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要　旨

骨粗鬆症に関する検査には、骨粗鬆症かどうかの

診断のための検査、二次性骨粗鬆症かどうかの鑑別

のための検査、さらには骨代謝を評価する検査があ

る。骨粗鬆症診断の検査には脊椎レントゲン検査と

骨密度測定がある。治療効果の評価のためには腰椎

骨密度の測定をする必要がある。ただし、診断は末

梢骨の骨密度測定でも可能である。鑑別のためには

血清カルシウム、リン、アルブミン、ALPを測定

し、補正カルシウム値を含むこれらの検査に異常値

がある場合、あるいは男性骨粗鬆症の場合には積極

的精査が勧められる。骨粗鬆症の病態検査には、骨

コラーゲン代謝物の測定のみならず、骨芽細胞や破

骨細胞活性にもとづいた骨代謝マーカーの測定があ

る。骨代謝マーカーの検査結果は、骨粗鬆症の診断

や鑑別には役立たないが、骨粗鬆症病態の評価によ

り、治療開始の決定や治療効果判断に役立つ。非グ

ラ化オステオカルシンは骨のビタミンK欠乏の評価

に役立つとされている。また、新規に健康保険で認

められた酒石酸抵抗性酸フォスファターゼ 5b分画は

破骨細胞活性の評価に役立つことが期待されている。

はじめに

高齢化社会を迎え、骨粗鬆症骨折患者は増加して

いる。骨折防止に有効な薬剤数が増えたが、病識に

乏しいことや治療効果が明らかでないため治療を中

断する患者の割合が多い。検査により骨折危険性の

程度を示し、病識を与えることが重要である。また、

治療効果を示すことも重要である。医療費の自己負

担増加とともに、検査や治療内容に対する患者の目

も厳しくなってきた。いかに有効に検査をし、その

結果を活用するかが重要になってきた。

骨粗鬆症に関する検査方法については、さまざま

な雑誌で出版されている。ここでは、骨粗鬆症を

疑った患者に、どのような検査をするかについて、

臨床的立場から記載する。

Ⅰ. 骨粗鬆症検査の目的と手順（図1）

①骨粗鬆症の有無および程度を評価するために脊

椎レントゲン検査と骨密度を検査する。②骨粗鬆症

図1 骨粗鬆症検査の目的と検査 

　診断にはレントゲン検査と骨密度検査、鑑別診断にはカル
シウム、リン、治療方針決定には骨代謝マーカー、コンプラ
イアンス向上のためには、骨密度及び骨代謝マーカー検査が
必要である。
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と診断された場合は、原発性骨粗鬆症か、続発性骨

粗鬆症かの鑑別のため、血清カルシウム、リン、総

ALP，アルブミン、尿カルシウムおよびクレアチニ

ンを検査する。異常であれば二次性骨粗鬆症の可能

性を考え、専門医への紹介も考慮する。③治療を

するかどうか、あるいはどの薬剤を投与するかの

決定には、骨折危険因子の数のみならず、骨代謝

マーカーの検査結果も参考となる。④治療を開始

した場合、治療の脱落を防止するために骨密度測

定や骨代謝マーカーを検査し、治療の有効性を明

らかにする。⑤治療開始後は副作用の有無のみな

らず、過剰投与の可能性を考え、定期的に検査を

する。

Ⅱ. 診断のための検査

骨粗鬆症の診断には、脊椎のレントゲン検査と骨

密度測定が必要である。脊椎骨折が存在すれば、骨

密度診断の基準値が、若年者平均の 80%未満に変

わるため 1）、レントゲン検査による脊椎骨折の有無

を検査する必要がある。脊椎レントゲン検査により

骨折の有無を明らかにできるのみならず、腰椎骨密

度検査にて評価可能な腰椎であるかどうかも明らか

にできる。

1）レントゲン検査：既存骨折の存在は骨密度の

低値と同様に骨折のリスクとなる。そのために、正

面および側面の脊椎レントゲン検査を実施する。側

面像のみでも脊椎骨折判断は不可能ではない。椎体

の前後比が 75%、あるいは椎体の高さが上位ある

いは下位椎体の高さの 80%未満であれば骨折があ

ると判断する。最近は目視により半定量的に評価し
2）、判定が困難な場合には計測し、骨折の有無を評

価する傾向にある。

骨粗鬆症の診断基準には、脊椎レントゲン検査に

よる椎体の骨粗鬆化の有無でも診断できることに

なっている1）が、撮影条件やフィルムの現像条件に

より、判断が困難な場合もある。また、どの程度悪

いかを数字で示すことができず、患者の病気に対す

る理解を得にくい。さらに、治療効果判定ができな

いことや国際的にはレントゲン検査のみによる骨粗

鬆症の診断は認められていないこともあり、客観的

に評価可能な骨密度検査に重点が置かれている。

2）骨密度検査：さまざまな骨密度測定機器が骨

粗鬆症診療で利用されている（表1）3）。腰椎のみな

らず末梢骨の骨密度検査でも、若年者平均値をもと

に診断は可能である。一般の診断では、中手骨のレ

ントゲン写真によるMicrodensitometry（MD）法、

Radioabsoptiometry（RA）法、あるいは橈骨や踵骨

の骨密度測定が広く利用されている。若年者平均の

70%未満であれば骨粗鬆症と診断し、80%以上あれ

ば問題なしと判断する。ただし 70～ 80%の患者で、

脊椎骨折があれば骨粗鬆症と診断する 1）。

骨粗鬆症の診断には、骨折に関係の深い骨強度

を評価することが理想である。しかし、骨組織を

採取する必要があり、また、検査によっては放射

線被曝量が多くなる（表 1）などの問題があり、骨

密度や骨代謝マーカーを代用指標として利用して

いる。すでに骨代謝が骨密度と独立した骨折危険

因子であることは明らかにされている。海外では

骨密度測定装置が普及していないことも考慮し、

骨密度以外の骨折危険因子の評価をもとに、骨粗

鬆症の診断をする試みもある 4）。

原発性骨粗鬆症では海綿骨の骨密度が早期から減

少するので、早期診断のために腰椎骨密度測定が勧

められる。治療効果を判定しやすい部位でもある。

ただし、大がかりな機器が必要であり、腰椎に変形

骨量測定法の種類と精度、被曝線量 3） 表1

方法 

二重 X線吸収法
一重 X線吸収法
RA法（MD法）
QCT
PQCT
QUS

被曝線量 

1 - 5 mrem
1 mrem
5 mrem
50 mrem
5 mrem
－ 

精度 

1 - 3%
1 - 3%
1 - 2% 
2 - 4% 
2 - 4%
3 - 4%

測定部位 

腰椎､大腿骨､橈骨､踵骨
橈骨、踵骨
第二中手骨
腰椎
橈骨
踵骨（頸骨、指骨） 

RA : Radioabsoptiometry 
MD : Micredensitmetry 
QCT : Quantitative Computer Tomography
PQCT : Periperal Quantitative Computer Tomography
QUS : Quantitative Ultrasound
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のないことが必須である。腰椎変形の有無が不明な

場合、65歳以上の患者には原則として大腿頚部骨

密度も検査することが勧められている 5）。

最近急速に普及している超音波測定装置について

は、どの程度の減少が骨折の危険性を高めるのかに

ついて十分な情報がないため、診断基準に採用され

ていない。しかし、骨粗鬆症に対する病識確保、あ

るいは骨粗鬆症のスクリーニングとしては重要であ

り、基準値も明らかにされている 6）。現在骨粗鬆症

の診断基準への導入についての検討中である。

Ⅲ. 鑑別診断のための検査

骨密度および、レントゲン検査により、骨粗鬆症

と診断されても、その原因が内分泌異常などによる

二次的な骨粗鬆症であるかどうかについて、鑑別が

必要である。最小限必要な検査としては血清カルシ

ウム、リン、ALPである。ALPについては、閉経後

骨粗鬆症でも基準上限の 1.5倍程度までの上昇を認

めることが多いが、血清カルシウムやリンについて

は、基準を超える値を示した場合には、二次性骨粗

鬆症を念頭に、副甲状腺ホルモンなどの積極的な鑑

別が必要である。高齢者については低蛋白血症のた

めに、見かけ上の低カルシウム血症を呈することが

あり、アルブミンあるいは総蛋白により補正する必

要がある。補正カルシウム値は、測定カルシウム

（mg/dl）-（4 -アルブミン（g/dl））にて求める。

男性の骨粗鬆症では、半数近くは二次性骨粗鬆症

と言われている。そのため積極的な鑑別検査が必要

である。甲状腺機能亢進症、副甲状腺機能亢進症、

性腺機能亢進症、高齢者では骨髄腫、悪性腫瘍など

が主要な鑑別すべき疾患である。一方、閉経後女性

の大部分が原発性骨粗鬆症であり、二次性骨粗鬆症

を疑う根拠なしには、積極的にホルモン検査をする

ことは勧められない。なお、高カルシウム尿症の除

外のため、尿中カルシウム/クレアチニン比を調べ

る。この比が 0.3あるいは 0.4を超えるのであれば、

ビタミンD投与に慎重さが必要である。

ビタミン 25D濃度については、基準値が設定さ

れつつあるが、健康保険の関係で測定は困難である。

血清カルシウムやリン濃度に問題がなければ積極的

に、血清ビタミンD濃度を測定する必要はないと思

われる。一方ビタミンK不足については、凝固に必

要なビタミンK摂取量に比べ、骨に必要なビタミン

K量は多いと考えられている。最近、非グラ化オス

テオカルシン（ucOC : Undercarboxylated osteocalcin）

の測定 7）が健康保険で認められた。骨粗鬆症治療前

の ucOC値が高い場合には、骨のビタミンK不足の

根拠とされている。

Ⅳ. 骨代謝マーカーによる病態評価

骨代謝マーカーには、骨吸収マーカーと骨形成

マーカーがあり（表2）、閉経早期からこれらの骨代

謝マーカーは増加し、骨密度は低下する。カップリ

ングしているために、これらの骨代謝マーカーは増

加するが、骨粗鬆症患者では相対的に骨吸収が骨形

成を上回り（図 2）、時間経過とともに骨密度は減

少する。これらのマーカーの基準値やカットオフ

値のみならず最小有意変化（表1）については、明

らかにされている 8）。測定項目や測定回数には制限

はあるものの、少なくとも一部のマーカーについ

骨代謝マーカーの基準値、カットオフ、最小有意変化、 
異常高値（文献 9をもとに作成） 

表2

項目 

尿DPD
尿NTx
尿CTx
血清BAP
血清NTx
血清 TRAP5b

29.6% 
35.0%
51.1%
23.1%
14.2% 
16.2%

最小有意変化 

13.1＜
89.0＜

564.8＜
75.7＜
24.0＜ 

異常高値 

7.6 
54.3 
301.4 
29.0 
16.5

カットオフ 

2.8～ 7.6 # nmol/mmol･Cr
9.3～ 54.3# nmolBCE/mmol･Cr
40.3～ 301.4 #μg/mmol･Cr
7.9～ 29.0# U/L
7.5～ 16.5#2 nmolBCE/L
120～ 420 #mu/dl

基準値 

# ：30-44才の閉経前女性の基準値 
#2：40-44才閉経前女性の基準値
カットオフ値：未閉経女性平均＋1.96SDに相当する 

　カットオフ値を超える症例は骨折の危険性が高まるとされている。また、最小有意変化以上に抑
制されれば、治療効果があったと判断する。異常高値を超える場合には二次性骨粗鬆症を考慮した
診療が勧められる。8） 

※：文献 9より引用

※ － － 
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ては健康保険による測定が認められている。なお、

骨形成マーカーは比較的安定しているが、骨吸収

マーカーには日内変動が大きく、特に尿中マーカー

はクレアチニンで補正する必要があり、測定変動が

大きい。C末端テロペプチド（CTX）は食事の影響

があり、絶食状態での検査が勧められる。最近、

測定変動の少ない 1 型コラーゲンプロペプチド

（P1NP）や酒石酸抵抗性酸フォスファターゼ 5b分画

（TRACP5b）9）が健康保険適用に申請され、後者は認

可された。

どの骨代謝マーカーも骨粗鬆症の鑑別には役立た

ないが、骨粗鬆症の病態を明らかにでき、今後の病

気の進行をある程度予測し、患者のみならず主治医

も骨粗鬆症に対する病識を深めるのに役立つ。また、

治療薬選択や骨吸収抑制剤の治療効果の判断にも利

用できる8）。さらに、骨密度とともに、患者の骨粗

鬆症の病態を知ることにより、治療を開始するかど

うかの決定に役立つ検査結果となる。

Ⅴ. 治療効果判定の検査

骨粗鬆症治療の本来の目的である骨折の防止のた

めには、長期間の治療が必要である 10）。ビスフォス

フォネートなどの骨吸収抑制剤は少なくとも 6カ月

以上服用を継続し、50～ 60%以上の服薬率を保持

する必要がある 11）。しかし、現実には、服用開始

6カ月までに多くの患者が治療を中断している。週

1回薬の利用が可能となり、若干脱落率は改善した

というものの、また多くの患者が治療中断している。

治療中断を防止するためには、骨粗鬆症治療の必要

性を教育することが重要である。また、骨粗鬆症治

療により、骨密度が増加したり、骨代謝状態が閉経

前の状態に戻ったなど、治療の有効性を明らかにで

きれば、治療継続率が改善すると思われる。事実、

骨代謝マーカーの改善者では治療の脱落率が少ない

と報告されている 12）。

骨粗鬆症治療効果の評価には、骨密度あるいは骨

代謝に対する治療効果をもとに評価するのが現実的

である。自覚症状も重要ではあるが、骨粗鬆症検診

に伴う無症状の患者には役立たない。骨粗鬆症治療

薬の骨密度に対する効果を、個々の患者ベースで評

価するには、測定機器、評価部位、さらには骨粗鬆

症治療薬の種類に制限がある。つまり、骨粗鬆症治

療薬の有効性を個々の患者で、評価するためには、

ビスフォスフォネート剤を使うこと、腰椎骨密度を測

定すること、腰椎に変形のないことが条件である。も

ちろん、骨密度の測定間隔を 2年程度に広げるので

あれば、末梢骨の骨密度評価でも有効性を確認でき

るかもしれないが、十分な科学的根拠はない。一方、

ビスフォスフォネートによる治療効果を評価するに

は、骨代謝マーカーによる評価が現実的である。測

定誤差の問題と健康保険適用回数の制限のために、

多少の問題はあるが、骨吸収マーカーにより 7～ 8

割の患者において、治療の有効性を評価できる13）。

図2 骨粗鬆症の病態と治療による変化 

　閉経早期には骨吸収が亢進し、骨形成が代償的に増加するが不十分である（b）。
この状態が長期間持続すると骨密度が若年者の 70%未満に低下し、骨粗鬆症と診断
される（C）。骨吸収抑制剤投与により骨吸収の亢進状態は改善する（d）。治療継続
により、骨代謝の亢進は消失し、骨密度の低下も改善する（e）。 

骨形成 

骨吸収 

治療 

70%

閉経早期 骨粗鬆症 骨粗鬆症 
（治療開始早期） 

骨粗鬆症 
（治療中） 

健康 

（b） （c） （d） （e） （a） 
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Ⅵ. 副作用チェックのための検査

原発性骨粗鬆症と考えて治療中に、血清カルシウ

ムが上昇し、原発性副甲状腺機能亢進症が明らかに

なる症例が散見される。また、ビタミンD投与中に

尿中カルシウムが過剰になることもある。そのため

定期的なカルシウムおよびリンの検査が必要であ

る。強力な骨吸収抑制剤治療の場合には、過剰な骨

代謝の抑制を、骨形成マーカーを定期的にチェック

することが勧められる。健康保険の関係で、骨代謝

マーカーを頻回に測定することは認められていない

が、ALPの変化を定期的にチェックし、正常下限近

くになったような場合には、BAPによる評価をす

るのも一案である。過剰な骨吸収マーカーの抑制が

問題であるとの考えもあるかもしれないが、測定変

動が大きいために判断が困難なことが多い。

おわりに

骨粗鬆症に関する検査の種類は、診断のための検

査、鑑別診断のための検査、病態および治療効果判

定のための検査に分けられる。診断や鑑別診断に関

する検査は大きな進歩はないが、骨密度測定精度が

改善し、末梢骨専用の CT機器のみならず、新しい

ソフトを用いることによりDXAによる骨密度測定

にて臨床的に骨構造解析が可能になってきた。骨代

謝マーカーは測定変動の大きいことや、健康保険適

応の測定回数制限問題もあり、評価に困難を伴うこ

ともある。ucOCや TRACPが健康保険適応となり、

さらに測定変動の少ない新しいマーカーが申請中で

ある。近い将来、血糖や血圧と同じように、骨代謝

評価を基準とした骨粗鬆症診療が行われる可能性も

考えられる。
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