
緒 言

骨芽細胞はビタミン 受容体( )を豊富に発現して

いるためビタミン の主要な標的臓器であると考えられ

るが の骨芽細胞への直接効果はいまだ明

確ではない。今回われわれは 副甲状腺摘除術( )適応

症例に を投与した結果 が高値を持続

したにもかかわらず明らかな の低下を認めたことか

ら の直接的な骨代謝回転抑制作用が示唆さ

れたので報告する。

症 例

患 者： 歳 男性

主 訴：骨格変形 瘙痒感

家族歴：腎臓病；兄弟 人 祖母

既往歴： 歳；左前腕内シャント再建術( 回) 右前腕

グラフト移植術。 歳；グラフト感染 左肘部上腕動脈

表在化術。 歳；高血圧性心臓病 僧帽弁閉鎖不全症

現病歴： 歳時ネフローゼ症候群(詳細不明)。 歳頃よ

り高血圧出現。 歳時血液透析導入。以後 一人暮らし

であり食事制限は困難で 服薬のコンプライアンスも不良

であった。透析では 以上の尿素除去率を得たが と

きに通院を欠くこともあり透析不足であった。 年

月より前医にて維持透析施行中 骨格変形 筋肉痛 瘙痒

感があり ビタミン の連日少量投与ではコントロール

されない - 高値および 高値を認めたため

翌 年 月より 経口パルス療法( μ× /

週)が開始された。
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の骨に対する直接効果が示唆された
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重 血圧 / 脈拍 /分。胸部亀背・胸

郭変形 収縮期雑音あり。ラ音なし。腹部および神経学的

異常なし。

経口 パルス療法初期検査所見( )：

の上昇を認めたが 食事性と考えられた。 は正

常範囲にあったが は上昇しており また (Ⅲ型優

位)および - ( )の著明な上昇が認めら

れた。三菱化学ビーシーエルにて測定された内分泌学的検

査では - および - の著明な上昇を認めた

が - の上昇は認めなかった。

頭蓋骨単純 線では 所見( ) 胸

部 線では著明な胸膜の異所性石灰化所見( ) 腹

部 線では - 所見( ) 両手骨 線では

高度の骨吸収を認めた( )。頸部超音波検査では右

上 × 右下 × および左上 × の

大きさの3個の腫大した副甲状腺を認め( ) ドプ

ラー法にて内部に血流シグナルが確認された。なお

法による骨量は であり 年齢に照らした平均

的骨量の 若年成人の平均的骨量の と著明な低下

を示していた。
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Blood chemistry
 

TP 7.0g/d
 

Alb 4.0g/d
 

SUN 127.9mg/d
 

Cr 12.9mg/d
 

ALP 910IU/

(Ⅱ 31.9％ Ⅲ 66.8％

Ⅴ 1.3％)

BGP 615ng/m
 

Na 136mEq/

K 6.2mEq/

Cl 103mEq/

corrected Ca 9.1mg/d
 

iP 7.7mg/d
 

Mg 2.6mg/d
 

Al 4.8μg/d

 

Peripheral blood
 

WBC 5,600/μ

Hb 8.9g/d
 

Ht 27.6％

Plt 20.0×10/μ

Endocrinological findings
 

c-PTH 70.8ng/m
 

intact-PTH 2,570pg/m
 

intact-PTHrP＜1.1pmol/

Salt and pepper appearance in cranial X-ray(a),pleural ectopic calcification in chest X-ray(b),rugger-jersey appearance in abdominal
 

X-ray(c),severe bone absorption in hands X-ray(d)and swollen parathyroid glands(arrows)in ultrasound(e)were revealed.



経口 パルス療法開始後臨床経過： 年

月より μ× /週のパルス療法を開始し約 カ

月間継続した。 - は 開始時 / と高

値であり 高 血症時一過性の上昇を示したが カ月後

も / と依然高値であった。同様に も開

始時 / と高値であったが カ月後も /

とむしろ上昇していた。そこで パルス療法が無

効であり 頸部超音波検査にて副甲状腺の結節性過形成が

推定されたことから の適応と考えられたが拒否さ

れたため 投与を試みた。

療法開始後臨床経過( )： -

は開始前 / で若干の変動は認めたが 週後

にも / と依然高値を示していた。 -

と対照的に は開始前 / と高値を示していた

が 週後には低下が確認され 週後は / 週後

は / 週後は / と明らかな低下を示した。

なお 治療前後で は / から / に

骨型 は / から / に低下した。

考 察

は骨芽細胞機能を抑制するとの にお

ける報告もあるが による二次性副甲状腺機能

亢進症(° )の治療時には の分泌抑制も伴うた

め が直接的に骨芽細胞を抑制するか否かの確

認は困難である。しかしながら によるパルス

療法で の低下なく骨形成速度低下により無形成骨が

発生した症例 も報告されており が直接的に骨

代謝回転を抑制する可能性はある 。

一方 における の骨芽細胞に対す

る効果は増殖抑制作用 あるいは と同等の

上昇作用 と一定せず も同時に変化する °

治療中の における骨芽細胞への直接作用は現

時点では明確ではない。 ° 患者に を投

与すると は投与開始 週後より有意に低下するが

は遅れて 週後より有意に低下する 。本症例は結節

性過形成と推測される ° であり 低下は認めな

かった。しかし と独立して が 投

与 週後より低下し続けた点が非常に興味深かった。 °

患者において 投与が の低下と並行

しない骨組織の改善を示した症例の報告 や

投与により は低下しなかったが皮質骨領域で骨

形成および骨吸収抑制を認めた骨生検で線維性骨炎と診断

された透析患者の報告 もみられることから

の直接的な骨代謝回転抑制作用が示唆された。本例

は経口ビタミン パルス療法が無効の明らかに 適応

症例であるため 他の報告と比べて副甲状腺への効果を除

いた骨に対する の直接効果を観察し得た。
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の報告ではあるが は直接的に骨芽細

胞の / 受容体を減少させることから

が腎不全のためすでに減少した 骨芽細胞の

/ 受容体をさらに減少させ 骨の 抵抗性

を増強することにより骨代謝回転を抑制する可能性が推察

された。しかしながら 高度の ° ではない腎不全イ

ヌ( 約 / )に カ月にわたり を

投与したところ カ月以降 は / とむしろ

上昇し 一方 骨吸収は変化しないものの骨形成は抑制さ

れたとの報告 もあるので が直接的に骨芽

細胞機能を抑制する可能性もある。また 現在の -

測定法は骨芽細胞機能抑制性の - も測り込

んでいるため 投与時 - は不変

でも - の割合が増加し分泌直後の - が

低下した結果 が低下した可能性も完全には否定でき

ない。

° における 投与で に先行して

が低下する症例は一般的ではない 理由として

適応ほど高度の ° に を投与する機会が

少ないことと の直接的な骨代謝回転への影

響には個体差がある可能性が考えられた。最近 を

介したビタミン の作用は転写共役因子にかなり依存す

ることが知られている ので 仮に骨芽細胞においてビタ

ミン ・ 複合体が / 受容体遺伝子の転写

を抑制するならば 転写共役因子が有効に働く個体におい

ては 投与時 が低下する以前に骨代謝

回転が抑制され得ると推察された。

において は と対照的に

- の誘導作用も有しているため過度の骨芽細胞機能抑

制は起こしにくいと考えられるが では症例に

より は過度の骨芽細胞機能抑制から無形成骨

をきたす恐れもあり の監視が重要と考えられ

た 。

結 語

による著明な骨代謝回転抑制効果を認めた

適応の ° の症例を報告した。
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