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研究成果の概要（和文）： 

本研究では動脈硬化の前兆とされる動脈拡張不全を、運動負荷を用いて的確に把握する
方法を確立することを目的とした。血管機能評価には動脈の硬さの指標を用いた。ステッ
プ運動で軽く息がはずむ程度の運動を 10 分間実施することで、一過性の動脈柔軟性の向
上が観察された。この変化には個人差があり、また急性に血管機能障害をもたらす高脂肪
食摂取後には、運動後の動脈柔軟性向上が認められなかった。本研究により、10 分間ステ
ップ運動後の血管機能検査を用いて、動脈硬化の前兆を早期に的確に評価しうるものと考
えられた。 
 
研究成果の概要（英文）： 

The purpose of this study was to establish the method to evaluate an insufficiency of 

vasodilation after exercise which is considered to be a symptom of an early phase 

atherosclerosis.  Arterial stiffness was used as a marker of vascular function.  A 

transient decrease in arterial stiffness was observed after a medium intensity step 

exercise.  There was an individual difference in this change and this decrease in 

arterial stiffness was not observed after high fat meal which is considered to impair 

vascular function.  In conclusion, the measurement of arterial stiffness after ten 

minutes step exercise at medium intensity may be useful to evaluate a symptom of 

early phase atherosclerosis 
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１．研究開始当初の背景 

 

(1) メタボリックシンドロームの基盤にある
内臓脂肪の蓄積やインスリン抵抗性には、生
活習慣が密接にかかわっていることが明ら
かにされている。好ましくない生活習慣に起
因する代謝障害やメタボリックシンドロー
ムが引き金となり、粥状硬化が形成される過
程において、まず血管内皮機能障害が先行し
て現れることが指摘されている。現在臨床で
実施されている血管内皮機能検査は、血管内
皮由来の一酸化窒素（NO）の産生障害や作
用不全に起因する血管拡張不全を評価する
ものである。これまで、反応性充血時の血流
依存性血管拡張反応で評価した血管内皮機
能が、虚血性心疾患患者で低下しており、高
脂血症治療薬、インスリン抵抗性改善薬など
による治療で改善することが数多く報告さ
れている。このように、血管内皮機能障害が
もたらす動脈拡張不全は、臨床病態ともよく
相関することが知られている。 

 

(2) 近年、内臓脂肪の蓄積やインスリン抵抗
性が、血管内皮機能障害を惹起する機序が明
らかにされつつある。一方、末梢動脈の拡張
不全は末梢組織における血流障害をもたら
し、末梢で消費されるべき糖や脂質の代謝遅
延につながることから、高血糖、高脂血症の
増悪や、内臓脂肪の蓄積をひきおこす。この
悪循環の結果、粥状硬化の形成過程が急速に
進行することになる。このように、血管拡張
不全はメタボリックシンドロームの結果で
もあり、また原因ともなる現象で、いずれに
しても動脈硬化形成過程が開始する出発点
と位置づけられる。 

 

(3) 動脈硬化性疾患発症を予防するための生
活習慣病対策を進めていく上で、早期のリス
クを的確に評価し、これをもとに適切な対策
を講じた後、その効果を判定するための評価
指標を確立することが極めて重要である。従
来、臨床で用いられている種々のマーカーが
予防医学においても利用されてきたが、顕在
しない早期のリスクを評価するという観点
からは、予防に適した独自の検査、評価法を
用いることがより効果的と考えられる 

 

２．研究の目的 

 

 動脈硬化性疾患発症を予防するための生
活習慣上の対策を進めていく上で、発症のリ
スクを早期に的確に評価し、何らかの改善策
を講じた後、その効果を判定するための評価
指標を確立することが重要と考えられる。こ
れまで健康科学領域では、動脈硬化のリスク
評価や生活習慣改善の介入効果を判定する

ためのマーカーとして、臨床上用いられてい
る既存の各種検査を実施し、その検査結果を
利用している。しかし、健常者と疾患患者と
の差で診断に利用されるマーカーや、明らか
な異常値を呈する患者を治療した際の治療
効果を推測するマーカーなどは、疾患の診
断・治療上は有用であるが、予防医療を進め
る上での手がかりとしては必ずしも十分で
はない。効率の高い予防を進めるためには、
顕在化しない軽微な早期リスクを的確に把
握することが重要と考える。このような観点
から予防に適した独自の検査、評価法を用い
ることがより効果的と考える。早期で顕在化
しない異常は、運動負荷心電図検査の例で明
らかなように、運動という負荷を加えること
で顕在化する可能性がある。そこで本研究で
は、安静時では顕在化しえない軽微な血管機
能障害を、運動負荷を加えることで顕在化さ
せ、動脈硬化性疾患の予防対策を進める上で
鍵となる早期の動脈拡張不全状態を的確に
評価する方法を開発し、予防医療に資する可
能性を明らかにすることを目的とした。 

 

３．研究の方法 

 

(1) 運動負荷が血管機能に及ぼす影響につい
ての基礎検討 
① 階段昇降負荷が動脈スティフネスに及

ぼす影響： 
運動負荷は血流量を増大させることから、

全身の血管に対し shear stress を増大させ
るので、血管内皮依存的に動脈中膜平滑筋の
弛緩をもたらし、動脈スティフネスを低下さ
せることが考えられる。そこで、運動負荷に
より動脈スティフネスが低下するかどうか
を確認するための予備実験として、階段昇降
負荷前後の動脈脈波伝播速度（baPWV）の変
化について検討した。 
被験者は健常女性１名（21歳）で、校舎の

１階から３階までを１０分間で１５往復昇
り降りした。このような運動の前と直後、さ
らに運動後１０分おきに６０分後まで血圧、
心拍数、augmentation index(AI)、baPWV を
測定した。血圧・AIの測定には HEM-9000AI(オ
ムロン)、baPWV の測定には formPWV/ABI(オ
ムロン)を使用した。 
 ② 全身振動トレーニングが動脈スティフ
ネスに及ぼす影響： 
全身振動トレーニング（Whole Body 

Vibration：WBV）は、周波数 25～50 Hz，振
幅 ±2～5 mm で振動するプレート上で特定
の姿勢（スクワット姿勢等）を保持したり、
軽運動（負荷を使用しないスクワット等）を
行ったりするトレーニングである。WBV 時に
は心拍数および酸素摂取量が増大すること
が報告されており、WBV時には血管内皮細胞



 

 

にかかる shear stress が増大するものと考
えられる。この WBV は動脈に対する生理的な
shear stress 負荷方法として、被験者への負
担度が低く比較的安全であることから、WBV
が動脈スティフネスに及ぼす影響について
詳細に検討した。WBV 負荷装置として、Power 
Plate（プロティア・ジャパン）を用いた。 
健常男性 10 名（平均年齢 27.3歳）を被験

者とした。20 分以上の安静後に baPWVを測定
し、WBV（［26 Hz，±4 mm、1 分間、膝関節
を 60°屈曲させたスクワット姿勢］×10セ
ット，セット間の休息 1 分）を行った。 
WBV時には、酸素摂取量、心拍数および自覚

的運動強度を測定した（AE-300S，ミナト医
科学；HR-40，日本精密測器）。WBV終了 20分
後、40分後および 60分後にも baPWVを測定
し、WBV前の値と比較した。さらに、コント
ロール試行として、WBV を負荷せずに上述と
同様の測定を行った。 
  
(2) ステップ運動が動脈スティフネスに及ぼ
す影響 

 ① 基礎検討： 

 健常女性２名（平均年齢 21 歳）を被験者と
して、比較的手軽な中等度の運動負荷となる
ステップ運動が AI、baPWVに及ぼす影響につ
いて検討した。ステップ高 20 ㎝、120bpmで
５分間あるいは１０分間ステップ運動を行
った。運動前の安静時 baPWV、AI、血圧を測
定後、ステップ昇降を開始し、運動直後から
１０分おきに１時間後まで baPWV、AI、血圧
の経時変化を測定した。なお、ステップ運動
中１分ごとにPulse rate monitorを用いて心
拍を記録した。 

 ② ステップ運動負荷後の血管機能評価に
用いる指標の比較検討（AI vs. baPWV）： 

 本研究において、動脈スティフネスの指標
として AIと baPWV を用いてきたが、このど
ちらの方が有用であるか比較検討した。被験
者は 20～46 歳の健常男女１３名であった。
ステップ高 25㎝（男）、20㎝（女）、120bpm
で１０分間のステップエクササイズを行っ
た。運動前後の各種測定は、基礎検討の際と
同様のプロトコールで行った。 

③ ステップ運動負荷後の baPWVは血管内皮
機能を反映したものか？： 

血管内皮機能との関係を証明するためには、
L-NMMAなどの NOS阻害剤を用いて比較する必
要があるが、この方法ば侵襲的であるため、
それに代わる手段として、血管内皮機能を障
害することが知られている高脂肪食摂取の
影響について検討した。 

健常女性２名（平均年齢 21 歳）を被験者と
して、測定は午前９時から開始した。高脂肪
食の内容は、日本マクドナルド社のソーセー
ジエッグマフィン１個、ホットケーキ１個、
ハッシュポテト２個（総エネルギー979kcal、

脂質 52.1g）とし、以上の食事をコップ一杯
の水と共に２０分間で摂取した。高脂肪食摂
取後３時間経過後、ステップ運動を開始した
（ステップ高 20㎝、120bpm で１０分間）。運
動負荷前の安静時 baPWVを測定後、ステップ
運動を開始し、運動直後から１０分おきに４
０分間 baPWV の経時変化を測定した。また、
高脂肪食摂取によって酸化ストレスが高ま
ったことを確認するために、高脂肪食摂取前
と運動負荷前（摂取後３時間）に採血を行い、
血液検査項目として亜硝酸／硝酸イオン・白
血球数・トリグリセリドの変化を比較検討し
た。別の日に、２回目の高脂肪食負荷を行っ
た。その際は採血を行わず、ステップエクサ
サイズ後は baPWVのみの経時変化を観察した。
測定時間や設定は１回目と同様の方法で行
った。対照として、高脂肪食を摂取しなかっ
た場合のステップ運動前後の baPWV経時変化
を同じ被験者で観察し比較した。 

 
４．研究成果 
 
(1) 運動負荷が血管機能に及ぼす影響につい
ての基礎検討 
① 階段昇降負荷が動脈スティフネスに及

ぼす影響： 
 結果を図１に示す。階段昇降負荷直後に最
高血圧、最低血圧、心拍数は上昇し、AIは急
激に低下した。baPWV は、運動直後には変化
が見られない。これは、運動直後の急激な血
圧上昇が関与していると考えられる。baPWV
は血圧の影響を受けやすく、血圧が上昇する
と baPWV も上昇する。よって、運動直後の
baPWV の結果を除いて考えると、１０分後以
降に baPWV が急激に低下していることは、階
段昇降運動負荷が血管内皮の shear stress
増大をもたらし、動脈スティフネス低下につ
ながった可能性を示唆するものである。 
 

 
 
図１．階段昇降負荷前後の血圧、心拍数、動
脈波指標の変化 



 

 

この結果より、運動負荷により動脈スティ
フネスが低下することが確認できた。しかし、
階段昇降のような激しい運動は被験者にと
って負担が極めて大きく、また体内での内分
泌反応や乳酸やアデノシンなどの代謝産物
が血管機能検査結果を修飾する可能性があ
る。したがって、より軽度で手軽な運動負荷
を本検査では応用すべきである。 

 
② 全身振動トレーニングが動脈スティフ

ネスに及ぼす影響： 
 
・WBV の自覚的運動強度（RPE） 
 本研究で用いた WBV プロトコールを実施し
た際の RPEを図２に示した。WBV実施中の RPE
は 13(ややきつい)から 15(きつい)に相当す
るものであった。 

 

 
図２．WBV時の自覚的運動強度（RPE）の推移 
 
・WBV 前後の血圧、心拍数の変化 
図３に示す通り、WBV 前後で血圧および心拍

数に有意な変動は認められなかった。 
 

 

 
 

図３．WBV前後の血圧、心拍数の変化 
 
・WBV 前後の baPWV の変化 
 図４に示す通り、WBV により baPWV は２０分
後から６０分後にかけて有意に低下し、動脈
スティフネスが急性に低下することが示唆
された。 
 

 

 
図４．WBV前後の baPWV の変化の推移 
 
・WBV時の酸素摂取量および代謝等量（METs） 
 図５に示す通り、WBV時には酸素摂取量が増
大しており、心拍出量の増大に伴う動脈への
shear stress の増大が示唆された。 
 

 

 
図５．WBV 時の酸素摂取量および代謝等量の
推移 
 
・WBV 時の心拍数および酸素脈 
図６に示す通り、WBV時には心拍数と酸素脈

が増大しており、酸素摂取量（≒心拍出量）
の増大には、心収縮力の増大と、静脈環流量
の増大等による左室１回拍出量の増大が関
与する可能性が考えられた。 

 

 
 

図６．WBV時の心拍数および酸素脈の推移 
 
 これらの結果を総合し、図７のような機序
で、WBV により動脈スティフネスが急性に低
下するものと考えられた。 

 



 

 

 
 
図７．推定される WBV による動脈スティフネ
ス低下の機序 
 
 本研究により、WBV による baPWV 変化のパ
ターンを評価することで、動脈硬化の初期病
変形成につながる動脈拡張不全状態を早期
に的確に把握できる可能性が推察された。し
かし、そのプロトコールの煩雑さや WBV装置
が高価であることから、現状では一般の予防
医療に資するような汎用検査法にはしがた
いと言える。今後プロトコールの簡略化や機
器の低価格化などが進めば、将来非常にユニ
ークな検査法となる可能性はあると考える。 
 
(2) ステップ運動が動脈スティフネスに及ぼ
す影響 

 ① 基礎検討： 

・１０分間のステップ運動が動脈スティフネ
スに及ぼす急性効果 
 図８に示す通り、動脈スティフネスの指標
となる AI、baPWV ともにステップ運動後に一
過性の低下を示した。AIは心拍数、baPWV は
血圧の影響を受けるが、いずれもその影響の
逆方向の変化を示した。したがって、ステッ
プ運動により動脈スティフネスが低下した
ものと考えられた。 

 

 
 
図８．ステップ運動前後の血圧、心拍数、AI、
baPWV の変化の推移 

・ステップ運動の運動時間に関する検討 
 ステップ運動を５分間あるいは１０分間と
した場合の baPWVの変化の推移を比較検討し
た。図９に示す通り、運動時間が５分間では
baPWV の変化が明瞭でなく、１０分間の運動
後に明らかな baPWVの低下が認められた。し
たがって、検査に適用する場合には、運動時
間は１０分間とすることが望ましいものと
考えられた。 

 

 
 
図９．ステップ運動５分間と１０分間実施前
後の baPWV 変化の比較 
 
② ステップ運動負荷後の血管機能評価に

用いる指標の比較検討（AI vs. baPWV）： 

 AI と baPWV のどちらの方が本研究の目的と
する評価法として妥当なものかを検討した。
１３名の男女を対象に１０分間ステップ運
動後の AI、baPWV 変化の推移を、図１０に示
した。 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
図１０-1．ステップ運動前後の AI の変化の
推移（上：個人の推移、下：平均値の推移） 
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図１０-2．ステップ運動前後の baPWV の変化
の推移（上：個人の推移、下：平均値の推移） 

 
いずれの指標も個人差はあるものの、平均

値で運動後に明らかな低下を示したのは
baPWV であり、baPWV の場合非喫煙者では全
員が運動後に低下を示した。この結果は、喫
煙者では運動負荷後の動脈スティフネス低
下が見られないということを意味し、ある種
のリスクを運動負荷後 baPWVで評価し得たの
ではないかとも考えられた。したがって、本
研究で採用する動脈スティフネス指標とし
ては、baPWV の方が妥当であると考えられた。 
 
③ ステップ運動負荷後の baPWVは血管内皮

機能を反映したものか？： 

 一過性の血管内皮機能障害を惹起すること
が知られている高脂肪食摂取を用いて、本研
究で開発した運動負荷後 baPWVに及ぼす影響
について検討した結果を、図１１に示した。 

 

 
 

図１１．運動負荷後 baPWV の変化に及ぼす高
脂肪食摂取の影響 
 

 高脂肪食を摂取しなかった場合（通常時）
の運動負荷後 baPWVの低下に比べ、高脂肪食
摂取後の運動負荷後 baPWVの低下率は少なく
なっていた。このことより、本研究で開発し
たステップ運動負荷後の baPWV低下の一部は
血管内皮機能を反映したものであることが
示唆された。 

 

 以上より、本研究で開発した、ステップ運
動負荷前後の baPWV測定による動脈硬化早期
リスク評価方法は、安全かつ汎用性があり、
妥当性が高いものと推察された。今後は本検
査方法をさらにブラッシュアップし、縦断的
研究によりその妥当性を確立した上で、予防
医療の現場で応用され、医療費上昇の抑制に
少しでも貢献することを期待したい。 
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