
1. 

 

厚生労働科学研究費補助金 難治性疾患等政策研究事業(難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

脊柱靭帯骨化症に関する調査研究 

脊椎靭帯骨化症のバイオマーカー、文献レビューの検討 

研究分担者 川口 善治  所属機関名 富山大学医学部整形外科 

 

研究要旨 脊椎靭帯骨化症の発症機序を探ること、または診断的な臨床応用を意

図したバイオマーカーに関する文献レビューを行い、その問題点と今後の研究の

方向性について考察することを目的とした。1980年から2017年のPubmed、Medline

から“OPLL”、“OLF”、“ossification of the spinal ligament”、“OYL”と

“biomarker”のkey wordsを用いて検索した。文献の出展国、症例数を調べた後、

同じカテゴリーごとに分類し、再現性を検討した。その結果 11 の論文が選択され

た。9 が日本から、中国と台湾が各 1 であった。カルシウムとリン代謝に関わる

論文が４つあり、２つの論文が後縦靭帯骨化症で血清リン値が低下していること

を指摘していた。骨代謝マーカーに関わる論文が６つあったが、いずれも再現性

に乏しかった。以上より脊柱靭帯骨化症のバイオマーカー研究は未だ不十分であ

り、今後病因解明に向けたこの分野の研究を進める必要があると考えられた。 

 

Ａ．研究目的 

脊椎靭帯骨化症の発症機序は未だ不明であ

る。これまで様々なバイオマーカーが脊椎

靭帯骨化症に関連すると報告されているが、

臨床応用はされていない。本研究は、脊椎

靭帯骨化症の発症機序を探ること、または

診断的な臨床応用を意図したバイオマーカ

ー研究の文献レビューを行い、その問題点

と今後の研究の方向性について考察するこ

とを目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

1980 年から 2017 年の Pubmed、Medline か

ら“OPLL”、“OLF”、“ossification of 

the spinal ligament” 、 “OYL” と

“biomarker”の key words を用いて検索し

た。その後各文献の reference を全てチェ

ックし、適切と思われる論文を検索した。

文献の出展国、症例数を調べた後、同じカ 

 

テゴリーごとに分類し、再現性を検討した。 

 

（倫理面への配慮も記入） 

本研究は文献検索により行われたもので

ある。当大学の倫理委員会にて承認を受け

ている。 

 

Ｃ．研究結果 

11 の論文が選択された。9 が日本から、中

国と台湾が各 1 であった。case および

control の数は 100 を超えるものが 2 論文

しかなかった。カルシウムとリン代謝に関

わる論文が４つあり、２つの論文が後縦靭

帯骨化症で血清リン値が低下していること

を指摘していた。骨代謝マーカーに関わる

論文が６つあり、血清 PICP、 ICTP、

osteocarcin 、 intact osteocarcin 、

glu-osteocarcin 、 PINP 、 TRAP5b 、

osteopontin や尿中 Pyr、Dpyr の関連が指
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摘されていた。しかし、いずれも再現性に

乏しい結果であった。その他、Sclerostin, 

DKK-1、SFRP-1、FGF-23、Fibronectin、

Menatetrenone 、 Leptin 、 Pentosidine 、

Hypersensitive CRP の関連を指摘する論文

があったが、これらも再現性に乏しかった。 

 

Ｄ．考察 

脊椎靭帯骨化症におけるバイオマーカーの

研究は進んでいるとは言えない。問題点と

して、１）これまでターゲットしたマーカ

ーの種類が少ないこと、２）症例数が少な

いこと、３）再現性が得られていないこと

が挙げられた。今後は遺伝子研究やプロテ

オミクスによって得られた知見を参考に多

くのバイオマーカーを十分な症例数で検討

し、確かなデータを得る必要があると考え

られる。この分野の研究は脊椎靭帯骨化症

の発症機序を探るための重要なものになる

可能性がある。 

 

Ｅ．結論 

脊柱靭帯骨化症のバイオマーカー研究は未

だ不十分であり、今後この分野の研究を進

める必要がある。 
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