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研究要旨 

サルコペニアの概念は、筋量と筋力の低下で身体障害をもたらす症候群と定義され、歩

行速度と筋量を診断や介入の基準とするなど、最近欧米で大きく変化した（Cruz-Jentoft, 

AJ Age and Ageing 2010, Morley JE J Am Med Dir Assoc 2011）。これに対応して我が国

でも日本人データでサルコペニアの運動器への影響やロコモとの関連等を明らかにする

ことが求められている。そこで、これまでの研究を発展させ、サルコペニアの現状と機序

を研究し、予防、診断、治療の包括的検証を実施し、マニュアルを作成する。 

(1) 診断については、次のような研究を展開した。 

宮地研究では、歩行で最も活動する下腿三頭筋の筋量を反映する下腿の最大周囲長によ

り四肢筋量指数の推定ならびにサルコペニアの診断指標である四肢筋量指数の代替指標

となりうるか否かを横断的に検討することを目的とした。参加者は 40～89 歳の男女 535

名であった。下腿最大周囲長を左右 2回測定し、その平均値を用いた。サルコペニア判定

は、DXA 法で四肢除脂肪軟組織量を身長 2乗で除した骨格筋指数により、先行研究を基に

男性 6.87kg/m2、女性 5.46kg/m2以下を該当者とした。その結果、下腿最大周囲長は四肢

筋量指数と男性で高い相関（r=0.82）が、女性で中程度の相関（r=0.67）が見られた。ROC

解析の結果、下腿最大周囲長によるサルコペニア推定の感度・特異度は男性 0.91 と 0.90、

女性 0.82 と 0,71 で、カットオフ値は男性 34.1cm、女性 32.8cm であった。以上より、下

腿最大周囲長は四肢筋量指数の有用な代替指標であることが示唆された。 

重本研究では、筋量の進行的低下に伴う機能低下、すなわちサルコペニアは高齢者の ADL

と QOL を損なう主要原因となることから、早期診断や有効な介護予防対策は急務の課題で

ある。 臨床的にサルコペニアと診断されるケースは、筋力低下や筋萎縮だけでなく、認

知症を含む他の老年病症候群を合併しているケースが多く、病態改善の有効な治療や予防

がなかなか困難である。そこで、早期にサルコペニアを診断して、運動や栄養補給による

介入や薬物治療などの効果を客観的な指標で判定することで介護予防を可能にするバイ

オマーカーが求められている。本研究は、筋力と筋量とは全く別の次元の計測可能なバイ

オマーカーを発見しており、それを利用してサルコペニアの新しい診断・予防・治療法の

開発を目的としている。バイオマーカー分子のアッセイシステムを開発して老化モデル動
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物に加え、筋力、筋量、運動能力、最大酸素摂取量、体脂肪のデータの揃った 20 歳から

70 歳の男女 1,000 名の検体、および高齢者の検体を使いバイオマーカーの評価を行う。 詳

細については、知財の関係でまだ公表することができない。 そこで本年度は、バイオマ

ーカーの生物学的意義と評価的評価の根拠を定めるために、マウスの加齢性筋萎縮の解析

とエネルギー代謝能の加齢変化を単一筋線維レベルで解析したので報告する。 

江頭研究では、骨格筋における液性因子または液性因子受容体を網羅的に検討し、交感

神経β受容体刺激により、骨格筋において VDR の発現が上昇することを明らかにした。ま

た、ビタミン D刺激により GDNF が上昇することが明らかになった。これらのシグナルの活

性化により、神経筋機能が改善し、サルコペニアの治療に有用である可能性がある。 

神﨑研究では、杏林大学病院高齢診療科と、もの忘れセンターに通院中の 65 歳以上の患

者のうち、初回と 1年後の調査が可能であった 64 名（男性 25 名、女性 39 名、平均年齢 83

歳）を対象として、サルコペニアの頻度、各種測定値の変化量同士の関連について調査、

解析した。EWGSOP に基づくサルコペニアの頻度は初回評価時 57%、1年後評価時 46%で減少

傾向であった。そのうち、初回評価時も 1 年後もサルコペニアであった者の頻度は 22 例

（39%）、初回評価時にサルコペニアで 1 年後には非サルコペニアと判定された者の頻度は

10 例（18%）、初回評価時に非サルコペニアで 1 年後にはサルコペニアと判定された者の頻

度は 4例（7%）、初回評価時も 1年後も非サルコペニアであった者の頻度は 20 例（36%）で

あった。サルコペニアを規定する 3要因について、①筋肉量の減少と体重、 BMI、 握力の

低下、老年症候群の増加との間に相関がみられた。②握力の低下と筋肉量の低下、老年症

候群（傾向）の増加との間に相関がみられた。③歩行速度の低下と IADL の低下との間に相

関がみられた。今後、①サルコペニアから非サルコペニアに戻った症例の分析、②症例数

を増やして再解析すること、③経過観察を行うことができなかった症例について、初回評

価時のサルコペニアの頻度はどうであったか、各種測定値がどうであったか、どのような

要因で追跡できなくなったか、について調査を続けていく予定である。 

石橋研究では、サルコペニアとロコモティブシンドローム（以下、ロコモ）はともに運

動器の脆弱性を示す概念でその予防と改善は重要な課題となっている。サルコペニアとロ

コモは、ともに運動器障害による移動機能低下と筋力低下を示すため、概念的、操作的に

共通部分が多い。一方、正確な分別はなされておらず、混乱を来たしている。両者を操作

的に整理することは、両者を判定する上での混乱を避けるために不可欠である。そこで本

研究では、地域在住の中高年者を対象にしてサルコペニアとロコモの判定基準を含む様々

な指標による調査を行い、両者の該当状況を検討する。今年度は、伊奈町において住民票

から無作為に抽出した要支援・要介護非該当の一般中高年者を対象として、運動機能測定

と調査票調査を行った。462 名のデータを解析したところ、ロコモのチェック法や指標は、

陽性率がそれぞれで異なるものの、すべて運動機能測定値との関連が高かった。また、

EWGSOP アルゴリズムによるサルコペニア判定率は、8.4％と低いものであった。今後は対象

者数が増えるため、そのデータ収集後にロコモとサルコペニアの関係を明らかにする予定
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である。サルコペニアまたはロコモの包含関係、それぞれの該当者の特徴が明らかになる。 

(2) 予防については、次のような研究を展開した。 

下方研究では、今年度は、65 歳以上の地域住民を対象に、サルコペニアと 6年後までの

ADL 低下リスクについて検討した。日本人の中高齢者集団を対象とする解析の結果、血中

の遊離テストステロンレベルの低値は筋量サルコペニアの発症予測に有用である可能性

が示された。一方で、AR-CAG リピート数の多寡によって、遊離テストステロンと筋量の関

連は異なることが明らかとなり、AR-CAG リピート数が少ない場合と比較して AR-CAG リピ

ート数が多い場合において、血中の遊離テストステロンレベルは筋量をより反映すること

が示唆された。 

村木研究では、サルコペニアは要介護の大きな原因の一つであるが、サルコペニアに関

するエビデンスレベルの高い疫学研究はこれまで皆無に近く、予防対策は極めて困難であ

った。本研究では、高齢地域住民コホート研究でサルコペニアの実態把握と危険因子解明

により質の高いエビデンスに基づいた予防法提言で要介護者を低減することを最終目的

としている。対象は東京都板橋区、和歌山県日高川町、和歌山県太地町在住の一般住民で

研究への同意が得られて参加者登録した 3,040 人（男性 1,062 人、女性 1,978 人）、いず

れのコホートも地域代表性は確認されている。同コホートは H17 年よりベースライン調査

を行い、H20 年よりサルコペニアをターゲットにしたコホート調査に拡大している。初年

度は蓄積データよりサルコペニアの実態解明を行い、筋力、筋量とも 50 代から 60 代を境

に急激に低下することが明らかとなった。さらに、筋力は 80 歳以上では若年者の半分程

度まで低下するも、筋量は 70%程度にとどまっており、筋力低下は筋量低下のみでは説明

できないことも明らかになった。また、筋力と運動器疾患や運動機能、QOL、要介護との

関連を検討し、下肢筋力は変形性膝関節症、変形性腰椎症、腰椎圧迫骨折、膝痛、腰痛な

どの運動器疾患、6m 歩行時間、5回椅子立ち上がり時間、片足立ち時間などの運動機能や、

QOL、要介護のいずれとも関連を認めており、筋力増強訓練により、QOL 向上、要介護予防

が期待できると考えられた。さらに、追跡調査が高い追跡率をもって完了し、現在データ

整理中である。 来年度は、ベースライン調査及び追跡調査のデータを統合することによ

り、サルコペニアの自然経過の解明、運動器疾患の発生、進行への影響、腰痛、膝痛など

の運動器症状の発生、改善への影響、ADL 低下、QOL 低下、要介護発生への影響、サルコ

ペニアの危険因子、防御因子の解明を行う。 

島田研究では、地域在住高齢者 10,331 名を対象とした疫学調査を実施し、その結果を

基に日本人高齢者におけるサルコペニアの有症率を算出し、手段的 ADL との関連性を検討

した。EWGSOP で提唱されたアルゴリズムに従うと、地域在住高齢者におけるサルコペニア

の有症率は 11.6%であった。サルコペニアの有症率は女性が男性より高く、高齢になるほ

ど高かった。また、サルコペニアは手段的 ADL の低下と有意な関連性を示すことが明らか

となった。 

 金、鈴木研究では、包括的健診に参加した地域在住高齢者 1,778 人の中から、「体脂肪
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率の上昇+骨格筋量の減少」、「体脂肪率の上昇+筋力の衰え」、「体脂肪率の上昇+歩行速度の

低下」を sarcopenic obesity と操作的に定義したところ、sarcopenic obesity 有症率は

男性 9.9％、女性 13.5％と女性で高かった。男性 sarcopenic obesity 高齢者は、血清アル

ブミン値は低く、転倒率は有意に高かった。女性 sarcopenic obesity 高齢者は、高血圧、

高脂血症、膝 OA、転倒率が有意に高い特徴を示した。これらの結果より、sarcopenic obesity

高齢者に対する転倒予防策の確立が今後の課題といえる。 

(3) 治療については、次のような研究を展開した。 

原田研究では、薬の中にサルコペニアに対する効果もあるものがあれば、その治療的意

義は高い。先行研究で筋肉量も増加させてサルコペニアも改善させている可能性が示唆さ

れたアレンドロネートについて、European Working Group on Sarcopenia in Older People

（EWGSOP と略）によるアルゴリズムを使用して、基準値は、骨格筋指標、男性 6.87 kg/m2、

女性 5.46 kg/m2とし、通常歩行速度、1.0m/s、握力、男 30kg 女 20kg によってサルコペニ

アを合併していると診断された骨粗鬆症患者にアレンドロネートとアルファカルシドール

併用あるいはアルファカルシドールの無作為比較対照試験を主要評価項目として骨格筋量

指標、握力、通常歩行速度を設定して開始した。 

細井研究では、薬としても用いられているビタミン K は血液凝固系以外にも多様な生体

機能に影響を及ぼすことが知られている。近年筋肉細胞にもビタミン K 依存性蛋白質の遺

伝子が発現されていることが示唆された。今回の研究はビタミン K が、ガンマカルボキシ

ラーゼ(GGCX)の補酵素として働く際の作用が、GGCX 遺伝子の機能的一塩基多型によって異

なる可能性を検討した。 

橋本研究では、独自に樹立した不死化ヒト筋細胞を用いて、骨粗鬆症治療薬アレンドロ

ネートの、ヒト筋細胞に対する直接作用を解析した。アレンドロネートは、ヒト未分化筋

細胞の増殖、遊走および筋分化を阻害した。しかし、最終分化した筋管細胞の生存および

分化形質の発現には、影響を与えなかった。 

 

A.研究目的 

診断については 

 宮地研究では、我が国ではサルコペニア

診断に関するコンセンサスは確立されてい

ない。それが確立している欧米では、診断

には DXA 全身スキャンによる四肢筋量測定

が必須である。ヨーロッパのサルコペニア

診断基準、「サルコペニア:定義と診断に関

する欧州関連学会のコンセンサス」では、

DXA 検査前のスクリーニングに握力と歩行

速度の体力測定を用いているが、握力は握

力計、歩行速度は 10m 歩行トラックが必要

であり、我が国の臨床現場にはいくつかの

困難が伴うので、DXA 前に検査必要者をスク

リーニングできる簡便法が望まれている。

欧米ではサルコペニア診断基準に、DXA 全身

スキャンにより測定された四肢筋量を身長

2 乗で除した四肢筋量指数が用いられてい

る。四肢筋量の最も簡便な測定法として四

肢周囲長が古くから実施されている。四肢

周囲長は、前腕、上腕、大腿、下腿で測定

されるが、歩行で最も多く活動し、皮下脂
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肪蓄積が少ない下腿周囲長は、他よりも筋

量をより忠実に反映すると考えた。そこで

本研究では、下腿最大周囲長は DXA で測定

した四肢筋量指数と相関し、サルコペニア

の代替指標となりうると仮説し、横断的手

法により検討した。 

 重本研究では、サルコペニアのバイオマ

ーカー開発は、臨床検体だけでなく加齢マ

ウス使用で新規バイオマーカーの生物学的

意義と臨床的意義の統合的評価が可能とな

る。しかし、加齢マウスを使いサルコペニ

アに伴う骨格筋の様々な報告では、同月齢

でも解析結果が異なる。また、超高齢者に

相当する32ヶ月齢でサルコペニア様症状の

顕在化するマウスを使った研究や、さらに

骨格筋を構成する筋線維単位での筋萎縮の

病理学的変化および加齢に伴うエネルギー

代謝機能の変化に関するデータは、現在開

発しているバイオマーカーの臨床的評価に

必要な情報である。そこで、本年度は 32 ヶ

月齢の老齢マウスを用い、筋線維単位の加

齢性筋萎縮及びエネルギー代謝能の加齢に

よる病理学的変化を解析した。 

 江頭研究では、骨格筋の維持や身体活動

の増加は、日常生活の維持のみならず、心

血管疾患や認知症のリスク低下とかかわっ

ている。また、身体活動の低下やサルコペ

ニアが、死亡率や心血管疾患発症のリスク

になることがしられている。このことは、

骨格筋と全身の臓器、組織との間に液性因

子を介したクロストークが存在することを

示唆するが、その詳細は明らかではない。

われわれは、運動時にみとめられる交感神

経β受容体刺激によって発現が変動する骨

格筋由来液性因子または液性因子受容体に

ついて探索的な検討をおこなった。 

 神﨑研究では、高齢者が要介護状態にな

る重要な原因のひとつにサルコペニアがあ

る。その定義に関して 2010 年に European 

Working Group on Sarcopenia in Older 

People（EWGSOP）からコンセンサスレポー

トが発表され、サルコペニアを歩行速度、

筋力、身体機能を指標としてスクリーニン

グするよう提唱している。なお、身体機能

は通常歩行速度など、筋力は握力など、筋

肉量は DXA, 生体インピーダンス法などを

用いるよう紹介している。また、日常生活

活動度 (基本的 ADL、手段的 ADL)、生活の

質(QOL)、代謝・炎症マーカー、転倒、施設

病院への入所・入院、社会的支援の必要性、

死亡率などをアウトカムとすることが推奨

されている。昨年の報告で、EWGSOP で判定

した場合、①男性 52 名中 35 名（67%）、女

性 85 名中 42 名（49%）がサルコペニアと判

定され、②転倒既往とサルコペニアの関連

要因として、筋力のみに差が認められ、筋

肉量は差がなかったことを報告した。本年

は同じ対象者で、1 年後の追跡を行った 64

名の患者を対象に各測定値変化について調

査した。 

石橋研究では、ロコモティブシンドロー

ム（以下、ロコモ）は、加齢に伴う運動器

障害、すなわち運動機能低下と運動器疾患

による移動機能障害を意味し、平成 19 年に

日本整形外科学会（日整会）が提唱した概

念で、平成 25 年度からその認知度の増加が

健康日本 21（第二次）の目標のひとつに策

定された。ロコモ予防は、超高齢社会で自

立した高齢者の増加、健康寿命の延伸にき

わめて重要である。サルコペニアは、加齢

に伴う筋肉量減少を意味し、補正四肢筋肉

量が若年成人平均の－2SD 未満の状態と定
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義され、わが国では、75 歳以上女性の該当

率は 21.7％との報告があり、移動機能低下

から高齢者の自立を脅かすと考えられてい

る。このように両者とも、高齢者に多く、

運動器に起因する移動機能障害をきたし、

自立を損なう要因となるなど、共通点が多

い。しかし、類似病態である一方で、両者

を明確に区別する基準・方法はない。さら

に、中高年者で両者の分布の特徴、重複状

況、どちらが重症かなどは不明である。本

研究では、地域在住一般高齢者を対象に、

サルコペニアを判定する EWGSOP（the 

European Working Group on Sarcopenia in 

Older People）基準の指標である歩行速度、

握力、筋肉量を測定し、ロコモの危険度を

指標であるロコモーションチェック、ロコ

モ度テスト（立ち上がりテスト、2ステップ

テスト、ロコモ 25）を評価し、これら以外

の運動機能や ADL、生活動作などの指標を調

査することで、サルコペニアとロコモの一

般高齢者における該当率、両者の関連性に

ついて検討する。 

予防については 

 下方研究では、サルコペニアは虚弱の中

核的病態の一つであり、少子高齢化が進む

日本でその対策が急務である。サルコペニ

アの予防・治療戦略を構築する上でその有

症率や危険因子の把握は不可欠であり、将

来のサルコペニア発症を予測し得るバイオ

マーカーの開発は重要である。今年度は、

強い筋蛋白同化作用を有するテストステロ

ンと四肢筋量の関連についてテストステロ

ンの分画ごとに検討を行い、血中のテスト

ステロンレベルがサルコペニアの発症を予

測するバイオマーカーとして有用であるか

を明らかにすることを目的とした。 

 村木研究では、高齢による衰弱は平成 22

年度国民生活基礎調査において要介護の原

因の 3 位を占め、急速に超高齢化したわが

国においてその予防は喫緊の課題で、主た

る原因としてサルコペニアによる脆弱化が

挙げられ、サルコペニア状態になると運動

の量と質が低下し行動範囲が狭まり、より

虚弱化が進行するとともに様々なレベルで

の ADL が低下し、容易に要支援・要介護へ

と移行するため、サルコペニア予防対策は

喫緊の課題である。しかし、サルコペニア

に関するエビデンスレベルの高い疫学研究

はこれまで皆無に近く、本研究では高齢地

域住民コホート研究においてサルコペニア

の実態把握と危険因子解明により、質の高

いエビデンスに基づいた予防法提言により

要介護者を低減することを最終目的として

いる。そのために、東京都板橋区、和歌山

県日高川町、和歌山県太地町在住の一般住

民において地域住民コホート調査を平成 17

年度より行ってきた。本研究では初年度に、

同調査の蓄積データを解析し、サルコペニ

アの実態解明、筋力および筋量と、転倒、

運動器疾患、運動機能、QOL、要介護との関

連を明らかにするとともに、追跡調査を完

了させた。 

 島田研究では、高齢期における生活障害

の危険因子として、近年注目されているの

がサルコペニアで、その中核症状は筋量あ

るいは筋力の低下である。このような骨格

筋の器質的あるいは機能的変化は加齢に伴

って加速し、基本的ならびに手段的 ADL の

低下を起こすと報告されている。日本は世

界一の長寿大国で、サルコペニアは諸外国

に比して重要となる。また、人種による体

格の違いを考慮すると、欧米の研究結果を
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そのまま日本人に当てはめることは適当で

はないと考えられる。サルコペニア研究は

緒についたばかりで、その実態や影響に関

する知見は不足している。その予防戦略を

確立するには、日本人高齢者のサルコペニ

ア実態を把握しスクリーニング法を確立し

て ADL 障害に対する影響を検証する必要が

ある。本研究では日本人高齢者を対象の大

規模調査から地域在住高齢者におけるサル

コペニア実態を把握するとともに、サルコ

ペニアと手段的 ADL との関連性を検討し、

サルコペニアが日常生活機能に及ぼす影響

を明らかにすることを目的とした。 

 金、鈴木研究では、地域在住高齢者にお

ける sarcopenic obesity 高齢者を選定す

る精度の高い基準を作成し、その特徴を調

べる。 

治療については 

 原田研究では、2010 年の EWGSOP のコンセ

ンサスでサルコペニアの定義診断が整理さ

れたが、サルコペニアと診断されても治療

には運動や栄養が有効とされるものの、薬

剤で有効性および安全性について十分なエ

ビデンスのあるものはまだないため、その

開発が待たれている。我々の昨年度までの

データベース後ろ向き研究で、骨粗鬆症薬

アレンドロネートは骨量のみでなく筋肉量

も増加させ、サルコペニアも改善させてい

る可能性が示唆された。もし骨粗鬆症に高

い有効性のあるアレンドロネートにサルコ

ペニアにも効果があるならば、その治療的

意義は高い。それを検証するには、最新診

断基準によるサルコペニア患者に治療の有

効性評価項目として、筋肉量だけではなく、

筋力や歩行速度を含めた無作為比較対照試

験（RCT）が必要である。そこで、本研究で

は、以下のような臨床試験を計画した。 

 細井研究では、骨粗鬆症の治療薬は骨代

謝のみならず多方面の生体機能に作用する

ことが注目されている。中でも骨格筋に対

する望ましい作用を骨粗鬆症治療薬が備え

ていることが確認されれば、転倒予防効果

が期待されることになり、骨粗鬆症薬物療

法の目的である骨折発生予防をさらに推し

進める可能性が示唆されることになる。ビ

タミン K は血液凝固に必要なビタミンとし

て発見されたが、近年は骨代謝に対する作

用が注目され、骨粗鬆症治療薬として認可

されて久しい。さらに最近、筋肉細胞内に

ビタミン K 依存性蛋白質の遺伝子発現が見

いだされ(Zderic TW and Hamilton MT 2012)、

骨粗鬆症治療薬としてのビタミン K が筋肉

にも作用することが示唆された。我々はビ

タミン K が補酵素として働くところのガン

マカルボキシラーゼ(GGCX)をコードする遺

伝子に機能的遺伝子多型性(SNP) GGCX 8762 

G>A 遺伝子多型を見出しており(Bone 2007)、

この多型性がビタミン K の作用における個

人差に結びつきうることを報告した。本研

究はこの機能的 SNP がビタミン K の作用に

おける個人差に関連するかを検討すること

を目的とした。 本研究は日本女子大学家政

学部五関正江教授とそのグループとの共同

研究として行われた。 

 橋本研究では、加齢にともなう筋再生能

力の低下はサルコペニアの発症と密接に関

わっていると考えられる。筋再生には骨格

筋幹細胞（筋サテライト細胞）の働きが必

須である。サルコペニアにおける筋幹細胞

の役割については未だ不明の点が多いもの

の、「骨格筋幹細胞を標的としたサルコペニ

アに対する新たな予防法」の開発に期待が
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寄せられている。本分担研究では、独自に

樹立した不死化ヒト筋細胞を用いて、サル

コペニアにおける治療薬を開発するための

検定系を確立する。さらに、当研究班で見

いだされた候補薬物の作用機序の解析を通

じて、標準となる「ヒト筋細胞の機能検定

法」の確立をめざす。 

 

B.研究方法 

診断については 

 宮地研究では、参加者は 40～89 歳の男女

535 名で、下腿最大周囲長は、立位でふくら

はぎの最も太い部分の周囲長を、布巻き尺

で左右２回ずつ測定し、その平均値を用い

た。サルコペニア判定のために、二重放射

線吸収法（DXA 法）により四肢の除脂肪軟組

織量を測定し、それと身長から、骨格筋指

数（kg/m2）＝四肢除脂肪軟組織量（kg）/

身長（m2）を算出した。真田らの報告に基づ

き、サルコペニアの参照値として、日本人

の40歳未満の健康男女の四肢除脂肪軟組織

量指数の平均値の−2SD に該当する、男性：

≦6.87kg/m2、女性：≦5.46kg/m2 を採用し、

これに該当する参加者を classⅡサルコペ

ニアと判定した。 

（倫理面の配慮）本研究は独立行政法人国

立健康・栄養研究所倫理審査委員会の承認

を得た。全ての研究参加者は研究内容を口

頭と書面で説明を受け、同意書に署名の上、

本研究に参加した。 

 

 重本研究では、 1. 実験動物 東京都健

康長寿医療センター動物実験委員会の承認

を得て行った。 C57BL/6NCr マウス(♀、若

齢群；8ヶ月齢と老齢群；32 ヶ月齢)を東京

都健康長寿医療センター研究所動物施設に

て飼育した. 飼料は自由に摂取させ、給水

は自由に摂取させた。本研究には各群 3〜6

匹ずつ用いた。 2. 凍結筋横断切片作成 

マウス屠殺後、下肢骨格筋を採取し、十分

に冷却したイソペンタン内でサンプルを急

速凍結し、-28℃クリオスタット内で厚さ

8um の連続切片を作製した。  3. 組織化学

的染色 1) HE (hematoxylin eosin)染色 

2) COX (cytocrome c oxidase)染色 本染

色はミトコンドリア呼吸鎖複合体Ⅳの活性

を反映する。  3) NADH-TR (nicotinamide 

adenine dinucleotide dehydrogenase 

tetrazolium)染色 本染色は、主にミトコ

ンドリア呼吸鎖複合体Ⅰの活性を反映する。  

4) SDH (succinate dehydrogenase)染色 本

染色はミトコンドリア呼吸鎖複合体Ⅱの活

性 を 反 映 す る 。  5) α -GPD ( α

-glycerophosphate dehydrogenase) 染 色 

α-GPD は、解糖系で生じた NADH をミトコン

ドリア内で FADH2 に変換する反応に関与す

る。α-GPD は解糖系代謝の律速酵素ではな

いが、多くの先行研究にて解糖系代謝酵素

活性の指標として用いられている。6) 

ATPase (adenosine triphosphate 

phosphatase pH4.7) 染色 本染色は、アル

カリ性溶液中と酸性溶液中でのミオシン重

鎖の ATPase 活性の変化が、筋線維タイプに

よって異なる性質を利用し、各筋線維タイ

プを分類する方法である。 7) ATPase 

(adenosine triphosphate phosphatase 

pH4.7) 染色 本染色は、アルカリ性溶液中

と酸性溶液中でのミオシン重鎖のATPase活

性の変化が、筋線維タイプによって異なる

性質を利用し、各筋線維タイプを分類する

方法である。 本研究では、酸性溶液中の

ATPase 染色を行った。 4. 免疫組織染色 
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封入後、すぐに蛍光顕微鏡または共焦点蛍

光顕微鏡で組織形態を観察し、画像取得し

た。8) mGT (modified Gomori trichrome)

染色 本染色はミトコンドリア機能異常に

伴うミトコンドリア数の増加や形態変化を

染出する。  5. 画像解析 1) 筋線維数及

び筋線維面積の測定 HE 染色の画像を基に、

全筋線維数及び筋線維面積を測定した。筋

線維面積は少なくとも 100 本以上の筋線維

面積を平均化した。2) 各筋線維タイプの筋

線維面積の測定 免疫組織染色の画像を基

に、各筋線維タイプの数及び面積を測定し

た。 各筋線維タイプごとに、30〜100 本の

筋線維を目安に平均化した。 3) 各筋線維

タイプ単位のミトコンドリア活性及びα

-GPD 活性の測定 ATPase(pH4.7)染色また

は免疫組織染色で筋線維タイプを区別した。

定量的解析をするために各筋線維タイプご

とに、少なくとも 30 本以上の筋線維におけ

るエネルギー代謝酵素活性を平均化した。 

また、筋全体のエネルギー代謝酵素活性の

評価として、上記した染色で得られた筋全

体の画像を intensity に変換し評価した。 

4) ミトコンドリア COXⅣの蛍光強度の測定 

本解析は共焦点蛍光顕微鏡によって得られ

たミトコンドリア画像の解析を行った。 各

筋線維タイプ単位のミトコンドリア COXⅣ

の発現を解析するために、筋線維タイプと

COXⅣの多重免疫組織染色を行った。 COXⅣ

の発現を調べるために、各筋線維タイプ単

位の COXⅣの蛍光強度を評価した。 定量的

な解析をするために各筋線維タイプごとに、

30 本の筋線維を目安に得られた値を平均化

した。 5) sarcoplasmic mass-like fiber

の定量的な解析 mGT 染色で得られた画像

を基に、約 200〜400 本の筋線維を含んだ領

域の sarcoplasmic mass-like fibe の数を

割合(%)として算出した。 6). リアルタイ

ム PCR による mRNA の発現解析 RNA を抽出

し精製し、RNA 収量を定量後、150ng の RNA

を逆転写反応させ、cDNA を得た。 目的遺伝

子の発現量を解析するために、標的特異的

プライマー及び SYBER® Premix EX TaqTM Ⅱ

を用いて、cDNA を PCR 反応させ、ABI 

StepOneTM and StepOnePlusTM によって遺伝

子発現を解析した。  

（倫理面への配慮） 

本課題の遂行に必要な動物実験においては、

東京都健康長寿医療センターで承認されて

おり、また国の「動物の保護及び管理に関す

る法律」に従い、動物愛護の観点に十分配慮

して行った。 また、本課題の遂行に必要な

組み換えDNA実験は東京都健康長寿医療セ

ンターで承認されている。 

本報告書の研究では、患者検体や医療情報

などを使っておらず倫理委員会の承認を必

要としない。 

 

江頭研究では、無刺激ならびにイソプロ

テレノール刺激をおこなった培養骨格筋細

胞（C2C12 細胞）から mRNA を抽出し、cDNA

マイクロアレイをおこないイソプロテレノ

ールにて発現が変動する遺伝子を網羅的に

検討した。変動が認められた遺伝子のなか

で液性因子または液性因子受容体をコード

する遺伝子を抽出した。それらの遺伝子の

イソプロテレノールによる発現調節に関す

るメカニズムについても検討を加えた。 

（倫理面への配慮） 

東京大学の動物実験に関する倫理指針にそ

って本実験はおこなわれた。 
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 神﨑研究では、対象は杏林大学病院高齢

診療科ともの忘れセンターに通院中の65歳

以上の患者で、初回と 1 年後の調査が可能

だった 64 名（男性 25 名、女性 39 名、平均

年齢 83 歳）。測定項目は、身体測定：身長、 

体重、 BMI、筋肉量：インピーダンス法、

身体機能：歩行速度、 3m Up&Go テスト（TUG）、 

タンデム歩行、 ファンクショナルリーチ、

筋力：握力、老年症候群：幻覚、妄想、不

眠、めまい、麻痺、痺れ、歩行障害、つま

ずき、頻尿、尿失禁、便秘、食欲低下、体

重減少の 13 項目について調査、過去 1年の

転倒歴。以上の測定値をもとに、EWGSOP の

サルコペニア診断フローチャートでサルコ

ペニアを識別し、転倒歴と筋力（握力）、 身

体機能（歩行速度）、 筋肉量（身長補正し

た四肢筋肉量）との関係を解析した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は、杏林大学医学部医の倫理委員

会の承認のもと、実施した。 

 

石橋研究では、本研究は地域在住一般中

高年者を対象とし、埼玉県伊奈町で、自治

体の協力を得て、60 代 70 代の男女のうち、

要介護・要支援認定および身体障害者手帳

取得者を除く 3,800 名を抽出した。調査は、

①第 1 次横断調査、②介入調査、③第 2 次

横断調査の3回を計画し、①は平成25年10

月-12 月、②は平成 26 年 3 月-10 月、③は

平成26年10月-11月の調査期間とした。①

400 名～600 名、②300 名（介入群 200 名、

対照群 100 名）、③300 名～500 名）の協力

を想定し、協力の案内を住民票から抽出し

た、①1,400 名、②1,200 名、③1,200 名に

研究協力の案内文を送ることとした。①第

1 次横断調査については、501 名（35.7％）

の参加希望者があり、調査当日の不参加者

を除く 462 名（30.0％）が実際の参加者数

である。②介入調査、③第 2 次横断調査に

ついては、これから調査を行う予定である。

(1) 横断調査   研究協力者に対し、案内、

自記式調査票を送付した。自記式調査票の

内容は、1.疾患の既往および健康状態、 2.

要介護認定、3.運動習慣、4.ロコチェック、 

5.転倒歴、 6.栄養の質問、7.咬合機能に

ついて、8.EQ-5D、9.WOMAC（痛み、こわば

り、生活状況）、10.ロコモ 25。調査日に次

の運動機能測定を行った。①立ち上がりテ

スト、②2 ステップテスト、③開眼片脚起

立持続時間、④6ｍ歩行時間、⑤膝伸展筋

力、⑥足趾把持力、⑦筋肉量（タニタ製

MC-190 ＢＩＡ法）、⑧ファンクショナルリ

ーチテスト、⑨握力、⑩5 回立ち上がりテ

スト。 本年度はすべての対象者の調査が

終了していないため、本年度中に測定を行

った 462 名に対し、測定結果の平均値（全

体および性別・年代別）、ロコモの指標で

あるロコチェック、ロコモ度テスト（立ち

上がりテスト、2 ステップテスト、ロコモ

25）の該当率と、該当群／非該当群間での

運動機能測定値の差を調べることに留め

た。 

(2) 介入調査 300 名を対象として、1,200

名に協力依頼文書を送付し、349 名（29.1％）

から参加希望の回答を得た。実施は、平成

26年3月から10月を予定し、横断調査と同

項目を、運動機能測定を開始時に行う。介

入群には、ロコモーショントレーニング

（スクワット、開眼片脚起立、踵上げ、ウ

ォーキング）を指導し、トレーニング方法

の詳細を記したパンフレットと記録つける

ためのトレーニングノートを渡す。その後、
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決められた回数を自宅で実施し、3 ヵ月後、

6ヵ月後に、開始時と同様な調査を行う。 

（倫理面への配慮） 

本調査の実施については、埼玉医科大学倫

理委員会の承認を得た。調査内容は、自記

式調査票と運動機能測定である、後者は中

高年者によく行われる安全度の高い種目を

実施している。調査に先立ち、口頭および

文書による説明を行い、調査内容、同意の

自由および同意撤回の自由、不同意や同意

撤回の際も不利益のないこと、論文等で発

表する際の個人を識別し得る情報は公表し

ないことなどを説明し、文書による同意を

得ている。 

 

予防については 

 下方研究では、1.中高年男性における筋

量サルコペニアと関連するテストステロン

レベル 

1) 対象 「国立長寿医療研究センター・老

化に関する長期縦断疫学研究（NILS-LSA）」

の第 1 次調査から第 6 時調査までに参加し

た、40 歳以上の男性 957 名を対象とし、延

べ 4,187 回、または 2,010 回の測定データ

を解析に用いた。これらの参加者は愛知県

大府市および知多郡東浦町の地域住民から

無作為に抽出されている。 2) 測定項目 

① 四肢筋量は、二重エネルギーX 線吸収法

（DXA）を用いて測定された四肢の筋重量を

身長二乗で除した Skeletal muscle index

（SMI）を指標とした。サルコペニアのカッ

トオフポイントは SMI の日本人若年成人平

均値マイナス 2 標準偏差である 6.87kg/m2

とした。②テストステロン 第 1 次調査時

で全対象者より早朝血液から、総テストス

テロン（TT）、遊離テストステロン（FT）濃

度を測定。また、455 名より性ホルモン結合

グロブリン（SHBG）濃度を測定。血中 SHBG 、

TT およびアルブミン濃度を基に cFT 濃度を

算出。テストステロン濃度カットオフポイ

ントは 40 代日本人男性の平均値マイナス 2

標準偏差とし、対象者を二群に分類。 3) 解

析方法 10 年の縦断データを用いて、サル

コペニア発症リスクについて、ロジスティ

ック回帰を拡張し繰り返しデータの解析が

可能な一般化推定方程式（GEE）により求め

た。調整項目は年齢、余暇身体活動量、栄

養摂取量（総エネルギー、総タンパク質、

ビタミン D）、既往歴(脳卒中、心疾患、がん、

糖尿病、骨粗鬆症、関節炎)、喫煙の有無、

とした。統計解析には SAS Ver. 9.3 を用い

た。 

2.中高年女性における筋量サルコペニア発

症と関連するテストステロンレベル 

1) 対象 NILS-LSAの第1次と第5時調査の

両方に参加し、データ欠損の無い 40 歳以上

女性430名を対象とした。 2) 測定項目 ① 

四肢筋量 上述のように SMI を算定し、サ

ルコペニアのカットオフポイントは SMI 日

本人若年成人平均値マイナス 2 標準偏差で

ある 5.46kg/m2 とした。②テストステロン 

第 1 次調査時で全対象者の血液から、TT、

FT 濃度を測定。対象者の分類はアンドロゲ

ン濃度を基に TT は三分位点で、また FT は

RIA の検出限界値である 0.7pg/ml 未満を

Low 群とし、残りを等分した 3 群に分けた

（Low, Middle, High 群）。3) 解析方法 8

年間の縦断データを用いてサルコペニア発

症のオッズ比をロジスティック回帰分析に

より求めた。調整項目は年齢、BMI、余暇身

体活動量、栄養摂取量（総エネルギー、総

タンパク質、ビタミン D）、血中 CRP 濃度、
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既往歴(心疾患、骨粗鬆症、関節炎)、月経

の有無、喫煙の有無、とした。統計解析に

は SAS Ver. 9.3 を用いた。 

3.アンドロゲン受容体遺伝子（AR）多型と

テストステロンの相互作用が中高齢者の四

肢筋量に与える影響 

1) 対象 NILS-LSA の第 1 次調査に参加し

た1,139名のうち、血中SHBG濃度を測定し、

必要なデータに欠損の無い40歳以上の男性

461 名、女性 432 名を対象とした。2）測定

項目 ① 四肢筋量 上述の通り②テスト

ステロン 早朝血液から、TT、SHBG、アル

ブミン濃度を測定し、cFT 濃度を算出。③血

中リンパ球より DNA を抽出し、PCR にて増幅

後、DNA シーケンサーにより AR-CAG リピー

ト数（rs4045402）を測定。対象者 461 名の

平均 CAG リピート数は男性が 23.1 回、女性

が 22.8 回であった。従って、CAG リピート

数 23 回未満を Short（S）アレル、23 回以

上を Long（L）アレルとして分類し、男性は

S群およびL群の2群に、また女性はSS群、

SL 群、LL 群の 3 群に分けた。3) 解析方法 

従属変数に SMI、独立変数にテストステロン

（TT, bioT, cFT）、CAG リピート群（S群, L

群）、およびテストステロン×CAG リピート

群の交互作用項を投入した一般線形モデル

を用いた。交互作用項が有意（p<0.05）の

場合、 CAG リピート群ごとに傾きを比較し

た。調整項目の異なる複数のモデルを設定

し、解析を実施した（モデル１ 調整無し；

モデル２ 年齢、喫煙の有無；モデル３ 年

齢、喫煙の有無 BMI、余暇身体活動量、総エ

ネルギー摂取量、糖尿病既往歴の有無）。統

計解析には SAS Ver. 9.3 を用いた。 

（倫理面への配慮）全ての研究は「疫学研

究における倫理指針」並びに「ヒトゲノム・

遺伝子解析研究に関する倫理指針」を遵守

して行った。NILS-LSA に関しては国立長寿

医療研究センターにおける倫理審査委員会

での研究実施の承認を受けた上で実施して

いる。調査に参加する際には説明会を開催

し、調査の目的や検査内容、個人情報の保

護などについて十分に説明を行い、調査の

対象者全員から検体の保存を含むインフォ

ームドコンセントを得ている。また同一個

人に繰り返し検査を行っており、その都度

インフォームドコンセントを行い、本人へ

の確認を行っている。分析においては、参

加者のデータを全て集団的に解析し、個々

のデータの提示は行わず、個人のプライバ

シーの保護に努めている。 

 

 村木研究では、本研究の対象は、東京都

板橋区、和歌山県日高川町、和歌山県太地

町在住の一般住民において同意が得られ参

加者登録した 3,040 人（男性 1,062 人、女

性 1,978 人）で、いずれのコホートも地域

代表性は確立されている。平成 17 年よりベ

ースライン調査を行い平成20年の第1回追

跡調査時よりサルコペニアをターゲットと

したコホート調査へ拡大させ、同調査では

筋力評価に関して、握力、下肢筋力測定、

体組成計による筋量測定を行った。握力は

TOEI LIGHT 握力計を用い、下肢筋力は簡易

筋力測定・訓練器を用いて左右下肢筋力を

測定し、強い方を筋力とした。一方、筋量

はタニタ製体組成計による四肢筋量測定を

行い多い方を対象者筋量とした。その他調

査項目は、既往歴、生活習慣・運動習慣、

転倒状況に関する詳細な問診票、栄養調査

(BDHQ)、膝痛関連指標（WOMAC）、腰痛関連

指標(Oswestry Disability Index)、QOL 関
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連指標(EQ5D、SF8)、ADL・要介護度調査、

整形外科専門医による診察所見、身体計測、

歩行速度、立ちしゃがみ時間、片脚起立時

間など運動機能テスト、単純Ｘ線撮影（腰

椎・股関節・膝関節）、血液・尿検査など多

数に及ぶ。 

（倫理面への配慮）本研究計画における臨

床研究は、東京大学倫理委員会の承認を得

ている（東京大学研究倫理審査委員会 1264、

東京大学ヒトゲノム・遺伝子解析研究倫理

審査委員会 1326）。本研究課題は、各種法

律・政令・各省通達特に、疫学研究に関す

る倫理指針（平成 19 年文部科学省・厚生労

働省告示第１号）、臨床研究に関する倫理指

針（平成 20 年厚生労働省告示第 415 号）、

ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理

指針（平成 25 年文部科学省・厚生労働省・

経済産業省告示第 1 号）および、東京大学

が定めた倫理規定を遵守して行う。臨床情

報蒐集や血液検体の採取に際しては、文書

を用いて説明し同意書を取得しているが、

同意の撤回が対象者の自由意志でいつでも

可能であり、同意の撤回により不利益を受

けることはないことを説明している。同意

取得には強制にならないよう十分に配慮し、

また十分な判断力のないものは対象から除

外している。サンプル、個人情報および解

析結果は、鍵付保管庫で厳重に保管し秘密

を厳守している。結果を学術論文や学会で

報告する場合も参加者の人権及びプライバ

シーの保護を優先し、個人を識別しうる情

報は公表しない。個人情報はコードナンバ

ーとして暗号化され、患者が特定されるこ

とは決してない。 

 

 島田研究では、大府市在住 65 歳以上高齢

者と名古屋市在住 70 歳以上高齢者 10,331

名を対象に、筋力、筋量、歩行機能を評価

し、要介護認定者を除外し、筋力、歩行機

能、筋量の全測定に参加した 9735 （男性：

4749、女性：4986 名）でサルコペニア有症

率を算出した。サルコペニア判定には the 

European Working Group on Sarcopenia in 

Older People（EWGSOP）の提唱アルゴリズ

ムを用いた。このアルゴリズムでは歩行速

度（0.8 m/s）以外のカットオフ値が明記さ

れていないため、筋量（skeletal muscle 

index: SMI）と握力は Yoshida et al (2012) 

報告を参考にし、握力は男性 28.8kg 以下、

女性 8.2kg 以下を筋力低下とし、筋量は性

7.09kg/m2 以下、女性 5.91 kg/m2 以下を筋

量低下とした。身体組成は、多周波体組成

計にて全身と部位別の筋脂肪量を測定し、

四肢筋量を身長 2 乗で補正した SMI で評価

した。握力は利き手の最大値を採用し、歩

行速度は 2.5m 歩行路に 2.0m の加速減速路

を設けた歩行路を通常速度で 5 回歩き、平

均速度（m/s）を算出した。手段的 ADL は基

本チェックリスト 5 項目（公共交通機関の

利用、日用品の買い物、預貯金の管理、階

段利用、椅子から立ち上がり）を用いた。

手段的 ADL 低下を従属変数、サルコペニア

と潜在的交絡因子（年齢、性別、高血圧、

脳血管疾患、心臓病、糖尿病、高脂血症、

骨粗鬆症）を独立変数に投入した多重ロジ

スティック回帰分析で、手段的 ADL 低下と

サルコペニアの関連性を検討した。 

（倫理面への配慮）本研究は、国立長寿医

療研究センター倫理・利益相反審査の承認

を得て実施した。 

 

 金、鈴木研究では、H24 年度板橋区女性
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575 人、H25 年度板橋区女性 638 人、H23 年

度草津町 288 人（男性 107 人、女性 181 人

）、H24 年鳩山町 277 人（男性 138 人、女性

139 人）、合計約 1,778 人を対象に包括的検

診を実施し、身長、体重、血圧、聞き取り

調査（健康度自己評価、過去 1 年間の転倒

、転倒恐怖感、骨折歴、外出頻度、生活機

能、運動習慣、社会活動、痛み、既往歴等

々）体力（筋力、歩行機能、バランス能力

）、身体組成（DXA 法による体脂肪率、筋肉

量、骨密度）、血液成分（アルブミン、コレ

ステロール、クレアチニン、HbA1c、ヘモグ

ロビン等々）のデータを収集した。選定基

準は、①体脂肪率上昇：男性 49 人(20.0%)

、女性 504 人(33.0%)、②筋肉量減少：男性

69 人（28.2％）、女性 305 人（19.9％）、③

体力：通常歩行速度低下：男性 23 人（9.4

％）、女性 301 人（20.1％）、握力低下：男

性 67 人（27.7％）、女性 279（19.5％）より

作成した。  

（倫理面への配慮）本研究のプロトコルは

東京都健康長寿医療センター倫理委員会の

承諾を得た。また、健診参加者には個別的

に調査目的、調査内容、個人情報の管理、

調査結果の活用、結果のフィードバックな

どについて詳細に説明し、調査参加有無を

自ら選択するように説明すると共に自筆の

承諾書を得た上で実施した。 

 

治療については 

 原田研究では、対象は骨粗鬆症とサルコ

ペニアを合併している患者。選択基準は、

50 歳以上の患者、骨粗鬆症に関しては骨粗

鬆症の予防と治療ガイドライン2011の薬物

治療開始基準に合致する者、サルコペニア

に関しては下記基準値＊を用いたEWGSOP診

断アルゴリズムでサルコペニアと診断され

た者。＊サルコペニアの診断基準値は、骨

格筋指標は日本人基準値である男性が 

6.87 kg/m2未満、女性が 5.46 kg/m2未満と

し 、 通 常 歩 行 速 度 は 、 1.0m/s 未 満

(Morley2011)、握力は、男 30kg 女 20kg 未

満(Laurentani2003)とした。目標症例数は

全体で 100 例で、当院では 70 例とした。前

述の骨粗鬆症データベースでは骨粗鬆症患

者の 45%がサルコペニア筋肉量基準値以下

で通常の骨粗鬆症患者の半数が対象になる

ものと予測された。方法は、多施設共同無

作為対照比較試験（RCT）で標準的骨粗鬆症

の薬剤治療をして骨評価と同時に筋肉効果

も評価する。本試験に同意後に下記スクリ

ーニング検査を行う。無作為に介入群と対

照群に分け、次ぎの開始時検査後、骨粗鬆

症薬として介入群にアレンドロネート 35mg

とアルファカルシドール 0.5μg、対照群に

アルファカルシドール 0.5μg を投与する。

観察項目を確認しながら、6ヶ月で中間評価、

12 ヶ月で最終評価し、アウトカムを比較す

る。スクリーニング検査は二重エネルギーX

線吸収（DXA）法による骨密度(BMD)と骨格

筋量指標、握力、通常歩行速度。開始時検

査は立ち上がり・2ステップテスト・ロコモ

指数 25、胸椎腰椎 XP、血液検査(iPTH、NTX、

BAP、CPK、CRP、GH、Ca)、中間評価は BMD

と骨格筋量指標、握力、通常歩行速度、血

液検査。最終評価は BMD と骨格筋量指標、

握力、通常歩行速度、ロコモ指数 25、胸椎

腰椎 XP、血液検査。観察項目はコンプライ

アンス、転倒、有害事象。主要評価項目は

骨格筋量指標、握力、通常歩行速度。副次

評価項目は BMD、ロコモ指数 25、転倒率、

一般安全性。実施場所は、国立長寿医療研
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究センター病院、東京大学医学部附属病院、

杏林大学医学部付属病院、伊奈病院整形外

科。 

（倫理面への配慮）1) 本研究は「ヘルシン

キ宣言」および「臨床研究に関する倫理指

針」を遵守し、被験者個人の尊厳と人権の

尊重、個人情報の保護等倫理的観点から十

分に配慮しながら研究を遂行する。2) 被験

者本人又は本人が不能ならば家族などの代

諾者に方法、意義を説明して十分な理解と

署名による同意を得た場合にのみ行い、試

験参加に協力しない場合でもいかなる不利

益も被らないことを明白にしておく。3) 被

験者のプライバシーを尊重し、結果につい

ては秘密を厳守し、研究の結果得られるい

かなる情報も研究目的以外に使用されるこ

とはない。連結可能匿名化にて、個人情報

ならびに連結対応表は臨床研究推進部の鍵

のかかったロッカーを使用して保管する。

4) 被験者が試験参加中止を希望した場合

は速やかに中止する。その結果被験者が不

利益を被ることはない。5) 研究結果は専門

の学会あるいは雑誌に発表されることがあ

るが、その場合も被験者のプライバシーは

厳格に守秘する。 

 

 細井研究では、①対象：研究内容の説明

を受け、書面にて同意を得たいずれも 20 歳

台の健常男性 97 名と健常女性 92 名。代謝

性疾患は除外項目とした。②血液生化学検

査：空腹時の静脈血を用いて、血中ビタミ

ンＫ濃度、血清インタクトオステオカルシ

ン(intact OC)、低カルボキシル化オステオ

カルシン(undercarboxylated OC, ucOC)、

骨型アルカリホスファターゼ（BAP）を測定

した。③GGCX 遺伝子多型タイピング：GGCX

遺 伝 子 多 型 は 、 R325Q(974G>A)(dbSNP: 

rs699664)についてタイピングした。全血か

ら抽出した DNA を用いて当該領域を PCR に

よって増幅したものについてダイレクトシ

ーケンスを行った。④食事調査：採血直前

の 3 日間の食事記録に基づいて熟練した管

理栄養士が食事調査を行い、確立されたソ

フトウェアを用いて摂取栄養素量を算定し

た。⑤統計学的解析：対象集団全体、また

は遺伝子型でわけたグループ別に血中の生

化学パラメーターと摂取ビタミン K 量との

関連を検討した。 

（倫理面への配慮）研究の倫理的側面につ

いては日本女子大学における倫理委員会で

審議され、研究参加からは書面による承諾

を得た。 

 

 橋本研究では、①不死化ヒト筋細胞の培

養：ヒトテロメラーゼ遺伝子、ヒト CDK4R24C

遺伝子、ヒト cyclin D1 遺伝子を導入・発

現させ、未分化ヒト筋細胞を分化能保持し

たまま不死化した。本研究では、42 歳女性

骨格筋由来の不死化ヒト筋細胞クローン

Hu5/KD3 を用いた。 不死化ヒト筋細胞は I 

型コラーゲン塗布の培養皿に播き、37℃

10％CO2 の気相下で静置培養。培養液は

Primary myocyte growth medium (pmGM)を

用い、筋分化誘導の場合は 2x105 細胞を培

養皿に播き、2 日後に培地を Primary 

myocyte differentiation medium (pmDM)に

交換し 4-6 日間培養した。②筋分化誘導、

分化マーカー、増殖マーカーの検出：細胞

を４％パラフォルムアルデヒドで固定後、

分化マーカーmyosine heavy chain(MyHC)に

対するモノクローナル抗体(MF20)かトロポ

ニン T抗体と反応後、HRP か FITC 標識二次
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抗体と反応させた。核は DAPI あるいはヘマ

トキシリンによって対比染色した。③BrdU

の取り込みによる DNA 合成細胞の検出：

Hu5/KD3 を 10μM BrdU を含む培地中で 4時

間標識し PFA 固定後、塩酸処理、中和処理

後、抗 BrdU 抗体と反応。Cy3 標識二次抗体

によって BrdU 陽性核を検出し、DAPI 染色に

よる全核数に対する割合を算出した。④イ

ムノブロット解析：細胞を PBS で洗浄後、

１％SDS in Hepes-buffered saline で溶解。

細胞溶解液を SDS-PAGE で分離後、PVDF メン

ブレンに転写。メンブレンは特異抗体と

incubation 後、アルカリ性フォスファタ−

ゼ標識二次抗体と反応させ、BCIP/NBT を基

質とした発色法により特異的タンパク質を

検出。 

（倫理面への配慮）ヒト骨格筋組織の採取

に関しては、国立長寿医療研究センターの

倫理委員会の承認を受けた。臨床研究に関

する倫理指針に則り、患者に対しては、文

書を用いて説明し、患者本人より文書にて

同意を得た。 

 

C.研究結果 

診断については 

 宮地研究では、参加者の年齢中央値は 63

歳であった。サルコペニア該当者は男性

9.8％、女性 7.8％で、体重、BMI、下腿最大

周囲長が有意に低く、年齢が有意に高かっ

た。男性（左）と女性（右）の下腿最大周

囲長と四肢筋量（上）との関係、ならびに

下腿最大周囲長と四肢筋量指数（下）との

関係は、男性では相関係数が 0.8 を超える

高い相関が見られ、女性では 0.7 程度の中

等度の相関が見られた。下腿最大周囲長に

よるサルコペニア診断のROC分析の結果で、

ROC 曲線下面積は男性 96％、女性 82％であ

った。感度と特異度は男性 0.91 と 0.90、女

性 0.82 と 0.72 で、カットオフ値は男性

34.1cm、女性 32.8cm であった。 

 重本研究では、1.老齢マウス下肢骨格筋

は骨格筋間で筋萎縮の様式が異なる。 若

齢(8カ月齢)・老齢マウス(32カ月齢)から、

老齢マウスの下肢骨格筋において筋重量及

び体重補正筋重量の顕著な減少を認めた. 

加齢性筋萎縮は、筋線維数減少と筋線維面

積低下に起因するとされるが、老齢マウス

の筋萎縮様式を HE 染色によって解析した。 

老齢マウスひらめ筋では筋線維数減少に起

因し、長趾伸筋腓腹筋では筋線維面積低下

に起因し、前脛骨筋では筋線維数減少と筋

線維面積低下に起因した筋萎縮であること

が判明し、老齢マウス下肢骨格筋では骨格

筋間で筋萎縮様式が異なることを明らかに

した。 2.老齢マウス下肢骨格筋は筋線維

タイプ特異的に筋萎縮様式が異なる。 加

齢性筋萎縮は速筋線維(Type2B fiber)選択

的におきるとされるが、マウス下肢骨格筋

で筋線維タイプに対する免疫組織染色法に

より、各筋において筋線維タイプ特異的に

筋萎縮様式が異なることが判明した。 筋

線維数変化は、長趾伸筋で Type2B fiber 減

少し、ひらめ筋•前頸骨筋•腓腹筋で Type2A 

fiber が減少していた。一方で速筋優位筋

(長趾伸筋、前頸骨筋、腓腹筋)では共通し

て Type2B fiber 特異的筋線維面積低下を示

した。 3.ミトコンドリア機能の変化 加齢

に伴うミトコンドリア機能異常がサルコペ

ニア発症要因の１つとされており、病理学

的・組織化学的に単一筋線維レベルで筋線

維萎縮とミトコンドリア機能変化の因果関

係をひらめ筋と長趾伸筋に絞り解析した。
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ミトコンドリア機能指標としてミトコンド

リア呼吸鎖複合体Ⅳ活性を反映する COX、 

呼吸鎖複合体Ⅰ活性を反映する NADH-TR、呼

吸鎖複合体Ⅱ活性を反映する SDH 染色を行

い、老齢マウスひらめ筋で SDH 活性は維持

されていたものの COX 及び NADH-TR 活性が

低下したことから、ミトコンドリア呼吸酵

素活性の顕著低下が示された。 ミトコンド

リアバイオジェネシスやミトコンドリア呼

吸機能を正に制御する PGC1α、PGC1αの下

流でミトコンドリア DNA 転写を促進する

Tfam、ミトコンドリア呼吸鎖複合体Ⅳの一

部をコードする COXⅣの mRNA 量を定量的リ

アルタイム PCR 法によって解析し、老齢マ

ウスひらめ筋におけるミトコンドリア関連

遺伝子発現の顕著低下を確認した。 一方

で、老齢マウス長趾伸筋では、ミトコンド

リア呼吸酵素活性及び PGC1αの mRNA 発現

量に顕著な変化は認められなかった。次に、

老齢マウスの筋線維タイプ特異的筋萎縮と

ミトコンドリア呼吸酵素活性変化との関連

性を調べ、老齢マウスひらめ筋におけるミ

トコンドリア呼吸酵素活性低下は、筋萎縮

を呈した Type2A fiber でなく Type1 fiber

特異的に引き起こされることが示された。

老齢マウス長趾伸筋では各筋線維タイプ単

位でミトコンドリア呼吸酵素活性が維持さ

れることが明らかとなった。次に、ミトコ

ンドリア呼吸酵素活性低下とミトコンドリ

ア蛋白質発現変化との関連を明確にするた

めに、COXⅣに対する特異抗体を用いた免疫

組織染色を行い、ミトコンドリア蛋白質発

現変化を筋線維タイプ単位で解析し、老齢

マウスひらめ筋では若齢と比較して Type1、 

Type2A fiber 共に COXⅣの蛍光強度が低下

したが、Type1 fiber でその低下がより顕著

であった。4.ミトコンドリアの形態変化 

組織化学的な手法であるゴモリトリクロー

ム変法を使った。mGT 染色はミトコンドリア

機能低下に伴うミトコンドリア形態異常を

光学顕微鏡的に赤紫色に染出する。老齢マ

ウスひらめ筋で筋線維膜直下に異常集積物

が観察される筋線維の増加が認められ、こ

の集積物がミトコンドリアと予想し、mGT

染色、 COX 染色、 COXⅣの免疫組織染色で、

集積物はミトコンドリア呼吸酵素 COX 活性

が非常に高く、ミトコンドリア蛋白質 COX

Ⅳの免疫組織染色像と共局在を示した。さ

ら に 定 量 解 析 の 結 果 、 sarcoplasmic 

mass-like fiber 出現に筋線維タイプ特異

性はなく、Type1,2A fiber ともに同程度割

合で病理所見が観察された。 5. 解糖系酵

素活性の解析 老齢マウスひらめ筋と長趾

伸筋における解糖系代謝機能を解析した。

解糖系代謝酵素活性の指標とされるα-GPD

染色を凍結筋切片に施し、老齢マウスひら

め筋と長趾伸筋では共にα-GPD 活性に顕著

変化は認められず、各筋線維タイプ単位で

活性が維持されることが判明した。 

 江頭研究では、マイクロアレイ解析によ

りイソプロテレノールによるビタミン D 受

容体（VDR）mRNA の発現上昇が認められた。

VDR mRNA のイソプロテレノールによる上昇

は、定量的RT-PCRにても確認された。また、

ウエスタンブロット解析によりイソプロテ

レノールによる VDR タンパクレベルの発現

上昇も確認された。選択的β2受容体活性化

薬であるホルモテロールならびにフェモテ

ロールにより同様に VDR 発現上昇が認めら

れ、イソプロテレノールの効果が選択的β2

受容体拮抗薬 ICI118551 により遮断される

ことから、イソプロテレノールの効果は、
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β2 受容体を介していることが示された。

C2C12 細胞における VDR の発現上昇は、ビタ

ミン D3 の添加でも認められ、イソプロテレ

ノールとビタミンD3の同時刺激によりさら

なる上昇がみられた。ビタミン D3 の刺激に

より C2C12 細胞において神経栄養因子

GDNF: glial cell line-derived 

neurotrophic factor の発現上昇が認めら

れた。 

 神﨑研究では、対象者の初回と 1 年後の

体重、 BMI、 MMSE、老年症候群、 IADL (%

表示)、 歩行速度、 握力、筋肉量、 脂肪

量、転倒歴を表に示す。転倒歴は、初回評

価時はその前の 1年、1年後は、初回評価時

から 1 年の観察期間となっている。転倒歴

は 31%と 27%で大きな違いはなかった。1 年

後の転倒者のうち初回評価時にも転倒した

者は７例（11%）で、サルコペニア頻度は初

回 57%、1 年後 46%で減少傾向であった。ま

た、初回も 1 年後もサルコペニアであった

者は 22 例（39%）、初回サルコペニアで 1年

後に非サルコペニアと判定された者は10例

（18%）、初回に非サルコペニアで 1 年後に

サルコペニアと判定された者は 4 例（7%）、

初回も 1 年後も非サルコペニアであった者

は 20 例（36%）であった。サルコペニアを

規定する要因である筋肉変化量と各測定値

変化量を単相関で解析したところ、筋肉量

減少と、体重、 BMI、 握力の低下、老年症

候群の増加に関連がみられた。同じく、握

力低下と相関が認められたのは、筋肉量低

下、老年症候群の増加に関連がみられた。

さらに、歩行速度低下と相関が認められた

のは、IADL の低下であった。 

 石橋研究では、第 1 次横断調査参加者は

462 名、男性 210 名、女性 252 名で女性が多

かった。BMI22.6 で正常域中央付近の値であ

った。男性は身長、体重とも年齢とともに

低下したが、BMI は 65 歳以上で変化なかっ

た。補正四肢筋肉量は 60 代より 70 代で低

かった。運動機能測定はほとんどの項目で

加齢に伴って結果が低下した。ただし、

EQ-5D 効用値は年代で差がなかった。一方、

運動器の QOL 指標ともいうべき WOMAC は年

齢によって数値が悪化した。女性は、補正

四肢筋肉量は年代によって変化しなかった。

一方、運動機能測定値はほとんどの種目で

加齢とともに低値を示した。女性も EQ-5D

効用値は年代で差がなかった一方、WOMAC

では年齢によって数値が悪化した。男女と

もに、身体機能の指標の加齢に伴う変化が

大きかった。真田らの基準（男性：SMI<6.87、

女性：SMI<5.46）によるサルコペニア該当

率は、男性 18.1％、女性 11.5％で、年代別

サルコペニア該当率は年齢とともに上昇し

た。総じて、男性が女性より加齢に伴う筋

肉量の低下幅が大きく、サルコペニア該当

者割合が増えていた。ロコモ指標であるロ

コチェックおよびロコモ度テスト 3 指標の

該当率は、ロコチェック 37.0％、2 ステッ

プテスト57.1％、立ち上がりテスト32.3％、

ロコモ 25 13.0％であった。4 指標とも、

該当群と非該当群とで運動機能測定値の差

の有意性を調べたところ、多くの運動機能

測定値で差があった。ロコチェックは、簡

単な項目であるが該当群と非該当群ですべ

ての測定値で有意差を示した。EWGSOP のア

ルゴリズムは、歩行速度（0.8m/s）、握力（男

性 30kg、女性 20kg）、筋肉量で判定するも

のであるが、最終的にサルコペニアの該当

者は高齢者 367 名のうち、31 名（8.4％）で

あった。 
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予防については 

 下方研究では、男性の縦断解析で筋量サ

ルコペニアと FT に関連を認め、FT 高値群

（7.7pg/ml 以上）に対する FT 低値群

（7.7pg/ml 未満）の筋量サルコペニアの調

整済みオッズ比は 1.83（95％信頼区間[CI] 

1.04-3.22）で、cFT 高値群（46.3pg/ml 以

上）に対する cFT 低値群（46.3pg/ml 未満）

の筋量サルコペニアの調整済みオッズ比は

2.14（95％CI 1.06-4.33）であった。一方、

TT は関連なかった。女性の縦断解析で男性

と同様に筋量サルコペニアとFTに関連を認

め、High 群（1.2pg/ml 以上）に対する Low

群（0.7pg/ml 未満）の筋量サルコペニアの

調整済みオッズ比は 3.59 （ 95 ％ CI 

1.25-10.34）であった。また群間を通じて

オッズ比の傾向性の検定では有意な負の傾

向を認めた（p＜0.01）。一方、TT は関連な

かった。男性で AR 遺伝子型とテストステロ

ンの相互作用が四肢筋量に与える影響につ

いて一般線形モデルを用いて解析した結果、

CAG リピートとテストステロンの有意な交

互作用は cFT において認められ（各 p＜0.01、

SMIを目的変数としcFT濃度を基にCAGリピ

ート群間の傾きを比較したところ、L群に有

意 な 正 の 傾 き が 認 め ら れ た （ cFT 

slope=0.007; 各 p＜0.01）。一方、S群では

傾きは有意ではなかった。女性で同様な解

析した結果、SS 群 vs. SL+LL 群の遺伝子型

の組み合わせにおいてcFTと ARの有意な交

互作用が認められた（p<0.05）。SMI を目的

変数とし cFT 濃度を基に CAG リピート群間

の傾きを比較したところ、SL+LL 群に有意な

正の傾きが認められた（cFT slope=0.149; 

各 p＜0.0001）。一方、SS 群では傾きは有意

ではなかった。 

 村木研究では、握力は、男性では 20 歳か

ら 50 歳代まではほとんど変わらず 60 歳代

から急激に低下することが分かった。女性

では 50 代から低下してきており、握力低下

は男性より早くからくる傾向にあった。さ

らに、80 代、90 代と握力はさらに低下し続

け、漁村コホート対象者による下肢筋力は、

握力同様、男女とも 60 歳代より下肢筋力の

急激な低下がみられた。一方、同対象者に

行った筋量調査では、下肢筋量は男女とも

50 歳代より低下し筋力より筋量低下がはや

く起こっていた。しかし、筋力低下率は 39

歳未満と比較して 80 歳以上で男性 55.1%、

女性 46.8％であったのに対し、筋量低下率

は男性 67.6%、女性 76.9%で筋力と比較して

低下の程度は小さかった。転倒と筋力に関

連なかったが、変形性膝関節症、変形性腰

椎症、圧迫骨折を有している対象者は有し

ない者より下肢筋力が低かった。さらに、

膝痛、腰痛を有する女性は、有しない女性

よりも筋力が低かったが、男性では関連な

かった。一方、筋量はこれらの運動器疾患

と関連はなく、運動器疾患との関連も、筋

力と筋量に解離がみられた。さらに、WOMAC 

pain score，physical function score は女

性で筋力および筋量の両方と関連がみられ

た。要介護の対象者は受けていない者と比

して筋力が著しく低く、筋力増強訓練が要

介護者低減に有効であることが示唆できた。

一方、運動機能に関しては、6m 歩行時間、

片脚立ち時間、5回いす立ち上がり時間のい

ずれも筋力と強い関連がみられた。第 2 回

追跡調査は高い追跡率で完了し、現在デー

タ整理中である。 

 島田研究では、EWGSOP アルゴリズムに従

うと、日本人高齢者のサルコペニア有症率
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は 11.6%（1132 名）であった。性別比較は

男性 10.9%（515 名）、女性 12.5%（617 名）

で、女性が高い有症率を示した。また、サ

ルコペニア有症率を年齢階級別に算出する

と、男女とも高齢であるほど有症率が高く、

80 歳以上におけるサルコペニア有症率は

38.6% に達した。非サルコペニアとサルコ

ペニア高齢者の身体特性を示した。多重ロ

ジスティック回帰分析の結果、サルコペニ

ア有無は交絡因子による調整後も手段的

ADL の低下と有意な関連性を認めた。サルコ

ペニア高齢者は非サルコペニア高齢者に対

して、手段的 ADL（公共交通機関の利用、日

用品の買い物、預貯金の管理、階段利用、

椅子から立ち上がり）障害を有するオッズ

比が 1.354 ～ 1.844（p < 0.01）となった。 

 金、鈴木研究では、sarcopenic obesity

該当者は、男性 24 人（9.9％）、女性 201 人

（13.5％）であった。男性 sarcopenic 

obesity 高齢者の特徴は、年齢、BMI、体脂

肪率は高く、骨格筋量は有意に低かった。

また、握力、通常歩行速度、血清アルブミ

ン値は有意に低かったが、転倒率は有意に

高かった。女性男性 sarcopenic obesity 高

齢者の特徴は、男性 sarcopenic obesity と

同様、年齢、BMI、体脂肪率は高く、筋肉量

は少なかった。また、握力、通常歩行速度、

HDL コレステロールは有意に低い値を示し

た。さらに、高血圧、高脂血症、膝 OA の既

往は多く、転倒率も有意に高い値を示した。 

治療については 

 原田研究では、上記臨床試験が開始され

た。本研究原案は、骨格筋指標は日本人基

準値で簡単に合意されたが、通常歩行速度

や握力については、議論を重ね、通常歩行

速度は1.0m/s未満と決定され、握力は、ROAD 

Study と同じ男 30kg 女 20kg を採用した。ま

た、申請時に想定された症例数 200 は次の

根拠で見直しを行った。まず、 Effect size

の見積りは、前述の後ろ向き研究で、アレ

ンドロネート投与群とコントロール群の 1

年後の四肢筋肉変化量はアレンドロネート

投与群で平均 120.8(SD1246.3)g、コントロ

ール群で平均-279.9(SD1479.9)g、そこから

得られる Effect size は 0.29 と推定され、

有意水準両側 5％、検出力 80％として t 検

定で群間比較を行う必要症例は各群44名で、

脱落率 10％前後と見積もると、目標症例は

各群 50 名（計 100 名）と推定され、100 例

に変更することとした。研究方法に記載し

たような内容の研究計画にて、国立長寿医

療研究センターの倫理・利益相反委員会に

2013.11.18 に承認され、12 月に参加予定施

設に倫理書類と研究計画等を送付した。国

立長寿医療研究センターでは、アレンドロ

ネート治療が 5 年以上となって Drug 

Holiday 中の 5 名と PTH 治療 2 年終了の 4

名が登録予定待機中で１例は同意書名を得

ており、休薬期間明けの 4 月から開始予定

である。 

 細井研究では、野菜からの VK 摂取量と血

中フィロキノン（PK）は有意な正の相関 

(r2=0.021、P<0.05) が認められ、納豆から

の VK 摂取量と血中メナキノン(MK)-7 につ

いても、有意な正の相関がみられた 

(r2=0.456、P<0.05)。また、総 VK 摂取量と

ucOC/ intact OC 比は、負の相関がみられた 

(r2=-0.213、P<0.001)。遺伝子多型別に納

豆からの VK 摂取量および血中 MK-7 と

ucOC/ intact OC 比の相関を検討したところ、

GG 型では有意な負の相関(p<0.001)が認め

られたのに対し、GA 型ではやや傾向が認め
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られたが有意ではなく、AA 型では相関が認

められなかった。 

橋本研究では、①アレンドロネートによる

ヒト筋細胞の増殖阻害および遊走阻害：増

殖条件下で培養した Hu5/KD3 をアレンドロ

ネート（ALN、100 μM）に暴露すると分裂

細胞は著しく減少し、BrdU 陽性細胞割合は

対照群に比し ALN 処理群で有意に減少。ALN

による BrdU 取り込み阻害：ALN 処理によっ

て Hu5/KD3 形態は、平たく縦に延びた双極

性紡錘形となり、lamellipodia 形成阻害が

認められた。タイムラップス観察の結果、

対照群では活発な細胞遊走が見られるのに

対し ALN 処理群ではヒト筋細胞遊走は完全

に阻害されることが明らかになった。ALN

処理の細胞は最終的に培養皿に生着し続け

ることが出来ず、基質面から剥がれて死滅

した。ALN の主な標的分子はメバロン酸経路

の酵素と考えられている。未分化ヒト筋細

胞に対する ALN の影響がメバロン酸経路の

阻害かを検討するためmevastatinによって

メバロン酸合成阻害したところヒト未分化

筋細胞形態は ALN と同様に双極性紡錘形に

変化し細胞増殖と遊走は著しく阻害された。

メバロン酸経路におけるメバスタチンと

ALN の作用点：この結果から ALN は未分化

ヒト筋細胞増殖と遊走を阻害することが示

された。この阻害はメバロン酸経路の阻害

によるものと考えられる。アレンドロネー

トによるヒト筋細胞の形態変化：対照群で

は分裂細胞、lamellipidia が認められるが、

ALN 処理群では認められない。②ALN のレチ

ノブラストーマ・タンパク質に対する影

響：イムノブロット解析の結果、ALN は細胞

周期調節因子レチノブラストーマ・タンパ

ク質を活性化しないが、ALN は低分子量 G

タンパク質 Rho ファミリーのタンパク量を

増大させることが明らかになった。タンパ

ク量増大は特にRhoAで著しくRac1とCdc42

では限定的だった。ALN による未分化ヒト筋

細胞の増殖阻害は細胞周期調節因子に対す

る直接的な作用ではなくファルネシル化阻

害による Rho ファミリー・タンパク質の機

能阻害の結果生じた二次的影響であること

が示唆された。③ALN によるヒト筋細胞の分

化阻害：未分化筋細胞 Hu5/KD3 を高細胞密

度で培養して ALN による細胞の剥離を抑制

できることがわかった。高密度で培養した

Hu5/KD3 を分化条件におくと対照群で細胞

融合が誘導され、最終分化細胞である筋管

細胞が形成された。筋管細胞では分化マー

カーMyHC とトロポニン T の発現が確認され

たが ANL 処理群では細胞は生存しているも

のの筋管細胞形成、分化マーカーの発現は

完全に抑制された。以上から、ALN はヒト未

分化筋細胞最終分化を阻害することが明ら

かになった。ALN による、ヒト筋細胞の分化

阻害：対照群では筋管細胞(*)および MyHC

の発現が認められるが ALN 処理群では認め

られない。④ALN による未分化ヒト筋細胞の

選択的機能阻害：ALN が未分化ヒト筋細胞の

増殖と分化を阻害することが明らかになっ

た。そこで、最終分化した筋管細胞に対す

る ALN の影響を比較検討した。Hu5/KD3 を分

化条件下で培養し、筋管細胞を形成させた

後、ALN に 4日間暴露した。対照群では、筋

管細胞の間に、残存する未分化筋細胞が多

数認められた。ALN 処理群では、筋管細胞は

認められたが、未分化筋細胞は、著しく減

少していた。筋管細胞におけるトロポニン T

の発現は、ALN によって影響を受けなかった。

以上から、最終分化した筋管細胞は筋分化
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過程で ALN に対する抵抗性を獲得すること

が示唆された。ALN に対するヒト筋管細胞の

抵抗性：対照群でも ALN 処理群でも筋管細

胞(MT)は正常なのに対し、未分化筋細胞は

対照群にのみ認められた。 

 

D.考察 

診断については 

 宮地研究では、下腿最大周囲長は四肢筋

量指数の有用な代替指標と示唆された。我

が国の多数の男女を対象とし、DXA 測定の四

肢筋量指数と下腿最大周囲長との関連を明

らかにし、サルコペニア判定の可能性を検

討した研究は初めてである。我が国ではサ

ルコペニア診断法に関するコンセンサスは

確立されていない。欧米では診断には DXA

による全身スキャンによる四肢筋量測定が

必須である。しかし、DXA 検査は放射線被爆

を被るので、代わる簡便法やスクリーニン

グ法が求められる。ヨーロッパのサルコペ

ニア診断基準を示した「サルコペニア:定義

と診断に関する欧州関連学会のコンセンサ

ス」では、DXA 検査前のスクリーニングに握

力と歩行速度の体力測定を用いているが、

これらは測定器具や歩行場所等を必要とし、

臨床現場で実施するには敷居が高い。四肢

の周囲長、特に下腿での測定は極めて簡便

に行うことができ、下腿最大周囲長は DXA

で測定した四肢筋量指数の代替指標さらに、

DXA 検査の対象者を選択するスクリーニン

グとして有効性が示唆された。男性と比較

して女性の下腿最大周囲長と四肢筋量指数

との関係が弱かった理由として、男性より

女性の方が下腿の皮下脂肪が多いこと、中

高齢女性は下腿の浮腫やうっ血が男性より

も顕著であることが考えられる。 

 重本研究では、これまで、サルコペニア

モデルとして、ヒト 56〜69 歳に相当する 21

〜24 ヶ月齢のマウスを用いた先行研究が多

く、これらのマウスは筋量減少を示さない

といった報告もあるが、我々の老齢マウス

はサルコペニア様症状が顕在化した後期高

齢者(75 歳以上)における筋病態を反映する

老化動物モデルであると捉えることが出来

る。解析した老齢マウスの下肢骨格筋では

それぞれ、筋線維タイプ特異的に萎縮様式

が異なることが判明した。 また、ひらめ筋

の加齢性筋萎縮(Type2A fiber の筋線維数

減少)は、ミトコンドリア機能異常に起因す

ることが示唆された一方、長趾伸筋におい

てはミトコンドリア機能や解糖系代謝機能

といったエネルギー代謝能の低下に起因す

るのではなく、その他の要因によって筋萎

縮(Type2B fiber の筋線維数減少かつ筋線

維面積低下)が引き起こされることが示唆

され、加齢性筋萎縮は筋を構成する筋線維

タイプによって萎縮要因が異なり、筋線維

タイプ特異的で多様な原因により進行する

可能性が示唆された。 サルコペニアバイオ

マーカーの開発においては、老化マウスを

使いその生物学的意義と評価的評価につい

て検討する必要がある。 我々は、作成した

新規バイオマーカーアッセイシステムを使

い、マウスを使った動物実験とヒトの検体

を使い評価を現在進めている。 今回の結果

から、老齢マウスを使いバイオマーカーの

測定結果から、その生物学的意義と臨床評

価の根拠を得るために必要不可欠なデータ

を得ることができた。 

 江頭研究では、本研究において、交感神

経β受容体刺激により骨格筋における VDR

の発現が増強されること、その機序として、
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β2 受容体が関与していることをみいだし

た。一方、ビタミン D3 刺激により骨格筋に

おける GDNF が増強することをみいだした。

GDNF は、神経細胞や神経筋接合部の維持に

重要な役割をはたしていることが想定され

ることから、神経骨格筋軸の維持に交感神

経シグナルとビタミン D シグナルが重要で

ある可能性が示唆された。これらのシグナ

ルの活性化がサルコペニアの治療に有用で

ある可能性がある。実際に、臨床研究にお

いて、ビタミン D 投与により転倒リスクが

低下すること、その際に筋量、筋力が変化

しないことから、ビタミン D には神経筋機

能を改善する可能性が想定されている。今

後、動物モデル、さらに高齢患者において、

このことを検証する必要があると考えられ

る。 

 神﨑研究では、昨年は横断調査を行い、

本年度は一部の対象者に縦断解析をした。

例数が多くないので、詳細分析を行う段階

にはないが、サルコペニア頻度は初回と 1

年後で若干の低下傾向がみられた。また、

特筆点は初年度にサルコペニアと判定され、

1年後に非サルコペニアと判定された者が4

例（7%）存在したことである。判定が基準

値で 2 値化されていることはあるが、サル

コペニアから非サルコペニアに戻る可能性

が示された点は興味深い、どのような症例

がどのような基準でサルコペニアでなくな

ったのかを解析する必要がある。その他、

サルコペニア規定要因の筋肉量、握力、歩

行速度の変化を検討し、筋肉量と握力は関

連したが、歩行速度とは関連しないことが

示された。歩行速度は必ずしも筋量、筋力

とは関連しない点は興味深い。また、筋肉

量減少、握力低下（傾向のみ）が老年症候

群増加と関連し、老年症候群の変化と他測

定値とを調べたところ、体重、BMI、筋肉量、

握力の減少のほか脂肪量の減少も相関が見

られた。老年症候群は高齢者の QOL、 ADL

を低下させる症候なので、サルコペニアの

傾向になることと老年症候群出現に関係が

あることは注目点である。今年度の対象は

まだ 64 名で、十分な解析には至れない。来

年度は症例数を増やして行う予定である。

また、経過観察ができなかった症例につい

て、初回時のサルコペニア頻度、各測定値、

どのような要因で追跡できなくなったかに

ついても調査する。 

 石橋研究では、ロコモティブシンドロー

ムは、もっとも高齢化が進むわが国こその

発想と言える。2009 年に自己チェックツー

ルのロコモーションチェック、予防・改善

の運動のロコモーショントレーニングが発

表され、2010 年にはロコモチャレンジ！推

進協議会が発足し、徐々に言葉と概念が浸

透した。2013 年 4 月から厚生労働省健康日

本 21 の目標にロコモ認知率が 10 年間の到

達目標に含まれた。日整会は 2013 年 6月に

新たな「ロコモパンフレット 2013 年度版」

を「ロコモ度テスト」ともに発表し、ロコ

モ度テストの運動機能評価として、歩行速

度と相関が高い「2ステップテスト」と、下

肢筋力評価としての「立ち上がりテスト」

である。サルコペニアも、高齢者の自立を

脅かす大きな問題である。2010 年に EWGSOP

による診断基準が提案され、筋肉量低下を

必須とし、筋力低下または運動機能低下が

ある場合にサルコペニアと判定する。同時

にサルコペニア判定のアルゴリズムも発表

された。歩行速度つまり移動機能、握力を

指標とした筋力、そして筋肉量で判定する
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ものである。ロコモとサルコペニアは、概

念、定義の違いはあるものの、歩行速度と

筋力と関連深い指標で判定することになり、

操作的には非常に近い印象がある。今後、

調査協力者数が増えた段階で両者の関係性

についての検討を行う予定である。今年度

の研究では、住民票から抽出した 60 代、70

代の地域在住一般高齢者 462 名を対象とし

て運動機能や調査票による調査を行った。

無作為抽出し書面による案内だけであった

が、3割の方から協力の返信があった。比較

的高い参加率で代表性のある調査と考えら

れる。示したとおり、ロコモ各指標では、

各指標のロコモリスク判定の有無で運動機

能が有意に異なり、指標ごとに判定率が大

きく異なる。今回の結果によってロコモ度

テスト 3 指標の年代標準値が変わる可能性

もある。EWGSOP アルゴリズムによる本調査

でのサルコペニア判定率は 8.4％と低いも

のであった。一方で BIA による筋量測定で

はサルコペニア該当率は年齢とともに増加

し、70 代後半では、男性 23.6％、女性 15.8％

と比較的高い割合であった。アルゴリズム

および筋量などのカットオフ値について、

今後、日本人に合った基準ができることが

望ましい。ロコモとサルコペニアの関係性

については、来年度の行われる調査からの

今後のデータ収集のあとに行うものとする。 

予防については 

 下方研究では、サルコペニアは虚弱と強

く関連し、要支援・要介護の発生の潜在要

因となる。サルコペニア頻度は高齢になる

ほど高くなるため、今後急速に有病者数が

増大し、介護や医療費負担の急騰が予想さ

れる。従って、サルコペニア危険因子を明

らかにするとともに、将来的発症予測を可

能とする簡便なバイオマーカーの開発が、

サルコペニアの治療予防戦略を構築する上

で重要といえる。日本人中高齢者を対象と

した今回の検討で、男女ともに総テストス

テロンではなく、FT 低値が筋量サルコペニ

ア発症に強く関与していることが明らかと

なった。海外では総テストステロンとサル

コペニアとの関連が報告されている。これ

は日本人の場合、FT は加齢に伴う減少が認

められるのに対し、総テストステロン減少

は認められないことが影響していたと考え

られる。本研究において FT が四肢筋量へ及

ぼす影響はAR-CAGリピート数によって異な

ることが明らかとなった。CAG リピート数が

多い場合、筋量は FT レベルの影響を強く受

け、FT 低値と関連したサルコペニア発症の

危険度は CAG リピート数が少ない群と比較

して多い群で高い可能性が推察される。一

般にARのテストステロンに対する感受性は

CAG リピート数が多い場合に低いとされ、代

償性に血中テストステロンレベルは高くな

る傾向にある。とりわけ男性で加齢に伴う

性腺機能低下により生理活性をもつFTは顕

著に減少するため筋量保持が難しくなると

考えられる。対照的に、CAG リピート数が少

ない場合、AR のテストステロンに対する感

受性は高いため、加齢に伴う FT 減少が筋量

保持に及ぼす影響は限定的であったと考え

られる。 

 村木研究では、本研究では昨年度に本邦

高齢者における下肢筋力および筋量と転倒、

運動器疾患、運動機能、QOL との関連を初め

て解明した。筋力と筋量の年代間差には違

いがみられ、筋力低下率は 39 歳未満と比し

80 歳以上で男性 55.1%、女性 46.8％に対し、

筋量低下率は男性 67.6%、女性 76.9%で、筋
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力と比して低下程度は小さかった。このこ

とは、筋力低下が単純に筋量低下だけでは

説明できないことを示唆している。実際、

筋力の低下には運動単位減少も関連してい

ると考えられる。運動単位とは一つの運動

ニューロンとこれによって支配されている

筋繊維群を総称するもので、筋活動が不活

性になるとその部位の運動ニューロンは消

滅し、その結果運動単位が減少する。運動

単位減少は筋活動単位減少につながるため、

発揮される最大筋力は低下する。さらに、

高齢者においては、最大筋力が発揮できな

い原因としては、骨関節疾患による関節拘

縮や痛みなどが関わっていると考えられる

が、これまでに高齢者において筋力と骨関

節疾患との関連を解明した報告はなかった。

本研究では、運動器疾患と下肢筋力には相

関を認めたが、下肢筋量とは相関がなく、

筋力と筋量に解離がみられた。また、筋力

は QOL、要介護と強い関連を認め、筋力増強

訓練により QOL 向上、要介護予防効果が期

待できると考えられた。さらに、筋力は、

6m 歩行時間、片脚立ち時間、5 回いす立ち

上がり時間のいずれも強い関連がみられ、

歩行、片脚立ち訓練、スクワット訓練が、

筋力低下の予防に効果的であることが示唆

された。さらに、追跡調査が高い追跡率を

もって完了し、現在データ整理中である。

来年度は、ベースライン調査及び追跡調査

のデータを統合することにより、サルコペ

ニアの自然経過の解明、運動器疾患の発生、

進行への影響、腰痛、膝痛などの運動器症

状の発生、改善への影響、ADL 低下、QOL 低

下、要介護発生への影響、サルコペニアの

危険因子、防御因子の解明を行う。 

 島田研究では、欧米で報告されているサ

ルコペニア有症率は概ね 10～30%で、

Baumgartner et al.の調査によれば、メキ

シコにおけるサルコペニア有症率は男性

28.5%、女性 33.9%であった。また、Janssen 

et al.の調査によれば、アメリカのサルコ

ペニア有症率は男性 11.2%、女性 9.4%で、

同じく、アメリカ人対象の Iannuzzi-Sucich 

et al. の報告では男性 26.8%、女性 22.6%

であった。アジアのサルコペニア有症率は

Lau et al.の報告があり、香港中国人高齢

者のサルコペニア有症率は男性 12.3%、女性

7.6%、Chien et al.の報告では、台湾のサ

ルコペニア有症率が男性 23.6%、女性 18.6%

であった。このように、世界で報告されて

いるサルコペニア有症率は調査で異なって

いるが、本研究は 11.6％を示しており欧米

に比べやや低い傾向を示している。サルコ

ペニア有症率の性差については研究で結果

が分かれるが、男性で高い有症率を認める

とした研究が多く、高齢期における筋量低

下率は女性より男性で大きく若年者平均値

を基準にカットオフ値を設定すると男性の

方が女性よりサルコペニアと判定されやす

くなるとしている。しかし、本研究では女

性が男性よりサルコペニア有症率が高い結

果で、これはサンプリングバイアスの影響

が考えられさらなる検討が必要であると思

われる。サルコペニアと手段的 ADL との関

連は、交絡因子調整後も両者の有意関連性

が認められ、先行研究を支持している。

Baumgartner et al.によると男性では過去 1

年間の転倒経験、杖や歩行器の使用、バラ

ンス機能低下、手段的 ADL 低下、女性では

手段的 ADL 低下のみがサルコペニアと関連

を認めた。また、Janssen et al.の報告で

も、ほぼ同様の結果が得られている。手段
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的 ADL は基本的 ADL より高次な生活機能と

して位置づけられ、手段的 ADL 低下は将来

の基本的 ADL 障害、ひいては要介護状態を

招く危険性がある。今回の結果は、サルコ

ペニアが高齢期の生活障害を引き起こす危

険因子の1つである可能性を示唆している。

ただし、本研究は横断研究であるため因果

関係の説明はできない。一方、手段的 ADL

低下がサルコペニアを引き起こす可能性も

指摘されており、このような悪循環を断ち

切ることがサルコペニア予防戦略にとって

極めて重要だと考える。今後は縦断的な観

察研究、あるいは介入研究によって、サル

コペニアの危険因子の同定ならびにその予

防プログラムの開発や効果検証が求められ

る。 

 金、鈴木研究では、加齢とともに変化す

る筋肉量の減少と脂肪量の上昇はからだの

諸機能に様々な影響を及ぼすことはよく知

られている。今日までは、骨格筋量の減少

に伴う筋力や歩行機能の低下を指す

sarcopenia あるいは脂肪の過剰蓄積である

肥満それぞれ単独徴候に焦点を当てた研究

は数多く報告されている。 最近、骨格筋量

の 減 少 に 脂 肪 の 過 剰 蓄 積 が 重 な る

sarcopenic obesity に関心が高まり、

Baumgartner(2000)によれば, sarcopenic 

obesity は sarcopenia 単独あるいは肥満単

独より歩行障害、転倒率の高いことを、LEE

ら (2012) は 肥 満 に 比 べ て sarcopenic 

obesityは膝OA(OR=3.51)の危険性の上昇を、

Prado ら(2012)は下肢機能の障害、死亡率の

上 昇 を 、  LIM ら (2010) は metabolic 

syndrome (OR=8.28)の上昇を、Levine ら

(2012)はインシュリン抵抗性の上昇を指摘

し、sarcopenic obesity 対策研究の必要性

を強調している。今日まで報告されている

肥満の判定基準は男20.2～37.16％、女31.7

～ 42.9％の広範囲であり、sarcopenic 

obesity の有症率は男性 4.4～84.0%、女性

3.6～94.0%と選定基準によって大きく異な

る(Batis ら, 2013)。これらの諸外国の基準

が日本人に当てはまるかは疑問であり、日

本人用の判定基準の作成が必要と言える。

これらの背景を踏まえて、体脂肪率の上昇

に伴う筋肉量の減少あるいは体脂肪率の上

昇に伴う筋力の衰え、歩行速度の低下を

sarcopenic obesity と操作的に定義したと

ころ、出現率は男性 9.9％、女性 13.5％で

あった。sarcopenic obesity 高齢者の特徴

は、男女によって若干異なる傾向が観察さ

れたが、転倒率は男女ともに有意に高いこ

とが確認され、sarcopenic obesity 高齢者

における転倒は大きな問題であることが浮

き彫りになった。今後、sarcopenic obesity

高齢者の転倒予防策に確立が必要といえる。 

治療については 

 原田研究では、高齢者の身体的自立を支

える筋肉と骨はともに年齢に伴って減少す

るため、サルコペニアと骨粗鬆症の合併は

珍しくなく、転倒による大腿骨近位部骨折

は合併がもたらす最悪イベントと捉えるこ

とができる。アレンドロネートは骨量増加

によって本骨折リスクを下げる豊富なエビ

デンスを有する骨粗鬆症薬であることはよ

く知られているが、その筋肉への臨床効果

については不明のままである。その筋肉量

改善機序に関して、第一に、アレンドロネ

ートが未知の筋幹細胞や筋細胞への直接的

薬理作用によって筋細胞増殖や筋肉代謝を

活性化するという可能性である。アレンド

ロネートの筋芽細胞への直接効果について
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我々の検討では、本剤は最終分化したヒト

筋細胞の機能と形態には影響を与えず、未

分化ヒト筋細胞の遊走、増殖、分化は抑制

するという結果で、直接作用が主体となっ

ている可能性もあるが、間接作用の方がよ

り実際に近いと考えられる。アレンドロネ

ートの破骨細胞抑制から二次的に筋肉改善

が派生するというものである。例えば、ア

レンドロネートが骨吸収低下させると血清

Ca 濃度が下がり、intact PTH が上昇して血

清ビタミン D がアルファカルシドール投与

した場合と同様な上昇を起こすされており、

上述のビタミン D による筋量増加が起こる

とするものである。さらに、アレンドロネ

ートは骨強度を上げて骨折リスクを下げる

と同時に、痛みを減らして ADL 改善をもた

らしたり、QOL を高めることが報告されてい

る。もたされた ADL 改善は、運動量の増加

を通じて、筋肉量の増加に結びつく事は理

解しやすい。 

 細井研究では、骨粗鬆症の発症リスクが

高いと考えられている GG 型において、納豆

からの VK 摂取量および血中 MK−7 濃度と

ucOC/ intact OC 比の有意な負の相関が明ら

かとなり、個人に対応した望ましいビタミ

ン K摂取により、ucOC/ intact OC 比を低下

させて骨折発症リスクを軽減できる可能性

が示された。 

 橋本研究では、骨粗鬆症治療薬 ALN は破

骨細胞の機能を抑制して骨密度上昇をもた

らすと考えられている。最近、原田らは ALN

を投与した骨粗鬆症患者の筋量が増加傾向

を示すことを報告した。ALN は速やかに骨基

質に取り込まれそのままではどの細胞にも

作用しないと考えられているが、破骨細胞

による骨吸収では骨基質から溶出し破骨細

胞に取り込まれてその機能を阻害する。骨

格筋は骨組織に近接して ALN 投与中の骨粗

鬆症患者では慢性的に低濃度 ALN に曝され

ている可能性がある。本研究の結果、ALN

が未分化ヒト筋細胞の増殖と遊走を阻害す

ることが明らかになった。一方、アポトー

シスの特徴は見いだされなかった。ALN はラ

ット筋芽細胞株 L6 にアポトーシスを誘導

すると報告されているが、ALN はヒト未分化

筋細胞に直接作用してアポトーシス誘導す

ることはないと考えられる。L6 細胞におけ

るアポトーシスは細胞が培養基質面から剥

離した結果、二次的誘導された anoikis で

はないかと考えられる。私たちは、最終分

化したヒト筋管細胞が ALN に抵抗性を示す

ことを明らかにした。従来、ALN はラット筋

芽細胞に細胞死誘導という in vitro での

結果とラットの筋機能に影響はないとする

in vivo の結果が報告されており、矛盾の意

味は明らかではなかった。私たちの解析結

果は、これらの相反する従来報告に合理的

な解釈を与えるものである。本研究は、ALN

の骨格筋に対する作用について重要な二つ

の仮説を提示する。(1)長期間 ALN を投与さ

れた骨粗鬆症患者では筋再生能力が低下し

ている可能性がある。したがって、ALN 投与

中の筋組織へ外傷は、禁忌としなければな

らない。(2)筋線維は ALN に対して耐性であ

ると考えられるので筋機能の低下は ALN 治

療における制限要因とはならない。本研究

の結果は、ALN を投与中の骨粗鬆症患者 ALN

に認められた筋量増加が筋細胞に対する直

接効果ではないことを示唆しているが、ALN

の二次的作用によって筋機能が改善される

可能性は十分にあり今後の検討課題のひと

つである。 
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E.結論 

診断については 

 宮地研究では、下腿最大周囲長は四肢筋

量指数の有用な代替指標であることが示唆

された。日本人のサルコペニアの下腿最大

周囲長による推定カットオフ値は、男性で

34.1cm、女性 32.8cm であった。しかし、よ

り高い精度のスクリーニングのために、簡

便かつ自分事化ができる代替指標の一層の

探索・検討が必要である。 

重本研究では、サルコペニアは複合的な

原因が蓄積することで起きると考えられる。

そのため、サルコペニアの新規バイオマー

カーの評価において、どのような指標を使

えば良いのか議論されてはいるが結論に至

っていない。 我々は、運動機能評価だけで

なく動物モデルを使い骨格筋の病理学的変

化の定量的な指標を使うことでサルコペニ

アのバイオマーカーの開発を進めている。 

今年度の研究結果は新規バイオマーカーの

開発に有用な新しい指標となるであろう。 

江頭研究では、交感神経β受容体刺激に

より、骨格筋において VDR の発現が上昇す

ること、ビタミン D刺激により GDNF が上昇

することが明らかになった。これらのシグ

ナルの活性化により、神経筋機能が改善し、

サルコペニアの治療に有用である可能性が

ある。 

神﨑研究では、杏林大学病院外来通院患

者においてサルコペニアの頻度は高かった。

転倒との関連ではサルコペニアは、直接関

係はなく、構成要因のうち握力は転倒と関

連が認められたが、筋量は全く関連が認め

られなかった。 

石橋研究では、埼玉県伊奈町の 60 代 70

代の男女を住民票より性・年代が均等にす

ること、要介護・要支援非該当を条件とし

て抽出して調査協力を得た 462 名に対し、

自記式調査票、運動機能測定を行った。こ

れらの調査協力者おける、ロコモティブシ

ンドロームの指標であるロコチェックおよ

びロコモ度テスト（立ち上がりテスト・2

ステップテスト・ロコモ 25）の該当率を調

べたところ、ロコチェックが 37.0％、2 ス

テップテストが 57.1％、立ち上がりテスト

は 32.3％、ロコモ 25 は 13.0％であり、各

指標とも運動機能と有意な関連があった。

また、EWGSOP のサルコペニア判定基準に従

った場合、65 歳以上の調査協力者 367 名の

うち、31 名（8.4％）がサルコペニアと判定

された。今後さらに調査をすすめ、より多

くの調査協力者のデータを収集し、ロコモ

とサルコペニアの該当率、運動機能等との

関連、両者間の関連を明らかにしていく予

定である。 

予防については 

 下方研究では、日本人の中高齢者集団を

対象とする解析の結果、血中の FT レベルの

低値は筋量サルコペニアの発症予測に有用

である可能性が示された。一方で、AR-CAG

リピート数の多寡によって、FT と筋量の関

連は異なることが明らかとなり、AR-CAG リ

ピート数が少ない場合と比較してAR-CAGリ

ピート数が多い場合において、血中の FT レ

ベルは筋量をより反映することが示唆され

た。 

村木研究では、高齢者における上下肢の

筋力および筋量の年代間差を明らかにした。

筋力、筋量とも 50 代から 60 代を境に急激

に低下していた。更に、筋力、筋量の年代

間差に違いがみられ、筋力の低下は筋量の
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低下のみでは説明できないことが明らかに

なった。さらに、高齢者における下肢筋力

および筋量と転倒、運動器疾患、運動機能、

QOL、要介護との関連を明らかにした。筋力

は、運動器疾患、運動機能、QOL、要介護の

いずれとも関連を認めており、筋力増強訓

練により、QOL 向上、要介護予防が期待でき

ると考えられた。今後、追跡調査のデータ

を統合することにより、サルコペニアの危

険因子を解明する。 

島田研究では、今回、地域在住高齢者

9,735 名を対象とした疫学調査を実施し、日

本人高齢者におけるサルコペニア有症率を

算出し、手段的ADLとの関連性を検討した。

EWGSOP 提唱のアルゴリズムに従うと、地域

在住高齢者におけるサルコペニア有症率は

11.6%であった。サルコペニア有症率を性別

あるいは年齢階級別に比較すると、とりわ

け女性、高齢になるほどその有症率が高か

った。また、サルコペニアは手段的 ADL の

低下と有意な関連性を示すことが明らかと

なった。 

金、鈴木研究では、地域在住高齢者にお

ける sarcopenic obesity 有症率は男性より

女性で高かった。男性 sarcopenic obesity

高齢者で、血清アルブミン値は低く、転倒

率は有意に高かった。女性 sarcopenic 

obesity 高齢者は高血圧、高脂血症、膝 OA、

転倒率は有意に高かったことから、

sarcopenic obesity 高齢者に対する転倒予

防策の確立が今後の課題といえる。 

治療については 

原田研究では、EWGSOP によるアルゴリズ

ムによってサルコペニアを合併していると

診断された骨粗鬆症患者にアレンドロネー

ト＋アルファカルシドールあるいはアルフ

ァカルシドールの無作為比較対照試験を主

要評価項目として骨格筋量指標、握力、通

常歩行速度を設定して開始した。 

細井研究では、ビタミン K が、ガンマカ

ルボキシラーゼ(GGCX)の補酵素として働く

際の作用がGGCX遺伝子の機能的一塩基多型

によって異なる可能性が示唆された。ビタ

ミン K と筋肉との関連を検討する際にも個

人差とその背景としての遺伝的素因につい

て考慮する必要がある。 

橋本研究では、サルコペニアに対する治

療薬開発のためのスクリーニングに有用な

実験系を確立し、候補薬物のヒト筋細胞に

対する直接作用を明らかにすることができ

た。 
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2013.4.25-27. 

 

94) 吉村典子、村木重之、岡敬之、田中栄、

川口浩、中村耕三、阿久根徹. 高すぎる骨

密度はメタボ構成要因を合併し変形性腰椎

症発生のリスクとなる 第42回日本脊椎脊

髄病学会 沖縄市、2013.4.25-27. 

 

95) 橋爪洋、吉村典子、石元優々、長田圭

司、阿久根徹、岡敬之、村木重之、瀧口登、

山田宏、吉田宗人. 大規模住民コホートに

おける腰部脊柱管狭窄症と骨粗鬆症の実態

調査 第42回日本脊椎脊髄病学会 沖縄市、

2013.4.25-27. 

 

96) 長田圭司、吉村典子、橋爪洋、石元優々、

山田宏、瀧口登、南出晃人、中川幸洋、村

木重之、岡敬之、阿久根徹、吉田宗人. 大

規模住民コホートにおける頸髄圧迫、腰部

脊柱管狭窄と歩行機能、体幹バランスとの

関係 第42回日本脊椎脊髄病学会 沖縄市、

2013.4.25-27. 

 

97) 石元優々、吉村典子、村木重之、山田

宏、長田圭司、橋爪洋、瀧口登、南出晃人、

岡敬之、阿久根徹、吉田宗人. 画像診断上

の腰部脊柱管狭窄の有病率と有症状者の頻

度について The Wakayama Spine Study 第

42 回日本脊椎脊髄病学会 沖縄市、

2013.4.25-27. 

 

98) 籠谷良平、橋爪洋、山田宏、石元優々、

寺口真年、吉田宗人、長田圭司、吉村典子、

岡敬之、阿久根徹、村木重之. びまん性特

発性骨増殖症の有病率と全脊柱における前

縦靱帯骨化の年代別分布 The ROAD Study 

第 42 回日本脊椎脊髄病学会 沖縄市、

2013.4.25-27. 

 

99) 籠谷良平、橋爪洋、山田宏、石元優々、
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寺口真年、吉田宗人、長田圭司、吉村典子、

岡敬之、阿久根徹、村木重之. びまん性特

発性骨増殖症の有病率と全脊柱における前

縦靱帯骨化の年代別分布 The ROAD Study 

第 42 回日本脊椎脊髄病学会 沖縄市、

2013.4.25-27. 

 

100) 村木重之、阿久根徹、田中栄、岡敬之、

川口浩、中村耕三、吉村典子. 膝における

関節裂隙狭小化及び骨棘形成が QOL に与え

る影響 日本整形外科学会 広島、

2013.5.23-26. 

 

101) 長田圭司、橋爪洋、石元優々、山田宏、

南出晃人、中川幸洋、村木重之、岡敬之、

阿久根徹、吉村典子、吉田宗人. 頸椎 MRI

を用いた大規模住民コホートにおける頸髄

症の関連因子 日本整形外科学会 広島、

2013.5.23-26. 

 

102) 吉村典子、村木重之、岡敬之、中村耕

三、田中栄、川口浩、阿久根徹. 血清 25(OH)D

高値は骨粗鬆症の発生リスクを低下させる

一方、変形性膝関節症では増加させる：ROAD

スタディ 3年後の追跡：第 31 回日本骨代謝

学会学術集会 神戸市、2013.5.30. 

 

103) 村木重之. 大規模縦断研究による変

形性膝関節症の疫学 膝 OA と運動・装具療

法セミナー 神戸、 2013.7.5. 

 

104) 阿久根徹、村木重之、岡敬之、田中栄、

川口浩、中村耕三、吉村典子. 変形性膝関

節症および筋力・運動能力低下は要介護移

行リスクを増大させる：The ROAD study：

第 25 回日本運動器科学会 神戸市、

2013.7.6. 

 

105) 阿久根徹、村木重之、岡敬之、田中栄、

川口浩、中村耕三、吉村典子. ロコモ 5に

準じた 5項目評価法は要介護移行予測ツー

ルとして有用である：The ROAD study：第

25 回日本運動器科学会 神戸市、2013.7.6. 

 

106) 村木重之、阿久根徹、田中栄、岡敬之、

川口浩、中村耕三、吉村典子. 縦断的コホ

ート調査による変形性膝関節症の ADL への

影響 ―The ROAD Study―：第 25 回日本運

動器科学会 神戸市、2013.7.6. 

 

107) 阿久根徹、村木重之、岡敬之、田中栄、

川口浩、中村耕三、吉村典子. サルコペニ

アの有病率の解明および運動機能・中年期

運動習慣との関連―The ROAD study 第 15

回日本骨粗鬆症学会、大阪、2013.10.11-13. 

 

108) 阿久根徹、村木重之、岡敬之、田中栄、

川口浩、中村耕三、吉村典子. 変形性膝関

節症および筋力・運動能力低下は要介護の

リスクである―The ROAD study 第 15 回日

本骨粗鬆症学会、大阪、 2013.10.11-13. 

 

109) 村木重之、阿久根徹、田中栄、岡敬之、

川口浩、中村耕三、吉村典子. 縦断的コホ

ート調査による変形性膝関節症の疼痛およ

び ADL 障害への影響 ―The ROAD Study― 

第 15 回日本骨粗鬆症学会、大阪、

2013.10.11-13. 

 

110) 吉村典子、村木重之、岡敬之、田中栄、

川口浩、中村耕三、阿久根徹. 骨粗鬆症の

病態 骨粗鬆症の疫学 地域住民コホート
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ROAD の追跡 日本整形外科基礎学会 千葉、

2013.10.19. 

 

111) 村木重之. 変形性股関節症の有病率

および股関節痛との関連 ―The ROAD 

Studyー 日本股関節学会 広島、

2013.11.29-30. 

 

112) 村木重之. 変形性膝関節症の定量評

価：The ROAD Study 膝 OA と運動・装具療

法セミナー 福岡、2014.1.31. 

 

H.知的財産の出願・登録状況 

１.特許取得 

1) 特願 2013-221037 「筋幹細胞又は筋芽

細胞、及びそれを用いた代謝変換に関与

する物質のスクリーニング方法、及びス

クリーニング方法によって得られた物質

を含む医薬組成物」（重本和宏） 

 

2.実用新案登録 

  なし 

 

3.その他 

  なし 
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