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Ⅰ．はじめに 

心因性ストレス(PS)は生理、心理、行動などの変化をもたらし、慢性的なPSはストレス誘発性

精神疾患や心臓病、骨粗鬆症などの様々な疾患を招く1)。成長期から急速に成長する骨は若年期で

最高骨量に達し、それ以降は加齢に伴って減少することから若年期までの高い最高骨量の獲得を

強く推奨している。つまり成長期におけるPSは顕著な発達段階の臓器や筋骨格などに負の影響を

与え、最高骨量の獲得を阻害する可能性が高い。一方、骨に関与する酸化ストレスレベルが高い

中高年期においては臓器の萎縮やホルモンが減少する時期にあり、PSが骨に与える影響は成長期

とは異なる可能性が考えられる。即ち、PSが骨形態や骨代謝の動態に及ぼす影響は年代によって

異なり、年代別における生体の機能について明らかにする必要がある。 

 

Ⅱ．目的 

本研究ではPSが5つの年代別における骨形態及び骨代謝に及ぼす影響を明らかにし、健常な骨量

維持や向上に必要な知見を得ることを目的とした。 

 

Ⅲ．研究方法 

本研究は青森県立保健大学動物実験委員会の承認を得て「青森県立保健大学における動物実験

に関する指針」に則り実施した。 

実験動物は 5 つ年代(成長期、若年期、成体期、中年期、高年期)の Wistar 系雄ラット 60 匹を用

いた。さらに各年代別における実験動物は無作為にて対照群(C 群)と心因性ストレスを与える実験

群(PS 群)に分類した。実験動物の飼育環境は 1 つのケージ内には 2 匹とし、室温 22±2℃、湿度

55±5％を維持し、12 時間の明暗サイクルとした。実験動物はゲージ内の移動や身体活動は自由と

し、実験期間中の餌 CE-2 と水も自由摂取とした。 

PS は Ohta, et al. 2)の Sakamoto, et al. 3）先行研究で用いた拘束と水浸方法を用いた。実験動物は

身動きが取れない鉄網の中に入れて拘束状態にし、水温 23℃の水を胸あたりまで水浸させた。PS

は動物飼育環境と同様な室温と湿度下で実施し、1 回の PS 負荷時間は 3 時間、毎日 4 週間、全て

同時刻に実施した。 

＜骨形態の計測＞ 

実験最終日の採血終了後は三種麻酔薬を腹内注射(0.5 ml/BW 100g)し、開胸して左心室より生理

食塩水にて灌流屠殺し、大腿骨と脛骨を摘出した。摘出した骨は結合組織や臓器表面の水分を除

去した後に MC210S (Sartorius AG, Germany)を用いて湿重量を測定した。 
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＜骨代謝マーカー＞ 

骨形成マーカー(ACP)の検出は Acid Phosphatase Assay Kit DACP-100 (Funakoshi Co., Ltd.)を用い

た。そして破骨細胞の酵素マーカーの 1 つである酒石酸耐性酸性ホスファターゼ(TRACP)活性の

検出には TRACP & ALP Assay Kit (Takara Bio Inc.)を用いた。 

＜解析＞ 

得られた結果は SPSS Ver.27 を用いて平均と標準偏差を求め、群間の比較には一元配置分散分析

と Scheffe's の多重比較を用いた。また、年代別における実験前と実験後の結果についてはｔ-検定

を用い、統計学的な有意水準は p < 0.05 とした。 

 

Ⅳ．結果・考察 

大腿骨重量について成長期の C 群に比べて PS 群は湿重量-19.2% (p < 0.01)、若年期の C 群に比

べて PS 群は湿重量-8.5%(p＜0.05)それぞれ有意に軽かった。脛骨重量について成長期の C 群に比

べて PS 群は湿重量-18.3% (p < 0.01)、若年期の C 群に比べて PS 群は湿重量-11.2% (p < 0.01)それぞ

れ有意に軽かった。5 つの成長ステージにおける C 群の ACP は成長期のみ 206.4%有意に上昇し

た（p＜0.05）。一方、PS 群においては成長期が 101.8%（p＜0.05）、若年期が 94.4%（p＜0.001）、

高年期が 143.1%（p＜0.05）それぞれ有意に上昇した。それに対して TRAP は実験前の 5 つの成長

ステージにおける C 群と PS 群間で有意な差は無かった。成長ステージにおける C 群の TRAP は

成体期が 187.5%（p＜0.01）、中年期が 70.8％（p＜0.05）それぞれ有意に上昇した。一方、PS 群

においては成長期が 71.4%（p＜0.05）、成体期が 150.0%（p < 0.05）、高年期が 301.6%（p < 0.01）

それぞれ有意に上昇した。 

骨は生体外部からのメカニカルストレス及び、生体内部からの内分泌物などに影響を受ける骨

代謝によって維持される。しかし本研究における実験や飼育環境を鑑みて生体外部からの影響は

考えにくく、内分泌物などの生体内部の影響による影響が大きいと考えられる。骨代謝は成長因

子やエストロゲンなど内分泌系のホルモンに左右されるがホルモン分泌器官の機能はストレスや

加齢に大きく影響される。つまり臓器や器官が未熟である成長期の発達状況や生理的機能の低下

が顕著である高年期では、成体期や中年期より PS の影響を大きく受けることが示唆された。 
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