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研究成果の概要（和文）：脱分極は脱分極を認めない群（type 1）、脱分極を認めるものの80％まで回復する群（type
 2）、脱分極したまま回復しない群（type 3）の3つに分類された。組織評価ではtype1は正常であったが、type2と3は
脱分極時間に依存して種々の程度の神経障害を認めた。50%の神経障害を引き起こす脱分極時間は22.4分であった。皮
質拡散抑制はNADH蛍光画像で可視化することができ、typ1に属した。皮質拡散抑制を認めた組織では神経障害は認めな
った。

研究成果の概要（英文）：Changes in DC potential were categorized into three groups. In type 1, ischemic 
depolarization was not observed during one-hour of observation period. In type 2, DC potential showed 
ischemic depolarization upon initiation of SAH and recovered to 80% from maximal DC deflection during 
one-hour of observation period (33.3 ± 15.8 min). In type 3, DC potential showed ischemic depolarization 
and did not recover during one-hour of observation period. Based on histological evaluation at the DC 
recording sites, all sites in the type 1 group showed intact histology. In the type 2 and type 3 groups, 
neuronal damage of varying severity was observed depending on the duration of ischemic depolarization. 
The duration of depolarization that causes 50% neuronal injury (P50) was estimated at 22.4 minutes. CSD 
was successfully visualized using NADH fluorescence. CSD was not associated with histological damage in 
current experimental setting.

研究分野：医歯薬学、外科系臨床医学、脳神経外科学
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１．研究開始当初の背景 
近年臨床においてくも膜下出血急性期での
皮質拡散抑制が観察されることが報告され
ている。虚血において皮質拡散抑制は梗塞の
拡大に関与しているが、くも膜下出血急性期
に皮質拡散抑制の意義は明らかになってい
ない。 
 
２．研究の目的 
ラットくも膜下出血急性期における脱分極
の組織障害に対する影響を検討する。また皮
質拡散抑制を NADH 蛍光画像で可視化する。 
 
３．研究の方法 
24 匹の雄性 SD ラットを用い、くも膜下出血
モデル（perforation model）を作成した。
脳皮質の脱分極は direct current (DC) 
potential で確認し、脱分極の伝播は
nicotinamide adenine dinucleotide (NADH)
蛍光画像で評価した。同時に脳血流と頭蓋内
圧をモニターした。くも膜下出血モデル作成
24 時間後に DC potential を評価した部位の
組織切片を作成し、神経障害の有無を評価し
た。 
 
４．研究成果 
DC potential の変化は以下の 3つのタイプに
分類された。1時間の観察時間内に脱分極を
認めない群（type 1）、脱分極を認めるもの
の平均 33.3 分で 80％まで回復する群（type 
2）、脱分極したまま回復しない群（type 3）。
各タイプの頻度は type 1: 44%、type 2: 27%、
type 3: 29%であった。各タイプは頭蓋内圧
の上昇と相関を認め、type 3 で最も高い頭蓋
内圧を認めた。組織評価では type1 は正常で
あったが、type2 と 3は脱分極時間に依存し
て種々の程度の神経障害を認めた。50%の神
経障害を引き起こす脱分極時間は 22.4 分と
算出された。皮質拡散抑制は NADH 蛍光画像
で可視化することができた。また皮質拡散抑
制は typ1 に属する 3匹のラットくも膜下出
血モデルで認め、モデル作成後平均 5.1 分で
出現した。脳血流の上昇と共に頭部の前方か
ら後方に向けて 3 mm/分の速度で半球全体に
拡散し、平均 2.3 分以内に再分極した。皮質
拡散抑制を認めた組織では神経障害は認め
なった。本研究ではくも膜下出血後急性期の
皮質拡散抑制の2次元の可視化に初めて成功
した。また、くも膜下出血後急性期の電気生
理学的評価で脱分極は3つのタイプに分類さ
れ、皮質拡散抑制はその 1つであり、神経障
害を引き起こすには脱分極時間があまりに
短いことが判明した。今回の結果は今後くも
膜下出血早期脳損傷の病態解明に繋がると
思われる。 
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大阪国際会議場（大阪）,2014.05.18,も
やもや病の病態解析,菱川朋人、平松匡
文、徳永浩司、杉生憲志、伊達 勲 

19. 第23回脳神経外科手術と機器学会,ヒル
トン福岡シーホーク（福岡）,2014.04.18,
手術支援機器を併用したハイブリッド
手術室での脳血管外科手術（シンポジウ
ム）,菱川朋人、徳永浩司、杉生憲志、
安原隆雄、伊達 勲 

20. 第 43 回日本脳卒中の外科学会学術集
会：STROKE 2014：大阪国際会議場（大
阪）, 2014.03.15 成人虚血型もやもや
病における後方循環障害を有する大脳
半球の臨床的特徴 菱川朋人、徳永浩司、
杉生憲志、伊達 勲 

21. 第 39 回日本脳卒中学会総会：STROKE 



2014 ：大阪国際会議場（大阪） , 
2014.03.15 手術支援機器を駆使したハ
イブリッド手術室での脳血管外科手術 
菱川朋人、徳永浩司、杉生憲志、伊達 勲 

22. 第 39 回日本脳卒中学会総会：STROKE 
2014 ：大阪国際会議場（大阪） , 
2014.03.14 本邦における髄膜腫及びそ
の他の頭蓋内腫瘍に対する塞栓術の治
療成績─JR-NET2 解析─（シンポジウム）
菱川朋人、杉生憲志、平松匡文、春間 純、
髙杉祐二、徳永浩司、伊達 勲、坂井信
幸 

23. 第 29 回 NPO 法人日本脳神経血管内治療
学会学術集会：朱鷺メッセ（新潟）, 
2013.11.22 複合テクニックを駆使した
脳動脈瘤塞栓術の治療成績 菱川朋人、
杉生憲志、徳永浩司、平松匡文、春間 純、
髙杉祐二、清水智久、伊達 勲 

24. 第 29 回 NPO 法人日本脳神経血管内治療
学会学術集会：朱鷺メッセ（新潟）, 
2013.11.21 本邦における頭蓋内腫瘍に
対する塞栓術の治療成績（JR-NET2 解析）
菱川朋人、杉生憲志、平松匡文、春間 純、
髙杉祐二、徳永浩司、伊達 勲、坂井信
幸 

25. 第 25 回日本脳循環代謝学会総会：京王
プラザホテル札幌（札幌）, 2013.11.02 
小児もやもや病における年齢別虚血病
態の検討 菱川朋人、徳永浩司、杉生憲
志、伊達 勲 

26. （一社）日本脳神経外科学会第 72 回学
術総会：パシフィコ横浜（横浜）, 
2013.10.01 小児虚血型もやもや病の長
期予後─発症年齢と後方循環障害の影
響と血行再建術における問題点─菱川
朋人、徳永浩司、杉生憲志、伊達 勲 
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