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　　　Unit　discharges　of　the　reticular　neurons　in　the　dorsal　medu11a．　oblong　ata　of　rabbits　were　；ecord・

ed　with　floating　microelectrodes　durhg　systemic　arterial　pressure　osci11atiol1（SAPO）elicited　by　the

“side－pressure　exertion　procedure”，　Auto・correlation　and　cross・・correlation　analyses　were　performed

on　the　renal　sympathetic　nerves（RSN）and　on　the　reticular　neuro且s（VMN），　which　had　already　been

identified　as“vasomotor”by　simple　observation　of　the　parallelism　of　their　spontaneous　or　evoked

activity　to　that　of　RSN．　The　latter　analysis　indicated　signi丘cant　correlation　not　only　in　the　evoked

discharges　during　the　SAPO　but　even　in　spo且taneous　ones　which　had　de丘ed　identification　by　simple

observation．　During　the　SAPO，　the　activities　of　type・II　neurons　produced　a　higher　correlation　than

those　of　type－I　neurons．　The　type－II　neuron　activity　fiuctuated　in　the　same　phase　as　that　of　the

RSN，　which　was　synchronous　to　the　SAPO，　but　the　type－I　neuron　activity　in　a　phase　inverted　to

that　of　the　RSN．　On　average，　the　activities　of　type・II　Ileurons　were　more　stable　than　those　of

type－I　neurons．　Respiratory　rhythm　was　observed　on　the　discharge　of　VMN　even　after　section

of　the　bu任er　nerves．　Shinshu　Med．ノ．，80：650－668，ズ982

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　for　publication　September　1，1982）
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿　　　　　　　　　　　ど，さまざまな方法により行われてきた2）－7）。その結
　　　　　　　　　　　　1　緒　　　冒
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　果，延髄を中心とした脳幹ならびに脊髄が循環機能の

　循環機能の中枢性調節機構に関する研究el　，例えば　　調節に重要な役割を果たしていることが示唆されてき

1946年，Alexander1）が脳幹を種々の高さで切断して　　た。著者らはこれまで，家兎を用いて宮川の考案した

血圧に対する影響をみたように，脳幹部の切断実験と　　　「側圧負荷実験法」8）と微小電極法を組み合わせて延

か，その部の電気刺激や二＝－Pン単位活動の導出な　　髄の血管運動中枢の検索を行ってきた9）－13）。すなわち，
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　　　　　　　　　　　　　　図1　実験の模式図
NA：”・一・ン活動・PhNA・横隔神経醐，　RSNA・腎交感神経活動，　SAP・体
血圧，ME　Amp：微小電極用増巾器，　Bio　AmP：生体用増巾器，　St　Amp：歪増巾

器，CRO：オシPスコー一プ

その囎運動｛生二」・・一・Ptン（・…m。t・rn・u・・n）を　畷続し歪増幡（三栄測器，18・システ。、236）を

同定，分類し，かつそれらの活動の機能的意義を追求　　介して行った。また大腿静脈に内径約0．7mmのポリ

してきた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　エチレン・カテーテルを挿入し，これを介してgal・

本耽では，ミニ・・ンピ・一触らぴe・デー拠　1・mine　t・i・・hi・did・5mg／kg鱒脈内に注入し鋤

理装置を用いて自己相関分析（auto・c。rrelation　　物を非動化した。この際，気管カニューレに接続して

analysis）および相互相関分析（cross・correlation　　おいた人工呼吸器により室内空気を用いてただちに陽

analysis）14）15）により血圧振動時に，血管運動性二　　圧人工呼吸を開始し肺換気を維持した。同時に，横隔

ユーロン活動と腎交感神経活動とが，それぞれどんな　　神経活動と体血圧を連続的にモニターし，さらに動脈

活動様式を示すか，また両巻の相関はどうかを検討し　　血液中のPo2，　Pco、を血液ガス分析装置（Radiometer

た。なお，従来，血管運動性ニュ　一一　Ptンの同定は，導出　　社，　BMS・2）を用いて測定し側圧負荷前のこれらの

したニューロン活動が腎交感神経遠心性活動と関係あ　　値が非動化前のレベルとほぼ等しくなるよう換気量を

るか否かを肉眼的に判断して行ってきた。今回はこの　　調節した。換気量の調節は換気回数を60回／分に固定

ような視察法による同定の信頼性についても，ミ＝・　　し，1回換気量を適時変えて行った。ついで動物を脳

コンビ＝一タを用いた同定法と比較して再検討した。　　　定位固定装置（高橋商店，東大脳研型）に腹位に圃定

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　した。背側部より後腹膜に達し左腎交感神経を分離し
　　　　　　　　ll　方　　　法
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た。また赤外線照射ならびに温水ヒーター（高橋商店，

実験動物には体重2・3～3・Okgの翼霞蜘雌の家兎　B－359）を用いて動物の体蘇持鰯めた．以下に

を用いた。麻酔は10％urethan溶液5m1／k9を腹　　諸方法の詳細について述べる。

腔内に注入して行った。動物を恒温手術台上に背位に　　　A　血圧振動催起法

圃定し，まず前頸部正中切開により気管にカニ＝・・一・レ　　　家兎の脳への血行はそのほとんどが2本の総頸動脈

を挿管した後，後述する血圧振動髄のための手徹　と2本の欄動脈により行われているが，宮川の側圧

行った。つづいて左横隔神経を頸部で分離し，また右　　負荷実験法では脳への供血が1本の総頸動脈のみで維

大腿三角部を靭開して大腿動脈および大腿静脈を分　　持されるように工夫されている。すなわち両側の第2

離した。体血圧の測定は分離した大腿動脈に内径約　　または第3頸椎の横突起の腹側面に孔をあけ，この孔

L5mmのポリエチレン・カテーテルを挿入し，それ　　からbo肥waxで固めたガーゼを挿入して椎骨動脈

を圧トランスジューサー（東洋測器，MPU・O．5・290）　　を圧迫しその血流を阻止する。ついで左側の総頸動脈
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をクレソメで閉塞し，右側にはゴム製風船を内部に組　　　（ダイヤメディカルシステム，DPZ－11）を介しオシ

み入れた外径20mm，長さ70mmのアクリル製また　　ロス＝t　Mプとスピーカーでモニターした。

は金属製の円筒を装着する。風船の内圧を加圧装置で　　　D　血管運動性ニューロンの同定および分類

高めると脳血流最が減少，あるいは途絶してそれを契　　　延髄から単出したニュー　Pt　V’活動が血管運動性＝ユ

機として血圧振動が催起される。　　　　　　　　　－pンのものであると同定したのは次の2つの場合に

　B　腎交感神経活動および横隔神経活動の導出法　　　　限った。すなわち，（1）ニューロソ活動の放電頻度変化

　左腎交感神経を腎動脈から注意深く剥離した後，腎　　が自発性の腎交感神経の活動変化と同期した場合，な

門部において切断し，その中枢端から銀塩化銀双極電　　　らびに②側圧負荷をかけ一過性に体血圧を対照値の

極を用いて遠心性集合電位を導出した。この電位は生　　30～50％上昇させたとき腎交感神経活動に現れる頻度

体用増巾器（三栄測器，180システム1205C）を介し　　変化に同期していた場合とである。このような場合は

てオシロスコープとスピーカーでモニターした。また　　直接的あるいは間接的に血管運動調節に関係している

左横隔神経を頸部で約3cm分離し，できるだけ末梢　　と考えた。またこのニューロソ活動は腎交感神経活動

側で切断し，切断中枢端から腎交感神経活動の導出と　　との関係から2つの型に分類した。つまり，（1）腎交感

同様の方法で導出してモニターした。なお神経の乾燥　　神経活動と同位梱の放電頻度変化を示すもの（第H型）

を防止するため，38°Cに加温した白色ワセリンで電　　と，（2）腎交感神経とほぼ逆位相の放電頻度変化を示

極装着部位をおおった。　　　　　　　　　　　　　　すもの（第1型）の2種に区別した9）－12）。さらに二

　C　血管運動性ニュー一一ロン活動の導出法　　　　　　　ユーロン活動の導出部位の脳定位座標を指標にして

　脳定位固定装置に國定した動物の後頭骨ならび1こ大　　WinlderとPotter17）の脳図譜を用いニューロンの

後頭孔膜を切除し，ついで小脳虫部を吸引除表して第　　局在を決定した。

4脳室底を露出した。なお，乾燥防止のため白色ワセ　　　E　記録法

リソと流動パラフィンの混合液で手術野をおおった。　　　　ニューロン活動と上記諸現象はデータレコーダ

＝ユーロン活動の鱒出にはH㎜gary製鋼鉄針を，先　　（TEAC，　R－351F）を用いて磁気テープに収録し，

端直径が，1～3μmとなるよう電解研磨し，さらに先　　必要に応じて電磁オシログラフ（三栄測器，5L）に

端をシリコーソ樹脂（信越化学，KR　255）で絶縁塗　　記録した（図1）。

装した微小電極を用い，これをマイクμマニピュレ　　　F　データ処理

一タ（成茂，MO－15）に固定した自作の電極浮遊装　　　磁気テープに収録した諸現象を再生し次のような処

置13）（BurnsとRobson16）の装置を改良したもの）に　　理を行った（図2）。＝＝・一ロソ活動はスパイクカウ

装着して行った。導出された活動は微小電極用増巾器　　ンター（ダイヤメディカルシステム，DSE－322）を用
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いて放電頻度を演算し，腎交感神経活動は同撫『渾算　 値x（t＋・）とを2つの変数とみなし，それらの間の

をし，ま牟は積分器（三栄測器，i310）で処理した。　　関連性を衷わすものである。ここで信号x（t）の平均

体血圧は瞬時値または平均値で衷した。そしてこれら　　値を0とすれば，（2）式は（1）式の分子と同様の計算をし

の信号をミニ・コンビ＝一タ（DEC，　PDP－11／60，　　ていることになる。（3）式のlixy（τ）は2つの信号κ（t）

RSX－11M　256KB）　とデータ処理装置（三栄測器，　　とy（t）において，　x（t）の現在の値と，　y（t）のτ時

7TO7A，16KB）を用いてそれぞれの自己相関関数　　間だけ離れた点の値との相互依存性を表すもので相互

（auto－correlation　function）と，2信号間の相互相　　相関関数といわれている。（2），（3）式においてilxx（τ）

関関数（cross・correlation　function）を計鋒し，そ　　ならびにφxッ（τ）は無限に長い時間で計算されている

の結果ばX・アプロッタ（高干穂，PLSI1・ARM）な　　が実際の計算では右辺の積分は有限の時間で行われる。

らびにX－Yレコーダ（三栄測器，8U・11）を用いて　　自己相関関数はτ躍0に関して対称な偶関数である。

それぞれ自己相関図（auto・correlogram）および相　　すなわち

互相関図（cross－correlogram）として記録した。以
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　φxx（τ）＝　（Pxx（一τ）　　　　　　　（4）
下に自己相関および相互相関分析14～15）18）一’21）について

述べる。　　’　　　　　　　　　　　・　　　　　　　また，姦芦（τ）は・τ　＝0において正の最大値をとりそ

一metzq統計数警おいては・・変数間の関朧を定　れ財の欄ρ糊勇直は嘱゜！，ρ僻樺ることは

量的に表すものとして相関係数（correlation　coeM・　　ない。すなわち

cie”t）が用いられる・例えば2変数x，　yの間の関　　φ。。（・）≧1il。x（。）1　　　　　（，）

連性を表す相関係数7は，1＞個のデータから次式で計　　　　　　』　　　　　　・　　　　　　　　　『

算される。　　　　　　　　　相互相繭数については

　　　　　　1　ZY　　　　　　　　　il…（・）＝il…（一・）　　　　　層（6）
　　　　　　認（κ・　痴一の　　　な、蟹，・あ。．また鰐。（t）の平髄を。として，

「＝ PN　、N　　　（1）（・）式をφ。x（・）の徹害腿靴（…m・1ize）する．
　　　　万嵩（Xi一詔）2瓦暑（距の2　　　ここでφxx（・）・x（t）x（t＋・）＝・x・（t）だから

　　　（㈱舳の平均値）　　　侮ω一llllli一φ矯）　（・）
　もし2変va　x、　yの間になんの関連性もなければr

はほとんど0となる。しかしx，ツの閲に関連性があ　　　となる。

れば7は＋1あるいは一1に近づく。さらにκ，yの　　　同様に，信号x（t）および1，（のそれぞれの平均値

間に直線関係があってyがxの1次関数として表され　　を0として，（3）式をV拓∬（0）ilPtッ（0）の値で割り基準

る場合rが＋1あるいは一1となる。この考え方を時　　化する・ここで（Pxm（0）＝κ2（t），φッッ（0）＝5fi，（i5（t）だか

間の関数にも適用したものが相関関数であって，一般　　ら

議難信Pe　x（‘）’　’（欄して次式のよう陶ω一v妬絵（。）

φ　（τ）＝x（の畑・）’ @　　　　　　－　ip・y（τ）　　　（，）
　　　一購∫谷期聯）dt　（・）　　一〉爾岡

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　となって，統計数学における相関係数rを衷す（1）式と

φxy（τ）＝＝x（t）y（t＋τ）　　　　　　　　　　　同じ型となり

　　　　　一襖÷∫1・（’）・（t・・）dt　（・）　1陶（τ）「≦1　　　　（9）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　である。現在では一般的に基準化したρxx（τ）を自己
　　　（τ；遅れ時間，T；一定時間）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　相関関数，また伽ッ（τ）を相互相関関数として扱って

（Pxx（τ）は自己相関関数といわれ，ある時刻におけ　　おり，これらの関数を用いた分析を自己相関分析なら

る値X（t）と，それからτ時間だけ離れた点における　　びに相互相関分析という。
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息・ラ・ダ・轟・誕覇ル，B，ラン　貿1脳欝講騰編齢？翁奮
タム信号の自己相関図，C：原波形，τ：遅れ時　　　　型のニューロン活動導出部位，⑳：第ll型のニュ

間　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一ロン活動導出部位

表1　単位放電パターン

　　　　　　　　　　Total　　　　　　　　Vasomotor　neuron
Type @nu詩e「Typ・・I　Type－II認。，（。）昊×1°°（％）

（1）R・g・1・・t・ni・　　175　　14　　18　　32　　　18．、3
（2＞エrreg・1・・　　　72　　　6　　17　　23　　　32．0
（3）Respi・at。・y　　　86　　　3　　8　　11　　　12。8
（4）C・・diac　　　　2　　0　　2　　2　　　100．0
（5）Thi・d・・d・・SAPO　1　　0　　1　　1　　　100．0

T・t・1　　　　336　　23　　46　　69　　　20．5

　本研究ではこれらの分析により，血管運動性ニュー　　変動の位相差が0であることを示している。

ロン活動，腎交感神経活動ならびに体血圧それぞれの

自己相関図から固有の周期性の抽出を行い，また2現　　 皿結果
象間の相互相関図からそれらの相関の程度にっいて，　　　A　血管運動性二L一ロン活動

さらに共通の周期性の抽出と相互の位相関係について　　　延髄網様体を中心とする領域（nucleus　reticu．

検討した。なお相互相関の程度の判定には以下の方法　　laris　lateralis，　nucleus　reticularis　gigantocellu一

を用いた・すなわち澗波数が広い範囲にわたって一　1・・」・，　nu・1・us　reti・・1・・i・parv・ce11・1。，i、）におい

様である白色雑音（white　n。ise）をフィルターを介　　て微小電極法を用いて細胞外単位活動の検索を行った。

して醗の対象とな編灘細・適齢牙・せ，・れ　・の際，電極の動きにより生じる…ifac・と，電極

をランダム信号（図3）とみなし，これと腎交感神経　　先端が細胞を鵬害した場合に生じる電位などと区別す

活動あるいは体血圧との相互相関図を求めその値を判　　　るために以下の3つの条件を同時に満たさないものは

定の基準として用いた・なお・＝＝・は，2つの現象の　熟対象から除いた．（1）ス・・イクが灘～陽性の2相
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A

（b）wwdvpa－一・・WtWpaSPtpmmp－epm41

（e）v－一‘一一一wwww“
B

　　　　　　　　　　（・）“・一一h－）e－v－nNAkii！ii－・［i：：

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　繭　　　急。H9

　　　　　　　　　　　　　　　　図5　自発性の血管運動性ニューロン活動
　　　　　　　　　　　　　A：血圧調節神経切断前，B：血圧調節神経切断後の記録

　　　　　　　　　　　　㈲：ニューロン活動，（b）：腎交感神経活動，（G）：体血圧

性で，電位は100μV以上，持続が0．5～2．Omsecで　　4mm，深さ4mmの範囲で行った。この領域におい

あること22）。②電極をわずか上下に移動しても放電頻　　て同定できた」血管運動性ニェーロンの分布を図4に示

度に変化がないこと。（3）無負荷状態で，数分間安定し　　した。

轍電していること・以上のような点を考慮して網　 c血管醐性ニュー・ン濁謂交感神経1濁と
336例の単位放電を導出した。これらを放電パターソ　　　　の関係

か猿1のように5種紛類した・すなわち・（1）持続　図5に醗｛生の囎運動性．．一。ン融の記録の

性鷹を示すもの：全例中17・例（52・・％）は醐撒　・例を乱た．・の例では，醐の迷reネ・lt経，灘宇，臼

電ではなくほぼ一定の鷹蹴酬皇持していた・（杯　経および頸動脈洞桝経などの血圧調節羅が鰐嚇，

規則な鷹を肘もの・72例（2・・4％）は磯則鯛　二。一・ン醐期不定で持徽秒の不規則轍電パタ

期の轍電をした・（3）1轍1姻期放電を尉もの・86一ンを示した（図5－A）．・のとき鷹頻度は鵬約

例（25・6％）は横隔鰹遠心1生翻を撫とした呼吸　4・Hzであ。た．また鞠雌値は1。。mmHg謂

の周勲こ醐して麗した・ただし瀦の対応関係は　交騨臨動は主として畷｛姻期に醐した旙を

さまざまであるが・大肘ると特に呼息amc一致して　示してい効・，・。一ン翻との関係は。の言己鋤、

放電するもの，吸息期に一致して放電するもの，そし　　らは明確ではない。図5．BはAと同＿のニュ＿ロン

て呼息，吸息醐間を通じて鷹し激電頻度がそれ　翻鱒出しなが獺部で前述のiinJiEFos節ネ帷を購

ぞn°ue「「enで欺・たものなどがある・（・）心拍性醐　し巖の言己録である。この時，・一，．－Pンの鷹搬　，

鷹を肘もの：2例（°・6％）・（・）自醗生1舳圧第　眼高で約6・H・セ・上昇した．なお，畷翻鯛

3級蝋周期胴肌たもの・瑚（・・3％）である・　期はrmEEFra節鰹嫡前の・倍とな。た．かつ腎燃

また潮総数336例のうち69例（2…％）が囎醐　神経翻は・の・畷購・同期し，その潮も離。

性ニューロン活動と同定された。この69例のうち第1　　た。また平均．血圧は120mmHgに上昇した。

型は23例（33・3％），第ll型は46例（66・7％）であ・　つぎにこれらの翻囎己相関図ならび醐互欄

た
　。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図を求めた（図6，7）。自己相関図は理論的には
　B　血管運動性ニュー・ロン活動の導出部位　　　　　　τ＝0を中心に＋，一同じ値をとるので＋側のみ示し

　ニューロソ活動の導出は前述の延髄網様体を中心と　　た。血圧調節神経切断前のニューロン活動の自己相関

した領域で閂から吻側へ8mm，正中線力・ら外側へ　図（図6－A）において，鶏の記録（図5．A）から
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4．8sec　　　　　　－4．8　　　　　　0
4．8－4．8　　　　　　0 4ご8seo　、

図6 O購1鵬億旬鰻鷲1鵯機　図7の騰醐（図5圏B血圧繍1経購）
　　　かの略語は図1参照のこと）　　　　　（略語および図の説明は，図1と図6参照のこと．）
A：Utユーロソ活動，　B：腎交感神経活動，　C：体血

圧（瞬時値）それぞれの自己相関図，D：ニューロン

縫離讐響講蠣1鑛ll灘威隷認葵総錨繁1壕禦
横軸は遅れ時間τ（0．4sec／div）を表わす。　　　　　信号と腎交感神経活動との相互相関図（E）から相関係数

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　は0．15以下を示した。したがってニューロン活動と腎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　交感神経活動との間には有意な相関が認められた。な

は確認できなかった周期1．3秒の呼吸周期に一致した　　お，＝ユー’ロン活動と体血圧との間には，ラソダム信

リズムが観察された。さらに周期約5秒のリズムも認　　号と体血圧との相互相関図（G）と比較しても有意の相関

められる。腎交感神経活動の自己相関図B）にもニュー　　は認められなかった。

ロン活動の場合と同様に，はっきりとした呼吸性リズ　　　血圧調節神経切＊」〒後の相関図を図7に示した。ニュ

ムと周期約5秒の2種のリズムが観察された。体血圧　　一・　Pン活動の自己相関図㈲からは血圧調節神経切断前

のそれ（O）tlcも前者と同様なリズムに加えて心拍動に一　　にみられた周期1．3秒のリズムが観察された。腎交感

致したリズムも観察される。ニュー一ロン活動と腎交感　　神経活動の自己相関図（B）からも小さな同周期のリズム

神経活動との相互相関図⑪においても両者に共通の周　　と，さらにその2倍のma＃e　2．　6秒のリズムが観察され

期性として前述の2種のリズムが確認された。なお，　　た。このリズムは呼吸周期に一致した。体血圧の白己

この相互相関図においてニューロン活動は，方法の項　　相関図⑥には周期が10秒前後のリズムも観察された。

の（8）式のx（t）に相当し，腎交感神経活動はy（t）に　　二＝一ロン活動と腎交感神経活動との相互相関図（D）ile

相当する。したがってこの図から呼吸性の活動周期に　　は両者に共通した2種の変動が観察された。このとき

おいてニューロン活動の変動は腎交感神経活動のそれ　　　のニューロソ活動の変動は腎交感神経のそれより0．2
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秒遅れていた。また相関係数は0．25で有意の相関があ　　A

ると考える。ニューロン活動と体血圧との間㈲には，　　　RSNA

血圧調㈱纐断前と同様賄音の相関は認められな　　ue
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　zz

ンから無㈱・選んだ24伽・つ・・て上記と同様の糖一　L°

相関分析を行い，これらすべてが血管運動性二4一ロ

ンであると齢された・なお・24例中17例は自発1轍　　。

電状態で視察法によっては同定が不可能なものであっ

た。

　D　血圧振動時の腎交感神経活動　　　　　　　　　　　　一1．O

側圧鮒灘より証捌を髄させたときの骸　D　L。
感神経活動と体血圧との関係を図8に示した。この例

では側圧負荷前の対照時，特に呼吸周期に同期した放

電パターンを示しており，平均血圧は85mmHgであ

’コ、 @　　　　　　’、　　　　　　　　　　　　榊　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　IIOOμV

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　LO

，6

0

一LO

SAP

RSNA－SAP　　E　　　LO

／

！

21，6sec

・・oo　，一方，臓蜘・は，・の例の・…あ・程一2L 戟汲P211　’6　“2”6°L21’6seG

頗晦脚水聯高いと骸榊II経醐曙鷹を　メ　　∀
示すようになる。すなわち，最初側圧負荷により脳ヘ　　　　　　ー1，0　　　　　　　－1．O

の血行が阻止されると骸麟経の鷹カミ勲しはじ　　図8血圧翻時の成績
め，数秒後には血圧も上昇をはじめる。血圧がさらに　　　　　　　　（略語は図1と図6参照のこと）

上昇して脳への血行が再開されるとほぼ1秒以内に放　　　Al実際の記録（左側は側圧負荷前，対照時の記録），

醐髄・いは完全に撚・・その1－・秒後に麗綴璽啓基轟騨認催砦
岬撮離を示“9“e放電が停止した御こはsil・・it・ダ・信号と体血圧それぞれの相互相姻．繍は相

perlod9）－13）が観察される。その持続時間はこの例で　　関係数，横軸は遅れ時間r（1．8sec／div）を穿ナ

A

　　　　　（a）醐　一冒
　　　　　（b）騨一　　一　置

　　　　　（・）顯㈱糊　　　、lwr　iili　li　層1・・。V　　　・

　　　　　（b）一一1　100μV　　　　　（・）　wwww　WWwwewmlwnnvwwww’i：：：

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5seG　　mmHg

　　　　　　　　　　　　　　　図9　血圧振動時の成績

A：第1型，B：第［型の血管運動性ニューロン活動。（左側は側圧負荷前，対照時の記録）
（a）：ニューロン活動，（b〕：腎交感神経活動，（G）：体血圧。
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　図10血圧振動時（図9－A，第1型）の相関図　　　　　図11血圧振動時（図g－B，第1型）の相関図
　　　　　（略語は図1と図6参照のこと）　　　　　　　　（略語は図1と図6，図の説明は図10をそれぞれ参照

A：ニューロン活動，B：腎交感神経活動，　C：体血　　のこと）

圧（平均値）それぞれの自己相関図，D：ニューロン

活動と腎交感神経活動，E：ランダム信号と腎交感神

経活動，F：＝ユーロン活動と体血圧，　G：ランダム　　　血圧振動時の血管運動性ニュ’一ロン活動と腎交感神

離鱗諾撚翻馳難よ相関職儲聯麟血圧・の関係について検討・た・第
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1型の」血管運動性ニューロン活動の1例を図9・Aに

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　示した。対照時の平均血圧は100mmHgで，二＝・・一一

は10秒であったが，血圧振動の水準および周期により　　ロンは平均頻度10Hzのほぼ持続性の放電パターソを

異なり，その時間は2～12秒の範囲にあった。ついで　　示した。平均血圧は振動の底で120mmHg，その頂

体血圧が下降して再び脳への血行が阻止されると腎交　　で155mmHgであり，周期13～15秒であった。二”

感神経も放電を再開する。血圧の振動に伴って以上の　　一ロソの放電は血圧振動の底あるいは上昇脚の始めで

ような現象がくり返される。なお，本例の血圧振動の　　停止し，4～6秒のsilent　periodが後続した。ついで

周期は20秒で，平均血圧は振鋤の底で95mmHg，そ　　血圧振動の頂の手前で腎交感神経の放電が停止した後

の頂で160mmHgであった。腎交感神経活動と体血　　1．5秒以内に，二＝－Pンは放電を再開した。以上の

圧（平均値）のそれぞれの自己相関図（B，C）には　現象を図10の梱関図に示した。ニュ’一ロン活動の自己

周期20秒の血圧振動のリズムが明瞭に現れている。両　　相関図ωには呼吸周期に同期した1．1秒と血圧振動周

者の相互相関図（D）からは同様の周期のリズムが観察さ　　期に同期した13．5秒の2種のリズムが観察された。腎

れ腎交感神経活動の変動は体血圧の変動より約6秒先　　交感神経活動の自己相関図（B）にも同様なリズムがより

行していることを示している。この両者の相関はラン　　明瞭に認められた。さらに体血圧（平均値）のぞtc（C）

ダム信号と体血圧との相関に比較して有意であった。　　には血圧振動の周期15秒のリズムが観察された。＝＝

　E　血圧振動時の血管運動性ニューロン活動　　　　　一ロン活動と腎交感神経活動との相互相関図（D）からは
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　上記2種のリズムが両麿に共通なものとして認められ　　Cohenらは10Hzのやはり心拍動に一致したものあ

　た。さらに同図からτ・＝Oのときに相関係数がほぼ最　　るいはそれに比例したものおよび呼吸周期に一致した

低であった。これは両潜がほぼ逆位相で活動をしてい　　ものである。本研究で対象とした周波数は血圧ag　3級

　ることを表すものである。このときの相関は，ランダ　　動揺に一致した非常にゆっくりとした0，03～0．1Hz

　ム信号と腎交感神経活動との相互相関図㈲と比較して　　のものと呼吸周期に一致した0．5～2Hzのものが主

有意であった。ニューロン活動と体血圧との相互相関　　である。対象とする現象の周波数はそれぞれ異なって

図㈲から，ニューPン活動の変動が体血圧の変動より　　はいるが分析の基本と有用性は共通のものであると考

1．8秘まど遅れていることがわかる。　　　　　　　　　　えられる。

　図9－Bは第H型の血管運動性二a一ロン活動の1　　　なお，この分析に相関関数の周波数スペクトル分析

例である・この例で鮒照時の平均血圧は95mmHg　（P。w・・spect・・m　analy・i・）を組み合わせ燗和解

で，ニューロン活動は最高頻度が約15Hzの不規則　　析（harmonic　analysis）14）を用いれば，これらの現

な放電パターンを示した。．ma圧振動時の平均血圧は，　　象をさらに詳細に分析することが可能であろう。

振動の底で120mmHg，その頂で150mmHgで周期　　　B　血管運動性ニュ＿ロンの同定について

は13～16秒の間にあった。ニューロソ活動は，第1型　　　脳幹の血管運動調節は脊髄の血管運動性ニュ＿ロン

のニューロンとほば相反的な放電を示した。すなわち・　を申継して交感神経1血管収縮線維を介して行われ，そ

血圧振動の下降脚の途中あるいは底から頂にかけて腎　　の活動変化により体血圧の変動が引き起こされると考

交感ネ帷とほぼ一ikして鷹醐察され，このときの　妨れてきた・）ので磯者の多くは脳翰・おける雌

最高頻度は50Hzに達した。また2～4秒間持続する　　運動性二＝。・’一・Pン同定の指標に動脈血圧を用いてき

silent　pe「i°dが認められた。つぎにこれらの現象の　　た3）4）。しかし動脈血圧の変動は必ずしも血管収縮神

相関図を図11に示した。ニューPン活動，腎交感神経　　経活動と並行していない5）6）。一方，腎神経の遠心性

活動および体血圧（平均値）の自己相関図（A，B，　　線維の大部分は交感神経血管収縮線維と考えられてい

C）からは血圧捌の周期レ・一致した13・5～14秒のり　る31）32）．このような理由により脳幹よ鱒出された

ズムが撚された・ま耀交騨翫動のそれからは，戦翻が血管翻調節機構に関与している血管劇
ほかの例と同様に呼吸周期に一致した1．6秒のリズム　　性ニューロンの活動であるか否かを判定するには，現

も観察された。ニューロソ活動と腎交感神経活動との　　在のところ動脈血圧を指標とするよりも腎交感神経遠

相互相関Pt（D）から，両者が血圧振動周期に一致して岡　　心性活動の変化に対する同期性の有無を用いるのがよ

位相で放電していることが観察された。さらにニュー　　り適当であると考えられる5）”7）13）。したがって著者は

”ン活動と体∫fnEEとの相互相関図㈲からは，図8・D　　血管運動性ニューロンの同定の指標に腎交感神経活動

の腎交感神経の場合と同様にニューロンが放電してい　　を用いてきた11）一・13）。また＝ユー一ロン活動と腎交感神

ることが観察される。　　　　　　　　　　　　　　　経活動との圃期性の有無は視察法で判定してきた。本

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　研究では視察法により血管運動性と同定されたニュー
　　　　　　　　Iv　考　　　察
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロソをさらに相互相関分析により検討した。その結果，

　A　自己相関および相亙相関分析について　　　　　　自発性放電状態においてもやはり，それらは血管運動

　この分析は多くの研究者によって工学系ならびに生　　性ニューロンと確認された。このように相互相関分析

体系の現象を対象にして，さまざまな分野で用いられ　　　を用いることにより血管運動性ニェーロンの同定をよ

てきた。特に生体系では脳波分析19）・心電図分析14），　　り確かなものにできた。またこの分析は，自発性放電

筋電図分析20）および神経インパルスの分析23）などに　　状態にある血管運動性ニューロンの同定，特に不規則

用いられている。方法の項で詳細は述べたが，この分　　な放電パターンを示す二＝一一Pンの場合に有用である

析により一見不規則にみえる複雑な波形から，それ自　　と考える。しかしながら，自発性放電状態下と側圧負

身に固有な周期性と2現象間に共通な周期性が抽出で　　荷によりユユーロン活動と腎交感神経活動を変化させ

きる。さらに両者の位相情報なども得られる。Gebber　　た場合の両方において分析するならば視察法による同

とBarman24）－28），　CohenとGootman29）30）らはこ　　定も信頼できる。

の分析を交感神経活動に適用した。対象とした周波数　　　C　血管運動性ニューロンの分拓について

は，Gebberらは2～6Hzの心拍動に一致したもの，　　　著者が導出した血管運動性二＝一ロン69例（第I
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型：23例，第1型：46例）は，それぞれ検索した範囲　　圧の上昇に先行して増加する変動を示してこれが脊髄

に混在分布していた。またネコの血管運動性＝ユーロ　　レベルにおける循環調節の可能性を表すものとして

ソは，Alexander1）が最初に幸艮告して以来，血管運動　　報告した。またKaminskiら34）およびPreissと

中枢として限局されて考えられてきた特定の領域（橋　　Polosa35）はNembutal麻酔または除脳したネコおよ

下部および延髄）3）4）には集合せず，脳幹網様体全域に　　びイヌにおいて，Mayer　wave出現時の交感神経活

おいて広く散在分布しているという報告5）－7）がある。　　動に関してFemandezらと同様の成績を示している。

このように従来の考え方と異なるおもな理由としては，　PreissとPolosa35），　Polosaら36），およびGebber26）

前述の血管運動中枢の局在部位を推定した実験は主と　　はMayer　waveに伴う交感神経活動のリズム調節は

して脳幹切断実験および脳幹電気刺激実験によってな　　脊髄にある発信器の活動の結果であると推測している。

された1）2）ということに問題があると考えられる。す　　一方，宮川40）は血圧振動の周期決定は延髄の血管運動

なわち，脳幹の切断実験では脳幹部に存在すると思わ　　中枢あるいはその近傍の非線形振動子によるものと推

れる下行性のみならず上行性の伝導路を含む神経回路　　測している。著者らが報告した自然発生の血圧第3級

網を破壊する。一方，電気刺激実験では刺激電極の周　　動揺に一致して放電を示す血管運動性ニューロソの存

辺に存在するさまざまな機能を有する多くのニューロ　　在13）は宮川の想定に深い関係があるかもしれない。

ンおよび上行性，下行性の線維群が同時に刺激され，　　このように血圧動揺の種類は異なっても体血圧の変動，

その効果は複雑なものとなるであろう6）。したがって，　特に血圧振動時の血圧上昇に関しては交感神経収縮二

血管運動中枢の局在性を推定する場合には，これらの　　ユーロソの役割が重要であると考えられる。この考え

影響を考慮したうえで系統的な検索が必要である。　　　は血圧振動時に脳と心臓を除くほかの末梢血管床の血

　D　血圧振動時の腎交感神経活動ならびに血管運動　　流量が減少し42），これらの血管抵抗が薯明に増加する

　　性：ユーロン活動について　　　　　　　　　　　　　という報告43）44）により支持される。

　血圧第3級動揺に伴う交感神経活動に関しては，　　　さらに，著者が同定した血管運動性二”・一・　Ptソを

Mayer　wave33）を対象としたKaminskiら34），　　第1型とa9　il型に区別したが，これらはそれぞれ

PreissとPolosa35）およびPolosaら36），脳脊髄圧上昇　　　Salmoiraghi3）のpopulation－1，　popUIation・IIに，

．による周期性1血圧動揺37）を対象とした山川と石河38），　　また福原ら5）『7）の第1群，第H群に相当すると考えら

および頭蓋外脳血流制御による血圧第3級動揺を対象　　れる。血圧振動時に第∬型のニューロンは腎交感神経

としている著者ら9）”13）の報告がある。本研究では前　　　活動と同位相で放電しており血圧振動の上昇脚にほぼ

述の頭蓋外脳血流制御時7すなわち側圧負荷による血　　一一’irtして放電が観察された。したがって，血圧振動時

圧振動時に，延髄の血管運動性ニューロソのものと思　　には第1型のニューロンはその出力を交感神経血管

われる活動がこの振動現象の発現や維持にどのように　　収縮ニェーPンに効果的に伝達して血圧の上昇に大

関係しているかを，その出力の1つと考えられている　　きく貢献していると思われるのでこの＝ユーロンは

腎交感神経活動を同時に導出してこれらに共通の周期　　Salmoiraghi3）の仮定したvasoconstrictor　neuron

性および両者の位相関係を検討することにより追求し　　と考えられる。一一・rre第1型のニューPンは血圧振動

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　時に腎交感神経活動とほぼ逆位相で放電している。な

　まず，腎交感神経活動について述べる。血圧振動時，　お，第1型のニューVン活動と腎交感ネ申経活動との相

腎交感神経活動がsilent　Period9）－13）を伴う群放電　　互相関図において波形の底における位相のずれが振動

パターンを示した場合には脳への血流は問激的に供給　　周期の10～15％であったが，第H型のニューロンの場

されており39）40），体血圧の上昇に先行して腎交感神　　合に同様の相互相関図の波形の頂における位相のずれ

経活動が増加した。また，頸部交感神経の場合も同様　　は4％以内であり第1型のニューロンの放電は第∬型

な放電パターンを示した9）。山川と石河38）も家兎で脳　　のそれに比べて不安定であると考えられる。しかしな

圧上昇実験により生起させた∫血圧振動時に，腎交感神　　がら第1型のニューロンの1部は血圧調節神経を介す

経活動に著者らと同様の放電パターンを観察している。　　る求心性入力の彫響をうけて血管収縮ニュ・一’　Ptンの活

Fe「nandezとPer141）は除脳ネコで観察された周期　　動に対しても抑制的に働き13）41），血圧振動時の血圧

25～60秒の自然発生の血圧第3級動揺時，交感神経節　　下降に影響を与えているとみなすこともできよう。

前線維活動こ血圧動揺の周期と一致して，しかも体血　また，図5に示した雌運動性二．一一Pン融蘭
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いて，血圧調節神経切断の前後の自己相関図に同周期　　用いられるならば十分信頼できると考える。一方，相

の呼吸性リズムが観察された。この成績は，従来交感　　互相関分析による同定は視察法での判定が困難な場合，

神経節前線維および同節後線維で観察29）された現象　　たとえば自発性活動が不規則な放電パターンを示す＝

を延髄の血管運動性ニューロンにおいて確認したもの　　ユーロソのときに非常に有用である。

である。これは延髄において」血管運動中枢と呼吸中　　　また，血圧調節神経切断後の血管運動性ニューロソ

縮の間にシナプス結合の存在を想定したCohenと　　活動の自己相関図に呼吸性の周期変動が認められた。

Gootman29）の報告を裏付けるものとなるかもしれな　　これは血管運動中枢と呼吸中枢の間のシナプス結合な

い。なお，この検討は自己相関分析の適用により可能　　どによる密接な関係を示唆するものと考える。

となった。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　さらに面1圧振動時の相互相関分析により第H型の血

　以上のように本研究で，血圧振動現象と浮遊電極法　　管運動性ニューロソ活動は腎交感神経活動とまったく

により求めた中枢神経活動および末梢神経活動などに　　同位相で安定した変動を示した。この事実は第H型の

自己相関分析と相互相関分析を適用して，第1型なら　　ニューロソ活動が血圧上昇に大きく貢献していること

びに第1【型の血管運動性ニューロソそれぞれの機能お　　を示唆している。第1型のニューロンは第H型のニュ

よび両者の相互関係がかなり明確になったと考える。　　一ロン活動に抑制的に働いているが，腎交感神経活動

今後，これらのニューロンと血圧振動の発生機構との　　との位相のずれが第∬型のそれに比べて大きいのでご

関係を明らかにしたい。そのためには脊髄を含むより　　のニューロソの機能は多様性であると考えられる。

広範囲におけるニューロソの検索，さらにはニェーロ
ン活動導出部位の組織酸素分圧および炭酸ガス分圧の　　　　　　　　　　　謝　　　辞

定量的な連続測定など広い視野に立った検討が必要で　　　稿を終わるにあたり，終始ご指導，ご校閲を賜りま

ある。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　した宮川清教授に深甚なる謝意を表します。同時に本

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　研究に対し貴重なご指摘とご指導をいただきました信
、　　　　　　　V　要　　　約
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　州大学医学部第2生理学教室清水強助教授，種々の討

　Urethan麻酔下の家兎で，微小電極法を用い延髄網　　　論をいただいた同公衆衛生学教室松沢照男修士，また

様体を中心とする領域から単位活動を導出し，自己相　　実験にご協力下さいました同附属病院中央検査部牛山

関分析と相互相関分析により，血管運動性ニューロソ　　喜久講師ならびに同第2生理学教室の各位に深く感謝

の同定を行った。さらに側圧負荷実験法により動物に　　致します。

血圧振動を催起させたときの血管運動性ニュー－Pン活　　　本研究の一部は文部省科学研究費の補助の下に実施

動と腎交感神経活動および体血圧との関係について検　　された。また本論文の要旨は，第32回日本自律神経学

討した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　会総会（1979年11月，東京），第28回国際生理科学会

　」血管運動性ニューロンの同定については，従来，用　　議（1980年7月，Budapest），第59回日本生理学会総

いられている視察法は自発性活動状態と側圧負荷によ　　会（1982年3月，東京）において発表した。

り活動変化を引き起こした場合の両方の状態において
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