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RA頸椎病変の進行と症状出現に関与する因子の検討
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Bothacross-sect･ionalandalongitudinalstudywasConductedtoobservethepro一

gressionofrheumatoidart･hritisofthecervicalspine.Twohundredninety-sixpatients

enteredthecross-sectionalstudy.Bothupperandlowercervicalspineinvolvementin-

creasedwithdiseaseduration.Therelationshipbetweenatlanto-axialmotionandthe

developmentofsubaxialsubluxationwasinconclusive.Eighty-sevenpatientswereen-

rolledinthelongitudinalstudyandwerefollowedforatleast5years.Inabouthalf

orthesecases,rheumatoidchangesstartedfrom theuppercervicalspine,Withrheuma-

toidchangesbeginningfrom thelowercervicalspineinabout8% orpatients.Neur0 -

10gicaldeficitsandradiographicchangescorrelatedbutneckpaindidnotcorrelatewith

radiographicchanges.Astotheuppercervicalspine,theparametermostinfluencing

neurologicaldeficitswasfoundt･obetheminimum valueortheatlantO-axialanglein

flexionbymultivariateanalysisusingamultiplelogisticmodel.Neurologicaldeficits

wereseeninmorethanhalfthepatientswhentheatlanto-axialangleinflexionwas

5oorless.
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は じ め に

慢性関節 T)ウマチ (11下 RA)頚椎病変の進行過程,

症状出現の機序,治療についてはいまだに不明な点が多

い.上位頚椎病変はよく日に止まi)やすく文献も多い.

下位頚椎病変は上位藻轍病変より後に出現するとされて

いるが両者の関係については不明な点がある.

症状と治療について 10mm 以上の環軸椎前方亜脱臼

(anterioratlanto -axialsubluxation:以下 AAS)

を認めた場合に予防的に手術を行うという考えもある

が1),高度な RA頚堆病変が見られても全ての症例

で臨床症状を里するわけではない.Bodenら2)は脊柱

管前後径が 14mm 以下であれば手術を勧めてお り,

斎藤ら3)は環軸椎のなす角度が50以下であれば脊髄

症状を豊すると報告している,このように RA 頚椎病

変を評価する方法が多数報告されているが,どれが最 も

有効かほ不明である.本研究の目的は単純 Ⅹ 線によっ

て病変の進行過程を分析 し,臨床症状に関与する因子を

検討することである.

対象および方法

1976年から1995年まで新潟大学附属病院において頚

椎単純 X 線撮影を行1)た RA 患者 306例の内,発症

時年齢16歳以下の若年性関節リウマチ9例と.環椎後方

脱臼の 1例を除外した296例を対象とした.内訳は男性

45例,女性 251例,調査時年齢は平均57歳 (23歳-79歳),

平均 RA雁病期間は13年 (0年-44年)であった.

1. 単純 Ⅹ線写真による検討

以下の方法で上位頚椎病変と下位頚椎病変のいずれか,

または両方を認めるものを RA頚椎鳳患例とした.

a.上位頚椎病変

頚椎側面機能撮影より下記のパラメダーを計測 した

(図1).AASは atlanto-dentalinterval圧t下 AD

∫:環椎前弓の後縁から軸椎歯突起前縁 までの距離)を

計測し 3mm 以上のものとした (図1A).ADIは頚

椎屈曲位 (屈曲位 ADI)と伸展位 (伸展位 ADI)で

計測した.環軸椎垂直亜脱臼 (lJ/FVS)は Ranawat

値 (環椎前弓と後弓の中心を結んだ線から軸椎椎弓根の

中心までの距軌 図1B)を計測し男性 14mm 未満,女

性 13mm 未満のものとした4).環椎の傾きは atlanto -

axialangle(以下 AAA:環椎前弓と後弓を結ぶ線と

軸椎椎体下縁に引いた線との成す角度,図1C)で計測

した5).AAA は頚椎屈曲位 (屈曲位 AAA)と伸展

位 (伸展位 AAA)で計測し,伸展位 AAA と屈曲位
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AAA の差を環軸椎可動性とした.

b.下位頚椎病変

C2/3から C7/Thlまでの下位頚椎 RA 病変を

1リ､下の項目について調べ.いずれかを認めるものを下位

頚椎雁恩例とした.軸椎下亜脱臼 りtJ.下 SAS:2mm

lソ｣∴ 図1D(手):椎体終板,椎間関節,輔突起いずれか

の侵蝕 (図1D②);椎体,椎間関節いずれかの癒合

(図1D③).ShaTP ら6)は骨麻を伴わない椎間の狭小

化は RAに特徴的であると報告しているが.軽症例の

判定が困難であるため除外 した.

2.横断的研究

RA 頚椎病変と雁病期間との関係,上位頚椎につい

ては前記 5つのパラメタ-間の関係を検討 した.さらに

AAS群,VS群,SAS群の3群で環軸椎可動性がSAS

に与える影響を検討 した.

3.縦断的研究

5年以上経過観察が可能であった87刑を対象とした.

内訳は男7例,女80例,調査時年齢は平均58歳 (31歳-

77歳),平均 RA 雁病期間は17年 (6年-42年),平均

調査期間は9年 (5-､21年)であり,横断的研究と同様

の調査項Elにより RA頚椎病変の進行過程を調べた.

4.臨床症状

縦断的研究の87例を Ranawatらの方法により評価

した机.頭頚部の療痛は 民盈naWatの gr汲del以上,

神経症状は Ranawatの ClassⅡ以上のものとした.

経過中に痔痛は72例 (78%)に見られた.神程症状は22

例に見られたが,この内5例は末梢神経障害と考えられ

たため残 りの17例 は1%)を調査対象とした.

神経症状と上位頚椎病変の関係は,屈曲位 ADI,伸

展位 ADI,Ranawat値,屈曲位 AAA,伸展位 AAA

を用いて調べた.神経症状が下位頚椎由来と考えられた

7例を除外した80例を対象とし,神経症状出現に最も影

響する因子を調べた.

神経症状と下位頚椎病変の関係は SASの最大値,侵

蝕,癒合が蔑初に見られた時期により調査 した.

5.統計学的処理

雁病期間と,それぞれのパラメタ-の相関の解析には

データの性質によって Pearsonの相関係数 rまたは

Spearmanの順位相関pを用いた.相関係数が小さい

場合でも p値が0.05未満は有意であると判断した.各

パラメタ一間の分析には重回帰分析を,環軸椎可動性の

評価には一元配置分散分析 (以下 ANOVA)を用いた.

群間比較にはカイ2乗検定,Mann-Whitneyの U

検定,神経症状の出現に最も関係する田子は多重ロジス
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図1A-D 単純 X線写寅による検討

(A)atlanもO-denもaHnterval(ADI):環椎前弓の後縁から軸椎歯突起前縁までの距離.3mm 以上のも

のを AASとし,頚椎屈曲位 (屈曲位 ADI)と伸展位 (伸展位 ADI)で計測した.(B)Ranawa七億 :環椎前

弓と後弓の中心を結んだ線から軸椎椎弓根の中心までの距離.男性 14mm未満,女性 13mm 未満のものを VS

とした.(C)atlanto-axialangle(A免A):環椎前弓と後弓を結ぶ線と軸椎椎体下縁に引いた線との成す角度.

頚椎屈曲位 (屈曲位AAA)と伸展位 (伸展位 AAA)で計測した.(D)下位頚椎病変 :① 2mm以上の SA
S;②椎体終板,椎間関節ヂ棟突起のいずれかの侵蝕 ;③椎体,椎間関節いずれかの癒合.

ディックモデルによる多変蚤解析によって検討 した.

結 果

1. 横断的研究

調査時RA頚椎病変を認めないものは114例 (38.5

%上 上位頚椎単 独 嵐藍は liO例 (37,2%),下位頚椎

単独牒恩は16例 (5.4tい .J二.位∴ 下位類推 ともに牒恩

は56倒 し18.9%1,であった (表11.

上位頚椎篠恩例は RAの経過 とともに増加 しており,

RA 牒病期間 との間 に正 の相 関が認 め られた (r-

0.728.pくO.OOOll.屈曲位I.＼DI,伸展位ADIは RA

牒病期間との間に弱い二L王の相関 (それぞれ ｡,,-0.193,

p<0.001∴L,-0.1･17,p<0.05l,Ranawllt伯, 屈曲

位 AAA,伸展位 AAAは RA 雁病期間 との間に負

の相関が認められた (それぞれT--0.367,p<0.0001;
r- - 0.23,p<0.0001:r--0.299.p<0.0001).
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泰l 横断的研究群と縦断的研究群の比較

RA撃椎 上位頚椎 下位頚椎 上位∴下位繋椎 合計 Mann澗 hitney
病変なし 単独鳳叡 単独篠患 ともに顧慮 のU検定
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横断的研究群
(%)

縦断的研究群
(鶴)

111 110

(38.5) (37.2)

23 35
(26.4) 摘0.2)

16
(5.4)

6
(7.0)

Pく0.05

図2 各パラメタ-の関係

重回帰分析より,RariaWat億は伸展位ADⅠと伸展位 AAAと相関していた (r-0.597,p<0.0潮目.

上位頚椎 の各パ ラメ タ一間の関係 を調べ る と,

Ranawat億は伸展位 ADⅠ,伸展位 AAA と相関 し

た し図 2,Ranawat値-ll.193-0.6()1X伸展位

ADI十0.135×伸展位 AAA,r-0.597,p<0.0001).

下位頚椎雁恩例は全体としてほ RA 雁病期間と正の

相関が認められ/+=Lr-〔=75.p<0.05).項 t川｣に見

ると侵蝕は RA篠病期間と正の相関がみられたが 行-

0.557.p<0.005),SASと癒合は相関が玩巨)れなかっ

た (それぞれ 1･-0.329.p-0.1とr-0.211,p-0.31.

伸展位 AAA と屈曲位 AAA の差で環軸椎可動域

を調べた.第1群は67例,第2群は43例,第 3群は30例

であった.ANOVAを開いて調べると各静間に有意差

はなかつ/+I(図3.第 1群 :10.5±･1.90 ,第2群 :8.0

±8.OQ,第 3群 :9,3±7.70).

2. 縦断的研究

初回撮影時 RA 頚椎病変は87例率38例 (44%)に見

られ,調査時には64例 も74%)に増加していた.縦断的

研究群は植断的研究群に比べて RA 変化を認める例が

RA 頚椎病変の進行過程をまとめると図4のように

なり,澄初は AASまたは下位蔑椎から始 まっていた.

上位頚椎では AAS出現後に VSが加わ り,さらに
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図3 伸展位 AAA と屈曲位 AAA の差で3群間の環軸椎可動性を検討

AAS群 摘7例,独5±招○),VS群 憧 例藩0士8が ),SAS群 (30例,9･3士7-70)管,三群間で

有意差はなかった.

Vs単独へと進行 していったが上位∴下位頚椎病変が合

併しながら進行 していくものも見られた.例外 として 1

例は AASを経ずに VS-と進行 し,4例は環軸椎が

自然癒合 して行った,経過中に RA頚椎病変 を認めな

い群は23例 (26%),上位頚椎か ら進行す る群は46例

(53%),下位頚椎から進行する欝は7例 (8%),上位

頚椎か下位頚椎か初発不明の群は11例 (13%)であった.

RA発症から AASにいたるまでの期間は平均10年

(3年から33年),下位頚椎病変までは11年 (3年から16

翠),AASと下位頚椎病変の合併 までは旦4年 (5準か

ら銅年),AASと VSの合併 まではま6年 (3年から

31勘 ,AASと VSと下位頚椎病変の合併までは17年

(2年から37年),VSまでは19年 (6年から27年),VS

と下位頚椎病変の合併までは20年 (10年から30年)であっ

た.

3. 臨床症状

頭頚部の痔痛は72例に見られたが,痔痛出現時の Ⅹ

練写真で RA頚椎病変が見られたのは35例 (49%)で,

Ⅹ練所見と埼痛の間には相関を認めなかった (カイ2

乗値-2.且,p-0.14).神経症状出現例は17例で,症状

出現出現時16例 (94%)に RA変化が見られ X線所

見と神経症状に相関が見られた (カイ2乗値-3.9.p<

0.05上

上位頚椎病変の見られた58例中14例に神経症状が見ら

れた.調査期間中の屈曲位 AAAの最小値は神経症状

出現群で有意に小さかった (神経症状出現群は6.9±

独 4 0 ,神経症状非出現群は 旺9士6.70,p<0,05).

同様に経過中の伸展位 AAA の最小値は神経症状出

現群で有酎 二小さかった (神経症状出現群は 17.4±

ll,80 ,神経症状非出現群は25,0±9.00,p<0.05),
それ以外のパラメタ一については神経症状出現例に特徴

的なものはなく,神経症状と最も高い相関を示 したパラ

メクーは屈曲位 AAAであった (表2).また.屈曲位

AAAが 5ロ以下の場合は半数以上に神桂症状が出現
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平均11年
(6例)

図4 RA頚椎の経過 RA発症から,それぞれの頚椎病変までの平均期間,例数を示す

AASまたは下位頚椎病変が最初に見られた.上位頚椎について見ると AASの後に VSが出現し.VS

単独へと進行していった.上位,下位頚椎病変の合併も見られた.

衆望 RA繋権病変を認める鋪例で神経症状出現に激も関与する因子

変 数 p値 オッズ比 95%信頼区間

屈曲位 ADIの最大値

伸展位ADIの最大値

Ranawat値の最′ト値

屈曲位AAAの最小値*

屈曲位AAAの最′ト値

0.88 1.057 0.529-2.113

0.28 0.549 0.185-1.630

0.08 0.538 0.274-1.058

0.03 0.457 0.230-0.908

0.05 1.690 1.007-2.836

多重ロジスティックモデルによる多変慶解析

下位頚椎病変により神経症状を里した7例を除外

*神経症状出現に廉も関係する園子は屈曲位AAAであった

していた (図5).

下位頚椎病変の見られた29例中,神経症状は16例に見

られわ.この内,癒合の見られた11例中5例に神経症状

が出現 した.神程症状出現例では癒合時の RA 罷病期

間は短かった (神経症状出現群は11年,神経症状非出現
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群は20年,p<0.05).SASは19例中10例に,侵蝕は16

例中7例に神軽症状が見られたが,神経症状出現例の特

徴は見られなかった.下位頚椎の29例は全例に侵蝕,癒

令.SASが見られたわけではなく症例数 も少ないため

多変量解析は行わなかった.
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神経症状の

発生率 (%)

新潟医学会雑誌 第 113巻 第5号 平成11年5月

30 25 20 15 10 5 O -5 -10

屈曲位AAA (度)

図5 神経症状と屈曲位 AAA

屈曲位 AAAが5O以下で半数以上に神経症状が見られた.

考 察

RA上位頚椎病変は最初に AASが始まり.次にVS

が加わり,この過程で環椎は前下方へ傾いていくとされ

ている5),本研究で AAS,VS,AAA は互いに相関

が見られ (図2)この事窯を確認した.軸椎基部は歯突

起よりも太いため VSの進行と共に AASの程度は小

さくなる1),7)･8).RA雁病期間と ADIの相関係数が

小さい理由はそのためであろう.しか し AAA は RA

頚椎病変の進行とともに減少する傾向があり,脊髄圧

迫を反映する最適なパラメタ-と考えられた.

上位頚椎病変と下位頚椎病変の関係について番かれた

報告は少なく,山内ら鋸 は上位頚椎の可動性が少なく

なると下位頚椎へのス トレスが増えて SASが起きる

と推測 している.Krausら101は RA頚椎に対 して手

術を施行された症例の内.後頭骨から頚椎までを固定 し

た群と環軸椎のみを固定した群を比較 した.後頭骨から

頚椎までを固定した群では新たに出現 した SASのた

めに,術後僅か2.6年で36%に追加手術が行われた.こ

れに対して環軸椎のみを固定した群では.術後9年で僅

か5.5%に SASによる追加手術が行われたに過ぎない.

すなわち.環軸椎だけで可動性が失われた場合は SAS

発生の危険性は低いが,後頭骨から上位頚椎にかけての

可動性が失われた場合には下位頚椎に加わるストレスが

大きく SASが出現しやすくなる.平泉ら11)の報告で

は環軸椎後方固定を行った群と,手術を行わずに経過を

追った群とでは SASの進行に差はなく.項軸椎可動性

と SAS発生は無関係であった.今回の調査では伸展位

AAA と屈曲位 AAAの差より環軸椎可動性を検討 し

たが,上位頚椎病変を認めた群でも SASを合併した群

でも差はなかった (図3).RA頚椎病変の進行過程を



吉田 :RA 頚椎病変の進行と症状出現に関与する因子の検討

見ても (図4㌦ 下位頚椎病変は VS との合併例だけで

はなく VSを合併しない例にも見られた.これらのこ

とより.環軸椎可動性の低下は SAS発生に影響せず.

SASの原因は下位頚椎にかかる機械的ス トレスだけで

は説明できなかった.

RA 頚椎病変の治療は,Ⅹ 線上の変化が強 くでも無

症状のことが多いため.一般には先ず保存的治療が行わ

れる12).131.上位頚椎について Weissmanら14)は屈曲

位 ADIが 9mm 以土 民汲nal)は 10mm 以上で

神経症状が出現すると述べているが,今回のデータか ら

は屈曲位 ADIと神経症状との相関は見られなかった.

Bodenら2)は ADIの代わ りに脊柱管前後径を用い

てお り.この値が 14mm 以下では症状の有無にかか

わらず予防的に手術を行うべきであると述べている.

戸山ら湖 は動的因子として環軸椎可動性が大 きい も

のに神軽症状が出現 しやすいと述べてお り,環軸椎可動

域の正常値は平均130.脊髄症状莞症例は20 0以上 とし

ている.しかし今回の調査では神経症状出現例は屈曲位

AAA.伸展位 AAA ともに神経症状非出現例に比 し

て小さく,環軸椎可動性 との関係は見られなかった.-一

方斎藤ら3)は脊髄症発症例13例と非発症例23例を比較

検討 し,50以下の AAA を脊髄症発症の指標としてい

る.今回の研究は彼 らの結果 とIP.一致 し,屈曲位 AAA

が 50以下では半数以上に神経症状が出現 していた (図

5).

下位頚椎病変と神経症状との関係について Yonezawa

らlる)は多変義解析より,麻薬超の破壊,頚部の擾縮,狭

い脊柱管前後径,若年者,長い RA 雁病期間などが関

係 していると述べている.今回の調査では下位頚椎病変

のために神軽症状が出現 したものでは RA 発症か ら早

期に癒合が見られることがわかった.SAS に対 して固

定術を行った Santavirぬ ら17)の報告では,16例申3

例 (20%)に他のレベルで新たに SASが出現 してい

た.緒方ら18)は脊髄が圧迫を受けているレベルの上下

に癒合が見られた症例を報告 している.これらをまとめ

ると,下位頚椎固定術例,癒合例では隣接推間にス トレ

スが集中し,不安定性や轡曲異常が神経症状出現の原因

となると考えられる.下位頚椎の侵蝕は RA 雁病期間

との相関が認められたが神経症状 との関係はなかった.

下位頚椎の癒合は RA 罷病期間との相関は認められな

かったが,神経症状を予測する重要な要素であると考え

られわ.よって∴下位頚椎の早期の癒合例は注意深い神

経症状の観察が必要である.

今回の調査ではⅩ線上 RA 頚椎病変がなくても痔
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痛は半数以上の症例に見られてお り,Sもevensら19) ち

AASが見られない RA 患者の58%に頚部痛 を認めて

いる.Konttinenら20)は AASがな くて も滑膜炎や

環軸椎の嫁間数帯周囲血管の神経ペプチ ドの関与のため

痔痛が出現すると説明している.

神経症状についても全例にX線変化が見られたわけ

ではな く,Sもevensら1g)も神経症状 出現例の21%に

RA変化,頚椎症変化のいずれも認めていない.Castro

ら紺 は RA 患者を,単純 X線,MRI,体性感覚誘発

電位 (SEP)で調査 し,上位頚椎 レベルでの脊髄圧迫は

歯突起周囲のパンヌスや VSが僚因で,臨床症状 とX

線所見 との相関は低 い と述べ ている.HopkinS22),

Kudoら231は下位頚椎 レベルでの脊髄圧迫の原因には

SASのように骨による圧迫と,硬膜外肉芽性病巣や硬

膜の肥厚など軟部組織による圧迫の2つがあるとしてい

る.

このように単純 X線写真で症状のすべてを説明で き

ない場合 もあり,今後は MR王を組み合わせた自然経

過の研究も必要であろう.しか し MRIでは多 くの場

令,槻能写での評価ができず,今でも単純 X 線写真は

有用な検査方法である.特に屈曲位 AAA は神経症状

出現を予測できる因子として重要であると考える.
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