
                         
 

 

 

2024 年 7 月 11 日 

分野： 生命科学・医学系 

キーワード： 骨粗しょう症、細胞老化、整形外科学、骨・軟骨代謝学、老年医学 

【研究成果のポイント】 

 骨の老化が引き起こされるメカニズムを解明。 

 これまで骨の細胞のみが老化すると、骨の健康にどのような影響を及ぼすかはわかっていなかった。 

 骨芽細胞※１において Men1 遺伝子を欠損させることで、細胞老化※２に伴う骨粗しょう症を再現し、

これまでに無かった骨の老化モデルを確立した。 
 細胞老化に伴う骨粗しょう症という、新たな疾患概念に対して、その検査機器や医薬品等の研究開

発や、既存薬も含めた臨床試験の実施が期待される。 

 

 概要 

大阪大学大学院医学系研究科の右近裕一朗 招へい

教員（研究当時：助教）、海渡貴司 特任准教授（非常

勤）、岡田誠司教授（整形外科学）らの研究グループは、

愛媛大学大学院医学系研究科の山下政克 教授（免疫

学・感染防御学）と今村健志 教授（分子病態医学）の研

究グループとの共同研究で、年をとって骨が老化する

機序と同じ様に、骨芽細胞におけるMen1遺伝子の欠

損が、AMPK/mTORC1※3を介して SASP 因子※4を

分泌する細胞老化を誘導し、骨の老化を起こすことを

明らかにしました（図 1）。 

これまで、身体の老化によって骨の細胞が老化する

ことはわかっていましたが、身体の老化に関わらず骨

の細胞のみが老化するとどのようなことが起こるかは

わかっていませんでした。 

今回、研究グループは、免疫細胞における Men1 遺

伝子の欠損が、身体全体の免疫の老化に関与することをふまえ、骨芽細胞において Men1 遺伝子を欠損

させ、特異的に細胞老化させることで、骨の老化が引き起こされることを確認しました。 

今までは骨粗しょう症は主に加齢やホルモンバランスの変化、栄養不足などが原因とされていましたが、

今回の研究結果により、細胞老化に伴う骨粗しょう症という、新たな疾患概念が明らかになりました。今後、

検査機器や医薬品等の研究開発、既存薬も含めた臨床試験の実施が期待されます。 

本研究成果は、6 月 22 日（土）に英国科学誌「Aging Cell」（オンライン）に掲載されました。 

 

  

 
図 1. 骨芽細胞の遺伝子 Men1 欠損による骨の老化 

＼Ca 不足やホルモンバランスの変化だけじゃない／ 

細胞老化が引き起こす骨粗しょう症 

―骨の老化メカニズムを解明― 



                         
 

 研究の背景 

近年、加齢により、体の中で細胞が老化する現象が起こり、認知症、糖尿病、動脈硬化など、老化に伴う

病気になりやすくなることがわかってきました。骨の老化については、これまで、身体の老化により骨の細

胞の老化が引き起こされることはわかっていましたが、身体の老化に関わらず、骨の細胞のみが老化する

と骨の健康にどのような影響を及ぼすかはわかっていませんでした。 

研究グループではこれまでに、T 細胞（免疫細胞の一種）における Men1 遺伝子の欠損が、T 細胞の老

化に関与し、身体全体の免疫の老化にも影響を及ぼすことを明らかとしてきました。そこで、骨芽細胞にお

ける Men1 遺伝子の機能に着眼しました。 

 

 研究の内容 

研究グループは、骨芽細胞における Men1遺伝子を欠損させたところ、AMPK/mTORC1を介して細

胞老化が誘導され、骨の老化が起こることを確認しました。これは、年をとって骨が老化する際に見られる

現象と同じです。また、具体的な骨の特徴は、皮質骨（骨の外側）が薄くなり、骨髄腔（骨の内側）が拡大し、

骨が折れやすくなるといった、まさにお年寄りの患者さんに対して整形外科医が手術で悩まされている特

徴と同じでした。 

さらに詳細に調べると、お年寄りの患者さんと同じように、骨芽細胞と破骨細胞※５のバランスが崩れ、

骨が吸収され易くなっていることがわかりました。さらに、これに抗老化作用が期待されているメトホルミ

ン（糖尿病薬）を投与することで、AMPK/mTORC1 が元に戻り、骨の老化が改善することがわかりまし

た。 

 

 本研究成果が社会に与える影響（本研究成果の意義） 

本研究成果により、「細胞老化が引き起こす骨粗しょう症」という新たな疾患概念が提唱されました。X

線を用いた検査により、骨密度が低いだけで骨粗しょう症と一括りに診断される時代はもう昔のものにな

ります。新たな疾患概念に対して、その検査機器や医薬品・再生医療等製品の研究開発につながることが

期待されます。また、近い将来、我が国で骨粗しょう症に対して細胞老化をターゲットとして、既存薬も含

めた臨床試験が行われることも期待できます。 

 

 特記事項 

本研究成果は、2024 年 6 月 22 日（土）に英国科学誌「Aging Cell」（オンライン）に掲載されました。 
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 用語説明 

※1  骨芽細胞  

骨の生成に関与する細胞であり、骨の形成に重要な役割を果たしている。 

 

※2   細胞老化  

培養した細胞が有限回数の複製の後、増殖を止めて永続的な細胞周期の停止状態に入ることを指

す。近年、生体内での細胞老化が個体の老化に関与する可能性が報告されている。 

 

※3  AMPK/mTORC1 

AMPK（Adenosine Monophosphate-Activated Protein Kinase）/mTORC1

（mammalian Target of Rapamycin Complex 1）は、細胞の代謝や成長を制御する重要なシ

グナル伝達経路のこと。 

 

※4  SASP 因子 

      細胞老化した細胞から様々な分泌タンパク質が産生される、細胞老化随伴分泌現象 

(senescence-associated secretory phenotype)を SASP と呼ぶ。SASP 因子は老化し

た細胞から分泌される物質のことを指し、炎症性サイトカインなどが含まれる。 

 

※5 破骨細胞  

骨の破壊に関与する細胞であり、骨の吸収に重要な役割を果たしている。 

 

 

 参考 URL 

研究者総覧 URL 

岡田誠司教授  http://osku.jp/r0913 

海渡貴司 特任准教授(非常勤)  http://osku.jp/r0898 

右近裕一朗 招へい教員  https://researchmap.jp/yuichiro.ukon 

 

 

 

 

【右近裕一朗 助教（研究当時）のコメント】 

老化や遺伝子が何もわからず、失敗の毎日でしたが、様々な方に支えられ、このような形にでき嬉しく思

います。何より、研究は刺激的で面白いものだと思えたのは、この研究のおかげです。 

 整形外科医として、同じご年齢の患者さんでも骨が違うこと、とりあえず骨密度が低いだけで骨粗しょう

症と診断することは不思議に思っていました。この研究をもとに、病態に基づいた新たな治療を患者さんに

届けられるよう、これからも頑張ります。ぜひ一緒に研究しましょう！（阪大整形公式 Instagram: 

handai_seikeigeka もぜひ登録下さい。） 
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 本件に関する問い合わせ先 

＜研究に関すること＞ 

海渡 貴司（かいと たかし） 

大阪大学 大学院医学系研究科 整形外科学 特任准教授（非常勤） 

TEL: 06-6879-3552  FAX: 06-6879-3559 

E-mail:  takashikaito@ort.med.osaka-u.ac.jp 

 

＜報道に関すること＞ 

大阪大学大学院医学系研究科 広報室 

TEL: 06-6879-3387   

E-mail: medpr@office.med.osaka-u.ac.jp 

 

愛媛大学医学部総務課 総務・広報チーム 

TEL：089-960-5943 

E-mail: mesyomu@stu.ehime-u.ac.jp 

 

 




