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　心血管系の恒常性を維持するために自律神経系

が作動することはよく知られている一方，遠心性

交感神経活動を調節する中枢神経系での統御機構

は末梢性圧受容器との関係において従来から論議

されてきている．中枢神経内での統御様式につい

ては現在のところさまざまな説明がなされており

仮説の域を出ていない現状と思われる．本稿では

末梢性圧受容器を介する反射性交感神経調節と延

髄を中心とした中枢内交感神経出力統御機構の概

略を述べてみたい。本文中で用いる略語はあらか

じめ下記に示すので御了承願いたい。AN＝大動

脈弓神経，DMV＝迷走神経背側運動核，　IML＝

中間外側細胞柱，IMM＝中間内側細胞柱，

：LRN＝外側網様体核，　NA＝疑核，　NPR二野正中

網様体核，NTS＝孤束核，　SN＝頸動脈洞神経で

ある．

頸動脈洞神経（SN）と大動脈弓神経（AN）の

一次シナップスの投射

　SNはIX脳神経（舌咽神経），　ANはX脳神経

に沿って上行しNTSに一次シナップスとて終わ

っている。このNTSに一次シナップスの終末が

存在することは神経変成実験1）や最近に開発され

たhorseradish　peroxidase（H：RP）の逆行性運搬

を利用した方法2）などで種差をこえてこの領域

（NTS）に終末があることが形態学的に証明されて

きている（図1）．また電気生理学的にこの領域

を電気刺激をした際にはAN，　SNに誘発される

電位を測定（いわゆるantidromic　activation）し

た成績とも一致している3）．この電気生理学的な

検討によってSNの求心性線維のうち猫では
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図1　圧受容器からの延髄での一次シナップスの終

　　末と自律神経出力の模型。NTS，孤束核；DMV，

　　迷走神経背側運動核；NA，疑核

Ovexから頭側3mmの位置のNTSに分布し
ている．伝導速度（12－32m／s）が遅く，経が太い

有髄神経線維はNTSのかぎられた領域に分布す

る一方，細い有髄神経線維（2．5－12m／sec）や無

髄神経線維（2．5m／sec以下）の終末は延髄の広

い範囲に分布している3夙またANの延髄内の

投射部位としてorthodromicな誘発電位が延髄

内で確認されており，Crill　and　Reis3）はan－

tidromicに刺激した結果，　NTSに誘発電位が分

布していることを報告している．また猫や家兎で

はOvexより1mm以内のDMVに近いNTS
内に終末部位があることも指摘されてきている．

しかし現段階ではその正確な分布は十分解明され

てはいない．このようなSNやANの中枢神経

内分布ののち，NTSから脊髄への下行性の線維

結合のあることが示されている5・6）（図2）．この

下行性経路は主として対側の脊髄に投射され，そ

の脊髄内での部位はIML，　IMMであり6、一部
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図2　圧受容器入力と遠心性交感神経出力に関する

　　中枢神経内統御経路．BARO，圧受容器；LC．

　　青斑核；PVH，　paraventricular　hypothalamic

　　nucleus；　DMH，　dorsomedial　hypothalamic

　　nucleus；AC，　amygdala　nucleus；NTS，孤束

　　核；DMV，迷走神経背側運動核；NA，疑核；

　　IML，中間外側細胞柱；数字付きのA及びC
　　はそれぞれアドレナリン（A）またはカテコール

　　アミン（c）含有細胞群を示している．

は同側にも投射されている6、このNTS内の腹

外側核は延髄での呼吸調節を行なうニューロンが

存在しており7），主として呼気ニューロンであ

る8）．一方，呼吸に関係しないニューロンはSN

からの入力を受けている9！NTSの内側核は主に

ANやSNからの入力を受けている9≧NTSは橋

網様体核やN．parabrachialis　さらに
Kolliker－Fuse核と線維結合しており特に心血管

系や呼吸調節に重要な役割を果たしている6）．ま

たNTSは対側の青斑核にも線維結合しており10），

さらに内側網様体やNPRやN．　Rapheさらに

NAやLRNにも線維連結がある11！：LRNに存

在するノルアドレナリン含有神経細胞の集団であ

るA1細胞群ともNTSは線維連絡していること

が示されている6・11・　12）．さらに上位脳との連結は

視床さらに視床下部のparaventricular　N．　dor－

somedial　N．　arcuate　Nさらにmedial　preoptic

N，そしてamygdala　N．にも投射されている（図

2）．電気生理学的にもAN，　SNの電気刺激：に対

する誘発電位がNTSを中心とした延髄でみとめ

られている13・14・15）一方，反応出現までの潜時に

“早い”反応と“遅い”反応があり，その計測値

も一定していない現状である．このことはAN，

SNの刺激条件の差も関係していると思われる

が，より以上に延髄内でのシナップス結合が複雑

なネットワークを形成しているためである．上述

の外界電位を測定した成績に対して，単一ニュー

ロン活動で検討した成績でもANやSNの刺激

に対してNTS内にmonosymapticな入力を受け

ていることに関しては一致している16・　17）一方，

NTS内での地域特性については一致していない．

この様にAN，　SNからの入力はNTSで一次シ

ナップス結合している一方，NTSの単一ニュー

ロン活動での心拍に同期した活動を測定した成績

は少ない18・　19　）．また心拍に同期したニューロンが

発見されても非常に少ない数であり数百個のニ

ューロンに対して28個程度である一方，このニ

ューロンはAN，　SNを介する入力に関係してい

ないことが報告されている20）．この点に関しては

動脈系圧受容器入力よりも迷走神経入力に依存し

ているかもしれない．また後述する中枢性交感神

経出力機構に関するさまざまな仮説を生み出す原

因でもある．さらに呼吸に関係するニューロンの

うち，圧受容器の刺激で呼気性ニューロンを抑制

したりすることも知られており　9・　21），心血管系に

関与するニューロンについての検討をますます複

雑にしている原因の一つでもある．

上位脳への圧反射系の入力

　AN，　SNからの一次シナップスはNTSで終っ

ていることを上述したが，破壊実験からの成績で

は延髄の中心部ならびに視床下部が圧反射による

交感神経二進反応に重要な部位であることが報告

されている22）一方，内側網様体やNPRの破壊

では圧反射に影響を与えないことも報告されてい

る23・2飢これらの成績は破壊実験の破壊領域の広

がりに関係しているかもしれない．しかしながら，

延髄外側領域の破壊では，NAを含んだNTSか

らLRNの遠心性の投射領域（A1領域）の破壊

で反射二二脈が阻止され交感神経活動が抑制され

る部位として大多数の見解は一致している25・　26　）．

また圧受容器による反射性反応は除淫しても完全

には消失せず，視床下部の圧反射系の関与が指摘

されている23・27、この視床下部の関与には前視床
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下部が関与しており圧反射と一致する“降圧”反

応を示す22・27　）．また前視床下部のニューロンの放

電はSNの刺激で誘発されるが，両側の前視床下

部の破壊では圧反射は残存しており刺激側と同側

の延髄を破壊しておくと完全に消失することが示

されている23≧このような成績は，圧反射に関し

て上位脳が重要な役割を果たしていることを示し

ているものといえる．

圧受容器反射による交感神経活動の制御

　遠心性交感神経活動（ESNA）

　心血管系がESNAによって制御調節されてい

ることは循環の恒常性を維持するのに重要なこと

であることはよく知られている．またこのような

ESNAが心拍に同期したリズムを持っているこ

とも知られており，このERNAのリズムには呼

吸に関係したリズムがオーバーラップすることも

よく知られている28・　29・　30　）．このようなリズムは圧

受容器からの神経を切離しても完全には消失せ

ず29），脳幹部での内因性リズムと圧受容器からの

入力とによって形成されていることが指摘されて

いる．このリズムの周波数は約3Hzであり29・30㌧

圧反射に関係したESNAの抑制的な制御をして

いると考えられる．また最近Barman＆
Gebber32）やGebber33）は調圧神経切離と除脳後

にも2－6c／sのリズムが残っており中枢性交感神

経発振機構のあることを示唆した．この点に関し

ては後述する．ESNAは上述の圧受容器からの

入力を受けて中枢内で統御されているとともに体

性知覚や内臓知覚からの求心性入力によっても調

節されている34　）．これらの知覚性入力は圧受容器

からの入力の影響を受けており，交感神経出力に

対して脊髄レベルと脊髄上位脳の両者によって制

御されている30）．この詳細についてはSato＆

Schmidtの総説34）を参照されたい．

　節前交感神経のニューロンは頸髄から腰髄に至

る広い範囲で存在しており腰髄では頸髄に比べて

豊富である．脊髄内での部位はIM：しに分布して

いる35　）．このニューロンの軸索は大部分有髄神経

であり，後根より出て交感神経節に至る．この交

感神経節より無髄神経が出て臓器に分布してい

る．また脊髄内のニューロンも10Hz以下の自

発活動をもつており30・36≧脊髄内でRenshaw様

の反回性の側副経路によって制御されていること
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が示されている37　）．しかしながら反回性経路のた

めか，または樹状突起一樹状突起の相互作用のた

めなのか検討すべき重要な問題点として残されて

いる．この脊髄内の節前交感神経ニューロンも心

拍に同期した．リズムをもっており30β8㌧血圧の収

縮期の始めより150－200msの遅れをもっている

と報告されている39　）．しかしながら圧反射に直接

的に関係していることを明確に示した成績は少な

い．前述した介在ニューロンに関して，局所的な

抑制性の介在ニューロンの関与が報告されてい

る37β8）が，形態学的な証明はされていない．ま

たGebber＆McCal138）は心拍同期型のニューロ

ンの存在とともに1心拍当たりに4つの発火を起

こす介在ニューロンのあることを示し，両者とも

脳幹昇圧部の刺激で興奮を示した．この様な成績

から節前交感神経ニューロンを制御する興奮抑制

経路の二つの経路が圧反射に重要な役割を果たし

ていると考えられる．

脊髄上位脳での交感神経の制御

　脳幹部を電気刺激するとsympatho－excitatory

pathway（SEP）が興奮することはよく知られてい

る．このSEPに関して二つの経路が存在すると

されている31・　38・　40　）．1っは延髄，中脳や視床下部

の電気刺激で潜時が短く一定の反応を示し圧受容

器の刺激には変化しない経路と他の1つの経路は

潜時が遅くいろいろな反応を示し圧受容器からの

入力で完全に抑制される経路である．

　延髄の昇圧部分は延髄の外側に存在しており

（図3），この部位（特に腹側網様体核やLRN）
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図3　脳幹部の昇圧部位（黒点）と降圧部位（斜線）

　　さらに圧受容器反射に対する交感神経活動の

　　統御に関する下行路と上行路を示している．
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を電気刺激すると節後交感神経に誘発電位を得る

ことができる40）．前述したように脊髄の介在ニ

ューロンをも興奮させることが報告されている．

このような下行性のSEPは延髄の降圧部分の刺

激で抑制される31・38・40≧延髄の電気刺激により下

行性の興奮及び抑制経路が節前交感神経ニューロ

ンに集束することも示されているが，ニューロン

の同定の問題点もあり再検討が必要である．

　従来より視床下部は血圧の調節に影響している

ことはよく知られている．視床下部の遠心性経路

は延髄内に連結しているが，直接的に脊髄（特に

IML）に連結している経路も指摘されている41　）．

また前述したように脊髄内にSEPが存在するこ

とを述べたが，この下行性経路は背側索を下行す
　　　　あ
る25・26・40・42、この経路を破壊すると血圧は低下し

両側頸動脈閉塞による心血管系反応は出現しな

い．またこの経路は下行性の抑制経路も含んでい

る．さらに呼気相での中枢性の呼吸調節機構は交

感神経活動にも影響を及ぼし36㌧呼気活動によっ

て血管収縮性の交感神経の興奮は著しく影響を受

けている．

　傍正中網様体核（腹内側の延髄領域）：NPRや

腹内側領域を刺激するとESNAは抑制され
る40・43）．この下行性経路は脊髄の腹索を通り，こ

の経路の切断は体性一交感神経反射の脊髄成分を

増大させる4蔓延髄の腹外側のLRNを刺激する

と前述したように交感神経興奮作用と同様に，降

圧やESNAの低下を引きおこす13，25≧これらの

抑制経路は背側索を通り，この経路が破壊される

と腹外側領域の刺激による体性一交感神経反射の

抑制が消失する25・26・44、HRP染色では：LRNの

軸索はIMLに終わることが示されているが45！

これらの抑制経路については今後の検討が必要で

ある．

迷走神経による心臓機能の調節

　心臓に対する迷走神経の役割としては交感神経

放電と相反する放電様式を起こし，陰性の変時作

用をもたらすことはよく知られている．しかしな

がら圧受容器を介する圧反射経路としての頸部で

の迷走神経活動，心臓枝での放電を検討した成績

ではESNAと同様に心拍に同期した放電が測定

されている46、しかし中枢神経内での迷走神経に

関与するニューロン（CVN）については不明な点

が多いが，ここでは現在までに明確になっている

点を概説する．従来より延髄には2つの迷走神経

核が存在することが知られている。その1つは背

側に位置する背側運動核（DMV）でvisceral

motor核であり，他の1つは腹側に位置するNA

でsomatomotor核であるとされている47）（図2）。

そのため多くの教科書では心臓抑制ニューロンは

DMVに存在しているとされているが，一方NA

の破壊実験などからNAにもCVNが存在する

ことが指摘されている48、DMVやNAを電気刺

激してCVNの役割が検討されてきている2・49）が，

DMVの刺激においてはこの核が解剖学的に近い

位置にあるため，圧反射系に関係するNTSをも

同時に刺激する可能性があり，注意が必要である．

またCVNには動物種差があり，猫ではNAの

刺激に際してのみ門脈が出現し2・49），犬では

DMV，　NAの両方で除脈が出現する49）と報告さ

れている一方，猫のDMVでも二二が出現する

ことが報告されている．いずれにしてもNAの

刺激による門脈は同町の迷走神経切離で阻止され

るが，DMVは一・部しか阻止されない50、

　Calaresu＆Dearce51）は猫のDMVでの心拍同

期したニューロンを測定することができず，NA

にのみCVNが存在すると報告した．このNA

のニューロンの軸索は計算上の伝導速度からB線

維群に属するとされている一方，このB線維は迷

走神経心臓枝と連結しているとする確証は今のと

ころ報告されておらず，今後の生理学的な研究課

題である．しかしながら，放電パターン等の解析

によってこれらのCVNには2つの群に分けるこ

とが出来る．主要なCVN群は呼気相のパターン

をもったニュー一　nン群であり圧反射系に由来する

心拍リズムを持っている52、いま一方のCVN群

は呼気リズムをもった自発放電をもっている群で

ある52≧このことはまたCVNに対する圧受容器

からの入力の影響について従来から指摘されてき

ている点でもある53、Kunze54）は猫でSNを電気

刺激すると迷走神経心臓枝に誘発電位の発生を測

定し（その潜時は30－90msecである），体血圧

が上昇するとこのニューロンの放電は最高点に達

することを報告した．また心電図のR波をトリ

ガーした際のヒストグラムでは収縮期の血圧上昇

後60－240msecの遅れをもって最大放電を示す

ことが報告されている53）が，このような反応時
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間から圧受容器一迷走神経反射が遅い伝導速度を

もったdisynapticな経路であるということはで

きない52・　53　）．多分，圧反射の場合と同じ様に上位

脳からの入力支配を受けているためと思われる．

実際，視床下部からDMV，　NA，　NTSに投射さ

れる経路が存在することが示されている41≧しか

しながら，CVNに関してさらにこの種の定性的

分析とともに，定量的な分析が圧反射系の相互作

用と合わせて検討されなければならない．

中枢神経内での交感神経のリズム形成機序

　ここでは前述したESNAのリズムの由来につ

いてWurster55）の仮説を中心に概説する．彼の

仮説では基本的に3つの機序を想定している．そ

の1っはネガティブフィードバックによって作動

する発振装置であり，図4Aにその模型を示した．

初めに入力を受けた細胞群が抑制されると抑制ニ

ューロンの興奮は止まり，ある時間遅れをもbて

初期細胞群の抑制が解除される．その結果，初め

に入力を受ける細胞群が放電し始める回路であ

る．フィードバックに必要とする時間間隙で発振

周期は規定される．この仮説では，例えば5Hz

の周期とすればこのフィードバックに必要な時間

間隙は非常に長い遅れをもった回路か又は非常に

遅い伝導速度をもっていることが必要である．こ

の様なシステムを説明するようなニューロンは今

のところ記録されていない．また図4Bに示した

ネガティブフィードバックによる発振装置は興奮

性回路（Ex：L）と抑制性回路（InL）から成り立っ

ておりExLは放電頻度を増加する一方，周期的

にExLを抑制する抑制性ニューロン（In：L）がこ

の増加を抑制している．この際の発振周期は放電

の増加率，抑制ニューロンの感受性と抑制持続時

間に関係しており，呼吸に関係した制御様式にあ

てはまる模型かもしれない．図4Cに示した模型

は歩調取り細胞を想定した内在性の発振装置をも

っている場合である．樹状突起一樹状突起シナッ

プス結合のような連結で作動している細胞群の脱

分極の状態によって発振周期が依存しているもの

であり，細胞外液のK＋，膜内外のCa→＋移動や

膜でのイオンポンプに関係した細胞自身でのフ

ィードバック回路をもっているものである．しか

しこの歩調取り細胞と思われるニューロン活動は

導出されておらず，仮説の域を出ていない．また
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図4　遠心性交感神経活動のリズム形成に関する3

　　つの予想制御回路の模型（文献55より）．

　　A　：　delayed　negative　feedback　model．

　　B　：　excitatory　feedback　with　a　parallel　in－

　　　　hibitory　loop．

　　C　：　intrinsic　oscillator　contained　in　a　cell　body．

脳虚血に出現する血圧の第三級動揺のリズム形成

に関してMiyakawa56）は呼吸リズムに関係した

複雑な発振装置を想定し，この発振装置の総和が

延髄内の心血管系作動ニューロンの放電（圧反射

系に関係するType　Iと圧受容体入力に関係し

ないType　ll）が相反的に調節された結果，自律

神経線維にリズムを形成し，血圧振動を発生させ

ることを想定してきている．いずれにしても自律

神経活動のリズム形成には外来性入力の他に内在
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性の発振装置を想定せねば解釈出来ない生理学的

現象が多く，今後の研究に残された重要な問題点

といえる．

交感神経の自発放電を発生させる中枢神経の

役割

　先に圧受容器からの調圧神経を切離iした後にも

ESNAには2－6　c／sリズムが存在し，このリズ

ムは延髄と脊髄の接合部で切断すると消失するこ

とから，脳幹部での交感神経発振装置の存在する

ことを示したGebber33）の仮説について概説する．

　図5はGebber等33・57）の成績をまとめた脳幹

部での交感神経発振装置の模型である．彼等は図

中に示したSeR，　SiR及びSEニューロンを測定
　　　も導出し識別している．すなわち，図中のSeRニ

ューロンは2－6c／sの上昇期（興奮相）に同期し

たニューロンであり，SiRニューロンは2－6　c／s

のリズムの減衰期（抑制相）に同期するニューロ

ン群である．またSEニューロンは前脳（FB）か

ら発生する脳波と同期する交感神経に関係したニ

ューロンである．SeRおよびSiRニューロンは

SEニューロンから入力を受けている．さらにB

ニューロンは調圧神経（BF）の求心路に存在する

　BatorooePtors
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図5　中枢神経内交感神経出力発振調節機構の作業

　　仮説（文献33，57より改変）．上段には圧受

　　容器反射の温存された群（左）と調圧神経切

　　山群（右）での交感神経活動（LECN，

　　REC：N）を示し，それぞれのパワースペクト

　　ルグラムでは2－6c／secの周波数域帯がある

　　ことを示している．下段では，このような

　　2－6c／secのリズムをもった交感神経活動が

　　発生する発振機構のGebber等の作業仮説を

　　示している．（e十）excitatory．（i一）inhibitory．

介在ニューロンであり，OSニューロンは調圧神

経系からのニューロンと2－6c／sを形成する神経

回路からの両方の入力を受けるニューロンであ

る．図中のA，Bの回路はそれぞれSeRニュー

ロン又はSiRニューロンの放電を同期化する回

路であり，Cの回路は交感神経の興奮相の終わり

に関係する抑制回路である．そして回路A，Bの

相互作用で2－6c／sのリズムの興奮相から抑制相

に切り替えが行なわれている．回路AでのSeR

ニューロンの同期化はSeRニューロン間，また

はSEニューロンによってもたらされ，　SiRニ

ューロンも同じである．またSeRニューロンと

SiRニューロンの相反的な抑制（回路A，　B間）

は回路Cと同じように位相の切り替えに関係して

いる．すなわちSiRニューロンからの抑制が解

除されSeRニューロンからの入力が高まり2－6

c／sの交感神経活動の上昇（興奮相）を形成し，

OSニューロンの活動が最大になると　SeRニ

ューロンの放電は停止される一方，OSニューロ

ンは調圧神経系からの入力によって興奮させられ

ているので調圧神経系の入力はSeRニューロン

活動の停止時期に関係している．しかしながら，

このOSニューロンや回路A，　B，　Cも仮説の域

を出ておらず，呼吸リズム形成の発振装置とは独

立したものと考えられているが，不明点が多数残

存しており，今後の進展が期待される点である．

おわりに

　中枢性の自律神経調節に関して述べるにはあま

りにも多くの検証を必要とする点が残されてお

り，本稿の前半は主として現在までによく検討さ

れて来ている調圧反射系に関する中枢内統御につ

いて電気生理学的な成績について述べた．また後

半では中枢内自律神経出力調節に関する2－3の

実験的作業仮説を概説したが，そのような型で説

明せねばならない現状であることを御理解いただ

ければ幸いである．脳内カテコールアミン受容体

や他の伝達物質の自律神経調節に対する役割も，

近年，数多く報告されてきており多数の新知見も

報告されてきているが，本稿では紙面の制約もあ

り割愛した．今後，電気生理学的な成績とともに

伝達物質の役割がさらに詳細に検討され，ますま

す明確な自律神経出力調節に関する概念が確立さ

れ，循環ショックや脳虚血58－68）などでの病態解
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