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研究成果の概要（和文）：　脳の貯蔵糖質･グリコゲンが疲労困憊運動時に減少することから、脳でも筋同様に運動時
にグリコゲンが利用される可能性がある。もしそうなら、脳グリコゲンが持久性能力に寄与する可能性があるが、持久
性能力における脳グリコゲンの役割は全く不明である。そこで本研究では、この問題に迫ることを目的とし、脳グリコ
ゲン利用阻害が持久性能力を低下させるかどうかを検討した。その結果、脳グリコゲン利用阻害が疲労困憊時の脳内AT
Pと持久性を低下させた。これは乳酸輸送阻害でも同様だった。これにより、脳グリコゲンが乳酸を通したATP合成によ
り運動時の脳機能を維持することで、持久性を担うことを初めて実証した。

研究成果の概要（英文）：Brain glycogen could be utilized during prolonged exhaustive exercise. However, 
the role of brain glycogen in exercise endurance is unclear. To address this issue, we examined the 
effect of inhibition of brain glycogenolysis on exercise endurance. Blockade of brain glycogenolysis and 
lactate transport during exercise decreased endurance capacity associated with brain ATP levels. Our 
results demonstrated that lactate from brain glycogen fuels the exercising brain to retain exercise 
endurance, providing a new understanding of brain energetics during exercise.

研究分野：運動生化学
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１．研究開始当初の背景 
 運動時の脳のエネルギー基質は血糖のみ
だとされてきたが、私どもは、脳の貯蔵糖質･
グリコゲンが疲労困憊運動時に減少するこ
とから、脳でも筋同様に運動時にグリコゲン
が利用される可能性を初めて明らかにした（J 
Physiol、2011）。更に、その後の休息により
脳グリコゲンは筋同様に超回復すること、そ
して、持久性パフォマンスを高めるようなト
レーニングを積むことでその貯蔵量が増加
することも見出した（J Physiol、2012）。これ
らは、脳グリコゲン超回復をトレーニングに
より繰り返すことで脳の代謝適応が生じ、持
久性パフォマンスの向上に寄与する可能性
を示唆するが、実際に運動時の脳グリコゲン
利用が持久性パフォマンスに関与するかど
うかは不明である。 
 
２．研究の目的 
 この問題に迫るため、グリコゲン分解酵素
阻害薬、並びに乳酸輸送阻害薬の脳内投与を
通して、脳グリコゲン利用阻害が運動持久性
を低下させるかどうかについて検討する。 
 
３．研究の方法 
（１）実験１ 
 脳室内投与と運動中の連続採血を可能に
するため外頸静脈にカテーテルを留置した
独自のラットを運動群と非運動群に分け、グ
リコゲン分解阻害薬（DAB）か生理食塩水
（vehicle）を脳室内投与し、分速 20 mのトレ
ッドミル走運動を課した。個々に疲労困憊に
至る時間を測定し、マイクロ波照射による屠
殺後、脳のグリコゲンと ATP濃度も測定した
（図１）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    図１ 実験１のプロトコール 
 
 
（２）実験２ 
 実験１と同様のラットに、乳酸輸送担体阻
害薬（4-CIN）か生理食塩水（vehicle）を脳室
内投与し、分速 20 m のトレッドミル走運動
を課した。個々に疲労困憊に至る時間を測定
し、併せて脳のグリコゲンと ATP濃度も測定
した（図２）。 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  図２ 実験２のプロトコール 
 
４．研究成果 
（１）実験１ 
 DABの脳室投与は、疲労困憊時の脳グリコ
ゲン減少を大脳皮質以外で阻害した（図３）。
脳内乳酸は、疲労困憊運動時の上昇が DAB
により抑制され、それは海馬で特に顕著だっ
た（図４）。同時に、DAB は疲労困憊時の脳
内 ATPと持久性を低下させた（図５、６）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図３ 長時間の疲労困憊運動による脳グリ
コゲンの減少と DAB による阻害．白が
Vehicle＋安静群、灰色が Vehicle＋運動群、
黒が DAB＋運動群. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図４ 長時間の疲労困憊運動による脳内乳
酸の上昇と DABによる阻害．白が Vehicle＋
安静群、灰色が Vehicle＋運動群、黒が DAB
＋運動群. 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図５ 脳グリコゲン分解阻害により破綻す
る長時間の疲労困憊運動時の脳 ATP 濃度維
持機構． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図６ 脳グリコゲン分解の阻害による運動
持久性の低下． 
 
（２）実験２ 
4-CINの脳室投与は、DABと同様、疲労困憊
時の脳内 ATP と持久性を低下させた（図７、
８）。これにより、脳グリコゲンが乳酸を通
した ATP 合成により運動時の脳機能を維持
することで、持久性を担うことを初めて実証
した（投稿準備中）。 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図７ 脳内乳酸輸送の阻害により破綻する
長時間の疲労困憊運動時の脳 ATP 濃度維持
機構． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図８ 脳内乳酸輸送の阻害による運動持久
性の低下． 
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害．白が Vehicle＋安静群、灰色が Vehicle＋
運動群、黒が DAB＋運動群. 
 
 
 
 
 
 
 
 

 


