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低 酸 素 血 症 へ の 適 応

登山と全身麻酔時の比較
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要 約

種々の動物 は、水中や高地などの低酸素環境に適応 しているものも多い。高地居住者でない適応できない ヒト

は、高地登山で高山病を発症する。高地での低酸素に対 して過換気での代償が起こる。全身麻酔では、換気の状

態や肺手術のときの一側肺換気で低酸素血症 になるが、 この時に働 く代償機構である低酸素性肺血管収縮

(hypoxic pulmonary vasoconstriction: HPV)が 高地での低酸素に対 してはかえって障害的に働 くこともわ

かってきた。高山病(と くに高地肺水腫)と 全身麻酔時の低酸素血症とには共通のメカニズムが存在する。

キ ー ワ ー ド:HAPE、 肺 胞 低 換 気 、 肺 内 シ ャ ン ト、HPV

●は じめ に

近年、登山がブームである。仕事を リタイアした人た

ちが健康を維持する目的でスポーツを始めようとしたと

き、登山はとくに難 しい技術が必要なわけではな く、そ

れでいて、登頂 という達成感が得られやすいことが人気

の秘密ではないかと言われている。登山の危険の一つは、

筋力の低下 ・バランス能力の低下による滑落事故であり、

もう一つが高山病である1)。

高山病の本体は低酸素血症に対する反応の結果である。

高地であるが故の低気圧、それに伴 う酸素の密度の低下

が原因であると考えられている。酸素の濃度は平地と同

じ21%で あるが気圧が低いため酸素の密度が低下する。

これを酸素分圧が低下すると表現する。(図1)。 吸入す

る酸素が薄いことが低酸素血症の原因の一つであり、高

地登山者ではこれを代償するメカニズムを働かせている。

高山病の発症に年齢因子 は直接的には関係ないのだが、

中高年者では併存する慢性疾患、特に呼吸機能の低下に

よって、低酸素血症を起 こしやすい状況にある。

全身麻酔は、患者の肉体的精神的苦痛を除去 し、手術

が安全に滞りな く施行できるようにするための手段であ

るが、一方では、意識をな くし、呼吸を止め、循環を不

安定にする。特に、呼吸に関 しては、手術の術式 ・麻酔

法によっては様々な劇的な変化がおこり低酸素血症に陥っ

たり、またその低酸素血症を代償するメカニズムが働い

たりする。

低酸素血症に関 して、高山病で起 こる反応とその代償

作用、麻酔中に起 こる反応 とその代償作用にはい くつか

の共通点が認められる。そこで、本稿では、高山病と麻

酔中におこる様々な呼吸生理学上の変化を対比させて概

説する。

図1平 地 と高 地 の 酸 素 濃 度 と酸 素 分 圧

H2O:水 蒸気、N2:窒 素、O2:酸 素

高地で は、酸素濃度 は同 じであるが密度 が低下 す るため酸素

分圧 は低下 す る。

同 じ換気量であれば、高地で は肺 に吸気 され る(取 り込 まれ

る)酸 素が少な くな る。

その結果 として、 低酸素血症 とな る。

●高 山 病

高山病とは、高地順化されていない人が高地到着後に

かかる病状を総称 した病名である。高山病には 「山酔い」



と呼 ば れ るい わ ゆ る軽 度 の 高 山 病 と、 重 症 の 「高 地 脳 浮

腫 」 「高 地 肺 水 腫(high altitude pulmonary edema:

HAPE)」 とが あ る2)。 こ の 中 で 本 稿 で は 高 地 肺 水 腫

(HAPE)を 取 り上 げ る。4000m以 上 の 高 地 で、300m/

日以 上 の登 山 を す る と2人 に1人 は高 山 病 の な ん らか の

症 状 が 出 る とい わ れ る。HAPEの 症 状 は、 ひ ど い疲労 感 、

胸 部 絞扼 感 、 労 作 時 の 息 切 れ、 起 坐 呼 吸 、血 の 混 じった

進 行 す る と ピ ン ク色 の 泡 沫 状 の 喀痰 で あ る。HAPEは 低

酸 素 によ る肺血 管 収縮 の結 果 お こる肺動 脈 圧 の上昇 に よ っ

て生 じ る非 心 原性 の肺 水腫 で、 肺 で の 液 体 の ク リア ラ ン

ス の 低 下 もそ の原 因 の一 つ と考 え られ て い る3)。 発 症 の

メ カ ニ ズ ム の一 つ と して、 血 管 収縮 物 質 で あ る血 中 エ ン

ドセ リ ン濃 度 の上 昇2)、 肺 血 管 拡 張 物 質 で あ る一 酸 化 窒

素 の 低 下 が 示 唆 さ れ て い る4)。HAPEの 治 療 は、 下 山、

酸 素 投 与 、Ca拮 抗 薬 で あ る ニ フ ェ ジ ピ ンの投 与 、 ス テ

ロ イ ド、PDE(phosphodiesterase)阻 害 薬 の 投 与5)で

あ る。 予 防 は 、3000m以 上 の高 地 で は1日 に300m以 上

登 らな い こ と、 高地 に順 化 す るま で3-4日 そ の 高 度 に

留 ま る こ と とい わ れ て い る。

●低酸 素 と低 酸素 血症

低酸素血症 とは、「空気を吸入 したときにPaO2が60mm

Hg以 下である」 と定義 される。平地では若年健常人の

PaO2は100mmHg程 度と考えてよいが、高地では気圧の

低下による外気の酸素分圧の低下(外 気の低酸素)に よっ

て低酸素血症 となる。計算上では若年健常人でもエベ レ

ス トの頂上ではPaO2が ほぼ0mmHgに なりうる。実際は

種々の代償が働 くために25mmHg程 度への低下にとどま

るが、それでも極度の低酸素血症であることに変わりは

ない6)。酸素が組織 ・細胞に十分に送 られるためには、

血液中の酸素濃度、単位時間当たりの血液の運搬量が保

証される必要がある。血液中の酸素のほとんどはヘモグ

ロビン(Hb)に 結合する、 そしてその結合の程度は、

血液中の酸素の分圧に関係 し、その分圧は、肺疾患がな

ければ、基本的には吸入する酸素の分圧に比例する。単

位時間当たりの血液運搬量とは心拍出量である。 したがっ

て酸素運搬に影響するのは、①吸入する酸素分圧、②H

b濃 度、③心拍出量であると言ってよいだろう。そうす

ると低酸素血症への対応は、 ヒトでは①の吸入する酸素

分圧を増大 させること、②のHbを 上昇させること、③

の心拍出量を増大させること、で代償されることになる。

①の吸入酸素分圧を増大させるためには、後述するよう

に大 きな分時換気量が必要であり、③ の心拍出量を増大

させるためには心拍数の増大が必要であるが、中高年者

では肺機能に加えて心機能 も生理学的に低下 している7)。

また②のHbも 若年者に比べれば低い。肺疾患 ・心疾患

をもつ中高年者 は高地登山に際 して十分な注意を払う必

要 が あ る。

●低 酸素 に適 応 す る仕 組 み

ヒトでは、高地での低酸素血症への代償の程度は限 ら

れるが、低酸素の環境に対 してさまざまな適応を見せて

いる動物もいる。水棲の潜水ほ乳類であるアザラシやク

ジラ、エベ レス トの山頂を飛ぶツル、高地に生息するナ

キウサギ ・ラマ ・アルパカなどで低酸素に適応 した仕組

みが知られている。

ある種のアザラシは潜水時に脾臓を収縮させて赤血球

を末梢に送 り出 している。その結果Htは10%程 度増大

する8)。2000mの 深海まで潜水することで知 られるマ ッ

コウクジラはミオグロビン濃度が高 く酸素貯蔵の役割を

果た している。また酸素消費の効率 も高い9)。ヒトでも

長期間高地 にとどまるとHbが 増大することが知 られて

いるが、血液の粘稠度も増加するため心拍出量の低下に

つなが る。飛行時には通常の2.5倍の酸素を消費す るト

リの肺は哺乳類に比べ小さく、体積変化も小さいが、極

めて効率が良いことが知 られている10)。この効率の良さ

は、空気を体に取り込む機能とガス交換としての機能が

分かれていて、また気流と血流が直行するため動脈血の

PaO2を ほぼ外気のPO2と 同 じにできるためである11)。

ある種のツルはエベ レス トの頂上を越えて飛ぶことが知

られている。 トリと比較すると、空気取り込み装置とガ

ス交換装置を兼ね、吸気と呼気の存在する人の肺は効率

が悪い。Westら もヒトの肺は進化のあやまりでできた

のかもしれないと指摘 している12)。ヒトに近い陸棲 ほ乳

類ではどうか。アルパカ、ラマなどの4000m以 上にすむ

動物では、赤血球数 は多いが、Hbは13-15g/dl、Htも

35-40%と 高 くない。これは赤血球の一つ一つが小さい

ことを意味する、粘稠度の増大を防ぎ、また酸素と接す

る表面積が相対的に大きくなる点でも有利なのかもしれ

ない13)。

● 低 換 気 と過 換 気

全 身麻 酔 後 に低 酸 素 血 症 にな る こ とが知 られ て い る14)。

手 術 後 しば ら くは麻 酔 薬 ・麻 薬 の 影 響 で 換 気 が 少 な くな

る。 例 え ば1分 間 の 換 気 量 が 減 少 す る と、 通 常PaO2が

100mmHgで あ った 人 で も、 容 易 に60mmHg程 度 に な り う

る。 説 明 を 簡 略化 す る ため飽 和 水 蒸 気 の影 響 を考 慮 せ ず、

す べ て 有 酸 素 に よ る代 謝 で 消 費 され る酸 素 は一 定 、 そ し

て 定 常 状 態 で は この 分 が 血 液 に摂 取 され る もの と して 計

算 して み よ う。 酸 素 濃 度 が21%の 外 気 を41肺 に 吸 気 す る

と、 肺 に は酸 素 は4000×0.21で840ml取 り込 ま れ る こ と

に な る、 そ こで 代 謝 で 消 費 さ れ る酸 素250mlが 血 液 に 摂

取 され る と、840-250で590mlが 肺 胞 に残 る、 この と き

の 酸 素 濃 度 は590/4000で14.8%で あ る。 これ に大 気 圧 の



760mmHgを 乗 じる と、760×14.8%で 約110mmHgと な る。

これ は肺 胞 の 酸 素 分 圧 で 、PaO2は こ れ よ り少 し低 く約

100mmHgと な る。 こ こで 換 気 が 半 分 の2lに な る と、 取 り

込 まれ る酸 素 は2000×0.21で420ml、 血 液 に摂 取 さ れ る

酸 素 は、 は じめ は肺 胞 と静 脈 血 の 圧較 差 が 少 な い た め 、

一 時 的 に減 少 す るが
、 静脈 血 の酸 素 分圧 の減 少 に従 って、

代 謝 と同 じだ け摂 取 さ れ る よ う に な る と、420-250で

170mlが 肺 胞 に残 る、 酸 素 濃 度 は170/2000で8.5%、 分 圧

は760×8.5%で 約65mmHgと な る。PaO2は これ よ りさ ら

に低 い。 低 換 気 で 低酸 素 血 症 に な るメ カ ニ ズ ムの一 つ 、

肺 胞 低 換 気 で あ る。 実 際 は気 圧 に 関係 な く、 肺 胞 で は飽

和 水 蒸 気47mmHgが 存 在 す る。 図2に 水 蒸 気 の 影 響 を 考

慮 した メ カ ニ ズ ム を図 示 した(図2)。 肺 胞 低 換 気 が 原

因 で低 酸 素 血 症 とな る病 態 に は、 換 気応 答 が 障 害 され る

中枢 性 肺 胞 低 換 気 症候 群 とい う疾 患 もあ る15)。

逆 に過 換 気 に な れ ば酸 素 分 圧 の上 昇 が 期 待 で き る。 海

抜5000mで の 気 圧 は0.5気 圧 程 度 で あ る 。 こ こで 、4l換

気 を行 う と、 代 謝 が 同 じで あ れ ば 消 費 す る酸 素 の量 は同

じな の で、 気 圧 が半 分 で あ る こ とを考 慮 す る と血 液 に 摂

取 され る酸 素 は250mlの2倍 の500mlに な る(摂 取 さ れ る

分 子 の数 は同 じで あ る)。840-500で340mlが 肺 胞 に残 る、

酸 素 濃 度 は340/4000で8.5%で あ るが 、 気 圧 が 半 分 な の

で 分 圧 は380×8.5で32mmHgと な って しま う。 こ こ で 換

気 量 を8lに 増 や す と、 取 り込 ま れ る酸 素 は8000×0.21で

1680ml、1680-500で1180mlが 肺 胞 に残 る、 酸 素 濃 度 は

1180/8000で14.8%に 上 昇 す る。 た だ し気 圧 が 半 分 な の

で 分 圧 は380×14.8%で56mmHgで はあ るが 、 そ れ で も過

換 気 に よ って 酸 素 分 圧 は上 昇 す る(図3)。 この よ うに、

高 地 に 上 る と過 換 気 で 酸 素 分 圧 を 上 昇 させ る反 応 が 起 こ

る。 しか し、 過 換 気 は動 脈 血 二 酸 化 炭 素 分 圧(PaCO2)

を 減 少 させ 換 気 応 答 を 減 弱 させ るの で い つ まで も過 換 気

が 続 くわ け で は な い。 前 述 の エ ベ レ ス トの 報 告 で はPa

O2とPaCO2の 平 均 値 は各 々25mmHgと13mmHgで あ っ

た6)。

図2低 換 気 に よ る低 酸 素血 症

H2O:水 蒸気、N2:窒 素、O2:酸 素、CO2:二 酸化炭素、

それぞれの分子の数の割合 を数字で示 した。平地 の肺胞 では

水 蒸気 は体温で飽和 し47mmHg。 窒素、酸素、二酸化炭素 で713

mmHgと なる。

半 円形 は肺胞換気、そ の下 の長方形 は肺血流 を表 す。淡色 は

酸素 が濃い こと、 濃色は酸素 が薄い ことを表す。

a,bは 通常 の換気、酸素 が摂取 され二酸化炭素 に置 き換 わ っ

て も肺胞 の酸 素分圧 は100mmHg程 度(760×10/76=100)に 保

たれ る。

c,dは 低換気 の場 合、肺 に吸気 され る酸素 が少 ない。一方 で

消費 され る酸素 は同 じ(定 常状態で は血液 に摂取 される酸素 は

同 じ)と すれ ば、 肺胞 の酸素濃度 が低下 す ることにな る(O2

の割 合が3/40に 低下 した)。結果 と して低酸素血症 とな る。(動

脈血 か ら考 えると、血液に摂 取される酸素 はaと 同 じであ るが、

静脈血 の酸素 が少 ないので低酸素 とな る。)

図3過 換 気 に よ る 低 酸 素 血 症 の 改 善

H2O:水 蒸気、N2:窒 素、O2:酸 素、CO2:二 酸化炭素、

それぞれの分子 の数 の割合を数字で示 した。

a,b平 地での換気。

c,d高 地 で は酸素 が薄 いため、 平地 と同 じ換気 で は肺 に吸

気 され る酸素が少 な くなる。消費 される酸素 は同 じとすれば、

定常状態で は血液 に摂取 され る酸素 は同 じで、肺胞 の酸素 濃度

が低下す ることになる(O2の 割合が3/40に 低下 した)。大 気圧

が低いので低酸素血症 の程度 は大 きい。(動 脈血 か ら考 え ると、

血 液 に摂取 され る酸素 はaと 同 じで あるが、 図2のcと 同様 に

静 脈血 の酸 素が少ないので低酸素 とな る。)

e,f過 換気 になる と吸気 の酸素濃 度 は同 じで あるが、肺 に

取 り込まれ る酸素の量が増え るため、結果 として低酸 素血 症が

改善す る(O2の 割 合が3/40か ら9/70に 改善 した)。(動 脈血 か

ら考え ると、血液 に摂 取 され る酸素 はcと 同 じで あるが、 静脈

血 の酸 素が幾分増大 してい るので低 酸素 が改善す る。)

ここで、fの 肺胞 の酸素 の分子 の数 の割 合9/70はbの10/76と ほ

とん ど同 じであ るが、大気圧が低 いので酸素分圧 は低 くな るこ

とに注意す る。

●肺 内 シ ャン トと低酸 素性 肺血 管収 縮

われわれ人間の肺は水分と空気でできているといって

もよい。重力の関係で、その分布 ・割合は不均等である。

ガス交換を考えると均等であるほうが効率は良い。そこ

で、本来は換気の不十分な肺胞(換 気が不十分なところ

は低酸素であることは前述の過換気と低換気で説明 した)

の血流を減らし、換気が十分にある肺胞(酸 素濃度が高

いところ)へ 血流をシフトさせ、ガス交換の効率を上げ

る反応が備わっている。これを 「低酸素性肺血管収縮」

(hypoxic pulmonary vasoconstriction:HPV)と い



う。 この た め に 、立 位 ・座 位 ・臥位 に か か わ らず 良好 に

ガ ス交 換 の効 率 を維 持 で き 日常 生 活 に影 響 が な い。 一 例

と して、 肺 の手 術 を考 え て み よ う。 患 側 肺 の手 術 を 行 う

た め に は、 この部 分 を 虚 脱 させ る必 要 が あ り、 通常 は分

離 肺 換 気 とい う方 法 で 患 側肺 を 虚脱 させ て手 術 を 行 う。

虚 脱 さ せ た患 側 肺 で は換 気 が 不十 分 ど ころ か ま った く換

気 が な い た め、 低 酸 素 ど ころ か無 酸 素 で あ る。 そ れ に も

か か わ らず血 流 は残 るた め、 この部 分 は酸 素 化 され な い

静 脈 血 とい う こ とに な る。 この静 脈 血 が 還 流 す る こ とに

よ って低 酸 素 血 症 とな る。 仮 に この血 流 が半 分 で あ る と

す る と、 お ど ろ くべ き こ と に酸 素 濃 度100%で 換 気 して

もPaO2が60mmHg以 下 に な る こと もあ る。 この低 酸 素 血

症 の メ カ ニ ズ ム は 「肺 内 シ ャ ン ト」 と呼 ば れ る(図4-

b)。

この よ う に、 シ ャ ン トは極 度 の低 酸素 血 症 を もた らす。

一 側 肺 換 気 の 麻酔 で は開始 後 しば ら くは低酸 素 血 症 で悩

む こ と に な る が 、 時 間 の 経 過 につ れ て 改 善 して く る。

HPVに よ る代 償 で あ る。 換 気 の な い(低 酸 素 の)患 側

肺 の血 流 が、 換 気 の十 分 な健 側 肺 ヘ シ フ ト した の で あ る

(図4-c)。 しか しこの反 応 が 不十 分 で あ った り、 中 高

年 者 の よ うに も と も と健 側 肺 に疾 患 が あ って 肺機 能 が 低

下 して い た りす る と、 低酸 素 血 症 は十分 に代 償 され な い。

この よ うな場 合 に は、 換 気 側 の肺 に 陽圧(positive　 end-

expiratory　 pressure:PEEP)を か け た り、 手 術 側 の 肺

に 微 量 の 酸 素 を流 した り して 対 応 す る16)。ま た、 一 酸 化

窒 素 と の 併 用 で は あ る が ア ル ミ ト リ ン と い うHPVを 増

強 す る薬 物 を 使 用 す る と一 側肺 換 気 中 の 低酸 素 血 症 が 改

善 したという報告がある17)。

さて、高地の場合を考えてみよう、これまで述べたよ

うに、過換気することで、肺胞に多 くの酸素を取り込む

ことができるが、より高地になるとそれでも不十分にな

ることは否めない。肺の手術のときは、一側の肺が低酸

素 になったわけだが、ある程度の高地では、両側の肺

(すべての肺胞)が 低酸素にさらされることになる。 し

たがって、ほとんどすべての肺血管が収縮する結果とし

て肺高血圧となる。一方わずかに反応の鈍い部分へ血流

が シフ トし過剰な血液を処理 しきれなくなって肺水腫

(HAPE)が 起 こると言われている18)(図5-b)。 下山

して気圧を上げたり、酸素投与を行ったりして酸素分圧

を上げること、そ してHPVを 抑制する肺血管拡張薬の

投与が必要になる(図5-c)。 高地に生息する陸棲哺

乳類のナキウサギやラマはこの低酸素性肺血管収縮反応

が鈍いことで肺高血圧を回避 し高地に適応 しているとい

われている19)。高地居住民族であるチベットの人々では、

高地でな くても肺血管拡張物質である一酸化窒素の レベ

ルが高いことが知 られている4)。このことから同様の機

序が働いていると考えられる。

以上、低酸素血症のメカニズムとそれに対する反応に

ついて、高地登山と全身麻酔の共通性を述べた。高地へ

の順応には先に述べた心機能の亢進やHbの 増大以外 に

も酸素解離曲線の移動などさまざまなメカニズムが存在

するが今回は割愛 した。

図4一 側 肺 換 気 ・肺 内 シ ャ ン ト・低酸 素 性 肺 血 管 収 縮

HPV:hypoxic　 pulmonary　 vasoconstriction

a左 右の肺を表す。両側換気で換気 と血流 のバ ランスが保た

れ酸 素化 は良好 であ る。

b一 側肺換気を行 うと手術側 の肺 には換気 が行 われず、 酸素

が到達 しない。 この部分 の血流 は静脈血 が流 れることにな る。

肺 内 シャン トであ る。 この静脈血が混合す るため低酸素血症

とな る。

c換 気の行われない低酸素 の肺 の血管が収縮 する 「低酸素性

肺血 管収縮(HPV)」 を表 している。 シャ ント血流 が減少 す

ることによ り低酸素血症 が改善す る。

図5高 地 肺 水 腫HAPE

HPV:hypoxic　 pulmonary　 vasoconstriction

HAPE:high　 altitude　 pulmonary　 edema

b高 地 で はす べ て の肺 胞 が 低 酸 素 と な る。HPVに よ っ て、

ほぼ す べ て の 肺 胞 に接 す る肺 血 管 が 収 縮 す る。 一 部 の 肺 血 管

に血 流 が 集 中 し、 肺 水 腫(HAPE)と な る。

d酸 素 投 与 ・ニ フ ェ ジ ピ ン の 投 与 でHPVが 解 除 さ れ 、 肺

水 腫 の 肺 胞 か ら血 流 が シ フ トして肺 内 シ ャ ン トも減 少 し、 症

状 は改 善 す る。



●おわ りに

高地の呼吸生理学の研究によって、呼吸に関する多 く

の知見が得 られている。低酸素に対する適応が不十分な

ヒトでは、高地で過換気や心拍数増大などで低酸素血症

への代償が起 こるが、中高年者 は生理学的な心肺機能の

低下の程度によっては低い高度で代償が不十分になる可

能性がある。HPVが 鋭敏であるほうが平地での生活に

とっては有利であるが、ひとたび高地で生活するとかえっ

て障害となることは興味深いことである。
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               Adaptation to Hypoxemia 

— Comparison between Mountain Climbing and 

                                     General Anesthesia — 

                         Takafumi Azami 

  Laboratory of pathophysiology (anesthesiology), Nagoya City University School of Nursing

                                       Abstract 

   Various kinds of animals adapt to hypoxic environment. Mountain sickness develops in human 

being who cannot adapt itself during high-altitude mountain climbing. For high-altitude hypoxia, com-

pensation called hyperventilation happens. Hypoxic pulmonary vasoconstriction in general anesthesia 

with one-lung ventilation for lung surgery is one of mechanisms to improve hypoxia, however, it 

worsens hypoxia at high-altitude. There is common mechanism for mountain sickness, especially for 

high altitude pulmonary edema (HAPE), and hypoxemia in general anesthesia. 
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