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要     旨 

【緒言】脊椎固定術を行う上で、より確実に骨癒合を得るため様々な薬剤の併用が検討されている。Bone 

Morphogenetic Protein(BMP)は米国において脊椎固定術に対して使用可能であるが、その効果が期待

される分、非常に高価であり、本邦での適応は未だ成されていない。骨形成促進作用を有する

Parathyroid Hormone 製剤(PTH1-34)は、骨粗鬆症治療のみならず脊椎固定術後の骨癒合促進や骨粗鬆

症性椎体骨折後の骨癒合促進等、脊椎疾患治療への応用においても多くの有効性が示されている。BMP、

PTH1-34 のそれぞれが椎体固定に有利に働くとされる報告は過去に散見されるが、BMP との組み合わ

せ、また、その際における PTH1-34 の最適な投与方法は確立されていない。ラット脊椎後側方固定モ

デルを用いて、BMP と PTH1-34 の適切な投与量と投与間隔について検討を行った。                 

【研究対象及び方法】52 匹のラット脊椎後側方固定モデルを作成し、第 1 群(生食のみ、PTH1-34 投与

なし; 10 匹)、第 2 群(BMP 3μg、PTH1-34 投与なし;14 匹)、第 3 群(BMP 3μg、PTH1-34 を週 3 回、

合計 180μg/kg/week 皮下注射;14 匹)、第 4 群(BMP 3μg、PTH1-34 を週 6 回、合計 180μg/kg/week                      
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皮下注射;14 匹)の 4 群に分けた。術後 8 週に屠殺し、徒手骨癒合評価、単純 X 線評価、Micro-CT 評価、

骨代謝マーカー測定(osteocalcin、TRACP-5b)、組織学的評価を行った。              

【結果】徒手骨癒合評価、単純 X 線評価では PTH1-34 併用群で骨癒合率が有意に高くなっていたが、

投与頻度での有意差は認められなかった。Micro-CT 評価では第 4 群で骨密度が有意に増加していた。

骨代謝マーカーでは、第 4 群で osteocalcin が有意に上昇し、TRACP-5b が有意に低下していた。組織

学的評価では、第 4 群で仮骨や成熟した骨組織が多く認められた。                 

【考察】徒手的な骨癒合評価では PTH1-34 の投与方法において差は認められなかったが、CT 画像、組

織学的な評価では、高頻度の投与を行う事で骨密度の上昇、仮骨形成、成熟した骨組織が増加していた。

骨形成マーカーの上昇、骨吸収マーカーの低下も確認され、PTH1-34 を高頻度に投与を行う事で、

anabolic window が増大し、骨癒合に有利に働く可能性が示唆された。               

【結語】ラット脊椎固定モデルにおいて、BMPとPTH1-34の組み合わせにより脊椎骨癒合は促進され、

より高頻度に PTH1-34 投与を行う事が骨形成においては有利に働く可能性がある。         

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              


