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研究成果の概要（和文）： 本研究では、第一に糖尿病（DM）を合併した廃用性筋萎縮に対する温熱刺激（HS）
と低強度運動の併用効果をDMモデルラットの腓腹筋を対象に検証した。結果、DM状態でもHSと低強度運動の併用
はそれらを単独で負荷するよりも廃用性筋萎縮の進行抑制効果が高く、治療戦略として有用であることが示唆さ
れた。
 第二に大腿骨近位部骨折術後患者を対象に、HSを併用した理学療法（PT）プログラムの効果を検証した。結
果、HSを通常のPTプログラムに併用した場合の膝関節伸展筋力、身体パフォーマンス、ADLの改善状況は通常の
PTプログラムのみを行った場合と有意差を認めず、HSの方法についてさらなる検討が必要と考えられた。

研究成果の概要（英文）： First, we investigated the effect of combination therapy, consisting of 
heat stress and low intensity muscle contraction exercise, for the prevention of disuse atrophy in 
streptozotocin-induced diabetic rat gastrocnemius (GAS) muscles. Result, combination therapy, 
consisting of heat stress and low intensity muscle contraction exercise is more effective than heat 
stress or low intensity muscle contraction exercise alone for prevention of disuse muscle atrophy in
 diabetic state.
 Second, we investigated the effect of combination of the normal physical therapy (PT) program with 
heat stress (combination program) for hip fracture (HF) surgery patients. Result, strength of knee 
extensors, physical performance, ability to perform ADLs were not different significantly between 
patients underwent combination program and those underwent normal PT program alone. Thus, we need 
further examination of method of heat stress.

研究分野： 理学療法学
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
理学療法の対象となる患者では合併症と

しての糖尿病（diabetes mellitus; 以下、DM）
が問題となることが多く、 DM を合併する患
者（以下、DM 合併患者）では、非 DM 合併
患者に比べて理学療法の効果が得られにく
いことをしばしば経験する。また、申請者が
これまでに行った動物実験の結果によれば、
DM モデルラットの下肢を 2 週間ギプス固定
して腓腹筋の廃用性筋萎縮を惹起させると、
その後、ギプス固定を解除しても同筋の筋線
維萎縮の回復は認められなかった 1）。以上の
ことから、DM 患者または DM 合併患者が廃
用性筋萎縮を呈すると、理学療法による運動
機能の回復が得られにくいと考えられ、この
点を踏まえた理学療法プログラムを確立す
る必要がある。DM 患者に対する運動療法と
しては、最大酸素摂取量 60%以上の有酸素運
動やレジスタンス運動が推奨されており、両
者を組み合わせて実施することが望ましい
とされる。しかし、疾病や外傷を機に入院し
たDM合併患者にこのような高強度運動を適
用することは困難な場合が多く、低強度運動
にならざるを得ないのが現状である。つまり、
DM 合併患者に対しては低強度運動によって
効果を最大限に引き出す必要があり、その方
策の一つに温熱刺激を利用した方法が挙げ
られる。この効果について申請者らは先行研
究を行っており、これまでに非 DM ラットの
廃用性筋萎縮の進行過程で温熱刺激と低強
度運動を負荷すると、筋細胞内に Heat shock 
protein 72（Hsp72）と呼ばれるストレスタン
パク質が誘導され、廃用性筋萎縮の進行抑制
が効果的にみられることを確認している 2）。 
しかしながら、DM モデルラットにおいて

も同様の効果が得られるか否かについては
不明である。加えて、元来、温熱刺激には痛
みの軽減効果やリラクセーション効果があ
ることから、臨床においても運動療法と併用
して頻繁に用いられているが、入院患者を対
象として上述したような温熱刺激による筋
肥大の促進効果を検討した報告はこれまで
なされていない。 
 
２．研究の目的 
（１）本研究の第一の目的は、DM を合併し
た廃用性筋萎縮に対する温熱刺激の筋肥大
促進効果をラットを用いた動物実験によっ
て検証することとした。 
（２）本研究の第二の目的は疾病や外傷を機
に入院したDM合併患者に対する温熱刺激を
取り入れた理学療法プログラムの効果を臨
床介入研究によって検証することとした。 
 
３．研究の方法 
（１）DM を合併した廃用性筋萎縮に対する
温熱刺激と低強度運動の併用効果に関する
基礎研究 
  
① 実験動物 

10 週齢の Wistar 系雄性ラット（n=18）に対
し、尾静脈より streptozotocin（STZ）（60mg/kg）
を投与することで、高血糖状態（≧300mg/dl）
を惹起した後、I.通常飼育を行う対照群（n=4）、
II.2 週間のギプス固定を行う固定群（n=3）、 
III.ギプス固定期間中に温熱刺激を負荷する
温熱群（n=3）IV.ギプス固定期間中に筋収縮
運動を行う運動群（n=4）、V.ギプス固定期間
中に温熱刺激と筋収縮運動を行う温熱＋運
動群（n=4）に振り分けた。 
 
② ギプス固定の方法 
 固定群、温熱群、運動群、温熱＋運動群の
各ラットに対しては、三種混合麻酔薬の腹腔
内投与によって麻酔を行い、両側足関節を最
大底屈位でギプス固定を行った。 
 
③ 温熱刺激の方法 
温熱刺激は約 42℃に設定した温水浴内に

60 分間、3 日に 1 回の頻度で後肢全体を浸漬
することで負荷した。 
 
④ 筋収縮運動の方法 
電気刺激装置トリオステム 300（酒井医療

株式会社）を用いて筋肥大効果が得られない
低強度運動の条件（周波数 50Hz、パルス幅
250μec、刺激強度 2mA、刺激時間 20 分）で 3
日に 1 回、下腿三頭筋を経皮的に電気刺激し、
筋収縮運動を負荷した 2）。 
 
⑤ 解析方法 
 実験期間終了後、両側の腓腹筋内側頭を採
取し、右側は凍結横断切片を作製後、myosin 
ATPase 染色を施し、各タイプの筋線維直径を
200 本以上計測した。左側は、バッファーを
加えてホモジナイズし、ELISA 法にて HSP72
発現量を測定した。 
 
⑥ 統計学的分析 
 統計学的分析として、一元配置分散分析を
用い、有意差を認めた場合には事後検定とし
て sheffe 法にて群間の有意差を判定した。有
意水準は 5%未満とした。 
 
（２）大腿骨近位部骨折術後患者に対する温
熱刺激と通常の理学療法の併用効果 
研究開始当初はDMを合併した運動器系疾

患を研究対象とする予定としていたが、申請
者の勤務先の年間患者数を吟味した結果，研
究期間内で目標とする研究対象者を確保す
ることは難しいことが判明した。そこで、ま
ず勤務先で最も患者数が多い大腿骨近位部
骨折術後患者を対象に通常の理学療法（筋力
トレーニング、歩行練習、ADL 練習等）によ
る身体パフォーマンスの改善にDM合併の有
無があたえる影響について、過去の蓄積デー
タを用いて検討した。その結果、DM 合併の
有無は身体パフォーマンスの改善に影響を
与えていなかった。そこで、DM 合併の有無
にかかわらず、大腿骨近位部骨折術後患者を



対象に温熱刺激と通常の理学療法の併用効
果を検討することとした。 
 
① 対象 
対象は自宅にて大腿骨近位部骨折を受傷

した高齢女性患者とした。除外基準は、I.受
傷前の自宅内歩行が自立していなかった者 II.
認知機能の低下により研究に関する理解や
評価の実施が不可能な者、III.保存療法が選択
された者、IV.重篤な呼吸・循環器系疾患の合
併により通常の理学療法の実施が困難であ
った者とした。 
対象者は、通常の理学療法の過程で下記の

温熱刺激を併用する併用群と、通常の理学療
法のみを実施する対照群に振り分けた。 

 
② 基本情報 
基本情報として、年齢、BMI、骨折タイプ、

術式について調査した。また、各患者の入院
前の日常生活動作（activities daily living；以下、
ADL）能力を barthel index（以下、BI）にて
評価した。 

 
③ 評価項目と評価時期 
評価項目は、膝関節伸展筋力体重比、身体

パフォーマンス、ADL 能力とした。膝関節伸
展筋力体重比は徒手筋力測定器（µタス F-1、
アニマ）を用いて、術側と非術側の膝関節伸
展筋力（kgf）を測定し、体重の比率を求めた
（%）。身体パフォーマンスは、timed up and go 
test （TUGT）、5 回椅子起立時間、6 分間歩
行距離により評価した。ADL 能力は、
functional independence measure の運動項目
（mFIM）を用いて評価した。なお、評価時
期は術後 2 週目と 8 週目とした。 

 
④通常の理学療法の方法 
 通常の理学療法としては、主治医の荷重許
可までは、免荷での筋力トレーニング、ADL
練習をおこない、荷重許可後より荷重位での
筋力トレーニング、歩行練習、ADL 練習等を
患者の状態に合わせて行った。 
 
⑤ 温熱刺激の方法 
 本研究では、簡便に利用可能な遠赤外線ホ
ットパック（フィットアンポ、日本理工医学
研究所）を用いることとした。 
なお、フィットアンポによる大腿部の表面

温度の変化は不明であったため、健常成人男
性 6 例を対象に予備実験を行った。その結果、
大腿部の表面温度は開始時 32.6±1.0℃から
10 分後には 37.7±0.9℃となり、その後も温
熱刺激を終了する60分後まで37.5～38.0℃と
安定して加温が可能であった（図 1）。また、
熱傷などの有害事象も認めなかった。 
本研究では、通常の理学療法の実施前に大

腿部にフィットアンポによる温熱刺激を 60
分間、週 3 回の頻度で実施することとした。 

 
 

 
 

 
⑥ 統計学的分析 
 統計学的分析として、二元配置分散分析を
用い、温熱刺激の主効果、時間の主効果、交
互作用を判定し、事後検定として sheffe 法に
て群間の有意差を判定した。有意水準は 5%
未満とした。 
 
４．研究成果 
（１）DM を合併した廃用性筋萎縮に対する
温熱刺激と低強度運動の併用効果に関する
基礎研究 
 
① 血糖値、体重、相対重量比 
 血糖値は、すべてのラットにおいて STZ 投
与後 300mg/dl 以上となり、DM 状態が惹起さ
れた。体重は、各群間で有意差を認めなかっ
た（表 1）。相対重量比は、対照群に比べ他の
4 群は有意に低値を示した。実験群間の比較
では、有意差を認めなかった（表 2）。 
 
 

 
 

 
② 平均筋線維直径 
全ての筋線維タイプの筋線維直径は、対照

群に比べ他の 4 群は有意に低値を示した。実
験群間の比較では、type I 線維の筋線維直径
は温熱＋運動群と固定群の間に有意差を認
めなかった。一方、type IIa 線維の筋線維直径
は温熱＋運動群と温熱群が固定群に比べ有
意に高値を示した。また、type IIb 線維の筋線
維直径は温熱＋運動群と運動群が固定群に
比べ有意に高値を示した（表 3）。 

 

表 1．体重の変化 

表 2．相対重量比の比較 

図 1．フィットアンポによる大腿部表面温度の変化 



 
 

 
③ HSP72 の発現状況 
 HSP72 の発現状況は、温熱群、温熱＋運動
群が、他の 3 群に比べて有意に高値を示した。 

 

 
④ まとめ 
以上の結果から、高血糖状態であっても温

熱刺激による HSP72 の誘導は可能と考えら
れた。また、温熱刺激と筋収縮運動の併用は
それらを単独で負荷するよりも廃用性筋萎
縮の進行抑制効果が高く、しかも速筋線維に
効果的であることから、DM を合併した廃用
性筋萎縮の治療戦略として有用であること
が示唆された。 
 
（２）大腿骨近位部骨折術後患者に対する温
熱刺激と通常の理学療法の併用効果 
 
① 対象者の基本情報 
 今回、対照群は 17 例、併用群は 18 例で
あった。対象者の基本情報の比較ではすべ
ての指標において有意差を認めなかった。 
 

 
② 筋力、身体パフォーマンス、ADL 
 膝関節伸展筋力体重比は術側、非術側とも
に温熱刺激の併用と時間の交互作用、ならび
に温熱刺激の併用の主効果は認められなか
った。一方、時間の主効果は認められ、対照
群ならびに併用群は 2 週目に比べ有意に高値
を示した。 

TUGT、5回椅子起立時間、6分間歩行距離、

mFIM も膝関節伸展筋力体重比と同様の結果
であった。 
 
 
 

③ まとめ 
以上の結果から、今回の温熱刺激の条件で

は通常の理学療法介入の効果を促進するこ
とは不可能であった。膝痛患者を対象とした
先行研究において、温熱刺激を運動療法に併
用しても、運動機能の改善における相乗効果
は認められなかったと報告されており 3）、今
回もこれを支持する結果となった。以上のこ
とから、今回の温熱刺激の条件では通常の理
学療法介入の効果を促進することは困難で
あることが示唆され、温熱刺激ツールや時間、
頻度などさらなる検討が必要と考えられた。 
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〔産業財産権〕 
 
○出願状況（計 0 件） 
 
○取得状況（計 0 件） 
 
〔その他〕 
ホームページ等 
研究室ホームページ 
http://www2.am.nagasaki-u.ac.jp/pt/basic_pt/inde
x.html 
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