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【目 的】

咽喉お よび喉頭は膝下反射を考える上 で非常に重要な

領域である ｡ こ れまで の研究にお い て 口蓋咽頭弓, 咽頭

後壁 , 軟 口蓋後緑
,
喉頭蓋

, 披裂部と い っ た部位は喋下

誘発 に感受性が高 い 部位と して 報告されて い る ｡ 咽喉頭

領域刺激により瞭下反射が発生する際に は, 上喉頭神経

(s u p e rio r l a r y n g e al n e r v e : S L N ) お よ び舌咽神経咽頭

樵 (p h a r y n g e al b r a n c h of gl o s s o p h a r y n g e al n e r v e :

G P N -

p h) を介 し で情報伝達が行 われ る｡ S L N は喉頭蓋

や披裂部などの 喉頭領域を支配する迷走神経の分枝 であ

り, 喉頭か ら の 膝下誘発の 際の 求心性神経と して知られ

て い る｡ G P N-p h は軟口蓋の 後緑や咽頭後壁な どを支配

して い るが
,
近年 の Ki t a g a w a ら の 研究 により咽頭領域

における感覚支配お よび構下反射 - の 関与が明らか にさ

れ た｡ 咽頭お よび喉頭か ら の感覚人力はこ れ ら両神経を

介 して孤束核に入り, 延髄 に存在する瞭下 中枢 へ 伝達さ

れ る｡

生体 内の 生理活性物質で ある
一

酸化窒素 ( N O) は 血

管拡張作用な どの 末梢性機能ばかり でなく
,
中枢性にも

様々 な機能に関わる こ とが知られて い る ｡ N O は細胞内

N O 合成酵 素 ( N O s y n t h a s e : N O S) の 活性化 に よ り

L- a r gi nin e (L - a r g) を基質 と し て 産生 され るが ,
N O S

が脳幹内にお い て延髄孤束核 , 疑核お よび迷走神経背側

運動核と い っ た瞭下関連領域の神経系に分布 して い る こ

とが報告されて い る ｡

そ こ で本研究で は, 咽喉頭領域の 喋下反射と N O の 関

係に注目し, 舌咽神経咽頭枝および上喉頭神経の 電気刺
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激 に より誘発され る膝下が ,
N O S 阻害剤 お よび N O 生

成促進物質によ っ て どの ような影響を受けるか に つ い て

実験を行 っ た ｡

【方 法】

実験 にはウ レ タ ン麻酔 (1 .0 g /k g , i .p .) し た W is t a r 系

雄性 ラ ッ ト (2 5 0-35 0 g) 54 匹を使用 した ｡ 動物を背位

に 固定し
, 呼吸管理のため気管カ ニ ユ ー

レ を
, 薬物投与

の た め 大腿静 脈 に カ ニ ュ - レ をそ れ ぞ れ 挿入 した ｡

G P N -

p h お よ び S L N を剖出, 切断後 , 両神経 の 中枢端

を双極電極 で連続電気刺激 (1 0 - 2 0 p A , 1 0 - 2 0 H z
,
1 .0

m s) し膝下を誘発 した ｡ 構下 の 発生は , 顎舌骨筋か ら

導出した筋電図お よび喉頭挙上 の観察にて確認 し, 記録

した筋電図か ら瞭下の 潜時と瞭下間隔を計測 した｡ N O S

非 選択 的 阻害 剤 で あ る N - nit r o - L - a r gi nin e (L - N N A ) ,

n e u r o n al N O S 選 択 的 阻 害 剤 で あ る 7 - n it r oi n d a z ol e

(7-N I) , N O 前駆物 質で ある L-a r g , N O 放 出物 質 で あ

る s o di u m nit r o p r u s sid e (S N P) を用 い , 薬物投与前

後 で の 膝下誘発 の 変化を比較検討 した ｡ ま た両側 S L N

切断後, 咽頭粘膜に直接蒸留水 ( D W ) を滴下 し瞭下反

射を誘発する D W 誘発性瞭下に関 しても
,
L - N N A 投与

前後 における誘発膝下の 回数を比較 した｡

【結果 お よび考察】

G P N -

p h あ る い は S L N の 電気刺激 により , 連続的な

瞭下反射が ほぼ
一

定間隔で誘発された ( Fi g . 1) ｡ しN N A

(0 .6 m g /k g , i . Ⅴ.) を投与す ると, G P N -

p h 誘発性膝下の

潜時が 0 .8 4 秒 か ら 3 .1 0 秒 に
, 瞭下問隔が 1 .0 2 秒 か ら 3 .2 7

秒 に そ れ ぞれ著明に延長 した が
,
S L N 誘発性瞭下 の潜

特は O .6 4 秒 から 0 .8 3 秒 , 瞭下間隔は 0 .72 秒 か ら 0 .83 秒

と なり有意な変化は認め られ なか っ た ( F ig . 2) ｡ ま た

7 - N I (5 .0 m g /k g , i .p .) の 投与に お い て も G P N -

p h 誘発

性膝下の 潜時は 2 .6 6 秒 に
,
膝下間隔は 3 .25 妙 にそ れ ぞ

れ有意に延長 したが
,
S L N 誘発性喋下で は有意 な変化

は認め られなか っ た ( Fi g . 3) ｡ こ の こ と より, 咽頭領域

からの感覚入力によ る瞭下誘発の神経機構に は N O フうミ促

進 性 因子 と し て 作 用 し て い る こ と が 示 唆 さ れ た ｡

L-N N A お よ び 7
- N I に よ っ て抑制された G P N -

p h 誘発性

喋下は ,
L - a r g (5 0 0 m g / k g , i . Ⅴ.) 投与により1 6 例 中1 3

例 で ,
S N P (0 .6 m g / k g , i . Ⅴ.) 投与に より全 1 2 例 で それ

ぞれ膝下誘発の 回復傾向を示 し, 外因性の N O フう言抑制さ

れ た味下誘発の神経系を賦括させた こ とが示唆され た ｡
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また 1 0 秒間 の D W 咽頭刺激 によ る D W 誘発性瞭下 は

1 0 .1 回 で あ っ た が ,
L-N N A 投与後 は 5 .7 回 と有意 に減

少 し, N O の 膝下反射 へ の 関与を裏付ける結果とな っ た ｡

L _ N N A 投 与 後 の ラ ッ ト に お い て N O が 関連 す る

ニ ュ ー ロ ン の 存在部位 に つ い て は, N O S 阻害剤が S L N

誘発性膝下に有意な効果を示さなか っ た ことから, 喋下

中 枢 で 瞭 下 パ タ
ー ン を 形 成 す る c e n t r al p a tt e r n

g e n e r a t o r ( C P G) 内で の 関与は考えにくく, C P G に 入

る 手前 の 孤束核 内 の シ ナ プ ス 伝達 にお い て N O 関連

ニ ュ ー ロ ン が存在 して い る と推察され る ｡ 孤束核内にお

けるシナプ ス様式は, 舌咽神経は多シナプ ス 性 の もの が

多く S L N は単 シナプ ス 性 の も の が多 い と い う報告が あ

り, シナ プ ス 数の 違 い が両神経間で N O の 関与 の 程度に

差が生 じた原因と して考えられ る｡

以上 の結果より, 咽頭領域か ら の 感覚入力に よる反射

性喋下誘発の 中枢機構 にお い て N O が重要な役割を果た

して い る こ とを本研究で は明らかに した｡
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Fig . 1
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