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論文内容の要旨

(目的)

転移性脊髄硬膜外腫虜は 全悪性腫蕩患者の 5 ー 10%に発生する重篤な神経系合併症である。乙れま

で臨床的に減圧手術，放射線治療，化学療法など種々の試みがなされてきたが，いまだ理想的な治療法

は確立されるに至っていない。しかも近年，診断および治療法の進歩により，悪性腫蕩患者の生存期間

が延長するに従い，乙の合併症の頻度も増加しつつある。私達は病態を解明し治療法を探る目的でラッ

トあるいは家兎を用いて，症候学的にも病理学的にも臨床lζ類似した脊髄硬膜外腫虜の実験モデルを作

成し，研究をすすめてきた。その結果，神経症状の発現に血管原性脊髄浮腫が強く関与する乙とを明ら

かにした。本研究では乙の病態をさらに検索するため ラット実験モデノレを用い 病態の進行に伴う脊

髄局所血流量(以下 SCBF) ならびにその炭酸ガス反応性(以下 CO 2 -R) の変化を定量的に観察した。

またこれらの所見と微小血管造影の結果などを併せ考え 転移性硬膜外腫蕩における脊髄循環動態の変

化の役割について検討した。

(方法ならびに成績)

動物モデノレは，ラットの第 12または 13胸椎椎体前面H: , Walker 256 癌腫細胞浮遊液を注入して作成し

た。腫虜移植後発現する後肢の運動障害を 6 段階に分類し，それぞれの群について腫虜圧迫部(T- 12 

/13) ，その 2 椎体吻側 (T-10/11) ，ならびにその 2 椎体尾側 (L- 1/2) の 3 ケ所の SCBF

と CO 2 -R を，水素クリアランス法ならびに 14C _アンチピリン オートラジオグラフィ一法により測

定した。病態の早期においては病理組織学的検索により脊髄白質の浮腫，軸索の膨化などが観察された。

しかしながら SCBF も CO 2 - R も正常範囲にとどまった。病態の中期には，腫虜は椎体lζ浸潤し，また



椎間孔より硬膜外腔に侵入し脊髄を圧迫した。脊髄白質の浮腫はより顕著となったが灰白質の変化はほ

とんど認められなかった。 SCBF は，腫窮圧迫部と尾側部において麻療の進行とともに低下しはじめた。

COz-R の障害は SCBF の低下に先行して現れた。尾側部の障害は圧迫部に比べて軽度であった。吻側

部lζ は障害はみられなかった。病態の末期においては SCBF ならびに CO z - R は急速に低下した。とく

に SCBFの値は圧迫部で 14.9 土 0.6 ，尾側部で 20.3 之 0.6 me/ min /100 g と一般に神経組織で不可逆

性変化をひき起乙すと考えられている critical blood flow level であった。微小血管造影では前内椎骨

静脈叢が腫場浸潤部で閉塞されているのが観察された。しかし脊髄の栄養血管，根動脈ならびに脊髄動

脈は造影剤が充満し，末期においても開存が認められた。

(総括)

以上の結果から脊髄硬膜外腫虜の病態として以下のことが明らかとなった。 1 )病態の早期より椎骨

静脈叢が腫虜によって狭窄あるいは閉塞され，脊髄組織に静脈響滞からひき起こされる血管原性浮腫が

生じる。 2 )病態の中期において，腫蕩が硬膜外腔に侵入すると機械的圧迫が加わり脊髄浮腫がさら

に進行する。 3) 病態の末期には循環は急速に障害され脊髄は不可逆性変化をうける。

今回ラットで得られた知見は，そのままヒ卜の転移性脊髄硬膜外腫虜にあてはめることはできないが，

乙の病態の基礎には脊髄静脈叢の閉塞が大きな役割をはたしている乙とが示されており，治療方針を選

択する際に考慮する必要があると考えるD

論文の審査結果の要旨

本論文は脊髄硬膜外腫虜実験モデルにおける脊髄血流低下が病態の中期以降になって初めてお乙るこ

と，また，その原因が腫蕩による脊髄の機械的圧迫のみならず脊髄静脈欝滞にあることを明らかにした。

乙れらの知見は転移性脊髄硬膜外腫蕩患者への病態解明ならびに治療開発に資する所，極めて大であり，

学位論文に値すると考える。
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