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II.筋 線維タイプに影響を与える因子

A.発 育

哺乳類の骨格筋線維に機能分化が お こ る 時期

は,種 の違いや筋の種類 により異なる.

ヒトにおいては,胎 生 期 の20週 齢 頃 よ り,

TypeI,TypeII線 維への分化が始まる.初 期に

は,遅 筋線維の比率が高いが,出 生時には,成 熟

時の筋線維構成比にほぼ等 しく,ほ とん ど分化を

完了している25,32,72).

これに対 して,ラ ッ トな どの齧歯類では,出 生

時には大部分の筋線維が,未 分化なTypeIICと

よばれる筋線維で,多 重神経支配を受けてお り,

出生後に分化が始まるといわれている16・24・37・85,・

このことは,筋 タンパ ク質分子種の面か らも分

析されている.す なわち,発 育に伴 う筋線維タイ

プの分化過程についてみ ると,ニ ワトリの胸筋や

広背筋にお いて,未 分化な筋線維では,速 筋タイ
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プ,遅 筋タイプの両Myosin LCが み られるが,

発育に伴い,い ずれかのLCが 消失 し,速 筋線維,

遅筋線維に分化することを認めている67,79,90).

Close17)は,ラ ットで出生直後か ら長指伸筋(速

筋)と ヒラメ筋(遅 筋)に ついて,そ の機能的分化

過程を収縮特性の面から考察 している.そ して出

生直後には,両 筋の単収縮曲線にはほとんど差が

み られないが,10日 後には大きな差を生じ,35日

後でほぼ成熟期に近い速筋 ・遅筋型 の特性を示す

ことを報告している.同 様に筋節数 当 りの短縮速

度についても,生 後間もなく違いの生 じてくるこ

とが示されている.

成熟 ラットでは,全 筋線維 数 の90～95%を

TypeIIが 占め る長指伸筋が速筋の,同 様に85～

90%がTypeIで 占められるヒラメ筋が遅筋の特

性をよくあらわ していると考えれば,ラ ットの筋

線維タイプはほぼ この時期に成熟期の値に近づく

ものと思われる.

生後発育に伴 う筋線維組成の変化に関する研究

は数多くみられる.す なわち,寺 田118)は,ラット

の大腿直筋では,発 育に伴いFGとFOGの 筋線

維構成比に変化がみ られるとして い る.石 原た

ち54)は,ラ ッ トの下腿筋について生後1日 齢より

筋線維の組織化学的分化過程を検討 し,7～11日

齢に速筋,遅 筋線維に,15日 齢よ り速 筋 線 維 は

FG,FOG線 維に,遅 筋線維はSO線 維に分化す

ることを確認 している.さ らに,前 脛骨筋の深層

および中層部では,生 後4週 齢までFGの 減少と

FOGの 増加がみ られ,表 層部 で は7週 齢 まで

FOGの 減少とFGの 増加が,ま た腓腹筋でも深

層部で4週 齢までFGの 減少とSOの 増加がみら

れ るというように,筋 により,あ る い は 部位に

よっても分化の時期が異なることを 指 摘 して い

る53,.また発育に伴 う筋線維タイプの移行は,ラ

ットにおいては,腓 腹筋より前脛骨筋,ヒ ラメ筋

で著明であること108),モルモット足底筋の赤筋線

維数が加齢に伴 って減少すること31}など,そ れぞ

れ筋線維構成比が発育に伴って変化することを肯

定するものが多い.し かし,ラ ットの長指伸筋と

足底筋では,発 育に伴 う筋線維構成比の変化はみ

られなかったとの報告 もある53,58).

以上は,い ずれもいわゆる速筋 タイプの筋でみ

られるものであ り,TypeIIの 中で,代 謝特性の変

化としてあらわれ るものがそのほ とんどである.
一方,ヒ ラメ筋では,TypeIIの 減少およびそ

れに伴 うTypeIの 増加がみ られ る.す なわち,

ラットヒラメ筋 のTypeIの 増加,TypeIIの 減

少25,29),SOの 増加,FOGの 減少53,54,58,98),マウ

スのTypeIの 増加を認めた報告があ り,一 致 し

た見解を示 している.

同様のことは,5週 齢から20週 齢のラットの骨

格筋Myosin LCの 発育による変化でも証明され

ている.す なわち,長 指伸筋では,5週 齢で速筋

型のLCが99%を 占めているが,20週 齢までは こ

のMyosin LCの パターンは変化 しなかったのに

対 し,ヒ ラメ筋 では,発 育に伴 って遅筋型のLC

が増加 し,速筋型 のLCは 減少 したとしている1131.

これらは,発 育に伴 う骨格筋の線維タイプの変

化に関する報告であるが,そ の機序については必

ず しも明らかに されているとはいえない.

筋線維タイプに影響を与える因子 としては,支

配神経(神経細胞 からのインパルス,栄 養性因子),

代謝,ホ ルモン,遺 伝的因子等が考えられるが,

これらの中でも,神 経性因子によ り筋線維タイプ

が規定されるとしたものが最も多い.

Enge129),Kugelberg71)は,ラ ットヒラメ筋の

発育に伴うTypeI線 維の増加は,支 配運動ニュ
ーロンの特性が緊張性に移行することによ

って二

次的に生じるとしている.ま た,石 原たち53,は,

筋線維タイプが支配運動ニュー ロンの機能的,代

謝的特性に対応 していること14)から,単一 神経支

配確立後の筋線維 タイプの移行は,支 配神経細胞

の持つ特性によ り影響を受けると推察している.

また,大 日方90)も,速 筋線維(TypeII),遅 筋線

維(TypeI)が 固有のタイプのタンパ ク質分子種を

含むに至る過程について,筋 線維への神経支配を

人為的に変化させると,筋 構造 タンパク質のタイ

プが変化するとい う多 くの報告か ら1,63,103,111,124),

最大の要因は神経支配による影響であると指摘 し

ている.

しかし,モ ルモ ット足底筋にみ られる発育に伴

う赤筋線維数の減少は,筋 組織の酸素消費量の低
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下によるとするもの31)や,雄マ ウスヒラメ筋にお

いて,TypeIIが 高い比率を示すのは,発 育に伴

うTypeIの 増加が,テ ス トステロンによ り抑制

され るためであるとの指摘もあり83・123),代謝特性

やホルモンによる影響 も無視することは出来ない

であろ う.

B.老 化

老化にともなう筋の形態,機 能,生 理的特徴の

変化については,従 来よ り数多くの報告がある.

特に老化による筋線維の萎縮については筋線維タ

イプ別に詳細な研究がなされている.

朝長たち122)は,60歳以上の高齢者を用いて,筋

線維の萎縮はTypeIIに おいて目立ち,こ れは栄

養性因子の減少によるものと推察している.こ の

ようなTypeIIの 萎縮に関する報告は他に も多

い41・75・93).

東儀 たち120)は,老化に ともなう筋線維の萎縮に

ついて,筋 の種類,筋 線維タイプ別に検討を行い,

1)TypeIIは 著 しく萎縮するが,TypeIの 萎縮

は軽度である筋:上 腕二頭筋 上腕三頭筋,大 腿

直筋,前 脛骨筋2)TypeIの 方がTypeIIよ り

も萎 縮 が顕 著 で あ る 筋:横 隔膜筋 肋間筋

3)若 齢ではみられない太いTypeIが 多 く存 在

する筋:三 角筋 腓腹筋に整理 してい る.ま た,

東儀 たち121}は,若齢でTypeIIの 割合が多い筋で

はTypeIIの 萎縮がみ られ,TypeIの 割合が多い

筋ではTypeIの 萎縮がみられたことを報告 して

いる.高 齢者の筋では タイプグルーピング*が み

られた ことより,運 動 ニューロンからの神経支配

様式に変化が生じた可能性があることも指摘して

いる.

一方,老 化によ り筋線維が肥大するとした報告

もみ られ100),これについては,老 化に ともな う筋

線維の消失によって,残 った筋線維に代償性肥大

が生 じたことによると推察されている.

なお,ヒ トの筋では,TypeIIの 萎縮は認めら

れ るが,他 の動物の ように消失することはないと

報告 されている80,41).これはヒトと動物 との老化

に よる末稍神経の変化の相違であると考えられて

い る.

Gutmann & Hanzl�kov�42)は,ラ ッ トの ヒ ラメ

筋 を用 い て,老 化 に と もな う筋線 維 数 の 減 少 につ

い て,そ の メカ ニ ズ ム を検 討 して い る.そ れ に よ

る と,老 化 に と も な い 筋 を支配 す る運 動 ニ ュー ロ

ン数 に は変 化が み られ な か った が,筋 線 維 数 は有

意 に減 少 して お り,こ れ は末稍 に お け る運 動 終板

の 変 性 あ るい は筋 線 維 自身の退 行 性 萎 縮 に よるも

の と指 摘 して い る.

一方,筋 線 維 を 支 配 す る運 動 ニ ュ ー ロ ンにつ い

て は,老 化に と も な い ニ ュー ロン 数 が 減 少 す る と

した 報 告 が多 くみ られ る66,128).こ れ に つ い ては,

老 化 に よ る脊 髄 前 根 神 経 線 維数 の 減 少 か らも明 ら

か に され てい る65》.

Ishihara et al.55)は,ラ ッ トの 前 脛 骨 筋,ヒ ラ

メ筋 を 用い て,老 化 に と もな う筋 線 維 支 配運 動

ニ ュ ー ロン 数 の変 化 に つ いて 検討 して い る.そ れ

に よ る と,老 化 の 初 期 にお け る筋 線 維 の 萎縮 ・減

少 はFT線 維 で 顕 著 で あ り,ま た 運 動 ニ ュー ロ

ン数 に つ いて は変 化 が み られ な か った こ とか ら,こ

の 時 期 におけ る筋 線 維 の減 少 は運 動 終 板 の 変性,

栄 養 性 神 経 の作 用 低 下,ま た は ホ ル モ ン性 調節 の

減 退 な どに よる もの で あ る と して い る.一 方,そ

の後 は,FT,ST両 筋 線 維 で萎 縮 ・減 少 が 生 じる

が,同 時に 運動 ニ ュ ー ロン数 も減 少 して い る こ と

か ら,老 化 後 期 に お け る筋線 維 の減 少 は支 配 運動

ニ ュー ロンの 変 性 と密 接 な 関係 に あ る と推察 して

い る.

C.運 動

1.持 久 的 ト レー ニ ング

持 久的 トレー ニ ン グに対 す る筋 の 適 応 につ いて

は,一 般 に酸 化 系 酵 素 活性 の増 大 や 毛 細 血 管 密度

の 増 加,TypeIま た はTypeIIAな ど酸 化能 力 の

高 い 筋線 維 の比 率 の 増 加 な どが報 告 され て い る.

実 験 動物 を 用 い た 研 究 で は,Gillespieeta1.34)

, Hickson et al.48), Dohm et al.23)が,ラ ッ トに 持

久 的 トレーニ ン グを 負 荷 した と こ ろ,い ず れ も酸

化 系 酵 素 活性 の 増 大 が み られた と して い る.ま た,

Faulkner et al.31)は モ ルモ ッ トの 足 底筋 に お い

て,Baldwin et al.6)は ラ ッ トの ヒ ラ メ筋 に おい

て,と もに 持久 的 ト レー ニ ングに よ りST線 維 の

*タ イプグルーピン グ―組織化学的に同 じタイプの

筋線 維が正常時 よ りも多数群をな して配列 す る現象
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比 率 が 増加 した こ と を報 告 して い る.同 様 に 金尾

と勝 田64)は,ラ ッ トに 持 久 的 トレー ニ ン グ を負 荷

した と ころ,FG線 維 数 の減 少,FOG線 維 数 の

増 加 が 認 め られ た と して い る.青 木 た ち3)は,マ

ウ ス を用 い て,異 な る ト レー ニ ング期 間 に よ る実

験 結 果 を比 較 す る こ と か ら,持 久 的 ト レー ニ ン グ

は 発 育 に よるFG線 維 数 の増 加 を抑 制 す るた め,

結 果 的 にFOG線 維 数 の 増 加 が み られ た と報 告 し

て い る.

一 方 ,持 久的 トレー ニ ン グに よ り,筋 線 維 の 肥

大 は 認 め られた が,筋 線 維 構成 比 に つ い て は 変 化

しな か った とす る報 告 もあ る5・57).

ヒ トに つ い ては,Gollnick et al.380が,75%VO2

maxで の 自転 車 エ ル ゴ メ ー タ ーに よ る ト レー ニ

ン グを5ヵ 月間 に わ た り負 荷 した結 果,外 側 広 筋

で 酸 化 系,解 糖系 両酵 素 活 性 の 増大 が み られ た と

報 告 して い る.同 様 にHenriksson&Reitman46)

は,TypeIで 選 択 的 に酸 化 系酵 素 活 性 の 増 大 が み

られ た と して い る.ま た,Andersen&Henrik.

sson2)は,80%VO2maxの 強度 で8週 間 に わ た る

運 動 を 負荷 した 結 果,TypeIIAの 増 加 な らびに

TypeIIBの 減 少 が み られ た と報告 して い る.

2.ス プ リン ト ト レー ニ ン グ

ス プ リン トトレー ニ ン グ とは 短時 間 で 高 強 度 の

ト レー ニ ングを意 味 す るが,ト レー ニ ン グ 内 容

(強 度,頻 度,持 続 時 間)は 研 究者 に よ って 様 々で

あ る.

Staudte et al.112,ならび にGillespie et al.34)は,

ラ ッ トに ス プ リン ト ト レー ニ ングを負 荷 した とこ

ろ,ヒ ラ メ筋 大 腿 直 筋 に お い て解 糖 系 酵 素 活 性

に 増 大 が み られ た と して い る.ま た,青 木 た ち3

)は,マ ウスに漸 増 的 な ス プ リン ト トレー ニ ン グを

負 荷 した と ころ,足 底 筋 に お いてFG線 維 数 の増

加 が み られた と報 告 して い る.

一 方 ,ス プ リン ト トレー ニ ングに よ り酸 化 能 力

が 増 大 した とす る報 告 も あ る.Hickson et a1.48)

は,ラ ッ トに 間欠 的 ス プ リン トトレー ニ ン グ を負

荷 した と ころ,酸 化 系 酵 素 活 性 の増 大 が み られ た

と して お り,金 尾 と勝 田64)は,ラ ッ トを 用 い た ス

プ リン ト トレー ニ ン グ に よ ってFG線 維 数 の 減

少,FOG線 維 数 の 増 加 が み られ た こ と を 報 告 し

ている.こ れらの報告では,ス プリン トトレーニ

ングと称 しているものの,負 荷強度が十分に高い

ものではなく,有 酸素的要素を含んでいた ことに

より酸化能力の増大が生 じたものと推察される.

また,ス プリントトレーニングによって,筋 線

維の肥大は認められたが,代 謝系酵素活性や筋線

維構成比は変化 しなかったとする報告 もある5,56
,104)

ヒ トを用 いた ト レー ニ ン グでは,間 欠 的 イ ンタ

ーバ ル 走 や 自転車 エ ル ゴ メ ータ ーに よ る全 力 ペ ダ

リン グ運 動 な どが 用 い られ てお り,筋 線 維 の肥 大

や 解 糖 系 酵 素 活性 の 増 大 な ど が 報 告 さ れ て い

る109,110).

以 上 の とお り,ス プ リ ン トトレー ニ ン グに よ っ

て,解 糖 系酵 素 活性 の 増 大,筋 線 維 の 肥 大 な どを

生 じ る こ とが 報告 さ れ て い る.

3.筋 力 トレー ニ ン グ

筋 力 ト レー ニ ン グは,お もに 負荷 に 対 す る 筋

力,筋 収 縮 力 の増 大 を ね らい と して い る.筋 力 ト

レー ニ ン グに よ る最 も顕 著 な 適応 と して は 筋 線 維

の 肥 大 が 挙 げ られ る.

MacDougall et al.77)は,ヒ トを用 い て6カ 月間

に わ た る筋 力 トレー ニ ン グを行 った と こ ろ,上 腕

二 頭 筋 のFT,ST両 筋 線 維 に肥 大 を認 め,さ ら

にFT/ST面 積 比 の 増 加 に よ り,肥 大 はFT線 維

で よ り顕 著 であ った と 報 告 し て い る.同 様 に

Costill et al.20),Thorstensson et a1.19)は,膝 伸

展 ト レー ニ ン グに よ り,FT/ST面 積 比 が 増 加 す

る こ と を認 めて い る.

筋 力 トレーニ ン グに よ る筋 量 の増 大 は,筋 線 維

の 分 裂(splitting)に よ る筋 線 維 数 の増 加 に よ る も

の と した 報 告 もあ るが39,40),一 般 に は 筋 線 維 の肥

大 に よ る もの と考 え られ て い る.

4.筋 線維 の タイ プ移 行 とタ ンパ ク分 子 種 の

変 化

Baumann et a1.9)は,ヒ トを用 い て,5週 間 の

高 強 度 持 久 的 トレー ニン グに よるTypeIIBの 減

少 と,そ れ に とも な うTypeI,IIAの 増 加 を報 告

して い る.さ らに トレ ー ニ ン グ 期 間 終 了 後,

TypeIIAに お い てSlowタ イ プのLCと トロポ

ニ ンIが 認 め られ,HCに おい て もSlowタ イ プ
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へ の 移 行 がみ られ た と 指 摘 し て い る.同 様)に

Schantz&Dhoot106)は,高 強度 の 持 久 的 トレー ニ

ングに よって,TypeIIか らTypeIICへ の移 行

が 認 め られ るが,そ のTypeIICに はFast,Slow

両 タイ プの収縮 ・調 節 タ ンパ クを見 い 出 す ことが

で き る と報 告 して い る.こ れ らの報 告 は,ト レー

ニン グに よる筋 線 維 タ イ プの 移行 と分 子 レベ ルで

の 変 化 が よ く対 応 して い る こ とを 示 唆 して い る.

D.ホ ル モ ン

甲状腺 ホ ルモ ンや テ ス トステ ロン な どの ホ ルモ

ンは 筋線 維 タイ プ を 決 め る要 因 とな り うる.

甲状 腺 ホ ル モ ンが 骨 格 筋 の 収縮 特 性 や 代 謝特 性

に 影 響 を及 ぼす こ と の最 初 の 示 唆 は,こ の ホル モ

ンの 分泌 過 多や 分 泌 不 足 に しば しば 筋 機 能 異 常 を

伴 うとの臨 床所 見 か ら得 られた73,94).そ の後,動

物 実 験 で,甲 状 腺 ホ ル モ ン が 骨 格 筋 の 収 縮 特

性36),代 謝酵 素 活 性 パ タ ー ン70),SRのCa2+取 り

込 み能4),ア ク ト ミオ シ ンの超 沈澱4)に 影 響 を及

ぼ す こ とが 示 され た.こ の よ うな 先 行 研 究 を背 景

と して,McKeran et al.84)は,甲 状 腺 機 能低 下 症

患 者 の外 側広 筋 で は,TypeI線 維 比 率 が一 般 人

の値 よ りも高 い こ とを 見 いだ した.ま たIanuzz

o et al.49)は,ラッ トを 用 い,甲 状腺 除 去 に よ りヒ ラ

メ筋 のTypeI線 維 比 率 が高 ま るが,甲 状 腺 ホル

モン を投 与す れ ば そ の値 が 低下 す る と報 告 した

.こ の報 告 の 中 で 彼 らは,甲 状腺 ホ ル モ ンに よ る筋

線 維 組 成 の変 化 は,Myosin ATPase活 性 の変 化

を 伴 うこ とを示 した.そ の後,種 々の 骨 格筋 の筋

線 維 組 成 お よび そ の他 の生 理 ・生 化学 的 特 性)'TL...対

す る甲状腺 ホ ル モン の 影響 が 調べ られ,一 般的 に

甲 状腺 ホ ルモ ンの 影 響 は 遅筋 に 対 して よ り顕 著 で

あ る こ とが 明 らか とな った50,82,86,126).しか し,骨

格 筋 の種類に よ る 甲状 腺 ホ ルモ ンに 対 す る反応 性

の差 が何 に起 因 す る か は,現 在 の と こ ろ 明 らか で

な い.

近 年,甲 状 腺 ホ ル モ ンの作 用 が 神 経 系 を介 した

も の か,そ れ と も骨 格 筋 へ の直 接 作 用 で あ るの か,

とい うこ とが 問 題 とな ってい る.こ の 点 に つ いて

Johnson et al.62)は,甲 状 腺 ホル モン 作 用 は 神経

系 を介 して発 現 す る と報 告 して い る.こ れ に対 し

てNwoye et al.89)は,そ の作 用 は 骨 格 筋 に 対す る

直接作用であると主張 している.後 者の見解は,

この問題 をミトコン ドリア酵 素 で あ るcitrate

 synthase活 性127),お よび トロポニンアイソフ

ォーム22)を調べた研究によって支持されている.

雄の性巣から分泌されるテス トステ ロンは骨格

筋の量的発育およびその維持に深 く関 与 して い

る.こ のことは去勢やテス トステ ロン投与に対す

る筋重量や窒素量の変化をみた研究68)から明らか

にされている.ま たテストステ ロンが筋線維直径

や横断面積,と りわけ速筋のそれ らに大きな影響

を与えるとい う研究結果99,131)も上記の考えを支

持 している.

一方,代 謝特性を反映する筋線維組成にテス ト

ステロンが影響す るか否かは動物や筋の種類によ

って異なる.し か し影響する場合には,そ れは解

糖能力の高い筋線維の比率を増す働 きをすると考

え られている8,43,69).またテス トステロンが収縮

特性を反映する筋線維組成に影響を及ぼすか否か

も動物種,動 物の年齢,筋 の種類などにより異な

るが,影 響を及ぼす場合にはFT比 率を高める方

向に作用すると考えられている81,123).

E.環 境

1.低 圧

高地住民や,低 圧環境下で長期間生育させた動

物が,す ぐれた持久性作業能力を発揮することは

よく知られている.こ のことは,長 期間の低圧暴

露により,呼 吸循環機能をはじめとする生体諸機

能が,低 酸素状態へ適応を示したことによると考

え られている.す なわち,ヒ トおよび動物の心臓

について,右 心室の肥大や心筋 ・骨格筋の ミオグ

ロビン量,毛 細血管密度等の増加が認められてい

る35,95,96,102,105,114).これら呼吸循環系にみられる

低酸素状態への適応は,骨 格筋の代謝特性,収 縮

特性にも変化をもたらし,筋 線維タイプにも影響

を及ぼすもの と考え られる.

しかしながら,骨 格筋に及ぼす低圧(低酸素)の

影響に関する研究は極めて少ない.

まず,代 謝特性に関係する酵素活性についてみ

れば,ヒ ト,動 物 ともに,速 筋 ・遅筋にかかわら

ず,解 糖系酵素(ヘ クソキナーゼ・ フォスホフル

クトキナーゼ,LDH等)活 性は,低 圧によって変
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化 しないとするものがほとんどである96,115,132).
一方,酸 化系酵素活性の増加を認めるものは多

い107,117,125).田口114)は,胎生期から長期間低圧に

暴露 した ラッ トのヒラメ筋,外 側広筋深層部等,

酸化系酵素活性の高い筋におけるSDH活 性の有

意な上昇を認めている.し かし一方では,酸 化系

酵素活性の増加 を認めない報告もあるが116,132),

これは低圧に暴露する時期,期 間,低 圧条件等に

差がみられ るためであろ う.い ずれに しても,ミ

トコンドリアの増加や構造変化からみても,酸 化

能力の増加は推察できる.

つぎに,骨 格筋線維タイプに及ぼす低圧の影響

については,長 期間低圧環境(高 度約4,000mに

相当)に 暴露 したラットの ヒラメ筋において,低

圧群のFOGの 比率が,常 圧群のそれに比 して有

意に高い値を示 し,長 指伸筋,足 底筋においても

FG減 少,FOG増 加の傾向がみ られる.ま た,常

圧と低圧環境で2週 間ずつ交互に飼育 し,そ の間

水泳を負荷 したラットで も,同 様 にヒラメ筋の

FOG比 率 が 有意に高い値を示 している.そ の影

響は,お もに酸化系酵素活性の高い筋線維の増加

傾向として み られ,筋 線維タイプ移行に ともな

って酸化系酵素活性の上昇がおこると推 察 さ れ

る59).

さらに,成 熟期に達 してから,低 圧環境で飼育

した ラットでは,同 様に ヒラメ筋のFOG増 加の

傾向はみられるものの,発 育期低圧暴露群に比

べてその増加の程度は小さく,低 圧暴露開始時期が

大きくかかわ っていることが示唆される.

しかし,発 育期に低圧暴露 したラットで,長 指

伸筋および外側広筋深層部について,毛 細血管密

度は増加するものの,筋 線維組成,筋 線維の直径

に差はみられず,筋 線維タイプに変化はなかった

とする報告 もある151.

また,雌 の場合には,低 圧暴露によってもヒラ

メ筋のFOGの 有意な増加はみられず,性 ホルモ

ンの影響も無視することはできない60).

ヒラメ筋における低圧暴露による上記のよ うな

FOGの 増加,SOの 減少の原因としては

1)SOの 欠落

2)発 育に よるFOG減 少の抑制

3)SO→FOGへ の移行

などが考えられるが,1)に ついては,低 圧群,

常圧群の全筋線維数を比較すると,有 意差はない

が,ほ とんどの例で低圧群の方が少ない傾向にあ

ること.2)に ついては,低 圧暴露開始時期によ

って,FOGの 比率が異なること.3)に ついては,
Myosin ATPase染 色で中間的に染色され るもの

がみられ ること(移行の過程とも考えられる)等 に

よって,現 段階では1),2),3)の いずれをも否定

することはできない.

また,収 縮特性についても,低 圧群の ヒラメ筋

で単収縮の速度が速 くな り,長 指伸筋では連続刺

激時の疲労耐性が増す ことなど,組 織化学的変化

との対応を認めた報告 もみ られる52).

しか し,骨 格筋線維タイプに及ぼす低圧環境の

影響に関 しては報告も少な く,そ のメカニズムの

解明は今後の課題であろ う.

2.低 温

ヒ トや多 くの小型哺乳動物は,長 期間寒冷に暴

露され ると筋収縮の関与 しない産熱,す なわち非

ふるえ熱産生(nonshivering thermogenesis,NST)

の能力が高まり,寒 冷順化が成立 した状 態 と な

る61).褐 色脂肪組織 とならぶNSTの 主要発現部

位である骨格筋では,種 々の適応性変化がおこる

ことが報告されている.

Matoba & Murakami80)は 寒冷順化ラットの骨

格筋 を組織化学的に検索 し,腓 腹筋の表 層 部 で

FG線 維比率の減少およびこれに伴 うFOG線 維

比率の増加があることを報告 している.さ らに検

索 した五つの筋(ヒ ラメ筋,腓 腹筋,長 指伸筋,足

底筋および最長筋)のすべてで,FOGとSOタ イ

プの筋線維が,対 照群における同タイプの筋線維

よりもSDH染 色で濃 く染まるようになることを

認めた.同 様に,Behrens&Himms-Hagen10)は ,
ラットの 半腱様筋で,SDH染 色で濃染 され る筋

線維比率の高い赤色部が横断面中に占める割合を

調べ,そ の値が対照群では約1/3で あるが,寒 冷

順化群では1/2以 上であったと報告 した.

以上の組織化学的所見,お よび長期間の寒冷暴

露に よって骨格筋の酸化系酵素活性44,47,51)あるい

は ミトコンドリアのサイズや数130)が増加 す ると
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い う生化学的,組 織学的研究の結果から,寒 冷順

化の成立時には骨格筋の酸化能力の向上がみ られ

ると考えられ る.

しかし先述のBehrens&Himms-Hagen10)は,

SDH染 色で濃染される筋線維の比率増加お よ び

骨格筋 ミトコン ドリアの再構成(サ イズの小型化

と数の増加)を 認めたものの,単 位筋重量あた り

の ミトコン ドリア量や酸化酵素であるチトクロー

ムオキシダーゼの活性増加を認めなかった.し た

がって先述の組織化学的所見は,酸 化能力の向上

を意味せず,ミ トコンドリアのサイズおよび個数

の再構成を反映するにすぎない可能性もある.ま

た哺乳動物では,長 期間の寒冷暴露によって筋線

維サイズが減少することが報告 され ている7).し

たがって,寒 冷順化時に単位重量あた りでみた骨

格筋の酸化能力が実際に向上す るとしても,そ れ

には収縮タンパ ク質などミトコンドリア以外の細

胞構成要素の減少によるミトコンドリア容積のみ

かけ上の増加が寄与 しているものと考えられる.

一方,変 温動物であるカエルの骨格筋では,寒

冷に長期間暴露 されても,筋 線維サイズは減少 し

ないが,酸 化系酵素活性は増加す る7,91).Ohira&

Ohira91)は,カ エルでみられる骨格筋の酸化系酵

素活性の増加はATP濃 度の低下によるミトコン

ドリア生成の結果であると推察 している.

F.疾 病

1.ニ ューロパチー ・ミオパチー

筋肉疾患,特 に筋ジストロフィーなどでは数多

くの研究が行われており社会的な意味からも原因

究明が急がれている.筋 線維の分化には神経系の

影響が強 く反映するところか ら,病 気の原因が神

経原性のものであるか筋原性のものであるかに よ

って筋線維タイプの出現に相違が出てくる.た と

えば神経原性の場合では,神 経が侵されることに

より脱神経がおこる.そ のため神経支配を受け ら

れない遅筋でFT線 維の割合が多 くな り,本 来の

遅筋として分化 しないことがあった り,時 間が経

つと脱神経筋に神経の再支配が起き,タ イプグル

ーピングとい う現象が起きた りすることが知 られ

ている26).

上位あるいは下位の運動ニューロンが選択的に

侵 され る神 経 原 性 の運動 ニ ュ ー ロン 疾 患 と し て

は,筋 萎 縮 性 側 索硬 化症,脊 髄 性進 行 性 筋 萎 縮

症,Kugelberg-Welander病,Werdnig-Hoffmann

病な どが あ る.こ れ らの疾 患 に お け る筋 の 病 理 的

特徴 は,TypeI,TypeIIの 両 筋 線 維 で萎 縮 が 認

め られ る こ と で あ る26).

進 行 性 筋 ジ ス トロフ ィー で は 筋 線維 の 崩 壊 や 壊

死 あ る い は 再 生 とい う現 象 が 生 じ,未 分 化 と思 わ

れ る中間 的 な タイ プ(TypeIIC)の 線 維 が 多 く出

現 す る87).先 天 性 非進 行性 ミオ パ チーで は,TypeI

の割合 が 多 くな るが 異常 に 細 い た めに筋 は 十 分 な

力 を発 揮 す る こ とが 出 来 な い88).ス テ ロイ ド ミオ

パ チー や 関 節 リウマチ で はTypeII線 維 の選 択 的

萎 縮 を み る こ とが あ る.更 に 筋 ジス トロ フ ィー が

進 行 した 場 合 や糖 原 病II型 で はTypeIIB線 維 が

欠 け る こ と が あ る.

2.実 験 モ デ ル

疾 病 や い ろ い ろな 生体 の 変 化 の研 究 のた め に 多

くの 実 験 モ デ ルが考 案 さ れ て い る.た とえ ば,除

神経(denervation)28)・ 再 神 経 支 配(reinnerva

-tion)12)・ 交 叉 神 経支 配(crossinnervation)17,18)・

腱切 断(tenOtOmy)129)・ ギ プ ス固 定(CaSting)11)・

過重 力(hypergravity)78)・ 低 重 力(hypogravity)21

,98),そ して 電 気 刺激(electrical stimulation)27,63,

76,103)とい った もの が あ る.

脱 神 経 で は 神経 支配 の影 響 が 直接 出 る場 合 と,

運 動が 出 来 な い ため に生 じ る2次 的 な影 響 の 二 つ

の場 合 を考 慮 しなけ れ ば な らな い.一 般 に 除 神 経

で はTypeIか らTypeIIへ の 筋線 維 タイ プ の 移

行が 起 こ り,TypeIIに 萎 縮 が 顕 著 に起 き る12,28).

筋 線 維 タ イ プ決定 に 対 す る神 経 の作 用 を一 律 に

説 明す る こ とは難 しい.た と えば,ラ ッ トや ウサ

ギでは 速 筋 と遅筋 を支 配 して い る末稍 神 経 を そ れ

ぞ れつ な ぎ か え る とい う交 叉 神 経 支配 に よ り,収

縮 特性 を 逆 転 させ た り,筋 線 維 タイ プを可 逆 的 に

変 換 で き る といわ れ てい る が,こ れ も全 て の 動 物

に当 て は ま るわ け では な い13,17,18).

神経 の 影 響 を調べ るた め に 行 う電 気刺 激 で は,

慢性 的 に 行 う と10Hzぐ ら い の 頻度 で は速 筋 が 遅

筋 型 に 変 化 す る103).逆 に 高 頻 度 の イ ンパ ル ス に よ

り遅 筋 が 速 筋 化 す る とい わ れ て お り,こ れ らの 変
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化と筋構造タ ンパ クのタイプが変化するという多

くの報告から63),筋 線維タイプ決定に対する運動

ニューロンか らのインパルスの影響が大きいこと

が認められてい る.

ギプス固定11,33)や腱の切断129)は 急性の廃用性

萎縮のモデルと して利用され,特 に遅筋にその変

化が大きく現れ,筋 線維の萎縮 とTypeIの 減少

がみられる.ギ プス固定では下肢の固定位置によ

っても変化の度合が異なり,伸 展位の方が変化が

小さいことも指摘 されている11).

過重力実験ではSOとFGが 増加 し,中 間的な

FOGが 減少す る78).一 方,低 重 力の実験として

は,実 際の宇宙旅行98)や実験動物 を宙づりにして,

下肢筋への負荷 を取 り除く後肢懸垂 といったもの

がある21).一般に後肢懸垂のよ うな低重力実験で

は速筋よりヒラメ筋のような遅筋への影響が大き

く,TypeIの 割合の減少と明瞭 な萎縮がみられ,

遅筋の機能的特性(収 縮速度,1/2弛 緩時間)の 有

意な変化から速筋化が認められるといわれる19).

しかし,spacelab実 験では筋線維の萎縮 は あっ

たものの,タ イプの割合には変化はみられなかっ

たと報告されているところから98),後 肢懸垂の場

合には不使用(disuse)の 影響も付加 されていると

考えられる.こ の場合,代 謝特性 として酸化系酵

素活性の低下,解 糖系酵素活性 の増加が認められ

ている45,101).

こうした実験モデルを利用 した研究は今後も続

け られると予想 されるが,動 物愛護の観点から十

分な配慮が望 まれている.
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