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１．はじめに

　ビタミンD（VD）不足、欠乏症の現状は、冬の日照時間が短い欧州のみならず、アフリカ
でも深刻である。VD不足は、アフリカ全人口の約17％に達すると推計されている（25-hydrooxy 
vitamin D[25（OH）D]：30 nmol/L以下）1）。我が国では高齢化と共に、骨粗鬆症が増加し、
高齢者の転倒による骨折は、認知症、関節疾患、フレイルと並んで主要な要介護要因2）となっ
ている。骨の成長やリモデリングの調整にVD摂取は不可欠である。そこで、VD不足を解消
しようとサプリメント（サプリ）が登場した。はたして成長期、閉経期、高齢期の骨を中心と

　A narrative review was conducted focusing on vitamin D supplementation for disease 
prevention, particularly on the prevention of fractures and falls. The findings were discussed 
based on the reviewed literature. Results: It was considered most reasonable to conclude 
that high-dose supplementation of vitamin D in adults with serum 25-hydroxy vitamin D 
levels >50 nmol/L has no effect on the incidence of cancer, cardiovascular disease, diabetes, 
bone density, or fall risk. Some studies pointed out a slight reduction in fracture risk and fall 
rates. However, even in combination with calcium, fall risk was not decreased. Many studies 
support that vitamin D supplementation is effective in cases of deficiency in clinical studies. 
Conclusion: It is considered necessary to appropriately assess individual bone remodeling 
status and engage in multidisciplinary collaboration, such as fracture liaison services.
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した健康増進に食事、太陽光（日照時間）からのVD摂取以外にサプリは補完的役割を果たし
ているのだろうか。田中3）は、「日本人の食事摂取基準」策定検討会報告書2020年版において

「今回改定されたVDの目安量は，骨折予防に必要な量という目安量としては異例な方法で策定
されている」とした。2024年11月策定検討会報告書2025年版が公開され、ビタミンD欠乏の指
標として血中副甲状腺ホルモン濃度の上昇が考慮すべき事項に含まれた（付録表４）。これは、
学術誌Nature4）始めVDの効果を検証したエビデンスが蓄積されてきている成果である。一方、
地域医療では、高齢者において骨折患者の再骨折を予防するため、骨粗鬆症管理とリハビリを
包含した骨折リエゾンサービス（FLS）の取り組みが欧米を中心に成果を上げつつある。
　本稿では、VDサプリの疾病予防効果を次の視点からレビューした。転倒・骨折予防を目的
とした①地域住民でのVDサプリのランダム化比較試験（RCT: randomized controlled trial）
成果、②システマティックレビューの成果、③FLSでの研究成果についてレビューし、VDサ
プリの疾病予防効果について知見を述べた。

２．方法

　検索エンジンとして、Medline-PubMed（National Library of Medicine）, Cochran Library
を用い。国際誌（英文誌）のみを対象とした。検索用語から抄録を読み、研究目的に合致
するものを選択した。発表年次は2018年以降とした。検索用語intervention or RCT, fall or 
fracture, vitamin D supplementで45本中18本、検索用語 fall or fracture を除いてvitamin D 
supplement, health, cohort or intervention or RCTで206本中 83本が抽出された。除外した文
献は、小児や成長期、COVID-19感染への効果を扱ったもの、競技スポーツでのアスリートへ
のVDサプリメント介入研究である。

３．結果

　表１にオーストラリアでのランダム化二重盲検プラセボ対照試験（RCT）の追跡結果５本5-9）

を示した。介入群は、月１回VD3（60,000 IU/月）を提供されている。平均血清25-ヒドロキシ
ビタミンD[25（OH）D]濃度は投与群で高い傾向にあった。プラセボ群、VD投与群間で、危険
率Hazard Ratio（HR）は、以下のアウトカムで差を認めなかった。全死因死亡率、心血管疾
患死亡率、がん死亡率、心筋梗塞、脳卒中の発生率、骨折リスク、転倒の有無。さらに、心血
管疾患へは、この投与計画は体内にVDが十分な人々には適切でない可能性があることも指摘
されている。骨折発生率に関しては、長期補充により総骨折の発生率が減少する可能性がある
が、この効果を明確にするためにはさらなる研究が必要であるとしている。国立がんセンター
が中心となったcase-cohort研究では、25（OH）D濃度とがんが関連しているのを見出した9）。
　表２に転倒に関するシステマティックレビューでのメタ・アナリシスの結果を示した10-18）。
VD補給は、転倒率（転倒の数） に影響がないか、僅かな低下を認めたものもある。しかし、
ほとんどが転倒のリスク（１回から複数回の転倒を過去経験した人数）を下げなかった、ある
いは、転倒発生率はカルシウム（Ca）を添加しても結果的に転倒予防につなげることができ
なかったとしている。Cameron10）は、既知の骨粗鬆症やVD欠乏症がない、一般のコミュニティ
集団では、VD単独またはCaとの併用補充が骨折を減少させるという証拠はないとしている。
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また、腎結石の発生率は増加する可能性を否定できない。VD単独の補充は全死因死亡率や心
血管イベントを増加させないが、Ca補充では有害性に関する報告もある11）。
高齢者のVD不足の状態に対して骨折リスクは穏やかに低下するが。血清25（OH）D>50nmol/l 
以上の成人に対して多量投与は、癌、心血管、糖尿病発生率、骨密度、転倒リスクに効果はな
い17）。
　FLS（再骨折予防のためのリエゾン連携）でのVD投与の有効性は多々報告されている（表
３）18-22）。多くの報告は、対象患者で骨粗鬆症があり、VD不足、欠乏症の状態が存在するケー
スの場合、VDサプリは有効であると指摘している。また、VD欠乏によって二次性副甲状腺機
能亢進症や骨軟化症に進展するリスクの予防のため、骨のリモデリングという調整されたプロ
セスに対して、VDサプリの投与による改善効果に期待がよせられている。

４．考察

　オーストラリア地域住民で、VD投与群とプラセボ群で死亡率、発生率に有意差を認めなかっ
たこと、また、有意差があっても僅かな差であった。転倒率の研究では、転倒率に僅かな差を
認めたが、転倒リスク（転倒を経験した人が再び転倒するリスク）の軽減には至らなかった。
これは、VDサプリのみを介入しても、様々な転倒リスクにも介入しない限り、顕著な差が認
められないのではないかと考えられる。転倒のリスク要因である照明、階段などの環境要因、
服装、靴、骨粗鬆症の有無、バランス能、肥満、運動習慣などの個人及び社会的要因によって
リスクが異なるのは周知である。環境モニタリング、病院の巡視などの転倒予防活動、患者、
家族への啓発活動が医学・栄養学的介入と同時に重要視されるべきであろう。
　骨折、転倒以外の疾患に対して、健常人でのVDサプリの有効性は認められなかった。VD補
充単独の介入では限界があり、運動習慣や食生活の改善などの複合リスク介入によってのみ効
果があると解釈してよいのだろうか。
　FLSで骨折患者におけるVD投与の有効性は多々報告されている。骨折と骨密度、骨粗鬆症
との相関関係は良く知られている。治療としてVD単独療法ではなく、薬剤や転倒後のリハビ
リなどの複合介入が功を奏していると考えられる。有効性を証した論文は、いずれも高齢者の
骨折患者がVD不足またはVD欠乏症の状態であることが多く、VD投与や他の薬剤によって骨
のリモデリングの調整が功を奏している。
　Linus Institute Oregonは、「VDは日光を浴びることによって皮膚で合成可能で、肝臓と腎
臓で代謝されて1α,25（OH）Dと呼ばれる代謝的に活性のある形態になる。VD受容体（VDR）
と結合することで、1α,25（OH）Dは骨格やその他の生体機能に関わる数百の遺伝子の発現を調
整することができる。」23）としている。腎臓や肝臓病の状態では、上記の説明でVD投与して
も1α,25（OH）D活性化につながらない。サプリとして経口摂取しても腎臓、肝臓での代謝がう
まくいかなければ、VDはその働きを十分に発揮することはできない。
　以上、今回のレビューでVD不足、欠乏症の場合に限りVD投与の有効性は認められていると
考察された。血清25（OH）D濃度が50nmol/Lを超える成人に対して、VDの高用量投与は、がん、
心血管疾患、糖尿病、骨密度、転倒リスクに影響がない。VD欠乏症では、骨のリモデリング
の調整が破綻し、骨軟化症へと進展する。健常人でVD不足の状態の場合、副甲状腺ホルモン

（PTH）が低Ca血の状態を改善する24）。副甲状腺がうまく働かないと、生体は、Caを骨から調
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達することになり、骨密度は低下する。つまり、健常でVD低レベル、不足の場合にのみ疾病
予防としてVDサプリは効力を発揮するのかもしれない。Caサプリ補充では、心血管疾患への
リスクが増大する可能性について検討していかねばならない。今回、VDサプリでは、過剰症
に対する報告は認めなかったが、検討されるべき課題である。
　血清25（OH）D濃度は、VDの食事摂取量の差のみでなく、皮膚での産生によって、日照時間
の差によって個体間変動は大きい。また、骨のリモデリングを促す運動や骨吸収を抑制するエ
ストロゲンなどの状態で個体内変動も大きくなる。そのため、個人のVD必要量を算出するこ
とは、極めて困難である。このように、個人の身体活動量に応じたVD必要量を推計すること
が困難な現状では、フィールド集団のなかで、介入群とプラセボ群で疾病予防に差を検出でき
なかったのも当然と言える。地域集団での研究では個人レベルでの食事、屋外での日照時間の
データは限界があり、皮膚の色などの違いによっても産生量が違うため結論を得るには困難で
あり、フィールド調査から成果を得るには、非効率的である。個人のトータルなVD吸収量で
ある血清25（OH）D濃度を指標として、病態学的、栄養学的な個人アセスメントを経時的に実
施して、FLSの例のように多職種協働での介入研究が必要である。こうしてビタミン欠乏状態
を予防するためのカットオフ値が考案されていくであろう。なお、日本での25（OH）D濃度と
がんの関連分析研究9）は、25（OH）D測定がスポット点のみで多くの課題はあるが、疾病予防
の点からVD摂取の重要性を示す研究として今後を期待したい。
　VDは、骨のリモデリングの調整役として重要である。成長期、閉経期、高齢者、アスリー
トなど骨の成長やリモデリング調整の役割としてVDサプリがうまく機能するか、臨床的視野
のみならず基礎科学からの研究成果に期待したい。　

５．まとめ

　ビタミンD補給による疾病予防、特に骨折や転倒の予防に焦点を当てたナラティブレビュー
が実施され、文献を基にその結果が考察された。結果：血清25（OH）D濃度が50nmol/Lを超え
る成人に対して、ビタミンDの高用量投与は、がん、心血管疾患、糖尿病、骨密度、転倒リス
クに影響がないという結論が最も合理的であると考えられた。いくつかの研究では、骨折リス
クや転倒率のわずかな減少が指摘されている。しかし、カルシウムとの併用でも転倒リスクは
減少しなかった。多くの研究は、臨床研究においてビタミンDが不足している場合には補給が
効果的であることを支持している。結論：VD不足、欠乏症のときにVD補充は、疾患予防に有
効である。骨折リエゾン連携のように個別に骨折リスクを評価し、個人の栄養状態を把握する
ことがサプリの使用に当たって重要である。
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表１　地域住民での調査

死亡率

影響なし

Neale20225）

オーストラリア高齢者。方法：60歳以上約1万人を対象に、ビタミンD3（VD）

経口補給（60,000 IU/月）のランダム化二重盲検プラセボ対照試験（RCT）を実施。

プラセボ群の平均血清25-ヒドロキシビタミンD濃度[25(OH)D] 77±25、VD群

では115±30nmol/Lであった。5年間の介入後、全死因死亡率のHR：1.04（0.93-

1.18）、心血管疾患死亡率HR：0.96（0.72-1.28）。がん死亡率HR：1.15（0.96-1.39）、

その他の原因による死亡率HR：0.83（0.65-1.07）。VDを高齢者に月1回投与しても、

全死因死亡率は減少しなかった。

心血管発生率

減少 Thompson 

20236）

オーストラリア高齢者。心筋梗塞発生率HR：0.81（0.67〜0.98）低かったが、脳

卒中発生率には差はなし。VD補給は主要な心血管発生率を減少させる可能性、

リスク差は小さい。

骨折率、転倒率

影響なし

Waterhouse　

20237） 20218）

オーストラリア高齢者。骨折リスクHR：0.94（0.84-1.06）差なし。転倒：オッズ

比：1.02（0.95-1.10）差なし。BMIとの交互作用が見られた。

Budhathoki20189） 血清25（OH）D濃度は、癌ケースがコホート対照群より有意に高い。

表２　地域及び施設での転倒・骨折予防についてのシステマティックレビューからの知見

骨折発生率：VD

単独、僅かに減少。

U.S.Health　201810）

Guirguis202411）

VDとカルシウム（Ca）の投与量は、VD:1日300IU、4ヶ月ごとに100,000IU、

Ca:1日600mg-1,600mg。②骨折発生率は、VD単独3.5～5年間補充、わずかに

減少（-2.26%）、VDとCa併用3～7年間補充、有意差なし（HR:0.96,0.91～1.02）。

③全死因死亡率、心血管疾患発生率は、VD単独、VDとCa併用とも影響なし。

Ca単独では、発生率の増加を示唆していないが1本が有害性を指摘。④腎結

石発生率は、VDとCaの併用（4～7年間）で増加。

心血管発生率

変化なし

Michos202112）

観察研究の結果、25（OH）D が低いと心血管リスクが高まる。RCTでは、

VD補給によって心血管リスクが低減することは証明されなかった。Ca補給

によってリスクが増加する報告あり。利用可能なデータは、Caの摂取は主

に食事から得るべきであることを示唆している。

転倒率：減少

Cameron201813）

介護施設での研究17報告のうち運動は効果がなかった（RR：0.93, 0.72～1.20）。

VD補給は、転倒率(転倒の数)を下げたが転倒のリスク（1回から複数回の転

倒を過去経験した人数）を下げなかった。複合リスク介入は効果があるかも

しれない。

高用量VD補充：

効果なし

Myung&Cho202314）

高用量VD補充は、転倒（RR 1.03,0.98～1.09）や骨折（RR 0.99,0.87～1.14）

の予防効果はなかった。
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施設、在宅高齢者の

転倒、骨折発生率：

差なし、

Lewis202415）

多因子介入（運動、教育、住居環境）。論文1本は、無料で毎日CaとVDサプ

リを提供。調査期間は14ヵ月から8年。CaとVDは、施設入居、在宅高齢者

の治療を要する転倒や骨折の発生数を減らしたか否かは不明。多因子介入の

報告においても同様結論は見いだせなかった。

閉経前の女性

Mendez-

Sanchez202316）

CaとVD補給で骨密度（BMD）の改善は、差がなし。エビデンスの確実性

は中程度から低程度でした。多くの研究は選択、出版バイアスがあった。

一般住民でのサプリ

は効果なし

Bouillon202317）

高齢者のVD不足の状態に対して骨折リスクは穏やかに低下。血清25（OH）

D>50nmol/l以上の成人に対して多量投与は、癌、心血管、糖尿病発生率、骨

密度、転倒リスクに効果はない。一般的に健康な集団において効果はなく、

「一般的に健康な集団での広範な使用から、個人へ良好な栄養指導、世界的

なVD欠乏症の排除にシフトするべき。」

表３．骨折リエゾンサービス（FLS）の効果及び入院患者での効果について。
骨折リエゾンサービス(Fracture Liaison Service)とは、病院内外の多職種の連携により骨粗鬆症による脆弱性骨折患者に対する

治療、予防を実施することによって再骨折(二次性骨折)を防ごうとする予防、治療計画を指す。

二次性脆弱性骨折の

リスク減少

Danazumi202418） 

Lea202419）

FLSが50歳以上の高齢者における二次性脆弱性骨折のリスクを低減する確実

性を評価する。FLS介入群での二次性脆弱性骨折のリスクが非FLS介入群よ

り低かった。ビスフォスフォネートや新薬剤による治療、VDとCa補充の必

要性の再検討、食事および生活習慣の管理介入、教育が考慮される。

股関節骨折のリスク

減少

Cianferotti202420）

CaとVDの組み合わせが股関節骨折のリスクを大幅に減少させる。特に高齢

者や施設入所者での効果が高い。Ca、VD、タンパク質、その他のマクロお

よびミクロン栄養素の適切な摂取は、股関節骨折患者の管理の最も信頼で

きるモデルであるFLSで成功している。

VD欠乏症（VDD）

及び股関節骨折患者

の入院環境で迅速に

VDを補充すること

は有効。

Sun202421）

FLS調査で、VD欠乏症（VDD）に対処することを目的とする。マサチューセッ

ツ総合病院に骨折で入院し、FLSによる治療を受けた患者を対象とした観察

研究。介入: エルゴカルシフェロール 50,000国際単位（50ku-D2）を経口で3

〜7日間投与。主要アウトカムの測定: VDDの有病率。入院患者に対する1日

50ku-D2の血清25（OH）D 上昇の有効性。結果: VDDはFLS患者の約25%に見

られた。VDDは股関節骨折患者において入院期間の延長と30日以内の再入

院リスクの増加と関連している。各投与で血清25(OH)D が上昇し、血清Ca

やクレアチニンレベルには影響を与えなかった。

慢性腎臓疾患治療：

25(OH)Dの欠乏の場

合、有益。

Yeung202422）

慢性腎臓疾患（CKD）患者に関する試験結果は、VDRAs（VD受容体作動薬）

が骨密度を改善し、骨折リスクを低減させる可能性がある。CKDのステー

ジ3〜5の患者に対するVD補充の常用は推奨されない。しかし、25（OH）Dの

欠乏がある場合、補充が有益である可能性がある。現在、VD補充、活性型

VD療法が、CKD患者における心血管疾患や死亡リスクを減少させるという

説得力のあるエビデンスはない。
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ビタミンDサプリメントの疾病予防効果についてのNarrative Review（金森雅夫）

付録表4．ビタミンDについて「日本人の食事摂取基準」策定検討会報告書の比較

　　　　 2020年 2025年

必要量を

決めるた

めに考慮

すべき事

項

骨折リスクと血中25-ヒドロキシビタミンD

濃度の関係に関するコホート研究で、摂取

量評価が同時に行われた研究は極めて乏し

い。我が国のデータに基づいて、目安量を

定めることは困難。

（ビタミンD摂取目安量）＝（アメリカ・カ

ナダの食事摂取基準(2011)のビタミンD推奨

量）―（日照により皮膚で産生されたビタ

ミンD量）

欠乏症として、くる病、骨軟化症、軽度不

足では、骨粗鬆症、骨折リスク増大に関連

する血中副甲状腺ホルモン濃度の上昇。

ビタミンD栄養状態の最も良い指標：血中

25-ヒドロキシビタミンD。食事からの供

給及び皮膚への紫外線照射によって産生さ

れ、体内のビタミン量を反映する。

ビタミンD欠乏の指標：血中副甲状腺ホル

モン濃度の上昇（骨代謝との関連が確立）

高齢者（目

安量）の

算定根拠

骨粗鬆症による骨折のリスク増大。日本骨

粗鬆症学会の予防と治療ガイドライン2015

年版10-20μg/日、施設入所者を対象に推奨

している。アメリカ・カナダの基準では、

71歳以上20μg/日であり、日照暴露を考慮

していない。

血中25-ヒドロキシビタミンD濃度12ng/mL

未満：くる病、骨軟化症リスク増大、カル

シウム吸収率低下、骨量の低下、骨折リス

ク増加。日本内分泌学会、日本骨代謝学会

「ビタミンD不足・欠乏の判定指針」も参考。

血中副甲状腺ホルモン上昇の抑制、骨密度

維持に対して、血中25-ヒドロキシビタミン

D濃度20ng/mLとするのが妥当。

高齢者の

目安量

65歳以上にも適切な日照暴露を受けること

を推奨し、18－64歳に算定した目安量8.5μ

g/日を適用。

血中25-ヒドロキシビタミンD濃度20ng/mL

は、「ほとんどの者で不足による症状が現

れない値」で、「推定平均必要量の算定に

用いるのは適切ではない。そこで、目安量

を設定することにした。」18－64歳に算定

した目安量9.0μg/日と同じ。


