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Abstract 

Exercise of a living body is expressed by shrinkage with the sarcomere as a minimum unit. Many studies report decay of sarcomere structure due to exercise, 

but few studies focused on regeneration. Therefore, in this study, the recovery change of the sarcomeric microstructure of the injury skeletal muscle was examined. 

The Fischer 344 rats were anesthetized and muscle of extensor digitorum longus was exposed. The muscle was crushed by strongly compressing with tip of the 

tweezers for 5 seconds. The crush site was the muscle central portion or muscle edge portion. Regeneration of the sarcomere structure was examined at 3, 7, 15 

and 60 days after crush. 16-μm longitudinal sections of frozen dissected muscle were performed immunohistochemical staining with monoclonal antibodies of 

development MHC (dMHC) and α-actinin, and observed the sarcomere structure at the muscle center, muscle edge portions, and the mid portion between center 

and edge. The expression of dMHC was confirmed in crushed portions 3 to 15 days after injury. The maximum tetanic tension showed the lowest value 3 days 

after the crush injury, and thereafter the recovery was observed. We found that the expression of dMHC was confirmed in damaged areas 3 to 15 days after injury. 

The exercise tension showed the lowest value 3 days after the crush injury, and thereafter the recovery was observed. At 7-15 days after injury, the sarcomere 

length of the crushed portion was significantly higher than that of the control muscle and was significantly lower at the number of sarcomere per 100mm. These 

disorder were thought to be related to functional recovery such as maximum tension, and were not observed in the muscle 60 days after injury.  
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Ⅰ．緒言 

 私たちは日々の生活のなかで様々な活動(運動)を行

っており，この運動は，骨格筋の収縮によってもたらさ

れる．スポーツアスリートの走る・投げる・跳ぶといっ

た動作はもちろんのこと，文字を書く，絵を描くといっ

た文学的な動作や，立つ・座るといった日常的な動作で

さえも骨格筋が収縮することにより発現されている．こ

れらの収縮は，筋線維の長軸に沿って直列に連結し，力

発揮の最小単位である筋節によって起こる．個々の筋節

の力が筋張力として筋線維両端に伝えられるためには，

筋節長が均一に保たれる構造の規則性の確保が重要で

ある 10)．この筋節に関しては，これまで様々な研究が行

われているが 13)14)15)，多くの報告は発育段階における形

成過程の観察・研究されたものであり，運動後の変化や

筋損傷が筋節構造に及ぼす影響を調べた報告はみられ

ない．過度な運動を連続的に行った場合や，特に伸張性

の筋収縮をともなう運動では，筋線維は損傷を起こす．

この損傷は，筋フィラメントなどの微細構造の崩壊によ

るか，筋線維としての筋細胞の壊死・減数によるものか，

神経を含む運動器系の機能不全によるものか，あるいは

複数の要因が含まれると考えられる．このため，筋損傷

を起こすことは筋張力の低下の誘発に結びつくと考え

られる．また，損傷に伴う張力低下の要因は損傷量にの

みに依存するだけでなく，筋節の乱れが関与する可能性

も十分に考えられる． 

 そこで本研究では，筋張力の低下がみられる損傷回復過

程において，筋張力発揮の最小単位である筋節がいかなる

回復過程を辿るのかを明らかにすることを目的とした． 

 

Ⅱ．方法 

 本研究には実験動物として 16 週齢の成熟した

Fischer344 系雌性ラット(日本 SLC 株式会社)を 10 匹用

いた．実験動物は昼夜逆転した 12 時間の明暗サイクル

の飼育室にて，常時換気され，室温 24±2℃に保たれた

環境下で飼育し，餌(日本クレア株式会社：CE-2)及び飲

水は24時間自由摂取とした．なお，実験動物の取り扱い
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については「愛知教育大学動物実験規程」(平成 18 年，

規定第 75 号)に基づいて行った．被験筋は長趾伸筋

(Extensor Digitorum Longus Muscle:EDL)とした．損傷

モデルとして，ラットの被験筋を吸引麻酔下にて露出さ

せ，1mm 幅のピンセットの先端部で 5 秒間強く圧迫する

ことにより挫滅損傷を惹起させた．また，損傷部位は右

脚被験筋を筋腹部，左足被験筋を末梢側筋端部とした．

挫滅損傷後は次の実験段階まで通常飼育を行った．損傷

から3日後，7日後，15日後，60日後に腹腔内に注入し

た十分な麻酔下において断頭屠殺処置および脱血処置

を行った．その後，左右脚より被験筋を摘出し，筋湿重

量を測定した後，液体窒素により瞬間凍結し，凍結ミク

ロトーム(LAICA社製：CM1850)を用いて，厚さ16㎛の縦

断切片を作成した．縦断切片は両腱が含まれるよう作成

し，それぞれ１枚のスライドガラスに2枚の切片を貼付

した．作成した切片には，mouse monoclonal myosin 

developmental type heavy chain ;dMHC (1:50 ; 

Vision-bio) と rabbit polyclonal anti-α-actinin 

(1:300;abcam)一次抗体を用いた免疫蛍光染色を施した

後，光学顕微鏡(OLYMPUS 社製：BX50)と落射蛍光装置

(OLYMPUS 社製：BX-FLA)を用いて観察を行った．筋節構

造の観察は，被験筋の中枢側筋端部，筋中央部(右脚筋は

挫滅損傷部)，末梢側筋端部(左脚筋は挫滅損傷部)及び

その四等分点の五か所を中枢側筋端部より①～⑤の番

号を付して観察し，各測定部における100㎛あたりの筋

節数と筋節長を測定した．100 ㎛あたりの筋節数と筋節

長の測定は，縦断切片を光学顕微鏡(OLYMPUS社製：BX43)

下で TIFF 形式画像として取り込み，OLYMPUS 社製

cellSens Standardを用いて行った． 

 測定した筋節数と筋節長の数値は Microsoft office 

Excel 2013のデータ分析ツールを用いて統計処理を行っ

た．等分散・不等分散を判断するためにf検定を行い，f

検定の結果，等分散の場合は等分散を仮定した 2 標本に

よる t 検定，不等分散の場合は分散が等しくないと仮定

した 2 標本による t 検定を行い，平均値を比較した．な

お，全ての検定において有意水準は 5％(p<0.05)とした． 

 

Ⅲ．結果 

1.筋湿重量 

 Fig.1 には，損傷回復過程の筋湿重量を示した．損

傷前の EDL 筋湿重量が約 0.095g であったのに対し，

挫滅損傷後には一過性の低下を示した．測定した日数

のなかで，損傷から 7 日後に最低値が認められ

(0.077g)，損傷前に対して有意に低値を示した．その

後，損傷 15 日後には筋湿重量は増加に転じ，60 日後

には損傷前とほぼ同値までの回復が認められた． 

 

2.組織化学的分析 

 筋に挫滅損傷を惹起させた箇所の再生が進行してい

るかを確認・観察する目的で dMHC 抗体による免疫蛍

光染色を行った．Fig.2 は損傷 7日後の筋に dMHC 抗体

による染色を施した縦断切片の画像である．損傷から

3，7 日後に損傷部位にて dMHC の発現が確認され，損

傷部で新たなミオシン蛋白の合成が行われていること

が確かめられた．次に同部位の筋節構造を観察する目

的でα-actinin 抗体による免疫蛍光染色を行った．

Fig.3 は，損傷前と損傷から 7 日後の筋縦断切片に対

して，α-actinin 抗体による染色を施した画像を示し

ている．損傷前(Pre)の筋縦断像には，均等に並ぶ筋節

構造がシャープなα-actinin の(Z)線として確認でき

る．一方，損傷から 7日後の筋の損傷部位では，図の

“○”で囲まれた部位のようにα-actinin(Z 線)が斑

になっており，筋節長の不均一な並びが確認された．

この筋節構造の規則性(不均一性)を 100 ㎛あたりの筋

節数と筋節長として表すことにより，損傷からの回復

過程における筋節構造の変化を分析した． 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig.2 Stained image of dMHC antibodies 7days after crush injury. 

 

 
20 ㎛  

Fig.3 Stained image of α-actinin antibodies Pre and 7days after crush 

injury. 

 

 

100 ㎛ 
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Fig.4 Sarcomere number in 100 ㎛ range after crush injury at muscle center(A) and edge(B) portions. 

 

3.筋節数と筋節長の変化  

Fig.4 は 100 ㎛あたりの筋節数について，損傷からの

回復過程の経時的変化として示したものである．また，

(A)は筋中央部を損傷させた際の筋の各点の筋節数を，

(B)は筋端部を損傷させた筋の各点の筋節数の変化を

示す．図中の線分①は中枢側筋端部，②は①と③の中点，

③は筋中央部，④は③と⑤の中点，⑤末梢側筋端部の

100㎛あたりの平均筋節数を示している．筋中央部に挫

滅損傷を与えた(A)際には，損傷部位である③，またそ

の近傍②の位置で，損傷 3 日後に 100 ㎛あたりの筋節

数が大きく低値を示した．この変化は明らかに損傷の

結果によるものと考えられるが，損傷部である③の位

置だけではなく，隣接する②の位置でも大きな変化が

みられた．これは，挫滅損傷を与える際に，骨格筋の構

造上 EDL には前脛骨筋が覆い被さっており，ピンセッ

トが斜めに侵入した結果，実際には②の位置まで挫滅

が及んでいたと考えられる．その後，損傷7，15日後と

筋節数は急速に増加し，60 日後には完全に回復するこ

とが確認された．損傷部位の筋節数の変化は筋端部を

挫滅させた際でも同様にみられ，(B)の末梢側筋端部損

傷の際では，損傷部位⑤の 100 ㎛あたりの筋節数が損

傷 3 日後には大きく低値を示し，その後徐々に回復を

示した．一方，筋中央部，筋端部のいずれの損傷時にお

いても，損傷部から遠位に位置する健常筋端部におい

て(挫滅損傷が筋中央部の場合(A)は⑤，筋端部の場合

(B)は①の部位)の筋節数に一過性に増大がみられた． 

 Fig.5 には，損傷からの回復過程における筋節長の変

化を示した．また，Fig.4 と同様に，(A)筋中央部損傷

後の，(B)筋端部損傷後の筋節長を，①～⑤は各測定部

位を表している．Fig.5 の(A)筋中央部，(B)筋端部の

いずれの損傷時においても，損傷から 3日後には損傷

部位とその近傍での筋節長の増大がみられた(A②③，

B④⑤の部位)．一方，損傷から 7日後には損傷部位と

遠位の位置(A⑤，B①)の筋端部位の筋節長が一過性に

低値を示し，これらの結果から，筋節数の少ない部位

では筋節長が引き延ばされ，筋節数の増加している部

位では筋節長が短縮する結果が示された．また筋節の

構造乱れや減数は，損傷から 60 日後には十分な回復

が起こることが確認された． 

Fig.5 Sarcomere length after crush injury at muscle center(A) and edge(B) portions.
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 Fig.6 のグラフは各測定日に得られた最大筋節長の

値を示している．最大筋節長は殆どの場合，損傷部位

で観察されたが近傍部位でみられる場合もあった．成

熟ラットの EDL において損傷負荷を加えない場合

(Pre)には，筋線維長軸上のいずれの箇所においても筋

節長は 2.2±0.01 ㎛の均一性が保たれていた．これに

対して損傷部位では Fig.5 に示すように筋節は引き延

ばされ，損傷 3日後にはピークの 2.5±0.13 ㎛まで最

大筋節長が引き伸ばされ，そこから徐々に回復するが，

3，7，15 日後の最大筋節長は pre 値より有意に高値を

示していた．損傷 60 日後には最大筋節長の比較から

も筋節構造の回復が確認された． 

 

Fig.6 Maximum sarcomere length after crush injury. 

 

Ⅳ．考察 

  筋線維は細長い形態ゆえに長軸方向に沿った部位

別の違いも認められる．単一筋線維中央に位置する神

経筋接合部付近と筋腱接合部付近の筋線維端とでは筋

核の分布が異なり 3)，また，神経筋接合部周辺にはサ

テライト細胞が多く存在する 26)．一方，筋線維端では

発育期に盛んに筋節が生成され，堅固な接続を作るた

め組合組織がより発達している 9)20)，といったことか

ら再生能に違いが起こる可能性もある．これらを考慮

して，本研究では筋中央部あるいは筋端部の一部に挫

滅損傷を起こし，筋節構造の変化から回復過程を調べ

た． 

  

 本実験では，挫滅損傷後に筋湿重量は低下し，損傷

から 7 日後には損傷前に対して有意に低値を示した

(Fig.3)．この筋湿重量の低下は，筋たんぱく質の分解

による筋萎縮が原因と考えられた．損傷 3日後には有

意な差がみられなかったことは，損傷初期には筋の過

収縮や浮腫が残り，その後に筋たんぱく質の分解流出，

処理が進んだためと考えられた．筋たんぱく質の分解

が進行した場合には，マクロファージが壊死細胞周辺

に浸潤し，壊死細胞物質はマクロファージのリソソー

ムに取り込まれ，カテプシン等システインプロテアー

ゼに属する酵素によりたんぱく質分解が起こる 25）．こ

のことから，本研究では，損傷直後から損傷 7日後に

かけて筋たんぱく質の分解が優位に起こり，それ以降

の期間では合成優位の再生が進行し，損傷 60 日後に

は十分に回復がみられたと考えられた． 

 本研究では，胎児期・発育期の特異性発現ミオシン

である development MHC(dMHC)により縦断切片上の損

傷部位の特定と筋の再生を確認し，さらにα-actinin

一次抗体を用いた免疫蛍光染色結果より筋節構造を調

べた．挫滅により極端に構造が壊れた場合には，筋の

横紋構造は消失し，筋節数･筋節長の測定はできなくな

る．実際に本実験結果でも，損傷 3日後の筋において

は損傷画像上にα-actinin抗体により染色されるZ線

は観察されにくい部位が多くあった．本結果では，損

傷部位の中でも観察できた部位のみの集計結果である

ため，結果以上に損傷 3日後には筋節構造は乱れてい

る可能性があることを考慮しなくてはならない． 

 本実験の筋中央部を損傷させた場合では，損傷から

3 日後に②・③の位置における 100 ㎛あたりの筋節数

が大きく低値を示し，筋節長が高値を示した(Fig.4,5)．

また，筋端部を損傷させたものでも同様に，損傷から

3 日後に損傷部である⑤の位置の 100 ㎛あたりの筋節

数が低値を示し，筋節長が高値を示した．筋節の減少

とそれにともなう筋節長の増大は，損傷による筋の崩

壊が原因と考えられた．さらに，筋中央部③の損傷時

の近傍部位④，筋端部⑤の損傷時の近傍部位④の 3日

後などは，損傷部の筋節長増加の影響をほとんど受け

ていない．このことは，損傷した部位のみで回復が進

行し隣接する部位に影響を及ぼさないことが考えられ

た．本実験の損傷モデルである挫滅損傷は，挫滅部位

のほぼ全域が断裂する程度の損傷を受ける．しかし，

その隣接部位では，同じ筋線維細胞でありながらも壊

死することなく正常な筋節構造が保たれていた．これ

は，骨格筋の断裂や肉離れにともなう筋線維の壊死は

局所的に生じ，その際に壊死と非壊死領域間に境界膜

が形成されると同様に，挫滅の場合でも筋線維の細長

い形状を活かし，一部の損傷を境界膜 20)の形成により

全長に影響させない機構があるためと考えられる．境

界膜は損傷後 2-3 時間内に形成されることが知られ，

筋線維上の一部の損傷の影響により筋線維(細胞)の壊

死を防ぐ機構が関与していることが考えられた． 

 一方，筋損傷による筋線維内の変化として，筋膜損

傷にともない細胞外カルシウムの流入が筋小胞体から

のカルシウム放出を誘発し高カルシウム濃度部位の過

収縮を引きおこす．また，筋内の蛋白分解酵素は高カ

ルシウムにより誘発され活性を高め，Z 線に結合する

α-actininを分解することでZ線の乱れと消失が筋崩

壊に優先して起こることが報告されている 5）6）23)．し

かし，筋の損傷は境界膜の形成により長軸上の一部分

で収められ，筋損傷を起こした部位ではマクロファー

ジによる貪食が進むが，その部位が消失するといった

報告はなく，筋線維の損傷を受けた部位では筋節の付

加機能があり，再生回復の段階で損傷部位を埋めるよ
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うに筋節が生成される可能性が考えられる．また，成

長やスポーツ活動による筋肥大の際にも筋線維長軸上

に連結し合う筋節で均等に肥大が起こると考えられ，

そこでミオシン・アクチンフィラメント，Z 線を含む

新たな筋節配列が付加される．筋肥大や筋再生に対す

る刺激としては，インスリン様増殖因子（IGF-1）の作

用がある．遠藤らは 16)，IGF-1 から生じた細胞内シグ

ナル伝達として筋原線維たんぱく質の一つである

nebulinに N-WASPというGたんぱく質が結合しアクチ

ン線維を形成する際に，IGF-1 の刺激により N-WASP が

Z 帯に局在化し，Z 帯に存在している nebulin の C 末

端と結合することにより Arp2/3 複合体を介してアク

チン重合を引き起こすことを示した，筋端部に限定し

ない筋節の再生機構を報告している． 

 本結果の損傷 3日後においては，挫滅により筋断裂

が起こるほどの損傷にかかわらず筋節構造が観察でき

る部位もあり，7-15 日後においても損傷部位には比較

的構造の安定している筋節構造が拡大していくことも

観察測定された．しかし，特に 3-7 日後にかけての筋

節生成が十分ではない筋節横紋構造が消失した部位で

は比較的構造の安定している筋節が引き伸ばされたと

考えられた．この結果，Fig.4 の筋節数変化と Fig.5 の

筋節長変化がミラーイメージの様相で変化を捉えるこ

とでき，特に 7日以降の損傷部での筋節長の低下は同

部位での筋節生成が進んだ結果とも理解できる．我々

はこれまで，筋線維の一部を挫滅損傷した際には，挫

滅部位だけでなく広い範囲で筋サテライト細胞が活性

化し増殖・分化することを報告した 22)27)．筋線維長軸

上で広範囲に活性化した筋サテライト細胞は損傷部へ

の移動をともなう事から，損傷部位のみの筋節構造の

形成が十分に可能であることが考えられた． 

 筋中央部を損傷させた場合では，損傷から 7日後に

は，損傷部とは逆の部位である⑤の位置の 100 ㎛あた

りの筋節数が一過性に増大を示し，筋節長が低値を示

した．また，筋端部を損傷させた場合では，損傷 7日

後では損傷部とは反対の部位である①の位置での 100

㎛あたりの筋節数が増大し，筋節長が低値を示した． 

Dix らは筋収縮たんぱくの合成について，筋腹よりも

筋腱移行部または遠位端で最も盛んであると報告して

いる 4）7）19）．また，発育期の筋の成(伸)長発達時は，

骨成長が先行し筋を引き延ばすことが筋節の生成を促

し，筋節生成は筋線維の両端で行われると報告されて

おり 8），筋線維端以外の筋中央部寄りでは筋節生成機

能を示さないと考えられている． これらのことは，本

結果でみられた挫滅損傷が筋中央部の場合(Fig.4A)は，

隣接部ではなく損傷部から遠位の健常筋端部において

筋節数に一過性に増大の説明を容易にするものである．

本結果ではさらに，中枢側筋端部①ではなく末梢側筋

端部⑤にのみ新たな筋節の生成と考えられる筋節数の

増大がみられた．筋損傷部に筋節数の増加がみられ 

(Fig.4)，筋節の生成能は筋線維全域に渡り有するが，

筋線維長軸部位によって筋節生成能には大きな差があ

り，過去の報告同様 9)20)筋端部での優先性が高いこと

が筋損傷より遠位にある筋端部の筋節増加原因と考え

られた．しかし，筋端部を損傷させた場合では，たん

ぱく合成が最も盛んに行われる遠位筋端部である⑤の

位置を損傷させているため，Fig.4(B)に示されるよう

に，逆の筋端部である①の位置で盛んに筋節の生成が

行われていることが考えられる．これらの筋線維長軸

上の筋節生成能の違いが損傷回復期の筋節構造の均一

化を助長していることが考えられた． 

 

 筋節構造の不均一性の指標として，各測定日におけ

る最大筋節長を比較した結果では，損傷から 3，7，15

日後の最大筋節長では損傷前に対して有意に高値を示

した．この筋節長の伸長は損傷による影響と考えられ

るが，同一筋内での筋節長の不均一は筋張力発揮にマ

イナスの影響を及ぼすことが考えられる．Gordon らは，

最大張力は，筋節長が 2.00～2.25 ㎛で得られ，その前

後の筋節長では，張力は直線的に減少することを報告

している 10)．力発揮の最小単位である筋節内の筋収縮

はミオシンフィラメントとアクチンフィラメント間の

滑走力によって起こるため，張力はこれらのフィラメ

ントがオーバーラップする量であり，筋線維長に依存

する．また，引き伸ばされた筋節ではフィラメント間

のオーバーラップの量が減少し張力も漸減すると考え

られる．また，筋節の直列連続帯として形成されてい

る筋線維において，筋節長が不均一性により発揮張力

が異なる場合には，力発揮の弱い筋節は引き延ばされ

る等の筋端から筋端への力伝達に抑制的に働くと考え

られる．AV.Hill は 11），1 本の筋線維に連なる筋節間

で力発揮に強弱がある場合には等尺性張力や負荷があ

る場合の短縮速度を減少させることを示している．他

の研究では 19），発育期の骨格筋線維の伸長に対して筋

端部での筋節の生成が追いつかないため，筋中央部の

筋節が引き伸ばされ，その際にみられる最大筋節長と

強縮張力の間には有意な負の相関関係が認められたこ

とを報告している 15)．これらの結果から，本研究で損

傷から 3，7，15 日後に得られた 2.3～2.5 ㎛という最

大筋節長の値や，同一筋内での筋節長の不均一は筋発

揮にマイナスの影響を及ぼすことが考えられた． 

 

 本研究では，筋の中央部と筋端部の損傷に対して筋

節構造の回復について，さらに機能との関係を検討し

た．実験的損傷モデルとしてピンセットの先端部で筋

を強く圧迫することにより人為的にほぼ完全な損傷を

引き起こさせたが，Armstrong ら 1)の研究では，ラット

に激しい伸張性の運動を行わせた際に，上腕三頭筋の

一部の筋節長に著しい伸張がみられたと報告している．

このことから，本実験で用いた挫滅のような筋に外部
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からストレスが加わった場合だけではなく，身体運動

として過度な収縮を引き起こした際にも筋節構造の乱

れが引き起こされる．また，運動性の筋損傷は筋端部

で発生しやすいという報告 17) 18)と，筋中央部で起こり

るとする報告 2)24)がみられるが，いずれにおいても筋

損傷からの回復にはサテライトセルの活性増殖，タン

パク同化作用の亢進といった高い再生能力により一定

期間後に回復する．しかし，筋損傷は筋微細構造の崩

壊であり，修復には十分な期間を要する．その回復期

間では最大筋力発揮などの機能低下がおきていること

を考え合わせると，特にアスリートにとっては筋損傷

誘発に繋がる過度な筋運動の実施には，十分な配慮が

必要であることが本研究より示された． 

 

Ⅴ．結論 

 本研究は，Fischer344 系ラットの長趾伸筋を用い，

神経筋接合部の有無，毛細血管密度，結合組織量など

が異なる筋中央部と筋端部に挫滅損傷を与え，その 3，

7，15，60 日後の筋節構造変化から回復機構を検討し

た．損傷は挫滅 3日後に最大となり，60日後にはほぼ

完全な回復がみられた．筋中央部と筋端部に挫滅損傷

部による回復過程には違いが見られなかった．損傷回

復期の特徴として，損傷部の 100 ㎛当たりの筋節数が

減少し，筋節長が健常部に比べ著しく延長していた．

筋節構造の不均一を示す最大筋節長は，損傷 3日後に 

顕著に増加し，3-7 日後には前値より優位に高い数値

が認められた．筋の力発揮という機能には筋節構造の

規則性が重要であり，筋節構造の観察は損傷回復の一

つの指標と考えられた． 
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