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Ⅰ．生体内の酸素

Ⅰ−１． エネルギーの産生と酸素の関係
　酸素（O2）という物質が明らかとなったのは18世紀であるが，O2が細胞内小器官であるミト
コンドリアでエネルギーの合成に利用される事が報告されたのは1949年である84。運動（筋収
縮）は，主に骨格筋が用いられ，その基本単位はミオシンフィラメントとアクチンフィラメン
トを主体とした収縮タンパクなどで構成されるサルコメアの連なった筋原線維（myofibril）で
ある。ミオシンフィラメントは，生体内の普遍的エネルギー担体であり高エネルギーリン酸化
合物であるアデノシン3リン酸（Adenosine triphosphate：ATP）を利用することで筋収縮を行
う。このATPは，解糖系代謝に着目して研究を進めたLohmann（95）の発見である。Lohmann

（95）は，筋からリン酸2分子が結合したピロリン酸（2リン酸：Diphosphoric acid）を発見・単
離した。通常，このピロリン酸は，筋内には存在しない物質であるため，Lohmann（95）は，
Emden（1926）によって発見され報告されていたアデノシン5

,
−リン酸とピロリン酸が結合し

た物質がピロリン酸の元となった物質（ATP）であると考察した。その後，彼らは，ATPその
ものを単離しATPが解糖系代謝の補助因子である事を同時に報告した。このATPは，デオキ
シリボ核酸（DNA）やリボ核酸（RNA）などの合成・運動・能動輸送といった生体のあらゆる
活動に利用される事から，生体のエネルギー通貨や自由エネルギーカップリングという概念が
用いられている174。ATPは，アデノシン3リン酸フォスファターゼ（ATPase）によってアデノシ
ン2リン酸（Adenosine diphosphate：ADP）と無機リン酸（Inorganic phosphate：Pi）に加水分解
されると同時に自由エネルギー（Gibbs free energy：ΔGATP）を放出する（Eq.1）。ミオシンヘッ
ドがアクチンフィラメントに結合し，放出されたエネルギーを用いて，ミオシンの尾の部分が
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【要旨】　高強度一定負荷運動時の酸素摂取量（V
・
O2）は，遂行する仕事量に必要なエネルギー

需要量以上に摂取される。これは V
・
O2 slow component と定義され検討されてきたが未だ不明

である。現在，発生機構は，活動筋で説明されるが，活動筋内酸素消費や酸素供給のどちらに
起因するか不明である。さらに，近年の研究は，疲労の影響も指摘される。本研究は，酸素供
給や酸素利用の再検討，疲労の影響を明らからにする。その結果，運動時の全身への酸素供給
は V

・
O2 動態と類似，活動筋への酸素供給の増大にも関わらず V

・
O2 slow component に影響が

無い事を確認した。また，運動誘発性筋疲労は筋力の低下を引き起こしたが筋活動の変動は無
く，筋力低下は中枢神経指令の低下でなく活動筋内収縮過程の阻害が影響している事が明らか
となった。以上より，活動筋内酸素利用が，V

・
O2 増大や V

・
O2 slow component を形成する事を

示した。
【キーワード】　
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反り返り，頭部先端がアクチン分子1つ分だけ動く（機械的エネルギーを生じさせる）。この反
応が筋収縮と呼ばれ，最終的に外的仕事量として体現される。
　　ATP2−+ H2O ⇔ ADP−+ Pi2−+ H+ + ΔGATP	 （1）

　従って，骨格筋の持続的収縮を行うためには，絶え間ないATPの供給が必要となる。ATPの
筋中貯蔵量は少ない事から，運動を持続するために分解されたATP量と等量のATP量を瞬時
に産生する必要がある。このATPを再合成する過程として，様々な代謝経路が存在する。大き
く分類すると，筋細胞内にあるクレアチンリン酸（Phospho creatin：PCr）の分解によるATP再
合成系（ATP-PCr系），体内／筋細胞内に蓄積されている糖を乳酸まで分解する過程のATP再
合成系（解糖系・乳酸系），および酸化的リン酸化／呼吸鎖（電子伝達系）によってATPが再合
成される系（有酸素系）の3回路がある。運動（筋収縮）開始と同時に骨格筋細胞内に蓄えられて
いるATPの加水分解が生じ筋収縮に必要なΔGATPが放出される。運動初期局面において比較
的高水準のATP要求量と酸化的リン酸化／呼吸鎖（電子伝達系）によるATP供給の遅延が生じ
ているにも関わらず，筋内のATP水準はほぼ一定に維持されている（Lohmann reaction）122, 123。
この反応は，細胞内にあるPCrがクレアチンキナーゼ（Creatine Kinase：CK）を触媒酵素として
クレアチン（Creatin：Cr）とリン酸イオン（H2PO4

−）に分解される際に放出される自由エネル
ギー（ΔGPCr）を利用しATPの再合成反応が起こることでATPの分解と再合成反応が一定に維
持されている（動的平衡状態）（Eq.2）。
　　PCr + ADP + H+ → Cr + ATP + ΔGPCr	 （2）

　このPCr分解におけるATP再合成代謝経路は，PCrの減少，Crの増加，プロトン（H+）の
緩衝（筋細胞内のpH上昇：アルカローシス化）が観察される。その後，筋収縮の継続や酸素
供給の不十分な条件下において，体内／筋細胞内のグルコースやグリコーゲンといった糖
質が，ピルビン酸（Pyruvate）まで分解される過程において（Eq.3, 4），代謝産物として乳酸

（Lactate）を産生する過程の中でATPの再合成が行われる（Eq.5, 6）。このエネルギー供給経
路が解糖系である34, 65, 126-128, 140, 170, 171。
　　Glucose + 2ADP + 2Pi + 2NAD+ → 2Pyruvate + 2ATP + 2NADH2

+ + 2H2O + 2H+	（3）
　　Glycogenn + 3ADP + 3Pi + 2NAD+ → 3Glycogenn-1 + 2Pyruvate + 3ATP
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　+ 2NADH2

+ + 2H2O + 1H+	 （4）
　　Glucose + 2ADP + 2Pi → 2Lactate + 2ATP + 2H2O	 （5）
　　Glycogenn + 3ADP + 3Pi + 1H+ → Glycogenn-1 + 2Lactate + 3ATP +2H2O	 （6）
　　LaH → La− + H+	 （7）

　近年，高強度負荷運動時のpH低下は，乳酸産生以外に多量のATPの加水分解によって生じ
るプロトン（H+）の増加に由来し，乳酸そのものは，乳酸脱水素酵素（LDH）の触媒反応によっ
てATP加水分解で増大したプロトン（H+）と結合してpHの低下を抑制するように働くという
報告も存在する（Eq.8）121。
　　Pyruvate + NADH + H+ ⇔ Lactate + NAD+	 （8）
　この一連の化学反応によって，見かけ上グルコースの分解とATPの再合成時に生じる乳酸
の蓄積が筋収縮を低下させる働きをしているように観察されるが，生体内での乳酸の構造安
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定性によるH+の分離とATP加水分解によるH+産生の両要因によって筋アシドーシスが生じ
ると考えられている。解糖系によるエネルギー代謝は，PCr分解によるエネルギー代謝と同様
の無酸素性ATP供給機構であり高い発揮エネルギーを示すが持続性を伴わない。一方，グリ
コーゲンやグルコースは，ピルビン酸まで分解される解糖回路を経てアセチルCoAとなりミト
コンドリア内のトリカルボン酸（Tri-carboxilic acid： TCA）回路に入る。この代謝回路により，
高エネルギー電子体（e−）やH+が作られ，運搬体であるニコチンアミドアデニンジヌクレオチ
ド（NAD+）やフラビンアデニンジヌクレオチド（FAD）といった補酵素が酸化される。NAD+

が酸化されたとき二酸化炭素（CO2）が生成され細胞外へ排出される。また，e−のエネルギー
は，内・外膜の二重構造を持つミトコンドリアの内膜から膜外へH+を汲み出す際に用いられ
るのと同時に体内に取り込まれたO2と結合して水（H2O）が生成される。H+のミトコンドリア
内外膜の移動は，膜に水素イオンの電気化学ポテンシャル差（プロトン勾配）を形成し，この化
学エネルギーが，ATPシンターゼの逆反応に利用され，ATPが合成される（Eq.9）。
　　Glucose + 6O2 + 38ADP + 38Pi → 38ATP + 6 H2O + 6CO2	 （9）
　
　空気中に存在するO2は，肺を通じて体内に取り込まれる。特に運動時になると，ATP産生の
O2利用は急増し，細胞内O2需要を満たすために多量のO2が摂取される。このO2を体内に取り
込むこと（酸素輸送システム）は，O2を体内に取り込む呼吸器系，取り込んだO2を末梢細胞ま
で輸送する循環系が働くことで賄われている。生体内のO2運搬は，濃度差を駆動力としたO2

分子の移動による拡散と血流などによって生じる。肺胞内に到達したO2は，血液に移動し循
環系によって末梢組織に輸送され，最終的に毛細血管から細胞内ミトコンドリアに拡散，消費
される。ミトコンドリア内でATP産生にO2が使用されるのと同時にCO2も産生される（細胞呼
吸）。CO2は，O2と逆方向に移動し肺から体外へ排出される。このO2とCO2の輸送に関して，肺
におけるO2とCO2の移動を外呼吸，末梢組織の毛細血管と細胞間のO2とCO2の移動は内呼吸と
呼ばれ，運動に関わらず，これらが協調して体内のO2濃度を適切な範囲で制御している（酸素
の恒常性）。
　生体内におけるO2濃度の維持に関与する因子は，環境におけるO2濃度（吸気O2濃度），肺に
おけるO2の取り込み，血液循環による細胞へのO2輸送，ミトコンドリア内でのO2利用が考え
られる。運動時の生体は，酸素消費量（エネルギー供給量）の増加が生じ活動筋内でのミトコ
ンドリアへの酸素供給の遅延によってO2濃度の維持ができなくなる。O2濃度を維持するため
に，体内のO2レベルがある基準値にあるかをモニターする必要があり，内呼吸レベルでは細胞
内のO2濃度を感知し特定の遺伝子発現，タンパク質を合成，外呼吸レベルでは動脈血酸素分圧
を感知し肺での単位時間当たりの取り込み量（分時換気量）を調整している（化学調節）。酸素
輸送の最終点であるミトコンドリア内のO2消費量は，O2濃度の異常によって瞬時に対応し最
終的に肺胞レベルの酸素摂取量（V

・
O2）に反映される。従って，運動時のV

・
O2を測定すること

は，筋内代謝レベルを知る指標を得ることができる方法として運動生理学の分野で多くの研究
に用いられてきた。

Ⅰ−２．運動時の酸素摂取動態 ― 一定負荷運動を例として ―
　無酸素性作業閾値（Anaerobic threshold：AT）以下での一定負荷運動開始時，血液は肺での
ガス交換後動脈血化し，それが活動筋に到達するまでに時間遅れが存在する。また，初期局面
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におけるエネルギー要求量は，酸化的リン酸化／電子伝達系によるエネルギー供給で満たす
事が出来ず活動筋の酸素消費はすぐに増大しない。これに呼応するように肺のV

・
O2は，運動

開始後，数秒の時間遅れを有した後に増大する。この肺のV
・
O2動態は，急峻な増加（phase Ⅰ：

cardiodynamic component）を示した後，指数関数的に増加（phase Ⅱ：primary component）
し，通常2−3分で定常状態を示す（phase Ⅲ）。この時のエネルギー消費速度は，エネルギー産
生速度とほぼ等しい事から，その結果として，V

・
O2動態は定常状態を示す（ATP濃度の動的平

衡）。一方，AT以上の場合，V
・
O2動態は，phase Ⅱの後，定常状態を示すことなく運動終了時

まで緩やかに上昇する。この緩やかに増大するV
・
O2相は，V

・
O2 slow componentと定義され157，

数多くの研究者によって検討されてきた。しかしながら，V
・
O2 slow componentの誘発因子や

機序は，数多くの説が提唱され一致した見解は得られていないのが現状である。
　V

・
O2動態に影響を及ぼす因子や機序として，筋内酸素貯蔵の利用，心拍出量，活動筋内血流量の

応答速度（Phase Iへの影響），酸素利用，酸素供給系（Phase IIへの影響）が議論されている。高強
度負荷運動において，運動強度に対応してエネルギー需要量の増大が生じ，この増大したエネル
ギー需要量は解糖系エネルギー代謝の亢進によって補償される。同時に，（1）筋中や血中の乳酸濃
度（Lactate concentration）の増大，ATP加水分解の亢進によるH+の増加に起因するpHの低下に
よる筋血流量の増加や筋毛細血管床での酸素拡散能の増加36, 140，（2）血中カリウム濃度の増加等に
よる末梢の化学受容器を刺激する事で過換気を引き起こし，それに伴う酸素コストの上昇168，（3）
運動継続による体温上昇によるQ10効果の代謝亢進115, 162，（4）運動強度の増大によって分泌される
ホルモン系の影響48, 49, 163が，運動時のV

・
O2を増大させる事が示されている。さらに，高強度負荷運

動において生じる疲労（peripheral fatigue and/or central fatigue）によって引き起こされる筋の
興奮収縮連関の効率の低下といった生体内の変化が，運動時の発揮パワーを一定に保つためにエ
ネルギー需要量を増大させV

・
O2 slow componentを増大させるといった機序も考えられている。

　上述のように，高強度負荷運動時のV
・
O2 slow componentを増大させる調節因子や機序は未

だ明らかになっておらず，さらなる研究を行う余地が存在する。Hughson et al.（77） は，体肢の
位置を変化させることで活動筋への灌流圧を調節し，この灌流圧の差異によって血流応答が速
くなったり遅くなったりする事を示し運動開始時の酸素供給の重要性を報告している。しか
し，Hughson et al.（77）の研究は，低強度負荷運動での上肢運動を採用しているため全身運動
での高強度負荷運動時のV

・
O2動態やV

・
O2 slow componentと酸素供給との関係性について明ら

かにしていない。そこで，V
・
O2動態やV

・
O2 slow componentは，活動筋への酸素供給（循環説）

か活動筋内の酸素利用（活動筋由来）のどちらに影響を受けるのかを再検証する必要性がある。
また，近年，シミュレーションモデルでV

・
O2を検証したKorzeniewski and Zoladz（91）は，運

動時に生じる“疲労”がV
・
O2の増大に影響を与えると指摘している。つまり，V

・
O2動態やV

・
O2 

slow componentに影響を及ぼす機序として，酸素供給や酸素利用以外に他因子の可能性が指
摘される。しかし，シミュレーションモデルは，筋内変化を直接的に検証出来ていない。そこ
で筆者らは，運動時の血流量の再配分や高強度負荷運動時に生じる疲労変化に着目し，高強度
運動時のV

・
O2 slow componentの発生機序の解明を目指す。
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Ⅱ．運動時の酸素摂取動態

　V
・
O2動態は，負荷強度（Work rate：WR）によって変化する157。疲労困憊までWRを増大さ

せる運動様式であれば，運動時のV
・
O2動態は，WRの最大レベルまで線形関数のように増大す

る1。しかし，実際のV
・
O2動態において，WRとの線形性（WR-V

・
O2）が維持されるのは，無酸素

性作業閾値（Anaerobic threshold：AT），血中乳酸濃度が蓄積し始める強度（乳酸性作業閾値；
Lactate threshold：LT），換気性作業閾値（Ventilatory threshold：VT）以下における相か漸増
率が高い運動のみである。VT強度以下の運動負荷強度を中程度（moderate exercise intensity）
とよび，中程度強度での一定負荷運動時のV

・
O2動態は，10〜15秒で増大するphase I（ATP-PCr

系の利用や酸化的リン酸化／呼吸鎖（電子伝達系）による酸素の利用（筋内での代謝）の亢進に
先駆けて筋内酸素や静脈血内の酸素が減少し，これが肺胞に到達するまでの時間を反映する指
標）を示した後，指数関数的な増加（phase II）に続いて，一般的に運動開始から2〜3分で定常
状態（phase III）を示す。
　運動の基本特性を表す運動強度（発揮パワー：P）と疲労困憊時間（Time）の関係は，双曲
線関係を示す67, 73, 79, 102, 103, 114, 151, 158。この双曲関係の漸近値は，critical power（CP）やfatigue 
thresholdと定義され，下記の式（Eq.10, 11）を用いる事で算出される46, 50, 68, 105, 114, 119。
　　Time = W’/（P - CP）	 （10）
　　W = CP × time + W’	 （11）
　ここで，ある任意運動時間に遂行した総仕事W，任意時間time，時間をx軸とした時に仕事
をプロットした時のy軸の切片がW’である。Critical power（fatigue threshold）は，最大（乳酸）
定常状態137に関連するsevere exercise intensityの下限の閾値を示している79, 114。 CP以下強度
の運動は，理論上無限に持続可能な運動強度と考えられている（VT，AT以下）。また，血中乳
酸濃度が，乳酸生成と除去反応の動的平衡状態を逸脱する（乳酸の蓄積）運動強度（LT）は，高
強度負荷（LT<exercise intensity<CP： Heavy；CP<exercise intensity：Very Heavy・Severe 
exercise intensity）と定義される。高強度負荷運動時のV

・
O2動態のphase IIIは，V

・
O2が一旦定

常値に達した後，運動終了時まで緩やかに増加し続けるか時間的に遅れて定常状態に達する
ことが知られている159。このHeavy強度以上の一定負荷運動中に観察される “漸増し続ける
V
・
O2動態”は，V

・
O2 slow componentと定義される157。運動強度が高くなるにつれてV

・
O2 slow 

componentの振幅は，大きくなる23, 24。運動時のV
・
O2動態は，細胞内呼吸の最終到達点であり，

運動強度に依存して増大するV
・
O2 slow componentの研究は，運動時の生体内で生じる応答を

解明するために重要な意味を有すると考えられる。

Ⅱ−２．酸素摂取動態の特性評価 ―数式モデルの利用―
　一定負荷（ステップ負荷）運動での肺胞レベルのV

・
O2動態は，3つの相を示す。このV

・
O2動態は，

一次遅れ系（一次指数関数モデル）を用いること定量的に評価される。ただし，上述の様にVTを
境にV

・
O2応答特性が変化するため，定量モデルは，それぞれのPhaseに対応して利用される。

　　V
・
O2（t） = V

・
O2base + A0×（1-exp（-t/τ0））*u（t）	 Phase I  （cardiac component）

　　+ A1×（1-exp（-（t-TD1）/τ1）*u（t-TD1）	 Phase II （primary component）
　　+ A2×（1-exp（-（t-TD2）/τ2）*u（t-TD2）	 Phase III（slow component）
　　※　u（t）=1（t>0）,　0（t<0）
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　ここでV
・
O2（t）は任意時間tにおける酸素摂取量，V

・
O2baseはベースラインの酸素摂取量，A0〜2

は各相における酸素摂取量の振幅，TD1〜2は各相の立ち上がりまでの遅れ時間，τ0〜2は各相の
時定数を表している。VT以下の一定負荷運動に対するV

・
O2動態は，上式のPhase IIIを除いたモ

デルを用いて近似される。
　Barstow et al.（9）は，筋線維組成の異なる被験者（67%Type I線維と18%Type I線維）に高
強度一定負荷自転車運動（LTとV

・
O2max間の50%となる強度：50%Δ）を行わせた時のV

・
O2動態

を比較した結果，筋線維組成含有率とV
・
O2 slow componentの振幅間に有意な負の相関が観ら

れる事を示した。同様の結果は，Pringle et al（120）によっても報告された。Barstow et al.（9）
は，筋線維組成含有率の違いによってPhase Ⅱのτに変化は観られないが，振幅（Gain値）と
有意な相関を示し，運動中の筋線維組成別の異なる酸素コストを報告した。これは，上記の
各Phaseの振幅値が運動終了時点におけるV

・
O2の増大量と一致しないこと示している。そのた

め，Gain値やV
・
O2 slow componentの振幅を評価する際，下記の式を用いて評価される。

　　A0’=A0×（1-exp（-t/τ0））	 Phase Ⅰの振幅（Gain値）
　　A1’=A0’+ A1	 Phase Ⅱの振幅（Gain値）
　　A2’=A2×（1-exp（-（TEND-TD2）/τ2））	 Phase Ⅲの振幅（Gain値）
　ここで，TENDは運動終了時点の時間である。一方，V

・
O2 slow componentは，数式モデル

を用いる事無く算出する方法も示されている25, 26, 49, 54, 130, 131, 163。VT以下の場合，V
・
O2動態は，

一般的に2〜3分で定常状態に達する事から運動終了時から3分目のV
・

O2を差分した量をV
・

O2 
slow componentとする方法である。しかし，Bearden and Moffatt（10）は，3分と6分の差分量
は，数式モデルで算出したV

・
O2 slow componentより低く見積もられる事，3分より前にV

・
O2 

slow componentが観察される事を報告している。そのため，差分による評価法は，V
・
O2 slow 

componentを過小評価する。そこで，本稿は，V
・
O2 slow componentの定量化法として上記の指

数関数モデルを用いて検討を行なう。

Ⅱー３．酸素摂取動態に及ぼす因子の検証
Ⅱ−３−１．低強度負荷運動時の酸素摂取動態
　運動時のV

・
O2動態（ここでは，Phase Ⅱのτ）の制限因子として，酸素供給系と酸素利用系

が議論されている147。近年，活動筋自体の代謝活動の遅れ（metabolic inertia）が有力であると
されている。この代謝活動の遅れとは，定常状態時の酸化的リン酸化速度の遅れであり，その
速度は細胞内制御因子レベル8, 22やミトコンドリア酵素の活性化によって決定される69, 145。こ
の2つの制御系に対して，rest-to-light or rest-to-moderate exerciseと比べたlight-to-moderate 
exerciseのような運動形態の影響38, 71，立位や仰臥位姿勢の変化による影響75, 98，温度87，吸気酸
素濃度の違い40, 76, 94, 97, 106，持久的トレーニングの影響，加齢による影響13, 29, 35, 37, 134といった因子
がV

・
O2動態の制限因子になることも報告されている。1制御系である酸素利用系がV

・
O2動態へ

の制限因子となる説は，下記の結果より支持されてきた。運動時の心拍出量（Q）や筋血流量
の応答は，V

・
O2動態より速く反応すること，主運動前に高濃度の酸素を摂取させた運動（酸素

供給の増加を仮定した運動）においてもV
・
O2動態は速くならないこと，また，運動開始前に活

動筋の筋温を上昇させ酸素の解離曲線を右方シフトさせた実験87や主運動前に高強度負荷運
動を行わせることで予め代謝産物の蓄積による反応性充血を引き起こし酸素供給量や筋毛細
血管床での酸素拡散能の増大を仮定した実験においてもV

・
O2動態の促進は見られないことが
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報告されている。これらの報告から，活動筋内の変化（酸素利用系）がV
・
O2動態の制限因子で

あるとされている。一方，酸素供給系が制限因子となる説は，仰臥位姿勢で自転車運動を行わ
せた場合，V

・
O2動態は遅延するが下半身陰圧負荷を付加すると改善すること75, 154，自転車運動

中に低酸素濃度（10〜14%）の酸素ガス吸入でV
・
O2動態が遅延すること94, 106，自律神経の働きを

抑制するβブロッカーによる心機能の低下によってV
・
O2動態が遅延すること72, 74，低筋温にす

ることで酸素の解離曲線を左方シフト・酸化酵素の速度定数を低下させるとV
・
O2動態が遅延

すること，運動に主動員されていない非活動筋への酸素供給量（Oxy-Hb/Mb）が最大酸素摂取
量（V

・
O2max）に関係しているという報告167から，酸素供給系が制限因子であると支持されてい

る。しかしながら，これまでどちらの制御系がV
・
O2動態の制御因子となるか，明確な結論は出

せていない。

Ⅱ−３−２．高強度負荷運動時の酸素摂取動態
　VT以上の負荷強度に対する運動時のV

・
O2動態もまた，前述（Ⅱ−3−1）と同様の説が提唱さ

れている。また，Phase Ⅱの後に続いて，V
・
O2 slow componentが生じることが報告されてい

る。Phase Ⅲで観られるV
・
O2 slow componentの機序として，乳酸産生機構7, 27, 114, 116, 124, 140, 153, 160

やATP加水分解時のH+の蓄積によるpHの低下，カテコールアミン（エピネフリン）の影響51, 114, 163，
呼吸筋や心筋の酸素消費の増大25, 26, 59, 163，体温の上昇59, 115，カリウム168，ミトコンドリア内の酸
化的リン酸化効率の低下162，機械-化学的効率の低下115, 161, 162，筋線維動員パターンの変化31, 70, 136

などが関与することが報告されているが，未だ一致した見解は得られていない。
　Poole et al.（115）は，V

・
O2 slow componentの発生因子と別に“活動筋に由来するのか，それ

以外の筋に由来するのか”を検証した。自転車運動中の肺レベルのV
・
O2と脚筋のV

・
O2を同時に

測定する実験を行なった結果，V
・
O2 slow componentの最大で86％が活動筋由来である事を示

した。また，近赤外線分光法（near infrared spectroscopy：NIRS） を用いた組織内酸素化状態
の測定および直接的な大腿静脈の酸素化Hb飽和度の測定140における研究においても高強度負
荷運動時観られるV

・
O2 slow componentの大部分が活動筋由来である事が示されている。活動

筋に起因するV
・
O2 slow componentは，呼吸筋や補助筋，深部温・筋温の変化，代謝性刺激等の

因子が影響し合って生じる現象であり，特に活動筋内における筋線維動員パターンの変化やそ
れに伴う漸次的な酸素消費の増大，つまり筋内変化がV

・
O2 slow componentを誘発する機序と

して考えられている。

Ⅱ−４．本稿でのV
・
O2 slow componentの発現機序に関する検討課題

　運動時のV
・
O2動態やV

・
O2 slow componentの発現は，酸素供給や活動筋内での酸素利用で決

定されているのか，また，運動中に生じる様々な因子がどのように関与しているのか特定でき
ていない。従って，本稿は，まず，V

・
O2 slow componentが酸素供給か酸素利用のどちらで決

定されているかを再検討する。MacDonald et al.（97）は，高濃度の酸素（吸気酸素濃度：0.70）を
吸入させることで末梢への酸素供給を増大させるとV

・
O2動態の平均応答時間（mean response 

time：MRT）が速くなり，V
・
O2 slow componentが減少したことを報告している。同様に，高強

度負荷運動を繰り返すことで2回目のV
・
O2動態のMRTの加速129やphase IIのτは変化しないけ

れども19, 44，V
・
O2 slow componentは減少する事が示されている。このように末梢筋への酸素供

給の改善が，運動時のV
・
O2動態（phase Ⅱのτ・MRT）やV

・
O2 slow componentの振幅に関連す
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ることが考えられる。しかし，全身への酸素供給に対する末梢への酸素供給量の変化が，V
・
O2 

slow componentにどのような影響を有するのかまでは検討されていない。運動時の酸素需要
量は，安静時と比べて莫大に増大する。それに対応するように心拍出量（Cardiac Output：Q）
や血流配分の増加が生じることで酸素供給が増大する（血流再配分）。運動時の筋血流配分は，
代謝性血管拡張／収縮や交感神経性血管拡張／収縮によって調節され，これらの働きの相互
作用によって決定される82, 135。この応答は，非活動筋でも生じる。そこで，運動強度の増大に
よって活動筋の血流再配分が大きくなることから，低強度負荷と比べて高強度一定負荷運動
は，非活動筋への酸素供給量の顕著な減少，その結果として，活動筋への供給量の増大が，V

・
O2 

slow componentの振幅を増大させると仮説を立てた（課題1）。
　漸増負荷運動時のV

・
O2は，WRと線形性を有することされていたが158，その後の研究によって

高強度負荷相において非線形性を示すことが報告された5, 169。また，心拍数（HR）は，WR間に
線形性を示すことが報告されていることより，HRから推測される全身への酸素供給量は，運
動中に変化することなく一定に供給されていることを示している。V

・
O2 slow componentの振

幅に対して，血流量再配分による活動筋への酸素供給の増大の影響を考える方法として，漸増
負荷運動は，非活動筋（末梢筋）への酸素供給量の減少に伴う活動筋への酸素供給量の増加を
観察するには最適な運動形態であり，活動筋への酸素供給量の増大が，V

・
O2を増大させるかど

うかを検証する上で有効であると仮説を立てた（課題2）。
　座位状態の自転車運動を用いた研究では，WRの増大に伴いHRと1回拍出量（SV）が共に増
大する。全身への酸素供給（Q）は，HRとSVの積によって決まるため，両パラメータが変動
する場合，運動時のHRの増加は，Qの増加と比例しないという問題点が残る。そこで，課題
1および課題2は，仰臥位姿勢を採用することで静水圧の影響を抑制し，安静時からSVを増大
させることで運動中のSVの増大を抑制，HRで心臓から全身への酸素供給量を推測する。課
題1および課題2を実施することで，運動時のV

・
O2動態（phase IIのτや振幅）およびV

・
O2 slow 

componentの発現が，活動筋への酸素供給と酸素利用によってどの程度の影響を受けるのかを
検証できる。これに加えて，課題3は，運動中に生じる中枢性疲労や末梢性疲労といった“疲
労因子”が，V

・
O2 slow componentの振幅や酸素コスト（Gain値）にどのような影響を及ぼすか

検討する。身体運動の持続や筋発揮パワーの維持のため，活動筋内において運動単位や筋線維
の動員変化や交代が生じているなら，これらの応答と共に筋は疲労する。EMG研究で報告され
ている筋線維伝導速度（muscle fiber conduction velocity：MFCV）の減少やiEMG振幅の増大，
MPFの徐派化に観られる各運動単位や筋線維における疲労の蓄積は，運動単位や筋線維活動
の停止156を引き起こす。そのため，ATP/O2比の低下が引き起こされ運動時のATP供給量に不
足が生じる（このエネルギー供給量の減少による最大発揮筋力の低下や最大短縮速度の低下ま
た筋と脳間の皮質経路レベルのすべてを含めたもの，これが筋疲労と定義される41, 144。この外
的仕事エネルギー需要量に対する供給量の不足に対応して，活動する運動単位や筋線維数の増
加，運動単位の活動の同期化や運動単位や筋線維の交代といった変化が起こることで外的仕
事エネルギー量に対するATPエネルギーが補償（発揮筋力の補填）されると考えられる。しか
し，これらの生体内での変化は，エネルギーの補償（発揮張力の維持）以外に酸素負債の蓄積
を伴う。筆者らは，運動開始初期から高いエネルギー要求量となる運動形態（漸減負荷運動）
を利用して，生体内への刺激や高発揮張力に対応するような筋線維や運動単位の多量動員と
いった変化を引き起こさせ，その時のV

・
O2動態やV

・
O2 slow componentは酸素負債量を含むの
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かシミュレーションした。その結果，運動単位や筋線維の交代を含む酸素負債の蓄積を考慮し
たモデル式が，実測V

・
O2量を定量化する上で最適であることが示された4。これは，V

・
O2 slow 

componentの発現が，運動単位や筋線維の動員変化（交代）によって引き起こされる可能性を
示し，包含的に考えると筋内における運動単位や筋線維の交代の発生は，運動時に筋疲労が生
じているために生じていると示唆される。また，筋疲労は，生体内におけるミトコンドリア内
呼吸を増大させるようなCr濃度の増加などを誘発する。高強度負荷運動開始時のエネルギー
要求量の増大に対して補填されるATPの分解や再合成過程によって生じるH+の蓄積量は，経
時的に急増し，これが筋疲労を引き起こす原因となる。これに付随して活動筋内で筋線維や運
動単位の動員変化が生じ，V

・
O2の増大が引き起こされる。そこで，本課題は，運動時の経時的

筋力の低下から評価した筋疲労が，V
・
O2 slow componentの発生やその振幅に関係すると仮説

を立て，筋疲労とV
・
O2 slow componentの関係を検討する（課題3）。 

Ⅱ−5．本研究における末梢への酸素供給を評価する方法の妥当性
近赤外線分光法（Near-infrared spectroscopy：NIRS）
　NIRS法は，組織内酸素化情報を非侵襲的に測定できることから多くの研究で用いられてい
る28, 60, 155。本研究では，末梢への酸素供給をNIRS（HEO-200N，OMRON，JAPAN）を用いて評
価する。NIRSは，プローブとコンピュータ制御の本体で構成されており，このプローブは，2つ
の送光部と1つの受光部で構成されている。測定時は，プローブを測定筋領域上の表皮に設置
する。送光部から照射される2波長（760と840 nm）の近赤外光は，皮膚や皮下脂肪組織を透過
した後に骨格筋に達し，血中のHbや筋中のMbに一部吸収された後に受光部に戻ってくる。こ
の2波長は，脱酸素化Hb/Mbに吸収されやすい760 nmと酸素化Hb/Mbに吸収されやすい840 
nmの特徴を有しており，受光部に戻ってくる光の変化からBeer-Lambertの法則を応用して酸
素化Hb/Mb濃度（Oxy-Hb/Mb），脱酸素化Hb/Mb濃度（Deoxy-Hb/Mb），総Hb/Mb濃度（Tot-
Hb/Mb）の変化を推定できる。それぞれのパラメータは，次式から算出される。
　　ΔOxy-Hb/Mb	 = ΔOD（840 nm） – 0.66×ΔOD（760 nm）
　　ΔDeoxy-Hb/Mb	= 0.80×ΔOD（760 nm） – 0.59×ΔOD（840 nm）
　　ΔTot-Hb/Mb	 = 0.41×ΔOD（840 nm） + 0.14×ΔOD（760 nm）
　ここで，Δは測定開始前に決定された基準値からの変化量，ODは光学濃度を表している。
　本研究では，末梢部（非活動筋）への酸素供給量の変化をOxy-Hb/Mbの変化から推測する。
NIRSで測定される筋酸素化レベルもしくは筋酸素飽和度は，骨格筋内の静脈血酸素飽和度の
変化と密接な関係が存在することが報告されている20, 42, 99, 155が，存在しないとする報告もみら
れる。しかし，静脈血酸素飽和度の変化と関連性が無いとする一因として，測定部位の違いが
考えられる。NIRSによって得られたパラメータは，局所筋のごく限られた部位での酸素化情報
であり，静脈血酸素飽和度は肢全体の酸素化情報を反映する可能性が示されている42。この静
脈血酸素飽和度は，筋酸素消費量と筋への酸素供給量の動的バランスで変化するため，酸素消
費量がほぼ一定と考えられる筋では，主として酸素供給量の変化を反映すると考えられる。実
際，酸素消費量が一定と考えられる非活動前腕筋への血流量が，下半身陰圧時に低下すると非
活動前腕筋の酸素化レベルが低下する。これは，血流量の低下に起因する酸素供給量の低下が
生じ，非活動筋の酸素化レベルが低下したことを示す。しかし，以下に概説する因子に加え生
体組織の不均質な構造，脳内では頭蓋骨110や筋では 皮下脂肪92, 165が，Oxy-Hb/Mbに影響する可
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能性があるため注意を必要とする。

①　皮下脂肪層の影響
　皮下脂肪組織は，各個人により大きく異なり，かつ，近赤外光の吸光度に影響を与える92, 101, 107, 148, 149, 165。
脂肪層が厚くなるとNIRS測定値が低下することが示され，また，Yamamoto et al.（164）は，皮
下脂肪層が薄い者ほど動脈阻血時の前腕酸素化レベルの低下率が大きくなることを示した。
したがって，NIRSを用いて筋酸素化レベルの定性的な変化を捉えることは可能であるが，異
なる被験者から記録した筋酸素化レベルや同一被験者の異なる部位から記録した筋酸素化レ
ベルを定量的に比較する場合には，皮下脂肪層の影響を除去（補正）する必要がある。Higuchi 
et al.（66）は，動脈阻血時の筋酸素化レベルが最低値に達した状態は，筋細胞での酸素摂取の限
界または赤血球から組織細胞への酸素拡散の限界を表すため，皮下脂肪の厚さに関わらず生理
学的に同じ状態を表すとしている。このため，Higuchi et al.（66）は，安静値（100%）と動脈阻
血時の値（0%）を用いて標準化した筋酸素化レベルは皮下脂肪厚の影響が除去されており定量
的な比較が可能と考えている。同様の動脈阻血による生理的キャリブレーションによって相
対値化され筋酸素化レベルが評価されている30, 60。

②　ミオグロビンの影響
　NIRSから照射された光は，HbおよびMbの両方に吸収されることが知られている。核磁気
共鳴分光法によるMbの脱酸素化シグナルとNIRSを活動筋から同時に測定した研究では，主に
Hbの脱酸素化がNIRSシグナルに影響するとするもの，主としてHbの脱酸素化がNIRSに影響
しているというものに分かれている。NIRSは，HbとMb双方の変化を総合した結果であるとい
う報告もある。

③　皮膚血流量の影響
　Mancini et al.（99）は，温水に前腕を浸して皮膚血流量を2〜4倍に増加させた時，NIRSパラ
メータに変化は生じなかったことから，皮膚血流量がNIRSパラメータに及ぼす影響はほとん
どないとしている。さらに，皮膚厚を2倍にしてNIRSに対する皮膚の影響を検討した結果，全
パラメータの5%以下の影響しかないことが示されているため，送光部および受光部の間隔が
皮膚厚よりも十分に広い場合は，皮膚の影響はほとんどないと考えられている。

④　骨格筋の筋形状の変化による影響
　筋内における筋線維の配置である筋形状は，深部腱膜に対する筋線維の角度である羽状角と
筋長に対する筋線維長の比や筋線維長の2つのパラメータで表現されている。この筋形状は，
種・個体・筋の種類83，筋長47，筋線維張力47, 78によって影響を受けることが報告されている。
筋形状の変化は，筋内の血管径に機械的な影響を及ぼし，運動時は機械的圧迫を受けることで
血流量が変化し，その結果，筋酸素化レベルに影響する。Poole et al.（117）は，筋線維長が長く
なると，毛細血管径が減少し，血流量が減少すること報告した。また，筋線維長の増加に伴う
血流量の減少は，筋が安静・張力発揮のいずれの状態でも生じることが示されている141。さら
に，咬筋と側頭筋において，最大下の等尺性収縮を行わせた結果，両者の筋では異なる血液動
態が示されており，両筋の筋形状の差異が影響を及ぼすと推察されている86。このように，筋
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形状の変化と血液動態（筋酸素化動態）の関係は，複数報告されているが，未だ十分には検討さ
れておらず不明の部分が多い。
　酸素供給量を評価するためには，血流量を測定する必要がある。末梢血流量を測定する従来
の方法としては，静脈閉塞プレチスモグラフィー，超音波ドップラ一法，および熱・色素希釈
法などが用いられている。ただし，静脈プレチスモグラフイ一法や超音波ドップラ一法で得ら
れた測定値は，必ずしも筋組織の血流値を反映しない。また，活動筋血流量の測定は困難であ
る。一方，熱・色素希釈法は活動筋血流量を測定することができるが，侵襲的方法であるため
危険度が高い。また，測定値が複数筋群への血流量の総合値であるので局所筋の血流量につい
ては検討することができない。これらの限界から，従来は酸素供給量の測定にも限界があった
が，NIRS法は筋組織の酸素供給量の変化を推測でき，かつ局所筋毎の変化も推測することが
できる。従って，本研究はNIRSを用いて末梢への酸素供給の変化を検証した。
　

Ⅲ．研究目的および課題

Ⅲ−１．研究目的
　V

・
O2 slow componentは，高強度一定負荷運動および漸増負荷運動時の高強度負荷運動相に

観察される現象である。このV
・
O2 slow componentの誘発機構は，未だ明らかとなっていない。

また，運動時の運動負荷に対する酸素需要量以上に摂取される成分であるのか，運動開始時に
不足する酸素要求量が運動後半で摂取されることで酸素需要量に近づく成分なのか，を解明す
ることが必須となる。現時点において，V

・
O2 slow componentは，酸素需要量以上の摂取成分で

あるという説が有力であり，かつ，大部分は活動筋由来であると考えられている。つまり，V
・
O2 

slow componentは，活動筋への酸素供給の変化によって増大するのか，活動筋内の変化によっ
て増大するのかを明らかにしたい。そこで，本研究は，非活動筋／活動筋への血流再配分（酸素
供給）がV

・
O2動態（Phase IIのτやTD）やV

・
O2 slow componentの振幅に関連するのか，また，運

動時に生じる筋疲労がV
・
O2 slow componentの振幅と関連するのかを検証する。

Ⅲ−２．研究課題
課題１.	 一定負荷運動時の酸素摂取量と酸素供給システムの関係
　運動時のV

・
O2動態（phase IIのτや遅延時間）やV

・
O2 slow componentの振幅は，非活動筋へ

の酸素供給量の減少に伴った活動筋への酸素供給量の増大によって影響を受ける事が考えられ
る。そこで，V

・
O2 slow componentが観られる運動強度（VT以上）と中程度強度（VT以下）を行

い，酸素供給の影響を運動強度別に比較検討を行う。
課題2.	 漸増負荷運動時の酸素摂取量と酸素供給システムの関係
　課題1では，VT以上やVT以下での一定負荷運動を行わせることで酸素供給量のV

・
O2 slow 

componentに対する影響を検証する。課題2では，低負荷から高負荷へ運動負荷が変化する運動
形態（漸増負荷運動）を利用して，非活動筋への酸素供給量を減少させることで活動筋への酸素
供給量を顕著に増大させた結果，多量のV

・
O2 slow componentが観られるかどうかを検証する。
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課題3.	 高強度一定負荷運動時の運動誘発性筋疲労が酸素摂取量の緩慢相に及ぼす影響
　課題1および課題2は，活動筋への酸素供給と酸素利用による関係とV

・
O2 slow componentの

影響を検証するモデルである。課題3は，活動筋内の変化に着目して検証を行う（活動筋内によ
る影響を検討）。高強度負荷運動の継続や高発揮張力の維持に伴って生じる疲労は，筋線維・
運動単位の貢献度を変化させることが示されている。この高強度負荷運動時に生じる疲労が，
V
・
O2 slow componentの振幅やGain値にどのような影響を及ぼすかを検討する。これら3つの課

題は，V
・
O2 slow componentの発現機序を明らかにするうえで重要である。

Ⅳ．実験的検証

Ⅰ．一定負荷運動時の酸素摂取量と酸素供給システムの関係                                       
【実験Ⅰ】
1.　緒言
　一定負荷運動時の酸素摂取（V

・
O2）動態は，指数関数式を用いることで検討されてきた。中

程度負荷（VT以下）運動時のV
・
O2動態は，V

・
O2定常状態を示すまで一次の指数関数的に増大す

る（primary component）。このprimary componentのV
・
O2は，活動筋から肺への循環によって

生じる時間遅れの後に肺のV
・
O2として現れる。一方，高強度負荷運動時（VT以上）のV

・
O2は，

primary componentの後，運動終了時まで付加的に増大する6, 9, 10, 88, 89。この運動開始2-3分後か
ら増大するV

・
O2の付加的増加は，V

・
O2 slow componentとして定義されている9, 10, 111, 115, 133。Poole 

et al.（115）は，自転車運動時の肺のV
・
O2と脚のV

・
O2を同時に測定し，運動3分以降（すなわち，

VO2 slow component）における肺V
・
O2の〜86％の増大は，脚V

・
O2の増大で説明可能であると提

唱した。この結果は，V
・
O2，特にV

・
O2 slow componentの大部分が活動筋に由来して増大するこ

とを意味している。酸化ヘモグロビン解離曲線の右傾化による筋毛細血管内のヘモグロビン
から酸素の分離を加速するように筋温を上昇させて運動を行わせたKoga et al.（87）は，V

・
O2動

態は変化しないことを報告している。彼らの結果は，活動筋への増大した酸素供給がV
・
O2動態

に対して影響を及ぼしておらず活動筋内の酸素利用がV
・
O2動態の制限因子になることを示唆

している。これとは別に，活動筋への酸素供給が，V
・
O2動態の制限因子になるかどうかもまた

議論されている。HyperoxiaにおいてV
・
O2動態は加速すること97，またHypoxiaにおいてV

・
O2動

態は遅くなること40が報告されている。立位と比べて仰臥位自転車運動時のV
・
O2動態は遅くな

ること，また下半身陰圧条件において速くなることが報告されている75。Ogata and Yano（109）
は，V

・
O2の振幅は，脚自転車運動を伴わない高強度負荷腕自転車運動時と比べて中程度（e.g., 

20% V
・
O2peak or 40% V

・
O2peak）の脚自転車運動を伴う高強度腕自転車運動時の方が減少する

ことを報告し，この低下は，活動筋（腕）への酸素供給が減少したことによるものであると示
唆している。彼らの結果は，V

・
O2動態は酸素供給によって制限されることを示唆している。こ

のように，V
・
O2動態は活動筋のような末梢部位での酸素の消費か全身への酸素供給のどちらに

よって制限されるかは未だ明らかになっていない。
　運動時の酸素供給は，血流量と動脈血酸素含量によって決定される。また，最大負荷運動中
の動脈血酸素含量は，ほぼ一定か僅かに減少するだけであるため筋への酸素供給は，血流量に
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よって求められる125。安静時の心臓から拍出される約5L/minの血流量（心拍出量：Q）は，大部
分は脳や腎臓などの内部器官へ，約20%が筋へ配分される。最大運動時，Qは約25L/minに増大
し，その内22L/minが筋へ配分され，残りは脳や腎臓などの内臓器官へ配分されることが知られ
ている（血流量の再配分）。従って，安静時と比べて運動時の活動筋への酸素供給量は増大し，
逆に非活動筋への配分量は減少することとなる。もし，運動時のV

・
O2が酸素供給量の変化に制

限されるならば，運動強度の違いによって生じる非活動筋／活動筋への酸素供給量の差異は，
V
・
O2動態（phase Ⅱの時定数）やV

・
O2 slow componentの発生やその振幅に影響を及ぼすと考え

られる。しかしながら，我々が知る限りでは，全身への供給量に対する末梢部への酸素供給量
の変化とV

・
O2間にどのような関係があるかを検討した報告はない。そこで，本研究の目的は，仰

臥位自転車運動時における末梢（非活動筋）への酸素供給量が運動強度の違いでどのような違い
があるか，また，末梢部（活動筋）への酸素供給量の変化とV

・
O2の関係性を検討することである。

2.　方法
①　被験者
　被験者は，健康な成人男性9名であった。被験者の平均年齢，身長，体重の平均値±標準偏差
はそれぞれ，23.6±3.6歳・170.4±5.0 cm・64.4±5.9 kgであった（Table 1）。実験に先立ち，全て
の被験者に実験の主旨，内容，実験に伴う危険性について十分な説明を行い，実験の参加の同意
を得た。被験者に対して，実験24時間前から激しい運動や飲酒，過度のカフェインやカプサイシ
ンなどの刺激物質の摂取を控えるように注意を行った。また，被験者の中に喫煙習慣のあるもの
はいなかった。本実験は，北海道大学大学院教育学研究院の倫理委員会に承認されて行った。

②　実験デザイン
　各被験者は，計7回実験に参加した。各テストは，少なくとも2日の間隔を空けて行った。実
験は，1日に1試技とした。最初のテストは，各被験者の身体組成を測定した。

③　実験プロトコル
漸増負荷運動テスト
　漸増負荷運動テストは，コンピュータによって制御できる自転車エルゴメータ（232CXL, 
Combi, Tokyo, Japan）を用いて行った。各被験者の換気性閾値（VT）や運動時のV

・
O2の最大

値（V
・
O2peak）を求めるために，3分間の安静状態を保たせたあと，5分間10WのWarm-upを行

わせ，その後，20W・min−1ずつ負荷を漸増させる脚漸増負荷運動テストを行わせた。この漸
増負荷運動テストは，被験者が疲労困憊に至るまで継続させた。運動の終了条件は，自転車エ
ルゴメータの回転数（60rpm）を維持できなくなるまでとした。VT時のV

・
O2は，1）V

・
O2に対して

V
・
CO2が上昇し始めた点，2）V

・
O2に対してVEが上昇し始めた点，3）VE/V

・
CO2の上昇を伴わずに

VE/V
・
O2が上昇し始めた点，4） FETCO2の減少を伴わずにFETO2が上昇し始めた点として総合

的に評価して決定した11, 132, 152。漸増負荷運動テスト中に到達したV
・
O2の最大値をV

・
O2peakとし

て定義した。漸増負荷運動テストの運動姿勢は，仰臥位で行った。

一定負荷運動テスト
　一定負荷運動テストは，3分間の安静状態を保たせたあと，5分間10WのWarm-upを行わ
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せ，その後，6分間の主運動とした。一定負荷運動で採用した負荷強度（WR）は，各被験者の
VTとV

・
O2peak間の差の20%となる負荷強度（Δ20+VT；heavy）とVTの80%となる負荷強度

（80%VT；moderate）とした。自転車エルゴメータの回転数は，60rpmで一定とした。運動中，
被験者には，上肢に力を入れないように，また身体を動かさないように常に指示をした。呼気
ガスデータを加算平均することで測定データの乱れを小さくするため，被験者は，各強度の運
動を3回ずつ計6回行った。一定負荷運動テストの運動姿勢は，仰臥位で行った。

④　測定項目
呼気ガス変量
　酸素摂取量（V

・
O2），二酸化炭素排出量（V

・
CO2），心拍数（HR）などの呼気ガスパラメータは，

呼気ガス分析装置（AE-280s, Minato Medical Science, Osaka, Japan）を用いてbreath-by-breath
法で測定した。呼気および吸気流量は，熱線流量計により測定した。流量計の較正には，2 L
シリンジを用いた。O2およびCO2濃度は，ジルコニア式O2センサーを用いて計測した。呼気ガ
ス変量を測定する前，これらのセンサーは，既知濃度の標準ガス（O2：15.17%，CO2：4.92%）を
用いて較正した。HRは，呼気ガス分析装置に付属する心拍モニターを用いて測定した。呼気ガ
ス変量の測定は，安静から回復期終了時まで連続的に行った。

筋の酸素化レベル
　一定負荷運動テスト中，筋中の酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）は，近赤外線分光装置（HEO-
200N, Omron, Tokyo, Japan）（NIRS）を用いて評価した。測定装置は，プローブとコンピュー
タで制御されるシステムで構成されている。NIRSプローブは，送光部と受光部で構成され，走
光部と受光部間に3.0cmの距離を有している。ヘモグロビン（Hb）やミオグロビン（Mb）は，酸
素化・脱酸素化で吸光度が異なるため2波長光（760nmと840nm）を用いた。投射光の透過深度
は，約1.5cmである96。Oxy-Hb/Mbの測定は，一定負荷運動テスト中のWarm-up前の安静時から
運動終了時まで連続的に行い，シグナルを5秒毎の平均値としてパーソナルコンピュータの記
録媒体に保存した。
　Oxy-Hb/Mbの測定部位は，非活動筋である左上腕二頭筋の筋腹上としNIRSプローブを設置
した。回復期終了後，NIRS装着近位部に空気圧式のカフを巻き，300 mmHgに加圧し10分間以
上継続して動脈阻血を行った。動脈阻血時，Oxy-Hb/Mbは急激に減少し，その後，プラトーを
示した。動脈阻血時に示したOxy-Hb/Mbの最小値を0%，主運動開始前のWarm-up時を100%
として運動時のOxy-Hb/Mbを相対値として評価した30, 60。

⑤　データ解析
　一定負荷運動テスト中，breath-by-breath法で測定したV

・
O2を経時的にプロットした。運動

時のV
・
O2データは，1s間隔で補間後，各試技で加算平均した。運動時のV

・
O2動態は，下記に示

す指数関数式を用いて近似した。
　　V

・
O2（t） = V

・
O2base + Ap×（1–exp（–（t–TDp）/τp））+As×（1–exp（–（t–TDs）/τs））　（1）

　ここで，V
・
O2（t）は任意時間tにおけるV

・
O2，V

・
O2baseはWarm-up時のV

・
O2，Ap・Asはprimary 

component（phase II），slow component（phase III）の振幅値，τp・τsは時定数，TDp・TDsは
運動開始からの時間遅れを表している。近似は，運動開始後20s間のデータ（心循環適応期）を
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排除して行った。80%VT強度のV
・
O2動態は，式（1）の第3項を削除した1次の指数式を用いた。

HRデータは，V
・
O2と同様に1 s間隔で補間後，式（1）を用いて近似した。

⑥　統計処理
　本節で示されている全ての数値は，平均値±標準偏差である。一定負荷運動中のV

・
O2，HR，

筋酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）は，条件間の比較に二元配置反復測定分散分析を用いて分析
した。有意な交互作用が認められた場合，時系列の一元配置反復測定分散分析を行いTukey-
Kramerによるpost-hoc testを行った。指数関数式を用いてフィッティングし，得られた
フィッティングの変数における運動強度間の有意差を求めるために，paired t-testを用いて検
定した。統計的有意水準は，5%未満とした。

3.　結果
　Table 1は，漸増負荷運動テスト中に得られた各被験者のV

・
O2peakとWRpeakが示されて

いる。一定負荷運動で採用した運動強度（WR）は，Moderateで84.0±8.8W，Heavyで139.5±
14.3Wであった。

　Figure 1は，ModerateとHeavyで行った一定負荷運動テスト中のV
・
O2動態が示されている。

運動時のV
・
O2動態は，運動開始後，急峻に増大した後，ModerateのV

・
O2動態は定常状態に達

したがHeavyのV
・
O2動態は運動終了まで漸増し続けた。二元配置の反復測定分散分析の結果，

ModerateとHeavyのV
・
O2動態には交互作用が認められた。

　Figure 2は，ModerateとHeavyで行った一定負荷運動テスト中のHR動態が示されている。
運動時のHR動態は，運動開始後，急峻に増大した後，ModerateのHR動態は定常状態に達した
が，HeavyのHR動態は運動終了時まで漸増し続けた。二元配置の反復測定分散分析の結果，
ModerateとHeavyのHR動態は，交互作用が認められた。
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　Table 2は，ModerateとHeavyで行った一定負荷運動中のV
・

O2動態とHR動態の近似パラ
メータが示されている。Paired t-testの結果，V

・
O2baseとHRbase，primary componentのApを除

いたTDp，τpは，ModerateとHeavyで有意差が認められなかった。さらに，slow component
（phase III）において，V

・
O2動態とHR動態のTDs，τsは，有意差が認められなかった。

　Figure 3は，ModerateとHeavyて行った一定負荷運動中の非活動筋酸素化レベル（Oxy-Hb/
Mb）が示されている。二元配置の反復測定分散分析の結果，両運動強度におけるOxy-Hb/Mb
動態に交互作用が認められた。ModerateとHeavyのOxy-Hb/Mb動態は，運動開始約30秒後か
ら減少し始め，約2分後に最小値を示した。その後，ModerateとHeavyのOxy-Hb/Mb動態は，
運動終了まで僅かに増加し続けた。

4.　考察
　本研究の目的は，仰臥位一定負荷運動時のV

・
O2動態に及ぼす血流量再配分の影響を検証す

ることであった。仰臥位姿勢で行った本研究の主要な結果は，下記の通りであった。Primary 
componentのV

・
O2動態の時定数（τp）は，ModerateとHeavyの両運動強度ともHR動態のτp

と有意差を認めなかった。V
・
O2動態のslow componentの時間遅れ（TDs）および時定数（τs）

は，HR動態のTDsおよびτsと有意差を示さなかった。しかし，V
・
O2動態とHR動態間のτpお
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よびτsにおいて有意な相関関係は見られなかった。一方，非活動筋酸素化レベル（Oxy-Hb/
Mb）は，運動開始約0.5分後から減少し始めた。Oxy-Hb/Mbの減少幅は，ModerateよりHeavy
の方で大きかった。さらに，両運動強度におけるOxy-Hb/Mbは，運動開始約2分後に最小値

（Moderate： 89.0±4.4 %，Heavy： 80.0±6.9 %）を示し，その後，ベースラインに向かって増大
していた。
　仰臥位姿勢の末梢部（脚）の静水圧は，立位姿勢と比べると減少しており，中心部（心臓）へ
血流量の移動が生じる。その結果，心臓に対する前負荷が増大するため，一回拍出量（SV）は，
立位姿勢より大きくなる113。座位姿勢運動時のSVは，運動強度の増大に伴い増加するが，仰臥
位姿勢の場合，軽負荷時の運動からSVは大きく，その後，運動強度が増大しても変化しないこ
とが報告されている（Bevegård et al. 1966）。本研究は，これらの先行研究に基づいて仰臥位
姿勢を採用し，ModerateとHeavy運動に先立ち軽運動を前運動として採用することで，その
後に続く中程度強度運動時や高強度運動時のSVが軽運動時のSVと大きな差は見られないもの
と仮定した。全身への酸素供給量である心拍出量（Q）は，SVと心拍数（HR）の積（i.e. Q=SV×
HR）で算出されることから，本実験の全身への酸素供給動態は，HR動態を用いることで推定
した。
　Moderateでの運動におけるHR動態のτpは，V

・
O2動態のτpと有意差は認められず，V

・
O2・

HRの両動態のτp間に有意な相関関係が見られなかったことは，仰臥位姿勢における運動開始
局面でのV

・
O2動態を制限する因子として酸素供給系が関係ないことが推察される。さらに，本

研究は，Ogata et al.（108）の方法を用いて非活動筋への酸素供給量を非間接的に評価した。非
活動筋酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）は，運動開始約0.5分後から減少し始めており，この結果
は，運動時の非活動筋への酸素供給の抑制が生じていたことを示唆している。この応答から，
活動筋への酸素供給量の増大が，HR動態によって推測された全身への酸素供給系より大きく，
また速く生じていたことを意味している。
　Heavyにおいて，HR動態のτpとV

・
O2動態のτp間に有意差は認められず，V

・
O2とHR動態のτp

間に有意な相関関係は認められなかった。さらに，非活動筋Oxy-Hb/Mbは，運動開始約0.5分
後から減少し始めていたことから，Moderateと同様に，活動筋への酸素供給量の増大が，V

・
O2

を制限していないことを示している。一方，slow componentにおいて，V
・
O2動態のTDsおよび

τsは，HR動態のTDsおよびτs間に有意差を認めず，V
・
O2-HR動態のτs間でも有意な相関関係

を認めなかった。この結果から，仰臥位姿勢運動時のslow componentにおけるV
・
O2は，全身へ

の酸素供給の増大によって制限されていないようである。
　Buono et al.（17）やDavis et al.（33）は，NIRSで測定した筋酸素化レベルは，皮膚血流量に
よって影響を受けることを報告した。もし本研究においても皮膚血流量による影響を受ける
ならば，運動時の筋酸素化レベルは増大するはずである。つまり，非活動筋の酸素化レベル
は，皮膚血流量の影響を除外すると実際に観察されたレベルより低値を示すだろう。運動開始
2分以降のModerateおよびHeavyでの運動に対する非活動筋酸素化レベルは，減少応答から反
転してベースラインへの回復を示していた。これは，皮膚血流量の影響を完全に否定できない
結果である。筋酸素化レベルは，運動開始後の自律神経系の興奮によって生じる血管収縮に
よって減少するが，体温上昇による血管拡張は皮膚血流量の増大を引き起こす。この影響は，
Moderateと比べるとHeavyにおいて，より顕著に引き起こされる生体応答である。本研究の
筋酸素化レベルの回復応答に関して，Heavyと比べてModerateでは，皮膚血流量の増大が生じ
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ていないはずであるけれども類似した回復応答を示した。そのため，両運動強度で確認された
ベースラインへの回復応答において，筋酸素化レベルに及ぼす皮膚血流量の影響は僅かである
ことを示している。これは，Mancini et al.（99）が示した皮膚血流量の影響は僅かであるとい
う結果を支持するものである。Tanaka et al.（142）は，下肢サイクリング運動中の前腕のずり
応力が増加し，それに伴い，前腕の血流が増加することを報告している。同様に，下肢サイク
リング中の前腕の血流が一時的に増加するという報告も存在する58。これらの結果を統合する
と，運動開始2分目以降に増大した酸素化レベルは，血流と血管内壁との間に生じるずり応力
や血管内皮細胞内にある一酸化窒素（NO）の影響で血流増大が引き起こされた結果，増大した
可能性も存在する。

5.　結論
　本研究は，仰臥位一定負荷運動時のHRを利用して全身への酸素供給量（Q），また非活動上
腕二頭筋の酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）を利用して末梢（活動筋）への酸素供給量を評価した。
その結果，全身への酸素供給量は，非活動筋への酸素供給配分やそれに応じた活動筋への酸素
供給（系統的酸素供給）に影響を及ぼしていなかった。また，Heavy運動時におけるV

・
O2 slow 

componentと同様に，Moderate運動時のV
・
O2動態のprimary componentの時定数とHR動態の

時定数間に有意な相関関係が認められなかった。これらの結果は，運動時のV
・
O2動態は活動筋

への血流再配分による酸素供給量とは関係せず，末梢部（活動筋内）の変化に影響を受けてい
る可能性を示している。

II.　漸増負荷運動時の酸素摂取量と酸素供給システムの関係
【実験Ⅱ】
1.　緒言
　漸増負荷運動中のV

・
O2は，一定負荷運動と同様にWRに対して線形的に増大するとされてい

たが158，その後，漸増運動時も定常運動時も高強度相において非線形性になることが示されて
きている5, 169。この高強度相における非線形成分は，V

・
O2 slow componentと定義されている。

漸増負荷運動時においても，この線形・非線形成分を含む運動時のV
・
O2動態は酸素供給系ある

いは酸素利用系のどちらによって制限されるのか議論されている40, 54, 87, 97, 118。これまで，どち
らの因子によって制限されるかは明らかとなっていないが，【実験Ⅰ】において，一定負荷運動
時の非活動筋への酸素供給の減少から活動筋への酸素供給の増大を推定した実験において，活
動筋への酸素供給の増大が運動中のV

・
O2に影響を及ぼしていない可能性が示された。しかし，

負荷強度が軽かった可能性や血管内のずり応力による血流の増大の可能性，全身への酸素供給
動態もまた，V

・
O2 slow componentと同様に緩慢相を示した事からさらなる検討が必要である。

　心拍出量（Q）の大部分は，運動強度の増大に伴って活動筋に配分されるが，安静時のQの大
部分は，脳や腎臓と言った内臓器官に配分されていることが示されている138。漸増負荷運動の
特性は，運動強度が軽強度負荷から始まり高強度負荷で終了することであるため，高強度負荷
相における酸素供給の配分量（速度）は，活動筋において顕著に高くなると考えられる。事実，
Yano et al.（2005）は，漸増負荷運動中にNIRSで測定した非活動筋酸素化レベルから推測した
酸素供給は，一旦上昇した後に緩やかな低下を示し，高強度時からその低下率が増すこと，ま
た，同時期にV

・
O2 slow componentが生じることを示している。重ねて，疲労困憊時の非活動筋

06有光琢磨.indd   128 2016/03/09   18:15



129高強度負荷運動に現れる酸素摂取量の緩慢相の機序

の酸素供給の低下がV
・
O2peakに関係していることを報告した167。これは，活動筋への酸素供給

量は非活動筋への酸素供給量の減少による増大であり，その結果として，高強度負荷運動にお
けるV

・
O2が増大することを示唆するものである。しかし，V

・
O2との関係は，最大レベルを除い

て示されておらず，さらに，座位姿勢の自転車運動であるため運動強度に比例してHRとSVが
増加することから，運動時のHR動態が心拍出量（HR×SV）の増加を必ずしも反映するとは限
らず，非活動筋の酸素供給の減少がV

・
O2 slow componentに関わっているとは厳密に断言でき

ない。もし，V
・
O2が酸素供給によって制限を受けるのであれば，全身への酸素供給量だけでな

く全身への酸素供給に対する末梢部（非活動筋）への酸素供給量も考慮しないといけない。し
かし，これまでの研究は，V

・
O2に及ぼす酸素供給量の変化に対して，活動筋や非活動筋といっ

た系統的供給を検討していない。本研究では，仰臥位姿勢で運動を行うことにより全身への酸
素供給をHRで推定し，また，漸増負荷運動を用いることで高強度負荷相の非活動筋への酸素
供給量の減少および活動筋への酸素供給量の増大といった顕著な変化が引き起こされる条件
を用いてV

・
O2と酸素供給システムの関係を評価することである。

2.　方法
①　被験者
　被験者は，健康な成人男性6名とした。被験者の平均年齢，身長，体重の平均値±標準偏差は
それぞれ，23.2±4.3 歳，168.8±4.5 cm，61.5±3.9 kgであった。実験に先立ち，全ての被験者に
実験の目的，実験内容，実験に伴う危険性について十分な説明を行った後，実験の参加の同意
を得た。本実験は，北海道大学大学院教育学研究院の倫理委員会に承認されて行った。

②　実験プロトコル
　各被験者は，仰臥位姿勢での漸増負荷運動テストを行うために研究室に訪れた。実験初日，
被験者の身体特性を測定した。被験者は，実験24時間前から過度のカフェインやカプサイシン
などの刺激物質の摂取，激しい運動，飲酒を控えるように注意を行った。主運動は，温度24.1
±0.4℃，気圧757.1±1.6 hPa，湿度50 %の環境下において，仰臥位姿勢で行った。

漸増負荷運動テスト
　漸増負荷運動テストは，コンピュータによって制御できる自転車エルゴメータ（232CXL, 
Combi, Tokyo, Japan）を用いて行った。各被験者の換気性閾値（VT）やV

・
O2peakを求めるた

め，被験者は，3分間の安静，5分間10WのWarm-up後，20W・min-1ずつ運動負荷を漸増させる
脚漸増負荷運動テストを行った。漸増負荷運動テストは，被験者が疲労困憊に至るまで継続さ
せて行わせ，運動終了条件として，自転車エルゴメータの回転数（60rpm）を維持できなくなる
までとした。VT時のV

・
O2は，1） V

・
O2に対してV

・
CO2が上昇し始めた点，2）V

・
O2に対してVEが上

昇し始めた点，3）VE/V
・
CO2の上昇を伴わずにVE/V

・
O2が上昇し始めた点，4）FETCO2の減少を

伴わずにFETO2が上昇し始めた点として総合的に評価して決定した11, 132, 152。V
・
O2peakは，運動

中に到達した最大値として定義した。運動中，被験者に腕に力を入れないように，また動かさ
ないように口頭で指示を行いながら実施した。漸増負荷運動テストは，仰臥位姿勢で行った。
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③　測定項目
呼気ガス変量　
　酸素摂取量（V

・
O2），二酸化炭素排出量（V

・
CO2），心拍数（HR）などの呼気ガス変量は，呼気ガ

ス分析装置（AE-280s, Minato Medical Science, Osaka, Japan）を用いてbreath-by-breath法で
測定した。呼気および吸気流量は，熱線流量計により測定した。流量計の較正は，2Lシリンジ
を用いて行った。O2およびCO2濃度は，ジルコニア式O2センサーと赤外線吸収分析装置を用い
て計測した。呼気ガス変量を測定前，これらのセンサーは，既知濃度の標準ガス（O2：15.17%, 
CO2：4.92%）を用いて較正した。HRは，呼気ガス分析機に付属する心拍モニターを用いて記
録・測定した。これらの測定値は，安静から運動終了後の回復終了まで連続的に計測した。

非活動筋酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）
　漸増負荷運動中，筋酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）は，近赤外線分光装置（NIRS）（HEO-200N, 
Omron, Kyoto, Japan）を用いて測定した。測定装置は，プローブとコンピュータで制御される
システムで構成されている。NIRSプローブは，送光部と受光部で構成され，送光部と受光部間
に3.0 cmの距離を有している。ヘモグロビン（Hb）やミオグロビン（Mb）は，酸素化（Oxy-Hb/
Mb），脱酸素化（Deoxy-Hb/Mb）で吸光度が異なるため2波長光（760と840 nm）を用いた。投射
光の透過深度は，約1.5 cmである96。NIRSの測定は，安静時から運動終了時まで連続的に行い，
測定信号を5秒毎の平均値としてパーソナルコンピュータの記憶媒体に保存した。NIRSプロー
ブは，非活動筋である左上腕二頭筋の筋腹上に設置した。運動終了後，NIRS装着近位部に空
気圧式のカフ（MT-720, Mizuho, Japan）を巻き300mmHgに加圧し10分間以上継続することで
動脈血阻血を行った。動脈阻血中，Oxy-Hb/Mb応答は，急激に減少した後，定常状態を示し
た。本実験において，動脈阻血時に示したOxy-Hb/Mbの最小値を0%， 主運動開始30〜60秒の
平均値を100 %として運動時のOxy-Hb/Mbを相対値として算出した30, 60。

④　統計処理
　本節で示されている全ての数値は，平均値±標準偏差である。運動時間および強度に対する
V
・
O2，HR，Oxy-Hb/Mb値は，一元配置の反復測定分散分析を用い，Tukey-Kramerによるpost-

hoc testを行った。統計的有意水準は，5%未満とした。

3.　結果
　漸増負荷運動中に得られたV

・
O2peakは，2.38±0.28 l・min−1であり，また，疲労困憊時の運

動負荷強度（WRpeak）は，232.5±25 Wだった。換気性閾値（VT）と呼吸性代償作用点（RCP）
のV

・
O2は，それぞれ1.3±0.2 l・min−1，1.9±0.2 l・min−1であり，% V

・
O2peakにして56.1±3.7 %，

79.5±2.1 %であった。それぞれの運動負荷強度は，112.9±11.7 W，175.8±21.3 Wであった。
　図1は，仰臥位姿勢で行った漸増負荷運動テストの酸素摂取（V

・
O2）動態が示されている。漸

増負荷運動中，運動強度に対してV
・
O2動態は，線形的に増加した（上図）。VT以下（50W）のV

・
O2

とWRの線形式を算出し，高強度負荷相まで外挿して得られたV
・
O2と実測V

・
O2の差分（ΔV

・
O2）

を図1下図に示してある。運動開始直後，ΔV
・
O2は，安静時に必要とするV

・
O2が含まれるため線

形式より求めたV
・
O2より大きく表されているが，その後，減少し約50W以降一定を維持した。

運動負荷強度に対するV
・
O2の増加率は，VT以下とVT以上で有意差は無く高強度負荷相におい
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てV
・
O2 slow componentは観察されなかった（P＞0.05）。

　図2は，仰臥位姿勢で行った漸増負荷運動テストの心拍数応答（HR）が示されている。漸増
負荷運動中，運動強度に対してHR動態は，線形的に増加した（上図）。VT以下（50W）のV

・
O2と

WRの線形式を算出し，高強度負荷相まで外挿して得られたHRと実測HRの差分（ΔHR）を図2
下図に示してある。運動開始直後，ΔHRは，線形式より求めたHRより大きく表されている
が，その後，減少し約50W以降一定（0 beat・min−1）を維持した。運動負荷強度に対するHRの
増加率は，VT以下とVT以上で有意差は無く高強度負荷相において過剰心拍応答は観察されな
かった（p＞0.05）。

　図3は，漸増負荷運動テスト中の筋酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）が示されている。運動開始
後，筋酸素化レベルは，僅かに増大したが，その後，ベースラインレベルを維持し続けた。ま
た，非活動筋酸素化レベルは，VT付近からベースラインより減少し，RCP地点から急激に減少
した（p＜0.05）。
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4.　考察
　本実験において，仰臥位姿勢での運動中，心拍数（HR）動態は，時間遅れの後に線形的に増
加した。このHR動態の線形的増大は，心拍出量の増加を反映していると考えられる39,146。実
際，仰臥位姿勢や座位姿勢でのHR＞120 bpmを超えるとき，一回拍出量（SV）は，安静より高
くなる。仰臥位姿勢でのSVもまた，安静から軽負荷運動まで僅かに増大し，その後，変化しな
いことが報告されている172。従って，本実験の仰臥位姿勢において，HR動態は，Q（全身への
酸素供給を反映する指標）を表しているだろう。
　漸増負荷運動中のV

・
O2は，HRの結果で推定したQの増大に比例して増大していた。自転車

エルゴメータを用いた運動は，全身運動と言うよりはむしろ脚運動という局所筋運動であるた
め，上肢が非活動部位となる。特に，仰臥位姿勢では上体を使うことに制限されるため，非活
動部位が座位時より多くなる。このような場合，非活動筋への血流量の影響を検討しなけれ
ば，V

・
O2が活動筋への酸素供給によって制限されていると単純に結論を下すことはできない。

　非活動筋において近赤外線分光装置（NIRS）によって求められた筋酸素化レベル（Oxy-Hb/
Mb）は，酸素供給を反映する108, 167。高強度負荷腕クランク運動中，非活動筋における筋酸素化
レベルは，時間遅れの後，減少を示す108。同様の時間遅れが，運動中の非活動筋において血管
収縮を引き起こす代謝産物の蓄積に伴う交感神経活動の亢進にも認められる63。さらに，腕ク
ランク運動中の安静脚筋における筋酸素化レベルの減少は，軽負荷脚運動で抑制される。この
減少の抑制応答は，機能的交感神経活動を示している。交感神経活動の亢進を誘発する下半身
陰圧中の前腕筋酸素化レベルは，血流量に関係することが報告されている43。このことから，
筋酸素化レベルの変化は，非活動筋への酸素供給の変化を反映していると考えられる。
　漸増負荷運動開始後，筋酸素化レベルは，僅かに増大した後，ベースラインに向けて減少し
た。VT付近からさらなる減少を示し，RCPから急激に減少した。非活動筋における筋酸素化レ
ベルは，皮膚血流量に影響を受けることが報告されている17, 33。運動中の皮膚血流量の増加は，
運動による体温の増大に起因する。また，漸増負荷運動中の皮膚血流量は，運動強度の増加に
比例することも報告されている138。もし，皮膚血流量が，筋酸素化レベルに直接的に影響を及
ぼすのならば，高強度負荷相の筋酸素化レベルは増大しなければならない。しかし，本実験の
低強度負荷相における筋酸素化レベルは，ベースラインを上回るような増大を示しておらず，
むしろ減少していた。また，高強度負荷相の筋酸素化レベルは，より減少していた。この結果
は，皮膚血流量の影響は限りなく小さいと報告したMancini et al.（99）の結果を支持するもの
である。従って，通常環境下や一般的な運動において，皮膚血流量は，筋酸素化レベルに影響
を与えるほどではないと考えられる。
　本実験は，仰臥位姿勢の下肢自転車運動を採用した。被験者は，自転車のハンドルを握るこ
となく運動を行った。また，運動中，腕に力を入れないように注意を促したことから，本実験
において上肢は非活動筋とみなすことが出来るだろう。しかし，無意識的に静的運動が上肢で
行われている可能性も否定できない。そのため，この静的運動が血流量と筋酸素化レベルに及
ぼす影響もまた考慮しないといけないだろう。事実，底屈運動に疲労するまでのハンドグリッ
プ運動を付加した場合，大腿四頭筋の血流量が，減少することが報告されている80, 81。しかし，
Kilbom and Persson（85）は，30%MVCでの静的腕運動中，下肢および上肢における血流量と
動静脈酸素較差は，安静と比較して有意な変化を示していない。それゆえに，本実験における
上肢の動き（静的運動）は，30%MVCを超えるような強度ではなく安静レベルに近いため上肢
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運動の血流量および筋酸素化レベルに及ぼす影響は小さかったと考えられる。しかし，上肢筋
活動状況は，筋電図を用いて測定していないため静的運動の影響を完全には排除できない。
　近年，漸増負荷運動時のV

・
O2が，コンピューターシミュレーションを用いることで検証され

ている。その結果，V
・
O2 slow componentは，“疲労因子”が影響していると示している91。本実

験では，高強度負荷相においてV
・
O2 slow componentは観察されていない。これは，漸増負荷

運動における運動強度の増加率が比較的高かったことが原因しているかもしれない。つまり，
運動強度の漸増率が高いことから，疲労の影響がV

・
O2に現れる前に運動を継続できなくなった

のかもしれない。実際，漸増率が低い場合での高強度負荷相のV
・
O2が，低強度負荷での発揮パ

ワーに対するV
・
O2より高くなることが報告されている61, 62。

5.　結論
　漸増負荷運動時のV

・
O2は，運動強度に対して線形的に増大していた。しかし，高強度負荷相

において過剰酸素摂取量（excess V
・
O2；V

・
O2 slow componentを含む相）は見られなかった。ま

た，HRによって評価した全身への酸素供給は，高強度負荷相において酸素供給量が急増（過剰
HR相）することなく運動強度に比例し一定の割合で増大し続けていた。末梢部（非活動筋）へ
の酸素供給を反映する筋酸素化レベル（Oxy-Hb/Mb）は，VT近辺から減少し始め，RCPから急
減していた。これらの結果は，非活動筋への酸素供給量が減少することによって活動筋へ補填
され，活動筋での酸素供給が増大しているにも関わらず，運動時のV

・
O2の増大やexcess　V

・
O2

を誘発していないことを示している。そのため，運動時のV
・
O2動態やexcess V

・
O2の発現機序と

して，活動筋への酸素供給の増大ではなく活動筋内での酸素の利用の影響が関わっていること
を示唆している。

Ⅲ．高強度一定負荷運動時の運動誘発性筋疲労が酸素摂取量の緩慢相に及ぼす影響
【実験Ⅲ】
1.　緒言
　高強度負荷運動時のV

・
O2動態において，V

・
O2 slow componentが確認されることは前述

してきた。自転車運動中の肺と脚のV
・

O2を同時に測定したPoole et al.（115）は，V
・

O2 slow 
componentの大部分（〜86%）を活動筋のV

・
O2増加と関係していることを示している。この報

告以降，数多くの研究者によってV
・
O2 slow componentの機序は活動筋に由来することが支持

されてきた51。V
・
O2 slow componentを引き起こす因子として様々な説が検討されているにも

関わらず未だ明確な結論は出されていないが51，遂行した運動強度から推測するV
・
O2摂取量よ

り多くのV
・
O2が要求されることから運動時の筋収縮における機械的効率（WR/ATP）やエネル

ギー効率（ATP/O2比）の低下が原因になる可能性が考えられる。
　自転車運動を行ない筋の効率とV

・
O2 slow componentの関係を検証したCoyle et al.（31）は，

運動時の機械的効率と筋線維タイプの関連性を示している。また，動物実験においてType II
線維がType I線維と比べてエネルギー効率が低くなること32，さらに，ヒトを用いてVT以下と
VT以上での自転車運動中の筋線維動員パターンの変化を検証した実験では，VT以上でType 
II線維の動員増が確認されている100。それゆえに，高強度負荷運動時において等量のエネル
ギーを産成するためには，より多くのO2が必要となる。実際に，V

・
O2 slow componentの振幅

とType II線維の割合に正の相関が報告されており9，低効率筋線維の動員による機械的効率の
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低下によってV
・
O2 slow componentが引き起こされることが示唆されている。

　運動時間，運動強度，運動条件などが関与し，最大筋力や短縮速度の低下が引き起こされる
ことが筋疲労と定義されており，V

・
O2 slow componentが観られるような高強度負荷運動時の

筋内では運動誘発性の筋疲労が生じていると考えられる。この筋疲労の影響を観察するため，
Capelli et al.（21）は，高強度一定負荷運動直後にmaximal power output（MPO）を測定した結
果，高強度一定負荷運動時のMPOが経時的に低下し，その値がV

・
O2 slow componentの増大と

有意な相関にあると報告している。また，異なる自転車の回転数を用いた高強度負荷前運動
直後のMPOの変化を検討したBeelen et al.（12）は，高回転数時にMPOの低下が見られるが低
回転数時のMPOに有意な低下が見られないことを報告した。低収縮時（低回転数）は，主に遅
筋線維が動員されると考えられるためMPOの低下が減弱されたと指摘されている12。そのた
め，MPOの低下は，疲労しやすい速筋線維や運動単位によって引き起こされると解釈されてい
る。このことからもMPOの低下とその時のV

・
O2 slow componentの関係は，疲労しやすい筋線

維（速筋線維など）の疲労に起因して生じると考えられている166。漸増運動負荷時のV
・
O2動態

をシミュレーションモデルを用いることで検証したKorzeniewski and Zoladz（91）は，過剰酸
素摂取量（V

・
O2 slow component）の発生は，筋内の“疲労因子”に関連していることを示して

いる。そこで，本研究では，高強度一定負荷運動中に生じる筋疲労とV
・
O2 slow componentは

関係しているかを検討する。運動中に生じている筋疲労は，高強度一定負荷自転車運動後に最
大随意収縮（Isometric Maximal Knee Extention exercise：IMKE）を行ない，発揮パワーの低
下を経時的に測定することで評価した。高強度運動を持続すると筋線維や運動単位に疲労が
生じるが，運動に必要なパワーの継続的発揮が求められる場合，Type II線維や運動単位の動
員増加が生じる。また，高強度一定負荷運動中に疲労した筋線維や運動単位は，パワーの継続
的発揮の維持に貢献することなく活動を停止（回復期）する。そのため，IMKE時は，活動を停
止した運動単位や筋線維は動員されないだろう。その時の筋活動を評価することで，どの程度
の疲労が生じているかが検証できる。

2.　方法
①　被験者
　本実験の被験者は，健康な成人男性7名とした。被験者の平均年齢，身長，体重の平均値±
標準偏差はそれぞれ，24.6±4.1 歳，172.6±5.7cm，69.4±6.3kgであった（Table　1）。実験に先
立ち，全ての被験者に実験の主旨，内容，実験に伴う危険性について十分な説明を行い，実験
への参加同意書を得た。被験者には，実験室に来る24時間以内の激しい運動，アルコールの摂
取，過度のカフェインやカプサイシンなどの刺激物質の摂取を控えるように注意を行った。ま
た，被験者の中に喫煙習慣のあるものはいなかった。本実験は，北海道大学大学院教育学研究
院の倫理委員会にて承認されて行った。

②　実験プロトコル
　各被験者は，計8回の実験に参加した。各実験は，少なくとも2日以上の間隔をあけて行っ
た。実験初日，被験者の身体特性を測定した。身体測定後，20分のインターバルを有する膝伸
展による等尺性最大随意収縮（IMKE）を3回測定した（試技1）。試技1と異なる日に，高強度一
定負荷運動で用いる負荷強度を決定するため漸増負荷運動を行った（試技2）。さらに，試技2
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と異なる日に，3種類の運動時間による高強度一定負荷運動を行い，その一定負荷運動直後に
IMKEを測定した。

漸増負荷運動テスト
　漸増負荷運動は，コンピュータによって制御できる自転車エルゴメータ（232CXL, Combi, 
Tokyo, Japan）を用いて行った。各被験者の換気性閾値（VT）と最大酸素摂取量（V

・
O2peak）を

求めるため自転車上で3分間の安静状態を保たせたあと5分間10Wの前運動を行わせ，その後，
15W・min−1ずつ負荷を漸増させる脚漸増負荷運動テストを行わせた。漸増負荷運動テスト
は，被験者が疲労困憊に至るまで継続させた。運動終了条件は，自転車エルゴメータの回転数

（60 rpm）を維持できなくなるまでとした。VT時のV
・
O2は，V

・
O2に対してV

・
CO2が上昇し始めた

点，V
・
O2に対してVEが上昇し始めた点，VE/V

・
CO2の上昇を伴わずにVE/V

・
O2が上昇し始めた点，

FETCO2の減少を伴わずにFETO2が上昇し始めた点として総合的に評価して決定した11, 132, 152。
漸増負荷運動中に到達したV

・
O2の最大値をV

・
O2peakとして定義した。

一定負荷運動テスト
　各被験者は，自転車上で3分間の安静の後，高強度一定負荷運動を行った。各被験者は，5分
間10Wの前運動を行った後，3，6，9分の異なる運動時間の高強度自転車運動を行った。一定
負荷自転車運動時の運動強度は，各被験者のV

・
O2peakとVTの50%であるΔ50+VTを採用した。

さらに，指数関数モデルを用いたフィッティングを行うため，またbreath-by-breathデータの
ノイズを少なくするために，被験者は9分間の高強度一定負荷運動を上記とは別に3回測定し，
それぞれを1秒間隔で補間した後，加算平均して解析した。全ての実験の自転車運動時のペダ
ルの回転数は60rpmとし電子音を聴かせることで回転数を維持させた。

③　測定項目
呼気ガス変量
　酸素摂取量（V

・
O2），二酸化炭素排出量（V

・
CO2），心拍数（HR）などの呼気ガス変量は，呼気

ガス分析装置（AE-280s, Minato Medical Science, Osaka, Japan）を用いてbreath-by-breath法
で測定した。漸増負荷運動テストのデータのみ，breath-by-breath法で測定した後，10秒平均
データとして出力した。呼気および吸気流量は，熱線流量計により測定した。流量計の較正に
は，2 Lシリンジを用いた。O2およびCO2濃度は，ジルコニア式O2センサーを用いて計測した。
各試技前において，これらのセンサーは，既知濃度の標準ガス（O2：15.17%, CO2：4.92%）を用い
て較正した。HRは，呼気ガス分析装置に付属する心拍モニターを用いて測定した。呼気ガスパ
ラメータの測定は，安静から運動終了時まで連続的に行った。

等尺性最大随意膝伸展運動
（Isometric Maximal Knee Extemsion Exercise： IMKE）
　等尺性の最大膝伸展運動（IMKE）時の発揮張力とその時の表面筋電図（EMG）は，脚伸展力
測定装置によって測定した。IMKEにおいて，各被験者は，備え付けの椅子に座り腰部が動かな
いようにしっかりと固定された。また，右足首に測定システムのワイヤーを装着し膝関節角度
が90度となるようにワイヤーの長さを調整した。被験者には，両腕を胸の前で組み声を発する
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ことなく力発揮するように指示を与えた。力変換器に対する各被験者の発揮張力は，高速デジ
タルインジケータ（AD-4532A, A&D Company, limited, Tokyo, Japan）を用いてデジタル表示
しながら，データを1kHzのサンプリング頻度でパソコンに保存した。被験者には，開始肢位
において5秒間全力で膝を伸展させるように指示した。各試技において，安静時のIMKE試行
は，トレーニング効果が見られないように20分の休息時間の間隔をあけて計3回測定した。全
IMKEデータ中の最大値を基準値（100%IMKE）として採用し，運動直後に測定したIMKE値を
相対値として算出した。高強度一定負荷運動直後，被験者は，自転車エルゴメータから真横に
設置しているIMKE測定用の椅子に移動し，即座に測定装置を設置後IMKEの測定を行った。
高強度一定負荷自転車運動の移動からIMKEの測定までに掛かった時間は，長くとも45秒で
あった。データ解析のため，IMKEのデータは，5秒間の力発揮時間を超えて10秒間保存した後，
各IMKE最大が見られた時間の前200 msをデータ解析に用いた。

表面筋電図解析（Surface electromyogram analysis： sEMG）
　表面筋電図は，双極のsEMGセンサー電極（SX230, Biometric Ltd., Gwent Wales, UK；双極
間距離：20mm）を用いて，右大腿四頭筋［外側広筋（vastus lateralis；VL），大腿直筋（rectus 
femoris；RF），内側広筋（vastus medialis；VM）］から測定した。sEMGは，1kHzのサンプリン
グ頻度で導出した。sEMGの電極を取り付ける前，皮膚抵抗を減らすために除毛を行い，研磨
しアルコールで清潔にした。各部位の電極において，VLは大転子と外側上顆を結ぶ線の遠位
1/3上，RFは下前腸骨林と膝蓋骨上線を結ぶ線の中央，VMは膝蓋骨上線内角より上方2横指
に設置した。アースは，左前腕の尺側茎状突起に設置した。EMGの生データは，EMGセンサー

（band-width = 20-450 Hz；common mode rejection ration, CMRR > 96 dB；input impedance 
> 1013Ω；gain = 1000）に組み込まれた信号増幅器を用いて増幅させ，アナログーデジタル
変換機（MacLab/8s, AD Instruments, Bella Vista, NSW, Australia））を介してデジタル化し
て記録した。測定データは，解析ソフト（Chart vol.4.2, AD Instruments Bella Vista, NSW, 
Australia）を用いて20-450Hzの帯域以外をカットするband-pass Finite Impulse Response 
filterを行った後，全波整流して積分筋電値（iEMG），また，スペクトル解析を行い，平均周波数

（MPF）を算出した。高強度一定負荷運動中のiEMGとMPFは，運動中の0.5分毎の前5秒間（例
えば，25〜30秒目の解析結果を0.5分目とした），また，IMKE値の筋力の最大値の前200msを解
析に用いた。IMKEにおけるiEMGとMPFのデータは，安静時のIMKEの最大値を用いて相対値
化した。

④　データ解析
　Breath-by-breath法で測定した運動時のV

・
O2データは，Kaleida Graph 4.0（Synergy. 

Software, USA）を用いて1秒間隔で補間した後，下記の指数関数式（1）を用いてフィッティン
グを行った。
　　V

・
O2（t） = V

・
O2base + Ap×（1–exp（–（t–TDp）/τp）） + As×（1–exp（–（t–TDs）/τs））　（1）

　ここで，V
・

O2（t）は任意時間tにおける酸素摂取量，V
・

O2baseはベースライン，Ap，Asは振
幅，τp，τsは時定数，TDp，TDsは運動開始からの時間遅れを表している。時定数は，ベース
ラインから次のステージまでの63.2%となるまでの時間である。指数関数モデルによるフィッ
ティングは，運動開始後15s間のデータを削除して行った。運動終了時（3，6，9分）のV

・
O2 slow 
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componentの増大幅（As'）は，下記の式（2）を用いて計算を行なった：
　　As' = As×（1 – exp（-（ED – TDs）/τs））	 （2）
　ここで，EDは運動時間である。

⑤　統計処理
　本節で示されている全ての数値は，平均値±標準偏差である。呼気ガスパラメータおよび
EMGの結果は，一元配置の反復測定分散分析を用いて解析を行い，Tukey-Kramerによるpost-
hoc testを行った。また，2変量間の関係は，ピアソンの相関係数を用いた。統計的有意水準
は，5%未満とした。

3.　結果
被験者特性
　各被験者の身体特性と漸増負荷運動で求められたV

・
O2peakは，Table 1に示されている。

V
・
O2peakの平均値は，37.1±4.4 ml kg−1 min−1であった。VT強度のV

・
O2は，1.69±0.4 L min−1で

あり，V
・
O2peakの65.7±7.3 %であった。Δ50+VTにおける運動強度は，204.2±38.5 Wであった。

一定負荷運動テスト
酸素摂取動態（V

・
O2 kinetics）

　Fig. 1は，Δ50+VTの運動強度で行なった高強度一定負荷運動時の酸素摂取動態（V
・
O2）が示

されている。運動開始後，V
・
O2動態は，指数関数的に増大した後，運動6分目まで漸増し続け

た。しかし，運動6分目と9分目のV
・
O2を比較すると有意な増大を示していなかった。
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　Table 2は，フィッティングモデルを用いて算出したV
・

O2動態の近似パラメータが示され
ている。Primary componentのV

・
O2動態の時定数（τp）は，24.8±5.3sであった。また運動強

度に対するV
・

O2値であるGain値（ΔV
・

O2/ΔWR）は，9.1±0.8 ml min−1W−1であった。Slow 
componentに関して，運動終了時のV

・
O2の増大幅（As'）は，371.4±109.9ml min−1であり，V

・
O2 

slow componentのtime delay（i.e. the starting time of slow component；TDs）は126.9±17.8sで
あった。また，運動終了時までのGain値は，11.1±0.5 ml min−1W−1であった。

SEMG解析
　Fig. 2は，9分間の高強度一定負荷自転車運動中のEMGの積分筋電値（iEMG）と平均周波数

（MPF）の経時変化が示されている。図中のデータは，運動開始直後5秒間のデータを平均し
て100%とし，運動中の数値を相対値化した。大腿直筋（RF）におけるEMGのiEMGは，運動直
後と比べて6 min，8-9 minで有意に増大していた（p＜0.05）が，外測広筋（VL）および内測広筋

（VM）で有意な増大は見られなかった。また，VLのEMGのMPFにおいて，安静と比べて運動6 
minで有意な減少を示したが，その他の筋肉と時間において有意な増減は見られなかった。ま
た，RFのiEMGの増加は，VLおよびVMのiEMGに連動して変化していなかった。
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等尺性最大膝伸展運動（IMKE）
発揮張力
　Fig. 3は，高強度一定負荷自転車運動直後に測定したIMKEの経時的変化が示されている。
IMKEのデータは，安静時に行ったIMKEの最大値を100%として相対値化した。IMKEの発揮張
力は，運動3分目で86.4±6.4%，6分目で75.0±8.9%，9分目で74.0±11.2%と安静時と比べて有意
に減少していた（p＜0.05）。また，3分目のIMKEの発揮張力と比べて運動6分と9分目で有意に
減少していた（p＜0.05）。しかし，6分目と9分目の発揮張力は，有意な変化が認められなかっ
た。

SEMG解析
　Fig. 4は，高強度一定負荷自転車運動直後に行ったIMKE時のiEMGとMPFが示されている。
それぞれのデータは，安静時に行ったIMKEの最大張力発揮時のiEMGとMPF値を100%として
相対値化した。iEMGおよびMPFは，運動時間および筋間で有意な変化を示さなかった。
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V
・
O2 slow componentとIMKE時の発揮張力との関係

　Fig. 5は，IMKEの発揮張力の減少率とV
・
O2 slow componentの振幅の相関関係が示されてい

る。V
・
O2 slow componentの振幅は，IMKE時の発揮張力の減少に伴って有意に増大していた

（r=0.535；p<0.05）。

4.　考察
　本研究は，等尺性最大随意膝伸展運動（IMKE）から評価した運動中の筋疲労度合が，V

・
O2 

slow componentの発現に影響を及ぼすかを検討した。さらに，多くの研究15, 45, 52, 57, 133, 143で動
的運動時の疲労を評価する指標として用いられているEMGの結果からも，V

・
O2にどのような

影響を及ぼしているかを検討した。主な知見として，V
・
O2 slow componentが見られる高強度

負荷運動中，RFのiEMGは，安静以上に増大していたけれどもiEMGの増大開始とV
・
O2 slow 

componentの開始点の一致は認められなかった。IMKEの発揮張力は，経時的に低下しており，
その低下率とV

・
O2 slow componentの振幅間は有意な相関関係が見られた。しかし，そのIMKE

時のiEMGおよびMPFは，安静時と比較して有意な変化を示していなかった。
　Primary componentにおけるV

・
O2動態のGain値（Gp）は，中程度負荷運動と高強度負荷運動

を比べると減少する119, 120。さらに，運動終了時におけるGain値（GEE）は，運動強度の増大に
伴い，特に100% V

・
O2peak以上の運動から有意に減少することが報告されている。本研究のGp

は，9.1±0.8 ml・min−1・W−1であり，先行研究と類似した結果（9.3±0.2 ml・min−1・W−1）を
示した。このGain値（ΔV

・
O2/ΔWR）に表されるような運動（仕事率）に対するエネルギー消費

量は，高強度負荷になるに従って増大し，一般的に，この増大は仕事率に比例したATP転換率
（ATP turnover rate）に関係していると報告されている161。しかし，高強度負荷運動は，低強
度負荷運動よりもよりATP転換率が効率的になることも示されているため，仕事率の増大と
ATP turnoverの関係によってGPの低下が引き起こされるかどうか明らかになっていない。ま
た，運動に動員されている活動肢以外である呼吸筋や呼吸補助筋等の器官のエネルギー消費量
も仕事率の増加に伴い増大し，この増大分がV

・
O2 slow componentに関係すると考えられてい

る59。しかし，過換気による呼吸筋の仕事量の増大に対する酸素コストの増大は僅かであり，
あまり重要性が高くないことが報告されている163。このV

・
O2 slow componentは，活動肢にも

認められているが56, 115，大半は活動肢によって説明される。このGp値の低下の少なくとも一部
分は，筋線維や運動単位の動員に関わることが報告されている9, 120ことから，本実験において
もV

・
O2 slow componentは活動筋内の影響（機械的効率の低下など）によって引き起こされてい

ると考えられる。
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　高強度一定負荷自転車運動中のRFにおいて，iEMGの増加が観察された。低強度の等尺性膝
伸展運動において，大腿四頭筋内の協働筋間で運動に対する筋動員の交代が起きることが報告
されているが90，高強度一定負荷運動である本実験において，RFのiEMGの増加に伴ったVLや
VMのiEMGの低下は見られていない。運動中において，iEMGは経時的に変化しないという結
果が示されているが133, 150，脚の自転車運動を用いた研究18, 19, 112, 136はiEMGの増大を報告してい
る。このことからも，RFにおけるiEMGの増加は，運動中の運動単位の新規動員の増加によっ
て引き起こされたと考えることが可能であろう。また，MPFは，筋線維伝導速度（MFCV）を
表しており139，このMFCVは筋疲労によって減少することが示されている。しかしながら，運
動時の温度179やType II線維の動員64によってMFCVは増大することも報告されている。本実
験での高強度一定負荷運動中のMPFは，運動中に有意な変化を示していないことから，運動
時にMPFは増大することを報告した研究14, 130, 136, 150と一致していない。しかし，MPFデータは
変化しないという報告も存在する18, 19, 112, 133, 150。このようにMPFの結果に関しても様々な報告
が存在するけれども，運動時の筋動員は，運動強度の増大に伴いType I線維からType II線維
へと動員変化が生じることが示されているため100，本実験の高強度負荷運動時においてもまた
Type II線維の増大に伴うMPFの増加が引き起こされていたと考えられる。しかし，Δ50+VT
という高強度負荷運動によって生じた筋疲労がMPFの減少を引き起こしたと考えられ，この
運動誘発性の疲労とType II線維の動員の影響が互いに相殺し合った結果，MPFになんら変化
を示さなかったと考えられる。
　本研究のV

・
O2 slow componentの開始点とiEMGの増大の開始点は一致しているかどうかま

では確認できていない。しかしながら，少なくともRFのiEMGは，V
・
O2 slow componentの観

られる運動期に増大を示していたことから筋線維の新規動員がV
・
O2 slow componentに関係し

ていると考えられる。31P-MRSを利用した動物実験において，Type I線維と比べてType II線
維の方が，エネルギー効率が低いことが報告されているため32，高強度（sever）運動ではType 
II線維が多く動員され，この筋線維別の効率の相違によって高強度（sever）運動時の機械的効
率の低下を説明できる。もし，高強度負荷運動中，Type II線維が経時的に動員されてくるの
であれば，その動員によって，より多くの酸素が必要になる。この酸素要求量の増加が，V

・
O2 

slow componentの一部分に影響していると考えられる。

等尺性最大膝随意収縮（IMKE）
　IMKEにおいて，iEMGとMPFの両データは，運動時間による疲労の影響を受けることなく有
意な変化が見られなかった。運動時の中枢から末梢への遠心性入力は，末梢からの筋機械受容
器や筋代謝受容期，血管機械受容器からの求心性入力と高位の運動野から脊髄α運動ニューロ
ンへの下降性指令の統合で決まる。iEMGは，運動単位の動員と発火頻度に依存するため93, 104，
末梢部で観られるiEMGはセントラルコマンドを反映すると考えられている2, 3。IMKEのEMG
の結果に有意差が認められなかったことは，IMKEの発揮張力の低下が神経性の筋動員の変
化やrate cordingの変化によるものではなく筋線維内の疲労によって引き起こされたと考えら
れる。IMKEの発揮張力の低下は，ATPから張力を発揮できるエネルギー量が低下したことが
原因であろう。ただし，この発揮張力の低下は，筋動員あるいは筋線維の交代によって補填さ
れることで低下が抑制されている推察される。事実，運動中に疲労した筋は，その活動を休止
し，その交代として新たな筋線維の動員されることが報告されている156。
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　本研究では，IMKEの発揮張力の低下とV
・
O2 slow componentの振幅に有意な相関があるこ

とを示した。Garland et al.（53）もまた，膝伸展運動時に電気刺激を行った時の発揮張力の低下
とV

・
O2 slow component間に有意な相関があることを報告している。このように，筋張力の低

下が，V
・
O2 slow componentに関係しているようであるが，どのようなメカニズムでV

・
O2 slow 

componentが誘発されているかを言及した実証研究は我々の知る限りでは存在しない。もし，
上述のように筋疲労に関係して筋線維や運動単位の交代が見られるのであれば，この交代に
よって活動し始めた筋線維のV

・
O2は増大し，また回復期に入った筋線維のV

・
O2は低下するだろ

う。このV
・
O2の増大と減少の割合が同じであれば過剰なV

・
O2は結果的に生じないが，この割合

が異なっていれば，過剰なV
・
O2，つまり，V

・
O2 slow componentを生じさせる可能性が考えら

れる。シミュレーションモデルによって示されているように，疲労因子に関係してV
・
O2が多く

なるのであれば 91，運動中の活動筋線維ではV
・
O2が徐々に過剰となり，また，回復期線維でも

過剰なV
・
O2が多く残る可能性がある。実際，我々は，高強度負荷運動時に観られるV

・
O2 slow 

componentを筋線維の交代による各運動単位（筋線維）の運動期と回復期のV
・
O2の加算によって

シミュレーションするとV
・
O2 slow componentを表現することが可能であったことを報告した4。

5.　結論
　高強度負荷運動時の運動誘発性の疲労は，運動に動員される運動単位や筋線維の交代を引き
起こすことで，運動時の発揮張力を維持させる可能性が考えられる。運動開始局面から動員
されていた運動単位は，高強度負荷運動や発揮パワーの維持が原因で疲労し，その活動が停止
し，この停止した運動単位の回復に多くのO2を必要とする。さらに，新規に動員された運動単
位の運動開始局面のV

・
O2が加算されることで，結果としてV

・
O2 slow componentが発生するの

だろう。
　また，セントラルコマンドを反映していると解釈されているiEMGの結果を考慮すると，
IMKE中のEMGに有意差が認められなかったことは，運動誘発性の筋疲労は，中枢から筋を最
大限に賦活させる信号を送っているにも関わらず，活動させることが不可能になったと考えら
れる。これは，末梢部（筋細胞）における筋収縮過程のエネルギーから運動への変換率の低下

（WR/ATP）やエネルギー産生効率の低下（ATP/O2）が引き起こされることで筋疲労が引き起
こされていることを示しており，その結果として，V

・
O2 slow componentが発生していること

を示している。

Ⅳ．実験Ⅰ〜Ⅲの要約
　仰臥位一定負荷運動中の非活動筋への酸素供給の減少に伴う活動筋への酸素供給の増大（系
統的酸素供給システム）が，V

・
O2動態にどのような影響を及ぼすかを検討した【実験Ⅰ】。主運

動の負荷強度は，80%VT（Moderate）とVT+20%Δ（Heavy）の2種類とした。運動時の筋酸素
化レベル（Oxy-Hb/Mb）は，NIRSを用いて非活動上腕二頭筋から測定した。Oxy-Hb/Mbは，運
動中の非活動筋への酸素供給配分を反映する108。V

・
O2は，指数関数的増大（primary component）

を示した後，1）Moderateは定常状態に達したが，2）Heavyは，運動終了時まで漸増した（slow 
component）。仰臥位姿勢において，全身への酸素供給を反映するHRは，V

・
O2と類似した動態

を示した。V
・
O2動態のprimaryおよびslow componentのτは，HR動態の其々の負荷強度におけ

るτと有意な違いが観られなかった。さらに，ModerateおよびHeavyのOxy-Hb/Mbは，運動
開始約0.5分後から減少し始めた，その後，約2分で最小値を示し，初期レベルへ回復傾向を示

06有光琢磨.indd   142 2016/03/09   18:15



143高強度負荷運動に現れる酸素摂取量の緩慢相の機序

した。負荷強度の違いに影響を受ける酸素供給配分量と非活動筋への酸素供給の減少に伴う
活動筋への酸素供給の増加は，V

・
O2に何ら影響を示さず，運動時のV

・
O2やV

・
O2 slow component

は，活動筋への酸素供給に制限されていないようであった。
　【実験Ⅰ】により，VT以上とVT以下の負荷強度で行った一定負荷運動時のV

・
O2は，活動筋へ

の酸素供給の増大に影響を受けていない可能性が示唆されたが，ずり応力やNOの影響および
負荷強度が低すぎたことで血流量が増大していた可能性も否定できない。そこで，【実験Ⅱ】
は，軽負荷強度から高強度負荷強度へ変化させる漸増負荷運動を用いて，より顕著な酸素供給
配分の変化を引き起こさせることとした。漸増負荷運動は，非活動筋への酸素供給の減少に
伴う活動筋への酸素供給の増大といった系統的酸素供給システムとV

・
O2の関係がより明白に

なる。運動形態は，仰臥位姿勢で漸増率20W・min−1として，疲労困憊に至るまで行った。運
動中のV

・
O2とHRは，安静から運動終了時まで連続して測定した。Oxy-Hb/Mbは，NIRSを用い

て非活動上腕二頭筋から測定した。その結果，漸増負荷運動開始後のV
・
O2とHRは，時間遅れ

の後，WRに対して線形的に増大した。VTに相当する負荷強度は，112.9±11.7Wであった。VT
以下におけるV

・
O2-WRおよびHR-WRの線形式を算出し，VT以上まで外挿した。この線形式か

ら算出した高強度負荷相のHRは，実測値と有意な差異を認めなかった。Oxy-Hb/Mbは，VTか
ら減少し始め，呼吸性代償作用点（RCP：175.8±21.3W）から急激に減少した。Oxy-Hb/Mbは，
10Wの前運動時（100%）から疲労困憊時の63.3±14.0%まで有意に減少した。【実験Ⅰ】と同様に，
Oxy-Hb/MbとHRは，それぞれ，非活動筋への酸素供給と全身への酸素供給を反映する指標と
みなしている。それゆえに，運動を通して観察されるHR動態の増加は，全身への酸素供給の
増大を示している。HR動態と同様に，非活動筋Oxy-Hb/Mbの減少は，活動筋への酸素供給の
増大を表している。漸増負荷運動時のV

・
O2は，WRに対して線形性を維持していた。HRとOxy-

Hb/Mbという非間接的指標から評価する酸素供給の変化とV
・
O2の結果から判断すると，仰臥

位姿勢での漸増負荷運動に対するV
・
O2は，活動筋への酸素供給の顕著な増大によって制限され

るものではないことを示唆している。
　V

・
O2 slow componentは，活動筋への酸素供給に制限されるのか，活動筋内の変化に影響を受

けるのかは，未だ明らかとなっていない。【実験Ⅰ】【実験Ⅱ】によって，V
・
O2は活動筋への酸素供

給の増大によって制限されないことが示唆明らかとなった。【実験Ⅲ】は，活動筋内の変化に着
目して実験を行った。シミュレーションモデルを用いた研究によると，運動時に生じる疲労因
子がV

・
O2 slow componentに関係する可能性を示唆している91。そこで，高強度負荷運動によっ

て誘発される筋疲労が，活動筋内にどのような変化を引き起こしているか，また，その結果と
してV

・
O2 slow componentの発生が生じているかどうかを検討した。10Wで5分間の前運動後，

V
・
O2 peakとVTの50%となる運動強度（VT+Δ50）で3，6，9分間の3種類の高強度一定負荷自転

車運動を行った。運動時の経時的な筋疲労は，高強度一定負荷運動直後に行ったIMKEから評
価した。運動時の呼気ガス変量は，breath-by-breath法で安静から運動終了時まで連続して測
定した。また，自転車運動中およびIMKE時における筋活動の変化を検討するため，EMGを用
いて右大腿四頭筋の3筋（外側広筋，大腿直筋，内側広筋）から測定し，EMGのiEMGとMPFを
算出した。V

・
O2 slow componentの振幅は，371.4±109.9 ml・minm−1であった。高強度一定負荷

運動中のiEMGは，RFのみ運動6分目以降で有意に増大していたが，その他の筋において有意
な変化を認めなかった。また，RFにおけるiMEGの増大開始点とV

・
O2 slow componentの開始

点が一致しているかどうかまでは確認できなかった。IMKEの発揮張力は，経時的に低下し74.0
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±11.2%まで有意に減少した（p＜0.05）。この発揮張力の低下とV
・
O2 slow component間は有意

な相関関係が認められた（r=0.535, p＜0.05）。しかし，IMKEのiEMGとMPFは有意な変化を示
していなかった。これらの結果は，高強度一定負荷運動中の筋疲労は，V

・
O2 slow component

の発生に関係していること，また，EMGの結果から，中枢から末梢への神経指令の減少による
ものではなく，活動筋内における運動単位の交代や新規動員，さらには，筋収縮過程の阻害が，
統合的に生じることで発揮パワーの低下が引き起こされていることが示された。 

Ⅴ．総括

　本研究は，高強度負荷運動時に観られるV
・
O2 slow componentの機序を明らかにすることを

試みた。本章では，第4章で得られた結果を基に，高強度負荷運動時のV
・
O2 slow componentの

発現機序について総括する。

Ⅰ．検討課題
　高強度負荷運動時に観られるV

・
O2 slow componentは，これまで様々な因子が原因となって

引き起こされることが示されてきており，運動の持続に伴う筋線維動員パターンの変化（Type 
II線維の動員）が最も支持されていた14, 120, 130。また，Poole et al.（115）は，自転車運動時の肺の
V
・
O2と脚のV

・
O2を同時に測定した結果，V

・
O2 slow componentの最大で86%が活動筋由来である

ことを示した。活動筋のクレアチンリン酸濃度（［PCr］）の測定を行ったRossiter et al.（123）
は，最大で90%が活動筋由来であることを示し，V

・
O2 slow componentを引き起こす主部位と

して活動筋が考えられている。しかし，V
・

O2動態を制限する機序として，活動筋への酸素供
給によるのか，活動筋内での酸素利用によるのかは明らかとなっていない。筋赤外線分光法

（NIRS）を用いたYano et al.（167）は，非活動筋内のOxy-Hb/Mbが減少し，その時，V
・
O2 slow 

componentが観られたことを報告した。この結果は，運動に主として動員されていない非活動
筋への酸素供給の低下が，活動筋へ再配分されることで運動時に活用され，これがV

・
O2 slow 

componentを引き起こすことを意味している（酸素供給説）。ただし，座位姿勢の運動であった
ため心拍出量が増大し全身性酸素供給の変化が大きくなり厳密な検討ができていないことか
ら，本研究では仰臥位形態を用いることで一回拍出量の影響を抑制するプロトコルを設定し，
V
・
O2動態と全身および末梢への系統的酸素供給間の関係を検討することとした（課題1および

2）。また，近年のV
・
O2をシミュレートしたモデルによるとV

・
O2 slow componentに疲労因子の関

連性が報告されていることから，運動時に生じる疲労の変化が与える影響を検討した（課題3）。  

Ⅱ．高強度負荷運動時の酸素摂取動態の緩慢相の機序
　運動時の酸素供給配分を考慮して，非活動筋への酸素供給の減少から活動筋への酸素供給の
増大が酸素摂取動態や酸素摂取動態の緩慢相に与える影響を検討した。【実験Ⅰ】では，活動筋
への酸素供給は，非活動筋への系統的酸素供給と全身性の酸素供給配分によって影響を受け
ることを考えると，仰臥位姿勢での一定負荷運動中のV

・
O2は活動筋への酸素供給の増大に関係

していないことを示唆するものであった。しかし，体温の上昇による血管拡張に起因して血流
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量の増大や皮膚血流量の増大の影響が完全には排除することが出来なかったため，【実験Ⅱ】に
よって，より顕著な酸素供給配分の変化および運動単位の動員変化が観られるような漸増負荷
運動を用いることで系統的酸素供給システムとV

・
O2動態の関係を検討した。その結果，仰臥位

姿勢での漸増負荷運動に対するV
・
O2動態は活動筋への酸素供給によって制限されるものでは

ないことが示唆された。
　近年，疲労や疲労に関連する因子の影響が，V

・
O2 slow componentに対して考慮されている。

そのため，高強度一定負荷運動中に生じる筋疲労の影響とV
・
O2 slow component間の関係を検

討した。その結果，高強度負荷運動時に有意な発揮張力の低下が観察され筋疲労が生じている
こと，その筋疲労は活動筋内における運動単位の交代や新規動員などを引き起こしているが，
最大筋力発揮時の筋活動度（EMG）から検討した筋活動度に変化を示していなかった。これら
を考慮すると，高強度負荷運動中に誘発される疲労は，末梢内（活動筋）での筋収縮阻害（ATP
効率の低下など）を引き起こすことで，運動単位の交代を誘発しV

・
O2を促進している可能性が

示唆された。この結果は，エネルギー代謝機構における1 molのATPから発揮張力へ転化され
る際に利用される自由エネルギー（ΔGATP）の低下が生じている可能性を意味している。近年
の研究において，このΔGATPは減少すること55，この変化がV

・
O2 slow componentを誘発する因

子となるのではないか16と考察されている。これが原因となってV
・
O2 slow componentが引き

起こされていることが示唆された【実験Ⅲ】。

Ⅵ．結論

　本論文の結論は，下記に示す通りである。
1．高強度一定負荷運動時のV

・
O2動態（phase IIのτやTD），V

・
O2 slow componentは，活動筋へ

の酸素供給に影響を受けない。
2．漸増負荷運動時のV

・
O2動態は，活動筋への酸素供給に制限されない。

3．運動中に生じる脚伸展筋力の低下（筋疲労）は，V
・
O2 slow componentを誘発する。さらに，

筋疲労の発生は，中枢からの指令の低下によるものではなく高強度負荷運動時の末梢部
（活動筋内における筋線維や運動単位内）での筋収縮阻害（ATPから仕事へ転化される効率
の低下）やエネルギー効率の低下（酸素からのエネルギー転換率の低下）が引き起こされた
結果として生じている。

　上述の研究では，V
・
O2 slow componentの発生と活動筋内（大腿四頭筋としての大きな系か

大腿直筋や外側広筋といった小さな系）のエネルギー変化の関係は不明のままである。そのた
め筆者らは，現在，31P-MRSを用いて骨格筋エネルギー代謝と運動時の酸素摂取量の関係を検
討している。これらの研究が発展すれば，運動中の活動筋内のエネルギー変化と運動パフォー
マンスの関係，筋疲労との関係がより明確となり，その結果として，骨格筋エネルギー代謝と
V
・
O2動態やV

・
O2 slow componentの関係やパフォーマンスの体現にどのように繋がるかを明ら

かする事が出来ると考える。
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Abstract
Oxygen uptake（V

・
O2） is additionally increased after the primary component until the end of 

exercise. This additional increase in V
・
O2 is defined as the V

・
O2 slow component, is still unclear. 

Recently, it has also been suggested that the V
・
O2 slow component is derived from muscle fatigue. 

The purpose of this study was to re-determine the mechanism of V
・
O2 slow component during 

heavy constant-load exercise. As a result, it was suggested that the V
・
O2 slow component is not 

affected despite the oxygen supply to active muscle increase. In addition, exercise-induced muscle 
fatigue reduced the maximum voluntary contraction（MVC）, although muscle electrical discharge 
in EMG did not fluctuate. It is revealed that the reduced MVC was not caused by the alteration 
of neurogenic activity but muscle contraction process after electric discharge. It is likely that 
muscle fatigue induces alteration of motor units and that fatigued motor units recovers a larger 
amount of oxygen consumption than do fresh motor units, resulting in appearance of the V

・
O2 slow 

component. It is therefore concluded that the V
・
O2 slow component is induced by oxygen utilization 

in active muscle, and muscle fatigue which changes the muscle contraction process after electric 
discharge.

Takuma ARIMITSU

Mechanism of the V
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