ の 結果 t 血院内容で はプラ ス ミ ノ

ー

ゲ ン の プラ ス ミ ン 転化 に よ る消費性減少が 線歯痛性

の 低下と して 見 られ
,

一 方 F D P 値 は増加す る とい う .

一 見相反し た現象が 見られ る ( 図10 ) . F D P に は抗 ト

ロ ン ビ ン 作用
川

, フ ィ プ リ ン重合阻止作用
8 2 l

, 血小板凝

集阻止作用
6 3I

など が見 られ る こ と か ら . 血腫外膜か ら

の 出血が さ ら に 助長さ れ る もの と考え られ る . 慢性硬

膜膜下血腫が血腫内容の 洗礁 の み にて 治癒する こ と の

多 い 事実は
2 0l

, 血腫内容 に お け る F D P の 抗凝固作用 と

血 腫外膜に お け る遊離型の 組織 ア ク タ ベ ー

タ
ー が 除か

れ る た め , 血腫外膿の 凝固 ･ 線溶系 の バ ラ ン ス が 凝固

系に傾くた め と考え られ る . ま た し ばしば 見 られ る慢

性硬膜下血腫の 自然治癒は
6 416 引

, 局所的線溶現象 の 面

か ら ほ . m a c r o c a pi11 a r y の 減少
5 8 J

に伴 なう 組織 ア ク チ

ベ ー

タ
ー

の 低下に よ る こ と を示唆す る .

凝血 を含 まな い 血腫で は. 血腫内容 の F D P 値が 高い

もの ほ ど
,

ま た血 腫容積 が 臨床症 状 か ら急速 に増大 し

たと 推定さ れる もの ほ ど
,

血 腫外膜 の 組 織ア ク チ ベ
ー

タ ー は少 な い ･ こ れ に 対 して 凝 血 を含む 血鹿 で は
,

血
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図10 . 血腫増大の 機序 .

睦容積の 大 き い も の が 多 く ,
凝 血 を含ま な い 血 臆に 比

べ て よ り重 篤な 臨床症 状 が 見 られ る が
,

血 瞳外膜の 組

織ア ク チ ベ
ー

タ
ー

は血 睦l句容の F D P 他 が 同じ他を示

す 凝 血 を 含ま な い 血睦 に 比 べ 多 い . 以 上 の 事実 は
, 凝

血 を含ま な い 血 瞳の 場合 に は組 織 ア ク チ ベ ー タ ー

は出

血 の 際 に すで に 消 費され て 減少 し
,

こ れ に 対 し て凝血

を 含 む 血 経 で は 比 較的 急速 な 出 血 の た め
,

血 院 外

膜内 で 線 満 作 用 を十 分 に 受 け る余裕の なか っ た もの

と考 え ら れ る . しか し プ ラ ス ミ ン や プ ラ ス ミ ノ ー ゲ ン

は特 異的に フ ィ プ リ ン に 吸着 すると い わ れ
6 6I

t 血腫内

の 凝血も い ずれ は溶解さ れ る 可能性が あ る .

小 松
6 7I

は尿 中エ ス ト ロ ゲ ン を測定 し , 慢性硬膜下血

腹症 例 に お い て尿中 エ ス ト ロ ゲ ン が異常 に高 い もの が

多い こ と よ り ,
エ ス ト ロ ゲ ン は血 腫発生 の 素因と して

意義あ る もの と推定 し た . しか し エ ス ト ロ ゲ ン 製剤は

止血剤と して 使用 さ れ , その 作用 機序 は組織 ア ク チ ベ

ー タ
ー

の 阻止 に あ る と さ れて い る
6 8 )

. 血中 エ ス ト ロ ゲ

ン は正 常月経周期婦 人や妊婦 に多く , .閉経期婦人で は

正 常婦人 の 10 分の 1 と なり ､ 成人男子で は さ ら に 微量

で あ る
6 別

. 慢性硬 膜下血 腫は圧倒的に 男性に 多く , 女性

に 見 ら れて も閉経期 婦人に 多 い
7)8l

. 血中 エ ス ト ロ ゲ ン

濃度 が慢性硬膜下血腫の 発生 に関係が あ る と して も.

そ れ は前者の 減少に よ り 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー が 阻止さ

れ な い た め に 出血 しや すい と説明さ れ よう .

非凝 固性血液の 最も代表的なも の と して , 月経血が

あ る . A l b r e c h t s e n
3 6J

は 子宮 内膜 に組織 ア ク チ ベ ー

タ

ー が 多量 に 存在す るこ と を 証 明し . 月 経血の 流動性 は

局所 的線溶活性 の 冗進 に よる もの で あり . 月 経血で 見

ら れ る 凝血は 出血多量の た め 線溶活性 を十分 に受けな

い か らで あ る と説明 した . 真木
3 7 1

は月経血 に は フ ィ プ

リ ノ ー ゲ ン や プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン は 含ま れ な い が
.
F D P

は多 量に 存在する こ とを認め た . 慢性硬膜下 血腫被膜か ら

の 出血な らび に 血腫 内容 の 性状に は , 生理 的 な月経 に

お け る線溶活 性の 元進 の 役 割 と 相J司 の 機序 が 働 く も

の と考え られ る .

硬 膜下腔に 何ら か の 原 因で 出血が生 じ 凝血が 存在す

れ ば , 刺激作用 と し て 硬膜 内面 に 被膜が 形成さ れ
1 3l

. そ

の 結 果線溶活性が 働く . こ の 線溶活性が 適切で あ れ ば

凝血 は吸 収さ れ る が
, 線 溶活性が 低下し て い る場合に

は凝 血は 器質化 し . 場合に よ っ て は石灰化
70
す るも の

と考 え ら れ る .

一 方 こ の 線溶活性が 過剰と な れ ば . 止

血 に 必須 の 役割を 果た す血液 の 凝固機転が 阻害さ れ ,

血塵 外膿 か ら の 持続的あ る い は断続的出血が生 じ , さ

ら に 血管の 透過 性の 元進も加わ っ て 血腫 は増大し . 臨

床 像悪 化の 大 きな要因に な る もの と 考え られ る .
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結 論

慢性硬膜下血腫の 局所的線溶現 象 に つ い て 検索 し

た .

1 . 血腫内容の F D P 値 は高く . し か も個々 の 症例 に

お い て は , 血腫 の F D P 値 は血清 の そ れ より 高い
. ま た

一 般に 血腫内容の F D P 値の 高い もの ほ ど血 腫 は 大 き

く . 症 状が 重い
.

2 . 血腫内容 に はプ ラ ス ミ ン 活 性, 潜在的 プ ラ ス ミ ン

活性 , 総プ ラ ス ミ ノ ー

ゲ ン は認め ら れ ない が , ア ン チ

プ ラ ス ミ ン は存在する . こ れ に 対し . 血環に はプラ ス ミ

ン活性は 認め られ な い が . 上記の そ の 他 は存在する .

3 . 改変 A s t r u p 法で は , 組織プ ラ ス ミ ン活性 は硬膜

と血腫外膿の 全例 に ほぼ 同程度に 証明され , 血腫内膜

に は半数例見ら れ る . 組織ア ク チ ベ ー タ ー は血腫外膜

に 最 も多く , 硬膜が こ れ に 次ぎ . 内膜 で は認 め られ な

い . 血腫外膿の 組織 ア ク チ ベ ー

タ
ー

は , 血 腫 内 容 の

F D P 値が 高い もの に 少な く ,
F D P 値が低 い か . あ るい

は凝血を含む 血腫に多 い .

4 . T o d d 法に よ る組織化学的検索で は , 血腫外膜の

血管内腔 に 最も高度 の 線溶活性が 見 られ る .

5 . 慢性硬膜下血腫に お い て は ,

-

た ん 血腫被膜が 形

成さ れた後 は , 血腫外膜か ら局所的線溶活性 の 冗進 に

より新 た な 出血を生 ず ると と もに , 血管の 透過性 の 冗

進も加わ っ て , 血腫は増大し 臨床像悪化の 大きな要因

に な る と推定さ れ る .

稿を終える に臨み . 衡指軋 御校閲を賜 わ っ た 恩師山本信

二 郎教授 に深甚の 謝意を表す る . ま た本研究の 遂行に あたり

御協力 , 勧教示を賜わ っ た伊藤治英講師他教室貞の方 々 に感

謝す る . さ らに貴重な 資料の提供に 協力 を賜わ っ た 富山市民

病院, 高岡農協病 臥 福井県立病院 . 国立金沢病院 の各脳神

経外科 に感謝す る .

本論文の 要旨は
, 第3 5 回 日本脳神経外科学全( 1 9 7 6)

に お い て発 表 した .
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6 .
4 m m ),

4 .3 - 8 . 9 m m (6 .
2 m m ) a n d O - 4 .8 m m (2 .O m m ) r e s p e cti v el y ･ T i s s u e p l a s m i n o g e n

a cti v a t o r l e v el s i n d u r a m at e r s
,

O u t e r m e m b r a n e s a n d i n n e r m e m b r a n e s w e r e O ･ 8 ･ 8 m m

( a v e r a g e 3 . 3 m m ) ,
3 .3 - 1 1 . 8 m m (6 .5 m m ) a n d O m m r e s p e c ti v el y ･

T h e ti s s u e a cti v at o r w a s at t h e h i g h e st l e v el i n t h e o u t e r m e m b r a n e ･

4 . F i b ri n ol y s i s a u t o g r a p h y b y T o d d
,

s m et h o d d e m o n s t r at e d t h e m o st r e m a r k a b le

n b ri n o l y s i s i n t h e v e s s el s of t h e o u t e r m e m b r a n e .

5 .
I t i s li k el y t h a t s u b d u r al h e m o r r h a g e p r o d u c e s a g r a n u l ati o n ti s s u e i n si d e o f t h e

d u r a m a t e r a s t h e o u t e r m e m b r a n e of h e m at o m a . T h e n ti s s u e p l a s rni n o g e n a cti v at o r i n

t h e o u t e r m e m b r a n e s e e m s t o p l a y o p p o sit e a cti o n s
,
i ･e ･ ab s o r p ti o n o f h e m at o m a a n d

b l e e d i n g f r o m t h e m e m b r a n e . E x c e s si v e 丘b ri n oly ti c a cti v i t y i n t h e o ut e r m e m b r a n e m a y

i n h i b it t h e c o a g ul ati n g s y st e m a n d p r o d u c e bl e e d i n g f r o m t h e o u t e r m e m b r a n e i n t o t h e

s u b d u r al c a v it y . A s a r e s u lt
,
th e F D P le v el s i n c r e a s e a n d t h e a m o u n t s o f p l a s m i n o g e n

a r e d e c r e a s e d b y c o n s u m p ti o n i n h e m a t o m a 8 ui d . S u c h 負b ri n ol y ti c b l e e d i n g f r o m t h e

｡ u t e r m e m b r a n e o f h e m at o m a s e e m s t o p r o d u c e e nl a r g e m e n t of h e m at o m a a s w e ll a s

Cli n i c al s y m p t o m s .


