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E�ect of sprint interval training on treadmill on  
myosin heavy chain expression in rat skeletal muscle

Arata Tsutaki, Koichi Nakazato

Abstract: Myosin heavy chain （MHC） is one of the components in skeletal muscle �ber and their 
biochemical and their contractile characteristics determine �ber type. Numerous studies have shown that MHC 
isoforms are shi�ed by exercise stimuli. In the present study, we investigated the e�ects of sprint interval 
training （SIT） on MHC isoforms in rat skeletal muscle. Twelve male Wistar rats were divided into two groups 
（N＝6, respectively）; sedentary control group （C） and treadmill running group （running speed: 60 m/min as 

60T）. 60T group was underwent 1 min of running per set for 10 sets, with 1 min of rest for 6 week for every 
other day. A�er 24 h of last session, rats were sacri�ced. Target tissues, such as intraperitoneal fat, adrenal gland, 
and hindlimb muscles, were exercised, weighed and frozen. Lateral gastrocnemius was employed for MHC 
analysis. Student’s t-test was used for detecting signi�cance at 5％ of level. �e body weight, intraperitoneal fat, 
and lateral gastrocnemius muscle weight were signi�cantly decreased in 60T compared with C group, however, 
adrenal gland weight was not signi�cantly di�erent between C and 60T group. MHC analysis showed that MHC 
IIb in 60T was lower and MHC IIa and IIx were higher than C group. From these results, we found that SIT 
increase MHC IIx but also MHC IIa in rat lateral gastrocnemius muscle.
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1.　緒　　　言
骨格筋は高い可塑性を有し，その収縮によって骨格
を動かすことから，身体運動を担う重要な器官であ 
るといえる．骨格筋線維型は大きくType I線維と，
Type II線維の 2種類に分類される．こうした分類は
各筋線維型に対応して発現するミオシン重鎖 （Myo-
sin Heavy Chain: MHC）分子により，その収縮・化学
的特性が決定される 1, 2）．一般的に，Type I線維には
MHC Iが発現している一方で，Type II線維には
MHC IIが発現している．MHC IはMHC IIと比較し
て筋収縮速度が遅く，等尺性発揮張力も弱いものの，
ミトコンドリア含有量の多さ，ATP合成能の高さか
ら疲労しにくい特性をもつ 1–3）．一方で，MHC II  
はMHC Iと比して筋収縮速度が速く，等尺性発揮 
張力は強いものの，ATP再合成能は低いといった性
質を有する 1–3）．また，Type II線維はMHC IIアイソ

フォームによっても分類され，Type IIa, IIx, IIbのよ
うに細分化される 1–3）．すなわち，Type IIa, IIx, IIb線
維にはMHC IIa, IIx, IIbがそれぞれ発現している 1, 2）．
こうしたMHCアイソフォームの中でも，特に

MHC IIxは等尺性発揮張力がMHC IIbや IIaよりも高
いことが報告されている 3）．また，ペルオキシソーム
増殖活性化受容体ガンマ共活性因子 1-β （Peroxisome 
proliferator-activated receptor gamma coactivator: 
PGC-1β）を遺伝的に強制発現したマウスでは骨格筋
におけるMHC IIxが増加し，トレッドミル走におけ
る運動時間と走行距離が増加すること 4）などから，運
動によるMHC IIxの発現亢進は筋発揮出力および持
久性能力の獲得に繋がると考えられる．
現在まで多くの先行研究により運動による骨格筋収
縮は骨格筋MHCの発現様式を変化させることが明ら
かとなっている 5–9）．例えば，トレッドミルにおける
分速 30 mの走速度による 10週間の持久性運動はラッ
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ト足底筋および長指伸筋におけるMHC IIbの減少と
MHC IIaおよび IIxの増加を観察している 5）．また，
長時間連続的に負荷することで持久性運動と同様の効
果を発揮する 10）とされる低周波数（10 Hz）電気刺激を
1日あたり10時間，摘出された前脛骨筋に負荷したと
ころ，通常の前脛骨筋では観察されないMHC Iが観
察されるようになったことを報告している 8）．このよ
うに，長時間に渡る低強度の筋収縮は筋線維型を速筋
から遅筋へと変化させる．
上述の通り，MHCは低強度連続的な運動によって

その発現様相を変化させることがわかっている．一方
でレジスタンス運動のような高強度かつ間欠的な運動
によっても骨格筋MHCの発現は変化する．間欠的に
負荷することでレジスタンス運動と同様の効果を得
る 10）ことができるとされる60 Hz以上の高周波数電気
刺激による筋収縮はMHC IIbが減少すると同時に
MHC IIxを増大させる 6, 7, 9）．しかしながら，実験動
物におけるレジスタンス運動モデルの多くは麻酔下 
であり，意識下における高強度の運動による研究は 
多くはない．意識下および高強度かつ間欠的な運動モ
デルとして，スプリントインターバルトレーニング
（Sprint interval training: SIT）が挙げられる．SITは一
般的に，トレッドミルや自転車エルゴメーターによる
最大強度での運動を間欠的に複数回行う運動であ
り 11），骨格筋の糖・脂質代謝を改善し 12, 13），最大酸素
摂取量および骨格筋の発揮出力を増大させる 14, 15）．そ
のため，意識下における高強度の運動による骨格筋
MHCの発現動態を調査するためにトレッドミルを用
いた SITは極めて有用であると考えられる．しかしな
がら SITにおけるMHCの発現動態に関する検討は 
少ない．Ogura et al.16）はラットにおいて 1日あたり
10～7セットを走速度を高めることによる漸増負荷 
的な SITを 9週間負荷したところ，横隔膜における
MHC IIxの減少とMHC IIaの増加を認めているが，
活動筋におけるMHCの発現変容はわかっていない．
そこで，本研究では意識下における代表的な運動モ
デルであるトレッドミルを用いた高強度の SITを用
い，骨格筋MHCの発現動態を検討することを目的と
した．SITは間欠的かつ高強度の運動であり，レジス
タンス運動に近い高張力発揮の筋収縮を起こすことが
推察される．そのため，SITはMHC IIxを増加させる
と仮説を立てた．

2.　方　　　法
2.1　対象
実験動物は10週齢のWistar系雄性ラット12匹を用

いた．実験動物は運動強度が乳酸性作業閾値（Lactate 
�reshold: LT）17）を大きく上回る分速 60 m （60T群）

および対照群（Control群）とし，各群にランダムに振
り分けた （n＝6/group, Control群： 296.4±4.2 g, 60T
群： 288.3±3.1 g （Mean±SEM））．各実験動物は個別
飼育とし，餌（CE-7, CLEA JAPAN）と水は自由摂取
とした．実験動物の飼育環境は 12時間おきの明暗サ
イクル下であり，室温は 23±1℃であった．本研究に
関わる全ての手順は日本体育大学実験動物倫理規定に
基づき行われた（承認番号 010-A01）．

2.2　トレーニングプロトコル
実験動物の運動はラット専用トレッドミル装置 

（MK680R5, MUROMACHI KIKAI CO, LTD）で行っ
た．実験期間は 6週間とし，ラット搬入から 1週間は
事前飼育期間とした．事前飼育期間中，60T群は 2日
に 1回の予備運動を行った．予備運動は，分速 20 m
の走速度で行い，1分間の走行後，1分間の休憩を挟
み計 5回行った．予備期間終了後，運動群は上述の運
動負荷に基づき 6週間運動を行った．

6週間のトレーニング期間終了後，吸入麻酔下（イ
ソフルラン；3％）で脱血死させ，下腿筋群（腓腹筋外
側頭，内側頭，ヒラメ筋，足底筋）の摘出を行い，湿
重量測定後速やかに液体窒素中にて凍結し－80℃に
て保存した．また，腹腔内脂肪重量および副腎重量も
測定した．下腿筋重量は左右重量の平均であり，副腎
重量は左右の合計とした．

2.3　ミオシン重鎖分析
本研究では，下腿三頭筋のおよそ 40％を占めるこ

とから，運動中の動作に貢献が多いと考えられる腓腹
筋外側頭を対象とし解析を行った．
各MHCアイソフォームの分析はMizunoya et al.18） 
の方法に従いポリアクリルアミドゲル電気泳動（Sodi-
um dodecyl sulfate polyacrylamide gel electrophore-
sis: SDS-PAGE）にて行った．凍結後，粉末状にした
摘出筋サンプルを 10％ ラウリル硫酸ナトリウム
（SDS），40 mM ジチオトレイトール（DTT），5 mM 
エデト酸ナトリウム （EDTA），0.1 M トリスヒドロキ
シメチルアミノメタン–塩酸（Tris–HCl），pH 8.0の溶
液中で破砕し 15,000×gで 15分間遠心し上清を回収 
した．タンパク質の濃度はNano Drop-1000 （LMS., 
Japan）を使用し紫外吸光法にて測定した．
アクリルアミドゲルはゲル厚 0.75 mmのガラスプ

レート中で重合化し，アクリルアミド濃度は分離ゲル
で 8％，濃縮ゲルで 4％であり，いずれのゲル中には
30％グリセロールを混合した．各ウェルには 100 ng
のタンパク質を添加し，泳動はミニプロティアン
Tetraセル（Bio Rad, Harcules, CA）で行った．SDS-
PAGEは 4℃条件下で行い 140 V定電圧にて 21時間泳
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動した．泳動ゲルは関東化学社製銀染色キット（Sil-
ver Stain KANTO III）にて染色し，各MHCを可視化
した．可視化されたゲルはコスモバイオ社のゲルドラ
イヤーキットにてシーリングを行いスキャナーで泳動
像を取り込んだ．泳動像はCS Analyzer 3.0 （ATTO）
により解析，定量を行った．SDS-PAGEは二回行い，
その平均値を用いた．

2.4　統計解析
すべてのデータは平均値±標準誤差で示した．統計
データの算出にはMicroso� o�ce excel を用いて，対
応なしの t-検定を行った．なお，有意水準は 5％未満
とした．

3.　結　　　果
3.1　 6週間のトレーニング後における体重，内臓脂肪

および副腎重量
Table 1に 6週間の運動終了後における体重・内臓
脂肪総重量および副腎重量を示した．腹腔内脂肪重量
および副腎重量は体重で標準化した．体重および総内
臓脂肪重量はControl群に対し，60T群で有意に低値
を示した （p＜0.05）．
一方で，副腎重量は 6週間の運動では統計学的な有

意差は観察されなかった．

3.2　 6週間のトレーニング後における下腿骨格筋湿
重量

Table 2に 6週間の運動終了後における下腿筋重量

Table 1.　Rat body weight, intraperitoneal fat, and adrenal gland weight a�er 6 weeks of training

All values are expressed mean±S.E.M.
BW: body weight.
Intraperitoneal fat and adrenal gland were normalized body weight.
* p＜0.05 vs. Control group.

Table 2.　Rat muscle weight a�er 6 weeks of training

All values are expressed mean±S.E.M.
All muscle weight was normalized body weight （described Table 1.）.
* p＜0.05 vs. Control group.
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を示した．ヒラメ筋，足底筋，腓腹筋内側頭および外
側頭は体重で標準化した．6週間の運動期間終了後に
おけるヒラメ筋，足底筋，腓腹筋内側頭はいずれの群
間でも有意差は得られなかった．一方で，腓腹筋外側
頭湿重量は 60T群においてControl群と比して有意に
低値を示した（p＜0.05）．

3.3　 6週間のトレーニング後におけるMHCアイソ
フォームの変化

Figure 1に 6週間のトレッドミル運動終了後におけ
るMHCアイソフォームの変化を示した．MHCアイ
ソフォームの総和を 100％とし，各MHCアイソ
フォームの腓腹筋外側頭に占める割合を表す．MHC 
IIx, IIa において60T群がControl群に対し有意に高値
を示した （p＜0.05）．一方で，MHC IIbは 60T群が
Control群と比して有意に低値を示した （p＜0.05）．

4.　考　　　察
本研究の目的は実験動物における意識下における代
表的な運動モデルであるトレッドミルによる SITが
ラット骨格筋MHCアイソフォームの発現に与える影
響を調査することであった．本研究の結果から，6週
間の SITは LTを大幅に上回る運動強度である 60T群
において腹腔内脂肪重量および腓腹筋外側頭湿重量を
減少させる一方で，骨格筋MHCアイソフォームの変
化においてMHC IIbの有意な減少およびMHC IIx, 
IIaの発現増大を確認した．以上のことから，SITは
ラット骨格筋のMHCの遅筋化に伴い，腹腔内脂肪重
量を減少させることから，脂質酸化能力を向上させる
ことが明らかとなった．

本研究では60T群の体重および腹腔内脂肪重量がい
ずれもControl群に対して有意に低値を示した．ヒ 
トにおける研究では，SITは運動後の脂質代謝およ 
びエネルギー消費を増大させることが報告されてい
る 19, 20）．そのため，本研究における高強度間欠的な
SITによっても実験動物の脂質代謝および消費エネル
ギーの増大に起因して，体重および腹腔内脂肪重量が
減少したのではないかと考えられる．また，本研究で
は SITによりMHC IIx だけでなく IIaも増加してい
た．このことは，骨格筋ミトコンドリア量の増加によ
る全身性の脂質代謝を向上させ，脂質利用を亢進させ
る一因となったのではないかと推察できる．一方で，
体重および腹腔内脂肪重量が減少しているのにもかか
わらず，副腎総重量は各群間で有意な差を得ることは
できなかった．副腎はストレス感受性の臓器であり，
通常，運動によって湿重量が増大することが報告され
ている 21）．また，実験動物における週 5日，1日あた
り 10分のトレッドミルによる走運動では本研究の結
果と同様に体重の低下が観察されることから 22），本
研究における 2日に 1回，1回あたり 10分程度のト
レーニング条件は運動ストレスが軽度であった可能性
を示唆する．
また，下腿骨格筋湿重量においては，ヒラメ筋，足
底筋および腓腹筋内側頭は群間での統計学的な有意差
を得ることはなかったものの，腓腹筋外側頭のみが有
意に低値を示した．ラットにおける腓腹筋外側頭は下
腿三頭筋のおよそ 40％を占める．また，ラット腓腹
筋MHC毎の筋横断面積（Cross Sectional Area: CSA）
を免疫組織化学染色によって調査した研究では，
MHC IIb発現線維におけるCSAが最も大きく，次い

Figure 1.　Myosin heavy chain composition a�er 6 weeks of training 
All values are expressed mean±S.E.M. 
MHC: myosin heavy chain. * p＜0.05 vs. Control group.
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で IIxであり，MHC IIaと IのCSAは同程度であるこ
とを報告している 23）．本研究では腓腹筋外側頭にお
けるMHC IIbの割合が減少している一方で，MHC 
IIaおよび IIxが対照群と比較して増加しており，CSA
が対照群より小さくなっていることが予想される．そ
のため，本研究における運動条件では骨格筋湿重量の
減少を招来したものと考えられる．
近年，運動による骨格筋MHCアイソフォーム変化

のメカニズムは少しずつ明らかになりつつある．とり
わけ，運動による筋細胞の適応はミトコンドリア生合
成に関わるタンパク質であるPGC-1αがその中心的役
割を担う可能性が示唆されている 24, 25）．PGC-1αは共
役転写因子であり細胞内の様々なタンパク質と複合体
を形成することにより転写活性を持つことが知られて
いる 26, 27）．さらに，ミトコンドリア生合成のみなら
ず，エネルギー代謝およびMHCの移行にも強く 
関わっていると考えられている 4, 27）． Lin et al.27）は
PGC-1αを過剰発現したマウスでは，その野生型と比
較して腓腹筋におけるMHC Iおよび IIaの発現増大を
確認している．実際，ヒト骨格筋を対象とした研究 
において，一過性の SITによる PGC-1α mRNAが運 
動後 3時間で細胞質に増加することが報告されてい
る 28, 29）．本研究における分速 60 mの SITでは，少な
くともMHC IIaの発現増大のメカニズムに PGC-1α
が強く関わっていることが予想される．一方で，本研
究では SITによる運動はMHC IIxを増加させると仮
説を立てており，実際に，6週間の SITによりMHC 
IIaだけではなくMHC IIxも増加していた．そのメカ
ニズムの一端には PGC-1αの相同分子である PGC- 
1βが関わっている可能性がある．Arany et al.4） は
PGC-1βを過剰発現したマウスでは，その野生型と比
較して大腿四頭筋，長指伸筋，前脛骨筋における
MHC IIxの増加と同時にトレッドミル走における
PGC-1β過剰発現マウスの運動時間および走行距離距
離が野生型と比して向上したことを報告している．そ
のため，本研究における SITによるMHC IIaおよび
IIxの増加は高い持久的能力を獲得している可能性を
示唆する．しかしながら，本研究では SITによる骨格
筋適応のメカニズムに関連したPGC-1αおよびβの遺
伝子発現を検討しなかった．一過性の運動による
PGC-1αの亢進は多数の遅筋化およびミトコンドリア
生合成の遺伝子発現を調節する 4, 27, 30, 31）．その一方で，
PGC-1タンパクは半減期が極めて短いことが報告さ
れている 31, 32）．本研究では，最後の運動から 24時間
後に対象筋の摘出を行っており，各種遺伝子発現の時
点を逸脱していると考えられる．そのため，SITによ
る骨格筋適応のメカニズムについては一過性の運動に
よる遺伝子発現を経時的に調査する必要があり，今後

の検討課題とすべきである．
ヒトにおける SITによる運動効果として，最大酸 
素摂取量および筋発揮出力の増加などが挙げられ
る 13–15）．本研究で対象とした腓腹筋外側頭は足底筋と
同様にMHC I, IIa, IIxおよび IIbのすべてが発現して
いる混合筋 23, 33）であり，MHC IIb, IIx, および IIaの含
有量が 90％程度を占める．本研究の結果から，6週間
の SITは腓腹筋外側頭におけるMHC IIbの減少に伴
い，MHC IIxおよび IIaの発現を増大させる一方で，
MHC Iの割合を変化させることはなかった．Hoshi-
no et al.34）は，マウスにおける 3週間のトレッドミル
による高強度長時間休息の SITが，足底筋における乳
酸代謝の指標であるモノカルボン酸トランスポーター
（Monocarboxylate Transporter: MCT）4の発現を持久
的運動である回転ケージ群よりも増大させ，ヒラメ筋
においても同様にMCT 1を増加させることを報告し
ている．MCT 4および 1は速筋線維および遅筋線維
にそれぞれ特徴的に発現すると考えられているもの
の 35），筋活動の増加により足底筋や大殿筋でもMCT 
1および 4の発現増大が行われることが報告されてい
る 36, 37）．そのため，本研究においても 6週間の SITに
よりMCT 1およびMCT 4のいずれも発現亢進してい
る可能性が高い．さらに，Hoshino et al.34）は3週間の
高強度長時間休息の SITは運動直後の血中乳酸濃度も
対照群と比較して減少させることも報告しており，本
研究における SITにおいても運動直後の血中乳酸濃度
は対照群よりも低値を示すことが推察される．このこ
とは，本研究におけるMHC IIxおよび IIaの増加によ
りMCT 4および 1が腓腹筋外側頭で発現増大した 
結果，速筋線維における乳酸が筋細胞外へ放出され，
MCT 1により再度，遅筋線維内へ取り込み，アデノ
シン三リン酸（Adenosine Tri-Phosphate: ATP）合成の
エネルギー基質として利用している可能性を示す．し
たがって，本研究における SITによっても MCT 1依
存的な乳酸代謝能力の向上が行われている可能性が考
えられる．以上のことを総合すると，本研究における
SITによるMHC IIxおよび IIaの増加は，ラット骨格
筋の筋発揮出力を乳酸代謝機能の向上とともに増大さ
せる可能性を示している．

5.　結　　　論
本研究ではラットにおける分速 60mの SITが体重
および腹腔内脂肪重量の減少および，同時にMHC 
IIbを減少させる一方で，MHC IIxと IIaを増大させ
ることが明らかとなった．さらにMHCアイソフォー
ムの変化により脂質および乳酸代謝機能を向上させる
可能性を有することが示唆された．
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