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ABSTRACT

We　eχamined　the　effects　of　the　eχposure　to　stressful　environment ，　eχ－

ercise　training，　and　aging　on　the　glucose　absorption　of　the　small　intestine

in　Wistar　strain　male　rats ．　Everted　sac　method　which　enables　us　to

observe　tりe　serial　changes　Ill　the　glucose　absorption　was　used．　Rats　were

forced　to　tail　suspension　（TS ），　which　was　a　tool　of　stressful　environment，

for　2　weeks．　The　glucose　absorption　in　everted　sac　of　small　intestine　was

increased　following　TS ．　The　glucose　absorption　decreased　to　the　control

value　after　2　weeks　of　recovery凪unning　e χercise　for　4　weeks　caused　to

increase　the　glucose　absorption　in　small　intestine　of　suspended　rats．

These　results　indicated　that　the　e χposure　to　stressful　environment

caused　to　increase　the　glucose　absorption　in　small　intestine　and　an

altered　glucose　absorption　recovered　to　the　control　level　if　the　rats　were

released　from　TS　for　the　same　period　of　the　suspension．　The　mechanism

of　the　increment　of　the　glucose　absorption　in　small　intestine　by　eχercise

may　be　different　from　that　by　the　eχposure　stressful　environment ．
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要　　 旨

本研究では， ストレス負荷，運動トレ＝ニング

および加齢が，小腸における糖質の吸収に及ぼす

影響を2 週間の尾部懸垂法によるストレス負荷お

よびストレス負荷後4 週間の運動負荷の条件で腸

管の吸収にいかなる影響を与えるかをウィスター

系雄性ラットの翻転腸管を用いて検討した．2 週

間の懸垂 ストレス負荷は体重を有意に減少させた

が，負荷終了後， 体重は増加した．懸垂によるス

トレス負荷終了後の体重の増加は運動負荷により

促進した． またストレス負荷 は小腸 におけるグル

コースの吸収を亢進させた． ストレス負荷終了後

2 週間の通常飼育により， グルコースの吸収速度

はほぼ対照群の値にまで低下し，4 週間の通常飼

育後も変化はなかった． ストレス負荷終了後 に運

動を負荷した群で は，トレーニング開始4 週間後，

グルコースの吸収は著しぐ増加した．

以上より， ストレス環境および運動負荷は，小

腸における糖質の吸収を促進させ， さらにストレ

ス環境下において亢進した吸収機能は， ストレス

環境への負荷期間と同じ期間のストレスフリー環

境 における通常生活にてほぼ回復すると考え られ

た． また， ストレス負荷により増加した腸管 から

のグルコースの吸収が運動負荷により，いったん

低下した後 に再び増加したことから， ストレス負

荷と運動負荷による腸管からのグルコース吸収亢

進の機構は異なるものであると考えられた．

緒　・　言　　　　　　　　　　　　　・．

日常生活を営むうえでも，あるいは運動を行う

ためにも栄養摂取はきわめて重要である．現代社

会では，多種多様の食品がはん濫し，栄養の摂取

自体のコントロールが問題視されている巴　しか

しながら，経口摂取された栄養がどの程度吸収さ

れるか，さらにその吸収能力は様々なストレスに

よりいかなる影響を受けるか明らかではなく，現

代社会において早急に取り組むべき問題である．

また，近年の健康ブームにより，積極的な健康の

維持・増進を目的として運動に参加する人々が増

加しているが，この運動が栄養素の吸収機能にど

のような影響を与えるかも未解決の問題である．

運動と栄養の経口摂取については盛んに研究が

行われているものの，栄養の吸収と運動との関係

についての知見は乏しい5・　12）．さらに，社会の高

齢化に向けて取り組むべき課題として，加齢と吸

収機能についても検討する必要がある．そこで本

研究では，栄養の吸収機能に及ぼすストレスおよ

び加齢の影響を明らかにし，さらにストレスによ

り低下した身体諸機能を改善させるための運動ト

レーニングが吸収機能にいかなる影響を及ぼすか

検討することを目的とする．

1 ．方　　法

1 川　 実験動物および飼育方法

実験には，生後8 週齡のウィスター系雄性 ラッ

トを用いた．すべてのラットに対して小動物用の

トレッドミルを用いて2 週間の予備トレーニング

を1 囗1 回，週5 囗の頻度で行った．運動負荷は，

毎分10m の速度で10 分間の走行運動より開始し，

速度，時間ともに漸増し，予備トレー土ング期間

の終了時には，毎分15m の速度で，」5 分間に到

達した．予備トレーニング終了後，2 週間の尾部

懸垂1）を行い， その後4 週間の通常飼育 に戻す

群（懸垂群），2 週間の尾部懸垂を行 いその後4

週間の走行トレーニングを行う群（運動負荷群），

6 週間通常飼育を行う対照群の3 群 に分類した．

尾部懸垂負荷はラットにとり， ストレス負荷と同

様に副腎の肥大などが認められることが報告され

ている．

走行トレーニングも小動物用トレッドミルを用

い，走行速度と時間は毎分15m の一速度で15 分間

より開始し，徐々に速度および時間を漸増し，最

終的には毎分30m の速度で60 分間 の連続走行を
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行 った．実験期間中における水および飼料は自由

摂取とした． 飼育室 は午前6 時から午後6 時まで

を明期とする12時間の明暗周期， ならびに室温25

±1　°C，　湿度55 ±5 ％を維持した．予備トレーニ

ングおよび走行トレーニングは午後2 時から5 時

までの時間帯に行った．

1 ．2　 試料の作製と分析方法

懸垂および運動負荷群と もに，2 週 間の懸垂

期間直後，懸垂終了2 週 間および4 週間後 に，

sodium　pentobarbital 麻酔下にて開腹し，　Treiz

靭帯より尾側へ20 　cmの部分か ら小腸囗側へ7

cm を摘出 した． 切離後， 即座 に翻転し翻転 腸

管3・1“J を作製した． また， 実験 の各時点 にお

いて，懸垂群および運動負荷群のラットと同一週

齢の対照群の ラットから同様に翻転腸管を作製し，

加齢の影響を考察しながら実験に供し た．

翻転腸管は37°Cのタイロ ード液中に固定し，漿

膜側に満たされたタイロード液より固定直後，　15，

30，　45および60分間後にマイクロピペットにてサ

ンプル（40 μX）を採取した． さらに， 固定開始

前と固定終了直後に，粘膜側のタイロード液中か

らも同様に検体（40 μZ） を採取 した． 得られた

検体中のグルコ ース濃度 は， ベ ーリンガ ーマ ン

ハイム山之 内社製の グルコー ス・HK ・ テ スト

「BMY 」を用いて測定した．

すべてのデ ータは， 平均値 土標準誤差で表示

し， 各群間 におけ る統計学的有 意 差 の 検 定 は

Student ’s　t　－　test　を用いて行い， 危険率5 ％以

下をもって有意とした．

2．結　　果

懸垂負荷によりラットの体重の有意な減少が認

められた（表1 ：P＜0．01）．また，懸垂負荷終了

後において懸垂群および運動負荷群の体重は増加

する傾向にあった．懸垂終了4 週間後では，運動

負荷群と対照群の間には有意差は認められず，懸

垂群に比して運動負荷群の方が体重の増加が著し
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表I　Chenges　in　body　weight
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Control Suspension Eχercise

O　week

2　weeks

4　weeks

403 士12．4

（n ＝6）

468 士10．6

（n ＝6）

502 土29．2

（n ＝6 ）

330 士20．9̈

（n ＝5）

383 土9．40＊＊

（n ＝3）

447 土12ず

（n　＝　3）

373 士20 ．5”

（n 　＝　3）

457 土44 ．9

（n ＝3）

Control ；　control　group　Suspension　 ；　suspension

group　Exercise ；　eχercise　after　suspension　group

O　week；　immediately　after 　suspension　2 　weeks　；

2　weeks　after　suspension　4　weeks　 ；　4　weeks

after　suspension　 ゛　；　P＜0 ．05　vs　the　control　value

¨ ；P ＜0 ．01　vs　the　control　value

いことが示された．

翻転腸管の漿膜側のタイロード中の グルコース

濃度の変化を図1 ～3 に示した．時間経過ととも

に粘膜側から漿膜側にグルコースの移動が起こっ

ていることが示 された．尾部懸垂により小腸にお

けるグルコースの吸収は亢進する傾向を示したが，

各測定時点において懸垂群と対照群と の間に統計

学的に有意な差は認められなかった（図1 ）． 懸

垂終了後2 週間の通常飼育により， グルコースの

吸収速度はほぼ対照群の値にまで低下 し（図2 ），

4 週間の通常飼育後 も変化 は認 めら れなかった

こ
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図I　Serial　changes　in　the　increment　of　the

glucose　concentrations　of　everted　small

intestinal　sac　immediately　after　suspension
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図3　Serial　changes　in　the　increment　of　the

glucose　concentrations　of　everted　small

intestinal　sac　4　weeks　after　suspension

（図3 ）．

懸垂終了後に運動を負荷した群では，トレーニ

ング開始2 週間後では，懸垂群との間に差は認め

られなかった（図2 ）．しかし，4 週間のトレー

ニング終了後，グルコースの吸収は著しく増加し

た（図3 ）．運動負荷群における60分後の漿膜側

のグルコース濃度は懸垂群に比して有意に高値を

示した（P 　＜0．05）．

3 。考　　 察

生体のストレスに対 する適応 は，主に神経系と

内分泌系の調節によって行われる． ストレス環境

への暴露に反応してホルモンが分泌 され生体の代

謝を変化させることで，環境適応に重要な役割を

果していると考えられている气 本研究 はスト レ

ス負荷方法として，尾部懸垂モデルを用 いた．こ

の方法は，無重量環境下の骨格筋への影響を みる

地上実験モデルとしてよく用いら れてい る1121）．

尾部懸垂法は，骨格筋に萎縮をもたらすだけでな

く，動物 に強いストレスを与えることがよく知ら

れてい る41617・11）ことから， ストレス環境下 の腸

管における吸収能力を検討するには，有効な実験

モデルであると考えられる．ヒトを対象に低圧・

低酸素環境などのストレスを負荷すると視床下部・

下垂体・副腎皮質系の賦活，抗利尿 ホルモン， ア

ルドステロン等の水・電解質代謝関連 ホルモンの

分泌亢進を伴うことが報告されている4・　6・气

ストレス環境下での神経系および内分泌系の応

答が，腸管におけるグルコースの吸収にいかなる

影響を及ぼすかは明らかではない． グルコースな

ど六炭糖や五炭糖は空腸までですべて吸収される．

グルコースはNa との共通の担体で粘膜細胞内に

共輸送され， グルコースは拡散して血液中へ，一

方Na は能動輸送により血管へ排出される．この

とき，Na の能動輸送が阻害されると グルコ ース

は吸収されない．本研究において懸垂負荷により

グルコースの吸収が増加したことは，Na 能動輸

送機構に亢進が起 きたことが示唆される．これは，

ストレス環境下 にお いてアルドステロ ン低 下1°

により腎でのNa の再吸収が減少し，このNa を

腸管からの吸収により補うのに伴うグルコースの

吸収増加が示唆される．しかし，懸垂負荷では糖

質代謝関連酵素は変動しない9レ また， 熱 スト レ

ス負荷により腸管における糖質輸送は抑制される

という報告14）もあるなど， スト レスの種類や期
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開などを考慮し，さらに粘膜細胞の超微細構造を

含 めた詳細な検討が必要となるであろう．

2 週間の懸垂 によるストレス負荷により亢進し

た腸管からのグルコースの吸収は，懸垂期間と同

じ2 週間の通常飼育により ほぼ回復した．2 週間

の尾部懸垂負荷により萎縮した骨格筋の湿重量お

よびその最大等尺性張力やカルシウ ムに対する感

受性などの収縮機能も2 週間でほぼ回復すること

が報告されている17・　1゛　ことから，懸垂負荷により

変化した生体諸機能は懸垂期間と同じ期間の通常

生活にて回復すると考えられる．

本研究では，懸垂ストレス負荷終了後における

運動負荷は体重増加を促進させた．一般的に，ラッ

トに運動を負荷すると体重増加が抑制される．こ

の事実は，懸垂終了後 における運動負荷の意義が

一般的な運動負荷とは大きく異なることを示 して

いる． また，懸垂終了後の運動負荷によりグルコー

スの吸収自体も増加している．一方，懸垂負荷に

よりグルコースの吸収は増加し，体重は減少した．

一般の細胞ではエネルギー産生は主 に酸化的リン

酸化過程を経て行われる酸化系依存型であるが，

無重量環境というストレス下では解糖タイプ依存

型へ変換するこど ・气 肝グルコーゲン分解 が増

大することlS）など， 解糖系 亢進が腸管か らのグ

ルコース吸収の増加 に大きな影響を与えてい るか

もしれない．

運動負荷により腸管の糖質吸収機能がいかなる

影響を受けるかいまだ明らかではない／吁格筋へ

の糖の取り込 みについての研究は近年盛んに行わ

れ，運動負荷により骨格筋への糖の取り込みが促

進することが示されており5・9），運動負荷 により

腸管からの糖の吸収 も増大する8）ことは十分に

考えられる．本研究 においても，ストレス負荷終

了後の運動負荷により腸管からのグルコースの吸

収の増加が認められた．しかしながら，この吸収

増加のメカニズムも明らかではない．運動負荷に

よる腸管からのグルコース吸収の増加とストレス
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負荷による吸収の増加が，同一機序によるものか

という疑問が生じる．懸垂負荷終了後2 週間の運

動負荷では，グルコースの吸収は増加 しなかった

という事実は説明できない．仮に，吸収増加のメ

カニズムが同じならば運動負荷により吸収は減少

することは考えられない．すなわち， ストレス負

荷と運動負荷による腸管におけるグルコース吸収

亢進のメカニズムは異なることが示唆 される．

また，懸垂負荷により変化した腸管の吸収能が

懸垂終了直後の運動負荷により影響を受けないこ

とは注目すべき事実である．運動負荷も生体にとっ

て，一種のストレスであると考えられている．し

かし，懸垂によるストレスと運動負荷によるスト

レスは生体に対して，少なくともグルコースの腸

管からの吸収機能に対して異なる影響を及ぼすと

考えられる．今後さらなる研究の進展が期待され

る．

本研究では，生後8 週齡のラットを用いて，6

週間（予備飼育期間は2 週間）にわたり実験を行っ

た．生後8 週齡は，ラットの性成熟の時期に当た

り，内分泌系などに大きな変化が生じる．本研究

における6 週間の実験期間内では，対照群におい

てグルコースの腸管からの吸収に顕著な変化は認

められなかった．加齢の影響を検討するためには，

生後1 年齢あるいは2 年齢などを対象にする必要

があり，今後の検討課題として残された．

以上より，ストレス環境および運動負荷は，小

腸における糖質の吸収を促進させ，さらにストレ

ス環境下で亢進した吸収機能は，ストレス暴露期

間と同じ期間のストレスフリー環境における通常

生活にてほぼ回復すると考えられた．

4．結　　論

本研究では，ウィスター系雄性ラットの翻転腸

管を用いて小腸における糖質の吸収に及ぼす2 週

間の尾部懸垂法によるストレス負荷の影響，およ

びストレス負荷後における4 週間の運動負荷が腸
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管の吸収にいかなる影響を与えるか検討し，以下

に示 す知見を得たレ　 ．・・．．・・　　　　　　 ．・

1 ）尾部懸垂によるストレス負荷により有意に減

少した体重は負荷終了後増加する傾向にあった．

ストレス負荷終了後 の体重の増加は運動負荷し

た方が亢進する傾向にあ った．　　　　　 ………

2 ） ストレス負荷 により小腸におけるグルコース

の吸収は亢進する傾向を示 した．　　　 ＼

3 ）ストレス負荷終了2 週阻の通常飼育により，

グルコースの吸収速度はほぼ対照群の値にまで

低下し，4 週間の通常飼育後 も変化は認められ

なかった．　　　　　　　　　　　　　卜

4 ） ストレス負荷終了後に運動を負荷した群では4

トレーニング開始4 週間後， グルコースの吸収

は著しく増加した．　　　 … ……1………

以上の結果より， ストレス環境および運動負荷

は，小腸における糖質の吸収を促進させ，さらに

ストレス環境下で亢進した吸収機能 は， ストレス

環境への暴露期間と同じ期間ストレスフ リー環境

にて生活することにより， ほぼ回復すると考え ら

れたよ また，懸垂によるストレス負荷と運動負荷

による腸管からのグルコース吸収亢進のメカニズ

ムは異なることが示唆された．
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