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研究成果の概要（和文）：５-アミノルブリン酸摂取が、うつ病患者、要介護者のインターバル速歩トレーニングの効
果と炎症関連遺伝子のメチル化に及ぼす影響を検証することを目的とした。中高年のうつ患者を、ALA摂取、プラセボ
摂取の2条件ににわけ、それぞれ６日間のトレーニングを実施した。その後10日間の無介入期間を置いて摂取条件を入
れ替え、同様にトレーニングを実施した。要介護者にも同様に実施した。その結果、うつ患者において、ALA摂取が運
動実施率、運動効率を増加させ、乳酸産生を抑制し、うつ症状を改善した。　要介護者については、現在、結果を解析
中である。また、炎症関連遺伝子修飾についても今後実施する予定である。

研究成果の概要（英文）：We investigated the effects of 5-aminolevulinic acid supplementation during 
interval walking training (IWT) in depressive patients and older people who needed nursing care. First, 
nine depressive patients were randomly divided into ALA intake (ALA) and placebo intake (CNT) conditions. 
They performed IWT for 6 days while they intake either of the supplements. Then, after a 10-day washout 
period, they underwent the same protocol but while the condition was changed. Thus, the experiment was 
performed by double-blind and cross-over method. We have done the experiment in the similar protocol in 
the older people. We found in the patients that the training achievements were higher in ALA than CNT 
with improved symptoms. We have not finished analyzing the results in the older people. Also, we will 
investigate the effects of the supplementation on the inflammatory gene methylation in future.

研究分野：スポーツ医科学
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１． 研究開始当初の背景 

 

ALAは体内代謝物質だが、その摂取はミ

トコンドリア内の電子伝達系を活性化し

ATP の産生効率を上昇させることが動物

実験で報告されている。最近、我々は、中

高年者に ALA を 1 週間摂取させると、運

動効率の増加、運動時の血漿乳酸濃度の低

下、さらに日常の運動実施率の向上が起き

ることを発見した。 

ところで、我々は、これまで 5,200名の

中高年者を対象に「熟年体育大学」事業を

実施し、インターバル速歩トレーニングを

5 ヶ月間実施すれば、筋力、持久力が最大

20%増加し、それに比例して高血圧、高血

糖、肥満などの生活習慣病の症状が 20%改

善、うつ指標が 50%改善、医療費が 20%削

減できることを報告した（Mayo Clinic Proc., 

82:803-811, 2007, J. Physiol. (Lond.). 587: 

5569-5575, 2009, Br. J. Sports Med. 

45:216-224, 2011）。さらに、このうち 2,000

名余りの被験者について白血球から遺伝子

を採取し、その一部についてトレーニング

の前後で、炎症促進遺伝子のメチル化を測

定した（Int. J. Sports Med., 30: 1-5, 2010）。

その結果、運動実施率が高い被験者ほど、

NFκB など炎症促進遺伝子のメチル化が

増加し、逆に CBP など炎症抑制遺伝子の

メチル化が減少することを発見した(Int. J. 

Sports Med., in press, 2015)。これらの結果は

「加齢・運動不足による筋肉内のミトコン

ドリア有酸素運動能の劣化と、それに続く

全身の慢性炎症が生活習慣病の根本原因で

ある」という最近運動生理学で広まりつつ

概念と軌を一にする。 

一方、うつ病患者、要介護者では、イン

ターバル速歩は心理的・身体的障壁が高く、

その導入が困難であった。そこで、うつ病

患者、要介護者における、ALA摂取が、運

動効率上昇、乳酸産生抑制によって、イン

ターバル速歩トレーニングの導入に有利に

働くのではないか、と考えた。 

 

２． 研究の目的 

 

 ５-アミノルブリン酸摂取が、うつ病患者、

要介護者のインターバル速歩トレーニング

導入と、炎症関連遺伝子のメチル化に及ぼす

効果を検証する。 

 

３．研究の方法 

うつ患者または要介護者(後期高齢者)に、

まず短期間投与し、その運動継続率への影

響を明らかにし、次に、長期間投与によっ

て、生活習慣病、うつ症状、炎症関連遺伝

子のメチル化に及ぼす効果を検証すること

とした。 

ALA 短期間投与が運動の継続率に及ぼ

す影響を明らかにする目的で、うつ症状を

呈する中高年女性９名を対象とした。彼ら

を ALA 摂取条件、プラセーボ摂取条件の

それぞれ４名、５名の２群に無作為にわけ、

インターバル速歩トレーニングを実施させ、

その間の運動実施率を測定した。さらに、

トレーニング前後で自転車エルゴメータを

用いて運動負荷漸増を行い、その際の運動

効率、最高酸素摂取量、血中乳酸濃度を測

定した。そして、それらの変化量とうつ症

状の変化量を条件間で比較した。その後、

ALA 摂取の影響が消失するとされる１週

間を置いて、ALA摂取条件とプラセボ摂取

条件の被験者を交替させ、さらに１週間の

インターバル速歩トレーニングを実施し、

最初の１週間と同様の測定を行い、それぞ

れの測定値変化量を条件間で比較した。こ

のように実験はクロスオーバー、二重盲検

方式で行った。 

さらに、同様の実験を介護度 1,2 の要介

護者 10名について行った。 

 



４．研究成果 

 

 うつ患者において、ALA 摂取が、1 週間の

運動実施率の増加、運動効率の上昇、乳酸産

生の抑制、うつ症状の改善を引き起こすこと

が明らかとなった。 

 要介護者については、現在、結果を解析中

である。 

 ALA の長期投与が、炎症性遺伝子のメチル

化については、まだ実施していない。その理

由は、先行研究で、ALA と同様、ミトコンド

リア機能を亢進すると考えられている

Co-EnzymeQ10 をインターバル速歩トレーニ

ング中に 1ヶ月間投与しても、炎症関連遺伝

子のメチル化に顕著な変化を認められなか

ったからである。一方、インターバル速歩ト

レーニングを 5ヶ月間実施し、その間乳製品

を摂取した群では、炎症関連遺伝子のメチル

化が有意に変化することが明らかになった。

そのため、本研究申請で、当初予定していた

プロトコールより、より長期間の摂取介入実

験が必要と考えられたからである。 

 今後、5 ヶ月間のインターバル速歩と ALA

摂取の炎症関連遺伝子のメチル化に及ぼす

影響について、検証する予定である。 
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