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Abstract

The effect of menstrual cycle on the blood glucose and FFA and relating hormones during 3h
bicycle exercise, (BE at 6VoYOz max), and on the utilization of plasna FFA and blood glucose by
working muscle during lh hand-grip exercise (HGE), were examined for four women, aged 38 40
years in foricular (FP) and luteal phase (LP). Two sets of HGE (60 min at lO and, 2fflo MVC) were

performed, first HGE before BE and second HGE during last lh of BE. at 6U/o VO2max. The

uptakes of FFA and blood glucose were calculated from the forearm blood flow and the difference of
the concentration of arterialized venous and venous blood glucose and FFA. The concentration of
blood glucose both at rest and during BE was markedly higher in the LP than FP. On the otherhand,
the concentration of FFA was almost higher in the FP compared with in the LP. No significant
difference was found in glycerol concentration during both exercises of LP and FP. A significantly
augmented uptake of FFA during HGE in FP observed compared with that in LP, while no significant
difference was found in the uptake of blood glucose between LP and FP. Significantly higher level of
plasma epinephrine and lower of serum insulin in FP was observed during both exercise in all subjects,

while the consistent difference was found on the other serum hormones such as norepinephrine or
cortisol etc. From these results, lower blood glucose concentration at rest and during exercise in FP

seems to increase epinephrine secretion and higher epinephrine seems to aug:nent plasma FFA
utilization during exercis€.



38

「要 約』

正常な性周期村 る物 成人女子 (38-40歳 )

を対象として,長時間運動中の糖脂質代謝に及ぼ

す影響を検討 した。 3時間の自転車作業 (BE)
中の血中基質 レベル及び関連ホルモンの動態及び

1時間のHand― GHp作業 (HGE)中 の前腕で

の遊離脂肪酸 (FFA)と 血糖の取 り込みを調べ

た。 HGEの 1セ ットロは BEの前に行い, 2セ

ットロは BEの最後の 1時間にホルモンが上昇 し

た状態で並行 しておこなった。 1人につき卵胞期

(FP)と 黄体期 (LP)の 2回行った。 FFAと
血糖の取 り込みは血流量とそれらの動脈血化静脈

血―静脈血濃度較差から求めた。BE中の血糖は安

静時,運動時ともにLPで高かった。 HGE中 の

血糖の取 り込みは,FPで やゃ高い傾向を示 した

が顕著な差はみられなかった。 FFAは逆にFP
でやや高い傾向を示 した。 HGE中 の前腕による

FFAの とりこみはFPで顕著に高かった。BE
中のグリセロールには差がみられなかった。両期

の間にノルエピネフリンに差はみ られなかったが,

エピネフリンはFPで顕著に高 く(特にBE後半 ,

2度 目のHGE), インシュリンはFPで低い傾

向を示 した。これらのことから,FPに おけるF

FAの とりこみの増大は,エ ピネフリンの影響に

よるものがあると考えられる。LPと FPに おけ

るエピネフリンレベルの差をひきおこす一因とし

て血糖値の差が考えられた。

1 研究目的

性ホルモンの標的器官は生殖関連臓器であるこ

とは明らかであるが,その他の臓器にも性ホルモ

ンの受容体が発見されており

'9)そ

の影響が検討さ

れつつある。女性ホルモンに関しては,動物実験

で脂肪組織や肝での糖脂質代謝への影響をみたも

のが多く,それらについてWa deと Grar)がまと
めており,エス トロジェン(eStrog en)プ ロジェ

ス トロン (prOgeSterone)の インシュリンを介

しての協同的,桔抗的作用を明らかにしている。

骨格筋 も脂肪組織と同様に女性ホルモンの受容体

をもっており

'標
的器官の一つに含まれると思わ

れる。estrogenは ,エネルギー基質 (と くに中性

脂肪 )を脂肪組織から筋肉へ再分配して筋肉内で

の利用を高めるのに対 し,prOgesterOneは脂肪

組織の リポプロティンリパーゼ (LPL)活 性を

高めて脂肪の貯蔵を促進することが報告されてい

る2)3)27し また糖代謝に関 しては Puabと Ba■″

がマウスのヒラメ筋を用いて estrogenは血糖の

取り込み,酸化及びグリコーゲン合成を促進 し血

糖の利用を克進 させるが,prOgesteroneは この

効果 と桔抗す ることを報告 している。これらの

ことから, ヒトの場合も性周期の各位相によって,

estrogen,progesteroneの 影響により糖脂質代

謝に差が生 じることが予想され,そ の影響は運動

時 のよ うに代謝が充進 し,それに応 じて各種ホ

ルモ ン分泌が克進す る時にはかなり大きいもの

と予想される。男女の運動時の糖脂質代謝や臓器

の特性を比較 した研究はいくつかあるが°71こ の

ような性周期による影響を無視 したものが多 く,

性周期の運動時の糖脂質代謝への影響を見たもの

は JarcOwski et ali)の 研究があるだけである。

そこで本研究では,糖 脂質代謝の充進す る長

時間運動時,ホ ルモンによって代謝調節を受けて

いる血糖と遊離脂肪酸 (FFA)を中酬こ性周期の

影響を検討 した。

2 研究方法

被検者 被検者は正常な性周期であることを基

礎体温で確認 した38～ 40歳の成人女子 4名である。

被検者の身体特性を表 1に示 した。各被検者はllF

胞期 (月 経開始後 8～ 12日 :F期 )と黄体期 (排卵

後 8～ 12日 :L期 )の 2回実験を行った。排卵日

は基礎体温が最低値をとる日とした。実験の順序

はランダムに行った。 1人が F期 ,L期の順であ

り,残り3ノヘ

"ゞ

その逆であった。両期実験前 3日 間

の食事は等 しくした。実験は12時間以上の絶食の

後行 った。

実験のプロトコール 性周期による運動時の糖

脂質代謝,ホルモン反応の違いをみるために,F
期とL期に同一の運動を行い,血中基質,ホ ルモ

ン濃度 ,基質の取 り込みを測定 した。運動のプロ

トコールを図 2に 示す。まず HGEを 1時間行い,

引き続き 3時間の自転車作業を行い,自転車作業

の最後の 1時間に 2セ ットロの HGEを 行った。

HGE lセ ットロは運動によるホルモンの大きな



変動がみ られない状態, 2セ ットロは血中ホルモ

ンが長時間運動により変化 したときの筋による血

中基質のとりこみへの影響をみる目的で 行った。

HGEは 1分に50回のテンポで最大握力 (M VC)の

約10%(3k9:Hl)と 別%(5k9,H2)の 負荷を持ち

上げる作業を各々30分間連続 して行うことを 1セ

ットとした。 1セ ットロ (Hl,H2)は椅座位で行

い, 2セ ットロ (H3,H4)は 自転車をこぎながら

椅座位で行った。 BEは 1セ ットロの HGEが 終

わった後 ,50r口 ,60%V02 maxの 強度で開始し2

時間継続 した後 (実験開始後 3時間目 ), 2セ ッ

トロの HGEと 並行 してさらに 1時間ないしは

exhaustionま で継続 して行 った。

血液は作業腕である右腕肘静脈から静脈血 (V)

を,ま た左手手背部から動脈血化 した血液 (ハ′)

をともにカニューレを挿入 し,左手は45～ 49℃の

温湯で温め (手背部皮膚温が37℃以上になってい

ることを確認 ),Po2と Pco2を 血液ガス分析機

(IL213-05, InstrumentatiOn Laboratory,

USA)で測定 し,動脈血化 したことを確認 しなが

ら採血 した。

基質の取 り込み量を測定するために,全腕の血

流量を静脈閉塞法によるWh tneyの ラヴァースト

レインゲージプレティスモグラフィーで30分毎に測定

した。静脈閉塞 (60Torr)の 前 1分から各血流測

定の最後まで,手首に巻いたカフに自動的に220

Torrの圧を加え,手部の血流を止めた。

また運動中酸素摂取量 (Vo2)(AN INIA社 製 R
-5000),心拍数,RPEも 測定 した。

実験中の室温は25～ 27℃,湿度50～ 60%に維持

した。

分析 血液は,採血直後一部を乳酸及び血糖の

分析のために除蛋自 (06N,HC104)し た0 残り

は血液分析及び FFA,グ リセロール測定のために

EDTA血 漿を, その残 りを血清とした。これら

の操作は全て 4℃ の水水浴中におき,30分以内に

遠心分離 した。

血糖 (グルコース ;和光製薬 ),FFA(ダ イヤ

トロン),乳酸 (ベ ーリンガー ),グ リセロール

(ベーリンガー ),中性脂肪 (ベ ーリンガー )は

酵素法で分析 した。 estrOgen,progesterone

(3H;cls, フランス )イ ンシュリン(1251, シ
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オノギ製薬 ,フ ァルマシア,ス ウェーデ ン ), コ

ルチゾール (1251; トラベ ノール ク リニ カル ア

ッセイ, USA)は RIA法 , カテコーソレア ミンは

高速液体 クロマ トグラフィーで分析 した。

3結 果

被験者の実験当日の estrogen,及び p rOges―

terone濃度核 2に示 した。 estrogenは 被検者

AではF期 でかなり高か ったが,その他の 3人は

ほぼ等 しく, prOgesterone lま全員でL期で著明に

高か った。

運動時間は H3終了時に exhaustionに 達 した

者が F期で 1名 ,H4途 中で exhaustionに 達 し

た者が F期で 2名 ,L期で 1名で ,両期 ともにH

4ま で完了 した者が 1名であ った。 このように作

業時間は黄体期の方が長かった。また作業中の疲

労感は全員で卵胞期の方が大きかった。

BE中の血糖, FFA, グリセロールの変化を

図 2～ 4に示 した。測定値はAV値を用いた。血

糖値は運動の継続とともに減少する傾向を示 した。

安静時及び運動時ともに全員で F期の方が低かっ

た。 FFAは 逆に運動時間とともに上昇 し,総 じ

て F期の方が高い傾向を示 したが F期 とL期の間

に顕著な差はみられなかった。血中乳酸値は HCE
中に 2～ 4mMに上昇がみられたが ,両期の間に

顕著な差はみられなかった。

図 5～ 8に BE中のホルモンの変化を示 した。

インシュリンは運動時間の延長とともに減少する

傾向を示 した。 4名中 2名で F期の方が低値を示

し,その他の 2名もほぼその傾向に従った。コルチ

ゾールは時間とともに上昇する傾向を示 した。 1

名で F期のほうが高かったが,残 り3名では顕著

な差はみられなかった。ノルエピネフィリンlNEl

はBE開始で増加 し,そ の後プラトーを保つか 2

セットロの HGEの 開始で更に増加を示 した。 し

か しF期 とL期の間に一定の傾向はみられなかっ

た。エピネフリン (E)は運動時間の延長ととも

に上昇し, 2名で 2セ ットロの HGEの 開始で更

に増大がみられた。BE開始後30～ 60分間は両期

の間に顕著な差がみられなかったが,後半か ら2

セットロの HGE並 行運動中はF期 の方が顕著に

高かった。
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図 8-A), 9-A)に HGE中 の血糖及びF

FAの動脈血化静脈―静脈濃度差,図 8-B),
9-B)に 1分間前腕 llXl祀 当たりの両者の取 り

込み量を示 した。 F期の方が ,血糖の取 り込みが

やや多い傾向を示す ものの顕著な差はみられなか

った。これに対 し,被検者 Aの H2を除いて,全
運動期間で F期の方が FFAの 取 り込み量が大き

かった。

4論 議

本研究では,被検者の苦痛及び危険性,方法論

上の難 しさなど考えて,動脈血を採取せず,手部

を温湯で十分温め,指頭等の動静脈シャントを増

加させる方法で静脈血を動脈血化 して動脈血の代

わりに用いた。この方法はすでにグルコースのキ

ネティックスをみた先行研究で用いられている『

我々の予備実験では,手背部の皮膚温が凡そ37℃

以上であれば,動脈血にはぼ等 しい Po2,Pco2が

得られることを確認 した。本実験でも手背部にサ

ーミスターを装着 し,皮膚温を確認 し,採血時の

Po2,Pco2を測定 しながら動脈血化をチェックし

た。

本研究では,安静時においてすでに F期は L期

に比べて,4人の被検者全員で血糖値は低 く,そ

の差は運動終了まで継続 した。 したがって F期で

は血糖値の低下が L期に比べて早 く,こ のことが

被検者の疲労感及び作業時間の差を生 じた原因で

あったと思われる。 F期は運動開始後 しばらくの

間は被検者の主観的強度はL期に比べて低いが後

半では逆転 した。 F期 とL期の安静時の血糖値を

比較 した先行研究ではa)24)33),そ の平均値に有意

差をみとめているものはない。先行研究と本研究

との間の差は,採血条件の違いが関与 している可

能性が考えられる:本研究でも他の研究でき
0)33)

血糖値の測定は12時間以上の絶食という採血条件

で行 っているが,本研究では,その他に実験前の

3日 間の食事を F期 とL期で同じにした。他の研

究では食事については考慮されていない。筆者 ら

の先行研究では,血糖,FFA,中 性脂肪値か ら

食事の影響を除 くためには,少なくとも2～ 3日

前からの食事の管理が必要なことが示された。12

時間の絶食は血中糖脂質分析値にたいしては異常

かどうかの判断をするには適当であろうが,正常

範囲内での変動を論議するのは無理である。

本研究の L期が F期よりも血糖値が高かった結

果は,こ れまでの糖負荷試験 (GTT)の 結果
14)

やインシュリンリセプターのDa ta(単核球のイ

ンシュリンリセプターは黄体期で低い )マ インシ

ュリンを介 した糖代謝への影響をみた結果と相反

するものではない。 estrogenは インシュリンの

働きと協同する3)r)18し
即ちGTTの反応結果はF

期の方が良ヽヾ
4な

骨格筋ではグルコースの取り込み,

酸化,糖合成を 2倍にし,糖質の利用を高める。

これに対し高濃度の progesteroneは これをやや

抑制するようである。Siiteriと Febresは prO―

gesteroneが estrOgenの細胞質のリセプターを

低下させることを,Suffer et a128)は prO ges―

teraleの 大量投与で横隔膜のグルコースの取り込み

が低下することを報告している。さらにPuahと

Baileyは a)estrOgenに よる糖利用の元進は

progesteromで抑制される傾向があることを示

している。本研究では前腕作業中の血糖のとりこ

みに関して顕著な差はみられなかったが,estrO―

gen 4直 がF期 とL期でほぼ等しく, L期で prO―

gesten取 値がかなり高かった被検者Dでは,F
期の血糖の減少率に比べてL期の減少は顕著に抑

制された。

本研究では安静及び運動時の血中グリセロール

値及びFFA値 に F期 とL期の間で顕著な差は見

られなかった。Wadeと Gray・ )は卵巣を摘出し

たラットに estro genを投与すると脂肪組織の L

PL活性が低下 し, estrogenで処理 した後 prO―

gesteroneを与えると逆に活性は上昇するという。

即ち estrogenは脂肪組織での脂肪の合成を抑制

し, progesterOneは逆1召足進する。 1ヨ肪組織か

らのFFAの 供給あるいはグリセロール値を脂肪

分解の指標としてみると,本研究ではF期 とL期

の間に顕著な差はみられなか ったが,ゃゃ F期の

方が高い傾向をしめした。この傾向が運動の後半

でやや顕著になったことは,F期の後半で,エ ビ

ネフリンの増加が大きいことと対応 した。エピネ

こ:イ :i誓憾湯彎菫8:謄3:新言ξ薔勇[孝|:。

本研究のHGE中のFFAの取り込みがF期に高



かったことはエピネフリンとインシュリン(F期
で低い傾向 )の影響であると思われる。

運動中のエピネフリンが F期で高値を示 したこ

とは」urCOWSki et al 16)の結果と一致 したがそ

の原因は明らかでない。ノルエピネフリン及びコ

ルチゾール値には両期の間に顕著な差はみられな

かったので,脳下垂体  ACTH― 交感神経系の

活動の九進が F期で高かったとはいえないであ

ろう。先に我々は本実験とはぼ同一の強度での 3

時間の自転車作業時に血糖の低下に伴って glu―

cocounter reflexに よるコルチゾール,成長ホ

ルモン,グルカゴン等の値糖上昇作用のあるホル

モンの増大を観察 した 2)"し またGalbO et al11)

は運動前の食事を低糖食にした時にはエピネフリ

ンをはじめとする血糖上昇ホルモンの増大が大き

かったことを報告 している。本研究においてもと

くに血糖値の低下 してきた運動後半においてエピ

ネフリンの反応が F期で高かったことから血糖値

との関係が推察される。

本研究では性周期の正常な成人女性 4名 につい

て卵胞期と黄体期で運動中の糖脂質代謝について

比較 したところ,黄体期では血糖値が高 く維持さ

れるのに対 し,卵胞期では血糖値が低 く血中にF

FAの取 り込みが増大 していること,そ れには血

中エピネフリンの影響が考えられることが明 らか

になった。 これらの変化は estrogen,proges―

teraFの 作用と相反するものではないので , エネ

ルギー利用のこう進する長時間運動時にはestro―

genと p rogesteroneの 影響は増幅 してあらわれ

るものと考えられる。 これらの結果から卵胞期と

黄体期の間には少なくとも血中基質の利用に関し

ては糖脂質代謝に差があるものと考えられる。

本研究は昭和59,60年度の文部省科学研究費に

より行われたものである。
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