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　　　1。緒　　言

　糖尿病状態の改善に筋運動が有効に作用する事実は　　　　　　1・対象および方法

古くから臨床面および実験面からよく観察されてき　　　　　　A・対　　象

た。筋運動時，筋細胞膜を透過してグルコースの移入　　　　青年男子6名を正常群とし信州大学第2内科糖尿

が行われエネルギー源として利用されるが1）2）s），この　　　病外来通院の成人型糖尿病患者で主に食事療法および

際に血中インスリソの増量がないことからイソスリソ　　　経口剤療法で治療して経過の比較的良好の男女計6名

の関与が否定的であり4）「J）6），この点が運動療法ゐ有効　　　を糖尿病群として実験を行った。

性を理論的に支える一つの柱になってきた。しかしな　　　　　B・方　　法

がら，若年型糖尿瓶患考の筋運動は血糖をむしろ高め　　　　正常群および糖尿病群に約14時間の絶食および安静

る作用があること7）8），過度の筋運動はグルカゴソの　　　を守らせたのち，ラジオ休操（NHK第1ラジオ体

分泌を増して糖代謝に影響をおよぼすという報告9も　　　操），徒歩，エルゴメーター使用による運動負荷を実

あるように，場合によっては筋運動が生体にむLろ不　　　施した。正常群には徒歩5km／hで30分間，ラジオ体

利益をもたらすこともわかっている。　　　　　　　　　　操を1‘）分間，エルゴメーター使用による最大酸素摂取

　運動療法を実施する際に効果的な運動種Flの選択お　　　量：の100％，同80％，同50％の負荷量の運動を行った。

よび負荷量の設定に一つの指標が与えられることは，　　　糖尿病群にはラジオ体操，徒歩5km／h，同3．・6km／h，

諸臨床家の切爽な要望である。この点に鑑み著者は糖　　　同2．4km／hを各30分間，エルゴメーターによる運動

尿病患者の筋運動時の代謝の諸変化を，乳酸および焦　　　負荷を同様にして行った。

性ブドウ酸の動態よりとらえ正常者と比較検討した。　　　　血t：1．，1乳酸および焦性ブドウ酸は米圃シグマ社製のキ

乳酸および焦性ブドウ酸の血中レベルは筋運動時の代　　　ットを用いて測定した。採血の際には箇麺Lをさけ，前

謝の様相の側面を反映していると思われるからであ　　　もって冷却しておいた注射器を使用した。採lf巳後は漁：
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糧も駄龍達しているといわ2zる11）・　　　♂
ここでは著考は安全性の面から，脈拍数が150／mi。　　0　・一一一「一一一一一一一
前働定常状態購ち着くと。うまで鮒量を増加　　　0　30　60　90mi・
させて12），そこを最大酸素摂取量の100％の負荷量と　　　mg／d2

し・その負葡墨の80％および同50％をそれぞれ最大酸　　　　　20

素摂取量の80％および同50％の負葡最とした，，

　エルゴメーターはノルウェー国のヨナス，オークラ

ンド社製のBodyguard　Ergometer　990の機種を使

用し，被検者には常に毎分50回転（21km／h）の等速
11，．ll転を要求した。　Bodyguard　Ergometer　990の負荷　　　　碧10

量は0～9キロポンド（kp）で，ペダル1囲転で6　　　v

ちに氷冷8％Perchloric　acidで除タソパクののち，　　　　　　　負荷　（図1）　（表1）

速やかに遠沈分離を施行し，その上清を測定に用い　　　lilrs群で乳酸値および焦性ブドウ酸値が負荷直後に

た。測定は上清分離後直ちに行った。　　　　　　　　　それぞれわずかに増加し，前者は約15分後までに，後

　酸素撰取量はFickの原理によれば下記の式で示さ　　　者は約10分後までにそれぞれ負荷前平均値に復帰する

れる1ω。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　が，糖尿病群では増加巾もやム大きく，負荷前平均値

　　酸素摂取量（1／milD　　　　　　　　　　　　　　への復帰時間が遅延し値もや工変動する。

　　　＝：（動脈血の酸素結合度一静脈血の酸素結　　　　　　　B・正常群および糖尿病群へ徒歩5km／k

　　　　合度）×分時容量（1／min）　　　　　　　　　　　　　　（速歩）の負荷　（図2）　（表2）

鰍螺蘭量とは働中に肺からfil（入れら泌酸　正常群は乳髄および鮒ブドウ酸値瀬髄後に

蒙鱒雛1轡瀦動驚霜ヒ読瀦灘　瀦課欝砦謙轟鞭゜釜簾鍛

し運動搬と分麟量の間砒例関係が戯する。　して乳醐顧轍15分の平均値で約2倍・鮒ブド
しかし，分燃量の上限は搬の人で約2。1／mi。謹　ウ酸値は轍増力゜し1儲とも約6°頒まで噸荷前

鯨では約25－、。1／mi。とされており，最大藤摂　平雛噸帰する・

搬灘隷獅を購一方　c鞭驚朧霧繍
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（表2）　（図3）
　　分時容量＝拍出量x拍動数／分　　　　　　　　　　　　徒歩3，6km／h（並歩）では乳酸値およ帆礁性ブドウ

　運動強度が増加する際に，拍出量の増大がまず起っ　　　酸値の負荷15分平均値は，徒歩2．4kin／h（ぶらぶら

て直ちにその極限に達し，さらに運動強度が増加する

際に，ついで拍動数が増加するという。分時容量の最　　　　　　　　　　　　　　　　　（Mean±S．D．）

kmの走行が星1∫能で、1分間50剛転で負荷範囲は毎分　　　ぢ

0～2700キロポンドメ・・一ター（kpni）になるように設　　　　」

定されている。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0

’s

0　　　　　30　　　　　60　　　　　90min

　皿．成　績　　　　　　　　　　　図1ラ身オ体操正常（Normal）と糖尿病
A．正常群および糖尿病群ヘラ蜴一体操の　　　　　（Di・b・亡es　M・11itus）砒較
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糖尿病運動療法の負荷盤に関する研究

歩き）のそれと比較して約2倍の増加をみ，負荷前平　　　ドウ酸値の変動が大ぎく，負荷前平均値復帰に約60分

均値復帰に乳酸値は約20分，焦性ブドウ酸値は約15分　　　以上を要する。糖尿病群は正常群に比べてより大きな

を要する。一方，徒歩2・4kln／h（ぶらぶら歩き）では　　　変動を示す。負荷量を50％に減少する際に，両群でし

両値とも極くわずかな変動を示すにすぎない。　　　　　　だいに両値の変動巾が小さくなり負葡前平均値への復

　　D・エルゴメーター使用　　　　　　　　　　　　　　帰時間が短縮されるが，尚，両群間に明瞭な差遼がみ

　最大酸素摂取量の100％および同80％は表3に示し　　　られる。

た。同50％は図4，表3に示した。正常群および糖尿

病群ともに，100％および80％で乳酸値および焦性ブ
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図2　從歩5km／h　班常（N（）rmal）と糖尿　　　　　　　図3　糖尿病（Diabetes　Mellitus）徒歩3，6

病（Diabetes　Me工Iitus）の比較　　　　　　　　　　　　　km／hと同2，4km／h

表1　　　　　　　　正常群と糖尿病群ヘラジオ体操の負荷

　　　　　　　　ラシ・オ・伺9｛楽

0111in　　　　　5miIユ　　　　10Mill　　　　20111in　　　　30：nin　　　　60　min　　　　90min

normaI

D．M，

pyrttvic　acid　　O．41土0．00　0．44土0．10　0．48土0．10　0．37土0．10　0，40土｛｝．10　0，39ニヒ0．17　0，37土0，10

ユactic　acid　　　　7．35土1．・i7　9．31±1．88　9，39±2．27　7．90±2，13　7，98土1，80　7，73ニヒ1，90　8，31±1，41

pyruvic　acid　　O．58土0．10　0．6｛｝±0．10　0．67±0．00　0．62土0．28　0，56ニヒ0，22　0．71：1ヒ0．25　0．54±0．10

1actic　acid　　　　7．27土2．60　11．94土3．22　11．22土1．50　11．17ニヒ5、63　9，60±5，27　11．02土7．07　7，〔｝5±2．65

Mean土SD．　　pyruvic　acid，　Iactic　acid：mg／100m1，
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表2、　　　　　　正常群と糖尿病群へ徒歩の負荷

徒　　　歩

5．O

km／h

3．　6

km／h

2．4

km／h

normal　pyl’uviC　acid

　　　　lactic　acid

D、M．

D．M．

D．M．

pyruvic　acid

lactic　acid

pyruvic　acid

lactic　acid

pyruvic　acid

lactic　acid

Omin　　　151nin　　　30　min　　　45　min　　　60　min　　　90　min

0．61土0．17　　0．81±0．00　　0．61土0，17　　　　　　　　　　　　0．36±0．10　　0．44土0，24

8．18±1．21　11．31土3．21　9，61土2、86　　　　　　　　　　　7．14土2．08　　8．65土1．92

0。53：ヒ0．17　　0．91ニヒ0．32　　0．78±0．24　　　　　　　　　　　0．82土O，35　　0，60土O，35

7．83土2．91　21．47±13．42　17．42±13．76　　　　　　　　　　　14．66±10，93　10，26±7．65

0．53土0．14　　0．65±0，26　　0．63土0，20　　0．54土0，17　　0，48土0，14　　0，48：ヒO．14

8．51土2．89　　13．45d：6．53　　12．42±6、21　　8．89ニヒ2，59　　8．23土3，11　　9．69土2．67

0．42±0．00　　0．37ニヒ0，00　　0．35±0，10　　0，29土0，10　　0，35ニヒO，10　　0．29ニヒ0．10

5．80土0．99　6．06：ヒ0．73　　5．89土0．60　6．33土O．20　6．15土0．83　　5．63土0．53

Mean土S．　D，　　pyl’　LlviC　acid，　lactic　acid：nlg／100ml，

mg／麗

　2．5

署2・o

．雪L5

§　1・o

♂o・5

　0

著

　　　　　　　　　　（Mean±S．D．）　　　　くから指摘されてきたことであり，イソスリン依存性

50％　　　　　　　　ワ．．刃Diabetes　　　　糖尿病愚渚の運動ではインスリン量の節約も可能であ

　　　　　　　　　　＿．Mellitus　る．筋運嚇，運動伽エネルギ源にまず筋肉中の

　　　　　　　　　　　　　N°「mal　　グリセ鱗酸を，ついで貯えられているグリ。一ゲソ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を，そしてさらに運動が持続される際には血中のグル

．．　＿．＿一　　　　　　　　　　　　　　　　コースを利用し，嫌気性解糖過程を経てATPを得，L
胸㍉『一一　　．．．　　　　　乳酸を産生する15）16）。運動中に乳酸は焦性ブドウ酸を

」

経てTCA－cycieでかなりの量が酸化されるが17），大

mg／dε

　50

40

　30
署

N　20
£

鵠

」　10

0

゜51°2540　　70・i・　紛の乳酸は血中に徽され撒を経てグ、レ，一．、、産

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　生に再利用される（Cori－cycle）18）。運動筋にグルコ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ースが利用される過程ではまず筋細胞膜を透過してグ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ルコースが移入されるが，その際に血中インスリン・

＼↓　　　鰹難：灘嘉1瀟讐

臨＿　　翻筋へのグ・レー・移入噛・㌃欄yP・x・・
0510　25　40　　70・in　・・）25）の影響，　G。1d、t，i。のh．m。，al　fact。，の関与・・），

　　図4　エルゴメーター使用　最大酸素摂取量　　　　　運動時増量してくる乳酸がグルコースの筋細胞への透

　　　　　の50％の運動負荷　　　　　　　　　　　　　過を促進させる2映勧ミ想定されてきた。最近では，運

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　動によるグルコース利用の最初の作用点は膜面でのグ

　　　】V・考　　案　　　　　　　　　　　　　　　　ルコースの透過性の充進にあるとする報告29）また，イ

　運動療法が糖尿病治療に応用されて既に久しいが，　　　ソスリソの追加分泌は不必要だが基礎的レベルでのイ

あくまでも補助手段の域を出ないことも事突である。　　　ンスリンの存在は必要であり，筋運動時筋細胞膜のイ

前述したように，インスリン絶対的欠乏型糖尿病憲者　　　ソスリン感受挫充進か，少量のインスリンの効果的な

の筋運動はむしろ弊害をもたらす事実13）14）はこの辺の　　　利用を考えている一派もある30）。著者も何らかの形で

事情を物譜る。しかし，運動のイソスリソ様作用は古　　　のイソスリンの関与は否定できないものと考えてい
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表3　　　　　　　正常群と糖尿病群ヘエルゴメーター使用による負荷

最大酸素摂取量

100％

normal pyruvic　acld
工actic　acid

Omin　　　5　min　　　IOmin　　　25　min　　　40　min　　　70min

80％

50％

D，M．

normal

D、M．

norma1

D．M．

0．55土0．14　　1．17土0，50　　1．79±0．50　　1．84土0．51　　1．30±0，42　　0．69止0．22

8．40±1．71　50．43ニヒ13．6169．95±11．1849．12±15．0429．67：ヒ12．29　14．84土6．48

…uvi・　acid　1　・・　S2±Q・・551・27±・．・4・1．37±α451．99・・．711．42±・．・61・，・28・±・．44

1ac・i…id　IS・・1土2・53　64・・9±14・・569・・4土16・9164・・9土17・1・41・92±14・・8　23・38土8・79

pyruvic　acid

Iactic　acid

pyruvic　acid

lactic　acid

pyruvic　acid

lactic　acid

pyl’uvic　acid

lactic　acid

0．56土0．26　　ユ．19±0．30　　1，50土0．53　　1．16±0．44　　0．82±0．20　　0，63±0，12

11．81±3．54　33．31±11，45　41．29±18．27　22．80±11．94　15．65±4．93　　14．77：ヒ9。71

O．59土0．10　1．09±0、20　　1．76土0．41　1．85±0，65　1．45±0．46　0．84±0．33

7．78±0．95　　43．29土9．90　60．26」ヒ22．81　49．98±21．41　32．22±10．54　16，19±4．69

0、60：上O．10　　0，93±0．20　　1、07土0．24　　0．83土0，20　　0．75土0．14　　0，61土O，20

8．05：ヒ2．44　　18．43±7．50　　19，65土7．91　　13．10ニヒ5．41　　11．26こと2．91　　10．48土3．57

0．55土0．10　　1，28±O，70　　1．27：ヒ0．48　　1．05：ヒ0．73　　0．83ニヒ0．37　　0．54土0，24

6．26：ヒ1．94　31．39土14．06　3139土14．48　21．72ニヒ10．48　15，10土5，91　　9．31ニヒ2．39

Mean±S．　D．　　pyruvic　acid，　Iactic　acid：mg／100ml．

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・　がって，1血中での両値が急激にかつ大幅に増加変動

　今國の著者の実験では，対象を主に食事療法および　　　し，負荷前値への復帰時間がしだいに遅延する傾向に

経口剤でコソトロ　一一ル良好の数名に限定したが，未だ　　　あった。糖尿病群では正常群に比べてその傾向が一層

残存すると思われる多少のインスリン分泌能からの影　　　顕著であった。この傾向をさらにエルゴメータ　一・　lt使

響も考慮されねばならない。　　　　　　　　　　　　　　用し最大酸素摂取星の面からみたものが図，表3であ

　今回著者は乳酸および焦性デドウ酸値の動きより筋　　　る。最大酸素摂取最の50％の魚荷量で両群とも従歩

運動を考察してみたが，『れらの値は筋運動の際の複　　　5km／h（速歩）以上の変動を示すことがわかる。この

雑な代謝機構を綜合的に反映したものと考えるべきで　　　点からも，糖尿病患者の筋運動は最大酸素摂取量の50

あり，当然正常と糖尿病状態との差違，インスリン等　　　％以下の負荷量でなけれぽならないことがわかる。最

の各種ホルモンの影響，脂質およびケトン体等の中間　　　大酸素摂取星の100％は，前述したように脈抽数150／

代謝産物の影響も考慮されなければならない。糖尿痛　　　mh1前後の負荷最に仮定したが，これはあくまでも検

患者の運動療法の際の種目は，いつ，どこででも，誰　　　査時の安企面を考慮した近似値である。また，脈拍数

にでも簡単にできて，それが効果的に長続きできるも　　　150／min前後の背最には病的状態での脈拍数増加の場

のでなければならない。そこで著者はラジオ体操と徒　　合も当然考慮されなければならない。この点，今回の

歩を選び，徒歩では5km／h（速歩），3・・6km／h（並　　　契験には対象を自他覚症状の乏しい比較的軽症の糖尿

歩），そして2・4km／h（ぶらぶら歩き）の種目に限定　　　病患者に限定しただけであり，心臓機能その他の面か

した。ラジオ体操では糖尿病群は正常群に比べて、乳　　　らさらに詳しく検討されるべきであった。

酸および焦性ブドウ酸値の動揺が著しく，糖尿病患薪　　　　正常群と糖尿病群にみられる今ll』のこのよう、な差違

にとってこの種日の負担が相当に強いことがわかっ　　　はどこからくるのであろうか。著者は糖尿病特有の病

た。同様に5km／11（徒歩）速歩で1よこの傾向がさらに　　　態の中に説明を考えている。巡動負荷時，正常群には

箸しかった゜そして図5，6に示すように，糖尿病群　　　脂肪分解の充進はみられないが，糖尿病群にはそれが

徒歩3．6km／h（並歩）および，同2・4km／h（ぶらぶら　　　みられるという31）。イソスリソ依存性糖尿病患制こ20

歩き）は，それぞれ正常群徒歩5km／h（速歩）および　　　分間の筋運動を負荷した際に，脂肪酸およびグリセP

ラジオ体操に匹敵する魚荷墨であることがわかった。　　　一ルが素速く，しかも著しく増加するともいう32）。ま

概して運動負荷量の増加および負荷時間の延長にした　　　た，糖尿病患者では焦性ブドウ酸の酸化が抑制されて
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いるという3a）34）。糖尿病を脂肪酸の分解，および合成　　　びインスリンのグルコース利用促進効果を抑制すると

の面よりみると，インスリン効果の減弱から分解が合　　　いうRandleらのGlucose　fatty　acid　cycleの影響

成を上まわっている35）。分解された脂肪酸は肝臓その　　　も考慮されねばならない42）。また，運動中に心臓およ

他でβ酸化を受けアセチルCoAとなる。アセチル　　　び腎臓に取込まれて消費分解される乳酸の量も多い

CoAはオギザロ酢酸と縮含してTCA・『cycleに入り　　　4s）。運動家では筋運動時正常人に上ヒらべて乳酸および

ATPを産生するが，糖尿病時オギザロ酢酸が蜘：らグ　　　焦性ブドウ酸レベルが低く，その理由は好気的環境下

ルコース薪生系に利用されTCA－cycleへの利用の低　　　に両物質の産生が少ないこと，心臓等での消費が多い

下が起っている36）37）。さらにアセチノL・CoAとオギザ　　　ためといわれる44）。糖尿病患者の筋運動ではこの縫路

ru酢酸を縮合する酵素が，脂肪分解時生じた長鎖脂肪　　　からの消賀量が少ないことも考えられる。また，脈抽

酸CoAss＞や・ATPs9）によって抑制される。その結果　　　数が120／minを越える時に乳酸および焦性ブドウ酸

アセチルCoAレベルの蓄積が増強され，これらは焦　　　が増加してくる娼）という。この意味から最大酸素摂取

性ブドウ酸の酸化を抑制するということから運動筋細　　　墨を指標にし負荷条件を統一して比べてみたのが図

胞内の乳酸産生が著しくなる4e）。このようにして糖尿　　　4，表3であるが，糖尿病群と正常群との間に明瞭な

病時には乳酸および焦性ブドウ酸の蓄積が生じやすい　　　錐違がみられた。

ものと考えられる。血中脂肪酸の増加はCo1’卜cycle　　　　運！助終了後，酸素供給によって急速に酸素負償から

を経たグルコース新生系を昂進させる作用がある41）と　　　解放される結果，乳酸および焦性ブドウ酸はTCA一

も雷われている。その他，糖尿病蒔増加する脂肪酸，　　　cycleを経て酸化される46）が，運動終予時に一時…に筋

クェソ酸ケトン体等が筋細胞のグ・レコース利用およ　より過剰のII吻質の放出，また好気的環境への転換に
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