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自律神経過 反射 の臨床的検討

名古屋大学医学部泌尿器科学教室(主 任:三 矢英輔教授)

小谷 俊一・近藤 厚生

中部労災病院泌尿器科

小 林 峰 生

    CLINICAL STUDIES OF AUTONOMIC HYPERREFLEXIA 

                   Toshikazu OTANI and Atsuo  KONDO 

            From the Department of Urology, Nagoya University School of Medicine 

 Mineo KOBAYASHI 

                From the Department of Urology, Chuburosai Hospital, Nagoya 

   Autonomic hyperreflexia in 25 patients with spinal cord injury has been clinically ana-

lyzed. Nineteen of the patients (76%) suffered from neurogenic lesions above Th-5 and the rest 

(24%) below Th-6. The most frequent subjective symptom was sweating (22 patients), 
followed by headache, nausea and so forth. These symptoms were encountered mostly in 

patients with poor voiding efficiency and developed less than one year after the spinal cord 
injury. 

   Both systolic and diastolic blood pressure elevated with the distension of the bladder. 

At the maximum bladder capacity both systolic and diastolic pressure were 39% higher than 

that observed in the empty bladder. Regitin, 10 mg, given intravenously suppressed this 

elevation by two-thirds compared to the control. 

   The treatment modality consisted of clean intermittent catheterization and external 

sphincterotomy, to prevent the over-stretching of the detrusor muscle, together with admin-

istration of a-adrenergic blockers and ganglionic blocking agent, which interrupt the efferent 

impulse. Twenty two of the patients (88%) were successfully controlled. 

Key  word  : Autonomic hypereflexia

緒 言

高位脊髄損傷者においては しば しば発汗,頭 痛 なと

を主症状 とす る自律 神経過反射(AutonomicHyper・

reflexia)が み られ る.こ の反 射は主 に膀胱 の過伸展

や各種泌尿器科 的検査,処 置を 誘因 と する 場合が多

く,泌 尿器科 で脊髄損傷患者を扱 う場 合,つ ねに念頭

に置かねばな らない。今回,当 科で経 験 した自律神経

過反射症状を呈す る25名 の脊髄損傷者について検討 を

加 えたので報告す る.

対 象 と 方 法

今回対象 としたのは25名 の脊髄損傷者 で全例男性 で

年齢は15歳 か ら67歳にわた る,椎 体 損傷 レベル別 では

頸椎20名(80%),胸 椎3名,腰 椎2名 である.ま た,

デルマ トーム検査に て推定 した脊髄 損傷 レベルでは第

5胸 髄 以上が19名(76%),第6胸 髄以下が6名(24

%)で あった(Table1).

臨床症状は発汗が22名 ともっとも多 く,頭 痛5名,

嘔気4名,鳥 肌3名 な どである(Table2).

これ ら自律神経過反射症状 の出現時期は受傷後1年

以内が20名(80%)と 最多 であった.平 均尿流率およ
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Table1.Cordlesionin25patients

cervica1

Vertebrallevelthoracic

1umbar

3

2

Sensoryleve互

abOveTh5

belowTh6

19

6

Table2. Subjectivesymptomsofautonomic
hyperreflexia

Sweating

Headache

Nausea

Cutisanserina

Flushing

Dyspnea

Bradycardia

22

5

4

3

2

2

1

び排尿時膀胱尿道造影 よ り判定 した 排 尿効 率は24名

(96%)が 劣悪 であ り,残 尿量100ml以 上の症例が

15名(60%)を 占め た.尿 路感染症は24名(96%)で

陽性であ った.

今回は これ らの症例に対 し,臥 位の状態で尿道 内圧

測定(urethralpressureprofile)を お こ な い(東

海理化電機:注 水率2m1/分,カ テーテル引 き出 し速

度50mm/分),つ いで 膀 胱内圧 を ダブルルー メンカ

テーテル(ク リエー トメデ ィック)を用いて測定 した,

注入媒体は 生理食塩水 を用 い注水率50ml/分 で施 行

した.同 時に血圧(収 縮期 と拡張期)を 注水前,最 高

膀胱容量時,排 水後 の 各時点 で 測定 して 比較検討 し

た.っ い で α一adrenergicblockertlこ 対 す る反 応 を

み るため レギチ ン10mgを 静注後,尿 道内 圧測定,

膀胱 内圧測定(血 圧 も 同様 に注水前,最 高 膀胱容量

時,排 水後の3点 で測定)を 施行 した,さ らに25名 の

患者が必要 とした治療 法につ いても報告す る.

結 果

レギチン負 荷 前 の 膀 胱 内 圧 パタ ー ンは24名 が

detrusorhyperreflexiatypeで あ り,仙 骨部損傷 の正

名のみがdetrusorareflexiatypeで あ った.Fig.1

に膀胱 内圧測定時の血圧 の変 化を示 した.便 宜上,注

水前(膀 胱空虚時)の 血圧 を100%と 考 え,最 高膀胱

容量時 と排水後 の血圧の変動をパ ーセ ンテージで表わ

し,そ の平均値 および標準偏差を収縮期血圧,拡 張期

血 圧の別で図示 した.レ ギチ ン負荷前では,最 高膀胱

容量時 に収縮期血圧,拡 張期血圧が ともに39%上 昇

し,排 水後 では なお収縮期血圧が18%,拡 張期血圧は

〈膀胱内圧測定時の血圧の推移〉 ● 収縮期血圧

O拡 張期血圧

注水前

↓1SO%

150%

100%

,'

'
,"

'

最高容量時

↓

,"

'

'

排水後

↓
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注水前

↓

150%

leo%

最高容量時

↓

軸 鴨 軸
馳

排水後

↓

Fig。1.

レギチン負荷前 ⇒ レギチン負荷後

Bloodpressurechangeoncystometrogram(pre
andpost-regitininjection)
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17%上 昇 していた.推 計学的には最 高容量時 の収縮期

血圧,拡 張期血圧 ともに,排 水前 よ り有意 に上昇 し

(P<O.005),排 水後は最高容量時 よ り有意 に下降 し

た(P<0.1).膀 胱 内圧パ ターンは レギチ ンを負荷 し

てもと くに変 化 しなか った.レ ギチ ン静注後 の血圧 の

変化を検討 したのがFig.1の 右側であ る.最 高 容量

時で収縮期血圧 は24%,拡 張期血圧は26%と 有意に上

昇 したが(P<0.01),最 高容量時か ら排水後へ の血圧

〈レギチン負荷後の
最大尿道閉鎖圧の変化〉

1145

下 降に有意差は認め られ なか った,尿 道内圧 測定に お

ける 最大尿道閉鎖 圧は87.6±28.4cmH・O(平 均 ±

標 準偏差)で あ り,レ ギチ ン負荷後は負荷 前に比 し,

平均値 で24%減 少 した(P〈o.05,Fig.2).

治 療

今回対象 とした25名 の自律神経過反射症状に対す る

治療法をTable3に 示 した.ま ず排尿効率 を改善す

るために清潔間欠導 尿法を19名 に指導 し,経 尿道的外

Table3.Treatmentmodality

cmH20

120

100

姻

Hく50

Int疋∋rtNittentcathete】rization

Phenoxybenzamine

Extemalsphi駐cterot㎝y

1s鵬elin

Minipress

19

11

8

7

2

Table4.Resultoftreatment

レギチ ン負荷前 レギチン負荷後

Fig,2,Maximumurethralclosurepressure
change(preandpost-regitininjecti-
on)

Effective

Ineffective

22

3

山 ○ 誠C6脱 臼骨折 〈治療前〉

圧
力

膀胱内圧
排水

圧力

100ml 249ml

膀胱内圧 排水

100旧1200而

mmHg

200

血
圧

100

100

脈
拍

50

X」 贈㌔
鴨.

舳X

う《'

。X

発汗

レギチン負荷前

↑

葬

雲
さ

mmHI

2ee

血
圧

leo

loe

脈
拍

50

X-X

発汗

恢 '

＼ 〆

レギチン負荷後

↑

葬

霧
さ

● 収縮期血圧O拡 張期血圧x脈 拍 数

Fig.3.Changeofbloodpressureandpulserateoncystometrogram

(35-year-oldmaleparaplegicpatient,beforetreatment)
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括 約 筋 切 開 を8名 に お こな った.よ り対 症 的 に は α交

感 神 経 抑 制 剤 のphenoxybenzamine(7.5mg～30

mg/日)と 塩 酸 プ ラ ゾシ ン(ミ ニプ レスOt1.5～6mg!

日)交 感 神経 節遮 断 剤 の硫 酸 グア ネ チ ジ ン(イ ス メ リ

ン⑪,10～40mg/日)な どを 処 方 した,治 療 効 果 は22

名(88%)で 有 効 で あ り,3名(12%)で 無 効 で あ っ

た(Table4).

症 例

山○ 誠,35歳 男,No80～8493.

2ヵ 月前第6頸 椎脱臼骨折.デ ルマ トーム上はTh

2以 下の完全マ ヒ.膀 胱充満時の高度 の発汗があ り,

整形外科 よ り当科へ紹介 された.本 症例 の膀胱内圧 曲

線 および この時 の血圧 の推移を 、Fig.3に 示 した.レ

ギチン負荷前 は膀胱に生食水を注入す るにつれて著 明

な血 圧 あ 上昇(106/66mmHg→183/106mmHg)お

よび頸蔀 よ り頭側 の発汗が認 め られた.ま た,軽 度 の

徐脈(72/min→60/min)も 認めた.レ ギチ ン負荷後

は,血 圧 は上 昇 す る も の(72/48mmHg→128/92

mmHg)の 負荷前に比 しその上 昇率は 低 く,発 汗量

も減少 した.本 症例は下腹 部叩打 と用手圧迫排尿後 も

200■1'前 後 の残尿 を有 して いた ため,間 欠導尿を指

圧
力

山O誠 C6脱 臼骨折

〈イスメリン2ヶ 月間内服後 〉

膀胱内圧

排
水

mmHg

200100

血 脈

圧 拍

100

X

100ml140m8

XXX一
50 一

発汗

コ ン トロ ール

↑

葬

霧
さ

● 収 縮 期 血圧O拡 張 期 血圧X脈 拍 数

Fig.4.Changcofbloodpressureandpulse

rateoncystometrogram(aftertrea-

tment)

導 し,さ らに ピリ ドピリミジ ン系抗菌剤 と硫酸 グアネ

チ ジン(イ ス メリン⑪)30mg/日 の投 与で これ ら自覚

症 状の軽減を認めた.Fig.4に 治療 開始2ヵ 月 後の

検 査データを示 した.発 汗は少量続 くが,血 圧 の変動

はご くわずかであ った,

考 察

頸髄お よび上位胸髄 の脊髄 損傷に おいて自律神経過

反射(autonomichyperrcflex三arautonomicdysre-

flexia)の 発生す ることは,Head&Riddochi)に

より1917年 初めて報告 された,す なわ ち,こ れ ら上位

の脊髄損傷(通 常第5～ 第7胸 髄以上 の損傷2～4))では,

膀胱,腸 管,皮 膚 などへ の刺激が 自律神経を介 して過

剰反射を ひ きおこす.自 覚的 症状 としては発汗,頭

痛,鼻 閉感,鳥 肌,動 悸,呼 吸困難な どがみ られ,他 覚

的には発作性 高血圧,徐 脈,不 整脈 な どが 証明 され

る,自律神経 過反射 の発生機序 に関 してはKurnick5)

に よ り次 の ように説 明されている.す なわち第4胸 髄

か ら第2腰 髄にわた る範囲 よ り起始す る交感神経(大

内臓神経,majorsympatheticsplanchnicviscera!.

outfiow)は 延髄 を中心 とす る 上位神経中枢 に より抑

制的 コン トロールを受けてい る.上 位脊髄損傷 では,

この中枢 よりの支配が断絶 され るため,膀 胱 などか ら

の刺激は何 の抑制 も受けぬままに交感 神経へ流れ て行

き,反 射 弓を形成 する.そ の結果,脊 髄損傷 レベ ルよ

り下 の支配域に おいて血管の収縮(arteriolesspasm)

をおこし,こ れが発作性 高血圧 となって出現す る.血

圧上昇 の結果,大 動脈弓 お よび 頸動脈洞 の 圧受容体

(baroreceptor)を 介 して頭頸部 の血管拡張 お よび迷

走神経反射が惹起 され る.そ の結果,頭 痛,徐 脈,鼻

粘膜 うっ血に よる鼻閉 とな り,さ らに血管拡張→体温

上昇に よ り発汗(主 に損傷部 より頭側 で)を ひ きお こ

す.今 回対象 とした症 例の うち,19名(76%)は デル

マ トーム上,第5胸 髄 以上 の損傷 で従来か らの文献報

告 と一致 したが,6名(24%)に 第6胸 髄以下の損傷

であ った.す なわち,2名 は第6胸 髄,1名 が第8胸

髄,1名 が第9胸 髄,1名 が第II胸 髄,残 る1名 は仙髄

領 域 の知 覚 マ ヒを 示 した.Guttmann&Whitte-

ridge6)に よると,自 律神経過反射を 呈す る脊髄 損傷

レベルは主 として第5胸 髄以上 の損傷 であ るが,第5

胸髄か ら第10胸 髄 付近 の損傷 でも同様 の現象がみ られ

るとしてい る.交 感神経 が第2腰 髄付近 までの範 囲か

ら起始 してい る ことも考 え合わせ ると,自 律神経過反

射をひ きお ζす脊髄損傷 レベ ル の下限 はTh-11ま で

は可能の ように考 える.た だ し,仙 髄 領域の知 覚マ ヒ

を示 した1例 は自覚的には膀胱充満時の発 汗,嘔 気 を
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訴えたが,血 圧同時 測定膀胱 内圧検査では」血圧 の上昇

はほ とんどみ られず,真 の自律神経過反 射かいなかは

はなはだ疑問であった.し か し安田 ら7)は膀胱 内圧測

定時に大腿動脈 よ り挿入 した カテーテルで大動脈圧を

モニターした結果,膀 胱が充満 して も血圧 上昇が まっ

た く認められず発汗のみ出現す る患者群の存在 を指摘

している,臨 床症状は 発汗が22名 と最 多であった.

Guttmann&Whitteridge6)に よる と,発 汗は第5

胸髄以上の損傷でその程度が著明である と報告 してい

るが,今回の検討 でも第5胸 髄以上の例 では著明な発汗

を示 し,第6胸髄 以下 では発汗が軽 度 とな りかれ らの報

告に一致 した.発 汗部位は頭頸部が もっとも多 く,前

胸部に発汗 した例 も数例み られ,中 には体 の片側 のみ

に発汗 した症例 も存在 した.発 汗に つい で多い症状は

頭痛(5名),嘔 気(4名),鳥 肌(3名)な どであ り,

Kurnick5)が 指摘す るような網膜 出血や脳血管障害 の

ような重篤な症状に陥 った症例 はなか った.自 律 神経

過反射 の出現時期は普通,受 傷後6ヵ 月か ら2年 以内

が多い2)と され ているが,今 回の検討 でも20名(80%)

は受傷後1年 以 内に発症 している.こ れはち ょうど脊

髄損傷か らの回復期 と重なるため,四 肢の整形外科的

リハビ リテーシ コンや排尿訓練 の大 きな支障となる.

自律神経過反射 の誘 因 となる刺激 としては膀胱 の充満

がもづとも多いが,他 に便秘に よる症例 もみ られた.

本症 の診断上,血 圧 同時測定膀胱 内圧8)は 必須 の検

査である.今 回は全例に本法を施行 したが,最 高膀胱

容量時 では注水前に比 し収縮期,拡 張期血圧 ともに有

意に上昇 してお り(P<0.005),自 律 神経過反射 の存在

が客観的に実証 された.ま た,排 水後 は最高容量 時に

比 して収縮期,拡 張期血圧 ともに有意に下降 してお り,

膀胱尿 の速やかな排除が症状の軽減 に重要 であること

が示唆 された,自 律 神経過反射 の治 療 薬 と して α一

blockerが 有効 に 作 用 す る こ とは よく知 られてい

る9).今 回は レギチ ンを負荷 して血圧 同時測定膀胱 内

圧 を施行 した,そ の結果,膀 胱最高容量時の血圧 上昇

は収縮期,拡 張期 ともに レギチ ン負荷前 よ り低 く抑 え

られた(F五g.1).さ らに発汗 などの 自覚症状 の減少

ない し消失が数例で認 め られた。

自律神経過反射の治療 の要点は,そ の発生機序か ら

考えてもわかる ように,脊 髄反射弓を断ち切 るこ とに

あ る.こ れには大き く分 けて,(1)脊 髄反射中枢へ の求

心性イ ンパルスの除去 と(2)反射中枢か らの遠心性 イ ン

パルスの除去の2つが ある.(1)の求心性 インパルスの除

去法 としては,(イ)排 尿効率 の 改善をはか り膀胱壁

の過伸展(効 率 の悪 い叩打,用 手圧迫)を 避 ける よう

にす ることが まず重要 である.こ のためには清潔 間欠

自己導尿法や 経 尿道的 外括約筋切開術lo)が最適 であ

る.(ロ)求 心性神経 を破壊す る.こ れにはposterior

rhizotomy!i)やcordotomy12)さ らに仙骨 な い し下

腹神経 切除術,ク モ膜下 フェノールブ ロッグ2)な どが

ある.し か しこれ らの方法は上位型脊損を完全に下位

型に変化 し,ま た永久的な ものであ り,術 後の排尿効

率の悪化や勃起障害 の発生す る可能性が高い.し たが

って これ らの方法は,完 全に慢性期に入 った患老 で,

かつ症状が保存的治療に反応 しな い重篤な症例に適応

が限定 され る,わ れわれは本症 の治療にい まだこれ ら

の方法 は用 いた経験がない.(ハ)麻 酔に よる方法.こ

れに は尿道か ら膀胱の局所麻酔13),脊 椎 麻酔14>,硬 膜

外麻酵5),フ ローセ ンに よる全身麻酔16)などがあ る.

この うち,局 所麻酔 は脊損者 の膀胱鏡検査時に適応 と

なるが,膀 胱粘膜だけの麻酔 であ り,筋層 での知覚受容

体を ブ ロック で きない ため完全な 効果 は 期待 できな

い2).脊 損者の経 尿道的手術時には脊椎麻酔 または硬

膜外麻酔を用 いるこ とが不可欠であ る.仙 骨神経領域

に痛覚がないか らといってこの麻酔をおこたると術中

の膀胱過伸展 に より本症が容易に発生す る.麻 酔法は

この よ うに脊損者 の泌尿器科的検査 や手術時に適応 と

な るが,日 常 の自律神経過反射の治療には適 していな

い.次 に(2)の反射中枢か らの遠心性 イ ンパルスを除去

す る方 法 としては各種 の薬物療 法があげ られ る.(イ)

α一交感神経遮断剤.本 剤は α受容体のブ ロックに よる

sympatheticefferentoutflowの 抑制な らび に尿道

内圧低下に よる排尿効率の改善に より自律神経過反射

を抑制す る.わ れわれは 今回,Phenoxybcnzamine

(POB,日 研化学)をll名 に投与 し,有 効 で あ った

が,POBが 途中で製造中止 とな ったため,こ れに変

わ る ものとして塩酸 プラゾシン(ミニプ レス②,台 糖 フ

ァイザー)を2名 に投与 し,自 覚症状の改善に有効 で

あった.Johnsonら2)は,フ ェン トラ ミンも本症に有

効 であると 報告 している.(ロ)交 感神経 節遮断剤.

われわれは 硫酸 グアネチジ ン(イ スメ リン⑭,チ バ ガ

イギー)を7名 に使用 した.投 与量はBrownら 置7)の

プ ロ トコールに従 い1日30mg分3と した。1名 に

起立性低血圧 を 認め たが,症 状の 寛解には α一交感神

経遮断剤に劣 らず有効 であ った.こ の他,ペ ン トリニ

ウム(ア ンソライセ ン⑪,大 日本,現 在製造 中止)18・19),

ヘキサ メ トニウム(メ トプ ロミン⑬,山 之内)5・20),ト

リメ トファン(ア ル フォナ ッド⑫,日 本 ロシ ュ)21),メ

ヵ ミル ァ ミン(メ バ シ ン⑪,明 治 製 菓,現 在 製造中

止)22),テ トラエチルア ンモニウム4)などの使用が 欧 米

では報告 され ているが,本 邦 で これ らの薬剤 の使用は

見当た ら ない.(ハ)ク μ一ルプ ロマジ ン(ウィンタ ミ
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ン⑪,塩 野義).McGuire&Rossierら23)は,本 剤

を急激に おこった 自律神経過反射の3名 に静注ない し

筋注 し著効を示 した と報告 している,そ して本剤には

α一交感神経遮断作用があると している.(二)臭 化 プ

ロパ ンテ リン(プロバ ンサイン⑫,大 日本).Sheaら7)

は本剤(抗 コ リン剤)が 自律神経過反射症状に有効 と

している.本 剤 は排 尿筋 の 無抑制収縮 を抑制す るた

め,間 接的に 自律神経過反射 の発生を防止す る.

結 語

25名 の 自律神経過反射を示す脊髄損傷老 を対象 とし

て検討 した結果,以 下の結論を得た.

(1)脊髄 損傷 レベルでは第5胸 髄以上が19名(76%),

第6胸 髄 以下が6名(24%)で あった,症 状 の発現時

期は受傷後1年 以内が20名(80%)と 最 多であった.

症状は発汗,頭 痛,悪 心な どであった.

(2)血圧を同時測定 しつつ膀胱 内圧を測定 した.収 縮

期,拡 張期血圧 ともに,膀 胱最 高容量時では注水前 よ

り有意に上昇 し,排 水後は最高容量時 よ り有意に下 降

した.レ ギチ ン負荷後に同様の検査 を施行 したが,血

圧 の上昇率は コン トロー一ル値 の213に 軽減 した.

(3)治療は間欠導尿や経尿道的括約筋切開術で排 尿効

率の改善をはか るとともに,α・交感神経遮断剤(POB)

や交感神経節遮断剤(イ スメ リン)を 併用 して,22名

(88%)で 有効であった.

(4)本症 の発生機序 な らびに治療法につ いて文献的考

察 をおこなった.
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