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緒緒  言言  

 
骨格筋の筋線維はその形や機能からいくつかの種類に分類される。主に遅筋線維（slow twitch：SW、type1線維）
と呼ばれる持久性の高い筋肉と、速筋線維（fast twitch：FT、type2線維）と呼ばれる瞬発力の高い筋肉に大別される
［1］。二者は、収縮特性、エネルギー系、疲労耐性などの特性が大きく異なる。生体における骨格筋はこれらの遅筋と
速筋が混在し組織されている［2］。筋線維構成は各筋群において異なり、type1が多いもの、またその逆とさまざまで
ある。さらに、筋疾患、トレーニングにより筋線維の構成や太さは変化する［3～5］。このため、筋線維の構成や太さ
を理解することは臨床医学、スポーツ医科学など多岐にわたる分野で重要であると言われている。 
現在、骨格筋内の細胞構成比は、筋生検という筋肉の一部を切って行う検査により、測定するのが主流である。   

しかし、筋生検は身体への侵襲性に加え、手技の煩雑さを伴う。また現在の画像医学では、CTやMRIを用いた筋線維
の可視化手法があるが、筋細胞の種類を識別できる解像度のものはなく、筋生検を用いた組織学と同等の情報を得る 

ことは困難とされている。このため、高解像度かつ侵襲性の低い筋細胞検査技術の開発が望まれてきた。そこで我々は

磁気共鳴画像法（Magnetic Resonance Imaging：MRI）による水分子の分子移動を計測し［6，7］、生体マクロ構造 

自体のサイズを可視化する技術を開発することで、骨格筋の線維タイプを非侵襲的に識別することを目的とした。 
 

方方  法法  

  
水分子拡散現象を磁気共鳴信号へエンコードすることで筋細胞の種類鑑別を定量的に行う新規 MRI 技術の開発を 

目指す。このために本研究では大きく三つの実験を行った。 
11．．数数値値シシミミュュレレーーシショョンン実実験験  
磁気共鳴数値シミュレーションとして、Bloch方程式と物理方程式を考慮し、水分子のランダムシミュレーションを

Matlab R2015a（The Math Works社）を用いて開発し、シミュレートした。シミュレーションにおけるMRIパルス
シーケンスは Pulsed Gradient Spin Echo 法［8］とし、細胞構造や温度などの生体情報を設定しシミュレートする  

ことで最適値の算出を行った。 
拡散係数は自由拡散条件において、D＝2.0×10－３ mm2/sになるように設定した。MRIハードウェアの設定として
傾斜磁場強度制限のない理想条件、動物用MRI実験機条件（＜600 mT/m）、臨床用MRI装置条件（≦40 mT/m）を 

設定した。実機実験環境に近づけるため拡散検出傾斜磁場の印加時間を5、10、20、30 ms、印加間隔を20、100、200 
msとして拡散時間の調整を行った。骨格筋細胞を模擬した円柱構造の短軸面において、拡散シミュレーションを行い、
最適な拡散時間の推定を行った。制限構造を反映した信号減衰が分かりやすいよう、平均細胞径 49.6μm を設定した
単一の円形制限構造を用いて［9］、構造内に拡散粒子数を分布させることで下記数式（1）、（2）を用いて拡散シミュレ
ーションした［10］。また、得られた分布信号をフーリエ変換することで組織構造情報へと変換した。 
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γ：Gyromagnetic ratio [Hz/T]、g：Amplitude [mT/m]、P(Φ）： Distribution of the phase shift、N：Particle number 
 
22．．動動物物MMRRII計計測測実実験験  
生体計測による、定量的な筋細胞情報の可視化技術開発と体力医学への展開として、得られた最適化数値をMRI装
置実機においてパルスシーケンンスプログラミングを行い、装置自体へ実装した。動物実験では動物実験委員会の承認

後に生体下において骨格筋のMRI計測を行った。また妥当性評価として、免疫染色による病理学的情報との比較を行
った。免疫染色は、BA-D5、SC-71、BF-F3の3試薬を用いた。MRI計測は、動物実験用の超高磁場9.4T MRI scanner
（Bruker BioSpin、Max Gradient Strength：700mT/m）装置及びCryogenic probe（Bruker BioSpin AG、Fallanden, 
Switzlan）を使用した。計測条件はシミュレーションをもとにした拡散時間設定、TR：4,000 ms、TE：15.8 ms、FOV：
20 mm×12 mm、image matrix：67×40、pixel resolution：300μm×300μm、slice thickness：1.2 mm、b-value: 
0から4,000 s/mm２と設定した。得られた画像はシミュレーションと同様にフーリエ変換することで組織構造画像へと

変換した。 
33．．ヒヒトト被被験験者者MMRRII計計測測実実験験  
ヒト対象計測として、倫理委員会承認、そしてインフォームドコンセントによる同意後にMRI計測を実施し、運動
タイプの大きく異なる被験者を対象として、運動機能と開発手法による相関性を検討した。MRI 計測は、ヒト臨床用
の高磁場3.0T MRI scanner（Siemens Healthcare、Erlangen、Germany、Max Gradient Strength：60 mT/m）装
置及び60-channel Body Coil（Siemens Health care）を使用した。計測条件はTR：4000 ms、TE：93 ms、FOV：
40 mm×27.5 mm、image matrix：128×88、pixel resolution：3.12 mm×3.12 mm、slice thickness：8 mm、b-value：   

0から4,000 s/mm２と設定した。ヒト被験者計測では、実装テスト計測段階のため拡散時間設定はシミュレーション結

果とは異なる値であり、拡散検出傾斜磁場の印加時間を 17.9 ms、印加間隔を 45.6 ms と設定した。得られた画像は   

シミュレーションと同様にフーリエ変換することで組織構造画像へと変換した。 
 

結結果果おおよよびび考考察察  

  

11．． 数数値値シシミミュュレレーーシショョンン実実験験結結果果  
骨格筋における数値シミュレーションによる水分子信号の挙動を示す図1の結果が得られた。実験機条件では、拡散
時間に応じて理論的な信号挙動からMPGの印加間隔（Δ）に応じてdiffraction peakがq-valueの高い方へずれてい
く結果となった。これより算出される骨格筋の構造径サイズは過小評価された。また、臨床機条件では、実際の装置と

同様にδを固定しΔを延長できない仮定、また十分な信号強度が確保できる条件でシミュレーションしたところ、理想

条件とは大きく離れた結果が得られた（図 1）。結果より臨床機条件では実験機よりさらに過小評価される傾向が確認
できた。このため拡散計測法による構造評価にはΔ、δの特徴を十分に理解し、過大、過小評価をしないよう注意深く

考察していく必要がある。また、骨格筋において正確に構造を評価する場合には200 ms以上の十分な拡散時間が必要
と考察される。 
22．． 動動物物MMRRII計計測測実実験験結結果果  
実験動物を対象とし、開発技術にて可視化した画像結果が図2に示すように得られた。免疫染色の結果、マウス下腿
部骨格筋の前脛骨筋はTypeⅡb細胞が豊富に存在した。また、前脛骨筋の内側にはTypeⅡa細胞が豊富に存在してい
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た。これを開発技術にて可視化した結果、従来法ではコントラストがつかなかったにもかかわらず、その細胞種の違い

をくっきりと識別できるという結果が得られた。またマウス下腿部骨格筋では領域が狭く見づらいが中央部に TypeⅠ
が豊富に存在する領域がヒラメ筋内にあった。こちらも同様に開発技術で明瞭にコントラストをつけることができた。

免疫染色像と開発手法を合わせることで、骨格筋線維の種類を反映していることが証明された。 
 

 
 

図1．シミュレーション実験による骨格筋制限構造内の水分子信号の挙動 
左図）実験機条件による結果。 
右図）臨床機条件による結果。 

  

  

  
図2．マウス下腿部における骨格筋細胞識別技術を適応させ可視化した断面画像 

左図）通常のMRI技術による画像。 
中図）左図に免疫染色像を重ね合わせた画像。 
右図）開発技術による画像。 

 
33．． ヒヒトト被被験験者者MMRRII計計測測実実験験結結果果  
ヒト健常ボランティアを対象とし、開発技術にて可視化した画像結果が図 3 に示すように得られた。まず、通常の

MRI では確認できなかった筋肉の質をコントラストとした結果が開発手法では確認できた。また、筋肉の使い方が大
きく異なる2タイプの健常ボランティアで異なる結果が得られた。特にヒラメ筋内において筋細胞組成が異なっている
結果が得られた。本ヒト健常ボランティアにおける実験は、本格的な研究をスタートしていくうえでの準備段階にあた

る研究内容である。しかし、十分にそのポテンシャルは示されたといえる。 
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今後、ヒト臨床試験を経て本手法が確立されることにより、運動器の機能、疲労、トレーニングの定量評価が可能と

なることが期待される。また、骨格筋疾患の画像診断やそのメカニズム解明において新しい基準をもたらす可能性や、

簡易な検査で筋種類分布や筋細胞径に基づくスポーツ適正判定が行える可能性、疲労度合い判定によるリハビリやトレ

ーニングのスケジュール管理、高齢者サルコペニアなどのADL低下の原因解明など、本技術は医学、医療、スポーツ、
健康へ大きく貢献することが期待される。 

 

 
 

図3．健常ボランティア下腿部における骨格筋細胞識別技術を適応させ可視化した断面画像 
左より順に、持久スポーツ選手の通常MRI、開発技術、短時間スポーツ選手の通常MRI、開発技術の画像。 
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