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運動適応における運動ストレス反応の変化とその評価

-ACTH分泌応答の乳酸補正値(ACTH/乳酸)からの検討一
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要 旨

本研究の目的は､動物モデルにおいて､運動によるACTⅢ分泌反応について血中乳酸で

補正することで相対的な生体負担度に対する反応を検討することである｡動物モデルに雄

ラットを用い､短期(4週間)と長期(10週間)の二つの走運動トレーニングを設定し､こ

れらの時間的な経緯についても加えて比較･検討した｡ラットでもヒトと同様に運動中の血

中乳酸と血渠中ACTH濃度との間には高い正の相関が認められ､運動によるACTH分泌反

応をその時の血中乳酸値で補正(ACTE/乳酸)することの妥当性が示唆された｡また､10週

間のトレーニングに適応したラットでは､同一運動強度に対する血中乳酸の上昇および

ACTH分泌反応は減弱したが､乳酸補正したACTH分泌反応にはトレーニングによる差は

みられなかった｡しかしながら､副腎肥大がみられた4週間トレーニングでは､10週間の場

合と同様に､運動中の血中乳酸の上昇およびACTE分泌反応は減弱するのに村し､乳酸の

割合に対するACTⅢ分泌反応は4週間のトレーニングにより上昇するという変化を示した｡

このことは､トレーニングの適応前では運動に対しストレス反応系が変化(克進)している

可能性を示している｡しかし､このメカニズムについて種々の刺激因子に村する下垂体の反

応性や中枢の興奮性の増大などが考えられるが今のところ不明である｡以上､ラットでも血

中ACTH濃度を血中乳酸値で補正することで相対的な生体負担度に村する運動ストレス反

応を見積ることが可能であると考えられ､他のストレスホルモンなどについて検討する場合

でも有用な手段であると思われる｡

Ⅰ緒 看

生体では種々のストレスに対し生体防御反応と

して下垂体前葉から副腎皮質刺激ホルモン

(ACTH)やカテコラミンなどのストレスホルモ
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ンの血中への分泌が克進することが知られている｡

身体運動でも､これまでその強度依存性に

ACTEやカテコラミンなどのストレスホルモン

の分泌が上昇することが報告されており1,2,4,5朋､

運動は一種のストレスとして捉えられている｡ま

た､これらのストレスホルモンは運動中の血中乳

酸の上昇と正の相関を示すこと3･4▼5)や､このス

トレス反応がトレーニングすることで同一運動強

度に対し減弱することも5･11)が認められている｡
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しかし､各個体の%Ⅵ)2maXを用いた相対的運

動強度に対するストレス反応は非トレーニング者

と同程度の上昇を示し､トレーニングによる変化

は認められないという報告もある4)｡この適応変

化のメカニズムや生理的意義については今のとこ

ろ不明であるが､最近実験動物を用いての検討が

いくつか試みられている｡すなわち､ラットを用

いた研究でもヒトと同様､運動を与えると強度依

存性にストレスホルモン分泌が上昇し､トレーニ

ングすることで同一運動強度に対するこの反応は

減弱するというものである9･10)｡しかし､それら

はいずれも､絶対的運動強度に対する応答変化か

ら論じたものであり､各個体の相対的運動強度に

対するトレーニング効果を検討していない｡運動

トレーニングによる生体適応の正味の変化を検討

するためには､動物モデル(雄ラット)を用いた

場合でも相対的な運動強度での反応について検討

を加える必要があると考えられる｡

ラットを用いた動物モデルでは高強度･最大運

動を負荷することが方法上困難となる｡したがっ

て今回我々は､運動強度に依存して増加し､生体

の生理的負担度の指標ともなる運動中の血中乳酸

値に対するACTH分泌反応(乳酸補正値)をみ

ることで､相対的強度に対するストレス反応を検

討した｡また､本研究ではラットに短期(4週

間)と長期(10週間)の二つのトレーニングを施

し､これらの効果の時間的な経緯についても併わ

せて比較･検討した｡

ⅠⅠ研 究 方 法

1.実験動物及び飼育条件

実験には3週齢と7週齢のウイスター系雄ラッ

トをそれぞれ30匹ずつ計60匹を用いた｡3週齢の

ラットは長期(10週間)トレーニング実験に､7

週齢のラットは短期(4週間)トレーニング実験

にそれぞれ用いた｡飼育環境は､室温22±20c､

湿度60±10%に常時維持した｡飼料には､実験

動物用固形飼料(オリエンタル酵母工業株式会社

製､MF)を用いたが､体重の影響を最小限にす

るために､コントロール群に実験群が摂取したと

同等のものを与える(pairfeeding)という飼料制

限によって､体重の増加が実験群と同等になるよ

うに調整した｡飲料水は蒸留水を用い24時間自由

に摂取させた｡また､照明は午前6時と午後6時

を墳とする明暗サイクルとした｡

2.グルーピング及びトレーニング

トレーニングに先立ち､3日間の走行学習を行

わせ､よく走るようになったラットから順に2つ

の運動群;高強度運動トレーニング群(T-30､n

=10)､低強度トレーニング群(T-10､n=10)と

非運動群;コントロール(C群､n=10)の計3群

に分けた｡走行トレーニングには小動物用トレッ

ドミル(夏目制作所製､KN-73)を用い､30

m/m血で30分間走行させた｡T-10群は､10

m/mhで30分間の走行トレーニングを施した｡C

群は分速Omで30分間トレッドミルに入れるだ

けで走行させないものとした｡これらを1日1回､

午後7時以降に週5回の頻度で､10週間または4

週間行った｡なお､予備実験で走行速度30

m/mhは本研究と同系の雄ラットにおいて乳酸

性作業閥値(LT)以上の強度､10m/miはLT

以下の強度に相当することを確かめている｡

3.静脈内カテーテル留置手術

意識下のラットで無麻酔･無拘束下での採血を

可能にするためにトレーニング期間終了後､麻酔

(ベントパルビタール､40mg/kg､ip)下で外頸静

脈カニュレーションを行い右心房内にカテーテル

を留置した｡手術後､最低2日間の回復をおいて

走行負荷テストを行った｡

4.測定内容

1)体重測定:トレーニング期間中の体重の変

化をみるために､週2回､トレーニング前にすべ

てのラットの体重を計測した｡

2)副腎重量:走行負荷テスト終了3日後に左

側副腎を摘出し､湿重量を計測した｡

3)走行テスト:トレッドミルのスピードを10

分毎に10m/minずつ30m/m血まで漸増せさる

走行漸増負荷テストを行った｡運動前､運動開始

10分､20分､30分､運動終了後10分に留置したカ

テーテルより350/∠1ずつの採血を行った｡得ら

れた血液のうち25〝1を血中乳酸･血糖微量分析

機(YSI社製)を用い､走行中の血中乳酸および

血糖を測定した｡残りの血液は直ちに遠沈し､血

渠分離した後､放射免疫測定法(R玖)を用いて､

血祭中ACTH濃度を測定した｡これには､日本

DPC社製ACTIlアッセイキットを用いた｡最低

検出濃度は7pg/血あった｡採血後はあらかじめ

他のラットから採取しておいた血液をカテーテル

より輸血し､血祭量低下などを防いだ｡
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ⅠⅠⅠ結 果

1.体 重

10および4週間のトレーニング期間中pairfeed一

山gにより体重コントロールを行った結果､3群

間に体重の差はみられなかった｡

2.副腎重量

10週間トレーニング群ではT-30群に副腎湿重

量に増加傾向がみられたが3群間に有意な差はみ

られなかった｡しかし､4週間のトレーニング群

ではT-30群に有意な増加がみられ､副腎肥大が

みられた(図1)｡
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3.走行負荷テスト中の血中乳酸および

ACTⅢ分泌反応

運動強度依存性にすべての群で血中乳酸が上昇

した｡しかし､10および4週間トレーニングにお

けるT-30群では運動中の血中乳酸の上昇はC

群､T-10群に対し有意な低値を示した(図2)｡

運動中のACTH分泌も運動前に比べ運動強度

依存性に上昇することを認めた｡また10および4

週間トレーニングのいずれの場合でも､走行負荷

テストにおける同一運動強度に対するACTH分

泌反応は､有意差は認められないものの減弱する

傾向を示した(図3)｡

また､独立変数として運動中の血中乳酸値を､

従属変数に運動中の血中ACTH濃度をプロット

し､相関関係をみた結果､運動中の血中乳酸と血

祭中ACTE濃度との間に高い正の相関関係が認

められた(図4)｡さらに､相関の回帰直線の傾

きから相対的な生体負担度に対するACTH分

反応性を各群間で比較したところ､10週間のト

レーニングでは各群とも同様な値を示し､相対的

な生体負担度に対するトレーニング効果はみられ

なかった｡ところが､4週間のトレーニングでは

傾きがT-30群ではC群と比べ､有意に大きく
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図2.漸増負荷走行テストにおける血中乳酸(Lactate)侶の変動
Resultsareexpressedasmean±SE･
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図3.漸増負荷走行テストにおける血中ACTH

濃度の変動

なることを示した(図4)｡

Ⅴ 考 察

本研究の目的は､ラットの走行中のACTⅢ分

泌応答を経時的にモニターできるモデルを用い､

異なる期間の走行トレーニングが走運動-ACTH

分泌反応の適応変化に及ぼす影響について､

ACTH/血中乳酸補正値から検討した｡これは､

相対的な生体負担度に対する生体の正味の反応を

検討することにある｡

これまで､運動の強度依存性にACTHやカテ

コラミンなどのストレスホルモンの分泌が上昇す

ることが知られている2･5･8,9･10)｡また､この反応

は､同一強度の運動に対する反応性でみると減弱

するが､各個人の酸素摂取水準(%Ⅵ)2maX)で

みるとトレーニングによる差は生じないことが報

告されている｡この生理的メカニズムや意義は不

明な点が多い｡最近になって､動物モデルを用い

てさらに進んだアプローチが試みられているが､

いずれも､同一負荷強度に対するACTH分泌応

答の変化をみたものばかりで相対的強度で比較･

検討していない｡また､ヒトでも運動中の血中乳

酸濃度の上昇とこれらストレスホルモン濃度が高

い正の相関を示すことが報告されているが､ト

レーニングによってこれが変化するかについては

観察されていない｡そこで本研究ではラットを用

い､これらの時間的な経緯についても加えて比

較･検討した｡その結果､10および4週間トレー

ニングいずれの場合でも､走行負荷テストにおけ

る同一運動強度に対するACTH分泌反応には有

意差はないものの減弱する傾向を示した(図3)｡

このとき同時に測定した血中乳酸値で補正するた

めに､独立変数として運動中の血中乳酸値を､従

属変数に運動中の血中ACTH濃度をプロットし､

相関関係を検討した｡その結果､ラットでもヒト

と同様に運動中の血中乳酸と血渠ACTH濃度は

高い正の相関を示した｡このことから動物モデル

を用いる場合でも､運動に対するストレス反応を

生体負担度を示す乳酸などの指標6･8)で補正する

ことで､相対的な運動強度に対する生体の生理的

反応として見積ることができると考えられる｡ま

た､相関の回帰直線の傾きから相対的な生体負担

度に対するACTH分泌の反応性をみたところ､

10週間のトレーニングではトレーニング群とC

群では同様な値を示し､相村的な負担度に対して

はトレーニングによる差はみられなかった｡とこ

ろが､4週間のトレーニングではT-30群の回帰

直線の傾きがC群よりも有意に大きくなること

を示した(図4)｡このことは､血中乳酸に対す

るACTⅢ分泌反応が上昇していることを示して

いる｡このメカニズムについては今のところ不明

だが､トレーニングされ身体の資質条件が違う個

体を比較するのに有用な手段であると考えられる｡

ヒトでは､各人の%Ⅵ)2maXを用いた運動強度

を設定しACTH分泌反応をみた報告があるが､

そのときの反応ではトレーニングによる差は認め

られないとされている｡あらかじめ測定された%

Ⅵ)2maXに対してよりも､実際の生体の生理的負
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担度を示し､同時に測定された血中乳酸や酸素摂

取量の割合から検討する方がヒトの場合でも妥当

なものと考えられる｡また､血中乳酸はストレス

ホルモンの一つであるエビネフリンとも極めて高

い相関を示すことが報告されている5)｡

これまで､ヒトでは運動によるACTE分泌反

応を乳酸との相関で見る一方､トレーニングによ

る反応性の差をその回帰直線の傾きから検討した

例はない｡この手段がヒトでも妥当かつ有用であ

るかはさらに検討する必要があると思われる｡

(図3)｡

以上のことから､運動トレーニングによる生体

のストレス応答の適応性に関して､動物モデルを

用いた場合でも､血中ACTⅢ濃度を乳酸で補正

してみると､ヒトと同様な減弱傾向が再現できる

ことが明かとなった｡したがって､ヒトで得られ

たストレス適応減少を解析する上で､ACTB/乳

酸値は有用な指標となる可能性が示唆された｡
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