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研究成果の概要（和文）： 
 私たちは新奇なストレス（固定ストレス）による血圧・カテコールアミン濃度増加に及ぼす

4 週間の走行トレーニングの効果を自然発症高血圧ラット（SHR）で検討した。投与されたノル

エピネフリン（NE）に対する血圧の感受性も検討した。今回の結果より、固定ストレスによる

交感神経の活動増加と、NEに対する個体の感受性が両方とも 4 週間の走行トレーニング後に減

少して、新奇のストレスによる血圧反応が減少したものと推察される。 

 
研究成果の概要（英文）： 
   We investigated effects of 4-weeks’ running training on the increases in blood pressure 
(BP) and catecholamine levels induced by a novel stress (immobilization stress) in 
spontaneously hypertensive rats (SHR). The rats’ sensitivity to exogenously infused 
norepinephrine (NE) was investigated too. The present results suggest that the 
stress-induced activation of the sympathetic nervous system and the sensitivity to NE were 
each attenuated after 4-weeks’ running training, with a consequent reduction in the BP 
response to a novel stress. 
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１．研究開始当初の背景 
 

 一般に、高血圧や糖尿病の運動療法の治癒

効果が認められている。実際、慢性的な運動

を高血圧ラットや糖尿病ラットに負荷すると

それぞれ高血圧と糖尿病が改善する。しかし、

1回の運動では交感神経活動が上昇し、逆に血

圧と血糖値が上がる。研究分担者の渡邊は、1

回の運動によるラットの視床下部・下垂体．

副腎（HPA）系の活性化が運動を慢性的に行な

うことにより抑制されることを示している。

その際、慢性運動ラットに別のストレスを負
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荷するとそのストレスによるHPA系の活性化

も抑制される（交叉適応）。慢性運動が高血

圧と糖尿病に治癒効果がある要因として、交

感神経活動減少の関与が想定されている。し

たがって、慢性運動後の運動時の交感神経活

動減少の機構が他のストレスによる交感神経

活動亢進を抑制して（交叉適応）、高血圧や

糖尿病などの成人病の治癒に貢献する可能性

が考えられる。しかし、未だこの可能性につ

いては検討がなされていない。 

 

２．研究の目的 
 
 本研究の目的は、慢性運動ラットの交感神
経活動抑制を介した交叉適応が運動療法の
治癒効果に貢献するかどうかの解明である。 
 
３．研究の方法 
 

（１）高血圧ラットの生理学的異常値に及ぼす

慢性運動の効果 
（ストレスによる血圧上昇反応への交叉適応の 
有無の検討） 
 
① 実験には、高血圧ラットとして自然発症
高血圧ラット（SHR）を用いた。 
 
② トレッドミル走行（20m/min）による慢
性運動（1 日 60 分）をラットに 4 週間負荷
した。慢性運動負荷終了後に、固定ストレス
(90 分)時の血圧・心拍数を tail-cuff 法で測定
した。 
 

（２） SHR の交感神経活動に及ぼす慢性運動

の効果 
（ストレスによる交感神経反応への交叉適応の

有無の検討） 
 
① SHR にトレッドミル走行（20m/min）
による慢性運動（1 日 60 分）を 4 週間負荷
した。慢性運動負荷終了後に、ラットの静脈
内にカニューレを挿入する手術を行った。手
術 3 日後に固定ストレス(15 分)を負荷した。
ストレス前後で採血して、血漿ノルエピネフ
リンとエピネフリン濃度を ELISA 法で測定
した。 
 
（３） SHR のノルエピネフリン投与に対す
る感受性 
 
① SHR にトレッドミル走行（20m/min）
による慢性運動（1 日 60 分）を 4 週間負荷
した。慢性運動負荷終了後に、ラットの静脈
内にカニューレを挿入する手術を行った。手

術 3日後にノルエピネフリンの静脈内投与
（infusion）を行った。具体的には、最初の
15 分間、ノルエピネフリン溶液を 1.5 ㎍
/kg/minで注入した。連続してさらに 15分間、
3.0 ㎍/kg/minの速度でノルエピネフリンを
投与した。血圧・心拍数を tail-cuff法で測
定した。 
 
（４） トレーニング（トレッドミル走行）
をしないコントロール群についても（１）、
（２）、（３）の実験を行った。 
 
４．研究成果 
 

（１） SHR の生理学的異常値に及ぼす慢性運動の

効果（ストレスによる血圧上昇反応への交叉適応の

有無の検討） 
 

 ストレス中の血圧・心拍数の安静時からの

変動を Fig.１に示す。Fig. 1Aに示すように

SHR のトレーニング群でも非トレーニング

群でもストレスにより血圧は著明に増加し

た。しかし、増加の程度は、トレーニング群

の方が有意に小さかった（t 検定）。一方、心

拍数の変動については 2群の間に差はなかっ

た。すなわち、トレーニングをすると、新奇

のストレスに対する昇圧反応に交叉適応が

起こるものと考えられる。

 
 

（２） SHR の交感神経活動に及ぼす慢性運動

の効果（ストレスによる交感神経反応への交叉

適応の有無の検討） 
 

 Fig.2は 15分の固定ストレス終了直後の血

漿ノルエピネフリン濃度（Ａ）とエピネフリ

ン濃度（Ｂ）の安静時からの変動を示してい

る。非トレーニング SHR群で観察された血漿

ノルエピネフリン濃度の増加は、トレーニン

グ群で有意に減弱した（t検定）。エピネフリ

ン濃度は両群ともストレス負荷により増加

したが、群間に有意の差は認められなかった。



 

 

すなわち、ストレスによる交感神経の活動上

昇はトレーニングにより減弱するものと考

えられる。 

 
 
（３） SHR のノルエピネフリン投与に対す
る感受性 
 
 ノルエピネフリン投与による昇圧反応と
心拍数減少反応は、トレーニング SHR群の方
が非トレーニング SHR群より有意に小さかっ
た（Fig. 3;repeated measures ANOVA により
検定）。すなわち、SRHでは、トレーニングに
よりノルエピネフリンに対する感受性（交感
神経に対する感受性）が低下するものと考え
られる 

 
（４） 結語 
 
 以上の結果より、固定ストレスによる交感
神経の活動増加(血漿ノルエピネフリン濃度
の増加)と、ノルエピネフリンに対する個体
の感受性(ノルエピネフリン投与による血圧
増加)が両方とも 4 週間の走行トレーニング
後に減少して、新奇のストレスによる血圧反
応が SHR で減少したものと推察される。 
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