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は骨孔に遊離腱を移植する方法が一般的である。再建

靭帯不全の主な原因の一つに骨孔拡大があり、矢状面

での開口部の拡大は前方不安定を引き起こし、また

再々建の際の骨孔作製や骨孔内への固定が困難とな

る。骨孔内へ腱を移植するモデルの実験において、骨

粗鬆症治療薬アレンドロネートが骨孔周囲の骨梁の連

結性を増加させ、骨孔拡大を抑制すると期待される。

Kamiyaらは、日本白色家兎を手術のみを行うコント

ロールＣ群とアレンドロネートを投与するＡ群に分

け、術後の検体摘出により、骨孔周囲の骨梁をμＣＴ

４０（３０μm、４００枚）によって評価した。骨梁構造は

複雑なスポンジ状を成しており、その微細に張り巡ら

された骨梁構造の連結性の減少は、骨量減少とは無関

係に骨強度を弱めてしまうために、連結性は骨粗鬆症

の有効な判定指標になりうる。本研究課題では、ウサ

ギ腱移植モデルを対象として、それらのμＣＴデータ

から骨梁構造の連結性（位相不変量、穴の数）を定量

評価する。特に移植腱周囲に生じる骨吸収による骨孔

拡大について、骨粗鬆症製剤投与による骨吸収抑制効

果を検証した。

【方　法】

　骨梁構造の連結性（トポロジー）を計算ホモロジー

理論に基づいて定量評価するソフトウェアプログラム

を作成した。μＣＴ３次元像データを８ビットグレー

スケールビットマップデータに変換し、画像処理ライ

ブラリを用いて、濃淡画像から適切な閾値を選定して

二値化処理を行う。さらにモルフォロジー演算によっ

てノイズ成分、及び画像縮小によって計算量を低減し

てから、空間構造の位相的不変量を計算トポロジーラ

イブラリを用いて計算する。これは、骨梁の連結成

分、トンネル（開気孔）成分、ボイド（閉気孔）成分

の数（それぞれベッチ数β０、β１、β２）として表し、

無限次元の立体構造データから３成分ベッチ数への連

結性に関する精密な情報縮約を実現する。画像データ

を幾何学的実体として捉え、各空間次元ごとに代数化

を行う。それから「穴」の情報を抽出したものがホモ

ロジー群であり、代数化された対象間の準同型写像の

核と像を用いて定義される。本手法は厳密な数学理論

に立脚しており、骨梁構造μＣＴ３次元像データのみ

に適用可能というわけではなく、平面的な病理画像を

含む、任意次元の画像データに適用可能である。

　

２６） 骨梁微細構造解析への計算ホモロジーの展開

研究代表者　寺本　　敬

【背景と目的】

　スポーツ選手における膝関節の外傷の中で、膝前十

字靭帯損傷は膝半月板損傷に続いて多く、その再建術
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２７） カルシウムイオノフォア処理によるマウス未熟精

子の生理的機能獲得

研究代表者　日野　敏昭

【目　的】

　カルシウムイオノフォア（イオノフォア）はマウス

成熟精子に対して受精能力の獲得を促進することが知

られている（文献）。一方、イオノフォアが、精巣や精

巣上体に存在する受精能力に乏しい未熟精子に対して

も同様の効果をもたらすかどうかは不明である。本研

究では、イオノフォアで未熟精子を処理し、受精能力

の獲得に必要とされる、精子内カルシウムイオン

（Ca２＋）濃度の上昇や、精子先体内部の膜構造の崩壊

（先体反応）、非対称性に尾部を激しく動かす超活性化

運動（ハイパーアクチベーション）の出現といった一

連の変化に及ぼすイオノフォアの効果を調査した。

【方　法】

　８-１６週齢のB６D２F１雄マウスの精巣（図１佳）、精

巣上体頭部（図１加）、精巣上体体部（図１可）から未

熟精子を採取してイオノフォア（２０ μM、１０分）で処

理し以下の検討を行った。

１．精子内Ca２＋濃度の変化

　膜透過型カルシウム蛍光プローブ（Fluo４-AM）を未

熟精子の細胞内に取り込ませて、イオノフォア処理前

後における蛍光強度の変化を観察した。また、蛍光画

像をImageJで解析して、イオノフォア処理前後におけ

る精子内Ca２＋濃度変化を測定した。

２．精子先体反応の有無

　精子の先体内構造物に特異的に反応するFITC標識

Soybean for tripsin inhibitorを含む培養液で精子を１０分

間培養し、遠心・洗浄後、蛍光顕微鏡下にて先体反応

の有無を判定した。

３．ハイパーアクチベーションの有無

　培養液中の精子の運動をスローモーション撮影し、

ハイパーアクチベーションを起こした精子の割合を算

出した。

４．体外受精による受精能力の判定

　過排卵誘起したB６D２F１雌マウスの卵管から卵子－

【結果と考察】

　作成したソフトウェアプログラムをウサギ腱移植腱

モデルのマイクロＣＴデータに適用した。　図１は、ト

ンネル数、ボイド数をドメイン数で規格化した値、

β２/β０とβ１/β０、を縦軸、横軸とした２次元平面に

射影して表している。Ｃ群に比べて、Ａ群はトンネル

数、ボイド数が増加し、骨梁のスポンジ構造が回復し

て、ネットワークが複雑にったことを反映している。

判別分析等の多変量解析によって、これら２つのデー

タ群について有意な差異が確かめられた。

　近年はマルチコアを搭載した計算機が主流であるた

め、Multi-Processing ライブラリを用いた並列化による

計算の効率化、またグラフィックライブラリを用いた

３次元画像の描画機能を実装した。以上により、これ

までの３次元画像診断において副次的な指標であった

連結性を精密に評価し、ベッチ数指標による画像診断

の有効性を示唆した。骨孔拡大の要因としては機械的

要因と生物学的要因があり、特に後者では破骨細胞の

活性化が関与するとされるが、詳細は解明されていな

い。病態診断には骨梁構造の形態計測だけでなく、病理

組織学的な評価と合わせた総合的な診断が必要である。

【文　献】

１）Kamiya et al, Alendronate prevents bone tunnel 

enlargement, Ryukyu Med. J. ３０：２９-３７, ２０１１

図１　ベッチ数による２次元プロット：縦軸と横軸

は開気孔と閉気孔それぞれの骨梁数との比であ

る（ｐ＝０.００８、判別分析）．
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