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研究要旨

高齢者の日常生活動作を低下させるサルコペニアおよぴ関節疾患について、 分子・遣伝

子レベルの情報を得ることにより、 新たな診療基盤の形成することを目的として、 変形性

関節症自然発症マ ウスの解析、 脊柱管狭窄症の家族内集積例の家系ゲノム解析、 MRI 画像

データの QTL 解析、 骨格筋幹細胞のシグナル伝達機構の解析、 およぴヒト骨格筋幹細胞の

単離の確立を行う。 研究計画書年度の2 0 2 1年度では、 変形性関節症発症要因としての

フェロトーシスの関与の知見を得るとともに、 ゲノム解析等を進めた。 また、 サルコペニ

ア研究では骨格筋幹細胞での研究ツ ールの整備を行った。
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A. 研究目的

高齢者の日常生活動作を低下させる運動器疾患の中でも、 サルコペニアおよぴ関節疾患

は、 その分子病理やマーカーが未だ確立せず、 そのため効果的な薬物療法などもない。 特

に変形性関節症・変形性腰椎症はその潜在的な患者数が国内で数千万人という試算から

も、 早期診断、 リスク診断、 新規治療法の開発が望まれている。 一方、 サルコペニアはこ

れらの高齢者の関節疾患の基盤となっていることが示唆されており、 運動器の退行性病変

への対策はNCGGとしても重要な課題である。 本研究では、 病院やメディカルゲノムセン

ターの協力を得て、 バイオバンク試料・情報を用いたヒトでの検討から、 マ ウス遣伝学な

どを用いた疾患基盤研究をとおしてこれらの運動器疾患の発症病理に関する研究を行う。

近年、 個体老化に伴う骨格筋幹細胞の減少や機能変化がサルコペニアの一要因となる可能

性が示され、 骨格筋幹細胞を標的としたサルコペニアの予防法や治療法の開発が期待され

ている。 これまでに我々は、 老齢動物の骨格筋幹細胞でERKシグナルに変化が生じること

を見出しており、 本研究ではこのERKシグナルを軸に、 骨格筋幹細胞の質的・量的維持に

おける各種細胞内シグナル伝達機構の役割とその制御機構、 さらにサルコペニアの発症や
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