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骨格筋における損傷からの再生過程に関する多

くの研究は筋長軸方向に対して垂直な横断面にて

行われてきた．筋横断面積や筋線維組成が骨格筋

の横方向の構造を表す一方で，骨格筋長軸方向の

構造を表すものとして筋節(sarcomere) がある．

発育期においては，骨格筋の成( 伸) 長に対して

筋端部での筋節生成が時間的遅延をもつため中央

部の筋節が引き伸ばされることが考えられ4)，同

時期に一過性の筋張力低下が報告されている5)6).

一方で不慣れな運動や伸張性収縮をともなう運動

を行うと，遅発性筋痛を引き起こす．筋痛を起こ

すと筋張力の低下を引き起こす．筋痛は筋が損傷

している状態であるが，この際の張力低下は損傷

量のみに依存するだけでなく，筋節の乱れによる

低下の可能性も十分に考えられる．

また，骨格筋損傷に関して，筋の中央部で起こ

るという報告がある7)8)一方で，筋の端部で起こ

るという報告もある2)9). 筋の中央部は神経筋接

合部が存在し，筋衛星細胞も数多く存在する10).

一方で，筋端部は発育期において最も盛んな筋節

生成が行われる部位である．このような違いから

骨格筋長軸方向における損傷からの再生能に違い

が起こる可能性が考えられる．また，発育期は骨

の成( 伸) 長に刺激を受けて，筋端部で盛んに筋

節生成が行われる一方で，成熟期では骨の成長が

完了したことから筋端部での筋節生成が停止して

いることが考えられる．このような違いからも同

様に筋節の再生能に違いが起こる可能性が考えら

れる.

そこで本研究では，成熟期及び発育期ラットの

筋の異なる部位に運動性損傷モデルとして挫滅損

傷を施し，損傷からの回復にともなう筋節構造の

変化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Fischer344 系雌性

ラット（日本ＳＬＣ株式会社）を用いた．成熟期

として生後16 週齢のラットを10 匹，また発育期

として生後３週齢のラットを17 匹用いた．被験

筋 は 長 趾 伸 筋(Extensor Digitorum Longus

Muscle : 以下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．損傷前及び損傷から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，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16μｍ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．筋節構造の観察には，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100μｍ

あたりの筋節数と筋節長を測定した.100 μｍ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，０ＬＹＭＰＵＳ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
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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 ．成 熟期 ラ ット

成熟 期 ラッ ト の損 傷 後に おけ る100 μｍあ た り の

筋節数の経時的変化をFig.1に示した．（Ａ）は筋

の 中 央 部 を 損 傷 させ た も の，（Ｂ） は 末梢 側筋 端

部 を損 傷さ せた もの をそ れ ぞ れ表し てい る. また，

グラフ 中の 線分 ① は中枢 側 筋端 部， ②は ① と③ の

中 間点， ③ は筋 中央 部， ④ は③ と⑤ の中 間点 ，⑤

は 末 梢 側筋 端 部 の変 化 を 表 し て い る．（Ａ）・（Ｂ）

とも に損 傷部 及 びそ の 近 傍部 位 （Ａ で は② ③，Ｂ

で は④ ⑤） で の筋節 数 が損 傷 ３か ら７ 日後 にか け

て 有意 に低 値 を示し た．　こ れ は明 らか に損 傷 に よ

る 影響 と考 え られ るが， 近 傍 部位 で も大 きな変 化

が 観 察 さ れた の は， 骨 格 筋 の構 造 上 ＥＤＬ に は前

脛骨 筋 が覆 い被 さっ て お り，挫 滅 損傷 を 施す 際 に

ピ ンセ ット が斜 め に侵 入し た 結果, 実際 に は （Ａ）

で は ②，（Ｂ） で は④ まで 損 傷 が 及 んで い た と考

え ら れる． 一方 で， 損 傷 部で は反 対 の健常 筋 端 部

（Ａ で は⑤ ，Ｂ で は① ） で の 筋 節 数が 損 傷 ７ 日後

に 一 過性 に増 大 を示 し た． そ の 後， 損 傷15 日後

に は ま だ乱 れが 観 察 さ れる もの の， 損 傷60 日後

に は損 傷前 との 間に有 意 な差 は みら れず， 完 全 に

回 復 するこ とが確 認 さ れた.

Fig.2 は 成 熟期 ラッ ト に お け る損 傷 後 の 筋 節 長

の 経時 的変 化 を示 し てい る．筋 中央 部損 傷 時（Ａ），

末 梢 側 筋端 部 損 傷時 （Ｂ） とも に損 傷 ３ か ら ７日

後 に損 傷 部及 びそ の 近 傍（Ａ で は② ③ ，Ｂ で は ④

⑤ ） の筋 節 長 が有 意 に高 値 を示 し た． 一 方損 傷 ７

日後 に は損 傷 部 とは 遠位 の 筋 端部 （Ａ で は⑤，Ｂ
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では①）の筋節長が有意に低値を示し，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伸

ばされ，筋節数が増加している部位では筋節長が

短縮する結果が得られた．筋節長の変化でも損傷

15 日後にはまだ乱れがみられるものの，損傷60

日後には完全に回復することが確認された．

２．発育期ラット

発育期ラットにおける100μｍあたりの筋節数を

Fig.3に 筋節長をFig.4 に示した．発育期では

損傷前（Ｐｒｅ）の段階で筋端部に対して筋中央部

の筋節数が低値を示し，筋節長が高値を示してい

る．これは過去の報告にあるように発育による筋

の成（伸）長に対し，筋端部での筋節生成が追い

付かないため中央部の筋節が引き伸ばされている

ためと考えられる．損傷後の変化では，成熟期で

観察された損傷３から７日後における損傷部での

筋節数減少・筋節長増加が発育期では観察されな

かった．一方で損傷７から15 日後に筋端部のみ

ではなく，全体的に筋節数増加・筋節長減少が観

察された．その後損傷60 日後には損傷前との間

に有意な差は認められず，完全に回復することが

確認された．　また，発育期ラットにおける一連の

変化は筋端部よりも筋中央部の筋節が引きのばさ

れているという関係性を維持したまま起こること

が観察された．

Ⅲ．考察

成熟期ラットにおいて，損傷３から７日後に損

傷部における筋節数が減少し，筋節長が増大した

ことは，筋損傷による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

き起こしたことにより，周辺の構造観察のできる

比較的安定した筋節が引き伸ばされたためと考え

られた.

また，損傷７日後には損傷部とは遠位の健常筋
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端部における筋節数が増加し,筋節長が減少した．

筋収縮たんぱくの合成については，筋腹よりも筋

腱移行部．特に遠位端で最も盛んであることが報

告されている．また，筋端部は発育期において最

も盛んな筋節生成能を示す部位である．これらの

ことから，筋損傷により損傷部の筋節が引き伸ば

されたことに刺激を受けて筋端部での筋節生成が

行われていることが考えられた．

一方で，発育期ラットにおいては成熟期ラット

にて損傷３から７日後に観察された損傷部におけ

る筋節数減少・筋節長増加が観察されなかった．

これは，発育期においては常に筋端部での筋節生

成が行われていることや損傷後における血流量量

増加は成熟期よりも発育期の方が著しかったこ

と3)，発育期ではサテライト細胞が多く存在して

いる1)という報告があることから成熟期よりも

回復に適した環境が整っているため，発育期では

早急な回復が行われたためと考えられた．

発育期ラットにおいては損傷７から15 日後に

筋端部のみではなく全体的な筋節数増加・筋節数

減少が観察された．発育期では骨の伸長に筋が引

き伸ばされることに刺激を受けて筋端部で筋節の

生成が行われる．筋損傷が起きた際は損傷部にて

高たんぱく濃度による過収縮が起こることから筋

は長軸方向に引き伸ばされることになるため筋端

部で筋節の生成が行われることが考えられる．こ

れらのことから，発育期においては常時の筋節生

成が行われている上に損傷刺激が加わったことに

より損傷７から15 日後には過剰な筋節生成が起

きていることが考えられた．

本実験で損傷後に得られた同一筋内で筋節構造

の不均一は筋発揮にマイナスの影響を及ぼすこと

が考えられるが，損傷60 日後には損傷前の状態

まで回復することから損傷からの回復にはサテラ

イトセルの増殖活性やたんぱくの同化亢進といっ

た修復に加え，筋節構造の規則性回復が重要であ

り,損傷回復の一つの見方であることが示された．
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