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1 .序論

1 .緒言

運動は外見的には身体が移動するという物理的現象である。これは、運動神経

による(r':: J:~骨格筋の収縮により達成される。 l 回の筋収縮は、この神経系によ

る働きでなされるが、それを一定の時間連続する運動の場合、内分泌系が大きな

機能をもっ。I'J腎などの内分泌腺より分泌されるホルモンを手段として、内分泌

系は、運動時のエネルギー供給を制御したり、筋活動により変化する体内の環境

を元に戻したりして、身体の恒常性を維持する.一方、運動の連続刺激であるト

レーニング期間中には、トレーニングによるストレスに適応するため、またトレ

ーニングによる機能獲得をより容易にするために内分泌系が大きな働きをする。

特にく視床下部ー脳下垂体一冨IJ腎皮質系(Hypothalarnus-pituitary-adrenocortic

al axis))はトレーニング期間中に大きな反応を示す。従って、運動とトレーニ

ングによる内分泌反応のメカニズムを解明しようとするとき く視床下部ー脳下垂

体一副腎皮質系〉の研究は欠かすことができない。

本研究は、運動に対する〈視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の反応を明らか

にすることを主目的とした。まず①異なる強度の急性運動に対するく視床下部一

脳下垂体一副腎皮質系〉の反応を観察し、さらにそのメカニズム解明を目的とし

た実験を行った。この場合、低い強度の運動は、最近とみに注目されている糠尿

病(96)，肥満や高血圧の運動療法(34，110， 143， 189， 204， 211， 212)として用

いられており、その内分泌反応を研究することにより、その実施にあたっての基

礎的資料を得ることが可能であると考えられる。 一方、高い強度の運動は一般の

トレーニングおよび競技選手のトレーニング時のく視床下部ー脳下垂体一副腎皮

質系〉の反応を観察するモデルとして有用であると考えられる。

次に②運動の繰り返しであるトレーニングの慢性的彫響を見るととを目的にト

レーニング中の副腎皮質系の反応を観察した。これは、競技選手が行っている高

い強度のトレーニング中の内分泌反応を見るモデルとして考えられるものである。

さらに③トレーニング後に獲得されるトレーニング効果の一例として、低い強

2 -
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度の運動中の く脳下垂体一回l腎皮質系〉の反応のトレーニング後に見られる変化

を観察し、そのメカニズムを探ることを目的とした.

なお、第一部では、、本研究の発案.実験計画および独自性の基礎となった運動，

トレーニングおよび内分泌反応についてのレビューを行うとともに、 1908年から

近年までの く視床下部ー脳下垂体 副腎皮質系〉と運動およびトレーニングの関

係に関する研究を研究小史にまとめた。

2.運動と内分泌反応

i)内分泌系が運動に及ぼす影響

身体運動に対する内分泌反応のうち、最も直接的なものは、ホルモンによる筋

エネルギー代謝である。筋におけるエネルギー産生は筋肉の貯蔵物質であるグリ

コーゲン、中性脂肪と循環血を介して筋八供給されるブドウ糖、遊離脂肪酸の分

解によって行われる(103)。筋中における貯蔵物質からのエネルギー供給には限度

がある (151).従って、循環血を介したエネルギー源の間断なき供給が必要である

(14， 205)。それには、肝における糖生成を促進するグルカゴンが機能する (2，
九

14， 132)。さらにカテコールアミンは脂肪細胞にJする中性脂肪から遊離脂肪酸の

生成を促進する。この 2つの内分泌系により運動に使われるエネルギー源の供給

がなされる。また、肝における糖生成はE干を支配する副交感神経によっても促進

される(174)。

筋におけるグリコーゲン分解はカテコールアミンによって促進される (149，

150， 151， 152， 153)。この機構は安静時にはそれほど、刺激されず、運動時には

顕著な影響が現れる。これは、筋収縮においてクレアチン燐酸が分解される時に

産生される無機燐酸によりフオスフォリレースaがさらに活性化されるからである

と考えられる。活動筋におけるグリコーゲン分解速度は運動強度に比例すること

が知られているが(162)、これは同様に運動強度に比例して分泌されるカテコール

η
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アミン(76)と運動強度に比例して増加する筋撲中の無機燐酸(188)により協調制御

されていると考えられる。このように、筋と内分泌系は協調してその生理学的機

能を発揮している。

一方、前述した肝における糖産生量と筋における糖消費量は運動開始時には全

く対応していない。即ち、筋における精の消費量を大幅に上回る量のブドウ糖が

肝から放出される (174)。また、長時間運動時に、血糖値が低下しでも、筋グリコ

ーゲン濃度が低い場合には、筋はブドウ糖を取り込む(201)。これらの場合は内分

泌系と筋の代謝系が協調しない事例である。

このように、内分泌系は筋代謝を助けるように働く場合もあるし、個々に活動

する場合もある。

内分泌系が運動に重要な役割を演じている伊jとして、く交感神経系一回j腎髄質

系〉がある。交感神経の末端から分泌されるノルエビネフリンと副腎髄質から分

泌されるエピネフリンは血管平滑筋を収縮させ、血液量を減少させる(158).これ

により血液を活動筋により多く分配される。また、この作用により末梢抵抗を変

化させることにより運動中の血圧に大きな影響を与える。

その他のホルモンを含む内分泌系も、 E革臓から分泌されるインスリンを除くと

ほとんどの場合、運動強度と比例して増加し、運動強度に比例して変化する体環

境に対応する (67)。

i i)内分泌系研究におけるモデルとしての運動

内分泌研究は医学分野において開始されたことにより病態に関する研究が多い 。

乙れに対して、運動は前述したように、高い強度の運動では、ほとんどのホルモ

ンの分泌が増加するので、内分泌研究の lつのモデルになるものと考えられる

(67)。病態では、生体のシステム全てが疾病を克服するように最適化される。一

方、疲労因懲に至る運動は生体の機能の全てを最適化することによってのみ達成

される。内分泌系も同様で、疲労困懲に至る運動では全てのホルモン濃度が急激

に変化する(200).さらに、疲労困懲に至る運動後に観察される、血中ホルモン濃

度の上昇は、重篤な病態のそれに匹敵する(67)。生体の機能は環境が最も変化し

たときに、最大の機能を発揮する。高い強度の運動を間欠的に数回行うと血中の

乳酸濃度が安静時の30倍にもなるのはその一例である (87，88， 89).従って、運

-4 -



動は内分泌系の研究の有用なモデルになる 。しかし、前述したように危機的状況

の時はほとんど全てのホルモンが上昇するので、非特異的な反応が起こる。従っ

て、〈視床下部一脳下垂体-111腎皮質系〉のように特異的な刺激に対して閥値を

もって反応するような系を研究する場合、特異的な刺激のみが変化するような系

を設定する乙とが肝要である。

ホルモンには作用に由来する特異的な名称がつけられている掲合が多いが、多

くのホルモンには未知の作用もあることが推測される。運動による生体の変化に

対応する生理学的作用を考えるととにより、多くのホルモンの知られざる機能を

発見する可能性がある。

3.持久性トレーニング

とこでは前述したように、持久性トレーニングの研究をレビューしながら、本

研究(第 2部研究3および4)で用いたトレーニンゲ方法との関連について記す。

i)トレーニング強度

アメリカスポーツ医学会(Americ釦 Collegeof Sports Medicine)は最大酸素摂

取量の55~85%の強度を推奨している (5) 。本研究では被検者の大部分が体力の初

期値が高かったことから最大酸素摂取量の90%をトレーニング強度とした。また、

この運動強度で20~30分運動を続けることは困難なので途中に5分間の休態を入れ

ることにした。 Hicksonらのグループも同様に、 5分間の休強を挟み、最大酸素摂

取量の100%の強度でトレーニングを行ったところ最大酸素摂取震がトレーニング

期間に対して直線的に増加したことを報告している(91).また、インターパルあ

るいはインターミッテントトレーニングでは、さらに運動強度を上げることがで

きる。従って、心機能を向上させ最大酸素摂取量をより速く増加させることが可

能と推測される.また、トレーニング効果が、絶対強度ではなく、最大酸素摂取

量のパーセンテージという相対的強度に大きく依存することから(5)、トレーニン

グ期間中最大酸素摂取量が増加したら運動強度を増加させ、常にトレーニング強

度がその時の最大酸素摂取量の90%であるようにした。

ii)トレーニング時間

p
h
u
v
 



次に運動時間の決定方法であるがアメリカスポーツ医学会(AmericanCollege 

。fSport Medicine)は20分から60分を推奨している(5)。トレーニングの効果は運

動強度と運動時間により決まっているらしい。さらに、運動時間よりも運動強度

の方がトレーニング効果に大きな影響を与えることも明らかになっている(7，24)。

今までの研究とは異なり本研究では運動時間を体全体の筋量の指標である除脂肪

体重 1kg当たり10kcalのエネルギーを 1日のトレーニングで消費する時間とした。

従来は、トレーニング時間30分というように単純に決められていた.本研究では

内分泌系を含む代謝系に対するトレーニングの影響を明らかにすることを目的と

したので、運動時代謝活動の中心である筋に対するに刺激(18，72， 73， 205)を規

定することとし、このようなトレーニング時間の設定の仕方を取った.次に、ト

レーニング効果はトレーニング時間よりもトレーニング強度に依存する傾向が大

きい(24，39)。強度が同じならトレーニンゲ効果が運動時間あるいは消費エネル

ギーにより影響を受ける可能性も否定できない。従って、本研究では最大酸素摂

取量が増加した場合、絶対的運動強度を増加させ、相対強度つまり最大酸素摂取

量の90%を維持することにした。結果としてトレーニング時間は短縮することにな

った。

iii)トレーニング頻度

頻度について、週3日までは最大酸素摂取量に対するトレーニング効果は急激

に増加するが、週5日以上やってもそれ以上の効果は得られない(62，63， 70)。

従って本研究のトレーニングでは、週5日の頻度で行った。

iv)トレーニング期間

トレーニング効果が発現する時聞は身体の各機能で異なる。例えば、同じ強度

の運動を行った場合の血中カテコールアミン濃度はトレーニング開始後3週間で

有意な低下が観察される (224)。最大酸素摂取量では 7週間程度で最大酸素摂取量

の伸び率が有意に低下することが示されている。 Hicksonら(91)は本研究と同様な

トレーニング方法を用い、最大酸素摂取量が10週間連続で増加したと報告してい

る。トレーナピリティーは初期値によりかなり影響を受ける。つまり、もともと初

期値の高い被検者では、最大酸素摂取量の伸びが少ない。 Hicksonら(91)の被検者
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の最大酸素摂取量の初期値は40ml/kg/minより低かった.本研究の被検者はトレー

ニング前の最大酸素摂取量が50ml/kg/minと比較的高かったので、余裕をもってト

レーニング期間は 7週間とした。
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Il.研究小史

1.運動と く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉との関係

i)く視床下部脳下妥体-luIJ腎皮質系〉の構成

く視床下部一脳下垂体一首j腎皮質系〉は下図のように内分泌腺である視床下部，

脳下垂体，および副腎皮質から、おのおの分泌されるホルモンであるCRF.ACTH. 

副腎皮質ホルモン(人では主にコルチゾール)によって構成されている.血中コ

ルチゾールの増加は副腎皮質からのコルチゾールの分泌の増加による.ごのコル

チゾール分泌の増加は脳下垂体からの副腎皮質刺激ホルモン (adrenocortico-

tropic hormone.ACTH)によって刺激される。さらに、このACTHは門脈血中め視床

下部から放出された副腎皮質刺激ホルモン放出因子 (corticotropichormone 

凶伺si略 factor.CRF)のわ三分泌が刺激される@組織化学的手法により、 CR

Fは視床下部のParaventricullarnucleus (PVN)で産生され、そこから正中隆起ま
、 -'- ~ー

でのびている神経線維を通過して正中隆起に至る (182).正中隆起でのCRF狼皮の

上昇により門脈のCRF濃度が上昇し、それが、脳下垂体のACTH分泌を促進すること

が知られている。

!;'τ 1'，f:_p /} センサー
、占、 t

i) ~ ..，. ，.)ふ心品、
('.1、t:...v11¥.0'、円

〆Mι斗山ち ↓ 

PVNによるCRFの分泌

↓ 

脳下垂体におけるACTHの分泌

↓ 

副腎皮質におけるコルチゾールの分泌
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i i)く視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉の機能

①許容効果

副腎皮質を摘除したラットは水泳運動の持続時聞が減少する (213)。従って、副

腎皮質ホルモンは持久性運動の成績に影響を与える。また副腎皮質ホルモンは一

般的に許容効果がある.つまり副腎皮質ホルモンそのものは生体内の代謝等にそ

れほど影響がないが、他の物質の効果を増幅する効果があることが知られている 。

この効果が持久性を向上させる環境を作り出すらしい(67)。また、副腎皮質ホル

モン投与により肝臓のグリコーゲン濃度が上昇することも長時間運動を持続させ

る一つの要因であろう (213).最近、く視床下部ー脳下垂体-I1J腎皮質系〉が痛覚

を低減させる機能があることが報告されており、それも く視床下部ー脳下垂体-

I1J腎皮質系〉が身体運動の持久性を高める理由のーっと考えられる (109)。

②タンパク質分解作用

一方、liIlJ腎皮質ホルモンがタンパク質分解を促進することは古くから知られて

いた(4，41， 173， 209)。このタンパク質分解機能は担ンパク質をアミノ酸に異化

し、脱アミノ後ブドウ糖産生を促進することが考えられる.低い強度で長時間身

体運動を行うと血糖値が低下し、それが疲労困懲のー要因であるとも言われてい

る。従って、身体運動によって起こる低血絡による副腎皮質ホルモン分泌は生理

学的意義を持つ可能性がある。また、副腎皮質ホルモンの効果発現までの時間は

長いことが知られているが、運動が長時間におよぶのなら生理学的効果を表すこ

とも可能であるとも考えられる。

iii)ストレス学説と初期の研究

初期の研究では 〈視床下部一脳下垂体一首l腎皮質系〉の活性を血中のコルチゾ

ール浪度で判断した。これは く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉のホルモンの

なかで、歴史上、最初に分析法が確立されたのが く視床下部ー脳下垂体-liilJ腎皮

質系〉最後の段階である冨IJ腎皮質ホルモン(コルチゾール)であったからである。

運動とく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉に関する初期の研究は1930年代に

H.Selyeによって提唱されたストレス学説(StressTheory)の影響を受けている
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(154， 167， 168， 169)。この説によれば、生体にストレ弐ッサーが加わると、各

ス卜レッサーに特異的な反応に加え、共通の非特異的な反応が生じる (General

adaptation syndrome)。乙の反応の中心的な部分が冨IJ腎皮質ホルモンの過剰分泌

とそれに伴う副腎皮質の肥大であるとしている。この学説は現在では、全部が受

け入れられているわけではないが(97)、当時は医学会のコンセンサスを得ていた。

運動生理学が発達していなかった当時、運動をこれらのストレッサーと同列に考

えてしまったのも無理はない.運動後のコルチゾール濃度を初めて測定し報告し

たStaehelinら(176)の論文はセリエのストレス理論が色濃く反映されている.彼

らは、身体運動を 1つのストレスととらえ、その反応と、インスリンにより引き

起こされる低血糖によるストレスとの比較を試みた。身体運動として、 100ワット

の自転車運動を2時間課しところ、運動開始後、 30分で血中のコルチゾール濃度は

ー且上昇したが、その後低下したということを報告した。 Wenzkatら(222)も運動

により血中のコルチゾール濃度が上昇したと報告した。彼らは、その理由を身体

運動により副腎皮質ホルモンが必要になったからとした.一方、 Corni1ら(37)は

運動により血中のコルチゾール濃度が低下すると報告した。また、 Roseら(157)

は 1マイル競争後に増加する血中コルチゾール濃度と最大酸素摂取量との間には

相関関係はなかったと報告した。鈴木ら (180，181)は、身体運動による血中の副

腎皮質ホルモン滋度の上昇が、運動に付随する血液濃縮および腎血流の滅少によ

る排池率の低下によるものではなく、実際にく視床下部 脳下垂体一回j腎皮質系〉

が活性化されてi'J腎皮質からの分泌増加によるものであることを明らかにした。

このように運動が血中のコルチゾール濃度に与える影響についての結果は一定で

はなかった。これは後の研究で明らかになるのだが、運動強度および運動時聞が

まちまちであった乙とがその要因であると考えられる。そのころはまだTaylorら

(207)により最大酸素摂取量の測定法が確立されていなかったためと考えられる.

iv)最大酸素摂取量の概念確立後の研究

最大酸素援取量(178)の測定法およびその概念は1950年代にアメリカで発表され、

1960年代にスカンジナピアの研究者により発展され、運動生理学の基礎となった。

この最大酸素摂取量を運動強度の目安として、運動とく視床下部ー脳下垂体一

副腎皮質系〉の関係について、最初に系統的研究を行ったのが英国のDaviesと
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一一一一一一一一一一一一一|-
Few(42)である.彼らは最大隊索摂取量を基準に%V02maxを指標に運動強度を規定

した。最大下の種々の運動強度で走運動を 1時間まで被検者に行なわせ、その運

動後の血中コルチゾール狼度を測定した。彼らは、相対的運動強度が最大酸素摂

取量の50%以下というように低い場合は、血中のコルチゾール濃度は運動前に比

パて変化しないが、運動強度が最大酸素摂取量の60%からそれ以上の強度では血

中コルチゾール濃度は運動強度に比例して増加することを明らかにした。つまり、

く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活動を促進する運動強度での闇値は最大

酸素摂取量の60%の強度であると報告した。その後、く視床下部一脳下垂体-/olJ

腎皮質系〉の日必血中濃度は日内変動することが報告され(48)、運動強度が

低く運動によるく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の分泌刺激がない場合は、

サーカデイアンリズムにより、見かけ上、血中コルチゾール浪皮が減少する可能性

があることが示唆された。 DaviesとFewの研究ではACTHの測定は、なされていない

が、いわゆるく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活動促進の閥値は最大酸素

摂取量の60%であるということが認められるようになった。また、その後、血中

のACTH浪度の測定法が確立され、運動後の血中ACTH濃度をil{IJ定した多くの先行研

究(19，22， 53， 54， 57， 58)でもACTHの分泌閥値も最大酸素療取量の60%程度で

あることが示された.血中のCRF濃度の測定法の開発はさらに遅れ、身体運動中の

血中CRF濃度は測定されていない。脳下垂体からのACTH分泌はCRFのほかパソプレ

ッシンでも増加する可能性がある。従ってく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉

が活性化される運動強度の閥値が最大酸素摂取量の60%であるとは厳密には断定

できない。従って、 CRF，ACTHの関係を調ペることは今後の課題である.感覚神経

を脊髄レベルでブロックすると、このホルモン分泌が消滅することにより、く視

床下部脳下垂体一副腎皮質系〉活性化の刺激が末梢性であることが、最近、明

らかになった(114).しかし、これらの感覚神経を刺激する物質がなんであるかは、

いまだに明白ではない。多くの間接的実験結果より、この強度の身体運動による

く視床下部ー脳下垂体-/olJ腎皮質系〉の活性化は、運動による運動神経そのもの

による刺激あるいは、身体運動そのものを知覚する感覚神経である体性感覚受容

器からの刺激ではなく、身体運動中に産生される乳酸に関係している物質である

らしい(114)。最大酸素摂取量の60%以上の運動強度の身体運動によるく視床下部

一脳下垂体-/olJ腎皮質系〉の活性化に関する研究の今後の動向は、刺激物質の同
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定であると考えられる。

v)最近の研究

FewとDaviesらは、強度が最大酸素摂取量の60%未満の身体運動なら30分から 1

時間行っても、血中のコルチゾール波度は増加しないと報告したが(42)、田畑ら
s下

(187)早朝空腹時に、最大酸素摂取量の60%以下の強度で自転車運動を疲労困懲ま

で行うと、血中のコルチゾールおよびACTHi食度が上昇すると報告した。また、動

物実験でも比較的低い強度の身体運動でも2~3時間行うと血中のコルチゾール濃

度が増加するという報告されている (138)。最大酸素主要取量の50%程度の強度のヒ

トの身体運動は血中の乳酸濃度は上昇しない(201)。また体温も38.3'Cを越えない

(33)。従って、もしこのような強度の運動中にく視床下部一脳下垂体一副腎皮質

系〉が活性化するならば、その刺激は最大酸素摂取量の60%以上の身体運動が

〈視床下部脳下垂体副腎皮質系〉を活性化する刺激とは別なものであると考

えられる。最大酸素摂取量の60%以下の強度での運動におけるく視床下部一脳下

垂体一副腎皮質系〉の活性化を刺激する研究が必要である。

2. トレーニングに対するく視床下部一脳下垂体一国l腎皮質系〉の反応

i)初期の研究

前述したように、 1925年から1960年代はセリエのストレス理論およびPearl(14

2)とRubner(159)の提唱したrate-of-livingtheoryにより運動は人間の健康に有

害なものと考えられていた。その後、運動生理学の実験結果より運動がヒ卜の健

康増進に寄与することが実証された(97).く視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉

についても動物実験の結果より、相当高い強度の長期トレーニングを行っても、

副腎皮質の肥大はトレーニング初期に見られるだけで、トレーニング後期には副

腎の大きさはもとに戻っていることが明らかになった(25，64， 208).この事実は、

かなり高い強度のトレーニングでも適切に管理すれば、ストレス理論での『疲懲

期』に陥る事なく適応が成立することを示している。スポーツ選手は競妓力向上

に必須な体力向上のために日々、高い強度のトレーニングを行っており、血中の

コルチゾール濃度は臨床的には過コルチゾール血症(hypercortisolemia)として、
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病的状況と判断されるほど早朝の血中コルチゾール濃度が高いことが、しばしば

ある (170)。しかし、これまでに、このトレーニング中の高コルチゾール演度が、

その後も上昇し続け、疲懲期に至る過程なのか、あるいは、その後低下して適応

する過程を表すのかを観察した研究はない。従って、トレーニングとく視床下部

脳下垂体一副腎皮質系〉の研究が必要である。

i i)最大酸素摂取量の60%未満の強度の運動中の内分泌反応

トレーニングが最大酸素摂取量の60%以下の強度の一過性の長時間運動中のく視

床下部 脳下垂体一回l腎皮質系〉の反応に与える影響についての報告はない。競

校選手のトレーニングは一般に30分では終了しない。従って、これまで報告され

ているような最大酸素摂取量の60%以上の強度での短時間運動中のく視床下部一脳

下垂体一回l腎皮質系〉の反応に対するトレーニングの影響の研究のみからでは、

実際の競技選手のトレーニングの実状を抱援することはできないと考えられる。

従って最大酸素摂取量の60%以下の強度の長時間運動に対するトレーニングの影響

を研究する必要がある。

iii)最大酸素摂取量の60%以上の強度の運動中の内分泌反応

またトレーニングが一過性の運動中のく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の

反応に与える影響について、最大酸素摂取量の60%以上の強度の比較的高い強度

の一過性の運動に対するトレーニングの影響が先行研究によって明らかにされて

いる。つまり、絶対的に同じ強度(自転車エルゴメーターでいえば、同じワット)

で自転車運動を行うと血中のく視床下部ー脳下垂体ー扇IJ腎皮質系〉のホルモン濃

度の上昇は、トレーニング後の方が少なくなる。これは、く視床下部一脳下垂体
f 

-副腎皮質系〉のホルモンの上昇の度合カt60%Vo2max以j上では%Vo2maxに比例する

-----
ことと、トレーニングにより最大下の運動中の酸素摂取量は変わらないので、最

大酸素摂取量が増加している分だけトレーニング後の方が相対的運動強度(%Vo2m

ax)が低下するからであると考えられる (21，78， 79)。
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第 2部実験研究
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1.研究 lの目的

研究1の目的は、低強度・長時間運動中の血糖値と、血中ACTHおよびコルチゾ

ール献を指標としたく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の時のと因果関係

を明らかにすることである。本章の実験は 5つに分けられる。まず、実験1は低

強度 ・長時間運動中φ血清ACTH塑度と血里腔担堅持品Eに餌宗門こ竺目別

とした。実験2の目的は低強度・長時間運動で疲労困懲に達した直後に彼検者に

ブドウ糖を摂取させ、血糖値を上昇させた場合の血中ACTHおよびコルチゾール濃

度の変化を見ることにより血精値とく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の因果

関係を見ることである。実験3では低強度・長時間運動条件と同時間帯における

安静条件の血媛ACTHおよびコルチゾール濃度を比較する乙とにより、血中のく視

床下部ー脳下垂体 副腎皮質系〉のホルモンの日内変動が、これらのホルモンの

運動時の血中濃度に与える影響を観察することを目的とした。さらに、低強度 ・

長時間運動中に、血糖値をグルコースクランプ法で安静時の値に維持した場合の

血中ACTHおよびコルチゾール濃度の変化を見ることにより血糖値とく視床下部一

脳下垂体一副腎皮質系〉の因果関係を見ることが実験4の目的である.実験5で

は、低強度 ・長時間運動中に、最近分析法が開発された視床下部から分泌され脳

下垂体におけるACTH分泌を促進する副腎皮質刺激ホルモン放出因子(cortico-

tropin releasing factor:CRF)の血線中波皮を測定し、く視床下部ー脳下垂体一

副腎皮質系〉全体の活性化と血糠値の関係を明らかにすることを目的とした。
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2.実験 l

i)実験方法

被検者

被検者は年齢21才~25才の体育学専攻の学生10名であった 。 被検者の身長は17

O. 4::!::4. 8cm，体重は51.0土6.0kg，最大酸素摂取量は54.7土2.5ml/kg/mimであった

(平均値±標準偏差) . 

illtl定方法

最大酸素摂取量は負荷漸増法により測定した(7)。呼気ガス量は乾式ガスメー

ター (MaxPlank Institute (ドイツ))で定量した。呼気中の酸素および二酸化

炭素濃度はショランダー法で測定した(166)。

血清中のACTHおよびコルチゾール渡度はミドリ十字社販売のCIS(フランス)

製のキットで測定した。血糖値はブドウ糖酸化酵素法を用いた和光純薬社製のキ

ットを用い測定した.血液は採血直後に0.6mmol/lの過塩素酸で除蛋白した.その

後、遠心し血糖値は上清の濃度を測定した。血液は分析に供するまで-80"Cの冷凍

庫に保管した。

データはすべて、平均値±標準誤差で表した。統計的分析は対のt検定法を用い

た。

手順

実験の始まる 1週間前にエネルギー摂取量測定のために、 3日間、食事内容

を自己申告により調査した.被検者に実験の 3目前から、食事調査に基づいて処

方された体重維持食を摂取させた.被検者は前日の夕食後から12時間の絶食後、

午前 8時に研究室に来室した.採血用の22ゲージのカニューラを肘静脈に挿入・

固定した。 30分間、安静を保たせた後、安静時の採気を10分間行った。その後、
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被検者に 9時から運動を開始させた。運動はモナーク社(スウェーデン)製の固

定式自転車を用いた。ペダルの回転数は毎分50回とした。運動強度は最大酸素摂

取量の 50%とした。運動は疲労困懲に至った時、あるいは運動開始後 3時間を経

過した時点で終了させた.運動終了直後に被検者に仰臥位にて安静を 1時間保た

せた。採血は運動中30分毎、運動終了後の採血は、運動終了後 5分、 30分、 60分

に行った。運動中、呼気ガスは10分毎に 1分間採取した。

ii)結果

酸素摂取量は運動中徐々に増加したが、最大酸素摂取量の60%を越えることは

なかった。

血糖値は最初の30分は変化がなかったが、その後低下した。運動終了60分が経

過しても、血糖値は運動開始前の値に戻らなかった。

運動開始後 1時間では一人の被検者を除いて、血清ACTHの増加は見られなかっ

た(図1)。血清中のACTH濃度は非常に安定しており、小さな増加 (10ng/l程度)

でも発見可能であった。この小さな血清ACTHの増加が現れたのち、急激なACTHi食

度の増加が見られ、運動終了時には運動前の数倍の億になった.運動後、血清AC

THi食度はかなり低下したが、運動前の値に戻ることはなかった.

血清のコルチゾール濃度は最初の60分、運動前の値と比ペて統計的に有意な変

化は観察されなかった。その後、運動中血清コルチゾール濃度は徐々に増加し、

運動終了時には安静時の 2-4倍の濃度になった。運動後もコルチゾール濃度は

高い値を保った。
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図2に示すように血糖値が3.3mMより高い場合は血清ACTH濃度は上昇しないが、

それを下回ると血清ACTH濃度が血糖値に反比例して増加するととが示された.
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b)本研究における運動中の血糖値低下による血清ACTH猿度の上昇(陰影部分)と

市川ら(99)の研究におけるインスリン静注による低血糖時の血糖値と血清ACTH猿

度の上昇(実線)との関係.
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iii)考察

血中のACTHおよびコルチゾール濃度は日内変動がある.しかし先行研究(13，6 

11)によると血中のACTHおよびコルチゾール演皮は本実験が行われた午前 9時から

12時まではほぼ一定である。従って本実験の運動後半で見られた血清ACTHおよび

コルチゾールの地加は運動に関係した要因により、分泌量が増加したものと考え

られる。

コルチゾール濃度は運動開始後 1時間では増加しなかった(42).これは、本実

験での運動強度である最大酸祭主要取量の50%が、短時間身体運動での血中コルチ

ゾール濃度の増加を引き起乙す閥値である最大酸素摂取量の60%よりも低かった

ことによると考えられる。従って、本実験で見られた血清ACTHおよびコルチゾー

ルの増加は運動強度に関係するものではない(42)。

実験動物では騒音等の精神的ストレスが血清ACTH濃度を上昇させるが(165，12 

4)、本実験において運動の初期に血清ACTH濃度が増加しなかったことから、低強

度の運動そのものはいわゆるストレスではないと考えられる。しかし、疲労図懲

時に見られる血清ACTH濃度の大変高い値は情動へのストレスによるものであるか

も知れない(179)。

低酸素環境も血清ACTH濃度を上昇させることが知られているが(177).本実験に

おける血清ACTH濃度の増加は、酸素摂取量が充分に定常状態に達した運動の後半

に見られることから、本実験で見られた血清ACTH濃度の上昇は低酸素によるもの

ではないと考えられる。

38.3"Cは体温上昇による血清コルチゾール濃度上昇を引き起こす体温の倒値で

あることが知られている(33).本実験では直腸温は測定していないので、このこ

とについては不明である。しかし、とのように低い強度の運動では、体温はそれ

ほど上昇しないことが報告されている(163)。従って、乙のような運動では、体温

の上昇はそれほどく視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化に影響を及ぼし
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ているとは恩われない。

ノルエピネフリンの静注により、本実験の程度の強度の身体運動中に見られる

のと同じ程度(43，68)までノルエビネフリン濃度のみを高めても、血中のACTH狼

度は上昇しないごとから(59)、身体運動時の交感神経活動の増加は、本研究の場

合、血清ACTH濃度の上昇を引き起こす直接の要因ではないと考えられる (164)• 

犬の副腎皮質は血清ACTH濃度の大変小さな変化(<10ng/l)に反応して、副腎皮

質ホルモンの分泌量を増加させる(227)。本実験においても、この程度の小さな血

清ACTH濃度の上昇は血清コルチゾール濃度の上昇をもたらした。これは、乙の血

清ACTH滋度の小規模な上昇が生理学的に重要であることを示している。図2aで見

られるように、この小さな血清ACTH狼皮の増加は血精値が3.3mMより低くなった特

に見られた。この結果は低強度の身体運動中のACTH分泌が血糖値によって制御さ

れていることを示唆している。

本実験で詳細に血糖値と血中ACTH濃度の関係を観察したところ、図 2-bに示す

ように、血清ACTH濃度が上昇し始める時の血績値は3.泊Eであコ左。よ02I也まイン

スリン静注時に血中ACTH濃度が上昇し始める時の血糖値より少し高いようである.

インスリンによる血清ACTH濃度の増加はインスリンそのものではなくて、血糖値

の低下によるものであることが明らかになっている(3)。血清ACTHi幾度の増加を引

き起こす血糖値のレベルが身体運動とインスリンとで差があることを説明するこ

とは今のところできない.今後の研究が必要である。

iv)まとめ

本研究により低強度の身体運動中に血清ACTH濃度が上昇することが初めて示さ

れた。またこの血清ACTH濃度の上昇が、身体運動中におこる血糖値の闇値(3.3mM)

以下の低下によるものであることが示唆された。
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3.実験2

i)笑験方法

実験 2の被検者は実験 lの被検者のうちの4名であった。

最大酸素摂取量の測定は負荷漸増法により測定した(7)。呼気ガス量は乾式ガス

メーター (MaxPlank Institute (ドイツ))で定量した。呼気中の酸素および二

酸化炭素狼度はショランダ一法で測定した(166)。

血i背中のACTHおよびコルチゾール濃度はミドリ十字社販売のCIS(フランス)製

のキットで、また血糖値はブドウ糖酸化酵素法を用いた和光純業社製のキットを

用い測定した。血液は採血直後に0.6剛 01/1の過塩素酸で除蛋白した後、遠心した。

得られた上清の血糖値を測定した.血液は分析に供するまで-80"Cの冷凍庫に保管

した。

直腸温は日本光電社製の熱電対による直腸温計で測定した.

データはすべて、平均値土標準誤差で表した。統計的分析は対のt検定法を用い

た。

手順

実験の始まる 1週間前にエネルギー摂取量測定のために、 3日間、食事内容を

自己申告により調査した。被検者に実験の 3目前から、食事調査に基づいて処方

された体重維持食を摂取させた。被検者は前日の夕食後から12時間の絶食後、午

前 8時に研究室に来室した。被検者は、まず直腸温計を紅門に挿入した。その後、

被検者の肘静脈に採血用の22ゲージのカニューラを挿入・固定した。 30分間、安
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静を保たせた後、安静時の採気を10分間行った.その後、被検者に 9時から運動

を開始させた。運動はモナーク社(スウェーデン)製の固定式自転車を用いた。

ペダルの回転数は毎分50固とした。運動強度は最大酸素摂取量の 50%とした。被

検者が疲労困懲(定められたペダル回転数を維持できなくなった時点)に至ると

(第 l疲労困懲)同時に、 4'Cの 600mlの水に溶解させた20gのブドウ糖を被検

者にできるだけ速く摂取させた。ブドウ糖液摂取後すぐに運動を始めるように被

検者に指示、激励した.再び、被検者が疲労困懲に至った(第 2疲労閣僚)後、

被検者をベッド上で 1時間、安静を保たせた。運動終了直後に被検者に仰臥位に

て安静を 1時間保たせた。採血は運動中30分毎、運動終了後 5分、 30分、 60分に

行った。運動中、呼気ガスは10分毎に 1分間採取した@

ii)結果

最初の 1時間は、血糖値.血清ACTH，コルチゾール浪度とも実験 lと同じ変化

を示した。ブドウ糖摂取後、血糖値は急激に上昇し、 5分以内に運動前の値まで上

昇し、その後、徐々に低下した.第2疲労困懲時における血糖値は第 1疲労因懲時

のものより高かった。運動後の血糠値は運動前の値にまで戻らなかった(図 3)。

ブドウ糖摂取後、血清ACTHi農皮は急激に低下し、その後上昇することはなかっ

た。第2疲労困懲時の血清ACTH濃度は第1疲労困懲時よりも低い値をしめした.

一方、血清コルチゾール浪度はブドウ糖領取による変化は見られなかった.運

動終了後、 30分後には低下の傾向があったが、 60分では再び上昇した。

血清ACTH濃度が明らかに上昇したときの直腸温はそれぞれ、 37.68'C， 37.70'C， 

38.00'C， 38.61'Cであった。第1疲労困懲時の直腸温(38.33::!:0. 36'C)は運動前の

値(36.67士0.25'C)よりも有意に高かった(p(O.05) 0 4 'cのブドウ糖溶液600mlの
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摂取より直腸温は有意でないながらも(37.55:tO. 60"C)まで低下の傾向を示した。

その後、直腸温は徐々に上昇し、第2疲労困懲時には38.09:tO. 63"Cとなった。
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図 3.最大酸素摂取量の50%の強度の長時間運動で疲労因懲に至った直後の被検者

に、 20グラムのブドウ精を600mlの冷水 (4'C)に溶かして飲ませた時の血糖値，

血清ACTHおよび血清コルチゾール猿度の変化.↓は被検者が疲労困懲に至った時

点を示す。
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iii)考察

38.3"Cは体温上昇による血清コルチゾール濃度上昇を引き起こす体温の閥値で

あることが知られている(33)。実験1では体温が測定されなかったので、低強度

・長時間運動中の く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性に対する体温の影

響については不明であった。本実験の第 l疲労因懲前の運動において血清ACTHの

増加は 4人の被検者中 3人で直腸温が38.3"Cを越えないうちに見られた.また、

第lと第2の疲労困懲間の直腸混は一旦低下し、再び上昇したが、血清ACTH濃度は

一貫して低下した。また、第ーと第 2の疲労困懲時の直腸温はほぼ同じであった

が、血清ACTH濃度は第 lの疲労困懲時が明らかに高かった。従って、このような

， 低い強度の運動の場合、体温の上昇は血清ACTH濃度に影響を与えないと考えられ
ぺ~内'<.\...ペコ。."..

‘， 11< .L る，
'-I 'H"f~1 

犬のIIJ腎皮質は血清ACTH濃度の大変小さな変化(く10ng/l)に反応して、 IIJ腎皮

質ホルモンの分泌量を増加させる(227).本実験においても、この程度の小さな血

清ACTHi震度の上昇は血清コルチゾール滋度の上昇をもたらした。このことはこの

血清ACTH濃度の上昇が生種学的に重要である乙とを示している 。図2a(実験 1) 

で見られるように三の小さな血清ACTH献の増加は血糖値が3・3mMより低くなっ 句、

た時に見られた。この結果は低強度の身体運動中のACTH分泌が血糖値によって制

御されていることを示唆している。実験 2において、ブドウ糖摂取後、血清ACTH

機度が急激に低下したのに、血清コルチゾールはそれほど低下しなかった。この

結果はACTHとコルチゾールの血中の半減期(Half-life)の差によるものであると考

えられる。 ACTHの半減期は 3分~8分であり、コルチゾールの半減期は70分~90

分である(117)。つまり、分泌刺激が消滅してACTHの分泌が停止するとACTHの血中

諸島度は 5分程度で半分になるが、コルチゾール濃度は分泌刺激がなくなっても、

半分の濃度になるまで 1時聞かかるということである。つまり、本研究の程度の

採血間隔なら血中のACTH濃度は、脳下垂体からの分泌量を反映していると考えて

よい。したがって、実験 2における、ブドウ糠摂取後の血清ACTH濃度の急激な低

下は、血糠値上昇により脳下垂体からのACTH分泌量が急速に減少したととを反映

していると考えられる。
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糖感受性を有し、 ACTHの分泌促進の刺激を発する場所として、脳と肝臓が考え

られる(138)。実験 2ではブドウ絡を経口投与したので、ブドウ絡濃度は肝臓およ

び脳で増加したと考えられるので、どちらの糖感受性細胞からのインパルスが低

下して、 ACTHの分泌が低下したかは不明である。特に肝臓において血糠値は相当

上昇したはずである。従って、今後、脳の糖感受性細胞のみを刺激する程度の小

幅な血糖値を変化させるととのできるブドウ糖の静注法を用いた実験をするべき

であると考えられる。

iv)まとめ

本研究により低強度の身体運動中にいったん上昇した血清ACTH濃度が、経口精

療取により急減することが明らかになった.この結果は、血糖値とく視床下部一

脳下垂体一副腎皮質系〉活性との因巣関係を示唆するものであると考えられる.
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4.実験3

i)実験方法

6名の体育学専攻の大学生が実験に参加した。実験の目的を充分に説明した後、

実験に参加するという同意を得た。被検者の年齢，体重および体重あたりの最大

駿素摂取量は各23:!:1才， 63.8:!:5.9kg， 58.2:!:3.4 m1/kg/minであった(平均値土

標準偏差)。

最大酸素摂取量はMedboらの方法(131)によって測定した。呼気量は品川製作所

製の乾式ガスメーターで定量した。呼気ガスの酸素および二酸化炭素狼皮は質量

分析器 (MGA-1100，Perkin-E1mer， USA)で測定した

血糖値はYe110wSprings Instrument社製のブドウ糖瞬時自動分析器 (YSI23 

A)で測定した。

血媛ACTHおよびコルチゾール演度はRIA法で測定した。測定内変動係数は、 ACT

Hで平均値121ng/1(n=10)の時2.0%、コルチゾールで平均値108μg/1(n=10)の

時4.7%であった。

測定問変動係数は、 ACTHで平均値116ng/1(n=10)の時5.0%、コルチゾールで平

均値101μg/1(n=lO)の時6.5%であった.

データはすべて平均値±標準偏差(S.D)で表した。統計的分析には対のt-検定を

用い危険率5%以下を有意とした.

手順
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被検者は前日の夕食後から14時間以上の絶食後、午前8時に実験室に来重した。

採血のためのポリエチレン製のカニューラが肘静脈に掃入された。被検者をその

後30分以上安静にしたのち安静時の呼気の採取および採血を行った。午前9時から

被検者はモナーク社製の自転車エルゴメー担ーで最大酸素摂取量の50%の強度で
¥ 

運動を開始した。ペダルの回転数はl分間70回転とした。運動時間は 3時間とした。

血液は運動中1時間毎に採取した。呼気ガスは30分毎に2分間ずつダグラスバッグ

に採取した。

コントロール条件では、被検者は自転車上で3時間、安静を保った。

i i)結果

最大酸素摂取量の約50%の強度の運動中に血糖値は徐々に低下し、運動開始後3

時間では3.2mMまで低下した。一方、運動しないコントロール条件では、血糖値に

変化はなかった(図4)。

最大酸素摂取量の約50%の強度の運動中、血媛ACTHi食度は最初の2時間は増加し

なかったが、運動開始後3時間に増加した。コントロール条件では血祭ACTH濃度

に変化はなかった(図4)。

最大酸素摂取量の約50%の強度の運動中、血祭コルチゾール濃度は最初の 2時間

は低下する傾向があった。運動開始後3時間たつと上昇した。コントロール条件

では血祭コルチゾール浪度に変化は観察されなかった(図 4)。
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ii i)考察

血中のACTHおよびコルチゾール濃度には日内変動があることが知られている

(13， 61)。運動による、これらのホルモンの変化を観察する場合、この日内変動

を考慮する必要がある。先行研究によると、これらのホルモンは早朝、高値を示

し、その後低下すると報告されているので、本論文における実験は最も変動の少

ない午後9時以降k.行った.また、本実験により実際に運動をしないコントロー

ル条件で血媛ACTH濃度を測定したところ、有意な変動は見られなかった.従って、

ホルモン分析のコストを考えると、この時間帯で実験を行うならば、運動前の値

との差を見れば運動を行わないコントロールの条件との差を見ることが可能であ

ると考えられる。運動条件では実験 lと同様に、運動開始後2時間まで、血媛

ACTHの有意な変化は見られなかったが、血糖値が3.3mM以下に低下した運動開始3

時間後には運動前の値およびコントロールの値に比ペて有意に高い値を示した。

従って、実験1および2で見られた、低強度・長時間運動中の血媛ACTHi食皮の増

加が日内変動とは関係のないものであることが明らかになった。

運動時に血中コルチゾール濃度が低下する傾向が見られた。これは血中からの

排浩速度が増加したことによると考えられる (17)。

i v)まとめ

午前9時以降3時間は血媛ACTHおよびコルチゾール濃度の有意な日内変動は認

められない。
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5.実験4

i)実験方法

本実験はコントロール実験(4-1)とブドウ糖を静注して血糖値を運動前の値に維

持した実験(4-2)に分けられる。

6名の体育学専攻の大学生(年齢20才から25才)が実験に参加した。実験の目的

を充分に説明した後、実験に参加するという同意を得た。被検者の年齢，体重お

よび体重あたりの最大酸素摂取量は各21::!::1才， 65. 0::!::6. 7kg， 61. 2土3.4ml/kg/ 

minであった(平均値±標準偏差)。

震大酸素摂取量はMedboらの方法(131)によって測定した。呼気量は品川製作所

製の乾式ガスメーターで定量した。呼気ガスの酸素および二酸化炭素濃度は質量

分析器 (MGA-1100，Perkin-Elmer， USA)で測定した

血糖値はYellowSprings Instrument 社製のブドウ糖瞬時自動分析器 (YSI23 

A)で測定した。

血塁走ACTHおよびコルチゾール濃度はRIA法で測定した。測定内変動係数は、 ACT

Hで平均値121ng/l(n=10)の時2.0%、コルチゾールで平均値108μg/l(n=10)の

時4.7%であった。

測定問変動係数は、 ACTHで平均値116ng/l(n=10)の時5.0%、コルチゾールで平

均値101μg/l(n=10)の時6.5%であった。

直腸温は日本光電社製の熱電対を用いた。

主観的運動強度 (RPE)は小野寺と宮下の表(140)により測定した。
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データはすパて平均値±標準偏差(8.D)で表した。統計的分析には対のt-検定を

用い危険率5%以下を有意とした。

手順

実験4-1

被検者は前日の夕食後から14時間以上の絶食後、午前8時に実験室に来室した。

採血のためのポリエチレン製のカニューラが肘静脈に挿入された。直腸混計を紅

門から10cm以上直腸内に挿入した。被検者をその後30分以上安静にしたのち安静

時の呼気の採取および採血を行った。約午前9時から被検者はモナーク社製の自転

車エルゴメーターで最大酸素摂取量の50%の強度で運動を開始した。 ててダルの回

転数は1分周70回転とした。被検者は疲労困懲に至るまで運動を続けた.血液は運

動中10分毎および運動終了直前に採取した。呼気ガスは10分毎に1分間つづダグラ

スバッグに採取した。心指数および主観的運動強度 (RPE)は運動中10分毎に測定

した。

実験4-2

実験4-2の手順は、ブドウ糖溶液を注入するためにもう一方の腕の肘静脈にカニ

ューラを挿入した他は実験3-1と同じであった。血液は10分おきに採取され、血糖

値は自動分析器により即時に測定された。血糖値を運動開始前の値に維持するた

めに、テルモ社製のインフュージョンポンプ8TC521で大塚製薬社製の20%ブドウ

糖溶液を留置カニューラにより注入した 。運動時聞は実験4-1で被検者が疲労困懲
'-. -、./'"、、ー~ー"-占\、ー"'-' '-〆ヘ、ー

」に至宍 ?畦里じ均史 1'=.. ~長言明~定官制5矛~ι (.(<. 

被検者は前日の夕食後からは時間以上の給食後、午前8時に笑験室に来室した。

被検者は直腸温計を紅門から10cm以上直腸内に挿入した。次に、採血のためのポ
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リエチレン製のカニューラを被検者の肘静脈に挿入した。被検者をその後30分以

上安静にしたのち安静時の呼気の採取および採血を行った。約午前9時から被検者

はモナーク社製の自転車エルゴメーターで理主主堅塁塁聖里旦旦並企強度で運動を

開始した.ペダルの回転数は1分間70回忌)とした。被検者は疲労困懲に至るまで運

動を続けた。血液は運動中10分毎に採取した。呼気ガスは10分毎に1分間ずつダグ

ラスバッグに採取した。心拍数および主観的運動強度 (RPE)は運動中10分毎に測

定した。

ii)結果

運動強度は134:t12ワットであった。運動時間は平均158土43分(100分-220分)

であった。

図5は実験4-1と実験4-2における長時間運動中の血糖値、血媛ACTHおよびコル

チゾール浪度の変化を示している.実験4-1では血糖値は最初の1時間は維持され

たが、その後、徐々に低下した.血媛ACTHおよびコルチゾール滋度は最初の90分

は変化が見られなかったがその後上昇し、運動終了時には運動前の値に対して有

意に増加した (ACTH:p(O. 01，コルチゾール:p(O. 001) .一方、実験4-2では血媛

ACTHおよびコルチゾール濃度は運動中有意な変化は見られなかった。血糖値を維

持した場合と、そうでない場合の、その他の測定項目の結果を表lに示す.
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図5.最大酸素摂取量の50%の強度の運動中 (0)および、ブドウ績の注入により

血糖値を運動前の値に維持した場合(・)の血媛ACTHおよびコルチゾール猿皮の

変化.料はp<O.Ol.*紳はp<O.OOlの水準でコントロール条件と血糖維持条件の問

に有意差があることを示す.
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表 1.最大酸素摂取量の50%の強度の運動(Noglucose)とブドウ糖の静注によ り血

糖値を運動前の値に維持した場合(Glucose)の酸素摂取量， 心拍数， 直腸温， 主観

的運動強度(RPE)の変化.

O2 uptake. HR， T，附 andRPE during prolonged exerc田刷出 orwithoutgl山田einfusωn 

ε"陀 'M

JO則"

ozNUo PEaalku-col回Imin 
0.272!;0.038 1.95:tO咽17 2.0hO.18 1 拍~.17

GluCOH O.26hO.026 1.98:tO.21 2.02:!:O.16 2..10:%:0.11 

HR.be畠凶Imin

NGlouegol凶uCOU 58:!:6 120::6 126:t6 130::!:7 

6O:!:lO 119全6 122:1::5 171%4 

T_. .C 
"No~lucote 37.0主0.2 37.9:1:0.3 38.2:::0.1 38.2:tO.l 

Glucole 36.6::0.5 37.4:::0.4 37.9=0.4 37.9主0.'

RPE 

NGoluez。h"co" 
12.0:!:1.8 12.7土1.9 14.3主2.0
11.8::;2.5 12.8主2.0 13.2土2.'

E四d

2.09::1:0.28 

2.1‘:!:O.18 
145:%:16・
132:!:15t 

38.1:tO.2 
38.!h:O.3 

19.8~.4~ 
14.2%1.8・5

V.lue・a河田""・!:SD.HR.heartrate;T剛 tectaltem凹rature;RPE， ratingorperc創刊duertion. Significaot dif{erenctl between value. at 30 
凹 nandendofuercise:・P<O.05:tP<O田1.Significantdi汀'eN!"CHbet・ν飴"'叫ueaatthesameti国・pointwithInd岡山刷河川四Hinlu刷。n
t P < 0.01: I P < 0曲 l
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ii i)考察

本研究における低強度・長時間運動の後半に く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質

系〉のホルモンを分泌させた刺激は運動強度に関係するもの (42，53， 123)では

ないと考えられる。というのは本実験において、被検者は常に最大酸素摂取量の

60%以下の強度で運動したからである.実際に、乙れらのホルモンの血中濃度が

運動前半に増加しなかったのことからも、運動の後半において見られた、これら

のホルモンの上昇が運動自体による刺激ではないことを示唆している.従って、

運動の後半に見られた血祭ACTH，コルチゾール濃度の上昇を引き起こした刺激は

身体運動中に変化した何かであると考えられる。 〈視床下部一脳下垂体 副腎皮

質系〉を活性化する刺激で身体運動と関係があるものは種々ある。本研究の結果

より、低酸素(177)や交感神経系の活性化(59)はく視床下部ー脳下妥体一副腎皮質

系〉の活性化とは関係なさそうである。また本実験において直腸温は体温上昇に

よるく視床下部脳下垂体ー冨1J腎皮質系〉活性化の闇値である38.3"Cを越えるこ

とはなかったので、体温の上昇により く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉が活

性化されたとは考えられない.本研究の結果には含まれていないが、一人の被検

者において血糖値を維持しでも血媛ACTHおよコルチゾール濃度が上昇した。ごの

被検者では血媛ACTH濃度の増加と直腸温が38.3"Cを越えた時間は一致した.この

被検者は日常でも微熱が常に観察される。他の被検者では最初の30分から1時間で

直腸混が38.3"Cより少し低いレベルまで上昇すると運動中、ずっとそのレベルを

維持した。この38.3"Cという温度は 〈視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉活性化

の翻値でもあり、何か生体にとって意味のある温度と考えられる 。

実験2において低い強度の運動中における血清ACTH濃度の上昇はブドウ糖摂取

により低下することが示された(187)。これはGalboら(68)の結果と同じである。

Nazarらは犬で同じ様な結果を得ている (138).これらの結果は血糖値がある程度

以下に低下すると く視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉が活性化されることを示

唆している。しかしながら、ブドウ糖を多量に摂取すると血糖値を上昇させるこ

とによる影響ばかりではなく、その他のメカニズムによってACTHの分泌量が変化

するかも知れない。さらに、このブドウ糖摂取によるACTH分泌の低下が、どのブ
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ドウ絡センサーに影響を与えてACTHの分泌を抑制するのか不明である。というの

は視床下部(141，144)ばかりではなく肝臓にもブドウ糖感知細胞があるからであ

る(139)。ブドウ糖を経口摂取すると肝臓静脈の血糖値が非常に高くなり、そこに

あるブドウ糖感知細胞に大きな影響を与えることが考えられる。肝臓のブドウ糖

センサーはブドウ糖濃度の高いところの変化を主に感知するらしい。一方、視床

下部のブドウ糖センサーは血糖値の比較的低い範囲の変化を感知するらしい。経

口によるブドウ糖摂取は両方のブドウ糖センサーの入力情報を変化させるので、

乙の方法ではどちらのセンサーが主に低強度・長時間運動中のACTH分泌促進刺激

に関係しているのか見分けられない.従って、本研究では肘静脈からのブドウ絡

注入を用い、血糖値を運動前の値に維持した.これにより肝臓のブドウ糖センサ

ーを刺激するほど高くすることなく、血糖値を維持できるので、視床下部のセン

サーのみに注目できるからである。実験4-2で血糖値を維持すると血糖値を維持し

ない条件と同じ時間運動しでもACTH濃度は運動前の値にと比較して変化がなかっ

た。このことはこのような低強度 ・長時間運動中におけるく視床下部一脳下垂体

一副腎皮質系〉の活性化は血糖値の低下によって起こるということを明らかにし

たものであると考えられる。 Wassermanら(218)も、トレッドミル運動中にソマト

スタチンを注入し血糖値を低下させることによる血中コルチゾール濃度の上昇は、

血糖値を維持すれば完全に抑制されることを犬を対象に明らかにしている.

iv)まとめ

本実験により血糖値とく視床下部脳下垂体首j腎皮質系〉の活性との聞に因

果関係があることが証明された。
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6.実験 5

i)実験方法

6名の体育学専攻の大学生(年齢20才から25才)が実験に参加した。実験の目的

を充分に説明した後、実験に参加するという同意を得た。被検者の年齢，体重お

よび体重あたりの最大酸素摂取量は各23:t1才， 63.9:t3.3kg， 53.1土6.2ml/kg/ 

minであった(平均値±標準偏差)。

最大酸素摂取量はMedboらの方法(131)によって測定した。呼気量は品川製作所

製の乾式ガスメーターで定量した。呼気ガスの酸素および二酸化炭素濃度は質量

分析器 (MGA-1100，Perkin-Elmer， USA)で測定した

血糖値はYellowSprings Instrument社製のブドウ糖瞬時自動分析務 (YSI23 

A)で測定した。

血媛ACTHおよびコルチゾール濃度はRIA法で測定した。測定内変動係数はCRFで

平均値7.4ng/l (n=5)の時、 14.3%、ACTHで平均値121ng/l(n=10)の時2.0%、コ

ルチゾールで平均値108μg/l(n=10)の時4.7%であった。

測定問変動係数はCRFで平均値14.1ng/l (n=7)の時15.0%、ACTHで平均値116ng/

1 (n=10)の時5.0%、コルチゾールで平均値101μg/l(n=10)の時6.5%であった.

直腸温は日本光電社製の熱電対を用いた。

主観的運動強度 (RPE)は小野寺と宮下の表(140)により測定した.

データはすべて平均値土標準備差(S.D)で表した。統計的分析には対のt-検定を

用い危険率5%以下を有意とした。
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手順

被検者は前日の夕食後から14時間以上の絶食後、午前8時に実験室に来室した.

採血のためのポリエチレン製のカニューラが肘静脈に挿入された。直腸温計を紅

門から10cm以上直腸内に挿入した。被検者をその後30分以上安静にしたのち安静

時の呼気の採取および採血を行った。約午前9時から彼検者はモナーク社製の自転

車エルゴメーターで最大酸素摂取量の50%の強度で運動を開始した.被検者は疲

労困懲に至るまで運動を続けた.血液は運動中10分毎および運動終了直前に採取

した。呼気ガスは10分毎に1分間ずつダグラスバッグに採取した。心拍数および主

観的運動強度 (RPE)は運動中10分毎に測定した。

ii)結果

運動強度は113::t15ワットであった.運動時間は平均153::t46分 (60分-210分)

であった。

運動開始後30分の酸素摂取量は1.71::t0.13l/minで、これは最大酸素摂取量の

50. 6::t2. 6%に相当した。運動中、酸素摂取量が最大酸素摂取量の60%を越えるこ

とはなかった(表 2)

直腸温は運動中上昇したが38.3"Cを越えることはなかった(表2)。
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血糖値は運動中徐々に低下し運動終了時には2.7mM以下となった(図 6)• 

血疑CRF濃度は運動開始後60分は変化が見られなかった。血糖値が3.3mMより低く

なった時点 (128::!:47分)における血祭CRF濃度は運動前の値に比ペて有意に上昇

した (pく0.001).運動終了時にこのホルモンはさらに上昇した(図 6)。

血媛ACTHおよびコルチゾール狼度も血媛CRF演度と同じ変化を示した(図 6)
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表2.最大酸素摂取量の50%の強度の長時間運動中の酸素摂取量，心拍数，直腸混，

および主観的運動強度(RPE)• 

O2 upto.ke，lfmin 
HR回・t./mm
T開・c
RPE 

V.lue・・nmtanl;:SD

0.2‘5:!:O，03 
&4 ~8 

36.8~O.2 

"'~回

1.71:::0.13 
128:::5 
37.7:::0.5 
13.2:::1.2 
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1.78:::0.22 
135:::7 
38.2.::0.2 
15.0:!:2.5 

EUtclH 

附・nblood，lurote
concnd・."““~<3.3mM 

1.89:::0.17 
H3:::H 
38.1:::0.5 
18.3:::1.8 

Eod 

1.84:!:O.23 
152:%:8 
38.2:%:0.2 

20.0 
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図6.最大酸素摂取量の50%の強度の長時間運動中の血媛CRF，ACTHおよびコルチ

ゾール濃度の変化.料はpく0.01，判*はpく0.001の水準で運動前の値に対して有意

差があることを示す.
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iii)考察

実験5により低強度・長時間運動中の く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の

活性化が血糖値の低下によることが明らかになった。また、実験lは、血清ACTH

およびコルチゾール濃度の変化から、 〈視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉を活

性化する血糖値の闇値は3.3mMであることを示唆した。 く視床下部ー脳下蚤体-jijJJ

腎皮質系〉といっても実際は視床下部から分泌されるCRF濃度は測定されていなか

った.そこで、本実験で実際に血中のCRF濃度を測定したところ、 ACTHと同じよう

に運動の初期に変化が見られず、血糖値が3.3mMを下回ったときに増加した。この

結果は、いままでの研究が示唆したこと、つまり血糖値が閥値以下に低下すると

視床下部におけるCRF分泌が促進され 〈視床下部一脳下垂体一富IJ腎皮質系〉が活性

化されるという仮説が正しかったことを証明した。

一方、 Widmaierら(223)は、試験管内の視床下部からのCRFの分泌は培養液中の

ブドウ糖濃度によって制御されていることを明らかにした。かれらは培養液のブ

ドウ糖濃度が3.8mM以下になるとCRFの分泌が急激に増加することを報告している。

このレベルは実験5において血中のCRF滋度の有意な増加が認められた血糖値3.3

mMより少し低い高い程度である.CRF分泌を刺激するブドウ糖濃度(血糖値)の生

体内および試験管内の一致は、身体運動中の〈視床下部脳下垂体副腎皮質系〉

の活性化が血糖値の低下による視床下部の細胞外液のブドウ糖濃度の低下により

喚起されることを示唆している。従って、低強度・長時間身体運動中の く視床下

部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化は中枢性であると考えられる.

iv)まとめ

本実験により低強度・長時間運動中のCRF分泌から始まるく視床下部一脳下垂体

一副腎皮質系〉の活性化は血糖値が3.3mM以下になることが原因であることが明ら

かになった。

-46 -



7.研究 lのまとめ

実験1から 5によって、低強度・長時間身体運動中の血糖値の低下と く視床下

部脳下垂体副腎皮質系〉の活性化とが因果関係にあることが明らかになった。

また、この活性化の血糖値の闘値は3.3rnMであることが示された。
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II. 石汗多~2

高富豪重賞犀c.失豆E寺院m軍重力カT丘且o=f=rCRF.

ACT壬王も農主重oこ毛テメミーる茸告書r;w.



1. 目的

研究lでは、最大酸素摂取量の50%程度の比較的低い強度の運動が く視床下部一

脳下垂体 1'1腎皮質系〉に与える影響および、そのメカニズムについて研究した。

それに続いて本研究では、片脚を用いた自転車運動をモデルとして用い、最大酸

素摂取量の60%以上の比較的高い強度の運動によるく視床下部一脳下垂体一回l腎皮

質系〉活性化のメカニズムを採ることを目的とした。

運動がヒトの主要な内分泌系の 1つである 〈視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉

を活性化することは多くの先行研究によって示唆されてきた(42，53， 54， 57， 

58， 123)。乙れまで、血中のCRF濃度の測定法が確立されていなかったので、この

系は血中のACTHおよびコルチゾール演度の測定によって研究されてきた。ヒ卜の

随意的な身体運動と、この系の関係を見た場合、自転車運動のような動的運動で、

運動時聞が比較的短い場合、血中のACTHおよびコルチゾール濃度は、運動強度が

短大酸素摂取量の60%以下では増加しないが、それ以上では運動強度に比例して増

加する乙とが知られている (42，53， 123)。つまり短時間運動の場合、最大酸素摂

取量の60%が血中ACTHおよびコルチゾール増加をもたらす運動強度における閥値で

あると考えられる。最大酸素摂取量は心拍出量に代表される中枢の機能によって

決定されることから(50)、身体運動による く視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉

の活性化も体温と同様に中綴のセンサーが刺激されて起こると考えられていた。

とごろが、最近、身体運動による、これらのホルモンの血中濃度の増加が、求心

性神経遮断により完全に消失することが報告されたことから、このホルモン分泌

刺激は末梢性のものであることが明らかになった(114)。従って、身体運動中に、

この系を活性化させる刺激は中枢系の機能と関係の深い最大敵索摂取量の相対値

そのものではなくて、最大酸素摂取量に対する相対値によって左右される末梢物

質のなにかであると考えられる.しかし、その物質がなんであるかは、いまだに

明らかではない。そこで本研究では、末梢(筋の活動量)と中枢(酸素摂取量)

の関係が両脚を使用する通常の自転車運動の時のものとは異なる片脚自転車運動

を用いて、身体運動と く視床下部一脳下垂体一首l腎皮質系〉の関係を観察し、そ

のメカニズムを明らかにすることを目的とした。
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2.実験方法

被検者は体育学専攻の男子学生6名であった。被検者の年齢は23::1::1才、体重は

65.8::1::5，6kg、体重当たりの最大酸素摂取盆は55.1土5.1ml/kg/minであった(平均

土標準偏差)。

最大酸素摂取量の測定はMedboらの方法にならい、固定負荷法で行った(131)• 

呼気ガス量は品川製作所製(日本)の乾式ガスメーターで定量し、ガス濃度は

Perkin-Elmer社製(米国)の質量分析器で測定した。血中乳酸浪皮はYellow

Springs Instrument社(米国)製のYSI23Lで測定した。血祭カリウム濃度は富士

ドライケム社製(日本)のFujiDRI-CHEM 800で測定した。血燦CRF、ACTHi食度は

mふ測定した。サンプルは剖℃の冷凍庫に保存し、各個人のサンプルは同時

に測定した。各ホルモン測定の測定問変動係数はそれぞれ、 15.0%(平均値=14.1

ng/l， n=7) ， 2.0% (平均値=121ng/l，n=10)であった。また、測定内変動係数はそ

れぞれ、 14.3%(平均値=7.4ng/l， n=5)、5.0%(平均値=1l6ng/l，n=10)であった。

直腸温は日本光電社製の直腸温計で測定した。主観的運動強度(RPE)は小野寺と宮
一ー"'->-:i 

. I _ 下の表:(¥].5)'を用いて測定した.データはすパて、平均値±標準偏差であらわした.

I 'f' U 統計的有意差の分析は運動前と運動後の値を対応有りのt検定で行い、危険率5%以

下を有意とした。

手順

被検者は前日の夕食後から14時間以上の絶食後、午前8時に実験室に来室した。

最初に被検者は直腸用温度計を装着した。次にポリエチレン製のカニューラを彼

検者の肘静脈に留置した。 30分以上、自転車上で安静後、安静時の採気を行った。

午前9時より、採血後直ちに、被検者は片脚自転車運動を開始した。片脚運動はモ

ナーク社製の自転車エルゴメーターを用いた。一方のペダルを被検者が、他方を

検者の一人が駆動した。片脚運動にペダルのストラップを用いず、この方法を用

いたのは、活動筋を大腿四頭筋を中心にした大腿前部の筋に限定するためであっ

た。運動強度は最大酸素摂取量の50%および65%とし、各被検者は1週間以内に2回、
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強度を変えて片脚自転車を行った。最大酸素摂取量は通常の両脚を用いた自転車

運動で測定した(13)。運動時間は20分とし、採血は運動終了直前に行った。採気

は運動中、 9分から10分、および19分から20分にダグラスバッグ法により行った。

心拍数(四)、直腸温(RT)、主観的運動強度(RPE)は運動中10分毎に測定した。

3.結果

運動中の酸素摂取量は、最大酸素摂取量の50%および65%強度で各1.87::1:0.19 

l/min、2.34::1:0.25l/minであり、これは各最大敵素摂取量の51.8土3.6%、64.7::1:

4.3%に相当する値であった。

心拍数は運動終了時には最大酸素摂取量の50%および65%の強度で、各 1分間当

り140::1:9拍、 169::1:12拍であった. 2つの強度の運動聞の心拍数の差は有意であっ

た(pく0.01)。

主観的運動強度は最大酸素摂取量の50%の強度で15::1:1、65%で18::1:2であった.

RPEの強度聞の差も有意であった(p(0.05)。

血中乳酸濃度は運動中上昇し、最大酸素摂取量の50%の強度の運動では3.3土

1. OmM、 65%では5.6::1:0. 5mMであった。この強度問の差は有意なものであった

(p(0.01)。

血媛カリウム濃度は最大酸素摂取量の50%の強度の運動で4.7土0.3mEq/l、65%で

4.6::1:0.3凶q/lまで上昇したが、両強度聞の血媛カリウム波皮に有意差はなかった

(p)0.10)。

直腸温は運動中上昇したが、両強度問には有意差はなかった(50%Vo2max:37.6::1:

0.3~. 65%Vo2max:37.8 ::1: 0 . 3~. p)0.10)。

最大酸素摂取量の50%の強度の片脚運動を20分間行っても、血媛のCRF、ACTH温

度は有意な増加を示さなかった(p)0.10)(表3)。一方、最大酸素摂取量の65%の

強度の運動20分後の血疑CRFおよびACTH濃度は、運動前の値に比ペて有意に上昇し

た(p(0.05)(表3)。

句

ιム
F
h
d
 



表3.最大酸素摂取量の50%および65%の強度の20分間片脚運動が血祭CRF，ACTH浪

度に与える影響.表中の帥は運動前の値との有意差(p<0.01)を示す。

運動前 運動後

血媛CRF 50% Vo2max 5. 7::t2. 0 6. 3::t2. 3 

(ng/l) 65% Vo2max 6.0::t1.9 8. 5::t2. 2" 

血媛ACTH 50% Vo2max 41::t 7 47土10

(ng/l) 65% Vo2max 44::tll 61::t12" 
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4.考察

本研究で身体運動による血媛CRF濃度の変化が初めて測定された。これまでは、

く視床下部脳下垂体罰j腎皮質系〉に対する身体運動の影響の研究の手段とし

ては、第二段階である脳下垂体から分泌されるACTHと第三段階である副腎皮質か

ら分泌されるコルチゾールの血中濃度の変化をみることであった。本研究で初め

て、視床下部から分泌されるCRFの血中波皮を測定したところ血中CRFとACTHi震度

が同時に増加した。この結果より脳下垂体のACTH増加が視床下部から分泌される

CRFによる刺激によることが示唆された。

最大酸素摂取量の50%および65%の強度の片脚運動中、直腸温が38.3"Cを越える

ことはなかった。従って、最大酸素摂取量の65%の強度で見られた血媛CRFおよび

ACTHの増加は体温の上昇によるものではないと考えられる (33)。

また両強度の運動中、血糖値は3.3mM以下に低下しなかったので、これらの運

動中の血中CRF濃度の増加は血糖値の低下によるものではない(187，202). 

通常の両脚を用いた短時間 (30分以内)自転車運動では、血中のACTHおよびコ

ルチゾールは運動強度が闇値(最大酸素摂取量の60%)を越えると増加することが

報告されている(42， 53， 123)。最近、身体運動によるこれらのホルモンの変化は

求心性神経を脊髄で遮断すると完全に見られなくなることが報告され(114)、との

ホルモンの分泌刺激は末梢に由来しているものと考えられるようになった.従っ

て、健康成人男子では中枢の機能(心拍出量)で決定されている最大酸素摂取量

(50)を基準に、現在CRFおよびACTHの分泌刺激闘値が定められていることは現にか

なっていない。従って、本研究では末梢からの刺激が何であるのかを明らかにす

ることを目的とした。

本研究において最大酸素摂取量の50%の強度では血中のCRFおよびACTH濃度は変

化しなかった。身体運動中、酸素は身体の他の部分でも消費されるので、最大酸

素摂取量の50%の強度の片脚自転車運動時の片脚の筋群の酸素摂取量(活動量)は、

最大酸素摂取量の50%の強度の両脚自転車運動時の片脚の筋群の酸素摂取量(活動

量)の単純に 2倍つまり、 100%にはならないが、両側運動で血中ACTHが地加する



開~

最大酸素摂取量の60%の強度よりも明らかに高いと推測される.従って、血中CRF

およびACTH濃度を増加させるのは末梢の求心性神経の内、機械的刺激(張力等)

に感じて発火するGroupII線維ではないと考えられる。

ところで、最大酸素摂取量の65%の強度における血中CRFの増加は、筋活動によ

る代謝産物に起因する筋静脈の化学受容器から発するGroupI口およびIV線維の働

きで説明できるのかもしれない.つまり、これらの求心性線維は活動筋の微小静

脈において代謝産物濃度が上昇したとき発火することや(36)、筋運動による昇圧

反応が、乙の線維の発火によるもであることも知られている(36)。片脚運動では

酸素摂取量が同じなら、心拍出量も等しい(44)。つまり、酸素摂取量が同じなら

筋血流量もほぼ等しい。従って、酸素摂取量が同じなら、片脚運動の方が両脚運

動より筋の代謝が2倍と考えられる。しかし、代謝産物の産生最が 2倍でも、代

謝産物を洗い流す血流量が比例して増加するので結局、筋の微小静脈の代謝産物

濃度は化学受容器を刺激するほど上昇せず、片脚でも両脚でも運動強度が最大酸

素摂取量の50%程度なら血中のCRFおよびACTH濃度が増加しないと考えることがで

きる.

本研究において最大酸素摂取量の50%の強度では血中のCRFおよびACTHの増加が

見られず、 65%の強度では見られた.両強度の片脚運動中において代謝産物のうち、

血媛カリウム猿度は商運動聞の値に差がなかった。筋運動中の微小静脈のカリウ

ム濃度の上昇は求心性線維の内GroupIIIおよびIV:線維を発火させ昇圧反応を引き

起こすことが知られているが(36，158)、身体運動中において視床下部のCRF分泌

を引き起こす末梢性の刺激ではないらしい。一方、血中乳酸濃度には両強度の運

動問に有意差があった。筋微小静脈の乳酸濃度の上昇もGroupIIIおよびIV求心性

線維の発火を促す代謝産物であることが知られている (36)。従ってFarreliら(53)

およLJFewら(58)が示唆しているように乳酸が視床下部のCRF分泌を引き起こす末

梢性の刺激である可能性が高い.

5.まとめ

本実験により、高い強度の運動中のく視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉の活
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性化は筋運動によって産生される乳酸に関係していることが示唆された.
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1. 目的

各種のストレスが生体に課された時、血清コルチゾール濃度が増加することが

知られている。疲労困懲に至るような高強度の身体運動も血清コルチゾールを増

加させ(42)、1つのストレスと考えられことも可能である.一方、このような高

強度の運動は競技選手、特に高いレベルのスポーツ競技選手のトレーニングメニ

ューの大部分を占め、このような高強度のトレーニングは競技力向上のために必

須なものであると考えられる。そこで、本研究の目的は早朝の血清コルチゾール

浪度を体全体のストレスの指標とし、その時間経過を見ることにより強度のトレ

ーニングへの適応過程を明らかにすることであった。

2.実験方法

被検者は体育学専攻の男子学生6名であった。年齢および身長の平均及び標準偏

差は22.7:1:1.3才、 170.2:1:4. 4cmであった。平均の身体脂肪率は12.1土4.1%であ

った。最大酸素摂取量は体重当り51.2:1:6.5m1/kg/minであった.被検者は実験の

内容を充分に説明された後、実験に参加した。

最大酸素摂取量はトレーニング開始直前、直後およびトレーニング中毎週月曜

日にモナーク社製の自転車エルゴメーターを用いて負荷漸増法(7)で測定した.

即肘2分間運動後、被検者が疲労叫に黙まで毎分、強度引5Wづっ増加させ
、ノ

た。呼気量はガスメーター (MaxPlank)ドイツ))で測定し、呼気中の酸素およ

札f ぴ二酸化炭素濃度はショランダー呼気ガス分析器で測定した。

徐脂肪体重の測定は水中体重法を用いた(20)。 民工A

血清ACTHおよびコルチゾールの測定は号ジオイムノアッミ》法を用いた。測定

にはミドリ十字社販売のCEA-IRS-SORIN社(フランス)製のキットのキットを用い、

東京大学学内共同利用施設アイソトープセンターで行った。 ACTHおよびコルチゾ
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ールの測定内変動係数は、それぞれ5%(平均値106ng/l. n=10)、6%(平勾値109

μg/l. n=10)であり、測定問変動係数はそれぞれ10%(平均値95ng/l. n=10)、

9%(平均値103μg/l.n=10)でった。 ACTHおよびコルチゾールのiJllJ定限界はそれぞ

れ20ng/l、10μg/lであった.血清は分析に供するまで-80"Cの冷凍庫に保管した。

データはすべて平均値±標準誤差で表した。統計的有意差の検出は対応有りの

t-testで行った。

手順

トレーニング方法

最大酸素摂取量の測定後、被検者はトレーニングを開始した。トレーニング

は週 5目、 7週間行った。トレーニングはモナーク社(スウェーデン)の自転車

エルゴメーターをもちい、運動強度は最大酸素摂取量の 90%とした。ペダルの

回転数は 1分間 50回転とした.運動強度を決定するために、最大下の強度(ワ

ット)と酸素摂取量6直線関係を被検者毎に求め、最大酸素摂取量の 90%の自

転車強度を内持法により求めた。一日の運動時間は一日のトレーニングで消費す

るエネルギー量が除脂肪体重1kg当り10kcalとなるようにした.この場合、酸素

11当り 5kcalのエネルギーを消費するとして計算した。最大酸素摂取量の90%とい

う強度は高かったので、ほとんどの被検者が一日に処方された時間 (30分から40

分)、運動を持続できなかった。そこで、運動は疲労困懲まで行い、運動の問に

は5分間の休憩をはさんだ。一日のエネルギー消費量の平均値は531kcalであった。

トレーニング期間中に最大酸素摂取量が増加した場合、トレーニング強度を増加

させ、トレーニング強度はトレーニング期間中、常に最大酸素摂取量の90%となる

ようにした。

採血

毎週、火曜日早朝(午前日時)に 12時間以上絶食した被検者の肘静脈から採

血を行った。
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3.結果

早朝空腹時の血中ACTH濃度はトレーニング開始後1週間で有意に増加した

(p<0.05)。その後さらに増加し続け第4週自に最大値に達した。その後、低下の

傾向を示し、 6週日にはトレーニング開始前の値と有意差がなくなった(図 7)。

最大酸素摂取量はトレーニングにより 5.1ml/kg/min有意に増加して56.3:!:5.2

ml/kg/minとなった(p<0.05)。
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図 7. トレーニング期間中の早朝血清コルチゾール濃度の変化

×はトレーニング前の値に対して有意差(p<0.05)のあることを示す。xxはトレ

ーニング1週間自の値に対して有意差(p<0.05)のあることを示す。
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4.考察

先行研究(160)によると等量のストレスが毎日与えられた場合、血清コルチゾー

ルの最高値は最初の過に観察され、その後、徐々に低下し続ける。一方、本実験

では血清コルチゾール濃度は第4週目まで増加し続けた。との差は、本実験で用

いたトレーニング強度の設定方法によるものであると考えられる。本実験では、

トレーニングの絶対的運動強度はトレーニング期間中、一定ではなく、最大酸費者

摂取量に対する相対的強度を一定(90%)にするために、トレーニング中に最大酸素

摂取量が増加した時点でトレーニングの絶対強度(自転車の負荷)を増加させた。

従って、トレーニング開始4週間まで血清コルチゾール濃度が場加したと考えら

れる.本研究と同様にトレーニング強度の、最大酸素摂取量に対する相対値を一

定に保ってトレーニングした場合、ラットでも同様に、血清コルチゾール演皮が

トレーニング前半で上昇し続けた(25，64)。

本研究の結果は、トレーニングの総量ではなくて、相対的トレーニング強度が

身体トレーニング中の早朝血清コルチゾール濃度を増加させる要因であることを

示唆している。

本研究ではコルチゾールと同時に血清ACTH濃度を測定しなかったので、この血

清コルチゾール濃度の 2相性変化が、トレーニングにより、肝臓におけるコルチ

ゾール分解能が低下したのか、それとも少なくとも身体トレーニング12時間後

におけるこのホルモンの分泌がトレーニングにより変化したのか、不明である。

しかし、血清ACTHに対する副腎皮質の反応性(コルチゾールの分泌量)はトレー

ニングで不変であるらしい(105)。また、ラットを対象にした先行研究(25，64， 

170， 208)によると、く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の適応は、視床下部に

おいてストレスに対する反応性が低下することによるらしい。しかし、 8週間ト

レッドミルを用いた身体トレーニングを課したラットから採取した百IJ腎皮質は

ACTHに対する反応性が低下していたという報告もある (208)。この結果は身体トレ

ーニングによる適応が、国l腎皮質そのもので起こっていることを示している。従

って、身体トレーニング対するく視床下部一脳下垂体ー冨IJ腎皮質系〉の適応のメ

カニズムを明らかにするためには血清コルチゾールと血清ACTH濃度を同時に測定
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するトレーニング実験を行なう必要がある。

一般的に適応とは刺激に対して血清コルチゾール濃度が刺激前の値に戻った時

を示す。この観点から見ると、本研究の高強度持久性トレーニングでは 6週間で

適応が成立したと考えられる。トレーニング中の変化は観察していないが、トレ

ーニング後の血清コルチゾール濃度がトレーニング前の値に比パて有意差がなか

ったという報告は多い(78，79， 225)。また、競技選手の早朝血清コルチゾール濃

度は一般人より高いとう報告(123)がある一方、変わらないという先行研究もある

(21) 0 この差は、測定がトレーニングのどの時期に行われたかによって生じるも

のであると考えられる.つまり、本研究に明らかになったように、対象になった

鍛錬者がトレーニングの、どの時期にいるかによって早朝安静時の血清コルチゾ

ール猿度はかなり差がでるからである。本研究の結果でも、第4週の値はトレー

ニング前の値より約4倍も多い。従って、今後はトレーニング中の血中ホルモン

の研究はかならず、被検者のトレーニング状況の記述が不可欠であろう。

5.まとめ

本研究の結果から、高強度の持久性トレーニングでも副腎鎚質ホルモンで見る

限り、 6週間すると適応が成立するというごとが明らかになった。
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1. 目的

持久性のトレーニングにより最大酸素摂取量が増加すると、絶対的同一強度

(同一ワット)の運動中の、血中ACTHi食度の増加が抑えられることを先行研究が

報告している (78，79， 224)。これは血清ACTHの増加が、震大酸素摂取量の60%以

上では相対的運動強度 (%Vo2max)に比例しているので(42，123)、トレーニング

後に最大酸素摂取量が増加すると、絶対的同一強度で運動しでも相対的強度が低

下するからであると考えられる.

本論文研究 1により、最大酸素摂取量の60%以下の低強度の身体運動中にも血清

ACTHが増加するととが報告され、この血清ACTHの増加の刺激が相対的運動強度で

はなくて血糖値の低下(闇値=3.3mM)によるものであることが示唆された。

しかしながら、低強度の運動中に起こる血糖値の低下による血清ACTHの増加に

対するトレーニングの影響をみた研究は今までにない。このホルモン系の各種の

分泌刺激に対する感受性の闘値は各種の適応後、変化がないという報告(105)もあ

るが、我々はこれらのホルモン (ACTHとコルチゾール)の絶対的同一強度の運動

中の増加量がトレーニング後に変化すると考え、本研究をおこなった.そのよう

に考えるに至った仮説は次の通りである 。

①トレーニング後に血清ACTHの増加を促す血糖値の閥値がトレーニングにより

変化する

②トレーニング後に問一強度の運動を行った時、血清ACTHの増加を刺激する血

糖値の閥値に至る時聞が変化する。

従って、我々はトレーニング後のく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の適応

のメカニズムを明らかにする研究は価値あるものと考え、本研究を行った。

研究3ではトレーニングが早朝安静時の血中コルチゾール滋度に及ぼす影響つ

まり、トレーニングが安静時の く視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉に及ぼす慢

性的影響について述べた。一方、トレーニングが急性運動中の く視床下部一脳下

垂体 首j腎皮質系〉の活動に及ぼす影響について、最大酸素摂取量の60%以上の比

較的高い強度の運動では、持久性のトレーニングにより最大酸素摂取震が糟加す

ると絶対的同一強度(同一ワット)の運動中の、血中ACTH濃度の増加が抑えられ

ることが報告されている(78，79， 224)。これは血清ACTHの増加が最大酸素摂取量
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の60%以上では相対的運動強度 (%Vo2max)に比例しているので(42，53， 123)、ト

レーニング後に最大酸素摂取量が増加すると絶対的に同一強度で運動しでも相対

的強度が低下するからであると考えられる。

ところで、これまで先行研究はないが、短時間の運動ではく視床下部ー脳下垂

体一副腎皮質系〉が活性化しない最大酸素療取量の60%以下の強度の運動でも、

〈視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉が活性化する可能性がないわけではない.

というのは、低強度・長時間運動中に観察される血糖値の低下の程度は、く視床

下部ー脳下垂体副腎皮質系〉を活性化するインスリンの静注による血糖値の低

下に匹敵するからである(106，107).また、トレーニングすると同じ強度の運動

をしても血糖値の低下が遅延することも知られている (185)。従って、トレーニン

グにより同一強度の運動中のく視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉の反応に変化

が見られる可能性がある。そこで、本研究ではトレーニング前後に同じ強度で運

動した場合の血中ACTHおよびコルチゾール濃度を測定することにより、トレーニ

ングが低い強度の運動中のく視床下部ー脳下妥体一副腎皮質系〉の活性に与える

影響を明らかにする乙とを目的とした。

2.実験方法

被検者は体育学専攻の男子学生5名であった。年齢および身長の平均及び標準

誤差は22.9:t0. 6才、 170.7土1.7cmであった。各被検者は実験の内容を充分に聞い

た後、実験参加を承諾した.被検者の身体特性を表4に示す。

手順

トレーニング方法

最大酸素摂取量の測定後、被検者はトレーニングを開始した。トレーニング

は週 5日、 7週間行った。トレーニングはモナーク社(スウェーデン)の自転車
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エルゴメーターをもちい、運動強度は愚大酸素摂取量の90%とした.ペダルの

回転数は 1分間50回転とした.運動強度を決定するために、最大下の強度(ワ

ット)と酸素摂取量の直線関係を被検者毎にもとめ、最大酸素摂取量の 90%の

自転車強度を内持法により求めた。一日の運動時間は一日のトレーニングで消費

するエネルギー量が除脂肪体重lkg当り10kcalとした。この場合、酸素 11当り

5kcalのエネルギーを消費するとして計算した.トレーニング強度が最大敵紫摂取

量の90%と高かったので、ほとんどの被検者が一日の必要運動時間 (30分から40分)、

運動を持続できなかった。そこで、運動は疲労困智、まで行い、運動の間には 5分

間の休恕をはさんだ。一日のエネルギー消費量の平均値は531kcalであった.トレ

ーニング期間中に最大酸素摂取量が増加した場合、トレーニング強度を増加させ、

トレーニング強度はトレーニング期間中、常に最大酸素療取量の90%となるように

した。

トレーニング前後の運動テスト

運動テストはトレーニングの前後に行った。身体運動自体の影響をさけるため

に、テストはトレーニング終了後(最後のトレーニング運動後) 2-3日の間に

行った。トレーニング前後の運動負荷テストの前3日間の食事は向ーのものを摂

取させた。 12時間以上の絶食後、被検者は午前8時に実験室に来室した。採血

のために22Gの大きさのポリエチレン製のカニューラを肘静脈に挿入した.その後、

被検者を自転車上で 20分間、安静を保たせた後 10分間、安静時の呼気ガスを

採取し、ガス採取終了直前に血液を採取した。午前9時から被検者に自転車運動

を開始させた。運動強度はトレーニング前の最大酸素摂取量の約50%とした。自転

車のペダルの回転数は 1分間50回とした.運動終了は被検者が疲労困懲に至るか、

あるいは運動時聞が3時間に達するかのどちらかとした。運動中、 30分ごとに

採血した。呼気ガスは運動中10分ごとに 1分間採取した。

最大酸素摂取量の測定法

最大酸素摂取量はトレーニング開始直前、直後およびトレーニング中毎週月曜

日にモナーク社製の自転車エルゴメーターを用いて負荷漸増法(7)で測定した。

147Wで2分間運動後、被検者が疲労困懲に至るまで毎分、強度を25W増加させた。
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呼気量はガスメーター (MaxP lank ¥ (ドイツ))で測定し、呼気中の酸素および二

酸化炭素渡度はショランダー呼気ガス分析器で測定した。

徐脂肪体重の測定

徐脂肪体重の測定は水中体重法を用いた(20)。

血中ホルモン濃度の測定

血清ACTHおよびコルチゾールの測定はラジオイムノアッセイ法を用いた。ミド

リ十字社販売のCEA-IRS-SORIN社(フランス)製のキットのキットを用い、測定は

東京大学学内共同利用施設アイソトープセンターで行った。 ACTHおよびコルチゾ

ールの測定内変動係数は、それぞれ5%(平均値106ng/l， n=10)、6%(平均値109

μg/l， n=10)であり、測定問変動係数はそれぞれ10%(平均値95ng/l， n=10)、

9%(平均値103μg/l，n=10)でった.ACTHおよびコルチゾールの測定限界はそれぞ

れ20ng/l、10μg/lであった。血糖値は和光純薬(東京)の血糖値測定キットを用

い、ブドウ糖酸化酵素法で測定した。血糖値のilUJ定は、採血後直ちに0.6mMの濃度

の過塩素酸で除蛋白した後の上清を使用した。血液は分析に供するまで-80'Cの冷

凍庫に保管した。

データはすパて平均値土標準誤差で表した。統計による分析は対応有りの

t-testで行った。

3.結果

最大酸素摂取量

7週間のトレーニングにより最大酸素摂取量は有意に増加した(p(0.05)(表4) • 

トレーニング前の運動テスト

運動開始後日 O分の酸素療取量の平均値は1.50土0.24l/minであり、これは最

大酸素摂取量の49.3:t4. 1%に相当した。

5人の被検者中 2人は、この運動を 3時間完了した。残りの 3人の被検者は
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90-135分で疲労困鍛に達した。平均運動時間は143::¥:16分であった.

血糖値は最初の 1時間は変化が見られなかった。その後、血糖値は徐々に低下

し、運動終了時には2.7::¥:0. 2mMとなった。

血清ACTH濃度は運動開始後1時間は変化がなかった(図 8)。血清ACTHは運動

の後半で、まず、小規模の増加を見せた後、運動終了にかけて急激に滑加した。

運動終了時の血清ACTHの平均値は356::¥:79ng/1であった.

血清コルチゾールは運動開始後1時間は変化は見られなかった.その後、血清

ACTH濃度の変化に呼応して増加し、運動終了時には438土36μg/lとなった。

トレーニング後の運動テスト

トレーニング前とトレーニング後の負荷テスト中の酸素摂取量には差がなかっ

た。しかし、トレーニングにより最大酸素摂取量が増加したため、相対的運動強

度は最大酸素摂取量の43.0::¥:3.9%に低下した。

3名の被検者がトレーニング前の負荷テストのよりも長い時間運動できた。ト

レーニング前の測定で3時間運動を完遂した被検者は、トレーニング後の負荷テ

ストでも 3時間運動することができた.平均の運動時間は170::¥:6分であった.

図7に見られるように、トレーニング前の負荷テストの終了時と同時刻におけ

るトレーニング後の負荷テスト血糖値は3.3::¥:0.2mMで、トレーニング前の値に比

ペて有意に高かった(p<0.05)。一方、運動終了時の血糖値(2.8土0.3mM)はトレー

ニング前の値に比ペて有意差はなかった。

トレーニング前のテストの終了時と同時刻におけるトレーニング後の負荷テス

トの血清ACTH(87::l:16ng/1)および血清コルチゾール(167::l:30μg/l)はトレーニ

ング前の負荷テストの時の値に対して有意に低い値を示した (p<0.05) • 

トレーニング後のテストの運動終了時における血清ACTH(214::!:49ng/1)および

コルチゾールの値(275土50μg/l)は、トレーニング前の負荷テストの運動終了時

の値と有意差はなかった(p)0.10)。
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表4. 被検者のトレーニング前後の身体特性 (平均値±標準誤差)

*はトレーニング前後の値にP<0.05水準で有意差があることを示す

前 後

体重 (kg) 60.6::¥:2.1 60.9::¥:2.1 

体脂肪 (%) 12.3土1.6 11. 7::¥:1. 5 

最大酸素摂取量 (ml/kg/min) 50.2::¥:2.5 57.3::¥:2.0' 
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4.考察

本研究により絶対的同一強度で自転車運動を行うと、トレーニング後において

血中のACTHおよびコルチゾール濃度の上昇が抑えられることが明らかになった。

この血清ACTHの増加は血糖値の低下によることが本論文研究lにより明らかにな

っている.従って、本研究で明らかになったこの現象を説明するには2とおり考え

られる.

①血清ACTHを増加させる血糖値の関値がトレーニングにより低下する.つまり、

トレーニング後において、 ACTHの血中〈の分泌を促進するには血糖値はトレーニ

ング前よりさらに低くなる必要がある。

②トレーニング後において血糖値の低下の速度が遅くなる。即ち、トレーニン

グ後において血清ACTH濃度を増加させる血糖値の闇値は変わらないが、そこまで

血糖値が低下するのに時聞がかかるために、トレーニング後においてそれほど血

清ACTH濃度が上昇しない。

本研究の結果、図8に示されるように血清ACTH濃度が上昇しはじめる時の血糖

値は、トレーニング前で2.9:tO.1mM、トレーニング後では3.0:tO.1mMであり、有

意な差はなかった。このことは仮説①の可能性を否定して、低強度の身体運動中

におけるACTH分泌刺激としての血糖値の闇値は身体トレーニングにより変化しな

一 一一一一一いことを示している。この低強度の身体運動中における血糖値の低下による血清
、ー-、』ョー---._、， ー

ACTHの噌加と同様に、インスリンによる低血糖時にも血清コルチゾール狼度を増

加させるのに必要な血糖値はトレーニングにより変化しない(lll)0 さらに、

Kellar-WoodとDallmanは『インスリンによる血糖値の低下によって引き起とされ

る血清ACTHの反応において、血糖値と血清ACTH濃度の関係は個人内では、相当長

期間変わらず、その再現性はかなり高い o Aと述ペている (105)。これらの結果は、

本研究で行われた高い強度の身体運動や病的状態において脳内の細胞外液のホル

モンや代謝産物の濃度が激変するにもかかわらず、血糖値によって制御されてい

る脳の細胞外液のブドウ糖濃度の変化に対する脳内(視床下都)のブドウ糖感知

細胞の反応が身体トレーニングにより変化しないことを示していると考えられる。

本研究で行われたトレーニングは運動強度が最大酸素摂取量の90%と高かったので、

日々のトレーニング中に血絡値が負荷テスト中に観察された程低下するどころか、
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このような高い強度の運動では血糖値が上昇するので(85)、トレーニングにより

低血糖に対応する適応が生じなかったためであると考えられる。従って仮説①は、

本研究の結果を説明しない。

トレーニング前後の負荷テストにおいて、 7週間のトレーニングとは関係なく、

血糖値が闇値(3.3mM)まで低下した被検者はすべて、血清ACTH狼皮が増加した

(図 9)。従って、低強度の身体運動中の血清ACTH滋度の上昇がトレーニング後

に低下したのは、同じ強度の運動中における血糖値の低下速度がトレーニングに

より遅くなったためであると考えられる(225).従って、仮説②が本研究の結果を

説明すると考えられる。

本実験により同じ強度の運動中における血糖値の低下速度がトレーニングによ

り遅くなるごとが明らかになった.これは、トレーニング後では、同じ運動を行

っても交感神経一副腎髄質系の活動が抑制され(224)るので、血中のカテコールア

ミン濃度の上昇が抑えられ、それが筋の炭水化物の消費量を抑えた結果であると

推測される(98).Hicksonら(91)は本実験と同程度の高さのトレーニング強度でト

レーニングを被検者に行わせたところ、最大酸素摂取量がなんと44%も増加し、同

一強度の運動中の血中のカテコールアミン濃度はトレーニング開始後1週間で減

少し、 2週間目ですでに最低値を記録し、その後は変化がなかったと報告してい

る(224)。
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5.まとめ

本研究の結果、高い強度の持久性トレーニングにより、絶対的同一強度の低強

度・長時間運動中の血清ACTHおよびコルチゾール濃度の増加が抑えられることが

明らかになった。また、この結果は血清ACTH濃度の上昇を引き起こす血絡値の閥

値がトレーニングによって変化したのではなく、同一強度の運動中の血糖値の低

下速度がトレーニングにより遅くなった結果であることが示唆された。
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第 3部総括的論議
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I .低強度・長時間運動による く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉活性化のメ

カニズム

1.生理学的意義

最大酸素摂取量の60%未満の強度の運動では、血中乳酸の大幅な上昇や体温の

上昇は起こらない(87，89， 163)。従って、最大酸素摂取量の60%未満の運動中に

く視床下部脳下垂体一回j腎皮質系〉を活性化する刺激は、最大酸素摂取量の60

%以上の運動においてく視床下部一脳下垂体 副腎皮質系〉を活性化する刺激と

は質的に異なると推測される。長時間運動中に血中コルチゾール濃度が上昇する

ことは、いくつかの動物実験で報告されている。また、乙の上昇は運動の前半で

は見られず、後半のみに観察されており、コルチゾール分泌増加により示される

く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化は、運動後半に出現する刺激によ

ると考えられる。しかし、どの研究でも、そのメカニズムについては触れられな

かった。それは、動物実験で、被検動物を疲労困懲に至るまで長時間運動させる

場合、その精神状態までも含めてコントロールすることが不可能なために、この

身体運動後半のコルチゾールの地加は非特異的な刺激によるものであると片付け

られていたからとも考えられる。実際、実験動物に脅迫的な騒音を聞かせると血

中の副腎皮質ホルモン(コルチコステロン)濃度が上昇することが報告されてい

る(124)。この観点からみるとヒ卜を対象にした実験では、運動はあくまでも随意

であり、精神的苦痛によるく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化を考え

る必要がないという利点がある。

第 2部研究 lにおいて、ヒトを対象にした実験により、このような運動中にお

ける く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉活性化の刺激は血糖値の闇値(3.3mM) 

以下への低下であることが明らかになった.血糖値は生体の恒常性を保つための

重要な因子として、コントロールされている。血糖値(血中ブドウ糖濃度)は、

肝臓から循環血中八放出されるブドウ糖量と身体の各組織におけるブドウ糖消費

量により決定される本来不安定な値である。身体運動で活動筋において消費され

るブドウ糖量は末梢の筋自体が決めるものである。一方、肝から放出されるブド

ウ糖量は肝を支配する神経による中枢性制御および肝自体の環境により制御され
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ている(174入神経支配による制御は、どちらかといえば、フィードフォワード制

御である。一方、肝自体は、肝内の虚血の程度あるいは、肝門脈におけるブドウ

糖前駆物質(乳酸、アラニン、グリセロール等)の濃度により、ブドウ糖の産生

量を制御する。最大酸素摂取量の50%程度の強度の運動を早朝空腹期に始めると、

血糖値はほぼ1時間維持されて、その後徐々に低下する。本研究では、被検者に

よっては運動開始直後から血結値が低下した.これは運動前の肝のブドウ糖貯蔵

量の差によるものであると考えられる。ブドウ糖は長期間の絶食時を除いて、脳

の唯一のエネルギー源である.脳は筋や脂肪組織とは異なり、インスリンによる

ブドウ糖の能動輸送効果のない組織である。従って、血絡値の低下に比例して、

脳八配分されるブドウ糖量が減少する。すると生体の生死に関わる脳の活動が低

下し、いわゆる低血糖症の症状が現れる。昏暖等の低血糖症の症状は、一般に血

糠値が2.5mM程度に低下した時に現れる。その時点では運動遂行は不可能である。

本研究で明らかになった〈視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化の闇値3.

3mMはそれよりも高い。く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉のホルモンであるコ

ルチゾールをはじめ、グルカゴン、成長ホルモン等のいわゆる『血糖調節ホルモ

ン』も血糖値が2.5mMまで低下する以前に増加する(9，67， 99).つまり、血糖値

が低下し危機的状況に陥る以前に、これらのホルモンが分泌される。との現象は

生理学的に意味を持っと考えられる。く視床下部ー脳下垂体-lillJ腎皮質系〉では

コルチゾールが、糖新生作用をもつので、その作用により血糖値の低下が抑制さ

れ運動時聞がさらに延長されるという機能生理学的説明が成り立つ。実際に副腎

皮質を除去したラットでは運動時間が正常ラットよりも有意に短いととが報告さ

れている。従って、全血で3.3mMという血糖値は、く視床下部一脳下垂体一副腎皮

質系〉活性化の関値とし生理学的に理にかなったものであると考えられる.

2. in vitroの実験との関係

Widmaierら(223)はラットの脳から取り出した視床下部からのCRFの分泌が溶媒

中のブドウ糖濃度が減少するとによって増加すると報告している。 Sprague-

Dawley系の成熟雄ラットから視床下部を取り出し、種々の濃度のグルコース溶液

でインキュベー卜すると、インキュベーション時のCRFの分泌量が、 3.8mMを下回

ると時、急激に増加する。この結果は、脳の他部位および身体の他の感覚受容器
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から視床下部への支配を取り去った状態でも視床下部自身がCRF分泌を促進できる

ことを示唆しており、またその情報が間質液のブドウ糖波度であるということで

ある。また、この結果は視床下部にブドウ糖濃度を感じる受容様があり、その情

報により PVN(Paraventricularnucleus)からCRFが分泌されていることを示唆して

いる。本研究の第 2部研究 lで明らかになったように、血糖値(全血)で3.3rnMが

〈視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉活性化の闇値であるが、これを血媛値に直

すと約l割高くなり3.7rnMとなる.この値は視床下部におけるC随分泌闇値(3.8rnM) 

とほぼ同程度になることは、興味深い。

本研究の第 2昔日研究4で用いられたトレーニングの運動強度は、最大酸素摂取

量の90%と高かったので、コルチゾール濃度も相当上昇したと考えられる。従っ

て、く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉も多くの非特異的刺激を受けたと考え

られる。しかし、低強度・長時間運動中の血糖値低下による血中ACTH増加の閥値

は身体トレーニング前後で変化しなかったことは、低強度・長時間運動中の血糖

低下を刺激とするく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化における刺激一

反応系の特異性が高いことを示唆していると考えられる.Kellwer-Woodと

Dallmanが総説で述べているようにく視床下部脳下垂体副腎皮質系〉を刺激す

る刺激の闇値は、かなり安定で相当時聞が経っても非特異的な刺激では変化しな

いようである(105)。く視床下部ー脳下垂体 副腎皮質系〉を活性化する刺激は生

体の恒常性を保つ上で、重要なものである。従って、之の血精値の閥値も種間や

個体聞を越えて同一であるのかもしれない。

3.絡センサーとの関係

i)視床下部の糖センサー

視床下部自体でもCRF分泌が始まるというごと、および、それが間質液のブドウ糖

濃度によって制御されているということは、視床下都にブドウ絡濃度を感知する

受容務があることが推察される。視床下部内にあってグルコース濃度を感知する

受容器がある場所としては明日 (ventromedialhypothalamus:R室内側核)と凶

(lateral hypothalamus:外側核)が知られている。 VMHのブドウ糖感受細胞はグ
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ルコース受容ニューロン(glucosereceptive neuron)と呼ばれ、ブドウ絡濃度が

増加すると発射頻度が増加し、ある程度まで高くなると飽和する (141)0 この部位

を破綴すると、血糖値の上昇による摂食の抑制がなくなり、肥満になることが知

られている。一方、 LHのブドウ糖感受細胞はグルコース感受性ニューロン

(glucose sensitive neuron)と呼ばれ、ブドウ糖濃度が上昇すると発射頻度が減

少する。同様にこの部位が破嬢されると、血糖値低下による食欲の発現が見られ

なくなり、拒食に陥ることが知られている。現時点では、グルコース浪度が低下

した時のCRF分泌高進がVMHあるいは凶からの情報によっているかは明らかではな

い。これらの糖感知細胞が直接PVNを支配しているなら、身体運動中における血糖

値に低下に関係するのは、血糖値が低くなると発火頻度が多くなる印のブドウ糖

感受性細胞であろう。あるいは、血糖値が低下すると発火頻度が減少するV聞のブ

ドウ糖受容細胞が抑制作用を発揮する他の神経細胞を介して、 PVNのからのCRF分

泌を促進するという可能性もある。あるいは、また別の経路があるのかも知れな

い。現時点では、 LH，VMHとPVNの支配関係は明らかではないので今後の研究が期

待される。

ii)肝の糖センサー

人体にはもうーヶ所、ブドウ糖濃度を感知する場所がある。それは、肝臓にあ

る(139)。このブドウ糖センサーもく視床下部一脳下垂体 副腎皮質系〉の制御に

関係しているようである。ラットを用いた実験では、身体運動により血糖値が低

下した時、肝の門脈に高濃度のブドウ糖を注入したところ、循環血の血糖値をそ

れほど上昇させずにく視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉の活動を抑制すること

ができた。新島らの報告(139)では肝のセンサーは、どちらかというと比較的高い

ブドウ糖濃度に反応するようである。つまり、このセンサーの役割は血糖値が高

くなった場合に、インスリン分泌を開始させるために血糖値をモニターしている

らしい。従って、平常値から血糖値が低下した場合に起こるく視床下部一脳下垂

体一副腎皮質系〉の活性化には関係していないように思われる.しかし、ラット

の実験からの結果は、肝のブドウ糖センサーからの情報が単独にく視床下部 脳

下垂体一副腎皮質系〉の活動を制御していることを示唆している。第2部研究l

実験2での疲労困懲後のブドウ糖経口摂取の場合、経口摂取後数分で血糖値が平
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常値まで回復し、それに伴って血中のACTH濃度が急速に低下した.この場合、循

環血の血糠値と門脈の血糖値の上昇の時間的ずれは、ほとんどないと考えられる

ので、このACTHの血中演度の急速な低下が、門脈のブドウ精センサーの働きによ

るのかあるいは、視床下部のブドウ糖センサーの働きによるのかは不明である。

先に論議したように、最大酸素摂取量の50%の強度の運動中の血J糖値低下による

く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化は、視床下部のブドウ糖センサー

が関係していると考えられるが、今後の研究が必要である。

4.インスリンによるく視床下部一脳下垂体一面lJ腎皮質系〉活性化との関連性

i)インスリンによるく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉活性化のメカニズムと

それからみた長時間運動によるく視床下部ー脳下垂体面IJ腎皮質系〉の活性化

低い強度での長時間運動中の血中CRF，ACTH，コルチゾールの増加に示される

く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化は血糖値の低下によることが明ら

かになった。この現象と類似するものとして、インスリンの静注によるく視床下

部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化がある。この現象は臨床的にはく視床下部

ー脳下垂体副腎皮質系〉の機能検査に用いられている.即ち、一定量のインス

リンを静注した後の、血中ACTHあるいはコルチゾール濃度の変化度でく視床下部

一脳下垂体一副腎皮質系〉の機能を判定するというものである。しかし、そのメ

カニズムは明らかではない。インスリン自体は血液 脳関門を通過できないので、

く視床下部一脳下垂体一回l腎皮質系〉の活性化を引き起こす可能性のある脳の内

部機構に直接作用することによりく視床下部一脳下垂体-glJ腎皮質系〉を活性化

することはできないと考えられる。ということは、インスリンそのものではなく

て、低血糖に関連する何かがく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉を活性化する

と考えられる(106).Aizawaら(3)が言うように脳内の細胞外液のブドウ糖狼度が

低下して、それがブドウ糖センサーを刺激してPVNからのCRF分泌が促進され、そ

れが脳下垂体からのACTH分泌が始まるのが、それとも血精値の低下によるその他

の環境の変化によるACTHの分泌が促進されるのかが議論の対象になっている(155)。
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脳内間質液のブドウ糖諸島度を測定し、その低下と く視床下部一脳下垂体 副腎皮

質系〉の活性化に時間的一致が見られるととより、脳内のブドウ糖感受器を通し

てく視床下部一脳下垂体一首l腎皮質系〉が活性化されるという考えが一般的であ

る。 Keller-Woodら(107)は血糖値が大きく低下する場合は中枢と末梢のメカニズ

ムによりACTH分泌が促進されるが、血覇者値の比較的小さな減少の場合は中枢のメ

カニズムにより 〈視床下部ー脳下垂体一回j腎皮質系〉が活性化されると示唆して

いる。つまり、視床下部への情報を完全に消去すると、小規模の血糖値の低下に

よるACTHの増加の程度は変わらなかったが、血糖値の大きな減少による血中ACTH

の増加の度合が低下したからである。本研究で見られた運動による血糖値の低下

は、上述したインスリンによる低血糖のレベルでみると前者の小規模の血糖値の

低下に相当する。従って、本研究のく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活性

化もやはり中板(視床下部)のブドウ糖センサーから始まるメカニズムであると

考えられる。 一方、血糖値の低下により分泌が促進されるパソプレッシンの上

昇が、脳下垂体のACTHi童生細胞を刺激し、 ACTHの血中濃度が上昇するという示唆

もある(122)。また、インスリン性低血糠によるCRF，ACTH，コルチゾールの血中

濃度の変化は時間的に一様ではない。本研究の第 2部研究 l実験5で明らかにな

ったように、長時間の身体運動ではCRF，ACTH，コルチゾールの血中波皮の増加が

時間的に一致した。 CRFは視床下部から分泌され、門脈を経て脳下垂体に歪り、そ

の効果を発現させる。従って、循環血を経て、効果を現わすACTHを含む脳下垂体

ホルモンのように多量に分泌される必要がない。循環血のCRF濃度は門脈の狼皮の

数十分のーに希釈されると考えられる.それでも、第 2部研究 l実験5の実験で

50%程度、有意に循環血中のCRF濃度が増加したという結果は視床下部からCRFが

相当量分泌されたことを意味する。この結果は少なくとも、脳下垂体からのACTH

分泌にCRFが関与していることを示唆している.

ii)インスリンによるく視床下部一脳下垂体一割腎皮質系〉活性化のメカニズム解

明における長時間運動の有用性

低強度・長時間身体運動という系は、そういう意味でも大変安定した系である

といえる。被検者が実験手順に十分に慣れていて、①室温が20"Cで、体温が38.3

℃を越えない、②30分毎に塩化ナトリウム10mM、塩化カリウム5胡を含む200ccの
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冷水 (4'C)を飲ませる、③長時間自転車運動をすると僻部に痛みを覚えるので、

それを最小限にするために座布団等をサドルにつけるなどすると、被検者は快適

に3時間程度の自転車運動を安定した条件で遂行することが可能である。また、被

検者がヒトであり、あくまでも随意運動であるので、実験動物に比較して精神面

のコントロールが容易である。一方、インスリンの静注では、血糖値の低下が急

速なので刺激と分泌の時間的遅れ(delay)ゃく視床下部 脳下垂体一回l腎皮質系〉

に特有なフィードパック効果により反応がー織ではない.インスリン性低血績に

よるく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉活性化のメカニズムが不明な現在、短

大酸素摂取量の50%の強度の身体運動がインスリン性低血糖によるく視床下部一

脳下垂体一首l腎皮質系〉活性化のメカニズムを探るための類似モデルになること

も考えられる。

5.低血糖によるストレスとく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉との関係

i)低強度 ・長時間運動における疲労のメカニズム

Selyeの影響という歴史的理由によりく視床下部ー脳下垂体 副腎皮質系〉の活

性化の研究において、常に問題になるのが、く視床下部一脳下垂体-lulJ腎皮質系〉

に対する精神的ストレスの問題である。この問題は本研究の結果を考察するとき

にも常に考慮されなければならなかった。というのは、やはりセリエのストレス

理論でく視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉を活性化させると推測されるストレ

スが、いわゆる『きっさ』に関係しているものであるなら、長時間運動において、

『きっさ』が増大するので、きっさによるストレスがく視床下部一脳下垂体一副

腎皮質系〉活性化の刺激である可能性もある。運動生理学では『きっさ』の尺度

として主観的運動強度(RPE:Ratingsof Perceived Exertion)を用いている(140)。

この主観的運動強度といわゆるく祝床下部一脳下垂体 副腎皮質系〉を活性化す

るストレスの関係は不明である。さらに低強度 ・長時間運動の疲労の原因も今だ

に解明されていない。そこで、ここではまず、低強度・長時間運動の疲労の成因

について、今までの研究をレビューし、く視床下部ー脳下垂体一酉IJ腎皮質系〉の

活性化との関係を示す。
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低い強度の長時間運動の場合、中枢系と筋の疲労とが複合して現れることが、

長時間運動の疲労の原因の解明がより困難である理由と考えられる (191).長時間

運動における中枢系の疲労の要因の lつは低血糖である.臨床的には低血糖

(hypog 1 ycem ia)は2.5mM以下の状態を言う。血糖値が低下すると脳組織における

糖消費つまりエネルギー消費量が低下し、脳が正常に機能しなくなり意識践臓状

態などが観察される。もし運動中に、この状態が起こったら運動の遂行は困難で

ある。古くは ChristensenとHansen(29)が1939年に長時間運動の疲労は低血糖に

関係があると報告している。随意運動では、臨床的な低血糖まで血糖値は低下し

ないで、それより前に疲労困懲に至る場合が多い。それほどまでに血糠値が低下

する前に生体の防御機構が働いて運動を停止させるのかも知れない。本研究(第

2部研究1実験2)でも血糖値の変化とRPEの動向はかなり同期する (23，136)。

つまり血糖値が低下するに従ってRPEが地加し、ついには疲労困懲に達する。また、

一度疲労困懲に至った彼検者にブドウ糖を 20グラム、 600ccの冷水に溶かして飲

ませたところ、それまで『脚に力が入らないとか脚が動かない』と言っていた被

検者が再び自転車運動を開始することができた。このとき血糖値は急速に上昇し、

運動再開後 3から 5分で運動開始前の値よりも高い値となった.ごの結果は、血

糖値の低下が低強度 ・長時間運動の疲労困懲の原因であるとも考えられる。

一方、長時間運動中におこる筋疲労の要因には筋収縮の主要なエネルギー源で

あるグリコーゲンの枯渇が挙げられる。低い強度の運動の場合は最初にtypeI線

維のグリコーゲンが枯渇し、 typeIが最初に収縮できなくなる。するとtypeII線

維が動員されるという事態が起こる (214)。長時間レース前にグリコーゲンローデ

イングを行い、より多くのグリコーゲンを筋中に蓄積すれば、するほど疲労する

ことなく競技成績が良いということから (12)、筋グリコーゲンの枯渇が長時間運

動の疲労の原因であるとも考えられる.

このように低い強度の長時間運動の疲労の原因は低血績による中枢性の疲労に

よるものなのか、あるいは筋グリコーゲン枯渇による末梢性(筋)の疲労による

ものなのか、現在でも結論は出ていない(56)。

本研究では、この疲労困懲をピークとする精神的ストレスとく視床下部一脳下

垂体一回j腎皮質系〉との関係を明らかにしておく必要があったので、それを解明
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する実験を行った。前日の夕食後から絶食した 7名の被検者に最大酸素摂取量の

約50%の強度の運動を早朝開始させた.運動開始後60分から20分間、 20%の濃度

のブドウ路液を静注し、血糖値が 120mg/dlになるようにした.その後は20分間

ブドウ糠の注入を停止した。この40分のサイクルを被検者が疲労困懲に至るまで

行った。このような実験手順にしたのは、筋中に十分なグリコーゲンがあると考

えられる運動初期とグリコーゲンの枯渇する運動後半において、血糖値を増減し

たときに見られる主観的運動強度の変化を見ることにより、長時間運動の疲労の

原因であることが示唆されている 2つの因子(筋グリコーゲンの枯渇と血覇者値)

の条件の違いが疲労に与える影響を明らかにするためであった。この運動中には

長時間運動中において疲労困懲を誘引するようなその他の因子つまり電解質の損

失を抑えるため、および体温の上昇を抑えるためにナトリウム(10mM).カリウム

(5mM)を含む冷水(4'C)を被検者に定期的に飲ませていた。

この実験の結果によると最初のブドウ糖注入期には RPEによる影響は見られな

かったが、 140分を過ぎるとブドウ糖を注入すると RPEが低下する傾向を示し、

180分に対して 190分では有意にブドウ糖注入により RPEが低下した。この結果

は、ブドウ糖注入により運動が楽になった、つまり疲労の程度が低くなったとい

うことを示している。この実験では運動の初期にはブドウ糖注入の RPEに対する

効果はなかったが、後半においてはその効果があった.筋におけるブドウ糖の消

費量は筋のグリコーゲン滋度に反比例する (75)ので、運動前半は筋のグリコーゲ

ンが十分にあるので血中からのブドウ糖の全炭水化物必要量に対する割合は低い。

従って、血糖値を上昇させても、その効果はない。一方、筋中のグリコーゲンが

減少した運動後半には炭水化物必要量を満たすには血中からのブドウ糠の供給が

必須である。ブドウ糖の注入がない場合は満足に収縮できる筋線維の数が少なく

なり、同じパワーで運動するためには多くの筋線維を収縮させる必要があるので

きつくなる。つまり RPEが上昇すると考えられる。これはグリコーゲンの分解に

よって生ずるグルコース 6燐酸もブドウ糖の分解によって生ずるグルコース 6燐

酸も生化学的には同じものなので、その運動強度に見合うグルコース 6燐酸必要

量が確保されるならば、その由来は関係なく、グルコース 6燐酸不足になり筋収

縮が不可能になることはないのである。この見方は長時間運動の疲労は、血糖値，、
の低下であるのか、あるいは筋グリコーゲンの枯渇によるdもであるのかという
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二者択一的なものではなくて、長時間運動の疲労は両方の相互関係によるもので

あるという点で長時間運動の疲労の解釈法として新しい(197)，CogganとCoyleも

最近、同じ結論に到達している (32)。ところで、身体には無尽蔵にある脂質があ

るのにどうして、炭水化物の枯渇により筋収縮が不能になるのであろうか.それ

は、 Roseand Goresky(156)が報告しているように、筋における遊離脂肪酸の取り

込み量は無限ではないごとによると考えられる。筋における脂質の酸化量は血中

の遊離脂肪酸濃度に比例することは従来から認められているが(157)、このような

運動中に観測される遊難脂肪酸浪度である2000mEq/lという高い濃度では脂肪酸

の酸化量が血中の脂肪酸濃度に比例しない。つまり、筋における脂肪酸の取り込

みが無限ではなく、毛細血管内皮細胞における遊離脂肪酸の取り込み量に限界が

あるらしい。筋収縮のエネルギーのすべてを遊離脂肪酸を含む無限の脂質のみで

賄えないのでやはり、有限な炭水化物に頼らなければならなくなり、運動中にい

つしか炭水化物が枯渇し運動ができなくなると考えられる。

i i)本研究における長時間運動中の疲労とく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉と

の関係

第2部研究 l実験4では、血糖値を維持しでも血糖値を維持しなくても同じ時

間で疲労困懲に達する被検者がいた。しかし、この被検者では血中ACTH濃度は増

加しなかった。この結果は疲労とく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化

と直接の関係がないことを示している。また、第 2部研究1実験2において同じ

疲労因懲でも血糖値が高い第2番目の疲労困懲の方が、血清ACTH濃度が低かった

ことも、疲労困懲に関係するストレスそのものがく視床下部ー脳下垂体一副腎皮

質系〉の活性化をもたらしているとは考えられない。また、第 2番目の疲労困懲

時における血清ACTHi震度が第1番目の疲労困懲後の血清ACTHi食度よりも低かった

という結果は、く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化が運動時間の経過

による非特異的な疲労によるストレスによるものではないということも示唆して

いると考えられる。さらに、本研究における第2部研究1とWidmeierの研究(223)

においてCRF分泌に対する血糖値の関値が一致したことは、本研究で対象とした運

動によるく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化が、血糖値低下による精

神的苦痛に起因したものではないことを示唆している.というのは、精神的苦痛
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の発生の場である大脳皮質からの情報を絶って、視床下部だけにしても同じブド

ウ糖濃度でCRFの分泌が促進されるからである 。

これらの結果をまとめて考えると長時間運動中の疲労と く視床下部一脳下垂体一

副腎皮質系〉の活性化はどちらも、血糖値の低下に関係しているが、 1対1の関

係にはないことが判る。従って、運動中の疲労が直接、〈視床下部ー脳下垂体

副腎皮質系〉を活性化するとは考えられない。

6.最近の知見

最近、インスリン性低血糖による血中ACTHの増加がパソプレッシン(AVP)による

のではないかということを示す実験結果が多く発表されている(26，122)。これは

種差によるものである可能性がある。つまり、最も研究の進んでいるラットでは

AVPは脳下垂体に対するACTH分泌能はほとんどない。しかし羊などではCRFよりの

数倍もCRF分泌能が高い(122).またCaratyなどは羊の場合、インスリンの注入量

が、体重当りニ2Iの抵ぃ場合はACTHが、体重当り2.0IUの高い場合の急激なACTHの

増加はAVPによるものであるとしている(26)。一方、 Keller-Woodet alは犬では

インスリンによる低血糖ではAVPIIが地えないが、それでも血中のACTHは増加する

として、やはりCRFが脳下垂体のACTH分泌刺激を主にコントロールしていると結論

している (107).またKeller-Woodらは、 AVPIIはCRFのACTH分泌に対して地幅効果

があるとしている(107)。つまり、 CRF単独よりもAVPIIを同時に存在したほうが

ACTH分泌量がさらに増加するということである(144)。乙の結果はCaratyらの結果

(26)も説明するかもしれな。つまり、インスリンの注入量が多い場合、 CRFとAVP

が同時に増加するのでACTHが急激に増加するということである。我々の研究では

AVPを測定していないので明らかなことはいえない。インスリンによる低血精の場

合は、血糖値とパソプレッシン浪度の問に相関関係がないし、またパソプレッシ

ンの増加は、インスリン静注後のへマトクリツトの変化に依存している(107)。本

研究の対象であった長時間運動中に血中のACTHが増加するときにはヘマトクリッ

トは変化しなかった。従って、パソプレッシンの影響はそれほどないと考えられ

る。しかし、今後、 CRF，ACTHおよびコルチゾールとAVPを同時に測定した実験を

する必要がある。
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II.最大酸素摂取量の60%以上の強度による 〈視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉

活性化のメカニズム

1.分泌刺激

く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の特徴は分泌刺激と分泌に閥値

(threshold)をもっととである。分泌刺激とホルモンの分泌量に閥値が存在すると

は、刺激と内分泌系の活性化が比例関係あるいは漸増の関係ではなくて、刺激が

ある程度(闇値)までは、分泌量がほとんど変化しないが、分泌刺激がある程度

(間値)を越えると、分泌が増加するということを示す。 ハ
例えば、体温を例にとると、高温の部屋にヒトを入れて体温を上昇させると体

温が上昇しても38.0"Cでは血中のコルチゾール濃度は上昇しな炉が、一度38.3"C

を越えると、血中のコルチゾール波度が急激に上昇する (33).乙の38.3"Cを体温

上昇によるく視床下部ー脳下垂体一国j腎皮質系〉活性化の関値刺激という。これ

は視床下部にある温度を感じるセンサーによる刺激が発生するからであると考え

られている。このように く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉はスイッチが

on/offするように反応する.また、この闇値は個人間でも、ほとんど差がなく一

定であり、その闇値は生体にとって、重要な値のようである .したがって、この

閥値は生体の極限や適応を研究する場合、大変重要なパラメーターであることが

推測される。

研究小史で述ペたように、運動強度では憲大酸素摂取の60%が刺激闘値である。

運動強度とく視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉のホルモンの分泌量との関係は、

運動強度に比例して血中濃度が増加するカテコールアミンなどと対象的である

(76)。運動強度という指標は自転車の仕事量(ワット)などで表される絶対的物

理量であり、普遍の尺度であるが、最大酸素療取量のパーセンテージ等の生理学

的運動強度は多くのパラメーターの複合した結果である.精神的苦痛による く視

床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化等は高次の精神活動の結果であると考

えられるが、一般に他の刺激は単一の受容器を刺激し、 く視床下部 脳下垂体

111腎皮質系〉を活性化すると考えられている。例えば、視床下部の温度受容神経

細胞を刺激する体温の上昇(33)、頚動脈の化学受容器を刺激する血液の酸素濃度
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の低下(147)などである .従って、運動でも最大酸素摂取量の60%という複合指標

ではなく、運動により変化する単一の指標の変化が特定の受容器告を介して く視床

下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉を活性化する可能性がある。感覚神経を脊髄レベ

ルでブロックすると、このホルモン分泌が消滅することにより、 く視床下部ー脳

下垂体一副腎皮質系〉活性化の刺激が末梢性であると考えられる(114)。多くの間

接的実験結果より、最大酸素摂取量の60%以上の強度の運動による く視床下部一脳

下垂体一副腎皮質系〉の活性化は、運動中に産生される乳酸あるいは、それに伴

う物質であるらしい(58，114)。また、多分、刺激物質の感受は活動骨格筋の毛細

血管で同定されているTypeIIIあるいはTypeIVaである可能性がある。また、本

研究(第二部研究 2)の結果より高い強度の運動における 〈視床下部ー脳下垂体

一副腎皮質系〉の活性化は筋における乳酸の発生量と筋八の血流量の相互関係に

より決まるらしい。この結果も、活動筋の網細静脈にあるセンサーが乳酸濃度の

変化を感受し、それが求心性神経を介してく視床下部ー脳下垂体一郎腎皮質系〉

を刺激するという仮説を支持する。従って、これらの研究成果より、最大酸素摂

取量の 60%以上の強度の運動による末梢性からの刺激による く視床下部一脳下

垂体一副腎皮質系〉の活性化は運動中に産生される乳酸あるいはそれに関係する

ものによってなされていると考えれる.

運動とく視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉について運動中に必ず増加するカ

テコールアミンがACTH分泌に与える影響が研究されている。カテコールアミンが

ACTHの分泌を促進する (119)という報告とがある。しかし、少なくとも運動で上昇

する程度のノルエピネフリン浪度では、コルチゾール諸島度が上昇しないという報

告がある (59)。従って、カテコールアミンの脳内の く視床下部ー脳下垂体一副腎

皮質系〉に対する影響は考えられない。

2.最近の知見

i)パソプレッシン

さらに運動中のACTH分泌増加にパソプレッシンが影響を与えていることも示唆
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されている。ラットを用いた実験ではパソプレッシンの抗体を脳室に注入すると

ACTHの増加が抑制されたという報告がある(171)。パソプレッシンは血液のへマト

クリツトの変化に応じて変化するらしい(107)。高い強度の運動中にはへマトクリ

ツ卜が増加し、実際に血中のバソプレッシン濃度も増加する (51).これまでに、

ヒ卜を対象にしてパソプレッシンと く視床下部 脳下垂体一副腎皮質系〉の関係

を明らかにした実験結果は報告されていない.

ii)プロスタグランデイン

最近、運動による く視床下部脳下垂体副腎皮質系〉活性化の中松のメカニ

ズムについて神経内分泌学的な多くの知見が報告されている。運動によりプロス

タグランデイン(ProstaglandinE2)が脳内で増加し(183)、それがPYNに作用し、

CRF分泌を促進しているらしい。同様に発熱反応によるACTH増加もプロスタグラン

デイン合成阻害剤の投与により減少する(219，220， 221).従って、末梢(活動筋)

あるいは中枢のセンサー(視床下部の糖あるいは温度センサー)から、直接にCR

Fを分泌するPYNに支配があるのではなくて、中間にさらにプロスタグランデインを

介する機構があることが示唆されている。
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m.高強度のトレーニングによる安静時の 〈視床下部脳下垂体副腎皮質系〉

の反応

1.高強度のトレーニング期間中の早朝血清コルチゾール濃度が低下するメカニ

ズム

高い強度のトレーニングによる早朝血中コルチゾール漫度の上昇がトレーニン

グ後期には、再び正常値に戻ることが実験的に証明された。セリエのストレス理

論によれば、ストレスが生体に加わり、血中の国j腎皮質ホルモンの濃度が高まり、

副腎皮質の肥大が同時に進行し、さらにストレスに暴露されると疲懲期に入る.

身体運動をストレスと考えると一度、血中のコルチゾール濃度が増大し、その後

低下したということは、①副腎皮質が疲懲して、コルチゾール産生量が減少した、

②適応が成立し、コルチゾール分泌の必要がなくなったの、 2通り考えられる。

本実験は、対象がヒトなので副腎皮質重量の測定はできなかったが、本実験と同

様な手順を採用した動物実験において、副腎皮質はトレーニング初期には肥大し

たが、後期には肥大が解消し、対象群との差がなくなったという報告がある(21)0 

また、安静時の血中コルチコステロン値もトレーニング前期に上昇し、後期には

低下しトレーニング前の値に戻った.この安静時血中コルチコステロン値の変化

は本研究におけるコルチゾール濃度の変化と同ーのものである (21)0 このラット

を対象とした実験では、トレーニング後にラットの最大酸素摂取量および運動遂

行能力は向上し、トレーニング効果が明白であった。病的な症状も観察されなか

った。つまり、適応が成立したと考えられる。従って、この研究で観察されたト

レーニング後期における早朝血中コルチコステロン濃度の低下は副腎皮質の疲懲

による分泌能の低下によるものではなく、適応が成立した結果であると推測され

る。ヒ卜を対象にした第二部研究3でも、トレーニング後期に血中のコルチゾー

ル濃度が減少した。この実験でもラットを用いた実験と同様にトレーニング後に

最大酸素摂取量が増加し(184，185)、等速性筋パワーが糟加し (195)、同ーの絶対

強度の運動を長く遂行できるようになった(186，199)ことを考えると、このトレ

ーニングぴ対して、 く視床下部一脳下黍休一副腎皮質系〉を含めて適応が成立し

たものと推測される。適応の結果、トレーニングとして高強度運動を行っても、

次の日の早朝には く視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉に影響がなくなるのであ
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ろう。先に一過性の高強度運動による く視床下部脳下垂体-iiJ腎皮質系〉活性

化のメカニズムを論議したが、このような早朝空腹時の血中コルチゾール渡度を

決めるメカニズムに対する運動の影響については研究が進んでいない.最大酸素

摂取量の強度を越える強度ではトレーニンゲを積んだ被検者の方が、血中のACTH

濃度の上昇量が大きいという報告(54)もあるが、最大下の運動強度では、高度に

トレーニングされた選手でも相対的に同じ強度 (%Vo2max)で運動すると、非鍛錬

者と同程度まで血中乳酸濃度が上昇し、血中ACTH濃度も同程度まで上昇すること

から、一過性の運動によって活性化する く視床下部ー脳下垂体-ilJ腎皮質系〉全

体の反応に、トレーニングの影響はないと考えられる。さらに、どんなに循環血

中のコルチゾールの半減期が長いといっても、少なくとも採血の14時間以上前の

運動によって分泌されたコルチゾールが、早朝安静時のコルチゾール濃度に直接、

影響を与えているとは考えにくい.

2. トレーニング反応の生じる部位

第二部研究3のトレーニングでは、トレーニングの絶対強度はトレーニング期

間中、一定ではなく、最大酸素摂取量が増加した時点で、絶対強度を上げ、最大

酸素摂取量の90%という相対強度が同じになるようにした。絶対強度が一定の場

合、最大酸素摂取量が増加すると相対的強度(最大酸素摂取量に対するパーセン

テージ)が減少する。トレーニング効果は相対的運動強度に比例するので(7)、ト

レーニングの後半はトレーニング効果が低くなる可能性がある.従って、最大の

効果を得るために、本研究では毎週最大酸素摂取量を測定し、最大酸素摂取量が

上昇したらトレーニングの強度を上げた。急性の運動では、 〈視床下部脳下垂

体-iiJ腎皮質系〉の活性化は最大酸素摂取量の60%以上は強度に比例する。従っ

て、もしこのトレーニング期間中同じ絶対強度でトレーニングを行ったら、最大

酸素摂取量が増加するトレーニングの後半には、相対的運動強度が低くなるため

に、く視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化度も低下し、早朝の血中コル

チゾール濃度も低下したかもしれない。しかし、本研究では相対的運動強度をト

レーニング期間中、常に最大酸素摂取量の90%に規定したので、トレーニング後

半における運動による刺激震は同等と考えられる。したがって、この時期に見ら

れた血中早朝コルチゾール浪度の低下は、刺激に対する く視床下部一脳下垂体ー
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副腎皮質系〉の感受性の低下と考えられる.また、第二部研究4で明らかになっ

たように低強度 ・長時間運動において、血絡f直が低下して く視床下部一脳下垂体

一副腎皮質系〉が活性化された時の血中ACTH濃度とコルチゾール濃度の関係は、

変化していないことより、 ACTHに対する国j腎皮質の反応性はトレーニングにより

大きな変化はなかったと考えられる 。従って高い強度のトレーニングによる、高

い強度の身体運動に対する く視床下部一脳下垂体 副腎皮質系〉の感受性の低下

は、少なくとも脳下垂体よりも上位の適応によるものであると考えられる 。

3. トレーニングによるストレスとの関係

では、いったい何が早朝安静時のコルチゾール濃度を上昇させるのであろうか。

体育の分野でも古く猪飼は(101)はトレーニング中およびトレーニング後の精神的

ストレスがその原因である可能性を示唆している。実験的検証はされておらず、

これは、セリエのストレス理論からの類推であると考えられる。~精神的ストレ

ス(ストレッサー)A の定量が困難なため、あるいはブラックボックスの部分を

説明するために精神的ストレスという言葉はよく使われる。しかし、トレーニン

グによりいわゆる『精神的ストレス』がどれほど増加するのか、あるいは精神的

ストレスがどれほどあると、血中のコルチゾール濃度がどれほど上昇するのかと

いう研究はない。その理由は前述したように『精神的ストレス』を「客観的に」

定量する方法がないためである。芝山ら (172)は大学選手権を前にした一流大学水

泳選手のトレーニング合宿中に尿中に排斥されたホルモンの代謝産物を測定した。

それによると、カテコールアミンの代謝産物であるVMAはトレーニング量つまり泳

距離の多いトレーニング中盤で綾も多く排池されるが、コルチゾールの代謝産物
〆一『ゴ

である17-0HCSは、試合前でコンデショニングのために泳距離の少ないが、精神的

には最も負担のかかるトレーニングの後半で最も多かった。一方、この時期には、

試合形式の練習が主であり比較的に運動強度が高い。放に運動強度が高いために、

〈視床下部ー脳下蚤体 副腎皮質系〉が、さらに活性化された結果、尿中のコル

チゾールの代謝産物が多くなった可能性もある.従って、この試合前における尿

中17-0HCS排浩量の増加を精神的ストレスのみで説明することはできない。

4.最近の知見
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最近、運動による〈視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉の活性化のメカニズム

について多くの知見が報告されている。まず、プロスタグランデインが、運動によ

るく視床下部一脳下垂体一回l腎皮質系〉活性化に影響を与えていることである

(137， 219)。プロスタグランデインがPVNに作用しCRF分泌を促進しているらしい。

同様に発熱反応によるACTH増加もプロスタグランデイン合成阻害剤の投与により減

少する。従って、末檎(活動筋)あるいは中枢のセンサー(視床下部の糖あるい

は温度センサー)から直接にCRFを分泌するPVNに支配があるのではなくて、中間

にさらにプロスタグランデインを介する機構があることが示唆されている(221)。

これらの関係は今後、脳における神経内分泌学的研究により解明されることが期

待される。また、一日 1時間体重の 2%の重りを負荷として、水泳トレーニング

をさせたラットでは、運動後のプロスタグランデインの増加が低下することも報告

されている (220)。また、 CRFに対する脳下垂体の反応性も低下するという報告も

ある.これらのラットを対象とした実験結果からは運動後の〈視床下部一脳下垂

体一直IJ腎皮質系〉の反応は同ーの刺激つまり、同一乳酸波度では低下するはずで

ある.しかし、ヒトを対象にした実験では相対的強度が等しく、乳酸浪度が等し

い場合、鍛錬者と一般人とで血中ACTH濃度の上昇に差がない(123).との差は今後、

解明されなければならない。

これらの研究はラットを対象としたものである。また、急性の運動によるく視

床下部ー脳下垂体 副腎皮質系〉の活性化についての研究である.従って、第2

部研究3で見られたトレーニング中の早朝安静時に血中コルチゾール濃度の上昇

および低下のメカニズムについて、これらの最新の研究からのアプローチはない。

脳内のプロスタグランデインの半減期が相当長いなら翌朝まで、その影響が持続し、

血中のコルチゾール濃度が高いことを説明するかもしれない.また、急性運動時

に増加したプロスタグランデインが、その後に持続的にPVNを刺激する機梅の活性

化を刺激する可能性もある.今後の研究が期待される。

5.トレーニングに対する反応における交感神経系との差

Winderら(224)は、トレーニング中、定期的に被検者に 5分間の同一強度の運

動(平均運動強度はトレーニング前の最大酸素摂取量の 96%)を課したところ、

トレーニング前には血中のカテコールアミンが安静値の 30倍にも上昇したが、
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トレーニングをするにしたがって、上昇の程度が減少し、 7週間のトレーニング

後には安静時の 15倍程度しか上昇しなかった。この反応は比較的にトレーニン

グの早い段階で起こり、トレーニング開始後3週間で終了し、それから有意な変

化はなかった.この運動終了後の血中乳酸濃度はそれ以後も低下した乙とや、最

大酸素摂取量や筋の酵素の反応はこれよりも遅い(84)乙とを考えると、この反応

は末捕の代謝系に関係するものではなく、中枢のセントラルコマンドの減少によ

るものであると考えられる (112)。セントラルコマンドとは大脳皮質から『意志』

に関係して発せられる神経刺激である.ここで行われた運動テストの強度は一定

であり、最大酸素摂取量が増加すると相対強度が低下するので、交感神経系の活

動が低下したとも考えられる(78.79).しかし、この強度の運動後の血中カテコ

ールアミン濠度の上昇幡の減少は最大酸素摂取量が有意に増加しなかったトレー

ニング開始後1週間でも有意であったことを考えると、この交感神経系の活動量

の低下は最大酸素摂取震との関係からだけでは説明できない。また、活動筋から

の求心性神経を脊髄でブロックしでも、同一強度の運動中のカテコールアミンの

上昇傾に差がなかったごとにより、カテコールアミンの分泌には末檎からの求心

性刺激はそれほど影響を与えないと考えられる。逆にいうと、かなりの部分がセ

ントラルコマンドによって分泌されているらしい@従って、トレーニングによる

同一強度運動中のカテコールアミン分泌の低下はセントラルコマンドの減少およ

び最大酸素摂取量の増加による相対強度の低下によるものであると考えられる。

この結果より、交感神経・副腎系を活性化させるセントラルコマンドはトレーニ

ングにより低下すると考えられる.本研究では、逆に、最大酸素摂取量が変化し

なかったトレーニンゲ初期に早朝安静時のコルチゾール濃度が上昇し続けた。こ

の差は早朝安静時の血中コルチゾール浪度の変化が、トレーニングによる一定強

度の運動中の交感神経・副腎髄質系の適応とは異なるメカニズムにより影響を受

けているを示唆している。

6.トレーニング管理の指標としてのく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉

本研究の結果は高い強度でトレーニングを行っている競技選手のトレーニング

中のコンデイション管理に関して有用であると考えられる。単位面積当たりの等尺
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性筋力つまり絶対筋力は一定なので(100)、筋力を増強してスポーツの鏡妓成績を

向上させるには筋量(体担ンパク質量)を増加させることが必須であるのに、逆

に筋蛋自の分解を促進するこのホルモン(16，27， 47， 71， 118， 133)はスポーツ

選手のトレーニングにとって有害であるからである。従って、できるだけ、との

ホルモンがトレーニング中に増加しないほうがよいと考えられる。しかし運動強

度とく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉の活性皮がトレーニングで変化しない

ので、高い強度の身体運動を行えばこのホルモンの上昇は避けられない(128)。も

しこのホルモンがトレーニング中に上昇し続けるなら選手は疲懲してトレーニン

グは失敗に終る.しかし、本研究のトレーニング中コルチゾール狼度はー且は上

昇したが4週日から低下し、 6週目にはトレーニング前の値に戻った。つまり適応

が成立した。この結果は、高い強度のトレーニングを行っている競技選手の健康

管理という目的で早朝血中コルチゾール濃度を測定する場合、選手がトレーニン

グのどの段階であるかということを考慮しなければならないことを示唆している

と考えられる。トレーニングの最初の段階では、ある程度ごのホルモンの濃度が

上昇しでも構わないと考えられる。というのは、とのホルモンの血中濃度が上昇

しないようなトレーニングは競技選手のトレーニングとはいいがたいと考えられ

る.従って、この段階で血中コルチゾール滋度が高くてもそれを理由にトレーニ

ングを停止する必要はないと考えられる(その後、トレーニングがうまくいけば、

このホルモン濃度が低下することが本研究により明らかにされたから)。一方、

トレーニングの終了時期(たいてい最も大切な試合の前)にはこのホルモンは最

低になるようにトレーニング計画を組むことが肝要である。

7.筋力トレーニングとく視床下部ー脳下垂体-llJ腎皮質系〉との関係

本研究(第二部研究 3)のトレーニング中に等速性筋パワーが測定された(195)。

等速性筋パワーは膝伸展動作により測定された@測定は下腿の伸展回転速度が最

も速い毎秒300度から最も遅い毎秒30皮聞の6種類で行われた。このようなトレー

ニンゲでは速度の速い筋パワーは滑加しかったが、毎秒120皮から30度の比較的遅

い速度での等速性筋パワーは増加した。このトレーニング前後に膝伸展筋の断面

r
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積を超音波法で測定したが変化は見られなかった(195)0 従ってこのようなトレー

ニングでは筋肉量は増加しない。古くからトレーニングによる筋肉の増加量は筋

にかかる張力に比例することが知られている (90)。従って筋量を増加させるには

綾大随意筋力(MVC)を発揮できる等尺性筋トレーニングが最適である.ここで用い

られたトレーニングの運動強度(最大酸素摂取量の90%)は疲労困懲に至る時聞

が10分程度と持久性トレーニングとしてはかなり高い。しかし、 MVCに対しては

10%から15%と低い。従って、本トレーニングは大腿筋を用いた厳しいトレーニ

ングであったが、いわゆる筋力トレーニングとしては強度が低かったので最大随

意筋力が増加しなかったと考えられる.このように、遅い速度での等速性筋パワ

ーが増加した浬白のーっとして、筋の組成(筋線維組成)がこのトレーニングで

変化したということが考えられる。筋は比較的収縮速度の速い速筋線維と遅い遅

筋線維で構成されているが、速筋線維 (TypeII)線維の方がコルチゾールなどの

副腎皮質ホルモンの蛋自分解作用に侵されやすいことが知られている(4，71) 0 従

って、第 2部研究3で明らかになったように、このようなトレーニング中には血

中のコルチゾール濃度が上昇するので、速筋線維が細くなった可能性がある.ま

た、筋線維の動員という点からみると、低い強度の自転車運動中に動員される筋

線維は主に遅筋線維であり速筋線維は最大酸素娯取量の85%程度の強度から動員

され始めると考えられる(74，214， 215)。従って本研究のトレーニングにおける

運動強度(90%Vo2max)では主に遅筋線維が動員されていたらしい。従って、この

線維は速筋線維とは対照的に太くなった可能性がある。つまり速筋線維は盲目腎皮

質ホルモンにより細くなり、遅筋線維は太くなり結果的に全体の太さは変わらず

筋線維の占める断面積の割合のみが変化した可能性がある。すると遅筋線維が主

に動員される遅い速度での等速性筋パワーが増加した可能性がある.しかし、 Th

orstensenらは速筋線維の多い彼検者の方が遅筋線維の多い被検者より高速での等

速性筋パワーが高いことを示しているが、低速では筋組成による筋パワーに差は

ないと報告している(210)。彼らは筋線維別の断面積で分析をしていないので、確

定的なごとは言えないが、持久性トレーニングによる筋の筋線維別の断面積の比

が変化して低速の等速性筋パワーが増加したという仮説を証明する実験的事実が

ないので、この仮説は採用することはむずかしいと考えられる。

やはり、この等速性筋パワーの増加はトレーニングによる神経・筋単位活動の

-96 -



同期性の向上によって説明するのが容易であると考えられる (134)。というのは自

転車運動の筋の収縮速度(膝の回転速度)と等速性の筋パワーの増加が見られた

速度問とが一致するからである。つまり毎日同じ回転数で自転車運動を行うとそ

の速度での筋収縮を最も効率的に行うように適応が成立すると考えられ、この適

応のために、その収納速度での筋パワーが増大したものと考えられる(40)。

8. トレーニングとく視床下部脳下垂体一副腎皮質系〉

最大酸素摂取量の60%以上の強度の比較的高い強度の運動中のく視床下部ー脳

下垂体一副腎皮質系〉の活性に対するトレーニング効果のメカニズムは先行研究

によって明らかにされている。つまり、絶対的に同じ強度(自転車エルゴメータ

ーでいえば、同じワット)で自転車運動を行うと血中のく視床下部ー脳下垂体一

副腎皮質系〉のホルモン濃度の上昇は少なくなる。これは、く視床下部 脳下垂

体一副腎皮質系〉のホルモンの上昇の度合が60%Vo2max以上では%Vo2maxに比例す

ることと、トレーニングにより最大下の運動中の酸素摂取量は変わらないので綾

大酸素摂取量が増加している分だけトレーニング後の方が相対的運動強度 (%Vo2

max)が低下するからである (22，78， 79)。競技選手は最大酸素摂取量が増加しす

れば、さらにトレーニングの強度を上げる。これは各種のホルモンが相対的強度

に比例して分泌されることにより可能になっていると考えられる。つまり、体力

がつくと、さらに強いトレーニングを行う潜在力が生まれると考えられる。
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IV.トレーニングが、低強度 ・長時間運動中における く視床下部ー脳下垂体一副

腎皮質系〉の活性に与える影響

1.低強度・長時間運動中における血中ACTHおよびコルチゾール濃度の上昇がト

レーニング後に低下するメカニズム

第2部研究4の実験結果から、高い強度の持久性トレーニングにより同一強度

の運動中の血清ACTHおよびコルチゾール濃度の増加が抑えられることが明らかに

なった。この現象を説明するのに次の2通りが考えられる 。

1.血清ACTHの増加を促す血糖値の閥値がトレーニングにより低下する

2.トレーニング後に同一強度の運動を行った場合、血清ACTHの増加を刺激する

血精f直の閥{直まで低下する時聞が延長する

第9図に示されるように血清ACTH濃度が上昇しはじめる時の血精値は、トレー

ニング前で2.9:tO.lmM、トレーニング後では3.0:tO.lmMであり、有意な差がなか

った。この結果は、低強度の身体運動中におけるACTH分泌刺激としての血糖値の

関値は身体トレーニングにより変化しないことを示している 。つまり、 ②が第2

部研究4の実験結果を説明すると考えられる。この低強度の運動中における血糖

値の低下による血清ACTHの増加と同様に、インスリンによる低血糖時にも血清コ

ルチゾール濃度を増加させるのに必要な血糖値はトレーニングにより変化しない

(111) .さらに、 Kellar-WoodとDallmanは総説に、 『インスリンによる血糖値の

低下によって引き起こされる血清ACTHの反応において、血糖値と血清ACTHi農度の

関係は個人内では、相当長期間変わらず、その再現性はかなり高い』と述ペてい

る(105)。ごれらの結果は、高い強度の運動トレーニングや病的状態において脳内

の細胞外液のホルモンや代謝産物の浪度が激変するにもかかわらず、血糖値によ

って制御されている脳の細胞外液のブドウ糖濃度の変化に対する脳内(視床下部)

のブドウ糖感知細胞の感受性は変化しないことを示唆している。乙の結果はこの

3.31閣という値が生体の恒常性を保つ上で重要な債であることが推測される 。
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本研究で用いられたトレーニング強度は最大酸素摂取量の90%と高かったので、

日々のトレーニング中に血糖値は低下するどころか、上昇するので(85)、トレー

ニングにより低血糖に対応する適応が生じなかったためであると考えられる.

この結果は、低血糖による く視床下部ー脳下垂体 副腎皮質系〉の活性化におけ

る刺激と反応の関係が特異的であることを示している。ラットにインスリンを注

射すると、血中のコルチゾール浪度が上昇するが、数日それを続けると、インス

リンによる反応が消失する (117)。また、ラットを毎日 6時間、水泳運動をさせ、

毎日低血糖状態を経験させると、エピネフリンの反応が消失するという報告もあ

る(175)。また、ヒトでも前日にインスリンによる低血糖を経験した被検者は、再

度のインスリンによる低血糖において、内分泌反応が消失したという報告がある

(80)。これらの報告はすべて低血糖を刺激とするく視床下部一脳下垂体一副腎皮

質系〉の活性化は、その刺激に数回暴露することにより、消失する。つまり、適

応が成立するととを示唆している。毎日、血糖値が3.3mM以下に低下するまで長時

間運動を行うようなトレーニングでは、血糖値の低下に対する感受性が低下して、

ACTH分泌が促進される血糖値の闇値が低下するかもしれない。

2. トレーニングにより血糖値低下が遅延するメカニズム

トレーニングによる長時間運動中の血糖値の低下の遅延は、トレーニングによ

り炭水化物消費量の減少によると考えられる。実際に、長時間運動中の喚起交換

比 (R)は、 トレーニング後の方が低く (185)、同じ強度の運動を行い、同じ量の

エネルギーを消費しでも、炭水化物の消費量が減少する.運動中の代謝は多くの

ファクターにより制御されている。炭水化物の主要部分である筋のグリコーゲン

分解を促進するカテコールアミンの副腎随質からの分泌は、同じ強度の運動を行

った場合、トレーニング開始後、比較的早期に減少し、同一運動後の血中濃度が

減少する (224)。これに伴いグリコーゲンの消費量が減少すると考えられる。また、

このような運動では、筋外からの糖質つまり血糠の活動筋での消費量が重要にな

る(30，31， 38， 201， 216).筋外からのブドウ糖の取り込みは筋肉のグリコーゲ

ンが枯渇したときに増加する(75).血液から間質液を経て筋細胞へのブドウ糖輸

送はブドウ糖輸送単体を介した促進輸送である(49)。安静時のブドウ糖取り込み
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は降臓から分泌されるインスリンによるが(104)、身体運動ではインスリンとは関

係なしにブドウ糖の取り込みが増加する (27，28， 35， 65， 69， 94， 203， 217， 2 

28， 229)。実際、低強度の身体運動時には、インスリン濃度は運動時聞が経過す

るにしたがって、徐々に低下する。反対にブドウ糖に取り込み量は増加する(201)。

この量は、 l分あたり1グラムを越える.これは酸素摂取量が1分間当たり2リット

ルで喚気交換比が0.8の場合、全糖質消費量のほとんどが血液から供給されること

を意味している。これほど、血中ブドウ糖の筋運動に対する貢献度は高い。筋中

のグリコーゲンの量と筋におけるブドウ糖の取り込み量は反比例の関係があるこ

とが報告されている(75).つまり、第2部研究4では、トレーニング後の運動時

にグリコーゲンの減少速度が遅くなり、筋のグリコーゲン枯渇の程度が低くなり、

筋による血中からのブドウ糖の取り込み量が少なくなるのでり、血糖値の低下速

度が遅くなると推測される。また、トレーニング後のラットのほうが肝臓のグリ

コーゲンの減少速度も遅くなることが報告されている (60)。

糖質の消費量が減少した分は脂質が消費される。同じ条件で比パた場合、血中

の遊離脂肪酸の酸化量は血中の遊離脂肪酸濃度に比例する (102)。ところが、トレ

ーニング後には同じ強度の運動をした場合、血中の脂肪酸波度が減少する(184，

185)。つまり、同じ条件なら、トレーニング後には脂肪酸の酸化量が減少するは

ずである。これは、長い間、議論の分かれるところであった。近年、それがトレ

ーニング後において、筋内の中性脂肪消費量が増加する乙とが明らかになった

(92)。この適応により筋外からエネルギー源を取り込む必要性がなくなったため

に、全体的に血中脂肪酸濃度と脂肪酸消費量との関係が変化したものであると考

えられる。また、乳酸そのものが筋の脂肪酸の酸化を抑制するので(102) 、血中

の乳酸濃度の上昇の程度が小さいトレーニング後に脂肪酸の酸化が地加する可能

性がある。

3.トレーニングと〈視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉との関係

第二部研究4の実験結果より競技選手が同じ強度の長時間運動を行うと卜レー
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ニング後の方が く視床下部ー脳下垂体ー即l腎皮質系〉の活性化を最小限に抑える

ことができることが明らかになった。コルチゾールはタンパク質分解を促進する

ホルモンであるのでなるべく活性化されない方が良い。タンパク質分解の指標と

しては血中尿素窒素が用いられる.尿素皇軍索はがアミノ酸が脱アミノされて産生

される物質である (148，185)。これらのアミノ酸が血中あるいは組織の間質液中

のアミノ酸なのか、組織の担ンパク貿が分解されて出現したアミノ酸なのかは不

明であるが、少なくとも、第2部研究4で観察されたような低強度 ・長時間運動

を行うとコルチゾール濃度の増加によりアミノ酸代謝が活性化されアミノ酸プー

ル量が減少することは明らかである(45，46， 55， 77， 226)。アミノ酸プールの減

少は筋蛋白増加を目指すトレーニングでは有害である。ところで、実際に第2部

研究4の実験で、運動中の血中尿素窒素(BUN)を測定したところトレーニング後の

方が増加量が少なくなった。従って、トレーニング後の方が、アミノ酸プールが

減少することなく、このような運動を用いてトレーニングをより長く続けること

ができることが示唆される。したがって、トレーニング後の方が、絶対的同一強

度ではより長時間トレーニングを行う潜在カがつくということになるのかも知れ

ない。
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v _ 糸吉言命

1 .低強度・長時間運動におけるく視床下部一脳下垂体一副腎皮質系〉ホルモン

の分泌は血糖値の関値(3.3mM)以下への低下によっておごる。

2.初期に早朝安静時の血清コルチゾール濃度が高値を示す最大酸素摂取量の90

Zの強度のトレーニングでも、トレーニング開始後6週目には、早朝安静時の血清

コルチゾール猿度はトレーニング前の値に戻り、適応が成立する 。

3. トレーニングは低強度・長時間運動中のく視床下部ー脳下垂体一副腎皮質系〉

の活性化を遅延させる。ごれは、トレーニングにより血糖値の低下速度が遅くな

ったことによる。
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