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原発性副甲状腺機能亢進症の1例

 - 経 口Ca負 荷試験 による高Ca尿 症の評価 - 
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   To evaluate the cause of hypercalciuria, we carried out the oral calcium tolerance test before 
and after parathyroidectomy in a patient with primary hyperparathyroidism who had recurrent and 
multiple nephrolithiasis. Preoperative laboratory examination showed hypercalcemia, hypophos-

phatamia, hypercalciuria, decrease in % tubular reabsorption of phosphorus and strikingly elevated 
urinary cyclic AMP excretion. The oral calcium tolerance test indicated a significantly greater in-
crease in serum calcium (Aserum calcium: 1.4 mg/dl vs 0.8 mg/d1) and a significantly greater sup-

pression of urinary cyclic AMP excretion (AU-cyclic AMP: —3.56 moles/gCre vs —1.17 moles/ 
gCre) before parathyroidectomy than after. These results showed that hypercalciuria in this case 
was induced not only by the significant increase in the filtrated load of calcium but by the reduc-
tion in the resorption of calcium in the distal tubule caused by the significantly suppressed parathy-
roid hormone effect. 

Key words: Primary hyperparathyroidism, Ca tolerance test, Hypercalciuria, Parathyroid sup-

           pressibility

緒 言

原発性副甲状腺機能充進症は,尿 路結石症の原因 と

して重要 な疾患の一つ であ り,本 疾患 のCa動 態を検

討す ることは,尿 路結石の発生原因を調ぺ る うえで重

要 である。今回われわれは結石型原発性副 甲状腺機能

充進症 の1例 を経験 し,術 前後におけるCa動 態を調

ぺる 目的にて経 口Ca負 荷試験を施 行 し若干の知 見を

得 たので報告す る.

症

患者:58歳,女 性

主訴=高Ca血 症 の精査

家族歴=特 記 すべ きことな し

例

既往歴:12年 前,右 尿管切石術.2年 前左尿管切石

術.数 年前 よ り高血圧 の指摘 を受け るも特に 内服治療

は受けていない.

現病歴:1984年4月3日,当 科初診.両 腎結石を認

め,左 尿管切石術を施行 した・以後残存す る右腎結石
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Table1.Laboratorydata.

WBC;8500/mm3

RBC;473x104/mm3

Hb;14.5gidt

Ht;43.1°s

MCV;91it

MCH;30.7pa/m[

MCHC;33.6i

PLT;19.4×10°/mm3

PT;107

APTT;27秒

FIB;501mg/dl

FDP;10u4/me以 下

AFP〔io以 下);5ng/m1以 下

CEA-Z(2,5以 下};Q,6ng/m!

Bloodgas

pH;7.36

PCO2;39.5mmHg

POz;84.3mmHg

*BE;-2 .7mEq/L

*HCO3;22.1mEq/L

GOT

GPT

LDH

ALP

CPK

TP;

Alb;

A/G;

ZTT;

g'FBS;382mg/de

*BUN;

Cre.;

Na;

K;

CI;

*Ca;

*P;

171U/L

13肛UIL

229lUノ 」

247wig

821U/L

7.5aide

4.2¢/de

1.25

5.8u

ZZmg/df

O.9mg/de

135mEq/L

4.9mEq/L

101mEq/L

11.7mg/de

2.2mg/ee

Thyroidfunction

TSH(z-io);

Triosorb(22-35);

T3-RIA(0.7-2.1);

Ta-R.IA(4.5-12.3);

Thyroidtest(100以 下);

Microsometest(..以 下);

5.4mmU/m!

26.3

1.38nH/m[

9.6mmg/dl

ioo以 下

100以 下

Anti-nuclearantibody(10以 下);10以 下

Adrenalfunction

17K5(s.a-ias);5.7maiday

170HC5(2.4-5.8);5.5mg/day

VMA(2.6-9.2);2.3mg/day

HVA(3.2-6.q;3.4mg/day

Adrenarin(0.12以 下);0.01ng/ml

Noradrenarin(o.oa-o.3s);0.09nq/m[

Dorpamin(iOo以 下);100ag/m[以 下

Renalfunction

*Creatininclearance;Q$m!/min

pRA(0.5-2.0);1.70nH/m[/hour

Aldosteron(47-131);38.8pg/ml

Table2.SummaryofCarelateddata・

*Ca(e .i-io.a);11.?_-12.4mgidt

*Ca`+(2 ,24-2.58);3.51mEq/L

'kP(2-5);1 .7-2.7mg/dl

*CI/P;50 .1

PTH-C(1,2以 下);O.6以 下_a.8ng/m!

カル シ トニ ン(25以 下);25pg/mP以 下

i-25VD3(IS-70);24P4/me

*∪ ・cAMP:1Q .2vmoles/gCr.

*N -CAMP;9 .6Znmol/tOOmPGF.

*%TRP;48 .7-72%

Urinaryexcretion

普 通 食 下(Ca約600mg)

*Ca;320mg/day ,Ca/Cre.;0.39

*P;874mg/day
,P/Cre.;1.05

制 限 食 下(Ca200mg3日 間後)

Ca;87mg/day,Ca/Cre.;0.13

P;503mg/day,P/Cre.;0.77

プ レドニ ゾ ン60m9負 荷

血清Ca(m9!dP)

1日 目11.6

212.0

312.1

412.4

512.0

インドメタシン50m9負 荷

血 清Ca(mg/d1)

1日 目11.8

211.6

311.6

411.9

511.9

の治 療 の た め 外 来 で経 過観 察 を して いた.現 在 まで,

Urocalun⑪,Zyloric⑭ 以外 の 投 薬 は 特 に 受 け て い な

い.約 半 年 前 よ り持続 す る高Ca血 症 の 存 在 を 認 め た

た めそ の 精 査 目的 に て 当科 入 院 とな った.

入 院 時 一 般 現 症=身 長158cm,体 重68kg;血 圧

ios-102mmHg,脈 拍80/min.,整.胸 腹 部 理 学 的 所

見 に異 常 を 認 め ず,頸 部 に腫 瘤 を 触 知 しな か った.

入院 時 検 査 所 見(Table1):EGG,胸 部X-Pに

異 常 を認 め ず.DIPに て 右 腎 結 石 を 認 め る.軽 度 代

謝 性acidosisの 存 在,空 腹 時 血糖 の高 値,腎 機 能 の

軽 度低 下 を認 め た.甲 状 腺 機 能,副 腎機 能 に は異 常 は

認 め られ なか った.

Table2にCa関 係 の 検 査 成 績 を 示 す.血 清Ca

の 持 続 的 高 値 と もに,predonine60mgの5日 間投 与

に て も,ま たindomethacin50mgの5日 間 投 与 に

礪蕪
喪こ隻、 遜鰯 蝿灘 藁

Fig.1.Histologicalexamination(x400).

て も血 清Caの 低 下 は 認 め られ な か った.イ オ ン化

Caの 高 値,血 清Pの 低 値,血 中Cl/P比 の増 加(正

常33以 下),尿 中cyclicAMP,腎 性cyclicAMP
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Fig.2.ChangesofurinarycyclicAMPexcretionbeforeand

afterparathyroidectomy

Ca

(mg/d!)
・12

i
11

io

9

8

as 一

、鰍

、 磯 ∀ 、

Ca"
(mEq/L)
3Q

:
b

U・Ca/Cre.

0.6

:::. ../・
0.3

0.2

●

0.1

._.

＼ ＼
.ノ ー・

2

P(
mg/eO

5

4

3

2
盒

　

ノ ＼_/
.ノ へ・vイ!〉げ

U-P/Cre.・

O・71

0.s

o.s

●

0.4

0.3

0z

o.t

●へ !・

　

」

%TRCa

..

99

98i・

97●

96

95

.//㌦ ＼

Pyr'
●

TRP

(%》
..

90

80

70
●

声}＼_
●

*261218243036424854606672(hoursalterPTX)
T1234567(daysafterPT%)X

P'ig.3.Changesofserumcalcium,urinary
calciumexcretionand%TRCabefore
andafterparathyroideetomy.

rig.4.

t261116143036424654606671(hoursalterPT%)
P
T1234567〔 ・、y、、・・。,P丁X}X

ChangesoCserumphosphate,urinary

phosphateexcretionand%TRPhefore

andafterparathyroidectomy.

の 高 値 を 示 した.ま た%TR.Pも 低 値 を 示 した.尿

1・1..lCa,P排 泄 量 に 関 して ば 普通 食下(Ca;600mg)

で は 高 値 を 認 め た が,Ca制 限 食 下(Ca;200mg)

では低値 とな った.以 上の所見 よ り本症例の高Ca血

症の原因は,尿 中cyclicAMPの 高値,高Ca尿 症,

低P血 症,%TRPの 低tif?より考えて原発性副甲状腺



坂本 ・ほか:原 発性 副甲状腺機能充進症 ・Ca経 口負荷試験

機能 充 進 症 が 強 く疑 わ れ た.

画 像 診 断 で は,CTに て右 下 の副 甲状 腺 部 に 腫 瘤 の

存 在 が 疑 わ れ た が,確 定 診 断 は不 可能 で あ った.同 部

のultrasonographyお よ びsubtractionscintigra・

phyに て は腫 瘤 の描 出は 不 可 能 で あ った.

手 術 所 見:1986年9月16日,頸 部 手 術 を 施 行 した.

術 中右 甲状 腺 裏 側 の 下 部 に10×5x4mmの 腫 瘤 を 認

め こ れ を 切 除 した ・ 切 除 重 量 は200mgで あ った 。

また 同時 に 正 常 と思 わ れ る他 の3腺 うち 一 つ の 副 甲状

腺 を生 検 した.病 理 学 的組 織検 査 に ては 主 細 胞 の 増 殖

を主 とす るadenomaで あ った(F玉g.1).他 の 部位

の生 検 に て は,萎 縮 した 副 甲状 腺 組 織 を 認 め た.

術 後 経 過:副 甲 状 腺 摘 除 術(以 下PTXと 略 す)

後,経 過 は 良 好 に て テ タ ニ ー を きた す こ と な くCa

も補 給 す る必 要 が な か った.本 症 例 の 術 後 の 生 化学

検査 デ ー タ の動 きを 示 す.尿 中cyclicAMPは,

PTX後6時 間 以 内に 急 激 な 低 下 を 認 め た(Fig.2).

つ いで 血 清CaがPTX後6時 間 目よ り低 下 し始 め

た.6時 間 以 後,尿 中cyclicAMPは ほ ぼ 一 定値 な

の に対 して 血 清Caは さ らに 減 少 した.尿 中Caは,

PTX直 後 一 過 性 に 上 昇 し,ま た こ の時 間 に 一 致 し

%TRCaの 低 下 を認 め た.PTX後24時 間 目 よ り尿

中Caは 減 少 した(Fig.3).こ のCaの 動 きに 対 し

て,尿 中PはPTX後 ま もな く低 下 し始め12時 間 以

後に は最 低 値 を と り,そ して%TRPの 上 昇 を 認め

た.血 清Pは 少 し遅 れ て上 昇 した(Fig.4).い ず れ

の値 も術 後4～5日 頃 には 正 常 化 し,以 後 変化 は認 め

られ な か っ た.

Ca負 荷 試験:BroadusAE'〉 の 方 法 に し た が っ

て,術 前 後 に お い て経 口Ca負 荷試 験2)を 施 行 した .4

日間 のCa制 限 食(Ca;200mg)の 後,経 口 に て

Caの1gを 負荷 し負荷 前 後 のCa動 態 を検 討 した ・

PTX施 行 前 は,施 行後 に 比 し経 口Ca負 荷 後 の 血

清Caの 増 加 率(△serumcalcium;1.4mg/dlvs

O・8mg/d1),%TRCaの 低 下 率(△%TRCa;-i.7

%VSo.2%0),尿 中ca/cre.の 増 加率(△u-ca/

Cre.;0.18vsO.01),尿 中cAMPの 低下 率(△U-

cyclicAMP;‐3.57umoles/gCre.vs‐1.17

μmoles/gCre.)に 大 き な違 い を 認 め た(Fig.5,

Fig.6),

Ca
(mg/dl)

14

13

iz

ii

io

/'

P

〔mg/aD
3.0

PTH

(ng/m!)
0.6

0.5

0.a

O.3

0.z
カルシトニン

(pg/ml)
40

30

zo

io

%丁RP

(%)
90

80

70

60

TRCa

(%)
..

●＼
●

2.5

Ca"

{mEqノし)

4

0 O

2087

考 察

Cre.
(mg/d[)

.ク8

3

2

1.5

1.3

1.2

1

.//●

o-9

o-■ 一脚一一 ◎

● ●

一2t4㈱ 後}

Calg経 口負 荷

　

ノ.

。//。

.//●

99

98 ＼
●

原発性 副甲状腺機能尤進症 は泌尿器科領域において

尿路結石症 の原因疾患 の一つ として きわめて重要な位

置を占めている.最 近 の報告 に よる と全尿路結石症の

5～7%,再 発性尿路結石症 の約10%以 上を占め ると

一2t4崎 問後〕

Ca19経 ロ負荷

Fij.5.Oralcalciumtolerancetest‐comparison

before(closedcircle)andafter(open

circle)parathyroidectomy-.

10
U-・AM賑

9
(μm。「e%C,)8

7

6

5

4

3

2

1

U'%
.。.8

0.7

0.s

O.5

0.a

O.3

　ロ　

U冒C%
.。 ,25

へ
●

o＼
o

＼

○一一一一●＼
・

o_

＼

o.zo

0.15

..

0

ノ
0.05

-2～ 奮 ～22-4〔 時問後)

Ca19経 口負荷

Fig.6.Oralcalciumtolerancetest-comparison

Uefore(closedcircle)andafter(open

circle)parathyroidectomy-.



2088 泌尿紀要33巻12号1987年

言われている.泌 尿器科医が 日頃 の診察の中で多 く遭

遇す る尿路結石症の うち,こ の数字は決 して少 ない も

のではな く,積 極的かつ慎重 に原発性副甲状腺機能充

進症 を見つけ 出す努力が必要 であ る.し か し反面診断

に迷 う症例 の多いの も事実で あ り3),さ らに最近の正

確な画像診断の発達を もってして も,術 前 の正確な部

位診断が難 しい ことも,治 療に際 しての難 しい問題の

一つ である1).

1)原 発性副甲状腺機能IL進 症における高Ca尿 症

原発性副甲状腺機能充進症において結石発生の要 因

として現在考え られ ているなかで最 も重要視 されてい

るのが高Ca尿 症の存在である5).従 来 よ り原発性 副

甲状腺機能尤進 症に高Ca尿 症 が存在 す る理 由 とし

て,過 剰に産生 されたPTHに よる直接的 な作用 で

あるboneresorptionの 充進 と,間 接的な作用 であ

る消化管 よ りのCa吸 収の増加 の結果,血 清Caが

上昇 し,濾 過 され るCa量 が増大 し尿細管 へ のCa

負荷の増加がPTHの 直接 の作用であ る尿細管 で の

Caの 再 吸収充進 の作用を うわ まわ るこ とに よ り,高

Ca尿 症が生 じると考え られれ てい る、 しか し原発性

副甲状腺機能充進症において,尿 路結石を高頻度 に合

併す る結石型 と,骨 症状を主体 とす る骨型の間のCa

の動態 の検討結果では,上 述 のよ うには一元的に説 明

で きない.つ ま り結石型は比較的軽度な副甲状腺機能

充進状態が多 く腫瘤 も小 さい ものが多いこと,ま た血

清Caも それほ ど高 くな い症例 が多い こと,ま た し

ば しば血清Caの 程度に比例 しない著 しい高Ca尿 症

の出現が認め られる事実が ある.

Broadusら5)は,50名 の原発性副 甲状腺機能充進 症

にたい して経 口Ca負 荷試験 を施行 し,Ca負 荷後の

尿 中cyclicAMPの 排泄量の低下 率に よ りpara-

thyroidsuppressiblityを 検討 した,結 石を 高頻度

に認め る群は,認 めない群に比 し有意に高Ca尿 症 の

出現 と副甲状腺機能の抑制を認 め,結 石型原発性副 甲

状腺機 能充進症 におけ る高Ca尿 症の発生原因に関 し

てCa負 荷後のparathyroidsuppressibilityに よ

る尿細管でのCa再 吸収 の低下が関係す ると報 告 し

ている.

本症 例の高Ca尿 症 も,PTX前 後に お け る経 口

Ca負 荷試験 の結 果か ら考 え て血 清Caの 増 加 と

parathyroidsuppressibilityに よる尿細管 でのCa

再 吸収の低下が一因 と思われた.

2)PTX後 の生化学検査デ ータの変動

PTX直 後 よ り尿中cyclicAMPの 排;dpiの 著 し

い低下 を認め,術lll後 を通 し尿 中cyclicAMPの 排

泄景は副甲状腺機能を よく反映す る指標 とな ると思わ

れた・・.つ ま り尿中 ・y・li・AMPの 浜掟 は術 前 こお

ける原発性 副甲状腺機能尤進症の診断に,ま た術後適

切な手術を施行 し得たかの指標 として役 立つ と思われ

た。

尿中CaはPTH直 後 よ り一過性に上昇 した.こ

の一過性の上昇はPTHの 働 きがPTXに よ り低下

す るこ とに よ り,尿 細管でのCa再 吸収の作用 が急激

に低下す ることに よるもので,そ の後の尿中Caの 低

下 は血 清Caの 低下 に よる糸球体 より濾過 され るCa

の絶対量の低下に よるもの と考え られた7).

ま と め

1)術 前の画像に よる部位診断 は困難 であった.

2)本 症例 に認 め られた高Ca尿 症の原因を調べる

目的にて経 口Ca負 荷 試験を 施行 した.そ の結果,

Ca負 荷後の有意な血清Caの 上昇 とparathyroid

suppressibilityに よる尿細管で のCa再 吸収の低下

を認め,本 症例 の高Ca尿 症の一因 と考え られた,

3)尿 中cyclicAMPの 測定は副甲状腺機 能の指

標 として役立つ と思われた.

4)PTX後 一過性 に上 昇す る尿中Caは,PTX

に よ りPTHの 作用が低下す ることに よ る尿細管で

のCa再 吸収 の急激な低下 に よる と考 え られた,

稿を終えるにあたり,診 断および治療に御指導を頂きまし

た大阪大学泌尿器科園田孝夫教授,国 立大阪病院泌尿器科小

出卓生博士に厚く感謝します。
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