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7 8 0 金沢大学十全医学会雑誌 第88 巷 第6 号 780 - 7 8 8 (1 97 9)

小 児 に お ける 2 5( O H )
- V it a m i n D 代謝

第1 編 健康小児お よ び 各種疾患に おける

血 中2 5 ( O H )
･ V it a m i n D の 変動

金沢大学小 児科 ( 主任 : 谷 口 局数按)

森 尻 悠 一 郎

( 昭 和5 4 年1 1 月17 日受付)

本論文の 要旨の 一 部は第2 6 回 日本内分 泌学食東部部会 (19 7 8 )

お よ び 第5 2 回 日 本内分 泌学食秋期 大 金( 1 9 7 9) で 発表 した (

最近の 10 年間にお け る V i ta m i n D (以下 V D) 代謝

に 関す る進歩は日ざ ま し い も の が あ る . D e L u c a
'
切

V D 作用発現ま で の r e t e n ti o n ti m e の 報告 に 端 を 発

し V D よ り も r e t e n ti o n ti m e が 短 い 最 初 の

m e t a b o li t e で あ る 2 5 ･ O H D 3 が発見 さ れ たで さ ら に

い く つ か の 新 た な m e t a b o li t e が 同定 さ れ る に 及

び
利 ､ 句 V D

さ 代 謝 経 路 も ほ ぼ 次 の よ う に 判 明 し た ･

す な わ ち C h ol e s t e r o l か ら 誘 導 さ れ た 7
r d e h y

-

d r o c h o l e s t e r o l は 皮 下 組 織 中 で 紫 外線 に よ り V

D ｡ に 転化 さ れ 経 口 摂取 さ れ た V D ｡ と 共 に 肝 臓 の

e n d o pl a s m i c r e ti c u l u m で m i c r o s o m a l e n z y m e に

よ っ て 水 酸化 さ れ
7I
2 5 - O H D 3 と な る . こ の

m et a b o li t e は 腎臓 の m it o c h o n d ri a に 含 ま れ る

h y d r o x y e n z y m e に よ っ て 1 , 2 5
- ( O H ) 2 D 3 に 変換さ

れ るか あ る い は2 4 ,2 5
･ ( 0 Il ) 2 D ｡ と な る

印l
. そ して

こ れ らは さ ら に 代謝さ れ る こ と も分 っ た
削別

. 植物由来

の V D 2 も経 口摂取さ れ た後同様 に 代謝 さ れ る と 考 え

られ て い る
3I

. 又こ れ らの m e t a b o lit e を血 中 レ ベ ル で

測定す る方法も r a d i o a s s a y 法や カ ラ ム ク ロ マ ト グ

ラ フ ィ
ー

を 導入 し て 開発 され , 特 に 25 - O H D a s s a y

は B el s e y ら .
1 0 1
H a d d a d ら

一1 )
に よ っ て V D 欠 乏性 ラ

ッ ト ( 以 下 D 欠 ラ ッ ト) の 血清又 は腎 ホ モ ジ ネ
ー ト を

結 合 蛋 白 と し た C O m P e ti ti v e p r o t ei n b i n d i n g

r a di o a s s a y 法が 確立 され た . 又血 中25 - O H D 値 は

内因性 , 外因性の V D 供給 や肝臓 の 代謝 の 状況 に より

影響 を う け , それ ぞ れ に 関係 す る因子 , す なわ ち地域 t

生酒様式 , 季節 . 肝や消化器等 の 障害 な ど に より 変動

す る と さ れ て い る . そ こ で 著 者 は B el s e y ら
一 2J の

d i r e c t a s s a y 法 を基 に 多少の 修 正 を 加 え 血中 25 -

0王i D 測定法の 基礎的検討 を行 い , 1 ) 小児 で の 反復

測定 の た め の 測定感度の 鋭敏化 , 2 ) 本法に よ る測

定 系 へ の 24 t 2 5 ･( O H ) 2 D の 影 響 を検討 し た . さ らに

血中 25 ･ O H D 値に つ い て 臨床的検討を行 い , 1 ) 正

常 小児 の 年令別推移 , 2 ) 正常 児 の 季節変動 , 3 ) 新

生児 テ ク ニ ー

, 乳児 肝 炎 , 腎炎 , 神経性愈不振症 , 下

垂体性小人症 な どの 疾患 , 4 ) V D 2 剤 , 抗癌攣剤 ,

S t e r O i d 斉帖 ど の 薬剤 に 対す る影響な ど に つ い て 考察

を加え た .

Ⅰ 測定法 の 基礎的検討

1 . 材 料

1 ) 2 5 -

O H D 測定系 : 標準物質 は結晶 25
-

O H D 3 ( U pjh o n C o . c o u r t e s y D r . J o h n B a b o c o k )

を e t h an 0 1 に 溶解 し ,
1 p g / m L の 濃度 で 0 . 5 mL ず つ

遮光 ア ン プ ル に 窒素下 で 分注 し -

2 0 ℃ で 保 存 し た も

の を使用 し た . 標 識 物質 は 〔26 , 2 7 -
3
H 〕- 2 5

-

O H D 3 の 比活性 9 ci / m m o l ( R . C . C . ) を用 い た .

結合 蛋白は W i s t e r 系の 幼若 ラ ッ ト を V D 欠乏食 で 飼

育 し 5 … 6 週 目に 採血 し た血清 を用 い た .
B u 抒e r は

3 . 5 m M s o d i u m a c e t a t e
t 3 . 5 m M s o di u r n

b a rb it a l
, 0 . 1 3 M N a c l を 1 N の H C l で p H 8 .6 に 調

整 した . D e x t r a n
-

C O a t e d c h a r c o al は d e x t r a n T

- 60 ( 和光) 0 .0 2 5 % , n O ri t - A c h a r c o a l ( 和

光) 0 . 25 % を 上記 b u ff e r に 溶解 し た も の を使用 し

た .
シ ン チ レ ー

ク
ー

は R c s シ ン チ レ
一

夕
ー ( ボ ク ス イ

S t u die s o n t h e M e t ad olis m of 山 5( O H )
- V it a mi n D C hild r e n -〔Ⅰ〕C h a n g e s i n S e r u m

25( O H ト V it a m i n D L e v el in H e alt h a n d D is e a s e s
- Y ui c h ir o M o riji ri , D e p a r t m e nt of

P e di at ri c s
,
S c h o ol of M e di cin e

,
K a n a z a w a U niv e r sit y .



小児 にお ける 25( 0 耳トVi t a m i n D 代謝 〔り 781

ブラ ウ ン) を使用 し た .

2 ) 24 t 2 5 - ( O H ) 2 D 測定系 : 標準物質 は結

晶24 , 2 5 † ( O H ) 2 D 3 の e th a n o l 溶液 を用 い た . 標識物

質 24 . 2 5
･ ( O H ) 2 〔23 ･

24 n -
3

H 〕D ｡ は比 活性 70 ci

/ m m O l ( R . C . C .) を 使用 し た . 測定サ ン プ ル は 正

常血清で 25 ･ O H D 値 28 . 5 n g / rnL ( d i r e c t a s s a y )

の もの を標識血清と し , こ れ の 24 , 2 5
一 ( O H ) 2 D 値 に

つ い て 検討 した .

2 . 方 法

1 ) 2 5 - O H D 測定 : 採血後 -

2 0 ℃で 保 存し た サ

ン プ ル 血清0 . 1 m = こ e th a n o l O .9 m ほ 加え
, 振 塗後4

℃ 3 0 分間放置し3 ,0 0 0 r p m 4 ℃ 3 0 分間遠 心 後上清

0 .0 5 mL を c o m p e ti ti v e a s s a y に 供 し た . 標準物質 と

して 0 ･ 0 ･3 1 ナ 0 ･6 2 , 1 ･ 2 5 , 2 . 5 , 5
,
1 仙 g / mエ の 各 25

･ O H D 3 e th a n o l 溶 液 を 調整 し た . c o m p e titi v e

a s s a y は上記サ ン プ ル 又 は療準物質 に 1 : 40 ,0 00 に 希

釈 し た 結合蛋白 を 含 む b u ff e r o . 9 mL と
3

H
-

2 5
-

O H D 3 を 1 . 3 n c i ( ≒ 6 0 p g ) を 含 む et h a n o l 溶 液

0 ･ 05 m ほ 加え 混合し 4 ℃ 12 0 分間i n c u b a t e し た . 終

了後 d e x t r a n -

C h a r c o al O . 2 m L % 加 え振 渡後 4 ℃ ,

20 分間放置し た . つ い で 3 , 0 00 r p m 4 ℃ 5 分間遠心 し

上宿1 . O m ほ カ ウ ン ト用 ミ ニ パ イ ア ル 内で シ ン チ レ ー

ク ー

1 ･5 mL と混合 し ゲ ル 状態で Al o c a L S L 6 7 1 液 体

シ ン チ レ ー シ ョ ン カ ウ ン タ ー を用 い 10 分間 カ ウ ン ト

を行っ た ･ なお c o m p e titi v e a s s a y は d u p li c a t e で 行

い
, 操作は i c e - b a t h 内で 行 っ た . 又 こ の a s s a y 系 は

V D 2 と V D 3 系の 分離 が不可能で あ る た め , そ の t o t al

を V D m e t a b o lit e と し て 示 した .

2 ) 2 4 , 2 5 - ( O H ) 2 D の 測定法 : 標準血清 0 .5

mL を B li g h ら の 方 法
1 3) に 従 っ て C h l o r o f o r m と

m e th a n ol で 抽出 した . 抽出物 は窒素下で 乾固 し 0 . 6

×1 5 ･5 c m の S e h p h a d e x L H -2 0 c o l u m n に C h l o r o f ｡ r m
~

h e x a n e ( 5 5‥4 5 )
1 4)
を溶出液と し展 開し た . 2 4 , 2 5

- ( O H ) 2 D 3 分 画 を 乾 回 し , 次 に i s o p r o p a n o 卜

h e x a n e ( 1 : 9 )
1 5) を展 開液としZ o rb a x -

S I L c o l u m n
,

島津83 0 で 高速液体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー ( 以 下 H PL )

を行い 24 - 2 5
- ( 0 = ) 2 D 3 の 分画 を採集 し た. 分画 は

乾国後 eth an 0 1 に 溶解 し 25 - O H D a s s a y 系 を 用 い

測定し た .

3 . 結 果

1 ) 25 -

O H D の 溶解性に つ い て の 検討 : 2 5
q

O H D 3 は b a r b i t a ト a c e t a t e b u ff e r に 対す る 溶解

性 が低 く ･ 報 告 で は β-1i p o p r o t ei n
1 0}

, b o v i n e

S e r u m al b u m i n
- 8}

, h u m a n s e r u m a lb u mi n
- 7∫
な ど を

b u ff e r に 添加し て 溶解性 の 増加を因 っ て い る . 著者は

b u ff e r に g el a ti n を 0 . 0 1 % 溶 解 す る こ と に よ り

bl a n k t u b e に 干渉す る こ と なく 25 ･ O H D の 溶解性

を 2 . 7 倍 に 増加 し得 た .

2 ) B i n d i n g p r o t ei n の 濃度 に つ い て の 検討 ‥

小児科 で は採血量が少な い 場合が多 い ため t サ ン プ ル

血清 は 0 .1 最 と し測定感度を 3 n g ル 以 上 を 目標 と

し 15 p g / t u b e を検出で き る bi n d i n g p r o t ei n 濃 度

を検討 した と こ ろ , 4 万倍希釈時 に 良好な結果が 得 ら

れ た ( 図1 ) .

3 ) 標準曲線 : 以 上 の 条件で 榛準曲線を作成

し た
･ O s t a n d a r d か ら 10 % f a11 を最小感度 と す

ると き 1 0 p g / t u b e
～

5 0 0 p g / t u b e ま で 測 定可

能で あり , 血清サ ン プ ル を 0 .1 扉 と すれ ば2 ～ 1 0 0 n g

/ mエの 範囲 で 測定可能 で あ っ た( 図2 ) . 低 25 -

O H D

血症の S a m p l e は血清量 を0 .2 mL と す るご と に よ り

1 n g / mエ ま で の 測定 が可能で あ っ た .

4 ) 測定精度 : 測定間変動係数 は 12 % で あ っ

た ･ 血清 s a m pl e に 既知量 ( 12 . 5 n g / m L) の 標準 25

- O H D 3 を加 え て 行 っ た回収率 は94 ～

1 0 2 % と 良 好

な結果が得 られ た .

5 ) 2 4 , 2 5 -

( O H ) 2 D の 干渉 : V D m et a b o li t e

の 分画 は S e p a d e x L H -

20 c o l u m n で 図ふ z o r b a x S I L

C O l u m で 図4 に 示 す様 に 分離出来 た . そ こ で 24 , 2 5
-

( O H ) 2 D の a s s a y に は L H -

2 0 の1 2
～

2 7 m L の 分画を 採

り更 に Z O rb a x -

S I L で 精製し , そ の12 ～ 1 6 mL の 分 画を

採集 した . 抽 出か ら 日P L ま で の 回収率 は6 5 % で あ っ

たの で 標準血清の 24 , 2 5 ･ ( O H ) 2 D 値 に 補正 を加 え

2 ･ 2 ± 0 . 3 n g / mエ の 結果 を得た . す なわ ち , 2 4 , 2 5
-

( O H ) 2 D は d i r e c t - a S S a y に よる 25 - O H D 値の 7 . 7

% に す ぎ ず ･ 2 5 - O H D a s s a y の i n t e r - a S S a y

V a ri a ti o n は 12 % で あ るた め ほ ぼ無視出来 る値 で あ
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る と考 え ら れ た .

Ⅱ 臨 床 的検討

1 . 対 象

1 ) 正常小児群 は 74 人 で その 内訳 は未熟児13 人

( 体重 150 0 ～ 2 5 00 g 生後 8 ～ 3 1 日) . 正 熟新生児22 人

( 生後 3 ～ 4 日) , 乳児1 0 人( 2 ケ月 ～ 2 才) . 幼児10

人 ( 2 ～ 6 才) . 学童19 人 ( 6 ～

1 7 才) で 特殊疾患

薬剤服用者を除 い た .

2 ) 季節変動調査群 は ア レ ル ギ
ー

性疾患 を もっ 通

院患児 よ り 一 般 状態 の 良好 な 9 人( 7 ～

1 4 才) に つ い

て 53 年 7 ～

8 月 , 1 0 月 , 1 2 月 ～ 5 4 年 2 月 , 3

～

4 月 の そ れぞ れ を 乱 秋 , 冬 , 春期 と し そ の 4 回の

採血分 に つ い て 検討 し た .

3 ) 疾患群 は新生児チ タ ニ ー

2 人 . 乳児肝炎7 人,

腎炎 7 人 , 神経性食不振症 2 人 , 下垂 体性小人症10 人

に つ い て 検討 し た .

4 ) 薬剤投与群 . V D 2 剤大量服用患者 は V D 抵

抗 性 ク ル 病 の 5 人 で , う ち 4 人 は 1 α日C C 剤 ( 1 α

h y d r o x y c h o l e c al cif e r o l ) に 変更 し た た め その 後の

経過 も調査 し た .
ス テ ロ イ ド剤服 用患者 は腎炎 1 人,ネ

フ ロ
ー ゼ 症候群 4 人 t 若年性 リ ウ マ チ 様関節炎1 人で

あ っ た ■ 抗痙攣剤長期服 用 患者 に は , 通 院患者50 人の

他 , 重症身心 障害 ( 以 下重身) 施設の 収容児 94 人に つ

い て も調査 を行 っ た . 2 ) 以 外 は昭和 52 年3 ～

6 月 ,

5 3 年の 3 ～ 6 月 あ採血分 に つ い て 血 中 2 5
-

O H D 値

を 測定 し た .

2 . 結果

1 ) 正 常群 の 血中25 - O H D 値 は生後 2 ケ月以 後 の

グ ル
ー

プ で 差を認 め ず そ の t o t al の 平 均 値 は 20 . 5 ±

5 .2 n g / 山 で あ っ た . し か し 成 熟新生児 で 17 . 2 ±

5 . 1 n g / mエ ( P < 0 . 0 5 ) , 特 に 未熟児 で 12 . 3 ±

4 . O n g / 扉 ( P く 0 . 00 1 ) と生後 2 ケ月以後の 平均

値 に 比較 し そ れ ぞ れ有意 の 低値 を示 し た ( 図 5 ) .

2 ) 季節変動調査 で は夏 , 秋 , 冬 , 春期で それ ぞ

れ 38 .9 ± 1 2 .3 , 4 0 . 4 ± 1 2 .3 , 26 . 1 ± 7 . 4 , 32 .4 ±

9 .3 n g / Ⅲエ で 夏 , 秋期 で 冬期 に 比較 し有意に 高値を示

し た ( P < 0 .0 2 , 図 6 ) . 彼 らの 戸 外活動時間は 一 般に

多く , 特 に 9 ～

1 0 月 は学校行事の 訓練も あ っ て 日 光露

出時間 は非常 に 多か っ た と考え られ , こ の 結果 は紫外

線の 影響 を十分 に 反映 して い る も の と想定 さ れ た .

3 ) 疾患群 で は新生児 テ ク ニ ー の 2 人 で い ず れも

低値を示 した . 乳児肝炎 は6 . 3 ± 4 .3 n g / mエ と低く測

定下限を示す例 もみ られ た . 腎炎 で は 11 . 5 ± 4 . 7 n g

/ 最 と正 常 グル ー プ に 比較 し有意 に ( P < 0 .00 1 ) 低

下 して い た . 神経性食不振症 の 2 人 は低 い 傾向に あっ

た . 下垂 体性小人症 で は3 1 . 3 ± 8 . 3 n g / m⊥ で あ っ た



小児 に お ける2 5( O H トV i ta m i n D 代謝 〔1〕

(

1

8
､

嘘

占

)

ロ
0

コ
可
レ
】

β
ゃ

じ

仁
0

ロ

P

冨
○
)

爪

州

庁
n

レ
U

S

0

0

2

1

★
p < 0

■ 8 0 1 ,
★★
p < 0 ･ 0 5 v き n e a n 士 SI) o f o v e r a l l a g e g r o u p 8

a f t e r l n f a n c y

F i g . 5 . S e r u m 2 5( O H ) D c o n c e n t r ati o n

in n o r m al g r o u p s ,

0

0

0

0

0

(

一

2
､

ぎ
)

□

〓

O
S

N

2
コ
｣

む

S

P < 0 .05

P く0 .0 2

こ
~ ■ ~

｢
同
問
鳳
凰

783

O L
s u m m e r Q ut u m n W i n te r s p r) n g

F i g . 6 . S e a s o n al v a ri a ti o n in s e r u m 2 5( O H ) D i n

n in e h eltly c h ild r e n .

★
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★ ★ S l g n l f l c a n [ 1 y d l f f e r e n 亡 f r o m c o n t r o I s a 亡 p く 0 . 0 1

F i g . 7 . S e r u m 2 5 ( O H ) D c o n c e n tr a ti o n i n p a ti e n t s w ith v a ri o u s di s e a s e ･

( 図7 ) .

4 ) 薬剤投与群では ス テロ イ ド軋服用患者は 22 . 8 ±

1 0 ･ 6 Ⅲ g / mエ と 正常域 で あ っ た . 抗痙攣剤長期服 用 患

者は通院患者で 15 .8 ± 8 . 4 n g / 血 と 正 常対顔に 比較

し有意の 低下が み ら れ( P < 0 . 01 ) . 重身患者 で は 7 . 7

±4 .4 n g / mエ と さ ら に 低 く , 測定下限値を示 す も の も

多か っ た ( 図7 ) . V D 2 剤服用患者は 86 ～ 1 6 4 n g 川

と高値を 示 した . 1 α H C C 剤 に 変更後 は3 ～ 6 ケ月 で 正

常域に 回復 し て い る が
,
V D 2 剤 中止 9 ケ 月 後 で も

55 n g / 雨 と高値を 示す もの も み られ た . ( 図8 )

考 按

Ⅰ 25 0 H D 測定法の 基礎的検討

D 欠 ラ ッ トか ら得 られ る 25 ･ O H D 結 合 蛋白 に は

V D や他の m e t a b o li te と の 弱 い 交叉反応が あ る た め

カ ラ ム に よ る 前処 理 が 必要 と さ れ て い た . し か し

B el s e y は h y p e r v i t a m i n o ti c D a n i m a l で も血中 25

- O H D さ は V D ｡ に 比 較 し 3 ～ 5 倍 も 高 い こ と , 又
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F i g , 8 . D e c r e a s e i n s e r u m 2 5( O H ) D l e v el s

Of th e p a ti e n t s w ith vi t - D r e si s t a n t ri c k e t s

f oll o wi n g c h a n g e in th e m e d i c a ti o n f r o m hi gh

d o s e vit - D 2 t O l d O H ) D 3 .

1 ,2 5 - ( O H ) 2 D 値 は非常 に 低値 で あ る こ と , 交叉反

応 に つ い て もi n c u b a ti o n ti m e を短く す る こ と に よ

り こ れ らの 物 質の 干渉 は無視出来 る た め カ ラ ム 操作 は

省 け る と指摘 した . しか し最近 . 2 4 . 2 5
- ( O H ) 2 D ｡

や 2 5 , 26
-

( O H ) 2 D 3 な どの m e t a b o li t e の affi nまt y

は 25
-

O H D と 同等で あ る と指摘 さ れ
- 叩 )
又

一 部 で は

非常 に 高 い血中 24 , 2 5 - ( O H ) 2 D 値 を報告 す る グ ル ー

プも あ っ た1
8)

. 2 4 .2 5 - ( O H ) 2 D の 血中濃度 は T a yl o r

ら に よれ ば 1 . 68 ± 0 . 8 2 n g/ m⊥ で , V D を大量 に 投与

し て 高 25 - O H D 血症 が あ る場合 で も 4 n g / mエ 以 上

に上昇せ ず逆 に V D 欠乏患者 で は感度以下 に 低下す る

と され て い る
欄

.

しか しそ の 値は報告者 に よ っ て 異 な り 25 - O H D

値の 20 % 細 か ら5 % 紺 な ど と い ま だ意見 が 一 致 し て

い な い
. 著者 の 調 査で は例数が少 な く今後 の 検討が必

要 で あ るが 2 .2 n g / rnL で d i r e c t a s s a y の 2 5- O H D

値 の 7 . 7 % で あ っ た . こ れ は 本 法 の i n t e r - a S S a y

V a ri a ti o n か ら して も特 に 問 題 に な ら な い よ う で あ

る . 又2 5 , 26 - ( O H ) 2 D の 血中感度 に 関 して は報告が

少 なく 0 . 8 ± 0 . 4 n g / 円上
Ⅷ
と い う低 値 が 発 表 さ れ て

い る . 以 上 よ り , 2 5
-

O H D の d i r e c t a s s a y は い く

つ か の m e ta b o lit e の t o t al を測定 し て い る と 考 え ら

れ るが . 1 ) 少 な く と も 80 % 以 上 は真 の 25 - O H B

を 反 映 し て い る も の と 考 え ら れ る こ と , 2 ) 低

25
-

O H D 血症の 場合測定感度も考慮す れ ば 全く問題 に

な らな い こ と , 3 ) 測定操作 が簡易 に な る の で 特 に 大

愚の 検体を処 理する の に 有利 な こ と , な ど か ら臨床的

尻

研究 に は充分使用 L う る方法 と思 わ れ る .

11 2 5- 0 ‡‡D 血 中濃度 の 臨床的検討

1 . 汀It 巾 2 5- O H D の 正 常域 に つ い て : そ の正

常域 は報告者 に よ っ て 異 な り 米国の 成人 で 20 ～

10 8

平均 35 n g / mム
ー2

＼ 又 は 11 ～ 5 5 平均 2 7 .3 n g / 山
川

.

英国 の 成人で 1 5 .2 ± 5 . 6 n g / mエ
2 り

. 又 は 成 人で 11 .9

二± 5 . 7 ,
′ト児 で 11 . 0 ± 4 .8 n g / mエ

ー8}

, 本邦 で は 中井

ら
細
, 清野 ら

1 7)
は そ れ ぞ れ 28 .9 ± 2 . 9 5 , 2 1 .5 ±

1 1 . O n g / m⊥ な どと 報告 して い る . 又 米国で は白人 は

黒人よ り も高値で あ り
2 3I

, 英国で は ア ジ ア の 移民族で

低値を示す と 言わ れ て い る
2 4)

.
そ の 他新生児 , 特に 未熟

児の 低 25 - O H D 血症が 報告さ れ
2 3} 2 5) 2 8 I

, 血 中 25 -

O H D の 正常能力は 在胎3 6 ～

38 濁 で 完成す る と 予想

す る報告 も あ る
2 7)

. 著者 の 成績で は生後 2 ケ月以 後の

グ ル ー プ で 中井 ら の 報告 より も低 い が は ぼ
一

定で あっ

た . 又新生児 . 特 に 未熟 児 で は諸家 ら の の 成績と ほ ぼ

同様 に 低値 を示 し た . こ の よ う に 血中 で 25
-

O H D 正

常域 は お お よ そ米国 で 高 く英国 で 低 い . 我国はそ の

中間 ぐら い だ が , 同じ国 , 地域 で も皮膚 の 色 に よ っ て

異 な る . 又年令差は な い が新生児 , 特 に未熟児で 低 い .

そ の 理 由と し て 紫 外線 や食飼内容 な ど の 違 い , 又未

熟児 で は肝臓 の 酵素系の 未熟性 な ど が考 え ら れる .

2 . 血 中25 - O H D 濃度と 季節変動 に つ い て :

S t a m p ら は紫 外線の 牌 射 によ り血中 2 5
M O H D 濃度

の 上昇 が 得ら れた と 報告 して い る
ヱ8)

. す な わ ち血中25

- O H D 濃度は V D を 介 して 紫外線 の 影響を受 け増減

す る もの と考え られ る . 実 際 に 米国 で 冬期 の 25
-

O H D 血中濃度 は有意に 低下 して い る と報告 さ れ
2 3I

,

英国 で も夏と 冬の 平均 は それ ぞ れ 14 ふ 8 .6 rl g / m且

と 発表さ れ て い る
2 4)

. 本邦 で も大原 ら は夏と 冬の 平均

はそ れ ぞ れ 3 2 . 6 , 2 4 . 7 n g / mエと発表 し
3 0)
, 煩似報告も

あ る
31 )

. 又 最近 S t r y d ら は米国の 成人で
3 2)

,
P o s k itt ら

は英国 の 小児 で
3 3)

年間を 通 じ た調査を行 い , 夏高く冬

に 低い 季節変動 が み ら れ る と 指摘 し て い る . 特に

P o s k it t ら は食餌 よ り も紫外線の 影響が強か っ た こと

を強調 し て い る . 著者 の 成績 で は t 四 季 に より変動が

認 め ら れ た が全般 に 高値 で 特 に 秋 で も高値 を示すもの

が 多か っ た . そ れ は対象 と な っ た児童 らの 戸 外活動時

間 が長 か っ た た め で 紫外線 の 影響が大 きく 反映された

も の と推定 さ れ る .

3 . 各種疾患 に つ い て : 乳児肝炎 はク ル病を併

発する こ と が 多く 叫 そ の 予防 に は多量 の V D 剤が必要

で あ り
3 引骨変化 の 認 め ら れ る も の で は V D 剤 は効果が

弱 く 2 5 - O H D 剤 が 著効を示 す と言 わ れ
3 即
, 又 低 25

- 0 Ⅰ‡D 血症 を 釆た す も の が多 い
3 8I 細

. 著者 の 成績で も

低値を示す患児が多 か っ た . 以 上か ら も肝細胞障害の
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ため V D の 水酸化障害 があ ると 考え ら れ る ､ 腎不全患

者は低25- O H D 血症 に な る こ と が 多 い が
3 即 細

, そ の 理

由は血中25- O H D 値 は摂取 蛋白量 と 相関 す る た め と

言われ て い る
3 8}

. し か し著者 の 症 例 で はむ し ろ長期 間

の入院生活 に よ る 日 光蕗出不足が原因す る と 考ズら れ

る . 神経性愈不振症 の 2 例 も低値で あ っ た が , 食餌摂

取不足 に 加え室内 に 閉 じ籠り が ちな生活に な る た めで

あろう .

4 . 薬剤 との 関係 に つ い て : V D 投与量 と 血中

25
- O H D 値 は d o s e r e s p o n s e

4 0 I 4 1 }

を示す と 言わ れ ,

著者の 成績で も大量 服 用 者は高値 を示 して い る . し か

し V D 2 斉り中止後で も回 復 が遅 い .

25 - O H D の 血中半減期は 12 日 と さ れ 刷 , 又 1 a H C C

別の a s s a y 系 へ の 干渉 は無視で き る た が
01
, そ の 原因

は V D 剤の 体内蓄積 に よ る もの と推定 さ れ る .
ス テ ロ

イ ド剤を大量連 日投与 す ると 血中 25 - O H D 使 が 低 下

する と言わ れ て い るが
4 2}

, 著者の 症例 で は大嶺 連日 投

与され て る もの は なく ほ ぼ 正常域 で あ っ た . 抗痙 攣剤

を長期間服用す ると 肝臓で の V D 代謝 に 異 常が 発生し

血中 25 q O H D な どの m e t a b o li t e が 低下す る と 言 わ

れ て い る .
こ れ に つ い て H a h n ら は 人 で

p h e n o b a r b i ta l ( 以 下 P B) を 2 週間前投与 し た者で は
3

H - V D 3 の 血中半減期 の 短縮が見 られ 長期間 の 前投

与で は さ ら に 短 く な る こ と4 3)
, 又 P B や h y d a n t oi n の

長期服用患者 で は 25 - O H D の 低下が あ り そ の 改 善

に は多量の V D 剤が 必 要 で あ る こ と
4 4J

, 又 i n vi t r o の

実験 で も P B で 処理 し た ラ ッ ト の 肝 の m i c r o s o m e に

そ れ ぞ れ
a
H一V D , ,

3

H - 2 5- O H D , .
3
H q

l , 2 5
-

(O H ) 2D 3 を加え て i n c u b a te す る と い ず れ も生物学的

活性を も た な い m e ta b o lit e の 増加が み られ た と 報告

して い る 岬
. 著者の 成績で は . 通院患者 で も低下が あ っ

たが章身患者で は 特に 低値を示す もの が 多く , こ れ ら

の薬剤以 外の ねc t o r の 存在が 想定さ れ た . そ の 詳細 は

オⅡ編で 検討す る .

結 論

1 ･ 2 5- O E D 測定 は D 欠 ラ ッ ト血清 を 4 万倍 に 希

釈す る こ と
, g el a ti n を 加え る こ と に より 小量 の 血清

で も高感度測定が可能で あ っ た .

2 ･ 血中 25-O H D の 正常平均値は 20 . 5 ± 5 . 2 n g

血 で あ っ た ･ し か し新生児特 に 未熟児で は低値 を示

した.

3 ･ 血中 25- O H D は 夏高く 冬 に 低 い 季節変動 が

みら れ紫外線 の 影響が強く反映さ れ た .

4 ･ 乳児肝炎 , 腎炎 の 長期入院患者 で 血中 25 -

O H D の 低下 が み られ た
.

7 8 5

5 . V D 2 剤長期服用患者 で は 血中 2 5- O H D 値 は

高く服用 中止後で も 正常化 に 3 ケ月以 上要 した . 抗痙

攣剤長期服用患者の 場合低値を示 し たが . そ れ は垂身

施設収容児で 特 に 低下傾向が強 か っ た .
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J , B i o l . C h e m . , 2 8 4 , 6 6 9 1
～

6 6 9 6 (1 9 7 3) .

7 ) B 血a tt a cIl a r y y a , M ｣ 】乱 & D e L u c a , B . F . :

S u b c e ll u a r l o c a ti o n o f r a t li v e r c al cif e r o l- 2 5
-

h y d r o x y l a s e . A r c h . B i o c h e m . B i o p h y s . , 1 6 0 , 5 8

-

6 2 (1 9 7 4 ) .

8) F r a s e r
,
D . R . & K o di c e k

,
E . U n i q u e

b i o s y n th e si s b y k i d n e y o f a b i o l o gi c a ll y a c ti v e

V i t a mi n D m e t a b o Ii t e . N a t u r e
,
2 2 8

,
7 6 4 -

7 6 6 (1 9 7 0) ,

9) E l e i n e r L B o s s a ll e r , A . & D e L u c a
,
H . F . :

F o r m a ti o n o f l
,
2 4

,
2 5 - tr i - h y d r o x y v i t a mi n D ,

f r o m l , 2 5- d i h y d r o x y v i t a m i n D , . B i o c hi m ,

B i o p h y s . A c t a . , 3 3 8 , 4 8 9
- 4 9 5 (1 9 7 4 ) .

1 0) B el s e y , R . E .
, D e I ｣ 11 C a

,
H . F . & P o tt s

,
J . T ∴

C o m p e ti ti v e b i n d i n g a s s a y f o r v i t a m i n D . J .

C li n . E n d o c ri n o l . & M e t a b .
, 3 3 . 5 5 4

-

5 5 7 (1 9 7 1) .

1 1) H a d d a d , J . G . & C h y u , K . J . : C o m p e ti ti v e



7 8 6

p r o t ei n - b i n d i n g r a d i o
･

a S S a y f o r 2 5p b y d r o x L

y c h o e c al c if e r o l . J . C li n . E n d o c li n o l . & M e t a b .
,

3 説 9 9 2 -

9 9 5 ( 1 9 7 1 ) .

1 2 ) B e l s e y , R . E . , D el u c a , H .
F

. & P o tt s , J . T ∴ A

r a pi d a s s a y f o r 2 5
-

O H v it a m i n D 3 W i th o u t

P r e p a r a ti v e c h r o m a t o g r a p h y . J . C li n . E n d o cli o l .

& M et a b .
, 3 8 , 1 0 4 6

- 1 0 5 1 (1 9 7 4) .

1 3) B li gh ,
E . G . & D y e r , W . 3 . : A r a pi d m e t h o d

O f t o t al li p d e x t r a c ti o n a n d p u rifi c ati o n .

C a n a d i an J . B i o c h . & P h y s i o l o g y , 3 7 , 9 1 1
-

9 1 7 (1 9 5 9) .

1 4) 加納健
一
･ 保崎純郎 ･ 矢 田 純 一

･ 青 田 久 ･ 阿部

悦子 ･ 須 日立雄: ヒ ト 血清中の 25 0 日D 及 び 2 4 R , 2 5

(O H )? D . C o m p e titi v e p r o t ei n
- b i n d i n g a s s a y に

つ い て
,
ビ タ ミ ン

,
5 3

,
1 1 - 1 9 (1 9 7 9) .

1 5) H o r s t , R . L .
,
S h e p a rd , R . M .

,
J o r g e rL S e n , N . A .

& D e L 11 C a , H . F . : T h e d e t e r m i n a ti o n o f 2 4
,
2 5 -

d i h y d r o x y v it a m i n D a n d 2 5 , 2 6
- d i h y d r o x y

-

V i t a m i n i n p l a s m a f r o m n o r m a l a n d n e p h r er

C t O m i z e d m a n . J . L a b . C li n . M e d . , 9 3
,
2 7 7

- 2 8 5 (1 9 7 9) .

1 6) P 粕 e C e , M . A .
,
0
'

R i o rd a n , J . L . H .
,
L 8 W S O n , D .

E . M . & E o d i c e k
,
E . : 2 5

-

h y d r o x y e r g o c al ci f e r o l

i n s e r u m . C li n i c a . C h e m i c a . A c t a .
,
6 4

,
2 3 5 -

2 4 2 (1 9 7 4) .

1 7) 清野佳紀 ･ 岡田伸太郎 ･ 日衛鳥禎介 ･ 薮内百 治:

C o m p etiti v e p r o t ei n b i n di n g a s s a y に よ る 25N

h y d r o x y c h o l e c a l ci f e r o l 測 定 法 .
7 9

,
7 0 6 -

7 1 1 (1 9 7 5) .

1 8) H ad d a d , J . G . , C h o n g M i n , J r . , W a l g a t e ,

J . & H & h n , T . : C o m p e ti ti o n b y 2 4 , 2 5
-

d i h y d r o x y c h o l e c a l ci f e r o l i n th e c o m p eti ti v e

p r o t ei n b i n d i n g a s s a y o f 2 5
- h y d r o x y c al ci f e r o l .

J . Cli n , E n d o cli n ol . & M e t a b .
,
4 3

,
7 1 2 q 7 1 5(1 9 7 6) .

1 9) T a yl o r , C . M . , H u g e s , S . E . & S il v a , P . :

C o rn p e titi v e p r o t e i n b i n d i n g a s s a y f o r 2 4 , 2 5
p

d i h y d r o x y c h o l e c a l ci f e r o l . B i o c h . B i o p h y s . R e s .

C o m m u n .
.
7 0

,
1 2 4 3 - 1 2 4 9 (1 9 7 6).

2 0) H a d d a d , J . G . , C h o n g M i n , J r . , M e n d el $ O h n ,

M .
,
S l a ti pl s k y , E . & H a h n , T . J . : C o m p e ti ti v e

p r o t ei n b i n d i n g a s s a y o f 2 4
,
2 5

,

d i h y-

d r o x y v i t a m i n D i n s e r a f r o m n o r m al a n d

a n e p h ri c s u b j e c t s . A r c h i v e s o f b i o c h e m . &

B i o p b y s り 1 8 2 , 3 9 0
-

3 9 5 ( 1 9 7 7 ) .

2 1) E d el st e i n , S り Cl l a r m a n , M .
,
L a w s o n

,
D . E . M .

& K d i c e k
,
E . : C o m p e titi v e p r o t e i n

-

b i n d i n g

尻

a s s a y f o r 2 5 - h y d r o x y c o l e c a I c if e r o l . C li n . s ci-

e n c e & M o l e c . M e d .
,
4 6

,
2 3 1 - 2 4 0 (1 9 7 4 ) .

2 2 ) 中井瑠美子 ･ 岡 野 一 年 ･ 吉川 政 己 ･ 大 畑 雅洋 ･

藤 田拓 男:C o p e ti ti v e p r o t ei n b i n d i n g a s s a y に よる

と 卜 2 5- O H D v i t a m i n D 3 の 測定法 に つ い て , 骨代

謝 ,
9
,
1 9 2 - 1 9 5 (1 9 7 6) .

2 3 ) H ill m a n , L . S .
,
& H a d d a d , J . G . : H u m a n

p e ri n a t a l v i t a mi n D i n m a t a n a l a n d c o a d b l o o d .

J . P e d i a t ri c s , 8 4 , 7 4 2 -

7 4 9 (1 9 7 4 ) .

2 4 ) P r e ∝ e , M ･ A . , F o rd , J . A .
,
M c‡n t o s h

,
W . B .

,

D u n n i g a n , M . G . , T o m 王i n s o n , S . & 0
,

R i o r d a n
, J .

L . H . : V i t a m i n D d e ffi c e n c y a m o n g As i a n

i m m i g r a n t s t o B ri t a i n . L a n c e t
,
2 8 , 9 0 7 -

9 0 8 (1 9 7 3 ) .

2 6 ) H ill m a n , L . S .
,
R oj a n a s a th i t , S . , Sl a t o p oI s k y ,

E & H a d d a d , J . G . : S e ri a l m e a s u r e m e n ts of

S e r u rn C al c i u m
,

m a g n e Ci u m , P a r a th y r oi d

h o l m o n , C a l c i t o n i n
,
a n d 2 5

M

h y d r o x y v i t a m i n D

i n p r e m a t u r e a n d t e r
･

m i n f a n t s d u ri n g th e fi r st

W e e k o f lif e . P e d . R e s . , 1 l , 7 3 9 - 7 4 4 (1 9 7 7) .

2 6) 下 辻常介 ･ 石田 允 ･ 清野佳紀 ･ 石 井 経康 ･ 池原

千枝子 ･ 日衛 禎介: 新生児期 の カ ル シ ウ ム 代謝調節に

関す る研究 ( 1 ) 血 柴 2 5 ( 0 Il) D と カ ル シ ウ ム に つ

い て . 日本小 児学会誌 . 8 2
,
, 5 9 0

-

5 9 6 (1 9 7 8) .

2 7) H ill m a n , L . S . & H a d d a d , J . G . : S e ri a1 2 5
-

h y d r o x y v it a m i n D c o n c e n t r a ti o n s i n s e r a of

t e r m a n d p r e m a t u r e i n f a n t s . J . P e d i a t ri c s , 8 6 ,

9 2 8
-

9 3 5 (1 9 7 5 ) .

2 8) S t a m p , T . C . B .
,
ロa d d a d

,
J . G . & T w i g g ,

C . A .
: C o m p a ri s o n

'

o f o r a 1 2 5 - h y
･

d r o x y c h o l e c al ci f e r o l , V it a m i n D a n d u lt r a v i o l et

li g h t a s d e m o n s t r a ti o n s o f ci r c u l a ti n g 2 5
-

h y d r o x y v it a m i n D . L a n c et . 1 , 1 3 4 1 - 1 3 4 3 (1 9 7 7) .

2 9) Le s t e r , E . , S k i n n e r , R . K . & W ill s
,
M . R . :

S e a s n a l v a ri a ti o n i n s e r u m 2 5
-

h y d r o x y v i ta mi n

D i n th e el d e rl y i n B ri t a i n . L a n c e t
,
1 , 9 7 9

-

9 8 0 (1 9 7 7) .

3 0) 大原 憲 一
･ 吉田 政彦 ･ 大 野丞 ニ ･ 須 田 立 雄 ･ 佐

々 木哲 ･ 若林清 重 ･

西井 易徳 ･

阿部悦子: 正常 ヒ トお

よ び各種疾患 患者 の 血清 25 h y d r o x y
,

V i t a m i n D 3

の 濃度 に つ い て . 骨代謝 . 9
,
1 8 9

-

1 9 1 (1 9 7 軌

3 1) O h a t a , M . & F u ji t a , T . : V i t a m i n D a n d

O S t e O p O r O Si s . E n d o c ri n o l . J a p o n , l , 7
- 1 3 (1 9 7 9) ･

3 2 ) S t r y d R . P .
,
G il b e r t s o n

,
T . J . & B r u n d e n , M ･

N . : A s e a s o n a l v a ri a ti o n s t u d y o f 2 5-

h y d r o x y vi t a mi n D s e r u m l e v el s i n h u m a n s . J ･



小児 にお ける 25( 0 均 一 V i t a m i n D 代謝 〔1 〕

Cli n . E n d o cli n o l . & M e t a b . 4 8
, 7 7 1 - 7 7 5(1 9 7 9 ) .

3 3) P o s k i tt ･ E ∴M . E . , C ol e T . J . & L a w s o Il , D . 臥

M . : D e it . s u n li g h t , a n d 2 5
-

h y d r o x y v i ta m i n D

i n h e Ith y c h il d r e n a n d a d u l t s . B ri ti s h M e d . J . , l ,

2 2 1 - 2 2 3 (1 9 7 9) .

3 4 ) Y u , J I S . , W 81 k e r--- S m it h . J . A . & B u r n a r d
,
E .

D .
: A c o m m o n c o m pli c a ti o n o f n e o n a t al

h e p a ti ti s ･ M e d ･ J ･ A u s t r ali a ､ 1 0 , 7 9 0 -

7 9 2 ( 1 9 7 1 ) .

3 5) B a s ti s
M

M o o u n i s
,
B .
,
M a t s a n i o ti s . N . &

M a o l 皿 i s ･ F ∴ S e r u m a lk ali n e p h o s p h a t a s e i n

i n f a n t s w i th o b s t r a c ti v e j a u n d i c e , J . P e d i a t ri c s ,

8 2
,
6 8 - 7 2 (1 9 7 3 ) .

3 6) W a g o n f eld , J . B .
,
N e m c h a u s k y , B . A . B ol t

,

M .
,
8 0 r S t

,
J . Ⅴ.

,
B o y e T , J . L . & R o 5 e n b e r g , Ⅰ, H . :

C o m p a ri s o n o f v it a m i n D a n d 2 5 ･ h y d r o x y ･

Vi t a m i n D i n th e t h e r a p y o f p ri m a r y b ili a r y

Ci r r h o s i s . L a n c e t , 2
,
3 9 1 - 3 9 4 ( 1 9 7 6 ) .

3 7 ) S ei n o , Y .
, S i m o t u z i . T .

,
K a i

,
H .

,
I k e h a r a , C . &

Y a b u u c h i
,
H . : A ct a . P e d i a t r . S c n d .

,
6 7

,
3 9 -

4 2 (1 9 7 8 ) .

3 8) O f f e r m a n , G .
,
H e r r a th D . & S c h a e f e r

,
K . :

S e r u m 2 5 - h y d r o x y c h o l e c a l c if e r o l i n u r e m i a .

N e p h r o n . 1 3 , 2 6 9 - 2 7 7 ( 1 9 7 4 ) .

3 9) B a y a rd . F . , B e c , P h . , T h a t
,
H . T . & L o u v et

, J .

7 87

P ･ : P l a s m a 2 5 - h y d r o x y c h o l e c al c if e r o l i n

C h r o n i c r e n al f a il u r e . E u r o p . J . C li n . I n v e s t
, , 3 ,

4 4 7 -

4 5 0 (1 9 7 3) .

4 0 ) F u k u s h i m a
,
M .

,
N i s h ii

, Y .
, S u z u k i

,
M . &

S u d a
,
T ･ : B i o c h e m . J り 1 7 0 , 4 9 5 - 4 9 8 (1 9 7 4) .

4 1 ) H a d d a d ･ J ･ G ･ & S t a m p , T ･ C . B . : C i r c u l a ti n g

2 5
,

h y d r o x y v i t a mi n D i n m a n . A m e ri c a n J .

M e d ･
, 5 7 , 5 7

-

6 2 (1 9 7 4) .

4 2) E l ei n , 軋 G ･
,
A r m a u d , S . B . , G a l1 8 如 甜 , J . C .

,

D e L u c a
,
H . F

. & L i g g s , B . L
.
: I n t e s ti n a l c a l ci u m

a b s o r p ti o n i n e x o g e n o u s h y p e r c o r ti s o n i s m . J .

C li n ･ I n v e s t .
,
6 0

,
2 5 3 - 2 5 9 (1 9 7 7) .

4 3) 鮎 加
･
甘･ J ･

,
B i r 訊 S ･ ん S e h a r p.

,
C . R . &

A v i oli
, L . Ⅴ. : P h e n o b a r b it al i n d u c e d al t e r ati o n s

i n v it a m i n D m e t a b o li s m ･ J て C li n ･ I n v e st .
,
5 1

,

7 4 1
-

7 4 5 (1 9 7 2 ) .

4 4 ) H a h n , T ･ J . , H a id , S . D . & H a l st e a d
, L . R . :

P h e n o b a r b i t al i n d u c e d al -t e r a ti o n s i n h e p ati c

m e ta b o li s m o f l
,
2 5 - d i h y d r o x y c h o l e c al ci f e r o l .

Cl i n
.
R e s . , 2 1

,
6 2 6 (1 9 7 3) .

4 5) H a h n , T ･ J .
,
H e n di n

,
臥 A .

, S e血a r p , C . R . &

H a d d 乱d
,
J . G . : E ff e c t o f c h r o n i c a n ti c o n v u l s a n t

th e r a p y o n s e r u m 2 5
-

h y d r o x y c a l ci f e r o l l e v e l s

i n a d u lt s ･ N e w E n gl . J . M e d . , 2 , 9 0 0
M

9 0 4 ( 1 9 7 2) .
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S 紬di es o n 随 也b o 貼 m of ヱ5( 0‡ま) 〃it a m im わ 血 C 姐 血e n -〔Ⅰ〕C h 弧g e S in S e r u m 2 5( 0 封) - V it a m 血I

D Le v el i n H e al也 a n d Dis e as e s - Y uich ir o M o riiiri , D e p a rt m e n t o f P e diat ri c s, S ch o ol o f M e dic in e ,

K an a Z a W a U ni ve r sit y , K an a Z a W a 9 2 0 , J a p an . J . J u z e n M e d . S o c . , 8 8 , 7 8 0 - 7 8 8 ( 1 9 7 9) .

A b st m ct s e r u m 2 5( O E )
-

V it a m i n D ( 2 5 0 H D) c o n c e n t r a ti o n w a s m e a s u r e d b y a m o d i fi c ati o n

O f t h e c o m p etiti v e p r o t e i n b i n d i n g a ss a y r
e p o rt e d b y B el s e y e t a l . T h e b i n d i n g p r o t ei n w a s

P r e P a r e d b y a l : 4 0 ,0 0 0 d il u ti o n o f r a c hiti c r at s
e r u m w it h b a r bi t al - a C et a t e b u ff e r c o n t a in 1n g

O .0 1 % o f g el ati n , W hi c h i n c r e a s e d t h e s o l u b 皿it y o f 2 5 0 H D t h r e e -f o l d .
W it h t h e s e m o di fi c a ti o n s

,

t h e s e n siti v it y o f t h e a s s a y w a s e n h a n c e d a n d l O p g p e r t u b e o f 2 5 0 H D w a s d e t e ct a b l e .

T h e m e a n c o n c e n t r a ti o n o f 2 5 0 H D i n s e r a o f n o r m al c h il d r e n a g e d t w o m o n t h s t o 1 7 y e a r s

W a S 2 0 . 5 ± 5 .2 n g/ m l ( m e a n ± S D) , W h il e t h at o f f u ll
-t e r m a n d p r e m a t u r e i n f a n t s w a s si g n i fi c a n tl y

d e c r e a s e d ( 1 7 .
2 ±5 .
1
,
P < 0 .
0 5

,
a n d 1 2 .3 ±4 .O n g/ m l , P < 0 .0 0 1 r e s p e cti v el y) . I n 9 h e alt h y

C hil d r e n
,
S e ru m 2 5 0 H D s h o w e d s e a s o n al v a ri a ti o n ; h i gh i n s u m m e r a n d l o w i n w i n t e r . P ati e n t s

wi t h i n f a n t n e h e p a titi s a n d t h o s e w it h n e p h ri tis h o s p i t a 止z e d f o r a l o n g t e r m h a d l o w l
e v el s o f

2 5 0 Ii D ; 6 .3 ±4 . 3 a n d l l , 5 ± 4 .7 n g/ m l r e sp e c ti v e ly ( P < 0 .0 0 1) . I n c o n t r a st , 5 p a ti e n t s w it h

Vit - D r e si st a n t ri c k et s r e c ei v in g l a rg e d o s e s o f vit
- D ( 1 0 , 0.

0 0 - 5 0
,
0 0 0 I U / d a y) w e r e f o u n d t o h a v e

m a r k e d ly el e v at e d 2 5 0 H D l e v el s ( 8 6
- 1 6 4 n g/ m l) , W h i c h f ell g r a d u a ll y d u ri n g 3 t o 6 m o n t h s b y

t h e c h a n g e i n t r e a t m e n t f r o m vit
- D t o l α - h y d r o x y c h o l e c al ci f e r o l . I n 5 0 p a ti e n t s w it h e p il e p sy

an d 9 4 h o sp it ali z e d p a ti e n ts w it h c e r e b r al p al s y r e c ei vi n g l o n g t e r m an ti c o n v al s a n t m e d i c ati o n s,

m e a n 2 5 0 H D v al u e w a s 1 5 .8 ± 8 .4 a n d 7 .7 ± 4 . 4 n g/ m l r e s p e cti v el y , b o t h o f w h i c h w e r e sig n ifi
-

C an tl y l o w e r t h an th e n o r m al 1 e v el ( P < 0 .0 1 an d P < 0 . 0 0 1) .

T h e s e r e s u lt s i n di c at e t h a t s e ru m 2 5 0 H D c o n c e n t r a ti o n i s a s e n siti v e i n d i c at o r o f b o d y st o r e

O f v it - D , W hi c h i s i n n u e n c e d b y s e v e r al f a c t o r s s u c h a s d i e t a r y i n t a k e , a g e , bi rt h w eig h t , S u n ligh t ,

V a ri o u s d is e as e s a n d m e d i c a ti o n s .


