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A．研究目的 
 ミオスタチンは骨格筋形成を抑制する陰
性調節因子で、肝硬変患者のサルコペニア
発生に寄与 する因子の一つとして注目さ
れている。サルコペニア合併肝硬変症例の
予後不良は報告されているが、 ミオスタチ
ンと予後との関連についての報告は少ない。
今回、我々は、肝硬変患者における血清ミオ
ス タチン値と肝予備能、予後、発癌との関
係について検討した。 
 
B．研究方法 
 2009 年～2010 年に US を施行した肝硬
変症例 213例（男性 111例、年齢中央値 63.1
歳、肝癌既 往 47 例）を対象とし、観察開
始時の血清ミオスタチン値と病態、臨床検
査情報との関連について検討 した。さらに
ミオスタチン高値群、低値群における累積
生存率や累積発癌率を検討した。 
（倫理面への配慮） 
 調査対象者が特定されないように匿名化
し、調査で得られたデータは厳正に管理し
た。 
 

C．研究結果 
 全患者におけるミオスタチン中央値は
5885pg/ml。肝予備能別では、Child-Pugh 
score (CPS) A患者（n=172）6258 pg/ml、
CPS B患者（n=33）7973 pg/ml、CPS C患
者（n=8）10984 pg/mlで CPS Bが Aに比
して有意に高値（P=0.02）、CPS Cも A、B
に比して高値の傾向を示した。成因別では、 
HCV（n=90）7049pg/ml、HCV SVR後（n=6）
4990pg/ml 、HBV（n=81）9765pg/ml、 
HBV＋HCV（n=3）6950pg/ml、アルコー
ル（n=13）7035pg/ml、その他（n=20）
7603pg/ml で各 群間に有意差は認めなか
った。ミオスタチン高値群（≧7800 pg/ml，
n=50）、ミオスタチン低値群 （<7800 pg/ml，
n=163）の 4 年生存率はそれぞれ 68.4%、
89.3%であり、高値群では有意に予後不良 
であった（P<0.001）。また、観察開始時の
肝癌既往 47例を除外した 166例において、
ミオスタチン高 値群、低値群の累積発癌率
はそれぞれ、4 年で 40.0%、20.4%であり、
高値群で有意に高かった （P=0.017）。ミオ
スタチン上昇に寄与する因子として、単変
量解析ではビリルビン、AST、ALT、 Na、
M2BPGiが有意な正の相関を示し、Alb、PT、
血小板が有意な負の相関を示した。また、多
変量解析では、男性、血小板低値、Na高値、
M2BPGi高値が抽出された。 
 

研究要旨 当院の肝硬変症例を対象とし、観察開始時の血清ミオスタチン値と病態、臨

床検査情報との関連について検討した。さらに、ミオスタチン高値群、低値群における累

積生存率や累積発癌率を検討した。肝予備能が低下するにつれ、ミオスタチン値が高値

となる傾向があり、ミオスタチン高値群は低値群に比して、有意に累積生存率が低く、累

積発癌率が高かった。肝硬変患者において、血清ミオスタチン値は肝予備能および予後

を反映するだけでなく、発癌 予測因子としても有用である可能性が示唆された。 
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D．考察 
 肝硬変患者におけるミオスタチンと肝予
備能、予後の関連についてはすでに報告さ
れている。肝硬変患者は血清ミオスタチン
値が高値になる傾向があり、血中アンモニ
ア上昇による骨格筋中のミオスタチン発現
増強の機序が報告されている。ミオスタチ
ンは骨格筋形成を抑制するため、サルコペ
ニアの一因となる。よって、血清ミオスタチ
ンの上昇は肝予備能低下の結果であり、サ
ルコペニアを介して生存率の低下につなが
ると考えられる。 
新たに、我々の研究では、ミオスタチン値
は累積発癌率とも相関していることが示さ
れた。単・多変量解析において、ミオスタチ
ン値は肝炎症・繊維化マーカーとの相関が
みられ、肝発癌との関連が示されたと推察
される。 
 
E．結論 
 肝硬変患者において、血清ミオスタチン
値は肝予備能および予後を反映するだけで
なく、発癌 予測因子としても有用である可
能性が示唆された。肝硬変患者において、ミ
オスタチン値を低下させうる治療介入は予
後改善に寄与すると考えられる。 
 
F．健康危険情報 
 なし。 
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H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
 １．特許取得 
なし。 
 ２．実用新案登録 
 なし。 
 ３．その他 
なし。 


