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ABSTRACT

The　effect　of　salt　loading　on　compensatory　muscle　hypertrophy　and

muscle　atrophy　induced　by　tenotomy　was　studied　to　ascertain　the　effect　of

salt　loading　on　the　muscle　metabolism　in　Wister　rats．　The　increment　of

body　weights　in　the　L　”＆％　salt　loading　group　is　less　than　the　control

group ．　It　was　suggested　that　the　change　of　body　weights　in　the　1　。　％％　salt

loading 　group　was　mainly　caused　by　low　intake　of　foods．　The　eχamina －

tion　was　started　on　the　loth　day　when　body　weight　was　influenced　by　salt

loading ．　Compensatory　hypertrophy　of　soleus　was　noted　in　all　groups．

However ，　compensatory　hypertrophy　of　the　plantaris　muscle　which　is　fast

muscle　was　not　induced　by　tenotomy　in　the　1　。　8％salt　loading　group ．

Blood 　urea　nitrogen　which　was　an　index　of　the　protein　degradation　in　the

whole　body　was　the　lower　values　in　the　salt　loading　groups　than　the　con－

trol　group．　The　sodium　concentration　in　serum　was　not　reflected　by　vol・

um　e　of　salt　loading．　0n　the　contrary，　the　sodium　concentration．　in　serum

in　0．9^ 　salt　loading　group　was　the　lower　value　than　that　of　the　control



group ．　Similarly，　the　potassium　concentration　in　serum　was　the　lower

value　in　salt　loading　gruop。

The　e抂ect　of　salt　loading　on　atrophy　of　the　gastrocnemius　was　not　seen

in　the　salt　loading　groups．　It　seemed　that　salt　loading　might　inhibit　the

degradation　of　muscle　protein　under　muscle　atrophy．　It　was　concluded　that

salt　loading　influenced　not　only　the　control　of　the　permeability，　but　also

the　inhibition　of　the　degradation　of　protein．　It　was　suggested　that　1　。　8％

salt　loading　group　might　inhibit　the　protein　synthesis．　The　importance　of

the　sodium　chloride　concentration　equivalent　to　physiological　saline　solu－

tion　in　the　muscle　protein　metabolism　was　suggested．

要　　　旨

食塩水の摂取か体タンパク質代謝に影響を及ぼ

すことか示唆されていることから食塩摂取が代償

性筋肥大と筋不活動による筋の萎縮に及ぼす影響

について検討した．高濃度の食塩摂取群の体重の

増加量は他の群に比べ低い値をしめした．このこ

とは高濃度の食塩摂取により飼料の摂取が他の群

に比べ低い値を示し結果的に体重の減少を引き起

こした主な原因と思われる．骨格筋の肥大，骨格

筋の萎縮に対する食塩摂取の影響をみる実験は食

塩摂取が体重の増加量に確実に影響を及ぼした10

日目から行った．ヒラメ筋の代償性筋肥大はすべ

ての群でみられた．しかしながら1 ．8＃食塩摂取

群で速筋である足底筋の代償性肥大は統計的に有

意な増加はみられなかった．体タンパク質異化の

指標である血中尿素窒素は食塩水の摂取群で低い

値を示した．血清ナトリウム濃度は必ずしも食塩

摂取量を反映しておらず逆に0 ．9　％食塩摂取群で

は統計的に有意に低い値を示した．血清カリウム

値もナトリウム同様食塩負荷群で有意に低い値を

示した．

筋不活動による骨格筋の萎縮に対し食塩水の負

荷はどの群でも有意な変化がみられた．このこと

から食塩の摂取は筋不活動の筋萎縮に対して抑制

的に働くものと思われる．以上の結果から食塩の
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摂取は細胞の浸透圧に影響を及ぼすだけでなく夕

ンパク質の分解にも抑制的に作用することか示唆

された，しかしながら高濃度の食塩水はタンパク

質合成に対しても抑制的に作用しているものと示

唆された．また0 ．9　％食塩摂取群で血中尿素窒素

が特に低い値を示したことは塩化ナトリウムの生

理食塩液濃度およびナトリウム等のイオンの増大

かタンパク質代謝に及ぼす影響の重要性か示唆さ

れた．

緒　　　言

筋肥大の生理的特性に関しては種々の方法で研

究されているが，筋がどのような機構で肥大する

かまだほとんど研究がなされていない．骨格筋肥

大時のタンパク質合成はこれまで テストステロ

ン，インシュリン，成長ホルモンなどにより誘導

されることが報告されているレ

しかしながら著者らのこれまでの研究結果から

これらのホルモンは運動時の骨格筋肥大の筋タン

パク質合成に必須な要因でないと思 わ れる．近

年，食塩摂取により血中のタンパク質が変化する

報告がみられる．このことから，直接的あるいは

間接的に食塩摂取がタンパク質代謝に影響を及ぼ

すことを示唆している．本研究では食塩摂取か骨

格筋の肥大および骨格筋の萎縮に及ぼす影響につ

いて検討した．
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実 験 方 法

実験にはWister 系の雄ラットを用いた．骨格

筋の肥大と萎縮に対する食塩摂取の影響をみるた

めに動物を次の3 群に分けた．　　　　　　卜

1）O ％食塩水負荷群（対象群）－水道水だけ

2）　0．9外食塩水負荷群一水道水100m ／あたり

0．9gの塩化ナトリウムを添加

3）　1 ．8＃食塩水負荷群一水道水100mZ あたり

1．8gの塩化ナトリウムを添加

飲料水，および飼料は自由に摂取できるように

した．飼育室の温度は平均24度とした．実験のプ

ロトコールは図1 に示した．
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食塩の摂取が骨格筋の肥大および骨格筋の萎縮

に及ぼす実験は食塩摂取か明らかに体重の増加量

に影響を及ぼした10日目から行った．骨格筋の肥

大 および萎縮を引き起こす方法としてDenny －

Brown85 の開発した腱切除法を 用い た． すなわ

ち，ラットの右後肢下腿部の足首の底屈に関与す

る腓腹筋（RG ）の腱を切除し，左後肢下腿部の腓

腹筋（LG ）に対しては，虚偽の手術を行った．そ

うすることによりみかけ上正常の歩行を示し，代

償的に右側のヒラメ筋（RS ）と足底筋（RS ）に負

荷がかかる方法である．

この際，再び腱が接合しないように切断した腱

から 筋腹に向い2 －3mm 程腱の 一部をきりとっ

た．足首の底屈時，足底筋，ヒラメ筋に負荷がか

かるように飼料を 置き，給水びんの位置を高くし

た ．この方法により右のヒラメ筋，足底筋は左の

ヒラメ筋（LS ），足底筋（LP ）に対して肥大を示

す．また腱を切除した右側の腓腹筋は左側の腓腹

筋（LG ）に比べ萎縮を示すレ

腱切除1 週間後エーテルで麻酔し心臓から採血

を行った後，ヒラメ筋，足底筋，腓腹筋を摘出し

重量を測定した．筋の重量は化学天秤（ALSEP ，

研精工業株式会社）を用い測定した．血液を3000

rpm　10分間 遠心分離後 血清を採取し カリウム，

ナトリウム，尿素窒素 を 測定 し た，血清カリウ

ム，・血清ナトリウムの測定は 炎光光度法 で 行 っ

た．　血中尿素窒素は ウレアーゼインド プエ广－ル

法で測定した．

結　　　果

体重に及ぼす影響について

食塩摂取が体重の変化に及ぼす影響を継時的に

観察した（図1 ）．　1．8＃食塩水摂取群の体重の増

加量は他の琲に比べ少なく5 囗目から統計的に有

意な差がみられた．またその差は日が増すにつれ

て顕著になった．体重の増加に影響を及ぼすと考

えられる飼料および水の摂取量については表1 に

示した．

飼料の摂取量は，塩化ナトリウムの濃度か増す

につれ減少する傾向がみられ，とくにL8 ％食塩

水負荷群は他の群に比べて顕著に低い値を示し

た．水の摂取量は飼料の摂取量とは逆に塩化ナト

リウムの濃度が増すにつれて増加する傾向がみら

れ1 ．8外食塩水負荷群では対照群の3 倍以上の値

を示した．食塩の摂取量も水分の摂取量に比例し

て増え1 ．8％食塩水負荷群では1 日 あ た り 平均

1．09　gであった．

筋重量に及ぼす影響について

食塩摂取の影響が体重に顕著に現れた10日目に



Control

0．9％　Saline

1．8^ 　Saline

表1

四
Food　intake
（g／l7day）

211．9

207．0

124．0

316 ．3

443 ．8

1033 ．8

Salt　intake
（g ／day）

－

0

0 ．23

1 ．09

腓腹筋の腱を切除し，筋力トレーニングを開妲し

た・対照群のヒラメ筋と足底筋に対するトレーニ

ング結果を図2 に示した．
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図2　Effect　of　muscle　training　on　muscle　weights

of　plantaris　and　soletis　in　rat　loaded　without　salt

in　drinking　water　I　　I

トレーニングによりヒラメ筋，足底筋の重量は

統計的に有意に増加した．　0．9外食塩水負荷群の

筋力トレーニングの結果を図3 に示した．ヒラメ

筋，足底筋ともトレーニング筋の重量は対照群同

様統計的に有意に増加した．　1．8＃食塩水負荷群

では，ヒラメ筋の重量か有意に増加を示したもの

の足底筋では有意な変化は認められなかった（図

4 ）．

食塩の摂取が筋の萎縮に及ぼす影響についてみ

たのか図5 である．対照群では腱切除をした腓腹

筋の重量は対照筋に対して有意に減少した．しか

し，0 ．9％，L8 ％の食塩水負荷群は腱切除側の

足で減少を示したものの統計的に有意な減少では
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図3　Effect　of　muscle　training　on　muscle

weights　of　plantaris　and　soleus　in　rat　load－

ed　with　0．9^ 　salt　in　drinking　water
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図4　Effect　of　muscle　training　on　muscle

weights　of　p！antaris　and　soleus　in　rat

loaded　with　1．8％　salt　in　drinking　water

なかった．

血中諸物質の変化について

体タ ンパク質の分解の指標として血 中尿素窒素

を測定した（図6 ），対照群の平均は21mg ／dZで

あった・　0．9　％ 食塩水摂取群の 平均値 は14mg ／

dj であり対照群に比較して明らかに 減少 を 示 し

た ． また1 ．8　％ 食塩水摂取群では 平均18mg ／d／

を示した．このように食塩の摂取によ り血中尿素
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図5　Effect　of　tenotomy　on　muscle　weight

of　gastrocnemius
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図7　Effect　of　salt　loading　in　drinking　water

on　sodium　concentration　in　serum．　The　bars

show　the　same　groups　as　in　Fig．　6．

窒素は著しい減少を示しとくに0 ．9％食塩水摂取

群の血中尿素窒素の減少は顕著であった．食塩の

摂取が血中のナトリウムの濃度の及ぼす影響をみ

たのが図7 である．対照群のナトリウム濃度は平

均138mEq ／Zであった．また0 ．9％食塩水負荷群

では対照群に比べ有意に低い値を示し，平均134
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図6　Effect　of　salt　loading　in　drinking　water

on　blood　urea　nitrogen　concentration
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図8　Effect　of　salt　loading　in　drinking

water　on　potassim　concentration　in

seruln・The　bars 　show　the　same　groups

as　in　Fig、　6．

mEq ／1であった1 ．8％ 食塩水負荷群で は平均

145mEq ／7で対照群に比べ有意に高い 値を 示し

た．したがって食塩摂取量は必ずしも血中のナト

リウム値に比例せず生理食塩水濃度で（0．9彫食

塩水）群で最も低い値を示した．ナトリウムは細

胞外液の陽イオンをもつ無機質として代謝上重要

なものであるか，カリウムは細胞内の陽イオンを

保持し細胞内の機能を維持するには欠くことので

きないものである．そのカリウムイオンか塩化ナ



トリウムを負荷することによりどのような変化を

示すのか測定した（図8 ）．対照群の血清カリウ

ムの濃度は平均7 ．8％m ．Eq／1であった．　0．9　％食

塩水負荷群，　1．8　％食塩水負荷群では，それぞれ

平均5 ．　6mEq／1，　5．　4mEqμ であった． これら塩

化ナトリウムを負荷した群の血清カリウム濃度は

対照群に比べ統計的に有意な減少を示した．

考　　　察

骨格筋のタンパク質合成の促進は，各内分泌器

官から放出されたホルモンが細胞に働いて行われ

るものと考えられている．骨格筋の肥大では，夕

ンパク同化ホルモンであるテストステロン，イン

シュリン，成長ホルモンなどが筋細胞を構成して

いるタンパク質の合成を促進しているものと考え

られている．しかしながら，近年In 　vivoでの実

験結果は運動による骨格筋肥大作用に対するホル

モンの影響が否定的であることを示している．

去勢ラット仇　糖尿病ラット3），‥下垂体切除ラッ

ト2＝）などを 用いた トレーニング実験でもこれら

のラットに骨格筋の肥大が誘導されることから，

これらのホルモンは運動による筋肥大のタンパク

質合成には必須な要因でないことか示唆されてお

り，どのような機構で運動時にタンパク質の合成

か促進されるかは未解決である．

食塩の摂取が循環系に及ぼす影響については近

年，数多くの報告9～11）がなされているが体タンパ

ク質代謝との関連した報告はほとんどみられな

い．しかしながら血中タンパク質濃度やタンパク

代謝産物が食塩摂取により影響を受ける報告7）が

みられることから，細胞外液のナトリウムの変化

が細胞内のタンパク質代謝に影響を及ぼすことか

推察される．

今回の実験では，食塩摂取の骨格筋肥大にたい

する影響は1 ．8　％食塩摂取群で著しい変化がみら

れた．遅筋であるヒラメ筋の重量はトレーニング

後統計的に有意に増加したものの速筋である足底
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筋の重量に対してはトレーニング効果 はみられな

かった．食塩摂取が遅筋，速筋のトレ ーニ ング効

果に異なった影響を及ぼすことが判明 した ．食塩

摂取が血中での浸透圧を高め体細胞か らの脱水を

促進すると考えられるか食塩の摂取量 とは逆に血

中のナト リウム値は減少を示し，食塩 の摂取量が

必ずしも細胞外液のナトリウム値を高 めていない

ことか判明した．このことは体重の減 少やトレー

ニングによる筋重量の変化は単なる食 塩の摂取に

より浸透圧を高め，体細胞からの脱水 を促進した

結果によるものでないことが示唆され る．骨格筋

萎縮に対する食塩摂取の影響について はこれまで

報告されていない．骨格筋の萎縮は筋不活動12），

筋の固定13），除神経14），タツ パク異化ホ ルモ ンlS・16）

などの影響下で起こることがしられて いる．

今回の実験では腓腹筋の腱を切除し筋不活動の

状態で萎縮の影響をみた．対照群では明 らかに腱

切除側の腓腹筋の重量が統計的に有意 に減少した

が食塩摂取群では筋萎縮の程度に顕著な変化はみ

られなかった ．このように今回の実験で食塩摂取

は骨格筋の萎縮に対して抑制的に作月］したものと

思われる．体タンパク質分解の指標で ある血中尿

素窒素値は対照群に比べ食塩摂取群で統計的に有

意に低い値を示した．特に生理的食塩濃度の摂取

群で血中尿素窒素が著しく低い値を示したことは

注目される．しかしながら0 ．9％食塩摂取群で血

中尿素窒素が低い値を示しだのはナトリウムイオ

ンの影響によるものか，食塩摂取に よる等張化の

影響なのかは今後の課題である．

高濃度の食塩の摂取群の体重の伸びが他の群に

比較して小さかったことは食塩の過剰摂取が身体

の成長機構に対して抑制的に作用し たものと思わ

れる．高濃度の食塩水を摂取すると 口渇を感じて

飲水する反応がみられる．今 回の実 験でも1 ．8　％

食塩摂取群の水分摂取量はきわめて 顕著 で あ っ

た．高濃度の食塩水摂取により通常 ならば抗利尿

ホルモンが分泌されて腎集合尿細管 における水分
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再吸収を増加させることにより血中ナトリウム値

を低下させるj しかしながら1 ．8％の食塩水の継

続的な摂取により血中チトリウム濃度は正常範囲

内への調節が行えず対照群に比べ高値を示したも

のと思われる．その結果，　1．8＃食塩水摂取群で

は高ナトリウム血症をひきおこしたものと考えら

れる．このように食塩摂取により血漿浸透圧が上

昇すると細胞内から細胞外へ水とともにカリウム

が移動し，血清中のカリウムが上昇することが知

られているが，　1．8外食塩水摂取群のように長期

間高濃度の食塩水の摂取を行った場合には，脱水

症状が進行し，血中カリウム値は減少を示したも

のと思われる．このような血液電解質のアンバラ

ンスが細胞の正常な成長を阻害したものと，思わ

れる．
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