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研究成果の概要（和文）：本研究では脊髄血流を減少させない程度に一部の肋間・腰動脈を結紮する前処置を行
い、脊椎周囲組織の側副血行の発達を促すことで、脊髄虚血保護が得られるか検討した。ウサギの肋間・腰動脈
を1本または2本結紮した際、脊髄血流量は大きく変化せず、対麻痺も生じなかった。肋間・腰動脈を1本または2
本結紮したウサギを用いて、腹部大動脈を15分間遮断すると対照群と同程度に脊髄血流量は低下し、脊髄虚血保
護効果は認めなかった。

研究成果の概要（英文）：In this study, we investigated whether segmental artery ligation protects 
against ischemic spinal cord injury by development of perivertebral collateral circulation in 
rabbits. When one or two segmental arteries near the renal artery were sacrificed, the spinal blood 
flow hardly changed and postoperative paraplegia did not occur. Spinal cord ischemia was induced by 
occluding the abdominal aorta for 15 min, and after 7 days of sacrifice involving one or two 
segmental arteries near the renal artery. The spinal blood flow of the rabbits that underwent 
segmental artery sacrifice decreased similarly to that of the rabbits that did not undergo segmental
 artery sacrifice. The spinal cord was not protected by segmental artery sacrifice in rabbits.

研究分野： 麻酔科学
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
脊髄虚血・対麻痺に対し、多くの研究が行

われてきたが、未だその予防、治療法が確立
されていない。近年、脊椎周囲組織の細動脈
が互いに交通し脊髄を栄養する血流ネット
ワ ー ク を 形 成 し て い る と い う 概 念
（collateral network concept）が提唱され、
臨床で脊髄虚血予防対策に影響を与えてい
る(1)。これは(1)脊柱管内、椎体周囲組織、傍
脊柱筋群の細動脈が互いに交通し、脊髄を栄
養する血流ネットワークを形成している（図
1）、(2)この血流ネットワークは肋間動脈や
腰動脈のような分節血管だけでなく、鎖骨下
動脈や下腹部の動脈やその分枝からも供給
されている、(3)この血流ネットワークは一
部の血管からの血流が減少しても、他の血管
から供給される。という概念である。このネ
ットワークは血流が減少すれば、代償的な血
管拡張作用や血管新生作用により血流が回
復することも報告(2)され、新たな脊髄虚血保
護戦略になるのではないかと期待されてい
る。 

２．研究の目的 
先に示した研究では、脊髄血流が減少する

程度まで肋間・腰動脈を結紮した場合、代償
的な血管拡張作用や血管新生作用が認めら
れたと報告されている。しかし臨床応用を考
慮した場合、脊髄虚血・対麻痺の危険性を伴
い実用的ではない。本研究では実験動物を用
い脊髄血流を減少させない程度に一部の肋
間・腰動脈を閉塞する前処置を行い、脊椎周
囲組織の側副血行の発達を促すことで、脊髄
虚血保護が得られるか検討し、臨床応用の可
能性を見い出すことを目的とする。 
 

３．研究の方法 
(1) 家兎の肋間・腰動脈結紮による脊髄血流 

と脊髄周囲組織血流の変化測定と脊髄 
への影響確認 

 
New Zealand White rabbit（雄、体重 2.5～
3.5kg）を用いて、肋間・腰動脈結紮 1本群、
2本群（各 n＝3）に分け、血流量変化とその
後の後肢運動機能を評価した。 
 
イソフルランによる緩徐導入で全身麻酔を
かけ、耳静脈から輸液、薬剤投与を行った。

また耳動脈から観血的動脈圧を測定した。気
管挿管後、FiO2 0.4、一回換気量 30ml、呼吸
回数 30 回／分前後で調節呼吸を行った。全
身麻酔はイソフルラン、ベクロニウム、フェ
ンタニルで維持した。 
ウサギを伏臥位として腰椎棘突起上を切

開し、第 6腰椎棘突起を切除し第 5/6 椎間を
開窓した。そこから硬膜外腔に脊髄血流測定
用グラスファイバープローブ（JF1、オメガ
ウェーブ社）を挿入した。また脊髄周囲組織
血流測定に同プローブを20G注射針を用いて、
第 4～6 腰椎側方の筋肉内に留置した。この
プローブはレーザー血流計（FLO-C1、オメガ
ウェーブ社）と接続し、切り替えながら連続
的に血流量変化を測定、記録した。 
 次にウサギを右側臥位として側腹部を切
開し、後腹膜経路で大動脈を露出した。腎動
脈起始部頭側または尾側で背側に走行する
肋間・腰動脈を同定した。 
 肋間・腰動脈結紮時のモニタとして心拍数、
平均動脈圧（目標 55～65mmHg）、傍脊柱温（目
標 38℃）、呼気中二酸化炭素濃度（目標
40mmHg）を測定した。肋間・腰動脈結紮はサ
ージカルクリップで行い、その前後の脊髄血
流、脊髄周囲組織血流、平均動脈圧、傍脊柱
温、呼気中二酸化炭素濃度を記録した。肋
間・腰動脈結紮 2 本群は、1 本目と 2 本目の
間を 10 分以上あけて状態が安定しているこ
とを確認して結紮した。プローブなどを抜去
し腰部、側腹部を閉創し、全身麻酔から覚醒
させた。術後後肢運動機能を 5段階評価（4：
正常、3：跳躍できるが正常ではない、2：よ
く動くが跳躍できない、1：わずかに動く、0：
完全麻痺）し、術後7日目に灌流固定を行い、
脊髄組織標本を採取した。 
 
(2) 肋間・腰動脈結紮による脊髄虚血保護効

果の検討 
 
New Zealand White rabbit（雄、体重 2.5～ 
3.5kg）を用いて、対照群、肋間・腰動脈結 
紮 1本群、2本群（各 n＝3）に分け、脊髄虚 
血時の脊髄並びに脊髄周囲組織血流量変化 
とその後の後肢運動機能を評価した。 
 

虚血実験 7日目前、ウサギの肋間・腰動脈 
を結紮した。全身麻酔下に右側側臥位として
側腹部を切開し、後腹膜経路で大動脈を露出
した。心拍数、平均動脈圧（目標 55～65mmHg）、 
傍脊柱温（目標 38℃）、呼気中二酸化炭素濃 
度（目標 40mmHg）を測定しながら、サージカ 
ルクリップで肋間・腰動脈を 1本または 2本 
結紮した。この際脊髄並びに脊髄周囲組織血 
流量は測定しなかった。次の虚血実験時に大 
動脈を縛るためのテーピングを行い、後腹膜 
下に留置し閉創した。全身麻酔から覚醒させ、 
後肢運動機能を評価し、神経学的異常がない 
ことを確認した。 
 虚血実験時も同様に全身麻酔をかけ、耳動 
脈から中枢側動脈圧、右大腿動脈から末梢 



側動脈圧をモニタした。ウサギを伏臥位とし 
て腰椎棘突起上を切開し、第 6腰椎棘突起を 
切除し第 5/6 椎間を開窓した。そこから硬膜 
外腔に脊髄血流測定用グラスファイバープ 
ローブを挿入した。また脊髄周囲組織血流測 
定に同プローブを 20G 注射針を用いて、第 4 
～6腰椎側方の筋肉内に留置し、それぞれの 
血流量を切り替えながら持続的にモニタし 
た。次に右側臥位として 7日目に切開した左 
側腹部を開創し、腎動脈下の大動脈にテーピ 
ングしたテープを取り出し、脊髄血流量、脊 
髄周囲組織血流量、心拍数、中枢側・末梢側 
平均動脈圧（目標 55～65mmHg）、傍脊柱温（目 
標 38℃）、呼気中二酸化炭素濃度（目標 
40mmHg）を測定しながら、オクルーダーを用 
いて大動脈を遮断した。15分後遮断解除し再 
灌流させ、中枢側・末梢側平均動脈圧が維持 
できるように輸液負荷、フェニレフリン持続 
投与を行った。モニタ類を抜去し、腰部と左 
側腹部を閉創し、全身麻酔から覚醒させた。 
術後後肢運動機能を評価し、術後 7日目に灌 
流固定を行い、脊髄組織標本を採取した。 
 
 脊髄組織標本はホルマリン固定し、病理組 
織学的評価を HE 染色にて第 5腰髄の脊髄前 
角神経細胞数を数えて比較した。 
 
４．研究成果 
(1) 家兎の肋間・腰動脈結紮による脊髄血流 

と脊髄周囲組織血流の変化測定と脊髄 
への影響確認 

 
肋間・腰動脈結紮 1本群は、全て腎動脈下

の肋間・腰動脈を 1本結紮し、肋間・腰動脈
結紮 2 本群は、2 羽で腎動脈上と腎動脈下の
肋間・腰動脈を 1 本ずつ結紮し、1 羽で腎動
脈下の肋間・腰動脈を 2本結紮した。結紮に
伴う心拍数、平均動脈圧、傍脊柱温、呼気中
二酸化炭素濃度に変化はみられなかった。結
紮に伴う脊髄血流量は、結紮前値と比べ変化
率 91～125%と大きな変化は認めなかった（図
2）。脊髄周囲組織血流量は血流量が少なく、
変化率は 59～200%と幅があったが、血流量の
有意な変化は無いと判断した。 

麻酔覚醒後の後肢運動機能も全例神経障
害を認めず、腎動脈前後の肋間・腰動脈結紮
を 1 本または 2 本結紮しても有意な血流量変

化も生じず、結紮に伴って脊髄虚血を生じさ
せない方法であることが確認できた。 
しかし問題点として硬膜外腔に脊髄血流

測定用グラスファイバープローブを挿入す
ることの困難さが挙げられた。プローブ自体
非常に微細なものだが、ウサギの硬膜外腔も
非常に狭く挿入に伴い、硬膜損傷し脳脊髄液
が漏出したり、血管損傷して出血したりする
個体を経験した。経験に伴い挿入技術の向上
があったが、時々損傷を生じ結果への影響が
懸念された。実際は硬膜損傷、血管損傷に伴
い神経障害をきたした個体は無かった。 
また血流量の結紮前値にばらつきを認め

た 。 結 紮 前 値 の 脊 髄 血 流 量 42 ～
88ml/min/100g で、最小と最大で倍近い差を
認めた。脊髄背側には 1本の血管の走行が確
認されることが多く、プローブの位置が血管
の直上か、周辺かで差が生じる可能性が考え
られた。平均的な値である 60ml/min/100g 前
後となるようにプローブの位置を調整する
ことで対応した。しかし頻回のプローブの出
し入れは硬膜損傷の危険性が高まるため細
心の注意が必要と思われた。 
 
(2) 肋間・腰動脈結紮による脊髄虚血保護効 

果の検討 
 

虚血実験前の肋間・腰動脈結紮ならびに大
動脈テーピング処置後に麻痺などの神経障
害や明らかな身体異常を認めた個体はいな
かった。 
実験中の心拍数、平均動脈圧、傍脊柱温、

呼気中二酸化炭素濃度、血液ガス分析による
pH、動脈血中酸素分圧、動脈血中二酸化炭素
分圧、血糖値、ヘマトクリット値の群間差は
認めなかった（表１）。 

脊髄血流量は腎動脈下大動脈遮断により
明らかに減少した（図 3）。遮断により脊髄血
流は遮断前の 4～23%に減少し、遮断解除によ
り遮断前の 103～185%と速やかに回復し、む
しろ遮断前より血流量が多かった。しかし遮
断、解除操作に伴う脊髄血流量の変化に群間
差はみられず（図 4）、肋間・腰動脈結紮に伴
い側副血行が発達し、腎動脈下大動脈遮断時
に対照群と比較して脊髄血流量が保たれる
ことを期待していたが、期待した結果は得ら
れなかった。脊髄周囲組織血流量も同様の結



果であった。 

虚血再灌流7日後まで毎日後肢運動機能を
観察した。虚血再灌流 1日後は跳躍できる個
体（スコア 3,4）が多かったが、遅発性に対
麻痺が進行した（スコア 0～2）（図 5）。後肢
運動機能評価に関して、対照群との差はみら
れなかった。病理組織学的評価では、後肢運
動機能評価で正常個体は前角の運動神経細
胞は保たれていたが、対麻痺個体では運動神
経細胞が消失し、前角部に炎症細胞が浸潤し
ていた（図 6）。 

問題点として虚血実験時に再度側腹部を
開創する際、組織が癒着しており剥離に時間

を要すること、剥離に伴い出血することが挙
げられた。出血に伴う貧血が酸素運搬能に影
響し虚血を強化する危険性が考慮される。癒
着防止のためセプラフィルム（科研製薬）を
使用することで、再開創時の癒着が軽減した。
また癒着に伴い大動脈遮断の程度が弱くな
る可能性が示唆された。末梢血圧を指標に遮
断の程度が同程度になるように心掛けた。 
脊髄血流量測定のためのプローブ挿入に

伴う硬膜や血管損傷も虚血実験時も発生し、
血流量測定や術後の後肢運動機能に影響を
与えた可能性が考えられた。 
本結果は幾らかの問題点を抱えた環境で

あるが、この環境下では肋間・腰動脈結紮に
よる脊髄虚血保護効果はみられなかった。問
題点を改善したさらなる研究が必要と思わ
れた。 
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