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Abstract

Asiswellknownitisextremelydiff]culttoquantifypainobjectivelyusingcurrenttechnology・As

aflrststeptowardadequatepainassessment，weproposeamethodtoevaluatethereactionsofthe

automaticnervoussystem（ＡＮＳ）inresponsetopainfillstimulibyobservingarterialwallimpedance

basedontheflactthatelucidationoftheANSisamajorfactorinthemanagementofpainUnderthe

proposedmethod,themechanicalimpedance(stiffnessandviscosity)ofthearterialwalliscalculated

行ombloodpressureandplethysmogrammeasurementsol1abeat-to-beatbasis，andthenormalized

stiffnessandviscosityascertainedfTomvaluesatrestareusedasindicestoevaluatepain

lntheexperimentsperfbrmed,wetestedtensubjects(ａｇｅｄ２２‐２３)byapplyingextemalfbrces(ｌ

[N]’２[N]’３[N])tothecentralpartsoftheirpalmsaspainMstimuli,andevaluatedchangesinlevels

ofarterialwallstifTilessandviscosityduringstimulationTheresultsindicatedthatstiffhessduring

stimulationshowedasignificantincrease(ｐ＝00058,ｐ＝O0009andp＝0.0155fiorthestimulus

changesffomOtol[N],Ito２[N]and2to３[N]fbrallsubLjects),buttheratioofviscositytostiffhess

didnot、WealsocomparedthecoefHcientsofvariationinthemeasuredstiffinessandvisualanalog

scale(ＶＡＳ)valuesduringstimulation,andfbundthatthemeancoefflcientsofvariationfbrstiffhess

(０３６．０２６ａｎｄＯ２５ｆｉｏｒｔｈｅｓｔｉｍｕｌｉｏｆＬ２ａｎｄ３[N]fbrallsubjectMespectively)weresmallerthan

----theonesofthｅＶＡＳｖａｌｕｅｓ（０７６，０６３ａｎｄ０６４，
＊広島大学大学院工学研究科 respective1y).Fromtheseresults,itwasconfIrmed
＊’日本光電工業株式会社

thatchangesinthelevelofmeasuredstiffnesscan＊２広島大学病院

＊３広島大学大学院医歯薬学総合研究科 beusedtoquantifythelevelofpainｆｅｌｔｂｙａ
（原稿受付：2010年１月５日） patlent．
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として開発されているＩｕ６１．この装置は刺激

電流を０ＭＡ］から徐々に増加していき，，患者

が「何らかの刺激を感じた」時の電流知覚閾値

と「電極部位の刺激がもともとあるｊ客痛と同等

になった」時の痛み対応電流値を測定し，独自

の演算式によってｿ冬痛を定量化している．しか

し記最終的に痛み対応電流値を決定するのは

,患者自身なので，完全な客観的評価とは言い難

い'6)。また，電気刺激が,患者の負担となる可能

'性がある．

以上の従来研究に対して，著者らの研究グル

ープでは自律神経活動と強く関係している血管

壁のliilU性および粘性などの機械インピーダンス

を非侵襲で計測する方法を提案し，多汗症手術

の診断に成功し，麻酔の深度や術中の侵害刺激

に依存して血管壁の力学特性が変化することを

示している'7１．しかしながら，血管壁の粘弾性

特性と瘤痛を伴う機械刺激との関係は明らかに

されていない．機械刺激に対する血管壁の粘弾

性特性の変化をあらかじめ明らかにしておくこ

とができれば，粘弾性特性の変化を非侵襲かつ

リアルタイムに評価することで,患者の瘤痛を推

定することがﾛI能となり，リハビリや歯科治療

など）冬痛を伴う治療において患者の負担を軽減

できるﾛI能性がある．本論文ではその第一薑段階

として，血管壁のliilll性および粘性を皿管粘弾性

インデックスとして定義し，１冬痛を伴う機械的

侵害刺激に対する血管粘弾'性インデックスの変

化を解析する．

１．はじめに

医療現場において瘤痛を伴う処置は数多く存

在する．もし患者のｿ冬痛を客観的かつ定量的に

評価することができれば，リハビリ`患者の負担

となる適度な刺激を軽減したり’'，痛覚に応じ

て麻酔深度を調節できるなど2'，，患老fの負担を

軽減した治療が可能となると考えられる。しか

しながら，，患者の癌痛の客観的かつ定量的な評

価は現状の技術では非常に困難である．

従来より，‘患者の痙痛評価法としてはＶＡＳ

(visualanalogscale）が一般的に用いられてい

る３－７１．ＶＡＳは紙面上に与えられた軸上にお

いて，左端を「無痛｣，右端を「想像しうる巌

人の痛み」とし，‘患者自身が感じている痛みの

程度に相当する点をこの軸上にプロットする

ことで，左端からの長さを痛みのレベルとし

て数値化する方法である３１。この他にもＮＲＳ

(numericalratingscale）やＦＲＳ（facerating

scale）など痛みを相対的に評価し数値化する

方法があるが7個'，これらは痛みの基準が各個

人の痛み経験や`性格に依存しているため主観的

評価になりやすく，客観的に利用できる定量的

評価とは言い難い肌．そのため，瘤痛の客観的

評価法として，癌痛に対して反応する生体の自

律神経活動や脳神経活動を利用する研究も従米

よりさまざまおこなわれている'0－'4１．例えば，

脳磁図（magnetoencephalography：ＭＥＧ）

を用いて脳神経活動を評価する方法や1IJ2I，

レーザドップラ一m流量計を用いて血流量変化

を評価する方法がある'３’４１．しかしながら，

ＭＥＧの計測に用いる脳磁計は大掛かりであり，

また，計測には磁場を用いるため使用できる場

1向｢が限られてしまう．一方，レーザドップラ一

m流量計では運動時などの計測が難しく，

ＭＥＧと|可様に使用できる場面が制限きれるﾛI能

`性がある．また，従来研究における自律神経

活動の評価法は，緊張の度合いや恐怖などの

感情の影響を強く受けてしまうと考えられて

いる'5)．

－ﾉﾌﾞで，電気刺激を利用した痩痛の定量計測

法か知覚．痛覚定量分析装置（PainVisioI1PS

2100，発売:NIPRO，製造販売ｇＯＳＡＣＨＩ）

２万法

１）機械刺激に対する自律神経活動評価

システム

本システムは，信号計測部，血管粘弾'性イン

デックス推定部，出力データ表示部から構成さ

れ，刺激の変化と生体信号の変化をリアルタイ

ムに計測および解析することで血管粘弾'性イン

デックスの変化を定量的かつ客観的に評価で

きる．1m管粘弾性インデックスは心電図，動

脈血圧およびプレチスモグラムから推定する。

なお，本システムは使用者の操作`性を考慮し，

さまざまな分野で用いられているLabVIEW70

(Nationalinstruments）を用いて開発した．
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①信号計測部

信号計測部では，動脈血圧とプレチスモグラ

ムを手指末梢血管より非観血式連続血圧計

(Finapres2300，Omeda）とパルスオキシメー

タ（OLV-310qmHONKOHDEN）を用いて

測定する．また，胸部より心電図を生体情報

モニタ（BP-608EV，cohn）を用いて測定する．

機械刺激には，円錐（頂点角７０゜，ＮＩＤＥＣ

ＳＨＩＭＰＯ）状のアタッチメントを取り付けた

デジタルフオースゲージ（FGP-5，ＮＩＤＥＣ

ＳＨＩＭＰＯ）の先端を刺激部位（手掌中央部）

に押し付けることで行い，同時に刺激強度（押

しつけ力）を測定する．各信号はサンプリング

周波数125[Ｈz］でＡＤ変換機（CSI-360116,

Interface）を介して解析用ＰＣ（VGN-S90PS，

SONY）に入力され，各信号をLabVIEWを用

いて解析する．

②血管粘弾性インデックス推定部

推定部では血管の粘弾性特性を心拍一拍ごと

に推定する．図１に血管壁のインピーダンスモ

デルを示す．本研究では，血管壁の任意の半径

方向の力学特性のみを考え，血管壁に加わる力

と血管壁の変位を動脈血圧とプレチスモグラム

を用いて表すことでインピーダンス特性を以下

のように表現する．

G炸念（２）
となる．ここでＣ=1/Ｋ’て＝Ｂ/Ｋである.本論

文では血管の柔らかさを表すゲインＣの逆数で

ある剛性値Ｋと補正粘性値（時定数に相当す

る）てを用いて機械刺激に対する血管力学特性

の変化を表現する．

剛性値Ｋと補正粘性値丁の推定は心拍一拍

ごとにおこなうため，心拍間隔情報が必要と

なる．本システムではＲ波を利用して心拍間隔

を計測する．あるＲ波が観察されると，そのひ

とつ前のＲ波からの一拍分の動脈血圧とプレチ

スモグラムの信号を用いて，最小二乗法により

(1)式から一拍ごとに剛性値Ｋ，粘性値Ｂ，補

正粘性値Tの推定をおこない，リアルタイムに

血管粘弾性特性を評価する.

一般に，動脈血圧，プレチスモグラムには個

人差があるので，粘弾性の値は被験者間で異な

る値を示す．そこで，本論文では侵害刺激に対

する応答のみを抽出するため，剛性値Ｋと補

正粘性値了を安静時の値で正規化し，安静状態

からの変化率を用いることにする.正規化に用

いる基準値は,（１）式を用いて予測した血圧と

実測血圧の決定係数が0.9以上という条件のも

とで，Ｋの最小値を含む連続した30秒間分の

信号を計測し，その間の平均値Ｋｒ,Ｔｒを被験者

ごとに求めて使用した．以上より，本論文では

次式により正規化した血管壁の粘弾』性特性Ｋ､’

て､を血管粘弾性インデックスとして定義した．

～ＫＴ
Ｋ〃＝＝－，『〃＝＝ （３）
Ｋｒ乃

③出力データ表示部

出力画面には測定した各生体信号の生波形を

順次表示し，動脈血圧とプレチスモグラムの一

拍分の変動量を数値と棒グラフで生波形表示部

の横にそれぞれ表示した推定部で計算された

粘弾性インデックス（Ｋ､’て､）は目盛付きバ

ーに表示しており，－拍ごとに変化する様子を

直観的に確認できる．また，推定した粘弾性イ

ンデックスと刺激強度との相関関係を調べるた

めに，刺激強度の計測値も一拍分の時間ごとに

平均値を求め，刺激強度の平均値とＫ､'て､の

管

■デ

図１動脈壁のインピーダンスモデル

`ZFZ(r)＝Ｂ〃(/)＋ｈか(r） (1)

(1)式の粘性Ｂ，剛性Ｋが血管壁の粘弾性特性

となる．ただし，凡のは動脈血圧，’．､)は計iHI部位

の血管半径でプレチスモグラムより求まる'8)．

ここで，（１）式をラプラス変換し，動脈血圧

を入力，血管半径を出力とした伝達関数を求め

ると，
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を試みた．刺激強度は０[ＮＬ１[N]，２[N],３[N］
とし，実験中，被験者には視覚による心理的影
響を与えないよう刺激部位が見えない状態で

椅子に着座させた．プロトコルは安静（０～

120[secl)，刺激（120~180[secDおよび安静

(180～240[sec]）とし刺激強度に対し１回ず
つ，計４回の試行として実験をおこなった．

そして，各被験者の刺激時３０秒間（135～

165[secDにおける各生体信号を比較した検

定はSPSＳを用いて反復測定分散分析とbonfer-

roni法により，刺激強度間に有意な差が認めら

れるか多重比較検定をおこなった'9)．

③粘弾性インデックスとＶＡＳ評価との比較

各刺激強度（０[ＮＬｌ[N]’２[N]’３[N]）で

60秒間刺激を与えた際に生じた痛みを，それ

ぞれの刺激実験の直後にＶＡＳを用いて評価し

た．ＶＡＳの左端を「無痛｣，右端を「想像し

うる最大の痛み」として被験者に事前に説明

した．各刺激実験の試行後，実験時の痛みの

程度に相当する点を被験者自身にプロットさせ

た．各刺激強度につき１本のＶＡＳを用意し，

一人につき計４本のＶＡＳを用いた．左端から

被験者がプロットした点までの距離をＶＡＳ値

とし，ＶＡＳ値とＫn値を比較した．Ｋn値には，

２．２）②と同様，刺激時の30秒間（135～

165[secDの平均値を用いた．

時間波形を一拍ごとに折れ線グラフで表示し

た．

２）刺激強度に対する自律神経活動の

評価実験

本システムの有効性を検証するとともに，痛

み刺激に対する血管粘弾性インデックスの反応

を評価するために以下のような実験をおこなっ

た．

①実験方法

図２(a）に実験環境を示す．被験者は健常な

20代男`性１０名とした．いずれの被験者も右手

の第二指にパルスオキシメータ，右手の第三指

に非観血式連続血圧計を装着し，胸部に心電図

の電極を装着して生体信号を測定した図２

(b）に右手の拡大図を示す．また，フォース

ゲージのアタッチメントを押し付ける位置は左

手掌の中央部とし，図２(c）に示すように固定

具（FGS-50HmDEC-SHIMPO）を使い，強

度が一定になるように真上から刺激を与えた．

目隠し計測装置

３．結栗

１）刺激強度に対する血管粘弾Ｉ性

インデックスの評価

図３にsub．Ａの各刺激強度における計測

結果を示す.（a)～(d）はそれぞれ刺激強度を

０[N]'１[Nl2IN]'３[N]とした場合の結果で，

各グラフは刺激強度Force，脈圧（最高最低血

圧の差）BPa，プレチスモグラムの振幅PLSa，

血管壁の剛性値Ｋおよび時定数ての時間変

化を表している．破線で囲んだ範囲（120～

180[sec]）で左手掌中央部を刺激しており，こ

れらのグラフから刺激によって動脈血圧および

プレチスモグラムにわずかながら変化が観察さ

れ，結果として，120～180[sec]において剛性
値が急激に増加していることが分かる．一方，

時定数にはあまり変化が見られなかった．

刺激装置

(a)実験環境

解析用PＣ 被験者

(c)刺激装置

（b)計測装置
プレチスモグラム(第二指:(1)）
非観血動脈血圧計(第三指:(11)）

図２実験装蘆

②刺激強度に対する血管粘弾性

インデックスの評価

左手掌中央部に一定の刺激強度で60秒間刺

激を与え，刺激時の粘弾`性インデックスの評価

－１９９－
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図３血鶯粘弾性インデックス計測結果（被験者Ａ）

図４は各刺激強度（０，１，２，３｢N1）に対また，各刺激強度にオ図４は各刺激強度（０，１，２，３[N]）に対また，各刺激強度における被験者問のばらつき

する刺激時のBPU，PLSa，Ｋ､，Ｔｎの全被験者を変動係数で比較すると，ＶＡＳ値では0.76,

での平均値と標準偏差である．なお各値は安静0.63,0.64,剛性値では0.36,0.26,0.25であっ

時の値で正規化している．図４より，BPUではたきらに，ＶＡＳは右端（１００[ｍｍ]）が評価

変化に有意差が得られなかったが，PLSaおよできる限界であり，３[N]刺激時において評価

ぴＫｎでは各刺激強度間で有意差を得た．また限界値に近い評価をしている被験者がいた．

T､では差が得られず刺激強度との関係`性は見
４．考察

られなかった．有意確率はELSaにおいて刺激

強度0-1[N]の場合はＰ=6.78×１０－５，１－２[N]の１）刺激強度に対する剛性値の変化

場合はＰ=00085,2-3[N]の場合はＰ=０００５１で図４より，全被験者で刺激強度の増加に伴う

あった．Ｋでは刺激強度０‐１[Ｎ]の場合はPLSaの減少傾向およびＫｎの増加傾向が確認

P=0.0058,1‐２[N]の場合はＰ=0.0009,2-3[N］できた．しかしながら外機械刺激の強度（押し

の場合はＰ=0.0155であった．つけ力）が同程度でも刺激形状によっては必

２）粘弾性インデックスとＶＡＳ評価ずしも癌痛を伴うとは限らない．そこで機械

との比較刺激に用いるアタッチメントの形状を変更して

従来法であるＶＡＳ値と提案手法であるＫ、３．１）節と同様に実験をおこなった．使用

を比較した結果を図５に示す．図５より，全被したアタッチメントは直径１２[ｍｍ]の円柱

験者で刺激強度の増加に伴うＶＡＳ値の増加 （mDEC-SHIMPO）である．

傾向および剛性値の増加傾向を確認できる．円柱および円錐状の刺激物を用いて刺激強度
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図４機械刺激強度（押しつけ力）に対する生体反応の変化

３[N]で刺激した場合の結果を図６に示す．図

６（a）が円柱による刺激，図６（b）が円錐に

よる刺激で，いずれも刺激強度Forceおよび剛

性値Ｋの変化を表している．また円柱刺激に

おけるVASの評価はＯ[ｍｍ］（無痛）であった．

ＶＡＳによる評価結果からわかるように，癌痛

を誘発しない刺激形状の場合には同程度の押し

つけ力を与えてもＫは変化しないことがわか

る．しかし，円錐状の刺激物を用いた場合（図

６（b)）には刺激時に剛性値が顕著に増加して

いる．このときのＶＡＳ値は97[ｍｍｌであった

以上より，Ｋの変化から痩痛の有無を客観的に

評価できる可能性があることがわかる．

２）剛性値とＶＡＳ値との比較

図５において，ＶＡＳでの評価は３[N]で評価

限界に達したが，この理由について考える．

ＶＡＳでの評価は被験者の経験などが強く影響

するため，物理的には同じ機械刺激でも被験者
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図５機械刺激強度（押しつ|ナカ）に対する

ＫｈとＶＡＳの比較

によって評価が異なり，評価できる限界も被験

者によって異なると考えられる．これに対し，

剛性値は刺激強度に対して被験者間でほぼ同様

な傾向が得られたことから，被験者間でも比較

評価できる可能性がある．各刺激強度における

変動係数も，ＶＡＳ値と比ぺ，比較的小きい

値となった．また，３[Ｎ]までの刺激強度に対
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して剛性値は線形的な増加傾向を示したことかを客観的に評価できる可能性を示している．し

ら，機械的侵害刺激と被験者の主観評価の間のかしながら，血管の硬さは年齢や生活環境に依

中間表現として利用できる可能性が示された．存し，器質的な変化を示すことがよく知られて

剛性値の反応は，刺激に対する反射や痛みにいる．今後はこれらの影響について検討しよ

よる自律神経反応など多くの要因が複雑に絡みり正確な痙痛評価を実現する方法について検討

合って生じていると考えられる20,21)．図５の する必要がある．

結果は，それらの要因を含めて剛性値の反応を３）剛性値とプレチスモグラムの比較

総合的に評価することによって，ＶＡＳのようプレチスモグラムが心理的負荷に大きく反応

に主観が強く影響する評価法より被験者の痙痛することはよく知られている22)．本論文の実験
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結果にも安静時においてプレチスモグラムが変

化することが確認された．そこでプレチスモグ

ラムにおける安静時の最小値と刺激時の最小値

の差（最小値変動）IPLSnと，ｍｌＩ性値における

安静時の最大値と刺激時の最大値の差（最大値

変動）’た､を全試行で比較した．図７に結果を

示す．全被験者の平均を比較するとプレチス

モグラムよりも剛性値の方が差が大きく，

P=０．００６で有意差が得られた.これにより，プ

レチスモグラムよりも剛性値のほうが痙痛によ

る反応をより強く反映していることが分かる.

これは剛性値が脈圧の変化も考慮している（(3)

式参照）ため，脈圧およびプレチスモグラムの

両方の変化を生じる痙痛刺激時に剛性値がより

大きく変化したためである.刺激に対する反応

では剛性値，プレチスモグラムとも同様の傾向

を示したが，刺激前後の心理的負荷を考慮すれ

ばプレチスモグラムよりも血管粘弾`性インデッ

クスの剛性値が痩痛評価に適していることが明

らかになった．

５．まとめ

本論文では，癖痛を伴う機械刺激に対する生

体反応の評価を目的として，血管粘弾性インデ

ックスを用いた新しい評価法を提案したそし

て，機械刺激の強度や刺激形状によって血管粘

弾性インデックスが有意に変化すること，従来

法であるＶＡＳ値と比較して個人差が小さく，

また刺激に対してより線形的な変化を示すこと

を明らかにした．
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