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研究成果の概要（和文）：加齢に伴うサルコペニア予防にはレジスタンス・トレーニング(RT)が有効だが、トレーニン
グに対する骨格筋の肥大率には個人差が存在する。
本研究では、成人を対象とし長期的な運動介入により骨格筋量の増加が高い群と低い群に焦点を当て、血液・筋組織中
の因子の網羅的解析にて調査し、RTによる筋肥大の個人差のメカニズムを解明することを目的とした。その結果、筋中
の17個のマイクロRNA（miRNA）が安静時において、また23個のmiRNAが一過性の運動において2群間で有意に異なること
が示され、miRNAレジスタンス運動による筋肥大の応答性を事前に予測する因子となり得ることが示された。

研究成果の概要（英文）：Large variability exists in muscle adaptive response to resistance exercise (RE) 
training between individuals. We investigated how RE affects miRNA expression and whether the variability 
of muscle hypertrophy to RE training may be attributed to differential miRNA regulation in the skeletal 
muscle. After screening, all the men performed 12 wk of lower body RE training. Muscle biopsies were 
obtained from the vastus lateralis muscle at baseline, 3h after acute RE, and after the training period. 
Eighty-five and 102 miRNAs were differentially expressed after acute and chronic RE, respectively. 
Seventeen miRNAs were differentially expressed at baseline, and 23 miRNAs and 26 miRNAs were 
differentially regulated after acute and chronic RE, respectively, in the skeletal muscle between high 
and low responders, indicating that the expression patterns of several miRNAs are altered by acute or 
chronic RE.

研究分野：運動生理・生化学
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１．研究開始当初の背景 
加齢に伴う骨格筋量と筋機能の低下（サルコ
ペニア）は筋力低下による転倒の危険性を高
めるだけでなく、様々な代謝疾患のリスクを
増加し高齢者の身体的自立を奪っていくた
め、その予防策としてレジスタンス運動が重
要である。単回のレジスタンス運動は筋タン
パク質の合成速度を増加し、タンパク同化作
用を促す刺激である（Fujita et al. AJP 
2009）。単回運動によるタンパク同化作用は
約 2 日間持続することから、長期的なレジス
タンス運動の繰り返しが筋肥大を引き起こ
すと考えられる。単回刺激に対する身体応答
の個人差が長期的な筋肥大率の違いを引き
起こす原因となっている可能性が高く、血中
の成長ホルモン、IGF-1、性ステロイドなど
の血液バイオマーカーの応答が注目されて
いる。しかし、運動介入による筋肥大率には
大きな個人差があり、運動強度、運動習慣や
食事などを考慮してもトレーニング後の骨
格 筋 の 増 加 率 が 高 い 高 応 答 群
（high-responder）と増加率の低い低応答群
（low-responder）が存在する(Davidsen et 
al. JAP2010)。これまで特定の遺伝的多型が
筋肥大の個人差の一部に影響するという報
告や（Pescatellaet al. MSSE 2006）、一過性
のレジスタンス運動に対する筋内の翻訳調
節因子の活性と筋肥大との相関関係が報告
されている(Terzis et al. EJAP 2008)。しか
しながら、レジスタンス運動時に増加する血
中の成長ホルモンやテストステロンなどの
タンパク同化ホルモンや必須アミノ酸を血
液・筋中因子と、長期的な筋肥大との関係性

に関しては明確な結論に至っていない。被験
者を筋肥大率でクラスター分析すると、筋肥
大の認められない low-responder が 25％以
上に及ぶことからも（Bamman et al. JAP 
2007)、サルコペニア予防に向けた運動プロ
グラムの開発には low-responderへの対策が
必須であるが、現在のところ解決策は見いだ
されていない。 
 
２．研究の目的 
本研究では主に以下の二つの研究課題に着
手することを目的とした： 
（１）一般成人を対象として長期的なレジス
タンス・トレーニングによる筋肥大率の高い 
high-responder と 筋 肥 大 率 の 低 い
low-responder が存在する要因を、一過性の
レジスタンス運動に対する血中・筋中因子の
変化を網羅的に解析することで同定する。 
（２）上記の研究目的にて明らかとなった血
液・筋中因子を用いて介入前にスクリーニン
グを行い、長期的なレジスタンス・トレーニ
ングによる筋肥大の度合いを事前に予測で
きるかどうか検証する。 
 
３．研究の方法 
本研究では高齢者を対象としたレジスタン

ス・トレーニングに伴う筋肥大の個人差を引
き起こすメカニズム解明を主目的とし、長期
的なレジスタンス・トレーニングを実施した
際の筋肥大率の高い high-responder と肥大
率の小さい low-responder を抽出し、単回運
動を実施した際の血中・筋中因子の変化を網
羅的に解析することで群間の違いを生み出
す血液・筋組織中のバイオマーカーを探索・
解析することとした。18 名の成人男性を対象
として、上肢のアームカール（70&1-RM、10
回挙上×3 セット）をトレーニングとして、
週 3 回のトレーニングを 6 週間行い、MRI 法
にて上肢の筋横断面積を評価し、事前に
high-responder と low-responder（各 5名）
をスクリーニングした。単回運動に対する応
答を測定するために、70％1-RM の強度で膝伸
展・屈曲運動（10 回×3 セット）を実施し、
運動実施前および実施3時間後に大腿四頭筋
より筋生検にて筋サンプルを採取した。さら
に同じ被験者を対象として同様の膝伸展・屈
曲運動を用いて 12 週間のレジスタンストレ
ーニング（週 3回）を実施した。またトレー
ニング期間終了後に安静時の筋生検を実施
した。筋組織を用いて800種類のマイクロRNA
（miRNA)の解析を行い、high-responder と
low-responder で異なる miRNA を抽出した。 
 
４．研究成果 
レジスタンストレーニングは上腕二頭筋
（10.3%,-1.7-26.1%)、大腿四頭筋（6.7％、
2.2−16.8% ）、ハムストリング（ 9.7%, 
1.6-18.4%)の筋横断面積が増加した（図１）。 

 
 
下肢と上肢の筋肥大率には有意な相関関係
が認められた（図 2）筋中の 17 個の miRNA（特
に 23b-3p,26a-5p,32-5p,148b-3p） が安静時
において、また 23 個の miRNA(とくに
let-7a-5p,95,148a-3p,376a-3p,26) が 一 過
性の運動において2群間で有意に異なること
が示され、miRNA レジスタンス運動による筋



肥大の応答性を事前に予測する因子となり
得ることが示された。 
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