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末梢神経慢性伸張 に お け る神経障害に 関する基礎的研究
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脚延長時の 末梢神経障害の 病態 を解 明す る目 的で
， 家兎坐骨神経を 用 い て 電気生理 学的 ， 組織学的検討を行な っ た ． ま

ず家東大腿骨に 脚延長器 を 装着 して O A m m く1 葺削 ，
0 ．8 m m く2 郡 ，

2 ．O m m 1 3 群l ，
4 ．O m m く4 勘 の 速度 で 1 日 1 回ず つ

， 総

計 30 m m く大腿骨 の 31 ．2 ％I の 延長を 行な っ た ． 複合筋肉活動電位 で は
， 延長速度 の 増加と共に 振幅 の 減少と潜時 の 遅延が 認め

られ た ■ 全振幅は
l 対 照が 21 ．0 土4 －2 m v に 対 して

， 1 群 ，
1 5 ．8 土4 ．3 m v ニ 2 群 ，

1 8 ．8 土6 ．1 m v ニ 3 群 ，
1 3 ．3 士5 ．2 m v ニ 4 群 ，

1 1 ．8 土3 －O m v で あり
，

3
，

4 群ほ 対照 に 対 して 統計学的 に 有意な低下 を認め たくp く0 ，0 1l ．

一 方潜時 は対照が 1 ．1 1 士0 ．1 1 m s e c に

対 して ， 実験群 は それ ぞれ 1 15 8 士0 ．1 5 ， 1 ．7 0 土0 ．1 4
，
2 ．00 土0 ．2 3

，
2 ．0 0 土0 ．0 8 m s e c で あり， 3 ， 4 群は 1 群に 対 して 統計学的に 有

意 な遅延を 認め た くp く0 －0 51 ． 脊髄髄節活動電位で ほ ， 延長速度の 増加と ともに 林政 の 平坦化と痕跡 化が認め られ た ． 特に 3
，

4 群 では 胱骨小 頭刺激だ けで なく ， 坐骨切痕刺激に よ る導出波 でも 同様の 変化が 認め られ た ． つ ま り延 長速度 が 速 ま る に っ

れ
， 損傷範囲の 拡 大と

， 損傷程度 の 増強が 認め られ た ． 組織学的 に ほ 脱髄性変化
，
線維化 ， 神経幹内浮腫の 所見ほ 認め なか っ

た ． 3 ， 4 群で は ラ ン ゲ ィ
ェ 絞輪 と傍絞輪 の 伸張像 ，

お よ び横断像で 軸索と髄鞘の 解離像が観察 された ． ま た
， 脚骨神経領域

の 軸東断面積 は ， 延長速度の 増加 で 減少す る傾向に あ っ た ． 延長終了 時に 前脛骨筋に コ ム ギ胚芽凝集索 一

西洋 ワ サ ビ ペ ル オ キ

シ ダ ー ゼ を 注入 して
，
3 0 時間後に 腰 部脊髄膨大部の 前角細胞 の 染色性に つ い て 検討 L た ． 2 群 では 対照イ臥 実験側と も染色運

動神経核を 確認 で きた が
，

4 群 で は実験側に ほ 運動神経核は認め られ な か っ た ． ブ ロ モ デ オ キ シ ウ リ ジ ン 静注に よ る細胞分裂

の 有無の 検討で ほ
， 対照の 胃粘膜 で は ブ ロ モ デ オ キ シ ウリ ジ ン を と り こ ん だ陽性細胞核を 認めた の に 対 し

，
2 群の 坐骨神経組

織 内で は 染色細胞 はな く
l

シ
ュ

ワ ン 細胞の 分裂増殖 は認め なか っ た ． 以上 の 結果よ り ， 家兎坐骨神経は約 30 ％ の 大腿骨延長 を

得 るた め に は
，
0 －8 m m l 日 ま で の 速度 で は安全で あるが

，
2 ．O m mノ日 以上 で は伝導障害 を認め た ． 本研究よ り ， 末梢神経 の 慢性

延長に お け る変化ほ
t 以下の 順 に 生 じると 考え られ た ．

つ ま り
， 延長の 初期に は神経線維の 波状構造が 直線化 し ， そ の 後 に 絞

輪間すな わ ち シ ュ
ワ ン 細胞体が 延長す る こ と で 対応する ．

こ の 際に シ ュ ワ ン 細胞の 分裂増殖ほ起 こ らな い が
，

さ らに 伸張張力

が 加わ る と
，

ラ ン ブ イ
エ 絞輪 の 延長 と絞輪間の 伸張 ， 軸索面積の 減少 が生 じ ， 軸索 が髄鞘か ら解離 して

， 軸索流 の 停滞と伝導

障害が 生 じる ．
こ の 組織変化 は

， 伸張速度が速 い ほ ど顕著 に 認め られ た ． した が っ て ， 臨床的に 無症状 で あ っ ても脚延長中の

末梢神経 に は損傷が 加わ っ て い る可 能性が ある の で
， 末梢神経障害の 発現に は 十分な注意が必 要と 思わ れ た ．

K e y w o r d s p e rip h e r al n e r v e l nj u r y ，
1i m b l e n g t h e n in g ，

el o n g ati o n

整形外科 の 中で
， 脚長不 同症 に 対す る治療ほ 未解決の 問題の

多い 分野で ある ． 古くか ら行 なわ れ て い た 治療 法ほ即 時延長法

とい う もの で
，
短縮 した 患肢 を延長す るた め に 骨切 りを 行な い

一

期的に 延長 し， そ の 間隙に 骨移植を 行な う もの で あ っ た ． し

か し
，

こ の 場合 ， 血 管 ， 神経 ， 筋肉に 悪影響を及 ぼ すた め に 当

然そ の 延長 に は 限界 が あ っ た
l－

． こ の 即 時延長 法に 対 して
，

1 98 7 年 に d e B a s ti a ni
2
りこよ り紹介 され た 仮骨延長法 ほ画期的な

方法と い え る ．
こ れ は 片側性 の 創外固 定延長器 を用 い る こ と に

よ り，
l m m ノ日ず つ の 延長 を 予定 の 長 さ ま で 行 な うも の で あ

る ． 仮骨延長法に よれ ば ， 延長 され た 部分に は漸次骨形成が生

じ
， 軟部組織は そ れ に 伴 っ て牽 引 さ れ つ つ 適応 して い く ． ま

た
，
工1iz a r o v

31
ほ 同様 の 漸次延長法を特殊 な 円筒形の リ ン グ と ピ

ン を利用 した 創外固定 に よ り行い
，

セ グメ ン タ ル ボ ー

ン ト ラ ン

ス ポ ー ト の 概念を うち た て てい る ． こ れ らの 脚延長術ほ
， 現在

平成 6 年 9 月2 0 日 受付 ， 平成 6 年1 0月2 6 日受理

A b b r e vi atio n s こ B rd U ， 5－b r o m o
－ 2

，

－ d e o x y u ridi n e

臨床的に 先天性疾患
抽

， 悪性骨腫瘍切除後
帖

， お よ び 外傷 等に

続発 した 脚長差の 補正 に 多く 用 い られ て い る ． さ らに
， 軟骨無

形成症の よ う に 軟部観織に ゆ と り の ある場合に ほ
， 大腿骨と 下

腿骨 で 15 c r n ず つ
， 計 30 c m も の 長 さの 延長 が達 成 され て い

る
81

． しか し
，

一 方 で 脚延 長時の 一 時的 な知 覚障害 や 軽度 の 運

動麻痔 も報告
鋸1机

され て い る ． G al a r di ら
Il，

ほ ，
1 m m ノ日の 下腿

長で臨床的に 無症状で あ っ て も10 例中 8 例に 深誹骨 ， 後 脛骨神

経 の 伝導速度の 低下
，

お よ び運 動神経 活動電 位 くm ot o r n e r v e

a c ti o n p o t e n ti al ， M N A P l の 振幅低下を 来たす こ と を 報告 して

い る ． こ れ ら の 合併症 ほ 比較的稀 で あ る が
12－

， 損傷 範囲 が広

範
13I

なため に 一 旦 発生する と重篤な症状が 残存す る可 能性 が あ

る ． した が っ て
， 実験 的に 末梢神経慢性伸張障害の 病態 を知 る

こ とほ 非常に 意義深い こ とで ある ． 以上 よ り ， 著者ほ家 兎の 大

腿骨 に 創外固定延長器 を装着 して 徐 々 に 延 長す るモ デ ル を作成

C M A P
，

C O m p O u n d m u s cl e a c ti o n p o t e ntial ニ D A B
，

di a m in o b e n zidin e t et r ad y d r o c hl o rid e ニー， M N A P
，

m O t O r n e r V e a C ti o n p o t e n ti al 三S S A P
，
S牟g r n e n t a l

．
s pin al c o r d a ctio n

p o t n ti al 三 T M B
，
t et r a m e t h ylb e n zidin e ニ W G A － H R P

，r W h e at g e r m a g gl u ti ni n － h o rs e r a dish
．

i

P e r O Xid a s e



8 5 8

し
，

そ の 坐骨神経 の 損傷程度 ， 損傷形態 を観察 した ．

対象お よび方 法

工 ． 対象お よび手 術方 法

体重約 2 てk g 前後の 雄， 日本白色家 元1 03 羽 を実験動 物 と し

て 使用 した ． 家兎に 対 して塩酸 ケ タ ミ ン く三 共 ， 東京う を筋 肉内

注射 く40 〆
－ 5 0 m gノk gl し ， そ の 後 ベ ン トパ ル ビ タ ー ル く大 日本製

薬 ， 東 尉 を 静脈内投与 く30
へ

J 5 0 m gノk gI して 全 身麻酔 を 行な

い
， 大腿骨を 側方よ り展開 して

， 全周 性に 骨膜を 剥離 した ． 4

F i g ． 1 ． T h e e x te r n al l e n g th e n e r u s e d ．

F i g ． 2 ■ A p p e a r a n c e of th e e x p e rir n e n t al r a b bit s af t e r 3 c m

f e m u r el o n g a ti o n ． くAI A r a b bit i n g r o u p l ． く別 A r a b bit
i n g r o u p 4 ．

本 の ハ ー フ ピ ン くO R－H M 6 5－50 2 5 ， J a q u e t o r th o p e di e S ． A ．
．

G e n e v a ， S wi tz e rl a n dJ を骨軸 に 垂直に 刺人後 ， 当科で 作製した

骨延長器 く図 1 1 を 装着 した ． な お
，

こ の 延長器 ほ ネ ジを 1 回転

さ せ る こ とで ，
0 ．8 m m 延長 で き る機構を も っ て い る ． さ ら に 骨

幹部 で骨切 り し
，

ア ミ ノ グ リ コ シ ド系抗生物 質4 0 m g を加 えた

200 m l の 生理 食塩水 で 洗浄後
， 筋膜 ， 皮膚縫合を 行な い 手術を

終了 した ． 創の 治癒を 待 つ た め に 1 週間待機 した 後に
， 延長 を

開始 した ．

延長ほ 1 日 に 1 回 ず つ ネ ジ を 回転 させ る こ と で 行な っ た ． 延

Sti m ul atj n g eJ e ctro d eくS NJ

R e c o rd in g ele ct ro d eくG CI

R e c ord in g eJ e ctr od e

Stim ul atin g el e ctT Od eくS Nン

Sti m ul ati n g el e ct ro d eくF Hl

F i g ． 3 － S c h e m a ti c d i a g r a m s h o w i n g th e s y st e m f o r r e c o r di－
n g th e c o m p o u n d m u s cl e a c ti o n p ot e n ti al くC M A P l くAユ， a n d

t h e s e g m e n t a l s pi n al c o r d a c ti o n p o t e n ti al くS S A P l くBJ ．

S ti m u l ati n g e l e c t r o d e s w e r e p l a c ed in c o n t a ct w ith th e

S Ci a ti c n e r v e a t th e s ci a ti c n ot c h ，
th e h e a d o f th e fib ul a

，

r e c o r di n g el e c tr o d e a n d n e e d le e l e c tr o d e w e r e i n s e r t e d i n t o

th e lu m b a r 6ノ7 e pid u r al s p a c e
，

th e l at e r al h e a d of

g a s tr o c n e mi u s m u s cl e ， T h e C M A P w a s r e c o r d e d f r o m a

n e e d l e el e ct r o d e f o1l o wi n g s ti m ul a ti o n b y th e p r o xi m al

el e c tr o d e ． T h e S S A P s w e r e r e c o rd e d f r o m th e e pid u r al

el e c tr o d e f o1l o w i n g s ti m ul a ti o n b y th e p r o xi m al a n d di s t al

el e c tr o d e s ．

P

G C
，
1 a t e r al h e a d of g a s tr o c n e m i u s m u s cl e ニ

F H ， fib ul a h e a d 三S N
，

S Ci a ti c n o t c h ．
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末梢神経慢性 伸張 の 実験的研究

長距 離は
，

そ れ ぞ れ 1 群 で 0 ．4 m m
， 2 群 で 0 ．8 m m ， 3 群 で

2 ．O m m
，

4 群で 4 ．O m m と した ． 総延長 30 m m ま で 延長を 行な

い く囲 2 L 延長終了時に 坐骨神経を 使用 して
， 電気生理 学的検

討，
お よ び組織学的検討を 行な っ た ．

い ずれ も， 対側の 健常坐

骨神経を 対照 と した ．

正 ． 電気生理学的検討

延長終了時に
， 坐骨神経 を坐骨切疾か ら誹骨小頭 ま で 展開し

て ， 坐骨切痕部 と誹骨小頭部に 双 極電極 U M 2－505 0 くユ ニ ー ク

メ ディ カ ル
，

大阪I ， 第6ノ7 腰椎 間部 に 硬膜 外電極 U K G－1 00－

5P M D o u bl e くユ ニ ー ク メ ディ カ ルl を 設置 し
， 酢腹筋外側頭 の

種子骨近傍に 単極電極を 刺入 した ． 刺激 と 計 測は D工S A 1 5 0 0

E M G S y st e m 型筋 電 計 くD a n t e c m e di c al AノS
，
S k o vl u n d e

，

D e n m a rk I を 使用 し
， 坐骨切痕部刺激 で 誹腹筋外側頭導 出の 複

合筋肉活動電位 くc o m p o u n d m u s cl e a c ti o n p o t e n ti al
，
C M A P l ，

およ び 坐骨 切痕部 と誹骨小頭部各 々 の 刺激に よ る硬膜外導出の

脊 髄 髄 節活 動 電 位 くS e g m e n t al s pi n al c o r d a cti o n p o t e n ti al
，

S S A Pl の 検討 を行な っ た く図3 1 ．

C M A P は
， 閲値 の 3 倍の 強 さ で

， 持続時間 0 ．2 m s e c
， 毎秒 1

回の 矩形波 に よ る走電流刺激 で 4 回 加算 し
， 単極 で 導出 した ．

次 に S S A P は
，
最大上 刺激 ， 持続時間 0 ．05 m s e c ， 毎秒10 回 の

矩形波に よ る定電流刺激で32 回加算 し
， 単極で導 出した ．

い ず

れ も室温24 て二下 で 行ない
， 基準電極を ，

C M A P は膝蓋腱内に
，

S S A P は 傍脊柱厳に 設置 し
， 波形の 極性は 第1 相 が陽性波に な

るよ う に 設定 L た ．

1 ． 手術操作 の 坐骨神経 に 与 え る影響

創外囲定装着時の 坐骨神経 へ の 影響を み る た め に
， 手術前後

の C M A P
，
S S A P の 波形変化を観察 し た くn ニ 6I ．

2 ． 神経伸張率の 検討

延長終 了時 に
，
大腿骨の レ ン ト ゲ ン を 撮影 して

， 骨延長距離

の 計測を行 な っ た ．

一 方
，
坐骨神経は 潜流固定後 に 摘出 して

，

肉眼的観察 を行な い
， 坐骨切痕部か ら郡骨小頭部 まで の 神経長

を計測 した ． 以上 の 計測方法 に した が っ て 健常坐骨神経と延長

坐骨神経 を比較 し
， 神経延長距離を 求め て

， 骨延長距離に 対す

る相対的神経伸張率を 算出 した くn
ニ 2 31 ．

3 ．
C M A P の 波形変化 の 検討

C M A P の 全振幅 ． 潜時を 計測 して ， 各実験 群間 で の 比較検

討を 行な っ た くn ニ 1 即 ．

4 ． S S A P の 波 形変化

S S A P の 波形の 変化を
，
坐骨切痕 刺激 ， 誹骨小頭刺激に つ い

て 各実験群 で 観察 した くn こ 1 6 1 ．

5 ． 統 計学的検定方法

電気生理 学的検討で 得 られ た数値ほ
， すべ て平均値 士標準偏

差 ほ 士S DI で 表わ した ． 多群間の 平均値 の 差 は
，
B a r tl e tt 法に

よ り群間の 等分敵性を 検定 した ． 等分敵性の 場合 は
，

一

元 配置

分散分析後 ，
S c h eff 6 の 多重比較法に よ り検定 した ． 非等分敵

性の 場合は ， K r u s k aトW alli s の 順位検定後 ，
H oll a n d e r－W olf e に

よる 多重比較法を 用い た ， p く0 ．0 5 を 有意と した ．

H ． 組織学的検討

1 ． 光学顕微鏡 ， 電子顕微鏡 に よ る観察

塩酸ケ タ ミ ン く三 共トを筋 肉内注射 く40 J V 5 0 m gノk gl し
， そ の

後 ベ ン トパ ル ビタ
ー ル く大日 本製薬I を 静脈内投与 く30 へ 5 0 m gノ

k gI して
， 深麻酔下 に て 開胸 した ． 左心 室 よ り 大動線弓 に カ

ニ
ュ

ー レ を挿入 して
，
2 ．5 ％ ダ ル ク ル ア ル デ ヒ ト2 ％ パ ラ ホ ル

ム ア ル デ ヒ ト0 ．1 M リ ソ 酸緩衝 液くp H 7 ．31 で 潅流固定 した ． オ
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ス ミ ウ ム 酸で後 固定 した後 ，
カ コ ジ ル 緩衝液 に て洗浄を 行な っ

た ．

エ タ ノ ー

ル で脱水後，

エ ボ ン81 2 包唾 し て 切片 作成 用の 試

料 と し た ．

り 神経横断蒋切切片を作成後，
トル イ ジ ン ブル ー 染色を 行

な い
， 光学顧徴鏡に て 観察 した くn ニ 2引 ．

2 つ 神経 横断
，

お よ び縦 断超薄 切切 片を 作成 し て
，

H S －8 ，

H－500 型透過塾電子顕微鏡 く日 立
，

東京ユ で 観察 したくn
ニ 1 鋸 ．

2 ． 軸索面積 の 計測

対照 ，
お よ び実験群の 各 々 の ト ル イ ジ ン ブ ル

ー 染色光学麒徴

鏡 切片よ り
， 坐骨神経中央部の 胱骨神経領域の 軸素面審を 画像

解析装置を 使用 して 算出 した ． 軸素面積の ヒ ス ト グ ラ ム を作成

し， 各群の 平均軸東面横を 算出 して 比較を 行な っ た ．

3 ．
コ ム ギ 胚 芽 凝集 素 一

西 洋 ワ サ ビ ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ

くw h e a t g e r m a g gl u ti ni n
－h o r s e r a d is h p e r o x id a s e

．
W G A－H R P l 法

延長終了時に
， 実験側， 対照側の 前脛骨筋を 展開 して

，
0 ．5 ％

W G A － H R P く東洋紡 ，
大阪I を試薬が 筋腹全体 に 浸潤 し

，
な おか

つ 漏出が な い よ うに 200 頭 注入 した
l 招 5l

． 3 0 時間後 に 2 ％ パ ラ ホ

ル ム ア ル デ ヒ ト リ ン 酸緩衝液くp H 7 ．4ユ潅流固定を 行な い
，
腰部

脊髄神経を 摘出して
，
20 ％ シ ョ 糖－0 ．1 M リ ン 酸緩衝液に 入れ て

4 こ で72 時間保存 した ． 猫を使用 して の 末梢神経刺激 ， ある い

は損傷に よ る染色体融解 くC h r o m a t o ly sisl の 実験 で は 前脛骨筋

の 運動神経核ほ L 6
，
7 髄節 レ ベ ル の 脊髄前角やや 後側方に ある

と報告 され て い る
l 飢

． した が っ て ， 本実験 で も L 5 か ら Sl ま で

Fi g ． 4 ． N o r m al a n d elo n g a t e d s ci a ti c n e r v e s ． T h e s ci a ti c

n e r v e b e t w e e n th e s ci a ti c n o t c h 血 d fib ul a h e a d w a s

eff e c ti v el y e l o n g a t e d a b o u t 3 c m
．

a n d th e el o n g at e d J n e r V e

くEI w a s th i n n e r m a c r o s c o p ic ally th a n th a t o n th e n o r m al

Sid e くNl ．
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脊髄を 摘出 して
，

ゼ ラ チ ン 包哩 を行な い
， 脊髄前角領域 の 前額

面縦断凍結 切片 く40
へ

J 6恥 鵬 を30 枚作成 した ． テ ト ラ メ チ ル ベ

ン ジ ン くt e tr a m e th ylb e n zidi n e
，
T M B r

l
で 反応 させ て ， 前歴骨筋

の 脊髄内運動神経核 の 局在を確認 しな が ら ， 脊髄前角細胞 の 染

色性 を観察 した くn
ニ 1 0う． ま た

． 脊髄支配の 交差 性 の 検討 の た

め に ， 前脛骨筋に 片側性 に 注入 を行 な っ た くn
ここ 3ン．

4 ． 5 － ブ ロ モ ー2
，

－デ オ キ シ ウ リ ジ ン く5－b r o m o－2
，

－ d e o x y u ridi n e
，

B r d U l 法

B T d U は チ ミ ジ ン 類似構造 をも ち，
D N A 合成期 で ある S 期 の

細胞 に 取 り込ま れ る D N A 標識試薬 で ある
18il g I

． 2 群 の 家兎 に 対

し て
， 延長終 了 前後 2 日間 ， 計 4 日 間 に わ た り ， 1 日 1 回

B r d U くSi g m a
，
S t ． L o u i s

，
U ．S ．A l を 5 0 m gl k g 耳介静脈 よ り投与

した ． 最終投与終了 6 時間後に 0 ．1 ％ ダル ク ル ア ル デ ヒ ドー4 ％

パ ラ ホ ル ム ア ル デ ヒ ト0 ．1 M リ ン 酸緩衝液くp H 7 ．3I で 潅流固定

を行 い
， 延長坐骨神経を 摘出 L て パ ラ フ ィ ン 包哩 し

，
5 声 m の 薄

切片 を作成後 ，
キ シ レ ン に て 脱 パ ラ フ ィ ン した ． こ の 標本 に 抗

B r d U モ ノ ク ロ
ー ナ ル 抗体

，
ウサ ギ抗 マ ウ ス 抗体を結 合 させ

，

最後に 四塩酸 ジ ア ミ ノ ベ ン チ ジ ン くdi a m i n o b e n zi di n e t e tr a d y d
－

r o c hl o rid e
，
D A B l を 反応 させ て B rd U の 取 り込 まれ て い る細胞

核を 発色させ
，

D N A 複製 の S 期に ある細胞を 確認 した ． 本実

験の 対照ほ 括先 に 細胞 分裂を行 っ て い る胃の 粘膜組織 と して
，

同 一 家兎 で 正 常 に B rd U が と り こ まれ て い る こ とを 確認 した ．

同 時 に ヘ マ ト キ シ リ ソ
ー エ オ ジ ン くH EI 染 色 も 施 行 し た

くn
ニ 21 ．

成 績

I ． 延 長坐 骨神経の 肉眼的所 見

延長終了 後の 坐骨神経ほ 対照 側に 比べ て 肉眼的な ゆ るみ が減

少 して い た ． 1
，

2 群 で ほ 比較 的緊 張ほ少 なか っ た が
，

3
， 4

群で ほ 強い 緊張が か か っ て お り ， 坐 骨神経 の 直径は 細く な っ て

坐骨切痕が 支点 とな り
， 遠位に 伸張 され て い た ． 坐骨神経 は全

長に わ た り ほぼ 同等に 伸張 され て お り
， 極端 に 細くな っ て い る

ような部位 は認め られな か っ た く図4 I ． 本実験 で の 大腿骨延長

ほ 平均 29 ．6 士2 ■8 m m く2 6 か － 3 4 ．O m 皿I で あり
， 大腿骨長 の 平均

3l ．2 ％ の 延 長 が な さ れ て い た く図 亡り． 神 経 延 長 ほ 平 均

31 ．2 土4 ．1 m m く2 5 ，O
L

V 4 0 －O m m l で あ り ， 大腿骨延長に 対する相対

的神経延長率ほ 平均 105 ．8 士1 3 ．3 ％く88 ．4 へ ．1 3 5 ．1 ％1 で あ っ た ． 以

上 の 計測結果よ り脚延長に 対 して 神経伸張が 有効に な され て い

る こ と が確認 され た ．

韮 ． 電気生理学的検討

術前 ， 術後 で の C M A P ， S S A P の 波形 に 変化は 認め られず
，

手術操作が 坐骨神経に 与え る影響 は ない と判断 で きた ．

1 ． C M A P

l 群 ほ対照と ほ ぼ 同 じ波 形で あ っ た が
，

2
，

3
，

4 群ほ徐 々

に 振幅 の 減少が 認め られた く図6 I ．

C M A P の 振幅 ほ
， 対照波が 12 ．7 士3 ．8 m v に 対 して ， 1 群が

7 ．3 士1 ．9 m v
， 2 群 が 9 ．5 士3 ．9 m v

，
3 群が 4 ．2 土1 ．5 m v

， 4 群が

0 －3 土0 ．5 m v で あり ， 統 計学 的に対照波 に 対 して
，

3
，

4 群 で有

Fi g ． 5 ． R a di o g r a p h s o f a f e m u r f r o m a r a b b it i n g r o u p 2 くAJ a n d a f e m u r f r oin a r a b b it i n g r o u p 3 く即 ． T h e f e m u r s w e r e

el o n g at e d 3 c m ． C all u s f o r m a
，
ti o n w a s s e e n i n th e g r o u p 2 f e m u r s ， b u t n o t i n th o s e f r o m g r o u p 3 ．
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J 5 n l V

2 m s e c

F i g ． 6 ． T y pi c al w a v e f o r m p att e r n s of th e c o m p o u n d

m u s cl e a c ti o n p ot e n ti al くC M A P l ． C
，

C O n tr Ol ニ 繋 ， g r O u P

n u m b e r ． T h e p e a k t o p e a k a m plit u d e b e c a m e s m all e r a n d

t h e l a t e n c y b e c a m e l o n g e r p r o g r e s si v ely f r o m th e c o n t r ol

g r o u p t o g r o u p 4 ．

T a bl e l － C o m p o u n d m u s cl e a c ti o n p o t e n ti al くC M A Pl

G r o u p 慧霊p．it u d e くm ，， た憲
y

ハ

リn t

1

2

3

4

ハ

UC

E a c h v al u e is p r e s e n t e d a s th e m e a n 士S D ． T h e t e s t f o r

a v e r a g e s b e t w e e n diff e r e n t g r o u p s w a s c a r rie d o u t b y

O n e
－

W a y A N O V A wi th S c h effる
，

s m ulti ple c o m p a ri s o n

b a s e d o n p a r a m e tric d e p e n d e n t v a ri ab l e s o r b y K r u s k al－
W allis o n e－W a y A N O V A wi th H oll a n d e r

－ W olf e
，

s t e s t

b a s e d Jつ n n O n P a r a m e tri c d e p e n d e n t v a ri a bl e s ．

ホ

， P く0 ．01 v e r s u s th e c o n tr ol g r o u p ニ
ヰ ヰ

， P く0 ．0 5 v e r s u s

g r o u p l ．

T a bl e 2 ． S e g m e n t al s pi n al c o r d a c ti o n p ot e n ti alくSS A Pl

N u m b e r of r a b bit

N o r m al
A

G r ad e I G r a d e 江

1

2

3

4

3

2

1

0

1

2

2

2

ハ

リ

O

1

2

T h e c o n tr ol g r o u p a n d g r o u p l r a b bit s h a d
l

n O r m al

W a V e S ． T h e g r o u p 2 a n d 3 r a b b its h a d g r a d e I
．
w a v e s

，

W h il e g r a d e 正 w a v e s w e r e s e e n i n th e g r o u p 3 a n d 4

r a b bit s ． al R e f e r t o F i g ． 7 ．
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意な 低下を 認め た くp く0 ．0 り ．

C M A P の 潜時は
， 対照群 が 平均 1 ．1 1 土0 ，1 1 r n s e c に 対 して

1 ， 2
，

3
，

4 群 は 各 々 平 均 1 ．5 8 土0 ．1 5
，
1 ．70 土0 ．1 4

，
2 ．0 0 士

0 ．2 3
，
2 ．0 0 士0 ．0 8 m s e c と遅延 して い た ． 1 群に 対 して 3

，
4 群ほ

統計学的に 有意 な遅延を認め た くp く0 ．0 5 H 蓑1 I ．

S ci ati c n otc h s ti m ula ti o n Fib uE a h e a d stim ula tio n

J l 00 ル V

F ig ． 7 ． W a v e f o r m p a tt e r n of th e s e g m e n t al s pi n al c o r d

a c ti o n p o t e n tial くS S A Pン． T h e 3 ty p e s of w a v e f o r m s af te r

S Ci a ti c n o t c h a n d fib ul a h e a d s ti m ul a ti o n a r e s h o w n ．

N o r m alこ th e w a v e a p p e a r s a f e w p h a si c s pik e w a v e s

d u ri n g b o th t h e s ci a ti c n o t c h a n d fib ul a h e a d s tir n ul a ti o n ．

G r ad e I こ t h e p e a k w a v e d e c r e a s e s a n d b e c o m e s fl a t
，

e s p e ciま11y w ith fib ul a h e a d sti m ul a ti o n ． G r a d e 町 th e p e a k

W a V e d e c r e a s e s a n d i s s m a11 e r th a n g r a d e l ， a n d th e w a v e

di s a p p e a rs wi t h fib ul a h e a d s ti m ul a ti o n ．

F i g ． 8 ． L i gh t mi c r o g r a p h of a s ci a ti c n e r v e f r o m a g r o u p 4

r a b bit ． T h e r e w a s n o d e t e c ta b l e d e m y eli n a ti o n
．
fib r o sis o r

e n d o n e u r al e d e r n a ． S c al e b a r i n d ic a te s 3 0 p m ．
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2 ． S S A P

対照群で は坐骨切痕 ， 馴骨小頭 い ずれ の 刺激で も錬波が 導出

され た く対照波コ． 対照波と 比較して 馴骨 小頭部刺激 で 多相化 し

て い るもの を I 度 の 障害 ，
さ ら に 餅骨 小頭刺激で痕跡化 して ，

坐骨切痕部刺激 でも多相化 して い る も の を 正度 の 障害 と した

く図 り ． 以上 の 定義 に 従 っ て
， 導出波 の 分類を行 な っ た ． 1 群

で は対照波と 同等波 が導出され
，

2
，

3 群で は
一

部 l 度 の 障害

で あ っ た ． しか し
，

4 群で は 汀度の 障害 まで 及ん で お り ， 延長

速度の 増加に 伴 い
，

障害程 度 ， 範 囲の 拡大 が 確認 され た く表

21 ．

H ． 組織学的検討

1 ． 光学頭数鏡 ， 電子顕微鏡所見

光顕 の 縦断像 で は 特に 変化は 認め られ なか っ た が
， 横断像で

延長速度の 増加に 伴 っ て
， 軸索の 染色性 は低下 して い た ． すな

わ ち ， 4 群で ほ
， 髄鞘は保 たれ て い る が軸索の 萎縮が 出現 して

お り
，

そ の た め に 軸索 が髄鞘か ら解離 してい る所見 が散見 され

忘
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A x o n a r e a くルm
ヱ
J

F ig ． 9 ． H i s t o g r a rn Of th e a x o n a r e a s o n a p e r o n e al n e r v e

S e g m e n t ． 0 ，
C O n t r Ol g r o u p 三 Ej ． B r O u p 2 こ 醒L g r o u p 4 ．

T h e a x o n a r e a s
，

e S p e Ci a11y th e l a r g e o n e s
，

d e c r e a s e d

p r o g r e s si v ely f r o m th e c o n tr ol g r o u p to g r o u p 4 r a b bit s ．

下

た ． しか し
， 神経周 膜 の 断裂 ■ 肥厚， 神経 内膜の 線維化 ， 神経

内浮腫 ， 脱髄性変化 な どは 認め られ なか っ た く園 81 ．

軸素面積 の ヒ ス ト グ ラ ム で は ． 実験群 ほ対照に 比べ て 太い 軸

索 が減少 して
， 細 い 軸索 の 占め る 割合 が 多く な る 傾 向に あ っ

た ． こ の 変化 は
， 延長速度が 速い 程著 明に 認め られ た く図9 1 ．

平均軸東 面横 は対照が 20 ．2 9ノ上m
2
に 対 して

，
1 群は 14 ．61 ルm

2

，

2 群ほ 14 ．0 恥 m
2

，
3 群 は 11 ．6 7 月皿

2

，
4 群は 10 ．9 2 ル m

2

で あ り
，

平 均軸素 面横 の 減少 は l 対 照 に 比 べ て 実験 群 で ほ そ れ ぞれ

28 ．0 ％
，
3 0 ．9 ％

，
4 2 ．5 ％

，
4 6 ．2 ％ で あ っ た く図101 ．

電顕の 横断像 で は
一 軸索の 髄鞘か らの 解離が 認め られ ，

こ の

変化は ラ ン グ ィ ェ 絞輪部に 近い 部分に 多く見 られ る 傾向に あ っ

た く図111 ． 電顕縦 断像で は
，
各群か ら同 じ直径の 神経線維 を選

こ
u

ヱ

芦
完

芋
蔓

が

訓

5

爪
U

l

l

5

C 僻l 井2 井3 井4

くn ニ 49 5 引 くn こ 4 7 02 I くn ニ 4 6 46 1 抽 こ 5 22 0 I くn こ 46 5 01

G r o u p

Fi g ． 1 0 ． M e a n v a l u e of th e a x o n a r e a o n a p e r o n e al n e r v e

S e g m e n t ． C ， C O n tr Ol g r o u p ニ 軋 g r o u p n u m b e r ． T h e m e a n

V al u e of th e a x o n a r e a w a s r e d u c e d ．i n a11 th e el o n g ati o n

g r o u p s c o m p a r e d wi th th e c o n t r ol g r o u p ．

F i g ． 11 ． E l e c tr o n m i c r o g r a ph of a tr a n s v e r s e s e c ti o n ． 仏I C o n tr ol g r o u p ． くBI G r o u p 4 ． T h e a x o n al c h a n g e s c o m p a r e d wi th a

n o r m al a x o n i n cl u d e d a tr o p h y ，
n a r r O wi n g ， a n d d e t a c h m e n t f r o m th e m y eli n sh e a th ． S c al e b a r i n d i c a t e s l O p m ．
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び
，

ラ ン ブ イ
エ 絞輪部を 中心 に 比較検討を行 な っ た ． 対照に 比

べ て 延長神経 で は
， 髄鞘の 波状構造が 消失 して

，
ラ ン グ ィ

ェ 絞

輪部の 無髄鞘部分 の 延長が認め られ た ． こ の 変化ほ
1 1 ， 2 群

に お い て も認 め られ た ． しか し
，

3
，

4 群 でほ 1
，

2 群に 比べ

て更に 著明 な変化が 観察され た ．
つ ま り

， 無髄鞘部分の 軸索長

が ， 3 ， 4 群 でほ 明 らか に 対 照 ， 1 ， 2 群よ り延 長 され て お

り ， 傍絞輪部 の 髄鞘部分も対 照が 曲線 を 呈 して い る の に 比 べ

て
，

1 群で ほ 曲線か らや や直線 に 移行 して お り ，
4 群で ほ 直線

化 して い た く図12う．

F ig ． 1 2 ． E l e c tr o n mi c r o g r a p h of a l o n git u di n al s e c tio n ． C
，

C O n tr Ol g r o u p こ 井
， g r O u p n u m b e r ． T h e n o d e s of R a n vi e r

W e r e el o n g a t e d p r o g r e s si v el y f r o m th e c o n tr ol g r o u p t－o

g r o u p 4 ． T h e p a r a n o d al m y eli n s h e a th s h a p e s w e r e r o u n d

i n th e c o n tr ol g r o u p ，
a n d s tr ai gh t i n th e g r o u p 4 ． S c al e

b a r i n d i c at e s l O FL m ．
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2 ． W G AT H R P 法

片側性に 注入 した もの ほ 3 匹 とも片側性 に 脊髄 前角運動神経

核が染色 され
，
腰椎 レ ベ ル で の 運動神経交差性が な い こ と が確

認され た ． 今回 の 家兎の H RP 法 に よ る実験 で も， R o m a n e s の

猫の 報告
1引

と 同様に
， 前脛骨筋の 運動神経核ほ す べ て L 6

，
L 7 の

髄節 に 認 め られ
， 対照 側 ，

お よ び 2 群 の 実験 側 で は W G A－

H R P に よ る運動神経核の 染色が 認め られ た ． しか し
，

4 群の 実

験側 で ほ 染色細胞核 ほ認め られず
， 逆行性の 軸索流の 障害が 確

認さ れた ． ま た
，

3 群 の 実験側で も， 3 羽中1 羽が 運動神経核

の 染色が な され ず 仁 延長神経が 易損傷状態に ある裏付けとな っ

た く図13I ．

3 ．
B rd U 法

胃粘膜細胞の 核ほ ，
B r d U 法に よ る免疫染色で 褐色に 染色 さ

れ ， 活発な 細胞分裂が起 こ っ て い る こ とが 確認できた ．

一 方 ，

2 群の 延長坐骨神経 シ
ュ

ワ ン 細胞の 核 は染色され な か っ た く図

14さ．

考 察

こ れ ま で 末梢神経の 急性神 経伸張 に 関す る 実験的研 究
2ロト 221

は 1 多く報告 され て い る ． しか し
，

それ らの 急性実験ほ
，
牽引

速度 ， 力 ， 方向， 持続時間を変 えた モ デ ル で 考察 を行な っ て お

り ， ゆ っ く りと時間をか けた慢性神経伸張時の 神経 に つ い て の

基礎的な検討ほ十分な され て い な い
23I

． 末梢神経を 緩徐 に 伸張

させ る方法と して ， テ ィ ッ シ
ュ

エ ク ス バ ン ダ
ー

を 使用 して の 実

験報告
24 卜 2 6I

はある が ，
こ れ は神経 に 圧 迫や 摩擦な どの 別の 因子

が 加 わ り ， 純粋 に 伸張 を 検 討 す る モ デ ル と は 言 え な い ．

G al a r di
ll I

，
Y o u n g

2T l

， 相島ら
細

ほ下腿延長中に 臨床的に 無症状 で

あ っ ても ， 神経伝導速度 の 低下，
M N A P の 振幅の 低下

， 筋電図

の 異常が認め られ る こ とを 報告 して い る ． そ こ で ， 今回末梢神

経の 慢性伸張を検討するた め に
， 大腿骨を 1 日 1 回 延長させ 坐

骨神経を伸張 させ る モ デル を作成 して
仁 延長速度の 違い に よ り

末梢神経 に 与え る影響に つ い て 検討 を行な っ た ．

こ の実験 で は
， 創外国 定装着 時に 坐骨神 経 の 展 開 は行 な わ

ず， 神経 周囲 の 軟部組織 の 牽引に 対す る抵抗力
201

を温存 した ．

した が っ て
， 神経上 マ ー カ ー に よ る 神経伸張 率

2飢
は 算出 し な

か っ た ． 実験を 行な う上 で 重要な ポイ ン ト ほ
， 創外聞定装着時

に 神経に 侵襲が 加わ らな い こ と ， 神経に 十分な長 さが あり電気

生理 学的評価が 可 能な こ と で ある ． 脛骨延長に よ り脛骨神経を

評価す る こ とも考え られ るが
， 脛骨神経は 脛骨 に 近接 して 走行

して お り ， 骨切 り等の 操作 中に 神経に 接触する危険性もあり得

る ．

一

方，
坐骨神経 ほ大腿骨後方 2

ノ
ー 3 c m の 筋間を走行 して お

り
， 純粋に 延長神経の 機能を評価する モ デ ル と して は ， 坐骨神

経 の ほ う が 理想 的と い え る ． しか し
， 家兎 大腿 骨 を 1 日 に

4 m m 延長す る場合 に ほ
， 延長に 対す る筋肉の 抵抗 が 大き く ，

筋肉に 壊死を 生 じ膿瘍を形成 しや すく ， 感染の 危険性 が高い な

どの 欠点もあ っ た ． これ ら の 点 を創 外囲定 器 の 強化
，
軽量化

や
，

ハ ー フ ピ ン の 正 確な刺入 に よ る強固な固定 ， 抗生物質を用

い て の 洗浄な どの 手技の 向上 に よ り解決 した ． また
， 手術直後

よ り延長 を開始せ ず ，
1 週間の 待機期間を お い た こ とも皮膚の

状態が 良く な り ， 感染を減少 させ る こ とが できた 要困と考え ら

れ る ．

家兎坐骨神経の 慢性伸張実験で は l 延長速度 の 増加と共に
，

電気生理学 的に C M A P の 振幅の 減少と 潜時 の 遅延，
SS A P の

多相化 ， 痕跡化が 認め れた ． 家兎坐骨神経を 伸張す ると
， 坐骨
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切痕が 支点 とな っ て 遠位方向に 延長 され る が
，
2 ．O m mノ日 よ り

速く する と延長部位よ り中枢側に も障害 が認め られ た ． こ の 結

果よ り延長速度を 速め る こ とで 急性 伸張実験
2 り

と同様に
，

よ り

中枢に も障害が 及 び 障害範囲が 拡大する こ とが 判明 した ． 更に

4 群で は S S A P の 兢波が導出 され ず， 脚延長に 伴 い 高度 な伝

導障害 に 陥 っ て い た ．

一 方
，
0 ．8 m m l 日 ま で は C M A P

，
およ び

S S A P の 波形変化も少な く ， 安全 に 神経 を延 長 で きた ． しか

し
，
2 ．O m m ノ日以上 の 速度で は

， 統計学的 に有意に C M A P の 振

幅 了 潜時 に 電気生理 学的障害が 認め られ た ． 延長神経 の 機能 評

価を神経伝導速度 で お こ な っ て い る論文 もある
11－2Tl

． しか し ， 末

梢神経 は伸張に 伴い 波状 に 走行 し て い た 神経 線維束 が 直線化

し
， そ の 後 に 神経線維そ の もの が伸 張され るの で

20J2 gI

， 骨延長量

と 神経延長量と は
一

致せず ， 正 確に 神経線維の 延長距離の 算定

は 不 可能 で ある ． した が っ て
， 神経 伝導速度自体の 数字の 倍額

性は な い と判断 した た め ， 今回 は 評価 に 用 い な か っ た ．

C M A P は 誘発筋電図 で あり ，
こ の 波形よ り 運動神経 成分 の

機能を評価 できる ． C M A P の 波形 の 潜時の 延 長
，
振 幅 の 減 少

ほ
，
軸索 の 変性 に 由来する と言われ て い る

30，
．

一 方 ，
S S A P は

脊髄後方硬膜外陛で の 記録 で あ り
， 脊髄 前方 の 活動を導出する

可 能性 は 極め て 低く よ 導出波の 起源 は後板根糸お よ び脊髄内
一

次求心 性線維 の 可 能性 が 高 い と さ れ て い る
3り

． し た が っ て

S S A P ほ知覚神経成分の 機能を反 映 して い ると 考え られ る ． 本

実験 で は
，
S S A P の 波形変化の 方が C M A P の 波形変化よ りも

先に 出現 して い る こ と か ら ， 末梢神経 の 慢性伸張障害 ほ
， 知覚

障害が まず出現 し ， 次に 運動障害が 生 じて く ると 考え られ る ．

こ れ ほ急性伸張損傷の 際に
， 知 覚障害 が 運動 障害 よ り先 に 生

じ
， 小径神経線維が 障害 され 易い と い う定説

321
に 矛盾 しな い 結

果で あ っ た ．

ヒ ト の 末梢神経の ラ ン ブ イ
エ 絞輪 の 長さ は 1 か － 2 伽 m で あ

る が
331

， 長谷川
34
トは視神経に おけ る ラ ン ブ イ

エ 絞輪 の 長さ は
，

マ

ウ ス で は 0 ．6 8 士0 ．2 3ノJ m
，

ラ ッ トで ほ 0 ．82 士0 ．1 毎 m で あ ると 報

告 して い る ． 本実験の 家兎坐骨神経 に お い て も ， 対照 群の ラ ン

ブ イ
エ 絞輪の 長さ は 約0 ．9ノJ m 前後の もの が 多く見 ら れ ほ ぼ 同

こ
叫

句

L
－

S
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千
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Fig ． 15 ． S c h e m a of th e st r e s s s tr ai n c u r v e i n e a c h p e ri p h e－
r al n e r v e c o m p o n e n t d u ri n g c h r o ni c el o n g a ti o n ． T h e bl a c k

a r r o w s r e p r e s e n t th e elo n g a ti o n ti m i n g s ． T h e w h it e a r r o w

i n di c a t e s t h e di s a p p e a r a n c e of th e n e r v e
，

s w a v y f o r m

S tr u C t u r e ． T h e p e rin e u ri u m
，

e Pi n e u ri u m
，

e n d o n e u ri u m
，

a n d

th e c o n n e c ti v e tis s u e a r e a b l e t o d e c r e a s e th e s tr ai n f o r c e

b ef o r e th e n e x t el o n g ati o n st r e s s is l o ad e d b e c a u s e of

th eir el a sticity ニ O n th e oth e r h a n d
，
th e m y eli n sh e a th a n d

a x o n i n c r e a s e th e s tr ai n f o r c e g r a d u ally b e c a u s e
－

of th eir

Vi
ミ

C O Sity 一 命 ，
m y eli n s h e a th

，
a n d a x o n I O J p e ri n e u ri u m

，

e p l n e u ri u m
，

e n d o n e u ri u m
，

a n d c o n n e c ti v e tis s u e ，
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様の 長 さと考 え られ る ．

一

方 ，
1 群で は 若干 の 延長は認め られ

るもの の
， 傍絞輪部の 変化ほ少 なか っ た ． しか し4 群で は ラ ン

ゲ ィ ェ 絞輪の 長 さは 6 ．0 旬 8 伽 m に 延長 され て お り ， 傍絞輪部

の 髄鞘の 伸張像 ，
つ ま り形態的 に 曲線か ら直線に 変化 して い る

像も観察され た ．

一 般的に ワ ー

ラ ー 変性 の 早期に ほ
t 軸索径が

拡大 して
， 傍絞輪部の 髄鞘が軸索か ら遊離 して 脱髄変化をきた

し ， 絞輪の 延長を 引き起 こ し て 伝導 障害を き た す と さ れ て い

る
34，

． しか し， 3
，
4 群で は軸索径が拡大 され て お らず

， 傍絞輪

部の 終末ル ー プと 軸索膜の 接合 は 保たれ てい た ． した が っ て
，

3
，

4 群で 生 じた 伝導障害は
l

ワ ー

ラ
ー

変性早期 の 障害 と は 明

らか に 異な っ て い る ． また
， 絞輪間で伸張さ れ て い る 時で も

，

神経構成要素間 で の 伸張形態に は 差異が生 じて い る ．
つ ま り ，

神経構成要素 は全 体と して
一

つ の 粘弾性体や と して働く が
， 構

成要素
一

つ
一

つ は それ ぞれ牽引に 対 して 異な っ た抵抗力を示 し

て い る
36l

．
こ の う ち髄鞘 と軸索は 粘性体で あり ， 伸 張に 対す る

抵抗力は ほ と ん どな い と さ れ て お り
， 本モ デ ル の 組織的変化は

神経構成体の う ち髄鞘， 軸索 に 変化が 集中して 見られ た ． つ ま

り
， 慢性高速牽引の 張力に 対 して 神経上陸

，
周膜 ， 内膜 ， 結合

観織 は抵抗力があ り
，

そ の 弾性 に よ り24 時間の 持続時間内に 張

力を減 じ る こ と が で きる ． しか し
， 髄鞘と軸索は牽引に 弱く

，

張力も徐 々 に 増加 して 断面積の 減少で 対応する こ とを 余儀な く

され る く囲15J ． ニ の ため に
， 牽引に よ りま ず髄鞘 ， 軸索 の 障害

が 生 じ
， 髄鞘と 軸索の 間で も牽引 に 対する抵抗力が異な るた め

に
， 4 群で は 髄 鞘と 軸索の 解離が 生 じた と考え られ る ． 延長速

度が速 く なれ ば張力も増加 して
，

ラ ナ ダ イ
エ 絞輪 の 延長と 傍絞

輸部の 直線化が生 じ る こと に な る く図1 即 ． しか し
， 損傷 ほ 主 に

軸索の 月に 生 じて お り ，
4 群で の 延長側脊髄前角運動神経核の

W G A－H R P 染色性 の 低 下，
つ ま り逆行性 軸索流 の 障害 が 生 じ

て い た ． ワ
M

ラ
ー 変性が起 こ らな い 程度の 軸索 へ の 損傷 で も ，

繰 り返 し長時間に およ べ ば機能的に 非可逆性の 変化が起 こ り得

る こ と も 予想され た ， ワ
ー ラ ー 変性が 生じな い こと か ら

， 形態

的に は ニ
ュ

ー

ラ ブ ラ キ シ アくn e u r a pl a x ia
3T，

j ，
お よ び S u n d e rla n d

の 1 度
38 ノ

の 障害と 考え られ る ． しか し
，

ニ
ュ

ー ラ ブ ラ キ シ ア で

ノ ト

Fig ． 1 6 ， S c h e m a of c h r o ni c p e rip h e r al n e r v e elo n g a ti o n ． くAI
D u ri n g sl o w el o n g a ti o n ． T h e n e r v e fi b e r s a d a p t t o

el o n g a ti o n b y r e d u ci n g th eir siz e a n d u n d e r g o m ild n o d al

el o n g a ti o n ． くB I D u ri n g r a pid el o n g a ti o n ． T h e n o d al

el o n g a ti o n a n d r e d u c ti o n i n n e r v e fib e r si z e a r e e v e n m o r e

P r O n O u n C e d ． くNI N o r m al n e r v e ．

掌

，
T h e sh a p e of th e

P a r a n O d e is s till r o u n d ．

叫
， T h e p a r a n o d e b e c o r n e s

S tr aig h t ． M S
，

m y elin s h e a th ニ A X ，
a X O n ニ N R ， n O d e o f

R a n vie r ．
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あれ ば早期 に 回 復す るはず であり ， 延長後に 時間を お い た モ デ

ル の 実験 が今後必 要と 考え られ る ．

ヒ トの 絞輪間距離は 0 ．1 m m
へ 1 ，8 皿 m

， 平均 1 ．O m m 前後 で あ

り ， 神経線維の 直径に ほぼ 正 比例 して い る ． 絞輪間が延 長され

ると い う こ と ほ
土

シ ュ
ワ ン 細胞が 分裂， 増殖 しな い 限 り，

シ ュ

ワ ン 細胞体が 延長 して い る こ とに な る ． 末梢神経 は発 生段 階で

絞輪数が 決定され てお り， 神経の 節数ほ発育の 途中で変化 しな

い
32I

． L たが っ て
，

シ ュ ワ ン 細胞 は ワ ー

ラ
ー

変性時 ，
つ ま り 神

経断裂時に は分裂増殖す る が
，

ワ ー

ラ
ー 変性 が 生 じな い 場 合

は
， 分裂増殖を 行なわ な い ほ ずで ある ． 神経 の 延長 に つ い て

も
， 絞輪間が 延長さ れ

， 節数 に は変 化が ない と 予想 され る ． 本

研究で は
， 坐骨神経 が電気生理 学的に 機能が 温存 され て い る 2

群を 用 い て
，
B r d U 投与 に よ る シ

ュ
ワ ン 細胞 の 分裂増殖 に つ い

て 検討 した ． 細胞周期 の Gl
，
S

，
G 2

，
M 期は約18 時間程度で あ

り
， 延長期間中に シ

ュ
ワ ン 細胞 が分裂増殖す る な らば ， 延長終

了 前後 2 日 間で 標識 され る細胞 が認め られ る と考え られ る ． 対

照の 胃粘膜で は B r d U を取 り こ んだ 陽性細胞 は確認 され た が
，

延長坐骨押 掛 こは陽性細胞ほ認 め られ な か っ た ． した が っ て
，

慢性伸張に お い て は
， 末梢神経 の 機能が温存 され て い る 範田内

で ほ シ
ュ

ワ ン 細胞 の 分裂増殖は ない と判断され
， 神経 の 延長 は

絞輪間の 延長， すな わ ち シ ュ ワ ン 細胞体の 延長 で適応 して い る

と考 え られ た ．

電気生理学的伝導障害を観織学的に 検討す ると ，
ラ ン グ ィ

ェ

絞輪 の 延長， 傍絞輪部の 直線化 ， 軸素 面横の 減少 ， 軸索 の 髄鞘

か らの 解離l 軸索流の 低下と して 認め られ た ． 3
，

4 群 では 電

気生理学的に大きな変 化が 認 め られ ， 風 織学 的変化 も著 明 で

あ っ た ． 1
，

2 群 で ほ 電気生理 学的に はほ と ん ど変化は なか っ

たが
， 鼠織学的に ほ ラ ン グ ィ

ェ 絞輪の 若干の 延長 ， 傍絞輪部の

髄鞘の 曲線か ら直線 へ の 形態変化，
お よび 平均軸東面帝 の 減少

が認め られ た ． した が っ て
，
臨床的に無症状でも ， 脚延長中の

神経に ほ形態的変化 が 生 じて お り， 障害の 生 じる可 能性を 十分

考え る必要が ある と推論 した ． ま た脚延長の 際に は
， 先の 電気

生理 学的検討の 結果か ら
，

まず知覚鈍麻 ． 知覚過敏 ■ シ ビ レ 等

の 知覚神経障害の 出現 に 注意を は ら う べ きで ある と考え た ．

慢性伸張の 末梢神経障害の メ カ ニ ズ ム ほ
，
単に 牽引損傷だ け

で は な い ． 牽引に よ っ て 生 じた 末梢神経の 易刺激性の 状態に
，

股関節 ． 膝関肝
gl

の 運動 が加わ る こ と に よ り ， 神経が さ ら に 障

害 され る可能性が ある ． 坐骨切痕 の ように 解剖学的に 支点と な

る部分が ある こ とも ， 末梢神経障害の 増悪 因子と 考え られ る ．

一

方 ， 伸張に 伴 っ て 上 昇する神経内圧が ， 神経幹内の 微 小血 流

に 及ぼす障害 も考慮す べ きで ある ．

これ まで急性 の 伸張実験で は
， 神経 長の 6 ％ か ら 1 0 ％ の 伸

張に よ り障害 が生 じ ると 言われ てきた
21I2 21

． そ の メ カ ニ ズ ム ほ ，

阻血性変化が主に 関与 して い る と 考え られ て い る ． 長 谷川
欄

は
，
本実験と 同様に 創外 固定 を用い て の 家兎大腿骨 の 急性延長

実験 を行な っ て い るが
，
そ の 報告 に よ ると ， 大腿骨 の 20 ％ 延長

時に は
， 機能的に 高度 な 障害を きた し

， 組織学的に 阻血 に よ る

神経血 液関門の 破綻と ワ ー ラ ー 変 性を認め た と い う ． 字 熱鮮
り

は 了電気分解水素 ク リ ア ラ ン ス 法 を用 い て 末梢神経急性伸張時

の 血 流量を測定 し
， 末梢神経が延 び率 で 10 ％ 以上 の 牽 引状 態

が 持続すれば ， 神経幹 内の 阻血 の みで も ワ ー ラ ー 変性が 生 じる

と報告 して い る ． ま た L u n d b o r g ら
2 幻

は
， 手中経 の 延長を 行な い

神経内圧 の 上 昇に 伴 う血 行動態を調 べ た と こ ろ
， 神 経全長 の 平

均 8 ％ 延長で 神経幹 内の 静脈の 欝滞を 認め
， さ ら に 平 均 15 ％

の 延長で 細動脈 と毛細血管 の 閉塞 に よ る血 流停 止 を認 め た こ と

を 報告 して い る ． 本モ デ ル の よう な緩徐な 伸張速度 で は
巨 細静

脈の 閉塞が 先に 生 じ ， さ らに 伸張が 進む と 細動脈 ， 毛細血 管と

が 閉塞 され て い く と 考え られ る ． しか し
， 今回 の 実験 モ デル で

は ， 転結学的に ワ ー ラ ー 変性を 認め ず
，
神経 内浮腫が な い こ と

か ら静脈欝滞の 所 見もな い と判断 され た ． 以上 の 結果 よ り
， 慢

性神経伸張に お い て は末梢神経 内の 栄養血管も伸張適応 して い

く もの と考え られ ， 神経幹 内の 血 流低下は 当然 ある と思わ れ る

が
，

そ れ は組織学 的変化が 出現 しな い 程度 で あ っ た と予想され

た ．

末梢神経伸張損傷 の 損傷 極度 に 影 響す る 要因 と し て
， 伸張

率
38I

■ 伸張持続 時間
40 ト 42，

， 張力彗 伸張速度
44，

が ある ． 慢性神経

伸張の 特徴 ほ
， 伸張速度が 緩徐で

t 伸張 の 持続が 長時間に及 ぶ

こ と で ある ． 伸張速度が 速い と神経 に かか る張力が 増加 して
，

シ ュ ワ ン 細胞体の 延長の み で 適応 で きず ， ラ ン グ ィ
ェ 絞輪 の 延

長が 生 じ，
こ れ が 機能障害 の 要 因の 一 つ に な っ て い た ．

つ ま

り ， 先 に 述 べ た よ うに 末梢神経 は材料力学的に は粘弾性体拘
で

ある ． 末梢神経に か か る張力が増加 して 弾性限界を超 え ると 元

の 長さ に 戻 ろう と する 弾性 が 消失 し ， 末梢神経 ほ粘性体 に 変化

して
珊

，
非可 逆性 の 損傷を きたす と考 え られ る ． 末梢神 経 の 弾

性限界は S u n d e rl a n d らに よ れ ば
， 屍体 の 正 中神経 で ほ神経 長

の 20 ％
瑚

で
， また 解剖学的損傷は 30 ％

瑚
で 生 じる と さ れ て い

る ． H af t e k は
， 家兎坐骨神 経の 弾性限界ほ 神経 長の 弧 3 貯

6I

，

神経断裂は 73 ．3 ％
珊

と して い る ． しか し
，

こ れ らの 報告ほ
， 牽

引の 方法 l 神経 の 種撰 ， 評価方法が 異な る こ と に よ り数債に大

き な 差 異 が 認 め ら れ る ． ま た
， 牽 引 に 対 す る 抵 抗 力 も ，

S u n d e rL a n d らは神経周膜
44I

，
H af t e k ほ 神経上 膜 に あ る と して

い る が
3 の

が
一

定 の 説ほ な い 神 棚
． 本 モ デ ル で は

， 大 腿 骨 長 の

30 ％ の 延 長を行な っ た が
，

ワ ー ラ ー 変性 の 所見ほ 認め ず
， 神経

構成要素全 体 と して ほ 弾性限界範 囲内の 伸張 で あ っ た と考 え ら

れ る ．

家兎坐骨神経 で ほ 0 ．8 m m J
l
日の 延長速度で 3 c m ほ 安全 に

長可 能で あ っ た が
，

こ の 結 果よ り ヒ ト の 脚延長時に お け る至 適

速度を推測 して み た い ． 神経 自体 の 強度 ， 弾性度は ヒ ト
， 各種

動物間で ， あ るい ほ 同 じ ヒ トの 中でも神経の 種類 に よ り異な る

が
4 棚

，
ヒ ト で も家兎 で も シ

ュ
ワ ン 細 胞

一

つ の 長 さ ほ ほ ぼ 同 じ

で ある と の 報告
瑚

に 基づ い て 比較す る こ とほ 可 能で あろ う ． た

と え ば
，

ヒ ト大腿 骨が 家兎大腿骨の 約 5 倍の 長 さ とす る と
，

ヒ

ト雑骨神経中の 神経線維 1 本 に は 家兎坐骨神経 の 約 5 倍の シ
ュ

ワ ン 細胞が 存在す る と考 え られ る ． そ して シ ュ ワ ン 細胞の 伸張

能力 が同 じで ある と仮定す るな らば
， 約5 倍 の 延長予備能が存

在す る こ と に な り ， 家兎で 0 ．8 m m ノ日が 安全域 とす る と
，

ヒ ト

坐骨神経に お い て 約 4 m mノ日の 延 長速 度ま では 安全 で ある と推

察 され る ． しか し
， 神経 内の 血 流や神経強度 ， 神経外阻織 の 抵

抗な どを 全く無視 した 計算 で ある の で
， 臨床的に は 延長中の 神

経症状の 有無 の 確認が 重要で ある こ と を最後 に 強調 した い
．

結 論

家兎大腿骨 の 延長を 行ない
， 坐骨神経を 慢性 伸張 させ る モ デ

ル を作成 した ． 本実験モ デ ル で電気生理学的 卜 組織学 的検討を

行な い
， 以下 の 結論を得 た ．

1 ． 家兎坐骨神経 の 慢性伸張で は ， 延長速度 が 0 ．8王n m ノ日 に

よ り ，
3 c m く大腿骨長 の 平均 31 ．2 期 の 延長を電気生理 学的に 安

全に行 なう こ とが 可 能で あ っ た ．
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2 ． 慢性延長速度 の 増 加 に と もな い
， 坐 骨切痕 よ り遠 位側

で ， 主 に 坐骨神経の 知覚線維が 障害 を 受け ， 次 に 運動線 維が 障

害を受け た ． 高速度 伸張群 で ほ
， 延長部位 よ り近位に も 坐骨神

経障害 が お よん で お り ， 障害範囲の 拡大 ， 程度 の 増加が 認め ら

れ た ．

3 ．
0 ．8 m m ノ日以下の 延長速度の 伸張で は ，

シ ュ ワ ン 細 胞体

が 伸張に 適応 し， 軸索の 断面積が 減少す る こ と で 機能を 保持 し

て い た ．

4 ， 2 ．O m m ノ日以上 の 延長速度 に よ り神経張力が強 くな る と
l

ラ ン グ ィ
ユ 絞輪 ， 傍絞輪郭の 伸張が 認め られ た ． また ， 軸索 と

髄鞘の 弾性の 違 い に よ り こ の 両者間 に 解離が 生 じ， 同時に 軸索

の 断面積ほ さ らに 減少 して ， 軸索流 の 障害も生 じた ． しか し
，

高度伝導障害に 陥 っ た 坐骨神経 も含 め
， 本研究で は ワ

ー

ラ ー 変

性 の 所見は 認め なか っ た ．

5 ． 脚延長中に は 末梢神経障害 の 発生予防 ， 特に 早期 に お け

る知覚障害の 観察 が重要 と考え られ た ．
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