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末梢神経の 伸張を行っ た場合 の 神経 の 易損傷性を解明する 目的で
, 家兎坐骨神経を伸張 し圧迫損傷 を加え検討 を行な っ

た . 日本白色家兎の 大腿骨 に脚延長器を装着 し
,

1 日2 .O m m (2 .O m m 伸張群) と1 日4 .O m m (4 .O m m 伸張群) の 速度で 合計30

m m の 脚 延長 を行 なう こ と に よ っ て
, 坐骨神経 の 伸 張を行 っ た . 脚 延長 終 了後 ,

坐骨 神経 の 中央部 に1 5 g/ 0 . 1 c m
2

,
3 0

g/ 0 .1 c m
2

,
6 0 g/ 0 .1 c m

2
の 圧迫損傷 を30 分間加えた . 脚延長 しない 家兎の 坐 骨神経 を対照群 として

,
同様 な圧迫損傷を加 えた .

神経圧 迫前 , 直後, 神経圧迫後 2
,

4
,

8 週 の それぞ れ にお い て電気 生理 学的 ･ 組織学的検討を行 なっ た . 簡気 生理 学的に

は 複合神経活動電位の 変化を観察 し
, 組織 学的に は神経圧迫部位 と その 10 m m 近位 お よ び 遠位 の 神経 を採 取 して 電顕 で観 察

した . 対照群 に お い て 15 g/ 0 .1 c m
2
の圧 迫損 傷は

,
電気生理 学 的 にも組織 学的 にも問題 の生 じな い 軽微 な圧迫で あ っ た . 3 0

g / 0 . 1 c m
2
の 圧 迫損傷 で は

,
複合神経活 動電位 の 振幅 に お い て 圧迫 直後 に は 7 .0 1 ±1 . 2 1 m V で あっ た が

, 圧迫後 8 週で は

1 3 .5 6 ±2 .0 1 m V とな り
,

圧迫前 の 16 .5 土0 .9 9 m V と は有意差 が なく 一 過性神経不動化 ( n e u r a p r a x i a) の 状態 で あ っ た . 6 0

g /0 .1 c m
2
の 圧 迫損傷 は 8 週 まで に 十分回復傾向を示す軸索 断裂 ( a x o n o t m e si s) の 状態で あ っ た ･ 2 ･O m m 伸張群で は

, 複合神

経活動電位 の 振 幅は低下 し, 軽度 の 伝導障害を認め た . 1 5 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷で は

,
1 .9 4 ±0 .5 5 m V と破帽 は低 下 したが

,
8

過後 に は3 .3 9 ± 0 .3 2 m V まで 回復 し,

一

過性神経不動化の 状態 と考 えら れ た. 3 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷で は

,
電気生理学的 に

は 2 週間後 に0 .5 5 士 0 .1 4 m V と振幅 は低 下 した . 8 週後 にお ける組織所 見に おい て
,
圧迫部と10 m m 遠位部 にお い て正常神経

線維 に混 じ っ て
, 小 径の 神経線維 の 再生像 が認め られ た . 複合神経活動電位の振 幅に お い ても1 .1 2 士0 .2 2 血Ⅴと回復傾 向を示

し た . し たが っ て
,

こ の 損傷 は神経 線維の
一

部に 軸索 断裂 を含 ん だ 状態 と考えられ た . 6 0 g/ 0 .1 c m
2
の圧迫損傷で 複合神経活

動電位 の 振幅 は
,

圧迫直後 に は0 .6 5 ±0 .1 5 m V で あり
,

8 週後 で も0 .6 1 ± 0 .19 m V で あり電気生理学 的な回復 は認 め ら れ なか

っ た . 組織学 的に は小径線維の再 生像は 認め ら れ た が
,
髄鞘形成 は 未熟な状態で ありそ の 数は少なか っ た .

つ まり
,

"

回復の

遅れ る軸索断裂の 状態
"

と考え られ た . 4 .O m m 伸張群で は
､ 伸張 直後 には 複合神経 活動電位の 振幅は 1 .3 4 ± 0 .1 8 m V と なり

,

圧迫前 か ら有 意な伝導障害を生 じて い た . 1 5 g / 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 8 週後 にお い て も振幅 は0 .8 9 ± 0 .3 3 m V と 回復 を認 めなか

っ た . 組織学的 に は
,

8 週後で 薄い 髄鞘を伴 っ た小径の 軸索が まば ら に認め ら れ たが
, 神経内膜に は線維化が 生 じて い た .

こ

の 変化 は圧迫部 よ り近位 まで 広が っ てい た こと か ら
,

"

遠位性 軸索変性を伴 っ た 回複の 遅れ る 軸索 断裂
"

と考 えら れ た .
つ ま

り , 慢 性伸張 さ れ た 神経 にお い て は
, 健常神経 で は 問題と な ら ない 程 度 の 軽微 な 圧迫力で も

, 容易 に W all e r 変性 に陥 い り ,

そ の 上 その 障害範囲 は圧迫部を中心 に広範囲に 及ん だ. また
,

伸張群で 認め ら れ た
"

回復 の 遅延する軸索 断裂
"

は
, 伸 張さ れ

た神経 に特有 の 障害形態で あ る . 結論 と して
, 神経欠損 に対 して 神経伸張が 将来的に 臨床へ 応用さ れ る よう に な っ た場合, 過

度の 速度 で伸張 さ れ た神経 は易損傷性 で ある こ と か ら
,

そ の 際に は圧 迫損傷 に対 して 十分な注意を払う必 要があ る .

K e y w o rd s p e ri p h e r al n e rv e
,
el o n g ati o n

,
C O m p r e S Si o n inj u r y

外傷や 腫瘍切除 に より末梢神経が 欠損 した場合 に は
, 自家神

経移植が 行 な われ て い る
. しか し , 縫合 部が 2 か所 に な る こ と

や神経の 径が
一

致 し な い こ と か ら
, 端 々 縫 合に比 べ そ の 成績は

劣る
1)

. そ こ で
, 神経 を伸張 する こ と で

, 神経 移植の 代用と す

る試 み が な さ れ る よ う に な っ た
2) 3) 4)

.
っ まり

,
欠損長 だ け神経

を伸張す る こ と で
, 縫合部 は 1 か 所と な■り神経の 径も 一 致する .

この 方法が 確立 さ れ れ ば理想 的な神経 欠損 再建方法とな る . 末

梢神経 の 延長 モ デ ル と して
,

当教室 の 森 下 が 創外 固定 器を家兎

の 大腿骨 に装着す る こ とで 坐 骨神経の 伸張を行 っ た
5)

. そ して
,

伸張速度の 違 い によ る神経障害 の 有無 に つ い て 検討 を行 っ た .

それ に よ る と
,

1 日0 .8 m m 以下 の神経伸張 は伝導障害な しに延

平成 1 2 年9 月 4 日受付, 平成1 2 年1 0 月1 7 日受理

A b b r e vi ati o n s : C - N A P
,
C O m p O u n d n e rv e a Cti o n p o t e n tial

長可 能で あるが
,
2 . O m m 以 上 で は 神経 が W all e r 変性 に 陥 っ て

い ない に もか か わ らず伝導障害を きた して い た
. さ ら に中山は

,

1 日4 .O m m の 神経伸張で は W all e r 変性 に は 陥らない が
, 伸張後

8 週に お い て も伝 導性 の 回復が 認め ら れ な い こ とを報告 した
6〕

.

こ の よ うな
,
変性 に陥らず に伝導障害が持続 する と い う病態 は

,

神経伸張時 に特有の もの で
, 神経切断 時や 圧迫損傷時に は認 め

られ ない もの で あ る . この よう に速 い 速度 で慢性伸張 され た神

経が 易損傷性 にな る こ と は容 易に想像 が つ く . しか し1 伸張神

経が ど の 程度まで の 損傷なら ば可逆 的な変化を示すか に つ い て

の 基礎 的な報告 はない
. 本研 究で は

,
森下 の モ デ ル にさ ら に圧

迫損傷を加え る こ と に より
,

そ の 回復 の 程度を評価す る こ とと
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し た . つ ま り
, 健常 な神経 で は 問題 と なら な い 程度 の 軽微 な圧

迫損傷 によ っ て
, 伸張神経 に は障害 が加 わ るか どう か を検討 し

た . また
,

そ の 場合 の 軸索再生 能力 は健常な神経 と 比較 して 違

い が ある の か に つ い て も検討 を行 っ た .

対象 お よ び方法

Ⅰ . 慢性神経伸張 モ デル の作成

体重2 .5 k g か ら3 .O k g の雄,
日本白色家兎50 羽を実験 動物と

して 使用 した . 家兎 に塩 酸ケ タ ミ ン (三 共, 東京) を筋 肉内注

射 (40 ～

5 0 m g/ k g) し
,

その後 ベ ン ト パ ル ビタ
ー ル (大日 本製

薬, 東 京) を静脈 内投与 (30
～

5 0 m g / k g) して全 身麻 酔を行な

っ た . 左大腿骨を外側 か ら展 開 して, 全周性 に骨膜 を剥 離 した .

4 本 の ハ
ー

フ ピ ン ( O R - H M 6 5 - 5 0 2 5
,
J a q u e t o r th o p e d i e S . A .

,

G e n e v a
,
S w it z e rl a n d) を骨軸 に垂直 に刺 人後 , 当科で 作製 した

骨延長 器を装着 した . こ の 延長器は ネ ジを 一

回転 させ る こ と で
,

0 .8 m m 延長で き る機構 を持 っ て い る . T h r e ad w i r e s a w ( 越屋 ､

金沢)
乃を用 い て骨幹 部で 骨切りを行 っ た . 創を閉 じ る前 に

,
ア

ミ ノ グ ル コ シ ド系抗 生物質( カナ マ イ シ ン
､ 明治) 20 m g 入り生

理食塩水100 皿1 を用 い 洗 浄 した . 筋膜 ･ 皮膚 の 縫 合を行 ない

手術を終了 した
. 創 の 治癒を得 るた め に 1 週間待 機 し

,
その 後

延長を開始 した . 1 巨= こ 1 回の 延長操作を行な っ た . 延 長速度

は
,

1 日2 .O m m (2 .O m m 伸 張群 : n = 1 8) と
,

1 日 4 .O m m (4 .O

m m 伸張群 : n = 6) と した . 総 延長30 皿 m まで 脚延長 を行 なっ

た .

脚延 長終 了後,
血 管用ミ ニ クリ ッ プ 仏e s c ul a p , 東京) (図1 )

を用い て坐骨神帝 の 中央 部に15 b = 1 2) ,
3 0 (n = 8) ,

6 0 ( n = 4)

g /0 .1 c m
2
の 圧迫力 を30 分 間加 えた . 圧 迫前 ,

圧迫直 後, 圧 迫

後2 週
,

4 週
,

8 週 の 坐骨神経 に つ い て検討を行な っ た . 坐 骨

神経 に伸張操作を加 えな い もの を対 照群 ( n = 1 8) と して
,

その

坐骨神経 に 同様に15 g/ 0 .1 c m
2

( n
= 6) ,

3 0 g/ 0 .1 c m
2

( n
= 6) ,

60

g/ 0 .1 c m
2

(n = 6) の 圧 迫力を･30 分間加えた .

Ⅰ . 電気生理学的検討

伸張 終了後,
圧迫直後,

庄迫後 2 週,
4 週 , 8 過 の 坐 骨 神経

に つ い て検討を行 な っ た . 測定に は
一

羽 の 家兎に対 して 圧 迫前
,

Fi g . 1 . S ci ati c n e rv e S ar e C O m p r e S S e d u si n g m i ni -

Cli p s . 仏) a 1 5

g / 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n m i n トcli p , ( B ) a 3 0 g / 0 . 1 c m
2

c o m p r e s si o n m i 止 cli p , (C ) a 6 0 g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n m i ni -

Cli p . Sili c o n e tu b e s
,
di am e te r O f 3 .O m m

,
a r e Cli pp ed b y e a c h

Cli p .

圧迫直後,
圧迫後 2 過,

4 週 , 8 週 に お い て
､ 毎回麻酔を行い

坐骨神経を展開す る こ と で行 っ た ･ 塩酸 ケ タ ミ ン (三 共
, 東京)

を筋肉内注射 (40 ､ 5 0 m g /k g) し
,

そ の 後 ペ ン ト パ ル ビタ
ー

ル

を静脈 内注射 して 全身麻 酔 を行 な っ た . 坐 骨神 経を坐 骨切痕と

排骨小頭で 展 開 して
,

坐骨切痕部刺激 で排骨神 経の 筋肉進入部

導出 の 複合 神経活動 電位(c o m p o u n d n e rv e a C ti o n p o t e n ti al
,
C -

N A P) を測定 した ･ 刺激部位 に は 双極電極 ( ユ ニ
ー

ク メ ディ カ ル
,

大阪) を
, 導 出部位 に は 単極電極 を用 い

,
基準電極 は 排骨筋に

刺 入 し た ( 図2 ) . 刺 激 と 記 録 に は 筋 電計 シ ス テ ム E u r o p a c k

l O O O ( 日 本光電 ､ 束京) を使用 した
. 電気刺激 は 0 .0 5 ミ リ秒の

矩形波で
､ 頻度を1 H z

, 強度を最大上 刺激 と し
,
1 0 匝l の 加算平

均 を行 な っ た . 大腿外側 部を展 開す る こ と に よ る 坐骨神経 へ の

手術操 作の 影響 を み る た め
, 神経圧 迫時,

2 週 ,
4 週 , 8 週 に

お い て 健常家兎 の 坐骨神経 部位を展開 して
,

C - M の 測定を行

な っ た . ま た
,

坐骨神経 に対 す る手術操作 に よ る 影響 をみ る た

め
, 健常 家兎 の 大腿外側 部を 2 週間 ご と に 展 開 して

,
坐 骨神

経の C - N A P の測定 を行な っ た .

1 . C - M の 波形 変化の 検 討

得ら れ た 波形か ら
,

C - N A P の 潜時
,

持続 時間
,

全振 幅の 測定

を行な い
, 各群 に つ い て 比較検討 した .

S ti m ul atio n

R e c o r d

Fi g .
2

. A d i a g r a m s h o w i n g th e m e th o d f o r r e c o r d i n g th e

C O m p O u n d n e rv e a Cti o n p o te n ti al . A sti m ul ati n g el e c tr o d e i s

pl a c e d i n c o n t a c t w ith th e s ci a ti c n e rv e a t th e s ci ati c n ot c h a n d

a r e c o rdi n g el e c t r o d e i s pl a c e d i n th e p e r o n e al n e rv e a t th e

l e v el o f th e 頁b u l a r h e a d . T h e c e n te r o f th e s ci a ti c n e rv e is

C O m p r e S S e d b y a m i n i -

Cli p .

p r o x i m al
1 m

｣ ■1 トト

D ist al

l j ⇒l 三 -･･･ 己
10 Ⅱ m 10 m u l l

C o m p r es sio n p oi n t

Fi g . 3 . T h e c r o s s s e cti o n o f th e s ci a ti c n e rv e i s o b s e rv e d b y a n

el e c tr o n m i c r o s c o p y a t th e l e v el of th e c o m p r e s si o n p oi n t
,
1 0

血m di s tal
,
a n d l O m m p r o xi m al t o th e c o m p r e s si o n p oi n t .

t
■
t
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t
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一
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末梢神経慢性伸張時に お ける易損傷性

3 . 統計学的検定方法

電気生 理 学的検討 で得 られ た成 績は
, す べ て 玄 ± S E M で 示

し た . 各群 間の 有意差の 判定 に は
,

W il c o x o n の 符号付 順位検

定を用い て検討を行 な っ た . p < 0 .0 5 を 有意差 あり と判定 した .

肌 組織学 的検討

電気生理学 的検討 を行 っ た の ち
, 組織学的検討を行 っ た ( n =

2 5) . 開腹後 に腹 部大動脈 に 潅流 用 カ ニ ュ
ー

レ を挿 入 し
,

ヘ パ

リ ン ナ トリ ウ ム (和光化薬,
大阪) を10 単位 / m l 含有 の 生理食

塩水3 βで 潅流 し
,

2 .5 % グ ル タ ー ル ア ル デ ヒ ト 2% パ ラホ ル ム

ア ル デ ヒ ドー 0 .1 M リ ン酸横衝液 3 ゼ を潅 流 して 固定を行な っ た .

両側 の 坐 骨神経を展 開 し摘出 した . 坐骨切 痕部 (神経圧迫部位

か ら10 m m 近位) , 神経圧迫部 (坐骨神経中央部) , 圧迫部 より

10 皿 m 末梢部位 の 神経 を細切片 に し
,

2 % グ ル タ
ー

ル ア ル デ ヒ

ト 0 .1 M リ ン 酸綬衝液 にて 8 時間浸潤固定 した . 1 % オ ス ミ ウ

ム 酸 - 0 .1 M リ ン酸綬衝液で 後固定を行 な っ た . そ の 後 ,
エ チ ル

アル コ
ー

ル で 脱水 し
,

エ ボ ン81 2 に 包興 した .

坐骨神経 の 圧 迫部 と圧 迫部 を挟 ん で 近位 と 遠位10 m m の 部

位に おい て 検討を行 っ た (図 3) . 神経横断超薄切片を作成 して
,

H S -8
,
H -5 0 0 型 通過 型電子顕 微鏡 (日 立, 束京) を用い て 観 察 し

た .

成 績

Ⅰ . 電気生理 学的検討

1 . 対照群

圧迫前 の 健常坐骨 神経 に お ける じ N A P の 常 時は 1 .2 7 ± 0 .0 5

ミリ 秒 , 持 続時 間は 10 .1 9 ±0 .4 1 ミ リ 秒
,

振幅 は16 .5 5 士 0 月9

m v で あ っ た . 1 5 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷を加 えた場合, 圧迫 によ

り潜時は
,

1 .3 5 ± 0 .1 6 ミ リ秒 と 軽度の 延長 を認め た . 持続時間

B e f o r e O 2 4

P e ri o d s aft e r c o m p r e s si o n l nJ u r y

t o th e m e r Y e ( W k s )

Fi g .4 . A m pli tu d e o f C - N A P i n th e c o n t r o l g r o u p . 0
,
1 5

g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n ; ○ ,
3 0 g/ 0 .1 c m

2
c o m p r e s si o n ; △

,
6 0

g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n . D a t a a r e 更 ± S E M .

29 3

は1 0 .2 6 ±0 .7 6 ミリ 秒 と軽度の 延長を認め
, 振帽は 14 ,8 6 ± 0 .9 7

m v と ヤ や低 下 した . しか し
,

こ れ ら は統計 学上
, 有意 な変化

で は な か っ た . 圧迫後2 週
,

4 週
,

8 週に おい て も潜 時
,
持続

時間, 振幅 は圧迫前と比較して 有意な変化 を示 さ なか っ た . 3 0

g / 0 .1 c m
2

の 圧迫損傷 で は
,

圧迫直後 に C - N A P の 潜 時は 1 .2 6 ±

0 .1 9 ミ リ 秒 ,
持続 時間 は1 1

, 1 3 ± 0
,9 4 ミ リ 秒

,
振 幅 は 7 .0 1 ±

1 .2 1 m V と な っ た .
こ の 変化は それ ぞ れ 統計学上

,
有意差 の あ

る変化であ っ た . 2 過彼 の 振幅 は7 .8 3 ± 1 .9 3 m V で
,

4 週後に

は10 .
2 5 ±2 .8 2 血Ⅴと なり 明らか な改 善傾 向を認 め た . しか し

,

圧迫前 の 波形 と比較 した場合 には
, 潜時, 持続 時間,

振幅と も

に有意な差が あ っ た . 8 過後に お い て潜 時は1 .0 8 士0 .0 6 ミリ秒 ,

持続時間 は11 .2 1 ±0 .8 8 ミ リ秒,
振幅 は13 .5 6 ±2 .0 1 m V となり

,

圧迫前と の 有意差 は なくな っ た . 6 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷で は ,

圧迫直 後の 潜時 は1 . 6 1 ±0 .1 0 ミ リ 秒,
持続 時間は1 1 .0 3 ±0 .5 6

ミリ 秒
,
振幅 は8 .0 2 ± 2 .4 7 m V と変化 し, その 変化 の 程度は 30

g/ 0 .1 c m
2
の 圧 迫損傷を行 っ た場 合と 同程度 で あ っ た . 2 週彼の

振幅 は2 .9 1 ±0 .7 0 m V と なり
,

6 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧 迫損傷で は 2 週

日 に おい て
, 大きく振 帽低下 を示 した . 8 過 に お い て波形 は多

相性と なり
, 振幅 は5 .9 6 土 0 .9 8 m V まで 回復 したが

,
こ の 時点

に お い て も圧 迫前 と比較 して
, 有意な低下 を示 し て い た 個 4 )

(表1 ) .

2 . 2 .O m m 伸張群

1 日 2 . O m m の 速度 で神 経を 伸張 した 結 果, 潜 時 は1 .3 3 ±

0 .0 6 ミリ 秒
,
持続時 間は9 . 朗 士2 .7 0 ミ リ秒 , 振幅は4 .7 5 ± 0 .4 3

皿 Ⅴ と な っ た . 振幅は 対照群の 圧迫前 と比 較 して 有意 に低下 し

て い た . 1 5 g / 0 . 1 c m
2

の 圧迫損 傷を加 え る と
, 潜 時は 1 .5 1 ±

0 .0 9 ミ リ 秒 , 持続 時間 は1 1 . 鵬 ± 0 .8 0 ミ リ 秒 , 振幅は 1 .9 4 ±

0 .5 5 m V となり
,

圧迫前と比較 して有意 に低下 した . 2 過で は
,

潜時 は1 .3 8 ± 0 .0 9 ミ リ秒,
持続時間は 9 .9 7 士0 .7 0 ミリ 秒

,
振 幅

は2 .7 9 ± 0 .4 6 111 V と な り
,

圧迫前 と 有意差は 認め られ な い まで

に回復を示 した . 4 週
,

8 週後で も同様に 有意差 はなか っ た が ,

波形 は 多相性 で あ っ た
. 3 0 g/ 0 .

1 c m
2

の 圧 迫損 傷で は圧迫 乳

潜時 は1 .6 4 ± 0 ,0 6 ミリ 秒, 持続時間 は11 .3 8 ± 0 .9 5 ミリ 秒, 振

幅 は2 .0 7 ± 0 .4 9 m V と なり, 有意 に低下 を示 し た . 振幅の 変化

は 2 週 で は 0 .5 5 ± 0 .1 4 m V
,

4 過 で は0 .8 5 ± 0 .2 8 m V
,

8 週で

は1 . 12 士 0 .2 2 m V と な り改善傾向を示 した が
,

圧迫 前と比較 し

た場 合に は 有意差の ある変化が 継続 し て い た . ま た
,

波形 は持

続 時間の 短い 多相性の もの で あ っ た . 6 0 g/ 0 .1 c In
2
の 圧 迫損傷

で は
,

圧 迫後, 麿 時は1 .7 2 ± 0 .0 6 ミ リ 秒,
持続時 間は11 .0 0 ±

0 .4 5 ミ リ 秒,
振幅 は0 .6 5 ± 0 .1 5 m V と な り

,
有意 に低 下 し た .

2 過
,

4 過
,

8 過と耗 過す る に した が い
, 溶暗 ･ 持続時瀾 は遅

延 し
,

改善傾向は 認め ら れ ず悪化傾 向をノ示し た . 振幅 に お い て

も改善は な く, 多相性な どの 回復を示 す波 形も認め ら れ な か っ

た (凶 5) .

3 . 4 .O m m 仲蘇群

1 l~1 4 . O m m の 速 度で 神経 を伸張 し た 結果 , 潜時 は 1 .8 2 ±

0 . 0 8 ミ リ 秒 , 持続 時 間は 10 .2 4 ± 0 . 9 7 ミ リ秒 , 振幅 は 1 .3 4 ±

0 .1 8 m V と な っ た . 波形は 小 さく 多相性で あ り
,

圧迫前 か ら 明

ら か な伝導 障害を示 して い た . 1 5 g/ 0 .1 c m
2

の 圧迫損傷 を 加え

る と
,
潜 時は 2 .5 8 ± 0 .13 ミリ秒 ,

持続時 間は13 .5 2 士1 .
6 4 ミ リ

秒,
振幅 は0 .6 5 ± 0 .1 3 m V と な り

,
圧 迫前と 比較 して 有意に 低

下 した . 2 週目以 降にお い ても回復傾向 は認め なか っ た . 8 過

後 で は 潜時は 3 .2 5 ± 0
.4 4 ミリ 秒, 持続 時間は 14 .3 8 ± 0 .62 ミ リ

秒 , 振 幅は0 .8 9 ± 0 .3 3 m V と なり, 有意差の あ る回復は 認め ら
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T a bl e l . C o m p o u n d n e rv e a C ti o n p o t e n tial ( C
- N A P)

C o m p r e s si o n

f o r c e Pr e -

P e ri o d s aft e r c o m p r e s si o n l n Ju r y t O th e n e r v e

G r o u p ( g n ･
1 c m

2
) c o m p r e s si o n I m m e di at e ly a ft e r 2 w e e k s a fte r 4 w e e k s aft e r 8 w e e ks a fte r

C 1 5 1 .2 7 ±0 .0 5 1 .3 5 ± 0 .1 6

1 0 . 19 ± 0 .4 1 1 0 .26 ± 0 .7 6

3 0

6 0

1 .26 ± 0 .1 9
*

1 1 .13 ± 0 .9 4
*

1 .6 1 ± 0 .1 0
*

1 1
.0 3 ±0

.
5 6 *

I 15 1
.3 3 ±0 .0 6 1 .5 1 ±0 .0 9 *

9 .8 8 ± 2 .70 1 1 .4 8 ± 0 .8 0 *

3 0

6 0

1 .6 4 ± 0 .0 6 *

1 1 .3 8 ±0 .9 5 *

1 .7 2 ±0 .0 6 *

1 1 .0 0 ±0 .45
*

Ⅲ 1 5 1 .8 2 ± 0 .0 8 2
.5 8 ±0 .1 3 *

10 .2 4 ±0 .9 7 13 .5 2 ± 1 .6 4 *

1 .6 7 ±0 .1 2

9 .1 2 ± 0 .8 5

1
.
1 7 ± 0 .1 3 *

1 2 .0 2 ± 1 .2 6 *

1 .47 ± 0 . 13 *

13 .5 8 ±0 .8 5 *

1 .3 8 ±0 .0 9

9 .9 7 ±0 .7 0

1 .8 1 ± 0 .1 1
*

1 2 .50 ± 0 .9 3
*

2 .7 7 ± 0 .4 6 *

1 2 .4 7 ±0 .7 8 *

3 .6 6 ±0 .3 5 *

1 2 .1 2 ±0 .7 0

1 .7 0 ±0 .1 9

8 .6 9 ± 0 .6 3

1 .3 4 ± 0 .0 8 *

1 3 .0 8 ±0 .9 7 *

1 .7 1 ± 0 .2 6 *

1 2 .7 5 ± 1 . 18
*

1 .3 9 ± 0 .0 2
*

9 .23 ±0 .8 4

1 .8 7 ± 0 .18
*

1 2 .00 ±0 .7 0 *

3 .6 0 ± 0 .2 9 *

13 .85 ± 0 .5 5 *

3 .8 1 ±0 .3 3 *

1 2 .5 1 ± 0 .7 3

1 .6 7 ±0 ,1 4

8 .5 0 ± 0 .5 4

1 .0 8 ±0 .0 6

1 1 .2 1 ± 0 .8 8 *

1 .8 6 ±0 .2 2 *

1 2 .1 ±0 .5 5
*

1 .3 1 ± 0 .0 3
*

9 .0 9 ± 0 .7 2

2 .1 3 ±0 .15 *

13 .4 7 ± 0 .4 9 *

3 .8 9 ±0 .30 *

1 5 .0 2 ±0 .2 3 *

3 .2 5 ± 0 .4 4
*

14 .3 8 ±0 .6 2

G r o u p C
,

C O n tr O l g r o u p; g r O u P I
,
2 ･O m m / d a y el o n g a tio n g r o u p ; g r O u P Ⅱ

,
4 ･O m m / d a y el o n g ati o n g r o u p ･ T h e u p p er r o w r e p r e s e n ts la t e n cy

( m s e c) ,
a n d th e lo w e r r e p r e s e n t s d u r a ti o n ( m s e c) . V a lu e s a r e 言±S E M ･

* p < 0 ･0 5 c o m p a r e d w ith e a c h p r e - C O m p r e S Si o n g r o u p ( W ilc o x o n

Sig n e d r a n k s u m te s t) .

(

篭
)

む

p

貞
-

旨
扁

B ef b r e 0 2 4

P e ri o d s aft e r c o m p r e ssi o n l11J u r y

t o t b e n e r v e ( W k s )

Fig .5 . Am plit u d e o f C - N A P i n th e el o n g a ti o n g r o u p . 0
,
1 5

g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n i n th e 2 .O m m g r o u p ; ◎
,
3 0 g/ 0 .1 c m

2

c o m p r e s si o n i n t h e 2 . O m m g r o u p ; △
,
6 0 g/ 0 .1 c m

2

c o m p r e s si o n i n t h e 2 . O m m g r o u p ; ▲
,
1 5 g / 0 .1 c m

2

C O m P r e S Si o n i n t h e 4 .O m m g r o u p . D at a a r e 富 ± S E M .

れなか っ た (図 5) .

4 . 坐骨神 経展開操作で の 神経損 傷の 有無 に 対する 評価

健常 家兎 の 坐 骨神経 の C - N A P を測定 し た . 初 回坐骨 神経展

開操作 時 に C - N A P を測定 した . そ の 後,
2 過 ,

4 週 ,
8 過後

に お い て も測定 を繰 り返 した が
, 潜時, 持続時間, 振 幅に お い

て 有意差の あ る変化 は認 め られ なか っ た .

Ⅰ . 組織学的検 討

対照群 に お い て 15
,

3 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損 傷で は

, 圧迫直乱

そ して それ 以 降 に お い て も組織 学的変化 は 認め ら れ なか っ た .

6 0 g / 0 .1 c m
2
の 圧迫損 傷後, 圧迫部 に は正 常 な軸索 は ま ばら と

な っ て い た . しか し, 圧迫部 の 近位部と 遠位部 に は変化 は認め

ら れ な か っ た . 2 過後 に は
,

圧迫部と 遠位 部 に は変性 に 陥 っ た

軸索 や 髄鞘の
一

部が 多く認 め られ
,

正常な軸索 は まば ら と な っ

た . 近位 部 に は変化 を認 め な か っ た . 8 週後 に は 圧 迫部と遠位

部に お い て 髄鞘形成 を伴 う軸索が 認め られ る よ う にな っ た . 4

週後に 比較 して 再生 神経 は軸索 の 太 さ
･ 数 を増 して い た (図6)

. 近位部 で は
,

圧 迫に よ る 影響を受 ける こ と なく 正 常な神経の

形態で あ っ た . 2 .O m m 伸 張群 で は
,

伸張後 に お い て脱 髄性変

化や 軸索変性 は認 め な か っ たが
, 軸索 の

一

部 が 萎縮 し て細小化

し て い た . 1 5 g / 0 .1 c m
2

圧迫損傷 を加え た直 後 の 神経 圧迫部で

は
,

神経 内膜 内の 浮腫 の た め に 軸索 間の 距 離の 関大を 認め た ･

大径神経線 維の
一

部 に は変性像 を認 め た . 8 過後 に は
,

変性に

陥 ら なか っ た軸 索の 間に
, 薄い 髄鞘形 成を伴 っ た小径軸索が 再

生 して い る 像 が認 め られ た (図 7 ) . 3 0
,

6 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧 迫損

傷 に より圧 迫部 で は
, 大経線維 の 軸索や 髄鞘 の 変性像 を認 めた ･

しか し
, 小 径線維 は正 常 な形態 を保 っ て い た . 近位部 , 遠位部

で は 変化 は な か っ た . 3 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧 迫 損傷 2 過後 に は

,
圧

迫部 と遠位 部 にお い て神経 線椎の 配列 は不規則 と なり , 変性に

陥っ た 軸索 や 髄鞘 の 一 部が 認め られ た . 近位部 に お い て は形態

学的変化は 認め な か っ た
. 8 過後 にお い て 圧 迫 部と 遠位部にお

い て
,

軸索 はま ば ら で あ るが , 薄 い 髄鞘形成 を伴 っ た 小径線維

を中心 に再 生 が認 め ら れ た . 1 5 g / 0 .1 c m
2

圧 迫損傷を加 えた場

合に 比 較 し て , 再 生 線 維 は 粗 で 未 熟 で あ っ た (囲 8 ) ･ 6 0

g/ 0 .1 c m
2
の 2 週後 に は

, 神経庄退部 ･ 遠位 部 にお い て 正常な神

i
■
l
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末梢 神経慢性伸張時 にお け る易損傷性

Fi g .6 .
El e ct r o n m i c r o g r a ph o f th e c o n tr ol g r o u p at th e l e v el o f

th e l O m m di s tal s h o w s m i x t u r e bf th e n o r m al a x o n s a n d

r e g e n e r at e d s m all di a m et e r a x o n s 8 w e e k s aft e r 60 g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n . (B a r r i n di c at e s l O /L m )

Fi g .7 . E l e c tr o n m i c r o g r a p h o f th e 2 .O m m g r o u p a t th e l e v el o f

l O m m di st al s h o w s r e g e n e r a t e d s m all d i a m e t e r a x o n s 8

w e e k s a ft e r 1 5 g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n . T h e r e a r e s m all e r

a x o n s a n d th i n e r m y eli n a te d sh e a th th a n r e g e n e r at e d a x o n s i n

th e c o n tr ol g r o u p . (B a r r i n di c at e s l O
,
u m )

礎線維 は認 め ら れ ず
, 変性 に 陥 っ た 軸索 と 髄鞘の み を認 め た

.

8 週後に お い て は
, 薄い 髄鞘を伴 っ た 小径の 軸索が ま ば ら に認

め られ た . 圧迫部 ,
遠位部 に お い て 同様 な 所見 を 認め た . 4 . O

m m 伸張群 で は
,
伸 張直後 にお い て は

_iE 常な 形態宜 し た神経線

維の 中 に
,

軸索お よ び髄鞘が 変形 した もの が 混在 し て認め られ

た . 1 5 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 2 週 に お い て 正 常 な 形態 を し た軸

索 ･ 髄鞘 は消失 して い た
.

4 週後 にお い て
,

圧 迫部 の 近位部
･

遠位部の ど ち ら にお い て も神経内の 線維 化が認 め ら れ
,
再生 し

てい る神経線維 は認 め ら れな か っ た . 8 過 後で は 近位部 と圧 迫

部にお い て
, 薄 い 髄鞘 を伴 っ た再生 小径線 維が まば ら に認 め ら

れた . 軸索 間の 距離 は 関大 し
, 神経 内股 内の 浮腫 は継 続 して い

た (図 9) . 遠位 部 にお い て は再生線 椎は認 めず , 2 .
O m m 伸張

群 に圧迫を加 えた場合 に対 して 回復程 度は 非常 に遅延 した状態

であっ た .
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Fi g .8 . E l e ct r o n m i c r o gr a p h of th e 2 .O m m g r o u p a t th e l e v el of

l O m m d i st al s h o w s r e g e n e r a t e d s m all d i a m e t e r a x o n $ 8

w e e k s a fte r 3 0 g / 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n . E n s h e a th e m e n t o f

m y eli n i s n o t y e t c o m pl e t e d . T h e r e g e n e r a t e d a x o n s a r e

s m a ll e r a n d l e s s th a n th e a x o n s i n th e 1 5 g/ 0 . 1 c m
2

C O m p r e S Si o n g r o u p . (B a r r i n di c a te s l O FL m )

F i g .9 . E l e c tr o n m i c r o g r a ph of th e 4 .0 In m g r O u P at th e l e v el of

th e c o m p r e s si o n p oi n t s h o w s s m all n u m b e r s of i m m at u r e

r e g e n e r a t e d a x o n s 8 w e e k s a fte r 1 5 g/ 0 .1 c m
2

c o m p r e s si o n .

E n d o n e u ri al s p a c e i s o c c u pi e d b y c oll a g e n 且b ril s c a u s e d b y

e n d o n e u ri al e d e m a . T h e r e a r e n o r e g e n e r a te d a x o n s at th e

l e v el o f th e l O m m di s t al t o th e c o m p r e s si o n p o i n t . ( B a r r

in di c at e s l O /L m )

考 察

近年
,

下 肢の 短縮変形や 腫瘍切 除彼の 四肢 の 短縮 を矯 正す る

た め に , 創外固定器を用 い た 脚延長術 が盛 ん に 利用さ れ る よう

にな っ た
拇印

. 創外 聞宝器 は最 近で は
､ 手指 の 拘縮 に お い ても

利用 され , 軟部組織の 延長 にも広く用い られ て い る
Il-)

. しか し
,

こ れ らの 利用 に伴 い
､ 合併する神径麻痺の 報告 も散見され る

11)12)

そ の た め
, 脚延長時 にお け る末梢神経の 電気生理学的検 索が行

な わ れ て い る が
13)

, 臨床的 に安全な 延長方法 はい まだ確 立さ れ

て い な いチ
4)

. そ こ で
, 神経 の 慢性伸張実験 に より

, 神経 障害を

生 じな い 伸 張速度 や伸張量な ど に つ い て研究 され る よう にな っ
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て きた
ほ )Ⅰ6)

. しか し
, 伸 張さ れ た 神経の 易損傷性 に つ い て注目

し た研究 はな い
,

一

方で ､ 外 傷な ど によ り末梢神 経が部分 的に

欠損 した場合 に おい て
! 神経 を伸 張 して 欠損部を補填す る試 み

も研究 さ れ て い る
2 ) 17 )

.
こ れ まで 末梢神経 の 部分欠損の 補填 に

は
,

神経移植が 行わ れ て きた
1)18) 19)

神経移植 で は
,
健 常部 に知覚障害を残す こと

,
2 つ の縫 合部

を越 えて 神経 が再 生 す る必要が あ る こ と
,

さ ら に , 移植 を受 け

る神経と移植す る神 経 とは 径が 適う こ とな どの 不利 な点が 挙げ

ら れ る
4)2 0)

. 神経 が伸 張 で きれ ばこ れ ら の 欠点 は 解決 さ れ る .

そ こ で
, 神経の 伸張実験 が行 なわれ る よう にな っ た

21)
. しか し

,

こ の 場合で も伸 張 され た神経 は易損傷性で あり, そ の 神経 再生

能力 に つ い て の 研 究 はな い
. 中山

6)
は家兎大腿骨 に脚延 長器を

装着 し
, 脚延長 時 の 神経障害予防 と神軽伸張術 の 可 能性 に つ い

て 報告 した . そ れ に よ る と 1 日2 . O m m 以 上 の 速度 で 30 m m の

神経 伸張を行なう と
, 伸張直後 に は伝導 障害が 生 じる も の の

,

8 週 後 には 回復が 認 め られ た . 4 .O m m の 速度で 伸 張 した場 合

に は
, W all e r 変性 に陥 っ て い ない にもか か わ らず , 電気生理学

的 に伝導性 が消 失 した 状態 にな っ た . そ して
,

こ の 状 態は 8 週

間経過 し て も回復 しない 変化で あ っ た . こ の W all e r 変性 に陥 っ

て い な い にも か か わ ら ず
, 完全な伝導障害が 継続 す る状態 は

,

こ れ まで の 神経 障害 に は 当て はま ら ない 特異的 な も の で あり
,

神経活動停 滞化 (a x o n ol e pt o s t a si s) と 呼ば れ て い る
2 2)

. しか し

なが ら
,

こ れが 変性の 前段階で あ る のか
,

ま た変性 し た場合 に

は再生す る 能力が あ るか に つ い て は不明で あ る . そ こで
, 本研

究 で は2 ,O m m 伸張 群
,
4 .O m m 伸張群 に対 して圧迫 損傷 を加 え

る モ デ ル を作製 し
,

そ の 電気生理学 的 ･ 形態学 的変化を観察す

る こ とで
,

神経活動停滞化 に 陥っ た神経 の 易損傷性 お よ び再生

能力 を検討 しキ･

こ こ で圧 迫損 傷を選 ん だ理 由は
, 臨床 的に 脚延長時 にお ける

臍骨小頭 で の 神経圧 迫麻痺など の 報告 があり
12)2 3)

,
ま た

, 圧迫

損傷 は定量 化で き る利点が ある か ら で ある . その た め
, 伸張 し

た神経 に血管ク リ ッ プ を用 い
, 定量化 し た圧 迫損傷 を加え た .

急性 圧迫 実験 に よれ ば
, 神経 内の 微 小循環 は 減少 し軸索輸 送は

障害を受 ける こ と が わか っ て い る
2 4)2 5)

. それ に よ る と20 m m I短

の 圧迫で 神経 内 の 血 流 は減少 し 始め ､ 3 0 m m H g で は 軸索輸 送

は 障害 され る . 5 0 m m H g の 圧迫で
,

神帝 の 髄鞘 に は 変形 が認

め ら れ る よう に なり, 8 0 m m E g で は 神経 内の 血 流 は途 絶え ,

髄鞘 は軸索 か ら分 離す る
2 6】

. 臨床 的 にも正 中神経 へ の 圧迫 は
,

4 0 ～ 5 0 m m Ii g を超 える と 急激 に症状が 悪化す る と い わ れ て い

る
2 7) 狗

. 血 管ク リ ッ プ に よ る15 g / 0 .1 c m
2
の 圧迫力 は

, 庄 トラ

ン ス デ ュ
ー

サ
ー を 用 い て 計測す る と30 m m H g に 相当す る .

つ

まり
,
1 5 g / 0 .1 c m

2
の 圧 迫損 傷は 神経 の 細 胞骨格 に は 影響 を与

えな い 程 度の も の で あり ,
3 0 g /0 .1 c m

2

の 圧迫損傷 は 神経 の 変

性 が 生 じ 始 め る 程 度 の も の と 考 え ら れ る . そ し て
,

6 0

g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 は圧迫 に より神経の 血 流 が途絶 える状 態で

あり
, 変性 を生 じ伝導性も消失す るもの と考え ら れ る . 以上 の

こ と か ら15
,

3 0
,

6 0 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷を血 管ク リ ッ プ を用

い て末梢神経 に加 える こ と と した .

対照 群に お ける 実験か ら
,

正 常神経 に対す る1 5 g/ 0 .1 c m
2
の

圧 迫損 傷は 神経 の 機能 ･ 形 態 に影響 を与えなか っ た . そ して
,

3 0 g ル1 c m
2
の 圧 迫 損傷 は 一 過性神堆不動化の 状態 と な っ た が ,

8 週後 で は機能 t 形態 と も正 常 に複 した . 6 0 g / 0 .1 c 皿
2
の 圧迫

損傷 で は
一

部 に 軸索断裂を生 じ る状態で あっ た . 神経 は順調 に

再生 した もの の
,

8 週で は完全 に 回復す るまで に は 至 らなか っ

た . した が っ て
,

1 5
､

3 0
､
6 0 g/ 0 ,1 c m

2
の 圧迫損傷 は

, 神経に

対 す る段 階 的な損傷 形 態を観 察す る の に適 し た 圧迫 力と い え

た . 次 に2 .O m 皿 伸張群 は
, 神経伸 張後多少伝導性 障害はある

もの の
,

8 過で 回復す る状 態で ある . それ が正常神帝 に は 問題

を生 じな いり5 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 で

,

一 過性 神経不動化の 状

態と な っ た . しか し
,

そ の 状 態 は 2 週後に は正 常 に復 した . そ

し て
,

正 常 神 経 で は
一 過 性神 経 不 動 化 と な る 程 度 の 3 0

g /0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 で は

!

一

部 が軸索断裂 に 陥 っ た . つ まり
,

延長 され た神経 は 易損傷 性が あ る ため
,

正 常神経 に比較 して機

能的 ･ 形態 的に変 化の程 度が 強か っ た . こ の 状 態は 8 週後にお

い て も
, 完全 な 回復 に は 至 らな か っ た . しか し

, 神経の 再生能

力は 保た れ ており
,

さ ら に経過を観察す る こ と で 正 常な状態ま

で 回復す る もの と考え られ た. 正 常神経 で も軸索断裂を生 じる

よう な60 g / 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 の 場合,

そ の 回復は さら に 遅延

した .
これ は正 常 な神経 の 軸索 断裂 の 回復過 程か らす ると

"

回

復 の 遅 れる 軸索 断裂
"

と い う表現 が あて は まる と考えら れ た .

4 .O m m 伸 張群 で は
, 神経伸 張直 後に は す で に 機能 的 ･ 形態的

障害を 示 し て い た . 特 に電 気生理学 的に は
,

圧 迫前 か ら伝導

障害 が あり,
圧 迫前 後で 変化を と らえ る こ と はで きなか っ た .

組織所見 に お い て
,
圧迫前 は W all e r 変性 に陥 っ て い なか っ たが

,

1 5 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷 で 軸索 断裂の 状態 と な っ た . 8 週経過

後 に
,

近位 部
･ 圧迫部 に再生 した小 径線 維が ま ばら に存在した

が
,

達位部 で は 回復の 兆候 は認 め ら れ なか っ た . それに加えて

近位部 にま で神 経 内の 線維化 が 認め られ た . 広範 囲に逆行性変

性が 進ん で い く こ の 状態は
,
遠位性軸索変性 と同様で あ っ た

29)3 0)

こ の 状態 は , さ ら に 回複 の遅 延 した
"

遠位性軸索変性 を伴 っ た

回復 の 遅 れ る 軸索 断裂
"

と い う表現 が あ て は まる と考 えら れ

た .

今 回の 実 験か ら伸張 さ れ た 神経の 易損傷性 と再 生能力の 低下

が証 明さ れ た . 障害 の 程度 は
, 軽度の 圧 迫で も神経 の伸張速度

が速 い ほ ど重症 と な っ て い た . また
, 伸張速度 が 速い ほ ど再生

能力 は低下 して い た . そ の 原因と して は
, 神経 自体の 血流低下

,

血 液神経 関門 の 破綻 お よ び 軸索流の 停滞 な ど が 考え られ る
. ま

ず
,

血流低下 に つ い て は急 性伸張実験で 多く の 報告が ある . そ

れ に よれ ば 6 % ま で の 伸張で あれ ば血 流低 下 は 回復 し た
:il)

. し

か し , 1 0 %
32) 3 3)

～

1 5 %
3 4)

の 伸張 で伝 導障害 を き たす 血 流低■F

を生 じた
.

こ れ は 物理 的 に血 管が 引き延 ば さ れ 内腔が 狭小化し

た た め で あ る . しか し
, 神経 を慢性 に伸 張すれ ば

,
4 0 % の 伸張

にお い て も血 流は 保た れ て い た
3 5)

.
っ まり , 緩 徐 に神経伸張を

行う こ と で
,

血 管も機能 を 保 っ た ままで 伸張 さ れ る の で ある ,

し た が っ て
,

わ れ わ れ の モ デ ル で も機能 障 害 を生 じ な い 0 .8

m m の 速度 の 伸張 で あれ ば 血 流 は温存さ れ て い た と考え られ る
封

が
, 今回の 実験 の よう に2 .O m m も しく は4 .O m m と い う速い 速

度で は
,

血 流 は低 下 した も の と考え ら れ た . た だ し
,

こ の こ と

を証明す る に は
, 水素ク リ ア ラ ン ス 法を 含め た 神経 の 血 流評価

が 今後 の 課題 で あ る
3 6)

. 次 に
,

血 液神経 関門 に つ い て は
, 伝導

障害が ま だ現 れ な い 時期 に お い て , す で に 障害が 現れ る と い っ

た報告 が あ る
37)

. 実際
,
2 .O m m の 伸 張速度 で あ っ て も血管の

透過性 が克 進 し
,

蛋白 の 漏 出が 確認 され て い る
2 1)

. こ の ため神

経 内浮腫 が 惹起され
, 神経 内線維 化が 生 じ神経再生を 阻害 した

もの と考 えら れ た . 最後 に
, 軸索 流の 停 滞 に つ い て は

,
既 にこ

の モ デ ル に つ い て 証明 さ れて い る
5)

. そ れ に よ れ ば
,

逆行性軸

率流 は2 .O m m の 速度で は 遅滞 し
,

4 .O m m の 速度 で は停滞 して

い た . した が っ て
,

軸索 の 細 胞骨格で ある ニ ュ
ー ロ フ ィ ラメ ン



末梢神経慢性伸張時 にお ける易損傷性

トの 供給が 滞 るた め に
,

軸索の 修復 が 遅延す るもの と考え られ

る .
ラ ッ ト坐骨 神経 の 急性圧 迫モ デ ル で は W all e r 変性 に は陥っ

てい な い が , 軸索流 は障害 さ れ る病態 が報告 さ れ て い る
38)

. こ

れ は
,

2 .O m m 伸 張群に対 して15 g/ 0 .1 c m
2
の 圧迫損傷を加えた

一 過性神経不働化 の 状態 に類似 し た病態で ある . どち らも軸索

流の 停滞 が神経 の 回復を遅 らせ る原因 と な っ て い る と考え られ

た .

伸張され た神経 は易損傷性 で あり
,
再生能力が 低下 して い る .

この よう な病態 は
, 卿延長 が 臨床 的に応用 さ れ る よう に な っ て

きて か ら
,

注目 され る よう に な っ た
39 ) 40 )

.
っ まり, 自然界 で は

存在 しなか っ た神経 の 病態 で あっ た
. しか し , 神経 が易損傷性

である状 態は 重複神経障害の 場合 に知 られ て い る
4 1) 42)

. こ れ ほ

既存の 圧 迫障害を有する神経 は
,

圧迫 部以 遠の 新た な圧 迫 に村

して易損 傷性 で ある と い う病態で ある . 神経 に慢性圧 迫損 傷を

加えた 場合, 軸索流が 障害を受け
, 神経の 細小化が 生 じる . 圧

迫力が ごく軽度な 場合に は
,

圧迫部より末梢 に生 じる 変化は神

経狭小化 (a x o n o s t e n o si s) と 呼ばれ
,

伝導性 は保 た れ る . しか

し
,

さ ら に圧迫力を増 した 場合 に は
,

伝導性の 低下 も生 じ, 軸

素意液質 (a x o n o c a c h e x i a) の 状態 とな る
43)

. 今回の 実験モ デ)L/

で の 4 .O m m 伸 張群 は
,

変性 に 陥 っ て い な い に もか か わ ら ず,

伝導性 に障害を生 じて い た こ とか ら
,

こ の 軸索悪液質の 状態と

類似 した状 態と な っ て い た . この 4 .O m m 伸張群 で は 重複神経

障害 の 場合 と 同様に軽度 の 圧迫損傷 に より
,
す み やか に変性が

近位部 に広が り
,

遠位性軸索変性 と 同様 な状態を生 じた .
こ の

よう に広範 に変性 が生 じる こ と は
,
再生 に対 し て不利 に作用す

る . した が っ て
, 臨床 的に は こ の よう に 速い 速度 の 神経伸張や

脚延長 は慎 むべ きと考える .

神経 欠損部 に お い て
,
神経 を伸 張 し神 経移植 の 代用 とす る場

合に は
,
神経の 中枢側か , ま た は遠位側 を延長す る こと に な る .

中枢側の 伸張 で は , 1 日 2 .O m m 以下 の 速度で な い と
, 神経狭

小化をきた し軽微 な圧迫に よ り障害をうけや すく神経 再生 に不

利 にな る と考 えら れ る . 切 断され た末梢側 を伸張す る場合に は
,

すで に神経 が 変性 に陥 っ て い る こと か ら
,

さら に速い 速度で伸

張を行う こ と は 可能で ある . しか し
,

過度 な速度で 神経を伸張

する こと は
,

血 行障害を惹起 し
,

再生 にも不利 に働く可能性も

ある . 神経伸張術 に つ い て は
,

今後も多く の 検討課題が ある と

思われ る . ま た
,

臨床的 に は脚延長 は, 骨形成 に適 し た速度で

延長が 行 われ て い る ため
,

可逆的 な神経障害が 多か っ た . しか

し
, 骨形成能促進の 試み が 実現 さ れ た場合 に は

, 骨延長 の 適度

はさ ら に増大す る こ とが 予 想 され る . そ の 時に は
, 骨延長の 速

度は神経障害 を生 じない 程度 に 制限され る べ きであ る .
つ まり

,

末梢神経が 圧 迫損傷を受 けて も
,

そ の 損傷 が▲‥■
一 過性神経不動化

の段 階を超えな い 延長速度 と圧迫力を理 解する こ と が重要 で あ

る .
つ まり

,
も し1 日 2 .0 皿 m で 神経長 の 30 % ま で脚 延長す る

と した な ら ば
,

1 5 g / 0 .1 c m
2
と い っ た 軽微 な 圧迫 をも許 さ な い

管理 が必要 と い う こ とで あ る .

結 論

家兎の 大腿 骨を延長する こ と に よ り, 坐骨神経を慢性的 に伸

張した. 対照 群
,

2 .O m m 伸 張群
,

4 .O m m 伸 張群 に対 し
,
1 5

,

30
,
6 0 g/ 0 ,1 c m

2
の 圧迫損傷 を加え た . 圧 迫前 ,

圧迫 直後,
2

週後,
4 週後お よ び 8 週後 に電気生理学的, 組織学的検討を行

っ た .

1
. 対照群 で は1 5 g/ 0 .1 c m

2
の 圧 迫損 傷で は神経 の 機 能 ･ 形態
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に 影響を与えず ,
3 0 g/ 0 .1 c m

2
で は

一

過性神経不動 化の 状態 と

なり ,
6 0 g ル 1 c m

2
で は軸索断裂の 状態 とな る .

2 . 2 .O m m 伸張群で は 15 g/ 0 .1 c m
2
の 圧 迫損傷 で は

,

一 過性神

経 不動化 の 状態 と な り
,
3 0 g /0 .1 c m

2
で は

,

一 部に 軸索断裂を

生 じ
,
6 0 g/ 0 .1 c m

2
で は

,

"

回復の 遅れ る 軸索断裂 の 状態
"

とな

っ た .

3 . 4 .O m m 伸張群 で は
,

1 5 g/0 .1 c m
2
の 圧 迫損傷 で は

"

遠位性

軸 索変性 を伴 っ た回復の 遅れ る軸索断裂
"

と な っ た .
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w as a p p li e d t o th e m i d dl e of th e s ci a ti c n e r v e f o r 3 0 m i n u t e s ･ E v al u ati o n s w e r e c arri e d o u t b e f o re
,
i m m ed i at el y ,

a n d 2
,
4 0r 8 w e e k s af te r th e n e r v e c o m p r es si o n . C h a n g e s i n c o m p o u n d n e r v e a cti o n p o t e nti al( C N A P) w e r e o b s e r v e d ･ C r o s s

s e c ti o n s o f th e s ci ati c n e rv e a t t h e c o m p r e s si o n p o l n t
,

a n d l O m m p r o xi m al an d d i st al to it
,

W e r e t a k e n f o r el e c tr o n r ni c r os c o p I C

o b s e r v a ti o n . I n th e c o n tr ol g r o u p ,
a 1 5 g/0 ･1 c m

2
c o m p r e s si o n w a s s o sli g h t th a t it c a us e d n o n e r v e l nJ u r y ･ A 3 0 g /0 ･ 1 c m

2

c o m p
r e s si o n c a u s e d a d e c r e a s e o f th e a m plit u d e o f C N A P ( A - C N A P) t o 7 ･0 1 ± l ･2 1 m V i m m e di at ely aft e r c o m p r e s si o n

,
b u t

r o s e to a n o r m al v al u e o f 1 3 ･5 6 ± 2 ･O l m V ei g h t w e e k s aft e r
,
r eP r e S e n tl n g a St a t e O f n e u r a p r a x i a ･ A 6 0 g /0 ･ 1 c m

2
c o m p r e ssi o n

c a u s e d a s tat e of a x o n o t m e sis
,
W hi c h s h o w e d a

g o o d re c o v e r y w ith i n ei g h t w e e k s ･ I n th e 2 ･O m m el o n g a ti o n g r o u p ,
al th o u g h

th e A - C N A P w a s l o w e r e d t o 4
.7 5 ± 0 .4 3 m V

,
1 a te n c y w a s w i th i n th e n o r m al r a n g e i m m e d i a tely afte r el o n g ati o n ･ A 1 5 g/0 ･1

c m
2
c o m p r e s si o n c a u s e d a d e c r e a s e o f th e ん C N A P t o l ･9 4 ±0 ･5 5 m V

,
b u t w a s r e st o r e d t o 3 ･3 9 ± 0 ･3 2 m V eigh t w e e k s afte r;

th u s
,
th e i q u ry w a s i n a s t a t e of n e u r a p r a x i a ･ A 3 0 g/ 0 ･1 c m

2
c o m p r e s si o n c a u s e d a st a t e o f a x o n o t m esi s ･ A 6 0 g/0 ･1 c m

2

c o m p r es si o n c a u s e d a d e c r e a s e i n th e A - C N A P t o O ･6 5 ± 0 ･1 5 m V i m m e d i at el y af te r c o m p r e ssi o n
,
a n d it r e m ai n e d a t O ･6 1 ±

0 .1 9 m V
,
S h o w l n g n O S l g n O f r e c o v e ry ei g h t w e e k s afte r ･ S c a tt e r e d r e g e n e r ati o n of s m alトdia m et e r a x o n s w a s s e e n a n d

m y
e li n ati o n w a s i m m at u r e ･ T h e s e fi n di n g s r e p r e s e n t e d a

=

sl o w ly r e c o v e rl n g a X O n Ot m e Si s
"

･ I n th e 4 ･O m m el o n g a ti o n g ro u p ,

th e A - C N A P i m m e d i a t e l y a ft e r el o n g ati o n w a s as l o w a s l ･3 4 ± 0 ･1 8 m V ･ E v e n e i g h t w e e k s af t er a 1 5 g/0 ･ 1 c m
-

c o m p r e ssi o n
,
A - C N A P h a d still n o t r e c o v e r e d ･ A n e n d o n e u ri al fi b r osi s w i th l o o s e i m m at u r e a x o n s w a s s e e n a t ei g h t w e e k s

aft e r c o m p re s si o n
,

r eP r e S e n tl n g a
"

Sl o w l y r e c o v e n ng a x o n o t m e si s w i th d yi n g b a c k d e g e n e r a ti o n
"

･ T h e r es ult s o f th is s tu d y

i nd i c at e th a t n e r v e el o n g a ti o n p r o c e d u r e s r e q u l re t h at a d e q u a t e p r e c a u ti o ns sh o ul d b e t a k e n ag ai n s t e v e n slig h t c o rn p r e S Si o n s ■


