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 第１章では，先行研究で明らかにされた呼吸筋の活動増加による循環調節への影響のメカニ

ズムを概説し，本博士論文における目的を設定した． 

運動時には，活動筋での代謝が増加するため，それに応じて酸素を体内に取り込み，二酸化炭

素を排出するガス交換が行われる．ガス交換は肺で行われる．肺はそれ自体で伸縮することはで

きないため，胸郭を拡大・縮小することで受動的に肺を伸縮させており，これは呼吸運動と呼ば

れている．ガス交換に必要な呼吸運動は，横隔膜を代表とする呼吸筋の収縮・弛緩によって行わ

れる．安静時の呼吸運動は，主に横隔膜と外肋間筋によって行われるが，運動時には，換気量の

増加に伴い，横隔膜や外肋間筋に加えて，吸息筋と呼息筋の多くの呼吸補助筋が動員される．一

般健常者の呼吸系には運動時の換気量増加や，ガス交換に必要な呼吸筋の収縮・弛緩に関する能

力を十分に備えており，呼吸系が有酸素性運動能力の制限要因となることはない．しかし，持久

的アスリートや，呼吸運動が亢進している高齢者や呼吸器系疾患患者では，安静時ですでに呼吸

運動の亢進が生じており，運動時にはさらなる換気不足やガス交換能力の不全が起こるため，呼

吸系が運動の制限要因となる (Dempsey & Wagner, 1999; Johnson et al., 2000; Dempsey, 2006; 

Amann et al., 2010)．疲労困憊に至る運動では，呼吸筋の筋力も低下する (Johnson et al., 1993; 

Romer & Polkey, 2008)．すなわち，呼吸筋にも疲労が認められる．この呼吸筋の活動増加や，そ

れに伴う疲労は，運動時の呼吸困難感を増大させるが，酸素運搬を担う循環調節にも影響を及ぼ

していることが明らかにされている (Dempsey et al., 2008)． 

運動時の循環調節の 1 つに代謝受容器反射がある．これは，運動によって生じた活動筋内の代

謝産物を受容器が感知し，その信号が延髄の循環中枢に送られ，血管運動神経活動を介して末梢

血管を収縮し，血圧を上昇させる（昇圧）反応のことである．この代謝受容器反射が，呼吸筋の

活動増加によっても引き起こされることが明らかにされている (St Croix et al., 2000; Sheel et 

al., 2001; Katayama et al., 2012)．呼吸筋活動の増加に伴う代謝受容器反射を介した末梢血管
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収縮は，高強度運動時に活動筋への血流を制限し，結果的に活動筋への酸素運搬が不十分となり，

疲労の亢進やパフォーマンス低下につながると推測されている． 

運動時には呼吸数および毎分換気量が増加し，それに伴い心拍数や血圧が増大する．運動時の

昇圧応答は，収縮期血圧と脈圧の増大によるものであり，運動強度とともに増大することが明ら

かにされている (Reeves et al., 1961)．この運動時の血圧は心拍出量と末梢血管抵抗に依存す

る (Norris et al., 1953)．このことから、運動時の血圧の変化は，生体反応を反映する重要な

指標であると考えられる．しかしながら，この血圧の変化が，運動強度の増加に対する反応か，

あるいは呼吸筋活動の増加に対する反応であるかは不明である．したがって，呼吸筋活動の増加

に対する循環応答を確認するためには，安静状態で呼吸筋の活動のみを増加させた際の循環応答

を確認する必要がある，これまでの研究では，吸息筋の活動を増加させると，末梢血管収縮に関

与する血管運動神経活動と血圧が増加することが明らかにされている (St Croix et al., 2000; 

Katayama et al., 2012; Katayama et al., 2013; Katayama et al., 2015)．さらに呼吸筋の活

動を増加させると，非活動肢の血流量と，血流の流れやすさの指標である血管コンダクタンスが

減少することも報告されている (Sheel et al., 2001; Smith et al., 2016b; Katayama et al., 

2019b)．さらに，その循環応答には性別および加齢の影響があることが知られている．若年者を

対象に吸気抵抗を加えて呼吸筋の活動を増加させると，男性より女性で昇圧応答と血管運動神経

活動の増加が小さいことが明らかにされている (Smith et al., 2016b; Katayama et al., 2018)．

また，高齢者を対象にした研究では，吸気抵抗負荷に対する昇圧応答は，男性では高齢者と若年

者で差はないが，女性では若年者より高齢者で血圧がより増加することが明らかにされている 

(Smith et al., 2017)．しかしながら，これらの先行研究は，比較的少ない呼吸数の条件におい

て，吸気側に抵抗を加えることで吸息筋の活動を増加させて検討を行っており，実際の運動時の

呼吸動態（抵抗が少なく，速い呼吸）とは異なる．したがって，運動時の呼吸筋活動に対する循

環応答を明らかにするためには，実際の運動時の呼吸動態により近い状況で循環応答を検討する

必要がある． 

 以上の背景から，本博士論文の目的は，呼吸筋活動の増加に対する循環応答への性差および加

齢の影響を明らかにすることである． 

 

第２章では，(１) 呼吸筋疲労の性差，(２) 呼吸筋活動の増加が循環応答に及ぼす影響，(３) 

性差が呼吸筋活動の増加に対する循環調節に及ぼす影響，(４)月経周期が循環応答に及ぼす影響，

(５)加齢に伴う循環応答の変化，について，先行研究の結果を概説し，文献研究を行った． 

 

第３章では，第２章の文献研究から明らかになった検討すべき問題点について記述した．それ

らの問題点は，(１) 実際の運動時の呼吸に近い状態における循環応答の性差は明らかにされて

いない，(２) 若年女性の月経周期が呼吸筋活動増加時の循環応答に与える影響については明ら

かにされていない，(３) 運動時の呼吸動態に近い状況における呼吸筋活動の増加に対する循環
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応答の年齢および性別の比較検討を行っていない，という点であった．以上の問題点を解決する

ため，本博士論文では，４つの実験を行い，第４章から第７章に研究成果を述べた． 

 

第４章では，呼吸筋活動の増加に対する血圧応答の性差について検討した．若年の男女，各９

名を対象とし，抵抗が少なく，速い呼吸をした際の血圧応答を比較した．その結果，呼吸筋活動

増加時の血圧応答は，若年男性と比較して若年女性で低いことが明らかとなった．このことから，

若年男性と比較して若年女性では，呼吸筋由来の代謝受容器反射が弱いことが示唆された． 

 

 第５章では，月経周期におけるフェーズの違いが呼吸筋活動増加時の循環応答に与える影響に

ついて検討した．正常月経を有する若年女性１５名を対象とし，基礎体温の記録と排卵日予測検

査薬から月経周期を正確に把握し，卵胞期と黄体期に測定を実施した．その結果，呼吸筋活動の

増加に対する昇圧応答および非活動肢の血流変化は，卵胞期と黄体期で差はなかった．このこと

から，月経周期におけるフェーズの違いは，呼吸筋由来の代謝受容器反射を介した末梢循環調節

に影響しないことが示唆された． 

 

第６章では，性差が呼吸筋活動の増加に対する循環応答に与える影響について検討した．若年

男性１４名，若年女性１３名，高齢男性１３名，高齢女性１４名の呼吸筋活動増加時の循環応答

を測定し，若年者における循環応答の性差と高齢者における循環応答の性差を明らかにした．そ

の結果，若年者では，若年男性と比較して若年女性で昇圧応答が小さく，非活動肢である上腕動

脈血流量は，若年女性でその低下が少ないことが明らかとなった．一方，高齢者では，昇圧応答

および上腕動脈血流量に男女で差はなかった．このことから，若年者では，男性と比較して女性

で，呼吸筋由来の代謝受容器反射が弱く，高齢者では呼吸筋由来の代謝受容器反射を介した末梢

循環調節に性差はないことが示唆される． 

 

第７章では，加齢が呼吸筋活動の増加に対する循環応答に与える影響について検討した．呼吸

筋の活動を増加させた際の循環応答の男性および女性における年齢による影響について明らか

にした．その結果，男性においては，昇圧応答および非活動肢の血流動態に年齢による影響は見

られず，女性においては，若年者と比較して高齢者で昇圧応答が高く，非活動肢の血流動態に年

齢による有意な差はなかった．このことから，男性における呼吸筋由来の代謝受容器反射に加齢

の影響はないが，女性は，加齢により呼吸筋由来の代謝受容器反射が強まることが示唆された． 

 

第８章では，第１章で取り上げられた呼吸筋活動の増加に対する循環応答について，本博士論
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文の実験で得られた結果から総合的に討論した．第４章と第７章の結果から吸気抵抗を負荷する

方法と比較して，抵抗が少なく速い呼吸をさせる方法で，呼吸筋由来の代謝受容器反射がより強

まると示唆された．この知見から，運動による循環応答への影響ではなく，呼吸筋活動の増加に

よる循環応答への影響を解明することで，運動時の呼吸が循環応答に大きく影響を与えているこ

とが考えられた．第６章と第７章の結果から，女性は加齢に伴い呼吸筋活動増加時の循環応答に

変化が見られることが明らかとなり，その原因としては，エストロゲン分泌の低下が大きく関与

すると推測された．また，第５章では，若年女性における血中エストロゲン濃度の異なる卵胞期

と黄体期で，呼吸筋活動増加時の循環応答に差はないことから，月経周期の異なるフェーズにお

いて，呼吸筋活動増加時の末梢循環調節に影響を及ぼさないことを示した．また，若年女性にお

いて月経周期で性ホルモンの分泌は変動するものの，エストロゲンによる血管拡張作用は大きく

変動しないと推測された．この推測は，第４章の若年者における呼吸筋活動増加時の循環応答の

性差において，女性の月経周期を考慮せず，ランダムに実施した結果からも支持された． 

 

 第９章では，本博士論文で実施した４つの実験結果より総括議論を行った．本研究の特徴とし

て抵抗が少なく，自発的な換気漸増によって呼吸筋の活動を増加させることが挙げられる．この

方法は，吸気抵抗負荷による循環応答の結果と血圧の増加の程度は異なるものの，結果は類似し

ていることが明らかとなった．また，女性においては，加齢による循環応答の変化が大きいこと

から，性ホルモンであるエストロゲンが末梢循環調節に大きく関与している可能性が示された． 

以上のことから，呼吸筋由来の代謝受容器反射は，男女で加齢の影響が異なると結論づけた． 
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