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Abstract We measured bone mineral density of the distal end of radius with dual energy X-ray
absorptiometry, serum cross-linked N-telopeptides of type I collagen, serum bone-specific alkaline
phosphatase, serum Ca, serum P, blood PCB level, blood PCQ level and blood PCDF level in Yusho.
As a result, the osteoporosis group (< 70% of the young adult mean [YAM] bone mineral density
[BMD]) was observed in 7.1% of the studied male subjects. And, the moderate group (> or = 70% and
< 80% of YAM BMD), 16.1%, the normal (> or = 80% of YAM BMD) group was 76.8%. Also, 42.3% of
all female tested subjects observed in osteoporosis group. The moderate group, 19.2%, the normal
group was 38.5%. There was no difference in PCB blood level, PCQ, PCDF for men and women in
osteoporosis group, moderate group, and in the normal group. Serum cross-linked N-telopeptides of
type I collagen increased in the male osteoporosis group, but serum bone-specific alkaline phosphatase
did not change. This study was inconclusive since the results did not determine the influence that
PCB, PCQ, PCDF gave to bone density and bone metabolism.

は じ め に

近年，PCBやダイオキシンは骨代謝に影響を及

ぼしうることが報告されており1)，カネミ油症検

診者においても骨粗鬆症の合併の可能性が指摘さ

れている．しかしながら，諸家ら2)3)の見解は一

定ではないため，さらに検討を加えてカネミ油症

における骨粗鬆症と PCB 等の因果関係を明らか

にしていく必要がある．そこで今回，カネミ油症

検診者での骨密度の変化，骨吸収の指標となるⅠ

型コラーゲン架橋 N-テロペプチド（type I col-

lagen cross-linked N-telopeptide：以下，NTX）

と骨形成の指標となる骨型アルカリフォスファ

ターゼ（bone-alkaline phosphatase：以下，BAP）

を測定し，カネミ油症検診者での骨密度と骨代謝

の影響を検討したので報告する．

対象と方法

１．対象

2007 年の長崎県カネミ油症検診者のうち，以下

に述べる骨密度・代謝に関連する項目が測定でき

た 160 名（男性：56 人，年齢中央値 63 歳，33 歳

〜86 歳；女性：104 人，年齢中央値 69 歳，37 歳

〜85 歳）を対象とした．

２．測定と方法

１）骨密度の測定と分類

2007 年の長崎県カネミ油症検診において，dual

energy X-ray absorptiometry：以下，DPX）方式

の骨密度（bone mineral density：以下，BMD）測

定検査を行い，検査部位は橈骨遠位端とした．そ

して，若年成人平均値（young adult mean：以下，

YAM）に対する相対的な割合を算出し（以下，
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YAM%），YAM%が 80％以上の対象者を正常群，

YAM% が 70% 以上 80% 未満の対象者を骨量減

少群，YAM%が 70%未満のものを骨粗鬆症群と

して分類した．

２）血中 PCB・PCQ・PCDF濃度の測定

1995 年から 2007 年までの長崎県カネミ油症検

診で得られた対象者の血清を用い，吸光分析によ

るガスクロマトグラフィー法による血中 PCB，

PCQ，PCDF濃度の測定を長崎または福岡の公害

衛生研究所で行った．そして 1995 年から 2007 年

までの血中 PCB，PCQ 濃度の値を平均し，その

値を採用した．また血中 PCDF 濃度に関しては

2002 年の値を採用した．

３）骨代謝マーカーと関連物質の測定

2007 年の長崎県カネミ油症検診で得られた対

象者の血清を用い，ELISA 法による血清 NTX，

BAP 値の測定を行った．加えて，オルトクレ

ゾールフタレインコンプレクソン（OCPC）法に

よる Ca の測定，モリブデン酸直接法による無機

Pの測定を行った．

なお，血清を用いた各項目の測定は，通常の検

診にて用いる血清を使用し，西日本 SRL 社にて

行った．また，対象者に対する採血項目の説明は

紙面で通知した．

３．統計処理

血中 PCB，PCQ，PCDF濃度，血清NTX，BAP

値，血中Ca，Ｐ濃度についてYAM％を基準に分

類した骨粗鬆症群，骨量減少群，正常群の 3群間

の比較を男性と女性に分けて行った．統計手法と

しては一次分散分析法を適応し，有意差を認めた

場合にはさらに Bonferroni 法による 2 群間の比

較を行った．なお，すべての統計手法とも有意水

準は 5％未満とした．

結 果

男性では骨粗鬆症群は全受診者の 7.1％であり，

骨量低下群は 16.1％，正常群は 76.8％であった．

また，女性では骨粗鬆症群は全受診者の 42.3％で

あり，骨量低下群は 19.2％，骨量正常群は 38.5％

であった．

各群の血中 PCB 濃度は，男性では骨粗鬆症群

が 3.1 ± 2.7 ppb，骨量減少群が 3.2 ± 2.3 ppb，

正常群が 2.4 ± 2.1 ppb，女性では骨粗鬆症群が

3.1 ± 2.7 ppb，骨量減少群が 3.2 ± 2.3 ppb，骨

量正常群が 2.4 ± 2.1 ppb であり，男女とも各群

間の差は認められなかった（Fig. 1）．また血中

PCQ 濃度は，男性では骨粗鬆症群が 0.1 ± 0.2

ppb と，骨量減少群が 0.2 ± 0.3 ppb，骨量正常

群が 0.6 ± 2.3 ppb，女性では骨粗鬆症群が 0.5

± 0.8 ppb，骨量減少群が 0.3 ± 0.3 ppb，正常

群が 0.2 ± 0.3 ppb であり，各群間の差は認めら

れなかった（Fig. 2）．血中 PCDF濃度の結果も血

中 PCB，PCQ 濃度と同様に男女とも各群間の差

は認められなかった（Fig. 3）．

骨吸収の指標として測定した血清 NTX 値は，

男性の骨粗鬆症群が正常群より有意に高値を示し

たが，男性の骨粗鬆症群はばらつきが大きかった

（Fig. 4）．骨形成の指標として測定した血清 BAP

値は，男女とも各群間に差は認められなかった

（Fig. 5）．その他，血中Ca，P濃度においても，各

群において有意な差を認めなかった（Fig. 6，Fig.

7）．

考 察

カネミ油症検診者では，男性検診者の 7.1％，

女性検診者の 42.3％に骨粗鬆症が認められ，骨量

減少群は男性検診者の 16.1％，女性検診者の

19.2％に認められた．しかし，カネミ油症検診者

の骨粗鬆症群に血中 PCB，PCQ，PCDF濃度，血

中 Ca，P 濃度の明らかな上昇または低下は認め

られなかった．骨代謝の指標を見ると，骨粗鬆症

群の血清NTX値のみ正常群より有意に高値を示

し，このことからカネミ油症検診者では骨吸収が

促進している可能性が伺われた．

広島住民を対象にDXA方式で骨密度を測定し

たデーターによれば，50 歳以上の女性の 24％が，

男性の 4％が骨粗鬆症であったと報告されてい

る4)．これに対して今回の結果ではカネミ油症検

診者の 30％に骨粗鬆症が認められ，先行研究に比

べやや高頻度であった．しかし，今回は長崎住民

を対象としたコントロールデータとの比較がなく，

この点に関して今後の検討が必要である．

骨強度は，骨密度と骨質の 2因子で成り立つと

される．BMDは，単位面積または単位体積あた

りのミネラル量で表現され，あらゆるヒトの現在
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Fig. 1 Blood Levels of PCB in classification of YAM%
Osteoporosis : YAM% < 70%, moderate : 70% <=
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)

Fig. 2 Blood Levels of PCQ in classification of YAM%
Osteoporosis : YAM% < 70%, Moderate : 70% <=
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)

Fig. 3 Blood Levels of PCDF in classification of YAM%
Osteoporosis: YAM% < 70%, Moderate : 70% < =
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)

Fig. 4 Blood Levels of NTX in classification of YAM%
Osteoporosis : YAM% < 70%, Moderate : 70% <=
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)

Fig. 5 Blood Levels of BAP in classification of YAM%
Osteoporosis : YAM% < 70%, Moderate : 70% <=
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)

Fig. 6 Blood Levels of Ca in classification of YAM%
Osteoporosis : YAM% < 70%, Moderate : 70% <=
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)



の BMDはその個人のピーク骨量とそこからの減

少速度で規定されている．一方，骨質とは，骨の

微細構造，骨代謝回転，微小ダメージの蓄積，石

灰化の程度およびコラーゲンなどの骨基質の特性

により規定される5)．現時点では，骨質を数値的

に比較的容易に示すことができるのは，生化学的

骨代謝マーカーによる骨代謝回転の評価であり，

これ以外での臨床的評価は煩雑さを伴うか十分な

コンセンサスが得られていない．

骨の代謝とは，基本的に骨の破壊と新生により

骨が入れ替わる新陳代謝を意味し，骨の破壊を骨

吸収，骨の新生を骨形成という．骨代謝マーカー

とは骨吸収と骨形成の状態を血液や尿を用いて評

価する指標の総称である．骨吸収マーカーは骨吸

収を担う破骨細胞機能を，また，骨形成マーカー

は骨形成を担う骨芽細胞機能をそれぞれ反映す

る6)．

今回，測定した骨代謝マーカーとして，骨吸収

マーカーは骨基質の主成分であるⅠ型コラーゲン

の分解産物である NTX を血清で測定した．

NTX は生理的に日内変動があり，午前中に高値

を呈しやすい7)．また，男女ともに骨密度が低い

群は血清NTXが高値を示し，また骨代謝が亢進

している群では骨密度も低下し，骨折の危険が増

す8)．今回の結果は，女性においては血清 NTX

の上昇が観察されていない．この理由は不明だが，

PCB などの影響があるのか今後検討する必要が

ある．

アルカリホスファターゼ（alkaline phospha-

tase：以下，ALP）は細胞膜に存在する糖蛋白質

で，アルカリ性の条件下（pH 9〜11）でリン酸エ

ステルを無機リンおよびアルコールに分解する酵

素である．この酵素は形成する遺伝子によって，

小腸型，胎盤型，胎盤様型，臓器非特異型の４型

に分類することができる．このうち，臓器非特異

型は肝臓，腎臓，骨組織で多く産生され，それぞ

れの臓器特異的に糖鎖付の修飾を受けることから，

アイソザイムとして電気泳動などで分離可能であ

る．また，骨組織に特異的に存在する ALP は

BAPとも呼ばれ，細胞膜に存在し，ホスファチジ

ルイノシトール（Phosphatidylinositol）を介して

膜に結合している．本研究で骨形成マーカーとし

て測定した骨型ALP，いわゆる BAPは骨芽細胞

の機能を反映し，日内変動もなく血清中で比較的

安定な値を呈する．

男性において骨密度と BAP の値との関係では

一定の傾向はない9)．

今回の結果では，骨粗鬆症群ならびに骨量減少

群に血清 BAP 値の上昇も低下も認められていな

いが，実験的に PCB は骨芽細胞分化を抑制する

ことが報告されている1)．加えて，本研究での対

象者がより高齢者である要因も関係するが，骨粗

鬆症の発生率は他の報告と比べ高率であり，今後，

詳細な検討が必要である．

結 論

カネミ油症検診者において骨粗鬆症が高率に認

められ，男性で骨吸収マーカーが増加していた．

今のところ PCB との関係は明らかではないが，

その影響に関しては今後の検討が必要である．
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Fig. 7 Blood Levels of P in classification of YAM%
Osteoporosis : YAM% < 70%, Moderate : 70% <=
YAM% < 80%, Normal : YAM% >= 80% (mean ±
SD)
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