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研究成果の概要（和文）： 

中高年女性 15名を対象に、5ヶ月間のインターバル速歩トレーニングを実施し、炎症関連遺伝

子である ASC 遺伝子のメチル化、下肢屈曲筋力、耐糖能、腎の Na＋貯留能、血中アルブミン

量、血漿量、体温調節能を測定した。その結果、下肢屈曲筋力、血漿アルブミン量、血液量の

上昇、体温調節能の改善を認めた。今後、ASC遺伝子のメチル化との関連を解析する。 

 
研究成果の概要（英文）： 

We determined the changes of thigh muscle strength, glucose tolerance, renal Na+ 

retention ability, plasma albumin content, plasma volume, and thermoregulatory capacity 

after 5-month interval walking training using 15 middle-aged and older women. We found 

that the thigh muscle strength, plasma albumin content, plasma volume, and 

thermoregulatory capacity increased after training. We will analyze the results in relation 

with the change of methylation of ASC gene in the white blood cells. 
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１．研究開始当初の背景 

我々は、最近、運動トレーニングによって

白血球中の ASC (apotosis associated speck-like 

protein containing a caspase recruitment domain)

の遺伝子のメチル化（遺伝子修飾）が中高年

者では若年者に比べ減少すること、しかし、

運動トレーニングによってこのメチル化が

20％回復することを示唆する結果を得た（Int. 

J. Sports Med.,30:1-5, 2009）。一方、ASC 遺伝

子は白血球 IL-1の産生を促進しラ氏島の

細胞の細胞死を引き起こすことが報告され

ている 。すなわち、運動トレーニングによ

る ASC遺伝子のメチル化は、白血球の IL-1

の産生を抑制し、ラ氏島の細胞の細胞死を

防ぎ、インシュリンの働きを活性化する可能

性がある。実際、我々は中高年者を対象とし

た同運動トレーニングによって空腹時血糖

が％低下することを報告した  (Br. J. 

Sports Med.45:216-224,2011）。 

一方、我々は最近、温熱脱水後に糖質を含

む電解質溶液を摂取すると、含まない電解質

溶液を摂取した場合に比べ、腎の遠位系ネフ

ロンにおける Na（水）の再吸収量が増加し、

血漿量の回復が促進することを発見した（投
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稿準備中）。すなわち、糖質摂取によるイン

シュリン分泌が脱水後の血漿量回復に重要

であることを示唆する結果を得た。 

また、我々は、若年者・中高年者において、

運動トレーニング後には、血漿量の増加に比

例して体温調節能が改善すること (J. 

Appl.Physiol. 107:725-733, 2009, J. Appl. 

Physiol.107:770-779,2009, J. 

Appl.Physiol.109:1247-1255, 2010)、さらに、こ

の血漿量を利尿剤でトレーニング前の値に

戻すと体温調節能の改善も消滅することを

認め (J. Appl. Physiol.,110:976-980)、運動トレ

ーニング後の血漿量の増加が体温調節能向

上に必須であることを明らかにした。 

以上の結果から、「運動トレーニングによ

る ASC遺伝子修飾によってインシュリン分

泌およびその感受性が亢進し、それによって

腎臓における水・電解質の再吸収が促進し、

血漿量が増加して暑熱耐性向上を引き起こ

すのではないか」という実験仮説を持つに至

った。 

 

２．研究の目的 

中高年者で熱中症が増加しているが、その

主な原因は不活動による体温調節機能劣化

が関与している可能性が高い。最近、不活動

は、全身的な免疫異常・慢性炎症を引き起こ

し、これが糖尿病などの生活習慣病を引き起

こすという考えが一般的である。実際、我々

は運動トレーニングによって「免疫反応の感

受性を調節する ASC 遺伝子が修飾（メチル

化）されること」を発見した。また、ASC遺

伝子のメチル化は IL-1の産生を抑制し、イ

ンシュリンの働きを活性化することが報告

されている。一方、我々は、最近、「インシ

ュリンが腎の Na (水)の再吸収量を促進し血

漿量増加に重要であること」、さらに「この

血漿量の増加が、ヒトにおける体温調節能の

決定因子であること」を明らかにした。そこ

で、今回「運動トレーニングによる ASC遺伝

子修飾が暑熱耐性を向上させる」という仮説

を検証する。 

 

３．研究の方法 

実験室において、高血糖中高年者 20 名に 2
カ月間の持久性トレーニングを実施し、その
前後で、ASC 遺伝子修飾、インシュリン分泌
能・同感受性、腎 Na 再吸収量、血漿量、体
温調節能を測定し、対照群 20名と比較する。
また、フィールドにおいては、被験者 100 名
を対象に夏期の運動量と ASC 遺伝子修飾と空
腹時血糖変化を比較する。以上の結果から
「ASC 遺伝子のメチル化が亢進するとインシ

ュリンの働きが亢進し、血漿量が増加し、体
温調節能が改善する」という仮説を立証する。 
 
４．研究成果 
中高年女性 15 名に 2012 年 2 月から 9 月

の 5ヶ月間のインターバル速歩トレーニング
を行い、その前後で、体力（持久力、筋力）、
血液量、血漿アルブミン量、体温調節能、腎
臓の Na 再吸収量、糖負荷時のインシュリン
分泌の感受性、ASC遺伝子のメチル化を測定
した。体温調節能は、市販されている下腿加
温装置を用い、加温中の舌下温を熱電対で、
皮膚血流をレーザードップラー法、発汗をカ
プセル法で測定した。腎臓の Na再吸収量は、
クレアチニンクリアランスと血中、尿中 Na

排泄速度から算出した。 
その結果、トレーニング後に持久力、血液

量、血漿アルブミン量が増加し、体温調節能
が改善した。インシュリン感受性、腎臓の Na
再吸収量、ASC 遺伝子のメチル化については、
現在解析中である。 
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