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老化促進モデルマウス（SAMP6）におげる

骨格筋重量の加齢変化
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Abstract 

Age-related changes in skeletal muscle weight, body weight and internal organ weight were 

studied in 20, 40, 50 and 60 weeks old senescence accelerated mice (SAMP6). The mices’ body 

weight increased up to 10 weeks extremely. Thereafter, a continuous increase of body weight was 

noted with age. The relative heart weight and th巴 relative kidney weight in 60-weeks old were 

significantly lower than those in 40-weeks-old. The relative muscle weight of the plantaris in 60 

weeks old was significantly lower than 白at of 20 weeks old. These results indicate that the relative 

hindlimb muscle weights decrea民 with aging in SAMP6. 
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緒 言
い乙とによると考えられる。

近年，京都大学胸部疾患研究所で開発された老

老化に伴い身体の活動能力が低下することはよく 化促進モデルマウス（Senescence Accelerated 

知られている明13）。身体活動は運動器系（神経・筋 Mouse;SAM）は成熟後の老化速度が速く（促進老

系）により発現され，活動能力の低下は中枢・末梢 化），ヒトの老齢期に高頻度に観察される老化病態と

の神経及び骨格筋の機能低下が一因と考えられる。 共通の病態を自然発症する実験動物である 12）。 SAM

しかし，加齢に伴う生体の諸機能の低下についての は病態が自然発症であること，寿命が約60～70週齢

詳細なメカニズムは未だ明らかではない。それは基 であり，比較的短期間での実験，研究が可能である

礎的な老化研究のための適切な実験動物が存在しな ことから，「老化」のように長期の時間的要因と深く
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関わっている現象のモデルとしてその有用性は大き

いと考えられている 12）。実際， SAM は脳・免疫系に

おいては老化を研究するための有効な動物モデルと

なりつつある。しかし運動器系については，石原ら2)

が老齢期にあたる生後60週齢で前腔骨筋の萎縮を示

した報告がみられるだけである。 SAM が老化の多

面的な側面を研究しうる現在唯一の本格的なモデル

であることから 12>, SAM を用いた運動器系の老化

について詳細な研究を進めていくことは重要と考え

られる。

そこで本研究は若齢期から老齢後期にあたる

SAM を用いて，運動器系の中でも効果器である骨

格筋の重量の加齢変化について検討することを目的

とした。

方法

実験動物には，骨粗緩症を誘発する系である雌性

の老化促進マウス P 6 (SAMP 6 ）を用いた。実験

週齢は生後20, 40, 50, 60の各週齢とした。各週齢

において 1群 4 ～ 7 匹，計21匹を実験に供した。飼

育用ケージは， 22 × 32 × 13.5叩で，餌（日本クレア；

CE 2 ）及び飲水は自由摂取とし，室温24± 1 ℃で

12時間の明暗サイクル下で飼育した。実験動物の体

重は週 1 回測定した。

実験週齢時にマウスの体重を測定後，ペントパJレ

ピタールナトリウム溶液にて麻酔し断頭屠殺した。

直ちに心臓，肝臓，腎臓と後肢筋からヒラメ筋，足

底筋，排腹筋，長指伸筋，前腔骨筋を室温にて摘出

し湿重量を測定した。

各測定値は群ごとに平均値及び標準誤差を求め統

計学的な検定を行った。全群聞の差を一要因（加齢

変化）の分散分析にて検定し，それぞれの分散分析

では，主効果が有意となった場合の多重比較に

Scheff e 法を用いた。全ての検定において有意水準

は 5 % (P <0.05）とした。
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Fig. 1 Changes of body weight 

結 果

加齢に伴う体重の変化を図 1 に示した。体重は，

生後10週齢まで，体重ではほぼ30g まで急激に増加

し，それ以降は増加が緩やかな変化を示した。各週

齢の体重，心重量及び相対的心重量を表 1 に示した。

各週齢聞にお砂る体重及び心重量に差は認められな

かった。相対的心重量では40遇齢に比べて60週齢が

低値を示した。

肝臓及び腎臓の重量及び相対的重量を各週齢ごと

に表 2 に示した。肝臓の重量及び相対的重量では加

齢に伴う変化は観察されなかった。腎臓の重量も肝

臓と同様の傾向を示したが，相対的重量では40週齢

に比べ60週齢で低値を示した。

次に各週齢の長指伸筋，前腔骨筋，勝腹筋，足底

筋，ヒラメ筋の重量を表 3 に示した。各筋とも加齢

に伴う筋重量の変化はみられなかった。表 4 には各

週齢での後肢筋の相対的重量を示した。相対的筋重

量は各筋とも加齢に伴い低値を示す傾向がみられた。

特に，足底筋では60週齢が20週齢に比べて低値を示

Table 1. Body weight,' heart weight and relative heart weight in each age 

20weeks 40weeks 50weeks 60weeks 
(n=4) (n=5) (n=5) (n=4) 

Body weight (g) 29.8ｱ 0.4 30. 7ｱ1.6 32.9ｱ 1.2 33.2ｱ 0. 7 

Heart weight (mg) 143.5ｱ 4.2 159.6ｱ7. 7 147.2ｱ 8.7 140.3ｱ 4.2 

Relative heart weight 482.6土19.9 520.8ｱ9.9 449.9ｱ29.1 423.0ｱ15.2 * 
(mg/lOOg body weight) 

Values are meansｱSE. 
n : number of mice 
* : Significantly different from the value at 40-weeks-old(p<0.05) 
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Table 2. Liver weight, r巴lative liver weight, kidney weight and relative kidney 
weight in each age 

20weeks 40weeks 50weeks 60weeks 
(n=4) (n=5) (n=5) (n=4) 

Liver weight (mg) 1524ｱ126 1872ｱ119 1851ｱ 95 1639ｱ 99 

Relative liver weight 5107ｱ359 6114ｱ281 5676ｱ387 4943ｱ312 
(mg/lOOg body weight) 

Ki也iey weight (mg) 229ｱ7.1 266ｱ11.1 246ｱ11. 7 221ｱ7.7 

Relative kidney weight 769ｱ29 870ｱ14 755土53 667ｱ35 * 
(mg/lOOg body weight) 

Values are meansｱSE. 
n: numb巴r of mice 
* : Significantly different from the value at 40 weeks old(p<0.05) 

Table 3. Skeletal muscle weights in each age 

20weeks 40weeks 50weeks 60weeks 
(n=4) (n=5) (n=5) (n=4) 

Extensor digitorum longus 10.3ｱ0.5 10.2ｱ1.3 10.4ｱ0.6 9.5ｱ0.3 

Tibialis anterior 51.0ｱ1.9 45.8ｱ3.1 45.6土 1.4 47.8ｱ3.5 

Gastrocnemius 111.3土 1.2 104.4ｱ5.1 110.6ｱ4.1 108.5ｱ2. 7 

Plantaris 13.0士0.4 11.4ｱ0.5 12.6ｱ0.5 11.6ｱ0.6 

Soleus 7.8ｱ0.9 8.2土0.4 6.8ｱ0.5 6.5土0.6

Values are meansｱSE. (mg) 
n: numb巴r of mice 

Table 4. Relative skeletal muscle weights in each age 

20weeks 
(n=4) 

Extensor digitorum longus 34.4土 1.3

Tibialis anterior 171.5土7.7

Gastrocnemius 373.9ｱ6.9 

Plantaris 43.7土1.8

Soleus 26.0ｱ2.9 

Values are meansｱSE. (mg/lOOg body weight) 
n : number of mice 

40weeks 
(n=5) 

33.2ｱ 4.0 

150.4ｱ12.1 

341.5ｱ14.3 

37 .4ｱ 2.1 

26.9ｱ 1.5 

50weeks 60weeks 
(n=5) (n=4) 

31.8ｱ 2.1 28. 7ｱ 1.2 

139.0ｱ 1.5 143.4ｱ 7.4 

337.6ｱ12.3 327.3ｱ11.5 

38.5土 1.6 33.2ｱ 0. 7 t 
20. 7ｱ 1.1 19.7ｱ 2.1 

t: Significantly different from tile value at 20-weeks-old(p<0.05) 

した。

考察

加齢に伴う SAM の体重は，ほぽ10週齢まで急激

に増加し，その後は緩やかに増加した。これらは，
SAM の体重の加齢変化を検討した先行研究4川と

同様の結果であり，本研究における SAM の飼育状

況は適切であったと考えられる。老化の研究によく

用いられているラットでは，老齢期の後期と考えら

れる27カ月齢においてすでに体重は低下していたと

報告されている 14）。 SAM では老齢期の後期と考え

られる60週齢においても体重の顕著な低下がみられ

なかった。本研究の SAM では体重変化について60

週齢までしか検討を行っていない。 60週齢以降に

SAM の体重が急激に変化するのか，あるいは変化

を示さないのかは，今後さらに検討する必要がある。

また加齢に伴う体重変化は， 20週齢以降は増加傾向

を示した。ラットでは加齢に伴い基礎代謝量と活動

量は低下し体内への脂肪蓄積が増加することが報告

されている 6）。 SAM の体重の増加傾向が，加齢に伴
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う体内への脂肪蓄積量の増大によるものか否かの検

討も必要であろう。

一般的に加齢に伴って体内臓器の生理機能は低下

するり5)8）川。臓器の機能低下のー困として構成細胞

の減少による臓器重量の減少が報告されている～

本研究では，心臓，肝臓，腎臓の各臓器とも， 40週

齢を頂点として低下する傾向がみられた。特に60週

齢の相対的腎重量及び60週齢の相対的心重量は40週

齢に比べて低値を示した。一般的に心重量は老化に

伴い増加することが報告されている 1)7）。ラットでは

老化に伴う心重量の増加が報告されているm九こ

の心重量の増加は，老化に伴う動脈硬化や血圧上昇

による負担の増加による肥大であるとされている。

動脈硬化や高血圧は成熟期以降の長い時間経過の中

で起こる疾患である。本研究で用いた SAM は成熟

以後の老化速度が促進されるという特徴を持つ。そ

のため，他の動物とは異なり血管系の大きな変化が

老齢期においても起っていないか，あるいは起こっ

ているとしても心臓の肥大を引き起こす程度にまで

至っていない可能性が考えられる。

骨格筋についてみると，加齢に伴う筋重量の変化

はみられなかった。筋重量は体重の影響を強く受け

ると報告されている 15）。内山ら 1

高い相関があることを報告しており，体重あたりで

示した相対的筋重量が筋肥大あるいは萎縮の様相を

よく表すとしている。相対的重量でみると，足底筋

は20週齢に対して60週齢で低値を示した。速筋は遅

筋に比べ老齢期では顕著な萎縮及び筋重量の低下を

示すと報告されている九 Rowe9Jは若齢期と老齢期

のマウス後肢筋（前腔骨筋，長指伸筋，ヒラメ筋）

及び上腕二頭筋，胸鎖乳突筋の筋重量の変化につい

て，最も減少率が大きかったのは前腔骨筋であった

と報告している。また，辻本ら 14）は老齢期ラット後肢

筋において前腔骨筋と足底筋の相対的筋重量の低下

を報告している。鈴木ら 10）も老齢期ラット足底筋の

相対的筋重量の低下を報告している。足底筋におけ

る相対的筋重量の減少が有意であったのは，一因と

してこの筋が速筋線維（タイプII線維）の構成比が

大きい典型的な速筋であるためと考えられる。また

相対的筋重量において，速筋（長指仲筋，前腔骨筋，

H非腹筋，足底筋）では20週齢から40週齢にかけて，

一方，遅筋であるヒラメ筋では40週齢から50週齢に

かけて減少する傾向がみられた。このことは筋重量

の低下時期には筋による違いがみられる可能性が考

えられた。

以上の結果より， SAM において加齢に伴う後肢

筋の筋重量の低下が認められた。さらに臓器重量も

老齢後期に低下が示された。今回の実験で用いた

SAM は促進老化を示す P系であったが，その対照

群として正常老化を示すR系が望ましいとされてい

る。今後は，骨格筋の諸特性について P系と R系の

特徴及びそれらの系における加齢変化の様相を生

理・組織化学，生化学的な面から検討することが必

要であろう。

要約

本研究では，生後20, 40, 50, 60週齢の老化促進

マウス（SAMP 6 ）を用いて，加齢に伴う後肢筋の

筋重量及び体重，臓器重量の変化について検討した。

体重は加齢に伴いほぽ10週齢まで急激に増加し，そ

の後は緩やかな増加傾向を示した。臓器重量では40

週齢に対し60週齢の相対的心重量，相対的腎重量で

低値を示した。後肢筋重量では，足底筋において20

週齢に対して60週齢の相対的筋重量が低値を示した。
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