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研究成果の概要（和文）：国際宇宙ステーションでは、空気中の二酸化炭素が地上より高めで、さらに無重力であるた
め空気の自然対流がなく高濃度二酸化炭素の呼気がポケット状に停滞する場合がある。そこで、宇宙で高い二酸化炭素
ガスを吸い込んだ際の脳循環の影響を明らかにすることを計画した。無重力で頭側に血液等が集まった状態を模擬する
ため、頭側を10度下げた体位にして高濃度二酸化炭素を吸入させた。
その結果、血圧の変動が脳血流の変動に影響を及ぼすのを抑制できているかを表す脳循環調節機能の指標が悪化した。
つまり宇宙空間で高濃度二酸化炭素を吸った際には脳循環調節への悪影響が大きく、宇宙飛行士の健康のため二酸化炭
素の管理が重要と思われた。

研究成果の概要（英文）：The air in the International Space Station contains high concentrations of CO2. 
In addition to this, astronauts also face a risk of exposure to higher levels of CO2 due to the absence 
of natural air circulation in microgravity. There have been no reports describing the influence of CO2 on 
dynamic cerebral blood flow control during microgravity or a microgravity-simulated head-down tilt (HDT) 
experiment, causing fluid to shift toward the head. We therefore tested the hypothesis that exposure to 
CO2 during HDT would greatly impair dynamic cerebral blood flow control.
The results indicate that dynamic cerebral blood flow control is impaired by exposure to 3% of CO2 during 
HDT. Our findings suggest that exposure to CO2 during spaceflight would significantly influence cerebral 
blood flow control compared to that on the earth.

研究分野： 宇宙医学、衛生学
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１．研究開始当初の背景 
現在、国際宇宙ステーションでは二酸化炭

素濃度が地上より 10 倍程度高めである。さ
らに、宇宙では微小重力環境であるために比
重の差による対流が発生せず、高濃度二酸化
炭素を含む呼気が停滞しポケット状に二酸
化炭素がいっそう高い場所が発生するリス
クがある。 
二酸化炭素は、人体でとりわけ重要な大脳

において、末梢血管に強い拡張作用を示すこ
とが分かっている。また、宇宙滞在では、頭
から足方向への重力がかからないことによ
り、頭部方向へ血液や体液がシフトする。こ
れらの現象によって脳循環調節機能の変化
や頭蓋内圧の亢進が引き起こされる可能性
がある。 
一方近年、国際宇宙ステーション滞在中に、

眼の視神経乳頭浮腫など、高二酸化炭素血症
と頭部方向への体液シフトにより引き起こ
された「脳循環の変化や頭蓋内圧亢進」の影
響が疑われる症状を呈する宇宙飛行士の例
が認められている。そのため、高濃度二酸化
炭素吸入や頭部方向への体液シフトが、脳循
環や頭蓋内圧に及ぼす影響を検討すること
が重要な課題となっている。 
しかしながら、微小重力環境曝露による頭

部方向への体液シフトに、吸気中の二酸化炭
素濃度の増加が加わった場合の脳循環の変
化は未だ研究されておらず、両因子の相加作
用や相乗作用の可能性が危惧される。 
 
２．研究の目的 
上記のごとく、微小重力環境曝露による頭

部方向への体液シフトに吸気中の二酸化炭
素濃度の増加が加わった状況が宇宙飛行士
の健康を脅かす因子となっている可能性が
ある。そこで、頭部方向への体液シフトと高
濃度二酸化炭素の吸入が組み合わさった場
合に脳循環を悪化させるか検証することを
目的とした。 

 
３．研究の方法 
（１）プロトコール 
健康成人被験者に対して、４プロトコール

を実施した。水平に仰向けになり大気相当の
0.04%二酸化炭素含有ガスを 10 分間吸入す
る（①プラセボ＠仰臥位、Placebo/Supine）、
もしくは3%の二酸化炭素含有ガスを10分間
吸 入 する（ ② 二酸化 炭 素＠仰 臥 位 、
CO2/Supine）実験を行った。さらに、10 度
ヘッドダウンティルト姿勢で、大気相当の
0.04%二酸化炭素含有ガスを 10 分間吸入す
る（③プラセボ＠ヘッドダウンティルト
Placebo/HDT）、もしくは 3%の二酸化炭素含
有ガスを 10 分間吸入する（④二酸化炭素＠
ヘッドダウンティルト、CO2/HDT）実験を
行った。また、10 度ヘッドダウンティルトで
の 0.5%の二酸化炭素含有ガス 60 分間吸入も
行った。 

 

（２）測定 
経頭蓋ドプラ計（WAKI、アチスメディカ

ル）、近赤外分光計（PocketNIRS、ダイナセ
ンス）、橈骨動脈血圧計トノメトリー（Jentow、
コーリン）指動脈連続血圧計（フィノメータ
ー、FMS）、心電図およびガスモニター
（BSM-5132、日本光電）などを装着した。
脳血流速度、血圧、呼気二酸化炭素濃度の連
続波形を生体情報取得システム（Hem、
Notocord）に記録した。 

 
（３）ドプラプローブ固定具の作成 
繰り返し実験において、中大脳動脈の血流

速度波形を再現性良く取得するために、経頭
蓋ドプラプローブの被験者個々用の固定具
を作成した。まず、側頭部のウィンドウを通
して、標準的な方法により中大脳動脈の血流
速度波形が、最も強いシグナルで、深さ
55mm 近辺で、描出できる位置、確度を検出
した。そしてその位置において、歯科用印象
剤を用いドプラプローブの周囲から被験者
の側頭部、外耳孔までの型を作成した。 
 
（４）評価・解析 
①評価項目： 
平均脳血流速度、平均血圧、動的脳循環調節
機能（血圧と中大脳動脈血流速度の伝達関数
解析）、頭蓋内圧変化（Pulsatility Index）、
近赤外分光計の酸化ヘモグロビン・還元ヘモ
グロビン・総ヘモグロビンの相対変化値、呼
吸状態（呼気終末二酸化炭素濃度、呼吸数）、
などを評価項目とした。平均脳血流速度、平
均血圧は生体情報取得システム（Hem、
Notocord）を用いて、リアルタイムで一心拍
毎の値を算出し、不整脈やノイズの有無をモ
ニターしながら、記録を行った。 
 
②脳循環調節機能の解析： 
 経頭蓋ドプラ血流計で計測した中大脳動
脈平均血流速度を脳血流量の評価指標とし、
その変動量の増加の有無で脳循環が不安定
になっているか評価した。さらに、一心拍ご
との平均血圧の変動に対する平均血流速度
の変動の割合（ゲイン、Gain）を伝達関数解
析にて算出し、その上昇の有無から動的脳循
環調節機能が悪化しているか評価した。加え
て、血圧変動と脳血流変動の位相を Phase で
算出した。 
 
③頭蓋内圧の解析： 
脳血流速度から Pulsatility Index を算出

し、その上昇の有無から頭蓋内圧亢進を評価
した。 
 

４．研究成果 
 脳循環調節機能は、血圧の変動が脳血流の
変動に影響を及ぼすのをどれだけ抑制でき
ているかを表すゲインにて評価した。その結
果、特に動的脳循環自動調節において重要な
低周波数帯(0.07 ～ 0.2 Hz)において、この



ゲイン値が④HDT/CO2（模擬微小重力姿勢＋
3%二酸化炭素含有ガス吸入）において他のプ
ロトコールに比べ有意に増加し脳循環調節
機能が悪化することが示唆された（図１）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図１: 低周波数帯(0.07-0.2 Hz)の伝達関数
解析のゲイン（Gain） 
Placebo/Supine：プラセボ＠仰臥位、 
CO2/Supine：二酸化炭素＠仰臥位、 
Placebo/HDT：プラセボ＠ヘッドダウンティルト 
CO2/HDT：二酸化炭素＠ヘッドダウンティルト 
*P<0.05  

 
 
さらに、同周波数帯において④HDT/CO2（模

擬微小重力姿勢＋3%二酸化炭素含有ガス吸
入）において他のプロトコールに比べ Phase
が有意に低下し、脳血流の血圧変動に対する
同調性が増し、この指標の変化も脳循環調節
機能が悪化することを示唆した（図２）。 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図２: 低周波数帯(0.07-0.2 Hz)の伝達関数
解析の位相（Phase） 
Placebo/Supine：プラセボ＠仰臥位、 
CO2/Supine：二酸化炭素＠仰臥位、 
Placebo/HDT：プラセボ＠ヘッドダウンティルト 
CO2/HDT：二酸化炭素＠ヘッドダウンティルト 
*P<0.05 
 
 
つまり、高濃度二酸化炭素の吸入だけや、

ヘッドダウンティルトによる頭部方向への
体液シフトだけでは、脳循環調節機能は変化
しないにもかかわらず、頭部方向への体液シ

フトと高濃度二酸化炭素の吸入が組み合わ
さった場合には脳循環調節機能を悪化させ
ることが示唆された。これらのことから、微
小重力である宇宙空間では、地上に比べて、
高濃度の二酸化炭素を吸った際の脳循環調
節への悪影響が大きいと考えられ、宇宙飛行
士の健康のために二酸化炭素の管理が重要
と思われた。 
 さらに、日常の地上での臨床に関してこの 
研究成果の応用を考えると、手術室の腹腔鏡
下手術の周術期管理で類似した状況が思い
当たる。一部の腹腔鏡下手術では二酸化炭素
による気腹に加え、低頭位を必要とし、重篤
な合併症として失明が報告されている。その
発症機序に脳循環調節の変化が関与してい
ると考えられる。つまり、本研究結果は、ヘ
ッドダウンティルト姿勢時の高二酸化炭素
血症では、血圧変動の脳血流への伝達が増強
し脳循環自動調節能の減弱することを示唆
していたことから、腹腔鏡下手術で低頭位傾
斜中は、血中二酸化炭素分圧によって脳循環
調節が悪化する可能性がある。しかし、ヘッ
ドダウンティルト姿勢だけなら、血圧変動の
脳血流への伝達は変化せず脳循環自動調節
能は良好に保たれていたと考えられたので、
腹腔鏡下手術で低頭位傾斜中は、血中二酸化
炭素分圧の管理を厳密に行うことが、安全な
患者管理に重要と考えられた。 
一方、中大脳動脈の平均脳血流速度に関し

ては、プラセボ＠仰臥位（57.2±2.8cm/s）
とプラセボ＠ヘッドダウンティルト（59.7±
3.0cm/s）で差はなかった。それらに比べ、
二酸化炭素を吸入した二酸化炭素＠仰臥位
（64.8±3.2cm/s）と、二酸化炭素＠ヘッド
ダウンティルト（69.3±4.2cm/s）で、高い
値であった。ただし、この両者間で、二酸化
炭素＠仰臥位に比べ二酸化炭素＠ヘッドダ
ウンティルトは平均脳血流速度が高いもの
の統計学的な有意差には至らなかった。つま
り、頭部方向への体液シフトと高濃度二酸化
炭素の吸入が組み合わさった効果が、脳血流
速度の増加に関しても存在する可能性があ
るが、今回の実験では被験者数・統計学的パ
ワーの問題で示されなかったことは否定で
きない。 
国際宇宙ステーションの定常状態での二

酸化炭素濃度に類似した 0.5%二酸化炭素ガ
スを 10度ヘッドダウンティルト姿勢で 60分
間吸入するプロトコールに関しては、当初予
想したような著明な変化はなかった。今後よ
り長時間の曝露の実験を行う必要が考えら
れた。 
また、Pulsatility Index の変化は、頭蓋

内圧変化の予想とは逆となり（二酸化炭素＠
ヘッドダウンティルトにおいて低下した）、
頭蓋内圧値より、むしろ脳末梢の細動脈の流
れやすさの変化を鋭敏に示している可能性
が考えられた。さらに、ヘッドダウンティル
トで平均脳血流速度が変化しなかったのに
対し、近赤外分光計の総ヘモグロビンの相対



変化値は増加傾向で、脳末梢の毛細血管や静
脈系の血液量の増加を示している可能性が
考えられた。さらに、眼球の脈絡膜の厚さは
ヘッドダウンティルトにより増加した。これ
は脈絡膜の特に静脈系の血液増加によると
考えられたが、眼球部位により肥厚の程度に
差があることも判明し、さらなる検討も必要
と考えられた。 
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