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短時間激運動 に よ る代謝性 Acidosisは骨吸収を促進 す る
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　 METABOLIC 　ACIDOSIS 　BY 　A 　SINGLE 　BOUT 　OF 　ANAEROBIC
EXERCISE 　ACCELERATE 　BONE 　RESORPTION 　IN　YOUNG 　MALES
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　　　　 To　evaluate 　the　bone　tumover 　induced　by　anaerobic 　exercise
，
　nine　healthy

young　males （aged 　23．1±3．8years）compieted 　a　singlebQut 　of 　intense　anaerobic 　exercise

by　bicycle　ergometer 　fbr　3　minute 、　Intact　osteocalcin （i−OC ），
　marker 　ofbone 　fbrmation，

and 　deoxypyridinoline（Dpyr），　tartrate　resistant　acid　phosphatase（TrACP ）and 　cross −

linked　carboxyl 　terminal　propeptide　of 　type　1　collagen （ICTP ），　markers 　ofbone

resorption ，　were 　measured 、　Peripheral　blood　mononuclear 　cells （PBMC ）were 　lsolated

and 　cultUred 　for　48hrs
，
　and 　the　released 　cytokine 　of 　bone　resorption ，　tUmor 　necrosis

factor（TNF）−alpha ，
　was 　analyzed ．　The　exercise 　prompdy 　induced　metabolic 　acidosis

around 　pH 　7．2　with 　increase　of 　lactate　about 　10　times　as　much 　as 　the　base．　After　the
exercise ，　i−OC 　did　not 　change 　sigriificantly 、　However

，
　TrACP 　and 　ICTP　increased　by　25

and 　l　3％ （p＜0．01　and 　p＜0．05），
　respeCtively ，　at　15minute．　Urinary　calcium 　exGretion

increased　approximately 　3．2　and 　3．8　times　as　much 　as　the　base　at 　45　and 　l35　min ．

（p＜ 0、Ol），
　respectively ．　Dpyr　excretion 　similarly 　increased　approximately 　l、5　times　at

l80min．（Pく0．Ol）．　TNF −alpha 　promptly　increased　apProximately 　l．5times　at　15min．

（p＜ 0．01），

　　　　 In　conclusion 、　a　single 　bout　of 　anaerobic 　exercise 　induced　metabolic 　acidosis
，

uncoupling 　of 　bone　metabolism 　with 　increased　osteoclastic 　and 　unchanged 　oste6blast 三G

activity　and 　hypersecretion　ofPBMC 　cytokines ．　Bone 　loss　by　prolonged　severe
anaerobic 　exercise 　might 　be　caused 　by　hypersecretion　ofbone 　resorbing 　cytokines 　and

metabolic 　uncoupling 　ofbone ，
　in　addhion 　ofbody 　weight 　loss．

　 【緒論】

　適度 の 運 動 は 骨量 の 増加 や 維 持 に 重 要な 役

割をして い る （EtheringtOn　1999）が 、
エ リッ ト

長 距離 ラ ンナー
で は低骨量 （Prost・1997）が認め

られ る。 また、我 々の 動物実験にお い て も長期

間の 過 運 動 に よ る骨量 減 少 が示唆 さ れ て い る

（Khn　CS　l999
，
2000）。

一方 、 代謝性 または呼

吸性 Acidosisは 骨吸 収 を促 進 し骨代謝 に負の 影

響 を及ぼす こ とが示唆 されて い る 。 しか し、 運

動 に よ る代謝性 acidosis が 引 き起 こ す骨代 謝変

化 の 詳細は 不 明 であ る 。

　そ こ で 、 本研 ．究では 、 短時間の 無酸素性高強

度運動が引 き起す血液 pH の 変化お よび骨代 謝

変化 を調 べ
、 代謝性 acidosis と骨代謝変化 との

関係 を明 らか に した 。

　【方法 】

被験者は 、 イ ン フ ォ
ー ム

』
ドコ ンセ ン トを得 た
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Table　l．protocol　of 　exerciSe 　and 　sampling Table　2，　protoco豆of 　monocyte 　cultUres
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Isolation　of 　moncyte

（Adhesion 　to　the　plates（collagen 　coated ）for　2　hrs）

　　畢翻 野醐 ＿ ． FE，，

Incubation　RPMI 　1640　medium ＋ FBS
（a重37，0 °C ＋ CO25 ％）

　　 」　 　 　 　 　 Slit−me 電hod　　　　 for　48hrs．
　 　 　 　 　 mRNA （RT −PCR ）　for　lhrs．

健常男性 9 名 （23、1±3．8 歳）で、第 1、 2 日目

は コ ン トロ ール 日と し、 第 3 日 目に運動を負荷

した 。 運 動 は 自転車 工
一

ル ゴ メーター を用 い 10

分間の 予備運 動実施 後、 3 分 間の 無酸素性激運

動 を行 っ た 。 朝 9 時 に運動 を終 了さ せ 、運 動 前 ・

直後お よび運動後 30 分 ．3 時間 ご との 血 ・尿 中

の 骨代 謝マ
ーカーを測定 し、 推移 を日中平均 と

比 較 した 。 実験期 聞中は 規定食 を与 え、飲料水

は 脱イオ ン水 を 自由摂取 とした 。 また末梢血 中

単球を分離 ・培養 し 、 骨吸収性サ イ トカ イ ンの

産生を調 べ た 。

　 【結果お よび考察】

　血 液 pH の 減少は 重炭酸イオ ン （HCO3
−
）の低

下 及び 二 酸化炭素分圧の 増加 によ っ て起 こ る 。

また 、 短時間の 高強度運動 で は、血中乳酸の増

加 に よ り Acldosisが 引 き起 こ る こ とが 示唆 され

て い る （Webster　i　g93）。 今実験で血 中乳 酸濃度

は運動 3 分後 、 5 分後 15分後まで 約 10倍の 増

加 （pく0，001）が あ り、 血液 pH は運動直後 および

15分後 まで 約 pH7、2 まで漸減 し（p＜ 0001 ）、著 し

い acldosis を引 き起 こ した 。 近年 、
　in　 vivo で は

cllronic 　acldosls に よ る尿 中 Ca 排泄量 の 増加が

報告 され て お り、m 　vitro で は培養液の acidosis

に よる骨 か らの Ca 溶出促進が 示唆 され

（Bushinsky　l　989）、 骨吸収の 増加 （Arnett　1986）
お よび骨形成の 減少 （Krieger　1992）を引 き起 こ

す こ とが 示唆 され て い る 。 本研究におい て も 、

骨形成 マ
ーカー

の i−OC は 不 変であ っ た が 、 骨

吸収 マ
ー

カ ーの ICTP 及び TrACP は共 に運動 15

分後 で は約 30％まで 急増 した （pく0．05）。 尿中

Ca 排泄量 は運動直後 に は不変であ るが 、 45 分

後に は約 3倍 まで 増加 し（p〈 001 ）、約 2時 間後

まで 持続 した後回復 した 。
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Figure　l．Change　of 　bloOd　lactate（A）and 　pE【（B）by　acUte　anaerobic　exerc 均e
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骨 間質の 骨吸収 を示す Dpy も 3 時間後 まで 漸増

した（p＜0．Ol）。 さ らに 、 運動 15分後に血 液か ら

分離培養 した単球 か らの 骨 吸収性サ イ トカ イ

ン （TNF 一
α，　IL−6）の過剰産生を認め （p＜ 0．001）、

骨 吸収性サ イ トカイ ン 産生 へ の 強 い 関与 が 示

唆 され た 。
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Figure　2．　Change　of 卜OC （A ），　TrAcP （B）and

ICTP （C）tljr　acUte　anaerQbic 　exerc 蛤e ・

Values　are　m ∋an ±SE
＊

：P＜0，05．＊＊
：P〈0．OlvsmeanQfaday

　 以上 か ら 、 短時間の 無酸素性激運 動 は一過性

の 血 中乳酸の 増加 と伴 う急激な acidosis を引 き

起 こ し、骨吸 収性サ イ トカイ ンが 過剰 産 生 お よ

び破 骨 細胞 を活性化 させ 、 破骨細胞優位の ア ン

カ ッ プ リン グ状 態で 骨吸収を促進す るこ とが

推 察され た 。
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