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１．はじめに

1970年代日本人の寿命の延伸とともに加齢に

伴う骨の退行性疾患である骨粗鬆症が注目され

るようになった。

著者らは1970年代から専ら骨密度測定と骨粗

鬆症の臨床に携わっているが，今回，川崎医科

大学の定年を迎えるに当たり，これまでの臨床

研究を振り返り，その辿った足跡を記す。

２．骨密度測定法

骨折がし易いかどうか，つまり骨の強度は，

約70％が骨の硬度（骨密度）に依存するので，骨

密度の正確な測定が重要である。現在まで種々

の骨密度測定法が開発されているが，川崎医科

大学放射線医学（核医学）教室で使用または検

討した骨密度測定法の概略１－15）を表１に示す。

骨密度測定法は，それぞれ測定指標，測定部

位，測定精度，測定時間や被曝線量が異なる

（表１,２）16,17）。これは骨密度測定の開発の経緯

と定量法が持つ基本性能と関係がある。

骨は，海綿骨と皮質骨から構成されるが，全

身の骨の海綿骨と皮質骨の比率は一定でなく，

腰椎などの躯幹骨は海綿骨が主体で，一方橈骨

などの末梢骨は皮質骨が主体である。また，同

一の骨でも，橈骨は遠位部が骨幹部より海綿骨

の比率が大きく，腰椎は関節や突起などよりも

椎体の方が海綿骨の比率が大きい。また，腰椎，

大腿骨頸部や踵骨などの荷重骨と，橈骨や第２

中手骨などの非荷重骨の違いがある。

そして，加齢または閉経に伴う骨密度の低下

は，皮質骨よりも海綿骨で早期に著明に生じる。

これは，海綿骨が皮質骨よりも骨表面積が大き

く，骨代謝回転が速いことを意味する。

高齢者で歩行能力が低下し，「寝たきり」の

状態になると，荷重骨の腰椎や大腿骨の骨密度

の低下は非荷重骨よりも著しい。事実，微小重

力下での骨密度の低下は，橈骨ではみられない

が，大腿骨頸部では著明に生じる18）。小児では

骨成長が著しいので，局所の骨よりも全身骨の

測定が骨密度の評価に適しているので推奨され

る。副甲状腺機能亢進症では，副甲状腺ホルモ

ンは皮質骨の骨密度低下を強く発現するので，

皮質骨主体の橈骨の骨密度低下が著しい。

定量的CT法（QCT）や末梢骨定量的CT法

（pQCT）は，海綿骨と皮質骨を分離して骨密

度を測定できる利点がある。

骨粗鬆症性骨折は，胸・腰椎，大腿骨頸部，

橈骨遠位部や上腕骨近位部などで生じる。胸・
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表１　川崎医科大学　放射線医学（核医学）教室で使用または検討した骨密度測定法の概要

表２　骨密度測定法の基本性能



腰椎の椎体骨折の頻度が最も高く，大腿骨頸部

骨折は患者のQORを著明に損なうが，骨折の

予知能は，骨折と同じ部位の骨密度測定が高い

とされる。

腰椎や大腿骨頸部の二重エネルギーＸ線吸収

測定法（DXA）は，骨密度測定法の主流であり，

骨粗鬆症の疫学調査や臨床に多用されている。

このように，診療・研究の目的に応じて測定

部位と測定方法を選択することが原則である。

操作が簡便で測定時間が短いmicrodensitome

try（MD），橈骨DXAや定量的超音波法（QUS）

は，多数例の骨粗鬆症のスクリーニングや健診

に適している。

治療効果の判定は，治療薬による骨密度の増

加率が大きいほど，また測定精度が良好なほど，

早期に治療効果が認識できる。このため，腰椎

や大腿骨頸部のDXAが広く用いられる。

QUSのように被曝がみられない測定は，小児

や妊娠中の女性の骨密度の評価に適している。

骨密度測定により，種々の指標が得られるが，

それぞれ測定原理に依存する。たとえば，

a MDでは，標準ファントム（アルミニウム階

段やスロープ）と同時に撮影されたＸ線フィル

ム上の骨陰影の濃度を濃度検出器を用いて測定

するが，アルミニウム等価厚で表した第２中手

骨中央部の骨厚（ΣGS）を皮質骨（D）で除し

た指標，s DXAでは，骨塩量（ｇ）をＸ線に

よる骨投影面積（㎝2）で除した面積骨密度

（ｇ／㎝2），d QCTやpQCTでは，骨密度（㎎）

を骨体積（㎝2）で除した体積骨密度（㎎／㎝3），

f QUSでは，骨硬度が超音波の伝播速度（SOS）

（m／sec）に比例するのでSOSが，骨密度の指

標として用いられている。したがって，臨床応

用する場合，骨密度指標の意義を理解すること

が必要である。

３．骨密度の基準値の設定

骨密度測定法をヒトで行う場合，次に必要な

ことは骨密度の基準値の設定である。骨密度の

基準値は，性別，年代，閉経の有無のほか，使

用する装置の骨密度等価物質の違いに基づく測

定機種，測定方法や測定部位により異なる。ま

た，日本人の多数例のデータの収集と基準値の

設定が必要である。

骨成長が著明な小児期には骨密度は急激に増

加する。ついで，若年成人期に最大骨量を示し

た後，加齢とともに低下する19－22）。なお，女性

では，腰椎，橈骨の骨密度は20～45歳はほぼ一

定で頂値であるが，閉経後５年間の低下が著し

い。大腿骨頸部DXAや踵骨QUSは20歳前後か

ら骨密度の低下が開始する。

日本骨代謝学会では，性別，年代別，測定方

法別，機種別の骨密度の基準値を設定し，発表

している。それに基づいて症例の骨密度の多少

つまり骨粗鬆症の有無が判定される。

骨密度の減少率が大きいrapid bone loserは

骨折のリスクが高い。そして，その検出には，

骨密度の年間の変化率，特に閉経前，閉経周辺

期と閉経後の正常者の平均減少率と比較するこ

とが必要である23）。正常者の年間の変化率は，

経過観察や骨粗鬆症の治療効果の評価にも役に

立つ。つまり，治療により，骨密度が改善して

いるのかどうかは，正常者でも生じる生理的な

骨量減少を考慮して評価できる利点がある。

骨密度値は，測定方法と測定部位が同一であ

っても，機種により異なるので，相互に比較す

る時は，較正が必要である24,25）。

４．骨粗鬆症の診断基準とガイドラインの作成

骨密度の基準値が確定した後，骨密度値を用

いた骨粗鬆症の診断基準や予防・治療のガイド

ラインが作成されている。

骨粗鬆症の診断は，骨密度に基づいて行われ

る19, 20, 26）が，これは骨強度の約70％は骨密度の

多少に依存するという事実に由来する。

日本骨代謝学会が設定した，原発性骨粗鬆症
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の診断基準によると，低骨密度をきたす続発性

骨粗鬆症などを除外した後，診断基準を適用す

ると定められている20）。全国から骨密度のデー

タと，椎体骨折の有無の情報が川崎医科大学放

射線医学（核医学）教室に集められた。そして

椎体の既存骨折の有無と骨密度値との関係が検

討され，下記の診断基準を定められた。

a 脆弱性骨折（骨密度の場合，若年成人の平

均（YAM）の80％未満であって，軽微な外力

によって発生した，脊椎，大腿骨頸部，橈骨遠

位端などの非外傷性骨折）がある症例は，骨粗

鬆症と診断される。s 脆弱性骨折がない場合，

①骨密度では正常はYAMの80％以上，②骨量

減少はYAMの70－80％，③骨粗鬆症はYAMの

70％未満とされる。

この診断基準の作成には著者らを初め，多く

の臨床家が関与したが，同時に骨密度測定の測

定技術の啓発の重要性を認識させられ，その後

放射線技師を対象とした技術講習が行われるよ

うになった。

ステロイドの骨に対する副作用として，骨粗

鬆症や骨壊死などが知られており，投与患者を

悩ませる。そのため，日本骨代謝学会は専門家

による委員会を組織化し，ステロイド性骨粗鬆

症の管理と治療のガイドラインが作成され27），

著者らも参加した。このガイドラインは，ステ

ロイド使用が３ヶ月以上または投与予定者を対

象に，骨折のリスク因子に基づいて，作成され

た。つまり，a 既存骨折や新規骨折の有無，s

低骨密度（YAMの80％未満）の存在，d ステ

ロイド投与量（プレドニソロンとして５㎎／日

以上）から，管理と治療が推奨される症例が定

められた。

さらに，骨粗鬆症は早期発見と予防が求めら

れる疾患であるため，骨粗鬆症検診・保健指導

マニュアル16）や骨粗鬆症の予防と治療ガイドラ

イン17）が作成された。いずれも骨密度測定が重

要な位置を占めている。

骨粗鬆症予防については，要精検の判定基準

値は，YAMの80％未満とされる28）。

また，脆弱性骨折予防のための薬物治療開始

基準として，a 脆弱性既存骨折がない場合，①

骨密度がYAMの70％未満，②YAMが70～80％

で，閉経後女性および50歳以上で骨折リスク

（過度のアルコール摂取，現在の喫煙，大腿骨

頸部骨折の家族歴）が１つ以上ある場合，s 脆

弱性既存骨折がある場合（男女とも50歳以上）

と定められている29）。注）

５．骨密度測定の応用

骨密度測定は，骨粗鬆症以外の骨代謝や骨密

度の変化をきたす骨・カルシウム代謝の異常疾

患などにも適用される。我々は，慢性腎不全30），

副甲状腺機能亢進症31），代謝性骨疾患32），前立

腺癌の骨転移33），胃切除34）などの疾患で骨密度

測定を行い，骨病態の評価に応用している。

また，運動による骨密度増加や骨構造の改善

についても検討している35－37）。

その他，骨密度および骨粗鬆症に関する事業で，

我々の教室が参画したものを表３に挙げる。

６．骨密度測定と骨粗鬆症治療薬の臨床治験

骨粗鬆症治療薬の薬効は，疼痛の改善，骨密

度の増加，骨代謝マーカーの低下，骨折の予防

や，QOLの維持・改善がevidence‐based

medicine の観点から評価される。これらのう

ち，骨密度測定による評価は広く施行されてお

り，腰椎，大腿骨近位部（頸部・トータル）が

測定部位となることが多い。

現在まで，我々はファレカルシトリオール38），

副甲状腺ホルモン（PTH）39），エルデカルチト

ール40），アレンドローネート41－43），リセドロネ

ート44－47），ラロキシフェン48），ミノドロネート49）

などの臨床治験に参加し，骨密度測定の中央判

定委員として測定精度の良いデータを提供して

いる。
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表３　骨密度測定および骨粗鬆症に関する事業のうち，川崎医科大学放射線医学（核医学）教室が参画したもの

注）現在，骨粗鬆症の予防と治療ガイドラインの改訂作業が行われており，薬物開始基準が変更される可能性がある。



７．骨密度測定の今後

骨粗鬆症は，「骨強度の低下が特徴的な骨疾

患であり，骨折リスクを増加させる。骨強度は，

第一義的には骨密度と骨質の統合を反映する」

と定義されている50）。骨質は，骨構造，骨代謝，

ダメージ蓄積，石灰化を意味するとされる50）。

これらのうち，マクロの骨構造として，

DXAによる大腿骨近位部の骨密度測定時，骨

強度に関するいくつかの構造指標（QDR系の

DXA装置ではhip structure analysis（HSA））

が得られる51）。今後，構造指標と骨密度を併せ

て評価すると，骨折リスクの予知能の向上に寄

与するものと期待される。

本稿では我々が携った骨密度測定・骨粗鬆症

に関する臨床研究の概要を示した。医学研究の

国際状況については，2003～2007年の間，基礎

（Nature Medicine, Cell, J Exp Med），臨床分

野（New Engl J Med, Lancet, JAMA）の主要

３誌に掲載された日本の医学論文数は，基礎研

究ではアメリカ，ドイツに次いで世界第３位で

あるが，臨床研究では18位と低迷していると報

告されている52）。

これは，以前から指摘されているように，我

が国の基礎医学研究のレベルの高さを反映する

とともに，臨床医学研究，特に，多数例を対象

とした，エビデンス・レベルの高い無作為化対

照試験（RCT）の困難さなどを表しているも

のと推測される。いずれにしても，臨床医学研

究の成果は，最終的には疾患の診断・治療に供

されるものであるので，その進展が望まれる。
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