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Ⅰ．はじめに

　近年，人口の高齢化の進展に加え，「楽な生活，体を動か
さない生活」と飽食とのリスクが重なり，メタボリックシ
ンドロームや各種慢性疾患が世界的に蔓延している．さら
には，今般の COVID-19の影響による社会システムのリモ
ート化や在宅勤務の導入も加わり，今後とも身体活動度の
低下が深刻化すると予測される．特に，高齢者においては
サルコペニア，ロコモティブシンドロームやフレイルなど
の運動器機能の低下に起因する疾患が，QOL の低下や健
康寿命の短縮を助長している．
　最近の研究により，循環器疾患や代謝疾患のみならず一
部のがんの発症にも明らかに身体不活動が関連すること，
そして身体活動の増加が，これらの疾患の予防に有効であ
ることが徐々に解明されてきた１）．本稿では，まず，筋活
動中のエネルギー供給に必要な無酸素代謝と有酸素代謝に
ついて解説する．その観点を踏まえて，ヒトの運動効果の
エビデンスを筋内エネルギー代謝面から解明するために必
要な手法について触れ，これらのうち特に非侵襲的筋代謝
測定法を用いた研究を例示する．

Ⅱ．運動時骨格筋内の無酸素および 
有酸素エネルギー代謝

　アデノシン三リン酸（ATP）は，ATP 分解酵素（AT-
Pase）により加水分解され，その際に開放される自由エネ
ルギーを利用して骨格筋は収縮する（図１-式（1））．その筋

収縮に必要な筋内の ATP 再合成は無酸素的，有酸素的に
行われる．
1.　無酸素エネルギー代謝
　無酸素代謝経路の一つには，骨格筋に貯えられているフ
ォスファーゲン，つまり ATP やクレアチンリン酸（PCr）
を利用する系がある．PCr 系は，図１-式（2）の反応により
示され，基本的には平衡反応であり両方向に進行しうる．
筋の代謝需要が急速に高まる場合には，反応は右に進み，
筋収縮のための ATP を瞬時に供給する．PCr の加水分解
における自由エネルギーは－10.3 kcal/mol，ATP の加水
分解における自由エネルギーは－7.3 kcal/mol であるので，
PCr は差し引き 3kcal/mol の自由エネルギーの供給源とし
て作用する．このように，エネルギー代謝面の PCr の最大
の特徴は，急激にエネルギー需要が高まる状況に備えて，
ATP 再合成に必要なエネルギーを保持している点である．
短時間高強度運動（たとえばスプリント走）の際には，筋
内に貯えられているフォスファーゲンを利用して，無酸素
的に筋収縮のエネルギーを賄う．
　無酸素代謝経路のもう一つは，糖質（グリコーゲン）か
ら直接 ATP を作る無酸素的解糖過程（図１-式（3））であ
り，乳酸が産生される．この系の動員により，フォスファ
ーゲンによる無酸素的 ATP 再合成の不足分を補うことが
できる．無酸素的解糖過程の代謝能力（速度）はフォスフ
ァーゲン利用率の 1/2から 1/7程度とされる．無酸素代謝
は，ATP 再合成率は高いが，貯えている量に限りがあるこ
とや，無酸素的代謝過程で蓄積するさまざまな疲労要因の
招来により，短時間のうちに運動継続が不可能となる２，３）．
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  　　　骨格筋は，高強度運動時には，筋に貯えられているクレアチンリン酸の利用や解糖系の賦活化を駆使して，無
酸素的に筋収縮のためのアデノシン三リン酸（ATP）を再合成する．一方，持久運動時には，ATP を有酸素的に再
合成し，筋収縮を継続する．本稿では，骨格筋代謝の非侵襲的評価方法のうち，リン 31磁気共鳴分光法（31P-MRS）
によるリン酸化合物濃度測定と近赤外分光法（NIRS）による筋酸素動態および筋酸素消費量の測定について解説す
る．その中で，筋肥大に有効なトレーニング方法の選択に，NIRS を用いた筋内酸素モニタリングが利用できること
を示す．また，不活動による筋機能の低下とその予防運動プログラムについても言及する．
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　一般に無酸素代謝量を実測するためには，筋バイオプシ
ー法やリン 31磁気共鳴分光法（31P-MRS）などの通常は利
用が困難な手法を用いる必要がある．そこで，比較的簡便
な代替手段として，酸素負債（oxygen debt）を用いた無
酸素代謝量の評価法が考案されている．最大酸素需要量を
超える一定強度の運動を行うと，運動に必要な ATP は，
有酸素的のみならず，無酸素的に供給されうる（図２）．運
動終了後は，運動前にミオグロビン・ヘモグロビンに結合
していた酸素量の回復，PCr や ATP の減少分の回復，お
よび乳酸処理のために過剰な酸素が必要となる．この運動
後の過剰な酸素摂取量は，運動時に有酸素代謝により合成
可能な ATP 量を超えた酸素需要量，つまり酸素負債であ

る．この運動後の酸素負債の測定により運動中の無酸素性
ATP 合成量が予測でき，その最大値を測定すれば，無酸素
性 ATP 合成量の最大能力（パワー）を評価することがで
きる．例えば，30秒間の全力自転車運動を行って，その後
の総酸素摂取量から安静値を差し引くことにより算出され，
一般成人男性では 5 L 程度，一流短距離選手では 15 L を
超えるとの報告もある４）．
２．有酸素エネルギー代謝
　一方，有酸素代謝に必要な酸素は，外界から呼吸器を介
して肺循環に取り込まれると同時に血中ヘモグロビンに結
合し，体循環に乗り左心室から末梢まで運ばれる．その酸
素を利用して，筋内のミトコンドリアで ATP を作り出す

図２　最大酸素需要量以上の運動時における最大無酸素パワーの測定​
　最大酸素需要量以上の一定強度の外的仕事を行うためのエネルギー（エ
ネルギー需要）は，運動初期には肺からの酸素摂取（DVO2），貯蔵酸素消費
（Ds-O2），および無酸素系（クレアチンリン酸系DPCr と解糖系DLa）により供
給される．
　RPCr，RLa，Rs-O2 は，それぞれクレアチンリン酸系，解糖系，貯蔵酸素消
費分の酸素負債を表す．この酸素負債の総量の最大値を求めることによ
り，最大無酸素パワーを測定することができる．

（「からだと酸素の事典」朝倉書店より転載を許諾済み）
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図１　ATP 変換系の主な経路​
　ATP：アデノシン三リン酸，ADP：アデノシン二リン酸，PCr：クレアチンリン酸，Cr：ク
レアチン，Pi：無機リン酸​

無酸素系

有酸素系

PCr + ADP Cr + ATP

グリコーゲン + ADP 乳酸 + ATPPi +

グリコーゲン（脂肪酸）Pi ADP+ CO2 + H2O+ O2 + ATP

ATP 加水分解 

ATP ADP + Pi + 自由エネルギー

ATP 産生（再合成）

+ H+ … （2）

… （3）

… （4）

… （1）

閲覧情報：日本ディサースリア臨床研究会



22　　ディサースリア臨床研究　Vol. 10  No. 1, 2020. 12

系が有酸素代謝（酸化的リン酸化）系である（図１-式
（4））．有酸素的に ATP を作り出す過程においては，糖質，
脂質やタンパク質などの間接的エネルギー源の異化が進む．
なお，通常は糖質と脂質が優先的に使われ，タンパク質（ア
ミノ酸）からのエネルギー産生割合は小さい．有酸素系で
は，酸素を体外から取り入れ，細胞内でもより多くの生化
学的過程を経なければならないので ATP 再合成率は低い

（代謝能力はフォスファーゲン利用率の 1/10程度）．しか
し，酸素と間接的エネルギー源が十分に供給されれば５，６），
運動を長時間継続できる．
　酸化的リン酸化のコントロールメカニズムとしては，ア
デノシン二リン酸（ADP）がその第一候補とされている．
これは，生体におけるミトコンドリア内の ADP 濃度が，
実験的に確かめられた最大反応速度の 50％の値を与える
基質濃度（Km 値）に最も近いからである．その他，［ATP］
/［ADP］比，ニコチンアデニンジヌクレオチド（NAD＋）と
還元型 NAD＋（NADH）との比（［NAD＋］/［NADH］比）や

［ATP］/［ADP］［Pi］比がミトコンドリア呼吸速度をコント
ロールしているとされている７，８）．また，熱力学モデルを
用いると PCr 濃度とミトコンドリア呼吸速度とが負の直
線的な関係にあることも報告されている９，10）．
3�．最大運動時の無酸素および有酸素エネルギー代謝系の

供給様式
　図３に最大パワー発揮時のそれぞれのエネルギー代謝系
の時間経過を示す．例えば，スプリント運動時の代謝率は，
筋１kg あたり 2.7 mmol ATP/s 程度であるが，筋内 ATP
貯蔵量が筋１kg あたり５mmol 程度，PCr 貯蔵量が筋 1kg
あたり 20 mmol 程度であるので，それらをすべて使った
としてもトップスピードが維持できるのは，10秒以下で
ある．最大パワー発揮が 60秒程度継続する場合には，解
糖系によるエネルギー系が最大となる．それ以上最大パワ

ーを持続する場合は，徐々に有酸素系が優位となり，10分
以上持続する場合には，無酸素系の貢献は極端に小さくな
る．

Ⅲ．骨格筋エネルギー代謝の非侵襲的測定法

　骨格筋エネルギー代謝の侵襲的方法としては，筋サンプ
ルの生化学的分析法，カテーテルによる動・静脈血酸素濃
度較差の評価法，マイクロ電極による組織内の酸素濃度の
モニタリング等がある11）．侵襲的方法は，筋内のさまざま
な代謝産物を直接分析できる利点を有する．しかし，侵襲
性のためにヒトへの応用には限界がある．また連続的に繰
り返し測定することが困難であるために時系列データの取
得が難しい．
　非侵襲的方法としては，31P-MRS によるリン酸化合物濃
度測定，近赤外分光法（NIRS）による酸素動態測定等があ
る12，13）．また，呼気ガス分析法は，全身の有酸素代謝の評
価に用いられる．なお，磁気共鳴画像法（MRI）を用いれ
ば，筋横断面積等を求めることもできる（図４）．ヒトを対
象とした非侵襲的方法のゴールドスタンダードとしては，
31P-MRS が挙げられる．31P-MRS 測定においては，PCr，無
機リン酸（Pi），ATP に加えて，Pi ピークの化学シフトを
もとに細胞内 pH の評価を行うことも可能である（図５）．
31P-MRS を用いた研究によると，安静時の骨格筋内 PCr 濃
度は 30mM 程度，ATP 濃度は 8mM 程度，Pi 濃度は１～
２mM 程度である．ADP は 31P-MRS では実測できないが，
図 1-式（2）に示される平衡式の平衡定数を用いれば 10μ
M 程度と算出される14）．ひとたび筋収縮（定常状態）が起
これば PCr が減少し，Pi が増加する様子が観察される．こ
のような定常状態の運動においては，ATP はほとんど変
化せず，乳酸産生がないので筋内 pH も維持される（図５）．

図３　最大パワー発揮時の個々のエネルギー代謝系の関与割合の推移​
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　しかし，MRS は大型かつ高価であり，設置場所に制限が
あり，測定時間が長く，シグナル-ノイズ（S/N）比も悪い．
また，装置の中で運動負荷を実施する際にも，さまざまな
制約が生じる．そこで，これらの制限・制約を補う装置とし
て，近赤外分光法（NIRS）が用いられるようになった13，15）．
もちろん，MRS に比較して筋エネルギー代謝に関して得
られる情報は少ないことは否めない．NIRS の信頼性をよ
り確実にするために，NIRS による測定指標の妥当性の検
討が，これまで数多くなされてきた16，17）．本来，NIRS によ
り測定された指標は筋酸素化（酸素濃度）に関するもので
あり，筋代謝を特異的に評価するためには，筋酸素消費量
の測定が不可欠である．われわれは，一時的動脈血流遮断
法により筋への酸素の供給を遮断した際の筋の脱酸素化率
により，筋酸素消費量が評価できることを報告した10，17）．
さらには，筋酸素消費量の運動後の回復時定数から筋有酸
素能を推定することも可能である（図６）17）．図７には，非
侵襲的筋代謝評価法の測定部位と測定指標を筋酸素消費お

よび，その供給を制御する要因と共に示した．

Ⅳ．運動時骨格筋代謝の測定例

　骨格筋は，適切なトレーニングにより形態や機能の変化
が比較的容易に起こる．ここでは，筋肥大に有効なレジス
タンストレーニングプロトコールの検討に，筋内酸素化レ
ベルのモニタリングが有用である例を示す．これまで，さ
まざまな筋肥大に有効なトレーニングプロトコールが考案
されてきた18）．筋肥大を促進する筋内メカニズムとして，
エネルギー需要の増大を感知するアデノシン一リン酸

（AMP）活性化プロテインキナーゼ（AMPK）やプロテイ
ンキナーゼ B（Akt）―哺乳類ラパマイシン標的蛋白質複合
体（mTOR）系が知られている19）．そこでわれわれは，エ
ネルギー需要の増大を筋内酸素濃度の低下によりモニタリ
ングすることを考案した．つまり，レジスタンストレーニ
ング中に筋内がより低酸素になるような条件（部分可動域

図５�　リン 31 磁気共鳴分光法（31P-MRS）による筋内リン酸化
合物濃度測定

　運動するとPi が増加し，PCr が低下する．Pi ピークと PCr ピー
クの化学シフト（距離）をもとに細胞内 pHを測定することもできる．​
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図４　非侵襲的な活動筋代謝・循環測定法​
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トレーニング：PT）が，筋肥大効果を増大するとの仮説の
もと，８週間の肘関節伸展トレーニング（週３回）を実施
した．対象は，レジスタンストレーニング経験者とし，PT
群と全可動域トレーニング（WT）群に振り分けた．両群
は，運動可動域は異なるものの仕事量等は同一とした．ト
レーニング中の筋内酸素化レベルを模式的に示す（図８）．
PT 群の方が，運動中全般にわたり，筋内が低酸素になっ
ていることがわかる．その結果，トレーニング後には PT
群の方が筋量増加が有意に大きく，さらには，急性筋内低
酸素の程度と筋肥大率との間に正相関が確認された20）．以
上より，NIRS を用いて筋酸素化レベル（低酸素の程度）を
モニタリングすることにより，適切な筋肥大トレーニング
が処方できる可能性が示唆された．

　一方，長期入院やギプス固定などの不活動により廃用性
筋萎縮が起こり，筋機能の低下が生じる．ここでは，ギプ
ス固定に伴う筋エネルギー代謝および筋機能の変化につい
て紹介する．まず，若年男性を対象として３週間の非利き
腕上肢ギプス固定実験を行った．その結果，３週間の非利
き腕上肢ギプス固定により，握力，筋持久力，運動時最大
血流量，筋有酸素能力が低下した21，22）（表１）．そこで，こ
れらの筋・血管系の機能回復のために筋有酸素トレーニン
グとストレングストレーニングを不活動期間中に実施した．
筋有酸素トレーニングは，握力の 30% 強度，１秒間に１回
のリズムで疲労困憊まで行う動的運動とした．なお，トレ
ーニング時間は 60秒程度であった．一方，ストレングス
トレーニングは，握力の 70％強度，２秒間収縮２秒間休止

図６　近赤外分光法により評価した筋有酸素能​
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筋酸素消費量の回復時定数
→ クレアチンリン酸の回復時定数と関連する17）

筋酸素消費量の
回復時定数の解析

一時的動脈血流
遮断による筋酸
素消費量の測定

図７　筋代謝に関する細胞内メカニズムと酸素供給に関わる血流制御メカニズム
　筋酸素消費を制御する要因と酸素供給に関連する血流制御要因について概略を示した．
　（＋）は酸素消費量または血流を増加させ，（－）は低下させることを示す．無侵襲測定
法についても，主な測定部位を示した．Mit：ミトコンドリア，Ach：アセチルコリン，
NA：ノルアドレナリン，NO：一酸化窒素，HbO2：酸素化ヘモグロビン，ATP，アデノ
シン三リン酸，ADP：アデノシン二リン酸，Pi：無機リン酸，PCr：クレアチンリン酸，
NAD，NADH：ニコチンアデニンジヌクレオチド，還元型ニコチンアデニンジヌクレオ
チド，MRS：磁気共鳴分光法，NIRS：近赤外分光法，Doppler：超音波ドプラー法．

（「からだと酸素の事典」朝倉書店より転載を許諾済み）
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の間欠的等尺性運動を 10回（計 40秒）とした．トレーニ
ング介入は，筋有酸素トレーニング単独，または有酸素と
レジスタンスを組み合わせた複合トレーニングとした．ト
レーニングは，ギプス固定３週間の期間中に一時的にギプ
スを解放した状態で週２回の頻度で行った．それらのトレ
ーニング介入の結果，筋有酸素トレーニング単独では，不
活動期間中に低下した筋有酸素能力と筋持久力はベースラ
インまで回復したが，握力の低下は回復しなかった22，23）．
複合トレーニングでは，筋有酸素能力，筋持久力，握力，運

動時最大血流量がベースラインレベルまで回復した17，22）．
次に，最低限のトレーニング量を見つけるために，トレー
ニングの頻度を週１回に減じて検討した．その結果，不活
動期間中に低下した筋有酸素能と筋持久力の低下はベース
ラインまで回復したが，握力はその低下が軽減したものの
ベースラインまでは回復しなかった25）（表１）．これらの結
果から，今後は筋有酸素トレーニングを週１回，ストレン
グス（筋力）トレーニングを週２回行う介入により，その
効果を検証する必要性が示唆された（表１）．

図８　安静時から運動終了までの筋内低酸素変化
　全可動域運動（WT）よりも部分可動域運動（PT）の方が，運動中に筋内低酸素
が進んでいることがわかる．Oxy-Hb は筋酸素化レベルであり，動脈血流遮断
中の最低値を 0%，運動回復時の最大値を 100%としている．

A．部分可動域運動
　  （PT）

B．全可動域運動
　  （WT）

100%

0%

100%

0%

運動 運動 運動

運動 運動 運動

Oxy-Hb

Oxy-Hb

表１　３週間の前腕不動化およびトレーニング実験の研究結果および今後の課題

Kitahara et al：Med Sci Sport Exerc, 200321）

　３週間の上肢ギプス固定により，筋有酸素能が低下することを確認した．
Motobe et al：Dyn Med, 200417），Homma et al：Acta Physiol, 200922）

　３週間の上肢ギプス固定により，筋有酸素能が低下するが，週２回の短時間有酸素運動トレーニングが
有酸素能低下を予防した．
Matsumura et al：Dyn Med, 200823）

　３週間の上肢ギプス固定期間中に，週２回の短時間有酸素＋筋力トレーニングを加えると，筋力，筋持
久力，筋有酸素能の低下を予防した．
Ohmori et al：Eur J Appl Physiol, 201024）

　３週間の上肢ギプス固定により，最大血流量が低下するが，週２回の短時間有酸素＋筋力トレーニング
がその低下を予防した．
Homma et al：Eur J Appl Physiol, 201525）

　３週間の上肢ギプス固定により， 筋機能が低下するが，週１回の短時間有酸素＋筋力トレーニングが筋
有酸素能の低下を予防し，握力の低下を抑制した．
今後の課題：
　３週間の上肢ギプス固定中に週 1回の短時間有酸素トレーニング＋週２回の短時間筋力トレーニング
を行うと，筋有酸素能，筋力，および最大血流量は，固定前の状態に回復するか否か．
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Ⅴ．おわりに

　骨格筋は，エネルギー需要が極度に高い運動時には，筋
内 PCr や解糖系を駆使して，無酸素的に筋収縮のための
ATP を産生する．一方，持久運動時には，間接的エネルギ
ー源を利用して ATP を有酸素的に再合成し，筋収縮を継
続 す る．骨 格 筋 代 謝 の 非 侵 襲 的 評 価 方 法 と し て は，
31P-MRS によるリン酸化合物濃度測定，NIRS による筋酸
素動態および筋酸素消費量の測定，などが用いられており，
本稿では特に NIRS による筋酸素動態測定の応用例を示し
た．
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