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研究成果の概要（和文）：咬筋疲労の定量的評価を目的として、筋機能MRI (mfMRI) および31P-MR spectrum (31P-MRS
)の有用性の検討を行った。
1：クレンチング後、左右側咬筋平均T2値は安静時に比べ有意に増加し、回復期5分後・10分後・15分後には有意に減少
し、平均T2 値は安静時T2値に収束する傾向が見られた。2：30% Maximum Voluntary Contraction負荷とともにクレア
チンリン酸は減少し、筋収縮の終了後に回復傾向を示した。一方、無機リンは負荷とともに増加し、負荷終了後減少を
示した。
結論：mfMRIおよび31P-MRSは、咬筋疲労の評価に有用であると考えられた。

研究成果の概要（英文）：1. T2 mapping of the individual masseter muscles showed that 30% MVC produces sign
ificant increases in the values. The T2 relaxation time decreased rapidly after the contraction. 2. Using 
31P-MRS, it was observed that muscle activation produced significant decreases in the signal intensity of 
phosphocreatine (PCr), leading to recovery after releasing the 30% MVC, while the inorganic phosphate leve
l (Pi) showed moderate increases and returned to its former condition.
The current state of investigation indicates that the mechanism responsible for the increased T2 results f
rom osmotically-driven shifts in the muscle water that increase the volume of the intracellular space, and
 from intracellular acidification. Both mfMRI and MRS, a quantitative noninvasive biochemical sampling tec
hnique, represent viable alternatives for metabolic studies of the masseter muscle.
These findings suggested the effectiveness of both mfMRI and 31P-MRS as promising tools to study masseter 
muscle fatigue.

研究分野：

科研費の分科・細目：

医歯薬学

キーワード： 咀嚼筋　疲労　筋機能MRI　31P-MRS

歯学・矯正・小児系歯学



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
 
咀嚼筋疲労や痛みは開口障害や咀嚼障害，

慢性疼痛を引き起こし、医療のエンドポイン
トである「生活の質の向上」に大きく関わっ
ていることが認識されるようになった。近年、
咬筋の痛みに対して、超音波装置や MR 装置
を用いた画像評価の報告(Ariji Y et al. 
Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol 
Endod 2004, Gambarota G et al. NMR Biomed 
2005) が散見される。しかしながら、咀嚼筋
疲労の診断は、問診触診といった患者の主観
に頼ることが多く、客観的な診断法はいまだ
確立されていない。 
分子生物学の発展からヒトゲノム時代を

経て構造生物学が出現し、遺伝情報から分子
構造が解明され、分子機能が評価・活用でき
る時代となった。MR 技術の発展により、 現
在では解剖学的構造のみならず生体の機能
情報も画像化することが可能になってきて
いる。血流情報の画像化や組織灌流を示す灌
流画像、生体内水分子の拡散状態を画像化す
る 拡 散 強 調 画 像 (Shiraishi et. al., 
Dentomaxillofac Radiol 2011)など特に MR 
を用いた画像診断技術の発展は著しい。 
T2 値変化のマッピングによる筋活動の機

能評価を MRI で同時に行うという筋機能 MRI 
(mfMRI)の手法を用いることで、広い撮像領
域と優れた空間分解能によって、実験的クレ
ンチング後の咀嚼筋の疲労状態は可視化さ
れ、定量的な評価が可能となる。また、生体
内の化合物の非侵襲的測定を可能にしたこ
とにより、生理的環境を維持した状態での疲
労 物 質 の 代 謝 変 化 は 31P-MR spectrum 
(31P-MRS)によって測定可能となった(Pola 
et. Al., Progress in Nuclear Magnetic 
Resonance Spectroscopy 2012)。 
 

２．研究の目的 
 
筋機能 MRI(mfMRI)とは、 Fleckenstein ら

(Fleckenstein J et al. Am J Roentgenol 
1988) が報告した“運動に関与した筋の横緩
和時間（T2 値）は上昇する”および“骨格筋
の活動様相を MRI で評価するには、筋が活動
し、疲労した後の状態 （T2 値が上昇した状
態）で評価する”という事実を利用し、骨格
筋を含む軟部組織の形態評価と、T2 値変化の 
マッピングによる筋活動の機能評価をMRIで
同時に行うという手法である。 
MRI パラメータの１つである横緩和時間

（T2 値）には組織特異性があり、水分含有量
に比例した値であるだけでなく、運動に関与
した筋の運動後の値は増加することが知ら
れており、運動に関与した筋の定量評価に用
いる指標として用いられてきた。また、筋の
活動性の画像化に関しては、運動前後の筋の
T2 値画像を作成し比較提示する、筋機能 MRI
を Akima ら(Akima H et al. Eur J Appl 
Physiol 2004;91:7-14) が提案している（図

1）。 
 
MR 機能イメージング法の研究は盛んに行

われ、細胞レベルでの生化学代謝反応を計測
する MRS が用いられるようになった。 
31P は生命活動に必須となるアデノシン３

リン酸やクレアチンリン酸(PCr)といった高
エネルギーリン酸化合物に含まれており、筋
のエネルギー代謝を評価する上で重要な核
種であり、31P-MRS によるクレンチング前後
の疲労関連物質（PCr，ATP，Pi）を評価しよ
うと考えている。 
咀嚼筋の疲労や痛みは、様々な咀嚼障害

（顎関節症など）として顎変形症の患者に最
も多く認められることが知られている。この
咀嚼筋の機能障害の発症メカニズムに関し
ては未だ不明な部分が多い。咀嚼筋にクレン
チングなどの過剰な負荷を与えると筋組織
に炎症性変化が起こるとされるが、その炎症
の有無や程度の評価は、主に患者の訴える疲
労感や疼痛の強さなどから判断され、客観的
かつ定量的な評価法は乏しく、生理学的情報
と生化学的情報が統合された診断法の確立
は急務であるといえる。 
この研究の目的は、患者にとって侵襲のな

い検査法である mfMRI および MRS を用いて、
生理学的情報・生化学的情報を同時に取得し
比較することができる、分子イメージングに
よる新たな画像診断手法が妥当であるかを
検証し、咀嚼筋疲労診断法を確立することで
ある。 
 

３．研究の方法 
 
一般健常被験者 20 名を対象として、ウレ

タンブロックを臼歯部に設置した状態で、
30% Maximum Voluntary Contraction (MVC) 
の咬み締めを5分間持続するという検査プロ
トコールを採用し、以下の仮説の検証を行っ
た。 
① 仮説1：筋機能MRI (mfMRI) において、

持続咬み締め前後の咬筋の横緩和時間
（T2 値）は一過性に上昇する。 

クレンチングにともない咀嚼筋内で起こ
っている変化を T2 値で解析し、筋肉のエネ
ルギー代謝や生理・生化学的変化を評価に加
え、筋疲労診断を確立することが可能かどう
かを探る目的で一連の研究を行なう。MRI に
はこの T2 値の分布を直接画像化できる撮像

 
図 1 C, D: 屈伸運動前後の大腿筋 T2 map 
image  (Akima H et al.  Eur J Appl 
Physiol 2004; 91(1):7-14 より転載) 



法があり、作成された画像は T2 map と呼ば
れている（図 2）。 
1.5T の MRI 装置(Intera Achieva 1.5T, 

Nova Dual, Philips Medical sysytem 社製）
を用い、sensitivity-encoding SENSE-NV-16 
coil を使用して、左右側咬筋の冠状断画像の
T1 値画像と T2 値画像を撮像した。撮像は、
安静時および5分間のクレンチング終了直後、
その後5分経過ごとにクレンチング終了後20
分経過時まで行った。安静時およびクレンチ
ング後のT2値を経時的に計測可視化しT2map
作成した。定量した T2 値の算出は TE を変化
させることによりを行った。 

 
② 仮説 2：31P-MR spectrum (31P-MRS) を

用いて評価した場合、持続咬み締め前
後の咬筋中の高エネルギーリン酸化合
物（PCr、ATP、Pi）は一過性に減少す
る。 

1.5T MRI 装置(Intera Achieva 1.5T, Nova 
Dual,Philips Medical sysytem 社製)を用い
て左右側咬筋の 31P-MR spectroscopy を行っ
た（図 1 )。専用の P-100 coil を用いて、scan 
mode: single volume で data 収集を行った。
関心領域の設定は ISIS 法にて行った。 
MR 検査のプロトコールは次のとおりであ

る。1)安静時に撮像、2)クレンチング中に撮
像、3)クレンチング終了直後より4回撮像（回
復時 1、回復時 2、回復時 3、回復時 4)。1回
の撮像時間は 4分 47 秒であった。 

安静時、クレンチング時、および各回復時
の 31P-MR spectrum において、持続咬み締め

前後の咬筋中の高エネルギーリン酸化合物
（PCr、Pi）を計測した。これらの値より PCr
および Pi の回復率を求めた。PCr(Pi)の回復
率は以下のように定義した。PCr(Pi)回復率
（% )=各時期の PCr(Pi)/クレンチング前の
PCr(Pi) 
 

４．研究成果 
 
成果 1：クレンチング後、左右側咬筋平均

T2 値は安静時に比べ有意に増加し、回復期 5
分後・10 分後・15 分後には有意に減少し、
平均T2 値は安静時T2値に収束する傾向が見
られた（図 4）。 

成果 2：30%MVC 負荷とともにクレアチンリ
ン酸は減少し、筋収縮の終了後に回復傾向を
示した。一方、無機リンは負荷とともに増加
し、負荷終了後減少を示した（図 5）。 

 
考察：T2 値の延長は、筋細胞内における

pH 低下による咬筋の酸性化を示しており、こ
れによって一時的な浸透圧の変化が起こり、
水が細胞外から細胞内に移動することによ
って引き起こされると考えられている。 
運動中に解糖系による代謝経路の動員が

高まり、乳酸などの酸性物質が過剰に産生さ
れると、筋の pH は低下することになる。Pi
のケミカルシフトは筋細胞内 pH に依存して
変化することから、 PCr と Pi のケミカルシ
フトを利用して、 筋細胞内 pH を推定するこ

 

 

 

 



ともできる。 今回以下に示す Taylor ら
(Taylor et. al. Mol. Bio. Med., 1983) に
よる推定式を用いて咬筋 pH を算出した。 
Intracellular pH= 
6.75+log[(σ-3.27)/(5.69-σ)] 
（σは Piと Pcr のケミカルシフトの差） 

 
mfMRI はこの現象を捉えることで、一方、

31P-MRS は高エネルギーリン酸化合物の可視
定量化により、非侵襲的な咀嚼筋活動の測定
手法として有用であることが示唆された。
【結論】mfMRI および 31P-MRS は、咀嚼筋疲
労の評価に有用であると考えられた。 
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