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研究成果の概要（和文）：本研究では、骨格筋疲労に関連するカルノシン合成遺伝子（ATPGD1）の発現機序について、
ヒトを用いて解明することを目的とし、ATPGD1と骨格筋カルノシン濃度および筋線維組成との関係について、また、カ
ルノシン摂取による体内でのカルノシン濃度およびATPGD1の発現について経時的に検討した。その結果、骨格筋中のカ
ルノシン量は、速筋線維に多く存在すること、また、それはATPGD1の多少ではなく、トレーニングなどの環境的要因に
起因すること、さらには、カルノシンの経口摂取による骨格筋中のカルノシン濃度の増加にはATPGD1が関与する可能性
が示唆された。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was clarified the mechanisms underlying of ATPGD1 in con
junction with muscle fatigue in human. In particular, we examined (1) relations of ATPGD1 and muscle carno
sine concentration and muscle fiber type, (2) expression of muscle carnosine and ATPGD1 in the body by the
 intake of carnosine. In the results, Muscle carnosine existed a lot of TypeII, and caused by environmenta
l factors not amount of ATPGD1. In addition, it was suggested that ATPGD1 participated in increase in musc
le carnosine by the intake of carnosine.
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１．研究開始当初の背景 
 カルノシンは、βアラニンとヒスチジンか

ら成るジペプチドで、ヒトをはじめとする多

くの脊椎動物の骨格筋に存在している。また

カルノシンの主な生理作用には、乳酸緩衝作

用、活性酸素除去作用および筋小胞体での

Ca2+調節作用などがあり、高強度運動中に引

き起こされる筋疲労に関連する様々な生理

機能に関与していることが知られている。ま

た、スプリンターにおける骨格筋中のカルノ

シン量は、マラソン選手および一般人と比較

して有意に高値を示すことや、カルノシン摂

取や高強度トレーニングによって骨格筋中

のカルノシン量が増加することが明らかに

なっている。しかしながら、その体内での合

成機序は明らかになっておらず、これには近

年同定されたカルノシン合成酵素（ATPGD1）

が関与する可能性が推察されている。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、骨格筋疲労に関連するカルノ

シン合成遺伝子の発現機序について、ヒトを

用いて解明することを目的とする。具体的に

は、以下に示す二つの観点から 2年間に渡っ

て検討する。 

 

（1） ATPGD1と骨格筋カルノシン濃度お

よび筋線維組成との関係 

（2） カルノシン摂取による体内でのカル

ノシン濃度および ATPGD1の発現 
 
３．研究の方法 
(1) ATPGD1と骨格筋カルノシン濃度およ

び筋線維組成との関係 

 被検者には一般健常男性 13名を用い、こ

れらの被検者の右脚外側広筋より筋バイオ

プシー法により筋サンプルを摘出し、骨格筋

カルノシン濃度、ATPGD1および筋線維組成

を測定した。骨格筋カルノシン濃度は、得ら

れた筋サンプルを液体クロマトグラフィー

（HPLC）を用いて測定した。ATPGD1の発

現量は、定量 PCRを用いて ATPGD1遺伝子

を、また、ウエスタンブロッティングを用い

てタンパク質の発現量を測定した。 

 

（2）カルノシン摂取が運動時における筋 pH

動態に及ぼす影響 

  一般健常男性 16名を、カルノシン群 8名

とプラセボ群 8名とに分け、カルノシンもし

くはプラセボ摂取前および摂取後 0.5時間、1

時間、2時間、3時間後に、右脚外側広筋よ

り筋サンプルを摘出し、骨格筋カルノシン濃

度および ATPGD1を、また採血により血中カ

ルノシン濃度の測定を行った。これらの測定

方法については（1）の方法と同様であった。

カルノシン摂取群には、0.15 g/kgの L-カルノ

シン（浜理薬品株式会社）を体重に合わせて

計りとり、水に溶かして摂取させた。 

 
４．研究成果 

（1）ATPGD1と骨格筋カルノシン濃度およ

び筋線維組成との関係 

 骨格筋カルノシン濃度と Type II 線維との

間に有意な正の相関関係が認められた（図 1）。 

 
  

一方、ATPGD1と骨格筋カルノシン濃度およ

び Type II 線維との間には有意な相関関係は

認められなかった（図 2および図 3）。 

 

 



 
  

 以上の結果から本研究では、骨格筋中のカ

ルノシン量は、速筋線維に多く存在すること、

また、それはカルノシン合成酵素の多少では

なく、トレーニングなどの環境的要因に起因

する可能性が示唆された。 

 

（2）カルノシン摂取による体内でのカルノ

シン濃度および ATPGD1の発現 

 カルノシン摂取により血中カルノシンは

検出されず、β-アラニンは摂取20-60分後、

L-ヒスチジンは 30-180 分後に摂取前と比較

して有意に増加した（図 4）。 

 

 
 

 また、骨格筋カルノシン濃度はカルノシン

摂取 30 分後および 120 分後に水摂取群と比

較して有意に増加し、ATPGD1 は 30 分後に摂

取前と比較して有意に増加した（図 5）。 

 

 

 

 以上の結果から本研究では、カルノシンの

経口摂取による骨格筋中のカルノシン濃度

の増加には ATPGD1が関与する可能性が示

唆された。 
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