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研究成果の概要（和文）：特発性炎症性ミオパチーは筋力低下と炎症、線維化を特徴とする自己免疫疾患であ
る。ミオパチーに対する治療は経口ステロイド薬が主体であるが、近年、運動療法が有効な治療の一つとして注
目されている。しかし、運動療法の効果はすべての対象に有効なわけではなく、炎症を助長したり線維化を悪化
させるリスクも有している。このような、運動によるポジティブな治療効果とネガティブな効果がなぜ生じるの
か、そのメカニズムは不明である。
本研究ではミオパチーモデルマウスを用いて、1) 運動刺激に対するFAPsの表現型を変化を分子生物学的手法を
用いて明らかにし、運動による再生および炎症・線維化メカニズムの一端を解明した。

研究成果の概要（英文）：Exercise-induced damage triggers muscle regeneration by activating satellite
 cells, fibro-adipogenic progenitors (FAPs), and immune cells. FAPs facilitated by exercise play 
roles for muscle remodeling. On the other hand, in the pathological conditions such as chronic 
inflammatory myopathy (CIM), exercise-induced damage rather exacerbates the inflammation and 
fibrosis in the muscle. Although it is considered that FAPs are key regulator for muscle 
inflammation and fibrosis, the cellular mechanisms are not completely understood. 
Here we aimed to demonstrate the mechanism for different roles of exercise-induced damage between 
normal and CIM by focusing on cell senescence in FAPs. we found that both of sufficient senescence 
and up-regulation of p38 MAPK, a pro-apoptotic signal, might be necessary for exercise-induced 
muscle regeneration. On the other hand, insufficient senescence and up-regulation of NF-ΚB, a 
anti-apoptotic signal might cause exercise-induced inflammation and fibrosis.

研究分野： リハビリテーション学

キーワード： 骨格筋　再生　線維化　運動　間葉系細胞　細胞老化

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
慢性的な炎症を伴う骨格筋疾患は、著明な筋力低下のため、日常生活を著しく困難とさせる。障害された筋機能
を回復させるため、運動療法は最も有効な治療法の一つであるが、過剰な運動は炎症を助長したり筋機能を悪化
させるリスクも有している。
本研究では、慢性慢性的な炎症を伴う骨格筋障害を呈する動物モデルを使用し、なぜ、運動による筋再生メカニ
ズムと炎症を助長させるメカニズムを解明した。
本研究成果は慢性的な炎症を伴う骨格筋疾患に対する有効で、安全な運動療法を処方するための、基礎的データ
となりうる。
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図２. AICARと運動との組み合わせがFAPsの表現型を変化させて筋再生を促す
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