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研究成果の概要（和文）：腎臓リハビリテーション（腎リハ）は、腎疾患や透析医療に基づく身体的・精神的影
響を軽減させ、症状を調整し、生命予後を改善し、心理社会的ならびに職業的な状況を改善することを目的とし
て、運動療法、食事療法と水分管理、薬物療法、教育、精神・心理的サポートなどを行う、長期にわたる包括的
なプログラムである。本研究では、申請者らが科学研究費補助金等により行ってきた腎臓リハに関する基礎的研
究や運動療法の効果の研究を発展させ、申請者らが企業と共同開発をした負荷可変式携帯型エルゴメータ（てら
すエルゴ）を用いて腎臓リハビリテーション運動療法ガイドライン作成に向けた開発機器の効果の検証を進め
た。

研究成果の概要（英文）：Chronic kidney disease (CKD) is a worldwide public health problem.  Renal 
rehabilitation (RR) is coordinated, multifaceted interventions designed to optimize a renal patient'
s physical, psychological, and social functioning, in addition to stabilizing, slowing, or even 
reversing the progression of renal deterioration, thereby reducing morbidity and mortality. RR 
includes five major components: such as exercise training, diet & fluid management, medication & 
medical surveillance, education, psychological & vocational counseling. In this study, we 
investigated the effects of the exercise therapy in the basic medical science and clinical medical 
science about the renal rehabilitation. Furthermore, we have developed the device (TE2-20) in 
cooperation with private companies for developing the kidney rehabilitation exercise therapy 
guidelines.

研究分野：内科学、リハビリテーション医学

キーワード： リハビリテーション　慢性腎臓病　ガイドライン作成　開発機器　効果の検証　機序解明　酸化ストレ
ス　循環器・高血圧
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１．研究開始当初の背景 
 近年の透析療法の進歩はめざましく、長期
間の生存が可能になってきた。その一方で、
透析患者では心不全などの心血管系合併症の
有病率が著しく増加している。透析患者の運
動耐容能自体は心不全患者やCOPD患者の運
動耐容能と同程度まで低下している。運動習
慣のない透析患者や運動耐容能の低い透析
患者の生命予後は不良である。透析療法には
至らない保存期CKD患者においても状況は同
様である。 
腎臓機能障害者の運動耐容能は腎障害の
進行と共に減弱している。また、運動不足に
よる運動耐容能の低下やインスリン抵抗性
の増加を介して心血管系合併症が増加し、腎
機能障害の進行速度が増している。一方、運
動は腎臓機能障害者においても運動耐容能、
QOL、糖や脂質代謝改善などのメリットをも
たらす可能性が指摘されている。しかし、運
動中には腎血流量や糸球体濾過量の減少、尿
蛋白の増加などが生じ、それによって腎障害
が増悪する危険性も指摘されている。従って、
腎臓機能障害者が運動を行う場合には、長期
的に腎機能や腎病変に対して悪影響を及ぼ
さないものでなければならないが、腎臓機能
障害者における運動の効果やメカニズム、至
適な運動法・運動強度・運動時間などを明ら
かにした研究は殆どなかった。 
腎臓機能障害を有しながらも合併症が少
なく元気で生きがいのある生活を送るため
の腎臓リハの確立が急務となっている。しか
し、透析患者ではリハの中核をなす運動療法
の普及がなかなか進んでいない。その要因は
大きく５つある。第一に運動療法の有効性が
十分周知されていないこと、第二に患者自体
の運動療法への意欲の乏しさ、第三に受け入
れスポーツ施設の少ないこと、第四に運動の
ための余暇時間喪失に対する抵抗感、第五に
透析施設でのリハに診療報酬がついてない
ことである。 
 
２．研究の目的 
申請者らがこれまで行ってきた腎臓リハ
に関する基礎研究や運動療法の効果の解析
研究をさらに発展させ、申請者らが企業と共
同開発した「てらすエルゴⓇ」を用いて、腎
臓リハビリテーション運動療法ガイドライ
ン作成に向けた開発機器の効果の検証を行
った。さらに、保存期 CKD 患者の透析開始を
遅らせる方策の一つに運動療法（腎臓リハ）
を加えるための基礎的エビデンスの構築を
行った。 
 
３．研究の方法 
 基礎研究では、(1)食塩感受性 Dahlラット
を通常食塩食群、通常食塩食＋長期的運動群、
高食塩食群、高食塩食＋長期的運動群の 4群
に分け、長期的運動群には中等強度のトレッ
ドミル運動を 8週間実施した。(2)5/6腎摘除
慢性腎不全ラットを偽手術群、5/6 腎摘除

群、5/6腎摘除＋長期的運動群群の 3群に分
け、長期的運動群には中等強度のトレッドミ
ル運動を 8週間実施した。 
 臨床研究では、基礎研究の結果を踏まえ、
腎機能障害者の代表格である慢性腎不全血
液透析患者、非透析糖尿病性腎症患者に対す
る透析中の運動療法（上月が開発に協力した
「てらすエルゴ」を用いる）と骨格筋電気刺
激療法の単独および併用を行い、その有効性
を運動耐容能、QOL、腎機能、透析効率、イ
ンスリン抵抗性、副交感神経活性、末梢血管
コンプライアンスなど多くのパラメーター
で比較検討した。 
 
４．研究成果 
 基礎研究では、(１)食塩感受性 Dahl ラッ
トにおいて、長期的運動の効果を検討した。
運動は高食塩食による血圧上昇に影響を与
えなかったが、蛋白尿、GFR 低下、糸球体硬
化 を有意に改善し、高食塩食により亢進し
た腎内酸化ストレスを有意に抑制した。
NADPH oxidase と xanthine oxidase を検討し
たところ、高食塩食は両酵素活性を亢進し、
運動は高食塩食により亢進した xanthine 
oxidase を有意に抑制した。運動は、高食塩
食 に よ り 低 下 し た cytochrome P-450 
4A(CYP4A;アラキドン代謝物 20-hydroxy- 
eicosatetraenoic acidの産生酵素)発現を有
意に増加させた。以上の結果から、食塩感受
性 Dahl ラットにおいて、長期的運動は高食
塩食により生じた腎障害を血圧非依存性に
改善する。この運動の腎保護効果には酸化ス
トレス、NO 産生や内因性アラキドン代謝異常
の改善が関与している可能性が示唆された。 
 (２)5/6 腎摘除慢性腎不全ラットにおいて、
Nx は収縮期血圧、尿蛋白、血清クレアチニン、
糸球体硬化指数(IGS)、相対的間質容積比
(RIV)、線維化割合(RF)を増加させ、長期的
運動はそれらを改善させた。5/6 腎摘除は腎
皮質のプロレニン受容体((P)RR)、アンジオ
テンシンノーゲン(AGT)、アンジオテンシン
変換酵素(ACE)、アンジオテンシンⅡタイプ 1
受容体(AT1R)の蛋白発現を低下させ、長期的
運動は AGTと ACE の蛋白発現を有意に低下さ
せた。5/6 腎摘除はレニンとアンジオテンシ
ンⅡタイプ2受容体(AT2R)の蛋白発現を低下
させ、長期的運動はそれらを有意に増加させ
た。以上の結果から、慢性腎不全ラットにお
いて、長期的運動は血圧を低下させ、糸球体
硬化や腎線維化を抑制する。長期的運動の降
圧・腎保護効果には腎 RA 系の変化が関与す
ることが示唆された。 
 臨床研究では、申請者らが科学研究費補助
金等により行ってきた腎臓リハに関する基
礎研究や運動療法の効果の解析の研究を発
展させ、申請者らが企業と共同開発した負荷
可変式携帯型エルゴメータ（てらすエルゴ
Ⓡ）を用いて 、腎臓リハビリテーション運
動療法ガイドライン作成に向けた開発機器
の効果の検証を進めた。 
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