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早期診断と臨床検査

11. 各論一早期診断に有用な検査とその利用法一

4. 腎・泌尿器疾患

坂爪 実 下条文武

要旨

腎疾患の早期診断のためには，尿検査，腎機能を評価する血液検査，血圧測定，腎エコー検査などの

画像検査，腎生検が必要である.尿検査，血液検査には，従来法に新しい検査法が加わり，より詳細な

病態診断が可能となっている.一方，腎疾患の確定診断のためには腎生検による病理組織診断が必要で

ある. (日内会誌 94 : 2523~2529 ， 2005J
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1.尿検査

尿検査は患者への負担が少なく，日常診察に

は欠かせない検査項目である.また，殆どの検

診(学校保険法，労働安全衛生法，老人保健法，

母子保健法，人間ドック)で必須の検査となっ

ている.特に腎・尿路系疾患の早期診断のため

には欠かせない検査である.また乏尿・無尿と

いった尿量の異常は，腎疾患だけではなく・般

診療において，腎機能障害を早期に診断するた

めに重要である.

1) 原蛋白

血中のBence-]ones 蛋白(免疫グロプリン軽鎖)

などの増加(腎前性) ，糸球体障害や尿細管障害

(腎性) ，尿路感染症('背後性)などが蛋白尿の

原因となる.各蛋白尿の病的意義について表 1

にまとめた.健常人でも 40~100mg/ 日の尿蛋白

が認められることがある.起立性蛋白尿や， ?~ì
しい運動後，ストレスなどで生理的に尿蛋白は

増加し，試験紙法で陽性 (30mg/dl 以J二で、陽性)

さかつめみのる，げじようふみたけ:新潟大学大

学院医歯学総合研究科腎惚原病内科

(65)

となる.

腎性尿蛋白のうち，糸球体障害に起因して尿

中に出現する血柴蛋白(主にアルブミン)を糸

球体性蛋白尿，尿細管障害のために再吸収され

ない小分子量蛋白(主に恥ーミクログロプリン)を

尿細管性蛋白尿という.一般に，糸球体基底膜

障害の初期あるいは charge barrier のみの障害

(微小変化型ネフローゼ症候群など)では，アル

ブミン尿が主体の蛋白尿をみる.基底膜の size

barrier が障害されると，高分子量蛋白 (IgGなど

のy- グy ロプリン)が尿に増加し，さらに基底膜が

断裂するような障害では赤血球が出現する.そ

の障害の範囲が小さいと，蛋白は尿細管でその

ほとんどが再吸収され，尿蛋白は陰性で血尿の

みを認める.アルブミンを主体とする選択的蛋

白尿が生じる charge barrier の障害か，あるいは

分子量の大きい非選択的蛋白尿を生ずる size bar-

rier の障害かを鑑別するためには， Selectivity in-

dex を計算する.選択的尿蛋白としてトランスフェ

リン，非選択的蛋白尿として IgGの，クリアラン

スの比 (CIgc/CT[) をとる.この値が 0.2 以上の

場合は選択性の低い (Selectivity index1i直が高い)

蛋白尿，0.1 以下の場合は選択性の高い蛋白尿と
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表 1. 原蛋自の分類と病的意義

1 .腎前性

Bence-Jones 蛋白.多発性骨髄腫，原発性マクログロプリン血症，原発性アミロイドーシス，良性単クローン性免
グロプリン血症，リンパ性白血病など

ヘモグロビン溶血性貧血

ミオグロビンー横紋筋融解症

H 腎性

A) 糸球体性

アルブミンが主体，トランスフ工リン. y- グ口プリン糸球体疾患
B) 尿細管性

α1-ミクログロプリン， ß2 ーミクロク、口ブ、Ij ン，レチノール結合蛋白(RBP) ，リゾチーム腎尿細管・間質障害(再吸収
障害)

NA8 (n-アセチルグルコサミ二夕、ーゼ):尿細管細胞障害(近位尿細管細胞逸脱酵素)
皿腎後性

。ホスフアターゼなどの逸脱酵素，分j必型 IgA: 尿路系の結石.腫虜E 炎症

図 1 .セルロースアセテート膜電気泳動像と腎病変

1. 正常血清 2. 糸球体性蛋白原 3. 尿細管性蛋

白原 4. 混合型蛋白尿

矢印はß-グロプリン分画に存在するバンドで，免疫固

定法により上か Sß2-ミクログロプリン，トランスフエ

リン，レテノール結合蛋白を含むことが分かってい 1

る.セルロースアセテート膜用高感度銀染色キット

(常光)を使用.

黒褐色を呈する. 1L の尿に 1m1 の血液が混入す

れば肉眼的血尿となる.尿沈 j査の 400 倍の検鏡

で，赤血球が毎視野 2~3 個以上を顕微鏡的血尿

とするが，希釈尿では偽陰性となる.試験紙法

での血尿(尿潜血 1反応)は，試験紙ヒで赤血球

を溶血させて，ヘモグロビンのベルオキシダー

ゼ反応を検出したものである. 1(11尿は，激しい

運動後や生理の¦祭にも認める.

出血の部位によって糸球体性血尿と，非糸球

する.ネフローゼ症候群で、尿蛋白の選択性が高

い (Se1ectivity index 値が低い)場合は，微小変

化現ネフローゼ症候群が考えられる.

糸球体障害が進む (size barrier の障害が進む)

と尿蛋白の"(-グロプリン/アルブミン比は上昇す

る.糸球体障害がさらに進むと尿細管障害も加

わり，尿剤 H管性蛋白も尿中に増加する(混合型

蛋白尿) .薬物，高カルシウム血症，間質性腎炎

などで尿細管が選択的に障害された場合には，

尿細管性蛋白が優位に尿中に出現する.このよ

うな尿蛋白成分は，セルロースアセテート膜尿

蛋白電気泳動で、知ることができる.これまでの

蛋白検出システムに替って，高感度のシステム

が開発されており l) ，ベッドサイドでの腎疾患病

態の把握に役立つ.また個別に尿蛋白マーカー

を測定するのに比べ(表 1)，相対的障害度を一

日のうちに把握することが可能である(図 1).

糸球体性蛋白尿ではアルブミン，トランスフェ

リンが，尿細管性蛋白尿では ß， α1分画が優位に

検出される.また糸球体障害と尿細管障害の両

方が存在すると，種々の程度にこれらの尿蛋白

が混合する(混合型蛋白尿) .

2) 血尿

1(1L尿は，腎・尿路系のすべての系路の損傷に

よる出 [fnが原因となる.血尿は肉眼的 [([L尿と顕

微鏡的 [([L尿に分けられる.肉眼的血尿は赤色̃
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糸球体性血尿 非糸球体性血尿

図 2. 尿赤血球形態による血原の分類

位相差顕微鏡(x200) で観察.

体性血尿とに分けられる.糸球体性血尿は， 70%

以上の大小不同の変形赤血球を認める.一方，

非糸球体性の血尿は，血液中と同様の均一な赤

血球を認める(図 2) .位相差顕微鏡あるいは微

分干渉フィルターを用いると判定が容易になる

が，低比重尿，アルカリ尿や長時間の放置尿で

は，赤血球は膨化し，高比重尿では金平糖状を

呈するので判定が困難なことがある.最近，フ

ローサイトメトリーによる尿有形成分分析装置

が開発され普及しつつある.糸球体性血尿，非

糸球体性血尿のスクリーニングに有用である.

3) 尿沈漬

尿沈 j査として，扇平上皮や少数の赤血球(毎

視野 1~2 個以下) ，白血球(毎視野 3~4 個以下) ，

また尿 pHに応じて尿酸結晶，リン酸塩などの結

晶は生理的に認められる.遠位尿細管から集合

管の間で尿流の停滞があると尿円柱が出現する.

これは尿細管から分泌される Tamm-Horsfall ムコ

蛋白と少量の血紫蛋白などを基質として，尿細

管が鋳型となって形成される.糸球体障害，尿

細管障害があると赤血球，白血球，上皮細胞の

(67)

細胞成分が取り込まれることにより種々の円柱

が形成される.硝子円柱 (hyaline casts) は各種

円柱の基質になるもので，細胞成分は認めない.

蛋白尿の多いネフローゼ症候群でよくみられる.

赤血球円柱 (red cell cast) は赤血球が取り込ま

れた円柱で，これが認められれば血尿が糸球体

性であることを示す重要な所見である.白血球

円柱 (white cell cast) があれば，半月体形成性

糸球体腎炎，尿細管間質性腎炎などのネフロン

レベルでの炎症の存在を示す.変性尿細管細胞

などが頼粒状に変化して取り込まれると頼粒円

柱 (granular cast) となり，同じくネフロンレベ

ルでの炎症の存在を示す所見として病的意義が

大きいとされている.また，急速進行性糸球体

腎炎(半月体形成性糸球体腎炎)， IgA 腎症，紫

斑病性腎炎など，高活動性で腎組織に細胞性半

月体や炎症細胞の浸潤を伴う腎炎では，尿沈誼

をフローサイトメトリー (FACS : fluorescence

activated cell sorter) で解析すると活性型の T

細胞と単球・マクロファージが認められる 2)

以上のように，一般の尿検査の尿蛋白，血尿，
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2526

BUN ， Creの上昇
乏尿/無尿

Echo
CT
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: : >40 (mEq/UUNa : <20
FENa : <1 i>3(%)
しJ/POsm ， >2

。，

Post-renal :
ーーーーー句ーーーーーーーーーー __J

Pre-renal Renal (ATN) :

図 3. 芝原・無原の原因と鑑別診断

1. 腎前』性pre 圃 renal
脱水，出血など有効循環血痕量の減少

11.腎性 renal
急性原細管壊死など腎実質性病変

111.腎後性 post-renal
原路閉塞

FENa:ナトリウム排池率 (Fractional excretion of Na)
UNa

=IL×100(%)
UCre

PCre

UNa:尿ナトリウム濃度， PNa:血痕ナトリウム濃度 (mEq/L)
Ucre: 尿クレアチ二ン濃度， PCre: 血襲クレアチ二ン濃度 (mg/dL)
U/POsm:原/血痕浸透圧比

尿沈;査の所見から，またここに紹介した一歩進

んだ検査を行うことにより，腎疾患の病態理解

のための多くの情報を得ることができる.尿検

査は侵襲が少なく，多数の検体を解析すること

ができ，また，経過を追って繰り返し検査でき

るため，腎・尿路疾患の早期診断のための検査

として欠かせない.

4) 尿量・尿比重・尿浸透圧・尿ナトリウム濃

度

水分・塩分の摂取量と発汗などの排出量によ

り変化する体液組成・体液量に応じて，腎によ

り尿が希釈，あるいは濃縮されることによって

尿量は決定される.尿量は 400ml ~ 10，000ml ，浸

日本内科学会雑誌第 94巻第 12号・平成 17年 12月10日 (68)

透圧は 65~ 1，200mOsm/kg ，比重は 1.002~ 1.035

の範閣の値をとりうる.通常は，尿量 1，000~2 ，000

ml/EI である.尿量が 400ml/ 日以下を乏尿， 100

ml/ 日以下を無尿と呼ぶ.尿量 400ml/ 日以下で

は生体の代謝産物を十分に排出できず，尿毒症

物質が蓄積し，血清クレアチニン値は上昇する.

乏尿あるいは無尿を確認した場合は，その原

因が，腎前性か，腎性(尿細管性)か，あるい

はl背後性かを鑑別する.腎エコー，血紫・尿浸

透圧，尿ナトリウム濃度，ナトリウム排池率

(FEN，，)により原因の鑑別を行う(図 3) .腎前性

の場合は，脱水など有効循環血紫量の減少が考

えられれば，まず補液を行う.腎後性では尿流
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図 4. 血清クレアチ二ン値とイヌリンクリアランス (Cin=GFR) の関係(文献 2 より改変)

閉塞の原因除去，あるいは導尿を行う.腎性，

あるいは腎前性から急性腎不全(腎性)が発症

した場合は血液透析が必要なことがある.なお，

血尿と腎前性の検査所見を示す乏尿の場合には，

急性糸球体腎炎も鑑別診断にあげる.糸球体血

管内の炎症細胞の集族(管内増殖)により糸球

体液過量が低下し，腎前性乏尿所見を呈するこ

とがある.ネフローゼ症候群でみられる乏尿・

無尿でも糸球体櫨過量が低下する(修質浸透圧

の低下による有効循環血紫量の減少や，訟を:過係

数 [Kf値]の低 Fによる)ため腎前性所見を示

す.乏尿・無尿の症例では，このように尿所見

を参考にして病態を早期に診断し，適切な治療

を行う必要がある.

2. 血液生化学検査

腎機能を知るために，血液中の尿毒素蓄積の

指標として血清クレアチニン値を測定する.但

し，いくつか注意しなければならない点がある.

血清クレアチニン値は通常 O.6mg/ dl~ 1.3mg/

dlが正常範囲であるが，個人差があることに注意

する.クレアチニンは筋肉の代謝産物で、あり，

筋肉量に比例して Jfl11青クレアチニン値は高値と

なる.一見すると正常範囲の血清クレアチニン

値 1.1mg/dl で、も，体格が小さく普段は O.6mg/dl

である人にとっては異常である.また，図 4 に

示すように，糸球体櫨過値 (GFR ，あるいはク

レアチニンクリアランス Ccr: 正常値は 100mL 分

(69) 日本内科学会雑誌第 94巻第 12号・平成 17年 12月10日
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表 2.
急速進行性腎炎症候群早期発見のための診断指針

1) 尿所見異常(主として血尿や蛋白尿，円柱尿)

2) 血清クレアチニンが正常値よりも上昇

3) CRP 高値や赤沈促進

上記の 1) ~ 3) を認める場合. rRPGN の疑いJ として，腎専門病院への受診を勧める.

ただし，腎臓超音波検査が実施可能な施設では，骨皮質の萎縮がないととを確認する

なお，急性感染症の合併，慢性腎炎に伴う緩徐芯腎機能障害が疑われる場合には. 1 ~2 週間以内に血清クレアチ二
ン値を再検する

急速進行性胃炎症候群確定診断指針

1) 数週̃数ヵ月の経過で急速に腎不全が進行する目(病歴の聴取，過去の検診，その他の腎機能データを確認する)

2) 血尿(多くは顕微鏡的血尿，まれに肉眼的血尿) .蛋白尿，赤血球円柱，頼粒円柱などの腎炎性尿所見を認める

3) 過去の検査歴などがない場合や来院時無尿状態で尿所見が得られない場合は臨床症候や腎臓超音波検査 CT など
により，腎のサイズ，腎皮質の厚さ，皮髄境界，尿路閉塞などのチ工ツクにより，慢性腎不全との鑑別を含めて，
総合的に判断する.

(文献 5 より引用)

前後)が約 50ml/分以下に低下しないと血清クレ

アチニン値は異常値を示さないことに注意す

る 3) クレアチニン値が正常範囲内であっても，

体格に見合わす、高めである場合や，以前のデー

タと比較して上昇している場合，特に蛋白尿・

血尿を伴う場合は，クレアチニンクリアランス

(Ccr) を測定するなどして腎機能検査を行う必

要がある.

例えば，関節リウマチによる二次性アミロイ

ドーシス(腎アミロイドーシス)では，リウマ

チの関節痛による体動制限のため筋肉量が減少

しており，腎機能が低下しても (GFR， Ccrが低

下しでも)血清クレアチニン値は高値を示さず，

腎機能低下の早期診断がなされないことがある.

また，アミロイドによる血管障害により浮腫が

生じやすく，肺水腫など重篤な病態を発症しや

すい.いったん肺水腫を合併すると難治性とな

ることが多いので，関節リウマチで尿蛋白があ

り二次性アミロイドーシスによる腎障害を疑っ

た場合には，Ccrを測定して水分コントロールに

気を配り，早期に透析療法への導入が必要で、あ

る.

Ccrの測定は蓄尿を要すため，一般外来診療で

は実施が難しいことがある.それに代わる方法

がいくつかあるが，軽度の腎機能低下は検出で

きない. 1血j青島ーミクログロプリン値と GFRは逆

相関することがわかっていて， GFR を推定する

ことができる.但し，加齢，悪性腫蕩，自己免

疫疾患などで高値となるので注意を要する.ま

た最近，同様に、して血清シスタチン C値から Ccr
(GFR)を推定する方法も利用されている.シス

タチン Cは全有核細胞から産生される内因性ジベ

プチダーゼインヒピターで，すべて尿中へ排植

される.クレアチニン濃度は筋肉量の影響を受

けるが，シスタチン Cは個体差・性差が無いと言

われる. lfili青島ーミクログロプリンイ直，血 L1青シス

タチン C値ともに， GFRが 50~70ml/分から異常

値を示すので，中等度以上の腎機能低下を検出

できるべ

3. 血圧

血圧の異常は腎疾患の早期診断に重要である.

腎はレニンを産生し，またナトリウムの排世・

吸収を行い，血圧の調節に関わる主要な臓器で

ある.腎疾患には高血圧を伴うことが多く，病

態悪化の際には血圧が上昇することが多い.欧

米では高血圧性腎症(腎硬化症)が主な腎不全
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の原因疾患となっており，本邦でも同疾患によ

る透析療法導入の頻度が増加している.また高

血圧は腎疾患の予後不良因子の 1つであること

からも，血圧値は腎疾患の早期診断に重要な意

味を持つ.

4. 画像検査

腎エコーあるいは CT検査により，水腎症の有

無(図 3) を検査して乏尿・無尿を鑑別する.ま

た腎実質の萎縮があるのか腫大があるのかを判

定して，慢性の腎疾患・腎不全か，あるいは急

性の腎疾患・腎不全かを鑑別する (6. 利用例を

参照) .

なお，乏尿，無尿の際には，造影剤により尿

細管障害が発生，あるいは悪化するので，造影

剤を用いた画像検査(造影 CTなど)は避けるこ

とが重要である.

5. 腎生検

発症経過や尿検査所見，血清学的検査により

腎疾患の病態分類あるいは組織診断はある程度

まで可能であるが，確定診断は腎生検によって

なされる.上記の各種検査により，尿路疾患，

生理的蛋白尿(起立性，運動性)を否定して，

腎に病変の存在を予測し，腎生検により組織診

断が得られた際に治療方針が決定できる場合に

腎生検を行う.腎生検の適応疾患としては，各

種の原発性および二次性糸球体疾患，尿細管間

質性腎炎，遺伝性腎炎，高血圧性腎疾患，移植

腎などである 5) これらの疾患を鑑別するために，

そして治療を決定するために腎生検を行うこと

になる.

手技としては，腹臥位として背部から経皮的

に針生検を行う経皮針腎生検法が一般的である

が，開放腎生検法，腹腔鏡下 li寄生検法，経静脈

的腎生検法も行われる I背は循環血液量の 20~

(71)

2529

25% の血流を受けるため，止血が困難な症例で

は出血の合併症を伴うことがあり危険である.

例えば精神疾患や関節リウマチ，脊椎・神経疾

患など生検時，生検後に一定の体位を持続して

とることができない症例，血液凝固系や血小板

機能に異常がある症例では施行禁忌か，あるい

は施行には十分な注意が必要である.ほかに高

度の萎縮腎，片側腎，多発嚢胞腎，水腎症，馬

蹄腎などの腎奇形，急性腎孟腎炎などでは腎生

検は禁忌である 4)

6. 実際の利用例

最近， 60歳以上の高齢者に急速進行性糸球体

腎炎 (RPGN)の発症が増えている.そのほとん

どはMPO-ANCA 陽性のいわゆる ANCA 関連腎

炎である.この疾患は早期治療が予後に大きく

影響することから，厚生労働省の調査研究班と

日本腎臓学会の合同委員会は iRPGN早期発見の

ための診断指針 J ，また腎専門医療機関向けには

iRPGN確定診断指針 J (表 2)を提唱している 5)

この指針に示されているように，血清クレチア

ニン値，一般尿検査所見，腎エコー所見が早期

発見，早期診断に重要な意味を持つ.
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