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ビタミンDは多彩な機能を有する

• 脂溶性ビタミンであるビタミンDは、⼩腸における
カルシウムの吸収を制御し、⾻の形成や維持に
関与する。

• ビタミンDは、免疫系や神経に対しても作⽤する
ことが知られている。

• ⾻格筋に対しても・・︖

Vitamin D deficiency: symptoms & supplements | cerascreen



ビタミンD⽋乏者は筋⼒が低下し、サルコペニア発症率が増加する
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0.3676.48 ±1.036.55 ±1.13SMI 7th (kg/m2)
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Mizuno, Hosoyama et al., J Cachexia Sarcopenia Muscle. 2022.
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成熟筋線維特異的Vdr⽋損マウスは筋⼒が低下する

VDR-floxed

Myf6-CreERT2

x

成熟筋線維でVdrが⽋損

タモキシフェン投与

VDR⽋損は筋量に
影響を及ぼさない
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SR Ca2+ ATPase activity

p=0.0031

筋⼒の有意な低下

筋収縮関連因⼦SERCAの発現が低下

筋⼩胞体内の
Ca2+ATPase活性が低下

筋⼒の低下
VdrmcKO マウス

・ SERCA: sarco/endoplasmic reticulum Ca2+ ATPaseMizuno, Hosoyama et al., J Cachexia Sarcopenia Muscle. 2022.



Chalcraft et al., Nutrients. 2020.
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筋⼒低下

加齢に伴うビタミンDの低下は
筋⼒低下とサルコペニア発症を導く可能性がある



Kawahara et al., Lancet Healthy Longev. 2024.

• 2型糖尿病に対する活性型ビタミンDの効果を検証するDPVDスタディに付随するランダム化⽐較試験
• 前糖尿病患者に活性型ビタミンD3（エルデカルシトール）を3年間投与（0.75µg/day）
• エルデカルシトール投与群548例、プラセボ群546例（平均年齢60.8歳）
• 筋量および筋⼒低下の抑制、体脂肪量の減少
• サルコペニア発症率︔エルデカルシトール群4.6%、プラセボ群8.8%
• 転倒の発⽣率︔エルデカルシトール群24.6%、プラセボ群32.8%

サルコペニア予防におけるビタミンDの効果
産業医科⼤学からの報告



ビタミンDの作⽤点って筋線維だけなの︖

The Scientist Magazine. 
Robenstein et al., Sci Rep. 2020.



間葉系前駆細胞（MP）でVDRが⾼発現している

筋管細胞 MP

VDR
-Actin

Vdr (gene)

筋細胞 MP

Hosoyama et al., Journal of Cachexia, Sarcopenia, Muscle. 2024.

筋細胞 MP • MPでVDRが発現
• 筋細胞よりもFAPにおいて⾼発現

(MuSCs)
(MPs)

MP（⾮筋細胞）

VDR (protein)

MP筋管細胞



Mesenchymal Progenitor (MP) 
(間葉系前駆細胞)

• 間質に存在する単核の細胞
• PDGFRやSca-1を発現している（細胞表⾯マーカー）
• 脂肪細胞、線維芽細胞、⾻細胞、軟⾻細胞に分化し得るポテンシャルを有する

（多分化能）
• IMAT（霜降り⾁の脂肪）の起源細胞であると考えられている

PDGFR
Laminin
DAPI

脂肪細胞に分化し得る

Oil Red O stainingThe Scientist Magazine. 

Johnson et al., J Vis Exp. 2022.

蛍光標識したMPが⾻格筋内で脂肪細胞に分化する様⼦

上住先⽣（九州⼤学）が同定
（Nat Cell Biol. 2010）



間葉系前駆細胞（MP）は新しいビタミンD標的細胞︖

The Scientist Magazine. 

筋線維

ビタミンD

• 筋⼒発揮
• ⽋乏で筋⼒低下・サルコペニア増

PDGFR
Laminin

DAPI

MP（⾮筋細胞）

• 作⽤や役割︖︖
• サルコペニアとの関わりは︖



ビタミンDはMPの脂肪分化を抑制する

MP
脂肪

前駆細胞 脂肪細胞

PPAR
C/EBP Oil Red O+

Perilipin+
PPAR+
C/EBP+

MPs

Hosoyama et al., Journal of Cachexia, Sarcopenia, Muscle. 2024.



ビタミンD⽋乏やビタミンDシグナル阻害がIMATを導くか︖

ビタミンD不含飼料を与えた
野⽣型マウス

VDRE
標的遺伝⼦発現

RXR(Retinoid X Receptor)

VDR MP特異的VDR⽋損マウス

︖

︖



ビタミンD⽋乏⾷は⽼齢マウス⾻格筋に脂肪浸潤を誘導する

ビタミンD⽋乏⾷
もしくは

通常⾷（ビタミンD含）

Young mice
(3M)

Aged mice
(20M)

3-month

3-month

脂肪マーカーの発現IMAT形成

ビタミンD⽋乏⾷
もしくは

通常⾷（ビタミンD含）

Hosoyama et al., Journal of Cachexia, Sarcopenia, Muscle. 2024.



MP特異的Vdr⽋損マウスは萎縮筋にIMATが形成される

MP特異的Vdr⽋損マウスの作出

腱切除による筋萎縮誘導

脂肪マーカーの発現

IMAT形成

VDR-floxed

Pdgfra-CreERT2

x
タモキシフェン投与

VdrMPcKOマウス

Control VdrMPcKO

Hosoyama et al., Journal of Cachexia, Sarcopenia, Muscle. 2024.

cKO



⾻格筋内脂肪浸潤（IMAT）は筋質低下の要因である

⾻格筋内脂肪浸潤は加齢に伴い増加する

IMAT Laminin
Perilipin

Age Ageing, Volume 48, Issue 1, January 2019, Pages 16–31.

EWGSOP2 (2019) (consensus for Sarcopenia definition)

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People

筋質低下の
要因

70歳代⼥性の内側広筋
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Chalcraft et al., Nutrients. 2020.
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筋⼒低下霜降り化
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