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研究成果の概要（和文）：　運動障害者に対する運動療法の代替手段として低周波刺激による麻痺筋の収縮が生体内で
の生理活性物質の変動を生じさせるかどうかを検討した。健常者に対して負荷を与え、生体内の生理活性物質の変動が
生じるか否かを検討したが、今回のプロトコールでは有意な結果を得ることはできなかった。
　しかし、歩行やランニングなど負荷の強い随意的筋収縮を行うことが困難な場合にでも、必要かつ十分な非随意的筋
収縮を誘発する物理療法を利用して、運動療法に代わる治療手法を開発することは必要である。

研究成果の概要（英文）： We have investigated the effect of electrical stimulation on the muscle 
contraction of disabled peoples in order to prevent the metabolic disease. We measured the amount of 
cytokines such as interleukin-6 and pattern of the amino acids in the blood at resting state, during and 
after the exercise and also under an electrical stimulation. However, we could not have significant 
results in terms of these experiments.
 Now we continue the experiments to develop the effective methods alternative to voluntary exercise.

研究分野：リハビリテーション医学
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１．研究開始当初の背景 
 生活習慣病に対する運動療法の臨床的有
効性は明らかであるが、その機序に関しては
不明な点も多い。 
 近年、筋収縮に伴い筋組織から様々な液性
因子が放出されることが報告され、筋組織が
生体内で最大の内分泌器官であると認知さ
れるようにもなってきている。 
 特に、筋組織に由来するサイトカインはミ
オカインと呼ばれ、Interleukin -6（IL-6）、
IL-８や IL-15が、運動に伴い筋組織で産生さ
れ、血中内に放出されることが報告されてい
る。 
 IL-6は炎症性、および抗炎症性サイトカイ
ンの両面の性格を持ち、種々の生物学的活性
を示しさまざまな疾患の病態形成に関与し
ている。また、生理的には、IL-6全体の 3割
近くが安静時に脂肪組織から産生されるこ
とが明らかとなり、エネルギー代謝や糖代謝
にも、IL-6大きく関与していることが報告さ
れるようになった。 
 近年、この IL-6 が筋組織由来のミオカイ
ンとして筋収縮に伴い大量に産生されるこ
とが明らかとなったが、筋組織由来 IL-6 は
生体内で抗炎症作用を示す IL-1ra や可溶性
TNFα受容体、IL-10の産生を促進し、結果
として TNFαの作用を阻害することにより、
緩徐な慢性炎症が発症に関与する動脈硬化
症や糖尿病などの生活習慣病に対する運動
療法の効果を仲介していることも報告され
るようになった。 
 また、IL-15 も運動により筋組織に発現す
るが、IL-15 が筋の成長に関与していること
や IL-15をがん悪液質モデルに投与すると筋
組織の崩壊が抑制されるといった報告から、
運動療法による廃用性筋萎縮の改善に筋由
来の IL-15が関与している可能性が大きいこ
とも指摘されている。 
 運動療法がさまざまな治療効果を示すこ
とはこれまで明らかにされてきたが、運動療
法には随意的な筋収縮が必須であり、関節炎
を伴う患者では関節運動に伴う疼痛を誘発
する危険性も高い。そのため、意識障害者や
術後早期、あるいは筋力低下が著しく十分な
強度の随意的筋収縮を得ることができない
長期臥床患者や高齢者、高度の廃用症候群患
者では至適な負荷量の運動療法を実施する
ことが困難であった。 
 そこで、このような運動障害者に対する運
動療法の代替手段として、物理療法、特に電
気刺激による筋収縮の効果について検討が
なされてきた、しかし、物理療法である電気
刺激や低周波刺激により、麻痺筋の収縮を生
じさせることは可能であるが、これらの物理
療法が運動療法と同様に生体内での生理活
性物質の変動を生じさせるかどうかの報告
はこれまでのところない。 
 これは、既存の低周波治療器は表面あるい
は狭い範囲の筋群を収縮させることしかで
きず、生体内の生理活性物質の変動を生じさ

せるまでの非随意的な筋収縮を発生させる
ことができなかったためではないかと考え
られる。 
 今回、研究に用いたパルス幅変調方式低周
波刺激（非随意的筋収縮）は、波形、電圧、
周波数がランダムに変化する 4つの低周波発
振回路から出力される電流を合成した低周
波を用いることで 0.1Hzから 10MHzにわた
る広い成分を持つ電流を通電することが可
能となり、電流が従来の低周波よりも深い領
域まで浸達するため深部の筋を直接刺激す
ることができ、その結果、歩行にも相当する
十分な負荷の筋収縮を非随意的に広範囲に
渉って引き起こすことが可能であると報告
されている。 
  
２．研究の目的 
 これまで述べたとおり、生活習慣病に対す
る運動療法（随意的筋収縮）の臨床的有効性
は明らかであるが、関節リウマチなどの関節
機能障害を有する患者、意識障害者や脊髄損
傷患者など運動困難者に対して物理刺激を
用いた非随意的筋収縮を行った場合、運動療
法（随意的筋収縮）と同等の効果があるかど
うかは不明である。 
 そこで研究の全体構想としては、パルス幅
変調方式を用いた低周波刺激による非随意
的筋収縮（物理療法）が、関節リウマチなど
の関節機能障害を有する患者、意識障害者や
運動困難者の生活習慣病や著しい廃用症候
群に対して運動療法の代替となりうるかど
うかを明らかにすることを研究の目的とし
た。 
 まず、健常者に対して、安静、運動、パル
ス幅変調方式を用いた低周波刺激による非
随意的筋収縮（物理療法）負荷を与え、生体
内の生理活性物質の変動が生じるか否かを
検討した。その結果を用いて、関節リウマチ
などの関節機能障害を有する患者、意識障害
者や運動困難者の生活習慣病や著しい廃用
症候群に対しても同様の安静、運動、パルス
幅変調方式を用いた低周波刺激による非随
意的筋収縮（物理療法）負荷を与え、生体内
の生理活性物質の変動が生じるか否かを検
討予定にした。 
 
３．研究の方法 
 心・呼吸器系、代謝系、運動器系などに障
害のない健康な被験者を選定し、「臨床研究
に関する倫理指針」に基づき、研究目的、内
容、予測される危険性などにつき説明、被験
者の理解と書面で同意が得られた後、被験者
の健康状態を研究者以外の医師が問診およ
び触診、聴診、血圧測定などを実施し、研究
参加への適格性を判定する。 
 この健常者に対して安静、および運動によ
る随意的筋収縮と低周波刺激による非随意
的筋収縮を実施し、ミオカインである IL-6
や IL-15 などの血中濃度、筋組織の合成と崩
壊を示すアミノ酸組成（分枝鎖必須アミノ酸



など）に関係する血中アミノ酸組成の変動を
検討する。 
（1）安静状態での IL-6 などのミオカインの
血中濃度と血中アミノ酸組成を測定するた
めに、ベッド上にて2時間程度安静臥床の後、
静脈採血を実施する。 
 採血した血液中の IL-6 などのミオカイン
の血中濃度と血中アミノ酸組成を測定する。 
 
（2）運動下でのミオカインの血中濃度の測
定、血中アミノ酸組成の変動は、自転車エル
ゴメーターを用いて予測最大心拍数の 60〜
80%の強度での運動負荷を与え、運動開始前
および開始後 5 分、15 分、30 分のミオカイ
ンの血中濃度、血中アミノ酸組成を測定する。
さらに、自転車エルゴメーター終了後、30 分、
60 分でのミオカインの血中濃度、血中アミノ
酸組成を測定する。 
 
（3）パルス幅変調方式低周波治療器により、
健康な被験者の股関節周囲筋群、骨盤底筋群、
および脊柱起立筋群など深層に位置する筋
群に対して低周波刺激（非随意的筋収縮）を
行う。 
 パルス幅変調方式低周波治療開始前、およ
び開始後 5 分、15 分、30 分のミオカインの
血中濃度、血中アミノ酸組成を測定する。さ
らに、低周波治療終了後、30 分、60 分での
ミオカインの血中濃度、血中アミノ酸組成を
測定する。 
 パルス幅変調方式低周波刺激により、十分
なミオカインの血中濃度、血中アミノ酸組成
の変動が得られなければ、低周波負荷量、通
電時間を変更し同様の測定を行う。 
 
（4）健常者の結果より至適な刺激時間や
様々なパラメーターの測定時間を決定し、脊
髄損傷など重度運動障害者也廃用症候群患
者に対する低周波刺激（非随意的筋収縮）に
よるミオカインの血中濃度、血中アミノ酸組
成の変動と治療的効果の関連性に関する研
究を行う。 
 
４．研究成果 
（1）安静状態での IL-6 などのミオカインの
血中濃度と血中アミノ酸組成の測定 
 実験者が被検者となり、パイロット試験
（予備実験）として、安静時のミオカインの
血中濃度、筋組織の合成と崩壊を示すアミノ
酸組成に関係する血中アミノ酸組成を検討
した。 
 ベッド上にて 2時間程度安静臥床の後、被
検者から静脈採血を実施した。この静脈血中
の IL-6 などのミオカインの血中濃度は検出
限界以下であった。 
 また、血中アミノ酸組成は、研究の都合上
測定しなかった。 
 
（2）運動下でのミオカインの血中濃度の測
定、血中アミノ酸組成の変動 

 被検者に自転車エルゴメーターを用いて
予測最大心拍数の 60〜80%の強度での運動負
荷を与え、運動開始前および開始後 5分、15
分、30 分に静脈採血を行った。そして、各々
の検体のミオカインの血中濃度を測定した。 
 運動下でのミオカインの血中濃度の変化
は、事前検討で用いた開始後 5分、15 分、30
分に静脈採血では、適切に測定できなかった。
そこで、運動強度や測定間隔を変えて、同様
に検討したが、変数である運動負荷量や運動
負荷時間に対して有意なミオカインの血中
濃度の変化を捉えることはできなかった。 
 さらに、自転車エルゴメーター終了後、30
分、60 分でのミオカインの血中濃度を測定し
たが、運動中と同じく、今回の条件では有意
な結果を得ることはできなかった。 
 同様に、血中アミノ酸組成も有意な結果を
得ることができなかった。 
 
（3）運動負荷試験で十分な条件検討ができ
なかったが、実験計画に従い、パルス幅変調
方式低周波治療器により、健康な被験者の股
関節周囲筋群、骨盤底筋群、および脊柱起立
筋群など深層に位置する筋群に対して低周
波刺激（非随意的筋収縮）を行い、パルス幅
変調方式低周波治療開始前、および開始後 5
分、15 分、30 分に採血を行った。 
 低周波治療終了後、30 分、60 分でのミオ
カインの血中濃度は、運動下でのミオカイン
の血中濃度の変化と同じく、開始後 30 分と
60 分では、適切に測定できなかった。 
 そこ刺激強度や測定間隔を変えて、同様に
検討したが、変数である刺激強度や筋収縮時
間時間に対して有意なミオカインの血中濃
度の変化を捉えることはできなかった。 
 血中アミノ酸組成も同様に有意な結果を
得ることができなかった。 
 
（4）健常者の結果より、運動刺激、パルス
幅変調方式低周波治療器による筋収縮とも、
至適な刺激時間や様々なパラメーターの測
定時間を決定することができなかった。 
 脊髄損傷など重度運動障害者也廃用症候
群患者に対する低周波刺激（非随意的筋収
縮）によるミオカインの血中濃度、血中アミ
ノ酸組成の変動と治療的効果の関連性に関
する研究を行うために、条件を変更して研究
を継続している。 
 今回の結果からは、パルス幅変調方式低周
波刺激（非随意的筋収縮）が、運動療法と同
等の効果を持つことを明らかにすることは
できなかった。 
 しかし、疼痛や廃用による筋力低下、心不
全など心肺機能に重篤な障害があり、歩行や
ランニングなど負荷の強い随意的筋収縮を
行うことが困難な場合にでも、必要かつ十分
な非随意的筋収縮を誘発する物理療法を利
用して、運動療法に代わる安全で効果的なサ
イトカインや生理活性物質の誘導手法を開
発することは必要であり、今後も、継続して



研究を行う必要がある。 
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