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研究成果の概要（和文）：本研究では糖尿病モデルラットである、Goto-Kakizakiラットを用いて、廃用性筋萎
縮からの回復に運動が与える影響について検討した。廃用性筋萎縮は、尾部懸垂法を用いて作成し、運動は荷重
を用いた。対象筋はTypeⅠ線維が主である、ヒラメ筋と、TypeⅡ線維の割合が多い長趾伸筋を用いた。評価指標
は、筋の量的指標として、筋湿重量および相対重量比を用い、筋の機能的評価として、筋張力を測定した。2週
間の尾部懸垂後、荷重を行い1週間後、2週間後の回復を検討したところ、ヒラメ筋・長趾伸筋ともに筋湿重量、
筋張力ともに、懸垂により低下し、徐々に回復傾向を示した。相対重量比は糖尿病群が低かった。

研究成果の概要（英文）：In this study, we used diabetic Goto-Kakizaki rats to examine the effect of 
exercise on recovery from disuse muscle atrophy. Disuse muscle atrophy was induced by tail 
suspension, and exercise was weight-bearing. The target muscles were the soleus muscle, which 
contains mainly type I fibers, and the extensor digitorum longus, which has a high proportion of 
type II fibers. The evaluation indices were wet muscle weight and relative weight ratio as 
quantitative indices of muscle, and muscle tension was measured as a functional evaluation of 
muscle. After two weeks of tail suspension, weight was applied and recovery was examined one and two
 weeks later. Both the wet muscle weight and muscle tension of the soleus and extensor digitorum 
longus muscles decreased due to suspension, and gradually showed a tendency to recover. The relative
 weight ratio was lower in the diabetic group.

研究分野： リハビリテーション科学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、若年の健常ラットと糖尿病ラットを用いて、廃用性萎縮からの回復に糖尿病が与える影響について
検討した。若年ラットでは、糖尿病の影響は明らかではなく、TypeⅠ線維が多いヒラメ筋およびTypeⅡ線維の多
い長趾伸筋、いずれも尾部懸垂によって筋量および筋張力が低下し、その後の荷重によって同様回復傾向を示し
た。一方、健常ラットと糖尿病ラットの体重を比較すると再荷重後、糖尿病ラットの体重増加が大きく体重あた
りの筋量に関しては、糖尿病ラットの方が少ない傾向にあった。糖尿病は加齢とともに増加する疾患であるた
め、今後はさらに高齢の糖尿病ラットを用いて検討する必要がある。

※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。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
 糖尿病はインスリン作用不足による慢性の高血糖状態を主徴とする代謝疾患群であ
る．インスリンは蛋白合成を刺激する作用もあり，インスリン分泌不全やインスリン抵
抗性のある糖尿病患者では，骨格筋の合成も低下しやすいことが示唆される．高齢者に
おいて，同年代の糖尿病患者と非糖尿病患者を比較した場合，糖尿病患者の筋量減少・
筋力低下が報告されている．さらに，糖尿病患者では，足関節の可動域低下が報告され，
加えて，糖尿病性神経障害では，足部感覚障害なども引き起こされる．筋力低下，関節
可動域の低下，感覚障害があれば，転倒のリスクが有意に高くなる．加えて，糖尿病で
は動脈硬化が進展しやすく，脳梗塞・心筋梗塞のリスクは非糖尿病者の２～３倍と報告
されている．転倒による骨折，脳梗塞・心筋梗塞など，糖尿病患者では，安静・臥床を
余儀なくされ，廃用性筋萎縮を引き起こす可能性が高いことが考えられる．廃用性筋萎
縮による筋力低下から身体活動量が低下すれば，要介護状態に陥るリスクが高まり，生
活の質の低下や医療費の増大などが引き起こされる可能性が危惧される。一方，糖尿病患者
の廃用性筋萎縮に対する運動方法は確立されていない．糖尿病が筋力回復の阻害因子となる可
能性は考えられるが明らかではない．そこで，2 型糖尿病ラットを用い，廃用性筋萎縮モデルを
作製し，その後運動負荷を加えその回復過程について明らかにすることで，糖尿病患者における
廃用性筋萎縮に対する運動療法についての一助としたいと考えた． 
 
２．研究の目的 

本研究の目的は糖尿病ラットと健常ラットにおいて廃用性筋萎縮モデルを作製し，そ
の後運動負荷を加え，糖尿病がその回復過程での筋組織変化および筋張力に与える影響
の違いを明らかにすることである．糖尿病ラットについては日本人の糖尿病患者の 95％
に相当する 2 型糖尿病のモデル動物である，Goto-Kakizaki rat（以下 GK ラット）を用い
た．また、運動負荷として，臨床応用可能な荷重を用いることとした。対象筋は先行研
究でも用いられており、足関節底屈筋であり、TypeⅠ線維の多いヒラメ筋と、足関節背屈
筋であり、TypeⅡ線維の多い長趾伸筋とし、それぞれに対する影響の違いについて検討
することとした。 
 
３．研究の方法 

若年健常ラットである 8 週令の Wistar ラット
32 匹（W 群）と同週令の GK ラット 32 匹（G 群）
を対象とし，それぞれを 2 週間通常飼育を行う対
照群（WC 群，GC 群各 8 匹）と 2 週間尾部懸垂
を行う懸垂群（WS 群，GS 群各 8 匹），懸垂後 1
週間の通常飼育を行う再荷重 1 週間群（WR1 群，
GR１群各 8 匹）、2 週間の通常飼育を行う再荷重
2 週間群（WR2 群，GR2 群各 8 匹）に群分けし
た．尾部懸垂には先行研究同様，Morey らの方法
を用いた（図１）．実験終了後、体重を測定し、血
液サンプルを採取した。また、左脚よりヒラメ筋・
長趾伸筋を摘出後に，それぞれ，筋湿重量を測定
し，組織化学的分析のため超低温フリーザーにて
－80°で冷凍保存した．また、右下肢より摘出したヒラメ筋・長趾伸筋は、酸素 95%・
二酸化炭素 5%を通気した Krebs-Ringer液中で，足関節底背屈 0 度の筋長を 0 点として、
単収縮ピーク値および強縮ピーク値を測定した。体重・血糖値・単収縮張力、強縮張力、
筋湿重量および体重で筋湿重量を除した相対重量比について、二元配置分散分析を行い、
交互作用がみられた場合は各群間で一元配置分散分析、下位検定として Tukey の方法を
用いた。 

 
４．研究成果 
 筋の量的指標として、筋湿重量および体重の影響を除くため、筋湿重量を体重で除し
た相対重量比を求めた。体重については、Ｗ群、Ｇ群ともに懸垂により体重は有意に減
少し、再荷重により、1 週間後、2 週間後と徐々に増加した。ヒラメ筋については、筋
湿重量は、G 群、W 群とも懸垂により有意に低下し、再荷重によって 1 週間後、2 週間
後と徐々に回復し同様の傾向を示した。また、長趾伸筋については、筋湿重量は W 群、
G 群ともに懸垂により有意に低下し、再荷重 1 週目では回復がみられなかったが、2 週
目で回復するという傾向であった。また、ヒラメ筋の相対重量比は筋湿重量同様、懸垂
にて有意に低下し、再荷重 1 週目、2 週目と徐々に回復した。一方で、長趾伸筋の相対
重量比については、G 群、Ｗ群ともに必ずしも懸垂によって筋萎縮が起きたと考えられ
る結果ではなく、特に GS 群が GC 群よりも高値を示した。先行研究でも、懸垂により

 

図１．尾部懸垂法 



足関節背屈筋群は伸長位となるため、筋肥大を起こすことがあると報告されており、ま
た、本研究においては懸垂によって筋湿重量は低下しているが、相対重量比は高かった
ことから、体重減少の影響が考えられた。また、その後の荷重により、体重は増加した
ものの、長趾伸筋は筋肥大が起こるとされる伸長位よりむしろ短縮位となり、再荷重に
より相対重量比の増大は W 群、G 群ともにみられなかった。ヒラメ筋・長趾伸筋とも
に相対重量比は、W 群に比べ、Ｇ群が低く、G 群は体重に対して、筋量が少ないという
結果となり、糖尿病の影響が示唆された。 

 
筋張力については、ヒラメ筋の強縮ピーク値は、W 群、G 群ともに懸垂により有意に

低下し、再荷重により 1 週間後、2 週間後と徐々に回復傾向を示した（図 2）。また、長
趾伸筋についても、W 群、G 群ともに懸垂により、有意に強縮ピーク値は低下し、再荷
重により徐々に回復がみられた（図３）。ヒラメ筋・長趾伸筋ともに、本研究における、
再荷重による筋張力の回復については糖尿病による影響は明らかではなかった。先行研
究では、若年期では、不活動を解除することにより速やかに筋の回復がみられるとの報
告があり、本研究においても、8 週令の若年性ラットを対象としていたため、若年期で
の筋回復によって、糖尿病による影響がみられなかった可能性が考えられる。 

本研究では、糖尿病による形態的な影響の可能性が示唆されたが、廃用性筋萎縮およ
びその回復過程における機能的な変化に対する影響は明らかではなかった。一方で、高
齢糖尿病患者では、筋量の低下に先行して筋力低下が起こることも報告されている。今
後はさらにラットの週令数、足関節背屈可動域および筋線維タイプ等についても検討が
必要であると考えられる。 

図２．ヒラメ筋強縮ピーク値 
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図３. 長趾伸筋強縮ピーク値 
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