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研究成果の概要（和文）：前十字靭帯(ACL)再建術後の移植腱の生着と造影MRIの所見の関係について明らかにす
るために、動物腱移植モデルを使用して組織学的変化と造影MRIにおける移植腱周囲の造影効果について評価し
た。移植腱が生着する過程において、造影MRIでははじめ移植腱の周囲に造影効果がみられるのみであったが、
その後経時的に移植腱内部にも造影効果が明らかとなった。本研究結果は、造影MRIの所見が移植腱の生着過程
を明瞭に描出していることを明らかとした。造影MRIを用いた評価は前十字靭帯再建術後の移植腱の強度を推定
するためのリハビリテーションの指標の礎となる。

研究成果の概要（英文）：To elucidate the relationship between tendon graft remodeling and 
contrast-enhanced MRI findings after anterior cruciate ligament (ACL) reconstruction, histological 
change and enhancement in contrast-enhanced MRI using animal tendon graft model. In the process of 
remodeling of the transplanted tendon, contrast-enhanced MRI initially showed only around the 
transplanted tendon, but the contrasting effect also became apparent also inside the transplanted 
tendon over time. The results of this study revealed that the findings of  MRI clearly delineate the
 grafting process of the transplanted tendon. The use of  MRI will be the basis of a rehabilitation 
index to estimate the strength of the graft tendon after anterior cruciate ligament reconstruction.

研究分野：リハビリテーション、靭帯再建術
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ACL損傷後にアスレチックリハビリテーションが行われているが、復帰への客観的な指標が存在しない。最も重
要なことは再断裂などの再受傷を確実に予防することである。本研究によってMRIによる侵襲の少ない評価を行
うことで、ACL再建患者さんに、安全なテーラーメイドリハビリテーションを適応することが可能とする基礎的
データを構築できたと考える。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 前十字靭帯（anterior cruciate ligament: ACL）は膝関節の安定性に重要な支持機構である。
スポーツ外傷の中で、ACL 損傷は頻度が高く、一旦受傷すると疼痛や不安定感のためにスポー
ツの継続が困難となる。一般的に断裂した ACL が修復されることは期待できないため、本法で
は自家腱を移植する ACL 再建術が行われている。移植腱の材料として、膝屈筋腱（ハムストリ
ング）、骨付き膝蓋腱、大腿四頭筋腱などが用いられているが、これらの中でもハムストリング
を用いた再建術が広く行われている。手術方法として大腿骨と脛骨に骨孔を作製して自家腱を
誘導し、スクリューや金属ボタンなどで固定される。しかし、このハムストリングには血管が
存在しないため移植腱は術後早期に壊死し、手術後２，３ヵ月頃に移植腱が最も脆弱になると
されている。徐々に移植腱のリモデリングが開始され、血管新生が、脂肪組織、後方滑膜組織
および大腿骨・脛骨の骨孔内から移植腱に生じて、細胞浸潤が移植腱に生じるとともに、移植
腱の靭帯化が進行する。最終的に骨孔内と関節内の移植腱が成熟するには 1年以上必要と考え
られている。 
 現在 ACL 再建術後のスポーツ復帰にはメディカルリハビリテーションに続き、アスレチック
リハビリテーションを行う。下肢筋力や敏捷性、競技特性に応じたトレーニングを行い最速で
は術後 6ヵ月で競技復帰が理想とされている。しかしこれは移植腱の成熟に関して考慮してい
ない。移植腱の成熟には個人差があり、個々の患者の再建靭帯の成熟の程度を評価しながらリ
ハビリテーションのプロトコールを組むことがより安全な競技復帰が可能であると考えられる。
つまり、移植腱の再断裂を予防するために移植腱の再構築過程を非侵襲的に評価できれば、術
後リハビリテーションの運動強度を調節したり、スポーツ復帰を許可したり上で有用である。
いまだその指標は存在せず、客観的な移植腱の成熟を判定できる方法が望まれる。 
 一方、ヒトにおける ACL 再建術後の移植腱の再構築過程を評価するための生検は、患者に侵
襲を伴い移植腱全体を評価することができない点で、実際の臨床で移植腱の再構築過程の評価
法とすることは困難である。そこで移植腱の再構築過程において、移植腱の血管新生に続きリ
モデリングが行われることが知られており、MRI を用いた移植腱の血流評価が注目されている。
しかしこれまでに MRI での画像評価と、実際の移植腱のリモデリングとの関係は明らかにされ
ていない。 
 
 
２．研究の目的 
 本研究の目的は，骨孔内に自家腱を移植した動物腱移植モデルを作製し，移植腱のリモデリ
ング早期における，血流を造影 MRI を用いて評価を行うことである。さらに組織学的検討を行
い MR 画像との対比をすることで，非侵襲的な移植腱のリモデリングについての評価法について
基礎データを構築することである。 
 
 
３．研究の方法 
 動物靭帯再建モデルとして 12 週齢の Sprague-Dawley(SD)野生型ラットを用いた。右膝 ACL
を切除し、大腿骨顆部にラット用リーマーを用いて骨孔を作成した。別個体の SDラットのアキ
レス腱の両端をナイロン糸でマーキングし、骨孔内に挿入した。移植腱の固定のために骨孔掘
削時に採取した円柱状の骨片を挿入した。MR装置は Agilent 社製動物用横置き型 MRI system、
7.04T を使用し、移植術後 2および 4週で造影 MRI を施行した（図１）。SDラットをイソフルラ
ン吸入麻酔下に仰臥位とし、MR 装置に固定した。Spoiled gradient echo 法を用いた DCE-MRI
で 右 膝 関 節 を 含 む 画像 を 撮 像 し た 。 0.2mmol/kg の MRI 用 造 影 剤 （ gadolinium 
diethylenetriaminepenta-acetic acid: Gd-DTPA）を尾静脈から投与後 10 分、20 分でそれぞれ撮像し
た。術後 4 週において犠牲死とし、関節内の肉眼的観察を行った後に、大腿骨の骨孔に並行に
組織切片を作製し、hematoxylin eosin 染色を用いて移植腱と骨孔との癒合の状態について組
織学的評価を行った。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  図１.動物用横置き型 MRI 
 
 
 
 



４．研究成果 
 造影 MRI では Gd-DTPA を投与後 10 分に比べて、20 分で移植腱の造影効果が明らかになった
（図２）。以後造影 MRI 撮影に際しては造影剤投与後 20 分での評価を行った。術後 2週での造
影 MRI では大腿骨に作製した骨孔内部の移植腱周囲に造影効果を認めたが、移植腱内部の造影
効果は明らかでなかった（図３）。術後 4週では造影効果は移植腱を含めた骨孔内全体に観察さ
れた。 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
図２．造影剤投与後の経時的造影効果           図３．骨孔内の造影効果 
 
 
 関節内の肉眼的所見として明らかな関節炎を認めなかった。組織学的検討では術後 2週では
骨組織と移植腱由来のコラーゲン線維を確認できた（図４）。大腿骨骨組織と移植腱の間に炎症
細胞の浸潤を認めたが、骨組織と移植腱の癒合は認めなかった。術後 4週では大腿骨における
移植腱挿入部は線維性組織で被覆されており、骨孔と移植腱が組織学的に癒合傾向を認めた。
移植腱の骨化は全群ともに認めなかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
          図４．骨組織と移植腱の間の生着の組織学的評価 
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