
仙台市立病院医誌　16，9－15，1996 　　　　　索引用語
特発性大腿骨頭壊死症
　　　　　関節軟骨
　　　　病理組織像

軽度圧潰期（Stage　II，　III）特発性

大腿骨頭壊死症の病理組織学的

骨頭関節軟骨病変
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　原因不明の阻血によって大腿骨頭が壊死に陥

り，末期には股関節の荒廃をきたす特発性大腿骨

頭壊死症（ldiopathic　osteonecrosis　of　the　felnor－

al　head，10NF）の病理組織学的研究はこれまで

数多くなされてきた。しかし，この疾患は，大腿

骨頭内での様々な程度の阻血とそれに対する修復

反応により複雑，多彩な組織像を呈し，必ずしも

その病理像が解明されたとは言えず，とりわけ関

節軟骨について検討された報告はそれ程多くない

ようである1～1°｝。

　一方，10NFは，その発症早期においては，血流

末端部の骨頭軟骨直下で壊死をきたす事から，当

然，それと接する骨頭関節軟骨にも何らかの阻血

性病変を及ぼす事が考えられる。

　この論文では，これまで集積した10NFの摘出

骨頭標本を用い，その骨頭関節軟骨病変に着目し，

光学顕微鏡下レベルでの形態学的観察を行った結

果について述べてみたい。

対象と方法

　検索対象となった症例は，二次性関節症に至ら

ない軽度圧潰変形期10NFの手術時摘出骨頭33

例で，その内訳はステロイド関連群15例（18～63

歳，平均39．1歳），特発群18例（28～62歳，平均

47．3歳）である。これらを冠状面で連続した5mm

厚の骨板とし，その骨頭中央部のものにEDTA

脱灰を施し，Hematoxylin－Eosin染色，　Elastica－

Masson染色による5μ厚の薄切大標本を作成し

た。このようにして作成した大標本に基づいて，骨

頭壊死部と接する関節軟骨の表層（tangential

zone，　Zone　I），中間層（transitional　zone，　Zone

II），深層（radial　zone，　Zone　lII），石灰化層

（calci丘ed　zone，　Zone　IV）の各部位での組織像を，

順次，光学顕微鏡下に観察した。
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結 果

　表層（Zone　I）：2～5ケの集籏した扁平上皮様

細胞が骨頭関節軟骨面の切線沿いに一様に分布す

るもの21例（65．6％），軟骨細胞窩（chondrocyte

lacuna）が紡錘状に変化し部分的にempty
lacunaeが認められるもの10例（31．3％），lacuna

が拡大しその殆どがempty　lacunaeとなってい

るもの1例（3．1％）などである。

　中間層（Zone　II）：lacunaの間隙が目立つもの

31例（93．9％），軟骨細胞の染色性が低下しlacuna

がghost化したり，1acunaのひび割れの目立つも

の15例（45．4％）などがあり，これらの変化は深

層にまで及んでいる（図1，A，　B）。

　深層（Zone　lll）：軟骨細胞のpyknosisやne－

crobiosisなどが認められるもの31例（93．9％），

lacunaに小亀裂が入り，これが軟骨細胞柱状配列

に沿って紡錘状に拡大した所見が目立つもの16

例（48．4％），柱状配列が著しく乱れたもの30例

（909％），軟骨細胞が変性しその周囲にHemato－

xylinで濃染する量輪（halo）を形成するもの26

例（78．7％）（図2，A，　B，　C，　D，　E，　F，　G）。
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図1A．　中間層

　　　　間隙が目立つlacunae（H－E，中拡大）

図1B，　中間層

　　　　染色性の低下した軟骨細胞とlacunaeの
　　　　ひび割れ（H－E，強拡大）
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深層

軟骨細胞の柱状配列の乱れとpyknosis
（H－E，中拡大）
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図2B．　深層

　　　　軟骨細胞のpyknosisとnecrobiosis（H－
　　　　E，強拡大）
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図2C．　深層
　　　　軟骨細胞のghost化（H－E，強拡大）
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図21）．　深層

　　　　1acunaeのひび割れ（H－E，中拡大）
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図2E．　深層
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pyknosisとlacunaの小亀裂（H－E，強拡
大）

織

図2F．　深層

　　　　関節軟骨から軟骨下骨に及ぶ小亀裂と軟
　　　　骨細胞周囲のhaloの形成（H－E，中拡大）
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図2G． 深層

haloの形成（H－E，強拡大）

図3B．　石灰化層

tidemark部での修復結合織の侵入（H－E，
中拡大）
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図3C．　石灰化層

　　　　tidemark部での軟骨下骨の剥離（H－E，
　　　　中拡大）

図3A．　石灰化層

　　　　tidemarkの乱れ，不鮮明化と修復組織の
　　　　侵入（E－M，中拡大）
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　石灰化層（Zone　IV）：tidemarkが不鮮明に

なったもの27例（81．8％），線維性結合織が侵入し

て石灰化層と軟骨下骨の剥離をきたしたもの26

例（78．7％）などが特異的所見である（図3，A，　B，

C）。

考 察

　10NFの骨頭関節軟骨は，発症早期では異常が

無く，軟骨下骨折により圧潰をきたす過程で二次

的に関節軟骨が変性するとする説が一般的であ

る1°川。実際，本症は進行すると，修復組織による

軟骨下骨吸収の結果，骨頭上外側部でstep　offを

きたし，X線像上の軟骨下骨骨折像であるcres－

cent　lineを呈するが，この時期のものでは肉眼的

に明らかな関節軟骨の異常は認められない（図4，

A，B）。stageがさらに進行すると骨頭関節軟骨は

摩耗，変性し，肉眼的にも折れ曲がり，非薄化な

どが明らかになる（図5）。このようなものは力学

的性質の破綻による二次的変化が関節軟骨に及ん

だと考えられるが，一方，まだ圧潰をきたしてい

ない10NFの生検標本の関節軟骨や，図6のよう

な圧潰がごく軽度で，肉眼的に一見，関節軟骨の

異常を認めないようなものでも，検鏡下では生理

的関節軟骨とは明らかに異なった所見が散見され
る4・5）。

　例えば，大腿骨頸部骨折例の骨頭関節軟骨を見

ると，軟骨細胞の染色性や柱状配列は良好である

が（図7，A，　B，　C），10NF例では肉眼的には関節

軟骨下骨吸収像が，また，検鏡下では先の結果で

示したような軟骨細胞の染色性低下，柱状配列の

乱れ，血管結合織侵入による軟骨下骨剥離像など

が認められ，これらは比較的早期の壊死骨頭の修

復反応に起因した関節軟骨病変と考えられる（図

8，A，　B，　C）。
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図4A．　大腿骨頭上外側部でのstep　off（↓）
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図4B．　骨頭軟骨下骨骨折像（軟X線撮影像）
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図5．関節症期大腿骨頭壊死
　　　骨頭関節軟骨の折れ曲がり，摩耗，非薄化が

　　　著明（E－M）

図6．軽度圧潰期大腿骨頭壊死

　　骨頭外側部でのstep　off以外
　　肉眼的に関節軟骨の異常を認めない（E－M）
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滋∴メ議
図7A．　大腿骨頭頚部骨折例

　　　　肉眼的に異常を認めない（H－E）

図8A．　大腿骨頭壊死（ステロイド群）

　　　　関節軟骨直下の骨吸収像（H－E）
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図8B．　大腿骨頭壊死（特発群）

　　　　軟骨細胞のpyknosis，　clone，　halo形成と

　　　　軟骨下骨への修復組織の侵入（H－E，中拡
　　　　大）

図7B．　大腿骨頚部骨折

　　　　軟骨細胞の染色性や柱状配列は良好（H－

　　　　E，中拡大）
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図8C．　大腿骨頭壊死（特発群）

　　　　関節軟骨深層への血管結合織の侵入と軟
　　　　骨下骨剥離像（H－E，強拡大）

図7C．　大腿骨頚部骨折

　　　　軟骨細胞の染色性や柱状配列は良好（H－
　　　　E，強拡大）
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図9．骨頭関節軟骨圧潰の病態

　実際，広谷2）は家兎を用いて軟骨下骨梁からの

関節軟骨栄養路を検討し，3H－cytidineの取り込

みが関節軟骨の深部にも見られた事から，関節軟

骨と軟骨下骨梁の間に密に関係する代謝系路があ

ることを指摘している。また，Glimscherら7’“9）

は，10NFの標本において，関節軟骨深層での修復

組織の侵入による関節軟骨の吸収像や軟骨細胞

cloneの増生などの異常所見をあげながら，これ

らは骨壊死に対する一連の修復反応による関節軟

骨の変化であると述べている。

　われわれの観察結果では，Zone　Iにおいては

lacunaの紡錘状化，部分的なempty　lacunaeなど

が異常と思われたが，他は概して正常に近い所見

を呈していた。しかし，Zone　II，　Zone　IIIでは軟骨

細胞のpyknosis，　necrobiosis，　lacunaのghost

化，ひび割れ，亀裂，柱状配列の乱れ，cloneやhalo

形成など，明らかに異常と思われる所見が散見さ

れ，さらにZone　IVではtidemarkの不鮮明化，修

復組織侵入による石灰化軟骨と軟骨下骨の剥離像

が殆んどの症例で観察された。このような異常所

見は軟骨下骨梁部からの血行障害に伴う代謝栄養

異常と関節軟骨直下での修復組織侵入に随伴した

力学的性質の破綻とが相侯って形成された組織像

と推定され，何れも10NFに特異的な関節軟骨病

変と考える。

　以上，10NFにおいては骨頭内骨組織の壊死の

他，骨頭関節軟骨の中間層，深層，石灰化層にも

阻血性変化が及んでいて，特に石灰化層では比較

的早期に修復組織が侵入し，石灰化軟骨を含めた

軟骨下骨が剥離，吸収されることで骨頭関節軟骨

全体に力学的性質の破綻をきたす病態が推定され

た（図9）。

ま　と　め

　1）軽度圧潰期特発性大腿骨頭壊死症33例の

骨頭関節軟骨について光顕レベルでの病理組織学

的観察を行った。

　2）骨頭関節軟骨の中間層から深層にかけて，

骨壊死に関連すると思われる様々な軟骨細胞の変

性像と，石灰化層での修復組織の侵入による軟骨

下骨の剥離像が認められた。

　3）　10NFでの骨頭内血行障害は骨頭関節軟骨

の中間層まで代謝障害を及ぼし，これらに対する

修復反応の結果，関節軟骨は，早期に関節軟骨直

下での力学的性質の破綻をきたす病態が推定され

た。
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