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研究成果の概要（和文）：高リン血症は血管石灰化の促進因子であり、動脈硬化性疾患の発症に強く関与するた
め、血中リン濃度の適正な管理は緊急課題である。そこで本研究は、適正な血中リン濃度の管理における食事療
法の構築を目的とし、リン摂取量算定式の確立と食事摂取時刻がリン代謝に及ぼす影響の解明に取り組んだ。そ
の結果、24時間蓄尿法を用いたリン摂取量の算定は、尿中リン排泄量のみならず、尿中尿素窒素排泄量を用いる
ことで精度が向上すること、短期間のリン摂取量評価指標として有用であることを明らかにした。また夜間の飲
食はリン排泄を抑制し、血清リン濃度の上昇を引き起こすため、リン摂取量のみならず食事摂取時刻も考慮する
必要性を明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Elevated serum phosphorus levels induce vascular calcification, arterial 
sclerosis and cardiovascular diseases. The purposes of this study were to evaluate whether a 24-h 
urine collection method could estimate dietary phosphorus intake, and to evaluate the effects of the
 timing of eating, especially nocturnal eating, on phosphorus metabolism. Our results indicate that 
estimation of dietary phosphorus intake with the 24-h urine collection method, using the amount of 
phosphorus and urea nitrogen excretion, may increase the precision of short-term monitoring. Also we
 revealed that nocturnal eating inhibits phosphorus excretion. It is suggested that nocturnal eating
 should be abstained from to manage serum phosphorus levels to within an adequate range.

研究分野：複合領域

キーワード： 血中リン濃度　24時間蓄尿　夜間飲食
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１．研究開始当初の背景 
高リン血症は血管石灰化の促進因子で
あり、慢性腎臓病 (CKD) および透析患者
において心血管疾患の発症や死亡リスク
を増大させる。さらに近年、CKD および
透析患者のみならず腎機能が正常な者に
おいて、血清リン濃度が正常範囲内であっ
ても、血清リン濃度の上昇に伴って心血管
疾患、心不全、心筋梗塞の発症および総死
亡のリスクが増大することが報告された。
つまり血中リン濃度の管理は、CKD およ
び透析患者のみならず健常者においても
重要視されなければならない。 
 近年の我が国において見られる食の欧
米化に伴う動物性食品の摂取量増大や、食
の簡便化に伴う加工食品の摂取量増大は、
リンの摂取量増大をもたらしている可能
性が高く、食事による適正な血中リン濃度
の管理は緊急課題である。食事療法による
血中リン濃度の管理において、リン摂取量
を正確に把握することが必須であるが、そ
の手法は確立されていない。 
 また近年、食事内容の問題に加え、食事
摂取リズムの乱れも問題視されている。リ
ン調節因子である副甲状腺ホルモンや線
維芽細胞増殖因子23 (FGF23) には日内変
動が報告されているため、血中リン濃度の
管理において食事摂取時刻が影響を及ぼ
す可能性が考えられるが、未だ明らかでは
ない。 
 
２．研究の目的 
 栄養素摂取量を把握する手法のゴール
デンスタンダードは、秤量法または 24 時
間思い出し法による食事記録法であるが、
対象者の習熟度により誤差が生じやすい
こと、過小・過大申告があること、食品添
加物由来のリンが反映されないことなど
の要因から、リン摂取量の正確な把握が困
難である。リン摂取量の正確な把握が可能
となれば、「適正なリン摂取目安量の算定」
や「適正なリン摂取量の遵守を促す食事指
導」の実現に際し、有効なツールとなり得
る。そこで、タンパク質や食塩の摂取量推
定において既に臨床現場で活用されてい
る 24 時間蓄尿法に注目した。これまでに
研究代表者は、若年者を対象とした研究に
おいて、24時間蓄尿法により尿中リン排泄
量を測定することで、1 日のリン摂取量を
食事記録法よりも鋭敏に推定できる可能
性を見出した。そこで本研究は「24時間蓄
尿法を用いたリン摂取量の算出式」を高精
度のものとし、リン摂取量算出式を確立す
ることを第一の目的とした。 
 また、食事の摂取時間が血清リン濃度や
リン調節因子、尿中リン排泄に及ぼす影響
を評価することで、血中リン濃度の管理に
適したリン摂取時間の解明を第二の目的
とした。そして本研究の最終目的は、上記
の研究結果を基に「適正な血中リン濃度の

管理における食事療法」を確立することと
した。 
 
３．研究の方法 
(1) 24 時間蓄尿法を用いたリン摂取量算
出式の確立 
① リン含有量既知の試験食負荷によ
るリン摂取量算出式の構築 

健常者男性 15 名を対象として、予めリ
ン含有量を測定した試験食の負荷試験を
行った。試験当日、対象者は 1日に摂取す
る全ての食事 (1 日 3 食) および飲料水を
提供され、提供された物以外の飲食を禁止
された。また早朝空腹時採血、24 時間蓄尿
および生体インピーダンス法による体組
成測定を行った。採取した血液および尿よ
り、リン代謝指標および血液生化学指標を
測定した。試験食中に含まれるリン量 
(TM-P)と 24 時間尿中排泄物、血液生化学
指標および体組成の関連性を重回帰分析
にて解析し、リン摂取量推定式の構築を試
みた。 
② 24 時間蓄尿法によるリン摂取量
評価の活用範囲の解明 

健常者男性 8 名を対象とし、連続した 5
日間の試験食負荷試験を行った。1～5日目
においてリン含有量が既知である同一の
試験食負荷および24時間蓄尿を実施した。
3 日目のみ試験食摂取時にリン酸溶液 （1
食 150 ㎎、1 日 450 ㎎）を摂取させ、高リ
ン負荷とした。各試験日の翌朝に、24 時間
蓄尿サンプルの回収および早朝空腹時採
血を行った。試験食中のリン含有量と 24
時間尿中リン・カルシウム排泄量および血
中リン・カルシウム代謝指標の関連性を評
価した。 
 
(2) 食事摂取時刻がリン代謝に及ぼす影響
の解明 
 健常者男性 14 名を対象とし、夕食を
17:30 に摂取する Early dinner (Early-D
群)、22:30に摂取するLate dinner (Late-D
群)、計 2 回の試験食負荷試験を行った。
Early-D 群、Late-D 群共に試験前日の夕食
および試験 1日目の朝食、昼食は同一時刻
に摂取した。試験前日の夕食および試験 1
日目の 3食 (計 4食) は、同一の規定食を
摂取させ、24時間蓄尿および試験 1日目か
ら 2 日目早朝まで経時的に採血を行った。
24 時間蓄尿は、試験 1 日目 7:30～12:30 
(morning)、12:30～17:30 (afternoon)、
17:30～22:30 (evening)、22:30～2 日目
7:30 (night) の 4 回に分けて採取した。
血液および尿サンプルより、リンおよびカ
ルシウム代謝指標を測定し、夕食の摂取時
刻による影響を評価した。 
全ての研究は静岡県立大学研究倫理審
査委員会の承認のもと、本人の自由意志に
より参加を承諾した者を対象として行っ
た。 



４．研究成果 
(1)  
①TM-P と尿中リン排泄量 (U-Pi) から求
めたリン吸収率の平均値は、約 75 %であっ
たが個人差が見られ、リン吸収率に基づき
算出したリン摂取量 (UC-P75) と TM-P の
間に差が生じていた。そこで差に影響を及
ぼす因子を明らかにするため、UC-P75 値と
TM-P 値間の差を従属変数とし、体格指標、
血液生化学検査値および尿検査値を独立
変数として重回帰分析を行った。その結果、
個人差に影響を及ぼす因子として、尿中尿
素窒素排泄量 (U-UN) の関与が示された。
そこ U-UN で補正したリン摂取量推定式 
(Predicted-phosphorus: Pre-P) を作成し
た。Pre-P (mg/day) = 100/75 × U-Pi 
(mg/day) – (U-UN (g/day) × 63.668 – 
596.671) 
Pre-P は UC-P75 と比較して、平均値に差
はないが、TM-P との差のばらつきが小さく
なった (図 1)。 
以上の結果より、24 時間蓄尿法を用いた
リン摂取量の推定において、リン吸収率の
みならず尿中尿素窒素排泄量を用いるこ
とで、より正確にリン摂取量を評価できる
ことが示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
②尿中リン排泄量は、リン摂取量が同一で
あった 2, 4, 5 日目においてほぼ同等の値
を示したが、高リン食を負荷した 3日目に
おいて有意に増大した (図 2-A)。尿中カル
シウム排泄量は高リン食を負荷した3日目
において低下を示し (図 2-B)、血清副甲状
腺ホルモン濃度は3日目においてわずかに
上昇した (図 2-C)。このことから試験 3日
目において、高リン食負荷により副甲状腺
ホルモンの分泌が亢進したことで、尿中カ
ルシウム排泄が抑制されたと考えられた。
血清FGF23濃度は高リン食負荷に伴う変動
がみられなかった。 
以上の結果より、食事から摂取したリン
は、概ね 1日で尿中へ排泄されることが明
らかとなり、24 時間蓄尿法は短期間のリン
摂取量評価の指標として有用であると示
唆された。 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2) 試験2日目早朝空腹時の血清リン濃度
は、Late-D 群が Early-D 群に比して有意に
高値を示し、その値は基準値を上回ってい
た (図 3-A)。1時間あたりの尿中リン排泄
量は、17:30～22:30 において、Late-D 群
がEarly-D群に比して有意に低値を示した
が、22:30～7:30 において、Early-D 群と
Late-D 群の間に差はみられなかった。すな
わち Late-D 群は夕食摂取後におけるリン
排泄の亢進が見られなかった (図 3-B)。一
方、カルシウムについては Early-D 群、
Late-D 群共に夕食の摂取タイミングに応
じて排泄が促進されていた (図 3-C)。 
以上の結果より、夜間の飲食はリン排泄
を抑制し、翌朝における血清リン濃度の上
昇を引き起こす可能性が示唆された。よっ
て高リン血症の予防、管理において、リン
摂取量のみならず食事摂取時刻が重要で
あり、深夜の飲食は避けるべきであること
が示唆された。 
 
 
 

-1 0

-400

-300

-200

-100

0

100

200

300
(mg/day)

UC-P75 – TM-P Pre-P – TM-P  
図 1. 2つの手法 (UC-P75、Pre-P) により推定した 
リン摂取量と試験食中のリン含有量 (TM-P) の差 
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図 2. 尿中および血中のリン・カルシウム代謝 
指標の日間変動  
(A) 尿中リン排泄量、(B) 尿中カルシウム排泄
量、(C) 血清副甲状腺ホルモン濃度 
 異なるアルファベット間に有意差あり 
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