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継続的運動 が 中高年者の 末梢血 リンパ球サ ブセ ッ トに与 える影響
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EFFECTS 　OF 　LONG −TERM 　EXERCISE 　TRAINING 　ON 　 PERIPHERAL

　　　　　LYMPHOCYTE 　SUBSETS 　IN　ELDERLY 　SUBJECTS

KEIsuKE　 KolzuMI，　 FuMINoRI　KIMURA，　 T へKAYUKi 　AKIMoTo ，　TAKAO 　AKAMA ，　 YASUKO 　 KuMAI ，

　　　　　　IIIRoAKI　TANAKA ，　MAsAo 　IsHTzu，　SHINYA　KuNo 　and 工cltlRo　KoNo

Abstract

　　The 　purpose　of　th巳 pr巳sen し study 　was 　to　investigate　the　effects 　of 　long一セerm 　exercise 　training　on

immune 　function　in　clderly 　i口dividuals．　This　study 　was 　corl 〔iucted　on 　27　se ⊂1entary　 sub 〕ects 　including
7males 　and 　20　females　aged 　66．1±4 、2yrs ．（rarlge 〔）f　60　to　77　yrs ．）whQ 　participated 　in　a　12−month
exercise 　program ．　The 　subjects 　attended 　the　exercise 　program 　4．4± ⊥．7times　per　 month ，　Peripheral
blood　samples 　were しaken 　prior 　to，　and 　at　5　 and 　l2　months 　during　the　exercise 　traini 冂g　program ．
Each　lyn］phocyte　subset （natural 　killer ： NK ，T 、　cy 七〇 しoxicT ： Tc ，heLper　T ： Th ，　memQr ｝

・−Th　and

NKT ）count 　in　the　samples 　was 　measured 　uslng 　fbw 　cytometry ．　Results　indicaしed 　that　NK 　and 　Tc　cell

counts 　were 　not 　significantly 　 altered ．　Whereas ，　T　and 　Th 　cell　counts 　were 　significandy 　eleva しed

after 　l2　n1Qnths ，　 a ロd　 memory
−Th 　and 　NKT 　cell　 counts 　were 　slgnificantly 　elevated 　after5al1 〔I　l2

months 　of 　exercise 　tr
’
aini 【1g．　These　resu ［Ls　suggest 　that　iong−term 　exercise 　training　may 　be　a　stimu ．

lus　to　irlcrease　and ／or　 maintain 　immune 　function　irl　elderly 　ir聖dividuals．

　　　　　　　　　　　　　　　　 （Jpn．　J．　Phys　Fitr匸ess 　Sp〔〕rts　Med ，2003、52　Suppl ；193〜202）
key 　word ： aged ，　training，　exercise ，　tymphocytc　subsets

1．緒 言

日本で は高齢化社会を迎え，高齢者 の 健康 の 保

持が社会的に 求め られ て い る．高齢者で は加齢 に

伴 い 免疫機能が低
．
ドし，ウイ ル ス な どの感染 に対

す る 抵 抗力 も低下 す る
1厂冒3）．高齢者 の 免疫機能
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異常の 特徴 として ，非 自己抗原 に対す る免疫応答

の低下 や 自己免疫現象 の増加が 挙げられる
4＞．65

歳以上 で はイ ン フ ル エ ン ザ様疾患や肺炎 による死

亡率が急増する と報告 され て お り
5＞
，高齢者にお

ける免疫機能異常は感染症 に よ る 健康障害の危険

性 を高め る要因 と考え られ る．

　
一
方で，運動は免疫機能に影響 を及ぼ すこ とが

知 られ て い る ．高強度運動 を長時間行 っ た後は免

疫抑制状態に陥る
6）
．適度 な運動 を行 っ た場合は

，

免疫機能が 高 まる と考 え られ て お り
7− 9）

，中等

度 の 強度で 継続的に運動 を行 うと
， 免疫機能が 向

上 す る可能性が示 され て い る
1°1ロ ）．こ の免疫機

能に対 す る運動の 効果が 高齢者で も認 め られ れ

ば
， 低下 した高齢者の 免疫機能 を適度 な継続的運

動 に よ っ て 向上 させ る こ とが で き る可能性が あ

る ．

　免疫機構に 関与する 主 要な細胞 の
一

つ として ，

リ ン パ 球が挙げ られ る．リ ン パ 球は 白血球の サ ブ

セ ッ トで あ り， 末梢血や リン パ 節 など に存在 し，

生体の 全身的な免疫応答 に関与 して い る ．リ ン パ

球は ，CD 分類 （Cluster　of 　Differentiation）と呼ば

れ る細胞表面 に表出す る蛋白抗原 に よ り更 に細 か

く分類 され
， その 機能 も異なる．免疫機能は 生体

の 恒常性を維持す るた め に，リ ンパ 球サブ セ ッ ト

な どが補完的に作用 して い る ．

　 こ れ まで ，中高年者 を対象 と した
， 運動 トレ

ー

ニ ン グが リン パ 球サ ブセ ッ トに与える影響につ い

て 調査 した研究は 少ない ．Crist　et 　al．
12｝

は
， 高齢

女性 を対象 と し，ユ6週 間の有酸素系の トレーニ ン

グ を行 っ た群 と非 トレ ーニ ン グ群 を比較 した と こ

ろ ， トレーニ ン グ群で 安静時の NK 細胞活性が 高

か っ た こ とを示 した．一方で Nieman 　et　aL11
）
は ，

高齢女性 に対 し，中強度の持久性運動 トレ
ー

ニ ン

グ を12週 間実施した と こ ろ ，natural 　k川 er （NK ）

細胞，T 細胞，　 helper　T （Th）細胞及び cyt 。toxic　T

（Tc）細胞 に トレ ーニ ン グ前後で 変化が 認め られ

なか っ た と報告 して い る．現在 の と こ ろ ，運動 ト

レ ーニ ン グが高齢者 の リ ン パ 球サブセ ッ トに 及ぼ

す影響 に つ い て
一

定 した所見は得 られ て い な い ．

ま た こ れ まで の 研 究で は 6 カ 月 以 下 の 検討が 多

く
ll− 13）

，運動 トレ
ー

ニ ン グに よる効果 を明確 に

示すために，さらに長期間観察する必要が ある、

　そ こ で 本研究で は，中高年者に よ る 12カ 月問 の

継続的な運動が ，リ ン パ 球サ ブセ ッ トに与える影

響に つ い て検討する こ とを目的 と した．

1 ．方 法

　 A ．対　象

　運 動習慣 の な い 60〜77歳の 中高年者 27名（男性

7 名，女性20名）を対 象と した．対象者 の 身体 的

特性 に つ い て は
，
Table　l に 示 した．実験期間を

通 じて ，対象者の 体重 につ い て 統計的に有意 な変

動は み られ なか っ た． トレ
ー

ニ ン グプ ロ グ ラ ム を

開始する に当た っ て，対 象者 に事前に主旨な どを

説明 し参加の 同意を得た うえで ，メ デ ィ カ ル チ ェ

ッ クを行 っ た．なお ，本研究 は東京大学大学 院生

命環境科学系倫理委員会 の 承認 を得た ．

B ． トレ ーニ ング内容

対象者 は1999年10月か ら週 2 日の 運動教室に 参

Table 　 l．　 Physical　 characterstics 　of　subjects ．

Weight（kg）
Group n　　　 Age 〔year）　Height （cm ）

before　　 5monLhs 　 l2months

Male 7680 ± 29 　 162 士 7 　 62 【土 51 　 62．1士 5．5 　 629 ± 54

Female20 　 　　654 ± 43 　　 152 士 4 　　558i ・66 　 549 ± 62 　 S51 土 6．3

Total 27 　　 66．1± 42 　　154 土 7 　　575 土 69 　56．7 士 68 　 571 ± 7  

Age 　and 　height 　of 　each 　s し1bject 　were 　measured 　before　exercising ．　Weigh し

was 　measured 　befere，5mon 仁hs　afterand 工2monthsafterexercising 、

Values　 are 　 mean ± SD，

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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加 し
，

そ の うち 1 日 は主 と して レ ジ ス タ ン ス 運動

を行 い ，もう 1 日は 主 と して 持 久性運動 を行 っ

た．

　 レ ジ ス タ ン ス 運動 を主 と した 日 で は， レ ジ ス タ

ン ス 運動 と，自転車 エ ル ゴ メ ー
タに よる ペ ダリ ン

グ運動 を行 っ た．　 レ ジ ス タ ン ス 運動 は，イ ン ナ
ー

サ イ
，

ロ ーイ ン グ
，

ス ク ワ ッ ト
，

トラ ン ク カ ール，

チ ェ ス トプ レ ス ，バ ッ クエ ク ス テ ン シ ョ ン ，ア ブ

ドミ ナ ル シ ッ トア ッ プ の計 7 種 目 で あ っ た．連続

して 10回行える負荷の 重量 （10RM ）で 10回 を ユセ

ッ トと し， 各 1 セ ッ ト行 っ た．運動強度は ユ カ 月

ご とに再検討 し，改め て設定 した ．ペ ダ リ ン グ運

動は ，推定最大心拍数 （220一年齢）の 50− 60％ で 30

分間行 っ た．一方，持久性運動 を主とした 日には，

音楽に 合わせ た ス テ ッ プ エ ク ササ イズ，ボ
ー

ル や

鉄ア レ イ様 の 重 りを用 い た体操 ，
ス トレ ッ チ ン グ

を行 っ た．双方の 教室 ともに， 1 回の 教室時間は

60〜90分間で あ っ た．

　 トレー
ニ ン グに先立 ち， 1 人で安全 に ト レー

ニ

ン グ を で きる ように なる まで
， 指導員が器具の 使

用 方法及び 運動姿勢等の 留意点 に つ い て 直接指導

した．そ の 後は指導員の 監視 ドで トレーニ ン グ を

行 っ た．対象者 は
， トレーニ ン グをする前 に体重 ，

体脂肪，血圧 を測定 し，そ の 日の 体調が 良好で あ

る こ とを確認 して トレ ーニ ン グ を行 っ た ．

　なお ，運動 ト レーニ ン グの 効果を調査する 目的

で ， トレ
ー

ニ ン グ 開始前及 び開始12カ 月後 に お い

て ，自転 車 エ ル ゴ メ ー
タ に よ る漸増 負荷試験 を

10．15　Wfmin の 漸増率で 行 っ た．　 Tanaka　et　aLl4
）

の方法に よ り，運動 中の 心拍数 と収縮期血圧 の 二

重積 （double　product （DP））を測定 し，　 DP が 急激

に増 加する負荷 強度 （DP　break　po 正nt （DPBP ））を

被験者 の 体重 あた りに換 算 し算出 した （DPBP ／

kg）．

　 C ．測定項 目お よび血液分析

　 トレ ーニ ン グ開始前 （1999年 7 月），開始 5 カ月

後（2000年 3 月）及び 12カ 月後（2000年10月）の 時点

で ，対象者 よ り安静時静脈血を肘静脈か ら採取 し

た ．

　採取 し た 末梢血 を， 2 本 の EDTA −2K 加 採 血

管 に 4 ℃ に て 保存 した ．そ の うち1 本 を，  江東

微 生 物研 究所 に 依頼 し，多項 目血 球分 析装 置

（SE−9000， シ ス メ ッ ク ス 製 ， 神戸 ）を用 い た 白血

球数及び 白血球分画 の 測定に使用 した．リ ン パ 球

数 は，白血球数 と白血球分画 との 積に よ り算出さ

れた．もう 1 本を，フ ロ
ー

サ イ トメ トリ
ー

に よる

リ ン パ 球分画の 分析 に使用 した．検体 を波長の 異

な る 3 標識 （fiuorescein　isothiocyanate（FITC ＞，

allophycocyanin （APC ），
　 phycoeythrin （PE ））の 蛍

光 モ ノ ク ロ ー
ナ ル 抗体 と混和 した．本研 究で は ，

1 検体に つ き 2 組の抗体の 組み 合わせ を用 い た．

そ の 組み 合わ せ は ，（1）FITC 標識抗 ヒ ト CD3 抗

体 （DAKO 製，　 Glostrup，　 Denmark ），　 APC 標識

抗 ヒ ト CD56 抗体 （Coulter製，Marseille，France），

PE 標識抗 ヒ ト CDI61 抗体 （Becton　Dickinson　Im・

munocytometry 　Systems 製 ，
　 CA ，　 U ．S．　A ．），（2）

F工TC 標識抗 ヒ ト CD45RO 抗体 （BectQn　DickinsQn

Immunocyt 。 mctry 　Systems 製），
　 APC 標識 抗ヒ ト

CD4 抗体 （Coulter製），　 PE 標識抗 ヒ ト CD8 抗体

（ニ チ レ イ製，東京）で あ っ た．リ ン パ 球分画の 計

測 を， フ ロ
ー

サ イ トメ
ー

タ
ー

（FACScalibur，　 Bec−

ton　Dickinson 　lmmunocytometry 　Systems 社製）を

用 い て行 っ た．

　　 リ ン パ 球数 と リ ン パ 球分画 との 積 に よ り各 リ

ン パ 球の 細胞数を算出 した．測定項 目 は ，CD3
−

CD56 ＋
細胞数 （NK 細胞数），　 CD3 ＋

細胞数（T 細

胞数），
CD4

｝
CD8

一
細胞数（Th 細胞 数），　 CD4

−

CD8 ＋
細胞数 （Tc 細胞数），　 CD4 ＋ CD45RO ＋

細胞

数 （memory −Th 細胞数），
　 CD3

＋

CDI6i＋
細 胞数

（NKT 細胞数）の 6 項 目で あ っ た．

　 D ．統　計

　各測定値 は，全 被験者 の平均値 ±標準偏差で 示

した．DPBP ／kg の 運動 トレ ー
ニ ン グ前後 の 比 較

に は paired 　t一検定 を行 っ た．　 lt］1液指標の 経時的

変化に つ い て は
一

元配置分散分析 を行 い ，有意差

が認め られ た場合に は Tukey 法 に よる多重比 較

を行 っ た ．有意水準は 5％未満 と した．

皿．結 果

全被験者の 運動教室出席頻度は4，4± 1 ．7回 ／月

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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で あ っ た．その うち，レ ジス タ ン ス 運動 を主 と し

た 日で は 2．2± 1．0回／月，持久性運動を主 と した

日で は2．3± O．9回／月で あ っ た ．DPBP ／kg は， ト

レ ーニ ン グ 開始前及 び開始 12カ 月後 で そ れぞ れ

O．82± O．28VV’
／kg，0．93± 0．25　W ／kg で あ り，開

始前 に比 べ 開始 12カ 月後 に 有意な増加 を示 した

（P ＜ 0．Ol）．

　白血球数 （Fig ．1）は ， 運動 ト レ
ー

ニ ン グ 開始

前，開始 5 カ月後及び 12カ月後で それぞ れ 5890±

1290／μ1
， 5770± ユ430／μ1，

5780± 1280fgl で あ り，

有意 な 変動 は 認 め ら れ なか っ た． リ ン パ 球数

（Fig．2）は， ト レ
ー

ニ ン グ開始前，開始 5 カ月後

及 び 12カ 月後で そ れ ぞ れ 2170± 557／μ1，
2150±
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Fig．2．　 Challges　in　lymphocytecountsbefore 、5

　 monthsafterandl2monthsaf しerexercising ，
　 　Values　 are 　 mean ± SD 、

552／μ 1，2200± 476／μ 1 で あ り， 有意な変動 は認

め られなか っ た．

　 リ ン パ 球サブ セ ッ トの うち，NK 細胞数（Fig．3）

は， ト レーニ ン グ開始前，開始5カ月後及び 12カ

月後で それぞれ333± 159Lμ1
，
367± 224／μ1，338

± 168／μ1 で あ り，有意 な変動は認 め られなか っ

た．

　 T 細胞数 （Fig ．4）は
，

トレーニ ン グ 開始前 ， 開

始 5カ月後及び 12カ 月後でそれぞ れ 1180士 542／μ1，

1230± 426fμ 1
，

ユ457 ± 298／f・ 1で あ り，開始前 に

比 べ 開始12 カ 月後 に 有 意 な増 加 を示 し た （p く

0．05）．Th 細胞数 （Fig．5）は， ト レ
ー

ニ ン グ 開始

前，開始 5カ 月後及び 12カ 月後で そ れ ぞ れ 797 ±

　 　 〔〆μ1）
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316／μ1
，
881 ± 271／μ 1

，
962± 294／μ 1 で あ り， 開

始前 に比 べ 開始12 カ 月後に有意 な増 加 を示 した

（p ＜ 0．OD ．　 Tc 細胞数 （Fig．6）は， トレーニ ン グ

開始前 ， 開始5カ 月後及 び12カ 月後で それぞ れ46ユ

± 171／μ1，458 ± 195／／i ］，528± 203／μ1 で あ り，

有意 な変動 は認め られ なか っ た，memory
−Th 細

胞数 （Fig，7）は， トレ
ー

ニ ン グ開始前，開始 5 カ

月後及び12カ月後で それぞ れ 321± 144／μ 1，421±

159／μ 1，558± 214／μ1 で あ り，開始前 に比 べ 開始

5 カ 月後及 び 12カ 月後 に 有意 な増加 を示 した （い

ずれ も p ＜ 0．01）．また 開始 5カ月後 に 比 べ 12カ月

後に有意な増加 を示 した （p 〈 0．Ol）．

　NKT 細胞数 （Fig，8）は， トレーニ ン グ 開始前 ，
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＊ ＊

；p〈 0．Ol，

開 始 5 カ 月 後 及 び 12カ 月 後で そ れ ぞ れ 107±

85．O／／tl，206± 121Lμ1，292± 116／μ1で あ り，開

始前に 比べ 開始 5 カ 月後及び エ2カ 月後に有意な増

加 を示 した （い ず れ も p ＜ O．Ol）．また開始5カ月

後 に 比 べ 12カ 月後 に 有 意な増 加 を示 し た （p 〈

0．01）．

N ．考 察

　本研 究で は，中高年者 に おける継続的な運動 ト

レ
ー

ニ ン グ が免疫機能に 及ぼ す影響 を
， リ ン パ 球

サ ブ セ ッ トに 着 目し て 検討 し た．そ の 結果，NK

細胞数及 び Tc 細胞 数に変化 は 認め られ なか っ た

が ，T 細胞数，　 Th 細胞数，　 mem 。ry
−Th 細 胞 数 及
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び NKT 細胞数は有意に増加 した．

　運 動 トレ ーニ ン グ にお け る体力指標 と して ，

DPBP ／kg を算 出 した．　 DPBP は心 筋酸素需要の

急増する負荷強度で あ り， 乳酸性作業閾値 と近似

し
， 有酸素能力の 指標 と成 り得る こ とが 報告され

て い る
14 ）

．本研究で は ，運動 トレーニ ン グ前後

で有意に増加 した こ とか ら，履行 した運動 トレ
ー

ニ ン グ の有効性が 示唆さ れ た ．

　Fietta　et　al．i5＞は，25〜45，46〜65，66〜100歳

の各年代 にお い て
， リ ン パ 球サブセ ッ ト細胞数 に

男女差は ない と報告して い る．本研究で は対象者

数が少な い ため
， 男女 に分けずに

一
括 して 解析 し

た．今回の 結果で 運動 トレーニ ン グ後に有意な増

加の み ら れ た各 リ ン パ 球サ ブ セ ッ ト に つ い て は
，

性別で分類 して もそ れぞ れで同様の 傾向 を示 し，

また
，

トレ ーニ ン グ後 に増加 した者の 率は男女で

有意 な差が なか っ た．従 っ て ，今回観察 され た運

動 ト レーニ ン グ に よる リ ン パ 球サ ブセ ッ トの 変化

は男女 ともに同様 に起 こ っ て い る と考えられ る．

　運動 に よ り NK 細胞活性 は変化す る こ とが示

さ れ て お り，こ の 変化は NK 細 胞数の 変動 に 由

来する と報告 され て い る
16’17）．また，加齢 と と

もに NK 細胞数 の 減少
lo）

及び NK 細胞活性 の 低

下
4 ’．ls− zo）

が生 じる こ と も報告 され て い る．若年

者を対象 と した研 究で は
， 運動 トレーニ ン グが

NK 細胞機能の 向上 に 効果 を示 す こ とが知 られ て

い る
lo’21 − 27＞

．従 っ て
， 高齢者 の 運 動 ト レ

ー
ニ

ン グが NK 細胞 に与える 影響は 興味深 く， 短期

間の 研究 なが ら い くつ か報告 され て い る．Crist

et　al．
ユ2）

は高齢女性 に 16週 間 の 持久性運動 ト レー

ニ ン グを実施 させ た と こ ろ，NK 細胞活性 が向上

した こ とを報告 して い る．しか し，
Bermon 　et 　aL28

）

の 報告で は，16名の 高齢者に 8 週間の 筋力 トレー

ニ ン グ を行わ せ た が
，
NK 細胞数の 変化 は認め ら

れ なか っ た．Nieman　et　al．
ll｝

の 研究で も， 高齢女

性 に最大心拍数の 60％強度の 歩行運動を 12週 間継

続 して 運動 トレーニ ン グ を行わせ たが ，NK 細胞

活性 は有意 に変化 しなか っ た．こ の 理由と して彼

ら は ，免疫系が 変化を示すた め に は トレーニ ン グ

期間が短か っ た と して い る ．しか し ， 高齢者を対

象 と して 6 カ月間 の 持久性運動 トレーニ ン グを行

っ た Woods 　et 　aL13
＞
の 報告で も，　 NK 細胞数に 変

化は 認 め られ なか っ た．こ の よ うに，高齢者 の

NK 細胞は運動 トレ
ー

ニ ン グ前後で 変化 しな い と

論 じる もの が 多く， 今回 の結果 もこ れ らを支持 し

た．

　本研究 は 12カ 月間の 縦断的検討で あ っ たが ，コ

ン トロ
ー

ル 群 をお けなか っ たた め 12カ月間の 加齢

に よ る 細胞数変化 を評価す る こ とが で きな か っ

た，従 っ て，12カ月間の 運動 トレ
ー

ニ ン グが 中高

年者の NK 細胞数 を維持 する た め有効か ど うか

は 不明である．こ の 点 を検討するために，更なる

追跡調査 または比較 コ ン トロ
ー

ル群 を設定 して 観

察 しなけれ ばな らな い ．

　 T 細胞全 体の細胞数 も
， 加齢 に伴 い 低下 す る こ

とが示 されて い る
29一3］〉

．こ の 変化は ，T 細胞の

増殖器官で ある胸腺 の 加齢に伴 う退縮 に よ る と考

え られ る
32β3）．若年者の 持久性運動 ト レ

ー
ニ ン

グ に よ る変化 を検討 した もの
le，23 ，3q− 36）

で は，

こ れまで に T 細胞数が増加する とい う報告は み ら

れ ない ．高齢者 の 持久性運動 トレーニ ン グにおけ

る 調査 に お い て も，Shinkai　et 　al 、
29）

が高齢 ラ ン

ナ
ーと 運動習慣の な い 高齢者 を比較 した が

，
T 細

胞数に有意 な差 はなか っ た．Wo 。ds　et　al，13）の 報

告で も，中等度の 自転車 ペ ダリ ン グ運動 を週 3 回

の 頻度で 6 カ 月間継続 させ たが，T 細胞数 に有意

な変化 は なか っ た．高齢女性に 12週間の 歩行運動

トレ
ーニ ン グ を行 わせ たNieman　et　aL

ユ1）
も有意な

変化 を認め て い ない ．

　本研究で は ，運動 トレーニ ン グ開始 12カ月後で

T 細胞数は有意 に増加 した．増加 した要因 の
一つ

として，レ ジ ス タ ン ス運動 に よ る影響 を考え る こ

とが で きる．レジス タ ン ス 運動は筋損傷や炎症 を

誘発 しやす い ．炎症反応が起 こ る と，活性化 した

マ ク ロ フ ァ
ージ が interleukin （IL）−1 を産生 する

こ とで Th 細胞 を刺激 す るた め，　 IL−2 な ど の T

細胞分化促進 因子 の 分泌 が亢進す る と考 え られ

る．本研 究で は レ ジ ス タ ン ス 運動 を施行 して お り，

そ の 影響が反映 され た可能性が ある．また先行研

究で ，高齢 者 を対 象 と した 8 週 間 の レ ジ ス タ ン ス

運動 トレ
ーニ ン グで は有意な変化は 認 め られ な か

っ た
28）

と い う報告 に対 し，本研究で は よ り長期
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的な検討を行 うこ とに よ り，運 動 トレー
ニ ン グの

有効性 を示すこ とが で きた と考 えられ る．

　本研究 で は ，Th 細胞 数及 び memory
−Th 細 胞

数に運動 ト レ
ー

ニ ン グ前後で有意な増加が 示され

た．特 に memory
−Th 細胞数の 顕著 な増加が認め

られ た．従 っ て ，memory −Th 細胞 の 選択 的 な増

加に よ り，Th 細胞数の 増加 に反映 され た可能性

が考えられ る．

　高齢者で は，memory
−Th 細 胞の 割合が 増 加す

る こ とが
， 数多 く報 告され て い る

37− 41 ）．加齢に

よ る増 加 の 原 因 と して Mackall 　et　al．
4⊥）は

， 時間

的な側面 か ら高齢者の 生活経験 に よる抗原 へ の 遭

遇機会，生理 的因子か ら胸腺萎縮 に よ る naive 細

胞産生 の 低下，とい う2 点 を推察 して い る．本研

究で は memory
−Th 細胞の 数が顕著 に増加 して い

るため ， 運 動 トレーニ ン グ の 関与が 考えられ る．

　運 動 トレーニ ン グが memory
−Th 細胞 に 与え る

影響 に つ い て は，不明な点が多い ．これ まで 運動

トレーニ ン グに よ り増 加 した と い う報告はみ られ

な い ．一
過性運 動で CD45RO ＋

表出細胞 は増加

する こ とが 若年者
42143 ）

及び高齢者
38）

を対象 と し

て 明 らかに な っ て い る．しか しそ の 理 由と して ，

熱 ス トレ ス の 影響 とす る も の
42）

や ， B 細胞活性

増強の 補助的作用 の 影響 とす る もの
43＞

な どが あ

り，
一

致 した見解が得 られ て い な い ．本研究の 結

果は，運動 トレーニ ン グ に よる 効果 を示す もの で

あ り， そ の機序を解明す る うえで，
一

つ の 手がか

りと成 り得 る．

　 T 細胞 は Th 細胞及び Tc 細胞 に大別 され，そ

の 機能 も異 なる．Th 細胞 は B 細胞の 活性化 を促

進 し，Tc 細胞 は特定の 抗原 を表出す る細胞 を破

壊する 機能 を持つ ．memory
−Th 細胞 は，　 Th 細 胞

の
一
種で あ り，再び同 じ抗原が生体 に侵入 した際 ，

特異的 T 細胞の 増殖や B 細胞 の 抗体産生細胞 へ の

分化 をよ り迅 速に促進 させ る機能を有す る とされ

て い る
44）

．

　病原 体 に対 して 迅 速 に活性化す る memory
−Th

細胞数 の 増加は，免疫機能 を向上 させ る可能性 が

ある．増加 した memory
−Th 細胞 は ，同

一
の 抗原

認識を持 つ 細胞が選択 的 に増 加 した の か，ある い

は 多くの 異 な る抗原認識を持 つ 細胞が増加 した の

か は不 明で ある．運動 トレ ー
ニ ン グに よ り増加 し

た memory
−Th 細胞が，高齢者の 免疫機能 に及ぼ

す効 果に つ い て は
， 今後の 検討 を要す る ．

　Ferguson　et　al．45）は，86〜92歳の 高齢者の リ ン

パ 球サ ブ セ ッ トを測定 して 追跡調査 した と こ ろ
，

測定時期か ら 2 年以上生存 した群 の ほ うが非生存

群 よ りも Th 細胞数が 多 く，Tc 細胞が 少 なか っ

た こ とを報告 して い る．今回 の研究で運動 トレー

ニ ン グが Th 細胞数を増加 させ た こ とは，高齢者

の 長寿に つ なが る可能性があ り， 大変興味深 い ．

　NKT 細 胞 は 近年特定された細 胞で あ るた め，

運動 に よる NKT 細胞の 変動 を観察 した報告 はな

い ．近年に な り，Miyajiet 　al．
46）

お よび DelaRosa

et　al．
47）

に よ っ て ，加齢 に伴 う NKT 細胞の 減少

が示 され て い る．

　 NKT 細 胞 は， 1 型 Th 細胞が 分泌す る inter−

feron（IFN）一γ や 2型 Th 細胞が 分泌す る IL−4 を

分泌 し，細胞性かつ 液性免疫応答の 調節 に関与 し

て い る．また，自己免疫疾患
48 ）

，細菌感染症
49 ）

，

腫瘍
50）

な どの 疾病 との 関連 も報告 さ れ て い る．

加齢 に伴 い 自己免疫現象は増 加 す るが ，自己免疫

疾患で は NKT 細胞 は減少 して い る こ とが報告 さ

れ て い る
51）．今回，中高年者が 運動 トレ

ーニ ン

グ を行 うこ とに よ っ て NKT 細胞数が顕著 に増加

した こ とか ら
， 加齢 に伴 う免疫系の 調節機能低下

も継続的な ト レー
ニ ン グ に よ っ て 改 善する ・∫能性

が示 され た と考え られ る ．

　以 上 の こ とか ら，中高年者に よ る12カ 月間の 運

動 トレー
ニ ン グの 継続が ，本研究で 測定 した リン

パ 球サ プセ ッ トの 各細胞数の 維持又 は増加 に有効

で あ る こ とが 示唆 され た．．．一
方で ，リ ン パ 球全体

の 細胞数は不変で あ っ た ．従 っ て ，何 らか の 細胞

の 減少 が 推 測 され る が ， B 細 胞が 減少 し た の

か，前駆細胞の 分化の 亢進 に伴 い 未分化細胞が 減

少 した の か は本研究で は 調査 されなか っ た．B 細

胞 に つ い て は
， 定期的 に運動 を行 う60歳以 上 の被

験者は 比 較対 象群 よ りも低値で あ っ た とい う報告
31）

が あ るが，12週 間の 歩行運動 ト レーニ ン グを

行 っ た高齢女性群 と比 較対象群 との 問 に有意 な差

が な い 報告
11 ）

もあ り，
一致 した見解 は得 られ て

い な い ．成熟細胞の 増 減に伴 う各サ ブ セ ッ トの 免
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疫応答能の 変化 も含め ， 今後 さらに精査すべ き必

要が あ る．

V ．結 論

　本研究で は，継続的な運動が 中高年者 の リ ン パ

球サ ブ セ ッ トに与 える影響 を検討 した．運動習慣

の な い 27名 の 中高年者を対象 と した被験者は ， レ

ジ ス タ ン ス な い し持 久性運動 を行 う運動教室 に

12カ月間継続 して 参加 した．教室へ の 参加頻度は

4．4± ユ．7 日 ／月で あ っ た．運 動 ト レーニ ン グ 開始

前，開始 5 カ 月後及 び 12カ 月後 に末梢血 を採取

し，リン パ 球サ ブセ ッ トの 各細胞数を測定 した．

そ の 結果 ，NK 細胞数及 び Tc 細胞数に は 統計的

な変化はみ られな か っ たが ，T 細 胞数及 び Th 細

胞数は トレ ーニ ン グ 開始 12カ 月後 に
，

memory
−

Th 細胞数及 び NKT 細胞数は 5 カ 月後及 び 12 カ

月後に 有意な増加 を示 した．本研究の 結果は，継

続的な運動 トレ ーニ ン グが高齢者の 免疫機能の改

善に有効で あ る 可 能性を示 して い る．こ の こ とは

高齢化杜会 を迎えて 重要な意味を持 つ ．また，継

続的な運動 トレ ーニ ン グ は 加齢以外の 要因 で 低下

した免疫機能の 回復 に も役立 つ 可 能性が推察され

る．運動 ト レーニ ン グが免疫機能 を改善する こ と

に よ り，感染症や 自己免疫疾患，腫瘍な ど の 発症

率の 低下 に寄与す る可能性 も考え られる．継続的

運動 ト レーニ ン グ による免疫機能の 改善につ い て

は今後 も検討 し て い く予定で あ る ．

　本研 究 は，文部科学省科学技術振興調整費の 補助 を

受けて ， successful　aging　in　Taiyo（SAT ）プ ロ ジ ェ ク ト

の
一

部 と して 行 わ れ た もの で あ る．

（受理 日　平成ユ5年 3 月13日）
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