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　近年，慢性腎不全（chronic kidney disease：CKD）患者
や末期 CKD患者である慢性透析患者の増加が世界的な
問題となっている．日本でも，CKD患者や慢性透析患
者が年々増加している．全国の透析施設を対象とした
調査 1）より，2020年末時点で慢性透析療法を受けてい
る患者は，347,671人であった．同調査より，人口 100
万人あたりの透析患者数（有病率）は 2,754.3人と報告さ
れている．また，日本での透析患者の平均年齢は，69.4
歳と高齢であった 1）．米国腎臓データシステム 2）より，
日本の透析患者数は，台湾に次ぐ世界第 2位である．
　CKDとは異なり，急激な腎機能低下を伴う病態を急
性腎障害（acute kidney injury：AKI）という．AKIは，一
過性の腎機能障害のみならず，腎機能障害が回復せず，
さらに進行して生命予後にも影響する場合がある 3）．
AKIの原因には，敗血症や出血性，心原性ショックなど
がある．また，薬剤投与も AKIの原因のひとつである．
薬剤による腎障害（drug‒induced kidney injury：DKI）は，
一過性のAKIのみならず，CKDに進展する場合もある 4）．
また，CKD患者では，DKIによる腎機能の喪失，すな
わち腎不全への進行を早めることもある 4）．臨床で汎
用される薬剤は，腎排泄型の薬剤が多い．このことから，
DKIを誘発しうる薬剤の適正な使用に加え，DKIの早
期診断と予防がとても大切である．
　ビタミン C（L-アスコルビン酸）は，水溶性ビタミン
であり，スーパーオキシドやヒドロキシルラジカルな
どの活性酸素種を消去する抗酸化物質である 5）．生体
では，コラーゲン重合や神経伝達物質，脂肪酸輸送に
重要なタンパク質の合成に関与する酵素の補因子とし
て働く 6）–9）．ヒトを含む霊長類は，体内でビタミン C
を合成できない 10）．そのため，食事からビタミン Cを
摂取する必要がある．ビタミン Cの摂取不足は，壊血
病の原因となる．慢性透析患者は，タンパク質や塩分，
カリウムなどの摂取制限を受けている．特にビタミン
Cを多く含む果物や野菜の摂取は，高カリウム血症を
予防するため制限される．また，ビタミン Cは水溶性
のため，透析により血漿濃度が減少することも報告さ

れている 11）12）．これまでに DKIの予防にビタミン C
が有効であるとの報告がある 13）–17）．そこで，本稿では，
腎疾患とビタミン Cとの関連について概説する．
　慢性透析患者は，血漿ビタミン C濃度が低いとの報
告がいくつかある 12）18）．Richterら 18）は，117人の慢性
透析患者の血漿ビタミン C濃度を測定した．その結果，
患者の 17％が 10 μmol/L以下であった．血漿ビタミン
C濃度が 10 μmol/L以下になると壊血病を発症しやすく
なる 19）．最近の症例報告 20）でも，慢性透析患者が血漿
ビタミン C濃度の低値により，壊血病を発症した事例
が報告されている．また，日本でも慢性透析患者 19例
における透析前の血漿ビタミン C濃度が 12.0±6.2 
μmol/Lであったことが報告されている 12）．このことか
らも，現在の日本では，多くの慢性透析患者が血漿ビ
タミン C濃度の低値により壊血病を発症する可能性の
あることが伺える．透析により血漿ビタミン C濃度が
減少するとの報告がいくつかある 11）12）．Jacksonら 11）は，
1回の透析により血漿ビタミン C濃度が 50％減少する
と報告している．前述の日本での報告 12）でも，透析前
の血漿ビタミン C濃度が 12.0±6.2 μmol/Lであったの
に対し，透析後は 7.2±3.9 μmol/Lと，1回の透析によ
り約 40％もビタミン Cが減少した．これら 2つの報
告では，透析によるビタミン Cの減少割合に若干の違
いがあるが，透析膜や透析条件の違いによる可能性が
考えられる．
　前述のように，慢性透析患者は，血漿ビタミン C濃
度が低値であることが報告されている 11）12）．これらの
問題を解決するためには，ビタミン Cの摂取や注射液
による静脈内投与が必要となる．一方，ビタミン Cの
摂取量増加に伴い，ビタミン Cの分解産物であるシュ
ウ酸の増加も問題となる．特に，シュウ酸は腎臓から
排泄されるため，慢性透析患者は，血液シュウ酸濃度
の上昇が懸念される 21）．慢性透析患者は，500 mg/週
のビタミン C投与により，血漿ビタミン C濃度の低下
を解消できることが報告されているが，シュウ酸の増
加リスクも懸念される 21）．一方，ビタミン Cの高用
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量静脈内投与（15～ 100 g）を検討した研究では，ビタ
ミン C投与量と腎臓結石や腎障害との関連性はなかっ
たとの報告もある 22）．慢性透析患者へのビタミン C投
与については，さらなる検討が必要である．
　DKIを誘発する薬剤は多くある．代表的な腎毒性薬
剤であり，臨床で汎用されるバンコマイシンに対する
ビタミン Cの予防効果に関する研究を紹介する．バン
コマイシンは，グリコペプチド系抗菌薬であり，臨床
では主にメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症の治療
薬として使用される 23）．バンコマイシン投与による
DKIの発症率は 0～ 40％と報告 24）されており，臨床上，
大きな問題となる．バンコマイシン投与による DKIの
発症機序は，未だ明らかではないが，酸化ストレスが
原因とする報告がいくつかある 25）26）．これまでにビタ
ミン Cの抗酸化能を期待してバンコマイシンの DKI
に対する予防効果を調べた研究がある．Ocakら 13）は，
ラットにバンコマイシンを 1回あたり 200 mg/kg ，1
日 2回投与した．そして，バンコマイシンの DKIに対
するビタミン Cの効果を検討した．この研究では，バ
ンコマイシン単独投与群と比較し，バンコマイシンと
ビタミン C投与群では，血中尿素窒素や血症クレアチ
ニンの上昇を抑制した．また，私たちもマウスにバン
コマイシンを 1日に 400 mg/kg 投与，加えて，前もって
高用量のビタミン C（4 g/kg）を腹腔内に投与することに
より，バンコマイシンによる DKIを予防できるか検討
した 14）．その結果，バンコマイシン単独投与群に比べて，
ビタミン C前投与群では，血中尿素窒素，血症クレア
チニンの上昇を大幅に抑制できた．また，腎臓の病理
所見でも，腎障害を抑制できたことが確認された．こ
のように，ビタミン Cは，長年臨床上の問題であった
バンコマイシンによる DKIに有用である可能性が示さ
れた．他にも，腎毒性物質であるゲンタシン 15）やシス
プラチン 16）17）による DKIにも，ビタミン Cが有用であ
るとの報告がある．
　今回取り上げた透析を必要とする CKD患者や DKI
以外にも，腎疾患は多岐に渡る．近年，腎線維化のメ
カニズム解明やヒト iPS細胞から作製された腎前駆細
胞に関する研究など，腎臓研究は大きく前進，発展し
ている．このような中，さらなる研究により，腎疾患
に対するビタミン Cの詳細な有用性のメカニズムが解
明されることを期待する．
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