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論 文 内 容 の 要 旨

【目的】

HipStructureAnalysis(HSA)は 大腿骨近位部の構造解析 を行う方法で,骨 密度とは独立して骨強度を

表すと期待 されている.し か し.HSA指 標の加齢に伴う変化やそれに影響する要因については明らかではない.

そこで,申 請者 らは日本人女性の代 表性 のある疫 学研究 であるJapanesePopulation-basednsteopnrosis

(JPs)CohortStudyを 用いてHSA指 標値のio年 間の変化とその決定要因について検討した.

【方法】

全国7市 町村から無作為に抽出した15-79歳 の女性4550名 中,3市 町の参加者1651名 の内,io年 次追跡

調査を受診 した1040名 を対象とした.大 腿骨近位部の二重エネルギーX線 吸収法(DXA)に よる画像を基に

して骨構造の評価を行 うHSAを 用いて,頸 部最狭部(NN),転 子間部(IT),骨 幹部(FS)の 関心領域(ROI)

それぞれのHSA指 標,す なわち断面積(CSA),断 面慣性モーメント 〔CSMD,外 径(PD),内 径(ED),

平均皮質厚(CT),断 面係数(SM)と 座 屈比(BR)を 求め,そ の年間変化率を求めた,各 指標の変化率の

決定要因として身長,体 重,な らびにその変化を検討した,

【結剰

骨代謝に影響する疾患や投薬の既 往のある者とHSA解 析に不適な画像を除外し,893名(18-79歳)を 解

析 した,追 跡期間中のHSA指 標の年齢別変化率は,い ずれのROIで も,ま た多くのHSA指 標で70歳 代で

最 も大きかった.た だし.PDは 加齢 とともに僅かではあるが,有 意に増加した,こ の変化は70歳 以Fで は有

恵でなま,ベ ースフィノで閉鵜候ZUヰ 以上の河家着で1工有恵でなか った,道 跡 期圓甲の体里の噌加は,・臼麓着,

閉経周辺期,閉 経者のいずれにおいても,NN部 とFS部 でCSAとSMの 増加,あ るいはより軽度な低下と

関連 した,こ の結果 は,ベ ースライン時の年齢,身 長,体 重を調整しても,さ らにvBMDの 変化を調整しても

同様だった.一 方.身 長の変化とHSA指 標 との関連ははるかに弱かった,

【考察】

骨密度は骨強度を最も強く反映する指標であるが,骨 構造を表現する指標ではないため,骨 折リスクの正 しい

評価にはなお不十分である.そ のため,大 腿骨近位部の骨構造指標であるHSAが 脚光 を浴びている,日 本人

女性の代表性のあるJPOS研 究参加者の本解析では,NN部 のCSAとCTは 従来型大腿骨頸部BMDに 似

た拳動をするが,PD,SMは かなり異なっており,こ れらが構造指標として有望と考えられた.HSA指 標の変

化に影響する変容可能な要因として体格の影響 を検討 したところ,体 重が増加するほど,あ るいは低下が少な

いほど,よ り良好なHSA指 標の変化を示し,こ の傾向は閉経状態によらず認められ,ま たベースラインでの身

長や体重,vBMDの 変化 とも独 立していた.一 方,身 畏の影響ははるかに小さく,こ の所見は体重の維持が

大腿骨近位部の構造強度を維持するために重要であることを示唆している.

【結論】

適切な体重を維持することは大腿骨近位 部の構造強度を維持し,同 部の骨折リスクを低減する可能性が示唆

された,



論 文 審 査 結 果 の 要 旨

【研究の背景】

骨粗霧 症対策 の目的は骨折の予防で ある。 したが って、介入内容の決定や介入開始の判

断は個人の骨折 リスクの評価が基盤 となる。 一般 に、骨折 リス ク評価 のためには骨密度が

測定 されるが、大腿骨近位部骨折の半数以上は骨密度が骨粗瓢症域よ り高い者から発生す

るなど、骨密度のみによる骨折 リスク評価には限界があ る。その理由は骨密度はそもそも

骨量の指標であ り、骨強度 を決定するも う一つの重要な要素であ る骨構造 を評価す るもの

ではない ことである。そこで、申請者 は骨の構造解析法の1つ であるHipStructureAnalysis

(HSA)に 着 目した。この解析法は二重エネルギーX線 吸収法(DXA)に よる大腿骨近位部 の画

像を解析 して構造力学指標 を求 めるもので、い くつかの指標は海外では大腿骨近位部骨折

の リスクを表す とされている。 しか し、 日本人ではそのような検討はな く、基本的な疫学

的特性 、すなわち、HSA指 標の加齢や閉経に伴 う変化や変化に影響す る要因についても明

らかではない。

【研究 目的 】

申請者 らは 日本人女性の代表性 のある疫学研究であるJapanesePopulation-based

Osteoporosis(JPOS)CohortStudyを 用いてHSA指 標値 の10年 間の変化 とその決定要因 とし

て、最 も基本的 な疫学要因である年齢、閉経、身長、体重について検討する ことを目的に

本研究を実施 した。

【対象 と方法】

全国7市 町か ら無作為 に抽出 した15-79歳 の女性4550名 中、3市町の参加者1651名 の内、

10年 次追跡調査 を受診 した1040名 を対象 とした。べ一スライ ン時 と追跡 時の大腿骨近位

部のDxA(QDR4500A,HologicInc.USA)に よる画像 を、専用解析 ソフ トウェア(Apex

software,HologicInc,USA)を 用 いてHSA解 析 し、頸部最狭部(NN)、 転子間部、(IT)、骨幹

部(FS)の 関心領域(ROI)そ れ ぞれのHSA指 標 、すなわち断面積(CSA)、 断面慣性二次モ

ーメン ト(CSMI) 、外径(PD)、 内径(ED)、 平均皮質厚(CT)、 断面係数(SM)と 座 屈比(BR)を 求

め、 さらにその年間変化率を求めた。各指標 の変化率の決定要因と しては年齢、閉経、身

長、体重、ならびに後2者 の変化 を検討 した。



【結果】

骨代謝 に影響す る疾患や投薬の既往のあ る者 とHSA解 析に不適 な画像を除外 し、893名、

(18・79歳)を解析 した。追跡期間中のHSA指 標は、いずれ のROIで も、また多くのHSA指

標で70歳 代で最 も大き く低 下 した。ただ し、PDは 加齢 とともに僅かではあるが、有意に

増加 した。PDの 変化は70歳 以上では有意でなく、ベー スラインで閉経後20年 以 上の対象

者で も有意 ではなかった。追跡期間中の体重の増加は、有経者 、閉経周辺期、閉経者のい

ずれにおいても、NN部 とFS部 でCSAとSMの 増加、あるいは より軽度な低 下と関連 し

た。 この結果 は、ベー スライン時の年齢、身長、体重 を調整 しても、 さらに推定体積骨密

度の変化を調整 しても同様だった。一方、身長の変化 とHSA指 標 との関連ははるかに弱か

った。

【考察】

骨密度は骨 強度 を最 も強 く反映する指標であるが、骨構造 を表現する指標 ではないため、

骨折 リスクの正 しい評価には不十分である。そのため、大腿骨近位部の骨構 造指標である

HSAが 注 目され ている。日本人女性の代表性 のあ るJPOS研 究参加者 を用いた本解析では、

NN部 のCSAとCTは 加齢や 閉経 に伴って従来型の大腿骨頸部骨密度に似 た拳動をするが、

PD、SMは かな り異 なってお り、これ らが構造指標 として有望 と考え られ た。

HSA指 標 の変化に影響する基本的 な疫学要因として年齢、閉経、身長、体重 を検討 した

ところ、体重が増加す るほど、あるいは低 下が少ないほど、より良好なHSA指 標 の変化を

示 し、 この傾 向は閉経状態に よらず認 められ、またべ一スラインでの身長や 体重、推定体

積骨密度 の変化 を調整 して もなお認 められた。これは体重変化のHSA指 標に対す る影響は

これ らの要因とは独 立した ものであることを示 してい る。 また、体重は変容 可能な要因で

あ り、大腿骨近位部骨折の予防策を立案する上で も有用な所見である。

【結論】

適切 な体重 を維持す ることは大腿骨近位部の構造強度 を維持 し、同部の骨折 リス クを低

減す る可能性が示唆 された。

【評価 】

申請者はHSA指 標 の10年 間の変化の様相 を世界で初めて明 らかにす ると共にその決定

要因を評価 し、変容可能な要 因としては体重が重要であるこ とを明らかにした。 この所見

は、適正な体重の維持 が大腿骨近位部の骨構造指標の劣化を防止 し、 同部の骨折 リスクを

低減す る可能性を示唆 するもので、骨粗黙症対策を進める上で極 めて重要な知見であ る。

本論文はimpactfactor4.966のOsteoporosislniemationalに 掲載 された。

以上よ り、本論文は学位論文に値す ると判断された。


