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ABSTRACT

A　study　was　conducted　to　investigate　the　effects　of　voluntary

exercise，　and　the　relationship　between　the　quantity　of　exercise　and

immunocytes ，　in　mice．　Twenty　six －weeks　old　inbred　C　57　BL／　6　Cr

mice　used　for　the　experiment　were　divided　into　two　groups　：　seden－

tary　controls　（n ＝6 ），and　mice　taking　voluntary　eχercise　（n ＝　14）　on

running　wheels ．　The　period　of　exercise　training　was　6　weeks．　Beg－

inning　at　the　age　of　6　weeks，　the　daily　number　of　wheel　rotations

was　measured　as　the　quantity　of　exercise・

The　total　number　of　rotations　during　the　6　－week　period　ranged

from　377，480　to　587，324，　with　an　average　of　492，505士69 ，685　（mean 土S ．

D ，）．　The　daily　average　numbers　of　rotations　for　each　week　in　the

training　period　were　6 ，802土1 ，165，　11 ，668土2 ，445，　13 ，262土2 ，561，

12，696土2 ，396，　12，333士1 ，779　and　11，859土1 ，760　（mean 土S．D．）。

The　percentage　of　Thy　1．2≒L　3　T　4　゙　and　Lyt－　2　゛　cells　in　blood　in
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the　voluntary　exercise　group　was　significantly　increased　compared

with　the　control　group ．　However，　the　percentage　of　lg゙ 　cells　in　the

voluntary 　exercise　group　was　significantly　decreased．　There　was　no

significant　relationship　between　the　quantity　of　exercise　and　the

percentage　of　immunocytes　in　mice ．　The　coefficients　of　correlation

between　the　quantity　of　eχercise　and　each　type　of　immunocyte　were

r＝O亅140 （Thy　1．2－り，r＝0 ，2429（L3T　4 　＋），　r＝　0．4278　（Lyt －　2　＋）　and　r

＝こ0．1703　（Ig＋），　respectively．　　　　　　　　　　　　　　 ＼

要　　 旨　　　　　　　　　　　　　　　　 二

マウスに長期間の自由運動を行わせ，運動 の免

疫担当細胞に及ぼす影響， および運動量と免疫担

当細 胞の閧 に一定 の関 係があ るか否かを検討 し

た． 被検動物として，C　57　BL／　6　Cr　マウス20 匹

を用いた．マウスは，自由運動群（14 匹）とコン

トロ ール群 （6 匹）に分けられた． 自由運動群の

運動開始は6 週齢とした．自由運動群は回転ドラ

ム付きゲージ（夏目製作所製：東京）で飼育され，

一日の運動量をその回転数 として求めた．トレー

ニング期間は6 週間であった．免疫能の指標とし

て血中のThy　1 ．2气　L　3　T　4　！，　Lyt－　21細胞，

lg十細胞が フローサイトメータを用いて測定され

た．

6 週間 の全回転数 は377 ，480～587 ，324の範囲

で，各 マウ スの平均 値土標準 偏差 は492 ，505士

69，685回転で あった．1 日平均 回転数 は1 週 目

6，802士1 ，165回 ／日であり，2 週目以降，6 週目

まで の回転数 は， そ れぞ れ11 ，668士2 ，445回／

日，　13 ，262土2 ，561回 ／日，　12，696士2 ，396回 ／

日，12，333士1 ，779回 ／日，　11，859土．1，760回 ／日

（平均 値士標準偏差）であった．

Thy　U ＼　L　3　T　4　＋，　Lyt－2　゙細胞は， コント

ロール群に比べ運動群で有意に高値を示 したが，

lgナ細胞は， 運動群の方 がコントロール群より有

意に低 かった．運動量（6 週間の全回転数）と免

疫担当細胞（Thy　1．2＋細胞，　L3T　4 ゛細胞，　Lyt－

2 細゙胞，lg4 細胞）の相関係数は， それぞれr ＝＝

0．1140，　r　＝　0．2429，　r＝　0．4278，　t＝　0．1703であ

り，免疫担当細胞と運動量の関係は統計的に有意

な関係ではなかうた．

は じ ぬ に　　‥　　　　　　　 ・．

医学の分野において免疫系は，炎症，腫瘍， 臓

器移植などに大きな関わりを有している． また，

ヒトが健康な生活を営む上では免疫系の働きが不

可欠であることは周知の事実懲ある．一方，健康

な状態を維持する目的でヒトは運動を行い， また

「運動」により免疫能は影響を受ける3，7，8）ことが報

告されている．　 卜

運動 と免疫系につ いて金子ら2）は，日常 ジョギ

ングを習慣的に行っている高齢者のグループは，

一般のグループより末梢血リンパ球幼若化反応，

リンパ球サブセット，血清免疫 グロブリン値，免

疫 グロブリン産生能の値が若年者の値に近いこと

を報告している．また，自己免疫疾患系のMRL ／

ipr マウスに自由運動を行わせると， 運動なしで

飼育した群より長命であったという報告6），およ

び細菌に対する抵抗力 ぱ，運動トレ ーニングした

マウスで生存率が高いという報告1）がある．すな

わち，運動トレーニングが何らかの形で主 たる生

体防御系であ る免疫系を賦活す るものと思われ

る．
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そこで今回，マウスに長期間の自由運動を行わ

せ，運動の免疫担当細胞に及ぼす影響，および運

動量と免疫担当細胞め間に一定の関係があるか否

かを検討した．　　　　　　　〉

1 ．方　　 法

被検動物 としてC 　57　BL／　6　Crマ ウス20 匹を

用いた．マウスを，自由運動群（14 匹）とj ント

ロール群（6 匹） に分けた．自由運動群の運動開

始は6 週齢とした．自由運動群は回転ドラム付き

のゲージ（夏目製作所製：東京）で飼育され，一

日の運動量をその回転数として求めた．回転ド ラ

ム付きゲージで のトレア ニング期間は6 週間で

あった．すなわち，6 週齢より開始し，12 週齢時

に終了した． コントロール群はマウス用のプラス

チックゲージ内で，6 週齡より12 週齢 まで飼育

された．運動群，コントロール群とも12 時間の明

暗サイクル下で飼育し，えさ，水の摂取は自由と

した．採血 はエーテル麻酔下 にてマウスを背位に

保定し，鼠径部の動静脈を切断し，注射筒で無菌

的に行 った．血液の処理 は血液100 μ1に試薬3

畆PBS （リン酸緩衝液）100 μXを加え，4 °Cで

30 分間反応させたのち， 溶血剤2ml を加え室温

で10 分間放置， のちPBS で洗浄し， 上澄みを除

去した沈殿物 にPBS　l　ml　を加えた ものをサ ンプ

ルとして用いた．

1球 （B 細胞） の測定にはこの操作の前に血液

100μjをPBS で洗浄，1，500　rpm　で10 分間遠心，

37℃ で1 時間反応させ， さらにPBS で洗浄， 遠

心後上澄みを除去する操作を順に行った．　PBS に

浮遊し たサンプルを レーザフロ ーサイトメ ータ

（Cytoron　Absolute　 ；　Ortho　Diagnostic　Sys－

terns）で測定した．T 細胞，ヘルパーT 細胞，サ

プレッサーT 細胞，B 細胞を測定 するために，

FITC 標識の抗Thy　1 ．2， 抗L3T4 ， 抗Lyt －2

（ファーミュ ンジェ ン）， およびヤギ抗 マウスlg

（ベクト ンデッキンソン） の抗体を用いた．
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2 ．結　　 果

トレーニ ング6 週後のマウスの体重 は23 ．77±

0．86　gであり，同週齢のプラスチッ クゲージで飼

育 されたマウス（コントロ ール群：27 ．18士1 ．43

g ）と比べ有意に低かった．

図1 は，運動群のマウス14 匹 にお ける自由回

転ゲージの回転数を示したものであ る．A は各マ

ウスにおける6 週間の全回転数を示 し，B は各マ

ウ スにおける週当 たりの1 囗平均回 転数を示 し

た．6 週間の全回転数は377 ，480～587 ，324の範

囲で， 各マウスの平均値土標準偏差 は492 ，505土

69，685回転であった．B の個々のマウ スについて

の週 当たりの1 日回転数 は，1 週 目 で4 ，875～

9，153回であり，2 週目以降，6 週日 までの回転数

は， それぞれ7 ，269～16 ，473回，　8，348～17 ，463

回，　8，019～16 ，442回，　9，346～14 ，839回，8 ，762

～14 ，621回の範囲であった．同様に週 当たり1 囗

平均回転数は，1 週日6 ，802土1 ，165回 ／日であ

り，2 週目以降，6 週目までの回転数 は，それぞ

れ11 ，668士2 ，445回／日，　13，262士2 ，561回 ／日，

12，696士2 ，396回 ／日，　12，338土1 ，779回 ／日，

11，859土 ］口60 回 ／日 （平均 値 土標 準 偏差） で

あ った．　　　　 犬

図2 は， コント卩－ル群と運動群 の血中Thy

1ぶ （全T 細胞），L3T　4 　＋　（ヘルパ ーT 細胞），

Lyt －2　゙　（サプレッサーT 細胞），Iが’（B 細胞）細

胞 について示 したものである．　Thy　1 ．2＋，　L3T

4　＋，　Lyt－　2　゙　細胞はコントロール群 に比べ運動群

で有意に高値を示したが，I か 細胞は運動群 の方

がコントロール群より有意に低かった．

図3 は
＞
　Thy　1．2＋，　L　3　T　4・，　Lyt－　2　1，　191・細

胞 とそ れぞれのマウスの6 週間の全回 転数 との関

係を示したものである．　Thy 　1．2＋，　L3T　4 へ

Lyt －　2　4，　lg・細胞と全回転数の相関係数 はそれぞ

れr ＝　0．1140，　r＝　0．2429，　r＝　0．4278，　r＝　0．1703

であり，免疫担当細胞と全回転数の関 係は統計的
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に有意な差は認められなかった

3 ．考　 察

運動量と免疫担当細胞の関係を調べるために回

転 ドラム付 きのゲージを用いた． この回転ドラム

は，直径が32 　cmで1 回転 は約lm の距離 に相当

する．今回調べられたマウスの6 週間のトレーニ

ン グで 行 っ た 総 回 転 数 は，　377，480回 転 か ら

587，324回転 の範囲であ った． 簡略化してド ラム

1 回転をlm で概算すると，377　km　から587　km

を走行したことになる． 同様に，1 週目から6 週

目までの1 日平均走行距離 は，そ れぞれ4 ．8～9 ．1

km ，　7．2～16 ．4　km，　8．3～17 ．4　km，　8．0～ 鐵4

km ，　9．3～14 ．8　km，　8．7～亅4．6　km の範囲であ

り，平均すると6 ．8　km，　且6　km ，　13．2　km，　12．6

km ，　12．3　km，且．8km であった．

回転数の測定は毎朝8 ～9 時の間に行 われ， ま

た，日中はほとんどド ラムが動い七いないことか

ら，」Okm 以上の走行は夜間に行われていたと推

察 される．1 日の走行距離が4 ．8　km～17 ．4　km

であり，夜間を12 時間とすると，分迪 にして6 ．6

m ／min～24 ．1　m／min　の速 度で走行してい たこ

とになる． この速度がどの程度の「運動」 に相当

す るかHoffman 一　Goetz　ら9 の先行研究 と比較

した 彼らはマウスを用いて，トレッドミル走を

8 週間行 っている． トレッド ミル運動の速度，時

間は30 　m／min，　30分であり，距離 に換算すると

900　mであ る． すなわち， 本研究の1 日の総走行

距離10　km　以上， および推定で24　m ／min　とい

う平均速度はかなりの運動量であったことが椎察

される．　　 ダ

今回われわれが得た自由運動トレーニングの成

績は，血中 の免疫担当細胞を指標とし，　Thy　1．2＋，

L 　3　T　4二　Lyt －　2　＋細胞の上昇，lg ＋細胞の低下

をみた． これらの結果は，　Hoffman 一Goetz ら4）

の脾臓， リンパ節のL 　3　T　4゙ 細胞 が上昇した成

績と一致する．しかしながら，同時に彼らは脾臓，

リンパ節のThy　1 ，2Lyt －2　゙　細胞が変化しない

ことを報告している． 彼らとの成績の違いが運動

の質的な差を反映するものかは不明である．

動物について運動トレーニングと免疫能に関す

る先行研究を みると，　Tharp 　＆　Preuss12’は，

ラットに8 週間のトレッド ミルトレ ーニングを行

わせた結果，　Con　A　（Concanavalin　A ）に対す

る脾臓リンパ球の増殖反応は高 まったことを報告

している．一方，　Pahlavani ら9）は，ラットに対し

水泳 トレ ーニ ングを6 ヵ月間行 い，　Con　A と

LPS 　（Lypopolysaccharide ） による脾臓 リンパ

球の増殖能の低下を報告している．　Mark ら6）は，

running　wheel　 を設置したプラスチックゲージ

でマウスを飼い，卜自由に運動を行わせた群の脾臓

細胞はCon　A による増殖能が低いという結果を

報告している．また，　Simpson ら11）は，マウスの

8 週間 のトレーニングでThy　l ．2＼　L3T4V

Lyt －　2　；，　Ig＋細胞に変化は見られなかったことを

報告しており，運動トレーニングの免疫能に対す

る影響は一致を みていない．

本研究の成績 は，運動トレーニングによる免疫

系のメカニズムについて言及することはできない

が，これら研究結果の違いは，各研究者が用いた

被検動物の違い，トレーニング条件の違い，ある

いは免疫能を評価するために用いられた指標の違

い等が考えられ，実験条件を整え比 較検討する必

要があると思われる．事実，　Mark ら6）のマウスは

C　57　BL　であり，本研究 のマウス と同系統であ

るレ しかしながら，彼らのマウスの1 日の走行距

離は3 ～4km であり，われわれの10km と比較

す ると％～％であった． またトレーゴング期間は

3 週間と短 く，同系統のマウスでも総運動量の違

いにより免疫能の応答は異なる可能性も考えられ

る．さらに，　Hoffman ―Goetz らj）は，トレーニン

グ後30 分 で はコ ント ロ ー ル群 に比 べLPS と

PWM 　（Pokeweed　mitogen ） による脾臓細胞の

増殖反応が低下した低　トレー三ング終了後から
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72 時間の休養を与えた群では，コントロール群に

比べ増殖能は上昇したという成績を示しており，

免疫能の運動に対する応答は，時間の経過に伴っ

て変化する可能性が示唆される．

また，　Reyes 　＆　LernerRは，強制的な水泳ト

レーニングを負荷したマウスでは胸腺の萎縮が起

こることを報告している．H りffman―Goetz ら4）

は，各臓器における免疫担当細胞の測定で，胸腺

のT 細胞の減少，ヘルパーT 細胞の上昇，脾臓，

リンパ節ではT 細胞，サプレッサーT 細胞に変

化はなく，ヘルパーT 細胞は上昇を示したことを

報告している．本研究で得たサンプルは，血中の

免疫担当細胞を指標とし，T 細胞，ヘルパーT 細

胞，サプレッサーT 細胞の上昇，B 細胞の低下と

いう成績を得た．これら運動に対する免疫応答の

違いは，トレーニングに伴い各臓器の免疫担当細

胞の応答が異なることを意味し，臓器間の相互連

絡，あるいは相互作用について検討する必要を示

唆するものと考える．

運動量は，運動の強度と時間の積で表わされ

る．本研究における走行速度の平均値は，2 週目

以降10　m／min～24　m／min　の範囲であった．こ

の速度はマウスの活動時間帯を夜間12 時間とし

た時の平均速度であり，休憩時間を考慮していな

いことから，少なくともこれ以上の速度で走行し

ているものと推察される．すなわち，本研究のマ

ウスの運動は，先行研究で報告された運動強度よ

りも強く，運動に費やす時間も長かったと考えら

れる．

小川ぴ は，免疫能に対する運動の影響は運動

の「時間」よりも 匚強度」の因子の方が大きいこ

とを示唆している．本研究の実験設定では，運動

の強度と時間の因子を分けて考察することはでき

ない．しかしながら，回転ドラムから算出した平

均走行速度および時間は，先行研究の運動強度，

時間を相当上回っているものと考えられる．運動

量と免疫担当細胞の関係は図3 に示されている．
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おのおのの免疫担当細胞と運動量（6 週間の総回

転数） との間には，統計的 に有意な関 係は認めら

れなかったものの，相関係数は正であ った． すな

わち，運動量の多少は血中の免疫担当 細胞に対し

て活性化の傾向にあったという解釈 が可能なのか

もしれない． ただし，lg1 細胞は運動 トレーニン

グにより低下を示 したが，運動量との相関係数は

r＝0 ．1703という正の関係であった． すなわち，

lg1 細胞は運動トレーニングにより抑 制されるも

のの，運動量との関係は他の免疫担当 細胞と同じ

傾向であったことから，相対的な数値 より も絶対

的 な数値の検討を試みる必要がある と考えられ

た．また，今回行 った運動量は，運動 の強度の要

素，時間の要素を別々に評価できない ことから，

運動の強度，運動の時間など運動の質 を考慮した

実験設定が必要と思われた．
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