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論文内容の要旨

我々の研究室ではこれまで,重力変化に対する動脈血圧応答に前庭系が重要な役割を果たしていること

を動物実験により報告してきた(前庭一動脈血圧反射)｡これらの実験では,前庭系が正常なラットと前庭

系を破壊したラットを用い,重力変化に対する動脈血圧応答を比較することで,前庭系の重要性を証明し

た｡しかし,ヒトにおいて前庭系を介する動脈血圧調節の重要性を調べるために,前庭系を破壊するよう

な侵襲的･不可逆的な方法を用いることはできない｡従って,前庭破壊に代わる,非侵襲的･可逆的な前

庭遮断法が必要である｡

Galvanicvestibularstimulation(GVS)は,乳様突起上に貼り付けた表面電極を用い外部から前庭系を電気的

に刺激する方法であり,前庭系の機能を調べるために従来から用いられている｡したがって,GVSを連続

的に与えると前庭系は連続的に刺激されている状態となり,重力変化に伴う前庭系への入力がマスクされ,

重力変化に基づいた前庭一動脈血圧反射が遮断される可能性が考えられる｡この仮説を確かめるために,

慢性に測定器具を埋め込んだ意識下ラットを用い,重力変化に対する動脈血圧応答をGVS(on)とGVS(0ff)

で測定し,前庭破壊ラットの応答と比較した｡

【対象と方法】

全ての実験は,測定器具,GVS刺激電極を埋め込んだ意識下のSplague-Dawleyラットを用いて行った｡

GVSは刺激強度0.5mA,2Hzとした｡

微小重力曝露(自由落下)実験

微小重力曝露時に身体が浮くことで,体性感覚からの入力が入る｡この入力を防ぐために,GVS(on)と

GVS(0ff)のラットを,微小重力暴露時に身体が浮く群(FM)と身体が浮かないように屋根を付けた群(STAB)

に分けた｡4.5秒間の微小重力に対する動脈血圧応答をGVS(0ぽ)FM,GVS(on)FM,GVS(Off)STAB,

GVS(on)STABの4群で比較した｡

過重力曝露(3G)実験

1分間の3G曝露に対する動脈血圧応答をGVS(On)とGVS(0呵の2群で比較した｡

Airjetstimulation実験

前庭系を介さない昇圧反応を引き起こすairjetstimulationに対する動脈血圧応答をGVS(on)とGVS(0ff)

の2群で比較した｡
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【結果】

微小重力曝露(自由落下)実験

GVS(0ff)ラットでは動脈血圧が35土3mmHg増加した｡この動脈血圧応答はGVS(on)FM群で有意に抑え

られた(19士1mmHg)｡また,GVS(0伴)STAB,GVS(on)STAB群においても,微小重力曝露に対する動脈血

圧応答は有意に抑えられた(GVS(OfT)STAB:24土2mmHg,GVS(on)STAB:5土1mmHg)｡

過重力曝露(3G)実験

GVS(0鐙)ラットでは動脈血圧が19士3mmHg増加した｡この動脈血圧応答はGVS(on)群で有意に抑えら

れた(6士1mmHg)｡

Airjetstimulation実験

Airjetstimulationに対する動脈血圧応答はGVS(On)とGVS(0鱒)の2群の間で有意な差は見られなかった｡

【考察】

今回の実験では以下の点が明らかになった:1)微小重力および過重力に対する動脈血圧応答がGVSに

よって有意に抑えられた｡2)Airjetstimulationに対する動脈血圧応答はGVSの影響を受けなかった｡

我々のこれまでの研究では,前庭系が正常なラットでは微小重力曝露に対する動脈血圧が38土4mmHg

増加したのに対し,前庭系を破壊したラットでは動脈血圧応答が有意に抑えられた(20土2mmHg)｡また,

前庭系を破壊し身体が浮かないようにしたラットでは動脈血圧が7士2mmHg増加した｡この結果と今回

の結果を比較した場合,前庭一動脈血圧応答の遮断としてGVSの効果が前庭破壊と同等であることがわか

る｡過重力曝露に対する動脈血圧応答においても,GVSの効果が前庭破壊と同等であることがわかった｡

さらに,我々の過去の実験から,airjetstimulationに対する昇圧反応は前庭破壊の影響を受けなかった｡

このことから!airjetstimulationに対する動脈血圧応答は前庭系を介さないと考えられる｡今回,airjet

stimulationに対する動脈血圧応答がGVSの影響を受けないことから,GVSは前庭系を介する動脈血圧応

答に特異的に作用することがわかった｡

【結論】

今回の実験では,前庭破壊に代わる前庭遮断方法としてGVSを提案し,その有効性を動物実験で確かめ

た｡GVSは非侵襲的であり,被験者実験に用いることができる｡この結果から,ヒトにおいて前庭系を介

する動脈血圧応答を調べるために,GVSを｢前庭系への正常な重力変化情報の入力遮断方法｣として応用

できる可能性が示唆された｡

論文審査の結果の要旨

申請者 安部 力は,重力変化に伴う前庭一動脈血圧反射を非侵襲的に遮断する方法としてGalvanic

VestibularStimulation(GVS)の有用性を動物実験によって初めて明らかにした｡重力の大きさあるいは方向

の変化は,地球上で生活する我々にとって最も日常的な循環系に対するストレスであり,起立性低血圧に

おける前庭系の関与も示唆されている｡しかし,ヒトにおいて前庭一動脈血圧反射を調べる方法がなかっ

た｡今回申請者が明らかにした知見は,ヒトの前庭一動脈血圧反射を調べる新たな方法として,GVSの応

用可能性を示したものであり,生理学の発展に少なからず寄与するものと認める｡
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