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研究成果の概要（和文）：骨粗鬆症の骨折リスク予測等を目指した骨質評価手法として，海綿骨のリモデリングに伴う
形態変化と材料異方性を考慮した力学的特性評価手法を提案した．まず，簡易骨梁骨・ブタ海綿骨を対象に，リモデリ
ングシミュレーションにより得た健常例・骨粗鬆症例の高応力の存在割合，マクロ剛性の異方性の定量的差異から，骨
質評価方法としての提案手法の有用性が示された．また，リモデリング則の力学刺激量として，応力の不均一性を指標
とすることの妥当性が確認された．さらに，応用探索として，骨嚢胞の成長と脊椎固定術の緩みを対象として解析を行
った結果，リモデリングに伴う骨質の変化が疾患と密接に関連していることが示された．

研究成果の概要（英文）：Changes in the mechanical properties of bone are closely related to trabecular 
bone remodeling. One of a typical example is an increase in fracture risk in osteoporosis, in which 
structural changes and decreased bone mass result in changes in the stress distribution of trabecular 
bone. The stress distribution is also affected by bone quality such as nanoscale biological apatite (BAp) 
crystallite orientation. We proposed a mathematical model of bone remodeling and multiscale stress 
analysis of trabecular bone using homogenization techniques, in which mechanical properties of the BAp 
crystallite was considered anisotropic and suggested mechanical adaptation in morphological change of 
trabeculae. In the present study, we performed bone remodeling simulation and multiscale stress analysis 
considering BAp crystallite orientation for trabecular bone model and evaluated changes in their fracture 
risks. The potential of our simulation methods leading to bone quality evaluation was discussed.

研究分野：生体力学
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１．研究開始当初の背景 
骨粗鬆症に起因する骨折リスクは，海綿骨

内のミクロな応力分布と密接に関連する．そ
のため，骨折リスクの予測には，骨密度のよ
うな量的指標に加え，骨の構造と材料の特性
により定義される「骨質」の評価が必要であ
る．本研究グループではこれまでに，骨のイ
メージベース応力解析手法，海綿骨内の材料
異方性を考慮したミクロ応力解析手法を確
立し，開発手法が骨粗鬆症の骨折リスク評価
に有用であることを示してきたが，骨粗鬆症
における骨の荷重支持機能の低下は，骨形
成・骨吸収のリモデリング現象による海綿骨
の形態変化とそれに伴う力学的特性の変化，
すなわち，「骨質の変化」に密接に関連する
ことが予想される．このため，骨粗鬆症の骨
折リスク予測には，既存の純粋な骨の応力解
析だけでなく，これに時間軸を付け加え，海
綿骨の形態変化を加味した海綿骨の力学的
特性評価手法を確立することが必要である． 
 
２．研究の目的 
本研究では，リモデリングによる海綿骨の

形態変化とそれに伴う力学的特性の変化，す
なわち，長期的な骨質の変化を考慮した骨折
リスク評価手法の確立の基盤形成を目的と
し，以下を具体的な研究目標として設定した． 
① 海綿骨に対し，リモデリングシミュレー
ションによる経時的形態変化および，生体ア
パタイト（BAp）結晶配向性に起因する機械
的特性の異方性を反映した力学的特性評価
手法を確立し，海綿骨の形態変化・材料異方
性が力学的特性に与える影響を明らかにす
る．また，骨折リスクと密接に関連する海綿
骨内高応力の存在割合に注目した骨折リス
ク評価手法を新規に提案し，その有用性を考
察する． 
② リモデリングの駆動力となる海綿骨へ
の力学刺激量と海綿骨の形態・骨質の変化の
関連を明らかにする．リモデリングシミュレ
ーションにおけるリモデリング則の力学刺
激量の数理的記述の変化に対する海綿骨の
形態変化の関係を定量化する． 
③ 形態変化に伴う海綿骨内の骨質変化と
密接に関連する骨疾患・臨床的問題である骨
嚢胞の成長，脊椎固定術のスクリューの緩み
を対象とし，本研究で確立する海綿骨の形態
変化の評価手法の応用探索を行う． 
 
３．研究の方法 
(1) リモデリングシミュレーション手法と
均質化法による海綿骨の形態変化と BAp 結
晶配向を考慮した力学的特性評価手法の確
立および，確立手法に基づく健常例・骨粗鬆
症例を対象とした骨折リスク評価 

簡易骨梁骨モデルとブタ海綿骨を対象と
し，リモデリング則における骨形成・骨吸収
のバランスを変化させ，それらの形態変化を
評価するとともに，骨粗鬆症のモデルが得ら
れるリモデリング条件を同定する．また，得

られた形態に対し，「BAp 結晶配向と骨梁骨
内の主応力方向が一致し，BAp 結晶配向方向
の剛性が他方向の 2 倍となる」との仮定の下
で均質化解析を行い，海綿骨の材料異方性を
反映した力学的特性評価から，健常例・骨粗
鬆症例の骨折リスクの差異を定量化する． 
 
(2) 応力とひずみエネルギー密度（SED）を
リモデリングの力学刺激量とした海綿骨の
形態変化の評価 

骨梁骨の簡易モデルとブタ海綿骨を対象
に，応力および SED の不均一性を力学刺激量
としたリモデリングシミュレーションを行
い，リモデリングの過程・形態変化のパター
ンを明らかにし，リモデリング現象のモデル
化における力学刺激量の妥当性を評価する． 
 
(3) 骨嚢胞周囲および，脊椎固定術のスクリ
ュー周囲の海綿骨のリモデリングシミュレ
ーションに基づく海綿骨の形態変化と骨疾
患の進行の関連の評価 

(1)，(2)の研究方法により確立する骨質評価
手法の応用探索として，変形性股関節症の大
腿骨頭において好発し肥大化する骨嚢胞の
成長と，骨粗鬆症患者への脊椎固定術におい
て頻繁に発生するスクリューの緩みを対象
とし，骨嚢胞およびスクリュー周囲の海綿骨
のリモデリングシミュレーションを行う．得
られる海綿骨の形態変化のパターンに基づ
き，骨内力学場と疾患の発生・進行のメカニ
ズムの関連性について，骨質を介して考察す
る． 
 

４．研究成果 
1) ブタ海綿骨を対象とし，骨吸収と骨形成
の均衡の変化に伴う形態変化の過程を評価
するとともに，生体アパタイト（BAp）結晶
の配向に起因する異方性を考慮した力学的
特性評価手法を提案し，以下の成果を得た． 
① 簡易骨梁骨とブタ海綿骨のモデルを対
象とし，提案する骨リモデリングシミュレー
ション手法における骨形成・骨吸収の開始閾
値と形態変化の関連を定性的・定量的に評価
した．例として，ブタ海綿骨のモデルとリモ
デリングシミュレーションの境界条件を図 1
に示す．これらの計算の結果，初期形態が同
一のモデルに対しても，骨形成・骨吸収の均
衡の変化により，図 2 に示すように，健常例
や骨粗鬆症例などの特徴的な形態変化を表
現できることが示された．また，形態変化と
対応し，海綿骨内部に発生する応力が顕著に
変化することが示された． 
 
 
 
 
 
 
 
 

図1 ブタ海綿骨モデル 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
② 形態変化に伴う海綿骨の応力分布と骨
折リスクの変化の定量的評価を目的とし，骨
折と密接に関連する高応力側から応力分布
のヒストグラムを累積表示する強調評価手
法を提案した．図 3 に示すような健常例・骨
粗鬆症例間の累積頻度の差により，高応力の
モデル内の存在割合が骨折リスクの指標と
して応用できる可能性が示唆された． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
③ 「BAp 結晶配向方向は，骨梁骨内の主応
力方向に対応する」との仮説を均質化法に組
み込み，骨リモデリング則に基づき得られた
海綿骨形態のマクロな力学的特性を評価す
る手法を提案した．提案手法を 1)①で得られ
た健常・骨粗鬆症例に適用した結果として，
両モデルのマクロな剛性，ミクロな圧縮主ひ
ずみ分布と，その圧縮主ひずみ分布を高ひず
み側から表示した累積ヒストグラムをそれ
ぞれ図 4，5，6 に示す．図 4 より，骨粗鬆症
例の機械的特性は相対的に低く，骨折リスク
が高いことが示された．また，骨粗鬆症例は，
日常的な自重作用方向（z 方向）の荷重支持
機能は維持しているが，転倒などの非日常的
な負荷には脆弱であることが示された．また，
図 5，6 より，BAp 結晶配向を考慮した場合，
海綿骨内での高い応力の発生が抑制されて
いることがわかった．これより，BAp 結晶配
向が海綿骨内のマクロな剛性の向上に寄与
していることが示唆された．以上の検討によ
り，海綿骨の形態変化と BAp 結晶配向を考慮
した骨質の力学的評価手法が骨折リスクの
予測において有用であることが示された． 
 

2) 骨リモデリング則において，リモデリン
グの駆動力となる力学刺激量の数理的記述

の妥当性に注目し，力学刺激量の差が海綿骨
形態とモデル全体の骨量の変化に与える影
響を評価した．また，これまでの骨内の局所
領域を対象とした検討を大きな領域に拡張
して適用し，海綿骨の形態変化の過程の妥当
性を評価することにより，以下の成果を得た． 
① リモデリングの駆動力となる力学刺激
量として，ミーゼスの相当応力および， SED
を用いた計算を再び図 1 のブタ海綿骨モデル
を対象として行い，一様圧縮荷重作用下にお
けるリモデリング後の海綿骨の形態を比
較・評価した．その結果，SED の不均一性を
用いた場合，図 7 に示すように，骨形成・骨
吸収が活発に進行することがわかった．また，
ブタ海綿骨モデルの初期形態における両分
布間の相関の定量化により，SED をリモデリ
ングの力学刺激量として考える場合，高い感
度で海綿骨の形態変化が進行することが示
された． 
② 曲げ荷重等の異なる外部荷重作用下に
おける骨内の局所の力学刺激量と海綿骨の
形態変化の関連を評価した結果，外部荷重の
種類によらず，ミーゼスの相当応力の不均一

図3 健常例・骨粗鬆症例のブタ海綿骨モデ
ルに対する高応力側からの累積ヒストグラ
ムによる表示 

図2 リモデリングシミュレーションにより
得られた健常例と骨粗鬆症例の海綿骨の形
態と応力分布 

図4 均質化解析により得られた健常例・骨
粗鬆症例のマクロな剛性 

図5 骨粗鬆症モデルにおける圧縮主ひずみ
分布のBAp結晶配向の考慮の有無の比較 

図6 骨粗鬆症モデルにおける圧縮主ひず
みの高ひずみ側からの累積表示（BAp結晶
配向の考慮の有無による比較） 



図7 ミーゼス応力とSEDをリモデリングの
力学刺激量として用いた時のリモデリン
グ過程におけるモデルの体積変化の例 

性をリモデリングの駆動力として得られた
海綿骨の形態は，外部荷重に対し，より力学
的に適応した形態を有することが示された．  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
3) 1)，2)で確立した骨リモデリングシミュレ
ーションとミクロ応力解析に基づく力学的

特性評価手法に基づき，応用探索として，変
形性股関節症の大腿骨頭に頻繁に発生し成
長する骨嚢胞および，脊椎固定術におけるス
クリューの緩みの評価を目標として設定し
た．骨嚢胞周囲と椎体内部のモデリング手法
を確立した後，それらのリモデリングシミュ
レーションを行い，海綿骨内の荷重方向と，
海綿骨形態・骨量の変化の関連を評価するこ
とにより，以下の成果を得た． 
① 骨内の力学環境と密接に関連して成長
する骨嚢胞を簡易的な立体や球体としてモ
デル化し，周囲の海綿骨の形態変化を一様圧
縮荷重条件の下で評価した結果，図 8，9 に
示すように，骨嚢胞上下部における骨吸収が
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図8 簡易骨梁骨モデルの正中断面における
骨嚢胞の有無による形態変化の比較 

図9 ブタ海綿骨モデルの正中断面における
骨嚢胞の位置の差による形態変化の比較（a: 
骨嚢胞がない場合，b: 高骨密度領域に骨嚢
胞がある場合，c: 低骨密度領域に骨嚢胞が
ある場合） 
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図10 ブタ海綿骨モデルの正中断面におけ
る骨嚢胞周囲の骨嚢壁の厚さの差による海
綿骨の形態変化の比較 



顕著に進行した．また，図 10 に示すように，
骨嚢壁を加えたモデルに対する計算の結果，
壁厚さに依存して，骨嚢胞周囲において骨吸
収に伴い新たに現れる空隙の大きさが異な
ることが示された．これらの結果より，骨嚢
胞の成長メカニズムとして，疾患による骨内
の力学環境変化に伴う骨質の変化が大きく
影響することが示された． 
② 脊椎固定術のスクリュー周囲の海綿骨
の形態変化の評価を前提として，ヒト脊椎の
2 次元断面モデルを対象にリモデリングシミ
ュレーションを行い，椎体上部からの一様圧
縮と繊維輪による締め付けの荷重条件の変
化が，骨質変化に及ぼす影響を評価した．繊
維輪による荷重条件の考慮の有無で，図 11
に示すように，椎体内の骨質に顕著な差異が
生じ，椎体へのスクリュー挿入モデルにおけ
る海綿骨の形態変化を予測する上で，繊維輪
による荷重条件を慎重に考慮する必要性が
明らかとなった．また，並列計算環境の整備
によるモデルの大規模化にも成功し，挿入ス
クリュー周囲の海綿骨の形態変化の詳細な
評価が可能な評価手法を確立できた． 
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