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研究成果の概要（和文）： 
臨床用CTあるいはDXAを用いた大腿骨近位部のジオメトリーおよび骨力学特性の解析を行い、

日本人女性のデータベースを構築し、臨床における有用性を検討する。研究内容は、閉経後女

性における縦断的経年変化、大腿骨頸部および転子部骨折症例における大腿骨ジオメトリーと

骨強度指標の特徴、骨粗鬆症治療薬（吸収抑制剤としてのビスフォスフォネート製剤、活性型

ビタミン D3、および骨形成促進剤としてのテリパラチド）投与による骨ジオメトリーと骨力学

特性に対する効果の検討である。 

 
研究成果の概要（英文）： 

Using clinical computed tomography (CT) and dual energy X-ray absorptiometry (DXA), hip 
geometry and structure-related biomechanical properties were analyzed to establish Japanese women 
database and to investigate clinical usefulness of hip geometry analysis using bone images. In this 
project, we have investigated longitudinal changes of hip geometry in Japanese postmenopausal women, 
characteristic of hip geometry in patients with femoral neck and trochanter fracture, and the 
effectiveness of osteoporotic agents (bisphosphonate and active vitamin D3 as bone anti-resorptive 
agents, and teriparatid as bone formative agents) on hip geometry as well as biomechanical properties. 
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１．研究開始当初の背景 
 
 骨強度を規定する因子は骨密度だけでな
いこと、また骨粗鬆症治療薬の効果は骨密度
以上に、骨質（骨構造特性や骨材質特性）に
も作用して骨強度を改善していることが示
されている。したがって骨質評価の重要性は
認識されているが、臨床において骨質を評価
する十分な手段は確立されていない。骨質の
うち臨床で評価可能な要素として「骨ジオメ
トリー」がある。骨ジオメトリーが骨強度に
どのように関与し、また骨粗鬆症治療によっ
てどのように改善されるかは十分に解明さ
れていない。放射線学的な立場から、画像を
用いて骨ジオメトリーの評価を行い、縦断的
経年変化、骨強度との関係、治療による変化
について研究する意義は大きいと考える。 
 
２．研究の目的 
 
 大腿骨近位部骨ジオメトリーを臨床用 CT
を用いて解析する。研究の目的は１）健常閉
経後女性における縦断的経年変化の検討 
２）閉経後女性におけるリスク要因の研究 
３）骨粗鬆症治療薬の骨ジオメトリーへの効
果の検討 である。 
 
３．研究の方法 
 
 多列検出器を有する CT (multi-detector- 
row CT: MDCT)を用いて、大腿骨ジオメトリ
ー（マクロ骨構造）を三次元可視化し、構造
指標の計測が試みられている。大腿骨近位部
を患者背側においた骨量ファントムと同時
にスキャンし、骨量ファントムのハイドロキ
シアパタイトの CT 値に基づき骨密度を算出
する。構造解析は３次元画像より大腿骨頸部
形態中心軸、骨幹部形態中心軸を求め、頸
部・転子部・骨幹部の横断面像を得る。横断
面像より、海綿骨・皮質骨・全骨の骨密度・
面積・骨量、皮質骨幅、皮質骨周囲長、重心
など算出、さらにこれらの指標より骨強度指
標として、断面二次モーメント・骨強度指標
Section Modulus (SM)・坐屈比 Buckling Ratio 
(BR) を算出する。SMとは、断面二次モーメ
ント cross-sectional moment of inertia 
(CSMI=(OD4 -ED4 ) × π/4)を骨量中心までの
最大径(dmax)で除して算出されたもので、この
値が高い場合は、曲げ強度が大きいことを意
味する。BRは骨量中心までの最大径(dmax)を
平均皮質骨幅で除した値で、皮質骨不安定性
の指標である。また圧縮強度を最も反映する
指標として、横断面積 cross-sectional area 
(CSA)を計測する。 
 大腿骨近位部 DXA 画像は骨密度の分布から
なる二次元画像であるが、それより三次元構

造を想定して、構造解析する手法が DXA- 
based hip structure analysis (HSA)である。
この方法は簡便に非侵襲的にジオメトリー
と骨強度指標を算出することができる点で
優れるが、本来二次元データであるので、評
価法としての限界はある。 
  HSA は、DXAの測定値を pixelごとに細分
して算出し、その値に基づき３次元的に再構
築し、頸部（最狭部）、転子部（頸部軸と骨
幹部軸の二等分角）、骨幹部において、①２
次元骨密度、②皮質骨幅と皮質骨面積、③SM、 
BR を算出する方法である。 
 研究の対象については、研究項目ごとに以
下に説明する。 
（１）縦断的加齢変化の検討 
 54-84歳健常閉経後女性 59 名を対象。ベー
スラインと２年後のジオメトリー指標・強度
指標を比較し、年間変化率を算出した。 
 
（２）骨折症例の骨構造の特徴の検討 
 頚部骨折群 (n=20)と年齢を一致させた対
照群（n=20）、転子部骨折群 (n=16) と年齢
を一致させた対照群 (n=16)とした case- 
control studyである。骨折例では骨折側と
反対側の大腿骨近位部 CT画像を解析した。 
 
（３）骨粗鬆症治療薬の骨ジオメトリーへ
の効果について 
 
①骨吸収抑制剤としての活性型ビタミン
D3、ミノドロネートの効果 
 ミノドロネート１年間投与による効果の
研究のみ DXA画像を用いた評価である。閉経
後骨粗鬆症症例 103例(51-78 歳)に対して、
投与開始時ベースラインと比較して治療後
の変化率を算出した。 
 エルデカルシトール(ELD)とアルファカル
シドール(ALF)投与による効果の評価におい
て、両薬剤による椎体骨折発生抑制効果の研
究に参加した 1054 例のうち、MDCT を設置す
る施設 11施設でデータ収集ができた骨粗鬆
症患者 193 例（ELD群（100 例）、ALF群（93
例）：193 骨粗鬆症患者 (閉経後女性 189例,
男性 4例, 52-85歳、平均 70.9±6.92)を対象
とし、ベースラインから治療終了時までの変
化率を比較した。 
 
② 骨形成促進剤としてのテリパラチドの
効果 
 プラセボ対照無作為化二重盲検並行群間
比較による骨折抑制試験（全 578例）の部分
集団として、MDCTを設置する 15 施設で経過
観察が可能であった 66女性骨粗鬆症患者の
大腿骨近位部を解析した。テリパラチド投与
群(n=29, 74.2±5.1 歳) とプラセボ投与群 
(n=37, 74.8±5.3 歳)であった。 



 
４．研究成果 
 
（１） 縦断的加齢変化の検討 

 
 健常閉経後女性 59 名(54-84 歳)における
２年間の骨ジオメトリーパラメターの経年
変化をまとめた。年間変化率は頸部におい
て全骨密度 (-0.900±0.257, p<0.0005), 
皮質骨面積 (-0.800±0.423, p<0.05) 、皮
質骨幅 (-1.120± 0.453, p<0.01)の有意の
減少を認め、骨強度指標として断面二次 モ
ーメント(CSMI)と SM (-1.38± 3.65 
p<0.01、-1.37± 2.96 %/year, p<0.005) は
有意に減少し、BR は有意に増加した 
(1.48±4.81, p<0.05)。以上より、現行の臨
床用 CT を用いた 解析システムで経時的
変化が検出できることが示された。この研
究成果は、Masako Ito, et al. Age-related 
changes in bone density, geometry and 
biomechanical properties of the proximal femur: 
CT-based 3D hip structure analysis in normal 
postmenopausal women, Bone 48: 627-630, 
2011 として報告した。 
 
（２） 骨折症例における骨ジオメトリー

の変化について  
 
 頸部骨折および転子部骨折症例における
大腿骨近位部ジオメトリーの特徴を報告し
た。頸部骨折の特徴として、頸部長が長い、
断面二次モーメントが低値、坐屈比が高い
ことであり、転子部骨折では皮質骨面積が
小さいことが特徴と考えられた。この研究
成果は、Masako Ito, et al. Analysis of hip 
geometry by clinical CT for the assessment of hip 
fracture risk in elderly Japanese women. Bone 
46(2): 453-457, 2010 として報告した。 
 
（３） 骨粗鬆症治療薬の骨ジオメトリー

への効果について 
 

①骨吸収抑制剤としてのエルデカルシトー
ル・ミノドロネートの効果  
 活性型ビタミン D3アルファカルシドー
ル(ALF)と同誘導体(ED-71)にて治療（144
週）を行った症例において、ジオメトリー
と骨強度指標の変化を検討した。その結果、
ED-71 は皮質骨内膜側の骨吸収を ALF 以
上に抑制して、皮質骨面積、皮質骨密度、
皮質骨幅を維持して、骨強度指標を増大さ
せる作用があることが示された。この研究
成果は、Effect of eldecalcitol, an active vitamin 
D analog, on hip structure and biomechanical 
properties: 3D assessment by clinical CT. Bone 
49(3): 328-334, 2011 として報告した。  
 ミノドロネートの大腿骨ジオメトリーへ

の効果については、DXA を用いた HSA に
より解析を行った。ビスフォスフォネート
は皮質骨内膜面の骨吸収を抑制して、骨構
造を維持・改善する効果を示し、それによ
り骨強度が改善することが明らかになった。
この研究成果は、Masako Ito, Teruki Sone, 
Masao Fukunaga: Effect of minodronic acid 
hydrate on hip geometry in Japanese women with 
postmeno pausal osteoporosis. J Bone Mier 
Metab 28(3): 334-341, 2010 として報告した。 
 
② 骨形成促進剤としてのテリパラチドの
効果 
 テリパラチドは、大腿骨頸部皮質骨幅・
皮質骨面積を有意に増大させた。周囲長は
増大させず、むしろ縮小させる結果であっ
た。皮質骨密度はプラセボと比較しても低
下が大きく、加齢変化による減少以上に、
テリパラチドの薬効として皮質骨密度を減
少させることが示された。一方大腿骨頸部
断面における全骨密度は増加を示しており、
その変化から海綿骨密度は顕著に増大させ
る作用があることが考えられた。皮質骨密
度が減少したのは、石灰化度の低い骨形成
が進んでいることと、多孔化の増加が示唆
される。参考として、同薬物のヒト週１回
投与に相当する週３回投与による動物実験
結果では、多孔化の増加は認められなかっ
た。骨力学特性の変化として、曲げ強度 SM
は有意に増加、皮質骨不安定性を表す BR
は有意に低下していた。したがって、テリ
パラチドのヒト大腿骨に対する効果は、皮
質骨を顕著に増大させることにより骨強度
を増加させることが考えられる。この結果
は、現在 Journal of Bone Mineral Research に
投稿中である。 
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