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Ⅰ．緒言

　多くのスポーツ選手にとって筋力を高めることは，
競技能力を向上させる上での最重要課題の一つであ
る。対人競技において強い筋力は絶対的に有利な条件
となり，個人競技においても筋力の増強は負荷となる
自己の体重を相対的に軽減させるため，投走跳能力を
高めることにつながる。また，筋力増強にともなう相
対的負荷の軽減は，筋持久力を延長させ，収縮速度を
速め，最大下負荷の加わる中でも安定したスキルの発
揮を可能とする。
　最大筋力は大脳の活動水準や制御機構により影響を
受けるが，骨格筋の形態特性である筋断面積に強く依
存することは古くから知られている。また，骨格筋は
適応性に優れる組織であり，刺激に対して筋線維肥

大，筋線維増殖のかたちで筋肥大が起こり筋力を高め
る。筋肥大に関する研究は，肥大を引き起こすホルモ
ンの影響5,33），アミノ酸を中心とする栄養摂取26,41），肥
大誘発の刺激となるトレーニング方法34）などから幅広
く検討されてきた。最近では遺伝子レベルや低分子タ
ンパク，シグナル伝達物質など6,12,13,27,35），肥大誘発刺
激に対する制御系の詳細が検討されている。スポーツ
科学の立場からは，このような知見が増えることで，
より有効なトレーニング法の開発に結びつくことが期
待される。しかし，筋肥大に結びつかない程度の軽度
の刺激や1回限りの運動刺激においても有意な筋特異
的転写因子としての遺伝子やシグナル伝達系の発現は
みられる1）。逆に，運動性刺激により起きた筋の肥大
が，それに見合った機能として現れるかを機能発揮の
最小単位である筋線維（細胞）で検討された報告は見
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Hypertrophy of the rat soleus muscle was induced by exercise (jump or isometric) training for 5 weeks and 

myectomy (for 1, 3, and 5 weeks) of the synergistic gastrocnemius and plantaris muscle.

Between pCa 7.0 to 4.0 on Ca2+ activated tension development and maximum velocity of shortening were 

examined in skinned single fibers from the rat soleus muscle. The training and myectomy caused the hypertrophy 

of muscle fibers, the rate of cross-sectional area(CSA) were 117, 137, 154, 156, 159% in jump, isometric, 1, 3 

and 5 weeks postmyectomy groups, respectively. There was a significantly lower in maximum tension per CSA 

between 1 and 3 weeks postmyectomy groups than the other groups. The lower correlations between the fiber 

CSA and maximum tension were obtained only 1 and 3 weeks postmyectomy groups compared to the other 

groups. Thus there were significant differences in slope coefficient of regression equations between the both 

postmyectomy groups compared to the control, and exercise trained groups. No significant differences between 

the control group and all hypertrophied groups in respect to the contractile parameters, such as shortening veloci-

ties and pCa-tension relations.

It was concluded that the time required to achieve a steady-state hypertrophy is established within 5 weeks 

and that the functional properties of hypertrophied muscle fiber undergoes only minor changes.
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あたらない。スポーツ科学においては，運動が確実に
筋肥大を起こす刺激となるかを知ると同時に，肥大し
た筋はその形態変化に則した機能を発揮できるかを検
討することが重要と考える。
　本研究では，運動性筋肥大及び協働筋切除にともな
い代償性肥大を誘発させたラット下肢筋線維の張力特
性を調べ，急速に肥大した筋線維の発揮筋力特性が形
態変化に影響を受けるかを検討する。

Ⅱ．方法

実験動物と群分け
　実験動物には生後11週齢のSprague-Dawley系雄性
ラットを用い，被験筋はヒラメ筋（SOL）線維とした。
実験動物は昼夜反転した12時間の明暗サイクルの飼育
小屋にて餌（日本クレア；CE-2），飲水共に自由摂取
の環境下で飼育した。
　生後5週齢のラット（n=24）を平均体重が等しくな
るよう6群に分けた。1群は対照（control；C）群と
し，他は筋肥大群とした。各群のラット数は4匹とし
た。トレーニング群は等尺性であり持久性トレーニン
グ（Isometric training ; IST）群とコンセントリックな
瞬発性ジャンプトレーニング（Jump training；JT）群，
代償性筋肥大モデルとしての協働筋切除（Tenotomy ; 
TT）群とした。TT群は生後6，8，10週齢時（それぞ
れTTS5，TTS3，TTS1群（数値は協働筋切除後の飼
育期間をあらわす））に協働筋の切除手術を行った。
　動物実験の施行にあたっては，愛知教育大学の動物実
験規定および日本生理学会により規定された「生理学領
域における動物実験に関する基本指針」を遵守した。

トレーニング法
　IST群に対するトレーニング法としては，プレート
上に垂直に金網籠を設置し，中にラットを入れた後，
プレートを65-70度に熱した。ラットが足底部の熱を
避けるため垂直の金網に登り体重に抗して懸垂を維持
するトレーニングであった。筋疲労によりラットが降
下しプレートに足がついた場合，降下2回まで金網を
傾斜させ，再び金網を登ることを援助し，3度目の落下
時点でその日のトレーニングを終了した。トレーニン
グ当初の懸垂維持時間は1分間程度であったが，5週間
のトレーニング終了時には平均30分間以上の懸垂維持
が可能であった。JT群は，強度100vの5ms矩形波電
気刺激を25ms間隔で流した電気刺激板上（縦横30cm）
の四方を35cm高の木枠（幅1cm）で囲み，中にラッ
トを入れた。足底に対する電気刺激に驚き，ラットが
木枠上に飛び乗る動作を1日50回繰り返した。木枠の
高さを徐々に高くし，10日後には50cmのジャンプが
可能であった。トレーニング期間が進むに従い電気刺
激を加えなくともジャンプする条件付けが出来た段階

以降は電源をオフとした。これらのトレーニングは週
6日実施し，11週齢までの5週間継続した。

協働筋切除手術
　ラットの腹腔内に注入したネンブタールにより十分
な麻酔下において下腿背部を切開し，SOLの協働筋で
ある腓腹筋と足底筋を電気メスにて摘出し，止血処理
後に皮膚を縫合した。対側脚の同部位も切開と縫合を
行い，歩行動作の非対称の発生を抑制した。その後11
週齢に達する実験までの期間は通常飼育した。

skinned fiber31）による収縮能の測定
　実験では11週齢時に，ラットの致死量のネンブター
ルを注入し屠殺した後にSOLを摘出した。摘出筋は
直ちに弛緩液中に侵漬し筋表層部から数十本程度の筋
束を取り出し，0.1%サポニンを含む弛緩液に移し，10
分間処理しchemically skinnedとした。弛緩液に戻し
た筋束より，実体顕微鏡下でなるべく太い筋線維を
選び単一線維を得た。線維両端は6μmの絹糸により
可動式フックに接続し，Ne-He  laserを用いた光回折
法により筋節長を2.6μmになるよう筋線維長を調整し
た。顕微鏡下で線維を180度ねじり，接眼レンズに取
り付けた微測計（OSM）にて線維幅の最大と最小とな
る箇所の値を計測した。この最大と最小幅より楕円近
似して筋線維断面積を求めた。次に筋線維の両端を半
導体トランスジューサ（AE801）とドライブモータに
固定し直し，張力測定を行った。張力は筋節長2.6μm
にて，Ca2+濃度を徐々に高めた収縮液におき変え，各
収縮液中にて発揮される張力を記録した。最大収縮張
力値はpCa4.0にて測定した。短縮速度の測定はslack 
test法を用いた24）。最大収縮発揮時にドライブモータ
により3-5種類の異なる距離にて急速解放し，張力が
一旦ゼロになってから再び現れるまでの時間を計測し
た。この時間と解放距離から求めた最大短縮速度は，
毎秒当たりに短縮する筋線維長単位（ML/sec）とし
て算出した24）。張力測定に用いた溶液条件は，EGTA 
4mM，MgATP 4mM，free Mg 1mM，Ion strength 
0.2，pH6.8，温度15℃とした。張力測定を終えた筋線
維は，スライドガラスに添付しmyofibrillar ATPase組
織化学染色（preincubation pH4.3）を施した4）。組織
染色結果と短縮速度による結果から実験に用いた筋線
維がtype I線維であることを確認した。

統計処理
　各測定値は実験群ごとに平均値と標準偏差値を算出
し，統計学的検定を行った。統計的有意差の検定は，
等分散F検定後に2群間のパラメトリック検定をおこ
なった。また，断面積と最大発揮張力との相関関係に
おいては，単回帰式の傾きの差の検定を求めた。全て
の検定において有意水準は5%（p<0.05）とした。
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Ⅲ．結果

　11週齢時における各群の筋線維断面積をFig. 1に示
した。C群に対する各トレーニング群の肥大率はIST
群では117.3%，JT群は136.8%であり，両運動トレーニ
ング群ともにC群より有意な肥大が認められた。IST
群とJT群間においても筋線維断面積に有意な差が認
められた。一方，代償性肥大期間が1週間のTT1にお
いても158.9%の増加を示し，代償性期間が3週間，5
週間と延長したTT3，TT5群でも同等の増加率が示さ
れ，TT1, 3, 5群間には差がみられなかった。TT1群は
データに大きなばらつきがみられたためC群の間に有
意差は見られなかったが，C群とTT3，TT5群との間
には差が認められた。

　次に機能特性として，筋線維断面積当たりの最大発
揮張力を全群で比較した（Fig. 2）。C群と2つの運動
トレーニング群（ISO群，JT群），またTT5群におい
ては，最大張力は12〜13 N/cm2であり，運動トレーニ
ング群間の差は認められなかった。TT1，TT3群は他
群に比べ著しい低値がみられた（それぞれC群に対し
て71.6%，77.4% （p<0.05）であった）。そこで，各群別
の筋線維断面積と最大張力の相関係数と1次回帰式を
求めた（Fig. 3）。この結果，いずれの群においても断
面積と最大張力との間に有意な相関関係か得られた。
Fig. 3-AにはC群，ISO群，JT群をプロットしたが，こ
の3群の回帰式に有意な差はみられなかった。Fig. 3-B
にはC群と協働筋切除3群をプロットした。各群の筋
線維断面積と最大張力の関係は異なり，回帰式の傾き

Fig. 1 Cross-sectional area (CSA) in soleus chemically 
skinned fiber in each group. Values are expressed 
as mean ±SD. C; control, IST; Isometric training, 
JT;Jump training, TT1, TT3, TT5; One, three, five 
weeks after tenotomy operation, respectively. 
*p<0.05

Fig. 2 Maximal tension in soleus chemically skinned 
fiber in each group. Values are expressed as mean 
±SD. C; control, IST; Isometric training, JT; Jump 
training, TT1, TT3, TT5; One, three, five weeks 
after tenotomy operation, respectively. *p<0.05

Fig. 3　Relationship between maximum tension and cross-sectional area in soleus skinned fibers.
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の検定を行った結果では，最大発揮張力に低下がみら
れたTT1群，TT3群とC群との間には有意な差が認め
られた（p<0.05）。
　もう1つの機能特性としてSlack testにより求めた
短縮速度をFig. 4に示した。C群と2つの運動トレーニ
ング群（ISO群，JT群）間には有意な差は認められな
かった。また，協働筋切除をおこなった後のすべての
期間のTT群との間にも短縮速度には違いがみられな
かった。
　さらに，収縮を引き起こすCa2+濃度と発揮筋力との
関係を調べた。これはミオシンとアクチンとの結合を
調整するトロポニンのカルシウム感受性が筋肥大にと

もなう変化を起こすかを調べるものである。Fig. 5に
は運動トレーニングの効果としてC群とISO群，JT群
を比較し（Fig. 5-A），また急速な代償性肥大効果をみ
るためにC群とTT群の3群（Fig. 5-B）の比較を平均
値のみで示した。いずれの群においても，Ca2+濃度上
昇にともないS字状の張力曲線が得られた。張力が発
生するCa2+濃度閾値はpCa 6付近であり，Ca2+濃度増
加にともなう張力増大曲線に各群間ではほとんど差は
認められなかった。

Ⅳ．考察

　本実験は使用性肥大した筋線維の張力特性が形態変
化に則するものかを調べる目的で，実験動物を用いて
運動トレーニング性あるいは代償性の肥大を起こした
筋線維を選択し張力特性を比較検討した。
　本実験結果では，すべての群で有意な筋線維の肥大
がみられた。運動トレーニング群の肥大率を比較した
場合，IST群よりJT群が大きな値を示した｡ また，そ
れ以上に，協働筋切除による慢性の負荷を与えたTT
群の筋線維肥大が切除後の過負荷期間に関係がなく顕
著な増大が認められた。
　活動量の増大にともなう骨格筋の肥大は，それを構
成する筋線維の肥大，筋線維の増殖，筋線維（細胞）間
溶液の増加から起こると考えられるが，その中の最も
大きな要素である筋線維の肥大は，収縮タンパクであ
る筋原線維の増加と筋形質成分の増加によるものであ
る。筋タンパク合成に影響する因子としては，テスト
ステロン，成長ホルモン，インシュリンなどのアナボ

Fig. 4 Maximal shortening velocity in soleus chemically 
skinned fiber in each group. Values are expressed 
as mean ±SD. C;control, IST;Isometric training, 
JT;Jump training, TT1, TT3, TT5; One, three, five 
weeks after tenotomy operation, respectively.

Fig. 5　Relationship between force and Ca2+ concentration.
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リックホルモンや，活動量を決定する神経制御機構，
トレーニング期の摂取アミノ酸の影響や骨格筋でのア
ミノ酸取り込み能14,29,30），さらには筋タンパク分解・
分解抑制機構を支える筋細胞内環境とタンパク構成と
の関係などが広く検討されている。また近年では，筋
核や筋衛星細胞核で発現する筋特異的転写因子（Myf-
5，MyoDやmyogenin等）32）の関与，筋衛星細胞核で
発現する細胞周期制御因子（PCNA；proliferating cell 
nuclear antigen等）22,23）の関与，筋活動量の増大時に起
こるホルモンや神経系の制御などの研究に加え，Akt/
mammalian target of rapamycin等の経路13,25），機械的
刺激受容機構であるstretch-activated channelの経由，
あるいは膜貫通受容体であるintegrinとそれに接する
細胞骨格の物理的変化が低分子Gタンパクを発現する
経路6）など，タンパク合成を亢進させる細胞内シグナ
ル伝達系の詳細な研究が進められている。
　このような仕組みで収縮タンパクの合成と筋形質の
増大比率に歪みなく筋線維（細胞）に肥大が起きた場
合には，全体として筋（組織）肥大という形態の増
大に見合う機能の発達が期待される。本実験結果で
はISO群よりJT群により大きな筋線維肥大がみられ
たことは，ジャンプという高強度運動による筋膜の伸
展刺激が，機械的刺激受容機構6）をより亢進させてタ
ンパク合成を高めたと考えられた。また，協働筋切除
（TT）群では，残されたSOLより切除された腓腹筋の
重量は約12倍，足底筋は2.5倍と大きな筋である。大
きな協働筋を失った後，歩行等の動作の際には足関節
伸展時にSOLには相当の負荷が加わっていたはずで
ある。短期間に関わらずTT1，TT3群にみられる明ら
かな筋線維の肥大には，SOLの活動量の急激な増大と
それによる機械的刺激受容機構の関与が関係していた
と考えられる。また，協働筋切除はInsulin-like growth 
factor I（IGF-I）等の筋タンパク合成因子を活性化し，
生理的限界域まで代償性肥大を起こす刺激となると報
告されている40）。しかし，協働筋切除から3週間まで
の肥大は張力の発達を伴わないことが本実験結果より
示された。本実験の系で調べられた断面積当たりの発
揮張力が低いことは，筋線維を形成する収縮タンパク
量が少ないことを意味するものである。筋線維内の収
縮タンパクと形質量の比は，発育初期や，激しい筋活
動後，また筋損傷時などで変化することが報告されて
いる10,12）。激しい筋活動や損傷後では，筋内の毛細血
管の断裂やマクロファージの浸潤，細胞外溶液の筋線
維内流入などにより細胞内環境が変化し形質量を増や
す。また，協働筋切除後30日以内のラット足底筋では
筋タンパク濃度が低値を示したとされている20）。しか
し，運動トレーニングを行うことによる筋原線維と形
態比率には変化がないことが報告されている42）。以上
のことを考え合わせると，張力の増大をともなわない
TT1，TT3群の筋線維の肥大は協働筋切除手術にとも

なう侵襲とその後の急激な負荷の増大が，形質量を増
やしたと考えられた。過去の協働筋切除を行い肥大効
果を調べた実験では，協働筋切除自体が過度の負荷と
なり筋損傷を誘発し再生筋線維がみられたとする報告
もある15,40）。TT1，TT3群の見かけ上の肥大は，損傷
筋に見られOpaque線維32）のような浮腫状態を示す可
能性も考えられた。
　また，Fig. 3に示した各群の最大発揮張力と断面積
の相関図ではTT1，TT3群においてはC群を含む他群
に比して大きく異なる回帰式が得られ，傾き成分がよ
り低値を示した。有意な相関が得られた回帰式間にお
いて，TT1，TT3群の傾き成分が低値であることは，
面積の増大に対して張力の増加が少ないことを示す。
回帰式の傾き成分の違いは収縮タンパクの密度に依存
すると考えられ，協働筋切除を受け過大のストレスが
加わり短期間に肥大した筋線維においては，収縮タン
パクに対して形質量の比が高まっていることを示して
いた｡ また，各群の発揮最大張力と断面積との関係
をみた場合，TT1群の回帰直線だけにy軸との切片は
19.07N/cm2と高い値を示していた。回帰式のy軸（張
力）切片は，筋線維の断面積がゼロの場合の筋力を表
すものであり，張力がゼロから大きく逸脱することは
考えにくい。TT1群や他の群においても回帰式を求
めた標本数が決して多くなく十分な検討は困難である
が，y軸切片がプラス方向に大きく逸脱する場合には，
筋線維横断面積を決定するために収縮タンパク以外の
他の要素が筋線維内に加わり，直線による単回帰係数
では断面積と発揮張力との関係を説明できなくなった
ためと考えられた。逆にマイナス方向に大きく逸脱す
る場合には，張力値がゼロになった際にも体積を有し
ていることを意味し，張力発揮に関与しない細胞内要
素（可溶性蛋白）の増加による影響と考えられた。
　古くからトレーニングにともなう機能特性の変化は
多く報告され，筋力や持久性や収縮速度等が発達する
とした報告がみられる2,17,33）。しかし，トレーニング
性の明確な筋線維肥大が見られた本結果ではFig. 4に
示されるように，収縮速度を示すVmaxには，いずれ
の群にも差が認められなかった。神経制御因子や環境
温，細胞内Ca濃度などの差異や影響のない本実験の
系では，細胞レベルでの収縮速度は，ミオシンとアク
チンの結合解離速度が決定する18,21）。この結合解離の
サイクルはATP分解速度に依存するため，収縮速度
はATP加水分解酵素（ATPase）を持つミオシン重鎖
のアイソホーム3），またはミオシン重鎖のアイソホー
ムより決定される筋線維タイプに強く依存する9）。本
実験で用いた筋線維はすべてSOLより摘出したtype I
（遅筋）線維であることは確認されており，各群間で収
縮速度に差が見られなかった本結果は，タイプ移行や
筋線維内のミオシン重鎖のアイソホームの混在比率に
変化がない場合には，肥大にともなう収縮タンパクの
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増大はミオシンとアクチンの結合解離速度の変化をと
もなわないことが示された。また，最大発揮筋力に低
下が認められたTT1，TT3群においても短縮速度に低
下が起こらなかった。収縮タンパクが相対的に少ない
と考えられるTT1，TT3群では，アクチンとミオシン
の結合量が低下していると考えられる。しかし，短縮
速度は筋線維のミオシンとアクチンの重なり合う量に
関係なく一定であることが知られている。これは，ア
クチンとミオシンの結合を起こす活性部分の総数が張
力を決定する一方，短縮といった動的変化時には，解
離せず残る量も結合部分に比例するため，張力発生に
よる移動と抵抗とが常に一定となり短縮速度には影響
しないことから説明できる19）。協働筋切除にともなう
過度なストレスにより相対的な収縮タンパクの減少が
張力を低下させる原因となったとしても，そのことが
短縮速度に影響をもたらすことはないと考えられた。
　一方，運動トレーニング筋や代償性に肥大した筋線
維においても，Ca2+濃度－張力関係には差が認められ
なかった。速筋線維と遅筋線維を比較した場合，速筋
線維のトロポニンはCa感受性が高いため，Ca2+濃度
－張力関係を示す曲線は左辺する37,39）｡ また，Ca2+濃
度－張力関係は，細胞内遊離Mg濃度の上昇やK濃度
の低下により右辺し8,25），あるいは細胞内pHの変化に
よっても影響を受ける7）。Litvinova等の報告では28），
尾懸垂による筋萎縮モデルでのSOL線維のCa2+感受
性は高まり，張力発揮閾値が低下するとしている。し
かし，本実験で示された肥大筋線維においてもCa2+濃
度－張力関係に変化がみられず，このことは，時間を
かけたトレーニング性の肥大だけでなく，収縮タンパ
ク合成をともなわない急激な過負荷時期においても，
筋細胞内の溶液環境は一定に保たれていることを示す
結果であった。

　以上，本実験では筋肥大が有意に起こる運動トレー
ニングと協働筋切除という肥大モデルを用いて，肥大
筋線維の収縮特性を調べた。協働筋切除による1から
3週間内の急激肥大は，断面積当たりの張力の発達を
ともなわないことから，機能をともなう肥大には5週
間程度の期間の必要性が示された。また，肥大筋線維
のすべてに，短縮速度とCa2+感受性に差がないことが
示され，スポーツなど活動量増大による使用性筋肥大
は，形態変化に見合った以上の機能特性の変化は少な
いことが示された。
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