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研究成果の概要（和文）：われわれは膝、腰椎、股関節の関節裂隙、骨棘、その他OA 指標を定量化する自動定量シス
テムを開発し、厳密なOA の国際比較を可能とした。本研究では、日本The ROAD Study（3,040例）, 英国The Chingfor
d Study（1,353例）のコホート研究による国際共同研究を行い、膝、腰椎、股関節における関節裂隙幅、骨棘形成、そ
の他OA 指標の基準値の確立及び人種間差の解明を行うとともに、特に男性において膝関節裂隙狭小化だけでなく骨棘
形成もADL, QOLにおおきな影響を与えていること、さらには栄養状態や職業活動歴が膝関節裂隙狭小化や骨棘形成と有
意な関連があることを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：We have developed software to measure joint space width, osteophyte area, and 
other parameters of osteoarthritis of the knee, lumbar spine, and hip. Strict international comparisons 
regarding osteoarthritis can be made by using this software. In the present study, international 
comparative studies between the ROAD study in Japan (3,040 participants) and the Chingford study in the 
United Kingdom (1,353 participants) were performed, and references for joint space width, osteophyte 
area, and other parameters of osteoarthritis were established. In addition, we found that joint space 
width was narrower and osteophyte area at the knee was larger in subjects in Japan than in those in the 
United Kingdom. We also found that not only joint space narrowing but also osteophytosis at the knee had 
a significant effect on ADL and QOL , and that dietary factors and occupational activities had a 
significant impact on joint space narrowing and osteophytosis.

研究分野： 整形外科、運動器疫学
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１．研究開始当初の背景 
 
急速に進む高齢化社会において、変形性関節
症（osteoarthritis：以下 OA）は重大な社会問
題となっている。平成 19 年度厚生労働省国
民生活基礎調査においても、要支援の原因疾
患の第 1 位は関節症、さらに国民全体の自覚
症状の上位 3 疾患は、腰痛、肩こり、関節痛
である。このことは、OA の予防法・治療法
の開発が、国民の健康向上に大きく寄与する
事を如実に示しており、その抜本的な治療法、
予防法の確立は急務である。しかし、これま
で OA の研究は病院症例を対象とした研究が
主流であったため、OA の手術法の改良やそ
の成績などに関してはすでに多くの知見が
得られているが、対象者に大きなバイアスが
かかるため、OA の有病率、発生率などの疫
学指標を確定できなかった。そのため、その
発症、進行のメカニズムも解明されておらず、
効率的な予防対策を立てることも原因療法
を開発することも困難であった。そこで、こ
のような現状を打破し、効率的な予防対策に
結びつけるため、2005 年我々は大規模かつ系
統的な OA 研究を行うべく、“Research on 
Osteoarthritis Against Disability (ROAD) ”スタ
ディを立ち上げ、地域代表性を有した一般住
民 3,040 例（平均年齢 70.3 歳）に対して大規
模コホート調査を行い、世界に類を見ない規
模の OA 臨床統合データベースを確立する事
に成功するとともに、高齢者の膝 OA、腰椎
OA の有病率（Muraki S, et al. Osteoarthritis 
Cartilage 2009、Ann Rheum Dis 2009）、過去
の職業歴との関連（Muraki S, et al. Arthritis 
Rheum 2009）、さらには QOL への影響
（Muraki S, et al. Osteoarthritis Cartilage 2010, 
Modern Rheum 2010, Archives Osteoporos in 
press, SPINE in press）を明らかにしてきた。
特に膝 OA、腰椎 OA の有病率がそれぞれ
61.9%および 75.8%であることを解明したこ
とは、日本の運動器疫学の基盤的データを確
立したという点で、今後の運動器疫学の発展
に大きく寄与することができたとともに、日
本人では白人高齢者の膝 OA の有病率の約
30%（Felson DT et al. Arthritis Rheum 1987）と
比べて極めて高いことも明らかになった。数
少ない確立された OA の危険因子である肥満
は、日本人では白人と比べて極めて少ない
（OECD, Health at glance 2007）にもかかわら
ず、OA の有病率が日本人で高いということ
は、肥満以外の日本人特有の危険因子の存在
を如実に示している。さらに、腰椎 OA、股
関節 OA についても同様に人種間によって大
きな違いがあることがすでに明らかになっ
ているにもかかわらず（Yoshimura N, et al. J 
Rheumatol 2000, British J Rheumatol 1998）、そ
の人種間差の背景は明らかにはなっていな
い。人種間差の背景が解明できれば、高い有
病率に影響を与えている日本人特有の OA 危
険因子が明らかになり、日本人により適した
OA 予防対策の確立に寄与する事が大いに期

待できる。しかし、そのためにはまず厳密な
国際比較研究が必要不可欠である。すなわち、
これまでの研究は Kellgren Lawrence（KL）分
類という 5 段階のカテゴリカル分類にて OA
の読影が汎用されてきたが、カテゴリカル分
類では各研究者間の読影誤差が大きく、厳密
な比較ができない。誤差のない厳密な国際比
較研究の為には、骨粗鬆症における骨密度値
のような定量的な評価が必要不可欠である
が、これまで簡便な定量評価法が存在せず、
そのことが OA 研究の遅れの大きな要因の一
つであった。そこで、我々は膝、腰椎、股関
節における OA の自動定量システムの開発に
着手し、同システムを完成することに初めて
成功した（Oka H, et al. Osteoarthritis Cartilage 
2008, 村木重之他 Osteoporosis Japan 2008）。
本システムは、レントゲンデータをコンピュ
ータに読み込むだけで、OA の自動定量を正
確かつ短時間にて行う事ができる画期的な
システムであるうえ、Validation も済んでおり、
いつでも使用可能な状態にある。 
 
２．研究の目的 
 
本研究は、日本 The ROAD study および英

国 The Chingford study といった大規模コホ
ートによる OA に関する世界に類のない大規
模国際共同研究である。さらに、各コホート
とも縦断研究であるため、自然経過を解明で
きるのはもちろんのこと、OA の危険因子を
同定する事が可能である。さらに、OA 自動
定量システムを開発したことにより、OA 指
標を定量化できるだけでなく、関節裂隙狭小
化と骨棘形成を別々に評価できるため、それ
ぞれの危険因子を同定する事も可能である。
また、本システムは自動定量であるため、大
量のレントゲン写真も短期間かつ正確に計
測する事が可能である。このことにより、厳
密な国際比較に基づく OA の人種間差や危険
因子の解明が大きく進むことが期待できる。
危険因子の解明は OA の予防対策確立につな
がるため、本研究は今後の臨床医学、予防医
学に大きな貢献をすることが十分に期待で
きる。本研究の目的は、日本における膝、腰
椎、股関節の関節裂隙（椎間）、骨棘形成、
その他 OA 指標の基準値を確立すること、同
基準値を英国人のデータと比較することに
より、人種間差を明らかにすること、膝、腰
椎、股関節の関節裂隙（椎間）、骨棘形成、
その他 OA 指標悪化の危険因子を明らかにす
ることである。 
 
３．研究の方法 
 
我々は 2005 年から 2007 年にかけてすでに、
東京都板橋区、和歌山県日高川町および同県
太地町の 40 歳以上の一般住民を抽出し、研
究への同意が得られたものを参加者として
登録しており、合計 3,040 例（平均年齢 70.3
歳）の登録が済んでいる。各コホートとも、
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住民票よりランダムに抽出した地域住人対
象の住民検診を OA 疫学調査へと拡大し再設
定したものであり、地域代表性は確立されて
いる。ベースライン調査はすでに完了してお
り、両膝立位正面および側面像、腰椎正面お
よび側面像、両股関節正面像のレントゲン撮
影は済んでいるため、OA 自動定量システムを
適用する事により、膝では OA の二大指標で
ある関節裂隙（内外側関節裂隙面積、最小幅）
と骨棘形成（骨棘面積）の他、大腿骨脛骨角
（Femora-Tibial Angle; FTA）を、腰椎では、
椎体高（前、中央、後）、椎間板高、骨棘幅、
前彎角、すべり幅を、股関節では、関節裂隙
（内外側関節裂隙面積、最小幅）と骨棘形成
（骨棘面積）のほか、臼蓋の形状を表す
Center-Edge（CE）角を計測する。計測結果
を解析し、日本における膝、腰椎、股関節の
関節裂隙（椎間）、骨棘形成およびその他 OA
指標の基準値を確立するとともに、年代別、
性別による違いを検討した。さらに、英国の
The Chingford Study では、1988 年のベース
ライン調査時に45-65歳であった英国在住一
般女性 1,353 例（平均 54.2 歳）の登録を行
っている。The Chingford Study はベースラ
イン調査時の年齢は、ROAD スタディと比較し
て低いが、幸いすでにベースライン調査から
10 年後に再調査を行っているためそのデー
タを用いて解析を行った。英国The Chingford 
Study では、膝立位正面像および腰椎正面、
側面像が撮影されており、OA 自動定量システ
ムを適用する事により、膝 OA 指標を計測し
た。計測結果を解析し、英国男女における膝
の関節裂隙（椎間）、骨棘形成およびその他
OA 指標の基準値を確立するとともに、性別、
年代別の違いを検討した。さらに、日本、英
国での比較を行う事により、膝、腰椎、股関
節 OA の二大指標である関節裂隙、骨棘形成
やその他の OA 指標の人種間差を検討した。 
さらに、The ROAD Study では、地域代表

性を有した一般住民 3,040 例において、痛
み・生活歴・ADL・QOL・認知機能・既往
歴・職業歴などを含めたアンケート調査、
栄養調査、整形外科専門医による臨床情報、
握力、開眼片脚立ち時間、歩行速度などの
様々な運動機能検査、血液、尿検査などの
多岐にわたる調査を行っており、関節裂隙
（椎間）幅や面積および骨棘面積それぞれ
と、生活歴、既往歴、職業歴などの環境因
子を明らかにすることができる。さらに栄
養 調 査 に つ い て は Brief-type 
self-administered diet history questionnaire
（BDHQ）を用いており、各 Vitamin 摂取
量なども計算できるため、これらの栄養デ
ータと関節裂隙（椎間）幅や面積および骨
棘面積との関連を検討した。 
統計解析には、JMP11.0 (SAS Institute Inc., 

Cary, NC)を用いた。 
 
４．研究成果 

 
 膝に関しては、内側最小関節裂隙幅は、男
性 3.22±0.96mm、女性 2.65±0.95mm、骨棘
面積は、男性 1.12±4.07mm、女性 3.76±
9.87mm であった。いずれも、男女間に有意差
を認めた。また、年代とともに、関節裂隙幅
は有意に狭く、骨棘面積は有意に大きかった。
一方、 
腰椎に関しては、各椎間（L1/2-L5/S）DHI(椎
間幅/椎体幅*100)および OLI（骨棘幅/椎体幅
*100）を計算したところ、DHI は男性では、
L1/2 23.3±4.6、L2/3 25.3±5.0、L3/4 26.8
±5.6、L4/5 26.9±6.3、L5/S 26.7±6.9、
女性では、L1/2 23.9±5.8、L2/3 25.1±5.8、
L3/4 26.4±5.9 、 L4/5 26.7±6.5 、 L5/S 
25.5±7.3 であった。一方、OLI は男性では、
L1/2 11.6±10.5 、 L2/3 13.0±9.6 、 L3/4 
13.3±9.8、L4/5 10.7±9.9、L5/S 3.2±7.0、
女性では、L1/2 5.8±8.1、L2/3 7.7±8.5、
L3/4 7.0±8.1、L4/5 4.5±7.4、L5/S 1.0±4.0
であった。DHI は、L1/2、L5/S では男女間に
有意差を認めたが、L2/3、L3/4、L4/5 では有
意差はなかった。一方、OLI はいずれの椎間
でも男性のほうが大きかった。さらに、年代
別にみると、L2/3、L3/4、L4/5 では、DHI、
OLI とも年代と有意な関連を認めた。L1/2、
L5/S では、OLI は年代と有意な関連を認めた
が、DHI は有意な関連はなかった。さらに、
股関節においては、男性では、最小関節裂隙
幅 4.4±0.8mm、CE 角 30.6±7.5°、女性で
は、最小関節裂隙幅 3.9±0.8mm、CE 角 29.9
±8.0°であった。最小関節裂隙幅、CE 角と
も男女間、年代観に有意な差を認めた。
CE<20°を臼蓋形成不全と定義した場合の有
病率は、男性 11.8%、女性 15.2%であった。
さらに、英国 The Chingford study の女性
1,353 例の膝レントゲン写真において、内側
最小関節裂隙幅および骨棘面積を計測した
ところ、膝内側最小裂隙幅は 3.6±0.8 mm、
骨棘面積（OPA）0.7±3.9 mm2であった。一方、
本邦の The ROAD Study の女性では、膝内側
最小裂隙幅は 2.7±1.0 mm、骨棘面積 3.8±
9.9 mm2であり、日英間にて比較したところ、
日本女性のほうが有意に関節裂隙幅が狭か
った。また、内側と外側の mJSW の比
（medial/lateral mJSW）をみたところ、英
国女性 0.85 ± 0.26、日本女性 0.70 ± 
0.27 であり、有意に日本女性のほうが
medial/lateral mJSW 値が小さく、内側型 OA
が多いことが示唆された。一方、OPA は日本
女性のほうが有意に大きかった。また、OPA>0
を骨棘ありと定義した場合の骨棘の有病率
は、英国 5/5%、日本 27.4%であり、日本女性
のほうが著しく有病率が高く、骨棘形成が日
本における OA の特徴であることが示唆され
た。 
  さらに、職業活動歴が、膝関節裂隙幅、骨
棘形成に与える影響について検討したとこ
ろ、ひざまずく仕事、しゃがみ込む仕事は、
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関節裂隙狭小化と骨棘形成の両方に関連し
ていた。さらに、長距離を歩く仕事、重いも
のを持つ仕事は関節裂隙狭小化のみに関連
していた。また、栄養摂取と膝関節裂隙幅、
骨棘形成に与える影響について検討したと
ころ、ビタミン Kおよびビタミン B群は関節
裂隙狭小化および骨棘形成の両方と関連し
ていることが明らかになった。さらに、ビタ
ミン C は関節裂隙狭小化のみに、ビタミン E
は骨棘形成のみに関連していることが示唆
された。 
 また、膝関節裂隙狭小化と骨棘形成が痛み
や ADL 障害と関連しているかを検討した。痛
みおよび ADL 障害は、WOMAC pain score 及び
WOMAC physical function score を用いた。
その結果、女性においては、関節裂隙狭小化
は痛みおよびADL障害と有意な関連を認めた
が、骨棘形成は有意な関連はなかった。一方、
男性では、関節裂隙狭小化より、むしろ骨棘
形成のほうが、痛みおよび ADL 障害に有意な
関連を認めた。 
 OA に関するこれまでの研究は、関節裂隙狭
小化と骨棘形成を混在して評価するカテゴ
リカル分類を用いて行われていたが、本研究
では、初めて関節裂隙狭小化と骨棘形成を別
個に定量評価し、基準値の確立、国際比較お
よびその危険因子、ADL、QOL への影響を解明
した点で非常に以外が大きいと考えられる。 
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