
1

日本内分泌学会雑誌 Vol. 93 Suppl. Mar. 2017

1 

ビタミン D不足・欠乏の判定指針 

 

一般社団法人日本内分泌学会 

一般社団法人日本骨代謝学会 

厚生労働省難治性疾患克服研究事業ホルモン受容機構異常に関する調査研究班 

 

 

＜委員名簿＞ 

岡崎 亮 （帝京大学ちば総合医療センター 第三内科） 

大薗恵一 （大阪大学大学院医学系研究科 小児科学） 

福本誠二 （徳島大学 藤井節郎記念医科学センター） 

井上大輔 （帝京大学ちば総合医療センター 第三内科） 

山内美香 （島根大学医学部 内科学講座内科学第一） 

皆川真規 （千葉県こども病院 内分泌科） 

竹内靖博 （虎の門病院 内分泌代謝科） 

道上敏美 （大阪府立母子保健総合医療センター研究所 環境影響部門） 

松本俊夫 （徳島大学 藤井節郎記念医科学センター） 

杉本利嗣 （島根大学医学部 内科学講座内科学第一） 

  



2

日本内分泌学会雑誌 Vol. 93 Suppl. Mar. 2017

2 

定義・意義 

 

 ビタミン D が正常に作用することが、骨・ミネラル代謝の維持には必須である。ビタミ

ン D 作用の低下は、骨折リスクの上昇をはじめとした様々な骨・ミネラル代謝異常の原因

となる。現在、ビタミン D 作用低下の原因として最も頻度が高いのは、体内のビタミン D

貯蔵量が減少したビタミン D 非充足状態、すなわち、ビタミン D 不足・欠乏であると考え

られている。 

ビタミン D 充足度の評価は、血清 25-水酸化ビタミン D[25(OH)D]濃度測定によってのみ

可能である。世界各国から、ビタミン D充足度を血清 25(OH)D 値により判定したビタミン D

不足・欠乏のガイドラインが公表されている(1-5)。一方本邦では、永らく血清 25(OH)D 濃

度測定が保険収載されていなかったこともあり注１)、血清 25(OH)D 濃度の骨・ミネラル代謝

関連事象への関与について医療関係者の間で十分な情報共有がなされなかった。そこで本

指針では、本邦における骨折リスク上昇をはじめとする骨・ミネラル代謝関連事象と血清

25(OH)D 濃度との関連の解析結果と海外のガイドラインとの整合性を勘案し、血清 25(OH)D

濃度によるビタミン D充足・不足・欠乏の判定基準を示した。 

本指針では、米国内分泌学会のガイドライン(1)などに準じて、比較的軽症のビタミン D

非充足状態をビタミン D不足(vitamin D insufficiency)、重症のビタミン D非充足状態を

ビタミン D欠乏 (vitamin D deficiency)と呼ぶ。臨床的には、ビタミン D不足および欠乏

は、骨折・転倒リスクの上昇に加え、続発性副甲状腺機能亢進症および骨粗鬆症治療薬に

対する低反応の原因となり、ビタミン D 欠乏は、さらに、くる病・骨軟化症、あるいは低

カルシウム(Ca)血症の原因となる。 

なお、本指針は判定基準を示すものであり、診断基準ではない。治療介入の必要性など

を含めた診療指針の作成は今後の課題とする。 

注 1)血清 25(OH)D 濃度測定は、2016 年 8 月 1日保険収載された。  

 

判定基準 

 

1) 血清25(OH)D濃度が30 ng/ml以上をビタミンD充足状態と判定する  

2) 血清25(OH)D濃度が30 ng/ml未満をビタミンD非充足状態と判定する  

  a.血清25(OH)D濃度が20 ng/ml 以上30 ng/ml未満をビタミンD不足と判定する  

  b.血清25(OH)D濃度が20 ng/ml未満をビタミンD欠乏と判定する 

注 

1. 血清 25(OH)D 濃度は、測定法によって差異がある。将来的には標準化が求められる。 
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2. 小児、周産期に関しては、異なる基準が必要になる可能性がある。また、小児の栄

養性くる病に関しては国際コンセンサス指針がある(6)。 

3. 本指針は、骨・ミネラル代謝関連事象の観点から作成されたものである。 

4. ビタミン D 非充足と悪性腫瘍、代謝疾患、心血管疾患、さらに免疫機能などとの関

連が数多く報告されている。しかし本邦での検討は少なく、また海外のガイドライ

ンでも非骨・ミネラル代謝関連事象は考慮されていない。従って本指針でも、これ

ら非骨・ミネラル代謝関連事象については考慮していない。 

 

解説 

 

1. ビタミン D不足・欠乏の定義、臨床的意義 

 

 ビタミン D不足・欠乏は、体内のビタミン D貯蔵量が減少し、ビタミン Dの作用が不十

分となり得る状態である。ヒトを含め動物は、紫外線エネルギーを用いて皮膚でビタミン

D3を生合成することができる。一方、植物にはビタミン D2が含まれる。ビタミン D3とビタ

ミン D2は、同一の代謝を受け、作用にも質的な差はないので、本判定基準ではまとめてビ

タミン Dと記す。皮膚で生合成もしくは経口摂取されたビタミン Dは、ほとんど総てが肝

臓で 25(OH)D に変換される。25(OH)D はビタミン D結合蛋白(D-binding protein: DBP)と結

合し、安定な状態で血中を循環する。25(OH)D の血中半減期は約 3週間と比較的長いことか

ら、血中 25(OH)D 濃度がビタミン D充足度の指標になると考えられている。したがって、

ビタミン D不足・欠乏とは血清 25(OH)D 濃度が低いために、ビタミン Dの作用不足が生じ

得る病態と言い換えられる。 

 ビタミン Dの古典的作用は、骨・ミネラル代謝の維持である。ビタミン D作用不全で生

ずる骨・ミネラル代謝関連の異常を概念図に列挙した。ビタミンＤ作用不全は、腸管から

の Ca・リン(P)の吸収低下（低 Ca 血症、低 P血症）に続発する骨石灰化障害（くる病・骨

軟化症）、副甲状腺ホルモン(parathyroid hormone: PTH)分泌の亢進（続発性副甲状腺機能

亢進症）による骨吸収の亢進と骨密度の低下をもたらす。また、血清 25(OH)D 低値は、転

倒の危険因子である。これらがあいまって骨折リスクが上昇する。血中 25(OH)D 値が低い

ほど、これらの障害の危険性は高くなり、逆に高いほど低くなる。さらに、血清 25(OH)D

濃度が低値の場合、ビスホスホネートなどの骨粗鬆症治療薬に対する反応性が損なわれる

ことも報告されている。 
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なお、血中には、25(OH)D がさらに腎近位尿細管の 1α水酸化酵素により水酸化された

1,25-水酸化ビタミン D[1,25(OH)2D]など種々のビタミン D代謝物が存在する。ビタミン D

作用のほとんどは、核内受容体スーパーファミリーに属するビタミン D受容体(VDR)を介し

て発現すると考えられている。生理的ビタミン D代謝物の中で VDR に対する親和性が最も

高いのは、1,25(0H)2D である。従来、生理的な 1,25(0H)2D の産生は腎近位尿細管に限られ

ると考えられてきた。しかし近年、副甲状腺、骨をはじめとしたビタミン D標的臓器の細

胞に 1α水酸化酵素が発現し、1,25(0H)2D 産生が可能なことが明らかになった。したがって、

これらの臓器におけるビタミン D作用は、腎で産生・分泌された血中 1,25(0H)2D に加えて、

血中濃度がおよそ1,25(0H)2Dの1000倍ある血中25(OH)Dが細胞内にとりこまれ、1,25(0H)2D

へと変換されることによっても、惹起されている可能性が高い。 

 また、ビタミン D不足・欠乏では PTH 分泌の亢進や低 P血症により、腎臓での 1α水酸化

酵素活性が刺激され、血中 1,25(OH)2D 濃度が高値となることも稀でなく、血中 1,25(OH)2D

濃度は正常、低値、高値と様々な値となることが知られている。さらに、1,25(OH)2D の血

中半減期は、一日未満である。したがって、血中 1,25(OH)2D 濃度は、多くの臓器でのビタ

ミンＤ作用を反映せず、ビタミン D充足度も示さない。 
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2. 本邦における血清 25(OH)D 濃度と骨・ミネラル代謝関連事象の関係 

 

1）骨折  

 本邦の観察研究では、血清 25(0H)D 濃度低値と骨粗鬆症性骨折の関連を示した報告が複

数存在する。大腿骨近位部骨折のために入院した50人の平均血清25(0H)D濃度は17.8 ng/ml

であり、対照群の非大腿骨近位部骨折入院患者 53 人の 25.8 ng/ml より有意に低値であっ

たことが報告されている(7)。また、大腿骨近位部骨折で受診した 225 人の平均血清 25(0H)D

濃度は 16.3ng/ml であり、同時期に新規椎体骨折で受診した 64 名の平均血清 25(0H)D 濃度

18.1 ng/ml より有意に低値であったとの報告がある(8)。さらに、整形外科を受診した未治

療閉経後女性 330 人において血清 25(OH)D 20 ng/ml 未満群では、20 ng/ml 以上群と比較し

て有意に既存椎体骨折が多い(9)との報告、閉経後日本人女性 202 人を対象とし、既存骨折

有り群では平均血清 25(OH)D 14.6 ng/ml であり，無し群に比して有意に低値であるとの報

告(10)がある。新潟の Muramatsu 研究では、773 人の地域住民女性を対象とした６年間のコ

ホート研究で、血清 25(OH)D 値 71 nmol/ｌ (28.4 ng/ml)以上で、骨折のハザード比が

0.42(95%CI, 0.18–0.99)と有意に低下すると報告されている(11)。また、長野の閉経後女

性 1470 人のコホートでは、平均 7.2 年間の観察期間で、血清 25(OH)D 25 ng/ml 未満では

長管骨骨折のリスクが上昇することが報告されている(12)。さらに、JPOS 研究では閉経後

女性 1262 名において、基礎値の血清 25(OH)D 10 ng/ml 未満、10 ng/ml 以上 20 ng/ml 未満、

20 ng/ml 以上 30 ng/ml 未満、30 ng/ml 以上の４群間で、その後５年間の全骨折発生率に

有意差があったと報告されている(13)。 

 

 2) 骨密度  

新潟の Yokogoshi 研究において、血清 25(OH)D 濃度と大腿骨頸部の骨密度には正の相関

関係があり、 血清 25(OH)D 値 50 nmol/l (20 ng/ml)未満では、対照群の 70 nmol/l (28 ng/ml)

以上群と比較して、有意に骨粗鬆症域になる対象が多いことが報告されている(14)。血清

25(OH)D 濃度と骨密度の関連は、他の報告でも確認されている(10)。さらに、12-18 歳の健

常日本人男女 1380 人の検討において、血清 25(OH)D 値と踵骨超音波骨強度指標は正の相関

を示し、血清 25(OH)D 値 20 ng/ml 未満群と以上群では、超音波骨強度指標値に有意差があ

ることが報告されている(15)。 

 

 3) PTH  

多くの横断的検討で、本邦においても血清 25(OH)D 値と PTH 値は負の相関を示すことが

報告され(13,16)、その機序として副甲状腺で局所産生される 1,25(OH)2D の関与が考えられ
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ている。本邦でのビタミン D負荷に対する PTH 反応性の検討では、血清 25(OH)D 値 28 ng/ml

が PTH 上昇をきたす閾値であると推定された(16)。横断的検討では、前述の Yokogoshi 研

究で血清 25(OH)D 濃度 20 ng/ml を閾値として、血中 PTH 値に有意差があることが報告され

ている(14)。また ROAD 研究では、血清 25(OH)D 濃度、30 ng/ml 以上、10 ng/ml 以上 30 ng/ml

未満、10 ng/ml 未満の三群間で PTH 値に有意差があることが示されている(17)。 

 

 4) 転倒 

  地域在住の高齢者を対象とした検討で、65 歳以上の女性において血清 25(OH)D 20 ng/ml

未満が、その前年度の転倒と関連すること(18)、さらに 75 歳以上の女性において、前年お

よび翌年の転倒とも有意に関連する(19)ことが示されている。 

 

  5)  骨粗鬆症治療薬反応性  

Ishijima らは、アレンドロネートに対する骨密度増加反応が、25(OH)D 25 ng/ml 未満群

では有意に低いと報告している(20)。諸外国の報告では、血清 25(OH)D 濃度 20-32 ng/ml

を閾値として、それより低値ではビスホスホネートおよび SERM に対する骨密度増加反応の

低下や、治療中の骨折の有意な増加が報告されている(21-24)。 

 

 6) 骨軟化症・くる病 

 厚生労働省難治性疾患克服研究事業ホルモン受容機構異常に関する調査研究班、日本骨

代謝学会、および日本内分泌学会が策定した「くる病・骨軟化症の診断マニュアル」にお

いて(25)、血清 25(OH)D 濃度 20 ng/ml 未満ではビタミン D欠乏性くる病・骨軟化症が惹起

されうるとしている。小児の栄養性くる病に関する国際コンセンサス指針(6)では、25(OH)D 

12 ng/ml 未満の場合、あるいは 25(OH)D 20 ng/ml 未満にカルシウム摂取不足が合併した場

合に、ビタミン D欠乏性くる病の危険が高まるとしている。一方、ドイツでの成人剖検標

本 665 人における検討では、組織学的な骨石灰化障害は、血清 25(OH)D 濃度が 20 ng/ml 以

上であっても 30 ng/ml までは認められ得ることが報告されている(26)。 

 

7）低 Ca 血症 

 日本内分泌学会が策定した「低カルシウム血症の鑑別診断の手引き」(27)では、血清

25(OH)D 15 ng/ml 未満ではビタミン D欠乏による低 Ca 血症と診断されるとしている。  
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