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研究成果の概要（和文）： 筋損傷に対する理学療法による回復促進効果を，あらかじめ組織学的な筋損傷量が明らか
にされているモデルラットを用いて検証した。評価は筋線維の横断面積や足関節のトルクを指標に行った．その結果，
筋損傷後早期に超音波刺激または伸長刺激をそれぞれ与えると，筋損傷からの回復促進効果が認められることが判明し
た．このメカニズムの一端をを調べるために，筋衛生細胞の活性の指標であるMyoD量とmyogenin量を超音波刺激と伸長
刺激後に調べた．その結果，損傷後早期に与える超音波刺激や伸長刺激は，筋損傷後数日以内に起こる筋衛星細胞の活
性化を促進させ，その結果として損傷からの回復を促進させている可能性が示唆された．

研究成果の概要（英文）：To evaluate the effect of ultrasound and stretching on recovery from muscle 
injury, changes in muscle force production and myogenic gene expressions were investigated in an 
LC-induced muscle injury mode of rat. We established the LC-induced muscle injury model, whose injury was 
histologically confirmed to be equivalent. The results show that ultrasonic stimulation and stretching 
added once after muscle injury on the TA effectively promotes recovery from muscle injury according to 
histological and physiological evaluation. Additionally, during recovery from muscle injury the 
activation of muscle satellite cells early after muscle injury is suggested to be involved.

研究分野： 理学療法学
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１．研究開始当初の背景 
日常生活やスポーツにおける過度な負荷

により，筋損傷が生じる．理学療法にとって，
筋損傷からの回復を促進させることは，日常
生活やスポーツ活動への早期復帰に重要な
ことである．一般的にスポーツにおける筋損
傷は，伸張性筋収縮により生じやすいと言わ
れている．伸張性筋収縮による筋損傷は，運
動による筋線維への過度な機械刺激が原因
で発生する．これまで，筋損傷後早期の治療
として，RICE（R：Rest 安静，I：Ice 冷却，
C：Compression 圧迫，E：Elevation 拳上）
処置が中心に行われてきている．例えばこれ
までに，筋損傷後の筋を安静にすることで血
腫や結合組織痕のサイズを小さくさせると
いう報告や，損傷筋の冷却により筋力，筋線
維横断面積，筋タンパク合成が向上したとい
う報告がある．一方，筋損傷からの回復促進
効果を期待して，RICE 処置以外に軽度の運
動療法や超音波治療が選択されていること
もある．しかし，これまでの報告を確認して
みると，運動療法や超音波治療を肯定的な報
告しているものと，否定的に報告しているも
のとがあり，決着がついているわけではない
と考えられる．その理由の一つには，これま
での報告で使用されている筋損傷モデルの
筋損傷の割合が不明であり，再現性のある筋
損傷モデルが用いられていない可能性がる．
また，筋損傷という組織学的な現象を筋力と
言う生理学的評価で検証している報告が多
く，定量的評価が組織学的に行なわれていな
いことがあげられる．さらに，最新の筋再生
科学に裏付けられた回復の総合的評価が行
われていないことがあげられる。 
２．研究の目的 
そこで、本研究では筋損傷に対する軽度の

運動療法や超音波治療の効果が判明してい
ない理由を解決するために(1)組織学的に再
現性の確認された筋損傷モデルを用い，(2)
筋損傷からの回復過程を組織学的に検証し，
(3)筋損傷からの再生を生化学的検証する．そ
して，臨床的に重要な筋力（生理学的現象）
の回復を指標に加えることにより，筋損傷に
対する理学療法の効果を検証するとともに，
効果的・効率的な治療戦略を確立する。 
３．研究の方法 
(1) EC (Eccentric Contraction)による筋損
傷モデルを作製と EC の条件と筋損傷との関
係 
 小動物用足関節運動装置と電気刺激装置
を用いて，角速度 50, 100, 200, 400 deg/sec
の条件の EC を 8 週齢 Wistar 系雄性ラット
の前脛骨筋に加え，筋力，筋損傷量を評価し
た．筋力は，EC 前と 2 日後に電気刺激によ
る最大等尺性足関節背屈トルクの測定によ
り評価した．筋損傷量は，EC 1 日後に Evans 
Blue Dye (EBD) を投与し，EC 2 日後に前脛
骨筋を採取し，筋腹横断面中に存在する EBD 
陽性筋線維数の測定により評価した． 
(2)超音波刺激の方法 

超音波刺激は，超音波治療器（US-700，伊藤
超短波）を使用し，ラット下腿前面から前脛
骨筋に与えた．ラットはイソフルランガス吸
入麻酔下にて下腿前面を剃毛後，腹臥位とし
腹部を左右より固定した．次に，超音波プロ
ーブのヘッドにゲルを塗布し，超音波プロー
ブのヘッドと平行になるように，足関節中間
位，鉛直方向に対して足底軸 45 °で足部を
固定した．ゲルを塗布する際，ゲル内に気泡
が入らないように行った．超音波刺激条件は，
固定法で周波数 3.0 MHz，強度 0.5 W/cm2，
照射時間率 50%，照射様式はパルス波とした．
また，頻度は，筋損傷モデルラットに 2 時間
後 1 回のみ（LC 2h＋US 1 回群）と 24 時間
後に 1 回のみ（LC 24h+US 1 回群）と，筋
損傷 24 時間後に最初の 1 回を行い，それ以
降 2 日に 1 回の頻度で筋損傷 21 日後までの
間に超音波刺激を 10 回行った（LC 24h+US 
10 回群）．なお，各 1 回に実施する超音波刺
激時間は 10 分間とした．この条件で 10 分間
の超音波刺激を行っても，組織温（筋温，骨
温）の上昇がみられないことを確認した． 
(3)伸長刺激の与え方 
伸張刺激は，イソフルランガス吸入麻酔下

にてラット足関節に定量的なトルクを加え
ることのできる小動物用足関節運動装置を
用いて，足関節を底屈させることにより与え
た．EC 1 日後に，15 分間の繰り返し伸張刺
激 （足関節底屈位・中間位を 5 秒毎に繰り
返す，足関節底屈時のトルクは 3 mN・m を
保持）を加えた． 
(4)評価方法 
①筋力の評価 
測定肢位は，膝関節 90 deg（大腿骨と脛骨

の成す角度が 90 deg），足関節 0 deg（脛骨と
第 5 中足骨の成す角度が 90 deg）とした．
そして，1 cm2 の表面電極を左下腿前外側面
に貼り付け，前脛骨筋に電気刺激（electronic 
current 5 mA，stimulation frequency 100 
Hz，duration 1 ms，train duration 650 ms）
を与えて等尺性収縮させた．この時の足関節
背屈トルクを，トルクセンサーにて測定した．
測定は筋損傷の直前と，筋損傷 2，7，14，
18，21 日後に行った．  
②組織の評価 

EC 21 日後に筋を採取し，筋細胞膜に特異
的に局在する Dystrophin の免疫染色を行い，
筋線維横断面積の測定を行った． 
③生化学的評価 

EC 後の前脛骨筋を筋採取し，電気泳動法
及び Western blot 法を用いて筋分化調節因
子であるMyoDおよびmyogeninの量の経時
的変化を調べた． 
４．研究成果 
(1) ECによる筋損傷モデルを作製とECの条
件と筋損傷との関係 
①角速度依存的に，筋損傷量が増加するとと
もに，筋力が低下することが判明した． 
②EC の条件の中で，200 deg/sec で作製した
モデルが，最も筋損傷量と筋力低下の再現性



が高かった(損傷筋線維数 1677.2 ± 133.2 
cells，足関節トルク 45.9 ± 3.2 mNm)．この
条件を用いて伸張刺激による筋損傷からの
回復促進効果を検討することとした． 
(2) 超音波刺激による筋損傷からの回復促進
効果 
筋損傷 14，18，21 日後の超音波刺激群の

足関節背屈トルクは，非刺激群に比べて有意
に大きかった（筋損傷 21 日後の超音波刺激
群：123.1 ±8.3%，非刺激群：105.8±2.5%）．
また，足関節背屈トルクの回復が最も促進し
た損傷 2時間後に超音波刺激を与えた群の筋
線維横断面積を測定した．その結果，非刺激
群の筋線維横断面積は con群と比較して有意
に小さったのに対し，超音波刺激群の筋線維
横断面積は con 群と有意差がなく，ほぼ同じ
大きさであった（超音波刺激群：3043.1 ±
268.7 μm2，非刺激群：2478.5 ±293.3 μ
m2，con 群：3209.9 ±628.3 μm2）．この筋
損傷からの回復のメカニズムに関与してい
ると考えられている筋原性調節因子である
MyoD および myogenin の発現量の経時的変
化（筋損傷 12，24，48，72，96，120 時間
後）を，ウエスタン・ブロット法により測定
した．その結果，非刺激群と比べた超音波刺
激群のMyoD量とmyogenin量はすべての時
期で多くなり，MyoD 量は筋損傷 12，24 時
間後で有意に多くなり，myogenin 量は筋損
傷 12 時間後で有意に多くなった． 
(3) 伸長刺激による筋損傷からの回復促進効
果 
前脛骨筋に対するEC 1日後に 1回のみ 3 

mN・m のトルクで 15 分間の伸張刺激を加
えると，EC 21 日後の筋力は，伸張刺激を加
えない Control 群に比べ有意に大きく，EC
も伸張刺激も加えないSham群と同等まで回
復した．また，伸張刺激群の EC 21 日後の筋
線維横断面積は，Control 群に比べ有意に大
きく，Sham 群との間に有意な違いはなかっ
た．すなわち，EC 1 日後に 1 回のみ行う 15
分間の伸張刺激が，機能学的，組織学的に損
傷からの回復を促進することを明らかにし
た．MyoD および myogenin の発現量の経時
的変化（筋損傷 30，36，48，72 時間後）を，
ウエスタン・ブロット法により測定した．そ
の結果，非刺激群と比べた伸長刺激群の
MyoD量に関しては有意な違いは認められな
かった．myogenin 量は筋損傷 36 時間後で有
意に多くなった． 
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