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研究成果の概要（和文）：本研究では、骨格筋の循環と代謝の観点から、変形性膝関節症患者における最大酸素
摂取量の低下のメカニズムを検討した。その結果、膝OAにおいては骨格筋における酸素利用能が低下しており、
酸素利用能の低下と最大酸素摂取量との関連が確認された。加えて、過体重が運動中の筋酸素動態に及ぼす影響
について併せて検討した。過体重者においては通常体重者に比較して、軽度なインスリン抵抗性または心拍出量
の増大により骨格筋における脱酸素化が減弱しており、脱酸素化の減弱と最大酸素摂取量が関連することを明ら
かにした。

研究成果の概要（英文）：The aim of this study was to investigate the muscle deoxygenation and its 
relationship to peak VO2 in knee osteoarthritis (OA). Muscle deoxygenation during exercise was 
attenuated in knee OA than age-matched elderly subjects without knee OA. Moreover, the blunted 
muscle deoxygenation was correlated with lowered peak VO2. In addition, we test the effect of 
overweight on muscle deoxygenation and aerobic capacity. Muscle deoxygenation was minor in 
overweight than normal-weight adults, and the lowered muscle deoxygenation was related to reduced 
peak VO2 in overweight adults.

研究分野： 運動生理学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
最大酸素摂取量の低下は変形性膝関節症患者(膝OA)における動脈硬化性疾患の発症リスクを増大させる一方で，
国内外における膝OA 患者数は既に多く、高齢化社会の進行により運動器疾患患者数は今後も増大していくと考
えられる。本研究では、骨格筋の循環と代謝の観点から、膝OAにおける最大酸素摂取量の低下のメカニズムを検
討し、膝OAにおいては骨格筋における酸素利用能が低下が最大酸素摂取量の低下と関連することを明らかにし
た。本研究の成果は運動器疾患患者における骨格筋代謝改善の重要性を示唆している。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
変形性膝関節症患者(膝 OA患者)においては，身体活動量の低下に起因した大腿四頭筋におけ

る筋委縮および筋力低下が国内外の研究によって報告されている。不活動化は，骨格筋中のミ
トコンドリア密度および酸化酵素活性を低下させるため，膝 OA 患者の大腿四頭筋においても，
筋不活動化による筋有酸素能の低下が予想される。しかしながら，循環・代謝の観点から膝 OA
患者の骨格筋機能を評価した報告は皆無である。 
身体活動量の低下は全身持久力の指標である最大酸素摂取量(VO2peak)を低下させ，実際に膝

OA 患者における VO2peak は低値であることが報告されている。膝 OA 患者は国内外において数
多く，VO2peak の低下は膝 OA 患者における動脈硬化性疾患の発症リスクを増大させる。社会高
齢化の進行により運動器疾患患者数は今後も増大していくと考えられ，運動器疾患患者に対す
る身体活動量増大の重要性が指摘されている。そのため，膝 OA患者における VO2peak 低下のメ
カニズムの解明および膝 OA における低体力の改善は喫緊の課題である。VO2peak が低い心疾患
患者では，身体活動量の低下に起因する骨格筋エネルギー代謝の低下が VO2peak を制限してお
り，身体活動量の増大による骨格筋エネルギー代謝改善の重要性が示唆されている。膝 OA 患者
においても骨格筋エネルギー代謝が VO2peak を制限しているのであれば，骨格筋エネルギー代
謝改善を目的とした，より活発な身体活動（運動）が必要になると考えられる。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は，骨格筋の循環と代謝の関連から膝 OA 患者における VO2peak 低下のメカニズ

ムを解明することである。申請時においては以下の 4点について検討する予定であった。 
1）進行期及び末期膝 OAの有無により筋酸素動態が異なるか否か 
2) 進行期及び末期膝 OAの有無により VO2peak と筋酸素動態の関連が異なるか否か 
3) 運動トレーニング（TR）が膝 OA患者の筋酸素動態を変化させるか否か 
4) 運動 TRによる膝 OA患者における VO2peak の変化が筋酸素動態の変化と関連するか否か 
 
３．研究の方法 
手術適応で術前の進行期及び末期膝 OA患者 (膝 OA 群)，及び膝 OA ではなく、膝の痛みがな

い年齢、体格、性別をマッチングした中高齢者(CON 群)を対象として自転車エルゴメーターを
用いた心肺運動負荷試験を実施した。近赤外分光法により外側広筋における運動中の筋酸素動
態（酸素化ヘモグロビン濃度，脱酸素化ヘモグロビン濃度，総ヘモグロビン濃度，筋酸素飽和
度）を，呼気ガス分析により VO2peak をそれぞれ測定した。超音波装置により筋酸素動態測定
部位における皮脂厚を測定し、皮脂厚における光の散乱が筋酸素動態に及ぼす影響を光学的に
補正した。運動中の筋酸素動態の群間比較，及び，実測した VO2peak と筋酸素動態の関連を検
討した。 
 
４．研究成果 
膝OA群では，CON群に比較して、最大運負荷量および最大酸素摂取量が有意に低値を示した。

また、膝 OA群では運動強度の増大に伴う脱酸素化ヘモグロビン濃度の増大が有意に小さく，同
一絶対強度及び最大運動時における酸素化ヘモグロビン濃度，筋酸素飽和度は有意に高値を示
した。一方，総ヘモグロビン濃度の変化（血液量変化）には最大下及び最大運動時において群
間で有意な差を認めなかった。以上の結果は、膝 OA患者において骨格筋の酸素供給に比較して
酸素利用が低下している可能性を示唆している。さらに、安静時から最大運動時における筋酸
素飽和度の変化量と VO2peak の間に有意な相関関係が確認された。VO2peak の低値は運動器疾患
患者においても動脈硬化性疾患の発症リスクと関連するため、本研究の結果は運動器疾患患者
における骨格筋代謝改善の重要性を示唆しているものと考えられる。本研究では、配分予算の
都合に加えて、研究機関の異動に伴い研究機器の新規購入の必要性が生じたため、横断的な検
討にとどまった。VO2peak 低下のメカニズムを詳細に解明するためには、実際に運動トレーニ
ングを実施し、同一個人において縦断的に検討する必要がある。 
 筋酸素動態を評価するための近赤外分光法は、脂肪層における光の散乱の影響を受けるため、
脂肪層が厚い肥満者においては、測定原理上、評価が困難である。しかしながら、膝 OA 患者は
女性の肥満者が多いことが知られており、実際に、本研究においてもリクルート可能であった
膝 OA 患者の大多数が体格指数 30 以上の肥満女性であった。研究計画当初は、膝 OA 群と CON
群において体格をマッチングした上で、十分な対象者数を確保する予定であったが、結果的に
筋酸素動態の定量化が可能であった膝 OA群の対象者数が少数となってしまった（リクルート可
能であった膝 OA 患者の大部分において、脂肪層が厚く筋酸素動態の評価が不可能であった）。
その一方、リクルート可能であった CON 群候補者においては肥満者が少なく、筋酸素動態が測
定可能な対象者を十分確保できた。そこで、当初予定していなかったが、膝 OAにおける筋酸素
動態の特徴を明確にする目的で、過体重の成人女性及び通常体重の成人女性を対象として心肺
運動負荷試験を実施し、過体重が筋酸素動態に及ぼす影響について追加して検討することとし
た。その結果、過体重者においては通常体重者に比較して、軽度なインスリン抵抗性または心
拍出量の増大により骨格筋における脱酸素化が減弱している（最大下および最大運動時におけ
る脱酸素化ヘモグロビン濃度の低値および筋酸素飽和度の高値）こと、及び過体重の成人にお
ける脱酸素化の減弱と VO2peak の低下が関連することを初めて明らかにした。過体重の成人の



VO2peak を改善させる際にも、骨格筋代謝を改善させることが重要であると考えられた。 
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