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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Summary

　　　The　present　study 　examined 　the　effect　of　a　single 　bout　of　exercise 　on 　oxidative 　DNA

damage　in　humans　under 　different　 environments 　to　determine　 whether 　 or 　 not

thermoregulation 　 during　 exercise 　 causes 　 oxidative 　 stress ．　 We　 determined　 the　 urinary 　 8−

OHdG 　levels　 of 　 six 　 healthy　male 　 volunteers （21．3± 1．O　 years） and 　studied 　 five　 test

condition ： Change　in　urinary 　8−OHdG 　levels　 1）routine 　life（Contro1），
2）HRmax 　60−70 ％

of　a　 single 　 bout　 Qf　cycling 　 exercise 　 for　 60min　 in　 a　 room 　 maintained 　 at　 25℃　（neutral

environment ； Neutral　 EX），3）HRmax 　60−70 ％ of　a　single 　 bout　of　cycling 　 exercise 　 for

60min　in　a　room 　 maintained 　at　35 ℃ （heat　environment ； Heat　 EX），4）HRmax 　60−70 ％

of　a　 single 　 bout　 of　cycling 　 exercise 　 for　 60　 min 　 in　 a　 room 　 maintained 　 at　 O−5 ℃ （cold

environment ；Cold　EX ），
5）when 　legs　were 三mmersed 　in　a　water 　temperature 　of 　43 ℃ for

60min 　 in　 a　 room 　 maintained 　 at　 30 ℃ （Heat　 BATH ）．　 The　 urine 　 8−OHdG 　 was 　 used 　 at

selected 　 time　 points： pre−，　 just　 post−experiment ，2hr 　 post−experiment 　 and 　 6　 hr　 post−

experiment ．　 Urinary　 8−OHdG 　 excretion 　 increased　 in　 all　 experiments 　 compared 　 to　 each

experimental 　 control ．　 But，　 only 　Heat　 EX 　insignificant．　 Rectal　 temperature　during　the

experimental 　load　rose 　in　Heat　EX 　from　the　30　min 　point，　and 　exceeded 　38 ℃ from　the

50min 　point．　These　results 　indicate　that　 a　single 　 bout　 of　exercise 　in　a　 room 　 maintained

in　a　heat　environment ，　exceeding 　38 ℃ in　rectal　thermoregulatory　response 　in　humans，

increased　heat　 shock 　protein，　 thus　 increasing　antioxidant 　 enzyme ，　 decreased　oxidative

DNA 　damage
，
　and 　activated 　oxidative 　DNA 　repair 　enzyme ．
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，
　reactive 　 oxygen 　species ，　 oxidative 　 stress ，8−hydroxydeoxyguanosine，
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1．緒言

　 過度の 活性酸 素の 生成 は生体内で酸化ス トレ ス を

引 き起 こ し，その 結果，酸化傷害の 蓄積 が 生活習慣

病を は じ め とす る疾病 の 誘起 ・促進 に繋が る こ とが

報告され て い る
ILts］．こ れ に対 して ，ヒ トをは じめ

とす る 好気性 生 物 は 酸素毒性 に 対す る 防御機構を獲

得 ・適応 し，進化 して きた の で あ る．生体に は 幾重

も の 活性 酸 素 に 対 す る 防 御 機 構 が 備 わ っ て お

り
3・17・2°・en・ss・36）

，生体の恒常性 （ホ メ オ ス タ シ ス ）を維

持 して い る．従 っ て ，生体 内 で 何 ら か の 原 因 に よ り

活性酸素に対す る 防御機構が低 ド，も しくは 活性酸

素の 生成量が防御機構の キ ャ パ シ テ ィ を超 えた場合

に 酸化的損傷 （酸化ス ト レ ス ）が 生 じる こ と になる．

　 身体運動 時 は 酸素摂取量 の 増加 に伴 い ，生体内で

の 活 性 酸 素 の 生 成 量 は 高 ま る 可 能性 が 考 え ら れ

る
1’．19・3s）．従 っ て ，身体 運動は，生体内で 生成 さ れ た

過剰 の 活性酸素 が 防御機構 を 上 回 る こ とで 酸化 ス ト

レ ス を引き起 こ し
1瑚

，酸化傷害 を惹起 する の で は

な い だ ろ うか．だ が ，
一

方 で ，低酸素環境
鋤

や 不活

動
C°）V： お い て も活性 酸素が生 じる とい う報告か ら，

身体運動に よ り酸素摂取量が高まる と い うこ とだけ

で 酸化 ス ト レ ス を生 じて 傷害 をもたらすとは一概に

い えな い ．

　近 年 ， 活 性酸素に よ る 生 体影響 を 解明す る た め

に ，生体構成成分 で ある DNA と活性酸素 との 反応

で 生 成 した 物 質をマ
ー

カ ーと して 測定 し，そ の 生 体

影 響 を 明 ら か に す る こ と が 試 み ら れ て い

る
【・2・7．22・23・2’・2G・zz）

．　 DNA 周辺 で 発 生 し た 過 酸化 水 素

（H ，O ，）は鉄塩や銅塩 な どと反応 す る こ と （Fenton

反応 ）に よ り，非常 に有害な ヒ ド ロ キ シ ラ ジ カ ル

（HO
』
） を生成す る

】e）
．そ して ，　 DNA の 構成 成分の

1 つ で あ る デ オ キ シ グ ア ノ シ ン （dG ）が，　 HO
’
に よ

り酸化 さ れ
，
8−hydoxy −doxydanosine（8−OHdG ）を

生成する
t2’1431）．こ の 8−OHdG は ，生体内 で 代謝 さ れ

る こ と な く，血液 を経て 最終的に 尿 申 に 排 出 され

る
9）．つ まり，DNA 酸化 的 ス トレ ス マ

ーカー
で あ る

尿 中8−OHdG は，非侵襲的 に酸化 ス ト レス の 変化 を

鋭敏か つ 経時的に 反映しうる指標 で ある．しか しな

が ら，現在 の と こ ろ身体運 動 に よ る尿 中8−OHdG 排

泄量 の 指標 を用 い た DNA 酸化的損傷 の 有無 を検討

した こ れ まで の 研 究結果は，必 ず し も
一

致 して い な

い
］・5−7・”・’6’2zas ・25’v・sc°6）

．こ れ らの 先行 研 究報告に お け

る 運動時 DNA 酸化的損傷 の 有無の 不
一

致を推察す

る と，運 動と DNA 酸化 的損 傷 の 関係 は，身体運 動

を行 うと酸素摂取 量 が 高 ま る こ と に よ り生 体 内 で 活

性酸素 が生成 され，そ の 結果 と して DNA 酸化的損

傷 が 惹起す る と い うよ うな 単純 な 機構 で は 起 こ っ て

い ない と思 わ れ る
5・6・M ｝．

　 Ohtuka ら
21）

の 研究報告で は ，ヒ トを安静 の 状態 で

10分 間42℃ の 水 中 に 浸 け て お くと，赤血球 TBARS

濃度が有意に増加 し，GSH （還元型グ ル タ チ オ ン ）

が 低 下す る こ と を示 して い る ．また，多 くの 先行研

究は，高温，低温環境 卜
．
に おけ る安静時 の 生体内活

性酸素 ス ト レ ス の 影響 を及 ぼ す こ と を 示 唆 し て い

る
4K ’＆ Z1・Z4・”i37｝．しか し，こ れ ら の 研 究結 果 は い ずれ

も安静時 に お い て の 反応 を検証 して い る．そ こ で ，

運動時の 環境温 度の 相違や 体温 上 昇が生体 内 DNA

酸化的損傷に 影響を及ぼ して い る の で は な い か と推

測し，本研究で は，運動時の 生体内活性酸素生成 に

及 ぼ す環境温度お よび体温変動へ の影響を明らか に

す る た め ，異な っ た 環境温度下 で の
一

過性運動時 の

尿中8−OHdG 排泄量 に よ り測定 した．

皿．方法

A ，被験者

　被験者 は，健康 的な成人男子 6 名 （年齢 ；21．3±

Le 歳，身長 ；172．7± 5，8cm，体重 ；72．0± 13．4kg，

BMI ；24．1± 4．5kgfm2）に協力を得た ．被験者 の 服

装は ，T一シ ャ ッ と シ ョ
ー

トパ ン ッ で あ っ た．また，

実験前 日21 ：00〜実験終了まで は ，ビ タ ミ ン 剤 ，
カ

フ ェ イ ン ，ア ル コ ー
ル 飲料，煙草 の 摂取を禁止 と し

た ．なお，被験者に は事前に実験 の 趣旨や安全性 を

説明 し，承諾 を得た後に実験 を実施 した．

B． 実験プ ロ トコ
ール

　以 下 の 条件で 実．験 を 行 っ た ，

1．日常生活における尿中8−OHdG 排泄量の 変動を

　 み る た め 実験 と 同時刻 に 採尿 を行 っ た ：Control

　（環境温度20℃〜25℃＞

2 ．中立環境下 （環境温度 25℃，湿度 50％）に お け

　る HRmax60 〜70％ の
一

過 性 運 動 負荷 ：Neutral

　 EX3

．高温環境
．
卜
’
（環境温 度35℃ ，湿度 50％ ） に お け

　る安静時 ：Heat　ES と HRInax60〜70％の
一

過性運

　動負荷 （中立環境 下 で の 一過性運 動負荷 に お い て

　の 同等負荷強度）：Heat　EX

4 ．低温環境 下 （環境 温 度 0 〜5 ℃ ，湿度50％ ） に

　お け る安静時 ：Cold　ES と HRmax60 〜70％ の
一

過
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生 体「勺DNA 酸化 的損傷 orki118−OHdG 排泄 量） に 及 ぼ す一
過性運動負荷時 に お ける 環境温 度の 影響

性運動負荷 （中立環境 ドで の 過 性運動負荷 に お

　い て の 同等負荷強度）：Cold　EX

5 ．下 肢温浴 （環境温 度30℃，湿度 50％ 　 ウ ォ
ー

　ターバ ス43℃ ）に お け る 温熱負荷 ：Heat　BATH

　実験 は ，人 工気象室にて行 っ た ．実験負荷時間 は

9 ：00〜10 ：30の 問 に行 っ た．

　運 動 は，各条件 ド同様，各被験者 の HRmax60 、

70％ と な る 負荷 に 設 定 し た 臼転車 エ ル ゴ メ
ー

タ
ー

（モ ナ
ー

ク社製，ERGOMEDIC 　818E）を用 い て ， 60

分間行 っ た，また，運動時 に おけ る体温 上昇 と安静

時に おける体温上昇 との 酸化 ス トレ ス を比較検証す

る た め に 温 熱負荷条件を設定 した ．温熱負荷は ，膝

まで ウ ォ
ー

タ
ーバ ス に 浸 か り60分 間安静 を 保 っ た ．

　被験者 は，実験室内 （環境温度20− 25℃） で 30−

40分間 の 安静を保持 し た後，人工 気象室 （各条件 に

設定 され た 環境温 度）に実験開始 10分 前に 入室 し，

心 拍数測定用 電 極の 貼付，直腸 温 の 挿入 ，呼気 マ ス

ク の 装着 を行 っ た ．運動負荷 の 場 合に お い て は，装

着終了後，被験者は 自転車エ ル ゴ メ
ー

タ
ー

の ヒで 10

分間 の 安 静を保持 した 後 ， 運動 を開始 した ．温熱負

荷の 場合に お い て は，装着終 ∫後，30℃ の 人工気象

室内 で 10分 間の 安静後 ， ド肢 温浴 を開始 した．その

とき，被験 者 に は膝 下 まで 湯 に浸 か る よ う指示 した

（Figure　l）．また ，水分補給は ，実験室入 室か ら20

分間隔 で 摂取 させた．

C．実験時測定項 目

1，　’ひ季白数

　心 拍 数 は
， 心 拍 数 測定 器 （日 本光 電 社 製 ，

Life

Scop6）に よ り，実験中連続計測 し，5 分毎 に記録

し た．

2．呼気ガ ス

　酸 素摂取 量，炭酸 ガ ス 排 泄量 は 呼 気代 謝分 析器

（ミ ナ ト医科 学 社 製，AE −300）に よ りhreath　by

breath法 に よ り測定 した ．

3，直腸温

　直腸温 の 測定 は，サ ーミス タ の 先端 を直腸温 に 10

〜12cm挿人 し， 5分毎に記録 した ．

D ．尿 サ ン プ ル 採取 （Figure　 1）

　被験者に は，排尿間隔を 2 時間以上空 け る こ とを

説明 し
， 実験 当 日は 実験 室 入 室 2 時間前 に 排尿 を済

ませ ，そ の排尿時間 も覚えて お くよ うに指示 した．

実験 室 入室後 ，被験 者 の そ の 日 の 体 調，睡 眠時間，

排尿時間を確認 し，体重 を測定 した後に採尿を実施

した．採尿時 に は ，排尿 の 令量 を回収 し，液量 を計

測 し，排尿時間も記録 した ．また，尿サ ン プ ル は約

2．5ml をス ピ ッ ッ に 採集 し，分析 開始 まで 凍結保 存

を した ．負荷後 の 採尿時 （負荷直後，負荷終了 2 時

間後 ，負荷 終 ∫ 6 時 問後〉 に お い て も 同様 に行 っ

た．

Exercise

120皿 inRESTREST or REST REST

30min10minHeat 　BAT 正1120min 240min

60min

↑

1

↑

2

↑

3

↑

4

↑

厂
D

↑

6

1．Urination

2 ．Collection　of 　urine 　sample （・2．5　hr）

3 ．Enter　intO　a 　Climatic　Chamber

4 ．Go　outaClimatic 　Chamber，　Collection　of 　urine 　sample （O　hr）

5 ．Collection　of 　urine 　sample （2　hr）

6 ．Cellection　of 　urine 　sample （6hr）

Fig．1　Experimental　procedure
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E． 尿中8−OHdG 分析

　尿 中8−OHdG の 濃度 の 分析 に は，特異的なモ ノ ク

ロ
ー

ナ ル 抗体 を使用 し
，

生体試料中の 8−OHdG を簡

易
・
迅速 に 測定 で きる ELISA キ ッ ト （日本老化制御

研 究所）を用 い た ．凍結 さ れ た 尿 サ ン プ ル は 解凍

し， 3分間3000rpm で の 遠心分離機 し，得 ら れ た 上

清を検体 として 用い た ．

F． 統計処理

　統計量 は，平均値 ± 標準偏差で 示 した．負荷前後

の 比較 に つ い て は
， 対応 の ある t検定 と分散分析を

用 い た ．有意水準 は p ＜ O．05と し た．

皿．結果

A ．実 験 条 件 別 で の 尿 中8−OHdG 排 泄量 の 動態

　　 （Figure　2）

1．日常安静時 ：Control

　 実験 を行 っ た被験 者 4 名に対 して 日常生 活 に お い

て 尿 中8−OHdG の 動態 を 測定 した と こ ろ ，大 きな変

化 は み られなか っ た，

2 ．中立 環境下 ：Neutral　EX （環境温度25℃，湿度

　　 50％）に お け る HRmax60 〜70％ の
一一
過 性運 動

　　負荷

　 中立環境下 に お ける運動負荷後 の 尿 中8−OHdG 排

泄 量 の 動 態 は，運 動 前 の 値 （
− 2．5h ：11．20±

5．50ng ／hAcg） と 比 較 し て 運 動 終 了 後 2 時 間 後

（19．01±6．　54ngfh！kg）で 有意に 増加 し （p 〈0．　Ol），
そ し て ，運動終了 6 時 間後 （10．45± 3．24ng！h／kg）

に前値へ 回復 し た．

3 ．高温環境 下 （環境 温度35℃ ，湿度 50％ ）に お け

　　る安静時 ：Heat　ES と HRmax60〜70％ の
一一

過性

　　運動負荷 ：Heat　EX

　高温環境での 60分暴露後の尿中8−OHdG 排泄量の

動態 に 変化は 見 ら れ な か っ た ．

　高温環境 下 に お ける 運 動負荷後の 尿 中8−OHdG 排

泄 量 の 動 態 は，運 動 前 の 値 （− 2．5h ；1L36 ±

4．09ngXh！kg）と比 較 し て 運動 終了 直後 （13．　99土

6．57ng！hfkg）に 上 昇 し，運 動 終了 2 時 間後 ま で

（15．42± 5．53n蜘 kg＞持続 し， 6 時間後 （1L24 ±

3．54n蜘 kg）に は前値 へ と 回復 した．有意差 は認め

られ な か っ た．

4 ．寒冷環境下 （環境温度 0 〜5 ℃，湿度50％〉に

　　おけ る安静 時 ：Cold　ES と HRmax60 〜70％ の
一・

　　過性運動負荷 ： Cold　EX

　低温環境で の 60分間暴露後の 尿 中8−OHdG 排 泄量

の 動態に変化 は 見 られ なか っ た．

　低温環境下 における運動負荷後の尿中8−OhdG 排

泄量 の 動 態 は，中立環境下 で の 運動負荷後 と 同様

に
，

運 動前 の 値 （
− 2．5h ：9．75± 4．17ngfh／kg）と比

較 して 運動終了 2 時間後 （2L41 ±4．　85ngfh！kg＞で

有意 に増加 し た （p 〈 0．01）．だ が，中立環境下 とは

違 っ て、運動終了 6 時間後 （20．11± 12．49ng！hfkg）

まで尿中8−OHdG 排泄量 は 持続 した （p ＜ 0．　Ol）．

5 ．下 肢温浴 ：Heat　BATH （環 境温 度30℃　湿 度

　　50％　ウ ォ
ーターバ ス　43℃）に お け る温熱負荷

　下肢温浴に よ る 温熱負荷後 の 尿 中8−OHdG 排泄量

は，負荷直後 か ら負荷終了 6 時間後まで 除々 に増加

した．（運動前の値 10．47±4．18nghi／kg　vs　6時間後

23．73 ± 6．78ng敏 g ：p ＜ 0．01）

B． 実験中 の 直腸温変化 と酸素摂取量

　Figure　3に は，各実験 中 の 体 温 上 昇 を示 し た 。

Heat　EX を除 くそ れぞれ の実験 に おけ る体温 E昇
は，同等 の 変動を示 した．Heat　EX に お い て は，他

の 実験条件 の 体温 と比較 して負荷30分以降か ら大 き

な上昇を示 し，そ して 負荷50分以後の 直腸温 は 38℃

を越え た．ま た Figure　4に は ，各実験中の酸素摂取

量 を示 した．酸素摂取量 は Cold　EX で 最 も高 い 値 を

示 した ．

N ．考察

　 今回 の 実験 に 用 い た 8−OHdG は，遺伝 子 DNA の

構成成分の 1 つ で ある デ オキ シ グ ア ノ シ ン （dG ）が

活性酸素 の ヒ ドロ キ シ ラ ジ カ ル に よ り酸化 され
， 生

成さ れ る物質で ，葛西 らの 研 究 により1984年に み つ

け られた もの で ある
lu2 ＞．こ の 8−OHdG は，　 DNA 中

に生成するが，定常的に修復酵素系で 異物 として 検

出 さ れ ，正 常 塩 基 と 入 れ 替 わ りに 切 り出 さ れ た 後，

生体 内 で 代謝され る こ とな く，血液を経て ，最終的

に 尿 中 に 排泄 さ れ る
且2・13，．こ の こ と か ら，DNA 酸化

的 ス トレ ス マ
ー

カーで あ る尿中8−OHdG は，非侵襲

的 に酸化ス トレ ス の 変化を鋭敏か つ 経時的 に 反映 し

うる指標とされて い る．

　だが
一

方で ，運動後の 尿 中8−OHdG 排泄量 の 変化

に お け る 先行研 究結果は必ず し も
一

致 して い な い ．

こ れ らの 矛盾は，お そ ら く分析評価方法 の 相違 から

生ずるの か もしれな い ．つ まり，尿サ ン プル の 採取

時間が 関 わ っ て くる と考 え ら れ る．こ の こ とに つ い
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Fig．2　The　 urinary 　excretion 　Qf 　8−OHdG 　compare 　be「ore　exercise　or 　Heat 　BATH

　　　　　　（
− 2．5h ）with　just　after （O　 h），　 after 　2　 hour （2　 h）and 　 after 　6hour （6　h）．

　　　　　　Values 　 are 　the　 means ± SD ，
° i

： p くO．01．　 Neutr日l　 EX ： HRmax 　60−70 ％

　　　　　　of　a　 single 　bou吐 of　exercise 　for　60　mins 　in　a　room 　maintained 　at　25 ℃，

　　　　　　Heat　EX ： HRmax 　60一ア0 ％ of　a　single　 bout　 of 　exercise 　for　60mins　 in　 a

　　　　　　room 　 maintained 　 at　35℃，　 Cold　EX ： HRmax 　60−70 ％ of　a　 single　bout　of

　　　　　　exercise 　for　 60　mins 　in　a 　room 　maintained 　at　 O−5　℃，　 Heat　 BATH ：

　　　　　　immersed 　Ieg　 at　43 ℃ water 　temperatures 　for　60　 mins 「or　60　 mins 　in　 a

　　　　　　room 　maintained 　at　30 ℃．
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生体内 DNA 酸化的損傷 （尿中8−OHdG 排泄量〕に 及ぼ す一
過「生運動負荷時 に お ける 環境温度の 影響

て 先行研 究 で は ，運 動後の 尿 中8−OHdG 排 泄量 は24

時間蓄尿 したサ ン プ ル を川 い た場合 とそれ よ り
．
短 い

時間で蓄尿 したサ ン プ ル に 矛盾を生 じ る と指摘 し て

い る
m ，／cl）．例え ば，神林 ら

1°〕
は ，尿中80HdG の 修復

や排泄 は 運動終了後比較的短時間 に完了す る と推測

し，24時間蓄尿 で は安静 時 レベ ル の 尿 を含む た め 運

動 に おけ る 酸化ダ メ
ー

ジを正確 に定量化 して い な い

可能性の ある こ と を指摘 し て い る ．今囘の 我々 の 実

験に おい て も中立環境下 （25℃）で の
一
過性運動負

荷後の 尿中8−OHdG 排泄量 の 動態 に お い て 運動終了

2 時間後に著し く増加 し運動終了 6 時間後に 回復 し

た こ とか ら，尿中8−OHdG の 修復 や 排泄 は 運動終 了

後比較的短時間 に完 ゴする こ とが 再確認 され た ．

　安静時に お い て 高温 環境 お よ び 低 温 環境 の い ず れ

もが生体 に 活性酸 素 ス トレ ス の 影響 を及 ぼ す と され

て い る
U4）．しか し なが ら，今回の 我 々 の 実験結果で

は，暴露後 の 尿中8−OHdG 排泄量 の 動態 に 変化が見

られなか っ た．つ まり，安静時に おい て の 高温 ・低

温環境下 暴露 は DNA 酸化的損傷 に 影響 を 及 ぼ さな

い と考え ら れ る．

　
一

方で ，低温環境下 で の
一

過性運動負荷後の 尿 中

8−OHdG 排泄量 は，コ ン ト ロ ール と比較し て著 しい

増加傾向を示 した （Figure　2）．確か に，低温 環境下

暴露だ けで は 尿 中8−OHdG 排泄量 に 影響 を与 えない

た め，環境 混度か らの 検知か らで は 直接的な影響を

及 ぼ して い る 可 能性は低 い と考え られ る．し か し，

低温環境 下 にお い て 運動 をお こ なっ た こ と で 大量 の

酸素が 供給 され （Figure　4），活性酸素が 生成 され，

DNA 酸化的損傷 が上昇 し た の で は な い か と推 測 で

きる．ま た
， 中立環境 下 で の 一

過性運動負荷後 の 尿

中8−OHdG 排 泄量 と異 な り低 温 環境 卜
．
で の 尿 中8−

OHdG 排泄量 は
， 運動終 r6 時間後に も前値 （9．75

± 4．17ng／h！kg）と比較 して増加 して い た．こ の こ と

は今回 の 実験結果か らは わ か らない が ， 異 な る 環境

温度で の
一

過性運 動が 生体内の酸化ス ト レス に影響

を与えて い る こ とは 間違 い な い ．

　 しか し高温環境下 で の
一

過性運動負荷後の 尿中8−

OHdG 排泄量 で は，前値 （− 2．5h＞ と比 較 して有意

な増加 が認 め られなか っ た （F正gure　2）．先行研究 か

ら
，

こ れ は 高温環境 下 で の 運 動負荷 に よ り上 昇 した

体温が抗酸化酵素 レ ベ ル を上昇 させ た こ と で
， 酸化

的 DNA 損傷 の 軽減お よ び DNA 修復 プ ロ セ ス の 活性

化が 関与 したの で は な い か と考えられ る，Inoueら
9〕

に よ る報告で は，ヘ パ リ ン 採血 した静脈血 を等量 の

完全 無血 清培地 　（ASFIOI｝ と混合 し3742 ℃ で培

養 した場合 に は40℃ で 8−OHdG 量 の 減少が認 め られ

た．ヒ トの リ ン パ 球を種々 の温度で 培養す る と，温

度依存性 に DNA 損傷 の 修復が 起 こ る と し て い る ．

ヒ トの 体温 （体内環境）にお い て 生体内の 抗酸化酵

素 は36−38℃ で 最 も活性が 安定する が ，発 熱 に よ る

体温上 昇は抗酸化酵素 の 働 きを加速化す るとの 報告

もある．今回の 実験で ，高温環境下 で の
一

過性運動

負荷で尿中8−OHdG 排泄量がそれほど増加 しなか っ

た の は，こ の 温度依存性 か ら暑 い 中 で の 運動 に よ り

体温が 38℃ 以上 の 上 昇し た こ とで ，DNA 損傷の 修

復機構 が 活性酸素 の 生成量を ヒ回 っ た 可能性 が考 え

ら れ る．こ れ は ，外気か らの ス ト レ ス か ら守る ため

生体 内 の 恒常性 を維持す る 作用 が 促進 さ れ た と考 え

られ る．

　 こ の よう に，運動に よる 酸化 ス トレ ス 傷害は運動

時 の 環境温度 に左右され，また ヒ トの 体温上昇 と酸

化 ス トレ ス に は密接な関係が あるとみ て い る．

　 ま た ，上 記 で 示 し た Inoue ら
m
の 研 究報告 か ら

，
ヒ

トの 深部体温 の 上昇が 40℃ に近づ くほ ど尿中8・・

OHdG 排泄量 も減 少す る の で は な い か と考 え ら れ

る．そ こ で 体温だけを 上昇させ た 下肢温浴を行っ た

が ，尿中8−OHdG 排泄量 は有意に 増 加 した （Figure

2＞．Inoue ら
9｝

の 研究報 告か ら推 察す る と，お そ ら く

今回 の 実験で の 下肢温浴に お け る 温 熱ス ト レ ス は
，

深部体温 が38℃ 以 E ヒ昇 しなか っ たた め，尿中8−

OHdG 排泄量 に 影響を与え た の で は な い か と考え ら

れ る．こ の 下肢温浴に おけ る 温熱 ス トレス の 結果に

つ い て ，高温環境下 で の
一

過性 運動 の 影響と比較 し

て考える と，深部体温 が よ り40℃ に近づ い た高温環

境下 で の
一
過性運動 は 8−OHdG を減少 させ る 抗酸化

シ ス テ ム の活性化や DNA 損傷の 修復が 起 こ っ た の

で はない か と推測 で きる．

　以 上 本研究結果 は
， 環境温度の 違 い に よ る一

過性

運動負荷時で の 体温上昇が生体 内 DNA 酸化的損傷

に影響を与 える こ と を 示 し た．ヒ トの 体温 上 昇が 深

部体温38℃ を越え る高温環境
．
ドで の 過 性運動負荷

は，抗酸化酵素が増加 し，DNA 酸化的損傷が軽減お

よ び 酸化 DNA 修復酵素 が活性化 さ れ る こ と が 示唆

さ れ た．

V ．まとめ

　本研究で は ，運動 に よ る体温上 昇が 生体内 DNA

酸化 的損傷 に 影響 して い るか否か を検 証す るた め ，
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異 な っ た環境温度下 で の
一

過 性運 動 時 の 尿 中8−

OHdG 排 泄量 に よ り追跡検証する こ とを目的と し

た．

　各実験条件 に おけ る 尿 中8−OHdG の 排泄量 は実験

前の コ ン トロ ール を比較 して 増加を示 したが，高温

環境下 で の
一

過性運動負荷 に お い て は，右意 な 増加

を示さ なか っ た．こ の こ と を体 温上昇 の 検知か ら推

察す る と，高温環境 下 で の
一

過性運動負荷 の 直腸 温

は，他の実験条件の 体温 と比較 して負荷30分以降か

ら 大 きな．E昇 を示 し，そ して負荷50分以後 の 直腸温

は38℃ を越 えた．こ の 結果か ら，高温環境下 に お け

る運動 に よる深部体温38℃以上 の 体温上 昇 は抗酸化

酵素 レベ ル を 高 め，生体内 DNA 酸化的損傷 を軽減

する こ とが示唆 された．高温環境下 で の激 しい 運動

後 に 尿 中8−OHdG 排 泄量 が 軽減され る 詳 しい メ カ ニ

ズ ム は まだ証明 され て い な い が ，DNA 修復 能や

DNA の 酸化 ス ト レ ス に 対
．
する 防御機 構が運動 に よ

る体温上昇に より高め られた可能性が考え ら れ る ．
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