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尿路結 石 と 尿 酸代謝異常
国家公務員共済組合連合会浜の町病院泌尿器科（部長：江本侃一）

               相  戸  ．賢  二

               江  本  侃  一

DISORDERS IN URIC ACiD METABOLISM
            AND UROLITHIASIS

           Kenji Arro and Kan’ichi EMoTo

Fr・m the 1）吻伽傭．げ研・♂ρ9フ， Ham・π・machi General飾ψ伽ら翫伽ka

                 （Ch・ief’： K． ．Emoto， M． D．）

   Metabolic studies in 136 patients with calcium renal stone， with special．regard to the serum and

urine uric acids， have shown the fol16wing findings．

   1． The． serum uric acid level was higher and the uric acid clearance was lower in the male patients

than in the．female （figure 2）． No sig4ificant deviation of the serum and urine uric acids was found

from the viewpoint of age， as shown in table 1 ．

   2． The level of serum and urinary uric acids ．were slightly higher in caicium stone forrners than

jn non－stone formers， but not being statistjcally significant．

   3． Between urinary calcium and uric acid excretions a positive but feeble correlation was observed

（figure 1）． Between uric acid clearance and tubular reabsorption of calcium a negative correlation

was found （figure 3）． The level of calcium and uric acid excretions with 24－hour－urine tended to be

somewhat higher in the male patients as shown in figure 1． The result is considered to have some causal

relation to the fact that oxalate urolith is frequently found in the male．

   ’4． ln the patients with hyperuricemia the stone was likely to recur． Hyperuricosurias on the

othet’ hand， did not appear to accelerate the recurrence． But， this should be reexamined by a more

exact procedure．

   These results suggest the 6xistence of some correlation between the皿etabolisms of uric acid

and of cqlciul！． i． ． The quthors hcrc emphasize that it is necessary to observe the calcium stone formers

carefullY as regard to the uric acid metabolim and to correct the disorder， if it is found， for the preven－

tion of new stone formation．・

 尿路結石と尿酸代謝異常の関係については，古くか

ら知られてい．る尿酸結石のみならず，カルシウム結石

発生にも高尿酸血症が関与しているとの報告以来，注

目されるところとなった．

 本邦においても，上部尿路結石症の増加と，最近の

食生活環境の変化に伴う尿酸代謝障害との関連性が問

題にされている．著者も，．尿路結石症患者について

は，原因究明と治療方針決定のためのスケジュールに
従った．沚ｸを行なっているので，今回は，そのうち尿

酸代謝に関する成績を総括し，結石発生におけるその

役割を検討することとした．

             対象と方法

 浜の町病院入院普通食下（1日当たり2，000～2，100

Cal，カルシウム200～350 mg，燐1，200 一一 1，400 mg，

プリン体250～350・ng）にある，上部尿路カルシウム

結石症患者（以下Ca結石症）の男87例，女49例，

計136例について，下記の諸検査を行ない，それらの

相互関係，非結石者の成績との．比較，再発例と初発例

の比較などを検討した．



670 泌尿紀要 25巻 7号 1979年

Tabie 1． Serum and urine uric acids in calcium stone formers．

Age
Serum uric acid （mg／dl） Urinary uric acid （mg！day）

，male ｛No，of pts，｝ female （No， of pts．｝ male （No． of pts，） fernafie（No， of pts，）

lO 一一19

20 一一 29

50 一59

40’“49

50・一59

60’“69

70 t－79

6．0｛口
6．2 CIO）

6，2 （21）

5．9｛33）

5．9t16）

8．4（ 2）

6．0 〈 1｝

4．5 ｛ 1｝

4，7 （ 17 ）

4．2C10｝
4．3 C13 ）

5，0t 5）

5，0（ 3）

670（ IJ
721（日｝

682（22）
754（53｝

658 U6）

778｛5）

460Cl）

520CIj
605（17）

613（ 9）

589臼3｝

568tS）
657（5）

AverQge 6．1±1．4（84） 4，5±1．O｛49） 699±157（87） 5ee±142 C 48）

p 〈 O．005 くO，003

 検査事項：血清尿酸（以下UA）値ほか．2日間連

続蓄尿による24時間尿中（〕a，UAほかの排泄量．．8～

12a．m．4時間蓄尿によるCa， Mg，燐の尿細管再吸

収率（以下それぞれ％TR－Ca，％TR－Mg，％TR－P）

およびUAクリアランス．ただし， UAクリアランス

はクレアチニンクリアランスに対する比（以下．CUA／

CCr）を％で表わした．

 なお，Caはfiame photometryによる比色法，

MgはMagnesium kit－Nによるmagnored直接比

色法，無機燐（以下Pi）はFiske Subba－Row法，ク

レアチニンはFolin Wu法， UAはタングステン酸発

色法によって，それぞれ定量した．

成 績

 Ca結石症患者における，男女別ならびに年齢別の

血1清UA値と24時問尿中UA排泄量をTable iに

示した．

 血清UA平均値は，男では6．1 ± 1 ・4 mg／dlで，高

尿酸血症を含む60歳台を除くと，年齢による変動はほ

とんどみられない．女では4．5±1．O mg！dlで，高齢

者でやや高くなる印象冷えたが，大きな変動はみられ

なかっ7こ．尿中UA排泄量は，男平均699±157 mg／

日，女平均598±！42mg／日で，ともに年齢的変動は

著明でなかった．しかし，性別で比較してみると，

血清・尿とも，男では女りよも有意の高値を示した

（pく0，003）．

 腎機能正常な非結石入院患者における血清UA値

は，男5・5±1 ・0 mg／dl（n＝13，15～69歳，平均55・2

歳），女3．6mg／dl（n＝2，45および64歳，平均54・5歳），

24時間尿申UA排泄量は，男671±100 mg／日（n＝

22，15～69歳，平均50．3歳），女530mg旧（n＝3，

45～64歳，平均55．7歳）と，血清・尿とも，Ca結石

患者のそれより低い印象をえたが，統計的に有意差は

なかった．

 尿酸代謝における腎の役割をみるために，血清UA
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Fig． 1． Correlatien between urinary calcium

    and uric acid． The closed and dotted－

    closed circles represent the distribution

    areas of male and female stone formers， ．

    respectively． The shaded area is that

    of male non－stone formers．

とGUAICCrの相関をFig．2に示した．男では，女に

比較して血清UAは高く，CVAICCrは低いと（二うに

分布する傾向がみられ，（〕UAICCr平均値も女の12・3±

3．7％に対して，男9．6±3．4％と有意に低かった（Pく

0．003）．すなわち，男ではUAの産生量が多いだけで

なく，UAを保持しようとする傾向が強いことが示唆

された．

 きらに，UAクリアランスと他の電解質の尿細管再

吸収率との比較をFig．3に示した。 CUA／CCrが大き
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Fig． 2． Correlation between serum uric acid

    and uric acid clearance in calcium

    stone formers．
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いほど％TR－Caは低くなる傾向，すなわち，負の相

関がみられt（r＝一〇．34）．また，GUAICCrと％TR－

Mg，％TR－Pの間にも弱いながら同様に負の相関関

係がみとめられた。

 Ga結石再発におけるUAの役割はどのようなもの

であろうか．Ca結石症男子患者81例を，高UA血

症群（7．o mg／dl．以上）19例と，正常群（7．o mg／dl未

満＞62例に分けて，再発率を比較した．前者での再発

率は31．6％，後者では25．8％と，わずかながら高UA

血症群の再発率が高い傾向がみられた・ただし，ここ

での再発とは，4年間の観察期間中に結石を新たに再

発したもの，および，今回の結石の別に，明らかな結

石の自排あるいは結石に対する手術を受けた既往を有

するものとした．

 同様｝こ，尿申UA排泄量が700 mg／日以上のもの

41例，700mg／日未満の40例の間で再発率をみると，

前者で21．9％，後者で35．0％と，高UA出血がかえっ

て再発率が低い成績がえられた・ちなみに 女子Ca

結石症患者｝こおける尿申UA排泄量を600 mg／日以

上と未満の2群で比較した成績では，再発率は前者で

20例申1例（5．O％），後者で19例中1例（5・3％）と，

 95
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Fig． 3．
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Correlation between uric acid clearance

and tubular reabsorptions of calcium，

of magnesium and of phosphate．

症例数は少ないが，両群の問に差はみられなかった．

 男子Ca結石症愚者83例について，尿中Ga排泄

量156mg／日以上と未満の2群問の比較では，再発率

は，前者io例申3例（30．0％），後者73例中19例（26．0

％〉と，高Ca尿群にてわずかながら再発が多い傾向

がみられた，

考 察

 高尿酸血症と尿路結石痕の関係については，尿酸結

石の存在が古くから知られているほかに，最近，蔭酸

Ga結石とも因果関係を有することが注目されるよう

になった5・7）．Hallらは血清UA値が高いものほど尿

路結石の合併率が高いことを示し9），Atsmonらは，

痛風患者の発症は関節炎よりむしろ結石症であること

の方が多いと報告している2）．Terhorstらは，蔭酸

Ca結石症患者には高UA血症が高頻度にみられるこ

とを指摘17），とくに，Smithらは再発性のものに高

UA血症が多かったとしている15・16）．

 このほか，尿酸とCaの尿中排泄量が，弱いなが

ら，たがいに正の相関関係にあることをすでに述べt

魁これは文献的にも同じ見解がみられる10）．
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 尿酸代謝障害が，蔭酸Ca結石発生にどのように関

与するかについての文献上の知見を要約すると，つぎ

のとおりである．

 1） Xanthine oxidaSieはglyoxylateからoxalate

への移行に関与しているので，同酵素によってUA

生成が冗嚇しているような場合は，同時に疹酸生成も

促進される6・11）．

 2）UAとCaは尿細管での転送経路を部分的に共

有しており，UAが負荷されるとCaの尿中排泄も増
加する1。）．

 3）痛風患者では尿細管上皮におけるアンモニア生

成が低下している．その結果，アンモニアの前駆物質

であるグルタミンが過剰となってプリン代謝のサイク

ルに入り，UAが四三に産生される9）．

 4）析出したUA結晶がCa結石の核となる14）．

 5）pH 5・7以上のとき，尿UAが強い過飽和とな

ると，salting－out効果によって鰺酸Gaが先に析出

する12）．

 Smithらは，丁丁代謝にxanthine・xidaseが関与

する説の弱点として，蔭酸Ga結石思者の尿中に疹酸

が必ずしも増加していないことをあげているが16），こ

れにたいしては，本症にて尿蔭酸が有意に高いことを

証明した伊藤の報告がある1D，これが正しければ，穆

酸Ca結石症で，しばしば，高尿酸尿と高鰺地回が

同時にみとめられることへの有力な説明となるであろ

う．

 このxanthine oxidase阻害剤であるallopurinol

は，UA産生を低下させると同時に，尿申蔭酸排泄量

をも低下せしめ10），さらに，尿細管に対するUA負

荷の減少は，共有転送路からのGa再吸収を促進し

て，尿中Ca排泄減少をきたすと説明ができよう．

 また，thiazideは尿細管上皮細胞に直接作用して，

尿中Ca減少と同時に高尿酸血症をきたすが1），これ

もCaとUA見共有転送路の存在を示唆するものと

いえよう．

 このほか，Ga結石患者における高尿酸血症につい

て，Hodgkinsonは，その多くは食餌と関係したもの

であり，食餌制限だけである程度改善しうることを指

摘しており10），再発予防上，食餌療法の必要性が示唆

される．

 痛風患者や高齢者の尿が，強く酸性に傾くことは周

知のことてあるが，これは尿細管上皮細胞におけるア

ンモニア生成が不充分であることによるとされてい

る16）．尿中UA排泄量が増加したとき，たとえば尿

pHが5．7以下ならば，この条件で溶解性の小さいUA

自身が析出するであろう．しかし，pHが5．7以上

でUA濃度が大きくなった場合，このpHでは蔭酸

Caの方が溶解性が小さくなるため， UA自身が晶出

する前に蔭酸Caを析出せしめることになる．すなわ

ち，形成きれる結石は，その成分そのものが高度に過

飽和であることはもちろん重要であるが，そのときの

尿pHによっても左右されることを留意すべきであ
る．

 既述のごとく，血清UA値ならびに尿UA排泄量

の分布をみると，男では女よりも高い傾向をみとめ

る，一方，UAクリアランスは，男では女にくらべて

やや低く，％TR－Caも男の方がやや小さい傾向を示

す．すなわち，男ではUA産生量が多い上に，腎か

らの排泄率は小さいため，’体内にUAを蓄積する傾

向が強い．尿UA排泄量も大きいのは，この蓄積に

より腎への負荷が増加する結果と考えられる・

 Caについては，男ではその産生量が大きく，尿細

管再吸収率は女にくらべてむしろ小さいので，尿中排

泄量も当然高い傾向を示す．

 この性別による代謝の量的差異は，尿酸結石のみな

らず，野田Ca結石の頻度も男で高いという事実と，

何らかの因果関係をもつものと考える．

 尿路結石疾患者の病歴による検討の結果では，総結

石患者における再発率21・0％lc比較して，痛風あるい

は高尿酸血症をみとめたもののそれは33．3％とかなり

高率を示したことから，尿酸代謝陣害が再発の大きな

因子であることは充分考えられる（相戸ほか：未発

表）．期間を限定していないため正乱といいがたいが，

UA血清値の高かった群と尿Ca高値群で，わずかな

がら高い再発率をみとめたことは，従来の報告3・13）と

一致するところであった．しかし，尿UA排泄量の

大小による比較において，高値群での再発率が低かっ

たことは予想に反することであった．これは，尿中

UA排泄が多い群で再発の頻度が高かったとする河村

の報告13）とも相反しており，症例を加え，きらに厳密

な方法で再検討すべき問題と考える

結 語

 浜の町病院泌尿器科におけるCa結石症患者136例

（男87例，女49例）について，尿酸代謝を中心とする

検討を行なった結果，つぎのごとき成績をえた．

 1．性別でみると，男にて，血清尿酸値は高く，尿

酸クリアランスは小さい．尿中尿酸排浬量も大きいの

は，蓄積した尿酸の腎にたいする負荷の結果と考えら

れる．しかし，年齢別では，血清尿酸値，尿中尿酸排

泄量とも，ほとんど変動はみられなかった．

 2．Ca結石愚者では，非結石愚者にくらべて，血
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清尿酸値，尿中尿酸排泄量ともやや高い印象をえた

が，統計的には有意差をみとめなかった．

 3．尿中Caおよび尿酸排泄量の間には，男女と．

も，弱いながら正の相関がみられ，尿酸クリアランス

と％TR－Caの間には負の相関をみとめた・ただ，男

では尿Caと尿酸は高値に分布し，尿酸クリアランス

と％TR－Caは，逆に低値に分布する傾向がみられ

た．これらは，尿酸結石のみならず，蔭酸Ca．結石が

男性に多発することと何らかの因果関係をもつものと

思惟する．

 4・高尿酸血症を呈するも耳）では）・結石再発率が高

い傾向がみられた．しかし，尿FIi尿酸高値群では，再

発率はかえって低かった．．ただし，これについては再

検討を要するものと考える．

 これらの成績により，尿酸代謝とCa代謝の閥には

何らかの相互関係の存在が示唆され，再発予防上，結

石思者の尿酸代謝異常に注意し，それを改善すること

の重要性を強調するものである．
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