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1 緒　　　　　言
現在，骨粗鬆症の診断には，DEXA (Dual-Energy X-ray

Absorptiometry) 法による巨視的な骨密度の測定値を基
準とした方法が標準化されている．1)しかし，骨粗鬆症患
者の QOLにとって問題となる微小骨折には，局所的な
骨梁における応力が関与すると考えられ，海綿骨の微視
的な骨梁モルフォロジーに着目する必要がある．さらに，
骨梁における応力は，それを骨細胞が感受し，骨吸収と
骨形成（リモデリング）が行われるため，骨質評価にお
いて重要な因子である．
近年ではナノスケールに注目した研究も盛んに行われ，

著者の一人は，X線回折の測定から骨を構成する生体ア
パタイト (BAp) 結晶の配向性が骨梁あるいは骨梁を通
して骨全体に働く応力に強く影響を与えていることを示
唆した．2)骨あるいは骨梁の剛性は，BAp結晶配向性に強
く依存し，異方性を示す．しかしながら，現在の X線回
折の解像度などの理由で，複雑な三次元ネットワーク構
造をとる骨梁中の BAp結晶配向性の直接的な観測は困
難であり，3)骨梁モルフォロジーと BAp結晶配向性を同時
に詳細に考慮した研究は実験的にも数値解析的にも行わ
れていない．

数値解析に関連する分野では，繊維強化材料や多孔体
などの複雑なミクロ構造を持つ不均質材料を対象とし，そ
の平均化材料物性を与える方法として均質化法 (homog-
enization method)4), 5)によるマルチスケール解析が盛んに
研究されている．6)～ 8)このようなマルチスケール解析手法
はバイオエンジニアリングの分野へと拡大されている 9), 10)

が，海綿骨の解析に対しては，骨梁モルフォロジーを考
慮するにとどまっている．また別の観点からは，ランダ
ムなモルフォロジーを有する対象から後述するミクロモ
デル（ユニットセル）を適切に抽出するモデリング手法
やツール（ソフトウェア）がなく，研究段階を抜けられ
ず医療などの計算力学の非専門家が実用的に数値解析を
実施する段階にないのが現状である．
これらの背景をふまえ，本研究では，海綿骨全体の平均
化特性を実用的かつ高精度に予測するための手法とツー
ル開発を行う．そのため，海綿骨の骨梁モルフォロジー
（ミクロレベル）の分析を行った上で，BAp結晶配向性
（ナノレベル）を解析モデル中に自動的に設定し，最終的
には巨視的な平均化物性（マクロレベル）の評価を行う．
マクロ－ミクロのブリッジング技術には均質化法を用い，
骨梁は X線 CT撮像とイメージベースモデリング手法 9), 11)
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による自動モデリングを行う．適用例としてブタの大腿
骨のモルフォロジー分析，ユニットセルモデリングと平
均化物性の解析，さらに骨梁に生じるひずみ・応力の解
析を行う．

2 均質化法によるミクロ－マクロブリッジングと
モルフォロジー分析手法

2・1 スケールの定義
本研究では，Fig. 1に示すように，日常的に想定され

る任意のマクロな荷重に対する骨梁（ミクロ領域）内の
応力解析を実用的かつ高精度に行うことを目指す．BAp
結晶配向性（ナノスケール）と骨梁モルフォロジー（ミ
クロスケール）を考慮したスケールの定義を Fig. 2に示
す．スケール間のブリッジングのため，ナノ－ミクロス
ケールの状況を反映したマクロな平均化物性の均質化法
による予測を本論文の主眼とする．スケール間の双方向
の相関を考えるため，マクロ荷重下のミクロ応力の解析を
行うには，汎用的には均質化法だけでなく重合メッシュ
法 12)～ 14)が必要となるが，本報では均質化法で解析でき
る範囲の記述にとどめる．

2・2 均質化法とイメージベースモデリング手法
均質化法とは，複合材料・多孔質材料など微視的に不

均質な構造を持つ材料の巨視的物性を与える平均化解析
技術である．この理論を一言で要約すると「材料（ミク
ロ）と構造（マクロ）に対応し異なる 2つのスケールを
導入し，漸近展開形の未知変数を保存則に代入すること
により，各スケールに対応した支配方程式を算出する」
ものである．またその副産物としてマクロ構造体の解析
に必要となる平均化物性が均質化定数として定義できる．
得られた方程式は有限要素法により解く．こうした数学
理論をバックグラウンドに持つ均質化法は，厳密にはそ
の適用範囲を限定する幾つかの条件があり，特にミクロ
構造の幾何学的な周期性を満足する必要がある．理論の
詳細は文献を参照されたい．4)～ 9)海綿骨のミクロ構造はラ

ンダムで複雑であり，周期性を満たさない．しかし，最
近の多孔質セラミックスなどを対象とした研究事例 15), 16)

から，ランダムなミクロ構造に対する適用可能性が示さ
れ，実験計測との比較検証も十分に行われてきた．すな
わち，対象領域全体に見られる不均質性の特徴をすべて
含むような十分な大きさのユニットセルをとり，ユニッ
トセル境界に周期境界条件を与えることで，実際のユニッ
トセルの周期繰返しの有無とは関係なく，該当領域のマ
クロ特性の予測が可能であることを示した．ただし，全
体に均質性を求めようとする人工材料と異なり，海綿骨
のランダム性には注意が必要であることから，次に述べ
るモルフォロジー分析を行う．なお，複雑な骨梁の自動
モデリング手法として，本研究では X線 CTとボクセル
要素（立方体要素）を用いたイメージベースモデリング
手法を採用した．9), 11), 14), 16)デジタル化された情報は，い
かにボクセル数が多くとも（数千万ボクセル程度），容易
にかつきわめて高速に各種の統計処理が可能である．17)モ
ルフォロジー分析の結果をふまえ，均質化法の適用のため，
周期性を仮定できる最小単位のミクロ領域（ユニットセ
ル）を抽出する．ボクセル要素生成は完全自動化できる
反面，要素数が膨大になる欠点があるが，方程式の解法
に反復法（EBE-SCG法：element-by-element scaled con-
jugate gradient）を採用することにより通常の PC（メモ
リ 2GB）で約 200万要素の解析が可能である．

2・3 モルフォロジー分析手法
過去の種々のモルフォロジーの指標 18)は骨密度や異方
性などのマクロな平均値であったが，本研究ではユニッ
トセル抽出の指標とすべく，X線 CTで得られたミクロ
情報から骨梁の分布をミクロに示す骨梁密度の分布を定
義することにする．なお，以下では X線 CTの断面内を
x−yまたは r−θとし，断面の積層方向を zとする．

(1) 直交座標モルフォロジー分析
直交座標系での分析は，x，y，zの各 3方向に対する

骨梁密度の分布性状を調査するため，各面内で骨梁密度
の積分値を計測する．ここで P x(x)を Fig. 3 (a)に示す x
軸に垂直な面 Ax内での密度積分値に対する x方向の関数
として次式で定義する．

(1)

(2)

ρは二値化されたボクセル値を示す．同様にして P y(y),
P z(z)を定義し y，z方向の骨梁密度分布を調査する．

(2) 円筒座標モルフォロジー分析
長管骨のような円筒形状の骨に対しては次式に示す円
筒座標系でのモルフォロジー分析が有効となる．
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Fig. 1   Multi-scale modeling for stress analysis.

Fig. 2   Multi-scales in bone. Fig. 3   Morphology analysis.
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(3)

ここで r，θはそれぞれ半径と円周角度を示し，hzはモル
フォロジー分析する領域の z方向の高さを示す．式 (3)
の積分は，数値的には Fig. 3 (b)に示すように微小幅 ΔT
を設定し，微小断面 ΔT−hzで積分処理を行う．ΔTは，
いくつかの動物やヒトの骨への適用例から，入力画像全
体の領域を漏れなく分析できるよう，次式で示す通り経
験的に CT画像のサイズに対し 1/20として定めた．

(4)

(5)

なお，上記の骨梁密度分布は解析システムでMicrosoft
EXCELが自動起動され，グラフ化，データ保存される．

2・4 モルフォロジー分析の活用法
(1) 骨梁密度（骨梁の存在）の分布だけでなく，平均
値や均質性（逆に不均質性）の度合いがわかる．

(2) マクロモデル作成のための領域分割とユニットセ
ル抽出の指針となる．

(3) X線 CTで撮像された全体モデル，さらに，その一
部領域に対し行うことにより，二値化の精度向上
（すなわち二値化を再実行する）にも寄与できる．

なお，モルフォロジー分析により得られるグラフは，
pQCT (peripheral Quantitative Computed Tomography)
による計測結果と類似の結果となることも確かめられて
おり，X線 CTとデジタル化された情報の処理により多
くの知見が得られる．

3 BAp結晶配向性を考慮した
ナノ－ミクロ－マクロ連成解析手法

3・1 直交異方性モデルによる BAp結晶力学モデル
BApは Fig. 2のように六方晶の結晶構造を持ち，結

晶学から c軸方向に強い剛性を示すことがわかる．主と
して計測が容易な皮質骨での X線回折による結晶配向性
の測定より，BAp結晶の c軸配向と応力の方向が一致す
ること，2), 3)さらにヤング率の計測より骨長手方向（強軸
方向）には，骨半径方向に対し，約 2倍の剛性を持つこ
と 19)が知られている．海綿骨の骨梁でも SEM観察から
ラメラ構造が観察され，BAp配向性による異方性が考え
られるものの，現在の X線回折では照射解像度の限界，
骨梁が複雑な三次元ネットワーク構造であること，骨梁
の有限要素（ボクセル）モデルは百万～数千万要素のオー
ダの大規模データであるなどの困難さからこれまで考慮
されていない．

BAp単結晶の弾性力学挙動は直交異方弾性体として次
式でモデル化される．ここで C’は弾性コンプライアンス
マトリックス，D’は弾性マトリックスを示す．

(6)

過去の骨に関する解析では，等方弾性体を仮定しヤン
グ率 E = 10GPa，ポアソン比 ν = 0.4程度の値を用いてい
る．また，皮質骨の計測から強軸方向には 2倍程度剛性
が高いという知見と併せ，本論文では以下の値により異
方性（正確には横等方性）弾性体の解析を実施する．

(7)

また，式 (6)は対称性を保つ必要があるため，ポアソン
比を以下のように決定する．

(8)

横弾性係数 Gについては，上記のような異方性に関する
知見がないため，繊維強化複合材料などに多用される横
等方性弾性体の仮定を用いることはせず，既知の縦弾性
係数のみを変化させて式 (9)のように等方弾性体での値
を用い，式 (6)の直交異方性弾性体とした．

(9)

3・2 結晶配向性の自動設定法
BAp配向性は，長期荷重として，基本姿勢における荷

重により発生する主応力方向に配向するとの仮説を設け
る．本来は，荷重載荷履歴とリモデリングの影響により，
上記仮説のとおりでない部位が当然あるが，計測も困難
であることなどから上記仮説を設けた．Fig. 4および以
下に配向性自動設定手順を示す．基本姿勢による荷重は，
体の部位により異なるが，Fig. 4では本論文の適用例で
ある大腿骨骨幹遠位部を想定し，基本的な長期荷重とし
て長軸方向の自重を想定する．ミクロ－マクロモデルで
はミクロ構造に対し長手方向の一様なマクロ応力状態と
する．

(1) 均質化解析のために抽出されたユニットセルに対
し，すべての骨梁を等方弾性体として仮定し，マ
クロな応力場（ユニットセル内のミクロ応力の平
均値）を与える．

(2) このとき，ユニットセルには周期境界条件を課す．
(3) ミクロ場の応力解析結果から各ボクセル要素のミ
クロな主応力を算出する．

(4) ボクセル要素ごとに結晶の c軸方向を最大主応力
方向に自動設定する．

＊河貝光寛，高野直樹，中野貴由，浅井光輝＊876
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(5) (3)で評価した結晶方位分布のデータを基に，局所
座標系で定義した異方性弾性モデルD′を次式によ
り全体座標系へと変換することでミクロ構造内の
材料モデルを構築する．

(10)
ここで変換行列 Tは各要素の主応力ベクトルの方向余弦
から求められる回転マトリックス 20)を示す．手順 (3) で
算出された主応力と最終的に異方性材料モデルを設定し
た後に算出される主応力は一般に異なるが，リモデリン
グにより変化を続けるBAp配向の推定として，両者の一
致は必ずしも必要ではなく，収束計算などは行わないこ
ととする．ただし，長管骨の長軸方向の骨梁では両者は
良好に一致することは確認しており，本論文で扱う大腿
骨では収束計算の有無による差はほとんど無いと考えら
れる．以上の手順によりナノ結晶配向性を加味したミク
ロ材料データ算定後は，通常の均質化法の手順に従い，
均質化弾性テンソルとしてマクロ材料特性を算出する．

4 ブタ大腿骨の海綿骨への適用
4・1 海綿骨のモルフォロジー分析
適用例として用いたブタ大腿骨骨幹遠位部の断片の断
面画像の一例を Fig. 5に示す．断片である理由は，もと
もと X線回折によるBAp結晶配向性の計測 2)を行った対
象だからである．X線 CTの分解能は 35μm，スライス間
隔は 35μmであり，120枚の断面画像から三次元構造を
再構築した．断片形状であることから，この場合には円
筒座標モルフォロジー分析が適切である．Fig. 6に示す
ように，サンプルの断片形状から，θが 255°から 300°の
範囲内で有効なデータを取得した．Fig. 7には一例として
θ = 270°における半径方向への骨梁密度分布 P rθ(r, θ =
270°)をグラフ化した．Fig. 7から，海綿骨の領域内（半
径がおよそ 2mmから 9mmまで）において，山と谷を繰
り返すオシレーションが顕著に表れていることが確認でき
る．これは，骨梁密度の z方向積分値が高い領域と低い
領域が，半径方向にある一定間隔で繰り返し存在してい
ることを表している．グラフの山の間隔 (0.47 ± 0.13mm)
は，Fig. 8（直交座標モルフォロジー分析画面）に示す
海綿骨の断面画像における骨梁間隔の計測結果（平均
0.48 ± 0.09mm）とほぼ一致している．他の角度 θでも
同様であった．z方向積分したにもかかわらず，両者が
一致するということは，Fig. 9に示すように，半径方向
に一定の間隔で円周方向 (θ) と長手方向 (z) に伸びる板
状の骨梁が，ある程度周期的に配置されていると推察さ
れる．

4・2 BAp配向性を考慮したユニットセル作成
モルフォロジー分析により特徴的な骨梁が推察された
ことから，均質化解析に用いるユニットセルにはある程度
大きな領域を取る必要があることがわかる．Fig. 8から，
骨梁幅の平均値 0.25mmを得ていたため，板状の骨梁 5
つを含む領域の寸法を (0.47 + 0.25) × 5 = 3.6≒ 4mmと算
出し，Fig. 10のようにユニットセルを抽出した．要素数
は 600,358，節点数は 797,771であり，骨密度は 35.9%で
ある．5周期分という目安は，過去の文献 21), 22)や自身
の経験による知見に基づく．すなわち，ランダムな骨梁
構造のユニットセル境界に周期性を仮定することから，
ユニットセル境界近傍では不適切な変形拘束と応力集中Fig. 5   Reconstructed three dimensional image.

Fig. 6   Cylindrical coordinate analysis.

Fig. 7   Trabecular density analysis (θ = 270°).

Fig. 8   Measurement of the trabecular spacing.

D T D TT= ′
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が生じるが，5周期分をとればミクロ応力分布の平均と
して定義されるマクロ特性には境界の誤差の影響がない
ことを確認済みである．16), 22)一方，4・4節に後述のミク
ロ応力を詳細に評価する場合には，文献 16)の知見から，
ユニットセル寸法の 10%の境界近傍領域を除いて評価し
ている．今回の事例は特徴的なモルフォロジーを有して
いたため，特殊な事例とも言えるが，実際の海綿骨に対
してユニットセルの抽出指針を定量的に示すことができ
たという点は意義ある成果と考える．
このユニットセルに対し第 3章で示したアルゴリズム

によりBAp配向性の自動設定を行い異方性モデルの材料
データを構築後，通常の PC (CPU：Intel Xeon2GHz，
メモリ： 2GB）で均質化法によりマクロ材料物性を評価
する．

Fig. 11には，等方弾性モデルを仮定し z軸方向へ一
様なマクロ応力を載荷した際のミクロな主応力方向，す
なわち異方性モデルを採用した際の強軸方向（BApの優
先 c軸配向）をベクトル表示した一例である．最大主応
力方向に c軸方向を設定したため，複雑な骨梁構造に沿っ

て応力を伝達するスムーズな流れとして c軸配向が設定
されている様子を確認することができる．

4・3 均質化解析によるマクロ特性予測の考察
得られたマクロな弾性マトリックスDHを次式に示す．

(11)
式 (11)中の成分中には，引張とせん断の相関項が大きい
ものもあり，設定した x−y−z座標系では厳密には材料直
交性が見出せない．これは，Fig. 5，Fig. 10からもわか
るように骨の外形状が円筒ではないことの影響もあると
推察される．ここでは，Fig. 9のような単純化したモデ
ルの検証と，後述の X線回折による測定との比較を行う
ため，直交異方性モデルを仮定して定義される各方向の
等価ヤング率，ポアソン比，横弾性係数を Table 1～ 3
にまとめる．Fig. 9に示した骨梁モルフォロジーの特徴
に加え，BAp結晶配向性から，z方向のヤング率が高い
数値を示すことは容易に推察される．定量的に，z方向
のヤング率は x方向に対し 2.6倍，y方向に対しては約
8.4倍と極端に高い数値を示している．また Fig. 9のモ
ルフォロジーを反映した結果は等価ポアソン比，横弾性
係数に現れている．その特徴を以下に列挙する．

(1) 半径方向に応力を載荷した際には z方向ひずみへ
の影響が少ない．（νyzが小さい）

(2) 円周方向に応力を載荷すると半径方向に比較的大
きなひずみが発生する．（νxyが極めて高い）

(3) z軸に垂直な面の円周方向の剛性が高い．（Gzxが
他の横弾性係数より高い）

(4) 断面内のねじり剛性が低い．（Gxyが低い）
このことから，Fig. 9に示すように板状の骨梁は半径方
向には板間を結合する細い骨梁が分布しているとの予測
が裏付けられる．骨梁モルフォロジーを理解するために
は，立体視や VR (virtual reality) 技術を駆使した可視化
も行ったが，Fig. 9のような理解は可視化技術では不可
能であった．提案するモルフォロジー分析，均質化法に
よる全剛性成分の計算が有効であると結論できる．
次に，均質化法による数値解析結果と X線回折による

＊河貝光寛，高野直樹，中野貴由，浅井光輝＊878

Fig. 9   Schematic morphology of pig’s femur.

Fig. 10   Unit cell model.

Fig. 11   BAp grain orientation setting.
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Table 1   Young’s moduli calculated by homogenization method.

Table 2   Poisson’s ratio calculated by homogenization method.

Table 3   Shear moduli calculated by homogenization method.
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測定結果 2)を比較する．解析により得られた Table 1の
ヤング率を Fig. 12にグラフ表示する．一方，Fig. 13に
はBApの (002) 回折強度を (310) 回折強度で規格化した
X線回折強度比の観測結果をユニットセルの各軸方向に
対応させて整理したグラフを示す．この計測法によれば
無配向時には回折強度比は 2となるため，y方向の配向
性は測定結果からは検出されていない．しかし，Fig. 9
を参照しつつ，X線のビーム直径を勘案すれば，計測に
おいて y方向の骨梁を的確にとらえることは非常に困難
であること，さらに，測定値のばらつきの検定結果から
z方向と x方向の回折強度比の差は有意差が認められた
が，z方向と y方向の差の有意性はそれより低かった 2)こ
とから，以下では z方向と x方向の差について議論する．
なお，ヤング率と X線回折強度比は異なる物理量である
ことから直接比較することは現状ではできないものの，
Ez/Ex = 2.6と測定結果 IRz/IRx = 2.8といった異方性度合
いの定量的一致は，c軸配向までを考慮した本解析手法
によりはじめて得られるものであり，今後の研究指針と
して重要な知見と考える．

4・4 BAp配向性を考慮したミクロひずみ解析の考察
均質化法は，マクロ特性を予測するばかりでなくマク

ロな一様場でのミクロひずみ・応力も解析することがで
きる．4), 5)ここでは，Fig. 10のユニットセルに対し，z軸
方向に単位応力をマクロ応力として与えた場合のミクロ
ひずみを解析した．なお，マクロな一様場以外の任意の
荷重に対しては，重合メッシュ法 12)～ 14)が必要となるこ
とは既述のとおりである．

BAp配向性を考慮したモデルと，考慮しないモデルの局
所的な骨梁に注目した z軸方向ひずみ εzの分布を Fig. 14
に示す．Fig. 14では特徴的なユニットセル内の一部を拡
大して示している．配向性を考慮することによりひずみ
の緩和が観測できる．ユニットセル全体のひずみ分布の

ヒストグラムを Fig. 15に示す．ヒストグラムによる定
量的な検討から，配向性の考慮によりユニットセル内で
ひずみの最大値が低下し全体のひずみ分布が緩和され，
均一化されている様子が確認できる．

5 結　　　　　言
BAp結晶配向性と力学特性の相関性を基に，海綿骨の
骨梁に働くミクロ応力の最大主応力方向にBApの c軸方
向が配向しているという仮説を立て，ナノ－ミクロ－マ
クロをつなぐ自動モデリング手法およびマルチスケール応
力解析手法を提示した．骨梁密度分布を調べるモルフォ
ロジー分析手法を提示し，均質化解析に必要なユニット
セル抽出に有用であることを示した．高度な可視化技術
を用いても理解不可能な骨梁モルフォロジーが，定量的
な分析により理解できることを示した．提案手法をブタ
大腿骨の海綿骨に適用し，海綿骨全体の平均化物性を評
価し，X線回折による計測結果との比較を行った．
本報で扱わなかった，(1) 非一様な任意荷重に対する

重合メッシュ法によるミクロ応力解析，(2) 海綿骨領域
を複数の領域に分けてマクロモデリングを行う場合，(3) X
線回折による計測とヤング率との相関を実証するための
ナノインデンテーションを用いた研究結果，(4) 骨粗鬆
症診断に使われるヒト腰椎骨への適用例，については別
報で示す．また，BAp配向を考慮する場合の横弾性係数
の設定については今後の検討が必要である．
本研究を進めるにあたり有益なご助言をいただいた京

†海綿骨の骨梁モルフォロジーと生体アパタイト結晶配向性を考慮したマルチスケール応力解析† 879

Fig. 12   Predicted macroscopic properties.

Fig. 13   Experimental result of BAp orientation by
X-ray diffraction analysis.

Fig. 14   Micro-scale strain distribution of local region.

Fig. 15   Micro-scale strain histogram.
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