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．　To　determine　whether　there　is　any　constitutional　susceptibility　underlying　the　developme1ユt　of

high　altitude　pulmonary　edema（HAPE），　the　author　perfori｝ed　certain　clinica1‘and　Iaboratory　tests

on　twelve　HAPE・susceptible　subjects、（HAPE・SUSC）with　a　history　of　HAPE　and　eleven　control

subjects　at　mountains　from　2，740　m　to　2，920　m　above　sea．level　in　the　Hida　range，　the　so・called“Japan

Alps”，　for　4　successive　days．

　　　Environmental　Symptoms　Questionnaire　III（ESQ・III）was　used　for　identifying　acute　mountaih

sicklless（AMS），　and　for　evaluating　its　severity・Oxygen　saturation，　bIood　cell　counts，　blood　che－

mistry，　and　concentrations　of　thromboXane　B2　and　6・keto・PGFエαin　blood　plasma　were皿easured．

Chest　X．ray　films　were　taken　in　Matsumoto　before　the　ascent　and　after　the　descent．

　　　The　incidence　of　AMS　in　HAPE・SUSC　was　higher　than　in　control　subjects．　AMS　symptoms　was

exacervated　in　the　morロing　at　high　altitude　ill　HAPE・SUSC．　There　was　a　closb　relationship　between

cerebral　AMS　score　and　respiratory　AMS　score．　HAPE－SUSC　had　Iower　Qxygen　saturation　than　con・

trols　at　any　given　altitude．　Platelet　counts　in　HAPE・SUSC　decreased　and　were　signi丘cantly　different

from　tllose　at　low　altitude．　Thromboxane　B2　in　HAPE・SUSC　increased　signi丘℃antly，　while　that　in

controls　did　not　increase．6・Keto－PGFia　decreased　at　high　altitude　in　both　HAPE・SUSC　and　controls，

HAPE　developed　in　one　of　tw俘lve　HAPE・SUSC　on　the　4th　day．

　　　These　findings　suggest　that　there　is　a　susceptibility　to　HAPE　which　may　play　4n　important　ro16

in　its　pathogenesis．　Shinshuルred．ノ．，36：83－98，1988

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　for’publication　August　21，1987）

Key　words：high　altitude　pulmonary　edema，　acute　mountain　sicknesS，　oxygen　saturation，

Environmenlal　Symptom　Questionnaire　III（ESQ・III）
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関　　　東　和

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　な症状が出現する。②感染症が原因でないこと。③チ
　　　　　　　　　1はじめに　　　　　　　　　　アノ＿ゼを認め，胸部にラ音を聴取する。④安静臥床

　高地肺水腫（high　altitude　pulmonary　edema，　　と酸素吸入により，症状，臨床所見が急速に改善する。

HAPE）は海抜約2，700　m以上の高地に急速に到達し　　⑤胸部X線写真上，肺水腫像を認める。これらの高地

た際に生ずる肺水腫であり1），その発症機序は未だ十　　肺水腫既往者は，1972年10月から1986年2月の間に中

分解明されていない。高地肺水腫の発症要因には，低　　部1⊥1岳地帯の海抜2，700m以上の山に登高中，入1⊥148

酸素，低圧，低温などの高地環境への暴露や運動負荷　　時間前後より頭痛，咳漱で初発し，呼吸困難，喘鳴お

および体質的素因が関与すると考えられている。　　　　よび意講障害が現れ，ヘリコプターなどで病院に収容

　1961年，Hultgrenらは2）ペルーアソデスにおける　　された。入院時には全例チアノーゼ，頻脈を認め，胸

高地肺水腫の調査で，2回以上の既往を有する例のあ　　部に湿性ラ音を聴取し，動脈血ガス分析では著明な低

ることあるいは若年者に発症頻度の高いことなどから，　酸素血症と呼吸性アルカローシスを呈し，胸部X線写

高地肺水腫の要因として体質的素因，すなわち，高地　　真で一側あるいは両側に斑状影または浸潤影を呈した。

環境暴露時に高地肺水腫にかかりやすい素因（sus・　　なお，対象者には事前に今回の研究内容について充

ceptibility）が強くかかわっていることを初めて指摘　　分に説明し，その趣旨と意義の理解のもとに自発的な

した。さらに1977年，Scogginら3）は，アメリカソロ　　参加を得た。

ッキー山地において，21歳の母親とその3歳の子供に
高地肺糎が鍛した。とを結し，また，本邦の高　　　　m方　法

地肺水腫の検討でも繰り返して発症した症例がある4）。　A　登山行程医学研究登山は2群にわけて施行した。

これらの臨床報告より，susceptibilityが発症要因と　　第1回は1986年6月18日から6月22日の間，第2回目

してかかわっていることは，明らかであると思われる　　は同年7月2日から6日の間である。登山開始前日に

が，その病態生理はほとんど解析されていない。そこ　　松本市（海抜610m）にて身体所見を含めた諸検査を

で，今回，著者はこの点について解明する目的で，高　　行った。登山行程は，第1日朝検査終了後，松本市を

地肺水腫既住者を対象とした医学研究登山を実施し，　　出発し自動車で中房温泉まで行き，登高開始し，約5

その際の高地環境暴露による生理学的，生化学的変化　　時間で燕岳（海抜2，763m）に登頂し，その夜は燕山

の推移について，対照とした非既往者のそれと比較検　　荘（海抜2，700m）に宿泊した。第2日は燕11［荘を出

討し，本症発症におけるsusceptibilityの関与につい　　発し，約4時間半をかけ，大天井岳（海Bi　2，　922m）

て検索したので，その知見について報告する。　　　　　に登頂し，大天荘（海抜2，850m）に宿泊した。第3

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　日は大天荘を出発し，赤岩岳（海抜2，769m）までの
　　　　　　　　II対　　　象
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　行程を5時間かけて往復し，その夜は同じく大天荘に

　対象は，高地肺水腫既往者（既往者群）12名，男性　　　て宿泊した。第4日は大天荘を出発し，常念小屋（海

11名，女性1名および高地肺水腫非既往者（対照君羊）　　抜2，450m）を経由して下山した。登山中は長野県山

11名，男性10名，女性1名である。　　　　　　　　　　岳指導員の指導のもとに高地肺水腫既往者と対照者が

　高地肺水腫既往者の年齢は21～48歳（平均29．3±　　一組になって，ほぼ同一の行動をとらせた。登1⊥1中は

8．9歳）であり，全員海抜100m以下の平地居住者で　　両回とも天候に恵まれほぼ晴天であり，気象条件はほ

ある。これらの既往者は高地肺水腫のため，信州大学　　　とんど差異はなかった。また携帯品の重量は，高地肺

第1内科またはその関連病院で確診された既往歴のあ　　水腫既往者および対照者ともに，10～151（9となるよ

るものである。　　　　　　　　　　　　　　　　　　う調整し，食事，宿泊条件も，ほぼ同じ条件とした。

　対照とした高地肺水腫非既往者は，最低2回以上海　　　B　検討項目　1）自覚症状　2）理学的所見　3）末梢血

抜2，700m以上の高地へ到達した経験を有するが，高　　液像および血液生化学4）動脈血酸素飽和度　5）心電

地肺水腫の発症をみなかった者で，その年齢は22歳～　　図6）胸部X線写真，頭部X線CT像である。

47歳（平均33・8±7．2歳）である。　　　　　　　　　　　自覚症状の評価は第1日朝から第4日朝まで，毎日の

　高地肺水腫の診断はHultgrenとMarticorena5）　　朝と夕刻の2回，米国陸軍環境医学研究所の開発した

の診断基準に準拠した。すなわちその診断基準は①高　　Environmental　Symptoms　Questionnaire　III（ESQ一

地到達後に新たに咳漱，安静時呼吸困難などの典型的　　III）6）を日木語に翻訳したもの（表1）を使用し，そ
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高地肺腫のsusceptibilityに関する研究

表1　Environmental　symptoms　questionnaire　III（ESQ－III）の日本語訳

氏名

日付

時間　　　　　　　　　　　　（24時間）

1）頭がくらくらする。

2）頭痛がする。

3）鼻の奥の圧迫感がある。

4）目まいカミする。

5）気が遠くなる。

6）視野が（暗くて）みえにくい。

7）調和がとれない。

8）呼吸促迫感（呼吸が浅く速い）。

9）呼吸がしにくい。

10）呼吸する時に痛みを感じる。

11）心臓が速く打っている。

12）心臓が激しく（強く）打っている。

13）　封旬カミ痛し・。

14）胸の圧迫感がある。

15）手がふるえる。

16）筋肉がけいれんする。

17）胃けいれんがおこっている。

18）筋肉がはった感じがする。

19）体が衰弱した感じ。

20）下肢または足に痛みがある。

21）上肢，手または肩に痛みがある。

22）背中が痛い。

23）胃が痛い（持続的）。

24）はきけを感じる。

25）腹がはる感じがする。

26）下痢をしている。

27）便秘をしている。

28）いつもより頻尿（おしっこが近い）である。

29）いつもより乏尿（　　〃　　遠い）である。

30）体があったかく感じる。

31）熱があるように感じる。

32）足が汗ばんでいる。

33）金身に汗が出ている。

34）手が冷たい。

35）足が冷たい。

36）寒気がする。

37）身震いする。体がふるえる（寒さで）。

38）体の一部がしびれる，麻痺した感じ。

全か少中か強く　ま　し　　　な　く
な　竃　あ　　島　あ
し　　　り　　　り　　位　　　り　　り

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0、　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　3　　　4　　　5
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39）皮膚がやける，かゆい。

40）目が刺激されている感じがする。

41）視野が不鮮明だ。

42）耳がふさがれた感じがする。

43）　耳カミ劉南し・。

44）幽：耳カミよく犀劉こえない。

45）耳鳴りがする。

46）鼻がつまっている。

47）鼻汁が廷｝る。

48）鼻出血が続いている6

49）　ロカミ尊吃く　（乾燥感）。

50）のどが痛い。

51）せきが続いている。

52）　食賓欠カミなし、。

53）具合がわるい。

54）二日酔のような気分がする。

55）のどが渇く（口渇感）。

56）疲労感を感じる。

57）眠気がする。

58）眠れなかった。

59）集中力を失っている。

60）忘れっぽい。

61）心配催ヒ，神経質な感じカミする。

62）おこりっぽい感じがする。

63）落ち着かない。

64）退屈である。

65）気分が沈んでいる。

66）生き生きしている。

67）快調である。

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5
0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5
0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　　1　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　・　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5
0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　1　　　2　　　　3　　　4　　　5
0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

0　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4　　　　5

表2　急性高山病肺型（AMS・R）と脳型（AMS－C）のスコアーの箪出

急性高山病肺型のスコアー一＝（F1／35，69）×5

　　ただし　F1＝（V2×0．312）十（V8xO，745）十（V9×0，763）十（V10×0．734）十（V17×0，516）

　　　　　　　　十（V22×0．686）十（V23×0．744）十（V　24×0．961）十（V　46×0．534）十（V　48×0．578）

　　　　　　　　十（V58×0．355）十（V65×0，481）

　　　　　V2とは質問2の答えの値のO－5を示す。以下同様にVnは質問nの答えの値O－5を示す。
　　　　　急性高山病肺型のスコアーの0．6以上を急性高1↓1病肺型（AMS・R）と診断した。

急性高μ」病脳型のスコアー＝＝（F2／25．　95）×5

　　ただしF2＝（V1×0．489）十（V2×0．465）十（V4×0．446）十（V5×O，　346）十（V6×0，501）

　　　　　　　　十（V7xO．519）十（V19×O．　387）十（V24×0．347）十（V52×0．413）十（V53×O．　692）

　　　　　　　　十（V54×0．584）

　　　　　V1とは質問1の答えの値の0－5を示す。以下同様にVllは質問nの筈えの値O－5を示す。

　　　　　急性高山病脳型スコアーの0．7以上を急性高山病脳型（AMS・C）と診断した。
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れに対象者自身が記入する方法でおこなった。67項目　　下山直後に施行した。頭部X線CT検査にはS・CT

の各自覚症状を6段階の重症度別に点数化（0～5　　2000－11（島津製作所，京都）を用いた。

点）し，さらに表2に示すSampson　らの方法に従　　C　統計的解析　本文および図表はすべて平均値士標

い，急性高山病（acute　mountain　sickness，　AMS）　　準誤差（Mean±SE）で示した。統計学的解析，各平

の呼吸器症状および脳症状に関連した症状について，　　均値の比較にはStudent’s　paired　t・testおよびull・

その点数に電み付けをして，それぞれの症状群につい　　Paired　t・testで行い，　p＜0．05を有意とした。

て集計し，計箪より求めたAMS・R　scoreが0，6以上

を雛融病肺型（AMS．R）とし，　AMS．C　sc。，e　　　　IV結　果

が0．7以上を急性高山病脳型（AMS・C）とし，このう　　A　理学的所見について

ちいずれかをみたすものを総括してAMSとした。　　　　意識障害およびチアノーゼは，高地肺水腫を発症し

　理学的所見は同行した5年以上の経験を有する内科　　た1名で第4日朝にみられた以外にはなく，呼吸数

医によって観察された。眼底検査は，検眼鏡（BX　13，　・（回数／分）は，登山前，既往者群では18．0±1，1，

ナイツ，東京）によった。末梢血液像検査，生化学検　　対照群では17．5±0．8であったが，高地到達後の既往

査は早朝空腹時に肘静脈より採血し，生化学検査の試層　者群および対照群の呼吸数は，それぞれ，第1日夕刻

料は採血後直ちに遺心分離し，1血清および血漿を，ド　　（高地到達6時間後）には，18．8±1．5，20，8±1．3，

ライアイスで凍結し，末梢血液像検査の試料とともに，　第2日夕刻（高地到達30時間後）には，19，1±1．1，

燕山荘および大天荘より直ちに同行したサポーターが　　18．7±1．1，第3日夕刻（高地到達54時間後）には，

松本まで運搬し，検査を施行した。　　　　　　　　　　18．5±1，3，19．3±1．Oであり，高地暴露に対して，対

　宋梢血液検i査は，自動血球計数器（MEK・4500，日　　照群でほ有意に呼吸数の増加がみられたが，既往者群

本光翫　東京），血清化学検査は自動化学分析装置　　では，呼吸数の増加は軽度であった。脈拍数は高地到

（Clinalyzer・JCA　VX－1000・日本電子，東京）で行な　　達後両群とも有意に増加したが，両群の間には差異は

った・動脈血酸素飽和度は指尖脈波型酸素飽和度計　　　みられなかった。血圧は両群とも，上昇傾向を示した。

（02Saturation　Monitor　SM・32，　Minolta社，大阪）　　心音は，松本では，全例異常がみられず，第2音肺動

を用いて，示指もしくは中指の指尖にプローブを装着　　脈成分（Ilp）では，第1日に，既往者群，12名中3名

して早朝および夕刻に測定した。心電図検査，胸部X　　に，対照群では，11名中1名に充進が認められた。第

線写真および頭部X線CT撮影を「eELLI開it台前日および　3印こは，既往者群でをよ42名中2名に認められたが，

Table　3　Rate　of　acute　mountain　sickness　evaluated　with　ESQ－III

A
M
S
l

R

A
M
S
I
C

A
M
S

　Day
Time
Altitude

HAPE・SUSC
　（n＝12）

Control
（n＝11）

HAPE－SUSC
　（n＝12）

ControI
（n＝　11）．

HAPE－SUSC
　（n＝12）

Contro1
（n・　11）

　　　1st
Morning　Evenin9
610m　　　　2，700m

0

0

0

0

0

0

1／12
（8％）

0

1／12
（8％）

1／11
（9％）

1／12
（8％）

1／11
（9％）

　　　2　nd

Morning　Evenin9
2，700nユ　　　2，850m

2／12
（17％）

0

1／12
（8％）

0

2／12
（17％）

0

1／12
（8％）

0

2／12
（17％）

0

2／12
（17％）

0

　　　3rd
Morning　Evenin9

2，850m・2，850m

6／12
（50％）

1／11
（9％）

5／12
（42％）

0

6／12
（50％）

1／11
（9％）

2／12
（17％）

1／11
（9％）

1／12
（8％）

0

2／12
（17％）

1／11
（9％）

　4th
Morning

2，850m

3／12
（25％）

1／11
（9％）

6／12
（50％）

1／11
（9％）

6／12
（50％）

1／11
（9％）

HAPE・SUSC；High　altitude　pulmonary　edema　susceptible　subjects．　CQntrol；Control　subjects，
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対照群にはみられなかった。肺の聴診では，既往者群　　　ESQ調査により診断された急性高山病の発症率（表

と対照群の各1名に第3日夕刻と第4日朝に両側下部　　3）は，既佐者群では登山開始前の第1日朝には異常

に湿性ラ音を聴取した。下肢の浮腫は登山前には，金　　なく，高地（海抜2，762m）到達したその夕刻には8

例にみれなかったが，第1日既盆者群で，12名中1名　　％，第2日朝（海抜2，762m）は17％，その夕刻（海

のみにみられ，第4日には，12名中3名に，対照群で　　抜2，　922　m）は17％，第3日朝（海抜2，922m）は50　　・

は11名中2名にみられた。Babinski反射などの病的　　％，その夕刻は17％，第4目朝は50％と高率に急性高

反射は登山前後とも認められなかった。眼底には，全　　山病が発症し，対照群では第1日夕刻，第3日および

例異常所見はみられなかった。　　　　　　　　　　　　第4日朝はそれぞれ9％と低率であった。AMS・Rお

B　ESQ・IIIからみた急性高山病の発症率　　　　　　よびAMS・Cの発症率は前述の急性高山病の成績とほ

Table　4　ESQ　score　during　the　medical　research　expedition

A
M
S
l

R

A
M
S
l
C

　Day
　Time
Altitude

HAPE・SUSC
　（n＝12）

ControI
（11＝11）

HAPE・SUSC
　（n鵠12）

Control
（n＝・11）

　　　　1st

Morning　Evening

　610m　　2，700m

　0．102

±0，100

　O．076
±O．107

　0．041
：ヒ0．079

　0，075

±O．127

　0．203
±0．361

　0．181

±0．202

　0，463

±0，710

　0．311
：ヒ0．289＊

　　　　2nd

Morning　Evening
2，700m　　2，850m

　0．299
：ヒ0．283＊

　0．182
±0．166

　0．336
±0．374＊

　0．246
±O．208＊

　0，275
±0，229＊

　0，194

±0．206

　0，293
±0，352＊

　0．155
±0．116

　　　　3rd

Morning　Evening
2，850m　　2，850m

　0，490
±O．422＊鉾

　0，230
±O．214

　0．743
±0．687＊＃

　O，　268

士0．221＊

　0．275
±0．279

　0．214
±0，228

　0．304
±0．271＊

　0、212
±O．150＊

　4th
Morning

2，850m　　　　　、

　0．515　　　　　・

±0．446＊

　0．268
±0．242＊　　　　　　　1

　　　　　　　　　き

　O．　806　　　　　i

±0．794＊　　　　　　　｝

　O．　400　　　　　1
±0．301＊　　　｝

HAPE・SUSC；High　altitude　pulmQnary　edema　susceptible　subjects．　Control；control　subjects．　　　　；

Mea・・±SD・・P〈0・05　f・・m　1・t　m・・ni・g・＃P＜0・05　b・tween　HAPE・SUSC　a・d　C°nt「°1・　　i

AMS－R　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　AMS－C　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　｝
Score　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Score　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　き
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊
1．0　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．0　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊　　　　　　　　　　　　　　　　i

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊　　　　　　　＊

　　　　1s隻Mor．　巳vo．　2nd　Mo「，　Eve，3rd　Mor，　Eve．　4th　Mor，　　　　　　　　　　　　lst　Mor，　Eve，　2nd　Mor，　Eve．3rd　Mor，　Evo．　4th　Mor．

　A川tude　610m　2，700m　2，700m　2．850m　2β50m　2．eSOrn　2，S50m　　　　　　AmtUdロ610m　2．700m　2，700m　2，550m　2，S50m　2，850m　2，B50m

Fig．1Sequent量al　changes　in　AMS－R　scores　in　　　Fig．2Sequential　challges　in　AMS・C　score　in

　　　　HAPE－s1ユsceptible　subjects　and　controls　　　　　　　　HAPE・susceptible　subjects　and　controls

　　　　from　day　l　morning（610maltitude）　　　　　　　from　day　l　morning（610m　altitude）
　　　　to　day　4　morning（2，850　m　altitude）．　　　　　to　day　4　morning（2，850皿altitude）．
　　　　HAPE・susceptible　subjects（n＝・12，且lled　　　　　　　　HAPE・susceptible　subjects（n＝12，　filled

　　　　circ！es　and　solid　lines），　Colltrols　（n＝　　　　　　　　　　　　circles　and　solid　lines），　Controls　（n＝

　　　　工1，0pen　circles　and　dashed　lines），　Va・　　　　　　　　11，0pen　circles　and　dashed　lines），　Va・

　　　　lues　are　means±SE，＊p＜0．05　from　　　　　　　　lues　are　means±SE，＊pく0．05　from　day

　　　　day　l　morning，☆p〈0．05　between　two　　　　　　lmorning，☆p〈0．05　between　two

　　　　9「oups・　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　9「oups・
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Fig．3　Comparison　of　data　amQng　　　　　　　　　Fig．4　Comparison　of　data　among
　　　　　　individual　AMS・R　scores　in　　　　　　　　　　　　individual　AMS・C　scores　in

　　　　　　controls，　HAPE・susceptible　　　　　　　　　　　』　　controls，　HAPE・susceptible

　　　　　　subjects　on　day　2　evening　　　　　　　　　　　　　　　　　subjects　on　day　2　evening

　　　　　　and　day　3　morning．　　　　　　　　　　　　　　　　and　day　3　morning，

AMS－RScore
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1．0

0．5
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●
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Fig．5　Relationship　between　AMS・R　score　and　AMS・C　score　in　HAPE－
　　　　　　susceptible　subjects　at　high　altitude．
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Table　5　Changes　in　peripheral　blood　cell　　　　　Table　6　Changes　in　blood　chemistry　during

　　　　　　　　counts　during　the　expedition　　　　　　　　　　　　　　　　the　expedition

Day

Altitude

HAPE・

　　SUSC

（n＝12）

Control

（nコ11）

　　　RBC
（×104／MmS）

　　　　Hb
　　（9／dの

　　　　Ht

　　　（％）

　　　Plat

（×10d／mmS）

　　　WBC
（／mm3）

1st　　　　、4th　　　　　　　Day

610m　　　2，850m　　　　Altitude

　510±　30　　　　500±　30

15，0±1．0　　　14．9±1．O

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　HAPE・

44．4±2。7　45．2±2．7　　　　　SUSC

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（n隅12）

30，4±7，0　　23．5±4．4＊

5400±ヒ1200　　7100±1700＊

　　　RBC
（×104／mm3）

　　　　Hb

　　（9／dl）

　　　　Ht
　　　　（％）

　　　Plat

（×104／mm3）

　　　WBC
（／mm3）

1

　490±　50　　　　510±　30

14．3±1．1．　15．7±0．8

44。5．：t3．0　　　46．0：ヒ2．6

28．1：ヒ6．6　　26．3±7．2

6100±700　　　6700：ヒ2500

Control

（n＝11）

1　　TP
　　　　（9／dl）

　　　　BUN
　　　（mg／dl）

　　　　LDH
　　　　（u／の

　　　　CPK
　　　　（u／1）

　　　　　Fe

　　　（μ9／dl）

　　T？
（9／dl）

　BUN
（mg／dl）

　LDH
（u／1）

　CPK
（u／の

　　Fe
（μ9／dJ）

1st　　　　　4th

610m　　　2，850m

　7．0±0．3　　　6．6±0，3＊

16．3±3，0　　15．0±3．O　　　　　i

　174：ヒ　30　　　201±　40＊　　　　　1

　148±　99　　　297±297　　　　　　：

　112＋　33　　　　61＋　18＊　　　　　；

　7．4±0，4　　　7，0±0．3＊

17．0±3，0　　　15，0±3．O　　　　　　l

　186±　16　　　　208±　35　　　　　　　1

　137」：　66　　　386：ヒ194　　　　　　1

　98±　25　　　　80±　40
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　；

Means±SD．　　　　　　．．　　　　　　　　　　　Means±SD，　　　　　　　　．　　　　　　　　　　111
＊P＜0・05b・tw・・n…d・y・・d　4th　d・y・　　・P〈0．05　b・twee・1・1・t　d・y　and　4th　d・y，　　1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　｝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　超」　　　　　　　　　　　　　　　　　、
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　j●

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　弟・：・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　い

　　　20　－　　　　　　　一．一　　　　　　　　　　1234　　1234　　　　　　　　　　　　　　　　　Time　course（day）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Time　course（day）

Fig・6　Sequential　changes　i1ユplatelet　counts　　　　　　Fig。7　SeqtIential　changes　in　oxygen　satu・

　　　　　　in　HAPE・susceptible　subjects　and　　　　　　　　　ration　in　HAPE・susceptible　subjects

　　　　　　controls　from　day　l　moming（610　m　　　　　　　and　controls　from　day　l　rnorning（610　　　．

　　　　　　altitude）to　day　4　morning（2，850　m　　　　　　　　　m　altitude）to　day　4　morning（2，　850　　　1

　　　　　　altitude）．　HAPE－susceptible　subjects　　　　　　　　　maltitude）．　HAPEsusceptible　subjects　　　　．

　　　　　　（・－12・飢・d・ircles　a・d・・1id　lines），　　　　（・　・12，　fi11・d・i・cles　a・d・・1id　lines），

　　　　　　Controls　（n：＝11，　0pen　circles　and　　　　　　　　　　　　Controls　（n＝＝11，　Qpen　circles　and

　　　　　　dashed　lines），　Values　are　means±　　　　　．．　　　dashed　lines），　Values　are皿eans±

　　　　　　SE，＊pく0．05　from　day　l　morning，　　　　　　　　SE，＊p＜0，05　from　day　1皿orning，

　　　　　　★p＜O．　05between　two　groups．　　　　　　　　　　★p〈0．05　between　two　groups。
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高地肺腫のsusceptibilityに関する研究

ぼ同様であり，AMS・RとAMS・Cとの間にも明らか

罐異はみられなかった。　　　　　　　　1°°

　ESQによるAMS・R（表4，図1）およびAMS・C

のscore（表4，図2）は，第3日朝および第4日朝

はともに既往者群では登山開始前の第1日朝に比し，　　　　（
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　へじセ　go
有意に高値を示し，対照群との問にも有意差が認めら　　　　髪

れた。対照群では登山により両scoreの若干の増加傾　　　　呂
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　al
向を認めたが，有意差はなかった。　　　　　　　　　　　　三
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　cv　高地肺水腫の症状が夜間に増悪することが知られて　　　　　望　80

いるが，その夜間増悪の程度および頻度を検討するた　　　　塾

めに第2日夕刻のESQ　scoreと第3日朝のそれとを　　　　　6t

比較すると，AMS・R　score（図3）は，既往者群12名

中7名で上昇しており，7名がAMS－Rと診断され，　　　　　　70

また，AMS－C　s¢ore（図4）でも，既往者12名中7名

　　　　　　　　　　・t．t　

　　　　　　　　　　　　　＼

■

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一＿L　L＿L＿一．＿＿＿L
で上昇した。対照群では，明らかな傾向は認められな　　　　　　［鵬’　【　　　　4　　　1　　　　4

かった。呼吸器症状および脳症状がともに夕刻にくら　　　Altitucle　6110m　2β50m　6tO「n　2’850m

ぺ朝に悪化L．ており，これは夜間に症状の悪化するこ　　　　　　　　　C°1’Ttt°【　　　　　卜IAPE“SUSC

とを示している。　　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．8Changes　in　oxygen　6aturation　in　con一

　またAMS・RとAMS・Cのscoreの相関をみると　　　　　　　’　trols　and　HAPE－susceptible　subjects

（図・），・一…8S3で・％の鰍率で有意な相関を示・　　1瓢瀦蹴r（乏6§晶謡認

た。すなわち，呼吸器症状と脳症状とは互いに密接に　　　　　　　Controls（n＝＝11），　HAPE・SUSC（n＝＝

関係して発症するものと推定された。　　　　　　　　　　　　　12）・

　以上のESQによる自覚症状からみた急性高山病の

発症率が，既往者群では対照群に比し明らかに高く，　　であったが，第2日朝の燕岳においては，両群とも第

その症状の程度も強かったことより，高地肺水腫既往　　1日に比し有意の低下を示し（P〈0．05），特に既往者

者には，高地暴露に対する適応機構が十分作動しなく，　群ではより高度であり，さらに第3および第4日の朝

適応不全を生じやすい体質的素因を有することが強く　　には既往者群ではさらに低下し，対照群に比し有意に

示唆された。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　低下を示した（P＜0．05）。第1日および第4日朝の酸

C　血液および1血液生化学検査所見　　　　　　　　　　素飽和度の個人別変化を図8に示した。

　表5は第1日朝，すなわち，登1⊥1開始前と第4日朝　　　既往者群では，対照群に比べて低下度が強く，第4

の末梢血液像である。既往者群では第4日には第1日　　日朝に酸素飽和度の低下が登山開始前に比し25％以一ヒ

に比し・血小板数の有意の減少（P〈O・　05），白血球の　　であった1例は，後述するごとく高地肺水腫の再発を

有意の増加（P＜0・05）がみられた。血小板数の推移　　みた。

を図6に示した。既往者群では進行性に血小板数の減　　E　血漿プロスタグランジン

少がみられ・第3，4日には第1日に比し有意の減少　　　血漿中TXB2および6－keto・PGF1α濃度の推移を

を示した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　それぞれ図9および図10に示した。TXB，は既往者群

　血液生化学検査所見（表6）では既往者群では登山　　では第4日には第1日に比し有意の増加を示し（P＜

中に総蛋白最および血清鉄の有意の減少（ともにpく　　O．　05），対照群との間に有意差を認めた（Pく0，05）。6・

O・　05）およびLDHの有意の増加（P＜0．05）がみられ　　keto・PGFia’の推移は，登山前に比べて，第3日およ

た。対照群では総蛋白蚤の軽度の減少がみられる他に　　び第4日に，両群とも同程度に有意に減少を示した。

は特に変化は認めなかった。　　　　　　　　　　　　　F　高地肺水腫再発症例

D　動脈血酸素飽和度　　　　　　　　　　　　　　　　　　症例：48歳，女性，東京都。

　第1日からの毎朝の動脈血酸素飽和度の推移を図7　　　家族歴：特記すべきことなし。

に示した。第1日の松本でのそれは両群とも正常範囲　　　既往歴：1984年，槍ヶ岳で高地肺水腫を発症し，信
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．10　Sequential　changes　in　concentration

Fig・9　Sequential　changes　in　concentration　　　　　　　　　　of　6－keto－PGF1αin　HAPE．suscep－

　　　　　　　of　thromboxane　B2　in　HAPE・suscep・　　　　　　　　　tible　subjects　and　controls　from　day

　　　　　　　tible　subjects　and　controls　from　day　　　　　　　　　lmorning（610m　altitude）to　day

　　　　　　　lm・・ni・g（610m・1tit・d・）t・d・y　4　　　　4m・・ni・g（2，・850m・1tit。d，）．　HAPE．

　　　　　　　m・rni・g（2・850　m・1tit・d・）・HAPE－　　　　・u・ceptible　sublect、（。－12，　fi11。d

　　　　　　　susceptible　subjects　（n＝12・filled　ci－　　　　　　　　　　　　　　circles　and　solid　　lines），　Controls

　　　　　　　rcles　and・・lid　lines）・C・nt・・1・（n－　　　　（・－11，・P・n。i・cles　a・d　d・・h。d　lines），

　　　　　　　11・・P・n・i・cles　and　d・・h・d　lines）・　　　　V・lu。・a・emea・，±SE，・P〈0．05f，。m

　　　　　　　Values　are　means±SE・＊P〈0・05　from　　　　　　　　　day　l　morning．

　　　　　　　day　l　Inorning，★P＜0．05　between

　　　　　　　two　grOPS。

ttt

L肇　　　　　一脚ε鐸　．＿　　　　　　．韓i漱　　　　　　　　’　　　奏　　　　　　　　一　・・縷隅灘　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．．

tt @　　’げ’　　　1　　貞　　　　　　　　　　［　コrゴ　　’tt　瑳　げ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た　　　　　　一　　ゴ’　　　　　　　［　　モ　，
丁　挿　げ　’　　　　　　げ　”　　　　　　　　　　」　　’　　　　　　　　　　　　　　巾　　　「　　　　　　　　　　　　　　　　“

’　　一げ琳げ　　　　暴患，・

Fig．11　Chest　roentgenograms　of　a　HAPE－susceptible　subject　in　whom　HAPE　developed

　　　　　　　　during　stay　at　high　altitude．

　　　　　　　　a．Chest　roentgenogram　taken　before　the　ascent　was　clear．

　　　　　　　　b．Chest　roentgenogram　taken　soon　after　the　descent　showed　fiuf「y　in丘ltrates

　　　　　　　　　　　in　the　bilateral　lower且elds．
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州大学医学部付属病院集中治療部に入院，治療をうけ　　みられなく，動脈血ガス分析で下山直後に，呼吸性ア

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ルカローシスおよび低酸素血症を認めた。また，CPK

　現病歴：松本より燕岳を経て，第2同の大天井岳に　　の高値，血清鉄の低値および尿蛋白陽性を示した。

登頂し，大天荘宿泊までまったく異常はなかったが，　　　頭部X線CT所見：軽度のびまん性の脳浮腫所見を

第3目早朝起床臨頭痛食欲不振，労作蒔の息切れ，　認めた。また，前頭葉，側頭葉，後頭葉に設定した関

チアノーゼが出現した。赤岩岳へのTrekking開始30　　心領域におけるX線吸収係数の相対値を表すCT値を

分後の地点で，他の既往者に比べ歩行速度がおくれは　　登山前後で同一部位で比較すると，登山後のそれは明

じめ，呼吸困難がつよく，チアノーゼもあったため，　　らかに低値を示した。なお他の既往者群および対照群

大天荘に戻り休養させた。その夕刻には，肺右下部に　　の頭部CTでは，登山前後でCT値の有意な変化ま

湿性ラ音を聴取した。第4日早朝起床時には，意識障　　たは脳浮腫の所見は認めなかった。

害も加わり，両側肺下部に湿性ラ音を聴取し，眼瞼お　　　経過：入院後，安静および酸素吸入により，急速に

ょび下肢に浮腫を認めた。下山中は，荷物は同行者が　　症状は改善した。

もち，少し遅れ気味であったが，自力で下山できた。

下山後ただちに，治療および経過灘のため入院した。　　　　v考　案

　ESQ　score：登山前から第2日夕刻までは，正常値　　　高地肺水腫は，海抜2，700　m以上の高地へ急速に登

であったが，第3および第4日の両日の朝には，急性　　高した際に生ずる肺水腫であり，気管内チュー一ブを介

高山病肺型および脳型の診断基準のscoreを満たし　　して得られた肺水腫液の蛋白濃度が高値であり，また

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　肺動脈圧が軽度上昇を示すが，肺毛細管襖入圧が正常

　胸部X線写真：登山開始前（図11，a）には異常所　　　であるこど7）〔10）から，非心臓性，透過性尤進型肺水

見はないが，下山直後（図11，b）には両側下肺野の　　腫であると考えられている。高地肺水腫は，高地環境

軽度の肺水腫像を認めた。　　　　　　　　　　　　　に暴露された人の0．5％ないし1．5％に発生する5）11）12）。

　検査所見（表7）：末梢血液像は登山前後で著変は　　高地肺水腫の発生機序は未だ十分明らかではないが，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　低圧および低酸素環境への暴露は必須の条件であり，

Table　7　Laboratory　data　in　a　case　with　HAPE　　加えて運動負荷は，肺動脈圧が上昇し，心拍出量を増

　　　　　　　　　　　　　　　Before　After　　　大するので・肺水腫発生の促進要因となるものと推定

　　　　　　　　　　　　　　　Ascent　Descent　　　されている13）。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　これら以外の発症要因として，高地肺水腫患者には，
　Peripheral　blood　cell　counts

　　RBC（。10・／mm・）　379　407　高地蹴顯に対してなんらかの適磯構の欠陥ない
　　　Ht（％）　　　　　　　　　36　　　38　　　　し機能不全があるために，病的状態におちいるものと

　　Plat（×104／mms）　　　　19．8　　20。9　　　推定されている。

　　WBC（／Mm3）　　　　7，400　8，500　　　　　高地肺水腫患者には，高地肺水腫を発症しやすい素

Urine　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　因，　susceptibi】ityが存在することはHultgrenら2）

　　Protein　　　　　　　　（一）　　　（＋）　　　が初めて指摘した。すなわち，彼は，ペルーアンデス

　　Sugar　　　　　　　　（一）　　（一）　　　の銅鉱1－Llのあるオロヤ市（海抜4，075　m）およびサン

BI°°d　chemist「y　　　　　　　a、vXト・・一，哺（海抜5，　IOO・m）における45症例の

　　TP（・／dl）　　　6・4　5・9　融で溌癒．人慰よ磋異はなく，若儲1。解
　　麗舗　　211111　であ・，・か・繰・返膳・欄41例中・例に
　　GOT（KU）　　　11　17　認められたことにより・それらの個体には・u・cepti・
　　BUN（mg／dl）　　　　　　19　　　20　　　　bilityカ9存在することを指摘した。さらに・2組の姉

　　Fe（μ9／dの　　　　　　　84　　　34　　　　妹および兄弟例があったことにより，家族的ないし遺

Arterial　blood　gas　analysis　　　　　　　　　　　伝的にもsusceptibilityの存在が示唆された。その

　　pH　　　　　　　　　　　　7・37　　7・44　　後のHultgrenとMarticorena5）のアンケート調査

　　Pa°・（T°「「）　　74・946・8　による同地区での疫学鰍討から，纈，高地濟浮醐
　　PaC°・（T°「「）　　44・131・　2　間お、び出生蜥の離、。、，。よ醗榊磋異鷹あ
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ず，また64名中10名に繰り返し発症した例がみられ，　　　今回，自覚症状のチェックに用いたESQ－IIIは米

しかもこれらの例はすべて21歳以下の若年者であった　　国陸軍環境医学研究施設によって，高地のみならず，

とし，本症の発症要因としてsusceptibilityが関与し　　温熱，運動および長時聞の不眠などの種々の環境下で

ていることを強調した。さらに，Scogginら3）は，ア　　の自覚症状を客観的に把握することを日的として作製

メリカのコPラド州，レッドビル（海抜3，　leo　m）で　　されたものである。

の，21歳の母親とその3歳の娘の高」也肺水腫例を報告　　　Sampsonら6）はESQ－IIDこ記載された症状が過去

し，Hultgrenの指摘を裏付けた。当教室における成　　に報告された急性高1」－1病の症状をほぼ全面的に網羅し

績でも，30例中6例に繰り返し発症した例が認められ　　　ており，ESQ－IIIの質問67項目について多人数の高地

ており，口本人高地肺水腫患者にもsusceptibilityの　　環境暴露時のものを・集計し，詳細に検討して，急性高

存在が示唆された4）13）。　　　　　　　　　　　　　　　山病に関する項目をsignal　detection　methodによ

　高地肺水腫の発症要因ないし機序の解明には，高地　　　りもとめ，さらにそれに重み付けをして集計すること

環撞暴露の生体に及ぼす生理学的あるいは生化学的変　　によって，急性高山病を容易に，かつ正確に診断でき

化の究明とともに，このsusceptibilityに関する解　　る計鋒方法を報告した。この検討過程で急性高山病の

析が肝要と考えられる。高地肺水腫実験動物モデルの　　症状を呼吸器症状によるものと，脳症状によるものと

作製については，これまで多くの研究者が精力的に取　　にわけた意義は大きく，この診断法は，従来客観的デ

り組んできたが，成功したとの報告は来だない14）。し　　一タに乏しく単に自覚症状に依存していた急性高山病

たがって，このsusceptibilityを分析するためには，人　　を客観的に評価，診断する方法として，フィールド

聞を対象として検討する以外に方法はないので，高地　　スタディなどで，広く用いられている。

肺水腫既往者を対象として，非既往者との比較検討が　　　急性高山病は，海抜2，500m以上の高地に到達し

きわめて重要であると考えられる。しかし高地肺水腫　　てから，4－48時間以内に発現する症候群18）であり，

既往者を対象として，各種の負荷試験を行った研究報　　生体の高地環境への順化の時間と対応していると考え

告はまだ少ない。すなわち，5名の高地肺水腫既往者　　らる。1913年，Ravenhill19）が，高地でみられる障害

に平地および高地での右心カーテル所見を比較したぺ　　は共通の病因でおこることを述べて以来，急性高山病

ルーにおけるHultgrenらIDの報告，また，平地に　　と高地肺水腫とは症状や所見はかなり異なるが，両者

て・7例の右心カテーテル検査により，急性低酸素吸　　は同一の病因で発生し，高地肺水腫は，急性高山病の

入時の・低酸素性肺血管収縮反応を検討したFasules　　最重症型であるとして多くの研究渚により認識されて

ら15）および・44例のイソド陸軍のViswanathanら16）　　いる20）21）。著者もこの認識｝こ基づいて，　自覚症状の

の報告，さらに，人二［二気象タソク装置に12時間滞留中　　チ＝ックにESQ－IIIを用い，　Sampsonらの方法にし

の動脈血酸素飽和度，血小板および凝固線溶系の変動　　たがって，急性高山病を診断した。

を経時的に観察した6例のHyersら17）の報告などの　　今回の実験で，高地月市水腫既往者は，急性高山病の

みであり，契際に登山活動にチャレソジすることによ　　発症率が高く，またESQ　scoreも非既往者にくらべ

って・高地肺水腫の発症要因あるいは病態を検討した　　明らかに高値を示した。これは高地肺水腫既往渚には

報告はない。本研究においては，高地肺水腫既往者を　　susceptibilityが存在することを医学研究登山によっ

対象とし，また非既往者を対照として高地肺水腫が発　　て認めた最初の成績である。また，ESQ　scoreが夕刻に

生する海抜2，700m以上の高地への医学研究登1⊥1を　　くらべ翌朝には明らかに高値であり，急性高山病が夜

行い・高地肺水腫発症要因におけるsusceptibilityの　　間に発症あるいは進展増悪することが客観的に示され

有無およびその病態生理を，ESQによる自覚症状の　　た。これには，　sleep　apneaなどの睡眠中の呼吸調節

チェック・理学的所見さらに生理学および生化学的　　の異常22）23）が関与しているものと推測されるが，今後

検査成績を比較検討した・高地肺水腫は・入山48時間　　検討されるべき興味ある問題である。動脈血酸素飽和

前後より発症することが多いので・今回の実験では，　　度もESQ　scoreと同様に夕刻に比し翌朝に悪化した。

高地到達後約70時間にわたり，高地に滞在するよ動こ，　　従来，急性高山病は，基本的には頭痛，傾眠，嘔気

その行程を設定した。したがって，これまでの急性負　　などの脳症状が先行し，その後に呼吸症状が続くもの

荷実験の報告と比べ，高地肺水腫のsusceptibilityに　　と考えられていた24）。脳症状は眼底動脈の血流量の測

ついての評1面のためにきわめて適切であったと考える。　定結果より推定して，脳血流量の増加と脳血管の拡

　94　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　儒州医誌　Vo1．36



関　　　東　和

張によるものと考えられている25）。しかし，今回の　　考えられる。本研究で示された長時間高地滞在中の血

AMS・CとAMS・Rとの関連をみると，従来の報告と　　小板数の推移についての報告は貴重である。この際，

は異なり，脳症状と肺症状とは，ほぼ同時期に両老が　　高地肺水腫既往者にみられた血小板数の有意の減少は，

密に相関して出現した。これは，これまでの報告の観　　動脈血酸素飽和度が有意に低下したことに関連してい

察地点の海抜が，今回のフィールドの海抜と異なり，　　　ると考える。

より高かったことによる可能性も考えられる。　　　　　　宋梢血白血球数は，正常範囲内の変動ではあったが，

　次に，動脈血酸素飽和度は，Hyersら17）の報告と同　　高地肺水腫既往者では登山開始前にくらべ，72時間後

様に，既往者では，明らかに低値を示し，しかも，早　　には有意の増加がみられた。なお，咽頭痛，発熱など

朝に低値であった。高地に到達してからの呼吸数の増　　の感染症状は全くなかった。臨床的にも，高地肺水腫

加が，対照群にくらべて少ない傾向を示したことから，　患者の入院時検査で核左方移動を伴う末梢血白血球増

換気量の増加が少なかったことが推測され，それが動　　多7）または，気管支肺胞洗浄液にも白血球数増多が認

脈血酸素飽和度の低値をもたらした一因と推定される。　められているが32），これは低酸素暴露に対する反応ま

これは高地肺水腫既往者が高地環境への適応能力の低　　たは低酸素血症に伴う全身的な反応によることも考え

いことを示しており，susceptibilityの存在を裏付け　　られるが，その意義は不明である。

る一つの所見と考えられた。一方，Groverら26）は，　　　血清LDHの増加は，低酸素血症による組織傷害で

高地肺水腫患者の入院時の動脈血ガス分析所見が7），　　あり，CPKの増加は，運動負荷による影響と考えら

低酸素血症と呼吸性アルカP一シスを示すことにより，　れる。また血清鉄の低下は，低酸素刺激による造血機

肺胞低換気は考えられず，動脈血酸素飽和度の低下は，　能が尤進したために，血清鉄が消費されたことによる

低酸素性肺血管収縮反応の異常に基づく換気血流不均　　　と思われる。

等分布あるいは拡散障諏こ起因すると推定している。　　　各種のprostanoidsは，さまざまの病態，例えば

しかし，本症では発症時（高地）と入院時とで，その　　肺塞栓症33），肺水腫34），肺胞性低酸素35）36）などで，

病態が著しく変化していることが多いので，著者が観　　肺で産生，遊離されるが，その生物学的意義は十分解

察した高地での高地肺水腫既往者の呼吸数の増加が少　　明されておらず，また高地肺水腫患者についての報告

なかった傾向あるいは動脈血酸素飽和度が低値であっ　　は未だないが，本研究で高地肺水腫既往者に，入山72

たことが，高地肺水腫発症に関与する因子として，重　　時間後に，有意の血漿TXB，濃度の増加がみられ，

視されるべきものと考える。　　　　　　　　　　　　これによって肺高血圧，気道の収縮がもたらされてい

　つぎに高地肺水腫既往者の血小板数は，登山前にく　　る可能性がある。またTXB2の増加と同時期に血小

らべ，入山後48および72時間後に有意に減少した。ま　　板数が減少していることから，血小板の凝集の結果，

た高地肺水腫の剖検所見27）28）で，肺水腫のほかに，　　それよりTXA2が放出されたことも推定される。血

多臓器での血栓形成，脳白質での点状出血が認められ　　漿6・keto・PGFユα濃度は，　TXB2濃度の推移と異なり

る例があり，臨床的に眼底出血29）がしばしばみられる　　高地肺水腫既往者と非既往者の両者で同程度の減少が

こと，さらに高地肺水腫患者の臨床的検討7）でも，入　　みられた。動物実験では，低酸素暴露によりPGI2が

院時には，回復時にくらべ，血小板数が，明らかに減　　産生され36），その強力な血管拡張作用により37），低酸

少しており，これらの事実より高地肺水腫発症機序　　素環境下における低酸素肺血管収縮反応を緩解するよ

に血小板，凝固線溶系の異常の関与も指摘されてい　　うに作用するとの報告38）がある。しかし動物実験の成

る7）。また，動物実験で，Gentonら30）は，子牛を海抜　　績は，短時間の低酸素暴露の結果であり，また吸入酸

4，　656　mの高地に暴露した際，血小板数減少および血　　素濃度もきわめて低く，さらに種差も当然考慮されな

小板寿命短縮を報告した。さらに，Grayら31）は，人　　くてはならない。今回観察された，　PGI，の減少は，

工気象タンク装置を用いて，家兎を急性低圧暴露した　　長時間の低酸素環境暴露により，PG工2の枯渇をきた

際に，血小板数減少および血小板の肺への捕捉を認め　　したことによる可能性が推定される。

ている。しかしHyersら17）は，7名の高地肺水腫既　　　高地肺水腫既往者12名中1名に，　Hultgrenの診断

往者を，海抜5，150mと同様の高地性環境に12時間暴　　基準に合致する高地肺水腫が発症した。この症例では，

露したが，血小板数には変化がみられなかったと報告　　第3口朝（高地到達約42時間後）に，ESQ　score調

しているが，これは暴露時間が短時間であったためと　　査により，急性高山病肺型および急性高山病脳型と診
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断され，さらに，その日の夕刻（高地到達54時間後）　　および末梢血白血球数の増加ならびに血小板数の減少

には，湿性ラ音が聴取された。急性高山病から高地肺　　を認めたが，対照群では，SaO2の低下は軽度であり，

水腫へ連続的に移行したと考えられ，両者が，同一の　　白血球数および血小板数の変化はなかった。また，血

因子によって発症し，高地肺水腫は急性高山病の最重　　漿の6・keto・PGF1α濃度は両群ともに同様に有意に低

症例であるという，従来の説を裏付ける貴璽な症例で　　下したが，Thromboxane　B2濃度は既往者群のみで

ある39）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　有意に増加した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4）既往者群のうち1名（8％）がAMSから連続

　　　　　　　　VI結　語　　　　的にHAPEへの譲力・みられ，瀦の朧を知る上

　1）　高地肺水腫（HAPE）に対するsusceptibility　　で，注目された。

の有無を解明する目的で，高地肺水腫既往者（既往者　　　5）　以上の結果より，高地肺水腫の発症要因として，

群）12名および同非既往者（対照群）11名を対象とし　　高地環境暴露および運動負荷に加えて，これらの発症

て，1986年6月および7月，4日間にわたり，飛騨　　要因に対する個体の適応能力が正常でなく，急性高山

山脈の燕岳（海抜2，　763　m）および大天井岳（海抜　　病ないし高地肺水腫を招来しやすい素因，すなわち

2，　922　m）へ医学研究登山を実施し，その際の症候，　　susceptibilityが存在し，それが発症に関与している

末梢血液像，血液生化学的検査成績，動脈血酸素飽和　　　ことを認めた。

度その他の推移について比較検討した。

　2）　自覚症状のEnvironmental　Symptoms　Ques一　　本論文の要旨は第3回高地医学科学シンポジウム

tionnaire　III（ESQ・III）scoreによる解析で，既往　　　（昭和62年11月）および第112回日本結核病学会関東

者群では，急性高山病（Acute　mountain　sickness，　支部，第77回日本胸部疾患学会関東地方会合同学会

AMS）の最高発症率は12名中6名（50％）であった　　　（昭和62年11月）において発表した。

が，対照群では11名中1名（9％）のみであった。さ

らに急性高山病肺型（AMS－R）と急性高山病脳型　　　稿を終えるに臨み，ご懇篤なるご指醇，ご校閲を賜

（AMS・C）とのscoreの問には，有意の相関関係（r＝＝　　りました恩師草間昌三教授に深甚なる謝意を表します。

0．852，P＜0．05）がみられた。また，　AMSは夜間に発　　フィールド　スタデイの計画立案およびに実施にあた

症するか，あるいはその症状が増悪しやすいことを確　　りご指導をいただきました上田五雨教授ならびに古原

認した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　和美講師に感謝いたします。また，貴重なご助雷を賜

　3）　既往春群では，高地到達後に，登山開始前に比　　　った小林俊夫講師ならびに協力をいただいた第1内科，

し，それぞれ有意に動脈血酸素飽和度（SaO，）の低下　　高地肺水腫研究班の諸先生に御礼申し上げます。
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