
はじめに

腎性低尿酸血症は 薬物 悪性疾患 症候群

先天性酵素異常などに起因する続発性腎性低尿酸血症と

特発性腎性低尿酸血症に大別される。特発性腎性低尿酸血

症は 年に によって初めて報告された病

態であり 尿酸の産生には異常がなく 腎の尿酸排泄が亢

進した状態と定義される。また 年に ら に

よって 特発性腎性低尿酸血症に急性腎不全を合併する症

例が報告されて以来 その病態が注目されている。

年には によって運動後に急性腎不全を発症し

た特発性腎性低尿酸血症が報告された。今回 われわれ

は 運動後に急性腎不全を呈した特発性腎性低尿酸血症の

例を経験し 本症の病態について文献的考察を加えて報

告する。

症例

患 者： 歳 男性

主 訴：腎機能障害

家族歴：長兄 急性腎不全

既往歴：特記することなし

現病歴：平成 年 月と平成 年 月の硬式野球の試

合後に 腰痛と °台の発熱が 日間持続した。平成

年 月 日には 走の後にも同様の発熱が出現し

た。近医で血清クレアチニン( )値の上昇( / )を

指摘され 精査を目的として当科に紹介され同年 月

日に入院した。

入院時身体所見：両側腰背部に軽度の叩打痛を認める以

外に異常はなかった。

入院時検査成績：検尿と血液学検査に異常はなかった。
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血液生化学検査では が / に上昇 血清尿酸

値が / に低下していた。一方 血清 電解

質および 値は正常範囲にあった。 時間法によるク

レアチニンクリアランス( 時間 )は /分であ

り 軽度に低下していた。尿酸排泄分画( )は

(正常 ～ )であり高度に上昇していた。血清βミク

ログロブリン(β )値は /であり 軽度に上昇

していた。β の 日尿中排泄量も μ であり増

加していた。一方 尿中 - -β- -

( )活性 日尿中アミノ酸排泄量 血清ミオグロビ

ン値 尿中ミオグロビン値 血清キサンチン値および血清

ヒポキサンチン値は正常範囲にあった( )。

本例での尿酸排泄亢進の病態を解明する目的で 近位尿

細管での尿酸の再吸収を抑制するプロベネシドと分泌を抑

制するピラジナミドを投与して の変動について検索

した。プロベネシド尿酸再吸収抑制試験では は負

荷前が 負荷後が であり 負荷前に比して負荷

後に軽度に上昇した。一方 ピラジナミド尿酸分泌抑制試

験では は負荷前が 負荷後が であり 負

荷前後で有意の変動を示さなかった。

腎生検所見：第 病日に施行した腎生検組織像では糸

球体には明らかな異常は認められなかった。一方 尿細

管・間質には近位尿細管基底膜に肥厚 間質に線維化 お

よび近位尿細管の に萎縮が認められ 急性尿

細管壊死の再生像に一致する所見と考えられた( )。

入院後経過： 値は入院 週前では / に上昇

していたが 入院時に / に低下しており 第

病日には / まで改善した。血清尿酸値は入院時で

は / に低下していたが 第 病日にはさらに

/ まで低下した。また は入院時に (正常

～ )の高値を示したが 第 病日にはさらに上昇し

て に達していた。

症例

患 者： 歳 男性

主 訴：発熱 嘔吐および尿量減少

家族歴：特記することなし

既往歴：特記することなし

現病歴：平成 年 月 日に競輪のトレーニングをし

て帰宅した。同日の深夜から °の発熱に加えて頻回

の嘔吐を自覚した。翌日から下腿浮腫 尿量減少 および

右腰背部痛が出現した。 月 日に近医で血清 値の

上昇( / )を指摘され 月 日に精査を目的とし

て当科に紹介された。

入院時身体所見：右腰背部に叩打痛および両側下腿に浮

腫を認める以外には異常はなかった。

入院時検査成績：検尿と血液学検査に異常はなかった。

血液生化学検査では 血清 値が / に上昇

値が / に上昇 尿酸値が / に低下し

ていた。 時間 は /分に低下していた。一方

血清電解質および 値は正常範囲にあった。 は

であり 高度に上昇していた。血清β も /

であり上昇していた。

β の 日尿中排泄量は μ であり著増してい
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Case1 Case2

Urinalysis
 

specific gravity 1.015 1.015

pH 5.5 5.5

protein (-) (-)

sugar (-) (-)

blood (-) (-)

CBC
 
RBC 465×10/μ 412×10/μ

Ht 43.3% 38.3%

Hb 15.0g/d 14.2g/d
 

WBC 6,000/μ 8,400/μ

plt 24.0×10/μ 16.3×10/μ

Blood chemistry
 

BUN 15mg/d 44mg/d
 

Scr 1.4mg/d 4.9mg/d
 

UA 1.1mg/d 1.6mg/d
 

Na 140mEq/ 138mEq/

K 4.5mEq/ 3.9mEq/

Cl 100mEq/ 103mEq/

LDH 255IU/ 211IU/

CK 59IU/ 106IU/

LDH 255IU/ 211IU/

myoglobin 43.7ng/m 78.1ng/m
 

xanthine 0.09μg/m 0.33μg/m
 

hypoxanthine 0.70μg/m 2.17μg/m

βMG 3.5mg/ 3.2mg/

Urine

βMG 246μg/day 924μg/day
 

NAG 700μg/day 900μg/day
 

amino acid  normal  normal
 

myoglobin 10.0μg/day 12.2μg/day
 

Renal function
 

Ccr 70.3m/ 24.4m/

FE UA 41% 48%



た。一方 尿中 活性 日尿中アミノ酸排泄量 血

清ミオグロビン値 尿中ミオグロビン値 血清キサンチン

値および血清ヒポキサンチン値は正常範囲にあった(

)。プロベネシド尿酸再吸収抑制試験では は負荷

前が 負荷後が であり増加していた。ピラジナ

ミド尿酸分泌抑制試験では は負荷前が 負荷

後が であり負荷前後で変化がなかった。

腎生検所見：第 病日に施行した腎生検組織像では 糸

球体には明らかな変化が認められなかった。一方 近位尿

細管は浮腫状で 間質の浮腫を伴っており 急性尿細管壊

死に一致する所見であった( )。

入院後経過：入院当日に /日の等張電解質輸液

とフロセミド /日の投与で尿量は増加し( /

日) 下腿の浮腫も消失した。発熱 嘔吐 および腰背部

痛は第 病日に消失した。また 値は徐々に低下し

第 病日には正常範囲まで改善した。血清尿酸値も徐々

に低下し 第 病日には / まで低下した。

考 察

特発性腎性低尿酸血症の診断

特発性腎性低尿酸血症は発症頻度に人種差があり 日本

人( ～ )とユダヤ人に高頻度に認められる 。特発

性腎性低尿酸血症は 低尿酸血症の存在(血清尿酸値

/ 以下 ) 尿酸尿中排泄の亢進および続発性低尿酸

血症の除外から診断される。つまり 先天性酵素異常 薬

物性低尿酸血症 悪性腫瘍 症候群 横紋筋融解

症などを除外する必要がある。今回の 例は 血清尿酸値

が / 以下の低尿酸血症と尿酸尿中排泄の亢進が認

められた。一方 先天性酵素異常は血中キサンチンおよび

ヒポキサンチン値が正常範囲にあることから否定され ま

た 症候群も尿中アミノ酸排泄量と

のいずれにも異常が認められないことから否定された。し

たがって 今回の 例は特発性腎性低尿酸血症と診断され

た。

特発性腎性低尿酸血症の分類

特発性腎性低尿酸血症は 尿酸の再吸収障害部位から

)分泌前再吸収障害型 )分泌後再吸収障害型 )分

泌再吸収障害型 )全ネフロン再吸収障害型 および )

分泌亢進型の 病型に分類される 。この病型の分類に

は ピラジナミド尿酸分泌抑制試験とプロベネシド尿酸再

吸収抑制試験が用いられる 。正常腎では尿酸は近位尿細

管で分泌・再吸収される。近位尿細管は 尿酸の分泌・再

吸収の動態で近位から順に分泌前再吸収領域 分泌領域

および分泌後再吸収領域の 領域に区分される 。糸球体

で 濾過された尿酸は 分泌前再吸収領域でその

が再吸収される。次いで 再吸収された尿酸の

が分泌領域で分泌され 分泌後再吸収領域ではその

が再吸収され 最終的に濾過された尿酸の が尿中に

排泄される。ピラジナミドは分泌領域に作用して尿酸の分

泌を抑制する。正常腎では はピラジナミド投与で

ほぼ に減少する。また プロベネシドは分泌後再吸収

領域に作用して尿酸の再吸収を抑制する。正常腎では

はプロベネシド投与後に約 ～ 倍増加する( )。

自験の 例の尿酸排泄障害部位についてみると 例と

もプロベネシド尿酸再吸収抑制試験で に軽度の上昇

が認められたことと ピラジナミド尿酸分泌抑制試験では
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a b

 

a Case1：The brush borders of the proximal tubules
 

are markedly atrophic.The epithelial cells in the
 

distal tubule are basophilic and flattened.Interstitium
 

is mildly edematous.A glomerulus is intact.

(PAS stain,×400)

b Case 2：The glomerulus shows no remarkable
 

change.Interstitium is mildly widened due to edema.

(PAS stain,×400)



に有意の変動が認められなかったことから 両例と

も分泌前再吸収障害型と診断された。本邦では 現在まで

に 例の特発性腎性低尿酸血症が報告されており

運動後急性腎不全を発症した特発性腎性低尿酸血症の尿酸

排泄障害部位は 分泌前再吸収型の頻度が最も高い(

)。

特発性腎性低尿酸血症に合併する急性腎不全の病態

自験の 例は 運動後に低尿酸血症に加えて急性腎不全

が出現し 腎生検所見で急性尿細管壊死に一致する所見を

示した。腎機能は入院後の補液と利尿薬の投与で正常範囲

に回復したが 血清尿酸値はさらに低下した。腎性低尿酸

血症に合併する急性腎不全の病因はまだ十分に明らかにさ

れてはいないが 次のような機序が推測されている。つま

り 激しい運動によって肝 腎および腸管で虚血・再灌流

による組織障害が惹起され 同時に活性酸素が産生され

る。しかし 特発性腎性低尿酸血症では 抗酸化物質であ

る血中尿酸が減少しているため 正常では処理される腎で

の活性酸素が処理されない。したがって 過剰な活性酸素

が血管内皮細胞のシクロオキシゲナーゼを不活化すること

により 腎動脈が収縮して腎血流量が低下する 。腎動脈

の収縮は あるいは超音波ドプラ法

によって確認できる。このうち は 造影剤

が腎血管で楔型に残存している像(

)を確認することが可能である。

は腎の葉間動脈や弓状動脈の攣縮により

出現すると推定されている。 らの報告 では

造影剤投与 時間後の で両側の腎に

を認め その 日後にも造影剤の残存が

認められたとされており 運動後急性腎不全の回復期に特

異的な所見とされている 。本例では 血清クレアチ

ニン値が高値であったことから造影 は施行しなかっ

た。また の改善に伴って血清尿酸値が低下する機序

を明らかにした報告はないが 急性尿細管壊死で障害され

た尿酸分泌能が正常に回復したことが一因となったと考え

られる。

また 特発性腎性低尿酸血症には常染色体劣性遺伝例が

報告されている 。症例 は 長兄に急性腎不全の既往が

Pyrazinamide and probenecid loading test were undertaken on them to
 

determine the sites of renal tubular defect.Pyrazinamide inhibits uric
 

acid secretion at proximal tubules.Probenecid inhibits postsecretory
 

reabsorption.Both of two cases revealed presecretory reabsorption
 

defect.

Type of tubular defect  No.of cases
 

presecretory defect 8

postsecretory defect 1

presecretory and postsecretory defect 4

total secretory and reabsorption defect 3

secretory defect 2

unknown 17

total 35
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あるので 遺伝的背景の検索が不可欠である。

特発性腎性低尿酸血症に合併した急性腎不全の治療

本症に合併した急性腎不全に対する治療法は確立されて

いない。強度の運動を控えること ビタミン などの

抗酸化物質を摂取すること 活性酸素生成を抑制するアロ

プリノールを投与することなどが急性腎不全の防止に有効

と考えられている 。

おわりに

強度の運動後に急性腎不全を発症した特発性腎性低尿酸

血症の 例を報告した。

本論文の要旨は 第 回日本腎臓学会西部学術大会( 年

月 兵庫)で発表した。
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