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〈原著〉

代謝性骨疾患における47Ca　Kinetic　Study

富田明夫＊　高槻健介＊今川卓一郎＊　内川厚司＊藤田　徹＊

L　緒言

　近年，生体内のカルシウム（Ca）代謝および骨代

謝を動的にかつ総合的に把握するため47Caを投

与して，そのspecific　activityの時間的推移から評

価しようとする47Ca　kinetic　studyが試みられてき

た1）。著者らは種々の代謝性骨疾患の骨，Ca代謝

異常を知るため，47Ca　kinetic　studyを実施し，生

体内のCa　poo1量を測定し，さらに骨へのCa利

用すなわち骨形成率，Bone・formation・rate（BFR）

および骨からのCa放出すなわち骨吸収率，　Bone

resorption　rate（BRR）を算出し，これら疾患の骨

およびCa代謝異常の発現機序につき検討してき

たので報告する。さらに一部の代謝性骨疾患にお

いて，薬剤による治療効果を判定するため，治療

前後で47Ca　kinetic　studyを実施し，　Ca　pool量，

BFR，　BRRにっいて，比較測定し，本検査が有用

であるかどうかを検討した。

H．対象

　年齢21歳より74歳までの種々の代謝性骨疾患17

例を対象として選んだ。代謝性骨疾患の内容は閉

経後骨粗髪症5例（うち3例は治療後も47Ca　ki－

netic　studyを実施），　Cushing症候群6例，慢性腎

不全3例，甲状腺機能充進症1例，続発性副甲状

腺機能充進症1例および甲状腺癌の骨転移1例で

ある。閉経後骨粗髪症5例はいずれも腰痛，背部

痛などの自覚症状を有し，骨X線写真で脊椎椎体
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のすだれ状変化あるいは模形化など骨粗髪症に特

有な所見が見られ，症例5Y．K．では大腿骨折を

合併してV・た。血清Ca，　P，　Alk－P値はいずれも

正常であった（Table　1）。　Cushing症候群6例中，

骨X線写真上明らかに骨粗髭症を有するもの5例

あり，血清Ca値は1例を除き正常範囲，血清P

値はV・ずれも正常，Alk－P値は2例に軽度上昇，癌

による1例（症例7）に著明な高値が見られた。

慢性腎不全3例中1例は血清尿素窒素，Ca，　P値は

いずれも正常であったが，他の2例は血清尿素窒

素は異常に高く，Caは低値を，　Pは著明な高値を示

し，尿毒症前状態の重症慢性腎不全である。Alk－

P値はいずれも正常であった。その他の疾患のう

ち，続発性副甲状腺機能充進症（症例16）ではX

線写真上頭蓋内および脊椎傍靱帯の石灰化，全身

各所のexostosis，　Periostosis，第1中足骨および

第5指中節骨の短縮を認め，白内障を併発してお

り，尿中hydroxyproline排泄は44．4　mg／dayとや

や増加していた。血清Ca値は6．7　mg／d1と低値を

示し，時折テタニー発作を来した。血清Alk－P値

は軽度上昇を示した。本例は仮性副甲状腺機能低

下症による続発性副甲状腺機能充進症と診断され

たものである。甲状腺機能充進症（症例15）およ

び甲状腺癌の骨転移（症例17）は血清Ca，　P，　Alk－

Pはいずれも正常であった。

m．方法t）

　47Ca　kinetic　study実施数日前より，食餌中の

CaおよびPをそれぞれ1日500　mg，1，000　mgと

し，検査第1目目の朝食前に47CaC1215～30μCi

（比放射能0．2mCi／mg）を生理的食塩水に溶解し

て肘静脈内に投与し，9日間にわたって血清，尿，

尿中の47Caを測定した。採血は最初24時間は頻
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Table　1．

　　　　　　　　核医学　11巻2号（1974）

Laboratory　findings　in　patients　with　postmenopausal　osteoporosis

Patient Age Sex
Serum
calcium
mg／dl

　Serum
phosphorus
　　mg／dl

Serum　alkaline
　phosphatase
　　K．A．U．

1T．N．

2A．T．

3F．H．

4T．H．

5Y．K．

4
0
9
1
4
．

7
’
「
1
廷
U
∠
U
5

F
F
F
F
F

9．0

9．9

9．8

9，3

8．9

3．3

3．9

3．7

4．3

4．8

6．8

6．6

9．2

6．2

8．5

Table　2．　Laboratory　findings　in　patients　with　Cushing’s　syndrome

Patient Age Sex
Serum
calcium
mg／dl

　Serum
phosphorus
　mg／dl

Serum　alkaline
phosphatase
　　K．A．U．

Urinary
17・OHCS
mg／day

　Pathological
djagnosis　of
adrenal　cortex

Osteoporosis

6Y．1．

7S．M．

8M．N，

9A．T．

10K．W．

11N．1．

24

4
6
5
1
7
’

3
2
ウ
一
3
う
』

F

M

F
F
F
F

10．6

8．7

9．4

9．6

8．8

9．0

3．1

3．2

3．6

3．1

3．6

3．3

11．6

45．5

5．7

3．6

16．0

5．4

42．5

工28．6

14．3

14．6

17．6

13．9

Nodular
　　hyperplasia

Cancer

Hyperplasia

Adenoma
Adenoma
Hyperplasia

Present

Present

Present

Present

Present

None

Table　3．　Laboratory　findings　in　patients　with　chronic　renal　failure　and　other　disease

Patient Age Sex Diagnosis
Serum
calcium
mg／dl

　Serum
phosphorus
　mg／dl

Serum　alkaline
　phosphatase
　　K．A．U．

］Blood　urea

　nitrogen
　　mg／dl

12T．S．

13M．0．

14F．H．

15Y．M．

16G．S．

17S．F．

4
1
0
ノ
ー
～
　

4
う
一
4
，
2
661

M
M

F
M
M
F

Chronic　renal　failure

Chronic　renal　failure

Chronic　renal　failure

Hyperthyroidism

Secondary　hyperpara－
　thyroidism

Bone　nユetastasis　of

　thyroid　carcinorna

9．工

5．8

7．7

9．0

6．7

9．6

4．3

13．8

10．4

3．3

4．0

3．7

6．0

8．5

10．3

6．3

11．0

5．1

10．4

124．0

135．9

10．8

14．7

13，5

回に，その後は1日1～2回とし，尿は24時間ご

と，尿はカルミン投与で識別し3日間ごとにプー

ルした。balance　study併用のため食餌，食餌残

渣，尿および尿中のCa，　P，　Nを同時に測定し，9

日間のCa，　P，　N平衡を算出した。4℃aの測定は

automatic・well・scintillation・counterで行い，47Scの

影響を除外するため，0．5Me　Vにlower　levelを

セットした。データの解析はHeaney－Whedonの

方法2）に準じて行い，miscible　Ca　poo1量（E）およ

び骨形成率BFRを算出し，骨吸収率BRRはAu一
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bertらの方法3）によって行った。すなわちBFRは

Heaneyらのモデルよりmiscible　Ca　poo1より消失

する1日全Ca損失量より尿中および内因性尿中

Ca排泄量を引いたものとなるので次式で表現さ

れる。

　　　　　　BFR＝Ek－Eku－Eks

　kはturnover　rateすなわちmiscible　Ca　poolか

らのisotope消失度をfractional　rateで表したも

の，kuおよびksはpoo1からそれぞれ尿中およ

び尿中へのisotopeの消失度をfractional　rateで

表したものである。またBRRはBFRとCa　bal－

anceとの差で表現される。すなわち

　　　　　BRR＝BFR－Ca　balance

　著者らは生体の骨量は実際の体重測定値よりも

年齢別，性別，身長別から算出した標準体重値の

方がより正確に比例すると考え，E，　BFR，　BRRは

すべて1961年度厚生省発表による日本人標準体

重kg当りの値で表現した。

　血清，尿中，尿中および食餌中CaはClark＆

Collip法4）または原子吸光法，血清および尿中P

はFiske－SubbaRow法5），食餌中，尿中および尿

中の窒素はMicro－Kjeldah1法6）で測定した。

IV．結果および考按

　Table　4は47Ca　kinetec　studyおよびbalance

studyの結果を示す。

　1）骨粗髭症

　Fig．1は症例1における47Ca投与後の血清spe－

cific　activityの時間的推移を半対数グラフにプロ

ットしたもので，47Ca投与後2目から5日まで直

線を示しslope　K（tumover　rate）は一〇．161で

あった。5例のmiscible　Ca　pool量（E）はTable

4に示すごとく45．6～81．9mg／kg，平均±：S．E　65．2

士6．1mg／kg，　slope　Kは一〇．160～－0．190平均土

S．E．－0．162土0．000，　BFRは5．2～8．8　mg／kg／day

平均」：S．E・7．2±0．6　m9／k9／day，　BRRは9．3～

21．3mg／kg／day平均土s．E，15．3土2．4　mg／kg／day

であった。先に発表した著者らの正常者1）のE

（75．4土12．5mg／kg）およびBFR（8．1±0．6mg／

kg／day）に比しともにやや減少するものが多く，

89

一方BRRは増加している。そしてそれぞれの

BFRとBRRを比較するとすべてBRRがBFR
を上回っていた。

　balance　studyの結果は9日間の平均を示したも

ので，CaおよびPは全例とも負平衡を示した。

N平衡は5例中3例が負平衡を示した。

　以上のごとく，5例の47Ca　kinetic　studyおよ

びbalance　studyの結果から骨粗髭症ではBFRは

正常ないし減少傾向を示すが，BRRはいずれも

増加しておりしかもBFRを著明に凌駕していた。

すなわち本症では主としてBRRの増加による著

明なCa負平衡から単位当りの骨量が減少してい

るもの推定される。

　さらに症例1，4，5，についてvitamin　K2　2～4週

間投与して再び47Ca　kinetic　studyおよびbalance

studyを実施し，治療効果を検討した。　vitamin　K2

投与後，Eは1例（症例1），　BFRは2例（症例1・

4）においてむしろ減少しているが，BRRは3例

とも投与後に減少している。前記のvitamin　K2投

与後にBFRのむしろ減少した2例でも投与後の

BRRの減少の方がBFRの減少より大であった。

これは3例ともvitamin　K2投与前に示した負の

Ca平衡はK2投与によってやや改善された事実

でも明らかである。すなわちbalance　studyの結
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Fig．1　Serum　specific　activity　curve　in　Case　1，　T．　N．

　　　with　postmenopausal　osteoporosis．
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代謝性骨疾患における4℃a　Kinetic　Study

果は，3例のCa　balanceはvitamin　K2投与前そ

れぞれ1日一179，－314，－557　mgであったが投

与後それぞれ一141，－157，－457mgといずれも

改善されている。さらにPおよびN平衡もvita・

min　K2でいずれも改善されている。この事実は

vitamin　K2投与によりことにCa負平衡が改善さ

れ，骨からのCa放出が抑制されていることを物

語っている。

　骨粗髪症の発現要因については古くより種々論

ぜられてきたが，いまだその本態についてはよく

解明されていない7）。しかし単位当りの骨量の減

少が本症の本質的な所見であることは周知の事実

であり，これが骨形成と骨吸収との間の不均衡か

らくることは当然考えられることである。すなわ

ちBFRの減少に起因するものか，　BRRの増加に

起因するものか種々論ぜられてきた。今回の著者

らの47Ca　kinetic　studyおよびbalance　studyの結

果から本症では主としてBRRの増加による著明

なCa負平衡から単位当りの骨量が減少して骨粗

髭症の発現を来すものと考えられる。

　さらに従来，骨粗髪症の治療効果の判定として

疹痛などの訴えの改善などを指標とする方法しか

なく，X線写真による効果判定は短期間では到底

無理であったが，今回の著者らの成績のごとく，

47Ca　kinetic　studyおよびbalance　studyが短期間

での治療効果判定にきわめて有効であることがわ

かる。

　2）Cushing症候群

　Fig．2は症例6，　Y．1．の47Ca血清speci丘c　activity

の時間的推移を半対数グラフにプロットしたもの

で，47Ca投与後1．5日から5日まで直線を示し，

slope　Kは一〇．213であった。　Table　4に示すごと

くCushing症候群6例のslope　Kは一〇．098～－

0．277平均土S．E．－0．179士0．025，　miscible　Ca

poo1量は51．0～77．7　mg／kg平均士S．E．63．4士

3．8mg／kg，　BFRは3．8～12．3　mg／kg／day平均±

S．E．5．8±1．3　mg／kg／day，　BRRは7．6～18．4　mg／

kg／day平均土S．E．12．5土1．8　mg／kg／dayであっ

た。これらの値を正常者のそれと比較すると，先

の骨粗髪症の場合と同様にEおよびBFRの減少
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とBRRの増加がみられことにBFRは1例を除
き他はすべて著明な減少を示している。そして全

例においてBRRがBFRより大であり，その較

差は骨粗髪症の場合と同様に大であった。

　balance　studyの結果ではCaおよびPは全例

において負平衡を示し，Nは6例中3例に負平衡

がみられた。

　Cushing症候群では，しばしば骨粗髪症を合併

し8・　9），また気管支喘息や種々の膠原病で副腎皮質

steroidの長期投与によって骨粗髪症がもたらされ

ることはよく知られている9）が，その機序に関す

る詳細な解説はあまりない。今回の著者らのCa

kinetic　studyの結果から骨形成の減少と骨吸収の

増加がみられ，しかも骨吸収量が骨形成量をはる

かに上回ることを知つた。これは骨粗髭症におけ

る47Ca　kinetic　studyの結果と類似してV・るが，

Cushing症候群では内因性の過剰な副腎皮質ste－

roidの作用でことに骨形成が阻害され，骨吸収の

増大とあいまって単位当りの骨量が減少し，骨非

薄化が進み骨粗髪症を形成するものと推定され

る。ことに症例7はBFRとBRRの較差が著明

であり尿中17－OHCSの排泄量も異常高値を示し，

大量の副腎皮質ホルモンの作用により短期間に骨

粗髪化が進んだものと推定されるが，本症例では
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Serum　specific　activity　curve　in　Case　6，　Y．1．

with　Cushing’s　syndrome．
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急速なCushing症候群としての臨床像の進展とと

もに，脊椎に典型的な圧迫骨折を合併していた。

　3）　慢性腎不全

　Fig．3は症例12，　T．S．の47Ca血清specific　ac－

tivityの時間的推移を半対数グラフにプロットし

たもので，47Ca投与後3日から8日まで直線を示

している。slope　Kは一〇．078となっている。同

様に他2例のslope　Kを出すと，それぞれ一〇．191，

－ O．103で著者らの正常例の一〇．192土0．011に比

し，2例が減少していた。Table　4に示すごとく，

miscible　Ca　pool　Sは体重1kg当りそれぞれ8L8，

545，67．6mg／kgで著者らの正常例の75．4土125

mg／kgに比し症例13，　MO．，症例14，　F．H．（いず

れも高窒素血症）では減少していた。BFRはそ

れぞれ4．7，9．6，4．2mg／kg／dayで正常例の8．1土O．6

mg／kg／dayに比し症例12，14では減少傾向にあっ

た。BRRはそれぞれ3．o，11．0，7．8　mg／kg／dayで

正常例の8．1士0．8mg／kg／dayに比し，1例に増加

が見られた。これらBFRとBRRとの関係を見

ると正常窒素血の症例12ではBFRがBRRより

わずかに大であったが，他の2例すなわち高窒素

血症例ではBRRがBFRを著明に凌駕している。

すなわち慢性腎障害のうち重症な高窒素血症では
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Fig．3．　Serum　specific　activity　curve　in　Case　12，　T．　S．

　　　with　chronic　nephritis．

BRRがBFRより大で著明なCa負平衡を示して
いる。

　balance　studyの結果は，正常窒素血を示す症例

12ではCa，　P，　NのV・ずれも正を示しているが，

高窒素血を示した2症例13，14ではCa，　Pともに

負平衡であった。N平衡は症例12同様いずれも

正を示した。

　慢性腎不全ではしばしば種々の腎性骨異栄養症

renal　osteodystrophy1°）を合併することが知られ

ており，その発現要因としてアチドーシス，ビタ

ミンD抵抗性，続発性副甲状腺機能元進症などが

考えられている11）。著者らの今回のbalance　study

ならびに47Ca　kinetic　studyの結果より重症慢性腎

不全では骨形成を上回る骨吸収が存在することが

示された。かかる重症慢性腎不全が長期にわたっ

て存在するならば，負のCa平衡が積み重ねられ

骨量が徐々に減少して腎性骨異栄養症を発現する

に至るものと推定される。ちなみに1日約100mg

のCa負平衡があれば，10年で3709のCaを放

出することになるが，これは生体内のCa貯蔵場

所である骨に含まれるCaの1／3に相当する。す

なわちかかる重症慢性腎不全が10年存在すれば骨

カルシウムは1／3を消失することになる。現在血

液透析などの普及とあいまって慢性腎不全の長期

生存が可能となりつつあり，今回の結果から今後

ますます骨，カルシウム代謝異常が増加するもの

と推定され，その対策が望まれる。

　4）　甲状腺機能冗進症

　症例15，Y．M．の47Ca血清specific　activityの

時間的推移はFig．　4に示す。47Ca投与後12時間

より3日まで直線を示し，slope　Kは一〇．888で

正常者に比しきわめて高値を示しており，本症で

は骨turnoverがきわめて増加してV・ることがわか

る。Eも正常例に比し高値を示し，　BFR　54・1皿9／

kg／day，　BRR　63．8　mg／kg／dayでともに著明に増加

してV・る。本症例ではTable　3に示すごとく血清，

Ca，　PおよびAlk－P値はV・ずれも正常範囲であ

り，しかもX線写真で明らかな骨変化は認められ

なかった。

　古くより甲状腺機能元進症では，時に高Ca血

Presented by Medical*Online



巴
寸
　
　
　
　
ユ

　
　
　
　
　
仕

d
．
切
＼

」

（
一
一
〉
ピ
］
O
由

　
　
　
　
05

　
　
　
　
⑰

8
唱
駕
g
＝
o
g
』

。

≡
8
音
日
ヨ
Φ
切
鱒

ぶ

O．OO　5

代謝性骨疾患における4℃aKinetic　Study

1（＝＝－0．888

E＝5．641g

0　　　　2　　　　4

　Time　（Days）

Fig．　4．　Serum　specific　activity　curve　in　Case　15，　Y．　M．

　　　with　hyperthyroidism．

症を来し，またX線写真で骨吸収像が見られるこ

とが報告されている12）が，実際にX線写真で証明

されるものは数少ない。Ca　kinetic　studyではKrane

ら13），Fraserら14），　Eisenbergら15）によって本症

ではEおよびBFRが増加し，　turnover　rateが上

昇していることを報告している。山内16）もすでに

本症ではX線上骨変化の認められないにもかかわ

らず，45Ca　kinetic　studyからBFR，　BRRの著明

な上昇，しかもBRRがBFRより大であること

すなわち負のCa　balanceを示すことを報告して

いる。これらの事実から甲状腺機能充進症では骨

remedelingの冗進があるが，比較的BFRとBRR

の均衡が保たれていること，罹病期間が比較的短

いうちに治療を始めることなどによってX線上の

骨吸収像が発現されないことを説明しうるかもし

れない。Adamsi7）らはmicroradiographyにより

本症における骨形成および骨吸収の充進を報告し

ており，Ca　kinetic　studyの結果と一致する。と

もあれ甲状腺機能充進症ではX線上著明な骨吸収

が認められないにもかかわらず，骨Ca代謝の著

93

明な充進であることを47Ca　kinetic　studyから知

ることができる。

　5）　続発性副甲状腺機能充進症

　症例16，G．S．は低Ca血，白内障軟部組織の石

灰化，外因性副甲状腺ホルモンの抵抗性などから

仮性副甲状腺機能低下症と診断したが，47Ca　ki－

netic　studyよりTable　4に示すごとくE，　BFR，

BRRの著明な増加があり，骨X線所見で骨吸収

像も見られるので，続発性副甲状腺機能冗進症の

合併と診断したものである。

　6）　甲状腺癌の骨転移

　症例17，S．F．ではTable　4に示すごとく，　E，

BFRの減少が見られ，　BRRはBFRより高く負

のCa平衡を示しておりimmobilizationによる骨

粗髪症と同様の結果を示している。癌の骨転移は

腰椎に見られ，全体の骨Ca代謝としては特に充

進しているわけではなく，したがってBRRの上

昇は認められなかった。

　以上17例の代謝性骨疾患にCa，　P，　N　balance

studyを併用した4℃a　kinetic　studyを実施したが，

本法はこれらの疾患における骨Ca代謝を評価す

るのに有用な検査法であることを知った。さらに

以前著者らが用いた45Caによるkinetic　studyに

比べるとsampleの測定操作が簡単であり，半減

期が短く安全度の点でもすぐれていると考えられ

る。

V．まとめ

　代謝性骨疾患17例に47Ca　kinetic　studyおよび

Ca，　P，　N　balance　studyを実施し，次のごとき知見

を得た。

　1）骨粗髪症，Cushing症候群，慢性腎不全，

甲状腺癌の骨転移ではE，BFRの減少が見られ，

いずれも負のCa　balanceが認められた。特に

Cushing症候群および骨粗髭症ではBRRの元進

とともに負のCa　balanceが著明で，　X線上でも骨

吸収が認められた。

　2）　甲状腺機能冗進症および続発性副甲状腺機

能元進症ではE，BFR，　BRRの著明な上昇が見ら

れ，骨remodelingの充進が認められた。甲状腺機
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能冗進症ではX線上骨吸収像が認められず，X線

写真は単に骨Ca代謝異常の結果を示すのみで，

生体内の骨Ca動態を知るにはkinetic　studyがす

ぐれていることが示唆された。

　3）骨粗髪症にvitamin　K2を投与し，その効

果判定に47Ca　kinetic　studyを実施したが，本法

はその判定にきわめて有力な方法であると考えら

れた。

　4）Ca　kinetic　studyは，生体内の骨Ca代謝を

総合的にまた動的に把握するのによい方法である

と考えられる。

　本論文の要旨は昭和48年8月28目第13回日本核医

学会総会シンポジウムにおいて発表した。なお，4℃aC12

を提供下さった科研化学株式会社に心から感謝いたしま

す。
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Summary

Ca｝cium　Kinetic　Studies　in　Metabolic　Bone　Diseases

　　　Aki　o　ToMITA，　Kensuke　TAKATsuKI，　Takuichiro　IMAGAwA，

　　　　　　　　　　　　Takashi　Uc且IKAwA　and　Toru　FuJITA

First　Department　oflnternal　Medゴc妬翫go戸砺γεr吻5c乃oo1〔～f　Medici，〃e

　　Calcium，　phosphorus　and　nitrogen　balances

and　calcium　kinetic　studies　fbr　the　purpose　of

the　analysis　of　bone　metabolism　were　performed

in　l　7　metabolic　bone　diseases－5　patients　with

postmenopausal　osteeporosis，6patients　with

Cushing’s　syndrome，3　patients　with　chronic

renal　failure，　one　with　hyperthyroidism，　one　with

secondary　hyperparathyroidism，　one　with　b皿e

metastasis　of　thyroid　carcinoma．　Kinetic　analyses

were　carried　out　according　to　the　single　compart－

ment　model　and　the　miscible　calcium　poo1（E），

the　calcium　turnover　rate（K），　the　bone　forma・

tion　rate（BFR）and　the　bone　resorption　rate

（BRR）were　calculated　by　the　equati皿s　of

Heaney　and　Whedon，　and　Aubert，　Br皿ner　and

Richelle．

　　The　following　results　were　obtained．　The　pa・

tients　with　postmenopausal　osteoporsosis　had　a

reduced　E，　a　decreased　K　and　BFR，　and　an　in－

creased　BRR，　Calcium　and　phosphorus　balances

were　significantly　negative．　In　patients　With　Cush－

ing’s　syndrome，　E，　BFR　were　decreased　and

BRR　were　illcreased　as　well　as　ill　patients　with

postmenopausal　osteoporosis，　In　3　patients　with

chronic　renal　failure，　a　patient　without　azoteエnia

had　a　d㏄reased　BFR　and　BRR　but　BRR　never

exceeded　BFR　while　two　patients　with　azotemia

had　negative　calcium　balances．　In　a　patient　with

hyperthyroidism　a　marked　increase　of　E，　BFR

and　BRR，　and　negative　calcium　balance　were

observed　as　well　as　in　a　patient　with　secondary

hyperparathyroidism．　A　patient　with　bone　me－

tastasis　of　thyroid　cancer　had　negative　calcium

balance　caused　by　a　decreased　BFR．　These

parameters　were　helpful　in　elucidating　the

pathogenesis　of　various　metabolic　bone　diseases

and　it　is　suggested　that　bone　manifestations

in　these　diseases　were　resulted　partly　from　the

prolonged　negative　calciu皿balance．

　　In　addition，　three　patients　with　postmeno－

pausal　osteoporosis　were　studied　by　balance　and

47Ca　kinetic　studies　in　order　to　determine　the

effect　of　a　d　ug，　vitamin　K2，　This　therapy　caused

adecrease　in　the　degree　of　negative　balance　with

areduction　of　pains．
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