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研究成果の概要（和文）：下顎前突患者 19 名と健常者 19 名の咬筋に対して、実験的咬みしめ前後の一過性の
筋疲労を mfMRI と 31P-MRS を用いた分子イメージングを使用した新しい画像診断としての有効性を評価した。
その結果、下顎前突患者群の平均 T2 値は、安静時の健常者群の平均 T2 値よりも有意に延長し、平均 T2 値
は、実験的咬みしめの間に両方のグループで一時的に延長することが示された。また、PCr の値は実験的咬みし
め前後で一過性の低下、Pi の値は一過性の上昇を示し、31P-MRS ケミカルシフトの差より得られる下顎前突患
者群の咬筋の pH は、実験的咬みしめ前後に一時的な低下を示した。

研究成果の概要（英文）：The transverse relaxation time of muscle functional magnetic resonance 
imaging , and 31P-magnetic resonance spectroscopy were used to investigate the reliability as 
parameters for measuring the masseter muscle in patients with skeletal mandibular prognathism. The 
subjects were 19 patients diagnosed as skeletal mandibular protrusions and 19 healthy subjects as a 
control group. Transverse relaxation time determined by mfMRI along with creatine phosphate and 
inorganic phosphorus determined by 31P-MRS before, during, and after clenching were used for 
molecular imaging of muscle fatigue. The average T2 value of the patient group was significantly 
higher than that of the healthy control group at rest. Furthermore, the average T2 value transiently
 increased in both groups during experimental clenching. The pH in the masseter muscle of the 
patient group was significantly lower than that in the healthy control group at rest and recovery. 

研究分野： 矯正歯科

キーワード： 筋疲労　筋機能 MRI　31P-MRS
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研究成果の学術的意義や社会的意義
筋疲労は、最大筋力の低下もしくは最大収縮速度の低下と定義されており、咬筋、側頭筋を主とした咀嚼筋の疲
労や痛みは開口障害や咀嚼障害、慢性疼痛を引き起こし、生活の質の向上に大きく影響していると認識されてい
る。これまで、骨格筋疲労の評価のゴールドスタンダードは、筋表層の活動電位を高い時間分解能で記録できる
表面筋電図であるとされてきた。しかしながら、針電極を用いた深層の筋の記録は侵襲的であり、筋全体の活動
の記録を行うのは量的に限界があるなどといった問題点も指摘されてきた。しかしながら、今研究結果より筋機
能 MRI および 31P-MRS は咬筋の筋疲労の評価の診断法として有効であることが示唆された。

※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、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
咀嚼筋の疲労と痛みは、開口障害、咀嚼機能障害、および痛みを引き起こすと認識されて 

おり、『生活の質の向上』という医学的エンドポイントに大きな影響を及ぼすと言われている。
咬筋の痛みに関しては，超音波装置や MR装置を用いて画像評価した報告が散見され，超音波装
置を用いて画像評価した Ariji らの研究では，患者群では健常人に比べて，筋肉に浮腫性変化
がみられ(Ariji Y et al. Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod 2004)，MRI
を用いた実験的咬みしめ研究(Nagayama K et al. J Comput Assist Tomogr 2010)では，筋痛患
者の咬筋は自由水が増加していたとの報告は認められるしかし、外科的矯正手術を受ける多く
の患者は、効果的な客観的かつ定量的評価なしに、自己評価のレベルと自分自身の痛みに基づ
いて咀嚼筋疲労があると診断されているのが現状である。そのため、生理学的および生化学的
情報を組み合わせた診断方法を確立は急務といえる。近年、核磁気共鳴装置（MRI）や超音波な
どの画像評価技術は目覚ましい進歩を遂げている。直接的な画像評価法ではないが，MRI 装置
を用いたリン-31 核磁気共鳴分光法（31P-MRS）も，骨格筋の代謝を非侵襲的に評価できる方法
として活用されている。分子イメージングとは、生体内の分子運動の視覚化を、非侵襲的に可
能にするという特徴がある。 
 分子イメージングとは，生物が生きた状態のまま外部から生体内での細胞・分子の活動様態
を観察することである（図 1）。 
咀嚼筋疲労評価の際には、筋機能 MRI におけ

る横緩和時間（T2），および 31P-MRS(核磁気共鳴
分光法）における化学シフト（ケミカルシフ
ト）に多角的疲労評価指標として着目した。生
体内の分子機能の直接的な可視化が可能とな
り，生理・生化学的情報および解剖学的情報を
同時に取得，これらのシナジー効果によって，
新たな咀嚼筋疲労診断手法の確立が期待され
る。 
 

２．研究の目的 
筋機能 MRI(mfMRI)とは， Fleckenstein ら(Fleckenstein J et al. Am J Roentgenol 

1988;151:231-237) が報告した“運動に関与した筋の横緩和時間（T2 値）は上昇する”および
“骨格筋の活動様相を MRI で評価するには，筋が活動し，疲労した後の状態 （T2 値が上昇し
た状態）で評価する”という事実を利用し，骨格筋を含む軟部組織の形態評価と，T2値変化の 
マッピングによる筋活動の機能評価を MRI で同時に行うという手法である。 
MRI パラメータの１つである横緩和時間（T2値）は水分含有量に比例した値であるだけでな

く，運動に関与した筋の運動後の値は増加することが知られている。下肢骨格筋の活動性の画
像化に関しては，運動前後の筋の T2値画像を作成し比較提示する，筋機能 MRI を Akima ら
(Akima H et al. Eur J Appl Physiol 2004;91:7-14) が提案している。 
 MR スペクトロスコピー(MRS)は MR による分

子イメージングとして最も代表的である。細胞
レベルでの生化学代謝反応を計測することが可
能で，1H-MRS，13C-MRS などがある。なかで
も，31P-MRS は生命活動に必須となるアデノシ
ン三リン酸，クレアチンリン酸(PCr)や無機リン
(Pi)といった高エネルギーリン酸化合物を定量
対象としており，四肢骨格筋においては研究報
告があり(Kemp GJ et al. Acta Physiologica 
2014)，実験的かみしめ前後の疲労関連物質
（PCr，ATP，Pi）を半直接的に定量可能であ
る。（図 2）。 
これまで、大腿四頭筋など大きな断面積を有する骨格筋においては、患者にとって侵襲のない
検査法である mfMRI および 31P-MRS を用いて、筋疲労の分子イメージングが行われてきた。
これにより、筋の生理学的情報・生化学的情報を同時に取得し比較することが行われるように
なった。 
咀嚼筋疲労は顎機能障害（顎関節症）の一般的プロブレムであり，その発症継続化因子の１

つにクレンチング（咬みしめ）が考えられている。顎機能障害が存在した場合，開閉口咀嚼筋



の筋活動量，活動比率や左右的均衡性などに変化が現れ，その治療を成功させるには筋活動の
平衡を得ることが重要である。 
この研究の目的は，下顎前突患者と健常者の咬筋に対して実験的咬みしめを行い、下顎前突

患者と健常者との咬筋の易疲労性の差を検証し、筋機能 MRI にて平均 T2 値の変化を評価する
ことと、下顎前突患者と健常者の咬筋に対して実験的咬みしめを行い、下顎前突患者と健常者
の咬筋の易疲労性の差を検証することである。 
 

３．研究の方法 
① 咬筋の実験的負荷 
咬みしめ時の強さは、最大かみしめ咬合力を 100%MVC(maximum voluntary clenching)とした

時の 30%MVC の咬合力を、ウレタンブロックを臼歯部に設置した状態で、一定時間(5分間)維持
させた。課題運動前後には安静期間（前に 1セット，後に 4セット設定する）を確保した（図
3）。各被験者の最大咬合力は、圧力測定システム（I-SCAN ver5.83J）を使用して測定した。撮
像は福岡歯科大医科歯科総合病院画像診断科にて行った。撮像時は体動を防ぐために頭部を固
定し、mfMRI の撮像を行った。咬みしめ時は臼歯部にウレタンブロックを咬ませ、30％MVC のタ
イミングはマイクにて指示した。MR 画像の取得は福岡歯科大学医科歯科総合病院で行った。 
②筋機能 MRI：実験的咬みしめにともない咀嚼筋内で起こっている変化を T2値で解析し，筋

肉のエネルギー代謝や生理・生化学的変化を評価に加え，筋疲労診断を確立することが可能か
どうかを探る目的で一連の研究を行なった。1.5T の MRI 装置(Intera Achieva，フィリップス
社製)を用いて，被験者の咀嚼筋の安静時およびクレンチング後の T2値を経時的に計測可視化
し定量を行った。TEを変化させ T2値を算出し T2map を作成した（図 4）すべての検査は、感度
をエンコードする SENSE-Flex-M コイルを使用し、MRI 装置は 1.5 T（Intera Achieva nova 
dual; Philips Medical Systems）を使用した。データの取得は、2000ms の繰り返し時間
（TR）と 10、20、30、40、50、60、70、および 80ms でスピンエコーシーケンスを利用して、
輪状軟骨から硬口蓋まで連続した 4mm の軸方向でスキャンを行った。安静、咬みしめ中、咬み
しめ後の 5分から 20分後に高速スピンエコー（FSE）シーケンスを使用して T2 マップを取得し
た。また、にて行った。 

 
 
。 
 

③MR スペクトロスコピー（MRS) ：MRS は，生体内の化合物の非侵襲的測定を可能にしたことに
より，生理的環境を維持した状態での代謝変化を測定できるため，ヒト骨格筋代謝の研究を飛
躍的に発展させる主要な役割を果たしてきた。最大の利点の 1つは，細胞内にフリーに存在す
る物質，つまり，生化学反応に直接関与する物質の
濃度を算出できることであり，本研究における疲労
した咀嚼筋組織内のリン酸化合物にあたる。 
分子イメージングによるリン酸化合物の定量化と

可視化：筋肉の 31P-MRS では，その組織に含まれるク
レアチンリン酸，無機リン酸，および ATP を構成す
る 3つのリン原子などが測定対象となる。それぞれ
のリン原子が吸収・放出する電波の周波数が 10-6程
度異なる。その周波数の差が化学シフトと呼ばれ，
Hz の単位あるいは ppm で表示される。 
この化学シフトによって，生きた筋細胞内の ATP，
クレアチンリン酸，無機リン酸が区別され，それぞ
れの信号強度から相対的な濃度が定量できる（図
5）。 

31P-MRS は、骨格筋のリン酸エネルギー代謝評価に用いられる。スペクトルの各ピークの化学
シフトは分子の種類を表し、また、ピークの面積はその存在量を反映している。図 5には PCr
と Pi のケミカルシフトを利用した筋細胞内 pH
推定式が示されている（Taylor DJ et al. Mol 
Biol Med. 1983;1(1):77-94） 
すべての被験者で T2マップは咬筋最大筋腹

部で取得できるように設定した。安静時、咬み
しめ時、回復時の３群における Scheffe の多重
比較を行い、健常者群と患者群の各評価項目の
比較は独立した２群のｔ検定を行った。 すべ
ての手順は、SPSS version 23（シカゴ、イリ



ノイ、米国） 
 
 

４．研究成果 

1. 被験者の特徴 

被験者の特徴を表 1に示す。年齢は健常者が 27.8 歳、標準偏差が 4.4 歳で患者群が 29.4 歳

で標準偏差が 9.2 歳、男女比は健常者群が女性 6名、男性 13名に対し、患者群が女性 12名、

男性が７名だった。患者群の ANB 角度は―2.2°、標準偏差が 3.2°で、Wits appraisal の値は

―11.2mm 標準偏差が 5.8mm だった。           表１ 被験者の特徴    

2. 筋機能 MRI の結果 

図 5 は撮影を行った一例で、安静時お

よび咬みしめ時の T2マップを示す。 この

被験者の平均 T2値は、安静時と咬みしめ

後で、それぞれ 35.2ms と 39.1ms とＴ２値

の延長を示した。 

また、患者群と健常者群の咬筋の咬みしめ   図 5 筋機能 MRI 撮影を行った一例 

前後の T2値の変化を図 2に示す。患者群

の平均 T2値は、安静時の健常者群よりも有

意に延長した値を示した（P <0.05）。また、

両群において咬筋の平均 T2 値は、咬みしめ

前後で有意な一過性の増加を示した（P 

<0.05）。 

 

図 6 咬みしめ前後の筋機能 MRI の結果  図 7  咬筋断面積の結果 

 

3. 咬筋の断面積の差 

図 3は患者群と健常者群の

咬筋断面積を示す。患者群

の咬筋の断面積は平均

320.5 ± 61.6mm2だった

が、健常者群の断面積は平均 427.6 ± 142mm2だった。患者群

の断面積は健常者群の断面積よりも有意に小さかった（P <0.05）  

1) 31P-MRS の結果 

図 8.9 に、PCr および Pi信号強度の変化を示す。 PCr の信号は、咬みしめ前後の両群ともの

一過性の有意な減少を示した（P <0.05）。さらに、Piにおいて両群とも一過性の有意な増加を

示した（P <0.05）。 

図 8 咬みしめ前後の PCr 信号強度の変化  図 9咬みしめ前後の Pi信号強度の変化 

2) pH の結果 

図７に、患者と健常

者群の咬筋における

咬みしめ前後の pH の

変化を示した。安静

時および回復時にお

いて患者群の pHは健 常者群に比べて有意に低いとい



う結果を示した（P <0.05）。また、両群とも咬みしめ前後の一過性の有意な低下が見られた（P 

<0.05）。                     図 10 咬みしめ前後の pH の変化 

 

考察 
31P-MRS を利用したいくつかの研究では、運動する腓腹筋や手
首屈筋などの大きな骨格筋において、筋の疲労と高エネルギー
リン酸化合物の代謝状態との間に強い相関性が存在することが
確認された 9.11.13.31.32)。しかしながら、比較的小さい骨
格筋である咬筋への 31P-MRS を用いた研究は多くは行われて
いない。本研究の結果から、31P-MRS は咬筋などのより小さな
筋にも適していたと考えられる。本研究の結果、得られた PCr と Pi の変化は過去に行われた比
較的大きな骨格筋の変化と同様の変化が見られた。また、pHの結果で示されているように、一
過性の咬みしめ前後で患者群、健常者群ともに一過性の酸化傾向が見られた。これにより 31P-
MRS は、安静時の下顎前突患者の咬筋の疲労を評価するための有用な方法ということが示され
た。また下顎前突患者の pH は安静時および回復時で、健常者群よりも有意に低かった。これ
は、安静時および回復時において、患者群の咬筋の高エネルギーリン酸化合物の代謝効率が低
いことを示唆しており、日常生活において顎顔面の形態と筋疲労が関連している可能性がある
ことを示している。 
結論 
下顎前突患者群 19 名と健常者群 19名の咬筋に対して、実験的咬みしめ前後の一過性の筋疲労
を mfMRI と 31P-MRS を用いた分子イメージングを使用して、これらの新しい画像診断法として
の有効性を評価した。その結果、下顎前突患者群の平均 T2 値は、安静時の健常者群の平均 T2
値よりも有意に延長し、平均 T2 値は、実験的咬みしめの間に両群で一時的に延長することが示
された。また、PCr の値は実験的咬みしめ前後で一過性の低下、Piの値は一過性の上昇を示
し、31P-MRS のケミカルシフトの差より得られる両群の咬筋の pH は、実験的咬みしめ前後に一
時的な低下を示した。また、患者群の pHは安静時および回復時において健常者群よりも有意に
低かった。これらの結果より mfMRI および 31P-MRS は咬筋の筋疲労の評価の診断法として有効
であること、ならびに下顎前突患者の咬筋には日常的疲労があるものと推察された。 
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