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骨再植後の血管再構築に関する実験的研究
　　　　　一特に単純遊離骨と血管柄付骨の比較一

　　　　　　　　　入　江　雅　之

岩手医科大学歯学部口腔外科学第一講座（主任：藤岡幸雄教授）

　　　　　　　　〔受付：1986年10月27日〕

　抄録：下顎骨の単純遊離骨と血管柄付骨再植後における血管再構築と骨改造の様相を形態学的に比較

検討した。39匹の雑種成犬の下顎骨下縁部に無または有下歯槽血管付骨片を再植した。再植後，経時的

に屠殺し，墨汁注入透明，H．E．，血管鋳型の各標本の作製ならびに血管面積率を計測した。単純遊離骨

群の海綿骨部では母床から再植片に向かって新生血管が侵入，増殖し，その後に微小血管網を形成しっ

っ骨梁に沿って新生骨を形成した。しかし，緻密骨部では骨髄側とフォルクマン管，っいで接合部から

の血管新生に続いて骨新生が行われ，その後は両骨部とも漸次，血管再構築，骨改造および骨性癒合

への過程が進行した。一方，血管柄付骨群では母床と再植片の既存血管が利用され，より早期に上記の

過程が進行した。血管面積率は単純遊離骨群では7または14日目までは著しい低値を示したが，血管柄

付骨群では1または7日目においても一定の値が保たれ，以後は正常下顎骨の値に近づいた。血管再構

築と骨改造への過程は緻密骨部に比べ海綿骨部が，また単純遊離骨群に比べ血管柄付骨群が時間的に早

く，量的に多い傾向にあった。
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緒 言

　従来，口腔外科領域における外傷，腫瘍，嚢

胞などの手術後の骨欠損に対する修復，再建は

欠損の大きさや範囲に応じて種々の方法が用い

られてきた。しかしながら，悪性腫瘍切除後に

は広範囲の軟組織欠損を伴ったり，また放射線

治療後や二次再建時には血行不良な搬痕組織が

多いために，これまでの緻密骨を主体とした単

純遊離骨移植による下顎骨再建では，術後に感

染などの合併症をきたしやすく，成功率はきわ

めて低い1・2）。これに対し，骨皮弁3）および筋

骨皮弁のは上記の移植条件の不良な部位におい

ても移植骨への血行を保持した状態で移植でき、

成功率が高い。さらに，最近はmicrosurgery

を用いた血管柄付遊離骨移植い）が下顎骨再建

に応用される傾向にある。

　近年，このような搬勢から血管柄付遊離骨移

植後の治癒過程に関する組織学的研究が行われ

ている7～’31。しかしながら，移植骨の血行1z　14）

や血管再構築ならびに骨改造への過程に関する

追求はきわめて少なく，とくに下顎骨再建に関

連したこの種の報告はみられない。

　そこで，血管柄付遊離骨移植の実験モデルと

して，犬の下顎骨下縁部に下歯槽動静脈を含ん

だ血管柄付骨片とこれを含まない単純遊離骨片

とを各々左右側に再植した。その後，経日的に

血管内注入標本を作製し，これら再植片の血管

再構築および骨改造の過程を光顕的，走査電顕

的ならびに血管面積率の計測値から比較検討し
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たところ，興味ある成績が得られたので報告す

る。

実験材料および方法

　実験材料：実験には体重10kg前後，生後2～

5年の雑種成犬45頭を用いた。なお，犬の年齢

鑑定には黒沢15）の分類を用いた。

　実験方法

1．正常下顎骨

　6頭の左右両側の下顎骨に対し，以下に述べ

る骨再植を行わずに血管内注入材の注入のみを

行った。

2．下顎骨骨片の再植

1）単純遊離骨再植群

　前腕静脈路を確保してからチアミラールナト

リウム（チトゾール30mg／kg　I．V．）を用いて

導入麻酔を行った。ただちに気管内に挿管し，

人工呼吸器（Acoma　ARF　850）と全身麻酔器
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（AIKA　MINI　30）に接続し，1回換気量15cc

／kg，呼吸回数12回／分，1％ハセロン，0、

32／分で維持した。剃毛後に7％ポピドンヨー

ド，8％ハイポアルコールで術野を消毒した。

左側の下顎骨下縁に沿って，第一大臼歯部近心

から約2cm，骨膜に達する切開を施した。っ

いで，骨膜剥離後に骨断端部を印記した。中枢

側断端は第一大臼歯と第四前臼歯接触点より下

顎骨下縁におろした垂線上とし，これより前方

10mmの部分を末梢側断端とした。また上端は

下顎骨下縁から7～8mm上方とした。タービ

ンバーを用いて下歯槽管内容物を残して骨削し

た後に，中枢側および末梢側断端部の下歯槽管

内容物を結紮，切離して骨片を採取した。遊離

された骨片は残存する下歯槽管内容物を除去し

てから同部に再植した（Fig．1a）。消毒後，3－

0クロミックで骨膜縫合および筋層縫合を，ま

た3－0絹糸で皮膚縫合を施した。
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●

　

●
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Fig．1　Schemes　of　bone　regrafting．　a：free　bone　regrafting．

　　　b　：vascularized　bone　regrafting．　Dotted　lines　and　X－marks
　　　show　inferior　alveolar　vesseユs　and　ligations　of　the　vesseユs，

　　　respectively．

Table　1．　Number　of　experimental　dogs，　injection　materials　and　period　after　regrafting．

Materials
Normal
mandible
　　　　　　1

Days　after　regrafting　of　bones

3 7 14　　　　30　　　　90　　　　180

Tota1

India　ink 3 3 3 3 3 3 3 2 23

Mercox 3 3 3 3 3 3 3 1 22

Tota1 6 6 6 6 6 6 6 3 45
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2）血管柄付骨再植群

　単純遊離骨再植群とは反対側の下顎骨下縁に同

様の皮膚切開を加え，下歯槽管内容物を残して

骨削した。ついで，末梢側断端部の下歯槽管内

容物を3－0絹糸を用いて結紮，切離した。中

枢側断端部の下歯槽管内容物はそのまま保存し，

血管柄付骨片を同部に再植した（Fig．1b）。

3）再植後の処置

　両群とも術後1週間はセフェム系抗生物質

（ケフロジン100mg／kg）を筋肉注射し，感染

予防に努めた。なお，感染，骨折などの合併症

をきたした6例は実験対象から除外した。再植

後1日目，3日目，7日目，14日目，30日目，

90日目，180日目ごとに血管内注入材を注入し

てから屠殺した（Table　1）。

3．血管内注入法

　全身麻酔下（ネンブタール0．5ml／kg）で左

右総頸動脈および外頸静脈を剖出した後，静脈

内留置針を左右総頸動脈に挿入して，ヘパリン

加生食水（へ・ぐリン／生食一10単位／ml）に

て約20分間灌流し，外頸静脈より潟血した。生

食灌流後，左右同時に手圧で墨汁を約100mlず

っ注入しながら灌流した。っいで，外頸静脈を

結紮し，さらに墨汁を100mlずっ注入した後，
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ただちに左右総頸動脈を結紮した。血管鋳型注

入材（大日本インキ社製Mercox　blue）の注

入も墨汁注入と同様の手技で行った。

4．標本の作製および観察方法

　墨汁注入後に断頭し，10％中性ホルマリンに

て固定を3週間行い，プランク・リクロ液によ

り脱灰して，5％硫酸ナトリウム水溶液で中和

し，水洗，脱水後に通法に従ってツェロイジン

に包埋した。包埋ブロックは下歯槽動脈が水平

になるように設定して，近遠心方向に200μ厚

で薄切し透明標本用とした。一部10μ厚のH，E．

標本用切片を作製した。透明標本は再植片と母

床との血管構築の過程を，またH．E．標本では

組織像を光学顕微鏡下で観察した。

　血管鋳型材注入後は室温で乾燥を防ぎながら

数時間放置後に断頭して下顎骨を取り出し，10

％KOH溶液で1～2日間軟組織を腐蝕させ，

湯洗後に実体顕微鏡下で骨表面の血管を観察

した。その後5～10％のHCIで骨を溶解した。

水洗後，試料の凍結乾燥および白金蒸着を順次

に行い，骨内の血管構築を走査型電子顕微鏡

（日立S430）下で観察した。

5，血管面積率の計測

　透明標本の血管面積率は画像解析装置（IBAS

Fig．2　Two　typical　plctures　of　the　Irldia　lnk　preparatlon　before（a）and

　　　after　（b）　anallzing　the　vascular　level　of　the　regrafted　bone，
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2000）を用いて計測した。なお，計測は光学顕

微鏡下で画像を拡大しながら海綿骨部と緻密骨

部に分けて解析した。また，画像解析に際して

は画像を追加，消去できる独自のプログラムを

作製し，各個体の下歯槽管を含む6枚の透明標

本にっいて単位面積あたりに血管の占める割合

を計測し，その値を血管面積率とした（Fig．2）。

実　験　成　績

1，正常下顎骨

1）海綿骨および骨髄腔

　墨汁注入標本：海綿骨骨梁間に骨髄腔が存在

し，その骨髄腔中に細い密な網状の血管が分布

していた。海綿骨には規則正しい介在層板や骨

小腔が認められた（Fig．3a）。

　血管鋳型標本：骨髄腔の血管は直径10μ程度

の細い血管で，網状の血管叢を形成していた

（Fig．3b）。

2）緻密骨

　墨汁注入標本：緻密骨には近遠心方向に平行

に走行するババース管とこれらを結ぶフォルク

マン管があり，そこには血管網が形成され，ま
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た規則正しい介在層板や骨小腔がみられた。骨

膜の血管は緻密骨の血管と連絡していた（Fig．

4a）。

　血管鋳型標本：緻密骨には下歯槽血管より分

岐した50～100μ程度の血管がフォルクマン管

を経てババース管に入り互いに連絡していた

（Fig．4b）。

2．単純遊離骨再植群

1）再植後1日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：母床の海綿骨断端部にわずか

に血管から漏出したと思われる墨汁のうっ滞像

がみられたが，再植片内には血管はみられなかっ

た。

　血管鋳型標本：母床と再植片の接合部付近に

断端がカリフラワー状の血管の挫滅を思わせる

像がみられたが，再植片内には血管像はみられ

なかった。

（2）組織像

　母床と再植片の接合部および下歯槽管部には

著明な出血巣がみられた。母床と再植片の接合

部付近の海綿骨および緻密骨では骨細胞の核の

Fig．3　Rlng－like　vascu］ar　pattem　ln　the　spongy　area　of　the　normal

　　　mandlble．　a：×34，　transparent　preparation　of　hdia　lnk．

　　　b：×150，SEM．



岩医大歯誌　11：291－315，1986 295

vシザ唾ぷ・恥三

　　　　　　　　　　　　　　　　　　緩
Fig．4　Para1］el　vascu／ar　pattern　in　the　compact　area　of　the　normal

　　　rrユandlble　a：×34，　transparent　preparatlon　of　India　ink．　b：×50，

　　　SEM．

灘鍵鍵響響竺 獺鱈饗

Fig．5　A　few　vascular　sprouts　m　spongy
　　　area　of　the　rec］pient　bOne　after　free

　　　bone　regraftlng（×100，　SEM）．

染色性が著しく低下していたが，他の部では骨

小腔中にヘマトキシリンに濃染した骨細胞の核

を認めることができた。

2）再植後3日目

α）血管像

　墨汁注入標本：母床の海綿骨断端部には中枢

側から歯槽側にかけてわずかに墨汁が血管から

漏出したと思われる像がみられたが，再植片に

は依然として血管がみられなかった。

　血管鋳型標本：再植片には血管像はみられな

かった。しかし，母床の海綿骨部には少数の小

さい血管芽像がみられた（Fig．5）。

②　組織像：再植1日目と同様に母床と再植片

の接合部全体にわたっての出血巣がみられた。

3）再植後7日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：母床の海綿骨部から再植片を

とりまくように，比較的密な叢状の侵入血管が

増殖し、とくにそれが母床海綿骨部中枢側に著

明であった。しかし，再植片内にはほとんど血

管はみられなかった。また，母床と再植片の緻

密骨接合部に侵入，増殖してきた肉芽組織には

走行の不規則な血管が認められた（Fig，6a）。

　血管鋳型標本：母床の海綿骨歯槽側に多数の
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Fig．6　Vascular　pattern　7　days　after　regraftlng　of　the　free　bone．

　　　a：arrow　shows　that　blood　vessels　orlgmated　from　central　site
　　　（CS）of　the　recipient　bone（RB）are　inf1］trating　into　the　regrafted

　　　bone　tissue　（RGB），（×5，　transparent　preparatlon　of　lndia
　　　ink　），　b　：1rregular　netllke　vessels　in　　the　spongy　　area　of

　　　the　reclpient　bone（×50，　SEM）．

新生血管像および血管芽像がみられた。一方，

密な太い肉芽組織の血管像もみられたが，いま

だ再植片内には到達していなかった（Fig．6b）。

②組織像
　母床と再植片の接合部には幼若な肉芽組織が

形成されっつあった。とくに，骨膜側より緻密

骨接合部への侵入が著明であった。これら幼若

な肉芽組織は下歯槽管部へも侵入していた。再

植片との接合部に近い母床の緻密骨骨髄側およ

び海綿骨部には新生血管を伴う幼若な新生骨が

添加されていた（Fig．7）。その新生骨の周囲

には骨芽細胞が比較的規則正しく配列していた。

再植片緻密骨部における骨細胞の核の染色性は

全体的に著しく低下していた。

4）再植後14日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：比較的太い密な叢状の血管が

母床海綿骨部の中枢側，歯槽側および末梢側か

ら再植片の海綿骨部に向かって侵入していた。

さらに，緻密骨接合部間では骨膜側より入り込

議噸繭麟玲灘口　玲

1罎鰐∵鱒GB　癒
Fig．7　New　bone（NB）accompanied　by　the
　　　new　vessels（NV）1n　the　spongy　area

　　　of　the　reciplent　bone　tlssue　（RB）7

　　　days　after　regraftlng　（×34，　H．E，

　　　stam）RGB：regrafted　bone　tissue，
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んだ結合組織中に密で不規則な血管の侵入像が

みられた。また，再植片緻密骨の骨髄側からフォ

ルクマン管内に細く形態の不規則な血管がわず

かに侵入していた（Fig．8）。

　血管鋳型標本：母床の海綿骨部から再植片に

向かう旺盛な新生血管像がみられた。とくに，

肉芽の侵入部には互いに密に連絡している網状

血管像が観察された。

（2）組織像：海綿骨部中枢側では母床から再植

片に向かっての血管侵入がみられ，新生骨の形

成が活発であった（Fig．9）。これらの所見は

とくに歯槽側において著明であった。新生骨の

骨梁は幼若で不明瞭な部分が多く，また骨小腔

中にはヘマトキシリンに濃染した核を認め，そ

の配列は不規則であった。再植片の緻密骨部お

よび海綿骨部にはわずかな骨吸収像と新生骨の

添加像がみられた。再植片緻密骨部では骨細胞

の核の染色性が著しく低下していた。

5）再植後30日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片の緻密骨部では骨膜側

Fig．9　Histological　findings　14　days　after
　　　free　bone　regrafting　（×34，　H．E．

　　　stain）．　New　vessels（NV）orlglnated

　　　from　recipient　bone（RB）are　pro－

　　　11ferating　wlth　newly　formed　bone
　　　（NB）into　the　regrafted　bone　tissue

　　　（RGB）．
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Fig．10　Findings　30　days　after　free　bone　regraftlng．　a　：New　vessels

　　　（arrow）originated　from　the　bone　marrow　and　the　periosteum
　　　of　reclpient　bone　（RB）are　infiltratlng　into　the　compact　area

　　　Of　regrafted　bone　tissue（RGB）．（×5，　transparent　preparatiorユ

　　　of　Indla　ink）．　b：many　osteoclasts　represented　in　the　Hawshlp
　　　lacunae（×85，　H．E，　stain）．

と骨髄側からの比較的太い血管の侵入がみられ，

これらは互いに吻合していた。再植片と母床の

接合部付近では再植14日目に比べより密な太い

侵入血管がみられた。しかし，母床からの侵入

血管は再植片の中央部においてはまだ疎であっ

た（Fig．10a）。

　血管鋳型標本：母床の海綿骨部から再植片へ

侵入する血管像はさらに旺盛となり，直径50～

100μ程度の比較的太い像としてみられた。こ

れらの侵入血管は分岐が多く，血管芽像も多数

存在し，新生血管どうしの連絡も密であった

（Fig．11）。

②　組織像：再植片海綿骨の新生骨は骨梁が太

く明瞭となったが，骨小腔の配列は不規則で層

板構造はまだ不明瞭であった。その新生骨は骨

梁が不明瞭で，血管を取り囲みっっある像を呈

していた。再植片の緻密骨に沿ってハウシップ

窩に破骨細胞が出現し，これによる骨の吸収像

がみられた。またこの部には血管の豊富な結合

組織が増殖していた（Fig．10b）。

6）再植後90日目

Fig．11　Thlck　vessels　orlglnating　from　the

　　　sporlgy　area　of　the　reclplent　bone
　　　lnflltrate　the　regrafted　　bone　tissue

　　　30　days　after　free　bone　regrafting
　　　（×50，SEM．）．
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Fig．12　Vascular　pattern　90　days　after　free　bone　regrafting．　Dense

　　　vascular　network（arrow）1n　the　spongy　and　compact　areas　of
　　　regrafted　bone　tissue（RGB）（×5，　transparentt　preparation　of
　　　Indla　lnk）．　RB：recipient　bone．

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片海綿骨部の下歯槽管相

当部にも，比較的太い血管が母床の中枢側およ

び末梢側から侵入し，中央部で吻合しっっあっ

た。なお，末梢側に比べ中枢側からの血管侵入

が優勢であった。母床の海綿骨部歯槽側と緻密

骨部では血管の太さや走行が正常下顎骨の像に

近くなっていたが，再植片緻密骨部では正常

下顎骨に比べ血管が全体的にやや疎であった

（Fig．12）。

　血管鋳型標本：再植片と母床の海綿骨部の境

界には直径10μ程度の比較的太い密な網状血管

像がみられた（Fig．13a）。しかし，再植片緻密

骨部の血管は正常下顎骨に比べやや細く，疎で

あった（Fig．13b）。

②　組織像：海綿骨部では新生骨の形成によっ

て母床と再植片の境界部が不明瞭になっていた。

しかし，緻密骨部ではそれらの境界はまだ明瞭

であった。海綿骨部における新生骨は骨梁が太

く明瞭で，骨小腔の配列は比較的規則正しかっ

た。再植片の緻密骨骨髄側には骨芽細胞が多数

配列し，旺盛な骨新生がみられ，その部に樹枝

状の新生血管が密に分布していた（Fig．14）。

7）再植後180日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片と母床の海綿骨接合部

は不明瞭となり，その境界は判然としなかった。

再植片と母床には比較的細い血管が均一に規則

正しく走行し，血管の分布は正常下顎骨の海綿

骨部とほぼ同程度の部分もみられるようになっ

た。再植片と母床の緻密骨接合部における血管

は不明瞭となり，わずかに判別できる程度であっ

た。この部の血管は正常下顎骨に比べて太く不

規則な走行を呈し，なおも再構築の過程が進行

していることを示していた（Fig．15）。

　血管鋳型標本：再植片海綿骨部の血管は全体

的に直径10μ程度の太さであり，密に網状をな

していた。再植片と母床の緻密骨接合部の血管

は太く密で，走行が不規則な傾向を示していた。

（2）組織像

　再植片と母床の境界は海綿骨部および緻密骨

部ともに不明瞭になっていた。しかし，再植片
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Fig．13　Findings　90　days　after　free　bone　regrafting（SEM）．　a：ring－1ike

　　　vascular　patterr〕（arrow）in　the　spongy　area　of　regrafted　bone

　　　tissue　（×100）．　b：comparatively　thin　vessels　in　the　compact

　　　area　of　regrafted　bone　tissue（×100），

匙

や浸

覇愚
、
ぺ

一獺蟹
Fig．14　Histological　findirlgs　of　the　free　bone　after　90　days（×170，　H．E，

　　　stain）．　Many　osteoblasts　are　represent　along　the　regrafted　bone

　　　tissue　close　to　new　vesse］s　（NV）．　RGB：regrafted　bone　tissue．

の海綿部中央部ではやや骨梁が太く密であった。

また，再植片と母床の緻密骨接合部では太い血

管を取り囲むようにババース管が形成されてい

た。この部のババース管は太く多数存在し，骨
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Fig．15　Vascular　pattern　180　days　after　bone　regrafting（x5，　transparent

　　　preparation　of　India　ink）．　The　border（arrow）between　regrafted

　　　bone　tissue　（RGB）and　recipient　bone　（RB）is　unclear，　but

　　　vessels　at　the　border　are　comparatively　thick　and
　　　angloarchtecture　is　approximating　nOrmal　mandible　tissue．

小腔の配列は規則的で層板構造を呈していた。

一方，海綿骨部ではほとんどが新生骨によって

置換されていた。

3．血管柄付骨再植群

1）再植後1日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片の周辺部には血管像は

みられず，中央部にのみみられ，かっ正常下顎

骨に比べて細く疎であった。

　血管鋳型標本：再植片の海綿骨部および緻密

骨部には下歯槽血管から樹枝状に分布する血管

像がみられたが，母床と再植片の接合部付近に

は全くみられなかった。また，再植片と母床の

接合部付近における血管の断端はカリフラワー

状の像を呈し，血管の挫滅を思わせた。

②　組織像

　母床と再植片の接合部には全体にわたって出

血巣がみられた。母床と再植片の接合部付近に

おける骨細胞の核の染色性は著しく低下してい

たが，中央部では核が明瞭に認められた。

2）再植後3日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：1日目同様に再植片の周辺部

では血管像が疎で，また中央部では細かった
（Fig．16）。

　血管鋳型標本：再植片と母床の接合部付近に

は少数の小さい血管芽像がみられた。また，海

綿骨部の歯槽側接合部付近では10μ程度の分岐

の少ない毛細血管様像が再植片と母床を連絡し

ていた（Fig．17a）。再植片の緻密骨部では骨髄

側から走行する血管の先端にまだ血管芽像はみ

られなかった（Fig．17b）。

（2）組織像

　再植後1日目と同様に母床と再植片の接合部

全体にわたって出血巣がみられるのみで，再植

片には骨の吸収や新生骨の添加はみられなかっ

た。

3）再植後7日目

（1）血管像

　墨汁注入標本1再植片周辺部の血管は3日目
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Fig．16　Vascular　pattern　of　the　vascularized　bone　on　the　3rd　day　after

　　　　　regrafting　　（　x　5，　transparent　preparation　of　India　ink　）．

　　　　　Comparatively　fine　vessels　are　present　in　the　regrafting　bone
　　　　　tissue（RGB）．　RB：recipient　bone，

Fig．17　Vascularized　bone　on　the　3rd　day　after　regrafting　（SEM）．

　　　　　a　：capillary　anastomoses　（arrow）　between　regrafted　and
　　　　　recipient　bone　tissues（×100）．　b：01d　vessels　of　the　compact

　　　　　area　（×100），
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Fig．18　Vascular　pattern　of　the　vascularlzed　bone　after　7　days　（×　5，

　　　transparent　preparation　of　India　ink）．　Dense　anastomoses　of　the

　　　vessels　（arrow）　between　regrafted　bone　tissues　（RGB）and
　　　recipient　bone（RB），

Figコ9　Numerous　new］y　formed　vessels
　　　protruding　　ln　　the　　regrafted　　bone

　　　tlssue　after　7　days（×50，　SEM），

に比べてやや多く，また再植片中央部ではそれ

がやや太くなっていた。下歯槽血管を中心とし

た放射状の血管が母床との接合部に向かって伸

びていた（Fig．18）。

　血管鋳型標本：再植片と母床の海綿骨接合部

付近には多数の新生血管像および血管芽像がみ

られ，3日目に観察された直径10μ程度の分岐

の少ない吻合血管像が増加していた（Fig．19）。

緻密骨部の血管にはいまだ血管芽像はみられず，

また骨膜側の血管像は疎であった。

②　組織像

　母床と再植片の接合部には幼若な肉芽組織の

形成があり，とくに緻密骨接合部では著しかっ

た。母床の緻密骨骨髄側，母床と再植片の海綿

骨接合部，再植片の緻密骨骨髄側などに，比較

的太い血管が密に分布し，新生骨が添加されて

いた（Fig．20），，新生骨の骨梁は不明瞭で，骨

小腔の配列は不規則であった。再植片の緻密骨

骨髄側には下歯槽血管から分岐した樹枝状の血

管が密に分布し，新生骨の添加とフォルクマン

管を中心としたわずかな骨の吸収像がみられた
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Fig．20　Histologlcal　flndlrlgs　on　the　conjunc－

　　　tion　（arrow）of　the　spongy　area
　　　between　reclplent　bone　（RB）　and
　　　regrafted　bone　tlssue　（RGB）on　the

　　　7th　　day　　after　　vascularlzed　　bone

　　　regraftlng　（×34，　HE．staln）．　New

　　　bone　（NB）formed　new　vessels　ln
　　　both　sites．

（Fig21）。

4）再植後14日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片全体に正常下顎骨と比

べて太く密な叢状血管がみられ，とくに再植片

と母床の接合部付近では著明であった。再植片

の緻密骨には周囲結合組織から侵入したと思わ

れる多数の血管が分布していた。母床海綿骨部

でも再植片を取り囲むように太く密な叢状血管

が分布し，これらは互いに密に吻合していた

（Fig．22）。

　血管鋳型標本：再植片全体に密な血管像が張

り巡らされていた。再植片と母床の海綿骨接合

部では直径50～100μ程度の比較的太い吻合血

管像がみられ（Fig、23a），さらに血管芽像のほ

かに真っすぐな特徴のある新生血管像が多かっ

た。再植片緻密骨部の血管からは新生血管と思

われる細く形態の不規則な像の分岐がみられ，

㌫“
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Fig．21　Hlstological　findings　on　the　compact

　　　area　on　the　7th　　day　after　vascu－

　　　larized　bone　regrafting　（×34，　HE，

　　　stain）．　Newly　formed　bone　（NB）

　　　along　the　bone　marrow　of　compact
　　　area　and　a　few　osteoclasts　（Oc）ln

　　　the　rlght　corner（high　magnification，

　　　×85）．RGB：regrafted　bone　tissue．

互いの連絡が密になっていた（Fig．23b）。

（2）組織像

　7日目とほぼ同様の部位にさらに多量の新生

骨が添加されていた。新生骨はまだ骨梁が不明

瞭で，骨小腔の配列も不規則であった。新生骨

の添加部には血管像が多く（Fig．24），再植片

の緻密骨部には骨の吸収と新生骨の添加が旺盛

であった。再植片の海綿骨部には7日目に比べ

さらに多量の新生骨の添加がみられた。

5）再植後30日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片全体にわたって正常下

顎骨に比べ太く密な血管が網状に分布し，とく

に海綿骨部ではそれが著明であった（Fig．25）。

再植片と母床の吻合血管は14日目に比べてその

数は増加し，また太さは著しく増大していた。

　血管鋳型標本：再植片と母床の海綿骨接合部

には直径50～100μの密な吻合血管像がみられ，

14日目に比べて太く強固なものとなっていた



岩医大歯誌　11；291－315，1986 305

Fig．22　Vascular　pattern　on　the　14th　day　after　vascularized　bone
　　　regrafting（×5，transparent　preparation　of　India　lnk）．　It　shows

　　　a　dense　network　（arrow）1n　the　conlunction　of　spongy　area

　　　between　the　regrafted　bone　tissues　（RGB）and　recipient　bone
　　　（RB）with　anastomoses　of　the　vessels．　Vessels　from　the　bone

　　　marrow　have　lnfiltrated　the　compact　area，

（Fig．26a）。また，形態の不規則な類洞様血管

像もみられた（Fig．26b）。再植片緻密骨部の血

管は正常下顎骨のそれに近い像を呈するように

なっていた。

②　組織像

　母床の緻密骨骨髄側および母床と再植片の海

綿骨接合部には多量の新生骨が形成されていた。

また，緻密骨中枢側接合部には骨性癒合がみら

れ，かっ新生骨部の血管と母床のババース管内

を走行する血管とが吻合していた。新生骨の骨

梁は比較的明瞭で太く，骨小腔の配列も一部で

は規則的であるが，まだ層板構造の形成には至

らなかった（Fig．27）。一方，再植片では緻密

骨部ならびに海綿骨部ともに骨吸収像が少なく

なり，骨添加像が主体をなしていた。

6）再植後90日目

（1）血管像

　墨汁注入標本：再植片の血管は30日目に比べ

て細く疎となり，走行も規則的で，かっ血管の

分布は正常下顎骨とほぼ同程度になっていた。

また，再植片と母床の海綿骨接合部付近では血

管が比較的太く密な網目状を呈していた（Fig．

28）。

　血管鋳型標本：再植片における海綿骨部の血

管像は正常下顎骨のそれに類似した像になりつ

つあり，下歯槽動脈は再植片内で数本のやや細

い血管に分岐し，末梢の下歯槽動脈との間で側

副循環路を形成していた（Fig．29）。

②　組織像

　母床と再植片の海綿骨接合部は骨梁が密で太

く，骨小腔の配列は規則的で層板構造を呈して

いた。既存の海綿骨と添加骨との識別は困難で

あった。一方，再植片の緻密骨部は骨小腔の配

列が規則正しく，かっ骨細胞の核の染色性が保

たれていた。その骨髄側には多数の血管が分布

し，新生骨が多量に添加していた（Fig．30）。

7）再植後180日目

α）血管像
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Fig．23　Vascularlzed　bone　regraftlng　on　the　l4th　day．　a：anastomose

　　　of　vessels　between　regrafted　bone　tissues　（RGB）and　reclplent

　　　bone　（RB）b：newly　vessels　（NV）from　old　vessels（OV）
　　　（x50，　SEM），

　墨汁注入標本：再植片と母床の血管は太さお

よび密度が正常下顎骨に類似し，分布も比較的

均一で規則的になっていた。しかし，緻密骨接

合部の血管は走行は規則正しいが，周囲のもの

に比べてやや太く密で，なお再構築の過程にあ

ることを示していた（Fig．31）。

　血管鋳型標本：再植片と母床の緻密骨接合部

における血管像は正常ト顎骨のものに比べてや

や太い傾向があった。

②　組織像

　再植片と母床の境界は海綿骨部ならびに緻密

骨部においても判然としなくなっていた。再植

片と母床の緻密骨接合部では太い血管を取り囲

むようにハバース管の形成がみられた。この部

ではババース管は太く多数存在し，骨小腔の配

列は規則的で層板構造が認められた。

4．血管面積率

　単純遊離骨群の海綿骨部では1日目から7日

目までは著しく低値を示したが，7日目の0．63

から14日目の10，54にかけては急激に上昇した。

その後，緩徐に上昇し，90日目の16．25は正常下

顎骨における海綿骨部の17．44との間にMann－

WhitneyのUtestでは有意差が認められなかっ

た。さらに，180日目の17．41は正常下顎骨のそ

れに近くなっていた。これに対し，血管柄付骨

群における1日目の5．12は，すでに正常下顎骨

の約29％を占め，3日目の5．35から上昇傾向を

たどり，7日目の7．74から14日目の19．08にかけ

ては急激に上昇し，14日目には正常下顎骨にお

ける海綿骨部の値と有意差が認められなくなり，

その後も上昇して30日目の26．24でピークに達

した。しかし，その後は急激に下降し，90日目

には17．73となり，単純遊離骨群における値と

有意差がなくなって，180日目には2群とも正

常下顎骨の値にきわめて接近していた（Fig．

32a）。
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Fig．24　Histological　findings　on　the　14th　day

　　　after　　vascularized　　bone　　regrafting

　　　（×85，transparent　preparation　of　India

　　　ink）．　New　bone（NB）have　formed，

　　　with　proliferation　of　the　vessels　on

　　　both　the　recipient　bone　（RB）and
　　　regrafted　bone　site（RGB）．
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　一方，単純遊離骨群における緻密骨部では14

日目の0．13まではきわめて低値を示したが，そ

の後30日目の3．58にかけては急激に上昇した。

その後も上昇傾向をたどり，180日目には

11．88となり，正常下顎骨の12．56と有意差がな

くなった。これに対し，血管柄付骨群における

1日目の4．88は正常下顎骨の約39％を占あ，7

日目の5，22までほとんど変化しなかった。しか

し，それから14日目の9．02にかけては急激に上

昇し，30日目には9．74となり，正常下顎骨と有

意差がなくなっていた。その後も緩徐に上昇を

続け，180日目には12．50となり，2群ともほぼ

正常下顎骨の値に近似するようになった（Fig．

32b）。

総括ならびに考察

1．血管新生と骨新生にっいて

　Uristら1私17）は1965年，高分子蛋白である

bone　morphogenetic　protein（BMP）が間葉

系細胞を骨芽細胞に分化させ，新生骨を形成す

るに至ることを報告して以来，骨誘導に関する

驚
wξ ・

『ユ．

25

Fig．25　Vascular　pattern　on　the　30th　day　after　vascularized　bone
　　　regrafting　（×5，transparent　preparation　of　India　ink），　The

　　　regrafted　bone　tissue　　（RGB）　shows　a　fairly　dev610ped

　　　vascularization．　RB：recipient　bone，
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Fig．26　Findings　on　the　30th　day　after　vascularized　bone　regrafting（×50，

　　　　SEM）．　a　l　thick　anastomoses　of　vessels　on　the　conjunction　site　of

　　　　compact　area　in　the　regrafted　bone　tissues（RGB）and　recipient

　　　　bone　（RB）．　b：sinusoid　vessels　in　the　conjunction　of　spongy

　　　　area　in　the　regragted　bone　tissues　and　recipient　bone．
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Fig．27　Bony　union　of　the　compact　area　in　the　regrafted　bone　tissue

　　　　and　recipient　bone　（×34，　HE．　stain）．　RGB：regrafted　bone

　　　　tissue，　RB：recipient　hone，　NB：new　bone．
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Fig．29　Branches　（Br）of　the　lnferlor　alveo－

　　　　　1ar　artery　（IAA）　1n　the　vascu－

　　　　　larlzed　regrafted　bone　tlssue　after

　　　　　90days（×50，　SEM）

繊繊懸繋

Fig．30　New　bone（NB）formed　on　the　bone－

　　　　　marrow　slte　of　the　compact　area　ln

　　　　　the　　vascularlzed　　regrafted　　bone

　　　　　tlssue　after　90　days　（×34，　H　E

　　　　　staln）RGB　regrafted　bone　tlssue
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研究が盛んに追求されるようになった。すなわ

ち，Baylinkらi8）は骨形成が骨吸収に引き続い

て起こるが，その際に遊離される骨基質内の物

質（coupling　factor）が骨芽細胞の増殖を促

すことを報告し，Form　and　Auerbach19）は骨

形成に関与する物質であるプロスタグランジン

が血管新生を強’力に促進させることを示唆した。

その後Jones　and　Boyde2°）が骨芽細胞は血流に

よって運ばれるホルモンによって形態と機能に

変化が起こるとし，さらに線維芽細胞成長因子
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（FGF）21）が放出されると骨形成が促されるなど，

血管と骨新生との関連性にっいての報告がみら

れるようになった。

　著者の単純遊離骨への血管侵入は母床から再

植片に向かって海綿骨部では7日目に，緻密骨

部では14日目にみられた。また，骨新生がこ

の時期には海綿骨内にみられ，これまでの報

告2～24）と時間的にほぼ一致していた。これに対

し，血管柄付骨群では再植直後から既存血管の

一部が利用され，すでに海綿骨部では1日目に，

緻密骨部では14日目に，そこから明らかに形や

太さあるいは走行や分布の異る新生血管ならび

に血管芽の増殖が観察され，その後に骨新生は

7日目に再植片と母床の海綿骨部の両方から同

時的に形成された。このように，単純遊離骨群

および血管柄付骨群とも血管の新生は骨新生に

先行していた。

2．血管再構築と骨改造について

　Albeeお）やStringa幼）らは移植骨における血管

化の大半は新生血管によってなされ，一部では

既存血管が利用されるとし，Phemisterカ）は既

存血管が利用されないことを示唆する成績を報

告していた。著者の実験では再植片と母床には

間隙がみられ，適合が不充分であった可能性も

考えられるため，榎本24）およびSumiら勿）も指

摘しているように，単純遊離骨群では既存血管

が利用され難かったものと思われる。これに対

し，血管柄付骨群では下歯槽動静脈が保存され，

これらから分岐する大部分の既存血管の利用が

明らかであった。

　血管柄付遊離骨の移植は単純遊離骨のそれと

は異なって，移植骨の骨細胞は死滅することな

く生存能が保たれているとする報告が多い8・9・

1い3）。著者の単純遊離骨群では3日目の母床海

綿骨部にみられた新生血管が再植片海綿骨部に

侵入し，その後に毛細血管網を伴う結合組織が

増殖するとこれに近接した部位に破骨細胞と骨

芽細胞が出現し，活発な骨の吸収と新生骨の形

成がみられた。この所見は血管新生と骨新生と

の間に重要な関連性のあることを示唆するもの

である。その後，血管が密になると海綿骨部，

311

ついで緻密骨部の骨性癒合が認められ，血管像

はほぼ正常下顎骨の分布に近くなった。これに

対し，血管柄付骨群では1日目にすでに再植片

と母床からの血管新生がみられ，経日的に再植

片海綿骨部やフォルクマン管の一部に骨の吸収

と新生骨の添加がみられた。その後，吻合血管

が密になると骨改造も進行し，海綿骨部，つい

で緻密骨部にも骨性癒合が認められた。この頃

には血管の分布はむしろ疎になり，再植片と母

床の境界が不明瞭となった。

　このように，単純遊離骨群では初期の段階に

おいては血管新生が骨新生に先行するが，その

後は血管再構築と骨改造の過程がほぼ同時期に

みられるようになり，金平鱒）や長縄3°）の報告に

比べて骨改造が早期から行われていた。これは

彼らが骨移植であったのに対し，著者は下顎骨

骨片の再植であるために骨改造がより進行しや

すく，かっすべての部分においての骨改造が行

われなくともよいという，環境の差によるもの

と考えられた。一方，血管柄付骨群でも初期に

は血管新生が骨新生に先行するが，その後は血

管再構築とごく一部の骨改造が同時に進行し，

単純遊離骨群に比べこれらの過程が早期に経過

していた。これは血管柄付骨群では再植直後か

ら血行が温存されていて，かつ再植骨の生存能

も保たれ，骨改造が一部でなされるのみである，

などの理由によるものと思われる。

　一方，海綿骨部と緻密骨部とを比較すると，

単純遊離骨群の海綿骨部では血管の新生と再構

築が母床からの侵入に依存しているために7日

目から始まり，その後に毛細血管網が形成され，

骨の新生と改造が行われた。また，緻密骨部で

はそれが14日目から開始され，かっ広範囲で骨

改造が行われていた。これに対し，血管柄付骨

群の海綿骨部では1日目から血行があり，3日

目に再植片と母床からの吻合血管がすでに認め

られ，その後の血行回復も早いため生存能を保っ

たまま生着し，骨改造のなされる部分力沙なかっ

たものと思われた。また，緻密骨部では血行は

あるが，母床の骨膜やババース管からの血行

は遮断され，とくに骨膜側および両断端部では
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一定期間内は単純遊離骨群におけるとほぼ同様

の経過を示していた。しかし，その後はより急

速に血管再構築と骨改造の過程が進行した。

3．血管面積率について

　骨移植を成功させるためには血管がきわめて

重要な因子であることから，これまでも骨移植

後の血管像鉱29）や血行動態鋤31）に関する種々な

研究がなされてきたが，血管密度を客観的に評

価した報告はみあたらない。そこで，著者は骨

再植後の組織標本における血管密度の変化を数

量化し，両群の血管面積率を算出して比較検討

した。

　すなわち，単純遊離骨群では1～14日目まで

はきわめて低値を示したが，血管柄付骨群では

1日目から正常下顎骨の約29％ないしは39％の

値であった。その後，両群とも急激にその値は

増加するが，血管柄付骨群は単純遊離骨群に比

べ，また海綿骨部は緻密骨部に比べていずれの

時期においてもそれが高かった。

　一方，これらの血管面積率と血管像の変化に

は相関性が見られた。すなわち，単純遊離骨群

の1～14日目と血管柄付骨群の1～7日目では

再植片内の血管新生は少ないが、その後急激

に血管面積率が増加し血管の新生が旺盛にな

り，再植片の血管再構築過程が進行しているこ

とを示していた。したがって，これら2群間に

おける血管面積率の時期的，量的な差は，他方

では再植片内における血管の新生や再構築過程

の差によることを示していた。

4．臨床との関連について

　従来の単純遊離骨移植では緻密骨部の感染が

多く，またこれは移植後1～14日目頃の緻密骨

への血行が乏しい時期に発生しやすい2）。著者

の結果でも単純遊離骨群における緻密骨の血行

再開には術後14日間を費し，その後の血行回復

も遅延していた。これに対し，血管柄付骨群に

おける緻密骨部では術後1日目より39％の血行

が保たれ，かっその後の血行回復も早かった。

したがって，血管柄付骨群は緻密骨部において

も初期から血行が保たれ，単純遊離骨群にくら

べて感染に強く，また軟部組織に癩痕があり，
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血行の乏しい部位の修復，再建にも適応できる

ことが示唆された。

　一方，海綿骨部は単純遊離骨群ならびに血管

柄付骨群においても早期に血管化がみられ，近

時多用されている海綿骨移植の有用性を裏付け

ていた。しかしながら，血管柄付骨群において

も緻密骨の血管化には14～30日を費し，この部

は臨床的に感染を合併しやすいことが窺われ，

充分な注意を要する。

　血管柄付遊離骨移植の血液供給は骨髄と骨膜

に由来する肋間動静脈付後方部肋骨14）と骨膜に

依存する肋間動静脈付側方部肋骨32），浅・深腸

骨回旋動静脈付腸骨⑮および腓骨動静脈付腓骨

5）の2種類に大別できる。臨床的には骨片の採

取が容易で，かつ後遺症の少ない骨膜からの血

液供給が主体となるものが多用される傾向にあ

るが，良好な成績が報告されている5）。著者の

行なった実験は骨髄からの血液供給が主体をな

す血管柄付骨再植で，微小血管吻合の条件が満

たされたと仮定したときのものであり，最近臨

床で用いられつつあるこの種の血管柄付骨より

もさらに移植条件の良好なものに相当した。

結 論

　雑種成犬の下顎骨下縁に単純遊離骨および血

管柄付骨の再植を行ない，墨汁透明標本，H．E．

標本，血管鋳型標本を作製し，さらに血管面積

率の計測を行なって経日的に比較検討した結果，

以下の結論を得た。

1．再植片における新生血管は単純遊離骨群の

　海綿骨部では母床から再植片に向って，また

　緻密骨部では骨髄側のフォルクマン管，次い

　で骨膜側と接合部から侵入，増殖した。しか

　し，血管柄付骨群の血管新生は母床のみでな

　く，既存血管の利用によって，再植片からも

　みられた。その後，経日的に新生血管が増殖

　し，互いに吻合しながら微小血管網を形成し

　た。

2．再植片における血管網の形成は時間の経過

　とともに母床とほぼ同様の血管構築の様相を

　呈するに至った。しかし，その過程は単純遊
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離骨群に比べ血管柄付骨群が，また緻密骨部

に比べ海綿骨部がいずれも早かった。

3．再植片における新生骨の形成は血管新生と

線維性組織の増殖後にみられ，海綿骨部では

骨梁に沿って，また緻密骨部では骨髄側およ

びフォルクマン管に沿って，次いで接合部に

骨の吸収と添加が始まり，その後経日的に増

大した。

4．再植片の骨改造への過程は骨の吸収と添加

が進行するとともに，再植片と母床の接合部

が骨性癒合をみるに至った。しかし，その過

程は単純遊離骨群に比べて血管柄付骨群が，

　また緻密骨部に比べて海綿骨部がいずれも早

　かった。

5．再植片の血管面積率は単純遊離骨群では7

～14日目までは正常骨に比べ著しい低値を示

　した。しかし，血管柄付骨群では1～7日目

　においてもやや低値を示す程度に血行が保た

　れていた。その後の値は両者とも14～30日目

　になって急速に増加し，以後は漸次，正常骨

　の値に近似していった。しかし，海綿骨部は
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緻密骨部に比べていずれの期間においても値

が高かった。

6、血管柄付骨群は単純遊離骨群に比べて血管

の新生と再構築，あるいは骨の新生と改造な

どへの過程が，いずれも時間的に早く，また

量的に多い傾向にあった。

　稿を終えるにあたり，本研究に際し終始ご指

導，ご校閲を賜った岩手医科大学歯学部口腔外

科学第一講座　藤岡幸雄教授ならびに同口腔解

剖学第一講座　野坂洋一郎教授に感謝します。

また，ご教示を賜った同口腔病理学講座　鈴木

鍾美教授に謝意を表します。さらに終始ご指導，

ご鞭燵をいただいた岩手医科大学歯学部口腔外

科学第一講座　工藤啓吾助教授に謝意を表しま

す。なお，ご助言をいただいた同ロ腔病理学講

座　武田泰典講師ならびに同口腔解剖学第一講

座　藤村　朗助手に感謝します。

　本論文の要旨は昭和61年9月第28回歯科基礎

医学会総会において口演，発表した。

　Abstract：AcomParative　morphological　study　was　made　of　both　vascularized　and

free　bone　tissues　in　process　of　angioarchitecture　and　bone　remodeling．　Mandibular　bone

fragments，　both　those　with　and　without　alveolar　inferior　vessels，　of　39　mongrel　adult

dogs　were　regrafted．　Transparent　and　H．E．　preparations　by　means　of　India　ink

injection，　SEM　by　means　of　mercox　inlection　and　vascular　levels　measured　7　times

over　six　months．

　In　the　free　bone　tissues，　new　vessels　from　the　surrounding　recipient　bed　formed　a

fine　network　after　infiltrating　the　spongy　area，　followed　by　the　formation　of　new

bone　tissue　along　the　spongy　trabeculae．　New　vessels　from　the　bone　marrow

penetrated　into　the　Volkmann’s　canals　of　the　compact　area，　where　regrafted　bone

absorption　and　new　bone　apposition　waざ　taking　place．　Angioarchitecture　and

bone．　remodeling　in　the　regrafted　bone　tissue　advanced　gradually，　and　the　bony　union

between　the　regrafted　and　recipient　bone　tissues　was　achieved．　On　the　other　hand，　in

the　vascularized　tissue　previous　vessels　and　bone　formation　process　continued　in

both　the　regrafted　and　recipient　bone　tissues．　In　the　free　bone　tissue，　the　vascular

levels　on　the　7th　or　14th　day　were　conspicuously　low．　However，　in　the　vascularized

bone　tissue　the　levels　showed　that　blood　circulation　was　maintained　even　on　the

first　or　7th　days，　and　then　gradually　returned　to　normal　levels．

　In　all　the　angioarchitecture　and　bone　rernodeling　Processes　after　regrafting　the

vascularized　bone　and　the　spongy　areas　tended　to　be　superior　to　the　free　bone　and　the

compact　areas　in　both　rate　and　area　of　recovery．
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