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研究成果の概要（和文）：本研究は、一般人を対象として、筋力トレーニング効果の個人差に関連する遺伝子多
型を、ゲノムワイド関連解析により新規発見することを目的とした。56名の男女を対象として、　週2回、8週間
の計16セッションの筋力トレーニングを行った。トレーニング期間の前後に、筋力、筋量および筋機能の測定を
行った。本研究によって、等尺性膝伸展筋力、大腿部の筋横断面積および30秒間椅子立ち上がりテストの変化率
に関連する遺伝子多型は、GWASによってそれぞれ95、17、27個の新規遺伝子多型が同定された。今後はこれらの
多型についてさらなる検討が必要である。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was to discover novel genetic polymorphisms 
associated with individual differences in the effects of strength training in the general population
 using genome-wide association analysis(GWAS). In this study, 56 men and women participated in a 
total of 16 sessions of strength training, twice a week for 8 weeks.Strength, muscle mass, and 
muscle function were measured before and after the training period. This study identified 95, 17, 
and 27 novel genetic polymorphisms associated with isometric knee extension muscle strength, thigh 
muscle cross-sectional area, and rate of change in the 30-second chair stand test, respectively, by 
GWAS. Further investigation of these polymorphisms is needed in the future.

研究分野： トレーニング科学

キーワード： 筋力トレーニング　遺伝子多型　筋力　筋肥大　ゲノムワイド関連解析　GWAS
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、筋力トレーニングの効果に影響する遺伝子多型の検出を目指した。筋力トレーニングによる筋機能
や筋量の上昇に対してトレーニング効果の個人差がある。遺伝子多型によってスクリーニングすることによっ
て、個人対応型のトレーニングプログラムが期待できる。さらに、血圧上昇に対するリスクやサプリメント摂取
による効果の違いなど、さまざまな個人差を把握することができる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 
運動・トレーニングは、アスリートの競技力向上だけでなく、一般者の生活の質の向上や代替

医療としての役割を持つなど幅広く実施されている。運動・トレーニングの効果の個人差には、
遺伝的な影響も報告されているが、詳細な研究はなされていない。このトレーニング応答の個人
差には、個人のトレーニング歴やトレーニングの種類にも影響する。さらに、遺伝要因の関与も
報告されている。双子を対象に遺伝率を計算している研究では、持久的なトレーニングによる最
大酸素摂取量のトレーニング効果の遺伝率は 47％であったと報告している[1]。また、トレーニ
ング効果に関連する２１個の遺伝子多型をスコア化した先行研究においては、スコアが高いほ
ど最大酸素摂取量の増加が高くなることを報告している。したがって、トレーニングの応答は、
遺伝的な影響を受けること、さらに、その程度は遺伝子多型の組み合わせによってある程度予測
することが可能であることが考えられる。しかし、スコア化によって、遺伝子多型をトレーニン
グに活用していく上での問題点も存在する。１つ目はスコア化されている遺伝子多型の貢献率
がそれぞれ異なることである。Jones ら[2]の報告の場合、どの遺伝子多型も 0−４点のスコアで
評価されていたが、個別にみると有意な関連性を示している遺伝子多型は５多型のみであり、同
様のスコアで評価するべきかについては議論すべき点である。２つ目は、スコア化している遺伝
子多型の科学的な根拠が少ないことである。今後遺伝子特性を考慮した個人対応型のトレーニ
ングプログラムを開発していくためには、レジスタンス運動前後の遺伝子プロファイルを解析
し、実際のトレーニング応答と遺伝子多型との関連性を見出していく必要がある。  
また、近年では DNA 配列は同様であっても、環境的な要因から遺伝子の発現などが変わるエ

ピジェネティクスについても検討されている。このエピジェネティクス的な要因は、同じ遺伝子
スコアであっても反応生が異なる要因の一つでる可能性が推察される。よって、当初の研究計画
においては、筋力トレーニングの効果の個人差についての遺伝特性を明らかにすることを目的
として、1)遺伝子多型、2)運動前後の遺伝子発現、さらには 3)エピジェネティクスの観点から検
討し、遺伝特性を考慮した個人対応型のトレーニング方法の確立を目指すこととした。 
しかし、コロナウイルス感染拡大の影響により、本研究を計画通りに遂行することが困難であ

ったことから、一般人を対象にトレーニング介入に対する効果についてゲノムワイド関連解析
を行うことで、筋力トレーニング効果の個人差について遺伝的な特性から検討することとした。 
 

２．研究の目的 
一般人を対象として、筋力トレーニング効果の個人差に関連する遺伝子多型を、ゲノムワイド

関連解析により新規発見することを目的とした。 
３．研究の方法 
対象者 
56 名の男女(男性 21名 50.0±11.2 歳、女性 35 名 48.6±10.8 歳)を対象とした。対象者には

事前に口頭及び書面にて本研究への参加の動意を得た。本研究は日本体育大学倫理委員会の承
認のもとおこなった。 
エクササイズ  
 週 2回、8週間の計 16 セッションを行った。10種目の自重トレーニング(レックレイズ、スク
ワット、ディップス、ショルダープレス、リアレイズ、ロウイング、ルーマニアンデッドリフト 、
バックランジ 、フロントランジ、プッシュアップ、)を行った。1回あたりのセッション時間は
約1時間であった。メインの指導者の他に2〜3名のスタッフが被験者のフォームをチェックし、
エクササイズのフォームに対するフィードバックを行った。 
測定項目 
トレーニング期間の前後に、筋力、筋量および筋機能の測定を行った。筋力は、バイオデック

スシステム 3 (Biodex Medical Systems, Shirley, NY)を用いて右脚の等尺性膝伸展筋力を測定
した。筋量は、磁気共鳴画像診断装置(MRI)を用いて大腿の 50%位置の筋横断面積を測定した。
筋機能は、30秒間椅子立ち上がりテストにて評価した。 
遺伝子解析 
 OrageneTM(DNA Genotek 社製)を用いて唾液を採取した。 
DNA 抽出の手順は以下の通りに行った。対象者から採取した粘性の高い唾液と Oragene・DNA 溶
液をしっかりと混合するため、数秒間静かに容器と容器内のサンプルを転倒攪拌させた。サンプ
ルを 50°C のウォーターインキュベーターで 2 時間インキュベートさせた。1.5ml のチューブ
(SSIbio 社製)に 500μlのサンプル溶液を加えた。20μl の精製溶液(PT-L2P-5)をサンプル溶液
の入ったチューブに添加し、数秒間攪拌させた。10分間氷上で冷却させた。遠心分離機(KUBOTA
社製)を用いて室温(22℃-24℃)で 5 分間遠心分離(15000xg)させた。その後、上清を新しいチュ
ーブに移し替え、残りの沈殿物(不純物)は廃棄した。600μl の 95−100%エタノール(室温程度の
温度)を上清に添加し、静かに 10 回、転倒攪拌した。室温で 10 分間放置し、DNA を完全に沈殿
させた。室温(22℃-24℃)で 2分間遠心分離(15000xg)を行った。上清を取り除き、廃棄した。こ



の際に沈殿物(DNA)に触れて混濁させないように注意した。250μl の 70%エタノールを静かに添
加し、室温で 1分間放置した。沈殿物(DNA)を乱さないようにエタノールを完全に除去した。100
μl の Tris-EDTA[3]buffer を添加し融解させた。最低 5 秒間攪拌させた。その後室温で 1 日か
ら 2 日間インキュベートさせた。抽出した DNA を分析するために、5ml チューブに 1 人あたり
2.5μlの TaqMan® GTXpressTM MasterMix(applied biosystems)、2.375μlの蒸留水、0.125μl
の probe (ACTN3 遺伝子 R577X 多型 rs1815739)を入れてよく攪拌させた。PCR プレート 96well 
ハーフスカート 0.2ml ナチュラル(BMBio 社製)に攪拌した試薬を 5μlずつ入れた。分析したい
被験者の DNA を添加して、よく攪拌し試薬と DNA を混合させた。CFX96TM Real-Time System(BIO-
RAD 社製)を用いて分析を行った。 
 抽出した DNA サンプルを、ジャポニカアレイ v2(TOSHIBA 社製)を用いて 650,000 以上の遺
伝マーカについてジェノタイピングを行った。クオリティコントロールは、 異なる人種や近親
者(三等親)を除外するために行われた。 
・統計処理 
統計ソフト IBM SPSS Statics (バージョン 25、IBM 社製)、R(バージョン 4)および PLINK を

用いて行った。筋力、筋量、筋機能のそれぞれの項目について、変化率 Additive model で解析
を行った。危険率は 5×10-8 とし、p＜5×10-5 をサジェスティブラインとして設定した。ウエ
イトリフティング選手競技のパフォーマンスと遺伝子多型との関連性は、一元配置分散分析お
よび性別、年齢を共変量とした一元配置 共分散分析を用いた。危険率 5%未満を有意とした。 
 
４．研究成果 
8 週間のトレーニングの結果、右足の等尺性膝伸展筋力は、統計的に有意ではなかったが、向上
が認められた(pre: 167.9±51.2 Nm/s, post: 174.0±49.7 Nm/s, p=0.079)。30 秒間椅子立ち
上がりテストおよび大腿の筋横断面積は、有意な向上が認められた(pre: 29.5±4.9 回, post: 
31.3±4.8 回, p=0.001, pre: 5125.3±1135.9mm2, post: 5345.9±1137.7mm2, p=5.71×10-5)。 
 
・筋力(等尺性膝伸展筋力) 
筋力(等尺性膝伸展筋力)の変化量に関連する遺伝子多型は 95 個同定された。マンハッタンプロ
ット(図 1)および、p値の低いものから 10個の遺伝子多型を表 1に示した。 
その中でも rs793975 多型は、筋形成に影響を及ぼす FBXO40 遺伝子の発現量に関連し、先行研究
によって FBXO40 遺伝子は除神経を介した筋萎縮に影響することが報告されている[4]。神経性
の要因も筋力に影響を与えることから、等尺性膝伸展筋力の変化率に影響する可能性が考えら
れる。 

 
図 1 等尺性膝伸展筋力の変化量に関連する遺伝子多型を示すマンハッタンプロット 
 
表１ 等尺性膝伸展筋力の変化量との関連性が高いトップ 10の遺伝子多型 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
・筋横断面積 (大腿の筋横断面積) 
 



大腿の筋横断面積の変化量で評価された筋肥大に関連する遺伝子多型は 17個同定された。 
マンハッタンプロット(図 2)および、p値の低いものから 10 個の遺伝子多型を表 2に示した。 
rs71525749 多型は、筋に発現する AGPAT5 たんぱく質の発現量に影響することがデータベース
(GTEx)によって示されている。AGPAT5 はマウスを用いた研究においてインスリン抵抗性に影響
することが報告されている[3]。インスリンは、筋内でのたんぱく質の代謝にも影響しているこ
とから、筋横断面積の変化率に関連した可能性が考えられる。 

 

 
図 2 大腿の筋横断面積の変化量に関連する遺伝子多型を示すマンハッタンプロット 
 
 
表 2 大腿の筋横断面積の変化量との関連性が高いトップ 10 の遺伝子多型 

 
・筋機能(30 秒間椅子立ち上がりテスト) 
筋機能(30 秒間椅子立ち上がりテスト)で評価された遺伝子多型は、27個同定された。マンハッ

タンプロット(図 3)および、p 値の低いものから 10 個の遺伝子多型を表 3 に示した。ZNF462 遺
伝子 rs6477547 多型は ZNF462 遺伝子の発現量に関わることがデータベース(GTEx)によって示さ
れている。同様に ZNF462 遺伝子の発現量に影響を与える ZNF462 遺伝子 rs4743034 多型は、先
行研究においてインスリン様成長因子 1(IGF-1)に関わる遺伝子多型として同定されていること
から(33462484)、ZNF462 遺伝子 rs6477547 多型についても IGF-1 に関連する可能性が考えられ
る。 
 

図 3 30 秒間椅子立ち上がりテストの変化量に関連する遺伝子多型を示すマンハッタンプロット 
 



 
表 3 30 秒間椅子立ち上がりテストの変化量との関連性が高いトップ 10 の遺伝子多型 
 

 
 
本研究では、対象者の人数が 56 名であったが、今後は対象者を増やして検討していく必要があ
る。また、本研究で筋力、筋量、筋機能の変化率との関連性が認められた新たな遺伝子多型につ
いては、他のコホートを用いて再現性を検討することや、遺伝子の機能についても検討していく
必要がある。 
本研究では、56名の一般男女を対象に、8週間の自重での筋力トレーニングを行い、等尺性膝伸
展筋力、大腿部の筋横断面積および 30 秒間椅子立ち上がりテストの変化率に関連する遺伝子多
型は、GWAS によってそれぞれ 95、17、27 個の遺伝子多型が同定された。 
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