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研 究 成 果

寒 冷 あ る い は 暑 熱 の そ れ ぞ れ に 対 す る 馴 化 に 関 し て は 多 く

の 研 究 が な さ れ て い る1)ま た 寒 冷 と 暑 顯 境 に 対 し て 負 の 交

叉 適 応 の あ る こ とが 知 ら れ て い る2)し か し_方 で は 寒 冷 馴 化

と 暑 熱 馴 化 は 相 互 に 相 容 れ な い も の で は な く 同 時 に 成 立 し得

る こ と が ヒ ト3,4,S)モ ル モ 。 ト6,7)ラ 。 ト8)な ど で 主 と し て

体 温 変 化 を 指 標 と し て 示 唆 さ れ て い るo本 研 究 で は こ の 点 を

ラ ッ トで さ ら に 検 討 す る と と も に 、 さ ら に 代 謝 、 内 分 泌 機 能

の 側 面 か ら同 時 性 温 度 馴 化 の 機 序 に つ い て 究 明 し よ う と し た り

実 験 方 法

実 験 動 物 はWistar系 成 熟 オ'ス ラ ッ ト を 用 い 、 温 暖 対 照(25

℃)(WC)、 寒 冷 馴 化(5℃)(CA)、 暑 熱 馴 化(34℃)

(HA)、 寒 冷(5℃ 、12時 間)一 暑 熱(34℃ 、12時

間)交 互 暴 露 馴 化(CHA)の4群 を 準 備 し たoWCを 除 く

そ れ ぞ れ の 群 は 急 性 寒 冷 あ る い は 急 性 暑 熱 暴 露 実 験 の18時

間 前 に25。Cの 対 照 温 度 に 移 し て か ら 使 用 し た ○

急 性 寒 冷(-5℃)、 お よ び 急 性 暑 熱(34℃)暴 露 は1

8時 間 絶 食 状 態 で 行 っ たo体 温 の 測 定 は サ ー ミ ス タ ー 温 度 計

で 結 腸 温(T・)を 測 定 し、 酸 素 消 費 量(V。2)は 閉 鎖 式9)

で 、 動 物 を 代 謝 ボ ッ ク ス に 入 れ て250C、34℃ あ る い は 一

5℃ の 水 槽 中 で 連 続 的 に 測 定 し た 。 血 漿 グ ル カ ゴ ン 、 イ ン シ

ュ リ ン は 放 射 免 疫 法 に よ っ て 測 定 し たo

結 果 の 統 計 的 検 討 は 分 散 分 析 法(ANOVA)診 よ びt一

検 定 法 に よ っ たo

結 果
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体 重 、 組 織 重 量 の 変 化:体 重 増 加 度 はWC>CA二CHA

>HAで あ っ たo肩 甲 骨 間 褐 色 脂 肪 組 織(BAT)、 肝 、 副

腎 重 量 がCAで 増 大 し 、HAで 減 少 し たOCHAでBAT重

量 が 増 加 し た が 肝 、 副 腎 重 量 に は 変 化 が み ら れ な か っ たo

Tcの 変 化:25℃ に お け るTcはWC、CA、CHAで

37.9-38.1℃ で 各 群 間 に 差 は み ら れ な か っ たoHAのTc

は37.4CでWC(38.1C)に 比 較 し て 低 か っ た(P〈0.

01)

急 性 寒 冷 暴 露(-5。C、5h)に よhTcはHA>WC>

CHA>CAで 低 下 し たoHAの 低 下 度 は 一11.2士2.85

℃ 、CHAで は25℃ のTcが ほ ぼ 維 持 さ れ 、CAで は む し

0

ろ 軽 度 の 上 昇(0.87±0.203C)が み ら れ たo

急 性 暑 熱 暴 露(34℃ 、5h)で は す べ て の 群 でTcは 同

程 度 の 上 昇(2.13-2.61。C)を み せ たo

　 り
Vo2の 変 化:25。Cに 澄 け るVo2は1.20-1.25m1/g,hr

で 各 群 間 で 差 は な か っ たo

急 性 寒 冷 暴 露(-5℃ 、60min)でVo2は1.32±0.0

39(HA)か ら2.55士0.084(CA)の 上 昇 を 示 し 、

そ の 程 度 はCA>CHA>WC>HAで あ っ たo

急 性 暑 熱 暴 露(34。C、60min)で も0.43土0.024

(CA)か ら0.77±0.06(WC)の 上 昇 を 示 し 、 そ の 程

度 はWC>CHA>CAニHAで あ っ たo

血 中 代 謝 基 質 の 変 化:血 中 グ ル コ ー ス は25℃ で 各 群 間 で

差 が な く、 急 性 温 度 暴 露 に よ っ て も 変 化 し な か っ たo血 中 遊

離 脂 肪 酸(FFA)、 グ リ セ ロ ー ル は25℃ で 各 群 間 に 差 は

な か っ たo急 性 寒 冷 暴 露(-5℃ 、30min)に よ っ て 血 中

グ リ セ ロ ー ル レ ベ ル は 各 群 と も に 同 程 度 に 上 昇 し た が 、FF

Aレ ベ ル の 上 昇 はHA>WC=CHA>CAで あ っ たo急 性

暑 熱 暴 露(34℃ 、30min)はFFA、 グ リ セ ロ ー ル を 変
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化 さ せ な か っ たo血 中 ケ ト ン 体 の β 一 ヒ ド ロ キ シ 酪 酸(KB)

は25。CでHAで 上 昇 を み せ たo急 性 寒 冷 あ る い は 暑 熱 暴 露

は い ず れ の 群 で もKBを 変 化 さ せ な か っ たo

血 漿 の グ ル カ ゴ ン(G)、 イ ン シsリ ン(1)、1/Gの

変 化:25。CでGは 群 間 で 差 は な か っ た が 、1はHAで 高 か

っ たoI/GもHAで 高 か っ たo

急 性 寒 冷 暴 露(-5。C、30min)に よ りGはWC、HA

で 上 昇 し、HA>WCで あ っ たoIはHAで 低 下 し たoI/G

はWC、HA、CHAで 低 下 しHA>WC=CHAで あ っ たo

急 性 暑 熱 暴 露(34℃ 、30min)に よ りGはCHAで 低

下 し たoIはWCとCAで 上 昇 し たoI/GはWCとCHA

で 低 下 し たo

司
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Tcの 変 化 か ら 耐 寒 性 が 寒 冷 馴 化 に よ り 改 善 さ れ 、 暑 熱 馴

化 に よh減 退 す る こ と、 暑 熱 馴 化 動 物 は ま たWC、CAに 比

較 し て 寒 冷 暴 露 に よh血 中 の 代 謝 基 質 、Gレ ベ ル の 上 昇 、1

レ ベ ル の 低 下 が 大 き い が 熱 産 生 は 小 さ く、 体 温 低 下 が 大 き い

2)こ と が 示 さ れ た
oこ れ ら の 事 実 は す で に 知 ら れ て い る よ う に

暑 熱 馴 化 動 物 の 寒 冷 に 対 す る 負 の 交 叉 適 応 を 示 す も の と 考 え

ら れ るoま たCHAの 寒 冷 に 対 す る 反 応 はCA、HA、WC
　

と 異 っ て おh、WC、HAよhTcの 低 下 度 は ・」・さ く、Vo2

の 増 加 度 は 大 で あ っ たoこ れ と 関 連 し て ラ ッ ト で 非 ふ る え 熱

10)産 生(NST)
の 主 要 部 位 で あ る こ と が 明 ら か に さ れ て い る

BA,TがCAと 同 様 にCHAで 肥 大 し て 誇 り 、BAT重 量 と
　

Vo2の 間 に 正 の 相 関 が 認 め ら れ た こ と が 注 目 さ れ るoこ の こ

と か らCHAに お け る 耐 寒 性 の 改 善 は 少 く と も一 部 はBAT

に お け るNSTの 促 進 に 基 ず く も の と 推 測 さ れ るo
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HAで25℃ に 於 け るTcがWCに 比 較 し て 低 か っ た の は

暑 熱 馴 化 に よ る 代 謝 の 抑 制 に よ る も の と 考 え ら れ る1。)急 性 暑

熱 暴 露 に よ るTcの 上 昇 に は 各 群 間 で 特 に 差 が み ら れ な か っ

た が 、Vo2の 増 加 度 はWCに 比 較 し てCHA、HAで 小 さ か

っ た か ら 、CHAで もHAに 於 け る と 同 様 に 暑 熱 馴 化 に よ る

細 胞 代 謝 活 動 の 抑 制 が あ る こ とが 棚Uさ れ る ♂11・1窪 の 結

果 に 関 係 し て 、 や は り 暑 熱 馴 化 ラ ッ トが エ ネ ル ギ ー 代 謝 、 性

行 動 、 生 殖 の 点 で は 暑 熱 に 馴 化 し て い て も 暑 熱 に よ るTc上
13)
の で 、 本 研昇 は 対 照 と 同 程 度 に み ら れ た と い う 報 告 が あ る

究 の 結 果 と 軌 を 一 に す る も の と 考 え ら れ る 。 しか し さ ら に 高

温 に よ り 長 時 間 暴 露 さ れ る とTcの 上 昇 度 に 温 度 馴 化 状 態 に

よ る 差 が み ら れ る 可 能 性 は あ る】2ま たCAが 暑 熱 下 でHAと

同 程 度 のVol増 加 し か 示 さ な か っ た こ と は 予 想 外 で あh、 そ

の 理 由 は 明 ら か で な く今 後 検 討 さ れ る べ き 問 題 で あ る0

25。Cで は 血 中FFA、 グ リ セ ロ ー ル レ ベ ル に 各 群 間 で 差

が み ら れ な か っ た が 、 ケ ト ン 体 の β 一 ヒ ド ロ キ シ 酪 酸 レ ベ ル

は 他 の 群 に 比 較 し てHAで 高 く、HAで 脂 質 の 動 員 は 変 化 し

て い な い が 脂 質 の ケ ト ン 体 と し て の 利 用 が 抑 制 さ れ て い る こ

と が う か が わ れ たo急 性 寒 冷 暴 露 に よ り 血 中 グ リ セ ロ ー ル レ

ベ ル は 全 群 で 同 程 度 に 上 昇 し た がFFAレ ベ ル の 上 昇 がHA

で 最 大 で 、CAで は 最 小 で あ っ た こ と は 、HAに 澄 け るFF

A利 用 の 抑 制 、CAに 澄 け るFFA利 用 の 促 進 を 示 し、CH

Aで はWCと 同 程 度 のFFAの 利 用 が 行 わ れ て い る も の と 考

え ら れ るo

最 近 我 々 は 膵 ホ ル モ ン が 代 謝 性 温 度 馴 化 の 調 節 因 子 で あ る

こ と を 示 唆 す る_連 の 報 告 を し て い る15,16)OCAで は 血 漿G

レ ベ ル の 上 昇 、1レ ベ ル の 低 下 が 、 ま たHAで は 逆 の 変 化 が

み ら れ るoさ ら に 膵 機 能 はA-B細 胞 一 組 と し て 機 能 し て 澄

り、 膵 ホ ル モ ン の 作 用 は 血 漿1/Gモ ル 比 に よ っ て み る べ き
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と考 え ら れ て おh17)CAで は1/Gの 低 下 が み ら れ エ ネ ル ギ

一 基 質 動 員 の 促 進 が 起 こ し
、HAで は1/Gの 上 昇 が み ら れ

エ ネ ル ギ ー 基 質 の 動 員 の 抑 制 が 起 こ し て い る こ と が み ら れ るo

本 実 験 で は25。Cで は 血 漿Gは 各 群 間 で 差 は み ら れ な か っ た

が 、 血 漿1、1/GはHAで 高 か っ た か らHAで エ ネ ル ギ ー

基 質 動 員 の 抑 制 が25℃ に18時 間 置 か れ た 状 態 で も 持 続 し

て い る こ と が 示 さ れ たo

急 性 寒 冷 暴 露 に よ り 血 漿GはWC、HAで 上 昇 し た が 、C

A、CHAで は 変 化 が み ら れ な か っ たo上 昇 の 程 度 はHA>

WCで あ っ た 。 寒 冷 馴 化 に よ りGの 代 謝 作 用 に 対 す る 反 応 性

15)の 促 進 す る こ と が 知 ら れ て い る か らCA
、CHAで 寒 冷 に

対 す るGの 反 応 が み られ な か っ た の は 反 応 性 の 促 進 に よ っ て

Gの 作 用 が 代 償 さ れ て い る こ と に よ る の で は な い か と 考 え ら

れ るo逆 にHAでGの 反 応 が 大 き か っ た の は 、 や は りHAに

鮒 る 反 応 性 の 低 下 を 代 償 す る 反 応 と 考 え ら れ る150・18)急 性

暑 熱 暴 露 で は す で に 血 漿1、1/Gが 高 いHAで は こ れ ら の

指 標 、 お よ び 血 漿Gに 変 化 は み ら れ な か っ た が 、 他 の 群 で は

血 漿Gの 低 下 、 血 漿1の 上 昇 、1/Gの 上 昇 な ど の 反 応 が み

ら れ たo

以 上 の 結 果 は 過 去 の 温 度 馴 化 状 態 が 、 急 性 の 温 度 環 境 へ の

代 謝 性 、 内 分 泌 性 反 応 を 修 節 す る こ と を 示 し て い るoま た 寒

冷 と 暑 熱 へ 交 互 に 暴 露 す る こ と に よ っ て 、 両 温 度 環 境 に 同 時

に 馴 化 し得 る こ と が 示 唆 さ れ たoさ ら に 実 験 条 件 を 考 慮 す る

こ と に よh本 実 験 で 認 め ら れ た 体 温 調 節 反 応 の 同 時 性 温 度 馴

化 へ の 関 連 性 を 明 ら か に す る こ と が 必 要 と 考 え ら れ るo
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