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は じ め に

地球上に生息する生物は，地球の重力環境（１G）

に適応した体形，機能を有する。ヒトは立位動物であ

るが故に，重力の影響が他の四足歩行動物とはやや異

なる。昼間の活動時には，立位あるいは座位をとる時

間が長く，この時重力は体の長軸方向（すなわち頭か

ら足へ向かう方向）に働く。一方，夜間の就寝時には

臥位となり，重力は胸から背中に向かう短軸方向に働

く。健常人は，毎日こうした体位変換を繰り返し行っ

ている。重力が循環系に大きな影響を及ぼすことは，

起立性低血圧のような症状を考えれば明白である。そ

こで，圧受容器反射が備わっていて，体位変換による

脳貧血が防がれるのである。

近年，航空宇宙テクノロジーが目覚ましい発展を遂

げた結果，ヒトが極端な重力環境に曝される機会が増

えてきた。月表面の重力は約1/6G，さらに惑星から

遠く離れた宇宙空間では微小重力（ほぼ０G）になる。

21世紀中には，火星への有人飛行が実現されると期待

されているが，この計画遂行には片道約１年かかると

推定されている。従って，長期にわたる微小重力暴露

が人体の健康に及ぼす影響を検討することが急務となっ

てきた。他方，高速ジェット機のパイロットは，急旋

回時に遠心力がかかるため，最大９Gの過重力を受

けることがある。そのため，脳血流が減少し，一時的

に意識を失う危険性が指摘されている。本稿では，そ

のような極端な重力環境に暴露された時に生じる循環

動態の変化について，特に心臓より高位の頭部の循環

に焦点を絞り概説する。

微小重力の影響

宇宙飛行士は，飛行中に顔面浮腫や鼻閉をしばしば

経験するが ，これらの症状は微小重力の影響で生ず

る体液の頭方移動に起因することが知られている 。

類似の症状は，被験者を水平臥位から６度頭部を下げ

た体位（head-down tilt,HDT）にした時に観察され

る 。そこでHDTは，微小重力の地上におけるシュ

ミレーション実験として，一般に用いられている 。

ここでは，宇宙飛行やHDT負荷による体液の頭方移

動に伴って生じる，頭部循環の変化について述べる。

脳血流の変化

体液の頭方移動により，脳循環も変化するであろう

ことは古くから予想されてはいたが，脳血流の測定方

法上の問題から，比 的近年に至るまでそれを実証し

た報告はなかった。Aaslidら により開発された経頭

蓋超音波ドップラー法（TCD法）を用いて，ヒト被
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験者の脳血流に及ぼす微小重力の影響に関する検討が

始まったのは，1990年以後である。TCD法は，血流

速度の測定は可能であるが，血管径の測定ができない

という短所を持つ。しかし，機器本体が小型で測定方

法が簡便であり，スペースシャトルへの搭載が可能で

あることから，この分野の研究に広く用いられた。最

初に微小重力の影響を報告したのは，カナダの研究者

Bondarら であり，放物線飛行中に脳血流速度が30

％前後上昇することを示した。放物線飛行とは，高度

7,000メートルの上空において，飛行機を放物線を描

いて自然落下させ，その間20秒程度機内の微小重力状

態を得る方法である。続いてBagianとHackett は，

スペースシャトルに搭乗した８人の宇宙飛行士の脳血

流速度を，打ち上げから10時間後に測定し，著明な変

化は認められないと報告した。微小重力による循環動

態の変化は，時間経過により大きく異なることが知ら

れているが，スペースシャトルの任務中には種々の制

限があり，経時的に脳血流を観察することは困難であ

る。そこで我々は，米国 NASA Ames研究所のHar-

gens博士らと共同研究を行い，シュミレーション実

験（HDT）における被験者の脳血流変化をTCD法

を用いて観察した。

HDT負荷直後の急性期の反応を調べるため，体位

変換５分後の中大脳動脈平均血流速度（CBFv）を測

定した。６度のHDT位におけるCBFvは，座位と比

べて14％増加し，座位に戻すと対照値に向かって低下

した 。我々は，行動時のヒトの体位が立位あるいは

座位であることから，微小重力の影響を検討する場合，

座位における測定値をコントロールと考えている。座

位と比 してHDT負荷直後のCBFvが増加する現象

は，その後も複数の研究室から報告されている 。

続いて，HDT負荷後のCBFvの経時的変化を観察す

るために，24時間HDT負荷実験を行った（Fig.1)。

座位におけるCBFvのコントロール値は，８例の平均

で 55.5cm/secであったが，HDT負荷直後から上昇

し，３時間後には14％増の63.2cm/secに達した。そ

の後もコントロール値より高いレベルを維持したが，

HDT開始から６時間を経過すると減少し始め，座位

における値に近づいた 。Freyら も，HDT48時間

後のCBFv値は，負荷直後の値と比べて有意に低下す

ることを報告している。以上の結果から，HDTによ

るCBFv値の増加は一過性であり，数時間の経過で消

失し始めることが示唆される。これは，前述した

BagianとHackett の報告を裏付ける知見である。た

だし，これらの研究において観察されたのは脳血流速

度であって，脳血流量ではない。後者は，前者と血管

断面積との積によって決まるが，前述のごとくTCD

法では断面積を計測することができない。従って，結

果の解釈には注意を要する。Satakeら は，SPECT

（single photon emission computer tomography）を

用いてHDT中の局所脳血流量を測定し，大脳基底核

および小脳において血流量の有意な増加を観察した。

Florence らは，レーザードップラー法によりウサ

ギの脳血流量を記録し，放物線飛行による微小重力の

最中に，一過性ではあるが脳血流量が増加することを

報告している。また我々は，近赤外線分光法を用いた

実験で，立位から臥位に体位変換すると，脳組織の酸

素化とヘモグロビン濃度がいずれも上昇することを示

した 。これらの事実より，HDT負荷直後に脳血流

量が増加することは明らかである。その後，脳血流の

自己調節機構や後述する頭蓋内圧の変化によりどのよ

うな修飾を受けるのか，今後の詳細な検討が必要であ

る。

頭蓋内圧の変化

頭蓋内には脳組織，脳脊髄液，血液が収められてお

り，通常これら三者の総容積は一定に保たれている。

しかし何らかの要因でこの総容積が変化すると，頭蓋
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Fig.1 Mean cerebral blood flow(CBF)velocity in
 

right middle cerebral artery before, during,
and after HDT (n＝8). Subjects were seated

 
during upright baseline and post-HDT recov

 
ery. significantly different from the pre-
HDT baseline value, p＜0.05. significantly

 
different from the value at 24h HDT,p＜0.05.
（文献12より）
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骨は伸展性に乏しいので，頭蓋内圧（あるいは脳脊髄

液圧）が変化する。微小重力環境では，体液の頭方移

動が起こるので，頭蓋内の血液や脳脊髄液量が増加し，

頭蓋内圧は上昇すると予想される。事実，サルを用い

た動物モデル や開頭術を行う患者 でカテーテルを

挿入して頭蓋内圧を測定したところ，HDTを負荷し

た直後から頭蓋内圧の上昇が認められている。これら

の研究は，HDT負荷直後の急性変化を報告している

が，その後の時間経過に伴う変化は調べていない。

我々は，麻酔下のラットを用いて，８時間のHDT

負荷および負荷解除後の頭蓋内圧を経時的に記録した。

ラットを水平位から45度HDT位に移動すると，頭蓋

内圧は２相性の上昇を示した （Fig.2)。すなわち，

HDT直後に約２mmHg上昇し，その後３時間は基

線値に向かって低下した。HDT開始４時間以後に頭

蓋内圧は再び上昇し，この第２の圧上昇は８時間目ま

で持続した。HDT位から水平位に戻すと，頭蓋内圧

は基線に向かって徐々に低下した。Maurelら も

HDT負荷開始から２時間以内の頭蓋内圧変化を測定

し，我々が報告した頭蓋内圧上昇第１相と同様の現象

を観察している。HDT負荷直後の頭蓋内圧上昇は，

脳の静脈怒脹 と脳脊髄液の脊髄クモ膜下腔から頭蓋

内への移動 に起因する。これらの体液移動は，同じ

区分内（血液は血管内，脳脊髄液はクモ膜下腔内）に

おける移動であるから，短時間の内に起こる。この第

１相の上昇に続いて生じる圧の低下は，クモ膜絨毛を

介する脳脊髄液の吸収によると考えられる。第２の頭

蓋内圧上昇は，時間経過が長いことから，異なる区分

（例えば後述する浮腫のように，血管内から組織間

𨻶）への体液移動が関与すると思われるが，頭蓋内圧

上昇と脳浮腫の関係は実証されていない。

HDT負荷による頭蓋内圧上昇の程度は，前述のサ

ルの実験 と比べて，ラット では軽度（約２

mmHg）であった。この違いが生じる原因は，二つ考

えられる。一つは身体の大きさの違いであり，他の一

つは体位の違いである。後者についていえば，サルの

実験では座位を基準として６度のHDT負荷を行うの

に対し，ラットでは水平位を基準として45度のHDT

を負荷する。これらの要因により，同じHDT負荷と

いっても，用いる動物モデルにより静水圧の影響が異

なる。この点を確認するために中型動物のウサギを用

いて，ラットの実験と同じ45度HDT負荷を行い，水

平位における基準値と比 したところ，負荷直後に頭

蓋内圧は約９mmHg上昇した 。この結果から，身

体の大きさが微小重力負荷時の頭蓋内圧に影響を及ぼ

すことが示された。また同時に，頭蓋内圧上昇の程度

は体位の傾きに依存して変化することも立証した

（Fig.3)。頭蓋内圧を実測するためには，頭蓋骨に孔

を開けるか腰椎穿刺しなければならない。この侵襲性

の故に，ヒト被験者を対象とする測定は，検査目的あ

るいは治療を前提とした場合に限られ，研究目的の実

験は許可されない。そこで，Ames研究所のHargens

博士のグループは，非侵襲的な二つの方法を用いてヒ

ト頭蓋内圧の評価を試みている。一つは，英国の

重力と頭部循環

Fig.2 Change in intracranial pressure (ICP)dur
 

ing 45°HDT of 8 h in rats.Pre-HDT baseline
 

value was obtained at horizontal prone posi
 

tion.（文献18より）

-

-

Fig.3 Relationship between intracranial pressure
(ICP)and tilt angle(n＝4).Rabbits were kept

 
in each position for 5 min.（文献22より）
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Marchbanksにより開発された鼓膜変位法 である。

この方法の測定原理は，アブミ骨反射の際の鼓膜変位

を測定し，頭蓋内圧の変化を間接的に定量化する。こ

の方法を使ってHDT実験を行ったところ，負荷中に

顕著な内向き運動が観察され，頭蓋内圧が上昇してい

ることが示唆された 。他の一つは，米国のYostと

Cantrell により提唱された超音波法で，頭蓋内圧の

変化により生じる頭蓋骨間の距離のわずかな増減を精

密に測定する方法である。これらの方法の実用化には

まだ時間を要するが，非侵襲的な頭蓋内圧測定法とし

て利用しうる可能性が示された。

Ｃ 脳浮腫の発生

宇宙飛行士の多くが，飛行中に顔面浮腫 を体験す

ることは前述した。その原因として，HDT負荷中に

頭部の毛細血管内圧が上昇し，血漿膠質浸透圧が低下

することが報告されている 。また，Wenら はウサ

ギに90度のHDTを負荷したところ，血液脳脊髄液関

門が障害を受けていることを示した。これらの事実よ

り，微小重力環境に曝されると，毛細血管透過性が亢

進し脳浮腫が生じる危険性が示唆される。実際，形態

学的研究により，６度のHDTを７日間負荷したサル

の脳組織において，血管拡張と血管周囲浮腫が観察さ

れている 。我々は，ウサギ45度HDTモデルにおい

て，脳浮腫が発生するか否かについて，物理化学的な

らびに組織学的手法を用いて検討した。麻酔下のウサ

ギにHDTを８時間負荷した後，脳を摘出して水分含

量ならびに比重を測定したところ，対照群と比べて，

両者ともに増加した。また，HE染色により組織観察

を行ったが，著明な浮腫像は認められなかった 。水

分含量の増加は，浮腫の存在を示唆するが，浮腫によ

る増加であれば，比重は低下すると考えられる。従っ

て，この水分含量増加は，血管内への血液貯留（全血

の比重は脳組織の比重より大きい）によると解釈され

る。以上より，ウサギ45度HDTモデルでは，８時間

以内の早期に著明な浮腫は発生しないことが判明した。

次に，前述のサルの実験結果と比 するために，より

長時間のHDT負荷の影響を観察した。ウサギ45度

HDTモデルを用いて，８日間の負荷実験を行ったと

ころ，脳比重の有意な低下が認められた。しかし，エ

バンスブルーによる生体染色，免疫染色，HE染色，

電子顕微鏡像の解析により広範に形態学的変化を検討

したにもかかわらず，明確な浮腫像は確認できなかっ

た（投稿準備中)。形態学的に証明し得ない軽度の浮

腫の存在は否定できないが，８日以内のウサギ45度

HDTモデルでは，脳微小循環調節機構は比 的良好

に保たれていると推察される。

起立不耐性

宇宙から地球に帰還した飛行士に認められる症状で

あり，起立位を持続しようとすると，心拍数の上昇，

脈圧の低下，下肢への血液貯留などが起こり，著しい

症例では脳貧血により失神をきたす 。我々の行っ

たシュミレーション実験においてもHDT負荷終了後，

被験者を座位に戻すと約５時間にわたって脳血流速度

は減少し，この間の平均流速はコントロール値の87％

であった 。この回復期における脳血流速度の低下は，

起立不耐性の一因をなすと考えられる。こうした症状

が起きる要因として，全血液量の減少が指摘されてい

る 。そこでその対応策として，帰還前に１リットル

の生理食塩水を摂取する方法が提唱され ，実際のス

ペースシャトル飛行においてその有用性が確認され

た 。1984年以降NASAでは，32オンスの水または

ジュースと８錠の食塩摂取を飛行士に義務付けている。

起立不耐性の発症に関わるもう一つの要因は，圧受容

器反射の低下である。Fritschら によれば，R-R間

隔を指標として圧受容器刺激に対する反応を調べたと

ころ，飛行後の反応は飛行前と比 して低下している

ことが判明した。同様の現象は，HDTを用いたシュ

ミレーション実験においても報告されている 。

飛行中に本症状の発現を予測するための検査として，

下半身陰圧負荷（LBNP）試験が行われる。下半身を

箱（または袋）に入れ，箱の中を陰圧にすると，頭方

に移動していた体液が下半身に再移動するので ，地

球上で立位姿勢を取るのと同様の効果が得られる。か

つてスカイラブ計画の折，宇宙飛行中３日ごとに

LBNPを行い，飛行前のデータと比 した結果によ

ると，LBNPにより生じる心拍数の上昇は飛行中に

著しくなることが示された 。LBNPは検査としてば

かりでなく，起立不耐性の対応策としても用いられて

いる。４時間のLBNPと１リットルの生理食塩水摂

取により，心拍数の上昇や脈圧の低下が防がれること

が報告されている 。

過重力の影響

高速ジェット機の乗務員は，宇宙飛行士とは反対方

向への体液移動を経験する。急旋回時に発生する遠心

力により最大９Gの過重力が加わり，体液は下半身

に向かって引き寄せられる。この時心臓への静脈還流

量が減少し，心拍出量も低下する。こうした状態が10
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秒以上も続くと，脳血流の低下により失神することも

あり，大変危険である。そこでパイロットは，足を圧

迫する特殊な飛行服（抗重力服）を着用し，下半身へ

の血液貯留を防いで脳血流を確保する 。また，旋回

時に息ごらえ（バルサルバ法など）することにより血

圧低下を防ぎ，脳血流の減少を免れる等の処置を試み

る 。この項では，過重力負荷時の脳血流ならびに頭

蓋内圧の変化について述べる。

脳血流の変化

過重力の影響を調べる研究は，ヒト被験者の搭乗が

可能な遠心装置を用いて行われる。直径約15メートル

の遠心装置のゴンドラ内に被験者を座位に固定し，回

転速度を徐々に上げる。速度に応じてゴンドラが傾斜

するので，重力は常に頭から足に向かう体軸方向に一

致する。負荷重力を増加させると，脳血流速度は低下

し周辺視野が狭くなる。この視野が60度以下になった

時点で重力負荷を解除し，その時の重力を生理学的限

界点と定義する。こうした方法を用いて，最初に過重

力の影響を報告したTrippとChelette のデータによ

れば，6.5Gの過重力負荷時における脳血流速度は，

コントロール値の75％であった。ただし，この実験に

おいて被験者は，息ごらえを行っている。我々は息ご

らえを行わないリラックス状態で実験を行い，平均脳

血流速度が負荷前の59.4cm/secから5.7G負荷時に

31.0cm/sec（コントロール値の52％）に低下するこ

とを観察した （Fig.4)。Ossardら も，息ごらえ

を行わない被験者では，5G程度の過重力負荷で脳血

流速度が通常の約50％に低下することを記載している。

また我々の実験で，同じ被験者に息ごらえを行わせる

と，生理学的限界点が5.7Gから7.3Gに増加すること

が判明した 。Rositano は，息ごらえにより側頭動

脈の血流速度が上昇することを報告している。これら

の事実より，息ごらえは一時的にせよ脳血流の増加を

惹起し，過重力に対する耐性に貢献することが示唆さ

れた。さらにWerchanとForster は，息ごらえと抗

重力服を併用すると息ごらえ単独と比べて，過重力負

荷時の脳血流速度の低下をより効果的に防止できるこ

とを示した。ただしOssardら によれば，過重力負

荷時にバルサルバを行うと，初期には脳血流速度が上

昇するが，これを1.2秒以上持続するとむしろ脳循環

が悪化するという報告もある。

過重力負荷による脳血流の減少は，静水圧の影響に

よる脳灌流圧の低下に起因する。Woodら の計算に

よれば，脳底部の平均動脈血圧は5G負荷時にほぼ０

mmHgになるという。一方，過重力により静脈圧も

低下するが，比 的速い負荷（0.4G/sec）では20-60

mmHgの陰圧に下がるものの，我々の実験で用いた

ゆっくりとした負荷（0.1G/sec）では，それ程の陰

圧にはならない 。その結果，脳灌流圧は自己調節機

構の作動範囲より低下する。しかし，脳血流速度の低

下は，脳灌流圧の減少から予測される程著しくはない。

我々の行った実験でも，特に収縮期の血流速度は過重

力負荷時にも明らかな低下を示さなかった（Fig.4)。

サイフォン効果や自己調節による代償機構が最大限に

働き，脳循環が維持されているものと考えられる 。

頭蓋内圧の変化

過重力により体液が下方へ移動すれば，頭蓋内圧は

低下すると考えられる。しかし，前述のごとく測定方

法上の問題から，過重力負荷時の頭蓋内圧を実測した

という報告はない。ShenderとDubin は，rheoen-

cephalographyを用いて頭部のインピーダンスを測定

し，ストレス負荷時の頭部体液量の変化を記録するこ

とができることを示した。彼等によれば，このインピ

ーダンス波形に影響を及ぼす因子は，血液が70％で脳

Fig.4 Peak and mean cerebral blood flow(CBF)
velocity, and percent change in impedance

 
during ＋Gz acceleration without straining.
Vertical and horizontal bars indicate stan

 
dard error of the mean.（文献41より）
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脊髄液が30％であり，ウサギを用いて過重力を負荷し

た時に得られる波形は，ヒト被験者を遠心装置に乗せ

た時に得られる波形と類似しているという。我々は，

このrheoencephalographyを用いて，ヒト被験者の

頭部体液量を測定し，5.7G負荷時にインピーダンス

がコントロール値の約２％増加，すなわち頭部体液量

の減少が生じることを報告した（Fig.4) 。こうした

結果は，微小重力負荷時の体液の頭方移動に伴い頭蓋

内圧が上昇することと考え合わせると，過重力により

頭蓋内圧は低下することを示唆している。ここで問題

となるのは，再分配される血液は頭蓋内ばかりでなく，

頭蓋外組織の血液も含まれる点である。従って，この

インピーダンスを頭蓋内圧の変化を評価する定量的指

標として用いることには問題があるが，頭蓋内圧を非

侵襲的に測定する方法がない現在，定性的な観察法と

して有用である。

おわりに

地球の重力環境に適応して進化し，しかも立位姿勢

を取るようになった人類にとって，微小重力や過重力

はストレスのかかる環境である。こうした環境の違い

を克服して宇宙開発や交通手段の進歩を続けていくた

めには，重力に関わる基礎的な医学実験を積み重ねて

いくことが必要である。またこの分野の研究は，体の

長軸方向に重力の影響を受ける機会が極端に少ない

「寝たきり老人」の問題解決に重要な情報を提供する

など，地上生活を営む我々にとっても多くの福音をも

たらすことが期待される。
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