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骨格筋はわずかな温度の変化を敏感に感じてパフォーマンスを向上させる！ 

～ウォーミングアップの効果をタンパク質レベルで解明～ 

 

東京慈恵会医科大学細胞生理学講座の福田紀男准教授と量子科学技術研究開発機構（QST）高崎量子応

用研究所の石井秀弥研究員、大山廣太郎主幹研究員、大阪大学蛋白質研究所の鈴木団准教授らを中心と

する共同研究チームは、骨格筋が心臓よりも温度の変化に敏感に反応することを明らかにしました。 

 

私たちの身体を動かす筋肉（骨格筋）は、神経からの電気信号に応じて、筋細胞内のタンパク質が活性

化して収縮します。本研究グループはこれまで、筋収縮の温度感受性を精密に評価できる顕微解析法を

開発し、筋肉から抽出して精製した主要なタンパク質を用いることで、心臓が体温付近で効率よく収縮

できる性質を備えていることを明らかにしてきました。しかし、骨格筋の温度と関わる性質は良く分か

っておらず、心臓とどのように違うのかについても不明でした。 

 

そこで本研究では、骨格筋と心筋の精製タンパク質を用いて筋収縮システムを再構成し、両者の性質の

違いを調べました。そして骨格筋の筋収縮システムが、心臓の筋収縮システムよりも約 2℃高くないと

活性化しない一方で、体温付近では、温度の上昇に対して心臓よりも 1.6 倍ほど鋭敏に応答することが

分かりました。この結果は、常に拍動している心臓とは異なり、骨格筋には「不要な時は動かず、必要

な時は必要な力を瞬時に出す性質」が備わっていることを示唆します。本成果は、運動前のウォーミン

グアップが筋肉のパフォーマンスを高めるメカニズムを、タンパク質のレベルで新たに説明するもので

す。また、筋肉のタンパク質が温度センサーとして機能するという事実の発見は、骨格筋を温めること

で機能を向上させる温熱療法へと発展し、今後迎える超高齢化社会への一助となることが期待されます。 

 

研究成果は米国の生理学雑誌「Journal of General Physiology」に 2023 年 10 月 23 日 23 時（日本時間）

にオンライン掲載されました。 
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１．背景 

私たちが身体を動かす際に起こる骨格筋の収縮は、筋細胞に届く電気的な刺激によって、細胞内カルシ

ウムイオン（Ca2+）濃度が上昇することで始まります。この筋収縮は、力を発生するミオシン分子が、

「細いフィラメント」とよばれるフィラメントを綱引きすることで起こります。細いフィラメントとは、

アクチン分子を主とする「アクチンフィラメント」に「トロポニン・トロポミオシン複合体」などが結

合したフィラメントです(図１)。筋肉が弛緩しているときには細胞内 Ca2+濃度は低く、トロポニン・ト

ロポミオシン複合体がアクチンフィラメントとミオシン分子の相互作用を阻害しています(OFF 状態)。

電気的な刺激によって細胞内 Ca2+濃度が上昇すると、この筋収縮のスイッチを担うトロポニン・トロポ

ミオシン複合体に Ca2+が作用し、アクチンフィラメントにミオシン分子が結合できる状態(ON 状態)に

なることで、筋収縮が始まります。 

この Ca2+シグナルによる収縮制御のメカニズムに加え、本研究グループはこれまでに、温度上昇(熱

シグナル)にも心臓の筋収縮を誘導する作用があることを報告してきました（Ishii et al., 2019, 過去のプ

レスリリース:体温において心臓が効率良く拍動するメカニズムの一端を解明）。これは、加熱された細

いフィラメントは低 Ca2+濃度にも関わらず ON 状態になるというものです。それならば、骨格筋にも同

様の温度センサーが備わっているのでしょうか？もしあるとすれば、その感度や仕組みは心臓と同じな

のでしょうか？ 

 

 

図 1 筋肉の階層構造と細いフィラメントの活性化。筋肉が弛緩する低 Ca2＋濃度では、トロポニン・ト

ロポミオシン複合体がアクチンフィラメントとミオシン分子の相互作用を阻害する(OFF 状態)。細胞内

Ca2+濃度が上昇すると、トロポニン・トロポミオシン複合体に Ca2+が作用し、アクチンフィラメントに

ミオシン分子が結合できる状態(ON 状態)になることで、筋収縮が始まる。加熱された細いフィラメン

トは低 Ca2+濃度にも関わらず ON 状態になる。 



   

２．手法 

本研究では骨格筋と心筋の温度感受性を調べるために、精製したタンパク質だけで筋収縮を再現できる

「in vitro 滑り運動系」を利用しました。これはアクチン、トロポミオシン、トロポニンから細いフィ

ラメントを再構成し、ガラス基板上に接着させたミオシン分子と相互作用させることで、筋収縮システ

ムの活性を評価する手法です(図２A)。蛍光標識した一本一本の細いフィラメントの動き(滑り運動)を

蛍光顕微鏡で観察することで、細いフィラメントの ON-OFF 状態変化を見分けることができます(図２

B)。光熱変換顕微鏡（※1）によって局所的な温度勾配を形成することで、様々な温度に加熱されたフ

ィラメントの様子を同一視野内で観察しました。 

 

図 2 （A）実験系の模式図。ガラス基板上に接着させたミオシン分子と細いフィラメントが相互作用

することで滑り運動がおこる。水を加熱するための赤外レーザー光を集光することで、観察視野内に

局所的な温度勾配を形成し、様々な温度における細いフィラメントの滑り運動を観察することで、筋

収縮システムの温度感受性を評価した。（B）低 Ca2＋濃度(10-9 mol/L)で停止している骨格筋の細いフ

ィラメントが、レーザー加熱により滑り運動を開始する様子。レーザー照射をやめると、再び滑り運

動は停止した。 

 

３．成果 

骨格筋の筋収縮システムを再構成し、筋弛緩時と同程度の低 Ca2＋濃度(10-9 mol/L)で加熱実験を行った

ところ、32.5℃以上で半数以上のフィラメントが動き始めました(図３A)。この閾値は心臓の筋収縮シス

テムに比べて約２℃高く、温度上昇に対する移動速度の上昇率から算出した温度感受性も骨格筋の方が

1.6 倍高いことがわかりました(図３B)。これは、心筋に比べて骨格筋の筋収縮システムは体温付近の温

度変化に対して鋭敏に応答することを示唆しています。私たちが生きてゆく上で、心臓は恒常的に働き

続けることを求められるのに対し、骨格筋は必要に応じて最大のパフォーマンスを発揮することが求め

られます。この生理的機能の違いを考えると、それぞれ理にかなった温度感受性を持っていることがわ

かります。 



   

 

図 3 （A）低 Ca2+濃度における温度と動いている細いフィラメントの割合との関係。T50 は半数以上の

フィラメントが動きはじめた温度を意味する。（B）低 Ca2+濃度における細いフィラメントの滑り運動の

活性度と温度との関係。高 Ca2+濃度(10-4 mol/L)による活性度を１に規格化した。赤は骨格筋の収縮シ

ステム、青は心筋の収縮システム。 

 

 

 さらに、ミオシンと細いフィラメントの組み合わせを変えて実験を行うことで、骨格筋、心筋それぞ

れのミオシンと細いフィラメントの温度感受性が異なることを明らかにしました。骨格筋ミオシンは心

筋ミオシンに比べて温度感受性が低いものの、骨格筋の細いフィラメントは心筋のものに比べて温度感

受性が高いために、骨格筋の筋収縮システムは心筋より温度感受性が高いことが分かりました(図４)。 

 

 

図 4 本成果が明らかにした骨格筋と心筋の細いフィラメント、ミオシン、収縮システム全体の温度感受

性の大小関係。骨格筋ミオシンは心筋ミオシンに比べて温度感受性が低いものの、骨格筋の細いフィラ

メントは心筋のものに比べて温度感受性が高いために、骨格筋全体の筋収縮システムの温度感受性は心

筋のそれよりも高い。 

 



   

4．本研究成果の意義 

今回の結果は、骨格筋の 2 つの役割である筋収縮と熱産生の相乗効果を明らかにしたものです。運動前

のウォーミングアップは、細いフィラメントを活性化することで筋肉のパフォーマンスを高めている、

と考えることができます。また、熱中症などの高体温時には細いフィラメントが活性化し過ぎてしまい、

骨格筋の熱産生が上がることで、さらなる体温上昇を起こしてしまう可能性も考えられます。 

本共同研究グループは、私たちヒトを含め、生き物の内部で産生される熱に着目しています。産生され

た熱が環境へ散逸する過程では、体温が上昇するだけでなく、もしかすると細胞内の様々なシステムに

影響し、システムの働きを補助したり、制御しているのではないかという仮説を立て、これを実験的に

検証する研究を進めてきました（関連する過去のプレスリリース参照）。そして、この隠された熱の役割

を「熱（サーマル）シグナリング」と呼ぶことを提案しています。より大きなスケールにおいて、生き

物が知覚する環境温度への応答が「温度シグナリング」と呼ばれるのと、対になる言葉です。筋肉は、

収縮と熱産生の 2 つの機能を含む、特殊な臓器と言えます。今回の発見から、筋肉の 2 つの機能が、細

胞という微小な領域において、「熱シグナリング」を介して密接に結びついていることが、再確認されま

した。 

これまで「電気刺激→Ca2+シグナル→筋収縮」の仕組みを活かした医療機器開発や筋トレーニング・リ

ハビリテーションの技術開発が進んだように、本成果は「熱シグナル→筋収縮」に基づいた新しい温熱

療法、健康医療のための技術開発の扉を開くことが期待されます。 

 

 

５．用語説明 

※1 光熱変換顕微鏡  

水を加熱する赤外レーザー光を対物レンズで集光することで、同心円状の温度勾配を観察視野内に

形成できる顕微鏡。レーザー光照射を電動シャッターで制御することで、約 0.5 秒以内に温度勾配

を形成・消失させることができるため、同一フィラメントの加熱前・加熱中・加熱後の状態変化を

観察することができる。 
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