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研究成果の概要（和文）：腱障害の診断・治癒評価において、超音波診断装置（エコー）は有用である。しか
し、エコーで描出される像の生物学的意義についての知見は不足している。本研究では、ラット膝蓋腱障害モデ
ルの確立と、エコー画像と組織評価の比較を目的とした。膝蓋腱切除モデルを中心として、その治癒過程を超音
波診断装置による非侵襲的縦断評価が可能なことを確認した。そのうえで、膝蓋腱治癒には骨切除を併用するこ
とで大きな影響（残存腱組織の肥大と再生組織volumeの増大）があることを確認し、エコー描出画像と組織像が
対応することを示した。トレッドミル走行負荷では、腱組織治癒への影響は確認できなかった。

研究成果の概要（英文）：Ultrasound is useful for evaluation of tendon injuries and disorders. 
However, there is a lack of knowledge about the biological significance of the ultrasound findings. 
The purpose of this study was to establish a rat patellar tendon injury model and to compare 
ultrasound findings with tissue histological analysis. It was confirmed that the healing process of 
the patellar tendon resection model can be evaluated non-invasively by an ultrasound. In addition, 
it was confirmed that partial bone (patella and tibia) resection for patellar tendon healing had a 
significant influence (enlargement of residual tendon tissue and increase in regenerated tissue 
volume), and showed that ultrasound findings and histological features well correlated. Treadmill 
running load didn't affect patellar tendon tissue healing.

研究分野：スポーツ医学、整形外科学、健康科学

キーワード： 超音波診療　膝蓋腱障害

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
運動器超音波（エコー）の使用は今後ますます増えると予想される。腱組織は、そのターゲットとして重要であ
り、様々な場面でのエコーの活用が期待される。本研究の成果として、腱障害の動物疾患モデルと縦断的超音波
評価を用いた実験モデルの確立があげられる。様々な外科的介入・保存的加療の基礎的知見を得るための有用な
ツールとなる。また、本研究の技術は筋損傷モデルや神経損傷モデルへの発展が可能であり、意義は大きい。

※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 

健康寿命の延長を目的とした運動習慣の継続が重視されるようになり、運動器疾患の予防・診
断・治療の重要性も増している。ジャンパー膝（膝蓋腱炎）やテニス肘（上腕骨外側上顆炎）、
アキレス腱炎などに代表される慢性腱障害は、競技レベルのアスリートにとっては深刻な問題
となるが、一般のスポーツ愛好家においても頻繁に問題となる common disease である。しか
し、高頻度の疾患であるにもかかわらず、その病態解明は不十分であり、治療に難渋するケース
も少なくない。 

腱組織は、筋肉・骨など他の運動器官と比べて血流に乏しいため、微少なダメージであっても
蓄積しやすく、腱実質の質的低下となって、物理的負荷による疼痛などの運動障害につながると
考えられている。しかし、手術での切除組織が示す終末像以外に、ヒトの腱障害の発症および病
状進行のメカニズムを検討する材料はなく、その病態には未知な点が多い。 

現在、腱障害の診断・評価については、エコーの有用性が広く認識され、臨床現場・スポーツ
現場での利用頻度は飛躍的に高まっている。腱組織の異常を同定する感度に関しては、エコーは
極めて優れており、腱障害の典型的な所見についてもコンセンサスが得られている。しかし、描
出される画像情報と臨床症状の関連を明確に示した研究は少なくまた、組織レベル・分子レベル
で病態との関連を調べた報告は渉猟した限り、見当たらない。治療中のヒト腱組織を組織学的・
分子生物学的に解析することは困難であるため、動物疾患モデルが重要であり、その作成及び評
価法の確立が必須である。 

２．研究の目的 

本研究では、膝蓋腱障害モデルを作成し、エコー所見を経時的に記録した上で、組織学的・分
子生物学的手法で検討比較する。膝蓋腱障害の病態解明につながる知見が期待できまた、エコー
所見が意味する組織・分子生物学的背景を明らかにすることで、治療方針決定の判断材料として
のエコーの有用性の向上が期待できる。本研究課題の核心的「問い」は、腱障害発症の分子メカ
ニズムは何か、臨床場面で腱障害の所見とされるエコー画像が意味する病態は何であるか、であ
る。 

３．研究の方法 

① 膝蓋腱障害モデル（ラット）の比較 
膝蓋腱障害モデルを作成し、以下を評価する。 

 個体としての自発運動量（回転ケージによる飼育装置を利用）。 
 エコー所見：膝蓋腱内の hypoechoic lesion、血流シグナル、腱の厚み・断面積。 
 組織学的・分子生物学的評価：病変を含んだ組織切片を作成し、各種染色法での形態評

価、in situ hybridization、免疫染色法による分子発現の解析を行う。 
② 膝蓋腱障害に関与する分子の探索 
正常腱組織・病的腱組織から抽出した転写産物をテンプレートとして、転写因子・シグナル伝達
分子などを想定したdegenerate PCR 及びDNA microarray によって、遺伝子発現の比較を行う。
正常・病的組織間で差異がみられた分子について、腱障害との関連を検討する。 
③ 治療法の検討 
Eccentric exercise(遠心性運動)、エコーガイド下の Hydro-Release(膝蓋腱と皮下組織・膝蓋
下脂肪体間の液性剥離)、エコーガイド下の病巣周囲への薬液注入（ヒアルロン酸、ステロイド）、
Whole body vibration などによる介入の効果を検討する。効果判定として、エコー所見、自発
運動量、組織学的評価を用いる。 
４．研究成果 
超音波診断装置（エコー）による腱組織評価のベースとなる膝蓋腱障害モデルの比較検証を行っ
た。その作成中に得られた結果と、本研究を並行して施行中であったヒト臨床研究で得られた知
見から、膝蓋腱及び骨（膝蓋骨・脛骨）の一部を切除したモデルを対象の中心とした。頻度の高
いスポーツ外傷である膝前十字靭帯の治療に用いられる自家骨付き膝蓋腱採取後と同様のモデ
ルと認識できる。 
(1) 膝蓋腱障害モデルの作成と超音波診断装置を用いた非侵襲的縦断評価の確立 

膝蓋腱障害モデルラットの作成のため、必要物品の整備・購入（トレッドミルの設置・調
整、超音波診断装置関連の物品購入と描出能の最適化、外科処置器具・薬剤購入）を行った。
これらの設備を使用して、麻酔下のラットの膝蓋腱の横断面・縦断面の描出が可能であり、
筋組織の識別および坐骨神経などの描出が可能なことを確認した。これらの結果、超音波ガ
イド下での薬液注入や膝蓋腱の非侵襲的縦断評価など、本研究の独自性を担保する手技が可
能と判断できた。確立された手技を用いて、筋損傷モデルおよび神経剥離などを再現性高く
作成可能であり、本研究の重要な成果の一つと考えている。 

(2) 膝蓋腱採取に骨切除を併用した場合、膝蓋腱の治癒は、大きな影響を受ける（図 1、2） 
膝蓋腱の治癒/再生には膝蓋腱のみの切除と膝蓋骨と膝蓋骨を同時に切除したモデルを比

較した場合には明らかな治癒様式の違いを認めた。具体的には、膝蓋骨を同時に切除した群
では、再生組織の volume が大きいだけでなく、残存腱組織の肥大が認められた。これは、
ヒト膝蓋腱（膝蓋骨・脛骨骨片を含む）採取後の超音波画像と同様の変化であり、本モデル
が疾患モデルとして適当であることが示唆される（参考文献 1）。また、再生組織と残存腱の
連続性（integration）に関しても明らかな差異を認めた。膝蓋腱のみ採取した群では組織
の非連続部を認めた個体が無い一方で、膝蓋腱に骨切除を追加した場合は、再生組織と残存



腱組織との明らかな非連続部が存在した。 
これらの結果は、手術で骨付き膝蓋腱を採取した場合の採取部の処置の重要性を示唆して

いる。今回比較した二つのモデルのいずれの治癒過程が臨床上望ましいのかは、より詳細な
生物学的およびバイオメカニクスの観点からの検討が必要である。骨切除部を含めた採取部
への人工物移植の報告は複数あり、多くは良好な臨床成績が示されているが、より科学的な
検証をもって、広く用いられるべき手技であると考える。 

(3) 膝蓋腱治癒過程における組織像の変化は、超音波画像での描出が可能であった(図 2) 

二つの腱障害モデルを処置後 3か月間、超音波画像で観察した。組織像を基準に比較する

と、膝蓋腱採取モデルでは、経過中に漸次残存腱および採取部は低エコーを示すようになり、

徐々に組織間の識別が困難となった。その一方で、骨付き膝蓋腱採取モデルでは、肥大した

残存腱は持続して高エコーを示し、その間隙にやや低エコーの再生組織と思われる像が観察

された。腱組織に関して、超音波で描出される画像と組織像を比較した既存の報告は少なく、

エコー画像を解釈するうえで重要な知見である。 

 
(4) トレッドミル走行負荷は、膝蓋腱組織治癒に明らかな影響を示さなかった（図 3） 

膝蓋骨障害モデルの超音波評価が可能と判断したため、膝蓋腱切除モデル（20 週齢ラッ

ト）を用いて、トレッドミル走行負荷（15m/s、1 時間/day、5 日/週）の効果を検討した。

自発活動量を処置前、処置後 1か月、処置後 6か月に評価した。まず、処置による活動量の

影響は、認めなかった。トレッドミル走行負荷の影響としては、統計学的な有意差はなかっ

たが、走行負荷群で自発活動量が維持されるという結果となった。膝蓋腱の治癒過程は、エ

コー所見での差異は認めず、HE 染色による組織評価でも明らかな差異は無かった。 
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