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第１章第１章第１章第１章    緒論緒論緒論緒論    
1.11.11.11.1 骨粗鬆症とは骨粗鬆症とは骨粗鬆症とは骨粗鬆症とは    

骨粗鬆症は，骨吸収と骨形成の平衡状態の破綻による骨量減少（骨密度低下）と、

酸化ストレスの蓄積などによる骨質の劣化により骨強度が低下する疾患である[1]。

酸化ストレスとは栄養が体内に取り込まれる際に発生する活性酸素が過剰になる

状態のことを言うが、これにより骨内のコラーゲンが老化し、骨質つまりは骨の微

細構造、骨代謝回転、微小骨折、石灰化などに悪影響を及ぼす。骨粗鬆症のうち、

遺伝的素因、生活習慣、閉経および加齢が要因で発症するものを原発性骨粗鬆症と

言い、閉経後の女性に多く発症する。骨は、硬くて緻密な皮質骨が表面を覆ってお

り、その内側にある海綿骨は細い網目状の骨梁と間隙を埋める骨髄で構成されてい

る。女性は 30 代から内部の海綿骨の骨梁が減少し始め閉経後にその減少が加速す

るが、外側を取り囲む皮質骨は閉経後から減少しだし、その後、原発性骨粗鬆症に

至ることが報告されており[2]、海綿骨と皮質骨は異なった変化をたどる。 一方、

骨量減少や骨質低下を引き起こす疾患（副甲状腺機能亢進症、糖尿病、慢性腎臓病、

関節リウマチなど）や薬剤・治療（ステロイド薬、悪性腫瘍に対する性ホルモン低

下治療など）が要因となって 2 次的に引き起こされるものを続発性骨粗鬆症（2 次

性骨粗鬆症）と言い、女性ばかりでなく男性でも大きな問題となっている[1]。続発

性骨粗鬆症における最近の研究では、皮質骨の厚みの低下や多孔化が、糖尿病や副

甲状腺機能亢進症が要因となって早期から起こる[1,3]一方で、海綿骨部の骨量低下

がリウマチなどが要因となって顕著に進行することが判っている[4,5]。これらの事

より、患者個人の症状に合わせて正確に骨減少の度合いや骨強度を評価する為には、

骨を構成する皮質骨と海綿骨それぞれにおいて、組織特性である骨密度や骨質と、

構造特性である厚さや形状を知ることが理想的である。 
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1.21.21.21.2 既存の骨既存の骨既存の骨既存の骨強度強度強度強度評価方法評価方法評価方法評価方法    

2000 年の米国立衛生研究所（NIH）におけるコンセンサス会議で、骨強度は 70 %

の骨密度と 30 %の骨質より説明できるとした。しかし骨質を直接評価する手法は確

立できておらず、骨密度の評価に頼っているのが現状である。骨密度の評価方法に

は大きく分けて、X 線法と超音波法がある。X 線法のうち DXA（dual x-ray 

absorptiometry）は現在最も広く用いられている手法である。DXA とは 2 種類の

異なるエネルギーの X 線を使用し、組織による吸収量の差を用いて骨密度を測定す

るシステムで、骨粗鬆症の診断基準には主に腰椎および大腿骨近位部の DXA の骨

密度が用いられている。これらの部位の測定が困難な場合は橈骨骨幹部（1/3 部位）

の DXA の骨密度が用いられている。DXA は単位面積当たりの骨量（面積骨密度）

を結果として出力するが、この値は体格の差を考慮できておらず小柄な人は低い値

が出てしまう欠点がある。またその値には皮質骨と海綿骨の双方が含まれており、

皮質骨と海綿骨個別の評価は原理的に不可能である。 

DXA の欠点を克服した手法として、X 線の QCT（quantitative computed 

tomography）や pQCT（peripheral quantitative computed tomography）がある。

主な測定部位は QCT が腰椎、pQCT が橈骨遠位端と脛骨遠位端である。これらは

CT 画像を利用することにより皮質骨と海綿骨それぞれを評価することが可能で、

得られる骨密度も単位体積当たり（体積骨密度）であり真の骨密度と言える。原理

的に DXA より優れた手法であり以前から臨床に利用されていたが、測定時間や被

曝量などの理由から普及には至っていない。近年、技術の発展に伴い高分解能の

pQCT が登場し、研究用途に利用され注目を集めている。 

一方、超音波法は X 線法に比べ小型軽量、低価格、設置が容易であることから国

内で広く普及し、検診に用いられ、骨粗鬆症の早期発見に貢献している。放射線被

曝がなく、その安全性から女性の検診や繰返しの診断に適している。既存の超音波
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法は、海綿骨を多く含んでいる踵を測定部位としており、得られる主な値は SOS

（speed of soud）と BUA（broadband ultrasound attenuation）である。SOS は

単位時間当たりの超音波伝搬距離（m/s）であり、骨量と骨の弾性的性質を含んだ

値である。一般的に骨量が多いほど SOS は大きく、また硬い骨ほど SOS は大きく

なる。BUA は超音波減衰量の周波数依存特性（dB/MHz）であり、骨量が多いほど

高周波での減衰量が大きくなるため、BUA は高値となる[6]。これらのパラメータ

は弾性的性質、つまりは機械的強度を含んだパラメータであることから、骨質や骨

折リスクの判定への期待が高い。しかし、SOS、BUA とも、皮質骨と海綿骨の分

離評価は X 線 DXA 同様に不可能で、皮質骨と海綿骨の双方を含めた結果を表示し

ており、さらなる改良が求められている。 

近年、超音波を用いた皮質骨の評価手法である Axial Transmission 法が研究開

発されている[7,8]。長管骨である橈骨や脛骨の皮質骨の長軸方向の超音波伝搬速度

を測定する手法であり、その音速から皮質骨の弾性的性質を推定し、骨折リスクを

評価しようとするものである。海綿骨は代謝が早く、骨の変化を早期に検出できる

一方、皮質骨は荷重に対する骨強度に直接関わってくるため、皮質骨の弾性的性質

を取得することは、骨折リスクの評価に有効と考えられている。定量的な評価を実

現するために、用いる超音波の周波数、皮質骨の厚さ、皮質骨中の音速の不均一性

や異方性などとの関連が研究されており、今後の研究開発が期待されている超音波

手法である。 

 

1.31.31.31.3 研究の目的研究の目的研究の目的研究の目的    

海底での海水と砂礫の混合体を対象として実験を通して理論の検証を実施して

きた Maurice A．Biot（1905～1985）は 1956 年に粘性流体で満たされた多孔性弾

性体内を伝搬する弾性波に関する理論を発表し、流体飽和多孔性弾性体内では第 1
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種波動（高速波）および第 2 種波動（低速波）と称する伝搬速度が異なる 2 種類の

縦波と 1 つの横波が存在することを予測した。同志社大学では骨髄液で満たされた

海綿骨を伝搬した超音波の測定を行った結果、この Biot の理論が適用できることに

気付き、骨の内部状態の変化をより精密に把握する手法（超音波 2 波法）の研究を

行ってきた。超音波 2 波法は、超音波が海綿骨内を伝搬した際に生じる 2 種類の縦

波である高速波と低速波を検出し、その特性を利用することにより、海綿骨の体積

骨密度の算出を実現している。更には X 線では原理的に不可能である力学的強度に

関係する海綿骨弾性定数も測定する。 

本論文では超音波 2 波法のヒト生体骨測定への適用について報告する。in vitro

での骨試料の測定では、試料を測定に適した形状に加工することにより、超音波 2

波の検出を実現できることが過去の研究で報告されてきた。しかし、生体の骨にお

いては様々なサイズや形状が存在するため、超音波の伝搬経路が複雑となり、海綿

骨を伝搬した 2 波以外に、海綿骨を通らず海綿骨の周囲に存在する皮質骨や軟組織

を伝搬した周回波が重畳し、2 波の解析が困難になる問題がある。この周回波の存

在を明らかにし、周回波の影響を受けない手法を検討した。 

また、in vivo にて開発した超音波測定システムを用いて、海綿骨だけではなく皮

質骨の評価方法を模索する。エコー波のBモード画像にて皮質骨形状の評価を試み、

更には超音波 2 波の特性を生かした皮質骨形状の評価方法を検討し、臨床試験にて

その方法の妥当性を検証する。 

超音波を用いた、ヒト生体における、皮質骨と海綿骨それぞれの、骨密度、骨形

状、骨弾性の評価による総合的な骨強度診断手法の研究成果を報告する。 

    

1.41.41.41.4 論文の構成論文の構成論文の構成論文の構成    

本論文は、本章を含む全 8 章で構成されている。以下にその概要を示す。 
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先ず第 2 章では、超音波 2 波法に基づいて研究開発されたヒト生体測定システム

について、その測定手法、測定パラメータを説明し、臨床試験にて、超音波 2 波法

により得られた海綿骨骨密度と海綿骨弾性定数を、pQCT の骨密度と比較検討する。

以降の章ではこのシステムを利用した研究について述べる。 

第 3 章では、骨髄を含んだ状態の in vitro でのヒト海綿骨試料を用いて超音波 2

波を観測し、骨密度や骨梁構造の 2 波への影響を調べる。 

第 4 章と第 5 章では、ヒト生体海綿骨測定の際に超音波 2 波解析の妨げになる周

回波について、in vitro での動物の骨試料を用いて検討する。第 4 章では、サイズ

の小さいヒト小児の橈骨遠位端を模擬して、ウシ海綿骨円柱試料をウシ皮質骨円筒

試料内に配置し、測定を行う。超音波 2 波の観測の妨げとなる周回波の存在を確認

し、皮質骨周囲の水を伝搬する周回波とトランスデューサ直径との関係を明らかに

し、ヒト生体を測定する際にその周回波を回避する方法を検討する。 

第 5 章では、皮質骨と海綿骨が自然に結合したままの状態のブタ尺骨遠位端を用

いて、よりヒト橈骨遠位端に近い状態を模擬して測定を行う。皮質骨と海綿骨が自

然に結合した状態において、超音波 2 波現象の存在を明らかにするとともに、周囲

の皮質骨を伝搬する周回波の存在を確かめる。 

第 6 章と第 7 章では、in vivo でのヒト生体の皮質骨評価方法を検討する。第 6

章では、研究開発した超音波ヒト生体測定システムのエコー波測定機能を用いて、

前腕骨断面 B モード画像を取得する。B モード画像から皮質骨の境界面を識別する

ことにより皮質骨厚の取得を試み、同一被験者の pQCT 画像から算出した皮質骨厚

との比較により妥当性を検証する。 

第 7 章では、研究開発した超音波ヒト生体測定システムのエコー波測定と、超音

波 2 波測定を組み合わせた皮質骨厚評価手法について述べる。先ずは原理を説明し、

in vitro でのウシ骨試料を用いてその性能を確認した後、in vivo でのヒト臨床試験
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により取得した複数の被験者の皮質骨厚を同一被験者の pQCT の値と比較するこ

とにより本手法の信頼性を検証する。 

最後に第 8 章では、本研究の総括と、今後の展望について述べる。 
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第２章第２章第２章第２章    超音波超音波超音波超音波 2222 波骨波骨波骨波骨測定測定測定測定装置装置装置装置    
（高速波と低速波を利用した新しい超音波骨強度測定装置の開発） 

2.12.12.12.1 はじめにはじめにはじめにはじめに    

超音波骨測定法は X 線法に対し、非侵襲、安価、小型軽量、弾性的性質や機械的

性質を評価できる可能性を有していることなど、優位な点が多々ある。しかし超音

波法には、測定パラメータである SOS（m/s）や BUA（dB/MHz）が実際の骨密度

（mg/cm3）との関係が不明確であるという問題点が挙げられている。また、再現性

の低さが問題とされているが、これは言い換えれば、測定パラメータが、測定部位

の複雑な幾何学形状、海綿骨の不均質性などの微細な条件の変化を反映していると

考えられ、有利な点とも言える。本章では、これらの超音波法に潜在する問題を克

服し、利点を利用しながら、実単位の骨密度（mg/cm3）と骨の弾性定数（GPa）を

取得し、pQCT の値と比較可能である空間分解能を有した、新しい超音波骨密度計

装システムの開発について述べる。 

    

2.22.22.22.2 原理と結果例原理と結果例原理と結果例原理と結果例    

過去の研究において、海綿骨内を超音波が伝搬する際に生じる 2 つの縦波である

高速波と低速波について報告され[1-3]、その 2 波について理論的に定式化されてい

る[4]。これらの式を、臨床現場にて定量的な海綿骨骨密度と海綿骨弾性定数を測定

するために開発された新しい骨測定手法に使用する。精密測定が可能な X 線 pQCT

は、橈骨遠位 4 %部位、つまりは橈骨遠位端から前腕骨長（尺骨近位端から橈骨遠

位端）の 4 %の位置における断面の骨密度分布とその画像が得られる優れたシステ

ムである。本研究により新しく開発した超音波システム（LD-100）は、 この pQCT

と互換性を持たせるため、pQCT とほぼ同じ測定部位になるよう設計された。本部

位は非荷重骨であり、腰椎や大腿骨などに比べ体重の変化や運動量の影響を受けな
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いという利点がある。LD-100 の外観を Fig. 2.1 に、ブロック図を Fig. 2.2 に示す。 

橈骨遠位端を含む手首部を、ウォーターバッグを介して同軸上に配置された一対

のトランスデューサで挟み込む。トランスデューサは直径 20 mm の凹面広帯域集

束型であり、焦点距離は 40 mm となっている。透過波モードにおいては、一方の

トランスデューサが送波器となり、もう一方が受波器となる。透過波モードで送波

器は 1 MHz 正弦波 1 波で駆動され、その焦点付近でのビーム幅は約 2 mm である。

海綿骨を伝搬する高速波は 1.5 MHz 以上の周波数での減衰が大きく[1]、また皮質

骨を伝搬した超音波透過波も 1 MHz以上の周波数で減衰が大きくなるため、1 MHz

が超音波 2 波観測に適した周波数となっている。2 つのトランスデューサを同時に

2 方向に移動しながら、測定部位の走査が実施される。測定は 1st スキャンと 2nd

スキャンに分かれており、1st スキャンにおいて、X-Y 方向（28×28 mm2）に 2 mm

間隔で透過波を測定しながら、高速波と低速波を含んだ透過波信号全体の振幅を算

出し、測定部位の超音波減衰分布を取得する。測定された減衰量は色に変換され、

測定部位の骨密度を模擬した画像（橈骨遠位端、尺骨遠位端、手根骨の一部のマッ

プ）として減衰量の分布図が表示される。1st スキャンで得られた骨密度模擬画像

は、測定部位の形状を認識するためと、骨密度と弾性定数を取得する 2nd スキャン

測定部位の決定に利用される。2nd スキャンの測定範囲は 4×4 mm2で、pQCT の

測定部位（橈骨遠位端 4 %）と同一、もしくはその近辺に設定される。通常は 1st

スキャンで得られた2次元の骨密度模擬画像の形状から自動で2ndスキャンの測定

範囲を決定する。これにより超音波法と X 線法の骨密度が同じ部位において同じ単

位（mg/cm3）で直接比較できることが可能となっている。一般的にこの部位は海綿

骨が豊富に存在し、骨面も平坦に近いため海綿骨内で発生する高速波・低速波を観

測するのに適した位置である。しかし生体測定においては骨形状の個人差により自

動決定の 2nd スキャン範囲では高速波・低速波が上手く観測できない場合がある。
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皮質骨やその周りの軟組織を伝搬してきた周回波が混入して高速波・低速波が識別

できないことが一つの要因と予想される。これは骨の形状やサイズに依存して発生

する。その場合は、あらかじめ 1st スキャン実行中に周回波の混入をその波形形状

と周波数情報から識別し、高速波と低速波が得られる部位を骨密度模擬画像上に表

示することにより、操作者が手動で 2nd スキャン位置を決定することが可能となっ

ている。2nd スキャンでは、2 つのトランスデューサによる透過波測定と、それぞ

れのトランスデューサによるエコー波測定が 1 mm 間隔で実施される。透過波は高

速波と低速波それぞれの振幅と伝搬時間を取得するために用いられる。エコー波は

軟組織厚、皮質骨厚、海綿骨厚を取得するために用いられる。 

1stスキャンで得られた 2次元画像と、2nd スキャンで得られた測定値の例を Fig. 

2.3 に示す。上部の画像（左右）が 1st スキャンの範囲の橈骨遠位端を含む手首部

の骨密度模擬画像と、同じ 1st スキャンの範囲の SOS 画像である。2 次元画像内の

黒四角が自動決定された 2nd スキャン範囲である。下部に 2nd スキャンで得られ

た、橈骨の超音波減衰（dB）、皮質骨厚（mm）、海綿骨骨密度（mg/cm3）、海綿骨

弾性定数（GPa）の測定値が年齢平均カーブと年齢標準偏差カーブ上にプロットさ

れている。 

透過波測定において、送波器から放射された超音波は、水－軟組織－皮質骨－海

綿骨－皮質骨－軟組織－水の順番に伝搬して受波器に到達する。超音波は橈骨内の

海綿骨を伝搬する際に、2 つの縦波である高速波と低速波に分かれる。 

海綿骨骨密度を取得する際に用いられる超音波のパラメータは、過去の研究で示

されており[4]、高速波においては次式で表される。 

  )1.2(.
0

20
4534

44 E

E

ATe

B
TT

x 





=

−α  

低速波においては次式で表される。 
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
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E0 は試料が無い場合（水のみ）の受波器で観測された透過波の振幅、E2 は被験物が

ある場合に受波器で観測された高速波の振幅、E’2 は受波器で観測された低速波振幅、

α4 は海綿骨内の高速波減衰定数、α’4 は海綿骨内の低速波減衰定数、A は海綿骨を除

いた領域全ての減衰、B0 は水の減衰（試料が無い場合）、x4は海綿骨厚、T は水と軟

組織の境界と軟組織と皮質骨の境界の透過係数の積、T34T45、T’34T’45 は高速波と低

速波それぞれの海綿骨の両境界面での透過係数の積である。 

式(2.1)と式(2.2)どちらも右辺は実測値と定数として扱える超音波パラメータで

あり、左辺が海綿骨の骨密度 ρ4 に依存して変化する海綿骨の超音波パラメータであ

る。式(2.1)と式(2.2)双方において、あらかじめ左辺のパラメータと海綿骨骨密度 ρ4

の関係を決定しておくことにより、右辺の実測値から海綿骨骨密度 ρ4 を決定するこ

とができる。 

海綿骨内の高速波の伝搬速度 c4 は次式で表される。 

)3.2(.
4

4
4

t

x
c =  

t4は海綿骨内の高速波の伝搬時間である。x4と t4 は 2nd スキャンで観測された透過

波とエコー波より求める。海綿骨弾性定数は c4 を用いて E = ρ4 c4
2で表される。 

開発されたLD-100で得られた in vivoでのヒト臨床試験の結果をFig. 2.4とFig. 

2.5 に示す。被験者は 23～79 歳の、男性 9 名（平均 36.9 歳）、女性 14 名（平均 64.7

歳）、合計 23 名（平均 53.8 歳）である。式(2.2)を利用して求めた海綿骨骨密度の

結果を Fig. 2.4 に示す。c4 と ρ4 より求めた海綿骨弾性定数 E を Fig. 2.5 に示す。ど

ちらも超音波測定と同時に同一集団を測定した、分解能 590 µm の pQCT

（XCT-960：Stratec Medizintechnik）の海綿骨骨密度の関数として表している。 
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Fig. 2.1 Outside view of LD-100. 

Fig. 2.2 Block diagram of LD-100. 
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Fig. 2.4 Bone mass density deduced from slow wave level and bone mass density 

measured by pQCT[5]. 

Fig. 2.3 Display of 2D images and measured values of LD-100. 
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Fig. 2.5 Elasticity corresponding to fast wave and bone mass density measured 

by pQCT[5]. 
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2.32.32.32.3 結果および考察結果および考察結果および考察結果および考察    

高速波・低速波の伝搬経路をモデル化し明確に定式化された理論[4]をベースに開

発された超音波骨密度計 LD-100 によって、in vivo でのヒト生体の海綿骨骨密度と

海綿骨弾性定数が測定された。 

(1) LD-100 により、海綿骨の骨密度（mg/cm3）と弾性定数（GPa）が測定された。

従来の超音波法では BUA（dB/MHz）と SOS（m/s）による間接的な骨密度評

価であったため X 線法との骨密度の比較が困難であったが、本開発で超音波法

と X 線法の、同一部位における骨密度を直接比較可能となった。 

(2) LD-100 で得られた骨密度は pQCT の値と良く一致しており、相関係数は r = 

0.87 であった。海綿骨の骨梁構造は超音波の媒体としては、かなり不均質で複

雑な異方性を持っている。測定部位の皮質骨の境界面は曲面であるため、超音

波の屈折は避けられない。これらの不確かな状況下の in vivo 測定において、相

関係数 r = 0.87 が得られたことは、開発システムの信頼性が高いことを示して

いる。測定の再現性は、cv 値が約 3 %であった。 

(3) LD-100 の測定位置のわずかな違いによる測定値の変動は、システムの安定性や

再現性の低さを表しているのではなく、海綿骨の骨梁構造の局所的な骨密度を

反映していることが、pQCT の 2 次元画像との比較により確認できた。このこ

とは、超音波による骨密度や骨構造の 2 次元画像化の可能性があることを示唆

している。 

(4) in vivo 測定で得られた海綿骨弾性定数は 2.3 から 6.7 GPa の間に分布した。平

均値は約 3.5 GPa で、最低値が 2.3 GPa であった（骨密度 5 %部位）。この値は

水の弾性定数（2.2 GPa）や骨髄の弾性定数（2.0 GPa）と比較しても妥当な値

と言える。 
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第３章第３章第３章第３章    超音波超音波超音波超音波 2222 波骨波骨波骨波骨測定測定測定測定法法法法    
（ヒト海綿骨試料における超音波伝搬特性） 

3.13.13.13.1 はじめにはじめにはじめにはじめに    

本章では、超音波 2 波骨測定法について実験結果を用いながら解説する。 

海綿骨に超音波を照射した際に、2 つの縦波である高速波と低速波が伝搬する。

これらの波は Biot の理論[1-6]とよく一致する。 

高速波の音速は、海綿骨の骨密度（海綿骨内の骨梁の密度）の上昇と共に高値と

なる。高速波の振幅も、海綿骨の骨密度の上昇と共に高値となるが、低速波の振幅

は、これとは逆に海綿骨の骨密度の上昇に反して低値となる[4-7]。海綿骨は、骨梁

の網目構造の間隙を骨髄（軟組織）で満たされた構造となっている。高速波と低速

波の減衰は、骨梁と軟組織の境界での作用が関わってくるため、骨梁のみでなく間

隙内の骨髄にも大きく影響される。間隙に骨髄が詰まったままの状態で、海綿骨試

料中の超音波伝搬特性を調べることは、骨の状態を医学的に診断する上で重要と考

えられる。今までに数多くの海綿骨内の高速波・低速波に関連する研究が行われて

いるが[8-13]、これらの研究では、間隙の骨髄を取り除いて、代わりに水を充填さ

せて実験を行っている。そこで本章では骨髄を取り除かず、間隙に骨髄を含んだま

まの in vitro でのヒト海綿骨試料を用いて、海綿骨の骨梁構造や骨密度が超音波 2

波に及ぼす影響を調べる。この結果を骨質の評価につなげていく。 

過去の研究において、海綿骨を含む組織中の超音波伝搬のモデル化、定式化が、

2 波（高速波・低速波）双方において実施されてきた[7]。また、超音波骨密度計

LD-100 が開発され、超音波 2 波を利用することにより、ヒト生体における海綿骨

骨密度（mg/cm3）と海綿骨弾性定数（GPa）が算出可能となっている[14]。また過

去の研究で、高速波の音速と、高速波・低速波それぞれの振幅は、海綿骨の骨梁構

造や骨梁配列方向に大きく依存することが確認されている[5,6]。 
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骨の状態の正確な評価のために、海綿骨の骨梁構造の超音波特性への影響を詳細

に調査する必要がある。本章では高速波・低速波の骨梁構造に関連する伝搬特性を

実験で明らかにし、検討を行う。 

 

3.23.23.23.2 実験方法実験方法実験方法実験方法    

大腿骨近位部骨折の人工股関節置換手術で摘出された、79 歳女性骨粗鬆症患者の

大腿骨骨頭を試料として用いた。Fig. 3.1 に示すように、骨頭は大腿骨頚部の軸に

対し垂直方向に厚さ 10mm で切断された。Fig. 3.2 に、軟組織を含んだままの試料

の写真を示す。位置決め用の穴を 3 つ設けた。これらとは別に、手術の際にできた

大きな穴が左部に確認できる。本試料を LD-100 をベースに作製した実験用システ

ムに取り付けて測定を行った。 

測定システムには、水槽内で試料を測定するために、トランスデューサ走査機構

が設けてある。Fig. 3.3 に示すように、一対の集束型トランスデューサ（送波器・

受波器）が水槽内に設置され、骨試料はトランスデューサ間の集束点に配置された。

トランスデューサは双方とも圧電膜に PVDF（poly（vinylidene fluoride））を使用

しており、直径 20 mm の凹面で焦点距離は 40 mm である（東レエンジニアリング

株式会社製）。送波器は 25 V p-p の 1 MHz 正弦波 1 波で駆動された。Fig. 3.4 に、

正弦波 1 波による焦点付近のビーム特性を示す。Fig. 3.5 に試料が無い状態での水

を透過した超音波波形を示す。この波形を基準波形として利用し、その電圧 E0 を

基準値として使用した。海綿骨試料内を透過し、受波器にて観測された波形は、100 

MHz でサンプリングされ、高速波・低速波の振幅と高速波の伝搬速度が算出され

た。測定は全て水温 23.1度で行われた。Fig. 3.6に試料を透過した代表的な波形と、

高速波の振幅値 Ef、低速波の振幅値 Esを示す。試料の 30×30 mm2範囲（Fig. 3.2）

において、X-Y 双方に 1 mm 間隔で透過波の観測を行った（測定点数：961）。 
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Fig. 3.2 Photograph of a 10 mm thick slice of the femoral head and scanning area 

(soft tissue in situ, three drilled holes for positioning). 

Scanned 
area 

Fig. 3.1 Cancellous bone specimen cut from a human femoral head. 
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Fig. 3.4 Beam width at focal point of focused transmitter. 
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Fig. 3.3 Experimental arrangement for transmission of ultrasonic wave. 
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Fig. 3.6 Typical waveform of transmitted signal through cancellous bone 

specimen. Ef : peak-to-peak amplitude of fast wave. Es : peak-to-peak 

amplitude of slow wave. 
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Fig. 3.5 Transmitted waveform though the reference medium (water). The 

transmitter is driven by a single cycle of sinusoidal voltage at 1 MHz. E0 : 
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3.33.33.33.3 結果結果結果結果および考察および考察および考察および考察    

超音波システムの測定点に対応した骨密度分布を、X 線マイクロ CT 装置

（MCT-12505MF：日立メディコ）にて測定した。Fig. 3.7 に X 線マイクロ CT 装

置による試料の骨密度分布を示す。試料は高齢の骨粗鬆症患者より採取したため、

健常な骨密度である骨量体積比 0.28 以上の範囲は試料の中央部のみであった（平均

骨量体積比：0.14）。Fig. 3.8 に骨量体積比に対する超音波透過波の高速波振幅の分

布を示す。（骨量体積比とは、海綿骨領域が全て骨であった場合が 1、全て骨髄であ

った場合が 0 となる値で、骨密度と等価の値である。）超音波透過波の受波信号の

振幅は dB で表す。水を基準物質としており、試料が無い水のみの状態での受波信

号の振幅が基準値（0 dB）となっている。Fig. 3.8 において、高速波振幅は骨密度

に比例して増加しているのが判る[7]。測定された試料は 79 歳の骨粗鬆症女性の骨

折した大腿骨から採取されたため、海綿骨試料は極めて低い骨密度であり、骨梁数

がかなり減少し結合が断絶していることは明白である。透過波観測点は合計 961 で

あるが、高速波振幅がかなり小さい部位があり、高速波が識別されたのはわずか 166

点であった。Fig. 3.9 において高速波が識別された部分を Zone A と Zone B、識別

できなかった部分を Zone C で示す。Fig. 3.8 に、Zone A の高速波振幅を黒丸で示

し、Zone B の高速波振幅を白三角で示す。Fig. 3.10 には、骨量体積比に対する超

音波透過波の低速波振幅を示す。低速波振幅は骨密度に反比例して減少しているの

が判る[7]。低速波振幅は 961 の全ての観測点で識別された。しかし、Fig. 3.10 に

示すように振幅はかなり変動がある。高速波の伝搬音速を Fig. 3.11 に、低速波の伝

搬速度を Fig. 3.12 に示す。Fig. 3.11 において、Zone A と Zone B の高速波音速に

は明らかなな相違がみられる。Fig. 3.12 において、Zone A、Zone B、Zone C の低

速波音速は、骨密度に依存せずほぼ一定である。 

以下に考察を述べる。 
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(1) 高速波振幅 

Zone A において骨密度 0.25 以上の領域では、高速波振幅はかなり変動があり、

傾きは減少している（Fig. 3.8）。これは、Zone A において高骨密度の領域では、

骨梁構造が均一ではないことを暗示している。 

(2) 低速波振幅 

低速波振幅は高速波振幅より変動が大きい（Fig. 3.10）。Zone A の骨密度 0.25

以上の領域において、低速波振幅は高速波振幅より変動が大きい（10 dB 以上）。

Zone B の低速波振幅は Zone A、Zone C に比べ変動が小さい。これらは低速波

振幅つまり低速波減衰は骨密度だけでなく骨梁構造にも大きく依存しているこ

とを暗示している。 

(3) 高速波伝搬速度 

高速波伝搬速度は骨密度と共に増加する。しかし Zone A における高速波伝搬速

度の傾きは、高骨密度領域で減少する（Fig. 3.11）。これは、Fig. 3.8 の高速波

振幅と同様に、高骨密度領域と低骨密度領域では骨梁構造が異なることを意味

している。Zone B では高速波伝搬速度は低値である。過去の研究から[5]、Zone 

A の低骨密度領域では骨梁配列方向は超音波伝搬方向によく一致しており、

Zone B の骨梁配列方向は超音波伝搬方向とかなり角度を持っていると考えられ

る。骨の骨梁構造は骨質や骨強度に大きくかかわることから、高速波音速より

骨質や骨強度を推定できる可能性を示唆している。 

(4) 低速波伝搬速度 

低速波伝搬速度は、骨髄の超音波伝搬速度によく一致しており、骨密度と骨梁

構造にほぼ依存しない。これは海綿骨内の骨梁の間隙を満たす骨髄領域のみを

直線的に伝搬してきた低速波を観測しているためと考えられる。 
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Fig. 3.8 Fast wave level as function of bone volume fraction (0 dB : reference 

level, peak-to-peak amplitude of transmitted signal through water)[15]. 
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Fig. 3.7 Local bone density of a specimen, measured using microfocus X-ray CT 

system. Bone density is expressed by bone volume fraction. 
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Fig. 3.10 Slow wave level as function of bone volume fraction (0 dB : reference 

level, peak-to-peak amplitude of transmitted signal through water)[15]. 
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Fig. 3.9 Measurable zone of the fast wave. Zone A and zone B : fast wave is 

detectable. Zone C : fast wave level is very low or not detectable. 
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Fig. 3.12 Propagation speed of slow wave as function of bone volume 

fraction[15]. 
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Fig. 3.11 Propagation speed of fast wave as function of bone volume fraction[15]. 
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3.43.43.43.4 まとめまとめまとめまとめ    

骨粗鬆症の低骨密度の海綿骨において、骨髄を含んだままの状態で、超音波特性

を調査した。低速波の伝搬速度は骨密度に依存せずほぼ一定であった。高速波の伝

搬速度、高速波と低速波の振幅は、過去の研究と同様に骨密度に大きく依存してい

た[7]。 

超音波の伝搬速度や振幅の変動は、超音波法の骨測定における不安定要素を示し

ているのではなく、海綿骨の超音波特性が骨密度と骨梁構造の双方を反映している

ことを表している。これは超音波法が、海綿骨の骨密度だけでなく、弾性的性質や

骨梁構造を評価できる可能性を示している。 
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第４章第４章第４章第４章    超音波超音波超音波超音波 2222 波への軟組織周回波の影響波への軟組織周回波の影響波への軟組織周回波の影響波への軟組織周回波の影響    
（小サイズの橈骨遠位端を伝搬する高速波・低速波への周回波の影響） 

4.14.14.14.1 はじめにはじめにはじめにはじめに    

骨粗鬆症は閉経後の女性に多く発症し、骨折リスクを増大させる疾患である。女

性は 16 歳で最大骨量に達し、その後、減少に転じるとの報告もあることから[1]、

幼少期から十分な骨量を獲得しておくことが望まれている。 

ヒト生体の骨診断には X 線法と超音波法が用いられているが、X 線法が一般的に

広く用いられ、超音波法は副次的な手法となっている。海綿骨内を超音波が伝搬す

る際に生じる 2 種類の縦波である超音波 2 波（高速波と低速波）現象は、多くの研

究者により海綿骨試料を用いて研究がなされてきた[2-14]。さらには、海綿骨単体

ではなく皮質骨試料で覆われた海綿骨試料においても超音波 2 波現象が存在するこ

とが確認されている[15,16]。超音波骨密度計 LD-100 はヒト生体手首の橈骨遠位端

を測定部位とし、超音波 2 波理論に基づいて開発された。LD-100 は高速波・低速

波の減衰と音速、超音波エコー波の伝搬時間を取得することにより、海綿骨の体積

骨密度（mg/cm3）と弾性定数（GPa）、更には皮質骨の厚み（mm）を算出可能と

している[17-21]。 

超音波法は、X 線法に比べその非侵襲性から若年層や妊婦の診断に適している。

しかし幾つかの問題から若年層のようにサイズの小さな骨の測定システムの研究

はほとんど行われていない。問題点の 1 つとして、海綿骨を伝搬した高速波と低速

波に、測定に不必要な、皮質骨を回り込んできた周回波や皮質骨の外側の軟組織を

回り込んできた周回波が重畳し、高速波と低速波が解析できない場合がある。本章

では、in vitro にて動物の骨試料を用い、子供のようにサイズの小さな骨における、

高速波・低速波への周回波の影響を確認し、回避する方法について検討を行う。 
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4.24.24.24.2 実験方法実験方法実験方法実験方法    

測定には LD-100 をベースに作製した実験用システムを用いた。水槽内に一対の

集束型超音波トランスデューサ（送波器・受波器）をセットし、骨試料をトランス

デューサ間の集束点に配置した。トランスデューサは圧電膜に凹面の PVDF を使用

しており、焦点距離は 40 mm、中心周波数は 13 MHz である。同心円状のアニュ

ラアレイ素子を採用しており（Fig. 4.1）、振動面の直径は 20、14.1、10、7.1 mm

より選択可能となっている（東レエンジニアリング株式会社製）。このうち直径 20 

mm（1+2+3+4 素子）と、直径 10 mm（1+2 素子）を用いて実験を行った。送波器

の駆動信号は 1 MHz 正弦波 1 波とし、振動面直径 20 mm の場合は 25 V p-p を、

振動板直径 10 mm の場合は 50 V p-p の電圧を印加した。子供の橈骨遠位端のサイ

ズを模擬した円筒状の皮質骨試料（外径 13 mm、内径 9 mm、長さ 21 mm）をウ

シ大腿骨骨幹部から作製した。この皮質骨円筒試料に挿入できるサイズの海綿骨試

料（外径 9 mm、長さ 17 mm）をウシ橈骨遠位端から作製した。 

Fig. 4.2 に実験系の模式図と、皮質骨と海綿骨を組み合わせた試料内を伝搬した

透過波を示す。 Fig. 4.2a がトランスデューサの直径 20 mm の場合で、Fig. 4.2b

がトランスデューサの直径 10 mm の場合である。どちらの場合も、高速波・低速

波が観測しやすいように、海綿骨試料の骨梁配列方向が超音波伝搬方向になるよう

配置した[22-24]。図中の海綿骨は白色が骨梁部分であり、黒色が水で満たされた間

隙である。観測された波形には、高速波・低速波波形と、これらと同時に伝搬した

皮質骨内を伝搬した周回波、さらには皮質骨の外側の水を伝搬した周回波が含まれ

ている。しかし、それらを明確に識別することは通常困難である。これらの波形を

分離して取得するために、以下の手法を試みた。 

Fig. 4.3にトランスデューサの直径20 mmの場合の各実験系の模式図と透過波波

形を示す。Fig. 4.3a と Fig. 4.3c の模式図に示すように、皮質骨内の周回波の伝搬
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を阻止するため、皮質骨試料を 2 つに分割し、厚さ 0.3 mm の発泡スチロールを 2

つの隙間に挟み込むように配置した。また、Fig. 4.3a と Fig. 4.3b の模式図に示す

ように、皮質骨の外側の水中の周回波の伝搬を阻止するため、発泡ウレタンのブロ

ックを皮質骨試料の上下に配置した。さらには Fig. 4.3b と Fig. 4.3c の模式図に示

すように、海綿骨内を伝搬する高速波・低速波を阻止し、周回波のみを観測するた

めに、円柱型の発泡スチロールを海綿骨試料の代わりに皮質骨試料内に配置した。 

 

 

    

    

    

    

    

    

        

Fig. 4.2 Transmitted waveforms in the cortical and cancellous bones measured 

with the (a) transducers of 20 mm diameter, and (b) transducers of 10 mm 

diameter[25]. 

Fig. 4.1 Annular array of transducers. 
BBBB    

(1)(1)(1)(1)    

Element1: Ø7.1 mm 

Element2: Ø10.0 mm 

Element3: Ø14.1 mm 

Element4: Ø20.0 mm 

r 40 mm
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Fig. 4.3 Transmitted waveforms measured with the transducers of 20 mm 

diameter. (a) Fast and slow waves, (b) circumferential waves in cortical bone, (c) 

circumferential waves in water around the cortical bone, (d) compounded wave of 

these three waves[25]. 
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4.34.34.34.3 結果結果結果結果および考察および考察および考察および考察    

Fig. 4.3a-c の波形は、それぞれ直径 20 mm トランスデューサにより得られた超

音波透過波である。Fig. 4.3a の波形は皮質骨内の周回波と水中の周回波が阻止され、

海綿骨内を伝搬する高速波・低速波のみが伝搬した波形である。Fig. 4.3b の波形は

海綿骨内を伝搬する高速波・低速波と水中の周回波が阻止され、皮質骨内の周回波

のみが伝搬した波形である。Fig. 4.3c の波形は海綿骨内を伝搬する高速波・低速波

と皮質骨内の周回波が阻止され、水中の周回波のみが伝搬した波形である。Fig. 

4.3d の波形は上記 3 つの波形を観測後に計算機上で加算した波形である。この Fig. 

4.3d の波形と、元の Fig. 4.2a の波形を比較すると極めて良く一致している。この

ことは本試験によるそれぞれの波形の抽出手法が成功していることを示している。

図示はしていないが直径 10 mm のトランスデューサにより観測された波形におい

ても、同様に抽出された 3 種類の波を観測後に加算した波形は、元の Fig. 4.2b の

波形と極めて良く一致した。以降は 2 つの周回波のうち、皮質骨の外側の水中を伝

搬する周回波に着目して解析を行った。 

Fig. 4.4 の実線波形は、Fig. 4.4a の模式図の構成で（Fig. 4.3a と同一）、直径 20 

mm のトランスデューサによって得られた、高速波・低速波のみを抜き出した波形

である。Fig. 4.5 の実線波形も同様に、Fig. 4.5a の模式図の構成で、直径 10 mm

のトランスデューサによって得られた、高速波・低速波のみを抜き出した波形であ

る。どちらの波形も図中に○で識別しているように、高速波と低速波を明確に識別

できている。これらは円柱海綿骨試料のみで測定した高速波・低速波の形状（ここ

には図示しない）とよく一致していた。Fig. 4.4 と Fig. 4.5 の点線波形は、Fig. 4.4b

と Fig.4.5b の模式図の構成で、直径 20 mm と 10 mm のトランスデューサによっ

て得られた、水中を伝搬した周回波と高速波・低速波を含んだ波形である。水中の

周回波が高速波・低速波に及ぼす影響を確認するために Fig. 4.4 と Fig. 4.5 の波形
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を比較する。Fig. 4.4 の点線波形において、水中を伝搬した周回波は 53.2 µs に現

れ、低速波部分の 1 波目に重畳している。一方、Fig. 4.5 の点線波形において、水

中を伝搬した周回波は 54.4 µs に現れているが、低速波部分の 1 波目には重畳して

いない。このタイムラグは、送波トランスデューサのエッジと受波トランスデュー

サのエッジ間の距離の差に依存している。Fig. 4.6a,b の波形は、Fig. 4.6a,b の模式

図で示したように、骨試料を取り除いた水のみの状態での、直径 20 mm と 10 mm

トランスデューサによる透過波である。それぞれの波形は Fig. 4.4、Fig. 4.5 の波形

と同様 53.2 µs、54.4 µs に現れている。これらの時間はトランスデューサのエッジ

間距離と水の音速から算出した透過波の伝搬時間に一致している。 

 

 

    

    

    

    

    

    

        

Fig. 4.4 Transmitted waveforms in the cortical bone with 2 polystyrene foam 

gaps and the cancellous bone measured with the transducers of 20 mm diameter. 

(a) The solid line includes only the fast and slow waves. (b) The dashed line 

includes the fast and slow waves and the circumferential waves around the 

cortical bone[25]. 
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Fig. 4.6 Transmitted waveforms in the water measured with the (a) transducers 

of 20 mm diameter and (b) transducers of 10 mm diameter[25]. 
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Fig. 4.5 Transmitted waveforms in the cortical bone with 2 polystyrene foam 

gaps and the cancellous bone measured with the transducers of 10 mm diameter. 

(a) The solid line includes only the fast and slow waves. (b) The dashed line 

includes the fast and slow waves and the circumferential waves around the 

cortical bone[25]. 
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4.44.44.44.4 まとめまとめまとめまとめ    

サイズの小さい骨で、凹面集束型トランスデューサによる超音波の透過波測定を

行う際は、皮質骨中を伝搬する周回波に加え、皮質骨の外側の水中（軟組織中）を

伝搬する周回波が、高速波・低速波に重畳し影響を及ぼしてしまう場合が確認され

た。この様な場合、トランスデューサの直径を小さくする事で、皮質骨の外側の水

中を伝搬する周回波の到達が遅くなり、高速波・低速波への影響を回避できた。 

骨のサイズは成長期を通して大きくなっていく。生体ヒト測定においては、予備

スキャニング（1st スキャン）にて骨サイズを確認し、最適なトランスデューサの

直径を選択する手法が有効と考えられる。適切な直径のトランスデューサを使用す

ることで、骨の外側の軟組織を伝搬する周回波の高速波・低速波への影響が回避で

きる。トランスデューサの直径を小さくすることで、感度が低下し、取得する波形

の振幅が小さくなる問題が懸念されるが、骨サイズが小さいため超音波の減衰が比

較的小さく、この問題は回避できると考えられる。今後の課題は、もう一方の周回

波である皮質骨内を伝搬する周回波について検討し、骨の外形や、皮質骨の厚みを

考慮しながら高速波・低速波への影響を無くすことである。 
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第５章第５章第５章第５章    超音波超音波超音波超音波 2222 波への皮質骨周回波の影響波への皮質骨周回波の影響波への皮質骨周回波の影響波への皮質骨周回波の影響    
（ブタ尺骨遠位端試料での超音波 2 波伝搬） 

5.15.15.15.1 はじめにはじめにはじめにはじめに    

超音波骨密度計 LD-100 は、超音波 2 波（高速波・低速波）の伝搬現象を基に開

発され、in vivo でのヒト生体測定において手首部にある橈骨遠位端を測定部位とし

ている[1-5]。海綿骨を伝搬する超音波の 2 波については、多くの実験と理論解析が

行われてきた[6-22]。過去の研究において、立方体の海綿骨試料に板状の皮質骨試

料を接触させて状態で、2 波を観測することに成功している[23,24]。また前章にお

いては、円柱状の海綿骨試料を円筒状の皮質骨試料に挿入した状態で 2 波を観測し

た。得られた高速波・低速波それぞれの波形は、海綿骨試料のみで得られた高速波・

低速波とよく一致していた。一方で、ヒト生体測定では海綿骨の周囲にある皮質骨

を伝搬する周回波と、皮質骨の周囲にある軟組織を伝搬する周回波が、高速波・低

速波に重畳する問題が存在する。 

本章では、in vitro にてヒト橈骨遠位端と同等サイズのブタ尺骨遠位端試料（皮

質骨と海綿骨で構成されている）を伝搬する超音波透過波を観測した。その後、試

料表面の皮質骨を削り取り、海綿骨のみの状態で高速波・低速波を観測した。皮質

骨除去前後の波形を比較することにより、皮質骨を削り取る前の、皮質骨と海綿骨

が自然に結合した長骨遠位端試料における、2 波現象の存在の確認と、周回波の影

響を調査する。 

 

5.25.25.25.2 実験方法実験方法実験方法実験方法    

測定には LD-100 をベースに作製した実験用システムを用いた。水槽内の走査機

構に一対の集束型超音波トランスデューサ（送波器・受波器）をセットした。トラ

ンスデューサは圧電膜に凹面の PVDF を使用しており、焦点距離は 40 mm、中心
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周波数は 13 MHz である。同心円状のアニュラアレイ素子を採用しており、振動面

の直径は 20、14.1、10、7.1 mm より選択可能となっている（東レエンジニアリン

グ株式会社製）。ここでは直径 20 mm（1+2+3+4 素子）にて実験を行った。送波ト

ランスデューサに 1 MHz 正弦波 1 波 100 V p-p を駆動信号として印加した（Fig. 

5.1）。骨試料は 6 月齢の雄ブタの左尺骨遠位端より抽出し、in vitro で実験を行っ

た。骨試料のサイズは、長径が 29-27 mm、短径が 14-19 mm、長さ 33 mm である

（Fig. 5.2a）。位置決めの穴を開け、骨髄は取り除き、水中での脱気により内部の

空気を除去し、間隙を水で充填させた。骨試料は前側を送波トランスデューサ方向

に、後側を受波トランスデューサ方向になるようにし、トランスデューサ間の集束

点に配置した。トランスデューサを試料の外側から内側方向に 1 mm 間隔で移動し

ながら 37 点を走査し、更に試料の近位部から遠位部方向に 1 mm 間隔で 7 列走査

した（全走査点数：37×7 = 259）（Fig. 5.2a）。それぞれの列において、外側から

15 番目の測定波形を以降の解析に利用している。これらの測定点は骨髄腔の中心部

分と一致しており（Fig. 5.1）、透過波の振幅は周囲上下の測定点よりも大きかった。

骨試料の周囲の水を伝搬する周回波の伝搬を遮るため、発泡ウレタンを骨試料の上

下に設置した（Fig. 5.1）。さらに分解能 81 µm の X 線マイクロ CT（SMX-160CTS：

島津製作所）にて、超音波測定部位（上記 7 列）に一致した 7 つの断面画像を取得

した。その後、海綿骨のみにおける高速波・低速波を観測するために、骨試料表面

の皮質骨（厚さ：1.0-2.5 mm）をハンディルータにて削り取った（Fig. 5.2b）。海

綿骨のみの骨試料も上記同様に、超音波測定と X 線マイクロ CT 測定を行った。 
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Fig. 5.2 Swine distal ulna bone specimen (a) before removing surface cortical 

bone and (b) after removing surface cortical bone with handy router. 

Fig. 5.1 Ultrasonic experimental setup. 
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5.35.35.35.3 結果結果結果結果および考察および考察および考察および考察    

骨試料の皮質骨除去前と除去後の超音波透過波の波形を Fig. 5.3a と Fig. 5.3b に

示す。波の到達時間を識別し易くするために、同じ波形の拡大図を Fig. 5.4a と Fig. 

5.4b に示す。また、骨試料の皮質骨除去前と除去後の X 線マイクロ CT の断面画像

を Fig. 5.5a と Fig. 5.5b に示す。Fig. 5.5a の骨試料断面積は 291 から 302 mm2で

あり、これはヒト成人女性の橈骨遠位端断面積の平均値（281 mm2）とヒト成人男

性の橈骨遠位端断面積の平均値（374 mm2）の中間値である[25]。Fig. 5.5a の断面

図より、LINE 1（近位側）から LINE 7（遠位側）になるに従い、海綿骨内の骨髄

腔部分（白色）が減少し、骨梁部分（黒色）が増加しているのが判る。スライス間

隔 81 µm の断面図（ここには図示しない）から、海綿骨の骨梁は、近位後方から遠

位前方の方向に配列していることが確認できた。 

Fig. 5.3a の LINE 1 から LINE 7 まですべてにおいて、低速波（灰色背景）が認

識できる。これらの低速波の伝搬時間には違いがみられず、低速波音速は骨密度に

依存しないという、過去の我々の研究結果[6-8,13]と一致している。Fig. 5.3b にお

いても同様に、低速波が認識できるが、皮質骨を除去したことにより、その振幅は

皮質骨を除去前の Fig. 5.3a に比べ大きい。低速波の伝搬時間においては、Fig. 5.3b

は Fig. 5.3a に比べ約 1.2 µs 遅れている。これは水の音速（約 1.5 mm/µs）と皮質

骨の音速（約 3.2 mm/µs：骨試料近位の皮質骨のみの部分で測定）の違いに起因し

ている。 

Fig. 5.3b の LINE 1 から LINE 5 において、海綿骨のみの試料を伝搬した高速波

（○部）が識別できるが、LINE 6 と LINE 7 では、高速波が低速波に重畳してし

まい明確には識別できない。Fig. 5.3a でも同様に、LINE 2 から LINE 6 において、

高速波（○部）が識別できるが、LINE 7 では、高速波が低速波に重畳した波形と

なっている。Fig. 5,4b の LINE 1 から LINE 7 において、高速波の到達時間（破線）
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はほぼ同じとなっている。Fig. 5.4a の LINE 2 から LINE 7 においても、高速波の

到達時間（破線）はほぼ同じとなっている。高速波の到達時間は低速波と同様に、

Fig. 5.4b が Fig. 5.4a に比べ約 1.2 µs 遅れている。Fig. 5.4a と Fig. 5.4b より算出

した高速波の音速は約 2.6 mm/µs となっていた。過去の我々の研究においては高速

波の音速は海綿骨骨密度に比例して増加していたが[6-8,13]、本研究ではその変化

は観測できなかった。Fig. 5.3a と Fig. 5.4a の皮質骨除去前における高速波波形（低

速波への重畳波形も含め）は、Fig. 5.3b と Fig. 5.4b の皮質骨除去後の波形と極め

てよく一致している。このことは高速波・低速波現象が、本試料の様に皮質骨と海

綿骨が自然に結合し合った長骨遠位端においても存在することを示している。また

同時に、本試料においては周囲の皮質骨を伝搬した周回波が認識されず、高速波・

低速波に影響を与えていないことを示している。 

またここでは示していないが、皮質骨除去前の本骨試料において、上下の発泡ウ

レタンが無い状態でも、透過波波形は Fig. 5.3a とよく一致していた。これは、本

骨試料においては、皮質骨の外側の水を伝搬する周回波も高速波・低速波に影響し

ていないことを示している。但し、本骨試料よりサイズが小さい試料で、トランス

デューサの直径が今回と同じ 20 mm で超音波透過波を測定した場合は、前章で報

告したように[26]、外側の水を伝搬する周回波が高速波・低速波に重畳し影響を及

ぼすと考えられる。周回波を回避し、高速波・低速波を明確に観測するためには、

トランスデューサの直径は骨試料のサイズに合わせて選択する必要がある。トラン

スデューサ直径の選択基準を作成することは今後の課題である。 
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Fig. 5.3 Transmitted 

waveforms in 

specimen (a) before 

removing surface 

cortical bone and (b) 

after removing 

surface cortical 

bone[27]. 

Fig. 5.4 Transmitted 

waveforms in 

specimen (expanded 

scale) (a) before 

removing surface 

cortical bone and (b) 

after removing 

surface cortical 

bone[27]. 

Fig. 5.5 Cross-sectional 

images of specimen obtained 

by micro-CT system (a) before 

removing surface cortical 

bone and (b) after removing 

surface cortical bone[27]. 
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5.45.45.45.4 まとめまとめまとめまとめ    

高速波・低速波の伝搬現象の存在が、皮質骨と海綿骨が自然に結合し合ったブタ

尺骨遠位端試料において確認できた。また、周囲の皮質骨と、皮質骨の外側の水を

伝搬する周回波が高速波・低速波に影響を与えることはなかった。これらと同様の

現象が、ブタ尺骨遠位端と同様のサイズであるヒト生体の橈骨遠位端測定において

も存在すると考えられる。    
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第６章第６章第６章第６章    超音波エコー波を用いた皮質骨厚測定超音波エコー波を用いた皮質骨厚測定超音波エコー波を用いた皮質骨厚測定超音波エコー波を用いた皮質骨厚測定    
（超音波エコー波を用いたヒト生体骨断面図取得の試み） 

6.16.16.16.1 はじめにはじめにはじめにはじめに    

超音波画像診断装置は超音波エコー波を利用して、in vivo でヒト生体の断面画像

化の用途に広く普及している。骨の画像化も試みられているが[1-4]、軟組織と骨の

境界での透過損失が大きい為、実用には至っていない。超音波骨密度計 LD-100 は

海綿骨内で生じる超音波 2 波（高速波・低速波）伝搬現象[5-9]に基づいて開発され、

臨床現場にて in vivo でのヒト生体の橈骨評価に利用されている[10]。このシステム

は橈骨の厚みの算出に、手背側と手掌側のエコー波を利用している。本章ではこの

超音波エコー波を用いた、ヒト生体の前腕遠位の画像化と、その画像を利用した皮

質骨厚の取得を試みる。 

 

6.26.26.26.2 実験方法実験方法実験方法実験方法    

測定には LD-100 をベースに作製した実験用システムを用いた。水槽内に一対の

の凹面集束型超音波トランスデューサ（振動面直径 20 mm、焦点距離 40 mm、中

心周波数 11 MHz、東レエンジニアリング株式会社製）を走査機構にセットし、そ

の中心に 30 代男性ボランティアの左手首を、手背側と手掌側が双方のトランスデ

ューサに面するように固定した。橈骨表面に集束点を合わせるため、トランスデュ

ーサ間距離は 100 mm とした。方形波 1 波（0.25 µs 幅、50 V p-p）を駆動信号と

してそれぞれのトランスデューサに印加した。焦点での最大音圧は 0.24 MPa であ

った。測定する部位は、前腕遠位端から前腕長の 5.5 %と 20 %の位置とした（Fig. 

6.1）。5.5 %と 20 %位置それぞれにおいて、第 1 指から第 5 指方向に移動しながら

1 mm 間隔で 57 点のエコー波を 1 列づつ測定した。また比較のために、同一人物

の同一部位を分解能 332 µm の X 線 pQCT（Densiscan-1000：Scanco Medical）
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にて測定した。 

    

6.36.36.36.3 結果結果結果結果および考察および考察および考察および考察    

Fig. 6.1a,bに超音波エコー波から得られた 5.5 %部位のBモード画像、Fig. 6.1c,d

に20 %部位のBモード画像を示す。またFig. 6.2aにX線pQCTより得られた5.5 %

部位の断面画像、Fig. 6.2b に 20 %部位の断面画像を示す。Fig. 6.1a と Fig. 6.1c

は手背側のエコー画像であり、図の上部側がトランスデューサに面している。Fig. 

6.1b と Fig. 6.1d は手掌側のエコー画像であり、図の下部側がトランスデューサに

面している。上下を組み合わせることによって Fig. 6.2 の pQCT 画像に対応した断

面画像となっている。5.5 %部位の手背側のエコー画像（Fig. 6.1a）と手掌側のエ

コー画像（Fig. 6.1b）を、同一部位の pQCT 画像（Fig. 6.2a）と比較する。Fig. 6.1a

において、皮質骨 A の外側の境界のみでなく内側の境界の合計 2 本の境界線が認識

できる。しかし Fig. 6.1b において、皮質骨 B の境界線は明確には認識できない。

20 %部位の手背側エコー画像（Fig. 6.1c）と手掌側のエコー画像（Fig. 6.1d）を、

同一部位の pQCT 画像（Fig. 6.2b）と比較する。Fig. 6.1c において、皮質骨 C の

外側の境界と内側の境界、皮質骨Dの内側の境界の合計3本の境界線が認識できる。

さらに Fig. 6.1d においては、3 本の境界線のみでなく、より深部の皮質骨 C の外

側の境界を加えた合計 4 本の境界線が認識できる。20 %部位においては、断面形状

が円に近く、直径の変化が少ないため、超音波がそれぞれの皮質骨表面に垂直入射

しやすくなり、3 本と 4 本の境界線が認識できたと考えられる。垂直入射すること

により、エコー波の到達時間が分散せず位相が一致し、画像が鮮明になりやすくな

る。また別の要因としては、20 %部位は海綿骨領域に骨梁がほとんど無く、ほぼ骨

髄であるため超音波が減衰することなく深部まで到達することが考えられる。 

Fig. 6.3a に、5.5 %部位の手背側における垂直入射に近い位置のエコー波形を示
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す。皮質骨 A 外側の境界からのエコー波 EAo が 66.1 µs（+2.3～-2.3 V）に、皮質

骨 A の内側の境界からのエコー波 EAi が 66.9 µs（-0.5～+0.5 V）に認識できる。

EAi は EAo と波形が逆位相となっているが、これは皮質骨を伝搬した超音波が骨髄

（軟組織）との境界面で反射する際の負の反射係数に起因する。EAo と EAi の到達

時間の差と皮質骨の音速（3.4 mm/µs）[11]より算出した皮質骨 A の厚みは 1.4 mm

である。この値は pQCT 画像（Fig.6. 2a）より得た皮質骨厚（1.5 mm）とよく一

致している。Fig. 6.3b に、20 %部位の手掌側における垂直入射に近い位置のエコ

ー波形を示す。皮質骨 D の外側の境界からのエコー波 EDo が 58.8 µs（+0.75～-0.70 

V）、皮質骨 D の内側の境界からのエコー波 EDi が 60.6 µs（-0.13～+0.10 V）、皮

質骨 C の内側の境界からのエコー波 ECi が 67.9 µs（+0.03～-0.03 V）に認識でき

る。さらには皮質骨 C の外側の境界からのエコー波 ECo がおおよそ 69.7 µs にわず

かに認識できる。EDi は、EDo と ECi の 2 つと比べると波形が逆位相となってい

るが、これは上記同様、皮質骨を伝搬した超音波が骨髄（軟組織）との境界面で反

射する際の負の反射係数に起因する。EDo と EDi の到達時間の差と皮質骨の音速

より算出した皮質骨 D の厚みと、ECi と ECo の到達時間の差と皮質骨の音速より

算出した皮質骨 C の厚みはどちらも 3.1 mm であった。この値は pQCT 画像（Fig. 

6.2b）より得た皮質骨厚（3.0 mm）とよく一致している。EDi と ECi の到達時間

の差と骨髄の音速（1.5 mm/µs）[12]より算出した海綿骨部位の厚みは 5.5 mm で

あり、pQCT 画像（Fig. 6.2b）より得た値（7.0 mm）に比べわずかに低値であった。

Fig. 6.3b において、EDi と ECi の間には、皮質骨 D 内で反射を繰り返した多重エ

コー波と、海綿骨領域の情報を含んだ海綿骨の骨梁からのエコー波が含まれている

と考えられる[13]。Fig. 6.3b の P 領域と Q 領域での波形振幅はノイズの振幅より

大きい。これらの波形は、Fig. 6.2b の pQCT 画像で認識できる皮質骨 C と皮質骨

D の内側に接している僅かな海綿骨の骨梁の層からのエコー波である可能性がある。 
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Fig. 6.2 X-ray pQCT images of distal forearm (pixel size: 0.332 mm): (a) at 5.5 % 

site, (b) at 20 % site[14]. 

Fig. 6.1 Ultrasonic echo images of distal forearm: (a) back side at 5.5 % site, (b) 

palm side at 5.5 % site, (c) back side at 20 % site, (d) palm side at 20 % site. The 

sound velocity is assumed as 1530 m/s in the images[14]. 
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Fig. 6.3 Ultrasonic echo waveforms from distal forearm: (a) back side at 5.5 % 

site, (b) palm side at 20 % site[14]. 
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6.46.46.46.4 まとめまとめまとめまとめ    

超音波が皮質骨表面への垂直入射する場合は、皮質骨の外側の境界と内側の境界

に加え、より深部の海綿骨領域を隔てた皮質骨の内側の境界と外側の境界がエコー

画像で認識できた。エコー波形の到達時間より算出した皮質骨の厚みは、おおよそ

pQCT 画像の値と一致した。超音波エコー波を利用して、皮質骨の形態測定が可能

であることを示した。但しこれらを実現するためには、超音波を骨表面に垂直入射

させる手法が必要である。今後は、皮質骨のみではなく、海綿骨内の骨梁構造の画

像化も期待される。 
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第７章第７章第７章第７章    超音波超音波超音波超音波 2222 波を用いた皮質骨厚測定波を用いた皮質骨厚測定波を用いた皮質骨厚測定波を用いた皮質骨厚測定    
（超音波によるヒト生体皮質骨厚の評価） 

7.17.17.17.1 はじめにはじめにはじめにはじめに    

骨粗鬆症は閉経後女性に多く発症し、骨強度が減少することにより骨折リスクが

増加する疾患である。女性は、皮質骨は閉経を境に顕著に減少するが、海綿骨は 30

代から減少し始め閉経後に減少が加速する[1]。続発性骨粗鬆症においては、骨密度

から予期する骨折リスクより実際の骨折リスクが高い場合がある。例えば 2 型糖尿

病患者においては骨密度が高値であるのにも関わらず骨折が多く発生しているが、

pQCT を用いた調査では、海綿骨部位は高い骨密度を有しているのに対し、皮質骨

の領域が小さくなっているとの報告がある[2]。これは皮質骨骨量の減少が骨折リス

クに影響を与えていると考えられる。一方、近年の骨粗鬆症薬（デノスマブなど）

は皮質骨の厚みを増大させる効果があるとの報告もある[3,4]。骨折リスクを正確に

評価するために、また投薬効果を正確に評価するためには、海綿骨と皮質骨双方を

個々に評価するのが望ましい。X線DXAは骨粗鬆症の診断に広く普及しているが、

得られるパラメータは皮質骨と海綿骨の双方を含んだ骨密度となっている。海綿骨

と皮質骨の個々の評価は、QCT（測定部位は主に腰椎）もしくは pQCT（測定部位

は主に橈骨遠位端）で実現できる。しかし、QCT と pQCT は、高価であり更に X

線被曝の問題から普及には至っていない。 

超音波骨密度計 LD-100 は超音波 2 波（高速波・低速波）の伝搬現象の原理に基

づいて開発された（Fig. 7.1a, b）。海綿骨の音響特性に関する過去の研究では、縦

波である高速波と低速波が骨梁の方向に沿って海綿骨中を伝播することが明らか

にされている[5-7]。高速波は主に骨梁の多孔性ネットワーク構造に関連して伝搬し、

骨梁構造の密度および弾性特性に依存している。低速波は骨梁の間隙を埋めている

軟組織（骨髄）の密度と弾性特性に関連して伝搬する。従来の超音波法が周波数依
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存性減衰量 BUA（dB/MHz）と音速 SOS（m/s）の超音波パラメータによって間接

的に骨の状態を評価するのに対し、LD-100 は高速波・低速波とエコー波の特性を

考慮することにより、骨を直接評価できる単位のパラメータである海綿骨骨密度

（mg/cm3）、海綿骨弾性定数（GPa）、さらに皮質骨厚（mm）を取得できる[8-11]。

LD-100 の測定領域は、pQCT（XCT-960：Stratec Medizintechnik）の測定部位と

近い領域、すなわち橈骨遠位 5.5 ％部（Fig. 7.1c, 7.2）に設定されており、pQCT

の値と直接比較が可能となっている。測定部位である手首は 2 つのトランスデュー

サ間にウォーターバッグを介して設置され測定が行われる。走査範囲内の 25 点（4

×4 mm2、1 mm 間隔）のそれぞれの値の平均値を結果として表示する。 

本章では、これまで実現が困難であった、超音波を用いた in vivo でのヒト生体の

皮質骨厚測定手法を、橈骨遠位端において検討する。初めに in vitro にて動物の骨

試料を用いた測定データで測定方法の説明を行い、その後、in vivo でヒト生体での

臨床試験にて妥当性を調べる。 
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Fig. 7.2 Measurement site of the new ultrasonic system. 

Fig. 7.1 New ultrasonic bone measurement system. (a) Photograph. (b) 

Schematic diagram. (c) Scanning area. 
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7.27.27.27.2 実験方法実験方法実験方法実験方法    

7.2.17.2.17.2.17.2.1 ウシ骨試料を用いた基礎実験ウシ骨試料を用いた基礎実験ウシ骨試料を用いた基礎実験ウシ骨試料を用いた基礎実験    

測定には LD-100 をベースに作製した実験用システムを用いた。（Fig. 7.3a）。一

対の集束型超音波トランスデューサを水槽内の走査機構に設置した。トランスデュ

ーサは圧電膜に凹面の PVDF を使用しており、焦点距離は 40 mm、振動面直径 20 

mm である（東レエンジニアリング株式会社製）。透過波測定の際には、トランス

デューサ 1（送波器）を正弦波 1 波（1 MHz、25 V p-p）で駆動した。正弦波 1 波

による焦点付近のビーム特性をFig. 7.4に示す。焦点での超音波ビーム幅は約1 mm

であり、これが測定値の空間分解能となる。エコー波測定の場合は、トランスデュ

ーサ 1 とトランスデューサ 2 が方形波 1 波（0.25 µs、12.5 V）で駆動された。 

ヒト橈骨サイズを模擬した円筒状の皮質骨試料（外径 13 mm、内径 9 mm、長さ

21 mm）をウシ大腿骨骨幹から作製した。この皮質骨試料に挿入できるように、円

柱状の海綿骨試料（直径 9 mm、長さ 17 mm）をウシ橈骨遠位部から作製した。海

綿骨の骨梁の配列方向は、高速波・低速波を識別しやすくするために超音波の伝搬

方向に合わせて配置した[12-14]。透過波測定の際に、皮質骨内を伝搬する周回波の

伝搬を阻止するため、皮質骨試料を 2 つに切断し、その隙間に厚さ 0.3 mm の発泡

スチロールを挟み込んだ（Fig. 7.3a, b）。また、皮質骨の外側の水中の周回波の伝

搬を阻止するため、発泡ウレタンのブロックを皮質骨試料の上下に配置した（Fig. 

7.3a）。これらによって高速波・低速波の識別が容易となる[15]。 

皮質骨試料と海綿骨試料を組み合わせた骨試料はトランスデューサ間の焦点に

設置され、上から下に直線状に 1 mm 間隔で 21 点走査された（Fig. 7.3a）。以降の

解析では試料の中心部分で観測（Fig. 7.3a）された波形を使用する。解析に使用し

た各パラメータと固定値を Table 7.1 に示す。 
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Fig. 7.3 Experimental setup. (a) Schematic diagram with bone specimen. (b) 

Photograph of bone specimen. 
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Fig. 7.4 Beam width at focal point of transmitter. 
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parameter fixed value memo 

Daf : distance between transducers 81.88 mm  

Dab : distance of water between transducer 

1 and cortical bone 

-  

Dbe : outside diameter of cortical bone 13.07 mm measured by vernier caliper 

Dbc : cortical bone thickness 1 1.95 mm measured by vernier caliper 

Dcd : cancellousl bone thickness -  

Dde : cortical bone thickness 2 1.87 mm measured by vernier caliper 

Def : distance of water between transducer 

2 and cortical bone 

-  

Cwtr : propagation speed of ultrasound in 

water 

1.496 mm/µs measured without specimen 

(water temp: 24.2 degrees) 

Ccrt : propagation speed of ultrasound in 

cortical bone 

3.552 mm/µs measured with only 

cylindrical cortical bone 

Cslw : propagation speed of slow wave 1.496 mm/µs equivalent of propagation 

speed of ultrasound in water 

(Cwtr) 

Tb : propagation time of echo wave 1 

reflected at boundary “b” (between 

water and cortical bone) by transducer 

1 

-  

Tc : propagation time of echo 1 wave 

reflected at boundary “c” (between 

cortical bone and cancellous bone) by 

transducer 1 

-  

Td : propagation time of echo wave 2 

reflected at boundary “d” (between 

cortical bone and cancellous bone) by 

transducer 2 

-  

Te : propagation time of echo wave 2 

reflected at boundary “e” (between 

water and cortical bone) by transducer 

2 

-  

Tslw : propagation time of slow wave -  

  
Table 7.1 Parameters and fixed values of experimental setup.  
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7.2.27.2.27.2.27.2.2 皮質骨外径の算出方法皮質骨外径の算出方法皮質骨外径の算出方法皮質骨外径の算出方法    

Fig. 7.5a の波形はトランスデューサ 1 で得られたエコー波形 1 である。Tb（Fig. 

7.3a に示している水と皮質骨との境界面 b で反射したエコー波 1 の伝搬時間）が

46.09 µs に識別できる。Fig. 7.5b の波形はトランスデューサ 2 で得られたエコー波

形 2 である。Te（Fig. 7.3a に示している水と皮質骨との境界面 e で反射したエコー

波 2 の伝搬時間）が 45.96 µs に識別できる。これらを用いて皮質骨外径 Dbe は次

式で求まる。 

( )

)1.7(].[03.13
2

96.4509.46
496.188.81

2

mm

TeTb
CwtrDafDefDabDafDbe

=
+

−=

+
−=+−=

 

この算出された値は、ノギスで測定した皮質骨外径（Dbe：13.07 mm）とおおよ

そ一致している。開発されたヒト生体超音波骨測定システムは皮質骨外径（橈骨厚）

を算出する際に式(7.1)を用いている。 

皮質骨厚を算出する手法は次の 2 つがある。 

    

7.2.37.2.37.2.37.2.3 皮質骨厚の算出方法皮質骨厚の算出方法皮質骨厚の算出方法皮質骨厚の算出方法 1111    

Fig. 7.5a において、Tc（皮質骨と海綿骨の境界面 c で反射したエコー波 1 の伝搬

時間）が 47.15 µs に識別できる。Fig. 7.5b において、Td（皮質骨と海綿骨の境界

面 d で反射したエコー波 2 の伝搬時間）が 47.01µs に識別できる。これらを用いて

皮質骨厚 1 の Dbc と皮質骨厚 2 の Dde は次式で求まる。 

)2.7(],[88.1
2

09.4615.47
552.3

2
mm

TbTc
CcrtDbc =

−
=

−
=  

)3.7(].[86.1
2

96.4501.47
552.3

2
mm

TeTd
CcrtDde =

−
=

−
=  
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この算出された値は、ノギスで測定した皮質骨厚（Dbc：1.95 mm、Dde：1.87 mm）

とおおよそ一致している。 

Fig. 7.3a で示すように、皮質骨と海綿骨の境界面 c と d にエコー波 1 とエコー波

2 が垂直入射する場合は、Tc と Td が明確に識別できる。ここで試料の中心より 1 

mm下側で観測されたトランスデューサ1によるエコー波形1をFig. 7.5cに示す。

Tb は識別可能である。しかし、Tc は明確には識別できない。実際のヒト生体測定

においては、骨の形状が理想的な円筒ではないため、皮質骨と海綿骨の境界面に超

音波を垂直入射させる事、またそれを確認することは極めて困難と思われる[16]。 

    

7.2.47.2.47.2.47.2.4 皮質骨厚の算出方法皮質骨厚の算出方法皮質骨厚の算出方法皮質骨厚の算出方法 2222    

ここでは低速波伝搬時間 Tslw が、エコー波伝搬時間 Tc、Td の代わりに用いられ

る。皮質骨に覆われた海綿骨試料において、高速波・低速波の伝搬現象が存在する

ことが前章と過去の研究[17]において確認されている。今回の試料においても Fig. 

7.5d の透過波波形の中に、高速波と低速波が識別できる（○部分）。低速波の音速

は骨髄の音速と同等であり、骨密度や骨梁構造に依存せず、ほぼ一定値であること

が判っている[18]。本研究では、海綿骨試料の間隙は骨髄の代わりに水で満たされ

ているため、水の音速を低速波音速として使用している（Table 7.1）。Fig. 7.5d に

おいて、低速波の伝搬時間 Tslw が 53.25 µs に識別できる。Tslw に含まれる時間の

うち、水の厚み Dab と Def で消費する時間の合計は、エコー波の伝搬時間より次

式で表される。 

)4.7(].[
2

s
TeTb

µ
+

 

Tslw に含まれる時間のうち、皮質骨 1 の厚み Dbc と皮質骨 2 の厚み Dde で消費

する時間の合計は次式で表される。 
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)5.7(].[ s
Ccrt

DdeDbc
µ

+
 

Tslw に含まれる時間のうち、海綿骨の厚み Dcd で消費する時間は次式で表され

る。 

)6.7(].[ s
Cslw

DdeDbcDbe

Cslw

Dcd
µ

−−
=  

Tslw は式(7.4)(7.5)(7.6)より次式で表される。 

( ) )7.7(].[
11

2

2

s
Cslw

Dbe

CslwCcrt
DdeDbc

TeTb

Cslw

DdeDbcDbe

Ccrt

DdeDbcTeTb
Tslw

µ+






 −++
+

=

−−
+

+
+

+
=

 

皮質骨 1 の厚み Dbc と皮質骨 2 の厚み Dde の合計は、式(7.7)を変形して、各数

値を代入することにより、次式で求まる。 

)8.7(].[84.3

552.3

1

496.1

1

25.53
496.1

03.13

2

96.4509.46

11
2

mm

CcrtCslw

Tslw
Cslw

DbeTeTb

DdeDbc

=
−

−+
+

=

−

−+
+

=+

 

この算出された値は、ノギスで測定した皮質骨厚（Dbc + Dde = 1.95 + 1.87 = 3.82 

mm）とおおよそ一致している。但し、原理的に本手法では Dbc と Dde を別々に取

得することは不可能である。上式で使用した水中の音速は、骨試料が無い状態で事

前に測定した。また、皮質骨内の音速は皮質骨試料のみを用いて事前に測定した。 
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Fig. 7.5 (a) Echo wave 1 measured by transducer 1. (b) Echo wave 2 measured by 

transducer 2. (c) Echo wave 1 measured by transducer 1 which moved 1 mm 

down from center of specimen. (d) Fast and slow waves in transmitted wave[19]. 
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7.2.57.2.57.2.57.2.5 ヒト生体橈骨遠位端の測定ヒト生体橈骨遠位端の測定ヒト生体橈骨遠位端の測定ヒト生体橈骨遠位端の測定    

in vivo でのヒト生体橈骨遠位端の測定において、皮質骨厚は上記式(7.8)を用いて

いる。この場合、皮質骨内の音速は文献値より 3300 m/s とした[5,20]。一方、生体

骨の周囲には水だけではなく、軟組織が存在する。水の厚みと軟組織の厚みは、式

(7.2)(7.3)同様に、それぞれの境界面からのエコー波の伝搬時間、水中の音速、軟組

織の音速より算出している。 

50～86 歳の、男性 30 名（平均 65.6 歳）、女性 81 名（平均 65.4 歳）、合計 111

名（平均 65.4 歳）の被験者が鳥取大学医学部附属病院と大阪市立大学医学部附属病

院での臨床研究に参加した。この内 57 名は骨粗鬆症の患者であった。研究のプロ

トコルはそれぞれの病院の倫理審査委員会で承認され、全被験者から同意書を得た。 

左橈骨遠位端 5.5 %の皮質骨外径（橈骨厚）と皮質骨厚を、超音波骨密度計 LD-100

で測定した。また同一被験者の同一部位を pQCT （ XCT-960 ： Stratec 

Medizintechnik）でも同日に測定した。通常 pQCT の結果では、皮質骨外径と皮質

骨厚は得られない。本研究では、pQCT から皮質骨外径と皮質骨厚を得るために、

pQCT で観測された断面画像（画素サイズ 0.59 mm × 0.59 mm、スライス幅 2.5 

mm）（Fig. 7.6a）を利用した。超音波骨測定システムの走査幅（4 mm）と超音波

ビーム幅（1 mm）の合計に合わせて、Fig. 7.6b と Fig.7. 6c に示すように、断面画

像の 5.31 mm 幅（9 画素）を選択した。この選択部分の皮質骨外径の平均値を pQCT

の皮質骨外径とした（Fig. 7.6b）。また選択部分の皮質骨厚の平均値（上側と下側

の皮質骨厚の合計）を pQCT の皮質骨厚とした（Fig. 7.6c）。断面画像内において、

骨密度 355.8 mg/cm3 を閾値とし、それ以上を皮質骨領域と決定した。この閾値に

おいて、全ての骨粗鬆症患者の皮質骨が認識可能であった。これより閾値が大きい

と、皮質骨が認識できず皮質骨領域が無くなってしまう場合が生じる。逆に、これ

より閾値が小さいと、海綿骨領域を誤って皮質骨領域としてしまう場合が生じる。 
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Fig. 7.6 (a) CT image of distal 5.5 % site of left wrist yielded by pQCT (pixel size: 

0.59 mm×0.59 mm, slice thickness: 2.5 mm). (b) Image for outside diameter of 

cortical bone corresponding to measurement of the new ultrasonic system. (c) 

Image for cortical bone thickness corresponding to measurement of the new 

ultrasonic system. 
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7.37.37.37.3 結果結果結果結果    

臨床試験にて、左橈骨遠位端 5.5 %の皮質骨外径（橈骨厚）と皮質骨厚が、超音

波骨測定システムと pQCT によって測定された。Fig. 7.7 に示すように、超音波骨

測定システムと pQCT により測定された皮質骨外径（橈骨厚）は高い相関関係（r = 

0.77）が得られた。超音波骨測定システム結果の pQCT 結果に対する回帰直線は、

切片がほぼ 0 であり、傾きもほぼ 1 であった。この結果は、超音波骨測定システム

のエコー波を利用したヒト生体の皮質骨外径算出方法が妥当であることを示して

いる。 

Fig. 7.8 に示すように、超音波骨測定システムと pQCT により測定された皮質骨

厚においても高い相関関係（r = 0.76）が得られた。超音波骨測定システム結果の

pQCT 結果に対する回帰直線は、切片が-2.25 であり、傾きは 1.32 であった。 
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Fig. 7.7 Outside diameters of cortical bone measured using the new ultrasonic 

system and pQCT[19].  

Fig. 7.8 Cortical bone thicknesses measured using the new ultrasonic system 

and pQCT[19].  
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7.47.47.47.4 考察考察考察考察    

過去の我々の研究では、超音波骨測定システムによる橈骨遠位端 5.5 %の皮質骨

厚と、pQCT による橈骨遠位端 20 %の皮質骨厚は高い相関関係（r = 0.72）が得ら

れていた[21]。しかし 5.5 %と 20 %は少し離れているため、同一部位とは言い難い。

本研究では、超音波骨測定システムと pQCT により測定された同一部位の橈骨遠位

端 5.5 %の皮質骨厚において、高い相関関係（r = 0.76）が確認された。また別の過

去の我々の研究では、超音波骨測定システムと pQCT により測定された、同一部位

の橈骨遠位端 5.5 %の海綿骨骨密度において、高い相関関係（r = 0.83 以上）が確

認されている[9,10]。これらから、本超音波骨測定システムは、in vivo でのヒト生

体橈骨遠位端の皮質骨と海綿骨測定において、pQCT と互換性があると言える。 

一方、皮質骨厚測定において、超音波骨測定システム結果の pQCT 結果に対する

回帰直線は、切片が 0 から少しずれており、傾きも 1 から少しずれていた。これに

より超音波骨測定システムにて得られた皮質骨厚は、低値領域において pQCT 結果

よりわずかに小さくなっている（Fig. 7.8）。これは皮質骨内の音速を固定値（3300 

m/s）にしている事に起因する可能性が高い。近年、皮質骨内の音速は骨密度の減

少や骨質の劣化と共に低下することが明らかになってきている[22]。音速に近似値

を利用していることが、Fig. 7.8 における切片や傾きのズレの要因と思われる。こ

れらを明確にし、皮質骨厚の測定値の確度を改善することは、今後の研究課題であ

る。Fig. 7.7 と Fig. 7.8 において、超音波骨測定システム結果と pQCT 結果に変動

が確認できる。これらの変動の要因は、測定部位の僅かなズレと、空間分解能の違

いによると思われる。 

    

7.57.57.57.5 まとめまとめまとめまとめ    

超音波骨測定システムと pQCT により測定された in vivo でのヒト橈骨遠位端の
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皮質骨厚は高い相関関係（r = 0.76）が得られた。超音波法による、ヒト生体橈骨

遠位端の皮質骨厚測定が実証された。本システムによって、ヒト生体の海綿骨骨密

度だけでなく皮質骨厚の測定も、X 線被曝なしに、安全に、かつ繰り返し何度でも

実現可能になる。本超音波システムは、早期の薬効評価に有効であり、効果的な薬

剤投与が実現できる。 
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第８章第８章第８章第８章    総括総括総括総括    
超音波によるヒト生体の橈骨遠位端の強度測定の実用化がこの論文内の一貫し

たテーマであった。超音波が海綿骨を透過する際に生じる超音波 2 波を解析するこ

とにより、海綿骨の評価が可能である。しかしヒト生体測定の際には、周回波が重

畳し 2 波の解析ができない場合がある。これを回避する手段を検討した。その後、

海綿骨の周囲に存在する皮質骨の評価方法を検討した。 

第 2 章では、超音波 2 波法に基づいて研究開発されたヒト生体測定システムにつ

いて、その測定手法、測定パラメータについて説明した。その後、臨床試験による

海綿骨骨密度と海綿骨弾性定数を pQCT の海綿骨骨密度と比較検討した。海綿骨骨

密度においては pQCT と同じパラメータである体積密度（mg/cm3）において、高

い相関関係（r = 0.87）が得られ、他の複数の臨床試験でも同様の値（r = 0.83 以上）

が得られたことにより、互換性が確認された。また海綿骨弾性定数は 2.3 から 6.7 

GPa の間に分布し、最低値の 2.3 GPa は水の弾性定数（2.2 GPa）や骨髄の弾性定

数（2.0 GPa）と比較しても妥当な値であった。以降の章は、このシステムを利用

してデータを取得し、検討を行った。 

第 3 章では、in vitro にて、低骨密度の骨髄を含んだ状態のヒト海綿骨試料を用

いて超音波 2 波を観測し、骨密度や骨梁構造の 2 波への影響を調べた。過去の研究

と同様に、低速波の伝搬速度は骨密度に依存せずほぼ一定であり、高速波の伝搬速

度、高速波と低速波の振幅は骨密度に大きく依存していた。超音波の伝搬速度や振

幅の変動は、骨髄を含んだままのヒト海綿骨試料における骨密度と骨梁構造の双方

を反映していることが確認できた。 

第 4 章と第 5 章では、ヒト生体海綿骨測定の際に超音波 2 波解析の妨げになる周

回波について、in vitro にて、ヒト橈骨遠位を模擬した動物の骨試料を用いて検討

した。第 4 章では、ウシ海綿骨と皮質骨試料をサイズの小さいヒト小児の橈骨遠位
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端に模擬して測定を行った。皮質骨周囲の水（生体測定においては軟組織に該当）

を伝搬する周回波とトランスデューサ直径との関係を調査した結果、骨サイズに合

わせてトランスデューサの直径を小さくすることにより、周回波が 2 波に重畳する

ことを回避できることが確認された。 

第 5 章では、皮質骨と海綿骨が自然に結合したままの状態のブタ尺骨遠位端を用

いて、よりヒト成人の生体に近い状態を模擬して測定を行った。皮質骨と海綿骨が

自然に結合した状態でも超音波 2 波現象が存在することが確認できた。また周囲の

皮質骨を伝搬する周回波が 2 波に影響を及ぼすことはなかった。これらから、骨サ

イズを確認し、最適なトランスデューサの直径を選択することにより、周回波を回

避しながら 2 波解析が実現できると考えられる。 

第 6 章と第 7 章では、ヒト生体の皮質骨評価方法を検討した。第 6 章では、研究

開発したヒト生体測定システムのエコー波測定機能を用いて、in vivo にて前腕骨断

面 B モード画像を取得した結果、超音波が皮質骨表面への垂直入射する場合は、皮

質骨の外側の境界と内側の境界に加え、より深部の海綿骨領域を隔てた皮質骨の内

側の境界と外側の境界がエコー画像で認識できた。またエコー波形より算出した皮

質骨の厚みは、おおよそ pQCT 画像の値と一致した。但し、in vivo ヒト生体測定

において、両トランスデューサからの超音波を骨表面に垂直入射させる事は、困難

が予想される。 

第 7 章では、第 6 章と別手法による皮質骨厚評価を試みた。エコー波と超音波 2

波測を組み合わせた手法について詳細な原理を記載し、in vitro でのウシ骨試料測

定にて、その性能を確認した。その後 in vivo でのヒト臨床試験により測定した複

数の被験者の皮質骨厚を、pQCT 画像より抽出した皮質骨厚と比較したところ、高

い相関関係（r = 0.76）が得られた。本手法によりヒト生体において、安定して皮

質骨厚を評価できることが確認された。 
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上記各章の報告より、超音波 2 波（高速波・低速波）は海綿骨の骨密度と骨梁構

造を反映している事が確認され、またヒト生体を超音波 2 波測定する際に問題とな

る、周回波の影響を回避する手法が見いだされた。また超音波 2 波を利用すること

により、海綿骨だけでなく、ヒト生体の皮質骨を評価することが可能となった。 

正確に骨強度を評価する為には、骨を構成する皮質骨と海綿骨それぞれの組織特

性である骨密度や骨質と、構造特性である厚さや形状を知ることが理想的である。

開発したヒト生体測定システムは、海綿骨において骨密度と、骨質に関連する海綿

骨弾性定数を取得し、皮質骨においては皮質骨厚と皮質骨外径を取得することによ

り、理想に近い骨強度評価が可能となった。 

弾性定数は、非破壊で物質の強度に関連する唯一のパラメータであり、生体骨測

定においては現在開発装置のみが取得可能である。骨密度では表せない骨質を評価

できる可能性があるため、薬剤や成人病などに起因する骨質劣化のモニターとして

期待されている。しかし海綿骨弾性定数においては、データ取得段階であり、今後

の臨床研究に期待する。 

また近年、癌治療薬の副作用や成人病などにより皮質骨の減少が引き起こされる

ことが問題視されており、海綿骨に加えて皮質骨をモニターすることが求められて

いる。X 線 pQCT を用いて、骨の断面画像から皮質骨厚を取得できるが、装置が高

価であり、また被曝の問題もある。これに対し、開発システムは超音波法で皮質骨

厚を取得するため、簡便にかつ短間隔で繰り返し測定でき、これらの皮質骨の減少

のモニターに有用と考えられる。これとは逆に、骨粗鬆症治療薬による皮質骨厚の

増加を、定量的にこまめにモニターすることにより、効果的な薬剤の投与、過剰な

投薬の削減が実現できると考える。 

女性の骨量のピークは 16 歳との報告があり、それ以前の十分な骨量取得が重要

視されている。また成長過程でのダイエットや過剰な運動がホルモンバランスを崩
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し、骨密度低下を引き起こすことも問題視されている。安全な超音波法で骨状態を

モニターし、若年層の骨検診を栄養摂取や運動指導に反映させることで、健全な骨

成長を促し、将来の骨折患者や骨粗鬆症患者削減に貢献できると考える。測定部位

が非荷重骨の橈骨であることは、体重の変化や運動量の影響を受けないという利点

があり、栄養摂取の純粋な効果のモニタリングに利用できるとも考えられている。 

今後は、皮質骨の音速を取得する Axial Transmission 法の研究開発を進めて行き、

本研究の骨測定システムに融合することにより、本研究では取得出来ていなかった

皮質骨の弾性的性質を取得パラメータに加え、より正確な骨強度測定法を実現して

いく。 
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図一覧図一覧図一覧図一覧    

Fig. 2.1 Outside view of LD-100. 

Fig. 2.2 Block diagram of LD-100. 

Fig. 2.3 Display of 2D images and measured values of LD-100. 

Fig. 2.4 Bone mass density deduced from slow wave level and bone mass 
density measured by pQCT. 

Fig. 2.5 Elasticity corresponding to fast wave and bone mass density 
measured by pQCT. 

Fig. 3.1 Cancellous bone specimen cut from a human femoral head. 

Fig. 3.2 Photograph of a 10 mm thick slice of the femoral head and scanning 
area (soft tissue in situ, three drilled holes for positioning). 

Fig. 3.3 Experimental arrangement for transmission of ultrasonic wave. 

Fig. 3.4 Beam width at focal point of focused transmitter. 

Fig. 3.5 Transmitted waveform though the reference medium (water). The 
transmitter is driven by a single cycle of sinusoidal voltage at 1 MHz. 
E0: peak-to-peak amplitude of the reference medium, the reference 
level. 

Fig. 3.6 Typical waveform of transmitted signal through cancellous bone 
specimen.  Ef : peak-to-peak amplitude of fast wave.  Es : 
peak-to-peak amplitude of slow wave. 

Fig. 3.7 Local bone density of a specimen, measured using microfocus X-ray 
CT system. Bone density is expressed by bone volume fraction. 

Fig. 3.8 Fast wave level as function of bone volume fraction (0 dB : reference 
level, peak-to-peak amplitude of transmitted signal through water). 

Fig. 3.9 Measurable zone of the fast wave. Zone A and zone B : fast wave is 
detectable. Zone C : fast wave level is very low or not detectable. 

Fig. 3.10 Slow wave level as function of bone volume fraction. 0 dB : reference 
level, peak-to-peak amplitude of transmitted signal through water. 

Fig. 3.11 Propagation speed of fast wave as function of bone volume fraction. 
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Fig. 3.12 Propagation speed of slow wave as function of bone volume fraction. 

Fig. 4.1 Annular array of transducers. 

Fig. 4.2 Transmitted waveforms in the cortical and cancellous bones measured 
with the (a) transducers of 20 mm diameter, and (b) transducers of 10 
mm diameter. 

Fig. 4.3 Transmitted waveforms measured with the transducers of 20 mm 
diameter.(a) Fast and slow waves, (b) circumferential waves in 
cortical bone, (c) circumferential waves in water around the cortical 
bone, (d) compounded wave of these three waves. 

Fig. 4.4 Transmitted waveforms in the cortical bone with 2 polystyrene foam 
gaps and the cancellous bone measured with the transducers of 20 
mm diameter. (a) The solid line includes only the fast and slow waves. 
(b) The dashed line includes the fast and slow waves and the 
circumferential waves around the cortical bone. 

Fig. 4.5 Transmitted waveforms in the cortical bone with 2 polystyrene foam 
gaps and the cancellous bone measured with the transducers of 10 
mm diameter. (a) The solid line includes only the fast and slow waves. 
(b) The dashed line includes the fast and slow waves and the 
circumferential waves around the cortical bone. 

Fig. 4.6 Transmitted waveforms in the water measured with the (a) 
transducers of 20 mm diameter and (b) transducers of 10 mm 
diameter. 

Fig. 5.1 Ultrasonic experimental setup. 

Fig. 5.2 Swine distal ulna bone specimen (a) before removing surface cortical 
bone and (b) after removing surface cortical bone with handy router. 

Fig. 5.3 Transmitted waveforms in specimen (a) before removing surface 
cortical bone and (b) after removing surface cortical bone. 

Fig. 5.4 Transmitted waveforms in specimen (expanded scale) (a) before 
removing surface cortical bone and (b) after removing surface cortical 
bone. 

Fig. 5.5 Cross-sectional images of specimen obtained by micro-CT system (a) 
before removing surface cortical bone and (b) after removing surface 
cortical bone. 

Fig. 6.1 Ultrasonic echo images of distal forearm: (a) back side at 5.5 % site, 
(b) palm side at 5.5 % site, (c) back side at 20 % site, (d) palm side at 
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20 % site. The sound velocity is assumed as 1530 m/s in the images. 

Fig. 6.2 X-ray pQCT images of distal forearm (pixel size: 0.332 mm): (a) at 
5.5 % site, (b) at 20 % site. 

Fig. 6.3 Ultrasonic echo waveforms from distal forearm: (a) back side at 5.5 % 
site, (b) palm side at 20 % site. 

Fig. 7.1 New ultrasonic bone measurement system. (a) Photograph. (b) 
Schematic diagram. (c) Scanning area. 

Fig. 7.2 Measurement site of the new ultrasonic system. 

Fig. 7.3 Experimental setup. (a) Schematic diagram with bone specimen. (b) 
Photograph of bone specimen. 

Fig. 7.4 Beam width at focal point of transmitter. 

Fig. 7.5 (a) Echo wave 1 measured by transducer 1. (b) Echo wave 2 measured 
by transducer 2. (c) Echo wave 1 measured by transducer 1 which 
moved 1 mm down from center of specimen. (d) Fast and slow waves 
in transmitted wave. 

Fig. 7.6 (a) CT image of distal 5.5 % site of left wrist yielded by pQCT (pixel 
size: 0.59 mm×0.59 mm, slice thickness: 2.5mm). (b) Image for 
outside diameter of cortical bone corresponding to measurement of 
the new ultrasonic system. (c) Image for cortical bone thickness 
corresponding to measurement of the new ultrasonic system. 

Fig. 7.7 Outside diameters of cortical bone measured using the new ultrasonic 
system and pQCT. 

Fig. 7.8 Cortical bone thicknesses measured using the new ultrasonic system 
and pQCT. 
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表一覧表一覧表一覧表一覧    

Table 7.1 Parameters and fixed values of experimental setup. 
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