発生学各論　呼吸器（玉木範囲）
気管と食道

胎生４週：

· 呼吸器憩室（肺芽）が咽頭腸の終わり、前腸の始まりから出芽する。

· 肺芽は間葉から内胚葉に出されるシグナルによって生じるので、呼吸器の上皮は内胚葉由来である。

· 気管や肺の軟骨性要素、筋要素、結合組織は前腸を取り巻く臓側中胚葉由来である。

· C型軟骨や平滑筋、結合組織（弾性線維）は中胚葉由来である。

憩室が尾方に拡張→気管食道稜の発生→２つの陵の融合→気管食道中隔形成→→前腸は背方の食道、腹方の気管と肺芽に分割→呼吸器原基は喉頭口を通り咽頭と交通

· 気管食道中隔の異常→食堂閉鎖、気管食道ろう（→羊水が消化管に入らず羊水過多になる）

喉頭

· 喉頭内面は内胚葉由来である。

· 喉頭蓋軟骨、甲状軟骨、披裂軟骨は第四、第六鰓弓の間葉に由来する。

· 軟骨形成時に喉頭上皮も急速に増殖するため一過性に喉頭腔が閉塞する。

· 閉塞はその後管腔再形成が起こり、喉頭室、前庭ヒダ、声帯ヒダが形成。

· 喉頭は迷走神経支配。（上喉頭神経→第四鰓弓、反回神経、下喉頭神経→第六鰓弓）

気管、気管支、肺

肺芽→気管支芽→５週目、主気管支→右３葉、左２葉→分枝し体腔に進入

· 腹膜と心膜腔から分離された胸膜腔内で肺は膨張。（胸膜腔内は陰圧）

· 臓側胸膜は肺葉間に伸びる。

肺の成熟

胎生７ヶ月まで細気管支は分裂する。７ヶ月ぐらいから呼吸細気管支の立方上皮細胞のあるものが扁平上皮細胞になり増加した毛細血管や毛細リンパ管の内皮と密接に結合し終末嚢（原始肺胞）を形成する。

胎生６ヶ月末に空気-肺胞（血液）２相間の表面張力を低下させる界面活性物質を生産するⅡ型肺胞上皮細胞が発生する。

最後２ヶ月と生後数年で終末嚢の数が増加する。また、扁平上皮細胞（Ⅰ型肺胞上皮細胞）が薄くなり周囲の毛細管が肺胞内に突出する。これが血液-空気関門で、つまり成熟肺胞は出生前には存在しないことが分かる。

発生学各論　消化器（玉木範囲）

· 卵黄嚢の一部が頭尾方向と側方に折りたたまれ、胚体内に取り込まれ原始腸管を形成する。卵黄嚢と尿膜は胚体外に留まる。

· 原始腸管は咽頭腸、前腸、中腸、後腸を形成し、中腸はしばらくの間、卵黄腸管または卵黄嚢柄によって卵黄嚢と結合したままである。

頸部

鰓弓

鰓弓は棒状の間葉組織で構成され、鰓溝で隔てられている。同時に咽頭腸の側壁に咽頭嚢が出現する。各鰓弓は芯を間葉組織、外面を外胚葉、内面を内胚葉由来の上皮で覆っている。鰓弓には固有の動脈、神経、筋要素、棒状の軟骨、骨格要素がある。咽頭嚢の内胚葉はいくつかの内分泌腺と中耳の一部を生じる。

鰓溝は外耳道を生じる。

第一鰓弓

骨：上顎骨、頬骨、側頭骨、下顎骨を生じる。

筋：咀嚼筋、顎二腹筋、顎舌骨筋、舌体などを生じる。

神経：三叉神経の下顎枝

第二鰓弓

筋：表情筋、舌根などを生じろ。

神経：顔面神経の枝である舌咽神経

第四鰓弓

骨：喉頭周辺の骨

筋：喉頭周辺の筋

神経：迷走神経の枝である上喉頭神経

甲状腺

舌盲孔となる点で、咽頭底の上皮性増殖として出現する。その後、咽頭腸の前を２葉に分かれた憩室となって降下する。移動中甲状腺は舌と甲状舌管で連結したままで、後にこの管は消失し名残を錐体葉と呼ぶ。

口蓋

上顎隆起は内側へ成長し、２つの内側鼻隆起は融合し顎間部を作る。顎間部は口唇要素、上顎要素、口蓋要素（一次口蓋を形成する）がある。上顎隆起からの２つの突起（口蓋突起）は舌の両側で突出する。前方で口蓋突起は一次口蓋と癒着し、他では舌が降下し左右の口蓋突起が融合し口蓋が完成する。最後に鼻中隔が降下し口蓋と癒着することで、鼻腔と口腔が成立する。

· 融合不全が起こると、口蓋裂、唇裂が起こる。原因は口蓋突起が小さい、融合阻害、小顎のため舌が降下しないなどの理由がある。

歯

口腔を覆う上皮の基底層は歯堤を生じる。歯堤はその後多数の歯蕾を生じ、これが歯の外胚葉要素の原基となる。

· 歯蕾深部表面が陥入し内外エナメル上皮とそれに挟まれるエナメル網状層、陥凹部には神経堤由来で間葉が歯乳頭を形成する。

· 内エナメル上皮に隣接する歯乳頭の間葉細胞は分化し象牙芽細胞となり、後に象牙質を生産する。歯乳頭の残りの細胞が歯髄を形成する。

· 内エナメル上皮の上皮細胞はエナメル芽細胞に分化し、エナメル質を生産する。

内外エナメル上皮層が下層の間葉内に進入→歯根の形成開始→歯髄腔は象牙質によって狭められる→歯根部の象牙質と接している間葉細胞がセメント芽細胞に分化→セメント質の外面に間葉が歯根膜を形成し歯を固定

食道

咽頭腸と前腸の境に呼吸器憩室（肺芽）ができる。この憩室は気管食道中隔によって前腸から分離される。こうして前腸は呼吸器原基と食道に分割される。

食道は心臓と肺の下降によって伸張する。筋層の上2/3は横紋筋で迷走神経に支配され、下1/3は平滑筋で内臓神経叢支配である。

· 中隔による分離が不完全な場合は様々な食道閉塞を生じる。

胃

前腸の紡錘状拡張部として出現する。胃は縦軸の周りを時計回りに90°回転し左側が前方、右側が後方に位置する。左迷走神経は前壁を、右迷走神経は後壁を支配する。結果、大湾と小湾が生じる。さらに前後軸方向に回転し胃底部が左、幽門が右になる。

網嚢

胃は背側胃間膜によって背側体壁に、腹側胃間膜によって腹側体壁に付着している。縦軸のまわりの回転で背側胃間膜は左方に引っ張られ、胃の後方に網嚢を形成する。

小網と肝鎌状間膜

小網と肝鎌状間膜は腹側胃間膜から形成される。肝細胞索が発達すると腹側胃間膜は肝臓の漿膜、小網、肝鎌状間膜になる。つまり肝臓と前腸の間の中胚葉は小網、肝臓と前腹壁の間の中胚葉は肝鎌状間膜になる。肝鎌状間膜の自由縁は臍静脈を含み、小網の自由縁（肝十二指腸間膜）は総胆管、固有肝動脈、門脈を含む。臍静脈は生後閉塞し肝円索になる。また小網の自由縁はウィンスロー網嚢孔の上縁を形成している。

脾臓

脾臓の原基は背側胃間膜の２葉間の中胚葉の増殖として出現する。胃の回転により背側胃間膜は伸び、脾臓は後腹壁と融合する。こうして脾臓は脾腎ヒダと胃脾間膜によって連結している状態になる。

膵臓

膵臓と脾臓を含む背側胃間膜の一部は後腹壁に融合し、膵臓の腹膜後位と膵腎ヒダが形成される。

大網

背側胃間膜は下方に成長を続け、横行結腸と小腸の前で広がる二重層の嚢を形成する。これを大網と呼び、大網は十二指腸、横行結腸とその間膜、大網同士と融合するため、腹膜４枚を含んでいることになる。

十二指腸

前腸と中腸の境界の内胚葉性上皮から肝臓と膵臓の芽が生じ、腹側胃間膜と背側十二指腸間膜の中で発達する。十二指腸と膵臓は回転し腹膜後位となり、同時に十二指腸が湾曲する。前腸は腹腔動脈、中腸は上腸間膜動脈が栄養血管であるので、十二指腸はこの２つの動脈の枝を受ける。

肝臓と胆嚢

前腸と中腸の境界から内胚葉性上皮芽として現れる。肝芽は横中隔に進入し、発達する。横中隔が横隔膜になることで頭をふさがれ、無漿膜野になる。

肝細胞索が横中隔に進入する間に肝カと前腸との交通部が狭くなり胆管を形成する。胆管から腹方に増生物が生じ、これが胆嚢になる。

· 前腸の内胚葉はどの部分でも肝組織に分化する能力を持っているが、付近の中胚葉、外胚葉、脊索によって分泌される阻止因子により抑制されている。心臓部の中胚葉はこれら阻止因子を阻害する因子を分泌するため肝臓形成領域は指定される。

膵臓

膵臓は十二指腸の内胚葉上皮に由来する背側膵芽と腹側膵芽の２つの芽体から形成される。十二指腸がC字型に湾曲するにつれ、腹側膵芽が導管と共に十二指腸を回り背側膵芽と融合する。両者の導管も融合し主膵管を形成し胆管と共に大十二指腸乳頭に開口する。

中腸

胎生５週：

中腸は上腸間膜動脈により血液を受け、卵黄腸管（卵黄嚢柄）経由で卵黄嚢と交通し腸間膜により後腹壁に繋がれている。中腸とその腸間膜は急速に伸張し一次腸ループ（原始腸ループ）を形成する。腸ループは卵黄腸管を介し卵黄嚢と交通する。

胎生６週：

腸の伸張に合わせ原始腸ループは上腸間膜動脈を軸に90°回転する。この回転は腸ループの急速な伸展と肝臓の成長により腹腔が狭くなるため、一時的に腸ループの一部を体外に脱出させる。（生理的臍帯ヘルニア）体外に出された腸ループは羊膜に包まれている。

同時に原始腸ループの尾方脚の一部が拡張し盲腸芽を形成する。ここが回盲部となる。

胎生１０週：

脱出していた腸ループが180°回転しながら腹腔内に戻る。空腸の近位部から戻り始め、盲腸芽が最後の部分になる。この結果、横行結腸は十二指腸の前を横断するようになる。腹腔内に戻った盲腸芽は最初肝臓直下にあるが、次第に右腸骨窩へ下降し上行結腸、右結腸曲を形成する。

· 腸ループの体内復帰が失敗すると、ループが羊膜に包まれた状態で体外に取り残される臍帯ヘルニアになる。

· 腸ループが体内復帰しても腹壁の欠損が起こると腹腔の内容が羊膜に包まれず脱出する腹壁破裂になる。

· 卵黄嚢と中腸の連絡が切断されず残ってしまうと、膵外膵や異所性胃粘膜による炎症や腸の回転を妨げることになる。（正常な場合はメッケル憩室として残る場合もある）

· 回転異常が起こると、結腸が先に戻り左に位置する左位結腸や横行結腸の前を十二指腸が横切る形になる場合がある。これら回転の異常では閉塞が起こりやすい。

盲腸と虫垂

盲腸芽の下降中に、盲腸芽の遠位端（結腸ヒモの終わり）狭い憩室をとり、これが虫垂となる。虫垂の最終的な位置は盲腸の後ろに回り込むため、盲腸後位と呼ばれる。

腸ループの間膜

固有腸間膜は上腸間膜動脈辺りでねじれ、伸展により面積を増ししわを形成する。最終的に十二指腸、上行・下行結腸間膜は後腹壁に癒着し腹膜後位をとる。

しかし、虫垂、盲腸の下端、S状結腸は自由腸間膜を残す。横行結腸間膜は大網の後葉と癒着する。

後腸

後腸は下腸間膜動脈により血液を受け、横行結腸の遠位1/3、下行結腸、S状結腸、直腸および肛門管の上部を生じる。後腸末端は尿膜と共に排泄腔に開く。後腸末端が開く排泄腔後部を原始肛門直腸管、尿膜が開く前部を原始尿生殖洞と呼ぶ。排泄腔は内胚葉で覆われており、腹側境界は体表外胚葉に覆われる。内胚葉と外胚葉の間の境界に排泄腔膜が形成される。

中胚葉の尿直腸中隔の先端は排泄腔膜に近づくが接触はせず、最終的に排泄腔膜が破れ尿生殖洞と肛門直腸管が分離する。尿直腸中隔の先端は会陰となる。

この時期に外胚葉が増殖し、肛門管の最尾部を閉じる。第９週目に再開通する。このため櫛状線から尾部は外胚葉由来になり、供給される血管も下直腸動脈すなわち内陰部動脈の枝になる。

· 排泄腔の空間分配が偏ると尿直腸ろう、肛門の再開通が起きないと肛門閉鎖になる。
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