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金沢大芋十全医学会稚誌 第91 巻 第 6 号 1り07 - 1 0 22 ( l()8 2) 1 ()()7

迷走神経 一 棟隔神経反射 に関する研究

】

そ の 中枢神経機構 に つ い て 一

食沢 大学医学部脳神経外科学教室 ( 主 任 : 山本信二 郎教授)

池 田 清 延

( 昭 和57 年1 2 月 7 日受 付)

サイ ア ミ ラ
ー ル 浅麻酔 ･ ガラ ミ ン 非勧化 ネ コ を用 い て, 迷走神経一棟隔神経反射 の 中枢機構に つ い

て検索 し た｡ 迷走神経 に 対す る横隔神経の 誘発反応 ( v a g o
-

ph r e n i c r e s p o n s e : V P R) , その 時の延髄 で

の 誘発反応 ( v a g () - m e d u11 a r y r e s p o n s e : V M R ) を連統記録ま た は平均加算で記録 した. さら に 迷走神

経刺激に 対する 延髄呼 吸性 ニ ュ
ー ロ ン の 反応 に つ い ても検索 した｡ V P R は 単発刺激に 対 し吸 息相に 出現 し,

こ れ は 5() p V の 低振幅の 立 ち上 が り潜時 4 ･ 2 ～ 7 ･O m s e c の 短潜暗反応 と, 1 5 0 JL V の 高振幅の 14 ･0 ～ 1 8 ･O

m s e c の 長潜暗反応 お よ び 25 . 0 ～ 4 0 . O m s e c 統 く自発放電の 抑制 よ り構成 さ れ た｡ 迷走神経 の刺激頻度を上

げ ると
,
V P R は5 へ･ 1O H z で w a xi n g a n d w a n i n g を呈 し, 2 0

～ 5 0 H z で 咳嚇様放電形式 とな っ た ｡ V P R

は呼息相で は抑制 され , 過換気 に よ る 低炭酸 ガ ス 状態で も抑制さ れ た｡ 橋
一 延髄接合部での 脳幹切裁 に よ

り ,
V P R は増 大 し た｡ V M R は 記録部位 よ り, 以下の 3 群 , 背内側群(刺激迷走神経と同側の 孤束核尾側

2/3 ) , 腹外側群 ( 疑接近傍の 網様体) お よ び腹内側群 (腹内側網様体) に 大別され た ｡ 背内側群の 刺激 に

ょ る横隔神経の 誘発反応 ( m e d ull o - p h r e ni c r e s p o n s e : M P R) は V P R と波形 に お い て酷似す るが, そ

の も の よ り潜暗が約 2 .6 m s e c 短 か っ た ｡ 腹外側お よ び腹内側群 の 刺激 に よ り生ずる M P R は V P R の短潜

時成分にL
一 致 する と 思 われ る｡ 呼吸性 ニ ュ ー

ロ ン は前述の 3 群 に 広く 分布 し てい る が, 迷走神経刺激 に よ

っ て誘発発射 を生ずる も の は孤束核 の 腹外側近傍に 限局 して い た｡ 以 上 の結果よ り , 延髄背側群は迷走神

経 か らの 求心性入力 を受け て それ ら を統合 す る役目を な し, 乏シ ナ プ ス 回路 の 中継核 を構成す る｡ 延髄網

様体 は迷走神経【横隔神経 反射の 広範な統合 に 関与 し, 腹側群は反射活動の 遠心 系 に 関与す る 主要な部位

で あ る と考 えら れ る｡

K e y w o r d s V a g o
-

p h r e n i c r efl e x , V a g o
q

p h r e ni c r e s p o n s e , V a g o
- m ed ull a r y

r e s p o n s e , M e d u ll o - p h r e n ic r e s p o n s e , S olit a r y n u cl e u s

呼吸 中枢 へ の 迷走神経 の 求心性衝撃 は呼吸 リ ズム の

調節の み な ら ず, 呼吸 器官お よび 上部消化管 か らの 有

害物質の 排出 (咳敬お よ び嘔吐) に も 関与す る .
迷走

神経の求心系の 呼吸 機構 へ の 関与は 成人 に 関し て は重

要で は ない と さ れ て い るがl) , 口 腔系か らの 有害物質排

除の 役割 は個体保存 に 欠く べ か ら ざ る も の で あ る .

C al m a
2)は ネ コ を用 い 迷走神経お よび上腕神経の 求心 性

成分の 電気的単一
一 利数 に よ り横隔神経 に 反射の 生 ず る

こと を見た. Y a m a m o t o
3 )
は頸部迷走神経の 中枢端の 電

気的刺激に よ る横隔神経の 誘発反応は吸 息時に促進 し,

呼息時に は抑制さ れ , 刺激の 頻度 を上 げる と次第 に咳

蠍様の 発射 に 移行 す る こ と を見た . しか も上 述の 迷走

神経 の 刺激に 対す る横隔神経の 反応は呼息性肋間神経

の 活動 と互 い に 相 反す る 反 応様式 を示 し, そ の 反射 に

は延髄の 呼吸 中枢 が深く関与する こ と を示唆 す る . 脳

幹の 電気的刺激実験で は延髄の 孤束核と その 近傍の 刺

激に よ り咳蠍様の 呼吸 反応が生ずる
4)5)

.
こ れ らの 部位

は呼吸性 ニ ュ ー

ロ ンが最も多く存在する部位である6 ト 8)

本研究で はネ コ を用 い , 頸部迷走神経中枢端の 電気

刺激に よ る横隔神経の 反 射(迷走神経一棟隔神経反射)

に つ い て詳細な 検索をす る と共 に , 迷走神経刺激 に よ

る延髄 の 誘発反応と同部位の 刺激 に よ る横隔神経の 誘

S t u d y o n V a g o -P h r e ni c R efl e x
- C e n t r al N e u r al M e c h a n is m - . K iy o n o b u I k ed a ,

D e p a rt m e n t of N e u r o s u r g e r y ( D ir e c t o r : S . Y a m a m o t o) , S c h o ol of M e di cin e , K a n a z a w a

U niv e r sit y .
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発反応 な らびに 迷走神経刺激 にお け る延髄の呼吸性 ニ

ュ
ー ロ ン の 応答を記録 し, さ らに 上位脳幹の切戟実験

を行い ,
その 反射 に対す る影響 を検索 した.

材料お よ び方法

実験 に は 2 . 3 ～ 4 .O k g の成 ネ コ 45 匹を使用 した . サ

イ ア ミラ
ー ル 1 5 m g/ k g 静注麻酔下 に 気管切開 しカ

ニ ュ

ー レ を挿入 した . 股静脈 に ポリ エ チ レ ン チ ュ
ー ブ を挿

入 して静脈路痘確保 し, 適時 こ れ を薬剤注入 用 と した .

維持麻酔と してサ イ アミ ラ
ー ル 5 m g/ k g を適 時加 えな

が ら, 瞳孔の大 き さが 中等度散大と な る様 な浅麻酔に

努 めた .
さら に 2 % ガ ラ ミ ン 1 m g/ k g を適時加 え非動

化 し, 人 工 呼吸器 に て 陽圧呼吸 を維持 した. 標準換気

量 と して毎分換気回数 を 33 臥 1 回換 気畳 を 7 m l/k g

と した
.

仰臥位で右前頸部の胸鎖乳突筋の 前縁に切開 を加 え,

右頸部横隔神経 を露出 し, 電気刺激 を加 えて 横隔膜 に

反応 のある事 を確認 し, 鎖骨下動脈 の直前で切断 し遊

離 した. 背側 か らの 横 隔神経の記録 を容易 に す る た め

周囲の筋肉組織 を適当な範囲で除去 した. 次 に腹臥位

に 体位 を変 えて, 下位 脳幹定位脳坐構図
9)
を適応す るた

め
, 頭 部を眼寓下線

椚

外耳孔面 を水平面よ り 35 度前屈

させ て 定位脳固定装置 に 固定 した .
さ ら に第7 頸椎の

辣突起を固定 して延髄背部お よ び頸髄が ほぼ 水平 に な

る様 に した . 両側の側頸郡 に切開 を加 え, 前に 剥離露

出した 右側横隔神経 を求 めた .
迷 走神経 を, 伴走す る交

感神経 と分離 して 頸部下端で切断 した. 大部分の 実験

で は左側の迷走神経 を用い た が ,

一 部 に は両側ある い

は右側 のも の を用 い た . 後頸部 より後頭部 に か けて 正

中切開を加 え, 環椎 と後頭骨 を除去 し硬膜 を切開 しク

モ 膜を除去 した後, 小脳の
一 部 を吸引除去 して延髄背

側面を十分露出 した. 延髄 の呼吸性 ･ 脈拍性 の拍動 に

よ る動き を防 ぐた め, 硬膜を 吊り上 げ, な お動 き の著

しい 時 に は延髄の南外側 に 寒天 を充壊 した . 延髄 の表

層, 迷走神経 な らびに横隔神経 を流動 パ ラ フ ィ ン 中に

浸 して 乾燥を防い だ . 実験室内の温度 は 27
0

C に 保 ち,

ネ コ の 体 温 は温 熱 マ ッ ト で 加温 し直腸 内体温 を

37 ～ 3 8
0

C に推持 した .

頚部迷走神経中枢端の 刺激 に は 間隔2 m m の白金双

極電極を装着 した. 延髄の刺激お よび迷走神経刺激 に

対す る延髄で の 記録 に は外簡 0 . 3 m m , 内芯0 .1 m m の

同心円電極 を用い た . 電気刺激 に はア イ ソ レ ー タ ー

を

介 した 電気刺激装置 ( 日本光電, S S
-

1 0 1 J と S E N -

1 1 0 1) に よ り , 迷走神経 には 3 ～ 5 V
,
延髄刺激 に は 5

～ 6 V の電圧 で共 に 持続 0 .5 m s e c の 矩形波電流 を用

い た . なお 刺激電圧 に つ い て は刺激時, 刺激電極と 並

列 に連結した オ ッ シ ロ ス コ ー プ( ナ シ ョ ナ ル , V P - 5 2 6 0

A ) に て 電圧 を モ ニ タ
ー

し なが ら行 っ た . 横隔神経の 放

電お よ び誘発電位の 記録に は 間隔2 m m の 白金線双 極

電極を , 延髄 の 誘発電位の記録 に は前述の 如く延髄刺

激電極 を併用 し, 延髄の ニ ュ
ー

ロ ン の単位発射 の 記録

に は先端直径 3 F L 以下 , 抵抗 3
～ 1 2 M n の 3 M oI N a Cl

を満た した ガ ラ ス 微小毛細管を用い た . な お 迷走神経･

横隔神経と電極と の接触 を保 ち神経の 乾燥 を防ぐ ため

流動 パ ラ フ ィ ン を混ぜ た ワ セ リ ン を神経 の上 より塗布

した.

延髄 の反応 を微小電極用増幅器 ( 日本光電, M E Z -

8 1 01) に よ り , 横隔神経の 反応 を前置増幅器 (日本光

電
,
A V Z

-

8 ) に よ り増幅 し, さ ら に 高感度増幅器で

増幅 した も の を オ ッ シ ロ ス コ
ー

プ( 日本光電, V C - 9 :

A V H - 9 ) に て観察 し た . 時定数は 単位発射の観察に

は 0 . 0 1 秒 , その 他の 反応の 観察 に は 0 . 3 秒に 設定した
.

反応の 記録 は必要に 応 じオ ッ シ ロ ス コ ー プ よ り連続撮

影装置 ( 日本光電, R L G
-

6 1 0 1) で 写真撮影 を行い,

ま た は電子計算機( 日本光電, A T A C - 5 0 1 - 10) に よ

り平均加算 し, ⅩY レ コ ー ダ ー (横 河, T y p e - 30 7 7)

で ペ ン 書 き し た . 連統記録 に は 直記式電磁オ ッ シ ロ グ

ラフ (横河, T y p e 2 9 0 1) を用い た . 必要 に 応 じて磁 気

テ
ー プ ( ソ ニ ー

, D F R
-

3 71 5) に 記録 し た . 横隔神経

放電, 呼吸性 ニ ュ ー ロ ン の 観察の 際, S O u n d m o n it o r

を利用 した . 延髄 内 へ の電極刺入 に は 門を基準点と し,

マ ニ ュ プ レ
ー

タ
一

によ り水平面上 の位置を微変動させ,

手術用 頭微鏡に て電極先端 の 延髄表層 へ の接触を確か

め
,
こ れ を深さ O m m と して表 層が 陥凹 し な い 様に ゆ

っ く り と刺入 した . 延髄 に 刺入 した 金属電極 の 先端の

位置 を確か め るた め に 記録終 了後, その 電極 を動か す

こ と な く, 直流電流の 陰極側を電極根部より通電 して先

端部の周囲組織に 電気分解的に 微小壊死巣 を作製した.

実験終 了後, 延髄 を摘出 し 10 % ホ ル マ リ ン 液内に 保

存 し固定 した. 次い で こ れ を セ ロ イ ジ ン包増 し 50 /J の

連続切片 を作製 し, 交互 に ニ ッ ス ル お よ び ワ イ ル 染色

法 に より 染色 した. ガ ラ ス 微小電極の先端の位置決定

に はネ コ 下位脳幹定位坐標図9) を利用 し た .

成 績

Ⅰ . 迷走神経刺激 に 対す る横 隔神経の 放電変化

図1 と 2 は 一 側迷走神経 を切断し, その 中枢端の刺

激に よ る対側横隔神経 へ の 影響 を示 す . 0 .5 ～ 5 日z 刺

激に て横隔神経放電 の吸息性放電は無刺激時と似た放

電形式 を保 つ が , 各刺激 に
一 致 した興奮電位が主 に 吸

息相 に誘発反応( v a g o
-

p h r e n i c r e s p o n s e
: 以下 V P R

と略) と して認 め ら れ た .
5 H z 刺激頻度で は w a x i n g

a n d w a n i n g の パ タ
ー ン を示 し, 1 0 H z 利率度で は元

の呼吸リ ズ ム は 失わ れ, 刺激直後よ り大きな V P R が連

｣

･
.
･･∵
.
1

･‥‥
ノ.1＼1
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･′‥
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F i g . 1 . E ff e c t s o f v a g al s ti m u l a ti o n
w i th v a ri e d

f r e q u e n ci e s u p o n r e s pi r a t o r y di s c h a r g e s o f th e

ph r e n i c n e r v e . V a g o N p h r e ni c r e s p o n s e (V P R ) i s

f a cilit a t ed a t th e i n s pi r a t o r y p h a s e . N o t e w a x i n g

a n d w a n i n g o f r e s p o n s e s a t 5
-

1 0 H z a n d c o u gh
-

1ik e p a t t e r n s a t 2 0 H z . U p p e r t r a c e , Ph r e n i c

di s c h a r g e s ; l o w e r t r a c e , el e c t ri c a l sti m ul a ti o n .

0 .5 日z
竃 冨

葦

鮎

＼

＼

＼

＼

＼

＼

≡
ミ

≡
√
÷

5

室
室
≡
童
≡
萱

続的に出現し, 20 ～ 5 0 Ii z の刺激頻度で は刺激直後か ら

V P R は間歓的に 群発 し, こ れ は痩攣性呼吸(咳嚇) を

示 す 放電形式と解 さ れ た . 刺激が 50 H z 以上 の 高頻度

刺激と な る と, 刺激直後 の
一 過性興曹群の後に は小さ

な興奮 を混 じ えた 吸息放電の抑制効果が認め られ た .

両側迷走神経 を切断 した場合 に は吸息相の軽度の延長

は あ るが , 迷走神経刺激に よ る反応の パ タ
ー ン は変化

しな か っ た
.

1 . V P R の 波形 ･ 潜時お よ び持続時間

図3 は正 常換気下, 吸息相 に お い て種々 の強さ の単

一

刺激に 対す る , 平均加算 にて得た V P R の大きさ を示

す . 反応は 2 つ の 大き な興奮反応 とそ れ に 続く自発放

電 の 抑制よ り構成さ れ て い た . 第 1 の 反応 は立ち上 が

り潜時 4 .2 ～ 7 . O m s e c (5 . 9 ±0 .7 m s e c , m e a n ±S . D .)

( 以下 m e a n ±S .D . を省略) , 振幅 50 FL V の 小さ な 反応

で
,
こ の も の は自発放電に 埋 もれ, 加算 に よ らね ば確

認で き な い 事が 多か っ た . 次の 遅い 反応 は立ち上 が り

薄 暗 1 4 . 0 ～ 1 8 . O m s e c ( 1 6 . 4 ±1 . 2 m s e c) , 持 続

15 . 0 ～ 2 0 .O m s e c (1 6 . 7 ±2 .8 m s e c) , 最大振幅200 J L V

の 多峰性の 反応 と して 認 め られ た .
こ れ ら に 続 い て

25 .0 ～ 4 0 . O m s e c (3 2 . 0 ±5 .6 m se c) の自発放電の抑制

が認め られ た .

2 . 刺激電流の強 さ と V P R

図3 は種 々 の強さの 迷走神経電気刺激に対する V P R
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の変化 を示 す .
V P R の 遅い 反応 は 1 . 1 V 以上の 刺激強

度で明瞭に 出現 し, そ の 脚 副ま5 ･ 0 V で最大 に な っ た -

一 方 , 早い 反応は横隔神経自発放電 に埋 も れ て しまう

が
,
3 . 0 ～ 5 . 0 V の 刺激強度で は明瞭 に認 め ら れ た .

3 . 換気量 の影響

l ･l ～ 叫

l .5 山 ∧
∨
′

- へ

2 ･ 0 仙 卜 鴫
- パ

ー
.
〈 ′ ～

3 .0 ( - 一 心

4 . 0 ル ーペ √ ～ へ

5 .｡
仙 叶 ～/ ㌦

_ . ｣ I O O ll V

2 0 m 0 0 G

Fi g . 3 . A v e r a g e d V P R p r o d u c e d b y v a ri e d i n t e n si
-

ti e s of s ti m ul u s a t i n s pi r a t o r y p h a s e . T h e th r e sh
-

01 d a n d s u p r a m a x i m al th r e s h o ld f o r l o n g l a t e n c y

r e s p o n s e a r e l . 1 V a n d 5 . 0 V , r e S p e C ti v el y . T h e

Sh o r t l a t e n c y r e s p o n s e s a r e d et e c t a b l e a t 3 .0
～

5 .0

V . V P R i s c o m p o s e d of th r e e c o m p o n e n ts ; a

sh o r t l a t e n c y r e s p o n s e w it h l o w a m pli t u d e (4 ･2

～ 7 .O m s e c
,
5 0 FE V ) , a l o n g l a t e n c y r e s p o n s e w ith

h i gh a m plit u d e (1 4 .0 ～ 1 8 .O m s e c , 1 5 0 J L V ) a n d a

S u b s e q u e n t s u p p r e s si o n p e ri o d of s p o n t a n e o u s

di s c h a rg e s l a s ti n g f o r 2 5 .0
～ 4 0 .O m s e c ･

図 4 は換 気畳 に よ る V P R の 変化を示 す .
r o o m ai r

,

3 . 5 m l/k g X 3 3 回/ 分で は 横隔神経 の 吸息性自発放電

は非常 に 大き い が , V P R の大き さは標準 と変わら ない
.

実験 に 標準 と して 用 い られ た 7 m l/k g 換気時の 動脈血

ガ ス 分析結果 は p H 7 . 4 4 , P a O 29 2 m m H g , P a C O 23 4

3 .5 m l/ kg
･
･

､ 十
一 ∴

一
-
･ 一･ ノ

J ＼

7 m l/kg 碗 叫

1 0 m l/ kg 舅 鱒 吋 トヽ ～ ノ
叫

ほ m l/ kg

2 0 州 /kg

X ヨ3 / m i n

れ ､ 〆
～

卜
･

_ ｣ 1 0 0 リ∨

l s e c 2 0 m s e c

F i g . 4 . E ff e c t s o f v a ri o u s ti d al v o l u m e s o f v e n til a
-

ti o n u p o n ph r e n i c di s c h a r g e s a n d V P R . H y p e r
･

V e n til a ti o n w ith 3 .5 m l/ k g i n c r e a s e s i n s pi r a t o r y

p h r e ni c d i s c h a r g e s , b u t th e si z e of V P R i s a s l a r g e

a s th a t o b t ai n e d a t l O m l/ k g ( st a n d a rd r a t e) . V P R

i s d e c r e a s e d i n si z e a n d s u p p r e s s e d a t 2 0 m l/ k g .

B efo r e 如 e s†h e sio

Affe rT hi(】m y k)l S odiu m i ･ Vl ( l O q /
K l)

O m 拍

5 1¶h

1 0 1血拍

2 0 m 血

2 5 m 血

5 0 m 拍

4 0 m 血

6 0 m ln

一 ≠
･ J ＼ノ ー

て ∵
{ ぺノ ニ . 叫 ∨

l l●G 2 0 m ●●C

Fi g . 5 . E ff e c t s o f b a rb it u r a t e u p o n r e s pi r a t o r y

ph r e n i c di s c h a r g e s . I n t r a v e n o u s i nj e cti o n of

th i a m yl al s o d i u m (b a rb i t u r a t e) s t o p s b o th r e s
･

pi r a t o r y d i s ch a r g e s a n d V P R ; th e f o r m e r b e gi n s

t o r e c o v e r a t l O m i n a n d th e l a tt e r d o e s a t 2 5 mi n

a f t e r th e b a rb it u r a t e a d m i n i st r a ti o n .

T a b l e l . C h a n g e s i n p H , P a C O 2 a mi P a O 2 0f th e a r t e ri a l b l o o d r el a t e d t o

diff e r e n t tid a l v o l u m e s

T id al v ol u m e ( m l/ k g) 3 . 5 7 1 0 1 5 20

p H

P a C O 2 ( m m H g)

P a O
2 ( m m H g)

7 . 3 3 7
.
4 4 7 . 5 4 7 . 5 7 7 . 5 9

4 5 3 4 2 9 2 6 2 3

5 4 9 2 1 0 2 1 0 7 1 1 3
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m m H g で あ っ た( 表1 ) . 1 0 m l/ k g お よ び 15 m l/ k g で

は横隔神経の 吸 息性自発放電 は減少し, V P R の 振幅も

著しく減少した.
2 0 m l/k g で は自発放電 は消失 し V P R

は完全に 抑制 され た .

4 .
パ ル ビタ

ー ル 剤 の 影響

図6 は正 常換気下の 浅麻酔
･ 非勧化 の条件 に お い て,

1 0 m g/ k g の サ イ ア ミ ラ
ー ル を急速に静注 し

,
その 前後

の横隔神経 の 吸 息性自発放電 と V P R の経 時的記録 を

示す . 静注後 5 秒間 は横隔神経の 吸息性放電 よ り示 さ

れる呼吸 の リ ズ ム は毎分 20 回 よ り 30 回 に 早 ま るが ,

その 後急速 に 放電が減少 し, 8 秒後に は全く消失し,

これ と共に V P R も消失 した . 自発放電は 10 分後 に 持

続と 周期の 長い も のが 再 び出現す るが, V P R は 未だ抑

制さ れ たま ま で あ っ た .
2 0 分後に は呼吸 の リ ズ ム は毎

分5 回と な り, V P R は出現す る が著 しく 小 さ く ,
そ の

大き さ は正 常の 殆ん ど1/ 1 0 程度 であ っ た . 2 5 分後 に は

呼吸の リ ズ ム な ら び に V P R はか なり 回復す るが , 静注

前の 状態 に な る に は V P R は 30 仇 呼吸の リ ズム は 40

分を要し た . 初期の 実験 に お い て ベ ン ト パ ル ビ タ ー ル

の様な 長持統性の麻酔剤 を用 い た場合, 横隔神経に 呼

吸性の 自発放電を認め る に も拘らず V P R の得 られない

事がし ば し ば あ っ た .
これ は麻酔が余 り に 深く , その

回復に 時間が かか りす ぎた た めと思 われ る .

5 . 脳幹切裁に よ る V P R の 変化

図6 は脳幹切裁の V P R に 及 ぼす影響 を示す .
小脳 を

吸引除去 し,
一

側の 迷走神経 を温存 した . 上 丘 と 下丘

の 間で脳幹 を横断( A) す る と, 直後 に は横隔神経の 自

発放電は消失 す るが 間も な く 回復 した.
V P R は早い 反

応と遅い 反応共 に 切 裁前よ り大きく な り, と く に 後者

は切戟前に は最大振幅が 150 /J V で あ っ た もの が, 切裁

後に は 200 JノⅤ と な っ た . 次い で
,
橋 一 延髄 間で切戟( B)
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C →

.

.__ 十 , 山

1 S o c

_ . . . ｣ 1 0 0 日V

2 0 m $ O C

F i g ･ 6 ･ E ff e c t s o f t r a n s e c ti o n o f b r a i n
-

St e m u p O n

V P R
. T r an S e Cti o n a t i n t e r c olli c u l a r l e v el ( A ) o r

a t p o n t o
-

m e d u 11 a r y j u n c ti o n ( B) i n c r e a s e s r e s -

pir a t o r y p h r e ni c d i s c h a r g e s a n d V P R . T r a n s e c -

ti o n a t l e v el o f l .5 m m r o s t r a l t o th e o b e x (C)
eli m i n a t e s V P R a n d r e s pi r a t o r y d i s c h a r g e s .

1 0 1 1

す る と
, 呼吸周期の減少 と吸息相の延長 を見るが , V P R

は 35 ～ 4 5 % 増大 し て 200
～ 2 2 0 〟Ⅴ と な っ た .

と く に 早

い 反応の 振幅 の増大の傾向が著 しく , コ ン トロ
ー

ル で

は殆 ど認 めら れ な か っ た の に 対 し, こ の切裁に よ り 80

〟Ⅴ の も のが 得 られ た . しか し, 門の 吻側 1 ･ 5 m m に お

い て横 断( C) の後 は横隔神経 の呼吸 リズ ム に 相当す る

放電な ら び に V P R は消失 した .

ⅠⅠ. 迷 走神経刺激に 対す る 延髄誘発反応

迷走神経単
一 刺激に 対す る延髄 の誘発反応 (v a g い

m e d u 11 a r y r e s p o n s e : 以下 V M R と略) は 反応の 形と

得られ た 部位 よ り次の 3 群 に大別で き た ,

1 . 腹外側群 : この 反応 の得 られ た部位 は閂の吻側

2 m 皿 よ り尾側 3 m m に 到 る疑核 と そ の近傍の延髄外

側網様体である( 図7 ) . 反応は同側性であ り, 立 ち上

が り潜時 は 1 . 0 ～ 1 .8 m s e c (1 .4 ±0 . 3 m s e c) で持続 は

2 . 0
～

5 .O m s e c (3 .6 ±1 . 1 m s e c) で あっ た ( 図8
-

K ) .

2 . 背 内側群 : こ の 反応の 得ら れ た部位 は門の吻側

1 m m よ り尾側 3 m m の範囲で孤束核とその近傍である

( 図7 ) . 反応の 立ち上 が り潜時は 1 . 4 ～ 5 . O m s e c (2 . 8 ±

1 . 1 m s e c) , 持続 は 4 . 6 ～ 1 2 . 3 m s e c (8 . 7 ±2 . 3 m s e c)

であ っ た(図 8 - D ～ H
, J) . 閏よ り吻側 1 ～ 2 m m で

は 同側性に , 門 より尾側 0 ～ 3 m m の範囲 で は両側性

に, な らび に c o m m i s s tl r al n u cl e u s o f C aj a l (以下

C al al 核と略) に 相当する 閂の尾側1 ～ 3 m m では正 中

部 に得 られ た .

3 . 腹内側群 : 門の 吻側 1 ～ 2 m m にて 内側網様体

に ( 図7 ) , 立ち上 が り潜時2 . 7 ～ 3 . 5 m s e c (3 . 2 ±0 . 3

m s e c) , 持続 7 . 4 ～ 1 4 . 8 m s e c (1 0 .9 ±2 . 8 m s e c) の 多

峰性の 持続 の長 い V M R が 得ら れた .
こ の もの は 背内

側群の も の と類似 した .

ⅠⅠⅠ. 延髄電気刺激に 対 す る 横隔神経の 誘発電位

迷走神経刺激 に 対す る延髄誘発反応( V M R) の 得ら

れ た部位で続 け て同部の 電気刺激( 5 H z お よび吸 息時

単発刺激) を行い , 対側の横隔神経の誘発電位( m e d u ll o

- ph r e n i c r e s p o n s e : 以下 M P R と略) を検索し た . ま

た V M R が得 られ ない 場合で もそ の 部位の 刺激 を試 み,

M P R を検索 し た .
こ れ ら の 場合, 適時迷走神経 に 刺激

を加えで V P R の 反射経路が損われ てい ない 事を確認 し

た.

得ら れた M P R は波形お よ び延髄 の刺激部位 に よ り

M P R - A お よび M P R - B の 2 型に 分類された( 図9 ) .

M P R - A は潜時が 2 . 3 ～ 5 . 1 m s e c (3 .3 ±0 .8 m s e c) ,

持続が 2 . 6 ～ 5 . 1 m s e c (3 . 5 ±0 .7 m s e c) の早く しか も

小さ い 反応 と, 港 晴12 . 0 ～ 16 . O m s e c (1 3 . 8 ±1 . 5 m s e c) ,

持 続 が 15 . 4 ～ 2 7 . O m s e c (2 0 . 4 ±3 .8 m s e c) , 振 幅 が

150 ～ 2 0 0 〟Ⅴ の 遅い 反応お よび それ に続く 14 .1 ～ 3 3 . 3

m s e c (2 2 . 6 ±5 . 3 m s e c) の 自発放電の抑制 とか ら成 っ



1 0 1 2

た
.
こ の反応の 早い 反応と遅い 反応 は共 に V P R の それ

よ り潜時が平均2 .6 m s e c 短い もの であっ た .
M P R - A

の 得ら れ た部位は背内側群 の部位 に 相当 し, 図7 に 示

す 如く , 門の 吻側 1 m m よ り尾側 3 T n m まで の両側 の

孤束核と C aj al 核 であ っ た . M P R - B の 立ち上 が り滞

時 は 1 .9 ～ 3 . 8 m s e c (2 . 7 ±0 .6 m s e c) , 持続は 1 .5 ～ 6 . 9

m s e c (3 .4 ±1 . 8 m s e c) で振幅 は 100 ～ 2 5 0 J L V で ある .

こ れ に 続 く 横隔神経自発放電 の抑制 は 15 . 4 ～ 5 5 .0

田

m s e c (3 3 . 6 ±1 0 . 4 m s e c) の間認 めら れ た
.
M P R

-

B

を生ず る部位は両側性 に疑核お よ び そ の 近傍と外側網

様体 か ら下 オ リ ー ブ核近 傍の 内側網様体の 広範な部位

と
, 舌下神経核の 近傍 で あ っ た . 網様体で は反応は腹

側 ほ ど刺激の効果は大き く, 背側網様体 の 刺激で は反

応 は得 られ なか っ た .
したが っ て M P R - A は延髄の背

側の孤束核近傍 に , M P R
-

B は腹側網様体 に 得られ
,

その 中間帯 で は反応 は得ら れ なか っ た .

｣ l m m

2 m m

F i g . 7 R e c o r d e d sit e s of e v o k e d p o t e n ti al s i n r e s p o n s e t o i p sil a t e r al v a g al
sti m ul a ti o n

( v a g o
.

m e d ull a r y r e s p o n s e : V M R) , a n d sti m ul a ti o n si t e s f r o m w h e r e p h r e ni c e v o k e d

p o t e n ti a l s ( m e d ul l o
-

p h r e ni c r e s p o n s e : M P R) a r e e v o k e d . A
,
a m b i g u u s n u cl e u s ; S ,

s olit a r y n u cl e u s ; G , gi g a n t o c ell ul a r n u cl e u s . ● , V M R ( + ) & M P R- A ( + ) ; ○ , V M R

( - ) & M P R q A ( 十) ; ▲ ,
V M R ( + ) & M P R - B ( 十) ; △ , V M R (- ) & M P R , B ( + ) ;

d , V M R ( + ) & M P R ( - ) . M P R - A : ph r e n i c r e s p o n s e s t o s ti m u l a ti o n o f d o r s a l

g r o u p s ( s oli t a r y n u cl e u s a n d c o m m i s s u r a l n u cl e u s o f C aj al) ･ M P R
- B = ph r e n i c

r e s p o n s e s t o sti m ul a ti o n o f v e n t r ol a t e r al g r o u p s ( a m b i g u u s n u cl e u s a n d v e n t r ol a
-

t e r al r eti c ul a r f o r m a ti o n) a n d v e n t r o m e di al g r o u p s (v e n t r o m e d i a l r eti c ul a r f o r m a
-

ti o n) .
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lV . 延 髄呼吸性 ニ ュ
ー

ロ ン に 対 す る 迷走神経刺激効

果

ガラ ス 微小電極を用 い , 門を 中心 に 吻側 4 m m よ り

尾側3 m m の問で 吸息性 ニ ュ
ー

ロ ン 5 9 胤 吸息性 ニ ュ

_ ロ ン 2 2 個の 計 81 個 の 呼吸性 ニ ュ ー

ロ ン の発射 を記

録した .

一 般 に 吸息性 ニ ュ ー

ロ ン と呼息性 ニ ュ ー ロ ン

は混在 して お り, 両者は孤束核近傍 よ り網様体 に広く

分布し, そ の 局在 に 特異性 は認 めら れ なか っ た . 実際,

V M R
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2 0 m s e c

F i g . 8 . V a g o - m e d u ll a r y r e s p o n s e ( V M R ) a n d

m ed ull o - p h r e ni c r e s p o n s e ( M P R ) i n s o li t a r y
n u cl e u s

,
C O m m i s s u r a l n u cl e u s of C aj a l a n d a m b i -

g u u s n u cl e u s . M P R - A i s p r o d u c e d b y s ti m u l a
･

ti o n o f c a u d a 1 2 /3 0 f s oli t a r y n u cl e u s a n d

C O m m i s s u r a l n u cl e u s of C aj al (t r a c e s D - H a n d

J) , a n d M P R - B p r o d u c ed b y sti m u l a ti o n o f

V e n t r al r e ti c ul a r f o r m a ti o n n ei gh b o ri n g t o a m b i
-

g u u s n u cl e u s (t r a c e K ) . H o w e v e r , M P R i s n o t

p r o d u c e d b y s ti m u l a ti o n of r e ti c ul a r f o r m a ti o n

r o st r al a n d c a u d a l t o s olit a r y n u cl e u s (t r a c e s A

a n d I) , a n d r o st r al l/ 3 0 f s olit a r y n u cl e u s (t r a c e s

B a n d C) . V M R i s r e c o r d e d in th e sit e s i n d i c a t e d

W ith D - H , J a n d K .

1 0 13

しば しば1 つ の部位 よ り吸息性単位発射と呼息性単位

発射が同時 に 記録 さ れ る事が あっ た . 記録 し たも の の

う ち, 長時間の記録 に 耐え, 迷走神経 の刺激に対する

反応 を検索 し得た もの は, 吸息性 ニ ュ
ー

ロ ン 2 0 個, 呼

息性 ニ ュ ー ロ ン 2 個 であり(表 2 ) , そ の分布 を図10 に

示 す .

吸息性 ニ ュ ー

ロ ン の う ち 4 個 は迷走神経刺激に よ り

誘発単位発射 を生 じた ( 図11) . 残 りの 16 個 は迷走神

経刺激に よ り抑制効果 を生 じた( 図13) . 呼 息性 ニ ュ
ー

ロ ン につ い て は 2 個共 に迷走神経刺激 に よ っ て抑制効

果 がみ られ た .
こ の他 に呼吸 リ ズム に応ずる発射 はな

い の に 迷走神経刺激 に よっ て誘発単位発射 を生ずる ニ

ュ
ー ロ ン が 3 個得 られ た .

図10 に 示す如 く, 吸息性 ニ ュ
ー

ロ ン で迷走神経刺激

に よ り誘発単位発射 を生 じた 4 単位 はい ずれ も 閂の吻

側1 m m よ り尾側 0 . 5 m m の 間で弧束核 に近接 して そ

V P R

M P R ▲

M P R ■

F i g . 9 . C o m p a ri s o n o f V P R , M P R
- A a n d M P R -

B
.
A v e r a g e d p o t e n ti a l s . M P R

-

A r e s e m b l e s V P R

i n sh a p e e x c e pt f o r th e l a t e n c y s h o r t e r th a n th a t

o f V P R . T h e l a t e n c y of M P R
-

B c o r r e s p o n d s t o

th a t o f th e sh o r t l a t e n c y c o m p o n e n t o f M P R - A .

T a bl e 2 . C l a s sifi c a ti o n o f m e d u ll a r y r e s pi r a t o r y

n e u r O n S

i n s p l r a t O r y e X pi r a t o r y
n e u r O n n e u r O n

r e c o r d e d 5 9 u ni ts 2 2 u nit s

e x a m i n e d
*

2 0 2

d ri v e n
=

4 0

n o t d ri v e n 1 6 2

*

T h e n e u r o n s f o r w hi ch s ti m ul a ti o n of v a g a l

n e r v e w a s e x a m i n ed .

* *

T h e n e u r o n s d ri v e n b y sti m u l a ti o n of v a g al

n e r V e .
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の 腹外側部 に 得 られ た｡ こ れ ら は 吸 息相 に お い て の み ,

1 ～ 2 発 の誘発単位発射 を生 じ, 潜 時は各 々 , 3 . 2
,
3 . 7

,

4 . 5
,
6 .O m s e c ( 平均 4 . 4 m s e c) で あ り , 呼息相 で は抑

制 さ れた .
図11 と 12 は同 一 ニ ュ

ー ロ ン か ら の 記録 で

ある. 図12 は迷 走神経を種々 の頻度で刺激した場合の,

こ の ニ ュ ー ロ ン の発射パ タ ー ン を示 し, 1
～ 5 H z の 低

頻度刺激で は吸息期 に 各刺激 に 対 す る誘発単位発射 と

それ に続 く抑制 を生 じた. 1 0 H z 刺激で は時に 問軟す る

持続性吸息の パ タ ー ン を示 し, 2 0
～ 5 0 H z 刺激 では 間歓

的な群発射を生 じた.

図13 は迷走神経刺激 に対 して抑制 された吸息性 ニ ュ

ー

ロ ン の 反応 を 示す
.
0 . 5 H z の 刺激で は V P R が 明ら

か に 出現す る の に, こ の ニ ュ ー

ロ ン は
一 過性 に 抑制さ

れ た. 5
～ 2 0 H z の刺激頻度で は ,

こ の 抑制効果 はさ ら

に 著明 と な っ た .
す な わ ち

, 無刺激時に 1 吸息相 にお

ける発射の数が 11 ～ 1 2 回で あるの に対 し, 5 H z 刺激

下で は7 ～ 8 回 に, 1 0 ～ 20 H z 刺激下では 3 ～ 6 回 に 減

少 した .

記録 し た呼息性 ニ ュ
ー

ロ ン は少 な く, 迷走神経刺激

つ検索が でき た も の は僅か に 2 個 であ っ た .
こ れ ら は

迷走神経刺激 に よ り誘発単位発射 を生 じず, ス パ イ ク

数の 減少と い う 抑制効果 を受 け た.

こ れ ら の迷走神経刺激 によ り誘発単位発射 を生 じず

抑制さ れ た吸 息性 お よ び 呼息性 ニ ュ ー

ロ ン は孤束核近

傍よ り網様体 に 広 く分布 して お り, 特別な 局在 は認め

ら れ な か っ た (図 10) .

他に 呼 吸と は関係 な し に連続的 に 自発発射を続け
,

迷走神経刺激 に よ り誘発単位発射 を生 じる ニ ュ ー

ロ ン

を記録 し
,
こ れ ら は い ずれ も 孤束核内か ら得られ た.

こ の 誘発単位発射 の潜時 は 6 ･0 , 8 .0
,
8 几 16 .O m s e c

( 平均 9 . 5 m s e c) で あ っ た .

考 察

頸部迷走神経 の中枢端電気刺激の 呼吸 に 及 ぼす効果

に つ い て は
,
従来 よ り数多く の報告が あ り

l(り - 1 5〉
, その

成果は 多く の場合, 各刺激 に 対す る頻度効果に 関する

も の であ っ た .
W y s s

l l) は 3 0 H z 以下の 低頻度刺激では

弱刺激に て浅く速 い 呼吸 を, さ ら に 強 い 刺激に て吸息

性停止 を来た し, 5 0 H z 以 上の高頻度刺激で は吸 息は逆

に 抑制さ れ ,
10 0 H z の刺激で は呼息位 に 停止 する事を

見た .

迷走神経求心性線推 ほ多くの 呼吸 反射 に 関与してお

り, その 反射に i n fl a ti o n r efl e x , p a r a d o x i c al r e 8 e x ,

d e n a ti o n r e 8 e x
,
Ch e m o r e 8 e x

, p ul m o n a r y v a s c ul a r

r e fl e x
,
m e C h a ni c al i r rit a ti o n r e月e x

,
C h e m i c al i r rit a -

ti o n r e fl e x な どが 挙げられ てい る1 5) . しか し
,
この 他

｣ 1 m m
2 m m

F ig . 1 0 . D i st ri b u ti o n of r e s pi r a t o r y n e u r o n s f o r w h i c h sti m u l a ti o n o f v a g al n e rv e i s e x a m i n e d .

D o r s a l v i e w o f l o c a ti o n o f n e u r o n s (1 e ft c o l u m n ) . ■ , th e i n s pi r a t o r y n e u r o n d ri v e n b y v a g al

Sti m ul a ti o n ; ● , th e i n s pi r a t o r y n e u r o n i n h ib it e d b y v a g al sti m ul a ti o n ; ○ , t h e e x pi r a t o r y n e u r o n

in h ib it e d b y v a g al s ti m ul a ti o n ; ▲ ,
th e n o n

-

r e S pi r a t o r y n e u r o n d ri v e n b y v a g al sti m ul a ti o n .

.-･`･.J

.･1･
■‥
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■
･
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迷走神経∵ 横隔神経反射 に 関す る研究

5 m 暮●C

F i g ･ 1 1 ･ U n it a r y d i s c h a r g e o f a n i n s pi r a t o r y

n e u r o n d ri v e n b y v a g al s ti m u l a ti o n . A , Si n gl e

S W e e p ; B , S u p e ri m p o s e d s w e e p s .

N o S †i m .

10 1 5

に迷走神経 の 求心系 に よ る反射に は呼吸筋が関与 し,

しか も呼吸 代謝と して の 呼吸機能 に 関係の な い も のと

して
,
呼吸器官お よ び上 部消化管よ り有害物質を排除

す る反射が あ る (咳 軌 嘔吐) .
S c h r o e d e r 1 6)は無麻酔

イ ヌ で迷走神経電気刺激に て容易に 咳蠍反射が起 こる

事 を報告 した . Y a m a m o t o 3) は浅麻酔･ 非動化ネ コ で頚

部迷走神経の 20 ～ 5 0 H z 刺激 に て咳噺反射が出現 し
,

その 基本 をな す もの は迷走神経 一 機隔神経反射( v a g o
-

p h r e ni c r e fl e x ) で ある事 を見た
.
V P R は麻酔に よ っ

て抑制 され
,
そ れ は自発性呼吸運動よ り さ ら に敏感で

ある . した が っ て
, 従来の 報告で咳噺反射が と り上 げ

られ る事の 少な か っ た理 由と して
,
比較的深い 麻酔下

に 実験 が行わ れ た た めと推察さ れ る .

Y a m a m o t o
3) は頸部迷走神経中枢端の吸息時単発刺

激 に て 村側 の 横隔神経 に 立ち上 が り滞時 7 ～ 1 0 m s e c

の 小さ な興奮反応お よび立 ち上が り潜時 14 ～ 1 7 m s e c
,

持続 15 ～ 2 5 m s e c
, 最大振幅 200 〟Ⅴ の 大き な興奮反応

とそ れ に統く 30 ～ 3 5 m s e c の 自発放電の抑制が出現す

る こ と を見た.
こ の もの は連続刺激で は増強反応 を生

じ
,
3 ～ 1 0 H z で は w a x i n g a n d w a n i n g を 来 し,

2 0 ～ 5 0 H z で は 1 ～ 1 . 5 秒間の i n s pir a t o r y b u r st と抑

5 日z 欄

1 0 1セ

2 0 日z 脇

5 0 日z

I s e c
F i g ･ 1 2 ･ A n i n s pi r a t o r y n e u r o n d ri v e n b y v a g al sti m u l ati o n ･

T h e n e u r o n i s d ri v e n o nl y at i n s pi r a t o r y
ph a s e , S O th a t th e d ri v e n fi r in g i s m a s k e d b y i n s pi r a t o r y d i s c h a r g e s ･ Di s c h a r g e s a r e d e p r e s s e d b y
Sti m uli h i gh e r th a n 5 H z .
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Fi g . 1 3 . An i n s pi r a t o r y n e u r o n i n h
ib it e d b y v a g al

sti m ul a ti o n . U p p e r t r a c e , u n it a r y a c ti vi ty o f

m e d u ll a r Y i n s pi r a t o r y n e u r o n ; m i d d l e t r a c e ,

r e s pi r a t o r y d i s c h a r g e s o
f p h r e ni c n e r v e ; l o w e r

t r a c e
,
V a g al s ti m ul a ti o n a t v a ri e d f r e q u e n ci e s

(i n d i c at e d a t l e ft) .

制 を反復 し, 呼息筋の神経 には全く反対の現象が起 き

て, 咳轍様 の反応 を生ずる事 を見た.
B e r g e r ら

1 7) は 舌

咽神経 の咽頭枝 の電気刺激 に よ り, 両側の横隔神経 に

V P R に 類似す る 反応 を得, N ail ら
1 8) は同様の 実験 で横

隔神経の単
一 神経線推 に 15 ～ 3 0 m s e c の潜時の興奮反

応 と それ に 続く 50 m s e c の自発放電 の抑制 を認 め,
こ

れ が a s pi r a ti o n また は s niff r ed e x
に 関与 して い る と

し た . 本研 究 で 得 ら れ た V P R は 立 ち 上 が り 潜時

4 . 2 ～ 7 . O m s e c (5 .9 ±0 . 7 m s e c) の小 さ な早い 興奮反

応 とそれ に続く抑制, および立ち上 が り潜時 14 . 0 ～ 1 8 ･O

m s e c (1 6 . 4 ± 1 . 2 m s e c )
,
持 続 15 , 0

～ 2 0 . O m s e c

(1 6 .7 ±2 . 8 m s e c) , 最大振幅 200 /J V に 及ぶ 遅 い 興奮

反応と それ に 続く 25 . 0
～ 4 0 . O m s e c (3 2 . 0 ±5 ･ 6 m s e c)

の 放電抑制 より構成 され て い る . こ の もの は 吸息相 に

促温 呼息相 に 抑制され , 過呼 吸, す なわ ち動脈血炭

酸ガ ス 分圧の 低 い 時は抑制さ れ , 橋
一

延髄間の脳幹切

断に よ り僅か で はあるが 促進さ れ ,
連続刺激で頻度を

高め る と咳蠍様 の呼吸パ タ
ー ン に移 行す る な ど, 呼吸

の 中枢機構 と密接 な関係を もつ 事 を示 す .

迷走神経求心性線経とその 中枢 へ の 投射 に つ い て は,

変性 実験1 桝
2
鳩 よ び電 気刺激 に よ る誘発電位 の 研

究和
明 )が な され て来 たが , 前者で は経 シ ナ プ ス 性 の 経

路の 追求が不可能であり, 後者 は順行性の み な らず
,

逆行性 の興奮伝導 をも 記録 す る も の で あ り, 呼吸 機構

に 関与す る延髄 の反射中枢機構 を解明 す る に は十分な

もの とは 言 えな い . 変性実験 に よ る と, 迷走神経求心

性線推は シ ナ プ ス を経 る こ と なく 延髄 ま で上 行 し同側

の 孤束核の中間お よ び尾側領域に 投射 し
2 2)
, C aj al 核お

よび 対側 の孤束核 1/ 3 に も投射 して い る
21)

. 迷 走神経の

電気刺激 に よ る延髄誘発電位 ( V M R) の研 究で は,

A n d e r s o n ら
2 7) は 孤 束 核 で 潜 時 が 1 . 6

～ 1 . 8 m s e c
,

C aj a l 核 で 3 . 3 ～ 4 . 8 m s e c の 反 応を記録 し, こ れら は幾
'

つ も の 峰を も ち, 種 々の 太 さ の 線維群 に よ り, また 一

次性お よ び 二次性 の電位よ りな る と した . 彼ら はま た

疑核よ り潜時が 1 .O m s e c の反 応 を記録 し, こ れは逆行

性 の 電位である と した . 本研 究で の V M R の立 ち上 が

り 潜時 は･ 孤 束 核 を 含 む 背内側群 で 1 . 4 ～ 5 .O m s e c

( 2 .8 ±1 . 1 m s e c)
,
疑核 を 含 む腹外側群 で 1 . 0 ～ 1 .8

m s e c (1 . 4 ±0 . 3 m s e c) そ し て 腹 内側 群 で 2 . 7 ～ 3 .5

m s e c (3 . 2 ±0 . 3 m s e c) で あ る .

迷走神経求JL ､性線椎の 伝導速度 に つ い て , 0 . 9 5 , 1 5 ,

1 7
,
66 m / s e c ( M id dl e t o n ら)

2 3)
, 1 2 , 1 8 . 5

,
8 0 m / s e c

( H ei n b e c k e r) 2
4)
,
2 ～ 6 0 m / s e c ( P ai n t a l)

2 6)
等の報

告が ある .
A n d e r s o n ら

2 7) は孤 束核内誘発電位 の潜時か

ら 8
,
1 3

,
5 0 m / s e c の数値 を得て い る . 迷走神経の 一

枝 である反 回神経 へ の遠心 性線維の伝導速度は 30
～ 70

m / s e c ( P o r t e r) 2 8) とさ れ て い る . 本研 究で 得られ た各

V M R の 立 ち上 が り潜時 と伝導距離よ り単純 に 迷走神

経線維の最高伝導速度 を求め る と, 背内側群(孤束核)

よ り 16 ～ 57 m / s e c , 腹外側群 (疑核) よ り 44 ～ 8 0 m /

s e c そ して 腹 内側群 よ り 20 ～ 3 0 m / s e c が 得 ら れ た.

B i s c o e ら
3 0) は 舌 咽 お よ び迷走神経 の 刺激 に よ り,

gi g a n t o c e11 ul a r n u cl e u s 内に誘発単位発射 を起 こ す
こ

ユ
ー

ロ ン を得た .
こ の部位は本研究の 腹内側群 に相当

するも の であ り, 孤 束核 よ り網様体 に 投射され たtr a n s-

s y n a p ti c の 反応と 思われ る .

V P R は 吸息期 に 促進 され, B e r g e r ら
3 1) は吸息期に は

頸髄の 横隔神経運動 ニ ュ
ー

ロ ン が過分極の 状態 に あり,

こ の部位で 一 種 の g a ti n g を つ く る と し, ま た宮森
3 2)
は

上 部頸髄刺激 に よる横隔神経 の 誘発電位は呼息相に は

抑制 され る こ と を見た .

一 九 E u l e r ら
3 3)は 孤束近傍の

吸息性 ニ ュ
ー

ロ ン は呼息期お よ び 吸息初期 に迷走神経

刺激 に対 して 反応性が低い こ と を見 た. 本研究に お い

て過呼吸お よ び パ ル ビタ
ー ル 剤によ る深麻酔で は V P R

が 抑制 され た 事実 は, V P R に 延髄 呼吸 中枢 の 興奮度の

関与が大き い こ と を示唆 す る .
延髄呼吸性 ニ ュ

ー ロ ン

の放電 は吸気中の炭酸ガ ス の 過剰 に よ り促進され, 過

呼吸に よ り減弱ま たは消失す る
3 4)

. 麻酔の 呼吸性 ニ ュ
ー

ロ ン に 及 ぼ す影響 に つ い て の 研究 は多く , 麻酔に より
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延髄網様体内の呼吸 リ ズム と共 に発射す る呼吸性 ニ ュ

ー ロ ン の 数が 減少 し3 4 ト 38) , ベ ン トパ ル ビタ ー ル 1 ～ 3

m g/ k g 静注 に て安定度の 低い 呼吸性 ニ ュ
ー

ロ ンの 自発

発射が 即 ～ 6 0 分間可逆的 に停止 す る
3 4) ･ 3 6)

. 多くの シ ナ

プ ス を介 し た 反応 ほ ど, 麻酔下 に よ る 遮断 を受 け易

く
3 9)･ 4 0)

, 迷走神経刺激の呼吸 に 対す る頻度効果も少量

( 5 m g/ k g 以下) の ベ ン ト パ ル ビ タ
ー ル の 適用 に て

61
～ 9 0 分 間消失す る34) - 3 5)

延髄 の電気刺激に よ り呼吸の中枢機構 を検索した 実

験は数多い . 延髄電気刺激に よ り, P itt s ら
4 1)･ 4 2)

,
B r o o k -

h alt
4 3)
,
B o ri s o n

4)
,
B a c h

4 4)
,
Lilj e s tr a n d

4 5) ･ 4 6)
,
W a n g

ら
6)
は呼吸パ タ ー ン の 変化を捉 え

,
Pi tt s

4 7) ･ 4 8)
, G ill ら

4 9)

は横隔神経 お よ び そ の 起始核か ら誘発反応を記録 し,

B o ri s o n
4) ･ 5 0) は孤束核 ･ 前庭神経脊髄路お よ び そ の核 と

近傍の延髄外側網様体 の 電気刺激 に よ り痙攣性の呼吸

が出現す る事 を見, そ の 一 部に 嘔 吐中枢 を同定 した.

Y a m a m o t o
5) は延 髄の 三 叉 神経脊髄路核, 孤束核お よび

その 近傍 の 網様体の 電気刺激が横隔筋お よび腹筋の痙

攣性収縮 を誘発す る 事 を認 め, こ の現象 は咳噺反射 に

関係す る も の と主張 した. 本研究に お い て は, 孤束核

の 尾側 2/ 3 と C aj a l 核 の吸息期電気刺激 によ り横隔神

経 に V P R よ り潜時が 2 .2 ～ 2 . 8 m s e c( 2 . 6 ±0 .2 m s e c)

短い の み で 波形が V P R に酷似す る 反応 ( M P R L A)

が得られ た .
この 部位の V M R の 潜時と M P R - A の そ

れの和 は概 ね V P R の それ に等 しく, しか も M P R - A

が吸息期 に 促進さ れ る事実は, V P R の 反射弓の
一

部 を

なす こ と を示 唆す る .

V P R は上 位脳 の 影響 を受け, 上 丘 一 下丘 間の 切戟 に

よ り振幅が僅か に 増大 し, 橋
一 延髄接合部の切裁で は

35 ～ 4 5 % 増大 した . し たが っ て こ の 反射 中枢 は延髄 に

あり, そ れ よ り上位 の 脳 はむ しろ抑制的 に働 く と言 え

る
. 類似 す る現 象は骨盤神経… 腹圧 反射 に 認め ら れ る .

Y a m a m o t o ら
5) ･ 5 1)
は骨盤神経の 求心系の 刺激 は腹筋と

横隔筋の 収縮 に よ る腹圧 完進 を釆た し, そ の 中枢 は延

髄に あ り
,
灰 白質吻側端よ＼

､ワ,
上 位の 脳幹 は

,
こ の 反

応に 抑制的に 働 く こ と を証明した . 大脳 皮質 の 影響に

つ い て は
, 浜辺

2 9) は ネ コ を用 い , 大脳体性感覚運動野の

電気刺激 に て孤 束核 ニ ュ
ー

ロ ン 4 1 偶の う ち , 迷走神経

刺激に よ る誘発単位発射が抑制 され たも の は 46 .3 % ,

不変の もの は 53 .7 % で あ り , 促進 され た も の は な か っ

たと 報告し て い る .
Pi tt s ら

41) 4 2) は ネ コ の 延髄 を電気刺

激し, 吸息性の 反応 を生 ずる 部位 と呼息性の 反応 を生

ずる部位 があると して, 前者は 主と し て 下オ リ ー ブ核

の吻側4/ 5 を覆う 腹側網様体 に あ り, そ の背側の 網様

体は呼息性反応 を生 じ, したが っ て 吸息 お よ び呼息中

枢が分離 して局在 し
,
彼 の 言う吸息中枢 を吸息時に 電

気刺激す ると, 横隔神経 に 立ち上 が り港晴 3 ～ 5 m s e c ,

1 0 1 7

持続10 ～ 2 0 m s e c の 誘発反応 と そ れ に 続 く 100 m s e c

の自発放電の抑制が起 こ り, 呼息時で は開催が高ま り,

しか も潜時が 6 ～ 9 m s e c に延長す る と した . 前者は本

研究に お け る延髄腹側網様体の反応 ( M P R
-

A ) に 相

当す る .
しか し , B r o o k h alt

4 3)
,
B a c h

瑚 お よび Lilj e st ･

r a n d
4 5) , 4 6)
は延髄 に おい て吸息中枢 と呼息中枢 を解剖学

的に 分離で き な い と し てい る . 延髄 に は吸息性お よ び

呼息性 ニ ュ ー

ロ ン 群 が 分離 し て 存在する と す る 報

告
52 ト 5 4)が あ る の に 対 し, 両者が 混在す る と主張す るも

の
55 ～ 5 7)
も ある が

,
本研究の 結果か ら は両群の分離 は認

め られ ず, 1 つ の 箇所よ り同時に吸息性 お よ び呼息性

の 2 偶の ニ ュ ー ロ ン を 記録 した事さ えある｡

H e ri n g
-

B r e u e r の 反射58)および呼吸に対する迷走神

経刺激の頻度効果 用 の発現 の中枢機序の解明 を目的と

して, 迷走神経電気刺激 に 対す る延髄の呼吸性 ニ ュ ー

ロ ン の 活動変化 に つ い て の実験が なさ れて い る 叫
一

相

F u k u h a r a ら
59)
は低頻度 ･ 高頻度の い づれの頻度の刺激

でも促進さ れ る吸息性 ニ ュ ー

ロ ン を報告し, N a k a y a m a

ら
60) は低頻度刺激で抑制される吸息性 ニ ュ ー ロ ン を報告

して い る . 島田 ら61) は吸息性 ニ ュ
ー

ロ ンで あっ て吸息相

で は迷走神経刺激が常 に抑制的に 働 くの に , 呼息相で

はか わ っ て
一

過性 に 促進的に働くの を見た. 本研 究に

お い て は迷走神経刺激 に 対す る反応を検索し得た吸息

性 ニ ュ ー

ロ ン の 20 個の うち 16 個は単 一 刺激 に よ っ て

一 過性 に , 連続 刺激 によ っ て は持続的に 抑制 され た .

こ れ ら は
,
また , 呼息相 の 刺激に よ っ て促進効果 を示

す こ とも な か っ た .

孤束核近傍 に 迷走神経刺激に 対 して潜時が 2 .1 ～ 3 . O

m s e c の 誘発単位発射 を生ずる吸息性 ニ ュ ー

ロ ンが 得ら

れ て い る
3 3)5 9)6 1)

. 本研究で も 同様の 吸息性 ニ ュ ー

ロ ン 4

個 を 記 録 し, そ の 潜 時 は3 . 2 ～ 6 .O m s e c ( 平 均4 . 4

m s e c) で あ っ た . こ れ らの 吸息性 ニ ュ
ー

ロ ンの 局在は

孤束核の 腹外側部で あ り, こ れ ら は M it c h el ら6
2)よ り

掟称 さ れた d o r s al r e s pi r a t o r y g r o u p ( 以下 D R G と

略) に 属 す る . B a u m g a r t e n ら
63) は孤束核の 腹外側部の

網様体の 吸 息性 ニ ュ ー ロ ン の う ち
,
肺膨脹に よ り横隔

神経運動 ニ ュ ー ロ ン と共に 抑制される もの( R α
ニ ュ

ー

ロ ン) と反対に 発射 の促進 を来た す もの ( R β
ニ ュ

ー

ロ

ン) を得, 前者 は後者を興奮さ せ後者に よ り抑制 を受

ける と した .
B e r g e r

6 4 ) は D R G に 属する 200 個の ニ ュ ー

ロ ン の う ち
,
吸 息性の も の は 1 5 7 個 , さ ら に そ の う ち

の 12 3 個は R
α
お よ び R

β
に 属 し

,
その 80 % の も の は

脊髄 に 投射 し, ま た上 述の 吸息性 ニ ュ ー ロ ン の 58 % は

同側の 上咽頭神経の高頻度の 刺激 に応ずる も の で ある

こ と を見た.
こ の 結果か ら彼は D R G ニ ュ

ー

ロ ン のある

もの は
,
上咽 頭神経一同側 D R G

一 対側横隔神経運動 ニ ュ

ー

ロ ン の 2 シ ナ プス 性 回路の
一

部 をな すも の と した .
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E ul e r ら
3 3)
はネ コ 頸髄の前側索を刺激 し, 対側の孤束核

よ り 0 . 9 ～ 2 .O m s e c の 誘 発 反応 を記録 し た. C o h e n

ら
6 5)は D R G の吸息性 ニ ュ ー

ロ ン と横隔神経 の発射の 相

関 を コ ン ピ ュ
ー

タ解析 ( c r o s s c o r r el a ti o n a n al y si s)

に よ り両者 の伝導時間は 1 .5
～ 2 . 4 m s e c であ る事を見

た
.

一 方
,
T o r vi k

6 6)は 子ネ コ 脊髄切戟 に よ る逆行性変性

を検索 し, 孤束核( m a g n 6 c ell ul a r d i vi si o n) よ り対側

の側索 を下行 し大部分ほ胸髄に 終わ る経路 を証明 した.

こ れ ら の事実は孤束核よ り直接あ るい は 乏シ ナ プス 性

に 横隔神経 に終 わ る経路の存在 を示 す .

本研究に おい て背側群 の 刺激 による反応( M P R
-

A )

は V P R よ り V M R の 潜時を減 じた もの に 相当し, この

部位 は V P R の 経路 の 途中であ る事 を示 す･ V P R と

M P R - A 共 に早 い 反応と遅い 反応よ り成 るが , 早い 反

応 は前述 の乏 シ ナ プ ス性の経路 によ るも のと 思わ れ る ･

しか し, こ の反応は極 めて 小さ く加算法 によ ら ね ば証

明 され 難い 程度の も の である.
P i tt s ら の主 張す る吸息

中枢 は本研究に お ける腹内側群 に 相当する もの と 思わ

れ る . 迷走神経刺激 に対す る, こ の 部位 の反応の 港晴

は長く , この 部の刺激 によ る横隔神経の反応 は著 しく

短 い .
したが っ て, 迷走神経 よ り孤束核 を介 して腹内

側群 に到る経路 は多シ ナ プス 性 の も のが 推定さ れ,
こ

れ に呼吸性の網様体内回路網が関与する と思わ れ る .

以上 よ り, V P R の延髄
一 横隔神経下行路に は孤束核

よ り直接ま た は乏 シ ナ プ ス 性に頚髄横隔神経運動
ニ ュ

ー ロ ン へ 下行す るも の が存在 して も, そ れ は V P R の発

生機構 の中で は小部分を占め る に す ぎず, 大部分 は網

様体の呼吸性回路網 を通 して多 シ ナ
プ ス 性に 横 隔神経

に 到 るも の と推定さ れ る .

結 論

1) 浅麻酔非動化 ネ コ の頸部迷走神経中枢端 を電気

刺激す る と, 単
一

刺激時, 吸息相 に の み , 横 隔神経 に

誘発反応 ( V P R) が得 られ, こ の反応 は刺激頻度 を高

め る と w a x i n g a n d w a n i n g の 形 を と っ て 漸増 し,

2 0 ～ 5 0 H z の連続刺激で は咳蠍様放電パ タ
ー

ン を生 じ

た .
50 II z 以上 の刺激で は吸息性放電の抑制効果がみ ら

れ た
.

2 ) V P R は小さ な短薄暗 (4 . 2 ～ 7 . O m s e c) 興奮反

応 と大き な長薄暗(14 . 0
～

1 8 . O m s e c) の もの お よ び こ

れ に 続く自発放電の抑制 (25 . 0 ～ 4 0 ･O m s e c) よ り構成

さ れ
,
過呼吸に よ る低炭酸 ガ ス 状態お よ び パ ル ビ タ

ー

ル 剤で抑制さ れ た .

3 ) 上位脳幹切戟乳 V P R の振幅 の増大が認 め ら れ

た
.

4 ) 迷走神経 の電気刺激 に 対 して 延髄 よ り反応の得

られ る 部位 は以 下の 3 群 に 分け ら れた . i ) 背内側群:

同側の 孤束核尾側 2/ 3 と対側 の尾側 1/ 3 お よび C aj al

オ乳 潜時 : 1 . 4 ～ 5 . O m s e c . ii ) 腹外側群 : 同側の疑核

近傍, 潜 時; 1 . 0 ～ 1 . 8 m s e c
.
iii) 腹内側群 : 同側の

Gi g a n t o c e ll u l a r n u cl e u s 近傍の 腹 内側網様帆 潜時;

2 . 7 ～ 3 . 5 m s e c
,
持続 ; 4 . 6 ～ 1 2 . 3 m s e c .

5 ) 両側 の孤束核尾側 2/3 と C aj al 核 の 刺激 に より
,

横隔神経 に V P R と 波形 が酷似 する が, 潜暗が こ れより

短い 誘発反応 ( M P R
-

A ) が 得 られ
,
腹外側 (疑核)

お よ び腹内側群( 広汎な 腹側網様体) 刺激に よ り V P R

お よび M P R
- A 各 々の短潜時より僅か に短い 横隔神経

の誘発反応 ( M P R
-

B ) が得 られ た .

6 ) 呼 吸性 ニ ュ
ー

ロ ン は背側群, 腰内側群お よび腹

外側群の み な らず網様体 に 広 く得 られ た .
この う ち

,

孤束核 の腹外側近傍の網様体 に 局在 し, 迷走神経に よ

り誘発単位発射 を生ずる吸息性 ニ ュ
ー

ロ ンが 得られた
.
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