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血液透析患者における乳酸菌摂取時の
血清リン値とi-PTHの変化について

Changes in Serum Phosphorus Levels and i-PTH in Hemodialysis Patients in 
Response to Lactobacillus Probiotic Intake

（2014年３月31日受理）
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要　　　　　約

　慢性腎不全透析期の患者50名を対象に，乳酸菌飲料を８週間摂取させ，摂取後の便性および臨床検査値に対する影響

について検討した。摂取８週後の排便回数や排便量は明らかな変化は認められなかったが，便の性状について「バナ

ナ状である」と答えた者の割合が増加した。臨床検査値では，血清リン高値群（P＞6.0mg/dL）で血清リン値が４週後

以降に有意な低下を示し，血清i-PTHは８週後に有意な低下が認められた。また８週後において，開始時にi-PTHが高値

（iPTH>240pg/dL）を示した７例のうち５例が基準範囲内となった。したがって，透析を行っている慢性腎不全患者に対

し，乳酸菌飲料を補給することは，血清リン値とi-PTH値の改善をもたらすことが示唆された。

序　　　　　文

　日本透析医学会の統計調査によれば，2012年12月末

現在，わが国における慢性腎不全（chronic kidney 

disease, CKD）による透析患者は309,946名である１]。

透析療法の進歩によって維持透析患者の長期生存が可能

となった。しかしながら，高窒素血症，水分電解質異常，

貧血，低タンパク質血症を予防するため，慢性腎不全患

者では水分制限に加えてカリウム摂取の制限による食物

繊維の摂取量不足が生じる。このことに起因して，CKD

透析期では便秘の頻度が高い２]。さらに運動不足による

腸管の蠕動運動の低下，薬剤やストレスなどさまざまな

要因によって腸内細菌叢のバランスが崩れることが便秘

の発生を増長させる３]。便秘が生じると，腸内に便が溜

まり糞便中のアンモニア，インドール，フェノールなど

の腸内腐敗物が増加する。腎機能が正常であれば，アン

モニアやインドールは肝臓において尿素に変換され尿中

に排泄される。しかし，透析患者では腎機能障害によっ

てこれらが蓄積する４]ため，多くの症例で緩下剤や整腸

剤の服用によって便を排泄している場合が多い。

　ビフィズス菌製剤は一般に便秘を改善することが知ら

れている。健常成人にビフィズス菌製剤を服用させたと

ころ，便秘が改善したとの報告がある５]。加えてビフィ

ズス菌製剤によって腸内環境が改善し糞便中の腐敗産物

が減少したことが示されている６]。一方，乳酸菌シロタ

株は，腸内細菌叢を正常化し便秘に対する効果が報告さ

れている。このことから，CKD透析期患者においても同

様に便秘改善効果が期待される。

　腎臓は副甲状腺ホルモン(parathyroid hormone, PTH)

などのホルモンの調節を受けてカルシウムやリンを尿中

に排泄する一方，活性型ビタミンＤの産生臓器でもある。

このためCKD患者では，腎機能低下に伴う高リン血症と

活性型ビタミンＤの低下，さらにこれらの結果生じる低

カルシウム血症を代償するため，早期から副甲状腺機能

が亢進し血中のPTH濃度は上昇する。透析導入によって

高リン血症や高カルシウム血症の改善とともに副甲状腺
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機能亢進症は一過性に改善するものの，長期的にみると

進行する。高PTH血症はリン，カルシウムのコントロー

ルを困難にすることが知られており，良好な副甲状腺機

能管理がリン，カルシウム代謝管理を容易にすることも

報告されている７]。

　本研究では，CKD透析期の患者を対象に乳酸菌飲料を

摂取させ，摂取後の便性の改善と血清リン値とPTHの変

化について検討した。

方　　　　　法

１．対象および調査時期

　2011年８月～ 11月までＳ病院に入院・通院中の血液

透析患者のうち医師による同意の得られた50名（男性36

名，女性14名　平均年齢；62.5±10.4歳）を対象とした。

なお，本研究は中国学園大学倫理委員会の承認を得て行

われた。

２．方法

１）摂取方法

　乳酸菌シロタ株を含む乳酸菌飲料１日１本(65ml)を８

週間摂取させた。摂取時間は指定していない。研究実施

中における薬剤および食事の変更は行っていない。なお，

本研究において使用した乳酸菌飲料の65mLあたりの栄養

成分は，エネルギーが25kcal，たんぱく質0.8g，脂質0.1g，

炭水化物11.5ｇ，ナトリウム14㎎であり，乳酸菌シロタ

株は15億個含まれていた。

２）排便調査アンケート 

　排便調査アンケートの内容を表１に示す。調査内容は，

乳酸菌摂取開始前，摂取８週間後，摂取中止４週間後に

実施した。調査項目は山本らの排便調査項目を参考に作

成し，排便回数と量，便性に関する調査項目に加え，便

秘改善薬の服用についても調査を行った。結果は数値が

小さいほど便秘の症状が見られるようスコア化して評価

した。

３）栄養素等摂取状況の把握

　栄養素等摂取状況については，食品群別摂取頻度と量

を調べるアンケート法「Wellness 21」（株式会社トップ

ビジネスシステム社，岡山）を用いた。調査は乳酸菌摂

取開始前に実施し，摂取８週間後と摂取中止４週間後に

食事摂取の変化について聞き取りを行った。得られた結

果をもとに栄養素等を算出した。

４）臨床検査値

　血液生化学検査はいずれも透析開始前に得た血液から

分析した。乳酸菌摂取開始前，摂取開始４週間後，８週

間後と摂取中止４週間後に検査を行った。

５）統計解析

　結果は平均値(mean)±標準偏差(SD)で示した。統計解

析は，日本語Windows版Statistical Package for Social 

Science（SPSS）ver.14.0を用いた。経時的な変化の比

較には反復測定による分散分析repeated measure ANOVA

を用い，さらにDunnettによる多重比較を行った。２群

間の比較にはUnpaired Student’s t-testを用いた。有

意水準は５％未満とした。

表１　排便調査アンケート

〈便性〉

排便回数はどれくらいですか　

（１．３日以上に１回，２．２日以上に１回３．１日に１回，４．１日に２回，５．１日に３回以上）

便はどのような状態ですか　　　　（１．硬便，２．バナナ便，３．半熟状，４．泥状，５．水状）

排便の量はどれくらいですか　　　（１．無し，２．微量，３．少ない，４．普通，５．多い）

〈便秘改善薬の使用〉

便秘改善薬は服用していますか　　（１．飲む，　薬剤名　　　　　　　　　　　　　　　，２．飲まない　）

表２　排便調査結果

　 摂取開始前 ８週後 中止４週後

排便回数 2.7±1.0 2.9±0.9 2.8±0.8

便の性状 2.2±1.0 2.0±0.8 2.1±0.7

排便量 3.8±0.6 3.0±1.3 3.7±0.6

Mean±SD，ｎ＝39
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結　　　　　果

１．排便調査アンケート

　排便調査アンケートの結果を表２に示す。結果は，全

てのアンケートに回答のあった39例を対象とした。排便

回数，便性状，排便量については有意な変化が見られな

かった。便性状については「バナナ便」と回答した者の

割合が摂取前に比べ増加した。

便秘改善薬の使用については，期間中の変更は見られな

かった。

２．栄養素等摂取状況

　栄養素等摂取状況を表３に示す。摂取エネルギーと

BMIの値を比較し，過剰あるいは過小申告があると見ら

れた９例を除く41例で検討を行った。エネルギー摂取

量は，エネルギー必要量の基準である27 ～ 39kcal/kg/

日に収まっていた。たんぱく質摂取量についても1.0±

0.4g/kgであり，基準範囲内であった。食物繊維やカル

シウム，鉄の摂取量は目標量よりも少ない値であった。

血液透析を受けている患者は，カリウムの摂取量が2000

㎎/日以下に制限されているが，対象者のカリウム摂取

量は1741±654㎎/日であり，基準範囲内に制限されてい

た。食塩摂取量は目標とする６g/日を大幅に超えていた。

摂取開始８週間後と摂取中止４週間後に食事の変化は見

られなかった。

３．臨床検査値

　臨床検査値を表４に示す。透析前の血清BUNは，摂取

開始前と比較して，８，12週目に有意に増加した。また，

血清カリウムは開始前との比較において４週後に有意な

減少が認められた。血清リン値は，開始前と比較して摂

取中止４週間後に有意な減少が認められた。i-PTHの値

に変化は認められなかった。

　摂取開始前の血清リン値が6.0㎎/dL未満の28例（以下，

正常値群）と6.0㎎/dL以上を示した22例（高値群）の２

群に分け，臨床検査値の変化を検討した結果を表５に示

す。血清Na値，血清Cl値は高値群において開始時と比較

して４週後，８週後に有意な減少が認められた。血清リ

ン値は，高値群において４週後以降に有意な低下が認め

られた。血清i-PTHは，高値群において８週後に有意な

低下が認められたが，摂取中止４週間後には有意な変化

はみられなかった。正常群におけるi-PTHの値は，開始

前と比較して中止4週間後に有意の高値を示した。開始

前にi-PTHが高値（i-PTH＞240）を示した７例のうち５

例(71.4％ )が８週目には基準範囲内となった。

考　　　　　察

　本研究はCKD透析期の患者に対し乳酸菌飲料を８週間

飲用させ便秘に対する効果および血清中の電解質とPTH

の変化を検討した。

　乳酸菌飲料の摂取により排便回数や排便量に変化は見

られなかった。しかしながら，便の性状はバナナ便と回

答した者が摂取開始前には14例であったが摂取終了４週

後には24例に増加した。CKD透析期患者では便秘の頻度

は高い。一般に便秘は生命を脅かす疾患ではないが，重

篤な場合には消化管穿孔を引き起こす原因となることか

ら軽視してはいけない。透析患者における便秘は飲水制

限あるいはカリウム制限によって野菜や豆類，海藻類を

十分に摂取できないため，食物繊維の摂取不足が考えら

れる。これまで便秘を訴える者172症例に対し乳酸菌シ

ロタ株生菌製剤を投与したところ，92名（53.5％）が改

善したという報告がある８]。また，高齢者に対し乳酸菌

シロタ株生菌製剤を投与した結果，腸内運動の活発化と

ともに排便回数の改善がみられたことが報告されてい

る９]。乳酸菌シロタ株の飲用により便中のビフィズス菌

表３　栄養素等摂取状況

エネルギー (kcal/㎏ /IBW） 28.3 ± 6.6

たんぱく質 (g/㎏ /IBW） 1.0 ± 0.4

脂質 (g） 42.8 ± 15.8

脂肪エネルギー比 (％） 23.7 ± 6.0

炭水化物 (g） 241.5 ± 52.1

食物繊維総量 (g） 9.1 ± 3.4

カルシウム (㎎） 323 ± 120

リン (㎎） 721 ± 229

鉄 (㎎） 5.3 ± 1.8

カリウム (㎎） 1741 ± 654

ビタミンＣ (㎎） 70 ± 33

ビタミンＤ (μg） 6.8 ± 5.4

食塩相当量 (g） 8.1 ± 1.5

Mean±SD，ｎ＝41
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の増加と大腸菌群の減少が認められていることから，腸

内の有害菌が抑制されることによって有害菌の持つ酵素

が生成するインドールなどの有害物質も減少すると考え

られている。これらの報告から，継続的な乳酸菌飲料摂

取によって腸内フローラのバランスが改善され，腸内環

境が整えられたことが腹部症状および便秘・下痢が改善

したと示唆される。

　栄養素等摂取状況では，リンとカリウムの摂取量は

CKD食事療法基準の値を満たしていたが，食物繊維とカ

ルシウムの摂取量は日本人の食事摂取基準値を満たして

いなかった。一方で食塩摂取量は目標量を上回り，摂取

過剰であった。透析患者では腎機能の荒廃によってカリ

ウムの排泄が不十分となり高カリウム血症が生じる。高

度の高カリウム血症は不整脈や房室ブロックなどを誘発

表４　年齢および臨床検査値

　 摂取開始前 ４週後 ８週後 中止４週後

年齢（歳） 63.1 ± 10.3 　 　 　 　 　 　 　 　 　

BUN（㎎ /dL） 62 ± 12 61 ± 12 66 ± 10* 66 ± 11*

Na(mEq/L) 140 ± 3 139 ± 3 140 ± 3 139 ± 3 

K（mEq/L） 4.9 ± 0.6 4.6 ± 0.6* 4.8 ± 0.7 4.8 ± 0.6 

Cl（nEq/L） 104 ± 3 102 ± 3 103 ± 3 103 ± 3 

Ca（㎎ /dL） 9.0 ± 0.5 9.0 ± 0.6 9.2 ± 0.7 9.1 ± 0.7 

P（㎎ /dL） 5.7 ± 1.1 5.5 ± 1.0 5.6 ± 0.9 5.4 ± 0.9*

i-PTH（pg/mL） 132 ± 112 117 ± 88 114 ± 84 137 ± 96 

Mean±SD，n=50，*p<0.05；摂取開始前との比較

表５　血清リン値別の年齢および臨床検査値

　 摂取開始前 ４週後 ８週後 中止４週後

年齢

(歳）

P＜6.0 62.3 ± 8.8 　 　 　 　 　 　 　 　 　

P≧6.0 64.5 ± 11.2 

BUN

(mg/dL)

P＜6.0 60 ± 12 59 ± 11 64 ± 10 65 ± 11

P≧6.0 66 ± 11 64 ± 11 68 ± 10 67 ± 12

Na

(mEq/L)

P＜6.0 140 ± 4 139 ± 4 140 ± 2 139 ± 3

P≧6.0 141 ± 3 139 ± 3* 139 ± 3* 140 ± 2

Ｋ

(mEq/L)

P＜6.0 4.8 ± 0.7 4.5 ± 0.7 4.8 ± 0.8 4.8 ± 0.7 

P≧6.0 5.0 ± 0.5 4.8 ± 0.5 4.7 ± 0.5 4.8 ± 0.5 

Cl

(mEq/L)

P＜6.0 104 ± 4 102 ± 4* 103 ± 3 103 ± 4 

P≧6.0 104 ± 2 103 ± 3* 103 ± 3* 105 ± 2

Ca

(mg/dL)

P＜6.0 9.1 ± 0.5 9.1 ± 0.6 9.3 ± 0.7 9.2 ± 0.7 

P≧6.0 8.9 ± 0.5 9.0 ± 0.5 9.1 ± 0.7 9.1 ± 0.6 

Ｐ(mg/dL)
P＜6.0 5.1 ± 0.7 5.2 ± 1.0 5.4 ± 0.9 5.2 ± 0.8 

P≧6.0 6.9 ± 0.8## 6.1 ± 0.9*## 6.0 ± 0.7*## 5.8 ± 0.9*## 

I-PTH

(pg/mL)

P＜6.0 112 ± 98 108 ± 92 113 ± 94 136 ± 99* 

P≧6.0 157 ± 131 134 ± 82 116 ± 67* 140 ± 93

Mean±SD，血清P値≦6.0（正常群）；n=28，血清P値＞6.0（高値群）；n=22，*p<0.05；摂取開始前との比較，
##p<0.01；高値群との比較
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する原因となる。このため，食事からのカリウムの制限

が必須となる。カリウムは油脂や砂糖（黒糖を除く）以

外のいも類，野菜類，果物類，海藻類，魚介類，肉類と

多くの食品に含まれていることから，本症例における患

者はこれら食品の摂取量に留意した食生活を送っている

ことと推測される。しかし，本研究において認められた

食物繊維の摂取不足は，カリウム制限を目的としたいも

類や野菜類，果物類，海藻類の摂取制限によって生じた

ものと考えられる。また，カルシウムの摂取量が十分で

はなかったが，野菜の摂取不足に加えてたんぱく質制限

のための乳・乳製品の摂取不足が原因であると推測さ

れ，慢性腎不全透析期において不足しがちな栄養素を補

給できるような食事支援が必要であると考えられる。加

えて食塩の摂取が目標摂取量を上回っていた。CKD透析

期の患者では，食塩の摂取量が多いと高血圧や浮腫の原

因となりうる。よって，１日の食塩摂取量は6.0/g以下

が望ましいとされている10]。食塩の過剰摂取は，外食や

汁物，麺類の摂取が原因であることが多く，減塩の工夫

や外食の選択など適切な知識の普及が必要であると考え

られる。

　乳酸菌飲料摂取前と摂取後で血液検査項目の変化を検

討したところ全症例における明らかな変動は見られな

かった。しかしながら，血清リン値を6.0㎎/dL以上のリ

ン高値群と6.0㎎/dL未満の正常群に分類して検討したと

ころ，リン高値群では摂取開始4週後以降，血清リン値

の有意な低下が認められた。CKDに伴う骨・ミネラル代

謝異常の診療ガイドライン11]によると，血清リンの管理

目標値は3.5 ～ 6.0㎎/dLとされている。高リン血症は二

次性副甲状腺機能亢進症の原因となるだけでなく，血管

石灰化を介して心血管疾患発症のリスクに大きく関与す

ることから透析患者における血清リン値のコントロール

は生命予後を良好に保つための最優先項目とされてい

る11]。これまで進行性の慢性腎不全患者に対してビフィ

ズス菌を投与した結果，血清リン値が4.0㎎/dL異常の患

者において血清リン値が低下し，腸内腐敗産物由来の尿

毒物質蓄積の腎への影響が改善したことが報告されてい

る３]。また，先行研究では10例の血液透析施行患者に対

し乳酸菌シロタ株を含む乳酸菌飲料を５週間，摂取させ

たところ，血清リン値の改善傾向がみられたことを報告

している12]。本研究では腸内腐敗産物の血中濃度を測定

していないため詳細な機序は明らかではないが，本研究

の症例についても乳酸菌シロタ株が排便状態を改善して

いることから，血清リン値の低下は排便状態の改善と関

わっていると推察される。

　本研究において，全症例におけるi-PTHの有意な変化

は認められなかったが，血清リン値高値群において８週

目にi-PTHの有意な低下が認められた。CKD患者では，早

期からi-PTHが上昇することが知られている。これはPTH

作用により，腎機能低下に伴う高リン血症や高カルシウ

ム血症を代償するためと考えられている。血清リン高値

群は乳酸菌飲料摂取４週間後から血清リン値に有意な低

下が認められている。このことから，血清リン高値群で

はリンの低下によってiPTHが改善したものと考えられ

る。さらに，i-PTHが240pg/dL以上の症例７例中，５例

が乳酸菌飲料の補給によってi-PTHが基準範囲内となっ

た。CKD-MBD診療ガイドライン11]では，i-PTHの基準値を

60 ～ 240pg/mLとしている。高PTH血症は，リンとカルシ

ウムのコントロールを困難にするとされ，副甲状腺機能

の良好なコントロールによってリンとカルシウムの代謝

を容易にする７]。よって乳酸菌飲料の摂取によりiPTHが

改善したことは，患者の予後改善に寄与すると考えられ

る。

　本研究は50例という限られた症例数であり，さらに８

週間という限られた期間において乳酸菌飲料を補給し，

血清リン値あるいはiPTHの検討を行った。よって生命予

後の改善やCKD-MBDの予防効果を認めたとはいえない。

しかしながらCKD透析期患者に対し乳酸菌飲料を補給す

ることは，便性の改善のみならず血清リン値の低下や

iPTHの低下をもたらすことが示唆された。よって乳酸菌

飲料の継続的な摂取は，CKD患者の予後不良を予防しう

ると推測する。今後は透析期間や服薬状況を考慮した長

期間にわたる検討が必要であろう。
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