
脳内持久力細胞（VMH SF1ニューロン）による
運動適応とスタミナ向上の神経メカニズムに関

する包括的調査報告書 
1. 序論：運動生理学におけるパラダイムシフト 
1.1 スタミナの定義と従来の理解 
持久力（スタミナ）とは、疲労に抗して身体活動を持続させる能力であり、長年にわたりスポーツ科学

および運動生理学の中心的な研究課題であった。従来、トレーニングによる持久力の向上は、主と

して「末梢組織の適応」として説明されてきた。具体的には、骨格筋における毛細血管密度の増加、

ミトコンドリアの生合成（biogenesis）、心拍出量の増大、および酸素運搬能力の向上といった、筋肉
と循環器系の局所的な変化がその主因であるとする見解である 1。 

この「末梢主導説」に基づき、多くのアスリートやトレーナーは、筋肉そのものに負荷をかけ、エネル

ギー代謝系（解糖系、有酸素系）を刺激することに主眼を置いてきた。筋肉内のAMP活性化プロテイ
ンキナーゼ（AMPK）やペルオキシソーム増殖因子活性化受容体γ共役因子1α（PGC-1α）といった分
子マーカーが、運動適応の指標として広く用いられてきたのはこのためである 4。 

1.2 ミッシングリンク：中枢神経系の役割 
しかし、末梢の変化だけでは説明のつかない現象も存在する。例えば、精神的な疲労が物理的なパ

フォーマンスを低下させる現象や、トレーニングの初期段階で筋肥大や血管新生が起こる前にパ

フォーマンスが向上する現象などである。これらは、脳（中枢神経系：CNS）が運動の制御や適応に
おいて、単なる「命令者」以上の役割を果たしていることを示唆していた。 

「中枢性疲労（Central Fatigue）」の概念は、脳が身体を保護するために運動を強制的に停止させる
安全装置として提唱されたが、逆に脳が能動的に身体機能を「向上」させるメカニズムについては、

長らくブラックボックスのままであった。2026年2月、ペンシルベニア大学医学大学院のJ. Nicholas 
Betley博士らによって『Neuron』誌に発表された研究は、この空白を埋める画期的な発見をもたらし
た。彼らの研究は、視床下部腹内側核（Ventromedial Hypothalamus: VMH）に存在する特定の
ニューロン群が、運動適応の「マスタースイッチ」として機能していることを明らかにしたのである 6。 

本報告書は、Betley博士らによるKindel et al. (2026) の研究結果を中心に、関連する先行研究や周
辺領域の知見を統合し、脳がいかにしてスタミナを制御し、身体をリモデリング（再構築）しているの

か、その詳細なメカニズムを一次情報に基づき包括的に解説するものである。 

2. 神経解剖学的および生理学的基盤 



2.1 視床下部腹内側核（VMH）の機能的役割 
視床下部は、生体の恒常性（ホメオスタシス）維持の中枢であり、摂食、体温調節、睡眠、生殖行

動、および情動反応を司る。その中でも視床下部腹内側核（VMH）は、歴史的に「満腹中枢」として
知られてきた領域である。VMHの破壊が過食と肥満を引き起こすことから、この領域はエネルギー
バランスの監視役と考えられてきた 8。 

しかし、近年の研究により、VMHは単なる摂食抑制中枢にとどまらず、グルコース感知（glucose 
sensing）や、天敵に対する防御行動（闘争・逃走反応）、そして交感神経活動の制御において重要
な役割を果たしていることが明らかになっている。エネルギー需要が急激に増大する「運動」という状

況において、エネルギー管理の司令塔であるVMHが関与することは、生理学的観点からも極めて合
理的である 2。 

2.2 ステロイド産生因子-1（SF1）ニューロンの特異性 
VMHは不均一な細胞集団で構成されているが、本研究が着目したのは、核内受容体である「ステロ
イド産生因子-1（Steroidogenic Factor-1: SF1/NR5A1）」を発現する特定のニューロン群（以下、VMH 
SF1ニューロン）である。 

 

特徴 詳細 

局在 VMHの背内側（Dorsomedial: DM）および中
心部（Central: C）に高密度で分布 11。 

分子的特徴 転写因子SF1を発現し、VMHの発生および構
造維持に必須。グルタミン酸作動性（興奮性）

であり、レプチン受容体やインスリン受容体を

発現する 10。 

既知の機能 交感神経系の活動調節、熱産生（褐色脂肪組

織の制御）、血糖値の維持、不安・恐怖行動

の惹起 4。 

新規の機能 運動誘発性の持久力向上および全身代謝適

応のマスター制御因子 6。 

Kindel et al. (2026) の研究以前には、これらのニューロンが運動トレーニングによる長期的な適応
（持久力の獲得）に直接関与しているという確たる証拠は存在しなかった。本研究は、この特定の細

胞集団が、運動という身体的ストレスを感知し、それに対する適応反応を指揮していることを初めて

分子レベルで証明した点において革新的である。 



3. 一次情報源（Kindel et al., 2026）の詳細分析 
3.1 実験デザインと方法論 
本研究の信頼性を担保するのは、マウスを用いた精緻な遺伝学的操作と行動実験の組み合わせで

ある。研究チームは、SF1-Creマウス（SF1発現細胞特異的にCreリコンビナーゼを発現する遺伝子
改変マウス）を用い、以下の先端技術を駆使してVMH SF1ニューロンの機能を解析した 7。 

●​ in vivo カルシウムイメージング: 自由行動下のマウスの脳内にミニスコープ（超小型顕微鏡）を
埋め込み、遺伝学的カルシウムインジケーター（GCaMP6s）を用いて、運動中および運動後の
SF1ニューロンの活動をリアルタイムで可視化した 13。 

●​ 光遺伝学（Optogenetics）: チャネルロドプシン（ChR2）または抑制性オプシンを発現させ、光
照射によってミリ秒単位でニューロン活動を操作（活性化または抑制）した 14。 

●​ 化学遺伝学（Chemogenetics/DREADDs）: 特定の薬剤（CNO等）にのみ反応する受容体を
発現させ、数時間にわたる持続的な活動操作を行った。 

●​ 破傷風毒素（TetTox）によるシナプス伝達阻害: TetToxを発現させることで、SF1ニューロンから
の神経伝達物質の放出を恒久的に遮断し、回路の出力をサイレンシングした 13。 

●​ トランスクリプトーム解析: 運動後のニューロン内および骨格筋内の遺伝子発現変動（mRNAレ
ベル）を網羅的に解析した 14。 

3.2 核心的発見：「ニューラル・アフターバーン」 
研究チームが最も驚愕し、かつ本研究の核心となった発見は、SF1ニューロンの活動タイミングで
あった。 

●​ 運動中の活性化: トレッドミルでのランニング中、VMH SF1ニューロンは安静時に比べて有意に
高い活動を示した。これは、運動に伴う代謝需要やストレスシグナルをリアルタイムでモニター

していることを示唆する 2。 
●​ 運動後の持続的活動（Neural Afterburn）: さらに重要なことに、運動が終了しマウスが休息状

態に入った後も、これらのニューロンはベースラインに戻ることなく、少なくとも1時間にわたって
高レベルの活動を維持し続けた 2。 

この「運動後の持続的活動」こそが、持久力向上を決定づける鍵であった。研究チームが光遺伝学

を用いて、「運動後の1時間」に限定してSF1ニューロンの活動を抑制したところ、マウスは2週間のト
レーニングを行っても持久力が全く向上しなかったのである 7。逆に、運動中は正常に活動していて
も、運動後にその活動が遮断されれば、トレーニングの効果はキャンセルされた。 

3.3 因果関係の証明：阻害実験と機能獲得実験 
このニューロン活動と持久力向上の因果関係は、以下の対照実験によって強固に裏付けられた。 

実験群 処置内容 トレーニング期

間 
結果（持久力/
走行距離） 

結論 



対照群 
(Control) 

通常のトレーニ

ング 
2〜3週間 有意に増加 正常な適応反

応。 

恒久的阻害群 
(TetTox) 

SF1出力の恒久
的遮断 

2〜3週間 変化なし (向上
ゼロ) 

SF1ニューロン
の出力は適応

に必須。 

ポスト運動阻害

群 
運動直後のみ

活動抑制 
2〜3週間 変化なし (向上

ゼロ) 
運動後の活動

（リカバリー期）

が決定的に重

要。 

機能獲得群 
(Stimulation) 

運動直後に人

工刺激 
2〜3週間 対照群以上に

増加 
SF1活動の追加
は適応をブース

ト（加速）する。 

特に機能獲得実験（Stimulation）において、運動後にSF1ニューロンを人工的に刺激されたマウス
は、通常のトレーニングを行ったマウスよりもさらに長い距離を走れるようになった 14。これは、脳へ

の入力強度を操作することで、身体の適応限界を拡張できる可能性を示している。 

4. 詳細メカニズム：脳から末梢への指令経路 
Kindel et al. (2026) および関連するYoshida et al. (2023) の研究成果を統合すると、脳（VMH）がど
のようにして遠隔の筋肉を制御しているのか、その具体的な経路（Brain-Body Axis）が浮かび上が
る。 

4.1 遠心性経路：交感神経-副腎髄質系 
VMH SF1ニューロンは骨格筋に直接神経線維を伸ばしているわけではない。その指令は、自律神経
系を介した多段階のリレーによって伝達される。 

1.​ VMHからの出力: 活性化したVMH SF1ニューロンは、脳幹（延髄など）および脊髄にある交感
神経節前ニューロンへ投射し、その活動を亢進させる 4。 

2.​ 副腎髄質の刺激: 交感神経系の活性化は、副腎髄質（Adrenal Medulla）を刺激し、カテコール
アミン（主にエピネフリン/アドレナリン）の血中への放出を促す 4。 

3.​ 内分泌シグナルとしての伝達: 血流に乗ったエピネフリンは全身を巡り、骨格筋細胞膜上に存
在する「β2アドレナリン受容体（β2AdR）」に結合する 5。 

Yoshida et al. (2023) の研究では、副腎摘出（Adrenalectomy）を行ったマウスや、骨格筋特異的に
β2受容体を欠損させたマウスでは、VMH SF1ニューロンを刺激しても筋肉の代謝適応（PGC-1αの発



現上昇）が起こらないことが示されている 4。これにより、**「VMH SF1ニューロン → 交感神経系 → 
副腎髄質 → エピネフリン → 骨格筋β2受容体」**という経路が、運動適応の主要ルートであることが
確定した。 

4.2 末梢標的分子：PGC-1αとミトコンドリア生合成 
骨格筋に到達したシグナルは、最終的にどのような変化を引き起こすのか。本研究では、転写共役

因子である**PGC-1α（Peroxisome proliferator-activated receptor gamma coactivator 1-alpha）
**の発現誘導が鍵であることが確認された 4。 

●​ PGC-1αの機能: PGC-1αは、ミトコンドリアの生合成、酸化的リン酸化（OXPHOS）関連遺伝子
の転写、および遅筋線維（Type I fiber）へのスイッチングを統括するマスターレギュレーターで
ある。 

●​ 遺伝子発現の消失: SF1ニューロンの活動を阻害したマウス（SF1:TetTox）では、運動を行っても
骨格筋におけるPGC-1αの発現上昇がほぼ完全に消失していた 6。 

つまり、脳からの指令が届かない限り、筋肉はいくら収縮を繰り返しても「持久力を高めるためのリモ

デリング（作り変え）」を開始しない、あるいはその効率が著しく低下するのである。これは、「筋肉を

使えば勝手に筋肉が強くなる」という従来の単純な図式を否定し、脳からの許可シグナル（

Permissive Signal）あるいは増幅シグナルが必要であることを示唆している。 

4.3 代謝的適応：燃料利用の最適化 
持久力の向上は、単なる筋繊維の変化だけでなく、エネルギー代謝の効率化（Metabolic Efficiency
）にも依存する。 

●​ 基質酸化のシフト: トレーニングを積んだ個体は、運動中に枯渇しやすいグリコーゲン（糖）を節
約し、貯蔵量の多い脂肪酸を効率よくエネルギー源として利用できる（脂質酸化の亢進）。 

●​ SF1阻害の影響: SF1ニューロンの活動を阻害されたマウスは、この代謝シフトがうまく行えず、
運動の早い段階から糖質酸化に依存し、結果として早期にグリコーゲン枯渇を招き疲労困憊に

至った 13。 
●​ グルコース恒常性: Betley博士は、運動後のSF1ニューロンの持続的活動が、リカバリー期間に

おける全身のグルコース取り込みやグリコーゲン再合成を最適化し、次の運動に備えた「代謝

的環境（Metabolic Milieu）」を整えていると推測している 3。 

5. 脳の可塑性：トレーニングされた脳 
Kindel et al. (2026) のもう一つの重要な発見は、筋肉だけでなく「脳そのもの」がトレーニングによっ
て変化するということであった。 

5.1 シナプス構造のリモデリング 
反復的な運動トレーニング（例えば2週間のランニング）を行うと、VMH SF1ニューロンの構造に物理
的な変化が生じることが確認された。 



●​ スパイン密度の増加: SF1ニューロンの樹状突起上に存在するスパイン（シナプス結合部）の密
度が有意に増加した。これは、他の脳領域からの入力を受け取るための「アンテナ」が増えたこ

とを意味する 2。 
●​ 興奮性の上昇: 電気生理学的解析により、トレーニング後のSF1ニューロンは固有興奮性（

Intrinsic Excitability）が上昇しており、より弱い刺激に対しても発火しやすい状態になっていた 1

。 

5.2 運動履歴のエンコーディング 
これらの可塑的変化は、脳が「過去の運動履歴」を記憶（エンコード）していることを示唆する。トレー

ニングを積むにつれてSF1ニューロンはより敏感になり、運動に対してより迅速かつ強力に反応でき
るようになる。その結果、交感神経系を介した末梢への指令も強化され、より効率的な代謝適応が

誘導されるという正のフィードバックループが形成される。 

「運動すると頭がすっきりする（Mental Clarity）」という主観的な感覚は、このVMHを中心とした神経
回路の活性化や再編成を反映している可能性がある 1。また、BDNF（脳由来神経栄養因子）の発現
上昇も確認されており、これがシナプス可塑性を分子レベルで支えていると考えられる 13。 

6. 社会的・臨床的意義と将来展望 
6.1 運動模倣薬（Exercise Mimetics）への応用 
本研究の成果は、「運動模倣（Exercise Mimetics）」という新たな治療戦略に現実味を与えるもので
ある。 

●​ コンセプト: 運動そのものを代替、あるいはその効果を増幅する薬理学的または工学的介入。 
●​ ターゲット: 従来の運動模倣薬の研究は、筋肉内のAMPKやPPARδを標的とするものが主で

あった（例：AICAR, GW501516）。しかし、本研究は**「脳（VMH SF1ニューロン）」を標的とする**
という全く新しいアプローチを提示している 6。 

●​ 可能性: VMH SF1ニューロン、あるいはその下流経路（特定の受容体など）を特異的に活性化
できれば、実際には運動を行っていない、あるいは軽度の運動しか行っていない状態でも、脳

に「激しい運動をした」という偽のシグナルを送ることができる。これにより、骨格筋のPGC-1α誘
導や代謝改善を引き起こせる可能性がある。 

6.2 リハビリテーションと高齢者ケアへのインパクト 
この知見は、身体的な制約により十分な強度の運動が行えない人々にとって福音となる可能性があ

る。 

●​ 対象: 脳卒中後の麻痺患者、脊髄損傷患者、重度の整形外科的疾患を持つ患者、あるいは加
齢によるフレイル（虚弱）状態で高強度トレーニングが危険な高齢者。 

●​ 応用: リハビリテーションにおける軽負荷の運動と併用して、VMH SF1回路を刺激（経頭蓋磁気
刺激法TMSや、将来的な薬物療法）することで、リハビリ効果を「ファストトラック（早期化）」でき



る可能性がある 1。Betley博士は、これにより「回復までのタイムラインを短縮し、患者のモチ
ベーション維持に貢献できる」と述べている 17。 

6.3 スポーツ科学への示唆 
アスリートのトレーニング理論においても、以下の再考を促すものである。 

●​ リカバリーの重要性: 「運動後の1時間」が脳から身体への指令が送られるゴールデンタイムで
あるならば、運動直後の過ごし方（クールダウン、栄養摂取、メンタル状態）が、トレーニング効

果の定着に決定的な影響を与える可能性がある。 
●​ オーバートレーニングと中枢性疲労: 過度なトレーニングによるパフォーマンス低下（オーバート

レーニング症候群）は、このVMH SF1回路の機能不全や、末梢からのフィードバック過多による
抑制が関与しているかもしれない。 

7. 結論 
J. Nicholas Betley博士らによる2026年の研究（Kindel et al., Neuron）は、スタミナ（持久力）の正体
が、単なる筋肉の性能ではなく、**「脳内持久力細胞（VMH SF1ニューロン）による全身制御能力」**
に強く依存していることを科学的に立証した。 

本調査の主要な結論は以下の通りである： 

1.​ 中枢指令説の確立: 持久力向上のための身体リモデリング（ミトコンドリア新生等）は、末梢の
自律的な反応だけではなく、視床下部（VMH SF1ニューロン）からの能動的な指令を必要とす
る。 

2.​ アフターバーンの重要性: 運動中だけでなく、運動終了後の持続的なニューロン活動（ニューラ
ル・アフターバーン）が、適応反応をトリガーする必須条件である。 

3.​ 経路の解明: 脳からの指令は、交感神経-副腎系を介してエピネフリンを分泌させ、骨格筋のβ2
アドレナリン受容体-PGC-1α経路を活性化することで実現される。 

4.​ 脳の可塑性: トレーニングはVMHのシナプス結合を強化し、脳自体を「持久力仕様」に書き換え
る。 

5.​ 臨床的ポテンシャル: この脳回路を標的とすることで、運動困難な患者に対する新たな代謝改
善療法やリハビリテーション促進法の開発が期待される。 

「スタミナは脳でつくられる」。この新しい生物学的パラダイムは、私たちが「運動」と「健康」をどのよ

うに捉え、どのように実践すべきかという根本的な問いに対し、神経科学の視点から革新的な解答

を提示している。今後の研究により、このメカニズムを応用した具体的な介入手法が確立されれば、

人類の健康寿命の延伸に大きく寄与することは間違いない。 

付録：データ比較表 
表1：Kindel et al. (2026) における各実験群の持久力変化 



実験群 遺伝子型/処置 持久力（距離）

の変化 
骨格筋 
PGC-1α 発現 

備考 

Control SF1-Cre + eYFP 
(Sham) 

増加 (+++) 増加 (High) 正常なトレーニ

ング効果。 

Inhibition SF1-Cre + 
TetTox 

変化なし (0) 低値 (Low) トレーニングし

ても適応しな

い。 

Post-Ex 
Inhibition 

光遺伝学による

運動後抑制 
変化なし (0) 低値 (Low) 運動後の脳活

動が必須である

ことを証明。 

Stimulation SF1-Cre + 
ChR2 (運動後
刺激) 

著明に増加 
(+++++) 

非常に高い 
(Very High) 

持久力向上の

ブースト効果。 
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