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研究成果の概要（和文）：変形性股関節症やFAIなど股関節疾患の誘発要因として，股関節筋力のインバランス
に着目した．ラット股関節周囲筋に化学的麻痺を惹起し，8週間筋力低下を誘発した．その結果，麻痺筋線維は
著明に萎縮していたものの，荷重量の指標（後肢荷重時間比）に影響はみられなかった．3D-CT画像解析では，
股関節筋力低下により大腿骨近位前捻角が拡大し，大腿骨頚部や骨幹部の横径・皮質骨面積が低下した．大腿骨
頭を鏡検すると，筋力低下した側で骨頭前方の関節軟骨で菲薄傾向がみられ，股関節の機械的ストレスの変化が
推測された．結論として，股関節筋力低下は股関節の病理学的変化を誘発しなかったが，大腿骨の幾何学形態や
骨量を変化させた．

研究成果の概要（英文）：We focused on the muscle weakness of hip as an inducible factor for hip 
joint diseases such as osteoarthritis and FAI. Hip muscle weakness was induced by intramuscular 
injection of botulinum toxin (BTX) into the periarticular hip muscles twice apart for 4 weeks. 
Although the BTX-injection atrophied iliopsoas muscle significantly, no apparent change was observed
 on the hindlimb motion during walking. CT image analyses revealed that the anteversion angle 
increased in the femoral neck, decreased in the cortical bone area and diameter in diaphysis as well
 as the femoral neck diameter in the femoral bone from BTX injected hip. Histologically, the width 
of joint cartilage was decreased in anterior femoral head from BTX-injected side compared to the 
contralateral side, but no pathological change was detected. In conclusion, hip muscle weakness did 
not induce pathological changes in the hip, but altered femoral bone geometry and integrity.

研究分野： リハビリテーション

キーワード： 筋力低下　股関節　大腿骨幾何学形態　動作分析
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研究成果の学術的意義や社会的意義
股関節疾患であるFAIや変形性股関節症（股OA）の発症・進行原因は不明で，有効な予防法は未だ確立されてい
ない．本研究では，股関節の動的不安定性低下が運動器疾患の病態を誘発すると仮説を立て，動物モデルで検証
を行ったが，今回のデザインでは直接のエビデンスを得ることは出来なかった．しかし，下腿筋量や歩行時の荷
重時間の著明な低下といった荷重量の減少が認められないにもかかわらず，股OAとの関連が指摘される前捻角の
増加傾向や，大腿骨頸部骨折のリスクを増加させる大腿骨頸部の脆弱化がみられた．このことから，股関節疾患
の発症予防における股関節周囲筋力の重要性である可能性を示唆する結果が得られたことは意義深い．

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 
機能的・構造的に相対する筋の均衡破綻（マッスルインバ

ランス）は，運動器疾患の疼痛症状と関連すると考えられて
おり，マッスルインバランスの修正による症状改善を目的
としたリハビリテーションが施行されている．興味深いこ
とに，マッスルインバランスの長期持続は，関節の構造的病
変を誘発する可能性が示唆されている． 
 大腿骨寛骨臼インピンジメントや変形性股関節症（股
OA）では，寛骨臼や大腿骨頸部に特徴的な形態が認められ
ることから，股関節形態異常に起因するメカニカルストレ
スが病因に関与していることが予想される．しかしながら，
骨形態異常が何に起因するか，また形態異常は実際に股関
節の病理学的変化を引き起こすかは仮説の域を出ておら
ず，その詳細は不明である．本研究の仮説を図 1 に示す． 
                             図 1. 本研究の仮説 
２．研究の目的 
本研究では，股関節筋機能の異常を誘発させる目的で，薬物により実験的に股関節周囲筋を局

所的に弱化させ不安定化させることで，股関節の構造や病態に与える影響を調査することを目
的とした． 
 
３．研究の方法 

8 週齢の雌性ラットを使用した．BTX 群の右股関節周囲筋群（腸骨筋，恥骨筋，大内転筋，長
内転筋）に対し，リン酸緩衝 Botulinum toxin type A（アラガン社，アイルランド）10 U/ml を，
各筋 2U/kg BW，合計 8U/kg BW となるよう投与した．対照群には同量の生理食塩水に注射し
た．初回投与から 4 週後，再び同様の方法で筋注を行った．最初の注射から 8 週後，両群のラッ
トを屠殺した．股関節筋力低下による下肢筋群への影響を評価するため，BTX 投与群の腓腹筋，
足底筋，ヒラメ筋の筋湿重量を測定した．腸骨筋は，組織観察に用いるため凍結固定した．大腿
骨を採取し，0.1M リン酸緩衝 4％パラフォルムアルデヒドで 2 日間固定後，PBS で冷蔵庫内に
て CT 撮影まで保存した． 
歩行解析 
初回投与から 4 週後，筋力低下に伴う歩行への影響を評価するため，トレッドミル歩行する

ラットを三次元動作解析システム KinemaTracer（キッセイコムテック社，日本）と CCD カメ
ラ 4 台（フレームレート 30 Hz）で記録した．後肢への荷重量の割合を評価するため，歩行中の
後肢の荷重時間比（STR）を算出した．5 歩以上連続歩行した時のデータを採用した． 
X 線 CT 撮影 
大腿骨の形態計測のため，inspeXio SMX-225CT FPD HR（島津製作所，日本）にて大腿骨の

X 線 CT 撮影を行った．スキャン条件は tube voltage ball が 225 kV，ボクセルサイズは 4 µm
とした．取得画像のデータ合成はソフトウエア VGSTUDIO MAX（Volume Graphics，獨国）
で行い，表面形状を STL 形式で取得した．骨形態（前捻角，頚体角，大腿骨頸部横径・横断面
積，骨幹部横径・骨皮質面積，前額面歪み指標）の定量的解析は自由曲面モデリング用ソフト
Imageware9（EDS PLM Solutions 社，米国）を用いた． 
組織学 
腸骨筋の横断凍結切片を作製し，ヘマトキシリン・エオジン（HE）染色を行った．大腿骨は

CT 撮影後に脱灰，パラフィン包埋し，大腿骨頭の矢状断切片を作製した．HE 染色およびサフ
ラニン O ファストグリーン染色を行い，組織学的・形態定量学的解析を行った． 
 
４．研究成果 
（1）体重，筋湿重量，STR 
初回注射後 8 週における体重は対照群 337 ± 18 g に対し，BTX 群 320 ± 11 g と両群間に有意

差は認められなかった．また，BTX 群の腓腹筋およびヒラメ筋に筋湿重量比（右/左）はそれぞ
れ 94 ± 9％および 96 ± 5％とともに有意差は認められなかった．トレッドミル歩行時の STR は
対照群が 1.0 ± 0.1，BTX 群が 1.0 ± 0.1 とともに有意差は認められなかった．このことから，今
回の BTX 投与による股関節筋力低下により，後肢への荷重量に明らかな減少を示すエビデンス
は得られなかった． 
 
（2）大腿骨形態定量 

BTX 群の大腿骨像（前額面）を図 2A に示す．頸部前捻角は，対照側で 18 ± 2° に対し，BTX
群は 20 ± 2° vs. 16 ± 2°（BTX 側 vs. 反対側）であった（図 2B）．頚体角は，対照側で 128 ± 2° 
に対し，BTX 群は 125 ± 3° vs. 125 ± 3°（BTX 側 vs. 反対側）であった．頸部横径は，対照側
で 2.6 ± 0.1 mm に対し，BTX 群は 2.5 ± 0.1 mm vs. 2.8 ± 0.1 mm（BTX 側 vs. 反対側）であ
った（図 2C）．頸部横断面積は，対照側で 4.6 ± 0.4 mm2に対し，BTX 群は 4.4 ± 0.2 mm2 vs. 



4.7 ± 0.3 mm2（BTX 側 vs. 反対側）であった．骨幹部横径は，対照側で 3.8 ± 0.2 mm に対
し，BTX 群は 3.5 ± 0.1 mm vs. 3.8 ± 0.1 mm であった（図 2D）．骨幹部皮質骨横断面積は，対
照側で 7.3 ± 0.6 mm2に対し，BTX 群は 7.3 ± 0.4 mm2 vs. 7.7 ± 0.5 mm2（BTX 側 vs. 反対
側）であった．前額面歪み指標（中心軸と長軸のなす角）は，対照側で 3.5 ± 0.4°に対し，BTX
群は 2.9 ± 0.3° vs. 3.4 ± 0.3°（BTX 側 vs. 反対側）であった．骨湿重量は，対照側で 1179 ± 
040 mg に対し，BTX 群は 1134 ± 31 mg vs. 1171 ± 057 mg（BTX 側 vs. 反対側）であっ
た．以上の結果から，股関節周囲筋筋力低下が大腿骨の幾何学形態を変化させ，や大腿骨頚部や
骨幹部の恒常性を低下させる傾向が示された． 

 
 

図 2. 股関節周囲筋筋力低下による大腿骨への影響． 
A．大腿骨 CT 画像．B．大腿骨頸部前捻角．C 大腿骨頸部横径，D 大腿骨幹部横径． 
 
（3）組織学 

腸骨筋の横断像を観察すると，対照群及びBTX群の反対側では異常はみられなかった一方，
BTX を投与した筋では注射液が入った部位を中心に著明な萎縮筋が認められた． 
大腿骨頭の矢状断組織像の観察で

は，全ての群で軟骨変性，損傷といっ
た明らかな病理学的変化は認められ
なかった．骨端軟骨厚（成長板－関節
軟骨遠位端）は全ての群で前方（1/4
の位置）より後方（3/4 の位置）で大
きかった．BTX 群の左右の比較では，
BTX 投与側で前方骨端軟骨厚が薄い
傾向がみられ，骨端軟骨の前後比（前
/後）は対照群で 0.71 ± 0.16 に対し，
BTX 群は 0.66 ± 0.08 vs. 0.74 ± 0.07
であった． 
                        

図 3．BTX 群の腸骨筋と大腿骨頭骨
頭の組織像.  

A, B: HE 染色. C, D: saflanin O fast green 染色． 
５）結論 
我々の仮説とは異なり，ラットの股関節筋力低下は，股関節に病理学的変化を誘発しなかった．

しかし，変形性股関節症との関連が示唆されている幾何学形態の変化や骨量を変化させたこと
から，より長期的な影響を調査する必要がある． 
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