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緒 言

長期血液透析の患者は二次性副甲状腺機能充進

症 （ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ ： ２
竈 Ｈ Ｐ Ｔ）

を 来 し多 彩な骨変化 を呈すること はよく 知ら れて

いる．
申でも単純 Ｘ 線 像で把握さ れる ものと して

頭 蓋 骨 の ｓａｌｔ ＆ ｐｅｐｐｅｒ 像 （Ｓ ＆Ｐ）， 腰 椎 の

ｒｕｇｇｅ ｄ ｅｒｓｅｙ 像 （Ｒ－Ｊ），
手 指 骨 の ｓ 施 ｐｅｒｉｏｓｔｅａ１－

ｒｅｓｏｒｐｔｉ㎝ 像 （Ｓ－Ｒ） が 代 表 的 で あ る．
し か し こ れ

ら の Ｘ 線 所 見の 発生 のメカ ニ ズム や病 理 組織 変

化 は 解 明 さ れ て い な い． ま た
Ｘ 線 所 見 の ｇｒａｄｅ と
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各 種 骨代謝マーカ ーとの関係 について述 べだ 報告

も ない
．
血液透析 患者の骨代謝 の動態を詳細 に知

るた めには骨生検 による病理組織 学的検討カ撮 も

適確 と思われるが， 侵襲を伴い 特殊な計測 を要す

るこの 方法は一般の 透析施設で は行えないた め，

より簡便 で再現性のよ い骨評価法 淡望まれる．

血 中骨代 謝 マーカ ーの測 定 およ び単 純 Ｘ 線 撮

影は侵襲も少なく外来で繰り返 し検査可能であ

る． さ らに血中骨代謝マ ーカーは現在 の骨形成 と

吸収を
， そして単純

Ｘ 線 写真は過去か らの継続 し

た 骨代謝の 集積を表わ して いると考 えられる． 本

研究の目 的は， この両者 の関連性を検 討し， ①透

析 患者の骨 変化を Ｘ 線学 的に分 類評価 するこ と，

② Ｘ 線評 価と 骨代 謝マ ーカ ーと の 組 み合 わせ に

より 現在の代 謝面の動的状 況を把握する ことにあ

る
．

対象および方法

対 象症例は１９９１年８月か ら１９９４年６月ま での２

年１０ヵ月 間に直 接当科を訪 れた 血液透析患者 およ

び関運 透析施設 にて検診を行 い， 血中骨代 謝マ ー

カー と Ｘ 線像のそろっ ている患者７２例である． 内

訳は男 性３７例， 女性３５例， 年齢 は１８～８０歳 （平 均

５４．２歳） であり透析期 問は１～２１年 （平 均１０．５年）

で あ っ だ．
な お， 副 甲 状 腺 摘 出 例 は な か っ た．

１．
血中骨代謝 マーカー

１） ２． ＨＰＴ の 指 標 と し て 高 感 度 ＰＴ Ｈ （ｈ１ｇｈ－

ｓｅｎｓｉｔｉｙｉｔｙ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒ㎜ｏｎｅ： Ｈ Ｓ－Ｐ Ｔ Ｈ） を

選 択した（正常値 ：１６０～５２０ｐｇ／㎜Ｉ）．
ＰＴＨ は８４個

のアミノ酸 からなる ポリ ペプタイ ドホ ルモンであ

るカミ， １－８４の ＰＴ Ｈ は 分 泌 さ れ た 後， １－３４の Ｎ 瑞

側（活性部分）と３５－８４の Ｃ・端側に分 断さ れ， さら

に 後 者 は３５－６逐 （㎜ｉｄ・ｒｅｇｉ㎝） と６５－８４の Ｃ 瑞 末 部

分 に 分 解 さ れ る． ＨＳ－ＰＴ Ｈ （高 感 度 ＰＴ Ｈ キ ッ ト

ｒヤマサ」） は不活性 フラグメ ントである ㎜ｉｄ部分

（４４－６８） を認識 する抗体 を用 いている （ＲＩＡ２抗体

法）
．
近年透析 患者の ＰＴＨ 値 の経過観察 に好んで

用 い ら れ る 傾 向 に あ る１）
．

２） 骨 形 成 の 指 標 と し て ｏｓｔｅｏｃａ１ｃｉｎ （０Ｃ） を 選

択 し 花 （正 常 値２．５～１３ｎｇ／㎜１）． ＯＣ（別 名 ｂ ㎝ ｅｇｌａ

ｐｒｏｔｅｉｎ：ＢＧＰ） は４９個 の ア ミ ノ 酸 か ら な る 骨 基 質

蛋自 で骨 芽細胞によ り合成さ れる． その作用 は骨

へ の Ｃａ の 沈 着， す な わ ち ハ イ ド ロ キ シ ア パ タ イ

トの骨 への沈着 を促 進する と考 えられ てい る２）
．

ＯＣ の一 部は血 中にも 放出 され
，
血清 ＯＣ は 現在

の骨 芽細胞の活 動性， すなわち 骨形成 を反 映する

指 標 と し て 有 用 と 考 え ら れ て い る３）． 測 定 キ ッ ト

は ＯＣ の ｍｉｄ・ｐｏｒｔｉ㎝ に 対 す る 抗 体 を 用 い た

ＢＧＰ－ＩＲＭ Ａ （三 菱 油 化） で あ る
．

３） 骨 吸収の 指標と して酒 石酸 低 抗性 酸性 フォ

ス フ ァ タ ー ゼ （ｔａｒｔｒａｔｅ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ａｃｉｄ ｐｈｏｓ－

ｐｈａｔａｓｅ： ＴＲＡＰ） を 選 択 し た （正 常 値８．１～１８．７

ＩＵ〃）
．
検 査法は比色 法による血 清中 ＴＲＡＰ の酵

素活性 を測 定する方 法で， 試薬 はエス アールエ ル

社の自家調 整による．

ＴＲＡＰ は破骨 細胞 に局 在 し骨 吸収 時 に血 申 に

放出さ れるこ と が推測 さ れ てお り， 血 清 ＴＲＡＰ

レベルは破骨細 胞機能や 骨吸収の程度 を反映する

マ ー カ ー と し て 注 目 さ れ て い る幻
．

以上の骨代 謝マーカー を初診時， 特 に非透析 日

にエスアールエ ル杜に依 託し測定 した
．

２
．
２直ＨＰＴ の単純 Ｘ 線学 的検討

Ｓ＆ Ｐ と Ｒ－Ｊは過去 に分類はなく， 我々カ
ミ独自

に そ の 重 症 度 を ｇｒａｄｅ 分 類 し た．

１） 頭蓋骨 は板状 を呈 し内外両面 に内板，外板と

呼ぶ 綴密質 （皮質） 沸あり， その中間に海 綿骨を

有する． 骨盤骨な ども同様の 構造であるカ
ミ
，
板状

骨の代 表として頭蓋 骨を選択 した． すなわち 頭蓋

側面像 でＳ＆Ｐ を４段階 に分類した （図１）． なお

今 回 の 対 象 症 例 に ｇｒａｄｅ ０は な か っ た．

２） 腰椎 椎体 は海綿骨 に當 み薄 い皮 質に 覆わ れ

ている． 主 に海綿骨の 変化を見るた め腰椎を選 択

した
．
すなわち腰 椎側面像 で Ｒ－Ｊ を３段階に分 類

し 花 （図 ２）
．

３） 手指骨 は管状 を呈 し骨幹 部 は硬固 な皮 質よ

り成る
．
主 に皮質骨の変化 を見るだ め手指骨を選

択した． す なわち両手正 面像にお ける右手示指中

節骨榛側 でＳ・Ｒ を４段階に分 類した（図３）．
Ｓ－Ｒ

はＪ㎝ｓ㎝ ら５）淡基 準 を 作成 し てい るカ§６段 階分

類 で煩雑である． 我々 は実 際の臨床 で簡 便に利用

可能な４段階分 類を新たに作 成した．

以 上 の 分類 に 従って 初 診時 に 撮 影 した単 純 Ｘ

線像 を解析 し花．
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データ は平均値圭標 撃偏差 で表わ し
彗 鰯々 の 災

線綴脇伽 閥 にお け る 脅代 謝㌢一吻 一値 の 脅 慈 差

綾定 は ＾元 配 置分 敵 分析 登 溺 い淀曲 濠花 脅代 謝

マー釣一梱 亙の関係は 固帰分析を周 い欄関係数 登

求 め 花
曲
な お曹 肝 １｝曲欄 を 有 意 水 準 ＆ し て 検 定 を

仔 つ た。

鰭 粟

至曲 各骨代識軍一釣一⑳検養繕羅 縫 療 鋤

全症例 （鴛例｝ の平均値汰擦 準偏養鴬 攻び （最

小 値～疑 大 億） 登 示 す宙 搬嵩乎丁蛋董は 獺里腕 縦

荻里饗蜘 は申馳魯～至 慨理
渕簑） 轡霧／脇至争 ＯＣ は 艀曲婁圭

至鮒 曲７ ⑲由７ ～餐馳曲⑬） 級 ψ 棚埋 丁 澱 Ａ鷲 は夏３。藪 圭

鰯夏 蓄批 続 雛鰍概 の 蝋 漉 分類 （醸翻翼魎燦１ζて

慧罫議銭竃翌；躍嚢壕童毒桑蓼簑孝ヒめ霊翼糞釜蓑姜賛葦…の山…藷童葦（爽蟻篶 ㌶毫籔っ

む ㌶ 紬）埋 駆誰幽 琶；懸繊状 熱 肋 噸護滋の全体

１ζ孜 ん 楓 嶋 勤 の害 雛簸細 ｓ： 鰯 糠状 変化１功 脈 斑

状鰻 他埋 １責ぱ怒 稀 籔 ど夢綴 滋 蛮槻 秘 埜 ず称達閉自

蝋 、莞 躯 ３

鰯愛 搬鰹脈抽搬 μ）雛鼓艇 分類 鰹穣働爾繰１ζで率１淀｝

鍬 滋 剛 ：糠 擁 終 板１こ鞍 麓 の 欝鰻 化 鰹 毅識 紡 熟 ㌶）。 雛籔
細 蓬： 上下 艦 錐 終板 の 鰻 他 燦

鳶 滋 次 し 腕 珊 鍬 篶こ墾 る 怒 約由
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２！

９「 一 ９ に ２ 眺 ．３

図 ３ ｓ曲ｐｅｒｉｏｓｔｅａｌ－ｒｅｓｃｒｐｔｉ㎝ の ｇｒ狛 ｅ 分 類 （両 手 正 画 像 に お け る 右 手 示 指 申 節 骨

榛 側 に て判 定）

ｇｒａｄｅ 王： 骨 幹 端 皮 質 部 に 部 分 的 な 吸 収 像 （白 矢 印） の あ る も の， ｇｒａｄｅ ２： 吸 収 が

骨 全 体 に 拡 大 す る も の， ｇｒａ
ｄｅ ３１ 皮 質 骨カ 壌 縮，

消 失 す る も の．

７．４ （Ｏ．
７～３９．２） ＩＵ／Ｚ で あ っ た．

２． 各骨代謝マーカ ー相互の 関連性

全透析 期間 を通 じ ＨＳ－ＰＴＨ は ＯＣ と 相関 係数

０，８５ （ｐく０，０００五） と 高 い 相 関 を 示 し （図 ４ａ）う

ＴＲＡＰ の 係 数 はＯ．５５（ｐ ＜Ｏ．０００！） で 相 関 を 示 し た

（図 逐ｂ）． ま た
ＯＣ と ＴＲＡＰ の 係 数 はＯ．６６ （ｐ＜

Ｏ．０００１） と 相 関 を 示 し た （図 ４ｃ）．

Ｘ 線所 見 出 現の 観 点よ り 透 析！０年以 下 と１１年

以 上 に 分 け 分 析 し だ．
１０年 以 下 で は ＨＳ－ＰＴＨ と

ＯＣ は 相 関 係 数Ｏ．９６ （ｐく０，０００王） と 極 め て 高 い 相

関 を 示 し （図 δａ），
ＨＳ－ＰＴＨ と ＴＲＡＰ の 係 数 は

Ｏ．４６ （ｐ＜０．０１） で 相 関 を 示 し た （図 ５ｂ）． ＯＣ と

ＴＲＡＰ も 相 関 係 数０．４７（ｐ＜Ｏ，０１） と 相 関 を 示 し た

（図 ５ｃ）． 漢 た１
王年 以 上 で も ＨＳ－ＰＴＨ と ＯＣ は 相

関 係 数Ｏ．８２ （ｐ＜０．０００１） と 高 い 相 関 を 示 し （図 ６

ａ），
ＨＳ・ＰＴ Ｈ と Ｔ ＲＡＰ の 係 数 はＯ．５０（ｐくＯ．００５）

で相関 を示した （図６ｂ）
．
ＯＣ と ＴＲＡＰ の係 数は

Ｏ．７４ （ｐ＜０．０００１） と 高 い 相 関 を 示 し た （図 ６ｃ）．

以 上 か ら 小 括 と し て， ＨＳ－ＰＴＨ と ＯＣ は 透 析 期

間の 申・長期に かかわらず常 に高い相関関係 を有

ｎｇ ／ｎｒ ｊ

７００

；ｌ１
（・）８１器

１器
日

籔

（ｂ） ＜
睾

０ ２０⑪００ ４０９３０ ６００３６ 翻３ａ０ １０００日３ 閉Ｏ日９

繍 Ｓ － Ｒ ↑ Ｈ Ｐ９／柵 垣

１Ｕ μ

ｌＵ μ

座

（Ｃ） 茎 ２纈
←

図 ４

２００ａＯ 司９０３０ ６０９日Ｏ 薯Ｏ日Ｏ０ １３８６０纈 、２０３日９

精 Ｓ － Ｐ γ Ｈ Ｐ９／閉 ２

ｎ 叢 ７２

芋 蜷 ８．
８５

Ｐ 〈 ａ、
ヨ６ｓ１

ｎ … ７２

ｒ ＝ Ｏ．
５５

簑 く
Ｏ
，
０００１

鉋 宝 ７２

芋 匙 ｏ，６６

Ｐ ＜ 纈、
６§Ｃ１

ｅ １００ ２９０ ３纈６ ４纈３ 彗Ｏ０ ６００ ７０ε

Ｏ Ｃ ・ｇ／ｍ坦

各骨 代 謝マ ー カ ー相 互 の 関 係 （全 透 析 期間）
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各 骨 代 謝マ ー カ ー楯 互 の 関係 （透 析１０隼 以 下）
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５００
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２
ｎ
０

１００

０

阯

（ｂ） 蓋
←

０ ２３０回３ ４００鉋０ ５９０００ ８竈０６３ ．００８０何 １２０６８０

ドＳ＿Ｐγ斜 ｐｏ１而’

ｌｕ μ

ｌｕ 〃

蜘

３５

３０

父 ２５

（Ｃ） 蓋 ２３

ト 狛

η

５

３

２０ε００ 毛竈８００ ６鉋０００ ８０６８０ １日９００ａ １２０００３
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図 ６ 各 骨 代 謝マ ー カ ー相 互 の 関係 （透 析１１隼 以 上）

し て い た．
一 方， ＨＳ－ＰＴＨ と

ＴＲＡＰ も 相 関 関 係

を有していだカ湘 Ｓ・ＰＴＨ， ＯＣ 間に比 し係 数は高

く な か っ 花．
す な わ ち ＯＣ と ＴＲＡＰ は と も に

２竈 Ｈ ＰＴ の 重 症 度 を よ く 反 映 し て い る カミ，
ＯＣ は

ＴＲＡＰ に比 しよ り強 く 重症度 を 反映 して いる と

判 断 さ れ 花．

３．
Ｘ 線所見 の結果

全症例 （７２例） の Ｘ 線所 見の結果を示 す．

Ｓ ＆ Ｐ は，ｇ閉ｄｅ０： ０ 例，竃閉
ｄｅ１：４６例，ｇｒａ

ｄｅ

２：２１例， 雛ａ
ｄｅ ３： ５ 例 で あ っ た．

Ｒ－Ｊ は， ｇ閉
ｄｅ０：４２例， ｇ閉

ｄｅ１：２４例， ｇｒａｄｅ

２； ６ 例 で あ っ だ．

Ｓ・Ｒ は， 駆 ａ
ｄｅＯ：２６例， ｇ閉

ｄｅ１：２９例， ｇｒａ
ｄｅ

２：１２例， ｇｒａ
ｄｅ ３： ５ 例 で あ っ た．

４． 各骨代謝マーカーと Ｘ 線所見の関連性

１） ＨＳ・ＰＴ Ｈ と Ｘ 線 ｇｒａｄｅ の 関 係 （図 ７）

全 体 に各 Ｘ 線 所見 のｇｒａｄｅ 淋上昇 す るに つ れ

ＨＳ・ＰＴ Ｈ は 高 値 を 示 し た．

Ｓ＆Ｐ で は各ｇｒａｄｅ間 に有意 差 は認め なかっ た

（図 ７ａ）．

Ｒ・Ｊ で は ｇｒａｄｅＯ～１， Ｏ～２， １～２の 各 群 間 に 有

意 差 を 認 め た． す な わ ち ＨＳ－
ＰＴＨ の 上 昇 と Ｒ－Ｊ

の ｇｒａｄｅの 充進 と の間 に ほ強 い 関連 性カ
ミ示さ れ

だ （図 ７ｂ）．

Ｓ・Ｒ で は ｇｒａｄｅＯ～１間 を 除 き， 他 の 全 て の 群 問

に有意 差を認 めた． す なわち
ＨＳ－ＰＴＨ の上 昇と

Ｓ－Ｒ の ｇ蝸ｄｅの 充 進と の 間 には 強 い 関 運性カ§示

さ れ 花 （図 ７ｃ）．

２） ０Ｃ と Ｘ 線 ｇｒａｄｅの関係 （図８）

０Ｃ でも 同 様 に 全 体 に各 Ｘ 線 所 見 のｇｒａｄｅカ§

上昇する につれ高値 を示し花．

Ｓ＆Ｐ で は 各 群 間 に 明 ら か な 有 意 差 は認 め な

か っ た （図 ８ａ）．

Ｒ・Ｊ で は ｇ閉 ｄｅ０～１， ０～２， １～２間 の 全 て に 明

ら かな有意 差を認 めた． す なわち，
０Ｃ の 上昇 と

Ｒ－Ｊ の ｇｒａｄｅ の 進 行 と の 間 に 強 い 関 連 性 カ
§示 さ れ

た （図 ８ｂ）
．

Ｓ・Ｒ で は ｇｒａｄｅＯ～１問 を 除
き
， 他 の

全 て の 群 間

に明 らかな有意差 を認めだ．
す なわ ち ＯＣ の上 昇

と Ｓ－Ｒ の ｇｒａｄｅの 進行 と の間 に 強い 関 連性 が 示

さ れ だ （図 ８ｃ）．
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０
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．

寧
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η 洞ｅａ同土Ｓｌ）

口 ９ｒａｄｅ ０：２６１棚 肚１８５９０

騒 ９ｒａｄｅ１１２９ 欄 肚１５４０Ｃ

騒 ９ 崩ｅ２：１２ 棚 附２０醐
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図７ Ｘ 線 ９ｒａｄｅ と ＨＳ－ＰＴＨ と の 関 係

３） ＴＲＡＰ と Ｘ 線ｇｒａｄｅの関係 （図 ９）

Ｓ＆Ｐ を 除 き Ｒ－Ｊ と Ｓ－Ｒ で は ｇｒａｄｅ の 上 昇 に 伴

い ＴＲＡＰ値 は高値を示 した．

Ｓ＆Ｐ で は ｇｒａｄｅ と ＴＲＡＰ 値 の 間 に 明 ら か な

関運は見 られなかった （図９ａ）．

Ｒ・Ｊ で は ｇｒａｄｅ ０～１間 に は 有 意 差 を 認 め な か っ

た が， ｇｒａ
ｄｅ Ｏ～２， １～２間 に 有 意 差 を 認 め た．

す

な わ ち ＴＲＡＰ の 上 昇 と Ｒ－Ｊ の ９ｒａｄｅ の 進 行 と の

間には 関連性カぎ示さ れたが， ＯＣ と の関係 に見る

程の有意差 ではなかった （図９ｂ）．

Ｓ－Ｒ で は ｇｒａｄｅ ０～１，
１～２間 に は 有 意 差 を 認 め

な か っ た が， 他 の ｇｒａ
ｄｅＯ～２， Ｏ～３， １～３， ２～３

問に有 意差 を認 めた． す なわ ち ＴＲ
ＡＰ の上 昇と

Ｓ－Ｒ の ｇｒａｄｅ の 進 行 と の 間 に は 関 運 性 カ
ミ 示 さ れ

た （図 ９Ｃ）．

以 上よ り 骨代 謝 マーカー と Ｘ 線ｇｒａｄｅの 関 係

を小括する と，
Ｓ＆Ｐ は２．ＨＰＴ の有無 の定性的な

判 定 に は 有 用 と 考 え る
．
一 方，２

． ＨＰＴ の 重 症 度 の

判 定 を 行 う 際 に は Ｓ＆Ｐ で は な く， Ｒ－Ｊ と Ｓ－Ｒ カ
§

有用である と判断される．

５
．
透 析 期 間 と 各 Ｘ 線 駅ａｄｅ， 各 骨 代 謝 マー

カーとの関連性

１） 透析期間 と各 Ｘ 線ｇｒａｄｅの 関係 （図１０）

Ｓ＆Ｐ ではｇｒａｄｅの上昇 と透 析期 問と の間 に有

意な関係 は認めながっ淀 （図１０ａ）．

Ｒ－Ｊ で は ｇｒａｄｅ の 上 昇 に つ れ 透 析 期 間 も 長 く な

り， ｇｒａ
ｄｅ ０～１， Ｏ～２問 に 有 意 差 を 認 め た． し か

し， ｇｒａ
ｄｅ１～２間 で は 有 意 差 は な か っ た（図 ！０ｂ）。
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図 ８ Ｘ 線 ｇｒａｄｅ と ＯＣ と の 関 係

つ ま り Ｒ・Ｊ 変 化 の 出 現 す な わ ち ｇｒａｄｅ １の 所 見

は， 透 析８．０～１３．８年 の 間 に 明 瞭 に な る と 判 断 さ れ

る
．

Ｓ－Ｒ で も ｇｒａｄｅ の 上 昇 に 伴 い 透 析 期 間 も 長 く

な り， ｇｒａ
ｄｅ １～３， ２～３間 を 除 く

各 群 間 に 有 意 差

を 認 め た （図 １０ｃ）．
Ｓ－Ｒ に つ い て は ｇｒａｄｅ ２以 上

の 所見が重要 であり， そ れは透析１０年以 降に認め

ら れ て く る． ま た， １１年 以 後 は ｇｒａ
ｄｅ の 上 昇 に 伴

い透析年数 は長く なるもの の有意差 は著明ではな

く， 透析期間 の差はほと んど間題にな らないと言

え る
．

以 上 よ り 小 括 す る と， Ｒ・Ｊ で は ｇｒａ
ｄｅ１を， Ｓ－Ｒ

ではｇｒａｄｅ２を重要な所見 としてと らえる べき で

あ り， そ れ ぞ れ１３．８年 お よ び１逐．逐年 が 平 均 出 現 時

期 である．お よそ透析期 間１０年が Ｘ 線所見 出現の

目安である点 が示唆された．
また透析８ 年未満で

は Ｘ 線所 見出 現 は極め て 少ない と 結論 づけ られ

る
．

２） 透 析期間と各 骨代謝マーカ ーの関係

全透 析期間 で見る と， 透析 期間 と ＨＳ・ＰＴＨ の

間 に 相 関 係 数０．３９ （ｐ＜０１００１） で 相 関
が 認 め ら れ

（図 １１ａ）， ＯＣ と の 間 に は 係 数０．２９ （ｐ＜Ｏ．０５） で

軽 い 相 関カミ（図 ｕｂ），
ＴＲＡＰ と の 間 に は 係 数

Ｏ．４０ （ｐ＜Ｏ．０００５） で 相 関 カ
ミ認 め ら れ た （図 １１ｃ）．

これ をさ らに透析１０年以 下と１１年以 上で分析 し

た （図１２， 図１３）．
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図 ９ Ｘ 線 ９ｒａｄｅ と ＴＲＡＰ と の 関 係

透 析１０年以 下では，
透析 期間 と ＨＳ－ＰＴＨ の 間

に は ｒ・＝０．３８（ｐ＜０．０５） の 相 関 を 認 め た （図 １２ａ）．

透析 期間 と ０Ｃ の 問に は有意 では なかった が ド

Ｏ．３３ （ｐ ＜Ｏ．１） で 相 関 の 傾 向 を 認 め （図 １２ｂ）， 同

様 に ＴＲＡＰ と の 問 に も ｒ＝Ｏ．３２ （ｐ＜Ｏ，１） で 傾 向

を 認 め た （図 １２ｃ）．
一方，透 析１１年以上 では透析期問 と ＨＳ－ＰＴＨ，

ＯＣ
，
ＴＲＡＰ との間 には全 て相 関を認め なかった

（ 図 １３ａ，
ｂ
， ｃ
）
．

以 上よ り小括する と， 全例の検討 では透析期 間

の 延 長 に 伴 い ＨＳ・ＰＴＨ， ＯＣ，
ＴＲＡＰ は 高 値 を 示

す傾向カ§見られた
．
一 方， 透析１０年以 下で見る と

ＨＳ－ＰＴ Ｈ の み カミ透 析 期 問 と 有 意 に 相 関．し， ＯＣ と

ＴＲＡＰ は相関の傾向の み示した
．
また透析１１年以

上 で は ＨＳ－ＰＴ Ｈ， ＯＣ，
Ｔ ＲＡＰ 全 て カミ透 析 期 間 と

相 関 し な か っ た．

考 察

１
．
骨代謝 マーカー測定の 意義

ＰＴＨ の 分泌 は 一定 では なくｐωｓｅ 様ある い は

ｅｐｉｓｏｄｉｃ な 変 化 を 示 す６）． ま た 透 析 液 の Ｃａ 濃 度 や

Ｃａ 摂 取 量 に 左 右 さ れ る７）．

ＰＴＨ ａｓｓａｙ 法 に は ｉｎｔａｃｔ・ＰＴ Ｈ （メ ジ フ イ ジ ツ

ク ス）， ＨＳ－ＰＴ Ｈ（ヤ マ サ） 等 カ
ミあ る．

ｉｎｔａｃｔ－ＰＴ Ｈ

は活性部 分を含む１－８４ＰＴＨ を直接 測定する 方法

で，ｒｅａＩｔｉ㎜ｅ の ＰＴＨ 分 泌 を 反 映 す る 反 面，ＰＴ Ｈ

の 日 内 変 動 に 影 響 さ れ る 欠 点 を 持 っ．
一 方
，
ＨＳ一
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図１０ Ｘ 線 ｇｒａｄｅ と 透 析期 間 の 関係

ＰＴＨ は ＰＴＨ の不活性部 を計測し， ＰＴＨ の蓄積

物 を 反 映 し て い る． 従 っ て， ｒｅａ
１ｔｉｍｅ の 分 泌 は 表

わさな いが ＰＴＨ の 日内変動に影 響さ れず， 長期

透析患 者の持続的な副 甲状腺機能 の評価に有用 と

考 え ら れ る．

福 澤ら８）は３８１例の 透析患 者を 対象に 各種 ＰＴＨ

測 定 系 を 検 討 し，
透 析 導 入 時 に ｉｎｔａｃｔ・ＰＴＨ が 測

定感度 以下の 低 ＰＴＨ 症 例に 関しても２百 ＨＰＴ の

進展 は起こりうると しており， このような例 で早

期 に２． ＨＰπ を 感 知 す る に ほ，
ＰＴ Ｈ の 蓄 積 を 反 映

し， 感度 が高く低 ＰＴＨ 値にも信頼 性があ る ＨＳ・

ＰＴＨ の 方 カミ有 用 と 述 べ て い る．
ＨＳ－ＰＴＨ の 短 所

は測定範 囲カミ狭く ＰＴＨ 高値例で は測定 に際 し希

釈再検カミ必要となる点カミ挙 げられる．
しか し以 上

を総 合的 に判断 し， 我々 は長 期透 析患 者の
ＰＴＨ

の 評 価 に は ＨＳ－ＰＴＨ が 適 して い る と 考 え て い

る
．

ＰＴＨ は骨芽細 胞の受 容体 に作用 しこ れを介 し

て破骨細 胞の分化，活
性化 を促進する９）刈

．
こ の結

果 ＰＴ Ｈ は 骨 形 成， 吸 収 の 相 方 を 促 進 す る． Ｌｉ篶ｋ－

ｈａｒｔ ら１２）や Ｃａｎａ１ｉｓ ら１３｝の 報 告 で は ＰＴ Ｈ の 間 欠

的投与 では骨形成の 促進がみ られるカミ， 持続 的投

与 では骨の形成と 吸収の両者カ§増 大し， 骨 吸収カ
ミ

優 位な ため 全体 と して 骨量カミ減少 す る と して い

一 ７４６ 一
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る
． 今回我々カ

ミ対象とした血液 透析患者 では， 低

Ｃａ血 症 に基 づく２． ＨＰＴ のた めに ＰＴＨ が 異 常

高値 を持続する場 合カ§多く結果 的に骨吸収 が充進

し， 骨 塩 量 カ
ミ低 下 す る と 考 え ら れ る．

ＯＣ は骨の 非コラ ーゲ ン性 蛋白 質で骨 芽細胞 に

よ り 合 成 さ れ る． Ｃｈａｒｈ ㎝ ら
旦４）の 血 液 透 析 患 者４２

例に対 しての骨形態 計測の報告 では， 骨形成率 と

極めてよく 相関 し骨芽細 胞の骨形成 機能をみるよ

い 指標 と い 完る． 今 回 我々 の 対 象患 者 に お いて

０Ｃ は透析 期 問に かかわ ら ず ＨＳ－ＰＴＨ と 強 い相

関 を 示 し た． こ の こ と は２
． ＨＰＴ の 下， 骨 形 成 の 充

進 を 意 味 し て い る．
’方，Ｍｉ胴 ｎら

４）はマ ウスを使用 し血溝 ＴＲＡＰ

が破骨細胞活 性， すなわち 骨吸収を反 映する生化

学マーカー になりうるこ とを示した
． 以 後大西の

報 告１５）に よ り 骨 吸 収 の マ ー カ ー と し て 認 め ら れ て

い る
．
今 回 の 検 討 か ら Ｔ ＲＡＰ は ＨＳ－ＰＴ Ｈ，ＯＣ と

も 相 関 を 示 し た． こ の Ｔ ＲＡＰ の 上 昇 は２
曲 Ｈ ＰＴ の

持 続した状態 では，骨 吸収の充進 を示唆している．

一７４７ 一
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２． 骨代謝マーカ ーど
Ｘ 線所 見

１） Ｓ－Ｒ と骨代謝マ ーカ ーの関連

ＨＳ－ＰＴＨ， ＯＣ， ＴＲＡ Ｐ と Ｓ－Ｒ の Ｘ 線 ｇｒａ
ｄｅ の

間 に 強 い 関 運 カミみ ら れ た カ§，
ＯＣ が 骨 形 成，

ＴＲＡＰ

カミ骨 吸収マーカー とすれ ば２． ＨＰＴ の 下， 骨形 成

と骨 吸収の両者の 充進を明確 に示している と考え

る． 今 回 の
我 々 の 結 果 よ り， Ｓ－Ｒ は２

有 ＨＰＴ の 骨 変

化 を比較的早期 から発現 し， しかもその重症 度を

極 めて有意に反 映している と言える．
こ れは指節

骨は管状骨で皮質骨主体であり外骨膜による吸収

をとら完やすい ことや， 軟部 組織の被覆 が少ない

た め Ｘ 線 像カ§修飾 さ れず評 価 を正確 に 行乏 るた

め と 考 え る
．

２） Ｒ－Ｊと骨代 謝マーカー の関連

ＨＳ－ＰＴ Ｈ，
ＯＣ と Ｒ・Ｊ の Ｘ 線 ｇｒａｄｅ の 間 に 強 い

関運を認めたカミ，ＴＲＡＰ に関しては有 意ではある

カミ重症化 に強くは関連 していない． つまり
Ｒ・Ｊ は

骨吸収より も骨形成 をより反映 して いるの ではな

い か と 考 え て い る．

３） Ｓ＆Ｐ と骨代謝マーカ ーの関連

ＨＳ－ＰＴ Ｈ， ０Ｃ で は Ｓ＆Ｐ の ｇｒａｄｅ の 上 昇 に 伴

い高値 を示す傾向カミ認められ花カ§有意では なく，

ＴＲＡＰ では関運を認 めなかった．
その原因 として

一つ には我々 の分 類法に問題カ蛎 ったと考 える．

す なわ ち Ｓ＆Ｐ の頭 蓋冠上 の拡 がりを見 るこ とに

よ るｇｒａｄｅ 分類 は 定量 的 な厳 密さ に 欠 ける 恐 れ

が あり， 有意差カ
ミ出なかっだ 一因と考 える． もう

一 つの原因と して頭蓋骨の形 態の特徴 が挙げられ

る． す
なわち 頭蓋骨 は扁平骨で曲面 を呈 し単純 Ｘ

線側面像 では左右カミ重なっだ 像となるた め詳細な

変 化 を つ か み に く い こ と も ｇｒａｄｅ 分 類 し に く い

］ 因 で あ る． 過 去 に お い て は
ＥＩ１ｉｓ ら１６〕が 一 次 性

ＨＰＴ の頭蓋骨 Ｘ 線所見を４ｄａｓｓ（スリ ガラス状

陰影， 穎粒 状陰影， 部分 的骨吸収像， 部分的骨硬

化像） に分類しているカミ，
重症度判 定には応用 で

き て い な い．
Ｓ＆Ｐ を 含 む２百 ＨＰＴ の 頭 蓋 骨 の Ｘ 線

変化 につ いて は 今後 さ らに 検 討す べ き課 題 で あ

る
．

３
．
透析期 間ど各 骨代謝 マーカー および Ｘ 線 所

見との関係について

図１１の結果より透 析期間に相 関 して２． ＨＰＴカミ

進行する ことが示さ れた．
しか し図１２， １３の結果

より ＨＳ－ＰＴＨ の分泌 は１０年 までは透 析年 数に相

関 して 上昇するの に対し１１年以上 では相関 しない

こ とカミわ か る．
同 様 に 透 析 期 間 と ０Ｃ， Ｔ ＲＡＰ と

の 関係 でも１０年以 下では相関す る傾向カミ見 られた

が
， １１年以

上で は相 関を示さ ない．
これ らの結果

より 最初の１０年 で骨代謝マーカ ーは上昇 し， その

後］定の高値カ§維祷される傾 向にあると考 乏られ

る
． つ
まり， １１年以上の例 では１０年以下の 例ほ ど

透析年数の上 昇に伴う２鉋 ＨＰＴ の骨 の変化 は起き

ていないという ことであ ろう．
すなわち 透析期間

が長期化 して も高 ＰＴＨ 環境 下に違 いはな いが，

経 年的 な ＰＴＨ 上 昇 も比 較 的砂 な いた め に Ｘ 線

上の骨変化 も強く示さ ないものと推察さ れる．

なお， 図１１ （全透析期 間） と図１２（透析１０年以

下） を比較 すると有意 差カミ１０年以下 では低く矛盾

するが，
恐らく例数 の相違カミ影響 しているもの と

考 完 る．

図１０の結果 より Ｓ＆Ｐ は透 析期間 に関係 なく 全

症例 で認めており， 透析導入以 前の２
． ＨＰＴ によ

る変化 や，２
．ＨＰＴ による 変化以外の要素（骨 粗霧

症， ア ルミニウ
ム 骨症な ど） カ§混 在している 可能

性 も あ る
．

一方，Ｒ－Ｊ，Ｓ・Ｒ は透析期問約１０年で所見カ油 現

し１０年 を超 える と ｇｒａｄｅの 進行 傾 向 は認 め る も

の の， Ｒ－Ｊ で は ｇｒａ
ｄｅ １の 出 現 以 降 は 有 意 で は な

く， Ｓ・
Ｒ で も ｇｒａｄｅ ２の 出 現 以 降 は 有 意 で は な い

こ と よ り 透 析 期 間１０年 以 下 と１１年 以 上 で は２竈

ＨＰＴ の骨 の代 謝 環 境カミ異 なる も の と 推 察 さ れ

る
．

以 上より， 長期血液透 析による二次性 副甲状腺

機能充進症 患者にお ける 透析期問， Ｘ 線所見と骨

代謝マーカ ーの関運 を総 括すると， 血 液透析開始

から８～１０年までは高 Ｐ 血症， 低
Ｃａ血症 に反応

し て ＰＴＨ 分 泌 充 進カ§あ り， 骨 も そ れ に反 応 し

０Ｃ， ＴＲＡＰ の 分 泌 充 進カ
§起 こ るカミ骨 代 謝 の

ｈｏ㎜ｅｏｓｔａｓｉｓ は 保 持 さ れ る た め Ｘ 線 変 化 は 出 現

し な い
．
し か し 透 析１１年 以 降 で は さ ら に Ｐ？ Ｈ，

ＯＣ，ＴＲＡＰ は上昇 するため，Ｘ 線骨 変化と して ま

ず Ｓ－Ｒ， 次 に
Ｒ－Ｊ が 出 現 し て く る．

し か し ＾ 部 の

も の は ＰＴＨ 分 泌 能 が 限 界 に 達 す る た め ＯＣ，

一 ７些８一一一
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ＴＲＡＰ も変化せ ず高 Ｐ 血症， 低 Ｃａ
血症に対応 で

き ず， Ｘ 線骨変化 も停止する と考えられる．

結 語

透析 患 者 に お ける２曲 ＨＰＴ の 骨 評 価 法 と して

Ｓ＆Ｐ， Ｒ・Ｊ， Ｓ－Ｒ を ｇ閉
ｄｅ 分 類 し， 骨 代 謝 マ ー カ ー

との関連を検 討して以下 の結論を得た．

１） 骨 代謝 マーカー相 互 の関係 の 検討 では ＨＳ・

ＰＴ Ｈ， ＯＣ， ＴＲＡＰ は 透 析 期 間 に か カ・わ ら ず 互 い

に良好な相関 を示 し， い ずれも２
． ＨＰＴ のよ い指

標 である点が示さ れた．

２） 骨代 謝マーカ ーと Ｘ 線所 見の 関係の検 討 で

は Ｒ・Ｊ と Ｓ・Ｒ カ§骨 代 謝 マ ー カ ー と よ く 関 連 し

２． Ｈ ＰＴ の 重 症 度 判 定 に 有 用 と 判 断 さ れ た．
一 方，

Ｓ＆ Ｐ は２． Ｈ ＰＴ の 有 無 の 判 定 に は 有 用 だカ§， 骨 代

謝 マ ー カ ー と は 相 関 し な か っ た．

３） 透析期 間と Ｘ 線 所見お よ び骨 代謝マ ーカー

の 関 係 の 検 討 よ り透 析 期 間 約１０年 で Ｒ－Ｊと Ｓ－Ｒ

の 所 見カミ出 現 す る こ と 淡 判 明 し 淀．
ま た ＰＴ Ｈ カミ

透析 約１０年を境 に上昇度が緩や かになる ことから

ＰＴＨ 分 泌が ピークに 達する 透析１０年 を契 機に Ｘ

線所 見カ拙 現 してく るもの と判 断された．

稿 を 終 完 る に あ た り， 御 指 導， 御 校 閲 を 賜 り ま し た

伊藤達雄主任教授に深謝串し上げます
．
また終始直接

御指導頂きました加藤義治助教授に深謝いたします
．

な お， 本 論 文 の 要 旨 は， 第６６回 日 本 整 形 外 科 学 会 学

術集会 （五９９３， 神戸） および第３回腎不全外科研究会

（１９９４， 名 古 屋） に お い て 発 表 し た．
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ｐｈｙ ＝ Ｃｏ ｍ ｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｂｏｎｅ ｈｉｓｔｏ ｍ ｏｒ－

ｐｈｏ狐ｅｔｒｙ． Ｊ
Ｃ１ｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ ６３；８９２－

８９７． １９８６

！５） 大 西奉 文 ： 血 清酒 石 酸耐 性 酸 性 フォ ス フ ァタ ー ゼ

活 性 測 定 に 関 す る 研 究
．
日 大 医 誌 ４９１９０４－９１１

．

１９９０

１６） 羽１１ｉｓ Ｋ，
Ｈｏｃｈｓｔｉ㎜ ＲＪ： Ｔｈｅｓ炎口ｎｉｎｈｙｐｅηＰａｒａ－

ｔｈｙｒｏ｛ｄ ｂｏｎｅ ｄｉｓｅａｓｅ． Ａ ｍ Ｊ Ｒｏｅ 泄 ｇｅｎｏｌ Ｒａ 独 皿ｍ

Ｔｈｅｒ Ｎリｃｌ Ｍｅｄ ８３：７３２－７４２． １９６０

一 ７近９一




