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研究成果の概要（和文）：20例の実験対象者において、3段階の頭低位（5度、15度、30度）と3％二酸化炭素負
荷の複合の負荷を10分間おこなった。そして、血圧と脳血流波形を解析し脳血流調節能を評価した。その結果、
「頭低位と二酸化炭素の複合負荷で、脳血流調節機能が低下すること」「頭低位の角度が大きいと脳血流調節機
能の低下が大きくなること」などを捉えた。
一方、脳血流については関連実験から、「30度以下の頭低位単独負荷では影響を受けないこと」「健常成人では
頭部位置の違いが脳灌流圧等に差を与えても脳血流には影響しにくいこと」「頭低位で脳内酸素飽和度が予想に
反して上昇する」という追加の知見も得て、学会発表や論文発表を行った。

研究成果の概要（英文）：We evaluated cerebral autoregulation during 10-min combined exposure to 
three angles of head-down tilt (HDT) and 3% CO2 inhalation (5°HDT+CO2, 15°HDT+CO2, and 30°HDT+
CO2), on twenty healthy participants. Arterial pressure and cerebral blood flow (CBF) waveforms were
 obtained. Cerebral autoregulation was evaluated by transfer function analysis between waveforms. 
One of the cerebral autoregulation indexes (Gain) increased significantly with 15°HDT+CO2 and 30°
HDT+CO2, but not with 5°HDT+CO2. These results suggest weakened dynamic cerebral autoregulation 
with the combination of moderate cephalad fluid shift and mild hypercapnia.
We also reported following findings from related our experiments. CBF would maintain with 30°HDT 
alone. Contrary to our expectation, regional cerebral oxygen saturation increased by HDT. There are 
no major differences in CBF between head positions with neck flexion and extension despite the 
difference in the cerebral perfusion pressure

研究分野： 環境医学、宇宙医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
宇宙飛行や頭低位状態で行う腹腔鏡手術の広まりにより人類は体液上方変位の状態に曝される機会が多くなって
きた。また、国際宇宙ステーションでは環境中の二酸化炭素濃度が高く重力による空気の自然対流もなく呼気の
高濃度二酸化炭素が停滞しやすく、腹腔鏡手術では二酸化炭素ガスを注入し腹腔を膨らませ軽度の高二酸化炭素
血症になる。これらの状態に関連した視機能変化や頭部臓器の合併症リスクが捉えられている。今回の研究で得
られた知見は、宇宙飛行士の健康管理や頭低位腹腔鏡手術患者の合併症リスク軽減のために応用可能であり、体
液シフト予防対策や頭低位角度を浅くすること、二酸化炭素濃度の上昇を抑えることなどが重要と示唆できる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
（１）人類は二足歩行をして手が自由になり、知能や技術を手に入れたと言われる。一方で、四
足歩行の動物が水を飲む際などに頭を下げた時のように心臓より下の位置まで頭部を下げた状
態にヒトがなることは日常生活では少ない。つまり、頭部方向に血液や体液が変位してしまうこ
とに対応する機能を働かせる機会が少ない。しかし近年、宇宙飛行や頭低位状態で行うロボット
支援下腹腔鏡手術の広まりによって、人類にとっては特殊な体液上方変位の状態に曝される機
会が多くなってきた。より具体的には、宇宙飛行中には下肢方向への重力が無いために、体液の
分布が地上にいる時より頭部方向に移動する状態になる。また、下腹部の腹腔鏡手術の際に手術
野を見やすくするために患者が仰臥しているベッドを傾斜させ頭側を下げる頭低位の状態にす
ると、重力の影響で血液などが頭部方向に移動することになる。 
（２）上記の体液上方変位の状態に加えて、国際宇宙ステーションでは環境中の二酸化炭素濃度
が地上に比べ１０倍ほど高く、さらに、宇宙の無重力環境では重力による空気の自然対流はない
ため呼気の高濃度二酸化炭素が一か所に停滞しやすく、それを宇宙飛行士が吸気してしまうリ
スクがある。実際に、国際宇宙ステーションでの二酸化炭素濃度と関連症状についての報告や
（引用文献１）、宇宙飛行士の呼気の二酸化炭素濃度が地上に比べて約６ｍｍHg 高いという報
告がある（引用文献２）。腹腔鏡手術では手術野の視界確保のために頭低位に加えて二酸化炭素
ガスを腹腔に注入して膨らませるが、そのために軽度の高二酸化炭素血症状態で患者の人工呼
吸の管理が行われる場合がある。 
（３）このような体液上方変位と高二酸化炭素の複合曝露により、目や脳など頭部の臓器で障害
や合併症を起こすリスクが宇宙飛行士や手術患者において捉えられてきた。また、我々や他のグ
ループが行った研究においても、単独の負荷では影響を示さない程度の体液の上方変位と血中
二酸化炭素濃度の増加を合わせて同時に負荷すると、血圧変動に対して脳血流を一定に保つ脳
血流調節機能や、頸静脈血液量などに影響を示すことが判明してきた（引用文献３、引用文献４）。
そして、この影響は体液の上方変位の程度が増すほどに大きくなる「用量依存性」を示す可能性
が考えられるが、ヒトの生理機能として重要な脳血流調節機能に関して、まだ明らかになってい
なかった。 
 
 
２．研究の目的 
 本研究課題の申請時における当初の研究目的は、体液上方変位と高二酸化炭素血症が脳血流
調節機能に与える複合影響について、頭低位の角度を変えて体液上方変位の程度を増した際に
影響の程度が増す用量依存性が認められるかを明らかにすることである。 
 
 
３．研究の方法 
（１）２０例の実験対象者において、３段階の頭低位（-５度、-１５度、-３０度）負荷と３％
二酸化炭素負荷の複合の負荷を１０分間おこなった。まず、水平の電動傾斜ベッド上の被験者に
マスクを装着してダグラスバックから空気（通常大気）を吸入させた。経頭蓋ドプラ血流計と非
観血的連続血圧計を装着し中大脳動脈の血流速度波形と血圧波形を記録した。またカプノメー
タにより呼気終末二酸化炭素濃度を測定した。続いてベッドを傾け頭低位（-５度、-１５度、-
３０度をランダムに日を変えて実施）とし頭部方向への体液変位を起こし、同時に呼吸弁付きマ
スクより３％二酸化炭素含有ガスを吸入させ１０分間持続した（下図）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
               頭低位（head-down tilt: HDT） 
                              ３％二酸化炭素(3%CO2) 
 



（２）脳血流調節機能の評価においては、区間平均の脳血流速度の変化だけでなく、急速な血圧
変動に対する脳血流の調節能力についても検討した。具体的には、血圧と脳血流を非侵襲的に測
定し、それらの変動波形に周波数解析および伝達関数解析を施すことで、血圧変動の速さの違い
により異なる脳血流調節機能を評価した。 
 
（３）別途、頭低位単独の負荷実験（空気呼吸の状態で、水平位と-１０度頭低位、-３０度頭低
位において脳血流速度波形と血圧波形を測定した実験）、頭部位置の違いの実験（座位での前屈、
後屈において脳血流速度波形と血圧波形を測定した実験）などでの脳血流速度や頭蓋内圧、近赤
外分光計による脳内酸素飽和度の変化の実験結果についても本研究の更なる進展のために解析
した。 
 
 
４．研究成果 
（１）区間平均の脳血流速度は、いずれの頭低位角度でも同様に有意な増加を示した。この結果
から、脳血流については、頭低位角度より３％二酸化炭素負荷による増加効果が主体であること
が考えられた(下図)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（２）一方、脳血流調節機能の指標（低周波数帯のゲイン：Gain-LF）は、頭低位-５度では水平
位の空気呼吸に対して変化を認めず、-１５度、-３０度では有意な増加が認められた（下図）。
さらに、特に-３０度で増加の程度が最も大きくなった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
これらの結果から、-５度の頭低位と３％二酸化炭素吸入の複合負荷では脳血流調節機能が大き
な変化を示さないが、更に頭低位の角度を増すと３％二酸化炭素吸入との複合負荷によって脳
血流調節機能が低下し、その脳血流調節機能の低下の程度は頭低位の角度に依存して大きくな
る用量依存性の可能性が示唆された。 
 
（３）その他の結果 
①空気呼吸下において、水平位、-１０度頭低位、-３０度頭低位の負荷を行い脳血流速度波形と
血圧波形を測定した実験からは、頭低位単独負荷により頭蓋内圧推定値が上昇しても（下図 A）、
脳血流速度（下図 B）や脳血流調節機能の指標（下図 C）には影響しにくいことを捉えることが
でき、学会発表や論文発表（引用文献５）した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（引用文献５より図 2を引用） 
 
 
②他にも、健常成人では頭部位置の違いが脳灌流圧等に差を与えても脳血流には影響しにくい
と言う追加の知見も得て、学会発表や論文発表（引用文献６）を行った。 
 
③更に、-３０度の頭低位負荷を開始した直後の脳血流速度と脳内酸素飽和度（近赤外分光計に
て測定）の経時変化を検討した結果、脳内酸素飽和度が予想に反して上昇すると言う追加の知見
も得て学会発表を行った。 
 
 
（４）研究成果を総合的に見た学術的意義や社会的意義 
背景の項目で説明したごとく、宇宙飛行や頭低位状態で行う腹腔鏡手術の広まりにより人類は
体液上方変位の状態に曝される機会が多くなってきた。また、国際宇宙ステーションでは環境中
の二酸化炭素濃度が高く重力による空気の自然対流もなく呼気の高濃度二酸化炭素が停滞しや
すく、腹腔鏡手術では二酸化炭素ガスを注入し腹腔を膨らませ軽度の高二酸化炭素血症になる。
これらの状態に関連した視機能変化や頭部臓器の合併症のリスクが捉えられている。 
今回の研究で初めて、「体液上方変位」と「高二酸化炭素血症」の複合曝露においては、体液シ
フト強度が大きくなると用量依存性に脳血流調節機能が減弱する可能性が示された。特に、伝達
の強さの指標において、傾斜角度-５度の頭低位では脳血流調節機能が比較的保たれるが、傾斜
角度–15 度と–30 度の頭低位では脳血流調節機能が有意に減弱すると示されたことから、血圧変
動から脳血流変動への伝達の割合を抑制する脳血流調節機能に関しては、傾斜角度–５度と–１
５度の間に閾値が存在することが示唆された。本研究結果より、頭低位で行うロボット支援下腹
腔鏡手術において、頭低位の傾斜角度が大きくなると、頭部臓器障害のリスクが増加する可能性
が考えられる。また、先行研究から宇宙滞在に伴う体液シフトの程度には個人差があることが示
唆されており、今回の研究成果から考えると、体液シフトが大きい宇宙飛行士ほど頭部臓器の変
化のリスクが高い可能性が考えられる。これらの可能性を今後、実際の臨床医療において研究し
たり、宇宙飛行士対象の宇宙医学実験においては研究したりしていく必要があると考えられる。
それらによって更に具体的な知見が得られれば、宇宙飛行士の健康管理や頭低位で行うロボッ
ト支援下腹腔鏡手術患者の合併症リスク軽減のために実際に応用できると考えられる。つまり、
宇宙飛行士の健康管理においては、下半身陰圧負荷装置などによる体液シフト予防対策を充実



させることや宇宙船内の二酸化炭素濃度のより適切な管理を行うことなどが考えられ、また、頭
低位で行うロボット支援下腹腔鏡手術においては、頭低位角度を浅くすることや、全身麻酔下の
人工呼吸管理において血中二酸化炭素濃度の上昇を厳密に抑えることなどが考えられる。 
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