
　榊原　過活動の方は一般に、夜間の
頻尿から始まることが多く、夕方にな
ったら水分をやや控え目にすること。
それから、コーヒーを含めたカフェイ

ンはやや刺激性ですので控えてみたり、
そういったことはお勧めできるかと思
います。
　山内　ありがとうございました。

帝京大学整形外科病院教授
阿　部　哲　士

（聞き手　池脇克則）

　骨パジェット病についてご教示ください。
　血清ALP値のみ高値を示し、症状が全くない場合、経過観察のみでよいので
しょうか。
 ＜大分県開業医＞

骨パジェット病

　池脇　阿部先生、パジェット病、骨、
乳房、乳房外とありますが、これは関
連した病気ではないのですよね。
　阿部　外国では、Paget disease of 
boneと表記して、必ず骨の病気である
ことをいちいち入れて区別しています。
だから、日本語でも骨パジェット病と
表記されていることが多いです。
　池脇　今回は骨パジェット病という
ことですね。まず、これはどのような
病気なのでしょうか。
　阿部　病因から話しますと、いわゆ
る破骨細胞が暴走して骨を壊す。それ
に反応して骨を作りすぎ、骨が変形や
骨折をきたすという、骨の系統疾患と
いわれています。
　池脇　骨の代謝の破骨の部分がすご
く活発になってしまって、それを修復

するといっても、やはり元の骨にはな
らないために、いろいろな障害が起こ
ってくるのですね。
　阿部　骨の変形、または壊しすぎた
ときの骨の破壊、それと関節のすぐ下
の骨が破壊することで変形性関節症を
きたす。そのほか、脊椎の症状をきた
します。
　池脇　欧米と日本で疾患の頻度は差
があるのでしょうか。
　阿部　非常に差があります。白人の
方に頻度がとても高くて、日本人とか
黄色人種は非常に頻度が低いです。人
種差があるのがこの病気の特徴です。
　池脇　おそらく突き詰めていくと、
破骨の活性をつかさどる何かの遺伝子
異常ということになると思うのですが、
そのあたりの解明もある程度進んでい
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力障害をきたすこともあります。
　池脇　イメージから全く違う、聴力
障害で骨パジェット病なのですか。
　阿部　はい。すごく頭蓋骨が大きく
なって耳が聞こえなくなる。ベートー
ベンは骨パジェット病だったのではな
いかといわれています。晩年は耳が聞
こえなくなったという有名なエピソー
ドがありますから、あの頭の大きさは、
けっこう骨パジェット病に特徴的なも
のではないかともいわれています。
　池脇　大腿骨の骨折、高齢者の場合
は比較的多いですし、その骨折のレン
トゲンを見て、これはちょっと変だと。
これはなかなか経験がないとわからな
いようなものなのでしょうか。
　阿部　骨パジェット病のレントゲン
像というのは特徴的な骨硬化像を出し
ます。折れ方も、大腿骨頸部骨折のよ
うに折れやすい部位に折れやすいパタ
ーンで骨折線が入るのと違う、ちょっ
と特別な、非定型的な骨折の仕方をし
ます。やはりその特異な骨折像、特異
なレントゲン像で診断がつくことが多
いです。
　池脇　一般の医師がレントゲンを撮
ってわかるというよりも、何かおかし
いなと整形外科に紹介があって、そこ
でわかるというパターンが多いのでし
ょうか。
　阿部　私が経験した症例はほとんど
がほかの施設から整形外科に紹介され
て、整形外科から大学病院に紹介され

るというケースです。おかしいと思っ
て次につなげていただければ、経験の
ある人が見ればわかりますので、そう
いう診断の流れだと思います。
　池脇　骨パジェット病である部分の
骨に骨折を起こす方というのは、ほか
の骨に関してもそういうリスクが高い
と考えたほうがいいのでしょうか。
　阿部　多骨性である確率もけっこう
高いので、日本の骨粗鬆症学会が作っ
たガイドラインでも骨シンチを推奨し
ています。骨シンチだと、特異度は高
くはないかもしれないですが、感度は
高く、ほかの病変を検出することがで
きますので、そこのレントゲンを見れ
ば罹患部位がわかります。
　池脇　一方で、先生がおっしゃった
ように、健診でアルカリホスファター
ゼだけが高く、本人は何も症状がない。
まさに今回の質問と同じような、血清
のアルカリホスファターゼだけが高く
て、おそらく骨の痛みなどは全くない。
その場合はどうされるのですか。
　阿部　健診から見つかってアルカリ
ホスファターゼが異常ということにな
ると、カルシウム、リンの代謝異常、
代謝疾患を見るという検査の一環の中
で、ボーンサーベイ、いわゆる主要な
短管骨、長管骨、骨盤骨、脊椎と頭蓋
骨という一通りのレントゲンをチェッ
クするのが骨系統疾患の診断のための
ステップです。それを行って、おかし
な骨を見つけていただければ骨パジェ

るのでしょうか。
　阿部　破骨細胞をつかさどる遺伝子
の異常が基盤にあるといわれています。
それに関与する遺伝子はわかっている
のですが、もともと家族性にこの病気
が来る人などではその遺伝子が明らか
になっています。ただ、一般的にこの
遺伝子があるからこの病気だと診断で
きるほど解明されていません。ただ、
遺伝子異常が基盤にあるといわれてい
ます。
　池脇　遺伝子異常だけでは、いろい
ろな環境あるいは加齢によって発症す
るとなると、発症時期もいろいろパタ
ーンがあるのでしょうか。
　阿部　ほとんどの発症は中高年以降
です。その因子といわれているのが、
犬などにいるパラミクソウイルスみた
いなウイルスが遅延性、slow virus in-
fectionで起こる。だから環境因子が関
係あるのではないかという説もあるの
ですが、これもまた1990年代からいろ
いろいわれているものの、まだはっき
りはしていません。
　池脇　ウイルスが関与する可能性が
あるということで、しかも欧米に比べ
ると日本ではまれな疾患である。骨が
変形したり、当然骨折ということもあ
るのでしょうか。そのあたりのいわゆ
る臨床像はどういう感じなのでしょう
か。
　阿部　臨床では骨が折れて、変なレ
ントゲン像だ、これは何だということ

で見つかることが一番多いです。それ
と、臨床像ではやはり脊椎がやられる
と変形性脊椎症をきたして腰痛、あと
骨が壊されるときに、骨折に至らなく
ても骨痛、骨の痛みを出すことがあり
ます。あとは変形性関節症に進んでし
まってから見つかることが臨床的に多
いです。もう一つは、健康診断などで
骨のターンオーバーが進み過ぎてアル
カリホスファターゼが高いことから見
つかることもあります。
　池脇　骨折などを契機に発見される
場合と、いわゆる健診を受けて、全く
無症状で、アルカリホスファターゼだ
けが高い場合という、ちょっとそのあ
たりは状況が違いますね。
　阿部　骨パジェット病の多くは無症
状で経過するといわれているので、無
症状の潜在的な患者さんというのは欧
米では多数存在するといわれています。
ただ、日本でどのくらい無症状の人が
存在するかに関してはまだわかってい
ません。
　池脇　欧米と日本人では違うかもし
れませんが、こういったパジェットが
起こりやすい骨、そうではない骨、先
ほど先生は脊椎とおっしゃいましたが、
そのあたりが一番多いのでしょうか。
　阿部　一番頻度が高いのは大腿骨で
す。大腿骨、骨盤、脊椎が好発部位で、
多発する症例もあります。あと特徴的
な症状を出すのは頭蓋骨に出てきたと
きに、耳の周囲の骨の骨硬化による聴
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力障害をきたすこともあります。
　池脇　イメージから全く違う、聴力
障害で骨パジェット病なのですか。
　阿部　はい。すごく頭蓋骨が大きく
なって耳が聞こえなくなる。ベートー
ベンは骨パジェット病だったのではな
いかといわれています。晩年は耳が聞
こえなくなったという有名なエピソー
ドがありますから、あの頭の大きさは、
けっこう骨パジェット病に特徴的なも
のではないかともいわれています。
　池脇　大腿骨の骨折、高齢者の場合
は比較的多いですし、その骨折のレン
トゲンを見て、これはちょっと変だと。
これはなかなか経験がないとわからな
いようなものなのでしょうか。
　阿部　骨パジェット病のレントゲン
像というのは特徴的な骨硬化像を出し
ます。折れ方も、大腿骨頸部骨折のよ
うに折れやすい部位に折れやすいパタ
ーンで骨折線が入るのと違う、ちょっ
と特別な、非定型的な骨折の仕方をし
ます。やはりその特異な骨折像、特異
なレントゲン像で診断がつくことが多
いです。
　池脇　一般の医師がレントゲンを撮
ってわかるというよりも、何かおかし
いなと整形外科に紹介があって、そこ
でわかるというパターンが多いのでし
ょうか。
　阿部　私が経験した症例はほとんど
がほかの施設から整形外科に紹介され
て、整形外科から大学病院に紹介され

るというケースです。おかしいと思っ
て次につなげていただければ、経験の
ある人が見ればわかりますので、そう
いう診断の流れだと思います。
　池脇　骨パジェット病である部分の
骨に骨折を起こす方というのは、ほか
の骨に関してもそういうリスクが高い
と考えたほうがいいのでしょうか。
　阿部　多骨性である確率もけっこう
高いので、日本の骨粗鬆症学会が作っ
たガイドラインでも骨シンチを推奨し
ています。骨シンチだと、特異度は高
くはないかもしれないですが、感度は
高く、ほかの病変を検出することがで
きますので、そこのレントゲンを見れ
ば罹患部位がわかります。
　池脇　一方で、先生がおっしゃった
ように、健診でアルカリホスファター
ゼだけが高く、本人は何も症状がない。
まさに今回の質問と同じような、血清
のアルカリホスファターゼだけが高く
て、おそらく骨の痛みなどは全くない。
その場合はどうされるのですか。
　阿部　健診から見つかってアルカリ
ホスファターゼが異常ということにな
ると、カルシウム、リンの代謝異常、
代謝疾患を見るという検査の一環の中
で、ボーンサーベイ、いわゆる主要な
短管骨、長管骨、骨盤骨、脊椎と頭蓋
骨という一通りのレントゲンをチェッ
クするのが骨系統疾患の診断のための
ステップです。それを行って、おかし
な骨を見つけていただければ骨パジェ

るのでしょうか。
　阿部　破骨細胞をつかさどる遺伝子
の異常が基盤にあるといわれています。
それに関与する遺伝子はわかっている
のですが、もともと家族性にこの病気
が来る人などではその遺伝子が明らか
になっています。ただ、一般的にこの
遺伝子があるからこの病気だと診断で
きるほど解明されていません。ただ、
遺伝子異常が基盤にあるといわれてい
ます。
　池脇　遺伝子異常だけでは、いろい
ろな環境あるいは加齢によって発症す
るとなると、発症時期もいろいろパタ
ーンがあるのでしょうか。
　阿部　ほとんどの発症は中高年以降
です。その因子といわれているのが、
犬などにいるパラミクソウイルスみた
いなウイルスが遅延性、slow virus in-
fectionで起こる。だから環境因子が関
係あるのではないかという説もあるの
ですが、これもまた1990年代からいろ
いろいわれているものの、まだはっき
りはしていません。
　池脇　ウイルスが関与する可能性が
あるということで、しかも欧米に比べ
ると日本ではまれな疾患である。骨が
変形したり、当然骨折ということもあ
るのでしょうか。そのあたりのいわゆ
る臨床像はどういう感じなのでしょう
か。
　阿部　臨床では骨が折れて、変なレ
ントゲン像だ、これは何だということ

で見つかることが一番多いです。それ
と、臨床像ではやはり脊椎がやられる
と変形性脊椎症をきたして腰痛、あと
骨が壊されるときに、骨折に至らなく
ても骨痛、骨の痛みを出すことがあり
ます。あとは変形性関節症に進んでし
まってから見つかることが臨床的に多
いです。もう一つは、健康診断などで
骨のターンオーバーが進み過ぎてアル
カリホスファターゼが高いことから見
つかることもあります。
　池脇　骨折などを契機に発見される
場合と、いわゆる健診を受けて、全く
無症状で、アルカリホスファターゼだ
けが高い場合という、ちょっとそのあ
たりは状況が違いますね。
　阿部　骨パジェット病の多くは無症
状で経過するといわれているので、無
症状の潜在的な患者さんというのは欧
米では多数存在するといわれています。
ただ、日本でどのくらい無症状の人が
存在するかに関してはまだわかってい
ません。
　池脇　欧米と日本人では違うかもし
れませんが、こういったパジェットが
起こりやすい骨、そうではない骨、先
ほど先生は脊椎とおっしゃいましたが、
そのあたりが一番多いのでしょうか。
　阿部　一番頻度が高いのは大腿骨で
す。大腿骨、骨盤、脊椎が好発部位で、
多発する症例もあります。あと特徴的
な症状を出すのは頭蓋骨に出てきたと
きに、耳の周囲の骨の骨硬化による聴
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高いと思います。
　池脇　そうすると、変な骨折という
のがあるかどうかわかりませんが、骨
折あるいは何か原因不明の骨の痛みが
ある場合には、骨パジェット病の可能
性があるから専門医に紹介するという

ような流れでよいでしょうか。
　阿部　ぜひ紹介していただければあ
りがたいと思います。患者さんのため
にもなると思います。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。

ット病の診断に結びつくと思います。
　池脇　確かに健診レベルでアルカリ
ホスファターゼだけ高くて症状がない。
それで終わりではなくて、一応全身の
骨をチェックして、場合によっては骨
吸収、代謝のマーカーみたいなものも
あれば併せてということでしょうか。
　阿部　そのとおりです。
　池脇　その場合には慎重に経過を見
ていくということでよいですね。
　阿部　一応ヨーロッパのガイドライ
ンなどでは、症状がない場合や、骨の
代謝異常によって骨が弱くなってきし
んで痛いという症状がなければ、原則
は経過観察でよいと。予防的にビスホ
スホネート製剤のようなことを行うこ
とは推奨されていません。ただ、アメ
リカの一部の医師は、アルカリホスフ
ァターゼ値が２～４倍以上になったと
きはビスホスホネートの治療をしてよ
いという推奨もあります。そこは症状
とアルカリホスファターゼ値の変動を
見て判断してよいと思います。
　池脇　おそらく破骨細胞の活動が高
いということは、無症状であれ、すで
に骨折を合併した症例であれ、ある程
度共通だから、それに対する介入をし
てもいいのではという考えもあるので
すね。
　阿部　そのとおりだと思います。
　池脇　実際に骨折までいって、ある
いは骨も痛いというときには、ビスホ
スホネートがファーストチョイスなの

でしょうか。
　阿部　これが一番有効で、いいと思
います。ほかにカルシトニン等がある
のですけれども、これはカルシウム値
の変動などがあるときに投与してもい
いのですが、骨パジェット病に関して
はビスホスホネートが非常によく効く
ので、使っていただくのがよいかと思
います。
　池脇　私も薬の本を見たのですが、
ビスホスホネートの中で、骨パジェッ
ト病の適応があるもの、ないものがあ
るようです。同じビスホスホネートの
中でも多少効果に差があるのでしょう
か。
　阿部　ビスホスホネートの中で効果
の差についてはまだ欧米ではいろいろ
研究されているようですが、日本では
どうしても患者数が少ないので、リセ
ドロン酸Naでオーファンとして最初
に投与が開始されました。患者数が少
ないので、現在日本で使えるのは主に
リセドロン酸Naが保険適用となって
いますし、よく効いていると思います。
　池脇　確かに日本ではそんなに数が
いないので、ある決まった薬、ビスホ
スホネートで使って、それがあまり効
果がなかった場合には、次はこれ、と
いう次の薬は今のところないのでしょ
うか。
　阿部　可能性がある薬はありますが、
ほとんどがリセドロン酸Naで骨のタ
ーンオーバーは改善します。有効性は
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高いと思います。
　池脇　そうすると、変な骨折という
のがあるかどうかわかりませんが、骨
折あるいは何か原因不明の骨の痛みが
ある場合には、骨パジェット病の可能
性があるから専門医に紹介するという

ような流れでよいでしょうか。
　阿部　ぜひ紹介していただければあ
りがたいと思います。患者さんのため
にもなると思います。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。

ット病の診断に結びつくと思います。
　池脇　確かに健診レベルでアルカリ
ホスファターゼだけ高くて症状がない。
それで終わりではなくて、一応全身の
骨をチェックして、場合によっては骨
吸収、代謝のマーカーみたいなものも
あれば併せてということでしょうか。
　阿部　そのとおりです。
　池脇　その場合には慎重に経過を見
ていくということでよいですね。
　阿部　一応ヨーロッパのガイドライ
ンなどでは、症状がない場合や、骨の
代謝異常によって骨が弱くなってきし
んで痛いという症状がなければ、原則
は経過観察でよいと。予防的にビスホ
スホネート製剤のようなことを行うこ
とは推奨されていません。ただ、アメ
リカの一部の医師は、アルカリホスフ
ァターゼ値が２～４倍以上になったと
きはビスホスホネートの治療をしてよ
いという推奨もあります。そこは症状
とアルカリホスファターゼ値の変動を
見て判断してよいと思います。
　池脇　おそらく破骨細胞の活動が高
いということは、無症状であれ、すで
に骨折を合併した症例であれ、ある程
度共通だから、それに対する介入をし
てもいいのではという考えもあるので
すね。
　阿部　そのとおりだと思います。
　池脇　実際に骨折までいって、ある
いは骨も痛いというときには、ビスホ
スホネートがファーストチョイスなの

でしょうか。
　阿部　これが一番有効で、いいと思
います。ほかにカルシトニン等がある
のですけれども、これはカルシウム値
の変動などがあるときに投与してもい
いのですが、骨パジェット病に関して
はビスホスホネートが非常によく効く
ので、使っていただくのがよいかと思
います。
　池脇　私も薬の本を見たのですが、
ビスホスホネートの中で、骨パジェッ
ト病の適応があるもの、ないものがあ
るようです。同じビスホスホネートの
中でも多少効果に差があるのでしょう
か。
　阿部　ビスホスホネートの中で効果
の差についてはまだ欧米ではいろいろ
研究されているようですが、日本では
どうしても患者数が少ないので、リセ
ドロン酸Naでオーファンとして最初
に投与が開始されました。患者数が少
ないので、現在日本で使えるのは主に
リセドロン酸Naが保険適用となって
いますし、よく効いていると思います。
　池脇　確かに日本ではそんなに数が
いないので、ある決まった薬、ビスホ
スホネートで使って、それがあまり効
果がなかった場合には、次はこれ、と
いう次の薬は今のところないのでしょ
うか。
　阿部　可能性がある薬はありますが、
ほとんどがリセドロン酸Naで骨のタ
ーンオーバーは改善します。有効性は
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