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  The rheological property of cerebrospinal fluid（CSF）was determined using a rotational

viscometer， and the relative viscosity of 175 CSF samples were measured using a capillary

viscometer． CSF was a Newtonian君uid and normal CSF viscosity was O．999±0．010（mean±SD，

n＝27）．The CSF viscosity was inHuenced by the CSF protein concentration（r＝0．9603）and the

CSF cell counts（r＝0．5011）． Marked increase in CSF viscosity was noted in communicating

hydrocephalus（high pressure and normal pressure）（p＜0．05）． The rise of CSF viscosity might be

responsible for the genesis（or facilitation）of communicating hydrocephalus， but its extent was

unclear．

         緒  言

 著者は脳腫瘍の全摘出術後，軽度の髄膜炎を合

併した1症例を経験した．本症例において，約2

ヵ月間著者は種々の抗生剤を投与したが，症状は

軽減と悪化を反復し，結局サルファー剤にて髄膜

炎は完治した。この経過中，髄膜炎の病状が軽快

した時は髄液（cerebrospinal且uid， CSF）の粘度

は低下し，かつ水頭症は認められなかった．しか

し悪化した時は髄液粘度も上昇し，かつ水頭症も

合併した．最後にサルファー剤で髄膜炎が完治後

は，髄液粘度も低下し水頭症も完治した．

 従来髄膜炎による水頭症の原因として，くも膜

の癒着説1）があるが本症例の可逆性はこの癒着説

のみでは説明困難である．著者は髄液粘度と水頭

症および髄液循環障害に相関があると考えた．そ

こで髄液の流体としての特性であるレオロジー特・

性（rheological property）を30症例で分析した．

かつ髄液粘度に影響を与える因子の検討をした．

さらに106例の水頭症患者と69例の非水頭症患者

の髄液粘度を測定比較した．

        対象と方法

 1．1979年東京女子医科大学脳神経外科に入院

した30症例（男性16例，女性14例，年齢範囲18～74

歳，平均56．4歳）を対象とした．その内訳は，脳

血栓8例，脳腫瘍6例，頭部外傷8例，変性疾患

1例，くも膜下出血後1ヵ月以後の症例7例であ

る．髄液は腰部くも膜下腔より採取し，肉眼的に

血液が混入した検体は除外した．採取後30分以内

にshear rate（0．01747～128．5S 1）とshear

stressの相関を，外筒回転型回転粘度計（Codix

社，東京）を使用して37℃にて測定した．

 2．1979～1980年間に当科および関連病院の

Shunt手術前の患者175例（男性105例，女性70例，

年齢範囲3週～81歳，平均57．6歳）を対象とし，

以下の5群に分類した．

 Normal 27例，神経系疾患が否定され，かつ

computerized tomography（CT）にてEvans
indexが0．31以下の症例．
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 Central nervous system disorders without

hydrocephalus（CNS）42例，中枢神経系疾患で

Evans indexが0．31以下の症例．

 Normal pressure communicating hydroce・

phalus（NH）57例， CTにてEvans indexが032

以上であり，CTとcisternography（isotopeまた

はMetrizamide）にて髄液循環路の物理的閉鎖も

狭窄も否定した．頭蓋内圧（intracranial pres・

sure， ICP）を経脳室または経腰部くも膜下腔法に

て測定，12torr以下の症例．

 High pressure communicating hydrocephalus

（HH）29例， Evans indexが0．32以上であり，NH

群と同様の方法にて髄液循環路の物理的閉鎖も狭

窄も否定した。同様にICPを測定，13torr以上の

症例．

 Obstructive hydrocephalus（OH）20例， Evans

indexが0．32以上であるが，髄液循環路に物理的

閉鎖または狭窄が認められる症例．

 髄液は原則的に腰部くも膜下腔より採取した

が，OH群の一部では脳室より採取した．肉眼的に

血液が混入した検体は除外した．採取後30分以内

に29℃にて，相対粘度を測定した．

 水，10％酢酸水，99．7％ethyl alcoho1， ethyl

etherにて十分洗浄した毛細管粘度計を使用し

た．1．2mlの蒸留水の落下時間を5回連続測定し，

この落下時間の平均値を水の落下時間とした．同

様に検体も5回測定平均落下時間を求めた．相対

粘度は下記の式で計算した2）．

       1．2m1の検体の落下時間
  相対粘度＝
        1．2mlの水の落下時間

 有意差検定にはF－testを用い， P値が0．05以下

の場合を有意差ありと判定した．

 3．上記175症例より任意に選んだ113症例につ

いて髄液蛋白濃：度をLowryの変法で，111症例に

ついて髄液細胞数を一般臨床検査法で測定し，相

対粘度との相関係数（r）と回帰直線を求めた．

         結  果

 1．30症例すべての髄液において，shear stress

とshear rateの関係は原点を通る直線関係に

なった（図1）．このことは，30症例においては髄

液のrheological propertyはNewtonianである

ことを示す（表1）．

 2．正常髄液相対粘度は0．999±0．010（mean±

S．D．， n＝27）であった． normal， CNS， OH群間

に有意の差はなかった．NH群において，髄液相

対粘度の上昇が認められ（1．020±0．014，n＝57），

normal， CNS， HH， OH群と有意の差があった

（p＜0．05）．HH群において，髄液相対粘度はさら

に上昇し（1．050±0．025，n＝29）， nomal， CNS，

NH， OH群と有意の差があった（p＜0．05）．これ

らの結果は表2に示した．

 3．髄液相対粘度と髄液蛋白濃度の間には，有意

の正の相関関係があり，相関係数r二〇．9603（n＝

113），回帰直線y＝0．0003x＋1．0004， p＜0．005で

あった（図2）．
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図1 髄液におけるshear rateとshear stressの関
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表2 175例の髄液の相対粘度

Nonhydrocephalus groups

 Normal
 Central nervous system disorders（CNS）

Hydrocephalus groups

Normal pressure communicating hydrocephalus（NH）

High pressure communicating hydrocephalus（HH）

Obstructive hydrocephalus（OH）

（mean±SD ；  ）

（0．999±0．010；n＝27）

（1．007±0．015；n＝42）

（LO20±0．014；n；57）＊

（LO50±0．025；n＝29）＊＊

（1．010±0．012；n＝20）

率pく0．05from normal， CNS， HH and OH

寧＊ 吹q0．05from normal， CNS， NH and OH
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図2 髄液相対粘度と髄液蛋白濃度の相関

 髄液相対粘度と髄液細胞数の間にも，有意の正

の相関関係があり，相関係数r＝0．5011（n＝111），

回帰直線y＝0．0002x＋0．9705， p＜0．005であった

（図3）．

         考  察

 Rheologyの「Rheo」はギリシア語の「流れる」

を意味している．流体の流動現象を流体自体の構

造上から解明する科学である3）．一方髄液循環は

別名「The third circulation」ともいわれる．そ

の産生部位より吸収部位までの循環は十分に解明

されておらず，次の要因が報告されている4）。（1）

新生髄液が押し出す．（2）脳室表面の織毛運動．

（3）呼吸運動．（4）Choroid plexusと脳動脈の拍

動．（5）Arachnoid villiにおける圧差．しかるに

髄液が流体としてどのような特性（rheological

property）を持っているかさえも，著者の調査し

た範囲では報告がない．

 髄液は30症例のみであるが，全例，水や血清と

同様にNewtonianに属する（表13）5））．それで髄

液はHagen－Poiseuille’s law（表35））に従い，流
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図3 髄液相対粘度と髄液細胞数の相関

表3 Hagen－Poiseuille’s law

Q＝πR4∠P／8ηl

 Q：flow volume
 R：the radius of cap三Uary tube

 」P：the difference in pressure

 η：viscosity

 l：the length of capillary tube

動に対する抵抗は粘度に正比例して増大し，同じ

潅流圧で流体を流すとすれぽ粘度が2倍になれぽ

流動速度は半減し流動量も半減する6）．かつ粘度

測定の場合，毛細管粘度計にて正確に測定可能で

ある．

 この粘度計は洗浄が簡単で，検体が少量ですみ，

室温でも測定可能という利点がある2）．

 粘度とは流体自体の持つ「粘り気」のことであ

り流動性の指標である．普通は水の粘度を1とし

て，それに対する相対粘度で表わす6）．一般に蛋白

溶液の粘度は蛋白濃度，蛋白の種類（分子量の大

ぎさと構造の差），およびこれらの相互反応にて決
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定される2）．髄液は血清の約1／200の蛋白濃度を

持った蛋白溶液の一種と考えられるが4）7），本研究

の分析でも髄液相対粘度は蛋白濃度に影響される

（図2）．これはJahrigらが報告している結果とも

一致している8）．

 他方稀であるが，転移性脳腫瘍より分泌された

mucinが髄液粘度を上昇する9）．また中枢神経系

の感染症において，多数のCryptococusが髄液粘

度を上昇するという報告もある9）．さらに酵母の

多糖類の膜も同様に髄液粘度を上昇する9）．本研

究において髄液相対粘度と髄液細胞数は軽度の相

関がある（図3）．多血症において，全血粘度が上

昇するのと6），類似はするが髄液細胞数は多くの

場合，血中の血球ほど多数でなく，かつ髄液細胞

数が増加すれぽ多くの場合，髄液蛋白濃度も増加

するので髄液粘度に対する関与は蛋白に比べ軽度

であると思われる．

 正常髄液相対粘度は0．999±0．010（表2）であ

り，正常血清（1．4～1．8）10）や正常全血（4～5）6）に

比べ低く，水とほぼ同じである．髄液蛋白濃度は

血清の約1／2004）7）であることから，了解可能であ

る．

 交通性水頭症（Adamsらのnormal pressure

hydrocephalus（NPH）11）を含む）の病態生理と手

術適応の決定に関する研究は大別して次の2つに

分類される12）．（1）髄液の循環状態を検討する方

法．これにはCT， ICP， cisternography， infusion

manolnetric test， CSF outflow resistance等が

ある13）～19＞．ここでは深く立ち入らない．（2）脳代

謝，脳血流，および髄液循環状態を反映する髄液

化学成分の変化を検討する方法12）．これらには次

のような報告がある．

 NPHにおいて，腰部髄液gliambrillary acidic

protein（GFAP）20＞，髄液albumin21），髄液γ・

globulin21），髄液中の分子量未知のpeptide21）が上

昇するが，脳室髄液homovanillic acid（HVA）22）

と髄液synaptic membrane glycoprotein D223＞カミ

低下すると報告されている．また小児congenital

hydrocephalusにおいては，髄液5－hydroxy－
indoleacetic acid（5 HIAA）22），髄液fatty acid24），

髄液hypoxanthin25）26），髄液xanthine26）が上昇す

る．そしてshunt手術後水頭症が改善すると，

hypoxanthineは低下すると報告している25）．さら

に種々の水頭症において髄液myelin basicpro－

tein（MBP）の上昇を報告している27）28）．

 これらの髄液化学物質濃度の上昇の原因は，（1）

blood・brain barrierまたはblood－CSF barrierの

透過性の充進21），（2）脳組織自体の産生または破

壊20）24）～28），（3）髄液の吸収障害22＞と報告されてい

る．これらの上昇は水頭症自体の結果の側面が強

い20）～22），24）～28）．一方HVAの低下はHVA自体の

産生低下が原因とされ22），またglycoprotein D2の

低下の原因は不明とされている23）．これらの髄液

化学物質の変化と髄液粘度との相関は現在木明で

ある．

 そしてNPHにおける髄液蛋白濃度に関する報

告には意見の相違があり，腰部髄液ぱ正常29＞30）と

いう報告と，30～50％のNPHで軽度上昇31）32）と

いう報告がある．脳室髄液は小児と成人いずれに

おいても上昇している（30mg／dl以上）33）～35）．しか

し髄液蛋白濃度の上昇の程度と交通性水頭症の頻

度とは相関がない9）．脊髄腫瘍と交通性水頭症の

合併例は稀であるが，水頭症成因のひとつとして

次の仮説がある．脊髄腫瘍における髄液蛋白濃度

の上昇は髄液粘度を上昇する．その結果髄液循環

障害と吸収障害を惹起する．そして腫瘍全摘出後

は髄液蛋白濃度も正常になり，水頭症も消失する

と報告されている36）．さらに犬の実験において，同

種血清をくも膜下腔に投与することにより，髄液

蛋白濃度を上昇させるとinulinとalbuminの

clearance rateが低下する9）．本研究においても，

正常圧交通性水頭症において髄液粘度は上昇する

（p〈0．05，表2）．そして，高圧交通性水頭症にお

いてはさらに髄液粘度は上昇する（p＜0．05，表

2）．この粘度上昇は主に髄液蛋白濃度上昇の結果

と考えられているが（図2），髄液粘度は髄液蛋白

濃度のみによっては決定されない（図2，3）．そ

れで髄液蛋白濃度上昇の程度と交通性水頭症の頻

度には相関がないという報告9）とは矛盾しない．

 髄液はNewtonianであるので（図1，表1），

原因のいかんにかかわらず粘度の上昇に反比例し

て循環髄液量ぱ減少する6）．もっともこれは髄液
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循環路が理想的な剛体であり，髄液が均質である

と仮定した場合のことである．実際には髄液循環

路は伸展性もあり，繊毛運動もあり，拍動もあり，

髄液は均質でもない4）．これらの因子を考慮する

と，本研究の交通性水頭症における髄液粘度の上

昇が，どの程度髄液循環障害に関与しているか不

明である．しかし髄液化学成分の変化が単に水頭

症と髄液循環障害の2次的な結果だけでなく，逆

に髄液粘度を上昇させることにより，髄液循環障

害を助長している可能性がある．すなわち髄液

rheologyは髄液循環障害と髄液化学変化を相互

に結ぶ接点である．

 髄液粘度の上昇を交通性水頭症の明らかな成因

（または促進因子）の1つに加えるには，（1）同一

症例における水頭症の消長と髄液粘度変化の経時

的相関，（2）CSF outflow resistanceと髄液粘度

め相関，を検討する必要がある．

         結  語

 1．30症例すべての髄液はshear stressと

shear rateの相関は原点を通る直線関係になっ

た．このことは髄液のrheological propertyは

Newtonianであることを示す．

 2．正常髄液相対粘度は0．999±0．010（mean±

SD， n＝27）であり，髄液相対粘度は髄液蛋白濃度

に強く影響され，髄液細胞数に軽度影響される．

 （3）髄液相対粘度は正常圧交通性水頭症で上昇

し（p〈0．05），高圧交通性水頭症ではさらに上昇

する（p＜0．05）．この髄液粘度上昇が交通性水頭

症の成因（または促進因子）の1つである可能性

があるが，関与の程度が不明である．

 稿を終るにあたり，終始御指導と御校閲を賜りまし

た喜多村孝一教授に深謝致します．また終始御協力と

激励下さいました，東京女子医科大学脳神経外科と関

連病院の先生露ならびに職員の方に深謝致します，
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