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【発表のポイント】

l 糖尿病治療薬リラグルチドが破骨細胞（注 1）の形成と骨吸収を強力に抑制

することを生体内・試験管内実験で解明しました。

l 歯周病菌などが持つ毒素 LPS（注 2）が引き起こす骨吸収や炎症反応に対し

て、リラグルチドが優れた抑制効果を持つことを実証しました。

l リラグルチドがマクロファージ（注 3）からの TNF-α（注 4）の発現を抑えると

いう分子メカニズムを発見しました。

【概要】

 近年、糖尿病患者における骨折リスクの上昇が臨床上の課題となっています

が、糖尿病治療薬リラグルチドが骨に及ぼす直接的な影響や、その具体的な分

子メカニズムについては十分に解明されていませんでした。

 東北大学大学院歯学研究科の村上光大学院生、北浦英樹准教授、金髙弘恭教

授らの研究グループは、リラグルチドが免疫細胞であるマクロファージに作用

し、強力な炎症性物質で破骨細胞形成促進因子でもあるTNF-αの発現を抑制す

ることを突き止めました。この作用により、骨を溶かす主役である破骨細胞の

形成と骨吸収が劇的に抑制されることが科学的に証明されました。リラグルチ

ドが、免疫系を介して骨破壊を強力に防ぐという、新規性の高い骨保護メカニ

ズムが明らかになりました。

 本研究成果は、リラグルチドが糖尿病患者の血糖コントロールのみならず、

骨粗鬆症などの合併症を予防・治療する「骨保護薬」としても極めて有効には

たらく可能性を提示するものであり、今後の骨代謝疾患における新たな治療戦

略の確立に大きく貢献することが期待されます。

この研究成果は、2026 年 6 月 22 日に分子生物学・分子医学の国際学術誌

International Journal of Molecular Sciences に掲載されました。 

糖尿病治療薬リラグルチドが炎症による骨吸収を抑制
―骨代謝をコントロールする新メカニズムを解明―



【詳細な説明】

研究の背景

生活習慣病の一つである糖尿病は、現代社会において患者数が増加の一途を

辿っています。2 型糖尿病の治療薬として広く臨床で用いられているリラグル

チドは、近年の先行研究において、骨を溶かす破骨細胞の形成を抑制する（骨

を保護する）作用を持つことが報告され、大きな注目を集めていました。しか

しながら、骨の代謝を担う破骨細胞や骨芽細胞そのものには、リラグルチドの

受け皿となる受容体（GLP-1（注 5）受容体）が発現していないという報告もあり、

その詳細な仕組みについては依然として不明な点が多く残されていました。そ

こで本研究グループは、リラグルチドが破骨細胞形成に及ぼす影響と、そのメ

カニズムを解き明かすべく本研究に着手しました。

今回の取り組み

東北大学大学院歯学研究科 顎口腔矯正学分野の村上光大学院生、北浦英樹准

教授、金髙弘恭教授らの研究グループは、リラグルチドが骨破壊に及ぼす直接

的な影響とそのメカニズムを明らかにするため、生体内（in vivo）および試験

管内（in vitro）の実験系を用いて解析を行いました。まず生体内実験において、

マウスの頭蓋骨に LPS を投与する骨吸収モデルを作製しました。LPS とリラグ

ルチドを同時投与した群では、LPS 単独投与群で見られた激しい骨吸収（骨が

溶ける現象）が有意に抑制され、局所の炎症マーカーの発現も強力に抑えられ

ていることが生体レベルで実証されました（図 1）。次に試験管内実験において、

この骨保護作用を担う細胞を特定するため破骨細胞への直接的な影響を検証し

たものの、リラグルチドの直接効果は認められませんでした。そこで、マウス

の腹腔から回収したマクロファージを用いて検証したところ、LPS 刺激によっ

て誘発される強力な骨破壊シグナル TNF-α の発現が、リラグルチドによって有

意に抑制されることを突き止めました（図 2）。以上の結果から、リラグルチド

は骨細胞に直接はたらくのではなく、免疫細胞であるマクロファージの「炎症

の蛇口」を閉めることで、破骨細胞の形成と骨吸収を強力にブロックするとい

う、新規性の高い骨保護メカニズムが科学的に証明されました。

今後の展開

本研究成果は、糖尿病治療薬リラグルチドが、血糖値を下げるだけでなく免

疫系を介して骨の破壊を防ぐという「骨保護作用」を併せ持つことを証明した

ものです。糖尿病患者の骨折リスク上昇が臨床上の大きな課題となる中、本剤

が血糖コントロールと骨保護を両立する一石二鳥の治療選択肢になり得ること

を強く示唆しています。将来的には、患者の QOL（生活の質）を低下させる骨

折などの合併症を未然に防ぐ予防・治療戦略の確立や、骨代謝疾患の新薬開発

への応用など、医科・歯科の領域をまたぐ幅広い医療への貢献が期待されます。



図 1. マウス頭蓋冠における骨吸収の比較 

図 2. マクロファージにおける LPS誘発性 TNF-α 発現の抑制経路 
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【用語説明】 
注1. 破骨細胞：骨を溶かす（骨吸収する）機能を持つ、骨代謝に不可欠な

多核の巨細胞。 
注2. LPS：歯周病菌などの細菌が持つ毒素。生体内で強い炎症を引き起こし、

骨を溶かす原因となる。 
注3. マクロファージ：白血球の一種で、体内の異物等を掃除する役割を持

つ。骨の代謝においては、骨を溶かす破骨細胞の元である破骨細胞前駆細

胞となる。 
注4. TNF（Tumor Necrosis Factor）-α：強い炎症反応を引き起こす代表的な

サイトカイン（タンパク質）で、破骨細胞の形成に重要な役割を持つ。 
注5. GLP-1（Glucagon-Like Peptide-1）：食事をとると小腸から分泌される

ホルモンの一種。膵臓にはたらきかけてインスリンの分泌を促し、血糖値

を下げる作用を持つ。リラグルチドはこのホルモンの作用を長持ちするよ

うにした薬である。 
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