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研究成果の概要（和文）：MRI を用いた早期軟骨障害の精度の高い非侵襲的評価法開発を目的

として、下肢荷重関節軟骨の荷重反応性に関する定量的評価システムを構築し、基礎的・臨床

的有用性について検討した。MRI での関節軟骨 T2 は関節軟骨への力学環境の鋭敏な指標とな

りうることが基礎的・臨床的に明らかなとなり、荷重に対する関節軟骨の詳細な生理学的反応

の解析および早期関節障害に対する非侵襲的力学環境評価法として有用であることが示された。 
 
研究成果の概要（英文）：To allow sensitive evaluation of early cartilage abnormalities in the 
hip or knee joints, we developed quantitative MR imaging system under in-situ loading 
system. By experimental and clinical studies, cartilage T2 mapping by loading was 
indicated as a promising index for evaluating early cartilage abnormalities and abnormal 
biomechanical conditions around the articular cartilage. 
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１．研究開始当初の背景 
関節障害の悪化は、個人の QOL(quality of 
life)を低下させるのみならず、社会全体の活
動性と生産性の損失および国民医療費増大
などに大きな悪影響をもたらす。関節症状を
訴える患者の関節軟骨障害や関節炎症の局
在性・重症度判定を非侵襲的かつ鋭敏に診断
し、有効性が期待される薬物学的・運動療法

学的治療法を適切に選択することや、より効
果的な新薬の開発を推し進めることは重要
な課題である。 
 
２．研究の目的 
客観性と再現性に優れた関節軟骨内部質的
評価の非侵襲的評価技術として、高磁場 MRI
装置を用いた軟骨内 T2 緩和時間評価に注目
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図１：圧迫デバイス 

し基礎的・臨床的研究を進めてきた。それら
研究成果をより発展させ、１）荷重時や動的
状態などの生理的状態下での機能的イメー
ジングの開発、２）機能的イメージングのた
めのワイヤレス RF コイルの開発、３）機能
的イメージングの早期関節障害の病態評価
と治療効果判定への有用性に関する臨床研
究、からなる総合的研究をおこなう。本研究
での早期関節障害の機能的イメージングの
開発は重要な非侵襲性画像診断法になりう
ると考えられ、特に罹患頻度の高い変形性関
節症患者の早期診断、予後予測、有効な治療
の選択により進行の予防に寄与するのみな
らず、今後の有効性の高い創薬アプローチへ
の信頼性の高い評価技術となりうることが
期待される。 
 
３．研究の方法 
（１）股関節初期関節症における静的質的評
価の有用性の検討： 
高磁場 3 テスラ MRI を用いて、正常股関節
14 関節および臼蓋形成不全を有する変形性
股関節症 26 関節の股関節臼蓋・骨頭軟骨の
T2 緩和時間分布解析をおこなった。 
 
（２）ワイヤレス RF コイルの開発 
静的 MRI 評価に比べ、荷重時・運動下での
f-MRI 評価には、短時間撮影においても軟骨、
半月板などの比較的小さな構成体から十分
な信号/雑音比を有する MR信号が得られるコ
イルが必要である。この問題に対し、励起・
受信兼用プロ－ブの中で電磁結合する共振
器（ワイヤレスプロ－ブ）を開発する。 
まず、一次および二次プロ－ブ電磁結合モデ
ルの解析をおこなう。次に膝関節用一次プロ
－ブ（バードゲージ形）および二次ワイヤレ
スプローブ（ヘルムホルツ形と８字形として、
膝関節に密着する構造）を製作する。人膝関
節における超高磁場 MRIにおける dual probe 
system の開発、有効性および SAR などの臨床
使用における安全性を検討した。 
 
（３）荷重シミュレーション下機能イメージ
ング法の開発： 
Ｉ．(基礎研究)荷重状態下
での MRI での関節軟骨評
価パラメータの変動に関
する生理学的機序を解明
するため、3テスラ MRI に
適合した豚摘出膝用の荷
重デバイス(図１)を非金
属性素材で開発した。豚摘
出膝に、非荷重、0.6N 荷
重負荷、関節内反位圧迫
（内側に 0.9N 負荷）状態
での関節軟骨 T2マッ
ピング解析をおこな

った。荷重負荷に対する関節軟骨の詳細な反
応性変化を評価するため、関節軟骨 T2 解析
用ソフトウエアを開発し、関節軟骨内層別 T2 
値の荷重応答反応および低圧用応力フィル
ムでの圧迫下力学環境評価との関連性につ
いて検討した。 
 
II. （臨床研究-股関節）下肢圧迫デバイス
を用いた Loading in situ MRI （Lis MRI）
による股関節 T2 マッピングが、荷重状態で
の軟骨内基質変化を反映した力学環境の指
標となりうるかを臨床例で評価した。施設倫
理委員会の研究承認を得た後に、十分な患者
への研究説明と参加同意を得て臨床研究を
おこなった。立位および歩行時を想定し、MRI
撮影下に体重の 100%までの圧迫力を任意に
負荷できる非金属製の圧迫デバイスを作成
した。股関節障害のないボランティア 6例（ボ
群）と臼蓋形成不全を有する初期関節症患者
3例（患者群）に対し、3テスラ MRI を用い、
非圧迫状態と下肢圧迫デバイスによる体重
50%の圧迫状態で、脂肪抑制下 multi-echo 
spin echo 法にて中央冠状面で股関節の T2マ
ッピングをおこなった。ボ群と患者群での荷
重部の圧迫負荷による軟骨 T2 変化を比較し
た。 
 
III. （臨床研究―膝関節）膝関節障害のな
いボランティア 10 例（ボ群）と半月板およ
び靱帯損傷による軽度軟骨損傷患者 13例（患
者群）を対象とした。3テスラ MRI を用い、
非圧迫状態と下肢圧迫デバイスによる体重
50%の圧迫状態で、脂肪抑制下 multi-echo 
spin echo 法にて内側・外側大腿/脛骨関節の
中央矢状面で膝関節の T2 マッピングをおこ
なった。ボ群と患者群での荷重部の圧迫負荷
による軟骨 T2 変化を比較した。 
 
４．研究成果 
１）股関節初期関節症における静的質的評価
の有用性の検討： 
正常関節軟骨では、臼蓋・骨頭軟骨とも荷重部を

中心に基底部の低 T2 値から表層部の高 T2 値への

T2 時間傾斜パターンを全例で認めた。初期股関節

症患者の臼蓋軟骨は低 T2 時間一様性分布を 33%、

高 T2 時間一様性分布を 67%に認めた。臼蓋軟骨 T2

時間分布評価は、正常と早期関節症症例で有意に

異なるパターンを示すことが明らかとなり、T2 時

間パラメータ評価は鋭敏な変性評価の指標となり

うることが示された． 

 
2)ワイヤレス RF コイルの開発： 
3T-MRI 適合した送受信兼用 Birdcage coil
（直径 20ｃｍ、高さ 29ｃｍ）ならびにそれ
と 電 磁 結 合 す る Wireless -Helmholtz 
coil(以下 Wireless coil：直径 12ｃｍ、高
さ 12ｃｍ）を試作した。Birdcage coil 単独



 

 

の場合に較べて、Wireless coil付帯場合は、
送信ゲイン及び比吸収率がそれぞれ 1/6及び
1/60 となった。雑音比信号強度は Birdcage 
coil 単独に比べ Wireless coil 付帯の方が
1.2 倍となり、ワイヤレス RF コイルは超高磁
場ＭＲ装置における比吸収率の改善と画質
向上に有効な手法であることが示された。 
 
（３）荷重シミュレーション下機能イメージ
ングの開発： 
I. 関節軟骨内側中間層では 0.6N荷重により
10%の T2 時間減少、さらに関節内反位圧迫に
より25%のT2時間減少が認められたのに対し、
深層・浅層では T2時間減少は軽度であった。
関節内応力値と中間層 T2 値の高い関連性を
認めた。荷重状態下での MRI での関節軟骨 T2
パラメータは、荷重に対する関節軟骨の詳細
な生理学的反応の解析および関節軟骨の力
学環境評価法として有用であることが示さ
れた。(図２) 

図２：豚膝大腿軟骨 T2 マッピング 
 
 
II. 圧迫負荷にともない、臼蓋／骨頭軟骨荷
重部 ROI の T2 値変化はボ群－0.6%/－4.2%、
患者群－14.0%/－5.2%で、臼蓋軟骨に患者群
で有意に大きな T2 値減少が認められた
（p=0.02）。患者群で圧迫による臼蓋軟骨の
T2 時間の強い減少傾向(図３)は、同部での荷
重集中により軟骨内水分量の減少やコラー
ゲン構築の変化が大きいことを反映してい
ると推察される。Lis MRI による T2 マッピン
グは関節内力学環境の定量的評価に有用で
ある可能性が示唆された。 

 
図 3：臼蓋形成不全例の T2 マッピング 
 
 
III. ボ群では、内側/外側関節とも、軟骨深
層よりも表層部で T2 値は高値であった。荷
重により表層部で T2 値の低下傾向は強かっ

た(図４)。膝関節障害例では半月板損傷部周
囲で荷重に伴う T2 値低下が有意に乏しかっ
た。これらの結果は、臨床例においても荷重
にともなう関節内 T2 値変化が生理的な荷重
伝達環境に関する鋭敏な定量的評価指標に
なり、力学的環境解析による治療適応・効果
判定への臨床的有効性が示唆された。 
 

 
図 4：膝関節の T2 マッピング 
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