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緒 口

症例 は 7 1 歳男性 . 前医で右黄斑下出血を疑わ

れ, 治療目的 で 当院眼科 に紹介人 院した際に低

N a 血症が認め られ た
. 前医 の デ ー タ か ら本症例

で は長年に わた っ て無症候性 の低 N a 血症 が続 い

て い た こ と が確認 で きた . 低 N a 血症は日常よく

遭遇する病態であるが
,

そ の原因をよく見極め て

診断 ･ 治療する こ と が重要と考えられ, 最近の 知

見とともに若干の 考察を加 えて報告 し た .

症 例

【症例】 Ⅲ . T . 7 1 才 男性
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II c , m ) , 平成 5 年頭痛を主訴に

他院脳外科を受診 し バ ナ ル ジ ン処方されたが自己

中止 , 平成 1 0 年 1 月大腸内視鏡検査 に て 牌響曲
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表1 初診時検査デ ー

タ

W B C 24 6 0/ m m
3

R B C

H b

H t

Plt

T P

B U N

C r e

N a

K

CI

U A

G O T

G P T

L D Ⅲ

C K

T - B il

3 4 9 ×10 4
/ m m

3

1 1 .5 g/d1

3 2 .4 %

2 4 .3 × 10 4
/ m m

3

7 .3 g/ d1

7 .9 m g/ dl

O .9 m g/ dl

1 2 7 m E q/I

4 .3 m E q/I

92 m E q/1

3 .5 m g/ d1

3 0I U / L

14 I U / L

3 10I U / L

1 4 9 U / L

O .6 m g/ dl

T - C h o

C R P

ⅢB s A g

H C V A b

尿糖

尿蛋白

オ ル ト ト リ ジ ン

ヒ ト ヘ モ グ ロ ビ ン

血中 コ ル チ ゾ -

ル

血中 A D Ⅲ

ア ル ド ス テ ロ ン

レ ニ ン 活性

血中 M g

血清浸透圧

尿浸透圧

尿中 N a

尿中 Cl

17 1 m g/ d1

0 .0 5 m g/ dl

( - )

( - )

( - )

( - )

( - )

( - )

13 .3
/
∠ g/ d1

2 .2 p g/ m 1

2 .8 p g/ m l

0 .3 n g/ m l/ b r

1 .9 m E q/ L

2 63 m O s m / L

4 2 3 m O s m / L

13 7 m E q/ L

1 4 1 m E q/ L

【現病歴】 平成元年 4 月 5 日早期 胃癌にて部分

的胃切除術 ( B ill - Ⅰ) を施行されそ の 後
,
近医外来

通院 して い た . こ の たび同院眼科 に て右黄斑下出

血 の 治療の ため当院眼科 に平成 1 3 年 6 月 2 0 日紹

介人 院.
こ の とき の 入 院時検査 で低 N a 血症を指

摘 され
,

当科併診と な っ た . 前医 か ら の デ ー タ で

平成 5 年噴 か ら低 N a 血症 が認め られて い た こ と

が確認 された .

【身体所見】 意識 : 清明, 皮膚 および 口腔粘膜 :

乾燥 な し
,

頚静脈怒張 な し
,

B P 1 3 6 / 8 2 m m H g ,

P R 6 8/ m i n ( 整) , 眼険結膜貧血 な し黄痘な し
,

心

肺呼吸音異常な し
, 腹部異常な し

,
下肢浮腫なし

【入院時検査成績】 初診時 の 一 般検査成績は表 1

に示す如く腎機能
,

副腎機能は正常範囲内 で あ っ

たが
,
血清電解質 で は N a 1 2 7 m E q / L

,
K 4 . 3 m E q / L

と低 N a 血症を呈 し て い た . さ ら に 血清 の M g l .9

m E q / L [ 正常値 : 1 . 7 1 2 . 6] は正常 であ っ たが
,

ア ル ドス テ ロ ン 2 .8 p g / m l [ 正常値 : 3 . 6
-

2 4 .0]

は低値 で
,

レ ニ ン活性は 0 .3 n g/ 皿l/ b r と正常下限

で あ っ た
.

【入 院後経過】 入院中 の 血圧 ･ 脈拍 : 1 1 0 / 6 0 -

1 3 0/ 7 0 m m H g ,
7 0

-

9 0 / 分
,

入 院 中 の 水 分摂 取

量 : 6 0 0 - 1 2 0 0 m l/ 日 ＋生食 5 0 0 m l/ 日 で
,
特に 自

覚症状な い ため
, 眼科手術を優先 し飲水量 の チ ェ

ッ ク の み に て 経過観察し た . また眼科退院後
,
当

科外来 に て 種々 の 検査を施行し S 仏D H の 原因疾

患を精査 し た が
, 異常所見 は認め られず

,
現在 に

至 っ て い る . な お頭部 M RI で は頭蓋 内病変なく

( 図 1) ,
胸腹部 C T で 悪性疾患は認め られ な か っ

た ( 図 2) .

考 察

1 9 8 4 年 - 1 9 9 2 年頃ま で は低 N a 血症を認 めな

か っ たが
,

1 9 93 年頃か ら徐々 に血清 N a 濃度が低

下 し て い る こ と が疑われ た ( 図 3) . 表 2 に sy n -

d r o m e o f i n a p p r o p ri at e o f a n tidi u r eti c h o r m o n e

(S I A D H ) の診断基準を示すが
,

本症例 で は以上

既述の ① - ⑧をす べ て 満た し SI A D H と診断 し た .

SI A D H をき た す原因疾患 に は表 3 に 挙げた病態

が考 えられるが
,

本症例 で は該当 せず特発性と考

えられた.

1 9 5 0 年に P et e r s ら は
, くも膜下出血を含む頭

蓋内疾患 に 低 N a 血症 が伴う こ とを報告 し c e r e -

b r al s alt w a stin g s y n d r o m e ( C S W S) の 概念を提

唱 し た 1)
. こ の とき の記載 で は ｢ 中枢神経系 の 疾
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国1 頭部 M R I

患の 経過中に低 N a 血症にもか か わらず, 尿中 へ

の N a 喪失を避けられな い 状態+ と定義して い る .

その 後
,

1 9 5 7 年に S c h w alt z は SIA D H の 概念を提

唱し
2)

,
頭蓋内疾患に伴う低 N a 血症 は SI A D H に

よるもの と し て とら えられるよう にな っ た.

1 99 5 年に W ijdi ck s らは
,

13 4 例のくも膜下出血

症例 の うち 4 4 例 ( 3 3 % ) に低 N a 血症を認 め
,

その 中の 2 6 例 ( 5 9 % ) に SI A D H の 治療 で ある

水制限を施行 し た結果
,

2 1 例 (8 1 % ) に脳血管

撃縮の ため に脳梗塞が生 じ
,

水制限 は有害である

可能性を報告 し た 3)
.

こ の とき中枢神経障害に伴

う低 N a 血症 の多くは C S W S の 病態であると考察

し て い る .

C S W S の 病態と して K a p p y や B e r e n d e s は, 中

枢神経による腎尿細管 N a 排池 の 調節障害 の 可能

性や
,

at ri al n at ri u r eti c p e p tid e (A N P) や b r ai n

n e u r o p e p tid e p e ptid e ( B N P) と の 関係 が報告さ

れて い るもの の 一 定の 見解はな い
4) 5)

C S W S と SI A D E は低 N a 血症 で ある にも関わ

らず尿中 N a 排渦が持続する点 で は同 じ で あるが
,

C S W S で は循環血梁量の 減少を伴う脱水状態 で あ

る の に 対 し て
,

SI A D H で は循環血渠量の 減少 は

伴わな い 溢水状態 で あると考えられる . C S W S で

は A N P の 持続的分泌元進 に よ っ て 尿中 N a 喪失

が生 じ
,

そ の 結果 , 低 N a 血症 ･ 体液量 の 減少が

図 2 胸腹部 C T

表2 S IA D H の 診断基準

①血清 N a 濃度

②血清浸透圧

③尿浸透圧

④尿中 N a 濃度

⑤血清 C r e

⑥血清 コ ル チ ゾ
-

ル

< 1 35 m E q/ L

< 2 70 m O s m / L

> 3 00 m O s m / L

> 20 m E q/ L

< 1 .2 m g/dl

> 6 .0
/
∠ g/ dl

ま た参考所見 と して

⑦血祭 レ ニ ン 活性 < 5 n g/ m l/ h

⑧血清 U A < 5 m g/ dl

厚生省特定疾患 間脳下垂体機能障害調査研究班
,

平成 7 年度より

もた ら される . SI A D H で は脱 水を認 め な い が
,

C S W S で は体重減少 ･ 中心静脈庄 の 低下 ･ Ⅲt
,

B U N
,

U A の 上昇などの脱水 の 兆候を認め る. し

たが っ て C S W S の 治療は N a と水分 の 充分 な補給

で あるが
,
SIA D Ⅲ で は水制限を必要と し

, 両者 の

治療 は異 なる こ と に注意 しなければならな い . し

か し C S W S と SI A D Ⅲ の 鑑別 は 容易 で は なく ,

c s w s は体液量不足 による皮膚 ･ 粘膜 の 乾燥や起

立性低血圧を伴うと い われて い る が
,

高齢者 に

SI A D H が生 じた場合
,

t u r g o r や 血圧変化は は っ

きり しな い 場合が多 い . ま た同 一 症例 で C S W S と

sI A D H を時期を異 に し て 発症 し たと い う報告 6)

もあり
,

そ の 診断は経過を追 い つ つ 慎重 に行う必

要 がある.

最近
,

両者 の鑑別 に 血中尿酸値を指標 とする こ

と が注 目されて おり, 鴨井ら は血中尿酸値が両者
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表3 SI A D H を き た す原因疾患

1

2

3

4

5

髄膜炎
･

脳腫癌
･

硬膜下出血 な どの 頭蓋内病変

肺炎
･

肺癌
･

肺結核
･

気管支鴨息 な ど の 胸腔内疾患

肺癌
･ 消化器癌

･

前立腺癌
･ 白血病 な ど の 悪性疾患

サ イ ク ロ フ ォ ス フ ァ マ イ ド ･ ビ ン ク リ ス チ ン ･ カ ル バ マ ゼ ピ ン な どの 薬剤

原因不明の 特発性疾患

g a s tr e ct o m y

i
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♂
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図 3 血清電解質 の 推移

とも低値 で あるが
,

治療後 には S I A D H で は上昇

す る もの の C S W S で は不変 で ある こ とを報告 し

て い る
7)

.
し か し本症例 で は

,
過去 1 0 年にわたる

血中尿酸値 の情報は不十分 で あり考察 で き な い .

次 に S I A D H の 原因 の うち
,

B o u m a n ら による

と 抗 う つ 剤 の s el e cti v e s e r o t o n i n r e u p t a k e

in hibit o r (S S R I) で
,
英国 で は 1 年間 に 3 2 人に投

与 し たうち
,

4 人 に 発症 し た と報告 し て い る 8)
.

ま た Liu ら に よる と
,

これま で に S S R I 投与中 の

低 N a 血症 と し て報告が あ っ た 7 3 6 例を解析 し た

と こ ろ
, 投与開始 か ら発症 の 日数は 3 - 1 2 0 日 で

平均は 1 3 日
,
6 5 歳以上 の 高齢者 で は 8 3 % で あ っ

た 9)
. 最近 M ill e r ら に よると

, 高齢者 の電解質異

常 で 最も頻度 が高 い もの は低 N a 血症 であり,
そ

の 多くが S I A D H に よ るもの で あ ると報告 し て い

る 10)
. 合衆国の 老人 ホ ー

ム で 入 所中 の 6 0 - 1 0 3

才 の老人 1 1 9 人の うち
,
5 3 % が 1 年以内 に 一 度以

3
コ
＼

U

B ]

E

2 出

日付

上の 頻度 で 低 N a 血症を来 し て い る . 近年, 我が

国 でも高齢化社会 の 到来とと もに
,

無症候性 の低

N a 血症 が見過ご されて い る こ と や
, 抗う つ 剤が

漫然と処方されて い る症例も多く な っ て い ると考

えられる .

こ の よう に種々 の 原因 で 生 じる SIA D H で ある

が
, 本症例 で 低 N a 血症 の生 じ た噴か ら投与 され

た薬剤 は ti cl o pidi n e であ っ た . し か し現在ま で の

と こ ろ ti cl o p idi n e で S I A D H が生 じ たと い う報告

は なく
,

現在は内服 し て い な い こ と か ら
,

本症例

の 原 因は薬剤性と は同定 しが たく特発性 と考 え

た
.

最近 S I A D H の 治療薬と し て
,

V 2 受容体括抗薬

が注目されて い る. A r gi n i n e v a s o p r e s si o n ( A V P)

は
,

主と し て抗利尿 と昇庄 に関わる下垂体後葉 ホ

ル モ ン で あるが
,

そ の 受容体は前者 で は V 2
,
後者

で は V l で ある こ とが知 られて お り
,

腎の 集合管



丸山他 : 10 年にわ た る低 N a 血症を認 め た無症候性 SI A D H の 症例 2 11

主細胞 の 血管側に は V 2 受容体 が存在 し
,

A V P が

結合すると a d e n yl at e cy cl a s e 活性が上昇する . そ

の 結果, A T P か ら c y cli c A M P ヘ の 変換が促進 さ

れ, 最終的には管腔側細胞膜 で の 水の透過性が高

まり
,
集合管に おける水再吸収が増加 して尿量減

少, 尿浸透圧の 上昇などの 抗利尿作用を発現する

と い われて い る
1 1)

. 近年,
こ の V 2 受容体に特異

性 の高 い 括抗薬( O P C - 3 1 2 6 0) が開発され, その

効果が動物実験 で確か められて い るが臨床応用は

まだである
12)

.

一 方 C S W S の 治療 には
,
石川 らに

よりミネ ラ ル コ ル チ コ イ ド製剤である フ ロ リネフ

が著効を示す こ とが報告されて い る
13)

結 語

今回我 々 は
,

約 1 0 年間にわたる無症候性の 低

N a 血症 の症例を経験 した . 本症例 で は皮膚や 口

腔 粘膜 の 乾燥 ･ 頻脈 ･ 起 立性低血 圧を は じめ
,

Ht , B U N , U A の 上昇など脱水 の 兆候を認め な か

っ た こ と か ら特発性の SI A D Ⅲ と考え られた . 低

N a 血症 は日常よく遭遇す る病態であ るが, その

原因をよく見極め て 診断 ･ 治療する こ と が重要と

考え, 最新 の 文献的考察を加 えて 報告 した .
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