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透析患者は骨強度が低下するため，骨折のハイリス
クグループであり，健常人に比し約 5倍骨折のリスク
が高いことが報告されている．
近年，原発性骨粗鬆症や CKD（慢性腎臓病），糖尿
病における骨折のリスクは，低骨密度・低骨量だけで
は説明できないことが明らかとなり，骨密度・骨量以
外に骨強度を規定する因子「骨質」の低下が指摘され
ている．斎藤らは，骨質低下にコラーゲンの分子間架
橋の異常が関与していることを明らかにし，コラーゲ
ン架橋の異常を惹起する原因として，血中ホモシステ
イン高値や酸化ストレスの増大，糖化の亢進が関与し
ていることを報告している1, 2）．腎不全患者では，血中
ホモシステイン高値や酸化ストレスの増大を認めるこ
とから，骨密度低下に加え骨質の低下が，骨強度の低
下に大きく関与していることが想定される．
また，CKDの進行に伴って，インドキシル硫酸や

pクレゾール硫酸などの様々な尿毒症性物質が腎障害
を助長するにとどまらず，骨や血管にも蓄積し，骨質
の悪化や血管石灰化の進行にも関与している可能性が
示唆されている3）．これらの尿毒症性物質の蓄積を阻
害するために，経口尿毒素吸着薬をラットに投与する
と，骨組成変化が改善するだけでなく，骨の弾性低下
も回復することが確認されている．すなわち，CKD

患者には，尿毒症性骨粗鬆症という CKD患者特有の
病態が存在する．
これまで，透析患者の骨折予防としては，CKD-

MBDに対する治療介入のみが強調され，いわゆる骨
粗鬆症に対する治療介入は積極的に論じられてこなか

った．その理由として，腎不全患者に対する骨粗鬆症
治療薬は，ビスフォスフォネートを始めとして禁忌と
されている薬が多く，治療薬の選択肢が少なかったこ
とが一因と考えられる．しかしながら，近年開発され
た PTH製剤や抗 RANCL抗体などの骨粗鬆症治療薬
は，進行した CKD患者に対しても使用可能であるこ
とから，今後は CKD-MBDに対する治療に加え，骨
粗鬆症治療をより積極的に行うことが必要になるであ
ろう．そのためには，新しい骨粗鬆症治療薬の CKD

患者に対する有効性や副作用の出現頻度などを含め，
エビデンスの蓄積が望まれる．
それでは，現時点での骨折リスク改善を目的とした
治療戦略はどのように考えるべきであろうか？ 近年，
CKD-MBDの病態において，酸化ストレスの関与が報
告されており，筆者らはビタミン Dやシナカルセト
が酸化ストレスを改善することを報告した4）．また，
骨質の低下や尿毒症性骨粗鬆症にも酸化ストレスの関
与が報告されている．
これらの報告より，腎不全患者の骨病変には，

CKD-MBDに加え，尿毒症性骨粗鬆症の存在と，原発
性骨粗鬆症の存在を考慮し，酸化ストレス改善を目的
とした新たなる治療戦略を考えていく必要がある．
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