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本論文は以下の原著論文および掲載予定の原著論文に未発表の実験結果を加えて

まとめられている。

原著論文

1 .水野 康、浅野勝己、奥平進之.

2 3 8 -2 4 7. 19 9 O. 

低圧低酸素環境下の睡眠. 自律神経 27 

2. 水野 康、浅野勝己、奥平進之富士山頂短期滞在日寺の睡眠構築と呼吸動態.

一予備的報告一. 自律神経， 28: 476-481， 1991. 

掲載予定の原著論文
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1 .系者百

近年、 交通手段の発達や山岳スポーツの普及、 および登山用具の発達

により高所登山をめざす者が増加している o 海外の 8，OOOm級の山頂に挑

む登山隊も年間 G 0隊を超えると報告され 1，:(. ¥その目的もレクリエー

ションから純粋に山頂を征服しようとするものまで多岐にわたっている。

このような高所活動の急増に伴い、 高所障害の発生が数多く報告されて

おり.!C)¥重篤な場合は生命の危険を伴うことも知られている。

高所障害の症状の一つに睡眠障害が報告されている 33) 50)  83)  103)  I1 1) 

1 1 7 。すなわち、 高所における睡眠は平地に比して、 深睡眠期および R

E Iv1 (r a p i d e y e m 0 V e 111 e n t. )睡眠期の減少と浅睡眠期および覚醒反応の

増大が認められ、 自覚的には主観的な睡眠感の悪化が報告されている

1 1 1 ) 1 1 7 )。 また高所のような低圧低酸素環境下における睡眠時には、 無

呼吸や過小呼吸が周期的に誘起される周期性呼吸 (periodic breat.hing 

P B )の誘起されることが報告されており 9)35)74)75) 100)  11 7 ) 135)  

145)150)  15，s) 157)、睡眠障害との関連性が示唆されている。

高所登山時には低圧、 寒冷、 低湿度、 疲労および栄養や水分の摂取不

良などの諸要因による影響もあるが、 動物実験において、 動脈血酸素飽

和度(S a 0 2) の低下が覚醒を誘起する大きな因子になることが報告さ

れ 59) 10 8)  10 9 ) 11 0)、高所における睡眠障害は主に低圧低酸素の影響によ

るものと考えられている e0 )。また常圧下における睡眠時 PBの一種であ

る睡眠時無呼吸症候群 (sleep apnea syndrome) では、 断続的な呼吸停

止による S a 0 2の低下が覚醒刺激となり、 夜間睡眠が著しく阻害され、

これが長期に及ぶと心血管系その他に障害を引き起こすことが問題とな



っている~ Q ) 47) 02)  ¥ 33)  ¥ 4 2 】o これらのことは、 睡眠時における低 酸素刺

激が、 睡眠障害以外の各種の生理的および病理的変化を引き起こすこと

を示唆している。

毎分換気量は覚醒時に比し、 睡眠時には減少することが知られている

30) 43)  ¥ 3 7 が、 同様の反応が高所における睡眠時にも引き起こされるこ

とが認められている lつ)¥ ¥ 5 。この換気量の低下が、 酸素解離曲線におけ

る酸素分圧低下に対する Sa 0 2低下が急峻である高所環境下では、 組織

への酸素供給を著しく低下させ、 急性高山病発症の原因になることが指

摘されているヨ 8〕s9JO  

覚醒と睡眠は、 主に概日 (circadian) リズムに支配されており、 睡眠

時には体温、 心拍出量および酸素摂取量の低下など代謝水準の低下が起

こるとともに、 成長ホルモンの分泌、による同化作用などから身体の回復

がなされるものと考えられている 37) ¥ 3 8 )。また R E f'v.1睡眠期には、 学習

や記憶の定着がなされるとする報告もある¥2 ¥ ) ¥ 39)。 これらのことは、

高所における睡眠障害が生理的および心理的両機能の低減をもたらし、

高所活動を困難にする危険性を示唆している。

低圧低否定素環境下における睡眠時生理応答に関する研究は、 実際に高

所に滞在して行ったもの 38)60) ¥03)  ¥ ¥7) \~7 \ 登山に関わる低圧低酸素

以外の諸要因を取り除いた低圧シミュレーターを利用したもの g ) ¥ 0 ) 3 8 ) 

'3 Q)  ¥ ¥ ¥ )、および低酸素ガスを吸入させて行うもの¥2) 26)  59)  ¥ 08)  ¥ 09) の

3種類である。 しかし、 いずれも通常の大気吸入時とある特定の低酸素

吸入ないしは高所環境への暴露時との比較であり、 急性暴露時において

高度と睡眠障害の誘起との関係を検討した研究はない。 また、 高所登山

のような低圧低酸素環境に連続暴露された際の睡眠時生理応答の順応過

程に関する研究は、 呼吸動態については若干報告されている ¥0 ¥(7)¥36)  

n，ム



が、 睡眠内容も含んだ検討はほとんどされていない。

高山病の発症機序は、 主に組織への酸素供給の低下によるものとさ れ

ているが、 睡眠時の呼吸動態、に関する研究については比較的多く報告さ

れている 引 (0) 2o) (08)  ¥ ( 1) 1 (4) 1 (5)  1 ¥つ 13 E. ) (55) 15 7 のに対し、 心血行

動態に関する研究は極めて少ない 8 C) ) <) 7 )。 したがって、 低圧低酸素環境

下における睡眠内容と心血行動態、 および PBの発現などの呼吸動態を

包括的に把握し、 低圧低酸素の程度とこれらの生理的応答との関連、 さ

らにはその順応過程について解明することは、 意義深いことと思われる。



II. 先千子日干ヲE

1 . 低圧低酸素の睡眠構築に及ぼす影響

1 )常圧下における睡眠構築

睡眠の定義について、 新見と堀 10 !:i )によれば、 "人間や動物の内部的な

必要から発生する覚醒可能な意識水準の一時的な低下現象"、とされてい

る。 脳波の測定が確立される以前は、 この意識水準の低下を外界の刺激

に対する反応性の低下の程度から定量化が試みられた。 Freudの時代には

眠っている被検者の耳もとで木の板をハンマーでたたき、 白が醒める音

の大きさにより限りの深さを評価した 13 Q )。このハンマーは振り子のよ

うに紐に吊るされており、 その振れ幅を変えることにより音の大きさを

調節した。 しかしこの方法では、 一晩の限りの深さの経時的変化を検討

する上で、 被検者が何度も起こされてしまう難点があった o

1929年の Bergeri")による脳波の発見は、 こうした方法上の障害を一気

に取り払う画期的なものとなった o 睡眠の深さを脳波の特異的な変化に

より定義づけることが可能であること、 および被検者の睡眠を妨げるこ

となく継続的な記録が可能であることから、 睡眠研究は大きな発展を遂

げたo さらに As e r' i n s k yと Kleitman3 )による RE l'vI 睡眠の発見を経て、 脳

波、 眼球運動、 および呼吸運動を同時記録した睡眠ボリグラフの開発か

ら、 1968年、 RechtschaffenとKalesl13) により Stage \~、 Stage 1、 Stage

2， S t a g e 3、 Stage 4、および Stage REト!の 6段階の睡眠判定基準が確立

された。 Stage Wは覚書写状態であり、 Stage 1、 S t a g e 2， S t a g e 3、 およ
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び Stage 4では数字の増加とともに深い睡眠となり、 Stage REト|で は 急 速

眼球 運動、 抗重力筋の緊張低下、 および自律神経系の不安定化などその

他の stageと大きく異なる睡眠の状態を示す。 またこの相違か らStage

REト|以外は NR E r¥'I (n 0 n -R Eト1) 睡眠と呼ばれている。 NR E 1¥11睡眠と

REM睡眠は睡眠中に交互に現れ、 ヒトではその周期はおよそ 90--120分

であり、 一 晩に通常 4--5回繰り返される 14670

2 )低圧低酸素の脳波に及ぼす影響

( 1 )覚醒時

ヒトが急性に高所(低圧低酸素〉暴露された場合の 一 般的な精神症状

として、 倦怠感、 眠気、 および抑うつなどが知られている 14 Cl )。この症

状は高度し 500mあたりから認められ、 4，500m以上では発現が不可避とな

り、 高度上昇とともにより顕著になることが報告されている ¥.4 C) )。この

ことから低圧低酸素環境下では、 大脳皮質活性の低下が示唆され、 覚醒

中の脳波の分析から高所における大脳皮質活性水準に関する研究が数多

く報告されている 4 4) - 0 】 ¥22)¥50)。

Selvamurthyら ¥2 2 )は低地人、 順応した低地人、 および高所原住民を用

いて高度 3，500m滞在日寺の安静覚醒時の脳波について検討している。 測定

項目は脳波の平均振幅 (average arnpl i tude) および α波の in d e x (α 

index) であり、 これら両指標の増大は大脳皮質活性の低下を意味する。

低地人は暴露前と比較して滞在 2日自にこれらの両指標 と も有意に増大

し、 低二酸化炭素による交感神経系の抑制から大脳皮質活性の低下が示

唆さ れ たとしている。 また 1年以上高所に滞在している低地人 お よび高
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所原住民は、 ともに高い average ampl i tudeと α i n d 引を示し、 これ は大

脳皮質下部矯造の高所 JI国応による副交感神経緊張の反映を示唆し て いる

と い う。 このような低酸素環境下における脳波の振幅の増大および周期

の延長は、 Kraaierら 7CI の低圧シミュレーターを用いた研究および Gu r v -

i t.C hと Ginsburg4 4 )の低酸素ガスを用いた研究においても確認されている O

Zhongyuanら tC 0 )は、 低圧低酸素暴露中の脳波の動態と低酸素耐性およ

び )1国応性について検討している。 すなわち低圧シミュレーター内におけ

る 5~OOOm-- 7，500m相当高度への急性暴露時に S波、 。波などの徐波が頻

発した被検者は、 頭痛、 めまい、 吐き気その他の高山病症状を示したと

している。 この徐波の発現は、 中枢神経機能の低下、 ニューロンの di s -

chargeの減少を示唆し、 それに続く意識不明をもたらすとしている。 ま

た、 実際のエベレスト登山時においても{余波の頻発した被検者には高山

病症状が認められ、 最終の到達高度は低かったという。 これらのことか

ら、 急性低圧低酸素暴露時の脳波パターンを測定することにより、 登山

者の低酸素耐性が推定できる可能性のあることを示唆している。

( 2 )睡眠構築

低圧低酸素環境下における睡眠構築研究の先駆的なものは、 Joernら

e Q )および Nataniら t0 3 )の南極における研究である。 南極の Amundsen-

Scott基地は標高 9，180feet(2，754m) であるが、 気圧は 485--525Torrと

標高 11，OOOfeet(3，300m) に相当する。 滞在 1週間以内の急性暴露時に

は Stage 3および Stage 4の深睡眠期がほとんど消失し、 また、 滞在半年

以上にわたる慢性暴露時にも Stage 4および Stage RE門の減少が認められ、

彼らはこれを低酸素の影響であるとした。 しかし南極では寒冷や孤独感
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などその他の因子による影響も無視できない。

R e i t eら ¥¥ 7 )は 4.301mに滞在した際の睡眠構築を測定し、 滞在第 1夜に

常圧下の睡眠に対して Stage 3とStage4の有意な減少、 Stage ~! と S t a g e

!の有意な増大、 および Stage RE門の減少傾向が認められたことを報告し

た。 またこれは主観的な睡眠感の悪化が睡眠ボリグラフ上の変化以上に

顕著であり、 神経性不眠症と類似していた。

トIi I I e rとHorvat.h88)は低圧シミュレーターを用い、 3，500rn相当高度に

おいて睡眠をとらせたところ、 Stage 1の有意な増大が認められたが、

Stage 3および 4の出現時間は常圧下とほぼ同等であり、 総睡眠時間もほ

ぼ同等であった。 しかしながら、 夜半から起床後に頭痛、 吐き気などの

各種高山病症状が認められ、 低圧低酸素と徐波睡眠時における低換気の

相乗効果がその原因であろうと指摘した。

Finnegan ら 3 8) は ~， 115m--6.220m を登山中の睡眠構築を検討した。 常圧

下に比して、 Stage 4および Stage REト!がそれぞれ 65%、 39%の減少を示

したが、 被検者の健康状態に異常はなく、 十分な高所 JI慎応と水分補給が

この原因であろうと考察した。

最近の研究では、 被検者を低圧シミュレーター内に 40日間連続暴露し、

徐々に減圧してエベレスト登頂をシミュレートしたop e r' a t i 0 n E v e r e s t. II 

の報告 ¥¥ ¥ )がある。 4，572rnおよび 7.62001相当高度において、 Stage \~の増

大、 Stage RE卜!の減少が認められた。 また 睡眠 stage判定では検出されな

い 1--2秒の覚醒反応の睡眠障害に及ぼす影響力ゴ示唆された。

低酸素ガス吸入による、 低酸素のみの睡眠構築に及ぼす影 響 に関す る

先行研究を以下にまとめてみたい。

Pappenheimer¥08)は、 ラットに 10%の低殻素ガスを吸入させたところ、

徐波睡眠の出現率が約半分に低下したことを報告した o Phillipsonら
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110' ，J e f fery ら ~ C) )もそれぞれイヌおよびウ シ を用いて検討し た。 いず

れ も 睡眠中、 吸気酸素濃度を漸減していったところ、 S a 0 2の 低下 に伴

い覚醒反応が引き起こされ、 N R E f¥1睡眠時よりも R E f¥1睡眠時におい

て Sa. 0 2の覚醒閲値が低いことが報告された。

Berthon-JonesとSullivan")は、 ヒトでは S a. 0 2が 70%まで低下しで

も覚醒反応が起こらないことを報告し、 動物実験の結果との相違はヒト

の低酸素に対する換気感受性が、 Phi II ipsonら 11 0 )および Jefferyら 59)

の用いた動物の約 5分の 1と低いことから生じたものであろうとした。

また、 彼らは高二酸化炭素に対する覚醒反応についても検討し、 女性で

は有意差は認められないが、 男性では NREM睡眠中、 睡眠 stageが深く

なるとともに覚躍を引き起こす吸気 二 酸化炭素分圧が増大することを報

告した 12JO 

Bo~'e s ら 1 5) はイヌの頚動脈休の神経 支 配を除去したところ、 N R E IVl、

R E iVIの両睡眠時における Sa. 0 2の覚露関値が約 20%低下し、 低酸素性

の覚醒反応における頚動脈休の重要性を示唆した。

Pappenheimer1C，g) はラットに 10.5%の低酸素ガスと 0.05%の一酸化炭

素を吸入させた場合の睡眠構築を検討した。 どちらの場合も RE f¥1睡眠

の消失および NREM睡眠時の覚醒の増大が認められたが、 低酸素ガス

吸入時 lこ認められた呼吸数と換気量の増大は一酸化炭素投与時には認め

られなかった。 このことから低酸素性の覚醒反応は、 頚動脈休からの呼

吸反射よりも大動脈休からの循環反射が大きく関与することを示唆した。

また、 低酸素暴露時の睡眠時大脳皮質脳波の振幅を周波数解析したとこ

ろ振幅の低下が認められた。 このことから、 低酸素性睡眠障害に特徴的

な著しい主観的な睡眠感の原因として、 睡眠 stage判定からは検出されな

い脳波の低振幅化が示唆された。
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以上、 低圧低酸素の脳波に及ぼす影響を概観してきたが、 先行研究の

概要をまとめると次のようになろう o すなわち、

( 1 )覚醒時脳波では振幅の増大、 および周期の延長が誘起される o

( 2 )睡眠構築では深睡眠、 R E rvr睡眠の減少や覚醒反応の増大など

の変化が誘起されるが、 睡眠障害の程度と高度(低酸素の程度)

との関係を検討した研究がない。

Q
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2. 睡眠および低圧低酸素の心血行動態に及ぼす影響

1 )常圧下における睡眠時心血行動態

睡眠中の心血行動態を検討した初期の研究では、 睡眠開始とともに心

拍数(H R )および血圧の低下が引き起こされ、 Stage RE門においてこの

両者がきわめて不安定に変動することが報告されている 128)。この機序

に関して Baust と Bohnert ô ) および I~arnura ら~ 7 )は、 Stage RE門では眼球運

動に伴う相動的な変化として副交感神経活動の低下が引き起こされ、

時的な心血行動態の変動がもたらされることを指摘している。

Bristowら 1 O )は覚醒時および睡眠時の血圧、 H R、 および心拍出量

( Q )を測定し、 睡眠時の血圧、 末梢血管抵抗、 一定の血圧に対する H

R、 および動脈血酸素分圧(P a 0 2) の低下と動脈血二酸化炭素分圧

(P a C O2 ) の増大を認めた。 またトliIlar-Craigら 8 :S )は、 血圧および

H Rが夜間に低下し、 朝になると増大するという概日リズムの存在を報

告した。

ト1i I I e rとHorvath87)は睡眠構築およびインピーダンス;去による睡眠時

の HR、 一回拍出量(s v )、 Q、 前駆出期(P E P )、 および左室駆

出時間(LVET) を検討した。 sv 、 および Qは睡眠時間経過とともに減

少し、 逆に PE Pは延長、 LVETは変化しなかった。 また睡眠 stage別の心

血行動態では StageRE門において svおよび Qの低下、 および PE Pの延

長を認めた。 代謝水準の指標である体温、 酸素摂取量、 Qなどは早朝に

最低となり、 徐波睡眠の発現頻度は睡眠 3時間目あたりまでが最も高か

った。 徐波睡眠の出現率が代謝水準の比較的高い時期に高いことから、

徐波睡眠が生理的な回復期である可能性を示唆した。
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トIi 1 I e rと HeI ander<)'])はインピーダンス j去を用いて 48時間継続的に心血

行動態を測定し、 覚醒・睡眠の状態と概日リズムの両者が心血行動態(こ

及ぼす影響について検討した o Q は 24時間周期のコサインカープ状のリ

ズムを示し、 夕刻に最大値、 睡眠中の早朝に最低値となった。断眠によ

りこの Qの低下は認められず、 Qは概日リズムおよび睡眠の両者の影響

を受けることが明らかとなったo また心筋収縮性の指標である Heather

I nd exが睡眠中に低下したことから、 睡眠時における sv 低減の機序とし

て心筋収縮性の低下を示唆した。

2 )低圧低酸素環境下における心血行動態

( 1 )覚醒時

低酸素環境下における覚醒時心血行動態については、 慢性暴露時には

s vおよび Q の減少が報告されており 4 5 リ 0) 1 D 2 )、 sv低下の機序とし

て静脈還涜量、 血液量、 および心筋収縮性などの低下、 および末梢血管

抵抗や血液粘性の増大などが指摘されているo

これに対し、 急性暴露時には HRが増加すること以外は一致した見解

が得られておらず¥ s vおよび Qについては様々な報告がされている (7)

84)97〉 13l k この結果の相遣は、 被検者の特性、 暴露時間、 高度などの

諸要因からもたらされたものであろう。

低圧低酸素が心筋収縮性に与える影響を検討した最初の研究は、 K 0 \~ -

alskyら 69 )の低圧シミュレーター内における左室収縮時相の測定である o

彼らは PE Pの有意な短縮としVETの有意な延長を認め、 低圧低酸素への

急性暴露時における心機能の高進を指摘している。
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Ba I asubraman i anら い は、 標高 3，658m暴露時に心筋収縮性 の指 標 である

PEP/L¥'ET比が増大したことから、 Koνalsl¥yら d9 )とは逆に急性低 圧 低 酸素

暴露時における左室機能の低下を示唆した o

しかしながら、 AlexanderとGrover2)のトl-mode心エコーを用いた研究で

は、 駆出分画および左心室の心筋繊維短縮速度などの心筋収縮性の指標

が高所でも sea level同様であり、 PEP/LVET比の増大が血茨量の減少に依

存していたことが確認され、 左室機能は必ずしも高所で低下しない可能

性が示唆された。

この知見は Fowlesと Hultgren40)によっても認められ、 左室機能はむし

ろ高進状態にあり、 PEP/LVET比の増大は前負荷の減少に起因するもので

あろうとした。

また森ら 97) 98)99)は HR と LVETの関係から心筋収縮性を検討したとこ

ろ、 両者の関係は 6.000m相当高度においても常圧下とほぼ同等であり、

低圧低酸素環境下においても冠状動脈が余裕をもって心筋に酸素を供給

できる可能性を示唆した。

Qperation EverestIIでは、 前負荷の減少、 肺高血圧、 および極度の低

酸素血症にもかかわらず、 25.000feet相当高度においても駆出分画、 平

均収縮期駆出率および左室の最高収縮期圧に対する収縮終末期容量の比

などの心筋収縮性の指標は正常値を保っていたと報告された l3 4 )。

( 2 )睡眠時

ト1i I I e rと Horvath8C))は男女 2人ずつを被検者とし、 低圧シミュレータ

}内の 3，500m相当高度において睡眠時心血行動態を検討した o 常圧下と

比較して 3，500m相当高度では、 sea levelに対する HRの若干の増加、 ぉ
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よび svの低下傾向が認められた。 また 3.500m相当高度では、 常圧下で

認められた入限に伴う HRの低下が引き起こされず、 s v 低下により Q

の低下がもたらされた。 3.500m相当高度における Qの動態は、 常圧下と

ほぼ同様の 2次曲線様の変化を示し、 低圧低酸素、 睡眠性低換気、 およ

び睡眠中の Q 低下による組織への酸素供給の低下が急性高山病の機序で

ある可能性を示唆した。

ト10r iらC)7 )も被検者 2人を用いて、 低圧シミュレーターによる 4.500m相

当高度における睡眠時 H R、 s vおよび Qを検討した。 1人の被検者で

ま川 iI I e rと Horvathi39 )の報告と同様に svの低下による Qの低下が認め

られたが、 他の 1人では Qが不安定 lこ変動し、 この原因として睡眠障害

の可能性を指摘した。

H 0 r i ら:;t )は、 標高 4，400m----7， 800mの登山中:こ HR を 24時間連続して

記録し、 その概日リズムを検討した。 高度 s，OOOm以上において、 H Rの

睡眠中の低下が消失することを認め、 これが基礎代謝の上昇、 および日

中の酸素負債の夜間における償却に起因するものであろうとした。

以上、 睡眠時の心血行動態、 および低圧低酸素環境下における覚醒時

と睡眠時の心血行動態について先行研究を概観してきたが、 要約すると

次のようになろう、

( 1 )常圧下における睡眠時心血行動態は、 H R、 s vおよび Qが早

朝に最低となり、 R E l¥II睡眠時には一時的な変動が引き起こさ

れる。

( 2 )低圧低酸素環境下における心血行動態について覚醒時の報告は

数多くなされているが、 睡眠時について詳細に検討した研究は

きわめて少ない。
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3. 睡眠および低圧低酸素の呼吸動態に及ぼす影響

睡眠時には意識の消失とともに前脳からの非化学的換気刺激が消失し、

また呼吸中枢そのものの活動も低下するため、 一般に呼吸活動が低下す

ることが知られている 1 1 :::。 また覚醒時には現れない哨息の発作や、 呼

吸停止を伴う周期性呼吸などの呼吸異常が誘起され、 睡眠障害が引き起

こされる場合のあることが報告されている ~~ O) 47)  52 。

低酸素環境下では末梢化学受容器を介して換気高進が引き起こされる

が、 睡眠時にはこの換気高進が引き金となり、 常圧下では呼吸異常の無

い健常人であっても周期性呼吸が引き起こされると報告されている。

そこで本項では、 1 )常圧下における睡眠時呼吸動態、 2 )低圧低酸素

環境下における呼吸動態、 3 )低圧低酸素環境下における睡眠時呼吸動態、

および 4)周期性呼吸について、 の 4点に分けて先行研究を概説する。

1 )常圧下における睡眠時呼吸動態

常圧下における睡眠時呼吸動態に関する研究は、 ( 1 )睡眠時の換気

量や換気特性全般を扱ったもの、 ( 2) "自律神経系の嵐"とも称される

R E l¥iI睡眠時の呼吸特性に関するもの、 ( (3 )低酸素および高二酸化炭

素に対する換気応答を扱ったもの、 および (4 )睡眠時無呼吸症候群な

どの呼吸異常に関するものの 4種類に大別できる。

( 4 )については 4)周期性呼吸について、 において述べるため、 本

項では(1 )、 ( 2 )、 ( 3 )の 3点、に関する先行研究について概説す

。
又
ω
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( 1 )睡眠時の呼吸特性

1968年、 RechtschaffenとKalesl13)により脳波を含む睡眠ボリグラフ

からの睡眠 stage判定基準(国際標準法〉が確立されたが、 この基準を最

初に適用して睡眠時の換気量を検討したのが Got.heら ol 3)である o 彼らは、

マスクやマウスピースの装着が睡眠構築に影響を及ぼすことを懸念し、

腹部と胸部の周径の変化から呼吸数、 一回換気量、 および換気量を間接

的lこ測定した。 一晩の出現率、が最も高い NRElv'I睡眠の Stage2では、 覚

醒時に比して一回換気量と呼吸数の両者の低下により、 分時換気量が約

1 1/ m i n低下することが報告されたo

Tabachn i kら I37)は、 Gotheら 43 )と同様の測定を行い、 覚醒時および全

睡眠 stageについて検討を試みた o 換気量は覚醒時に比して NR E 1'¥11睡眠

時には低下し、 Stage 4で最低となった o R E M睡眠時には、 NREM睡

眠時と覚醒時の中間値となった。 一回換気量は睡眠による変化は認めら

れず、 呼吸数により換気量が変化するとした。 また、 NREl'vl睡眠時で

は胸式呼吸であるのに対し、 REM睡眠時には覚醒時と同様の腹式呼吸

になることも確認された。

Douglasら 2 C) )は、 マスクを装着して NREMおよび RE l'vI睡眠時の換

気量を測定したところ、 覚醒時に対する睡眠中の換気量の有意な低下を

認め、 特に REM睡眠時には NR E M 1睡眠時よりもさらに低下すること

を報告したo また RE 1'，，1睡眠時には呼吸中枢からの換気ドライブの指標

とされる、 換気量を吸気時間で除した値が有意に低下していたことから、

R E 1¥1睡眠時における中枢性換気ドライブの低下を示唆した。

W h i t eら I ~ 6 )は、 睡眠時の換気量、 酸素摂取量、 および二酸化炭素排出

量を測定したところ、 この 3者に有意な相関関係があることを認め、 陸

15 -



眠時の換気量の低下が代謝の低下に起因することを示唆した o また、 こ

の相関関係には睡眠 stage、性、 年齢、 および人種による差は認められな

かった。

山域 1 ~ 8 )は、 顔にマスクを装着し、 一呼吸毎に換気量、 酸素摂取量、

および二酸化炭素排出量を測定し、 W h i t eら:;6 )同様に睡眠時における 3

者の低下および 3者の相関関係を認めた o また彼は、 REM睡眠を急速

眼球運動の見られる相動相と眼球運動の無い緊張相に分けて検討を試み、

相動相における換気量の低下傾向を報告した。

小竹原 ea )は、 睡眠時に換気ドライブの指標とされる口腔内圧を測定し、

覚醒時に比して有意に低下することを報告した。 また stage別では Stage

2で最低となり、 R E N1睡眠の相動相では高値となることが認められた。

以上、 睡眠時における換気特性に関する先行研究を概説したが、 全て

の報告から NR E rvl睡眠時における換気低下が認められているのに対し、

R E 1'¥'1睡眠時においては一致した見解が得られていない。 次 iこ、この特殊

な REM睡眠時における呼吸動態に関する先行研究について検討したい。

(2) REM睡眠時における呼吸特性

R E 1¥1睡眠の発見者である Aserinsky4) は、 R E 1¥1睡眠中 lこCheyne-

Stokes様の呼吸と Sa 0 2の低下を認め、 時として急速眼球運動に同期し

て換気低下が引き起こされることを報告した。 当時、 R E 1¥1睡眠中の換

気調節の変容は夢の影響によるものと考えられていたが、 彼はこのよう

な周期的な呼吸が夢の影響からもたらされることは考え難いとし、 呼吸

中枢の関与を示唆した。

1 u I I e rら 10 1 )は、 健常者および嚢胞性線維症患者の睡眠時における S
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a 0 2低下について検討した o S a 0 2は、 両者とも REM睡眠 時に最 も

低下し、 肋間筋と横隔膜の活動、 胸郭および腹腔の減少が認め られ た。

これ ら のことから、 R E iVI睡眠時には、 肺の機能的残気量の低下により

S a 0 2の低下がもたらされるとした。 また Catterallら 23)は慢性の気管

支 炎 および肺気腫の患者の睡眠時における Sa 0 2について検討したとこ

ろ、 R E I'vl睡眠中に 10%以上の S a 0 2低下を認め、 これを換気量の低下

に起因するものとした。

Hudgel ら ~ 3 )は、食道内に風船を挿入、 膨張させて食道を閉鎖、し、 食道

および咽頭部に圧センサーを配置して顔にマスクを装着し、 マスク内の

圧も測定することにより、 睡眠時の気道抵抗を算出した。 気道抵抗は覚

醒時に比して NREI'vI睡眠の Stage2で 約 2倍、 R E fVr 睡眠時で 2倍以上

となり、 換気量の低下傾向も認められた。 また、 気道抵抗の増大が特に

喉頭部より上部で顕著であることも認められた。

トIi 11m a nら 9 1 )は、 R E l'vl睡眠時における眼球運動が換気に大きな影響

を与えていることを報告した。 急速眼球運動に伴って一回換気量およひ、

呼吸数の両者が低下し、 換気量は 5.1:t0.31/minから 3.8:t0.31/minへと

低下した。 また、 R E Iv1睡眠時には ribcage の一回換気量に対する貢献

度が 37.8:t6.4%から 15.3:t5.6%に低下し、 胸壁と腹壁の呼吸運動の不一

致が、 より大きなものとなった。

これらの要約すると、 REM睡眠には眼球運動のない比較的自律神経

系が安定した緊張相と、 急速眼球運動が引き起こされる自律神経系の不

安定な相動相があり、 同一睡眠 stageでありながら異なった生理的応答が

引き起こされるために見解の不一致が生じていたものと考えられる。 R

EM睡眠時には、 特に相動相において様々な生理学的指標が不安定に動

揺 し、 個人差や個人内差を含めて各種の応答がもたらされているのかも
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しれない。

( 3 )睡眠時における低酸素および高二酸化炭素換気応答

睡眠中は前述の通り換気量の低下が引き起こされ、 時として低酸素血

症または高二議化炭素血症が引き起こされる場合も報告されている 4 d )。

この機序として、 睡眠中の低酸素および高二酸化炭素に対する換気応答

が減弱していることが推察され、 以下に睡眠中の低酸素換気応答(H V 

R )および高二酸化炭素換気応答(H C V R )について検討した研究を

示す。

動物実験では、 Phi 11 ipsonら 1 I Q )および Jefferyら 5 Q )の犬および子牛

を用いた報告がある。 犬の場合は睡眠時でも覚醒時と同様であったが、

子牛では RE iVI睡眠時に低下傾向が認められ、 これらのことから種、 年

齢、 呼吸機構、 および化学受容器反射のなどの相違により HV Rも異な

ることが示唆される。 また Santiagoら 1 1 8 )は、 睡眠中の山羊の HV Rを

吸気二酸化炭素分圧を通常に保った場合と低二酸化炭素にした場合の両

者について検討を行ったところ、 前者では、 睡眠時に HV Rの低下が認

められたが、 後者では明らかな傾向が得られなかった。 脳血流量の測定

および血液ガスの測定から、 前者では低酸素の進行とともに脳血流量の

増加が認められたのに対し、後者では認められず、 さらに後者では脳静

脈の酸素分圧が低値であった。 これらのことから、 低二酸化炭素は、 脳

血流増加を抑制し、 脳を低酸素状態にして中枢性換気抑制を引き起こす

ため、 低酸素の影響が明らかに現れないと考察したo

ヒトを対象とした報告では、 前述の Got.heら 4 3 )が睡眠時の HC V Rを

検討し、 覚醒時の 79%まで低下していたことを報告した。 また Douglasら
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30  ) 3 t )は、 ヒトの睡眠時の HV Rおよび HC V Rを検討し、 両者とも覚

震時に比して NR E 1v1 睡眠時に低下し、 R E rvr睡眠時にはさらに低下す

る傾向を示すことを報告した。

Berthon-JonesとSullivantt )は、 睡眠時の HV Rを検討したところ、

Douglasら 30) と同様の結果を得たが、 覚醒時と NR E 1v1睡眠時との問に

有意差が認められたのに対し、 N R E Ivr 睡眠時と R E I¥'1睡眠時との聞に

は有意差がなかったことから、 必ずしも R E 1'111睡眠時に H V Rが最低と

はならないと結論づけた。 また彼らは睡眠時の H C V Rについても検討

し、 男性では覚醒から N R E fV1睡眠、 R E Ivl睡眠に至るにしたがって低

下することを報告した t2 )。

以上、 ヒトの H V R および H C V R は、 N R E IY1睡眠時には低下する

と報告されているが、 R E I¥'1睡眠時については一致した見解が得られて

いない。 おそらくこれは、 REM睡眠時の不安定な自律神経系の状態に

起因するものと推察され、 R E Ivl睡眠時には換気応答も変動している可

能性が考えられる。

2 )低圧低酸素環境下における呼吸動態

低圧低酸素環境下においては一般に換気量が増大することが知ら ・れて

いる。 この反応は、 末梢化学受容器の働きによるものとされており、 川

上と山本 E3 ) () りは頚動脈{本の活動を検討し、 P a 0 2が 100Torr以下にな

ると発火の増加が引き起こされ、 60Torr以下まで低下すると急激にその

発火頻度が増すことを報告している。

換気重の増大は、 呼吸性アルカローシスをもたらし、 これは延髄の呼

吸中枢に対して換気抑制作用を持つが、 実際の慢性低圧低酸素暴露時に
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は数日間にわたる換気量の持続的な増大が報告されており、 この機序を

明らかにするため、 Seve r i nghausら I23) は脳脊髄液の pHから検討を加

えた。 脳脊髄液の p Hは、 低圧低酸素暴露により一時的にアルカローシ

スとなるが、 数時間の内に重炭酸イオンの減少および水素イオンの増大

が引き起こされ、 再び換気量増大が引き起こされた。

一方、 Eldridgeら 35)は、 頚動脈休への刺激が繰り返されることにより

呼吸中枢からの換気刺激が増大していくことを報告した。 猫の頚動脈洞

神経に刺激を与えると横隔膜神経活動が高まるが、 刺激終了後の神経活

動は刺激前よりも高進しており、 これを after dischar-geと呼んだ。 刺激

が繰り返されることにより、 after dischargeは高進を続け、 これが慢性

低酸素暴露時における換気高進の機序である可能性を示唆した。

Burki
21
)は、 高度 3940m滞在 4日間における換気調節と呼吸パターンを

検討し、 低圧低酸素暴露時における中枢性換気調節を明らかにしようと

した。 換気量は滞在 3日聞に継続的に増大したが、 呼吸中枢からの換気

ドライブの指標である口腔内圧には、 変化が認められなかった。 彼は、

換気量の増大が呼吸数の増大によるものであったこと、 および一回の呼

吸における吸気時間を呼気時間で除した値が増大したことから、 低圧低

酸素暴露初期の適応として呼吸リズムの変化が中枢性に引き起こされる

可能性を示唆した。

低酸素環境下における換気調節機能の評価として、 酸素分圧の低下に

対する換気量の応答をみる低酸素換気応答(H V R )がよく用いられて

いる o Forsterら 3 9 )は、 平地住民の高度 3，100mへの 45日間の暴露時、 平

地で生まれたが 2 ~ 15年間高度 3，100mに在住している者、 および高度

3，100m在住の高地住民の H V R を検討した o 平地住民は滞在 3 ~ 4週間

にわたって HV Rが高進し続け、 その後 10人中 7人で低下していく傾向

-20 -



を示した。 また、 高地住民および高所在住の低地住民は、 ともに HV R 

は低く、 慢性低圧低酸素暴露による換気感受性の低下が示唆された。

高度 5，OOOmを超えるような厳しい低圧低酸素環境下では、 より多くの

酸素を体内に取り込む上で、 換気量の高進が重要な因子であることが推

察されるが、 Schoene II  <))は、 一流高所登山者の HV Rについて検討して

いる。 高度 7，470rn以上の高峰登山経験を持つ一流高所登山者の HV Rは、

同年代の健常人よりも高い傾向にあり、 また高二酸化炭素に対する換気

応答 (HCVR) にも、 有意な高値が認められた o 彼は、 A tn e l' i c a n 卜1e -

dical Research Expedition to Everestにおいて、 H V Rが高度 6，300m

における運動時の S a 0 2低下と負の相関関係にあることを見いだし、 H 

V Rと高所耐性との関連性を示唆した 120)。またトlilledgeS5)は、 一部の

一流高所登山者や高地住民では HV Rが低いことから、 個人や環境に最

適の HV Rが存在するとし、 平地住民が高所に行〈場合は高い H V Rは

育利に働くが、 前述のような人遣は、 その他の生理的補償作用により低

い H V R でも十分活動が可能だろうと考察した。

低酸素は末梢化学受容器には活動高進を促し、 換気量の増大をもたら

すが、 中枢神経系に対しては逆に換気の抑制作用として働くことが報告

されている。 ~Ja d eら 14 8 )および Holtonら 49) は両側の頚動脈体を切除した

被検者の H V R および H C V R を検討したところ、 H C V R は正常値で

あったが、 H V Rが健常人に比して著しい低値であることを認めた。 こ

のように末梢化学受容器の欠如した被検者では、 低酸素ガス吸入時には

換気高進ではなく換気抑制が引き起こされ、 逆に高濃度酸素ガス吸入時

に換気高進が引き起こされる。 低酸素性換気抑制は、 新生動物ではしば

しば認められる応答であり t3) 7 8 )、時として一般健常成人から認められ

ることもある 34)51 ) 152)。
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新生動物における低酸素性換気抑制は、 低酸素暴露初期には換気の高

進が引き起こされるが、 その後低下し、 ついには暴露前の換気量よりも

低値となってしまうというこ相性の応答を示すことが報告されている 13)  

78)0 Lawsonら 78 )は新生の豚を麻酔し、 15%の低酸素ガスを吸入させたと

きの横隔膜神経活動から、 この二相性の応答を認めた。 また Blancoら 1 1 ) 

は、新生の猫を麻酔して 6%の低酸素ガスを吸入させた場合にも同様の

結果を得た。 彼らは呼吸動態を測定すると同時に頚動脈体化学受容器の

活動も記録したが、 その活動は低酸素暴露 15秒後から高進し続け、 換気

抑制が中枢に由来する可能性が示唆された。 これらの知見から、 新生動

物では低酸素暴露数分の問は末梢化学受容器の働きによる換気高進が引

き起こされるが、 その後中枢性換気抑制が末梢化学受容器の作用を上回

り、 その結果が二相性応答として現れるものと考えられている。

成人では新生児よりも緩徐な応答ではあるが、 やはり二相性の低酸素

性換気抑制が報告されている 34) fSl)152)。低酸素ガス吸入により S a 0 2 

を約 80%に低下させたり 3 4 ) 6 1 )、肺胞内酸素分圧を 45Torrに低下させた

1 52)ときに、 約 10分間の換気高進に次いで換気抑制が引き起こされ、 約

30分で新たな定常状態となることが報告されている。

Vizekら 14 7 )は、成長した動物の低酸素性換気抑制の機序が、 中枢性の

抑制作用か、 末梢化学受容器活動の減弱によるものなのかを検討した。

彼らは麻酔下の猫を低酸素暴露し、 換気量、 横隔神経放電、 および頚動

脈洞神経放電を測定した。 換気量と横隔神経放電には低酸素性抑制が認

められたが、 頚動脈洞神経活動には低下は認められず、 低酸素性換気抑

制が中枢性にもたらされることを立証した。

ト'laxwe1 1ら 83) は、 健常成人に somatostatinを投与して末梢化学受容器

からの求心性刺激を遮断した場合の低酸素に対する換気応答を検討した。
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somatosta t i n投与により、 ぼ酸素寒露初期の換気量増大は引き起こされ

ず、 換気量は低下し、 中枢性の低酸素性換気抑制の発現が示唆さ れた。

H 0 I t b yら 4 8 )は、 人に低酸素ガスを吸入させ、 S a 0 2 を約 80 ~ まで低下

させた後に純酸素を吸入させて末梢化学受容器の影響を排除したところ、

換気量は低下し、 一時的に低酸素ガス吸入前よりもほくなることを報告

した。 このことは、 中枢性の換気抑制からの回復が比較的緩徐なもので

あることを示唆している。 Neubauerら 1Q 3 )は、 以上のような中枢性換気

抑制の特徴から、 低酸素が興奮性および抑制性神経物質の放出と摂取の

状態を変化させ、 結果的に抑制性物質の増大:をもたらして換気抑制を引

き起こすのだろうとしている。

3 )低圧低酸素環境下における睡眠時呼吸動態

低圧低酸素環境下における睡眠時呼吸動態に;関する最初の研究は、 1 9 

58年、 アメリカのカリフォルニア州にある ¥Jh i t e卜lountain Research St 

a t i 0 n (標高 14，250feet(4，343m) )において、 ReedとKellogg¥lい によ

って行われた。 当時、 睡眠ボリグラフィによる睡眠 stage判定はまだ確立

されておらず、 この研究では検者が被検者に呼びかけた時の反応の有無

により睡眠と覚躍を区別していた o マスクを装着して睡眠中の H C V R 

を検討したところ、 常圧下においては応答直線の右方シフトが認められ、

同一の肺胞二酸化炭素分圧に対する換気量の低下が引き起こされた。 4

週間の高所滞在中、 覚醒時の HC V Rは常圧下に比して左方 lこシフトし、

睡眠時には常圧下と同程度の右方シフトが認められた。 これらのことか

ら彼ら は、 低酸素と睡眠はそれぞれ独立に H C V R に作用するのではな

いかと考察した。
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彼らは引き続き、 高所における睡眠中の HV Rを検討したところ、 常

圧下同様の低下を認めた 11 4 )。 また入眠後、 S a 0 2が 4"'8%低下する

ことから、 睡眠時の換気低下が急性高山病の原因である可能性を示唆し

4午 1 1 5 ) 
1":" 0 

動物実験では、 Pappenheime(108)のラットを用いた報告がある。 大気

吸入時には覚醒から睡眠への移行に伴って、 換気量は 10"'20%低下したが、

10%の低酸素ガス吸入時には、 睡眠脳波の振幅の低下や、 睡眠持続時間の

低下といった睡眠内容の変化とともに睡眠時の換気量低下が引き起こさ

れなくなった。

Berssenbruggeら 10 )は、 低圧シミュレーターを用い、 ヒトを 455Torrの

低圧環境に 4日間連続暴露した際の睡眠時換気量および Sa 0 2を検討し

た。低圧低酸素環境下では過換気となるが、 常圧下で認められたような

睡眠時の換気低下は同様に認められた。 そして暴露時間の経過とともに

覚醒時および睡眠時のいずれにおいても換気量が増大し、 S a 0 2も増大

した。 彼らは、 これらのことから低圧低酸素環境への順応過程において、

睡眠・覚醒の状態の差異は特別な意味を持たず、 頚動脈体化学受容器活

動の時間経過に伴う変化が重要であろうと示唆した。

W h i t eら 15 7 )は、標高 4，233mに 7日間滞在したときの睡眠時における H

V Rおよび H C V R の変化を検討した。 H V R は、 滞在第 1夜では常圧

下と同様であったが、 滞在時間の延長とともに増大した。 また、 H C V 

Rは滞在第 1夜に換気量一二酸化炭素分圧直線の傾きの増大が認められ、

滞在時間の延長とともに、 左方(同一二酸化炭素分圧に対する換気量増

大〉へのシフトが認められた。 また覚醒から睡眠への移行に伴う HCV

R低下は 4，233mでも常圧下同様認められたo これらのことから、 高所滞

在時間の延長に伴う低酸素と高二酸化炭素に対する化学感受性の変化が、
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高所順応に伴う換気量の増大を引き起こすとした。

C h i nら 20) は、 NREM睡眠の Stage2において 16%の低酸素ガスを吸入

させたときの換気動態を検討した。 低酸素ガス吸入により一時的に換気

量は増大し、 この変化量は各被検者の HV Rと相関関係にあった。 この

増大は約 5分間継続し、 その後 12人の被検者中 2人を除いて換気量は漸

減して安定した。 また 4人においては、 新たに安定した換気量が低酸素

ガス吸入前よりも低い値となり、 S a 0 2が約 90%の比較的軽度の低酸素

状態でも、 睡眠中には中枢性換気抑制がもたらされる場合のあることを

示唆した。

4: )周期性呼吸について

高所における睡眠時の周期性呼吸に関する最初の報告は古く、 前世紀

の半ばにさかのぼる o イギリスの登山家、 Tynda.ll (1857) 14~) はその手

記の中で門ontbranc登山中に睡眠時無呼吸が発現していたことを記してい

る。 また Egli -Sinclai r35)は、 1894年に高山病についての論説を発表し、

標高 4，400mでの睡眠時において 2， 3回の大きな呼吸と数秒間の呼吸停

止が繰り返される Stokes様の呼吸が認められたことを報告している。

アイルランドの内科医、 Cheyne25)は 18 1 8年に大きな呼吸とその減弱、

さらには無呼吸が連続して起こる一連の呼吸パターンの存在を報告した

が、 同様な報告が 1854年に Stokesl32)からもなされており、 この呼吸パ

タ}ンは 2人の名前をとって Cheyne-Stokes呼吸として知られている。 こ

のような周期性呼吸 (periodicbreathing: P B) は、 常圧下では脳障

害、 および循環系障害の患者や未熟児から認められている 32 )。また最近、

上気道筋の緊張低下による閉塞性無呼吸が、 睡眠時に反復して引き起こ
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される閉塞型睡眠時無呼吸症候群という疾患、も報告されている 2O〉 4 7〉 6 2jo

この症候群では、 低酸素血症から誘起される覚醒反応のために睡眠構築

が障害され、 昼間に強い眠気がもたらされることが知られている 20 )。

常圧下における P Bには、 上気道が閉塞して呼吸運動はしているが換

気がなされない閉塞型のものと、 呼吸運動そのものが周期的に消失する

中枢型のもの、 およびその両者の特徴を備えた混合型の 3種類が報告さ

れている。 閉塞型および混合型の P Bは、 特に肥満した中年男性におい

て発現傾向が高く、 無呼吸による血中酸素分圧の低下、 二酸化炭素分圧

の上昇、 および p Hの低下が刺激となり、 神経系や呼吸循環系に影響し

て様々な臨床症状をもたらすことが報告されている 47〉 62)133〉 142〉o 臨

床症状としては、 不整脈、 高血圧、 多血症、 脳卒中、 および突然死など

が挙げられており d2 )、外科的に気管を閉口して上気道の閉塞を解除する

ことが有効な療法として用いられている 142)。

常圧下における中枢性 PBは、 脳障害および循環障害疾患の患者から

認められている。 Brownと Plum17)は、 両側大脳半球障害の患者から中枢

性 PBの発現を認め、 血液の p Hおよび HC V Hを検討したところ、 H 

C V R が健常人の 3倍以上であり、 通常の呼吸時にも過換気のため呼吸

性アルカローシスにあることを見いだした。 このことから彼らは、 中枢

性PBが呼吸性アルカローシスによる換気抑制からもたらされることを

示唆した。 一方、 Langeと Hecht76)は P B発現の機序を循環系に求め、 脳

障害を持たない中枢性 P Bを呈する患者について血液ガスの変動と肺動

脈一頚動脈循環時間を同時に測定した。 彼らは、 P Bの周期が肺動脈一

頚動脈循環時間と相関関係にあることを認め、 循環時間の延長による呼

吸中枢および化学受容器の反応時間の遅れが PB発現の機序である可能

性を示唆した。
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高所 にお ける P Bについて、 最初に科学的な研究を行ったのはイ タ リ

アの門OSSOIOO)である。 彼は標高 4，560mに高所医学研究所を設置し、 胸部

と腹部の周径の変化から呼吸動態を測定して睡眠時における PBの発現

を明らかにした(1 898年〉。 その後、 様々な高度および低酸素環境下に

おける P Bについて報告され、 その特性が検討されてきている。

Webbl51 )は、 19 ~ 63歳の男性 20人について常圧下における夜間睡眠時

の呼吸動態を検討したところ、 45歳以上の被検者 11人中 9人において一

夜に 20~ 233分の P Bの発現を認めた。 P Bは主に睡眠 Stage2において

認められたが、 覚醒時や Stage 1、および Stage REト|でも認められた。 彼

は、 P B発現のメカニズムを呼吸調節におけるフィードバックループの

応答の遅れに起因すると考え、 睡眠時には中枢神経系や循環系の変化が

もたらされることにより、 この遅れが生じることを指摘した。

R e i t eら 11 7 )は、 実際の登山活動中における高度 4，301mにおいて睡眠構

築と呼吸動態を検討した。 P Bの発現中、 無呼吸から過呼吸への移行期

に脳波上の覚醒反応が引き起こされることを認め、 P B発現と睡眠障害

の関連を示唆した。 しかし、

害は引き起こされており、

P Bの発現しない被検者においても睡眠障

P B と覚醒反応との関係は明らかにはされな

かった。 また、 REM睡眠時には PBは認められなかった。

Suttonら 13 B )は、 標高 5，360mに 30日以上滞在した際の陸眠時呼吸動態

を検討した。 P Bは睡眠時間の 90%以上で出現したが、 手IJ尿剤である ac-

etazolamideを投与すると、 P Bが減少し、 S a 0 2の増大が認められた。

彼 らは、 acetazolamideの炭酸脱水素酵素抑制作用により二酸化炭素の中

枢からの運織が阻害され、 中枢の p H増加が抑制されるために換気が高

進し、 P Bの減少および S a 0 2の増大がもたらされることを示唆した。

L a h i r iら i4) 75)、 Berssenbruggeら Q)、 および Skatrudら 127)はそれぞ
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れ独自の方法で PB発現の機序を検討した o Lahiriら i ~ ) 7 !5 )は、 標高

5，400mに滞在中の睡眠時 P Bについて検討した。 平地在住者および高地

住民について検討を試みたところ、 前者で認められた PBは、 後者から

は認められなかった。 また P B発現中に二酸化炭素〈吸気分圧 20Torr)

を吸入させると呼吸の周期性は維持されたが無呼吸は消失した。 さらに

酸素投与時には、 いったん無呼吸時間の延長がもたらされた後に通常の

呼吸へと回復した。 平地在住者および高所住民について HV Rを検討し

たところ、 前者に対して後者は低値を示した。 彼らはこれらのことから、

P Bが末梢化学受容器の活動高進による過換気とそれによって引き起こ

される呼吸性アルカローシスによる呼吸抑制からもたらされるとし、 高

地住民では減弱した化学感受性のために PBは引き起こされないとしたo

Berssenbruggeら g)は、 低圧シミュレーターを用いて気圧を 455Torr

(4，300m相当高度〉に減圧した際の睡眠時呼吸動態を検討した。 睡眠ボ

リグラフから睡眠 stage判定を行ったところ、 P Bは、 全ての N R E l¥II睡

眠時で発現したが、 R E rvr睡眠時には発現し難く、 REM睡眠の開始と

同時に P Bが消失することもあった。 また、 P B発現中に酸素および二

酸化炭素の投与を行ったところ、 Lahiriら i4)7!5)と同様の結果を得た。

彼らは、無呼吸が引き起こされる動脈血中二酸化炭素分圧の閲値(C 0 2 

・apnea threshold) を想定し、 過換気により動脈血二酸化炭素分圧がこ

の関値以下に低下した場合に P Bが誘起されるとした o

Skatrudら 127) は、 被検者にマスクを装着し、 受動的に過換気を引き起

こした後の呼吸動態を検討した。 覚醒時には過換気後に異常呼吸は認め

りれなかったが、 NREM睡眠時には過換気により終末呼気二酸化炭素

分圧が 1'" 2 Torr以上低下すると無呼吸が引き起こされ、 無呼吸の持続

時間は終末呼気二酸化炭素分圧の低下『と比例関係にあった。 睡眠中 lこ無
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呼吸 が 引き起 こ される終末呼気二酸化炭素分庄は、 覚醒時の通常呼吸時

よりも 1--2 Torr高く、 これらのことから C0 2 ・apnea thresholdが睡眠

時には高くなり、 過換気によりこれを下回ると無呼吸が引き起こされる

と結論づけた。

'Waggenerら 15 0 )は、 低圧シミュレーターを用いて同一被検者を O、

8，000、 9，000、 11，000、 および 14，000feet( 0 、 2，438、 2，743、 3，353、

および 4，267m) に急性暴露し、 呼吸動態を検討した。 P Bは高度上昇と

ともに発現頻度が増大し、 その周期は短縮した。 高度と P Bの周期はほ

ぼ直線関係にあり、 常圧下における P Bの周期を推定すると 30--35秒と

なった。 これに対し一般的な Cheyne-Stokes呼吸の周期は 60--200秒とこ

れよりも長く、 高所における P Bは異常呼吸ではなく呼吸調節における

正常な応答であるとした。

\~ e s tら 15 ~ )は、 American トledical Research Expedition to Everest に

おいて登山中の睡眠時呼吸動態を高度 6，300および 8，050mで検討した。 睡

眠ボリグラフを記録していないため睡眠 stageとの関連は不明だが、 高度

G，300mでは全員の被検者から記録時間の 57--90%で PBが認められた。 ま

た8，050mでは睡眠中に酸素吸入を行った被検者では P B出現時聞は 10分

であったが、 行わなかった被検者では 7時間であった。 彼らは、 P Bの

無呼吸から引き起こされる Sa 0 2低下が 1日の最低値であろうとし、 こ

の極度の低酸素血症が高所耐性に及ぼす影響を指摘した。 また PO~vles ら

111)も、 低圧シミュレーターを用いて 40日聞にわたりエベレスト登山を

模擬した実験、 Operation Everest IIにおいて PB中の Sa 0 2を検討し

ており、 登山中の平地住民に対する無呼吸時の極度の低酸素血症がもた

りす危険性を示唆した。

以上のように高所における睡眠時 P Bは高所耐性に不利な影響を与え
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ることが示唆されているが、 その反面、 P B発現と相関関係にある Hr 

Rは、 高所耐性の高い一流高所登山者において高いことが報告されてお

り、 この点において矛盾が生じている。 この論争に対し、 トlasuvamaらヨQ ) 

3 I )は PBが高所耐性において有利な呼吸形態であるという立場から論文

を発表している。 彼らは、 高度 5.3GOm滞在時の睡眠時における P B発現

中の平均の Sa 0 2を検討したところ、 通常の呼吸時よりも高いこと報告

している。 さらに H V Rの高い被検者では P B出現率が高く、 睡眠中に

おける S a 0 2の低下度が低いことから、 高い H V Rは、 覚翠時でも睡眠

時でも高所耐性において有利に働くと考察している。

P Bを工学系の観点からとらえ、 モデル化して考えたのが Khooら ee; )で

ある o 彼らの考える P Bの機序は、 "d i s t u r b a n c e "と呼は・れる吐息や体姿

勢の変化などから偶然起こる換気量の変化と、 それに続く "correct.ive

a c t i 0 n .，と呼ばれる disturbanceを抑制しようとするものの両者からなっ

ている o 呼吸調節系は負のフィードパック系であり、 例えは(本動などに

より突然換気量が増大した場合 (di stu rbance)、 中枢および末梢の化学

受容器から c0 r' r e c t i v e a c t i 0 nが働き、 換気量 ì~ 減少させて肺胞内二酸化

炭素分圧を上(ずようとする。 P B発現の前提条件として先ず必要なのが、

disturbanceよりも corrective actionの作用が大きいことであり、 この

両者の比はフィードバックループの ga I nとされている。 次に P Bが継続

して発現する条件として、 disturbanceと corrective actionが逆位相で

あることが挙げられている。 すなわち、 換気の抑制と高進がかわるがわ

る引き起こされる状態である。 このモデルに従うと、 フィードバックル

ーフの gainと P Bの発現頻度および周期は比例関係となる。 Ga i nを増加

させる主な要因は、 特に低酸素暴露時に顕著となる化学受容器感受性の

高進であり、 その他の要因としては肺内の低二酸化炭素、 過換気、 およ
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び臥位姿勢による肺の機能的残気量の減少などが示されている o

Khooらc， c，)のモデルは複雑であり、 実際に応用するには 15種以上の生理

学的指標を測定しなければならなかったが、 Carleyら 22)は、 妥当性が得

られるための指標の数を最少にして、 モデル作りを試みた。 PBをモデ

ル化にするのに必要な最低の指標は、 1 ) H C V R、 2 )心拍出量、 3 ) 

混合静脈血二酸化炭素含量、 4 )血液の循環時間、 5 )二酸化炭素に対

する平均肺容量、 の 5種類となり、 このモデルは低霞素環境下以外の P

Bの動態ともよく一致することが確認された。

以上、 睡眠時およじU低圧低酸素環境下における呼吸動態に関する先行

研究を概観してきたが、 以上の結果をまとめると次のようになろう、

( 1 )睡眠時には換気量の低下が引き起こされると同時に、 H V R お

よび H C V Rの低下が起こるが、 低圧低酸素環境下における睡

眠時にもこれらの応答は同様に引き起こされる。

( 2 )覚醒から睡眠への移行に伴う動脈血二酸化炭素分圧の無呼吸関

値の高進と、 低酸素による過換気から、 i氏圧低酸素環境下では

睡眠時に P Bが誘起され、 P B発現は H V R と相関関係にある。

( 3 )高所における睡眠時 P Bは高所耐性に不利な影響を与えること

が示唆されているが、 その反面、 Plヨ発現と相関関係にある日

V Rは、 高所耐性の高い一流高所登山者において高いと報告さ

れており、 この点において矛盾が生じているo

( 4: )常圧下における PBは、 睡眠時無呼吸症候群に代表されるよう

に、 覚醒反応をもたらし睡眠障害を招くが、 低酸素環境下にお

ける P Bと睡眠構築との相互関係を詳細に検討した報告はない。
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III. 五汗多毛目白勺

(氏圧低酸素環境下における睡眠時生理的応答に関する今日までの研究

を概観すると以下のような検討すべき問題点、が挙げられる。

1 . 睡眠障害の誘起される低酸素の程度(高度〉が明らかにされていな

。
、B
P
t
M
‘
 

2. 急性高山病の発症機序として組織への酸素供給の低下が指摘されて

いるが、 低圧低酸素環境下における睡眠時心血行動態について詳細

に検討した研究は少なく、 また睡眠 stageと心血行動態の関連につい

ては未だ報告されていない。

3. 常圧下での P B は覚醒反応を誘起して睡眠障害をもたらすが、 高所

〈低圧低酸素〉環境下における PB発現と睡眠 stageとの関連につい

て詳細に検討した報告は少ない。

4. 高所Jllo.応に伴う睡眠構築、 睡眠時の呼吸動態および心血行動態なと

生理応答の変化について包括的に検討した報告がない。

本研究では、 以上の点を明らかにすることを目的として次のような 2

つの実験を行い、 問題点の検討を試みた。

32 -



実験 1. 

低圧シミュレーターを用い、 同一被検者を sea level、 1• ;) 0 0 m、 3‘000

m、および 4，000m相当高度に急性暴露した際の睡眠ボリグラフ、 心血行動

態、 および呼吸動態などを測定し、 問題点 1---3について検討する o

実験 2:

富士山頂 (3，776m) に4:---6日滞在した際の睡眠ボリグラフ、 呼吸動

態、 および心拍数などを測定して問題点、 4の検討を行うとともに、 低圧

シミュレーターによる急性暴露時と実際の高所登山時との応答の差異に

ついて検討する。
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日主主 "f主 f氏)-=1=. .1氏医愛妻ξ 王景±責~ tこさ三まくナる

陸量目民日寺主主王里白勺五芯

1 . 目的

三をき三区=・ 〈多芝居会 1 〉

低圧低酸素環境下における睡眠時生理的応答に関する従来の研究では、

深睡眠や R E i¥.1睡眠の減少、 覚醒反応の増大、 および P B の発現などが

報告されている 38)e 0 )ヨ 8 〉 103〉 1 1 1〉 l110  また心血行動態については、

ト1i I I e rと Horvath87)の 3，500m相当高度において svおよび Qが常庄下に

比して減少したという報告がある。 しかしながら、 これらの報告は全て

ある特定の低酸素〈高所〉環境と常圧下との比較研究であり、 i氏酸素の

程度とこれら生理的応答との関連について検討した報告はない。 また、

いずれの研究も睡眠構築、 心血行動態、 および呼吸動態のそれぞれを単

独に扱った研究が多く、 これらの生理的応答を包括的に把握し、 その相

互関係について論じた報告も見当たらない。 そこで本実験では、 急性暴

露日寺における低酸素の程度と睡眠時生理的応答の関連を睡眠構築、 心血

行動態、 および呼吸動態から包括的に検討することを目的とし、 低圧シ

ミユレーターによる sea level 、 1 ，50 Om、 3，000n1、 および 4， 000111相当

高度における睡眠時生理的応答の検討を行った。
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2. 方法

1 )被検者

被検者には健常な男子 5人を用いた o 年齢、 身長、 および体重の平均

値および標準偏差は、 それぞれ 20.6::t1.5歳、 1 7 0 . 4::t 5 . 7 C 111、 および

63.2::t4.7k gであった。 実験前に研究目的を説明し、 同意書により示諾

を得たo またモーズレイ性格検査 37) により極度に神経症の者および虚飾

性の高い者は除外した。 さらにト10RN1NGNESS-EVEN1NGNESS SCALE~~ ) によ

か 生活習慣が極端に夜型の者も除外した。 また JI慎応実験において深睡

眠期、 REM睡眠の短縮などが著しく、 環境の変化が大きく睡眠内容に

影響を与えると思われた被検者は除外した o

2 )実験手)1m

図.1に実験のプロトコールを示した。 1回の実験で 1人の被検者につ

いて行った。 気温および相対湿度を睡眠環境として適当であるとされて

いる t43)  20 ocおよび 60%に設定した低圧シミュレーター〈容積 60n1 3 )内

で夜間 8時間の睡眠をとらせた。 消灯時間は各被検者の通常の就寝時間

の前後 1時間以内とし、 実験前日および当日は平常の生活をするように

指示した o また寝具は、 被検者の希望により快適な状態に調整した。

脳波などの電極装着、 および睡眠環境の変化が睡眠時生理的応答に与

える影響を考慮して、 まず sea levelにて JI慎応実験を行った o 以後 3----10

日毎(こ sea level、 1，500m、 3‘OOOm、および 4，000111相当高度の各条件下で

実験を行い、 高度設定の)1原は最終を 4，000111相当高度とした以外は各被検
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者毎にランダムに設定した。 なお被検者に高度は教えないものとした c

減圧および復圧速度は::t20Tor r/m i nとし、 j威圧開始から 20分後に採血、

睡眠感のアンケートなどを行い、 減圧開始から約 1時間後:こ消灯した o

3 )測定項目

( 1 )睡眠ボリグラフィ

脳波は三栄測器製多用途脳波計(lA52) を用い、 国際標準法 11 3 ) 

( t e n -t νenty electrode system) の F 3、 C 3、 0 1の 3チャンネルから

記録した。 眼球運動は一側耳柔を基準電極とし、 右眼の眼富外側縁の 1

cm外側・ 1c nI上および、 左眼の眼窓外側縁の 1c m外側・ 1c m下からの 2

チャンネルおよび左右限の双極導出を記録した。 筋電図は顧筋、 前日歪骨

筋、 上腕二頭筋から記録した o 呼吸運動は、 鼻に装着したサーミスター

および布団の下にいれた圧センサーから記録した。 また圧センサーから

は体動の記録も行った。 胸部双極誘導により心電図を記録した。

以上の測定項目からなる睡眠ボリグラムを 8時間継続的に記録し、 国

際標準法 1 1 3) に従って 20秒を 1epochとする睡眠 sta g eの視察判定を行つ

。
↓
門

r』

図 .2に一夜の睡眠 stageの時間的経過を模式的に表した睡眠ダイヤグ

ラムを示し、 各睡眠変数を記載した。 睡眠ボリグラムから以下の睡眠変

数を求めた。

全記録時間 (T 1 B: time in bed) 

就床から起床までの時間
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入限潜時 (S 0 L: sleep onset latency) 

就床から入眠までの時間

離床潜時(E rvI A : e a r I y m 0 r n i n g a ~v' a k e n i n g ) 

覚醒してから離床までの時間

睡眠時間 (SP T: sleep period time) 

入眠から最終覚醒までの時間

中途覚醒時間 (¥V.A.S 0: ~v' ake after s I eep onset) 

睡眠時間中の覚醒時間の総和

全睡眠時間 (TS T: total sleep time) 

TST=SPT-¥V.A.SO  

睡眠率 (SE 1. sleep efficiency index) 

S E I = T S T / T I B X 100 

各睡眠 stage出現率

各睡眠 stage出現時間の総和/T I B X 100 

また、 T I B を 3分害Ijし、 初期、 中期、 および後期の各睡眠 stage出現

率を算出した o
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( 2 )心血行動態および Sa 0 2 

i) H R、 S V 、 および Q

s vは、 I IvI F社製インピーダンス・カルディオグラフ(400 ・~)およ

びフク夕、電子社製加速度心音変換器〈卜lA-250) を用い、 Kubicek法 『げ に

より算出した o また、 S V 測定時の心電図 R H間隔から H Rを求め、 H 

Rと S Vの積から Q を算出した。 1回の測定は 10---30秒間行い、 7 ---10 

拍の平均値を算出した o

ii) STI's 

S T I ' sは、 インピーダンス・カルディオグラフから出力される心電

図、 微分波形、 および心音図から計測した。 すなわち心電図の Q 波から

第 2心音までの時聞を Q S 2、 Q 波から微分波形の急峻な立ち上がり点

までの時間を P E P、 微分波形の急峻な立ち上がり点、から第 2心音まで

の時間を LVETとした。 Q S 2、 P E P、 および LVETは心拍数の影響を除

外するために¥Jeissler(53)の補正式を用いて以下のように Ind e x化し、 そ

れぞれ Q S 2 、 P E P および、LVETiとした o また、 PEP/LVET比を算出

したc

QS2  =2.1XHR+Q.S2 

PEP  =0.4XHR+PEP 

LVETi= 1.7X H R +しVET
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iii) S a. O 2 

S a 0 2は、 イアーオキシメーター法によ りOhmeda社製 B 0 x IIを用

いて 測定した。

以上、 心血行動態及び Sa. 0 2については測定開始から 1時間毎に測定

し、 その他、 Stage 4および StageREト!の時に随時測定した。

また、 各被検者の睡眠 stage別 Sa. 0 2' H H、 S V 、 および Qの平均

値を算出し、 被検者全員の平均値および標準偏差を求めた。

( 3 )呼吸動態

睡眠ボリグラムにおける呼吸運動から、 P Bの発現頻度を求めた o P 

Bは、 無呼吸または過小呼吸が過呼吸をはさ λノで 2周期以上出現した場

合とした。 なお無呼吸は 10秒以上の呼吸停止、 過小呼吸は呼吸応答曲線

の振幅の 1/2以下の減衰とした o

以上の分析の結果から、 終夜睡眠中 1時間あたりの無呼吸および過小

呼吸の発現回数を求め、 apnea & hypopnea i ndex (A & H i ndex) とした。

また各睡眠 stageの総出現時間において、 P Bが発現した時間の比を算出

した。

上記の A& H i ndexおよび睡眠段階別の PB発現率を、 T 1 Bを 3分割

したそれぞれの時間帯についても算出した。

( 4 )血球分析

減圧直前、 就寝直前、 起床直後、 および復圧直後に正肘皮静脈から 2
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D1 1採血し、 赤血球数、 白血球数、 および H c t分析に供した o

( 5 )睡眠感

入眠の難易度、 眼ざめの爽快感、 睡眠の時間、 および睡眠の深さの 4

項目についてそれぞれ +3----3のスケールで答えるアンケートを起床

直後に行い、 その合計点を主観的な睡眠の指標とした。 図 .3に実際に用

いたアンケート用紙を示した。

4， )統計処理

各測定項目における平均値の差異の検定は以下の通りである。 睡眠変

数、 A& H inclex、および睡眠感については高度を要因とした一元配置の

分散分析を行った。 心血行動態、 S a 0 2' 血球分析、 および T 1 Bを 3

分割した各時間帯における各睡眠 stage出現率と A& H indexについては、

高度および時間経過を要因 と した二元配置の分散分析を行った。 以上の

検定の結果、高度条件において有意性の認められた項目については、 sea 

levelに対する各相当高度の平均値の差の検定を paired t-testにより行

った。 有意水準はそれぞれ危険率 5%とした。
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3. 結果

1 )睡眠構築

( 1 )各睡眠変数の動態

図.~に高度別睡眠変数を示した。 S 0 Lは高度条件による有意な変化

が認められ(pく0.05)、 sea levelでは平均約 5分であり、 1.500m相当高

度およひ、 3.000m相当高度では sea levelとほぼ同値であったが、 4.000m相

当高度では平均約 2分と有意な短絡を示した(pく0.05)。

E fvr .A..は 3，000m相当高度以下では平均約 0.5分とほぼ同等の値を示した

が、 4.000m相当高度では平均約 1. 5分とわずかに延長する傾向にあった o

S P Tはいずれの高度条件下においてもで平均 473---480分とほぼ同等

であった。

'vV /¥. S 0 は高度条件による有意な変化が認められ(pくo. 05)、 3.000m 

相当高度以下では平均約 10分であったが、 4，000"，相当高度では平均約 60

分となり、 sea levelに対する有意な延長が認められた(pく0.05)。

T S Tは高度条件による有意な変化が認められ(pく0.05)、 3，000m相

当高度以下では平均約 465分であったが、 4，000m相当高度では平均約 420

分となり短縮傾向が認められた。

S E 1は高度条件による有意な変化が認められ(pく0.05)、 3，000m相

当高度以、下では平均約 97%であったが、 4.000"，相当高度では平均約 88%

と低下傾向を示した。
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( 2 )各睡眠 stage出現率

i) T 1 Bに対する各睡眠 stage出現率、

図.5に各相当高度における T I Bに対する各睡眠 stage出現率を示し

た。 高度条件による有意な変化が St.ageW (pくo.05 )および Stage 1 

( pく0.0けから認められた。各睡眠 stage出現率は 3.000m相当高度以下で

はほぼ同等であったが、 4，000m相当高度では Stage \~の増加傾向、 Stage 

!の有意な増加 (p<O.Ol)、 Stage3，4および StageREト!の減少傾向などが

認められた。

i i) T I Bを 3分割した場合の各睡眠 stage出現率

図.6に TI Bを 3分割した高度別各睡眠 stage出現時間を示した。

分散分析の結果、 高度条件による有意な変化が Stage3および 4を除く

全ての睡眠 stageで認められ(pく0.05)、 時間経過に伴う有意な変化が S

ta g e Wおよび 1:を除く全ての睡眠 stageで認められた(pく0.05)。

初期には 4，000m相当高度における Stage 1の増加傾向が認められたが、

育意差はなく、 いずれの高度もほぼ同様の睡眠 stage出現率を示したo

中期には、 1，500m相当高度において sea levelに対する Stage 2の有意

な減少(pくo.05)が認められた。 また 4，000m相当高度では Stage \~および

Stage 1が sea levelに比して有意に増加し(pくo.05)、 Stage 2が有意に減

少した (p<0.05)。 さらに Stage RE卜|も減少傾向にあった。

後期になると sea levelと 1.500rn相当高度はほぼ同様の睡眠 stage出現

率を示したが、 3，000m相当高度で sea levelに対する StageWの有意な増

加(pく0.05)が認められた。 また 4，000m相当高度では Stage \~および Stage

lの育意な増加 (p<0.05)に加え、StageREト!の有意な減少(pく0.05)も認め
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られ、 時間経過に伴い sea levelとの相違が顕著となる傾向 にあった。

2) S a 0 2 

図.7 ~こ各相当高度における睡眠時間経過に伴う S a 0 2の変化を示し

た。分散分析の結果、 高度条件 (p<O.OI) および時間経過(pくo. 05) に

よる有意な変化が認められた。 S a 0 2は、 sea levelでは 96--98%、

1，500111相当高度では 90--97%と終夜を通じでほぼ一定値をとるが、 3，0・

OOmおよび 4.000111相当高度では睡眠開始とともに低下し、 3，000111相当高度

では睡眠 4時間自に平均 78%、 4，000m相当高度では睡眠 3時間自に平均

62%の最低値を示した o また S a 0 2は高度上昇とともに低下し、 sea 

levelに対してい 500111相当高度で 5%水準、 3，000111および 4.000111相当高度

で 1%水準の有意な低下を示した。

3 )心血行動態

( 1) H R、 S V 、 および Q

図.8に高度別、 睡眠時間経過に伴う H R、 s v 、 および Qの変化を示

した。

i) H R 

分散分析の結果、 高度条件による有意な変化が認められた(pく0.01)0 

H Rは高度上昇とともに増加する傾向を示し、 sea levelに対して 3，000

m相当高度で 睡眠 5、 6、 および 8時間目、 4‘000111相当高度で睡眠 2時間
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目以後に有意な増加が認められた(pく0.05)。 また、 sea levelにおいて

ま睡眠開始時の平均 52拍/分から時間経過とともにわずかに減少してい

く傾向を示したのに対し、 1.500rn、 3，000m相当高度ではこのような傾向

は認められなかった。 さらに 4，000m相当高度では睡眠開始時の平均 62拍

/分から時間経過とともに増加し、 sea levelとは逆の傾向が認められた o

i i) S V 

分散分析から、 時間経過および高度条件による有意な変化が認められ

た(pく0.01)0 S Vは、 3，000rn相当高度以下では高度上昇とともに減少

する傾向となり、 4.000m相当高度では、 睡眠 2時間目までは全高度条件

の中で最低値を示す傾向にあったが、 3時間目以後、 1，500m相当高度と

3，OOOm相当高度の中間値を示した。 時間経過に伴う S Vの変化は、 いず

れの高度でも睡眠開始とともに低下し、 睡眠中期および後期ではほぼ一

定値を示す傾向にあった。 またし 500rn相当高度では睡眠 2時間目までは

sea levelとほぼ同等であり、 それ以後減少していく傾向にあったが、

3，OOOmおよび 4，000m相当高度では睡眠開始時から sea levelに対し平均約

20mlの低値を示し、 4，000m相当高度では睡眠 2時間目以後ほぼ一定値が

保たれた。

i i i) Q 

分散分析から、 時間経過および高度条件による有意な変化が認められ

た(pく0.01)0 Qは 3，000m相当高度以下では svとほぼ同様に高度上昇

とともに減少し、 3，000m相当高度では sea levelより平均約 11/ rt1 i n低か

った。 また時間経過に伴う変化も 3.000m相当高度以下では svと同様に

睡眠開始とともに低下し、 睡眠中期および後期で一定となる傾向にあっ
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た。 一方、 4.000m相 当高 度では、 睡眠 3時間目までは sea le¥elより 低値

を示 す 傾向に あ った が、 4時間目以後、 H Rの顕著な増加に より sea

levelと同等もしくはそれ以上の値となった。

(2) ST  1's 

図.9 ~こ高度別、 睡眠時間経過に伴う Q S 2 、PE P 、および LVETi

の変化を示した。

i) Q S 2 

分散分析から高度条件による有意な変化が認められた(pく0.01)0 Q 

S 2 は、 sea levelに対し 4.000m相当高度において睡眠 3時間目以後短

縮する傾向となり、 7時間目(pく0.05)、 8時間目(pくo. 0 1 )には有意

差が認められた。 また睡眠時間経過に伴う QS 2 の変化が、sea level 

および 1，500m相当高度では延長する傾向にあったのに対し、 3，000m相当

高度ではほぼ一定値となり、 4，000m相当高度では短縮する傾向にあった o

i i) P E P 

分散分析から、 時間経過および高度条件による有意な変化が認められ

た(pく0.01)0 PEP は 1，500m、 4，000m相当高度では sea levelとほぼ

同等の値となったが、 3，000m相当高度において延長する傾向となり、 睡

眠5時間目および 8時間自には sea levelに対して有意な延長となった

( pく0.05)0 また、 3，000m相当高度以下では陸限時間の経過とともに延

長し、 4，000m相当高度ではほぼ一定値を示した。
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iii) LVETi 

分散分析から高度条件による有意な変化が認められた (p<O.Ol)。

LVETiは睡眠 2時間目までは高度条件による差異は認められないが、 3時

間目以後 1，500m、 3，000m、および 4.000m相当高度で短縮する傾向とな

り、 1.500m相当高度の 6時間目、 3，000m相当高度の 6、 7時間目(PくO.

05)、 および 4.000rn相当高度の 4時間目以後(Pく0.05) で有意差が認め

られた。 また sea levelでは睡眠時間の経過とともに延長するのに対し、

1，500m相当高度ではほぼ一定値が示され、 3.000mおよび 4，000111相当高度

では短縮する傾向にあった。

iv) PEP/LVET比

図.1 0に高度自IJ、 睡眠時間経過に伴う PEPIしVET比の変化を示した。 高度

条件および時間経過による有意差が認められた(pく0.01)0 PEP/LVET比

はsea levelに対してし 500m、 4，000m相当高度においてやや増加する傾向

を示し、 3.000，"相当高度で最も増加する傾向にあった。 3，000m相当高度

の睡眠 3時間目(pく0.05) および睡眠 5時間目以後(Pくo. 01 )および 4‘

OOOm相当高度における睡眠 5時間目(Pく0.05) には sea levelに対する有

意な増加が認められた o

4， )睡眠 st a g e 7JIJ S a 0 2、 H R、 s v、 および Q

(1) Sa02 

図.1 1に高度別、 各睡眠 stageにおける Sa 0 'ë~ の変化を示した。 sea

levelおよびし 500m相当高度では睡眠 stageによる S a 0 2の差異はほとん
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ど認められなかった。 3，000m相当高度では Stage ¥Jで最高値となり、 それ

以外の stageにおいてはほぼ同値であった o 4，000m相当高度では Stage ¥J 

から stageが深くなるにつれて低下する傾向を示し、 Stage REト!では Stage

!とほぼ同値となった o

( 2) H R 

図.1 2に高度別、 各睡眠 Stageにおける HRの変化を示した o H Rはい

ずれの高度でも Stage 2，3および 4で低値となり、 Stage RE門および Stage

uで高値となる傾向にあった。 特に 4，000m相当高度では HRの stageによ

る変化が最大となり、 最高値を示した Stage REト!と最低値を示した Stage

3との差が平均約 10拍/分となった o

( 3) S V 

図.1 3に高度別、 各睡眠 stageにおける SVの変化を示した。 SVはい

ずれの高度においても Stage RE門において最低値を示す傾向となったが、

しOOOm相当高度ではこの傾向は顕著ではなかった。 またいずれの高度条

件下でも SV は Stage \~において高値傾向にあったが、 sea I eve Iおよび

1，500 m相当高度においては Stage4で最高値を示したo

(4) Q 

図.1 4に高度別、 各睡眠 stageにおける Qの変化を示した。 Q は 3，000m

相当高度以下では Stage REト!で最低、 Stage ¥;Jで最高となる傾向を示した
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が、 4.000m相当高度では Stage Wで高値傾向となり、 その他の睡眠 stage

においてはほぼ同値を示したo また 3.000m相当高度以下においては、

stage ~~を除くと Stage 4で高値傾向になることが認められたo

5 )周期性呼吸(P B ) 

図.1 5に、 ある被検者の sea levelおよび 4、OOOm相当高度における睡眠

ボリグラムを示した。 いずれも Stage 2の記録であるが、 4.000"，相当高度

では約 10秒の無呼吸を伴う P Bの発現が認められる。 PBは、 全被検者

において、 この記録のような呼吸運動そのものが停止する中枢型のもの

であった。

( 1 ) A & H i ndex 

図.1 6および図.1 7に各相当高度における終夜あたり、 および T 1 Bを

3分割した各時間帯における A& H indexを示した。

i )終夜あたりの A & H index 

分散分析の結果、 高度条件による有意差が認められた(pくo.01 )。

Sea levelでは、 P Bの発現は認められないが、 1，500rn相当高度では 1人

の被検者から P Bが発現し、 A & H indexは 1. I~ 回/時であった。 3 ， 000m

および 4‘OOOm相当高度では全員の被検者から P B が認められ、 A & H 

Indexは、 それぞれ平均 15.9回/時および 68.4回 / 時と高度上昇とともに

増大傾向を示した。 また 4，000rn相当高度と sea levelとの問に有意差が認

められた(pく0.05)。 なお P Bの周期〈一つの無呼吸の開始から次の無
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呼吸の開始までの時間〉は約 20---30秒であり、 高度条件による変化や個

人差は認められなかった。

P Bの発現頻度には大きな個人差が認められ、 4，000m相当高度におい

ては 3人の被検者では A& H indexが約 100回/時であったのに対し、 1 

人の被検者では 7.8回 /時と極 めて少ないものであった。 また、 いずれの

相当高度でも各被検者における P B発現の相互関係は同様な傾向を示し

た。

i i) T 1 Bを 3分割した場合の A & H i ndex 

高度条件と時間経過を要因とした二元配置の分散分析の結果、 高度条

件聞に育意差は認められたが(pく0.01)、 時間経過に関しては有意差は

認められなかった。

3，000rn相当高度では、 初期から、 中期、 後期へと時間経過とともに A

& H indexは平均 G.5、 17 . 3、 28.4回/時と増大傾向を示し、 後期におい

ては sea levelに対して有意に増大していた(p<O.05)。 一方、 し000111相

当高度では、 A & H i ndexはいずれの時間帯においても平均約 G5回/時と

sea le'v"elよりも有意に増大しており(pくo.05 )、 また時間経過に!半う変

化は認められなかった。

( 2 )各睡眠 stageにおける PB発現率、

図.1 8および図 .19に全 員の被検者から P Bが認められた 3，000111およひ、

4，000m相当高度における終夜あたり、 および T 1 Bを 3分割した各時間

帯における各々の睡眠 stage総出現時間に対する PB発現時間の喜IJ合を示

した。
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i )終夜あたりの各睡眠 stageにおける PB発現率

3.000rn相当高度においては Stage 1において平均 24.2%と最も高い発現

率を示し、 睡眠 stageが進むにつれて発現率は低下し、 Stage 4ではほと

んど認められなかった o Stage Wおよび Stage REト!では、 それぞれ平均

5.7%および 3.4%の低い出現率であったが、 これは、 各睡眠 stageとStage

lおよび 2などの浅睡眠への移行期にまたがって PBが発現した際のもの

であったo

4，000m相当高度では、 Stage 1および 2で平均約 50%の出現率を示し、

Stage 3および 4の深睡眠期には平均約 30%とやや低下したが、 いずれも

3，OOOm相当高度よりも高い値となった o また、 Stage RE門での発現率は平

均 25.0~ であったが、 3，000m相当高度とは異なり、 他の睡眠 stageからの

移行期に認められるだけでなく、 Stage REト!の持続中にも PB発現が認め

られた。 また Stage RE門においては、 他の睡眠 stageとは異なり、 呼吸そ

のものの不規則さに加え、 P Bの周期も不安定であるという特徴が認め

られた o

i i) T 1 Bを 3分割した場合の各睡眠 stageにおける PB発現率

3，000m相当高度では、 初期にはいずれの睡眠 stageにおいても平均 10%

以下の発現率であるが、 以後増加する傾向となり、 Stage 1および Stage

2においてそれぞれ平均約 30%および 20%の発現率となった。

4，000m相当高度においては、 初期では深睡眠期でも比較的高い発現率

となり、 Stage 1、 2、 および 3において平均約 45%、 Stage 4においても平

均約 30%の発現率となった。 中期以後、 浅睡眠期の P B発現率は増加傾向

を示して平均約 50%以上の値となり、 逆に深睡眠期の P B発現率は減少傾

向を示した。 しかし、 持続性の高い PBが認められた 1人の被検者では、
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全ての時間帯において深睡眠期でも極めて高い発現率、を示すといった特

異的な例も認められた。 また StageREト|においては、 初期では 1人の被検

者のみしか PB発現が認められなかったが、 中期および後期では 3人の

被検者から認められ、 それぞれ平均約 25%の発現率となった。

6 )血液性状

図.20に各相当高度における減圧直前、 就寝直前、 起床直後、 および復

圧直後における H c t、 赤血球数、 および白血球数を示した。

( 1 ) H c t 

H c tは減圧直前、 就寝直前、 起床直後、 および復圧直後の 4 回の測

定値がほぼ同等であり、 高度条件問にも差は認められなかった。

( 2 )赤血球数

赤血球数は sea levelでは減圧前から就寝直前、 起床直後とやや減少し

ていく傾向にあったが、 1，500m相当高度では一定値を示し、 3，000m、お

よび 4，000m相当高度ではわずかに増加する傾向を示した o また、 高度条

件聞の差は認められなかった。

( 3 )白血球数

白血球数はいずれの高度においても起床直後に減少する傾向が認めら
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れた。 また、 高度条件聞の差は認められなかった o

7 )睡眠感

図.21に各相当高度における起床後の主観的睡眠感の結果を示した。 睡

眠感は 3，OOOm相当高度以下では平均値が -5-..，+5の範囲内にあるのに

対して 4，OOOm相当高度では平均一 8.4と低下傾向を示し、 高度条件による

有意差が認められた(pくo. 01)。
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4. 考察

1) 3.000m相当高度以下における睡眠構築および心血行動態

実験 1では、 sea levelから 3，OOOm相当高度までの睡眠構築はほぼ同様

であったが、 高度上昇に伴う sv低下による(;)の低下傾向が認められた。

この傾向は、 トIi I I e rとHorvath8Q)の 3.500m相当高度における研究の成果

と一致している。 また svおよび Qの経時的変化についても 3.000m相当

高度以下においては門 iI I e l'とHorvathS!))の報告と同様であり、 睡眠開始

とともに低下し、 早朝にやや増加する 2次曲線状の変化を示した。

高度上昇に伴う sv低下の機序のーっとして、 PEP/LVET比が sea level 

よりも増加傾向にあったことから心筋収縮性の低下が考えられる。 最近

の研究 2) 4 0]) 9 7)  9 8)  99) t 3 4 )では、 低圧低酸素環境下の心筋収縮性は低下

しないとする見解が一般的であるが、 これらは覚醒時の報告であり、 睡

眠時については十分に検討されていない。 睡眠時には、 副交感神経系の

高進および代謝の低下が引き起こされることが知られている t0 "7 )。 また

睡眠による低換気が高所でも sea level同様引き起こされることが Readと

Kelloggl l ~ ) および Berssenbrugge ら t 0 )によって報告され、 トIi I I e rと

HorvathSS)SQ)は、 この睡眠性低換気と低酸素の相乗効果による組織への

酸素供給の低下が急性高山病の原因となる可能性を示唆した。 Sea I ev-

elにおける睡眠時の心血行動態に関する先行研究では、 P E Pの延長お

よび Heather I ndexの低下などが報告され、 心筋収縮性低下による sv低

下が示唆されている 90 )。本研究においては、 3，OOOrn相当高度以下の睡眠

構築が sea levelとほぼ同様であり、 心臓の自律神経支配が常圧下と同様

であったと仮定すれば、 睡眠による心筋収縮性の低下が低酸素の影響に
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よ り増幅されたとも推定できるo また sea levelから約 20分 以 内に目標

高度 に 到達し、 その後 1時間以内に就寝しており、 "国応時間がき わ め て

短かったこともこの影響を増幅させた要因かもしれない。

s vは、 前負荷、 後負荷、 心筋収縮性、 および心拍数の 4つの因子:こ

より規定されることが知られているが 10 e )、実験 1では心筋収縮性の指

標としての S T 1・S のみしか測定を行っていない。 前負荷および後負荷

を筒{更に評価するのに、 前者では心エコー図法による左心室の拡張終期

容量の測定、 後者では血圧の測定が挙げられるが、 いずれの測定も覚翠

を誘起し、 睡眠構築に影響を及ぼす可能性が考えられたので本研究では

行わなかった。 また心筋収縮性の指標として用いた PEP/LVET比は収縮性

よりも前負荷の影響を強く受けるとの報告もされている 1 4 ) 2 7 。低圧低

酸素環境下においては、 末梢血管は、 低酸素による収縮作用と過換気か

らもたらされる低二酸化炭素による拡張作用という相反する調節を受け

ることが知られている 15 9¥ 本研究の 3，OOOm相当高度では末梢血管の拡

張が引き起こされていたと仮定すると、 S Vの低下および PEP/LVET比の

増加傾向は末梢血管拡張に起因する静脈還流の低下からもたらされたも

のかもしれない。 この点に関しては睡眠中における前負荷および後負荷

測定の方法訟を含めて今後さらに検討する必要があろう a

睡眠 stage別の心血行動態では、 3，OOOtn相当高度以下では sea level、

1，500 m相当高度ともほぼ同様な傾向となり、 Stage RE門において HRが最

高、 S Vおよび Qが最低となる傾向にあった。 また Stage ¥;1を除くと St-

age 4において SVおよび Qが最高となる傾向にあった。 ト1; I I e rと H0 r v -

ath
87

)は常圧下において本研究同様 RE 1¥1睡眠時に SVおよび Qが低下

することを報告した。 彼らは、 睡眠時心血行動態は睡眠 stageよりも睡眠

時間の経過による影響が強いとし、 REM睡眠時の SVおよび Qの低下
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は、 両者が最低となる早朝に RE rvr睡眠の発現頻度 が 高い こ と に 起因し

てい る とした。 また彼らは、 深睡眠が代謝レベルの高い睡眠初期 にお い

て発現頻度が高いことから、 探睡眠期が生理的な回復期である可能性を

示唆した。 高橋ら 138)は深睡眠期 lこ成長ホルモンの分泌が増大すること

を報告し、 ト1i I I e rと Horvath87)の仮説を内分泌の面から支持している。

本研究では心血行動態測定を 1時間毎の計 9回と Stage 4および Stage

REト1において随時行った。 睡眠 stage別心血行動態は各被検者の測定値を

stage別に平均し、 その平均値から被検者全員の平均値および標準備差を

求めたものである。 一晩の各睡眠 stageの出現動態は、 前半には深陸眠、

後半には RE fvI睡眠が多いことが知られているが、 これは本研究の 3.0・

OOm相当高度以下においても同様であった。 したがって、 s vおよび Qが

Stage 4で最高、 S t a g e R E t'!で最低となったのは、 睡眠時間経過の影響に

よるものかもしれない。 睡眠時の心血行動態は、 概日リズムによる 1日

を 1周期とした変化と睡眠 stageによる 90--1010分を 1周期とした変化の

両者の影響に支配されると考えられ、 この点についてはさらに検討を加

える必要があろう o

2) q.OOOm相当高度における睡眠構築および心血行動態

4，000m相当高度では Stage 1の有意な増大および Stage \~の増加傾向な

ど覚醒反応の増大が認められたが、 この傾向は睡眠初期には認められず、

睡眠中期以後により顕著に現れた。 これは睡眠初期における S a 0 2低下

が覚醒刺激となり、 それ以後の睡眠性低換気による Sa 0 2低下を抑制す

る生体防御反応と考えられる。 Berthon-Jonesと Sullivan1 1) はヒトの低

酸素に対する覚醒反応は Sa 0 2が 70%以上では誘起されないことを報告
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した が、 動物実験では 70%以上の S a 0 2でも低酸素性の覚醒反 応が 引き

起 こ さ れ ることが明らかにされている ~ C) ) ¥ C g)  ¥ iJ C)) ¥ ¥ 0 )。本研究 では、

4，OOOm相当高度における S a 0 2が睡眠 3時間自において平均 60%近くま

で低下し、 覚醒関値を超えたものと思われる。 睡眠初期には 4，000m相当

高度に お いても sea levelとほぼ同等の深睡眠が発現しており、 これは中

期および後期に比して最も長い出現時間となった o Tabachnikら ¥37 )は常

圧下において、 睡眠中 Stage4で換気量が最低となることを報告しており、

先の ReadとKellogg¥¥:S】 および Ber'ssenbrugge¥ 0) らの報告のように高所

でも sea level同様の睡眠性の換気変化がもたらされるとすれば、 睡眠初

期の Sa 0 2低下は深睡眠期における換気量低下によるものと考えられる O

ReadとKellogg¥(5)は、 常圧下では吸気の酸素分圧が酸素解離曲線の傾き

の緩やかな部分にあるのに対し、 14，250 feet(4，343m)では傾きの急峻な

部分に移るため、 睡眠性低換気の Sa 0 2に及ぼす影響がより顕著になる

ことを示唆している。 本研究における睡眠 stage別の Sa 0 2においても、

4，OOOm相当高度においては Stage4および Stage 3の深睡眠期で低値を示

した。 これは換気量低下を反映したものと考えられ、 睡眠初期の深睡眠

発現と Sa 0 2低下の同期することが示唆される。

このように、 睡眠初期では Sa. 0 2は顕著な低下を示したのに対し、 覚

醒頻度は比較的低いものとなったが、 睡眠中期以後では Sa 0 2が睡眠初

期よりも若干増大したにもかかわらず覚醒反応の頻発が認められた。 低

酸素性の覚醒反応と睡眠 stageとの関連については、 動物実験では NR E 

T睡眠より RE IVI睡眠中において覚醒の誘起される Sa 0 2の関値が低い

とされているが 5C)) ¥ ¥ 0ヘ深睡眠期と浅睡眠期の差異については未だ検討

されていない。 Berthon-JonesとSullivan¥¥)のヒトを用いた研究では

Stage 2，3および 4について検討されているが、 両者の差異については不
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明であったとしている。 彼らは常圧下において吸気酸素濃度を漸減させ

ることにより覚醒反応を検討しているが、 これは持続的な低圧低酸素暴

露とは異なる条件である。 深睡眠期が浅睡眠期より刺激に対する反応性

が低いとすれば、 低酸素刺激に対しでも覚醒反応誘起の Sa 0 2の 値が

低いことが推察され、 深睡眠の出現頻度の高い睡眠初期においては、 低

いSa 0 2においても覚醒しなかったものと考えられる。 またしassen77)

によれは、 低酸素環境下では脳血管が拡張することが報告されており、

S a 0 2低下が脳に何らかの影響を及ぼし、 やや遅れて間接的に覚醒反応

が引き起こされたものとも考えられる。 さらに、 低酸素暴露により交感

神経系の高進が引き起こされることが報告されているが 12 Q)  1 3 0 )、睡眠

中期以後に、 この交感神経系の高進がもたらされ、 より覚醒しやすい状

態にあったのかもしれない。

4，OOOm相当高度における睡眠時間の経過に伴う覚翠反応の増大は、 心

血行動態にも明らかに反映され、 睡眠 4時間目以後、 H Rの増加による

Qの増大をもたらし、 ト1i I I e rと Horvath89lの報告した 2次曲線状の変化

と顕著に異なるものとなった。 また S Vにおいて、 睡眠 2時間目までは

4，OOOm相当高度で最低となったことから、 覚醒反応の誘起によりそれ以

後の S V 低下が抑制されたものとも考えられる。 このような H R および

Qの常圧下と異なる動態は Hori ら 5 1 )の標高 4，400m~ 7， 800mの登山中に

行われた研究、 およびト10r iら¥)d )の低圧シミュレーターを用いた 4，500m相

当高度における研究によっても報告されているが、 彼らは睡眠ボリグラ

フの同時測定は行っていない。 本研究における睡眠中期以後の覚醒反応

の増大に伴う Qおよび Sa 0 2の増大は、 組織への極度の酸素供給低下に

対する補償作用とも考えられよう。

4，OOOm相当高度における睡眠中期以後の Sa 0 2の増大の原因として、
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覚醒反応の誘起による換気量増大の他に、 低圧低酸素に対する呼吸系の

!順応効果が考えられる o 竹上ら 14 0 )は低圧シミュレーターによる 4.000m

相当高度に 5時間急性暴露した際の換気量および Sa 0 2を検討した。 暴

露中の換気量は不変、 ないしは若干減少する傾向であったのに対し、 Sa 

o 2は暴露直後の平均約 85%から暴露 4時間後には約 5%増大する傾向を

認めている。 また Berssenbruggeら 10 )は、 低圧低酸素暴露時における換

気高進過程は主に頚動脈体化学受容器活動の時間経過に伴う変化に依存

しており、 覚醒時でも睡眠時でも同様に進行することを示唆している。

これらの先行研究の結果から、 本研究の 4，000111相当高度における睡眠中

期以後の Sa 0 2増大は、 覚醒反応の増大による換気量の増大と低圧低酸

素順応の両者の影響を受けていたことが考えられる。

S T 1 ' sでは、 PEP/LVET比において 4，000111相当高度では 3，000111相当高

度より低値となる傾向にあった o このことから、 4ヲOOOm相当高度におけ

る心筋収縮性は 3，000111相当高度よりも高進している可能性が示唆される

が、 これについては両者の睡眠内容について検討する必要がある。 トIiト

lerとHelander90)は常圧下で心筋収縮性の指標として Heather i ndexを用

い、その概日リズムについて検討した。 Heather i ndexは概日リズムを持

ち、夜間低下したが断眠により低下は抑制され、 心筋収縮性は概日リズ

ムと睡眠の両者から支配されることが示唆された。 このことから、 本研

究における 4，000m相当高度では、 覚醒反応の増大により睡眠性の心筋収

縮性低下の影響が減弱したために、 し00001相当高度での PEP/LVET比が高

値を示さなかったものと思われる。 これは、 睡眠内容がその他の高度と

ほぼ同等な睡眠 2時間目までの PEP/LVET比が 3，000m相当高度同様に高値

傾向を示すのに対し、 覚醒反応が増大した中期以後において 3，000m相当

高度より低値となる傾向からも示唆される o 次に、 Q S 2 は睡眠 3時
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問目以後、 他の高度と比較して短縮する傾向を示した。 これは心周期に

おいて、 収縮期を短縮させることにより相対的に拡張期を延長させ、 冠

血流量を増大させて心筋酸素供給の増大を図る補償作用とも思われる o

睡眠 stage別の心血行動態では、 H Rの Stage REト!における増加傾向は

3，OOOm相当高度以下と同様であったが、 s vおよび Qでは異なるものと

なった o 4.000m相当高度における svおよび Qは、 Stage \~にやや増大す

る傾向を示し、 それ以外はいずれの stageもほぼ同等であり、 3，OOOm相当

高度以下にみられる Stage RE門における低下傾向が認められなかった。 こ

の機序は不明であるが、 睡眠障害の影響から睡眠 stageと心血行動態との

関連に何らかの変化が引き起こされたのかもしれない。 4，OOOm相当高度

では、 通常は Q が最低となる Stage REト|においても Qが低下しない何らか

の補償作用が働いた可能性も考えられる。

4，OOOm相当高度においては S0 L が sea levelに対して有意に短縮し、

より眠り易い状態にあることが確認された。 このような低圧低酸素環境

下における傾眠傾向は、 倦怠感、 抑欝状態などとともにし 500m程度から

発現し、 高度の上昇に伴いより顕著になることが報告されている 14 9 )。

覚醒時の脳波を検討した研究においても振幅の増大および周期の延長な

どが報告されており 44) (0)  122)、低圧低酸素環境下における覚醒中の意

識水準低下が示唆される。

4，OOOm相当高度においては客観的な睡眠 stage上の変化だけでなく、 主

観的な睡眠感も低下する傾向を示した。 Re i t eら 1 1 7 )および Powlesら 1 1 1 ) 

は 、低圧低酸素環境下における睡眠障害が、 客観的な睡眠構築の変化以

上に主観的な睡眠感の悪化の著しいことを指摘している。 また P0 \~ 1 e sら

111)お よび Pappenhei mer 1 09) は睡眠 sta g e判定では検出されない短時間の

覚醒反応や脳波の低振幅化を睡眠障害の原因と指摘しているO 本研究で
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は、覚醒反応の増大とともに R E f¥1睡眠の減少が引き起こされたが、 常

圧下では R E lV1断眠(R E lV1 睡眠の開始時に覚醒させ R E rq睡眠のみを

選択的に奪う〉により、 攻撃性および猪疑性の増大などの精神疲労と思

われる症状の誘起が報告されているい〉 55〉144)o このような R E 1v1睡眠

の減少が主観的な睡眠感の低下に何らかの影響を及ぼしていることが考

えられる o また実際の登山活動においても、 記憶や学習の定着と関連す

るものと考えられている 121)141)REM睡眠の減少が、 登山中の事故や

遭難の発生に関与している可能性も十分指摘できょう。

3 )急性低圧低酸素環境下における睡眠時 P Bの特性

本研究において睡眠時 P Bは、 呼吸運動そのものが停止する中枢型で

あり、 3，000rn相当高度で全員、の被検者に認められ、 4，000m相当高度では

より多くの P Bが発現した。 低圧低酸素環境下における P B発現の機序

は、末梢化学受容器の活動高進による過換気と、 過換気から引き起こさ

れる呼吸性アルカローシスによる換気抑制の繰り返しであるとされてい

るg) 22) E5) ア4)75)12，)。 したがって、 高度上昇に伴う Sa 0 2低下が過換

気をもたらすことにより、 P Bの発現頻度の増大に関与しているものと

考えられる o P Bの発現率、は極めて個人差の大きいものとなったが、 い

ずれの高度においても P B発現における被検者間の相互関係はほぼ同様

であった。 これは、 先行研究において示唆されているとおり、 P B発現

が被検者固有の化学感受性に依存する 55)74)75)81)ためと考えられる o

P BはStage 1および 2の浅睡眠期に発現しやすく、 3.000m相当高度で

は深睡眠期や REM睡眠期にはほとんど発現しなかったが、 しOOOm相当

高度では、 これらの睡眠 stageにおいてもその約 30%に発現していた o 低
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圧低酸素環境下における睡眠 stageと PBの関連を詳細に検討した報告は

少ない。 Reiteら ¥¥ア〕 および Wh i t. eら¥5 7 は、 それぞれ高度 4.301mおよび

4，233mにおいて RE iVI睡眠期には PBが認められなかったとしているが、

po川 esら ¥I ¥ )は、 低圧シミュレーターによる 4，877m、 6.100m、および

7.620m相当高度では全ての睡眠 stageから PBが発現したと報告している。

このような結果の相違は、 おそらく高度差および被検者の特性からもた

らされるものと考えられる。 すなわち、 P Bは浅睡眠期に発現しやすい

傾向にはあるが、 低酸素刺激がより厳しいものとなれは、 深睡眠および

R E fvr睡眠期でも発現するのであろう。 しかし、 4，OOOm相当高度で T 1 

Bを3分割して各睡眠 stageにおける PB発現率を検討したところ、初期

では深睡眠期においても浅睡眠期同様の高い発現率が認められた。 これ

は睡眠初期における S a 0 2が中期および後期に比して低値であったため

とも考えられるが、 生体リズムや低酸素による自律神経系の変化などに

よる影響も考えられよう。

睡眠時無呼吸症候群に代表される常圧下における P Bは、 無呼吸によ

るSa 0 2低下が覚醒刺激 となり、 睡眠障害が引き起こされることが報告

されている日)。 しかし、 低圧低酸素環境下における PBに関する先行研

究では、 P Bは必ずしも覚醒反応を引き起こさないとされている¥¥ ¥ ) 

117)o 本研究では、 4，OOOm相当高度の睡眠初期に おいて、 睡眠障害は引

き起こされていないが、 P Bは睡眠中期および後期と同程度の発現が認

められている。 また 3，OOOm相当高度では、 時間経過とともに P Bは増大

する傾向を示すが、 睡眠障害は引き起こされていない。 さらに、 4，OOOm 

相当高度において最も P B発現率の低い被検者においても他の被検者同

様の睡眠障害が引き起こされている O これらのことから、 本研究でも先

行研究同様、 P Bは覚醒反応 lこ直接影響しないことが示唆される。 しか
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し、 4，OOOm相当高度の睡眠中期および後期では、 R e i t eら ¥¥ -;-)の報告同様

にPBにおける呼吸再開時に覚醒反応が誘起される場合もしばしは認め

られた o 以上のことから、 低圧低酸素環境下においては、 覚醒反応が誘

起される S a 0 2の程度と PB発現時における S a 0 :2の変動とは独立し

た関係にあることが推察される。 すなわち、 P Bにおける Sa 0 2の変動

が覚躍を引き起こす Sa 0 2よりも高ければ覚醒反応は引き起こされない。

逆に通常の呼吸時でも Sa 0 2が覚醒を引き起こす関値よりも低い場合や、

P B中の無呼吸時に Sa 0 :2がこの関値を下回った時に覚醒反応が誘起さ

れると考えられる。 ヒトにおいて、 H V Rおよび H C V Rが睡眠 st.ageに

より変化することが報告されており ¥¥)¥2)30)3¥)、また動物実験では覚躍

を引き起こす S a 0 2 が睡眠 stage により異なることが認められている~ 9 ) 

¥ ¥ 0 )。したがって、 P B と覚醒反応との関係は睡眠 stageと呼吸調節系の

両者の相互作用により成り立っているものと考えられる o

高所における睡 眠時 P Bは、 一時的に極度の低酸素血症を引き起こし

て高所耐性に悪影響を及ぼす可能性が示されている¥¥ ¥ ) ¥ ~ ::> )が、 ・その反

面、高所耐性と相関関係にある とされている HV Rの高い者において、

P Bがより発現しやすいことも報告されており 22)66)7475)、ここに矛

盾が生じている。 卜lasuyamaら 8iJ ) 8 ¥ )は、 P B 中の変動する S a 0 2を平均

すると、 通常の呼吸時よりも高くなるとして、 P Bは高所耐性に有利に

作用するものと考察している。 本研究では、 P B と S a 0 2との関係を詳

細には検討していないが、 4，OOOm相当高度において Sa 0 2が睡眠開始 と

ともに低下し、 睡眠 3時間自に最低となって以後漸増していくのに対し

て、 PBは睡眠時間経過に伴う変化を示していない。 したがって Sa 0 つ

は、 P Bの発現よりもむしろ睡眠・覚醒の状態による換気量の変化に対

する依存度の高 いことが示唆されよう ¥¥ .1) ¥ ¥ 5)。 また、 POh'lesら¥¥ ¥ )は、
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P B中に認められる睡眠 stage判定には現れないような 1---....2秒程度の覚

醒反応が睡眠障害に及ぼす影響を指摘したが、 この現象は本研究におハ

ても認められている o 4.000，"相当高度では睡眠中期以後、 R E rv[睡眠の

有意な減少が引き起こされたが、 P Bの過呼吸時における激しい呼吸運

動が内因性の刺激となって、 睡眠 stageを浅睡眠にとどめ、 R E 1¥/1睡眠へ

の移行を抑制した可能性も考えられる o

5. 小括

急性低圧低酸素暴露時における低圧低酸素の程度と睡眠時生理的応答

特性を明らかにするために、 健常男子 5人を用いて低圧シミュレーター内

のsea level、 1.500m、 3‘OOOmおよび 4.000m相当高度において、 夜間 8時

間の睡眠をとらせた。 測定項目は、 脳波、 筋電図、 眼球運動、 および呼

吸運動からなる睡眠ボリグラフによる睡眠 stag:e判定、 インピーダンス法

による H R、 s v 、 および Q、心機図 j去による S T 1 ' s 、さらに S a 0 っ

とした。 また睡眠ボリグラフィの呼吸運動から、 無呼吸または過小呼吸

を伴う周期性呼吸を判定し、 ~B免の出現率および各睡眠 stage における出

現率を求めた。 得られた結果から以下のことが考察される。

1 . S a 0 2は高度上昇とともに有意な低下を示し、 sea levelおよび

1，500 m相当高度では睡眠中ほぼ一定の値を示したが、 3，000mおよび 4，0・

OOm相当高度においては睡眠開始とともに低下した。 また 4，000m相当高度

では睡眠 3時間目に最低値となり以後増大する傾向を示し、 これは夜半

からの覚醒反応増大に起因する換気量の増大によるものと思われた。
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2. 睡眠構築ば 3，00001相当高度以下では sea levelとほぼ同等であった o

ー方、 4.00001相当高度においては S0 Lの有意な短縮、 Stage 1の有意な

増加、 Stage wの増加傾向、 および Stage 3、4、および REト!の減少傾向が認

められ、 主観的な睡眠感も悪化した。 また以上の傾向は睡眠中期および

後期でより顕著なものとなった。 これらのことから、 4.00001相当高度に

おける入限前の意識水準の低下と睡眠初期の深睡眠期における Sa 0 2低

下が、 睡眠中期以後の覚醒反応誘起の原因である可能性が示唆された。

3. 睡眠時心血行動態は、 に00001相当高度以下では高度上昇に伴う S V 

の低減による Q の低下傾向が認められたが、 4J，OOOm相当高度では睡眠中

期以後の覚醒反応増大の影響から HRが著増し、 Qが sea levelと同等も

しくはそれ以上の値となった。

4. 睡眠 st a g e 81]の心血行動態については、 3~OOOrn 相当高度以下では S V 

および Qの St a g e R E ~1 における低減傾向と Stage 4における増大傾向が認

められたが、 4，000111相当高度ではこの傾向は認められなかった o このこ

とから、 4，00001相当高度においては睡眠障害の誘起のため、 睡眠 stageの

心血行動態に及ぼす影響が変化する可能性が示唆された。

5. 睡眠時 PBは、 3，00001相当高度以上で全員、の被検者について認めら

れ、高度上昇とともに発現率が増加し、 S a 0 2低下との関連が示唆され

た。また P Bは浅睡眠期に発現しやすい傾向にあったが、 4，00001相当高

度では深睡眠および REM睡眠期においても発現した。

6・低圧低酸素環境下における睡眠時 P B と睡眠障害との間には相関関
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係は認められず、 P B発現の有無に関係なく、 S a 0 2が覚醒関値以下に

低下した場合に睡眠障害の誘起される可能性が推察された。
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V. 三富二と wr頁 (3， '7 '7 (3 r:n ) 矢豆其月ま帯

子宝日寺乙こさ::) ~ナる陸垂目民日寺当三王里白ヲ万芯宅SF

〈 多三三 馬食 2 ) 

1 . 目的

実験 1の結果から、 急性の低圧低酸素環境下における睡眠構築は、

3，000m相当高度以下では常圧下とほぼ同様であるが、 4，000m相当高度で

は夜半以後に覚醒反応の増大と RE Ivr睡眠の減少という睡眠障害の誘起

されることが明らかになった 92 )。 しかしながら、 この傾向が実際の登山

時にも発現する可能性は、 以下の理由から低いものと思われる。 すなわ

ち、本研究では低圧シミュレーターを用いて約 20分という短時間で 4， 0 -

OOm相当高度ヘ到達しており、 実際の登山時とは異なり十分な順応期間が

ないために低圧低酸素の影響が増幅して作用していたことも考えられる。

また、 4，000m相当高度における睡眠障害は入眠 3----4時間後から引き起

こされたが、 これは低圧シミュレーターによる急性暴露時特有の現象で

あるかもしれない。 さらに、 実際の登山時の運動も睡眠に何らかの影響

を及ぼすことが考えられる。 運動が睡眠に及ぼす影響に関する先行研究

では、 運動負荷による深睡眠の増大 124)125) および減少 73)95)の両者が

報告されており、 一定の見解は得られていないo このような矛盾した成

果は、 運動負荷の種類や強度、 および被検者の特性など種々の条件の相

違によるものと考えられている 1g)  33) が、 登山活動が低酸素性の睡眠障

害を軽減するのか、 それとも増悪するのかについては未だ検討されてい

ない。 さらに低圧低酸素暴露時における睡眠時生理的応答の順応過程を
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数日 間にわ た り連続的に検討した先行研究は、 呼吸動態のみ につ いて 若

干報告さ れ ているが l0 ) l l 7 ) l 3 c; )、睡眠構築を含めた検討は未 だ 行 われて

いないo

そこで実験 2においては、実際の登山時における睡眠時生理的応答を

検討し、 実 験 1の結果と比較するとともに、 高所暴露後数日間における

睡眠時生理的応答の)順応過程の検討を目的として、 富士山頂(標高 3， 7 -

76m、気圧約 480Torr) 短期滞在時における終夜睡眠ボリグラフィを実柁

した。

2. 方法

1 )被検者

被検者は健常成人男子 4人(T 1、 TM、 K NI、 および KK )であり、

年齢、 身長、 および体重の平均値および標準偏差は各 28.0:t6.9歳、 174 

:t 5 c m、および 66:t41<gであった。 実験前に研究目的を説明し、 同意書に

より承諾を得た。 またモーズレイ性格検査 37)により極度に神経症の者お

よび虚飾性の高い者でないことを確認した。 さらにトIORNINGNESS-EVENI-

NGNESS SCALE5o)により、 生活習慣が極端に夜型でないことも確認した。

2 )実験手}I国

実験は富士山頂登山道の関かれている夏期に行い、 山頂測候所に滞在

可能な人数の関係から 2年間にわたり行った。 すなわち初年度には 1人
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の被検者(T 1 )について富士山頂 3泊 4 日滞在時、 次年度には 3人の

被検者(T Tvl、 KM、 および K K )について富士山頂 5泊 6日滞在時の

各測定を行った。

御殿場(海抜 500m) における登山前日から、 気象庁富士山頂測候所滞

在中、 および下山当日まで終夜睡眠ボリグラフィを実姥した。 山頂測候

所内の気温および湿度は約 20
0Cおよび 60%に調節し、 滞在中の平均気圧

は初年度には 484.5:t1.9Tort¥ 次年度には 487.2:t1.4Torrであった o

富士登山および下山は、 標高 2，380mの新 5合目と御殿場の間は自動車

を利用し、 新 5合目と頂上の聞は徒歩にて行った。 新 5合目から山頂ま

での登山時間は約 4.5時間、 下山時間は約 2.5時間であった。

被検者 T 1については富士登山の 2週間前に、 温度 200Cおよび湿度 60

%の低圧シミュレーターにより 4.000m相当高度に急性暴露し、 終夜睡眠

ボリグラフィを実施した。 また被検者 TrvI、 K I¥1および K Kについては、

下山の 1ヶ月以後に j-E度 200Cおよび湿度 60%の常圧環境下において 2夜

連続して終夜睡眠ボリグラフィを行い、 第 1夜を JI国応夜、 第 2夜を対照

夜として記録した o

各実験夜の就床時間は、 被検者の通常の睡眠と同様な就床時刻から 8

時間としたが、 富士登山前日のみ午前 O時"-'5時の 5時間とした。

3 )測定項目

( 1 )睡眠ボリグラフィ

睡眠ボリグラフィは、 OXFORD社製携帯型脳波計を用いて行った。 被検

者T1については門ed i 10 g 十 24により脳波(国際標準法 113)のc3) 、 眼
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球運動、 顧筋筋電図、 およびインダクタンス法 (Respitrace，Aト11社製〉

による胸、 腹壁の呼吸運動を記録した。 被桟者 TMおよび1¥rvrについて

はトledi log 9000により T 1同様の測定項目と心電図の記録を行ったo 被

検者 K Kについては、 トledi log 9200'こより脳波〈国際標準法 ll 3 )の C 3、

C 4、および ol)、 眼球運動、 顕筋筋電図、 および心電図を記録した。

国際標準法 ll 3 )に より 20秒を 1epochとした睡眠 stageの視察判定を行い、

実験 1と同様の各睡眠変数を算出した。 また就床時間を 3分割し、 初期、

中期、 および後期における各睡眠 stage出現率を算出した。

( 2) H R 

睡眠ボリグラムに心電図の記録を行った 3人の被検者(T M、 K l'vI、

および K K )について、 心電図 R R間隔か ら 1時間毎に H Rを算出した。

(3) Sa02 

S a 0 2は、 イアーオキシメーター法により Ohmeda社製 B 0 x IIを用

いて、 富士山頂滞在中の各実験夜における起床時の S a 0 2を測定した。

( 4， )呼吸動態

睡眠ボリグラムに呼吸運動の記録を行った 3人の被検者 (T 1， TI'vI、

および KM) から実験 lと同じ基準に従って A & H index (apnea & hy-

POpnea i ndex) および各睡眠 stage出現時間における PB出現時間の比を

算出した。 また就床時間を 3分割した各時間帯における A& H i ndex、お
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よび各睡眠 stage出現時間における P B出現時間の比についても算出した o

( 5 )睡眠感

3人の被検者(T iV1、 KM、 および K K )について、 各実験夜の起床

後に図 .3に示した睡眠感のアンケートを実施した。

3. 結果

1 )睡眠構築

( 1 )各睡眠変数の動態

被検者 T 1については睡眠ボリグラム上の消灯時間および起床時間の

記録が明瞭でなかったため、 入眠から最終覚醒までの時間(S P T )を

就床時間として各指数を評価した。 したがって入眠潜時(S 0 L )およ

び離床潜時 (El¥'IA) は算出しなかった。

図 .22~こ被検者 T Iの富士登山前夜、 山頂滞在中、 下山当夜、 および急

性の 4，000 m相当高度暴露時における SP T、 T S Tおよび W.A. S 0を示

した。 登山前夜は就床時間が 5時間であったために SP Tおよび TS T 

は各 297分およひ、273分となり、 他の実験夜よりも比較的短いものとなっ

た。山頂滞在中および 4，000m相当高度暴露時では SP Tが458--485分、

T S Tが 419--455分とほぼ同等であったが、 下山当夜には SP Tおよ

'(J T S Tが各 425分および 384分となり、 やや短縮した。 ¥VA S 0 は全て
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の実験夜において 24--45分とほぼ同値を示した。

図 .23に被検者 T1¥11、 K iVl、 および KKの登山前夜、 富士山頂滞在中、

下山当夜、 および対照夜の各睡眠変数を示した。 対照夜と比較して富士

山頂滞在中においては、 S 0 L 、 E 1v1 A および S P Tに顕著な差異は認

められないが、 ¥V TI. S 0が増大することにより TS Tおよび SE 1が減

少する傾向にあった。 この傾向は山頂滞在第 2夜において最も顕著とな

り、 ¥VA S 0は平均 97分、 T S Tおよび SE 1はそれぞれ平均 370分およ

び77%となった。 続く第 3夜には逆に ¥V.A.. S 0 は減少し、 T S T および

S E 1は対照夜とほぼ同様の平均 426分および 90%となった。 山頂滞在第

4夜および第 5夜のこれらの値は、 いずれも第 2夜と第 3夜の中間値を

示す傾向にあった o

( 2 )各睡眠 stage出現率

i )就床時聞に対する各睡眠 stage出現率

図.24に被検者 T 1の富士登山前日、 富士山頂滞在中、 下山当日、 およ

び急性の 4，000 ln相当高度暴露時における SP Tに対する各睡眠 stage出

現率を示した。 山頂滞在中の睡眠構築は、 登山前後の常圧下とほぼ同様

であったが、 Stage RE門の出現率において、 滞在第 1夜の 8.5%から以後

第2および 3夜にはそれぞれ 12.2%、 17.0%と滞在日数の延長とともに

増加する傾向が認められた。 一方 4， 000 ln相当高度への急性暴露時には、

深睡眠 (Stage 3および 4)および St a g e R E 1'1出現率が富士山頂滞在日寺より

も低値傾向にあった。

図.25に被検者 TM、 K 1¥11、 および KKの各実験夜における T 1 Bに対

する各睡眠 stage出現率を示した。 なお Stage 3および Stage 4は深睡眠
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( S 1 0 いI \~ave Sleep:% S S) として両睡眠 stage出現率、の合計を示した。

対照夜に比して富士山頂では滞在第 3夜を除いて Stage ~I 出現率が増大す

る傾向にあった o また深睡眠出現率は滞在第 1夜および第 2夜では抑制

傾向にあるが、 第 3夜以後は回復して対照夜とほぼ同値となり、 下山当

夜にはさらに増大して対照夜の値よりも増大した。 また Stage REト!出現率、

は、富士山頂滞在中継続して平均約 20%となり、 対照夜とほぼ向 i直であ

った。

i i )就床時聞を 3分割した場合の各睡眠 stage出現率

図 .2Gは、 被検者 T Iについて S P T を 3分割し、 それぞれの時間帯に

おける睡眠 stage出現率を各実験夜毎に示したものである c 富士山頂滞在

中は、各睡眠 stageとも、 山頂滞在前後の常圧下における結果と顕著な相

違は認められないが、 常圧下では睡眠初期に StageREけが認められないの

に対し、 山頂滞在中には睡眠初期から Stage RE:ト|が出現した。

急性の 4‘OOOm相当高度暴露時には、 富士山頂滞在中およびその前後に

比して、 睡眠初期における深睡眠の出現、 および睡眠中期と後期におけ

るStageREト!の出現が抑制される結果となった。

被検者 Tl'v'I、 K 1¥/1、 およびl(Kの各実験夜における T I Bを 3分割し

た各時間帯における睡眠 stage出現率を表 .1に示し、 その中から Stage

111" 深睡眠、 およびStageREト!出現率を抽出して図 .27に示した。 富士山頂

滞在中には、 睡眠初期に継続的に Stage \~の増大傾向が認められ、 特に滞

在第 1夜から第 3夜における睡眠初期の深睡眠の抑制傾向が引き起こさ

れた。 また滞在第 3夜以後には睡眠中期において深睡眠が増大傾向を示

し、対照夜以上の値となった。 StageREト!では、 山頂滞在中と対照夜はほ

ま同様の出現動態を示し、 陸眠初期に少なく、 時間経過とともに出現率、
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が増大した。 下山当夜の睡眠初期における深睡眠出現率は各測定夜中で

最高となり、 中期においても山頂滞在第 3夜以後とほぼ同様の高値を維

持した。

2) H R 

図.28に被検者 Trv1、 K l'v1、 および K1¥の各実験夜における 1時間毎の

H Rを示した o H Rは登山前夜、 下山当夜、 および対照夜はほぼ同値で

あり、 平均約 50--70拍/分であった。 富士山頂滞在中では HRは増加傾

向を示し、 滞在日数の延長とともにやや減少する傾向にあったが、 平均

約60---....90拍/分の範囲にあった。 いずれの実験夜においても消灯後、 経

時的に減少し、 明け方にやや増加するという二次曲線状の変化を示した。

3 )起床時における Sa 0 2 

図.29に富士山頂滞在中とその前後における各実験夜の起床時に測定し

たSa 0 2の値を示した o 被検者 T1の S a 0 2は登山前後の 98%に比し

て山頂滞在時には低下するが、 滞在第 1夜終了後の 89%から、 第 2夜お

よび 3夜終了後には 92%と滞在日数の延長とともに若干増加する傾向に

あった。 TM、 K 1¥11、 および K Kの 3人の被検者においてもこの傾向は

同様に認められ、 山頂滞在第 1夜終了後の平均 85.3%から、 滞在第 2夜

の起床時には平均約 90%に増大した。 それ以後は、 第 5夜の起床時まで

著明な変化は認められなかった。
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4 )周期性呼吸

( 1 ) A & H i ndex 

i )終夜当たりの A & H index 

図 .30に被検者 T 1の終夜当たりの A & H indexを示した。 A& H ind-

exは、 登山前夜において 0.8回/時であったが、 これは無呼吸と減少呼吸

の各 2回の発現によるものであった。 富士山頂滞在中には滞在第 1夜に

おいて 20.4回/時となり、 その後経目的に減少して第 3夜には 9.8回/

時となった。 急性の 4，000m相当高度暴露時には 119• 4回/時を示し、 富

士山頂滞在第 1夜の約 6倍であった。

図.31に被検者1¥ivIおよび T1¥1の A & H indexを示した。 両被検者とも

常圧下では PBは発現しなかった。 Krvrでは、 A & H inclexは山頂滞在第

1夜に 39回/時と最も高値を示し、その後減少して第 5夜には 3回/時と

なった。 T1¥1では A & H indexに山頂滞在日数に伴う変化は認められず、

第 1夜から第 4夜までは 2"-3回/時であり、 第 5夜には 9回/時に増

加した。

i i )就床時間を 3分割した場合の A & H index 

図.32に被検者 T 1の SP Tを 3分割した各時間帯における A & H in-

dexを示した。 PB発現において、 睡眠時間経過に伴う一定の傾向は認め

りれず、 山頂滞在第 1夜および第 3夜では睡眠後期に、 第 2夜では睡眠

初期に、 また急性の 4，000rn相当高度暴露時には睡眠中期に A & H index 

が最高値を示す傾向にあった。

図.33に被検者 K1¥1および TMの T 1 B を 3分割した各時間帯における
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，¥ & H i ndexを示した o K iVIでは、 山頂滞在第 4夜を除いて睡眠初期に i

& H indexは最高値を示す傾向にあり、 睡眠時間経過に伴い減少する傾

向にあった o 一方、 T l'v1では、 睡眠時間経過と ，~& H indexとの問に一定

の関係は認められなかった。

( 2 )各睡眠 stageにおける PB発現率

i )終夜当たりの各睡眠 stageにおける PB発現率

図.34'こ被検者 T 1の各睡眠 stageの総出現時間における PB発現時間

の比を各実験夜について示した。 富士山頂滞在時には、 滞在日数の延長

に伴い各睡眠 stageにおける PB発現率は低下する傾向にあり、 睡眠 st -

age問における比較では、 Stage 1およひ、2の浅睡眠期に対して、 深睡眠お

よび RE l¥'I睡眠期における発現率は低値傾向を示した。 急性の 4，000 III相

当高度暴露時における PB発現率は、 Stage ¥Jを除く全ての睡眠 stageで

富士山頂滞在時よりも高く、 特(こ Stage 2における発現率は 87.9%と高値

を示した。

4，OOOm相当高度暴露時の睡眠 stage間の PB発現率の比較では、 浅睡

眠期の発現率が高いこと、 および R E 1¥1睡眠期の発現率が低いことにつ

いては富士山頂滞在日寺と同様であった。 しかし、 4，OOOnl相当高度暴露時

には、 山頂滞在日寺では発現率の低かった深睡眠期においても浅睡眠期と

ほぼ同様の高い P B発現率が認められた。

図.35に被検者 K1¥1および TMの各睡眠 stageの総出現時間における P

B発現時間の比を各実験夜について示した o 両被検者とも Stage REト|にお

いては PB発現率は極めて低く、 K I'v1では発現は認められず、 T I'Y1では

山頂滞在第 4夜に 0.59%発現したのみであった。 その他の睡眠 stageにお
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いては、 KMでは滞在日数の延長にとともに PB発現率が減少する傾向

にあったが、 TMでは滞在第 5夜に発現率、が最高となり、 経目的な減少

傾向は認められなかった o

睡眠 stage問の比較では、 KMにおいては StageWおよび Stage 1の PB 

発現率が最も高く、 次いで Stage 2となったが、 滞在第 1夜には深睡眠時

における P B発現率が最高を示した o 滞在第 2夜以後、 K 1¥"1では深睡眠

時の PB発現は認められなかった。 T1¥1においても I(rvI同様 Stage \~およ

びstage 1の PB発現率が最も高く、 Stage 2がそれに続く傾向を示した

が、滞在第 5夜には Stage2における PB発現頻度が最高値を示した。 な

お深睡眠時における P Bは、 T lVIでは滞在第 5夜のみに認められた。

i i )就床時聞を 3分割した場合の各睡眠 stageにおける PB発現率

表 .2に被検者 T 1の各実験夜における SP Tを 3分割した各時間帯の

各睡眠 stage総出現時間における PB発現時間の比を示した。 各睡眠 st -

ageにおける P B発現率は睡眠初期、 中期、 および後期のいずれの時間帯

においてもほぼ同様であり、 睡眠時間経過に伴う特異的な P B発現率、の

変化は認められなかった。 しかし 4，0001TI相当高度急性暴露時の深睡眠期

における PB発現率が、 睡眠初期および中期では各 65.0%および 100.0%

であるのにに対し、 後期では 0%となった。

表 .3に被検者 KMおよび TMの各実験夜における T 1 Bを 3分割した

各時間帯の各睡眠 stage総出現時間における PB発現時間の比を示した o

K fvrでは全ての睡眠 stageにおいて睡眠初期および中期の PB発現率が後

期よりも高い傾向にあるのに対し、 TMではいずれの睡眠時間帯におい

てもほぼ同様の P B発現率を示した。 しかし Tl'vIの山頂滞在第 5夜では、
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P Bが発現しなかった Stage REト|を除く全ての睡眠 stageにおいて、 睡眠

後期の P B発現率、が最高となった。

5 )睡眠感

図 .36に被検者 Trvr、 K rvr、 および K Kの各実験夜における起床後の主

観的睡眠感を示した。 睡眠感はいずれの実験夜においても平均+5から

-2. 5の範囲内にあるのに対して、 下山当夜には平均 9に増加した。
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4. 考察

1 )富士山頂短期滞在時における睡眠構築

実験 2の目的は、 実際の登山時における睡眠時生理的応答を低圧シミ

ュレーターを用いた実験 1の結果と比較検討するとともに、 睡眠時生理

的応答の高所順応過程を検討することである o そこで実験 1において睡

眠障害の発生した 4， 000 m相当高度〈気圧 462Torr) とほぼ同等である富

士山頂〈標高 3，776rn、 気圧約 480Tol'r) に 4---6日間滞在して 4人につ

いて終夜睡眠ボリグラフィを実施したが、 睡眠時生理的応答かなりのに

は個人差が生じた。 すなわち、 被検者 T rでは富士山頂滞在時の睡眠構

築が常圧下とほぼ同様であったのに対し、 他の 3人の被検者(T M、 I( 

M、 および TK )では山頂滞在第 1および 2夜に深睡眠が減少し、 さら

に山頂滞在中継続して睡眠初期における覚醒の増大が認められた。 実験

1の結果 92) Q 5 )および先行研究 38)60) 103)  1 1 1) 117) から、 低圧低酸素環

境下における睡眠障害は 4，000m相当高度以上から引き起こされると報告

されており、 トIi I I e rとHorvath 88)の低圧シミュレーターによる 3，500m

相当高度 (493Torr) への急性暴露時では睡眠障害は認められていない。

これらのことから、 富士山頂は、 低圧低酸素性の睡眠障害発生における

臨界点であるとも考えられる o したがって、 富士山頂滞在時に 3人の被

検者(T I¥1、 I( Nr、 および K K )で睡眠障害が認められ、 他の 1人(T 

1 )では認められなかった理由のーっとして、 低圧低酸素の程度が 3人

については睡眠障害誘起の関値を超えていたのに対し、 他の 1人ではそ

の関値に遣していなかったことが考えられる。 菅沼ら 13 5 )は、 低圧低酸

素に対す るストレスおよび水・電解質代謝性内分出応答の感受性に個人
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差の存在することを報告しているが、 このような応答同様、 睡眠構築に

おいても低酸素に対する感受性に個人差の生じる可能性は十分考えられ

よう o また、 山頂滞在時の睡眠構築における個人差のその他の原因とし

て、 睡眠中の S a 0 2低下の差異が考えられる。 起床時の Sa 0 2で は、

被検者 T 1は他の 3人の被検者に比して比較的高値傾向を示したが、 実

験 192)95)でも認 められたとおり睡眠時には S a 0 2の低下していたこと

が予想される o この睡眠中の Sa 0 2低下が、 被検者 T 1では他の 3人の

被検者に比して軽微であったために、 山頂滞在時にも睡眠障害が発生し

なかったのかもしれない。

実験 1の4.000rn相当高度においては、 深睡眠の減少傾向、 睡眠中期以

後の覚醒反応の有意な増大、 REM睡眠の有意な減少などの睡眠障害が

認められた 92〉 9510 これに対し実験 2で認められた睡眠障害は、 富士山

頂滞在第 1夜および第 2夜における深睡眠の減少傾向、 および山頂滞在

中継続して現れた睡眠初期における覚醒の増大であり、 R E I'vl睡眠は常

圧下とほぼ同様に出現した 9 4 )。 また主観的な睡眠感では、 実験 1のしー

OOOm相当高度において平均一 8.4であったのに対し、 実験 2では山頂滞

在中でも平均 5---2.5の範囲内にあった。 これらのことから、 低圧シミ

ュレーターによる 4， 000 m相当高度〈気圧 462Torr) と富士山頂〈気圧約

480Torr) の低圧低酸素の程度をほぼ同等と考えるならば、 睡眠構築に及

ぼす低酸素の影響は、 低圧シミュレーターによる急性暴露時よりも登山

時における方が、 比較的軽微であることが考えられる。 これは、 被検者

T 1において富士山頂滞在日寺の睡眠構築が常圧下とほぼ同様であったの

に対し、 低圧シミュレーターによる 4，000m相当高度急性暴露時には深睡

眠および R E 1¥1睡眠の減少傾向が認められた 93 )ことからも示唆される。

以上のような低圧シミュレーターによる急性低圧低酸素暴露時と実際
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の登山時における睡眠構築の差異の原因として、 登山時における疲労の

影響と低圧低酸素への順応時間の相違が考えられる o 睡眠の機能は、 エ

ネルギー保存 3)または身体回復過程 ¥) 52) とも考えられており、 これらの

説によれば日中の身体活動量の増大により総睡眠時間(T S T )や深睡

眠の増加することが考えられる。 しかし、 運動と深睡眠の関連に関する

先行研究では必ずしもその結果は一致しておらず、 運動により深睡眠が

増大する 8)\24)\2~.) とも、 減少する 73) とも、 また変化しないCje;)とも報

告されている。 Bunnelら¥8) ¥ 9 )は、 これらの結果の不一致が被検者およ

び運動の特性に起因するとして、 高強度短時間および高強度長時間の運

動を鍛錬者と非鍛錬者に負荷し、 睡眠構築への影響を検討している o 高

強度短時間の運動後 lこは鍛錬者のみ深睡眠が増大し、 非鍛錬者では逆に

深睡眠の減少が引き起こされるが、 高強度長時間の運動後には両被検者

群とも深睡眠の増加が認められている。 彼らはこれらの結果から高強度

の運動は非鍛錬者に深睡眠のストレス性減少を引き起こす可能性がある

が、その運動によりエネルギー源の枯渇がもたらされていれば、 深睡眠

は増大するであろうと示唆している 9¥ 実験 2 においては、 富士登山は

約4.5時間に及び、 エネルギー源の枯渇は相当程度に引き起こされていた

ことが考えられる。 したがって、 深睡眠が山頂滞在第 1夜には増大する

ことが予想されるが、 いずれの被検者においても常圧下の値以下となっ

た。 したがって富士山頂滞在第 1夜には、 登山活動による深睡眠の増大

が低圧低該素により抑制された可能性が考えられる。 これは、 登山活動

を行っていない山頂滞在第 2夜の深睡眠出現率が、 滞在第 1夜よりも低

値傾向にあること、 および下山当夜の深睡眠出現率が山頂滞在中を上回

るこ となどから示唆される。

実験 1の 4，000m相当高度と実験 2の結果の相違点として、 睡眠初期に
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おける睡眠構築の差異が挙げられる。 すなわち、 急性の 4.000rn相 当高 度

暴露時においては、 睡眠初期の睡眠構築は常圧下とほぼ同様であり、 睡

眠中期以後:こ睡眠障害が誘起されたが、 富士山頂滞在時には、 逆に睡眠

初期に覚醒頻度が増大し、 中期以後の睡眠構築は常圧下とほぼ同様であ

った。 実験 1の結果の機序として、 常圧下から 4.000 nl相当高度への到達

が短時間であったことから、 睡眠初期(こは睡眠性の換気低下による

S a 0 2の低下が、 覚翠の誘起されにくい深睡眠の出現と同期したために

覚醒が引き起こされず、 深睡眠出現が終了した睡眠中期以後から低酸素

性の覚醒反応が誘起されることが考えられた。 また睡眠中期以後の覚醒

反応の増大に低圧低酸素による交感神経系の緊張が影響した可能性も推

察された。 低圧シミュレーターを用いて 3，500m 相当高度暴露時の睡眠構

築を検討したト1i I I e rと Horvath8S')の報告でも、 夜半過ぎから頭痛、 吐き

気などの高山病症状の発生が報告され、 目標高度到達数時間後から各種

の症状が発生するのは、 低圧シミュレーターによる急性暴露時特有の現

象かもしれない。 一方、 持続的な低圧低酸素暴露状態にある富士山頂滞

在時には、 交感神経系が持続的な緊張状態にあることが考えられ、 その

結果、 消灯後も 2~ 3時間は覚醒頻度が上昇し、 深睡眠の出現が抑制さ

れたものと思われる。

高所 )1国応過程に伴う睡眠構築の変化について、 実験 2の 3人の被検者

( T l'v1、 I( iVr、 および KK )における深睡眠の出現動態は、 富士山頂滞

在第 1および 2夜で減少傾向にあったが、 滞在第 3夜以後には回復傾向

を示した。 この深睡眠出現率の回復は、 睡眠初期に山頂滞在中継続して

Stage ~I の出現率が高かったためか、 対照夜では出現率の低かった睡眠中

期における出現率の増大によるものであった 9 4 )。低圧低酸素環境下にお

ける睡眠構築に関する先行研究では、 ある一定の低圧低酸素環境への連
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続暴露初期数日間における睡眠構築を検討した報 告 は 極 めて 少ない。

Rei teら 1 1ア}は、 標高 4、301m (気圧 450Torr) に滞在し、 4人の被検者に

ついては滞在第 1、 4、 6、 および 9夜、 2人の被検者については滞在

第 1、 3、 9、 および 12夜の睡眠構築を検討している。 滞在第 1夜には

深睡眠の有意な減少、 覚醒および Stage 1の有意な増大、 および REM睡

眠の有意な減少などを認めているが、 滞在日数の延長に伴い各指標とも

常圧下の値に近似することを報告している。 しかし、 順応初期の睡眠構

築を検討する場合、 前夜の睡眠内容の影響を考慮すると、 終夜睡眠ボリ

グラフィを連夜にわたって行う必要があると思われる。 すなわち、 実験

2の 3人の被検者(T fVr、 KM、 および K K )においても富士山頂滞在

第 3夜から深睡眠出現率、 T S T、 および S E 1が常圧下とほぼ同値を

示したが、 生理的な高所!順応の影響に加え、 この前夜である滞在第 2夜

に以上の 3変数が最低値を示したことが影響していたものと考えられる。

断眠実験 (2)からも明らかなように、 睡眠内容が十分でなければ、 その後

の睡眠欲求は増大することが知られている o ふ、上のことから、 高所にお

ける睡眠構築の順応過程は、 生理的な高所順応、 運動の影響、 および前

夜までの睡眠内容などの諸要因の相互作用から進行していくものと考え

られる。

実験 1の 4，000 m相当高度においては睡眠後期における REM睡眠の有

意な減少が認められたが、 実験 2においては HEM睡眠の減少は認めら

れなかった 9410 このことから、 低酸素性の睡眠障害に対する耐性は、 深

睡眠よりも REM睡眠の方が高く、 低酸素刺激がより強くなると RE I¥1 

睡眠も抑制されるものと考えられる。 睡眠を系統発生学的な面から考え

ると、 深睡眠は鳥類および晴乳類のみに認められる比較的高等な眠りで

あり、 R E fVr睡眠は原始的な睡眠であるとされている 54 )。また各々の陸
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眠中枢は、 前者では前脳基底部に存在するのに対し、 後者ではそれより

も下位の中脳から橋および延髄に局在しており、 生命活動に直接関与す

る中枢の位置する部位に存在している:>4¥ したがって、 低圧低酸素環境

のような異常環境下においては、 主に大脳皮質の休息相であると考えら

れている深睡眠よりも生命維持活動に重要な役割を持つ部分 lこ中枢が存

在する RE iVI睡眠の必要性が高く、 さらには HE fvI 睡眠が生理的な高所

順応過程において重要な役割を果たしている可能性も考えられる。 後に

述べる周期性呼吸は、 周期的に著しい S a. 0 2の低下をもたらすものとし

て知られているが、 R E 1'¥/1睡眠期には極めて発現率、が低く (Fig.34およ

び35)、 このことからも低酸素環境下の睡眠時における RE IVI睡眠の重

要性が示唆される o

2 )富士山頂短期滞在時における睡眠時 P Bの特性

富士山頂滞在時における睡眠時呼吸動態は 3人の被検者(T 1、 I¥M、

および TM) について検討したが、 2人の被検者 (T 1およびI¥l'v1 )で

は山頂滞在日数の延長 とともに睡眠時 P Bは減少していく傾向にあった

のに対し、 1人の被検者(T M )では P B発現率が低く、 山頂滞在第 5

夜に最高値を示した。 高所暴露初期数日間における睡眠時呼吸動態を検

討した先行研究はきわめて少ない。¥.，Jh i t eら t5 7 )は、 標高 4，233n1 (気圧

460Torr) に滞在第 1、 4、 および 7夜の呼吸動態を検討したところ、 6 

人中 3人の被検者から P Bが発現し、 滞在日数の延長に伴って P Bが減

少したことを報告している o 彼らはこの機序として、 高所 }I国応に伴う

S a 0 2の増大により換気量が低下し、 無呼吸および過小呼吸をもたらす

ほどの Pa C 0 2低下が引き起こされなくなること、 および無呼吸や過小

-83 -



呼吸 が 誘起さ れ る P a C 0 2の値 (C0 2 -apnea thresho I d) そのも の が

低下することを挙げている。 本研究では睡眠中の呼気ガス濃度 お よび

S a 0 2の測定は行っていないが、 起床時の Sa 0 2において山頂滞在日

数の延長に伴う増大を認めている。 したがって P Bが減少した被検者 T

iおよび KMについては、 前述の~h i teら ¥57) の指摘する機序が作用した

ものと思われる。 一方、 被検者 TlYlでは山頂滞在第 5夜の PB発現率が

最高となったが、 この機序については不明である。 トlasudaら 7Q )は、 高度

3，700mに 1ヶ月滞在した際の HV Rを検討したところ、 滞在 5日目まで

は低下傾向を示し、 以後徐々に増大したとして従来とは異なる結果を報

告している。 HV Rの低下は低酸素に対する換気感受性の低下を意味し、

P B発現を抑制する可能性が示唆されるが、 本研究の被検者 TMにおい

ても、 山頂滞在第 4夜までは H V R が低下傾向となり、 その後 H V R の

高進がもたらされたために滞在第 5夜の P B発現率が最高値を示したの

かもしれない。

被検者 T1については、 しOOOnl相当高度への急性暴露時と富士山頂滞

在日寺との比較を行ったが、 P Bの発現頻度は山頂滞在第 1夜よりも急性

のしOOOnl相当高度暴露時にきわめて高いものとなった。 Berssenbrugge

ら¥0 )は、 低圧シミュレーターを用いて気圧 455Torrの低圧低酸素環境下

に成人男子を 4 日間連続的に暴露し、 覚醒時および睡眠時の換気系の順

応過程を検討した。 換気量は暴露時間経過に伴い漸増したが、 Pa C 0 2 

は暴露 3時間で 4 日後の値の約半分にまで低下した o ¥J h i t eら I5 7 )は、 睡

眠中において呼気ガスの二酸化炭素分圧が 2--3.5Torr低下すると PBが

誘起きれることを指摘し、 高所 11慎応により Pa C 0 2が低下すれば、 それ

より もさらに呼気ガスの二酸化炭素分圧を低下させることが困難になる

ためP Bの発現率は低下すると考察した ¥5 7 )。 したがって、 被検者 T 1 
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において、 比較的僅かな気圧の相違であるのにもかかわらず富士山頂滞

在時と 4，000m相当高度急性暴露時との問に PB発現率の顕著な差異が生

じた理由については、 以下のように推察できる。 すなわち、 富士山頂滞

在第 1夜においては約 4. 5時間の登山と睡眠前の山頂滞在時間のために

P a C 0 2が相当低下していたことが推察され、 このため睡眠時には

P a C 0 2が C 0 2 ・apnea threshold以下に低下しにくかったものと考え

られる。 これに対し、 低圧シミュレーターによる 4 ，000 m相当高度急性

暴露時においては順応時間がきわめて短いために睡眠前の過換気による

P a C 0 2低下がほとんどなく、睡眠中に容易に P a C 0 2が C 0 2 ・apnea

threshold以下となり、 P Bの頻発を招来したものと考えられる o

各睡眠 stageにおける PB発現率は、 富士山頂滞在時にお・いても低圧シ

ミュレーターによる急性暴露時と同様に浅睡眠期に発現頻度が高く、 深

睡眠および RE IYI睡眠期には発現頻度が低かった。 実験 1との相違点は、

急性の 4，000 lTI相当高度暴露時に平均約 20%認められていた REM睡眠期

のPB発現率が、 山頂滞在時では被検者 KMからは全く認められず、 被

検者 T 1および TMにおいても 2%に満たない低値を示したことである o

先行研究においても低酸素環境下における PBは主に NR E Tvl睡眠期に

おいて認めらたとされており 9) t t 7 )、 REM睡眠期には呼吸循環系が不

安定化して無呼吸または過小呼吸の周期的な発現が最も困難となるのか

もしれない。 実験 2における深睡眠期の PB発現率は、 全般的には浅睡

眠期よりも低い傾向にあったが、 被検者 K1¥1の富士山頂滞在第 1夜や被

検者 T1のしOOOm相当高度急性暴露時のような PBの発現率が高い場合

には、 深睡眠期における PB発現率も高いものとなった。

P B発現と睡眠障害の関係については、 富士山頂においても両者の問

に直践的な関係は認められなかった。 すなわち、 P Bの発現は被検者 T
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Iおよひ、KMでは山頂滞在日数の 延長に伴い減少、 被検者 Tf¥'Iでは滞在

第 1夜 --4夜において低値傾向で第 5夜に最高値を示したが、 山頂滞在

中の各被検者の睡眠変数に PB発現の動態と類似した経目的変化を示し

たものはなかった。 先行研究においても、 P Bが発現しない被検者から

も睡眠障害が認められたと報告されており II 7 )、実験 1の考察にも述べ

たとおり PBと睡眠障害とは独立した関係にあると考えられた。

5. 小括

実際の登山時における睡眠時生理的応答および高所滞在時における睡

眠時生理的応答の順応過程を検討することを目的とし、 気象庁富士山頂

測候所(標高 3，776m、 気圧約 480Torr) に短期滞在時の終夜睡眠ボリグ

ラフィを実施した。 被検者は 4人であり、 山頂滞在期間は 1人が 4 日、

他の 3人は 6 日とした。 また山頂滞在が 4 日の 1人の被検者 (T 1 )に

ついては、 登山の 2週間前に低圧シミュレーターによる急性の 4，OOOrn相

当高度暴露時における終夜睡眠ボリグラフィも実姥した。 得られた結果

は以下のとおりである o

1 )富士山頂短期滞在時の睡眠構築は 1人の被検者では常圧下とほぼ

同様であったが、 他の 3人の被検者においては山頂滞在第 1夜と第 2夜

における深睡眠の減少、 および山頂滞在中を通じて睡眠初期における覚

醒の増 大が認められた。

2 )深睡眠の減少は、 山頂滞在第 3夜以後に常圧下とほぼ同値まで回

復したが、 これは常圧下では比較的出現頻度の低い睡眠中期における出
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現率、の増大によるものであった。 また RE 1¥11睡眠については山頂滞在中

にも常圧下とほぼ同僚の出現動態を示した o

3 )富士山頂滞在時における P Bの発現動態は、 3人中 2人の被検者

で滞在日数の延長に伴い減少する傾向を示したが、 1人の被検者では滞

在第 1--4:夜の発現頻度が低く、 第 5夜に最高値を示した。

4 )山頂滞在日寺における P Bの発現は、 低圧シミュレーターによる急

性低圧低酸素暴露時と同様に深睡眠期よりも浅睡眠期に発現率が高かっ

たが、 REM睡眠期における発現率は極めて低かった。

5) P B発現と睡眠障害との関連は、 山頂滞在時においても実験 1と

同様に両者の問に直接的な関係が認められなかった。

6 )被検者 TIにおける 4，OOOm相当高度暴露時には、 深睡眠の減少に

加えて、 富士山頂滞在日寺では認められなかった RE rvr睡眠の減少や、 山

頂滞在日寺をはるかに上回る PBの発現が認められた。

実験 1の急性暴露時の睡眠時生理的応答と比較して以下のことが示唆

された o

実際の登山時には、 登山による運動の影響および低圧低酸素への順応

時間のために、 低圧シミュレーターによる急性低圧低酸素暴露時よりも

睡眠障害の程度は比較的緩和されるものと考えられた。 また、 低圧シミ

ュレ ーターによる急性の 4，OOOm相当高度暴露時には睡眠中期以後に覚醒

および浅 睡眠の増大などの睡眠障害が誘起されたが、 山頂滞在時には逆
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に睡眠初期において覚醒頻度が増大した。 この原因のーっとしては、 慢

性的な低圧低酸素暴露による交感神経系の持続的緊張の可能性が示唆さ

れた。 睡眠中の PB発現は山頂滞在日数の延長に伴い減少する傾向にあ

り、 この機序として Sa 0 2の増大、 無呼吸または減少呼吸の引き起こさ

れる P a C 0 2の低下などが考えられた。 P Bは浅睡眠において最も発現

率が高く、 また睡眠障害と P B発現との問に直接的な関係は認められな

かったが、 これは実験 1の結果と同様であった。
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¥t1. 系念 f舌

1 . 目的

高所(低圧低酸素〉環境における急性高山病症状のーっとして睡眠障

害が知られている。 すなわち、 主観的な睡眠感の著しい悪化、 および脳

波上における深睡眠と REM睡眠の減少、 覚醒反応の増大などが、 その

特徴として報告されている。 また高所環境においても睡眠時には換気量

が低下することから、 睡眠性の換気量低下と低酸素の相乗効果により急

性高山病が発症するものと考えられている。 さらに高所環境下の睡眠時

には、 無呼吸ないしは過小呼吸と過呼吸が周期的に繰り返される周期性

呼吸 (periodicbreathing: P B) の発現することが報告されており、

P B発現中における動脈血酸素飽和度(S a 0 2) の一時的な低下と睡眠

障害および高所耐性の低下との関連が示唆されている。

低圧低該素環境下における睡眠時生理的応答に関する従来の研究は、

ある特定の高度と sea levelとの比較研究であり、 低圧低酸素の程度〈高

度〉と生理的応答の関連について未だ検討した報告はない。 また睡眠中

に進行するとも考えられている急性高山病が組織への酸素供給の低下か

ら引き起こされるとすれば、 換気量のみではなく心血行動態についての

検討も必要と考えられる。 しかし低圧低酸素環境下における睡眠時心血

行動態に関する報告は極めて少ない。 さらに高所順応過程における睡眠

時生理的応答の変化については未だ詳細な報告はない。 そこで本研究は

急性暴露時における低圧低酸素の程度と睡眠時生理的応答との関連、 お

よび実際の登山時における睡眠時生理的応答と高所順応過程におけるそ

れらの変化を明らかにすることを目的とし、 以下の 2つの実験を行った。
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1 )低圧シミュレーターを用いた sea I e νel、 1.500m、 3 ，000111、 およ乙t

4.000mの各相当高度に急性暴露した際の睡眠構築、 心血行動態、 および

呼吸動態について検討する(実験 1) 0 

2 )標高 3.7761nの富士山に登山し、 山頂に 4--6日間滞在した際の睡眠

構築および呼吸動態について検討する〈実験 2〉。

2. 実験 1 急性低圧低酸素暴露時における睡眠時生理的応答

1 )実験方法

被検者は健常な男子 5人 (19--23歳〉であり、 室温 200C、 相対湿度 60

%の低圧シミュレ ーターによ る 1， 500111、 3 ，000111、 および 4，OOOm相当高

度急性暴露時の睡眠時生理的応答を sea levelの睡眠時と比較検討した。

測定項目は、 脳波、 眼球運動、 筋電図、 および呼吸運動からなる睡眠

ボリグラフィによる睡眠 stage判定、 インピーダンス法による心血行動態、

心機図法による左室収縮時相 (ST 1 's) 、およびイアーオキシメータ一

法による S a 0 2 とした o また睡眠ボリグラムの呼吸運動から、 P Bの発

現頻度および各睡眠 stageの総出現時聞に対する P B発現時間の比を求め

た。各測定項目について高度を要因 とした分散分析を行い、 有意差の認

められた項目については sea levelと各相当高度との平均値の差の検定を

palred t-testによって行った o 危険率 5%をもって有意水準とした。
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2 )結果および考察

(1) S a 0 2 は高度上昇に伴い有意に低下し、• 3.000mおよび 4.000 n1相

当高度では入眠によりさらに低下した。 また 4.000m相当高度では消灯 3

時間後に最低値となり以後漸増する傾向を示したが、 これは夜半からの

覚醒反応の増大による換気量の増大に起因するものと考えられた。

( 2 )睡眠構築は、 1，500mおよび 3.000m相当高度では sea levelとほぼ

同等であったが、 4，000n1相当高度では入眠港時の有意な短縮、 覚醒反応

の増大傾向、 および深睡眠と R E 1¥1睡眠の減少傾向が認められた。 また

4，OOOm相当高度におけるこれらの傾向は、 睡眠時間経過とともにより顕

著となった。

( 3 )睡眠時心血行動態は、 3，000n1相当高度以下では高度上昇に伴う一

回拍出量(S V )の低減による心拍出量(Q )の低下傾向が認め られた。

一方4，0001TI相当高度では夜半からの覚醒反応の増大に伴って H Rが著増

し、 Qは sea levelと同等もしくはそれ以上の値となったが、 これは組織

の酸素不足に対する補償作用と考えられた。

( 4， )各睡眠 stageにおける心血行動態では、 S Vおよび Qが 3，OOOm相

当高度以下では REM睡眠期に減少、 深睡眠期に増大する傾向にあった

が、 4，000n1相当高度ではこの傾向は認められなかった。 このことから

4，OOOm相当高度では睡眠障害の誘起により睡眠 stageの心血行動態に及

ぼす影響が変化する可能性が示唆された。
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( 5 ) 睡眠時 PBは 3，000m相当高度以 上で全員 の被険 者から認められ、

高度上昇に伴い発現頻度が増加して Sa 0 2低下との関連が示唆さ れ たo

また P Bは浅睡眠期に発現しやすい傾向にあり、 深睡眠期、 R E I'vl睡眠

矧の 11債に発現頻度は低下した。

( 6 )睡眠時 P Bと覚醒反応との問に相関関係は認められず、 P B発現

の有無に関係なく Sa 0 2が覚醒閲値以下に低下した場合に睡眠障害の誘

起される可能性が推察された。

3. 実験 2: 富士山頂短期滞在時における睡眠時生理的応答

1 )実験方法

被検者は健常な男子 4人 (23'"'-'38歳〉であり、 富士山登山後、 1人に

ついては 4 日間、 他の 3 人については G 日間の気象庁富士山頂 ~J~IJ 候所

(標高 3，776m、 20
0

C、 約 60%)滞在中、 および登山前日と下山当日の睡

眠ポリグラフィを行った。 なお山頂(こ 4 日間滞在した 1人の被検者につ

いては低圧シミュレーターによる急性の 4，000rn相当高度暴露時の睡眠ボ

リグラフィも行い、 山頂滞在時と比較した。

睡眠ボリグラムから睡眠 stageの判定を行い、 睡眠ボリグラムに呼吸運

動の含まれていた 3人については PBの発現頻度および各睡眠 stageの総

出現時間に対する P B発現時間の比を求めた。
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2 )結果および考察

( 1 )富士山頂短期滞在時の睡眠構築は 1人の被検者では常圧下とほぼ

同等であったが、 他の 3人においては山頂滞在第 1夜と第 2夜に深睡眠

が減少し、 さらに山頂滞在中継続して消灯後 2---3時間における覚醒頻

度が増大したo これらのことから、 低酸素性の陸眠障害における個人差

の存在と、 慢性低圧低酸素暴露による睡眠 初 期における睡眠障害の誘起

が示唆された o

( 2 )山頂滞在第 1夜と第 2夜の深睡眠の減少は、 山頂滞在第 3夜以後

に回復する傾向を示したが、 滞在中を通じて睡眠 初期に覚醒頻度が高か

ったため、 この回復は睡眠中期以後の深睡眠の増大によるものであった。

また RE ;vr睡眠は山頂滞在中も常圧下とほぼ同様の出現率となり、 低酸

素性の抑制に対する耐性は深睡眠よりも RE fYr睡眠の方が高いものと考

えられた。

( 3 )富士山頂滞在日寺における PBの発現動態は、 3人中 2人の被検者

において滞在日数の延長とともに減少する傾向にあった。 また山頂滞在

時においても P Bの発現率は、 実験 1・と同様に浅睡眠期に高い傾向にあ

ったが、 山頂滞在日寺では RE f¥1睡眠時の PB発現率は極めて低い傾向を

不した。

( 4) P B発現と睡眠障害との関連については、 富士山頂滞在時におい

ても実験 1と同様に相関関係は認められなかった。
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(5) 4.000nl相当高度急性暴露時には、 富士山頂滞在日寺を上回る深睡眠

および R E fy'I 睡眠の減少や P B発現率、の増大が認められたが、 実際の登

山時では、 運動の影響および低圧低酸素に対する順応過程によって睡眠

障害が緩和される傾向が示された。

4. 結論

低圧シミュレーターによる急性低圧低酸素暴露時の睡眠時生理的応答、

および富士山頂短期滞在時における睡眠時生理的応答の検討から、 以下

の結論が得られた。

1 )急性低圧低酸素暴露時における睡眠障害は、 3 ，000 ln相当高度以下で

は誘起されないが、 4，OOOln相当高度では睡眠中期以後に覚醒反応の増大、

深睡眠および REト1睡眠の減少が認められ、 睡眠性の低換気による S a 0 2 

低下に対する補償作用が示唆された。

2 )急性低圧低酸素暴露時における睡眠時心血行動態は、 3，OOOn1相当高

度以下では高度上昇に伴って S Vの低下による Qの減少傾向が示された。

一方 4， 000 nl相当高度では、 睡眠中期以後の覚醒反応の増大とともに H R 

が著増し、 Qは常圧下と同等もしくはそれ以上の値を示したが、 これは

組織の酸蓑不足(こ対する補償作用と考えられた。

3) P Bは3，OOOm相当高度以上において発現し、 高度上昇に伴い発現頻

度は増大した。 P Bの発現頻度は浅睡眠において最も高く、 深睡眠、 R 

E Ivr睡眠の }I慣に低下した o P Bの発現と睡眠障害との間に相関関係は認
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められなかった o

4， )富士山頂滞在時においては、 低圧シミュレーターによる急性の 4，0・

00 n1相当高度暴露時よりも睡眠障害の程度は緩和され、 登山による運動

の影響と低圧低酸素への順応過程が影響しているものと考えられた。

5 )低圧シミュレーターによる急性の 4， 000 n1相当高度では睡眠中期以後

に睡眠障害が誘起されたが、 富士山頂滞在時においては消灯後 2"'-' 3時

間の睡眠初期に覚醒頻度が増大する傾向が認められ、 慢性低酸素暴露に

よる交感神経系の持続的な緊張に起因しているものと考えられたo

6 )富士山頂滞在直後には 4人中 3人の被検者において深睡眠の減少が

認められたが、 滞在第 3夜目から回復傾向を示した。 また RE 1¥1睡眠は

常圧下とほぼ同等に認められ、 低酸素性の抑制に対する耐性の高いこと

が示唆された。

7 )富士山頂滞在時における P Bは、 滞在日数の延長とともに減少する

傾向を示した。 この原因としては、 高所!順応による Sa 0 2の増大、 およ

び無呼吸が誘起される Pa C 0 2水準の低下などに起因するものと考えら

れたo また浅睡眠に最も発現率が高く、 深睡眠、 R E 1¥1睡眠のjI国に発現

率が低下する P Bの発現特性は、 低圧シミュレーターによる急性低圧低

酸素暴露時とほぼ同様であった。
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Table 1 Appearance percentages of each sleep stage to first， middle， and last period of sleep 
at出etop of Mt. Fuji (3，776m)， before and after st:ay at Mt. Fuji， and at control 
night. Values are shown in Mean:!:SD. 

(n=3) 
Night at the top of Mt. Fuji 

before 1st 2nd 3rd 4th 5th after control 

日rst 19.8:t 8.4 24.0:t17.7 39.4:t28.7 18.1士15.8 25.1:t 6.3 24.9:t 7.7 1 0.7:t 4.0 14.2:t11.0 

%SW middle 4.5土4.0 6.3:t 1.4 21.7:t23.2 5.1土4.3 9.O:t 5.5 9.2:t 9.2 5.2:t 1.9 6.4:t 2.9 

last 11.2:t 6.0 14.1:t 6.6 8.0:t 6.0 7.0:t 3.2 9.1:t 3.5 27.4:t2.1 29.6:t22.6 13.3:t12.1 

五rst 20.9:t 5.6 18.3:t 7.6 17 .6:t 1 0.4 28.2:t16.1 30.3:t 3.4 13.3:t 4.6 9.3:t 1.0 11.1:t 3.8 

%Sl middle 7.7:t 1.7 14.9:t 4.9 17.4:tl0.l 12.5:t5.1 14.3:t 4.4 9.8:t 3.5 12.5:t 4.9 15.6:t 3.0 

last 15.5:t 5.5 18.2:t 8.5 15.5:t 7.8 14.5:t 5.4 19.3:t9.3 13.4:t 3.3 22.2:t13.8 13.5:t 1.7 

日rst 29.8:t17.8 31.9:t 10.8 23.7:t 7.7 32.O:t16.9 19.1:t 4.9 30.3:t 5.9 38.5:t11.2 45.4:t 5.4 
協S2 middle 47.5:t 7.7 42.5:tl0.1 35.8:t15.9 40.4:t16.2 43.9:t 3.5 45.9:t15.9 47.8:t 6.3 46.7:t 7.3 

last 46.8:t 1.2 41.8:t17.4 41.3:t10.7 48.7:t13.8 34.8:t 1.6 34.7:t14.2 24.2士15.1 39.7:t 7.7 

frrst 8.8土3.6 5.1:t 3.2 6.7え2.8 5.8:t 2.7 4.8:t 3.8 7.7:t 2.8 10.4:t 4.3 1 0.3:t 4.4 
私S3 middle 9.4:t 1.0 6.1:t 1.1 1.6:t 2.1 7.9:t 1.5 5.5:t 2.6 7.5:t 1.7 8.3:t 4.3 5.6士4.5

last 3.9:t 3.8 4.8:t 3.8 5.8:t 7.1 2.4:t 1.3 2.8:t 2.4 1..2:t 1.2 0.7:t 1.2 5.3:t 5.6 

日rst 5.9土8.2 6.7:t 6.1 7.5:t 7.6 4.9:t 6.9 13.3:t11.6 11.8:t 9.9 23.0:t 2.3 13.3:t 9.8 
%S4 middle 14.9:t 3.9 1.8:t 1.8 0.1:t 0.1 10.7:tl1.1 9.4:t 3.6 5.2:t 3.3 7.6:t 2.0 3.0:t 2.6 

last 0.9:t 1.1 0.3:t 0.4 0.7:t 1.2 3.8:t 6.3 2.9:t 4.1 2.2:t 3.6 0.0:t0.0 1.4:t1.8 

first 14.7:tl1.9 11.8:t 3.9 14.2:tl0.1 10.7:t 9.3 18.1:t12.1 19.5:t12.3 33.4:t 2.2 23.6:t14.0 

%SS middle 24.3:t 2.4 7.8:t 2.3 1.7:t 2.2 18.6:t 9.7 14.9:t 4.5 12.7:t 4.8 15.9:t 2.9 8.6:t 7.1 

last 4.8:t 4.9 5.2i 4.2 6.5i 8.3 6.2i 6.4 5.7:t 5.3 3.4i 4.8 0.7i 1.2 6.7i 7.4 

日rst 4.7i 8.1 14.0i 5.9 5.1i 3.9 11.0i7.5 7.4:t 2.3 12.0i 8.4 8.2:t 8.8 5.8i 3.2 
%SR middle 16.0i 4.5 28.4i12.3 23.5i18.2 23.4i 8.0 17.9i 9.2 22.4i 7.4 18.7:t 2.9 22.7i 8.6 

last 21.7:t 2.8 20.8:t 4.6 28.7:t 2.5 23.2:tll.2 31.O:t 8.3 21.0:t12.6 20.0:t15.5 26.7:t 10.6 
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Table 2Appearance percentages of pedodic breathing to total time of each sleep stage 
during Erst，middle，and last pedod of sleep at the top of Mt.Fuji (3，776m)and 
under acute exposure to 4，000 m simulated altitude. 

Night at 

Subj.: TI Night at the top of Mt. Fuji 
4，000 m 
simulated 

1st 2nd 3rd a1titude 

日rst 31.8 4.3 0.0 2.7 
。~SW middle 21.7 3.2 8.1 13.2 
last 9.8 0.0 7.7 11.1 

first 23.1 30.6 13.9 44.7 
%Sl middle 27.7 4.2 2.1 69.0 
last 28.4 9.3 17.2 74.9 

first 3.8 9.9 3.0 79.0 
%S2 middle 11.5 9.7 3.3 99.9 
last 17.0 6.1 13.4 84.5 

first 12.2 2.7 5.0 73.5 
%S3 middle 0.0 0.0 0.0 100.0 
last 8.3 0.0 0.0 0.0 

first 6.7 0.0 0.0 55.2 
%S4 middle 0.0 0.0 0.0 100.0 
last 0.0 0.0 0.0 0.0 

first 9.2 2.0 3.5 65.1 
%SS middle 0.0 0.0 10.0 100.0 
last 4.3 0.0 10.0 0.0 

first 0.0 0.0 0.0 0.0 
%SR middle 1.3 2.4 11.4 0.0 
last 0.0 0.0 0.9 6.0 
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Table 3 Appearance percentages of periodic breathing to total time of each sleep stage 
during first， middle， and last period of sleep at the top of Mt. Fuji (3，776m). 

Subj.: TM Subj.: KM 

Night at the top of Mt." Fuji Night at the top of Mt. Fuji 

1st 2nd 3rd 4th 5th 2nd 3rd 4th 5th 

first 3.3 0.0 2.7 2.0 1.6 34.0 30.0 4.8 1.9 2.6 
during middle 11.5 8.6 14.0 7.7 6.4 .53.8 11.1 11.5 0.0 0.0 
SW 1ぉt 5.2 4.3 0.0 0.0 16.0 16.3 0.0 0.0 0.0 0.0 

first 9.9 1.6 1.1 0.0 0.0 55.2 43.0 12.6 11.2 18.8 
during middle 8.2 3.7 6.3 11.4 4.8 28.0 8.9 7.3 13.4 0.0 
S 1 last 6.3 14.1 0.0 2.2 23.5 17.6 0.0 3.4 2.1 0.0 

first 0.0 0.0 2.1 0.0 0.0 21.7 9.3 0.0 5.0 10.9 
during middle 1.7 0.6 0.0 0.9 0.0 26.3 2.1 0.0 18.7 0.0 
S2 las内t 0.4 1.1 0.0 0.6 34.4 14.7 0.0 7.5 5.7 1.9 

first 0.0 0.0 3.4 0.0 0.0 47.4 0.0 0.0 0.0 0.0 
during middle 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 54.3 0.0 0.0 30.3 0.0 
S3 last 0.0 '0.0 0.0 0.0 75.0 25.0 0.0 0.0 58.7 0.0 

first 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 87.1 0.0 0.0 0.0 0.0 
during middle 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 75.2 0.0 0.0 56.1 0.0 
S4 last 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 2.8 0.0 

d .flrst 0.0 0.0 3.4 0.0 0.0 77.8 0.0 0.0 0.0 0.0 
unng middle 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 56.4 0.0 0.0 43.4 0.0 
SS last 0.0 0.0 0.0 0.0 75.0 22.9 0.0 0.0 19.4 0.0 

first 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 
during middle 0.0 0.0 0.0 1.7 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 
SR last 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 
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