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減量による全身性および骨格筋の糖代謝機能の適応
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Adaptation of glucose tolerance and skeletal muscle glucose uptake capacity in 
response to calorie restriction
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Abstract
In recent years, the prevalence of type 2 diabetes mellitus (T2DM) has become a significant 

problem all over the world. The T2DM is a metabolic disease characterized by insulin resistance in 
peripheral tissues or decreased insulin secretion from the pancreas. Patients with T2DM are often 
obese. Excessive accumulation of visceral fat causes insulin resistance, leading to metabolic syndrome 
such as T2DM, hypertension, and dyslipidemia. Therefore, weight loss is recommended in obese 
individuals to reduce visceral fat and eliminate the risk of developing metabolic syndrome. Dietary 
interventions that reduce daily energy intake by 20 to 40% of baseline requirements, so-called calorie 
restriction (CR), are well-known and effective method to reduce visceral fat mass. CR is also effective 
in the prevention and treatment of T2DM and improves skeletal muscle glucose uptake capacity. In 
the present review article, we summarized the mechanism which causes insulin resistance through 
the accumulation of visceral fat, followed by the role of skeletal muscle in glucose tolerance and also 
reviewed beneficial effects of CR and its mechanisms on visceral fat mass reduction and glucose 
tolerance. Finally, we overviewed the effects of weight loss methods that involve short-term fasting.
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1. はじめに
近年 , 2 型糖尿病（T2DM）患者の増加が世界

中で重要な社会問題となっている（Saeedi et al. 
2019）．我が国においても T2DM が強く疑われ
る者とその可能性を否定できない者を合わせる
と推計 2,000 万人と報告されており（厚生労働省 
2017）, 早急な対策が必要となっている . T2DM

総　説

総説末梢組織におけるインスリンによるグルコー
ス取り込みの悪化（インスリン抵抗性）, もしく
は膵臓からのインスリン分泌量の低下を特徴と
する代謝性疾患である . T2DM 患者は肥満者で
ある場合が多く , 肥満は余剰なエネルギーが脂肪
として蓄積されることによって生じる . 特に内臓
脂肪の過剰な蓄積は , インスリン抵抗性を引き起
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こして T2DM や脂質代謝異常などのメタボリッ
クシンドロームの原因となる（Carr et al. 2004, 
Furukawa et al. 2004）．したがって , 肥満者では
内臓脂肪を減らし , メタボリックシンドロームを
解消するために適度な減量を行うことが推奨され
る（Phelan et al. 2007）．今日では肥満を呈して
いない人々 , 特に若者においても , 健康維持 , 理
想の体形や体重の獲得のために減量を行う者が増
加している（Zhang et al. 2018）．したがって , 減
量は肥満者だけではなく , 健康な人々にとっても
高い関心事となっている . 内臓脂肪量を減少させ
る一つの方法として , 日々のエネルギー摂取量を
少しずつ（20 ～ 40% 程度）減らす減量法が推奨
されている（Calorie Restriction 法 : CR 法）．CR
法は T2DM の予防や治療に効果的である（Weiss 
et al. 2006）．これは , CR 法による減量によって , 
1）インスリン抵抗性の原因となる内臓脂肪量が
減少するため , ２）骨格筋の糖取り込み能力が改
善するためである . 

そこで本稿では , 内臓脂肪の過剰蓄積がどのよ
うなメカニズムによってインスリン抵抗性を引き
起こすのか , 続いて全身の糖処理能力に及ぼす骨
格筋の役割について概説する . その後 , CR 法に
よる減量によって内臓脂肪量および全身の糖取り
込み機能がどのように変化するか , さらには骨格
筋の糖取り込み能力が改善するメカニズムについ
て述べる . 最後に絶食を伴う減量法が生体に及ぼ
す影響についても紹介する . 

2. 内臓脂肪の蓄積とインスリン抵抗性
Carey ら（1996）は BMI が 20.9-36.4 kg/㎡の

女性を対象とした研究において , インスリンクラ
ンプ法によるグルコース注入率（インスリン抵抗
性の指標）と内臓脂肪量の関係を検討した結果 , 
両者の間には負の相関関係を認め , 内臓脂肪の過
剰蓄積が全身性のインスリン抵抗性を引き起こす
ことを示唆した . 食事から摂取した糖（グルコー
ス）のうち 80% 以上が骨格筋で処理されるため , 
Carey ら（1996）が示した全身性のインスリン抵
抗性には骨格筋の糖取り込み能力の低下が深く関
与する（Defronzo et al. 1981）．内臓脂肪量の増

加と骨格筋の糖取り込み能力の低下との関連性
は他の論文でも支持されている（Kim et al. 2000, 
Surapongchai et al. 2018, Virtanen et al. 2005, 図
1）．内臓脂肪量の増加が骨格筋の糖取り込み能力
を悪化させるメカニズムの一つとして , 内臓脂肪
の蓄積による血液中の遊離脂肪酸（FFA）の上
昇が挙げられる . Boden ら（1994）は , 血中 FFA
濃度の上昇が全身性の糖取り込み能力を低下さ
せることを報告した . さらに , Dresner ら（1999）
の健常人を対象とした研究においても , 血液中
の FFA 濃度を上昇させると骨格筋におけるグル
コース酸化量およびグリコーゲン合成が低下する
ことを明らかにしており , そのメカニズムの１つ
として PI3K 活性の低下を挙げている . これらの
研究から , 血液中の FFA 濃度の上昇は筋細胞内
への糖取り込みに必要なインスリンシグナル伝達
系を抑制することによってインスリン抵抗性を引
き起こしていると考えられる . なお , 過剰なエネ
ルギー食や高脂肪食を摂取し続けると , 皮下や腹
腔の脂肪組織以外にも脂肪が蓄積する . これは異
所性脂肪と呼ばれ , 本来であれば脂肪細胞に蓄積
するはずの脂肪が , 骨格筋や肝臓などの細胞（組
織）に蓄積した状態を表す . 骨格筋細胞内に蓄積
した脂肪（中性脂肪）やその代謝産物が , インス

図 1.　骨格筋の糖取り込み能力と内臓脂肪量の関係
（Kim et al. 2000）．
骨格筋の糖取り込み能力は内臓脂肪量と負の相
関関係を示す（r = -0.726）．
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リンの働きを弱め , 骨格筋の血糖処理能力を低下
させるという研究が報告されている（Phillips et 
al. 1996）．但し , 異所性脂肪の蓄積がインスリン
抵抗性の発症に関与しないとする報告も存在す
る . Han ら（2004）は骨格筋特異的に UCP-1 を
過剰発現させたマウスでは , 骨格筋中の中性脂肪
量が対照群のマウスと比較して 5 倍高い値を示し
たにもかかわらず , インスリン刺激による糖取り
込み能力は有意に高い値を示すことを明らかにし
た（図 2）．以上のことから , 異所性脂肪とインス
リン抵抗性の関係性については , 今後の研究成果
を待たねばならない . 

骨格筋の糖取り込み能力を悪化させるメカニ
ズムの二つ目は , 内臓脂肪組織から分泌されるア
ディポカインである . とりわけ TNF-a の関与が
示唆されている（Matsuzawa 2008）．血液中の
TNF-a 濃度はウエスト周囲径に比例する（Park 
et al. 2005）．つまり , 内臓脂肪量の過剰蓄積は脂
肪細胞からの TNF-a 分泌量を増加させ , その結
果 , インスリンシグナルが抑制されることによっ
て骨格筋の糖取り込み機能が低下してしまうと考
えられている（Park et al. 2005）．Plomgaard ら

（2007）は T2DM 患者の間において , 血漿 TNF-a
濃度の高い者ほどインスリン感受性が低いことを

認めている . なお , 骨格筋培養細胞に TNF-a を
添加すると PI3K の活性が低下し , インスリンシ
グナル経路の低下が生じることが確認されている

（Maeda et al. 2002）．対照的にインスリン抵抗性
を低下（改善）させるアディポカインも存在する . 
ラットにアディポネクチンと呼ばれるアディポカ
インを脳内へ持続的に投与（4 週間）することに
よって内臓脂肪量が減少し , 全身性のインスリン
抵抗性が改善する（Park et al. 2011）．また , ア
カゲザルを対象とした研究では , 体重および体脂
肪量が増加するにつれて血中アディポネクチン濃
度が低下することから（Hotta et al. 2001）, 内臓
脂肪蓄積が招くアディポネクチン濃度の低下がイ
ンスリン抵抗性を悪化させる要因であると考えら
れる . 

以上のことから , 内臓脂肪量の過剰蓄積は , 血
中の脂肪酸とともに TNF-a のようなアディポカ
インの分泌を増加させることによってインスリン
抵抗性を引き起こすと考えられる . このことが，
T2DM の予防や改善の方法として内臓脂肪量の
減少が第一に指摘される理由である . 
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図 2.　野生型マウス（A）と UCP-1 過剰発現マウス（B）の骨格筋における電子顕微鏡画像と骨格筋の糖取り込み
能力（C）の比較（Han et al. 2004 改変）．
野生型マウス（A）と比較して UCP-1 過剰発現マウス（B）では , 骨格筋細胞内に大きな脂肪滴の蓄積が認
められる . UCP-H マウスの糖取り込みについては , とりわけインスリン刺激時において増加する．
 * p < 0.001 vs. Wild Type insulin.
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3. 骨格筋の重要性と GLUT-4 の働き
骨格筋は食事で摂取する糖の 85% を取り込

ん で い る 組 織 で あ る（Defronzo et al. 1981）．
T2DM 患者では骨格筋における糖取り込み能力
が著しく減少する（Bonadonna et al. 1993, 図 3）．
したがって , 骨格筋の糖取り込み能力を高めるこ
とは全身性の血糖値をコントロールする上で非常
に重要である . 

グルコースは親水性であるため , リン脂質から
成る細胞膜を通過することができない . そのた
め , グルコースの細胞内への取り込みは糖輸送
体（GLUT）と呼ばれるタンパク質が仲介する . 
骨格筋には GLUT-1 と GLUT-4 の 2 種類の糖輸
送体が発現している . GLUT-1 は細胞膜上に存在
し , 主に安静時における血糖の取り込みを担っ
ていると考えられている（Douden et al. 1990, 
Fukumoto et al. 1989）．一方 , GLUT4 は細胞内
のミクロソーム画分に局在し, インスリンや運動, 
低酸素に応答して細胞膜上に移動（トランスロ
ケーション）してグルコースを取り込む（Douen 
et al. 1990, Hirshman et al. 1990, Kristiansen et 
al. 1996, Ryder et al. 2000）．また , 骨格筋の糖取
り込み量は GLUT-4 発現量によって規定される . 
Henriksen ら（1990）は , GLUT-4 発現量が異な
る部位のラット骨格筋について最大糖取り込み

速度を検討した結果 , GLUT-4 発現量と糖取り込
み量の間に高い正の相関関係（r = 0.992）が認
められることを報告した . 反対にマウス骨格筋の
GLUT-4 を組織特異的にノックアウトすると , イ
ンスリン刺激時における骨格筋の糖取り込み量が
低下する（Kim et al. 2001）．以上のことから , 骨
格筋の糖取り込み能力には GLUT-4 発現量が重
要な役割を果たすと考えられている . しかしなが
ら , T2DM 患者の骨格筋の GLUT-4 発現量は健
常者のそれと同等である（Pedersen et al. 1990）．
つまり , T2DM 患者で観察される糖取り込み能
力の低下（Cline et al. 1999）の原因は , GLUT-4
発現量の減少ではなく , GLUT-4 の膜移動の段階

（トランスロケーションの量）にあると考えられ , 
それを支持する報告もある（Ryder et al. 2000）．
したがって , 骨格筋のインスリン抵抗性を改善さ
せるためにはインスリン刺激時にトランスロケー
ションする GLUT-4 量を正常化させることが必
要であり , そのためにはインスリンが骨格筋に受
容された時にどのようなシグナル伝達を引き起こ
すのかを理解しなければならない . 

糖を摂取すると , 膵臓のランゲルハンス島β細
胞からインスリンが分泌される . インスリンと骨
格筋細胞膜に存在するインスリン受容体の結合
は , チロシンリン酸化を引き起こす . その結果と
して , 特定のチロシン残基における IRS のリン
酸化 , PI3K およびその下流に存在する Akt/PKB
の活性化が起こる（Mora et al. 2004）．その後 , 
Akt/PKBがAS160をリン酸化することによって, 
Rab-GAP 活性の低下を誘導し , GLUT-4 の細胞膜
上へのトランスロケーションおよび糖取り込みを
促進する（Sakamoto and Holman 2008, 図 4） . 

T2DM 患者におけるインスリンシグナルを検
討した研究では , インスリン刺激時の IRS-1 のリ
ン酸化および PI3K の活性が低下することが報
告されている（Björnholm et al. 2000, Kim et al. 
2003）．しかしながら , T2DM 患者ではその下流
に存在する Akt のリン酸化が変化しないとする
報告や（Kim et al. 1999）, 減少するという報告

（Karlsson et al. 2005）が存在する . Akt の基質で
ある AS160 は , Akt のリン酸化に関わらず低下

図 3．糖尿病患者における全身の糖取り込み能力と骨
格筋の関係（Bonadonna et al. 1993）．
糖尿病患者では全身の糖取り込み能力が約 67%
低下する。骨格筋の糖取り込み能力については
約 84% 低下し、これは全身の糖取り込み能力
悪化の約 81% に相当する。
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することが報告されている（Karlsson et al. 2005, 
Middelbeek et al. 2013）．したがって , T2DM に
よって骨格筋の糖取り込みが低下するメカニズム
には , AS160 のリン酸化の低下が関与していると
考えられている（Karlsson and Zierath 2007）．

4. CR 法による減量が体重および内臓脂肪
量に及ぼす影響
肥満者や T2DM 患者の骨格筋および全身性の

糖取り込み機能を改善させるためには , 内臓脂肪
量を減少させることが重要である . 体重および体
脂肪量は , 主にエネルギー摂取量とエネルギー
消費量のバランスによって決まる（Fonseca et 
al. 2018）．そのため , 毎日の食事摂取量を制限す
る減量方法（CR 法）が医療現場において推奨さ
れている（Maekawa et al. 2020）．「肥満症診療
ガイドライン 2016」では , BMI = 25.0 ～ 34.9 の
肥満症患者では , 3 ～ 6 ヶ月をかけて現体重から
3% の減量が , BMI = 35.0 以上の高度肥満症の
患者では同期間に 5 ～ 10% の減量がそれぞれ推
奨されている（宮崎 2018）．我が国においては , 

2008 年に開始された特定健診・特定保健指導の
データが集積・解析され , 体重を数 % 減少させ
るだけでも病態が改善する可能性が示唆されてい
る（Muramoto et al. 2014）．Muramoto ら（2014）
は , 特定健診・特定保健指導において肥満症の
3,480 人を対象として 1 年後の体重変化および血
液項目等の変化量を検討した . その結果 , 現体重
の 1 ～ 3% の減量によって , 脂質代謝異常や高血
糖が改善することを報告している . これらの結果
は , 現在の肥満症における減量目標策定の科学的
な根拠となっている . 表１には CR 法による減量
成果を報告している主な研究を列挙した . CR 法
の実施例では , ～ 30% の軽度な CR 法を 6 週間
～ 12 ヶ月間継続することによって , 体重および
体脂肪量がそれぞれ , 2 ～ 11% と 6 ～ 27% 減少
する（Hołowko et al. 2019, Melanson et al. 2012, 
Racette et al. 2006, Redman et al. 2009, Weiss et 
al. 2006, 表１）．Melanson ら（2012）の研究では , 
BMI > 30 の高度肥満症患者に対する 30% の CR
法（12 週間）によって , 約 2% の体重減少と約
10% の体脂肪量減少を認めている . 
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図 4．GLUT-4 のトランスロケーションに関わる細胞内情報伝達経路（Sakamoto and Holman 2008）.
インスリンとインスリン受容体の結合は , チロシンリン酸化を引き起こす . その結果として , 特定のチロシン
残基における IRS のリン酸化 , PI3K およびその下流に存在する Akt の活性化が起こる . その後 , 活性化し
た Akt が AS160 をリン酸化することによって , GLUT-4 の細胞膜上へのトランスロケーションが促進する . 
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体重および体脂肪量は CR 法の制限割合と期
間依存的に減少するものの , 減量期間が長くなる
につれてそれらの減少率は鈍化する（Racette et 
al. 2006）．これは体重の減少に伴ってエネルギー
消費量も減少するためであると考えられている . 

（厚生労働省 2020）．したがって , 毎日の摂取エ
ネルギー量を一定にして減量を行う場合には , 体
重の減少率の程度を鑑みながら更なる CR の割
合を増やすか , もしくは運動等による消費エネル
ギー量を増加させる必要がある . 

CR 法に関する体重および体脂肪減少効果が
検討される中 , CR 法を行う際の栄養素の割合に
ついても検討がなされている . 糖を多く含む食
事の摂取は , インスリンの分泌を促進し脂肪合
成を高めるという背景が理由である（Klemm et 
al. 2001）．Hall ら（2018）は BMI > 30 以上の肥
満者を対象に , 6 日間の低糖食あるいは低脂肪食

（CR = 30%）の介入研究を行った . その結果 , 1
日あたりの脂肪の減少量は , 低糖食と比較して低

脂肪食を摂取した場合に有意に高かった（Hall et 
al. 2015）．したがって , 同じ割合の CR 法であっ
た場合 , 脂質の摂取量を減らす方が体脂肪減少に
は効果的かもしれない . 

5. CR に対する骨格筋の糖代謝機能の適応
これまでに多くの研究によって全身の糖代

謝機能に対する CR 法の影響が検討されている
（Gao et al. 2015, Kemnitz et al. 1994, Matyi et al. 
2018）．Weiss ら（2006）はヒトを対象に 12 ヶ月
の 20%CR 法を実施した場合 , CR を行なわない
被験者よりも , 経口糖負荷試験中の血糖値をより
少ないインスリン量によって低下させることが
できることを報告した . 一方 , 我々の研究では , 
T2DM モデルマウスを対象に 40%CR 法を行った
結果 , 40%CR のマウスでは経口糖負荷試験中の
グルコース濃度が対照マウスよりも低値を示し
た（Nonaka et al. 2021）．これらの結果から , CR
法による減量は , 全身のインスリン抵抗性および
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表 1　期間や割合の異なる CR 法による減量が体重・内臓脂肪および体脂肪量に及ぼす影響
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糖代謝機能を改善させると考えられる . また , CR
法による減量は T2DM の予防や治療のための有
効な手段となり得ることが示唆される . 

CR に伴う全身の糖代謝機能の改善・インスリ
ン感受性の向上はどのようなメカニズムであるの
かについてはいくつかの報告がある . Wetter ら

（1999）は , 安定同位体標識グルコーストレーサー
法によって , CR 後の骨格筋における糖の取り込
みが亢進したことを明らかにした . また , Sharma
ら（2011）は 2 ヶ月間にわたる 35%CR 法を実施
したラットから滑車上筋を摘出し , インスリンに
よる糖取り込み能力を対照群と比較した . その結
果 , CR 法を行ったラット滑車上筋では , インス
リン刺激による糖取り込み能力が上昇していた . 
現在のところ CR 法による骨格筋の糖取り込み能
力の改善には , GLUT-4 発現量は関与しないこと
が報告されている（Sequea et al. 2012, Wang et 
al. 1997）．一方 , Dean ら（1998）はラットに対
する 20 日間の 40%CR 法の結果 , インスリン刺激
による滑車上筋の糖取り込み能力が向上したこと
を観察しつつ , 細胞膜上の GLUT-4 量も増加する
ことを報告した（図 5）．つまり , CR 法による糖
取り込み能力の向上は , 細胞内の GLUT-4 の量は
変化せずとも細胞膜上へ移動した GLUT-4 が増
加したことによるものと示唆されている（Dean 
et al. 1998）．また , この GLUT-4 の膜移動の背

景には CR 後によるインスリン誘導性 Akt 活性
の亢進が示唆されている（McCurdy and Cartee 
2005, Sharma et al. 2011）．この機序は , CR 後の
骨格筋に対して Akt 阻害剤である MK-2206 を添
加するとインスリン存在下の糖取り込み量が上昇
しなかったことを報告した Wang ら（2016）の
結果によっても支持される . CR による骨格筋の
インスリン感受性の向上には Akt の活性化が関
与していると考えられるものの , CR と Akt 活性
化との間や Akt から GLUT-4 の膜輸送までを繋
ぐメカニズムについてはさらなる研究の進展を期
待する . 

なお , 脂肪組織（細胞）も CR 法による全身性
糖代謝機能の改善に寄与する可能性がある . 我々
は , T2DM モデルマウスに対する 40%CR を行っ
た結果 , 脂肪組織における GLUT-4 発現量が対照
群よりも高値を示したことを認めた（Nonaka et 
al. 2021, 図 6）．脂肪組織の GLUT-4 の欠損は骨
格筋の糖取り込み能力を低下させることが示唆さ
れているが（Abel et al. 2001）, このことは骨格
筋と脂肪組織の間に脂肪細胞から分泌される因
子の関与があるからである（Yang et al. 2005）．
Yang ら（2005）は , 脂肪組織特異的な GLUT4
欠損（G4AKO）マウスやインスリン抵抗性の認
められる肥満者では , 血液中において脂肪組織由
来の RBP4 と呼ばれるタンパク質濃度が増加し , 

図 5．CR 法がインスリン刺激による糖取り込み能力（A）と細胞膜上の GLUT-4 量（B）に及ぼす影響（(Dean 
et al. 1998）.
20 日間の 40%CR法によって , ラット骨格筋におけるインスリン刺激による骨格筋の糖取り込み能力（A）
と細胞膜上の GLUT-4 量（B）が増加する . * p < 0.05 vs. AL. 
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これが骨格筋のインスリンシグナルを悪化させる
ことを明らかにした . 実際に , G4AKO マウスか
ら単離した骨格筋ではインスリン刺激による糖取
り込み能力は低下しないことが報告されている

（Abel et al. 2001）．

6. 絶食を伴う減量に対する生体の適応
CR 法による減量は体重および体脂肪量が減少

し , 全身の糖代謝機能が改善する . ただし , CR 法
では食欲が満たされず , 満腹感を得られない期間
が長期間続くことから , ストレスが大きくモチ
ベーションを保つことが難しいと言われている . 
実際 , 肥満者を対象として 0.5 ～ 1.0 kg/ 週の体
重減少を目標にした CR 法では , CR 開始から 1 ヶ
月後には 21% の人が継続を断念し , さらに 6 ヶ
月後にはその割合が 57% にも上った（Colombo 
et al. 2014）．このような背景から , CR 法に代わ
る開明的な減量方法として , 短期間の絶食による
減量法（FAST 法）が近年注目されている（Harvie 
et al. 2011, Teng et al. 2011）．FAST 法 に よ る

減量は食事制限が数日間のため , 減量に伴うス
トレスを軽減することができると期待されてい
る . Bak ら（2018）は健常者および肥満者に対し
て 72 時間の FAST 法を実施したところ , 体重が
3.5 ～ 5% 減少することを報告した . また , Ding
ら（2016）はマウスに対して 24 時間の FAST 法
を行った結果 , 腹腔内脂肪量が著しく減少したこ
とを認めた . 肝臓や骨格筋にグリコーゲンとし
て貯蔵されている糖は FAST 法の際に減少する . 
Izumida ら（2013）は FAST 法によって肝臓グ
リコーゲン量が減少した場合には , 肝臓 - 脳 - 脂
肪組織を跨ぐ臓器間シグナルが促進することに
よって HSL や ATGL が活性化し , 結果的に脂肪
分解が亢進することを示唆している . 

骨格筋に関しては , 48 時間の FAST 法によっ
て骨格筋 GLUT-4 の発現量の増加とインスリン刺
激による糖取り込み能力が上昇することが動物実
験によって報告されている （Charron and Kahn 
1990, Le Marchand and Freychet 1979）．一方 , 
数日間におよぶ FAST 法の場合 , 膵臓のインス
リン分泌能力が低下するという報告もある（Fink 
et al. 1974）．したがって , 長期にわたる FAST
法では , インスリンの分泌能力が低下に起因する
全身性糖代謝機能の悪化が懸念される . FAST 法
の実施条件（期間やインターバル等）は , 今後の
詳細な研究によって実験証拠を蓄積する必要があ
る . 

7. 終わりに
本稿では , 肥満が骨格筋のインスリン抵抗性を

引き起こすメカニズムの他 , CR 法や FAST 法に
よる骨格筋の糖取り込み能力への影響を概説しな
がら , T2DM 患者では , 骨格筋の糖取り込み機能
を改善させることが重要であることを強調する . 
近年では , 分子生物学的な手法によって CR 法に
よる減量が骨格筋における GLUT-4 の膜移動を
促進させる分子機序が解明されつつある . なお , 
世間には話題先行で広まっている減量法がある
が , それらの中には生体に及ぼす影響とそのメカ
ニズムに実験的根拠が不十分なものが多く , 健康
を獲得するための実施には慎重を要する . 今後 , 

図 6．CR 法が T2DM モデルマウスの脂肪組織におけ
る GLUT-4 発現量に及ぼす影響（Nonaka et 
al. 2021）.
3 週間の 40%CR法によって , T2DM モデルマ
ウスの骨格筋 GLUT-4 発現量は増加する . 
* p < 0.05 vs. dbdb.
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骨格筋の糖取り込み機構に関する研究がさらに進
み , 科学的証拠に基づく CR 法や FAST 法が提案
され , 安全かつ健全に体重管理ができるようにな
ることを期待する . 
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