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研究成果の概要（和文）：申請者の研究チームは既に、新たな創傷治癒促進デバイスとして振動機を開発した。本研究
では、未だ有効な介入方法の確立していない深部損傷型褥瘡（DTI）および糖尿病性足潰瘍に対する振動機の効果、お
よびそのメカニズムを検討した。
DTIへの効果は動物実験により研究した。独自のDTI潰瘍化モデルラットを確立し、振動の効果およびメカニズムを検討
したところ、振動は組織の低酸素化を著しく改善し潰瘍化を抑制する効果を有していた。
糖尿病性足潰瘍への効果は、国際共同研究としてインドネシアの2病院においてランダム化比較試験を行った。その結
果、振動負荷群では有意な創面積減少および治癒期間の短縮が認められた。

研究成果の概要（英文）：Our research group have developed a novel wound healing vibrator. In this study, w
e investigated the effects and its molecular mechanisms of vibrator on the deep tissue injuries (DTIs) and
 diabetic foot ulcers, for which the effective intervention have not been established.
We investigated the effects of vibration on DTI in the animal study, in which we used a unique model rat f
or DTI deterioration. We revealed that vibration improved the tissue hypoxia and remarkably attenuated the
 ulceration of wounds.
We conducted a randomized control study in two hospitals in Indonesia (international collaborative researc
h) to reveal the promoting effect of vibration on diabetic foot ulcer. We found the significant decreases 
of wound area reduction and healing period in the vibration group.
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１．研究開始当初の背景 
 申請者の研究チームは、褥瘡などの慢性皮
膚創傷を改善するためのメカノバイオロジ
ー的な看護ケア方法として、患部に 50 Hz 弱
の振動を負荷する「振動療法」に関して、基
礎的および臨床的研究を重ねてきた。その結
果、実験動物および健常ボランティアにおけ
る血流改善効果、褥瘡の治癒促進効果などを
見出し、産学連携による臨床ケア用の振動機
の開発、市販に至った。 
 
２．研究の目的 
本研究では、未だ有効な介入方法の確立し

ていない深部損傷型褥瘡（Deep Tissue 
Injury, DTI）および、糖尿病性足潰瘍に対す
る振動療法の効果を明らかにし、その作用メ
カニズムを解明することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
(1) 深部損傷型褥瘡（DTI） 
① DTI モデルラットの確立 
これまで潰瘍化を伴うDTIモデル動物は報

告されていない。そこで我々は、Sugama et al 
(2005)の方法をベースとして、新たな潰瘍化
を伴う DTI モデルラットの確立を、次の二つ
の研究により試みた。 
・有限要素法による圧迫条件の検討 

Sugama モデル(2005)では、ステンレスプ
レートを腹腔内に挿入し、インデンター
により側腹部皮膚を圧迫する（図１）。そ
こで、ステンレスプレートおよびインデ
ンターの形状による皮膚組織ナイフ応力
の変化をシムレーションし、最適な圧迫
条件を検討した。 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
・潰瘍化を伴う DTI モデルラットの確立 

有限要素解析の結果に基づき Wistar ラ
ット（オス、6 か月齢）の側腹部を圧迫
し、その後の病態変化を肉眼的および組
織学的に解析した。 

② DTI モデルラットにおける潰瘍化メカニ
ズムの解明と振動療法の潰瘍化抑制
効果 

Wistar ラット（オス、6か月齢）の側腹部を、
1-1 の方法に準じて圧迫した後、創部に 1 日
1 回 15 分間、振動（47 Hz）を負荷した（図
2）。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
治癒過程を肉眼的に観察するとともに、創作
成後 7、13 日目に創部組織を採取し組織の低
酸素化（HIF1 免疫組織化学）およびゼラチン
ザイモグラフィーに供した。 
 なお、本研究は東京大学医学部動物実験委
員会の承認を得て実施した。 
 
(2）糖尿病性足潰瘍 
 本研究の連携研究者であるインドネシア
TanjungPura 大学の Dr. Suriadi のグループ
との国際的共同研究として実施した。 
 振動療法の糖尿病性足潰瘍の治癒促進効
果を検証するため、インドネシアの 2病院に
おいてランダム化比較試験を行った。適格基
準は 18 歳以上、ワグナー分類 Iから II の創
傷を有する者、除外基準は壊疽を有する者、
膝下切断が避けられない者、栄養状態不良者、
脳梗塞、コントロールされていない高血圧症、
透析を必要とする腎疾患を有する者とした。 
 介入群（N=16）には 1日 15 分、3回振動療
法（リラウェーブ、GMC）を行い、対照群（N=15）
には標準ケアを実施した。 
なお、本研究は施設の倫理委員会の承認の

下行われた。 
 
４．研究成果 
(1） 深部損傷型褥瘡（DTI） 
①  DTI モデルラットの確立 
・有限要素解析 

ステンレスプレートの形状を 3 種類
（Flat, Round, Trapezoid）、インデンタ
ーの形状を 2種類（Narrow, Wide）、イン
デンター直下のクッションの有無で検討
した結果、Round 型のステンレスプレー
トを用い、Wide 型インデンターでクッシ
ョンを介して圧迫した時に、深部組織に
十分なずれ力を発生させ、皮膚表面の応
力が最小化できることを見出した（図3）。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

図 1 Sugama モデル(2005)における側

腹部皮膚の圧迫の様子(A)と、有限要素法

における検討条件の例(B) 

 

図 2 振動発生装置（右）と創部への振

動負荷の様子（左） 

 
図 3 有限要素法によるずれ力の解析 



 
・潰瘍化を伴う DTI モデルラットの確立 

有限要素解析の結果に基づき、3 種類の
モデルラットを作成し、圧迫後の病態を
肉眼的および組織学的に解析したところ、
Round状ステンレスプレートを用い、Wide
型インデンターでクッションを介して圧
迫をしたモデル（Deterioration group）
において、臨床の DTI の定義に合致した
モデルが確立された（図 4）。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
② DTI モデルラットにおける潰瘍化メカニ

ズムの解明と振動療法の潰瘍化抑制
効果 

DTI モデルラットの解析により、潰瘍化は低
酸素応答転写因子 HIF-1 の制御下における
MMP-2および9の発現/活性の亢進によるもの
であること、1日1回15分の振動負荷はMMP-2
および 9の活性を著しく抑制し、潰瘍化を抑
制することが明らかとなった（図 5）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2）糖尿病性足潰瘍 
一日当たりの面積減少率は介入群の方が

対照群よりも有意に大きかった(P = 0.003)。
治癒期間の群間差を検討したところ、介入群
で有意に治癒が進行していることが明らか
となった（P=0.002、ログランク検定）。今後
症例数を増加して治癒に影響する要因を調
整した多変量解析を行い振動療法の効果を
検証する予定である。 
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図 4 圧迫部の潰瘍化 
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図 5 振動療法による MMP-2/9 の活性

抑制（上段）と潰瘍化の抑制（下段） 
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