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Ⅰ．はじめに

　筋力増強は，ほとんど全てのリハビリテーション臨床に
おいて実施されており，リハビリテーション領域の最重要
課題の一つである．骨格筋は人間として生命活動を行う上
で最も基本となる運動を担っており，筋力増強訓練は日常
生活における運動機能を向上させるのみでなく人間らしく
生きる QOL の改善にも役立つ．筋力増強は筋肥大により
得られるが，これは，筋細胞において筋構成タンパクをコ
ードした遺伝子発現が促進され，タンパクが合成されるこ
とにより得られる．筋力増強訓練は，最終的にこの遺伝子
発現促進を促すものである．近年，筋肥大を促進する要因
として機械的刺激が注目されている．筋細胞に対する機械
的刺激が筋細胞表面にある機械的刺激受容体を刺激し，細
胞内情報伝達系を活性化することにより筋構成タンパク合
成促進に働くことがわかってきた．筋力増強は人間として
の活動に不可欠であり，その理解はすべてのリハビリテー
ション領域において重要事項であると考えられる．

Ⅱ．骨格筋と筋力増強

　骨格筋は骨格筋細胞の集合体であり，筋収縮は内部にあ
るミオシンフィラメントとアクチンフィラメントが神経末
端の神経筋接合部でのアセチルコリン放出により筋細胞の
脱分極が誘発され，化学反応でミオシンとアクチンがスラ
イドすることにより行われる１）．筋力は筋の断面積と比例

するといわれており２），筋力増強と筋肥大すなわち筋断面
積の増大は密接な関係にある．
　骨格筋の筋線維はその特性から収縮速度が遅いがミトコ
ンドリアに富み，酸化的リン酸化により持続的な収縮が可
能なタイプⅠ線維と収縮速度が速くミトコンドリアは少な
いが解糖系による瞬発性に優れた収縮を行うタイプⅡ線維
に分けられ，タイプⅠ線維は酸素結合性蛋白質のミオグロ
ビンにより赤色であるため赤筋，収縮様式から遅筋，タイ
プⅡ線維はその色から白筋，収縮様式から速筋とも呼ばれ
る．タイプⅡ線維にはやや持続的収縮特性を持ったものが
ありタイプⅡa 線維と呼ばれ，最も早い収縮速度を持つ線
維はタイプⅡb/x 線維と呼ばれる．
　筋の収縮様式には筋長が変化しない静的収縮と筋長が変
化する動的収縮があり，前者を等尺性収縮という．後者に
は筋長が短くなる求心性収縮と筋長が長くなる遠心性収縮
がある．また，一定の張力で収縮する等張性収縮と一定の
速度で収縮する等速性収縮がある．等尺性収縮は関節の動
きを伴わないため，関節の安静を保つ必要のある術後や，
関節の疼痛がある場合に用いられる．遠心性収縮は筋力増
強に有効であるといわれているが，筋損傷のリスクも高く，
慎重に行う必要がある．重錘などを用いた通常の筋力増強
訓練は等張性運動が多く，等速性筋力増強訓練は関節の動
きに伴う角速度を一定に保った負荷のかけられるトルクマ
シーンを用いて行われる．
　筋トレーニングには，抵抗運動（resistance training）と
持久性運動（endurance training）があり，筋肥大・筋力
増強には抵抗運動が有効で，負荷をかけるものである．持
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久性運動は低負荷または無負荷で頻回，または長めに行う
もので持久力強化，循環代謝改善などを目的として行う．
筋力増強訓練の強度・頻度は，健常者においては８～12回
繰り返して実施できる最大の負荷量（8-12RM：repetition 
maximum）で週２～３回から開始するのが推奨されてい
る３）．筋力増強の方法として，自重，重錘，ゴムバンド，エ
ルゴメーター，筋力強化マシーン，徒手抵抗運動などが存
在するが，対象者により方法，強度，頻度の適切な選択が
必要である．
　筋力は筋断面積に比例するといわれているが，筋力増強
運動では，筋肥大が生じる前にいくらかの筋力増強が起こ
る．これは，神経筋情報伝達における伝達効率の改善，同
時に動員できる筋線維数の増加などによるといわれている．
その後，筋肥大により筋断面積の増大が得られ，さらなる
筋力増強が得られるようになる．かつて，筋肥大には大き
な負荷による筋線維の損傷が必要であるといわれていたが，
近年，筋肥大に損傷は必ずしも必要でないとの知見も出て
きている４）．
　筋組織には，成熟した多核の巨大な筋細胞のほかにサテ
ライト細胞という未分化の幹細胞が存在する．これは，筋
の障害修復や維持を行っており，筋肥大の際にも分化し，
筋細胞を形成する．筋力増強訓練による筋線維数の増加は
サテライト細胞によるものと考えられている５）．

Ⅲ．筋力増強の分子生物学的メカニズム

　筋力増強訓練による筋肥大は，ミオシン，アクチン，ト
ロポニンなどの骨格筋を構成する筋線維タンパクやデスミ
ン，ビメンチンなどの中間線維タンパクなど骨格筋細胞を
構成する全てのタンパク増加であるが．これらのタンパク
は全てアミノ酸が DNA にコードされた遺伝情報に基づき
結合されたもので，その配列により３次構造が複雑に変化
し，種々の機能を発揮する．DNA に記録された遺伝情報
は，まず DNA のデオキシリボ核酸を鋳型にして対応した
リボ核酸の結合体が合成される．これがメッセンジャー
RNA（mRNA）であり，これを転写（transcription）と呼
ぶ．この mRNA が設計図となりリボソームにおいて各種
アミノ酸を順に結合することにより，タンパク合成が行わ
れる．これを翻訳（translation）という．この DNA －
RNA －タンパクの流れをセントラルドグマと呼び，遺伝
情報発現の根幹とされる，この遺伝子発現は主に DNA か
ら RNA に転写されるところで主に調節されている，その
働きを持っているのが転写因子（transcription factors）で
ある．遺伝子発現の調節はこの転写因子によりさまざまな
段階で行われている．このように，分子生物学的な観点か
らみると，筋力増強訓練は骨格筋細胞のなかで遺伝子発現
を誘起する刺激であり，遺伝情報の転写と翻訳を促してい

ると考えられる．近年，microRNA（miRNA）というタン
パクをコードしていない短い RNA が多数見つかってきて
おり，遺伝子発現，転写，翻訳の調節を行っていることが
わかってきた（図１）．
　筋細胞に対する成長因子の一つに IGF-1（insulin-like 
growth factor-1）があり筋タンパク合成系を促進する６）．
IGF-1は，肝臓で合成され筋細胞表面の IGF レセプターに
結合することにより Akt-1（Ak strain transforming-1）/
PKB（Protein Kinase B） を 活 性 化 し GSK-3，mTOR

（mammalian target of rapamycin）を介し筋タンパク合成
促進に働くとともに，FoxO（Forkhead box containing 
protein, O-subclass）転写因子をリン酸化し筋萎縮関連遺
伝子を抑制することにより筋構成タンパク分解を抑制する
ことにより筋肥大を引き起こす７）．一方，安静臥床などの
筋萎縮を誘発する状態では，IGF-1シグナルが弱まり，
Akt-1/PKB の活性化が抑制され，リン酸化されていない
FoxO 転写因子が核内に移動し，MuRF-1 とMAFbx-1/
atrogin-1 の発現促進に働きユビキチン・プロテアソーム系
を活性化させ，筋タンパク分解が促進される８）．このよう
なことが，廃用性筋力低下やサルコペニアで生じていると
考えられている．
　骨格筋細胞の制御において重要な役割を担っているもの
に，筋原性転写因子群（myogenic transcriotion factors）が
ある．これは骨格筋における遺伝情報発現を調節するもの
で，未分化な幹細胞から成熟した骨格筋細胞へ分化誘導す
るもので MyoD，Myogenin，MRF4などがあり，未分化
細胞から筋芽細胞，細胞融合を起こし多核化した未熟骨格
筋細胞，成熟骨格筋細胞へと誘導していく９）．これらによ
り，骨格筋組織に存在する未分化細胞は前述のサテライト
細胞であり，骨格筋細胞に融合したり，成熟骨格筋を形成
すると考えられている（図２）．また，抑制系の制御機構と
して Myostatin など筋萎縮を誘導するものも存在する．骨
格筋細胞は，筋肥大をもたらす筋力増強訓練，筋萎縮を誘
起する安静臥床など細胞外からのさまざまな刺激に応答し，
細胞内外の調節機構を働かせることにより常時肥大，萎縮
を繰り返していると考えられる．

図１　遺伝子発現とその調節
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Ⅳ．機械的刺激と筋力増強

　筋力増強を目的として，さまざまなトレーニングや訓練
が行われるが，その効果は訓練を実施した筋に生じる．こ
の現象の説明としてかつては支配神経からの栄養因子や神
経支配などが言われていたが，骨格筋細胞の表面にさまざ
まな刺激受容体が存在することがわかってきた．その一つ
に機械的刺激受容体がある．Vandenburgh ら10）は，引き延
ばすことのできるシリコン製の培養皿に骨格筋培養細胞を
植え，トレーごと伸展させ，細胞に機械的ストレッチ刺激
を加えたことにより，筋細胞が肥大することを報告した．
このことから，骨格筋細胞は機械的ストレッチ刺激を加え
ることで肥大を生じることが証明された．
　また，in vivo での研究で，ニワトリの広背筋に伸長刺激
を加えると筋が肥大し，筋の断面積増加，筋線維数の増加，
さらに，筋構成タンパクの合成が増加することがわかった．
さらに，他動的に骨格筋をストレッチすることで，さまざ
まな遺伝子の発現をもたらすこともわかってきた．機械的
な筋のストレッチ刺激は，DNA の転写を促進する働きを
もち，細胞の活性化を示すc-fos やc-jun の発現，その後に
続く筋特異的転写因子 Myogenin などの発現，さらには筋
構成タンパクであるミオシンやアクチンの遺伝子発現が認
められることがわかってきた11）．その後，筋細胞にはスト

レッチ刺激を感知し，細胞内に情報を伝達し，細胞構成タ
ンパクの合成を促すことにより細胞の肥大を起こす仕組み
が存在することが明らかにされてきた．
　筋細胞には細胞膜に機械的刺激のレセプターとして細胞
外マトリクスと連結しているインテグリンというタンパク
が存在する．これは，細胞外からの機械的刺激を受け取り
活性化することにより，細胞内情報伝達系を活性化させる
機能を持っている．このインテグリンにより伝えられた情
報は核へと伝達され DNA の遺伝情報を発現させ，転写因
子の調節を受けて RNA から機能タンパクの合成へとつな
がり筋の成長・肥大を引き起こす．また，筋細胞の成長・
肥大と密接な関係のある物質に肝臓で合成される insu-
lin-like growth factor （IGF）があるが，そのバリアントで
自己分泌型が存在し，ストレッチなどの筋細胞への機械的
刺激で発現が誘導されることがわかった．これが mecha-
no-growth factor （MGF）とも呼ばれるようになり12），筋
の局所的成長・肥大の要因の一つであることがわかってき
た（図３）．
　私たちは，これまで筋力増強と機械的ストレッチ刺激に
おける遺伝子発現についての研究を実施してきた．ラット
の摘出した骨格筋に他動的反復ストレッチを加えると，２
時間で最初期遺伝子であるc-fos ｍ RNA の発現が増加し，
４時間で筋原性転写因子である myogenin mRNA の発現
が増加した．c-fos はがん細胞から発見され，当初癌の原因
と考えられたため，がん遺伝子と呼ばれていたが，健常細
胞でも発現していることがわかり，もともと生体内で，遺
伝子発現初期に現れ，遺伝子転写制御に働くことがわかり，
細胞の活性化の指標とされるものである．Myogenin は前
述のとおり，筋原性転写因子であり，筋細胞の分化・成熟
の促進に働き，筋肥大を誘導するものである．これらより，
他動的反復ストレッチは筋細胞を遺伝子的に活性化し，筋

図３　骨格筋細胞における筋肥大情報伝達
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の増大を促すことが示唆された13）．in vivo の検討では，深
麻酔下でラットの足関節を他動的に反復屈曲伸展させるこ
とによる腓腹筋の反復ストレッチを行うと，１時間の機械
的伸長刺激で筋特異的転写因子の myogenin mRNA の発
現が誘導された14）．これらより筋収縮を伴わない他動的な
筋のストレッチにより筋力維持・増強を促すことができる
可能性が示唆された．
　さらに臨床応用の可能性を模索するために実際の臨床リ
ハビリテーションで実施可能な時間を考慮したプロトコー
ルとして，週４日，１日 15分の他動伸長による筋関連遺
伝子発現を検討した．深麻酔下でラット足関節の他動的背
屈を実施，持続伸長群として 15分間背屈位保持群と反復
伸長群として２秒間背屈２秒間弛緩を 15分間行った際の
効果につき，腓腹筋を摘出，RNA を抽出し，定量リアルタ
イム RT-PCR により比較検討した．この結果，持続伸長，
反復伸長の双方において筋原性転写因子の Myogenin，
MyoD，筋構成タンパクのミオシンヘビーチェーンの
mRNA 発現増加を認め，持続伸長より反復伸長のほうが
より効果的であるとの結果が得られた15）．このことは１日
15分の他動的伸長訓練が筋の維持増強効果を持つことを
示唆し，臨床応用として意識障害患者や麻痺患者などでの
筋力維持増強の可能性が示唆された．また，ラットに蛋白
同化ステロイドのメテノロンを投与し，麻酔下で足関節を
15分間反復背屈させ腓腹筋に機械的ストレッチ刺激を加え
ると MGF mRNA 増加が認められた．このことから，蛋白
同化ステロイドには，骨格筋への機械的ストレッチ刺激に
よる筋肥大効果を増強する作用があることが示唆された16）．

Ⅴ．骨格筋機械的刺激の臨床応用

　骨格筋に対する機械的刺激は細胞内カスケードを活性化
することにより遺伝情報発現を促し，筋構成タンパクの合
成を促進し，分解系を抑制することで筋の肥大をもたらし，
筋力増強を得ることができると考えられる．臨床リハビリ
テーションにおいて筋力増強訓練では，筋に張力が発生し
ている状態の方が筋力増強効果が強いと考えられるため，
目的とする筋を弛緩した状態で筋収縮や他動的ストレッチ
をするよりも，筋に張力がかかった状態で筋収縮，他動的
ストレッチを行った方が効果的であり，遠心性収縮が筋肥
大を得やすいことも機械的受容体刺激による筋肥大の機序
で説明可能である．また，電気刺激をしながらの収縮や他
動的筋ストレッチも効果があると思われる．
　このように，骨格筋に対する他動的ストレッチは筋肥
大・筋力増強を誘導できる可能性を持っており，意識障害
や，神経疾患などにより自分で動かすことのできない患者
においても筋力維持増強を実施できる可能性があると思わ
れる．

Ⅵ．摂食嚥下機能と筋力増強

　摂食嚥下もその大部分が骨格筋により行われている．従
来，神経疾患による球麻痺や脳血管障害による仮性球麻痺
など神経障害による摂食嚥下障害に対するリハビリテーシ
ョン中心に摂食機能訓練が行われてきた．しかし，近年，
ICU での挿管後の嚥下障害17），加齢による嚥下障害18）など
が注目されてきており，さまざまな要因が関与すると思わ
れるが，廃用による筋力低下が影響していると考えられる．
また，神経疾患による嚥下障害も，神経機能が改善してい
るのに嚥下障害が残存している場合筋力低下が影響してい
る可能性がある．実際の訓練法として，さまざまなものが
考案されているが，四肢体幹の筋力強化のように直接抵抗
運動を行うことが難しいこともある．しかし，骨格筋の強
化という点では，四肢体幹と同様にとらえることができ，
完全に分けることは難しいが，持久力を強化する運動と，
筋出力を強化する抵抗運動があると考えられる．前者には
空嚥下訓練，直接嚥下訓練など，後者には舌抵抗運動，頭
部挙上訓練，メンデルソン手技などがあるが，筋力，持久
力の双方が重要であるとともに，どちらかが低下している
場合，訓練法の選択と訓練実施量の配分に留意する必要が
あると思われる．嚥下障害と栄養管理は切り離して考える
べきかとも思われるが，栄養管理が不十分，特に，タンパ
ク摂取量が十分でないと筋合成のためのアミノ酸が不足し，
筋萎縮の原因になる．また，エネルギーが不足しても不足
分を筋組織の異化で補うため筋萎縮が生じる．このような
観点から，筋力増強には筋力増強訓練のみでなく摂食嚥下
機能も重要な役割を持っていると考えられる．

Ⅶ．おわりに

　筋力増強は，最も古くからあるリハビリテーションにお
ける重要課題であり，現在でも最重要課題の一つである．
リハビリテーションの語源である〝中世の破門の取り消
し〟，すなわち〝人間らしく生きる〟ために，骨格筋は移
動・運動の手段であるのみでなく，生命維持の基本的機能
である摂食嚥下にも重要であり，今後も筋力増強について
の研究，臨床応用が必要であると思われる．
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