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宇宙生体医工学を利用した健康寿命の延伸を目指す統合的研究 

 

1．研究の目的 

(1) 超高齢社会を迎えた我が国においては、加齢性筋肉減弱症（サルコペニア）や骨粗鬆症な

どによるロコモーティブシンドローム（運動器障害）の増加が見られ、また身体の不活動やエ

ネルギー消費のアンバランスにより糖尿病や高血圧を発症するメタボリックシンドローム

（代謝障害）も増加している。それらの予防と改善のためにはこれらの身体諸機能の低下が

起こる原因の解明と対応策の構築が必須である。ロコモーティブシンドロームの最大の原因

は抗重力筋活動の低下・抑制にある。抗重力筋活動抑制は筋萎縮のみならず、脳における遺伝

子やタンパク質発現の変化等も誘発するとされている。さらに、抗重力筋などの骨格筋は脂

肪組織の代謝と相互作用していることから、骨格筋の萎縮はメタボリックシンドロームやサ

ルコペニア肥満に繋がっている。一方、身体諸機能の低下は宇宙環境滞在などの微小重力環

境下で助長されることが分かっており、微小重力環境暴露によってロコモーティブ・メタボ

リック両シンドロームの進展過程が増幅されることも分かっている。すなわち、微小重力環

境を利用した研究は、両シンドロームの原因と対応策を追究するうえで格段に優れており、

地球上での微小重力の模擬環境下や宇宙空間での身体諸機能を追究する「宇宙生体医工学」

を応用することで、地球上における健康長寿の獲得を目指した研究が可能となることから、

次の各分野において研究に取り組む。 

 

①生理学：ラットやマウスにおける重力レベルに応じた発育や老化､日常生活における抗重

力筋の張力発揮､運動神経活動や代謝活性レベルが、抗重力筋､脳･運動神経の可塑性に及

ぼす機構を追求する。老化や身体活動抑制は、生体に悪影響を及ぼす活性酸素産生を助

長し、宇宙環境では､長期間飛行中の宇宙放射線被曝も憂慮される問題である。そこで､

マンガン･スーパーオキシド･ディスムターゼ(MnSOD)等を使ったこれらの抑制処方の解

明も目指す。 

 

②生化学：骨格筋－脂肪組織間のクロストークを仲介する生理活性物質の発現・分泌に及

ぼす抗重力筋活動や不活動、老化の影響を追究し、その調節機構の詳細と新規調節物質

の同定、ならびに脂肪組織の脱分化・形質転換や体脂肪量・分布を決定する因子を明ら

かにするための、脂肪由来幹細胞(ADSC)の分化調節に及ぼす影響を解明する。こうした

知見から、肥満症の予防や治療（新規運動療法の提案や創薬）に貢献する基盤的知見を

提供し、メタボリックシンドロームを防止･抑制する処方策の開発に繋げる。 

 

③神経科学：抗重力筋活動抑制や運動が脳や神経系に及ぼす影響を解明する。動物の筋活

動や運動機能の計測と神経回路の活動を測定する電気生理学および免疫組織化学を組み

合わせることで、身体機能と脳機能の相互作用を明らかにし、身体運動の負荷により生

じる神経細胞の活動や新生を解析することで、衰えた脳機能を活性化するための身体ト

レーニング法や新たな運動療法、リハビリテーション方策を提案する。 

 

④生体医工学：アメリカ航空宇宙局ジョンソンスペースセンター(NASA-JSC)保有の重力免

荷能動制御システム(ARGOS)や反重力トレッドミル､弾道飛行実験による微小・低重力模

擬環境下で、歩行やランニングの実験を行い､ウェアラブルな歩行解析システムを使って､

下肢抗重力筋の活動状態と機能発揮状況をより詳細に解明する。下肢抗重力筋に有効な

刺激や負荷を与え、足首を積極的に動かすことで、自分の意思で歩行面を蹴ることが可

能な自走式トレッドミルを開発し、有人探査時の宇宙飛行士の運動処方や飛行前歩行訓

練に役立つ新規トレーニング方法の提案、リハビリテーション処方や装置の開発に繋げ

る｡ 

 

 

 

 



2．研究の計画 

(1) ①②③の動物実験による基礎研究での検証と④での歩行解析などによるヒトの活動状況

の研究により新規の運動療法や装置の開発を目指す。 

 

①生理学：成熟期オスWistar Hannoverラットにおける16日間の後肢懸垂中、毎日MnSODを

腹腔内投与する群としない群、およびケージ内飼育群におけるヒラメ筋や脳の特性を比

較して、抗重力筋の機械的張力発揮抑制に伴う筋線維萎縮や速筋化等における活性酸素

産生およびその除去効果を追求する。 

 

②生化学：2020年度はADSCの分化に及ぼす重力の影響に焦点を定めるため、微小重力環境

下におけるADSCの分化調節機構の解明と、分化した脂肪細胞から分泌される新規候補ア

ディポカイン（ノンコーディグRNAを含む）の探索を行う。さらに、身体活動・微小重力

環境下で得た結果と対比させながら、身体不活動（①で作製した後肢懸垂ラット）がADSC

の分化に及ぼす影響を明確にする。 

 

③神経科学：ラットに自発的運動を一定時間行わせ、運動中と運動前後の身体方向や動作

速度を精密に計測する。その際の抗重力筋の変化をリアルタイムで測定すると同時に運

動野と大脳基底核の神経細胞の活動も測定し、それらの結果から、実験システムを最終

的に確立する。 

 

④生体医工学：歩行運動解析を表面筋電位も含めて実施し、下肢運動データと足底圧中心

点におけるピーク値と発生時間、荷重の積分値、各関節の消費エネルギーを求め、歩行

評価指標についてさらにデータを蓄積する。進行方向１軸重力免荷能動制御システムを

開発する。また、反重力トレッドミルを用い、同志社大学で実施可能な宇宙環境模擬実

験結果と「ARGOS」による実験結果を比較することで、両者の相違点を明らかにする。 

 

①②③では、模擬低重力環境下でラットの細胞と脳に及ぼす影響を明らかにし、運動時の脳活

動を計測可能なシステムを開発する。このシステムをヒトの運動時のデータ計測に応用するこ

とで、④の反重力トレッドミルと「ARGOS」実験の相違点をより明確に分析することが可能と

なる。 

 

3．研究の成果 

(1) ①生理学、②生化学、③神経科学、④生体医工学の４つの研究テーマ毎に、個々の成果を

導出した。 

 

①生理学：オランダ・ノールトウェイク市に設置されたヨーロッパ宇宙技術研究センター 

(ESTEC)における動物用遠心機を用いたマウスの30日間にわたる3-G負荷実験は、COVID-

19感染拡大の影響により延期となった。オスWistar Hannoverラットにおける老化および

身体活動減少に伴う活性酸素産生増大による生体諸機能への悪影響の抑制が、骨格筋等

の特性に及ぼす影響を追求する実験を実施し、骨格筋の分析に着手している。ラット後

肢の遅筋（ヒラメ筋）と速筋（足底筋）のアキレス腱を交互に接続した場合の筋の反応

を追求した実験の分析も実施した。 

 

②生化学：微小重力(simulated microgravity、SMG)環境下におけるADSC分化実験は概ね順

調に進み、次のような新規知見を得た。9週間の運動トレーニングを実施したラットの皮

下脂肪組織由来ADSCはSMG環境に暴露すると1G環境下に比べ脂肪分化が促進し、RNA-seq

に対応したGOエンリッチメント解析ならびにKEEGパスウエイ解析の結果、運動トレーニ

ングは細胞骨格や細胞接着パスウエイに関連する遺伝子の発現を強く修飾することが明

らかになった。とりわけ、インテグリンやその下流の分子群の発現が運動トレーニング

によって有意に増加し、これらの分子群が運動の「標的分子」に含まれている可能性が

浮き彫りにされた。しかしながら、内臓脂肪組織由来ADSCと皮下脂肪組織由来ADSCの分

化能の違いを明らかにするには至らなかった。 



脂肪組織-骨格筋のメタボリックネットワークを仲介する新規アディポカイン探索につ

いては、皮下脂肪組織由来ADSCから放出されるエクソソームのmiRNAマイクロアレイ解析

を行い、miRN-325-5pが運動トレーニングによって有意に増加することを発見した。この

エクソソーム内miRN-325-5pを抽出し、マウス由来筋芽細胞株C2C12と共培養したところ、

インスリン刺激によるインスリンシグナルの有意な増強が起こることを明らかにした。 

ADSCの分化能に及ぼす老化・運動・薬理学的介入の影響を検討予定であった、老齢ラッ

トのメラトニン投与または自発運動の介入実験には至らなかった。しかし、前年度から

引き続き実施された研究、「運動トレーニングや肥満がADSCの多分化能や細胞内代謝プ

ロファイルに及ぼす影響」、「小脳における炎症性サイトカイン発現変化などの解明」、

「Hox遺伝子と褐色脂肪細胞の脱共役タンパク質発現」、「運動トレーニングによる脂肪

分解反応増強機構と時計遺伝子発現リズムとの関係」などの成果は誌上発表に結びつい

た。 

 

③神経科学：ラットの運動・筋活動・神経細胞活動を精細に同時計測するシステムを開発

した。小型の3D深度カメラを改良し、加速度センサー、ジャイロセンサー、ヘッドアン

プを一体化した超小型の集積回路を作製した。そのシステムを活用し、ラットの微細な

運動と運動野・大脳基底核の神経細胞活動の対応について解析を進め、特に抗重力筋の

活動抑制や活動促進が脳活動に及ぼす影響についても解析を開始した。運動－筋活動－

神経細胞活動の関係を明らかにしながら、脳機能を活性化するためのトレーニング法や

リハビリテーション法についても検討を開始した。これらの実験システムの開発には生

体医工学グループから助言があり、実験も連携しながら進めている。 

 

④生体医工学：重力免荷能動制御システムの第1次試作を完了し、重力制御アルゴリズムと

して「速度ベース型出力フィードバック制御」を開発して搭載した。60kgのダミーウェ

イトを搭載してシステムの動特性を計測し、振幅依存性が生じるものの歩行制御が可能

であることを確認した。安全性を向上するためフェールセーフ機構の改造を実施すると

ともに、ヒトの懸架をサポートするためのジンバル装置に第1次試作を実施しており、年

度末に納入される。本装置を用いれば、空間的な制約を受けることなく負荷状態や関節

角度、表面筋電位に基づく下腿骨格筋群の筋活動量を計測し、反重力トレッドミルの解

析結果との比較が可能となる。 

開発したシングルベルト式の負荷制御型トレッドミルに一定負荷を与えることで、下肢

三頭筋の筋活性度が向上できることを確認し国際学会で成果を公表した。リハビリテー

ションに適した負荷制御アルゴリズムを開発するため、歩行周期に対して様々な負荷パ

ターンで実験を行い、疲労負荷が少なく筋活動度が向上できる負荷パターンが有ること

を確認した。今後、被験者の数を増やすことで、最適な負荷パターンを探索する。 

臥床状態で歩行状態を模擬し、アクチュエータをモータとし、ベルト駆動を導入するこ

とで足関節をアクティブに動作可能なリハビリテーション装具の仕様検討を完了した。 

③のマウス用運動負荷装置を用いて得られた抗重力筋と神経活動の相互関係の実験結果

に基づき、重力免荷能動制御システムを用いてヒトの運動負荷を計測することで、例え

ばリン酸化低下を筋収縮による機械的刺激で防ぐために必要な張力発揮量や神経細胞の

活動などの定量的な結果を有効に活用する。 

 

4．研究の反省・考察 

(1) 本研究プロジェクトは学内に運営委員会をおき、自己評価、外部評価をふまえ研究の進捗

を点検、次年度の計画に反映させる体制をとり、研究計画の変更などにも応じた研究のマネ

ジメントを実施している。 

2020 年度は、当初予定の ESTECの施設を利用した共同実験が、COVID-19 感染拡大の影響等で

中断している。海外連携機関とは情報交換を引き続き実施し、国内でオス Wistar Hannoverラ

ットにおける老化および身体活動減少に伴う活性酸素産生増大による生体諸機能への悪影響

の抑制が、骨格筋等の特性に及ぼす影響を追求した。 

また、NASA-JSC との共同研究についても、上述の状況により、当初計画から研究の遅れが懸

念されるが、NASA-JSC での実験に替えて、国内での負荷制御の実験に対応する重力免荷能動



制御システムの開発へ計画を見直し、試作を完了した。 

海外研究機関に出向いて実験する方法は、次年度も厳しい状況が続くことが懸念されるため、

国内での研究に重点を置き、プロジェクト内の成果の導出に繋げる予定である。 

負荷制御型トレッドミルの制御アルゴリズムは、既に使用されている床反力計が搭載された

トレッドミルであれば搭載可能であるため、研究成果の公開を進め、リハビリテーション機

関等への導入を展開する予定である。 
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