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Abstracts

　　Imidazole dipeptides, such as carnosine, play crucial roles in muscle buffering 

capacity and antioxidant defense. While previous studies have shown that oral 

supplementation can increase muscle carnosine concentration and improve 

high-intensity exercise performance, the time course of these changes remains 

unclear. This study aimed to investigate the weekly changes in muscle carnosine 

concentration following imidazole dipeptide supplementation and its relationship 

with high-intensity exercise performance, using non-invasive proton magnetic 

resonance spectroscopy （1H-MRS）. One healthy male subject （age : 42 years） 

consumed 1.5 g/day of imidazole dipeptide supplement for 32 consecutive days. 

Muscle carnosine concentration in the vastus lateralis was measured weekly us-

ing 1H-MRS. High-intensity exercise performance was assessed using 10-s and 

30-s maximal pedaling tests, conducted at the same intervals as the 1H-MRS mea-

surements. Muscle carnosine concentration increased by 9.5%, 26.2%, 16.6%, 

38.1%, and 28.6% after 1, 2, 3, 4, and 5 weeks of supplementation, respectively. 

Peak power output in the 30-second cycling test showed a significant positive 

correlation with muscle carnosine concentration （r＝0.92, P<0.01）. Mean power 

output also tended to increase with carnosine concentration, although the correla-

tion was not statistically significant （r＝0.74, ns）. Both mean and peak power 
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reached their highest values at week 2, showing a slight discrepancy with the 

time course of carnosine concentration increase. This study demonstrates the 

feasibility of using 1H-MRS to track weekly changes in muscle carnosine concen-

tration following imidazole dipeptide supplementation. These results suggest a 

positive relationship between increased muscle carnosine concentration and im-

proved high-intensity exercise performance.

Ⅰ　緒言

　カルノシン（β―Alanyl-L-Histidine）は，骨格筋に高濃度で存在するイミダゾールジペプ

チドであり，筋内 pH 緩衝作用や抗酸化作用などの生理機能を有することが知られてい

る2, 3, 5, 7, 10, 13）。近年，カルノシンの前駆体であるβ―アラニンやイミダゾールジペプチド

（アンセリン・カルノシン）などのサプリメントの経口摂取により，骨格筋カルノシン濃度

が増加し，高強度運動パフォーマンスが向上することが報告されている9）。

　Hill et al.6）は，β―アラニンの 4 週間および 10 週間の摂取により，骨格筋カルノシン濃

度がそれぞれ 58.8%，80.1% 増加することを報告しており，Baguet et al.1）は，5―6 週間のβ

―アラニン摂取後，骨格筋カルノシン濃度が筋肉によって 23―39% 増加し，摂取停止後は週

に約 2―4% の割合で減少することを示している。さらに我々の研究グループは，鶏胸肉由来

のイミダゾールジペプチドの経口摂取により，30 日で骨格筋カルノシン濃度が 15―44% 有

意に増加することを明らかにしている14）。これらの研究により，β―アラニンやイミダゾー

ルジペプチドの長期摂取による骨格筋カルノシン濃度の増加パターンと，摂取停止後の減少

パターンが明らかになってきた。しかしながら，これらの研究では摂取前後における骨格筋

カルノシン濃度測定が中心であり，骨格筋カルノシン濃度の詳細な経時的変化については十

分に明らかにされていない。特に，サプリメント摂取開始後の初期段階における週ごとの変

化を追跡した研究は見当たらない。

　近年，プロトン磁気共鳴分光法（1H-MRS）を用いた非侵襲的なカルノシン濃度測定法が

開発され，その有効性が示されている1, 4, 8）。1H-MRS を用いることで，バイオプシーと比較

してより頻繁な測定が可能となり，カルノシン濃度の時系列変化を詳細に追跡することがで

きると考えられる。これらの研究では 1H-MRS を用いてβ―アラニン摂取による骨格筋カル

ノシン濃度の変化を測定してその有用性を示しているが，鶏胸肉由来のイミダゾールジペプ

チド摂取による骨格筋カルノシン濃度の週毎の変化を測定した研究は見当たらない。

　一方，Suzuki et al.11）は，骨格筋カルノシン濃度と 30 秒間の全力ペダリング運動のパワ

ーとの間に有意な正の相関関係があることを報告しており，さらに Suzuki et al.12）は週に 2

回，8 週間のスプリントトレーニングにより骨格筋カルノシン濃度は有意に増加し，その増
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加率と 30 秒間全力ペダリング運動のパワーの変化率との間に有意な正の相関関係があるこ

とを報告している。したがって，イミダゾールジペプチドの連続摂取による骨格筋カルノシ

ン濃度の経時的増加に伴い，30 秒間全力ペダリングのパワーも並行して増加する可能性が

あるが，このことを明らかにした研究は見当たらない。

　そこで本研究では 1H-MRS を用いてイミダゾールジペプチド含有飲料の連続摂取による

骨格筋カルノシン濃度の変化を 1 週間ごとに測定するとともに，自転車エルゴメーターを用

いた運動パフォーマンステストも経時的に実施することにより，骨格筋カルノシン濃度と運

動パフォーマンスとの関連について詳細に検討することを目的とした。

Ⅱ　方法

1.　被検者

　被験者は日常的に水泳トレーニングを実施している喫煙習慣のない活動的な男性 1 名（年

齢：42 歳，身長：171.3 cm，体重：64.4 kg）であった。実験期間中は他のサプリメントの

摂取はしないように指示し，食事は通常と変わらない 1 日 3 食（朝昼夜）摂取する生活をす

るように指示した。なお，実験期間中は週 3～4 回，1 回約 2 時間の水泳および陸上でのト

レーニングを実施していた。被検者には，実験に先立ち，実験の趣旨，内容および危険性に

ついて十分な説明をすることにより参加の同意を得た。

2.　実験プロトコル

　イミダゾールジペプチドの摂取を開始する前に骨格筋カルノシン濃度および運動パフォー

マンスの初期値（Pre）を測定した。イミダゾールジペプチドの摂取は Pre 測定の翌日朝か

ら開始させ，1 日 3 回，毎食時に摂取させた。摂取期間は 32 日間であり，Pre 測定の 1，2，

3，4，5 週間後に骨格筋カルノシン濃度および運動パフォーマンスを測定した。

　イミダゾールジペプチドの摂取には，市販されている「イミダの力 500」を用いた。「イ

ミダの力 500」は 1 本（50 ml）あたり 28 kcal，イミダゾールジペプチドを 0.5 g 配合のドリ

ンクである。被検者にはこのドリンクを 1 日 3 本，各食事の直前に摂取するように指示した。

　骨格筋カルノシン濃度の測定は，昼食摂取前の 12～13 時の間とし，運動パフォーマンス

テストは，骨格筋カルノシン濃度の測定と同日の夕方 16～18 時に実施した。

3.　測定項目

1）骨格筋カルノシン濃度

　骨格筋カルノシン濃度は，プロトン磁気共鳴分光法（1H-MRS）を用いて右脚外側広筋か

ら測定した。1H-MRS を用いた骨格筋カルノシン濃度の評価は，先行研究1, 4）では，ヒラメ
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筋，前脛骨筋，腓腓腹筋から信号を得ることで評価しているが，本研究では，自転車エルゴ

メーターを用いたパワー発揮時に主動筋として用いられる外側広筋から測定した。

　1H-MRS 測定は，3 テスラの MRI（Magnetom Verio, Siemens, Erlangen, Germany）と表

面コイル（4-channel Special-Purpose Coil, 7×11 cm）を用いて実施した。被検者は仰臥位

で右下腿を固定具に装着し，コイルを右脚外側広筋の中心部に固定した。MR 信号は，繰り

返し時間（TR）＝4,000 ms，エコー時間（TE）＝33 ms，ボクセルサイズ＝12 mm×12 mm

×20 mm，積算回数＝64，総取得時間＝4.27 分で実施した。絶対定量のための外部基準とし

て，20 mmol/l カルノシン，1% 塩化ナトリウム，0.2% ガドリニウム DTPA を含む水溶液

を充塡した直径 10.4 cm の円柱容器を使用した12）。水信号の半値幅が 20―30 Hz の範囲内に

なるようシミングを行った。

　カルノシン濃度は，以下の式を用いて算出した12）。

Cm ＝ Cr・Sm・FmT1・FmT2　

Sr・FrT1・FrT2・pT

　ここで，Cm は骨格筋カルノシン濃度，Cr は外部基準ファントムの濃度（20 mmol/l），Sm

と Sr は筋とファントムのカルノシンピーク面積，FmT1 と FmT2 は筋カルノシンの縦緩和時間

（T1）および横緩和時間（T2）の補正係数，FT1 と FT2 はファントムカルノシンの T1 およ

び T2 の補正係数，pT は温度補正係数である。ここで，長い TR により筋カルノシンの縦

磁化は十分に回復していると考えられるので，FmT1 は無視できると仮定できる。また，外

側広筋カルノシンの T2 は先行研究12）で報告されている腓腹筋と同等（92.11 ms）と仮定し，

ファントムカルノシンの T1 および T2 は，同じ成分のファントムを用いて算出した先行研

究の値を採用した（それぞれ 560 ms，66.22 ms）。

2）運動パフォーマンステスト

　運動パフォーマンステストは，電磁ブレーキ式自転車エルゴメーター（PowerMax VIII, 

コナミ社製）を用いて，10 秒間全力ペダリングテストおよび 30 秒間全力ペダリングテスト

を実施した。

　被検者はこれらのテストを何度も実施した経験があり測定に慣れていた。また，自転車エ

ルゴメーターは実験期間を通じて同じものを使用し，Pre 測定時にハンドルおよびサドルの

位置を記録することで毎回の測定を同じ条件で実施した。

　なお，4 週目のテストは，被検者が出場するマスターズ競技会の直前であったため，測定

を中止した。

　10 秒間全力ペダリングテストおよび 30 秒間全力ペダリングテストは，5 分間の規定のウ

ォーミングアップ終了後，約 10 分の休息をはさんで 1kp の負荷での 10 秒間全力ペダリン

グテストを実施し，最高回転数を記録した。



図 1　イミダゾールジペプチド摂取による骨格筋カルノシン濃度の経時変化
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　10 秒間全力ペダリングテスト終了後，約 3 分の休息をはさんで 30 秒間全力ペダリングテ

ストを体重×0.075 kp の負荷で実施し，最高パワー，平均パワー，最高回転数を算出した。

いずれのテストもペース配分することなく，運動開始時から全力で漕ぐことを指示し，運動

中は検者による口頭での励ましを行った。

Ⅱ　結果

　イミダゾールジペプチドは，1 回 0.5 g を 1 日 3 回，合計 1.5 g を連続 32 日間にわたって

すべて摂取していた。体重は Pre が 64.4 kg，1 週間後 64.7 kg，2 週間後 64.3 kg，3 週間後

64.3 kg，4 週間後 64.7 kg，5 週間後 65.0 kg であり，大きな変化はみられなかった。

　図 1 に骨格筋カルノシン濃度の変化を示した。骨格筋カルノシン濃度は，イミダゾールジ

ペプチド摂取前は 4.2 mmol/l であったが，摂取後は 1 週間後に 4.6 mmol/l（9.5%），2 週間

後に 5.3 mmol/l（26.2%）と増加した。3 週間後には 4.9 mmol/l（16.6%）と低下したが，4

週間後に最高値となる 5.8 mmol/l（38.1%）に増加した。なお，5 週間後では 5.4 mmol/l

（28.6%）と 4 週間後と比較して低下した。

　図 2 に 1kp の負荷を用いた 10 秒間全力ペダリングテストにおける最高回転数の変化を示

した。最高回転数は 2 週間後で最高値を示した後に低下し，摂取前と変わらない値になった。

　図 3 に 30 秒間全力ペダリングテストにおける平均パワーの変化および最高パワーの変化

を示した。平均パワー，最高パワーともに 2 週間後で最高値を示した後に，低下する傾向に

あった。平均パワーおよび最高パワーの最高値の増加率はそれぞれ 12.6%，6.7% であった。



図 2　 イミダゾールジペプチド摂取による 10 秒間全力ペダリングテストにおける 1 kp 最高回転数
の変化

図 3　 イミダゾールジペプチド摂取による 30 秒間全力ペダリングテストにおける平均パワーおよび
最高パワーの変化
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図 4　 イミダゾールジペプチド摂取によるカルノシン濃度の変化と 30 秒間全力ペダリングテストに
おける平均パワーおよび最高パワーの変化との関係
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　図 4 に骨格筋カルノシン濃度の変化と 30 秒間全力ペダリングテストにおける平均パワー

および最高パワーの変化との関係を示した。骨格筋カルノシン濃度の増加に伴って，平均パ

ワーおよび最高パワーともに増加する傾向が認められ，平均パワーとの間に有意な相関関係

は認められなかった（r＝0.74, ns）が，最高パワーとの間には有意な正の相関関係（r＝0.92, 

P<0.01）が認められた。

Ⅳ　考察

1.　骨格筋カルノシン濃度の経時的変化

　本研究では，1H-MRS を用いることにより骨格筋カルノシン濃度を非侵襲的かつ経時的に

測定することができた。この方法により，従来のバイオプシー法では困難であった詳細な時

系列変化の追跡が可能となり，イミダゾールジペプチドの摂取により，骨格筋カルノシン濃
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度が経時的に増加することが確認された。特に，摂取開始後 1 週間で 9.5%，2 週間で 26.2%，

4 週間で最大 38.1% の増加が観察された。この結果は，Hill et al.6）や Baguet et al.1）の先行

研究で報告されたβ―アラニン摂取による増加パターンと類似している。

　しかし，本研究ではイミダゾールジペプチド摂取 3 週間後に一時的な濃度低下が観察され

た。この現象は，これまでの研究では報告されていないことから，可能性として，被験者の

生活リズムや運動強度の変化，あるいは測定誤差などが考えられる。今後，被験者数を増や

し，この現象の再現性や原因を詳細に検討する必要がある。

2.　骨格筋カルノシン濃度と運動パフォーマンスとの関連

　30 秒間全力ペダリングテストにおける最高パワーの変化と骨格筋カルノシン濃度の変化

との間に有意な正の相関関係が認められた（r＝0.92, P<0.01）。また，平均パワーについて

も，統計的有意ではなかったものの，カルノシン濃度との間に正の相関関係がある傾向が見

られた（r＝0.74, ns）。Suzuki et al.11）はバイオプシーサンプルを用いて評価した骨格筋カ

ルノシン濃度と 30 秒間全力ペダリングテストにおける平均パワーとの間に有意な正の相関

関係（r＝0.79, P<0.01）が認められたが，最高パワーとの間には有意な正の相関関係は認め

られなかった（r＝0.60, ns）ことを報告している。また，Suzuki et al.12）は，スプリントト

レーニングによる 30 秒間全力ペダリングテストにおける平均パワーの向上には骨格筋カル

ノシン濃度の増加が関与していることを示唆している。このことから，骨格筋カルノシン濃

度は 30 秒間全力ペダリングテストにおける最高パワーよりも平均パワーとの方がその関係

が強いと考えられるが，本研究ではサンプルサイズが小さいため，誤差が大きく平均パワー

との間に統計的有意な関係が認められなかった可能性が考えられる。

　興味深いことに，骨格筋カルノシン濃度が 4 週間後に最高値を示したのに対し，運動パフ

ォーマンス（平均パワー，最高パワー）は 2 週間後に最高値を示した。この不一致について

本研究では明示することができないが，被験者の継続的な水泳および陸上トレーニングが，

骨格筋カルノシン濃度とは独立して運動パフォーマンスに影響を与えた可能性がある。例え

ば，筋グリコーゲン量や中枢性疲労など，骨格筋カルノシン濃度以外の要因が運動パフォー

マンスに影響を与えた可能性があり，また，骨格筋カルノシン濃度の増加とそれを効果的に

活用する生理学的適応のタイミングが異なる可能性があるが，このことについては今後検討

する必要がある。

3.　本研究の限界

　本研究には以下の限界が存在する。まず被験者が 1 名であったため，結果の一般化には注

意が必要である。また，4 週間後の運動パフォーマンステストが実施できなかったため，デ

ータの連続性が損なわれており，運動パフォーマンスの正確な経時変化が不明瞭であった。
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さらに，本研究はプラセボ対照群が設定されていないため，観察された効果がイミダゾール

ジペプチド摂取の直接的な結果であるかどうかの判断が困難である。

Ⅴ　まとめ

　本研究では，普段からトレーニングを行っている男性 1 名を対象に，イミダゾールジペプ

チド含有飲料の連続摂取による骨格筋カルノシン濃度の変化を 1H-MRS を用いて 1 週間ご

とに測定するとともに，同日に自転車エルゴメーターを用いた運動パフォーマンステストも

実施した。その結果，骨格筋カルノシン濃度はイミダゾールジペプチド摂取前と比較して 1

週間後に 9.5%，2 週間後に 26.2%，3 週間後に 16.6%，4 週間後に 38.1%，5 週間後に 28.6%

増加することが確認できた。また，各測定日におけるカルノシン濃度と 30 秒間全力ペダリ

ングにおける最高パワーとの間に有意な正の相関関係が認められた。

　これらの知見は，1H-MRS を用いた非侵襲的測定法の実行可能性が示され，骨格筋カルノ

シン濃度と運動パフォーマンスの関連性が改めて示唆されたことから，今後のより大規模な

研究のための重要な基礎情報となると考えられる。
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