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   Oral oxalate loading using sodium oxalate or a vegetable juice was done to evaluate the intesti-

nal absorption of exogenous oxalate in 30 patients with renal stones and 13 healthy controls. Fifteen 

calcium oxalate stone formers, 7 non-oxalate stone formers and 10 healthy volunteers were given an 

oral loading of sodium oxalate (500 mg). Urinary oxalate increased promptly, reaching a peak value 

within 4 to 8 hours after administration of a synthetic oxalate orally in a fasting state. In calcium 

oxalate stone formers, the mean increment of urinary oxalate and the bioavailability following oral 

sodium oxalate load were significantly higher than in the healthy controls and non-oxalate stone for-

mers. Furthermore, intestinal hyperabsorption of oxalate in our criterion was defined in six patients 

with calcium oxalate stones (40%). 

   On the other hand, eight calcium oxalate stone formers and three healthy controls were given 

vegetable juice. Urinary oxalate was increased only slightly after the ingestion, and there was no 

difference between calcium oxalate stone formers and normal controls. 

   These results suggest that a certain hyperoxaluria might be induced by intestinal absorption of 

exogenous oxalate, and that the hyperabsorption might indicatepossible risk factor for calcium 

oxalate stone formation.
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著者は既に,修 酸含有結石症患者の尿中修酸排泄量

が健康人に比 し高値を示し,か つそれらの患者のうち

1/4以上の症例が過修酸尿症を呈することを報告 し1・2),

同時に尿中修酸排泄量が修酸含有結石のみならず,広

くカルシウム結石の形成にお ける重要なriskfactor

の..一つである可能性を述べた.

今回,過 修酸尿症の病因を検討する第一歩として,

結石患者および正常健康人を含む非結石対照患者に,

修酸ナ トリウムおよび市販されているホウレン草を主

体とした野菜ジュースの経口負荷テス トを試み,腸 管

でのその吸収動態ならびに両群間でのその差違を検討

するとともに,外 因性の蔭酸,す なわち合成修酸ある

いは自然食品中に存在する蔭酸が尿「1.嘘酸排泄量二にど

のような影響を与え得るか という点などについて記載
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蔭酸ナトリウムの負荷テス トは上部尿路結石患者22

例(男 性19例,女 性3例)を 結石成分から蔭酸カルシ

ウム含有結石患者15例,蔭 酸を含まない結石患者7例

に分けて検討 し,対 照として10例 の男子非結石患者お

よび健康人を併せ検討した.

また,野 菜ジュースの負荷テス トは8例 の男子捗酸

カルシウム含有結石患者および3例 の男子健康人にお

いて施行した.

方 法

まず,普 通食下において24時 間尿中蔭酸排泄量を少

な くとも2日 間測定する.被 検者は負荷前日の21時 よ

り絶食 とし,就 寝までに計600mlの 水を飲ませ,翌

目の6時 に300mlの 水を飲ませた後に,]0時 に毯酸

ナ トリウム500mgを300m1の 水 とともに経 口摂取

させた.経 口負荷後の尿中排泄量の経時的変化を検討

した対照群症例では4時 間尿を計6回,す なわち24時

間後まで採取し,そ の他の症例では負荷前後の4時 間

尿ならびに負荷後24時 間尿を採取 し,い ずれも彦酸お

よび クレアチニンの排泄量を測定 した.な お,食 飼の

経 口摂取は負荷後4時 間後から自由とした.

また,ホ ウレン草を主体とした野菜ジュース(朝 市

ジュース,ヵ ゴメKK)を 用 いる場含も前述の プロ

トコールと全く同様に行ない,負 荷前の4時 間尿の採

取後に野菜 ジュース400mlの 投与を行なった.な

お,こ のジュースの蔭酸およびカルシウムの含量は,

異 なる製造日の5検 体を用いて測定した結果,そ の平

均値か ら400ml中 に含有す る蔭酸は262mgお よ

びカルシウムは152mgで あった.

尿中蔭酸はhighperformanceanioncxchange

chromatographyを 用い3),ク レアチニンは,Jaffe法

(ク レアチニンキット,栄 研化学)で 行なった.

結 果
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(1)修酸 ナトリウム5001ngを 経 口負荷 した後の尿

中修酸排泄量の経時的変化はrig.1に 示 した。検討

した5例 の うち4例 では負荷後4時 間で最大の排泄量

を示 し,そ の後は漸減し24時間後には略々負荷前の値

にもどるという型を示したが,残 る1例 のみでは8時

間でそのピークを示した.

(2)蔭酸 ナトリウム500mg負 荷テス トが 行なわれ

た32例 についての検討では,負 荷前すなわちfasting

stateで の4時 間尿中蔭酸排泄量は3群 には差は認め

6-10110-1414-1818-2222-22-66-10
FastingTime
periodLoad

Fig.1.Urinaryoxalateexcretionfollowingoral
Na-oxalate(5UOmg)loading

られず,負 荷後には蔭酸含有結石患者群が最も高値を

示したが推計学的には有意の差はみ られなかった.ま

た,蔭 酸/ク レアチニン比は負荷前に は3群 に差はみ

られないが,負 荷後には蔭酸含有結石群のみにおいて

非結石患者群とは有意の差を示した(Tablel,Fig.

2).

他方,野 菜ジュースの負荷 テス トでは,合 成修酸に

比ぺ負荷4時 間後の尿中蔭酸排泄量の増加は著 しく低

く,対 照群をも含めた11例 の平均排泄量は負荷前値の

約2倍 に過ぎなかった.ま た,負 荷後の蔭酸排泄量は

f酸 カルシウム結石患者群と対照群の間には差はみら

れなかった(Table1,Fig.3).

(3)負荷前後の24時 間尿中蔭酸排泄量お よび蔭酸/ク

レアチニン比を同様に検討した結果をTable2お よ

びFig.4に 示 した.

鰺酸ナトリウム負荷テス トにおいては,負 荷前値は

この3群 には明らかな差は認められなかったが,負 荷

後の排泄量は非結石患者群および荏酸非含有結石患者

群は略同様の排泄量を示 した,し かし,鰺 酸含有結石

患者群は著明な高値を示 し,こ れは非結石患者および

鰺酸非含有結石群の両者 とは明らかな有意差が認めら

れた・・また,蔭 酸/ク レアチニ ン比も略々同様の傾向

が認められた,

しか しながら,野 粟ジュースを用いての修酸負荷で

は,負 荷後24時 間の蔭酸排泄量の増加は合成蔭酸を用

いた場合と比較すると極めて低値であり,し かも,蔭

酸ヵルシゥム結石愚者群と対照群の間には明らかな差

は得 られなかった(Table2.Fig.5).
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Table1.Urinaryoxalateexcretion(4h)beforeandaftertheoxalateloading

Na-oxalate(500mg) Vegetablejuice

Oxalate
(mg/4h)

Oxalate/Creatinine

(mg/mg)

Oxalate

(mg/4h)

Oxalate/Creatinine

(mg/mg)

Controls

Ox.stoneformer

Non-Ox.stoneformer

Fast

Load

Fast

Load

Fast

しoad

6.7+3●9(n=10)

30.4+15.5

5.4+z.6(n=15}

34.8十10.1

5.7+i.0(n=7}

28,4+ア.3

0.028十 〇.014

0.122+0.056

0.035+0.024

0.219+0.120*

0.032+0.009

0.156+0.084

4.1+0.6(n=3)

10.6+4.7

5.3+2.i(n=8)

8.9+2.4

0.018十 〇.003

0.035+0.018

0.026+0.073

0.041十 〇.016
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(Theresultsareexpressedasmean+SD.*p<0.05;comparedwithnon-stoneformer)
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Fig.2.Urinaryoxalateexcretion(4h)beforeandaftertheoralNa-oxalateloading
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Table2.Urinaryoxalateexcretion(24h)beforeandafterthe oxalateloading一
Na-oxalate(500ng) Vegetablejuice

Oxalate
(mg/24h)

Oxalate/Creatinine

(mg/mg)

Oxalate

(mg/zan)

Oxalate/Creatinine

(mg/mg)

Controls

Ox.stoneformer

Non-Ox.stoneformer

Before33.8+10.O

After79.0+34.5

Before37.5十12.O

After134.8+57.1*

Before31.8+6.2

After8ア.8+21.7

0.026十 〇.008

0.053+0.016

0.039+0.021

0.119+0.060**

0.036+0.012

0.089+0.037

41.1十8.1

55.8+4.9

34.1+10.7

47.9十10.ア

0.026+0.009

0.031十 〇.007

0.029十 〇.012

0.038十 〇.014

(Theresultsareexpressedasmean+SD.曹pく0.025,★ ★p《0.005;comparedWlthnon-stonefomer}
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Table3.Bioavailability(%)ofloadingoxalate

Na-oxalate(500mg) Vegetablejuice

Controls

Ox.stoneformer

Non-ox.stoneformer

13.3+10.0

29.0+17.1*

16.7+6.9

5.6+1.5

5.3+3.5

{The

non。resultareexpstoneformer)「essed…e・ ・土SD・ 費 ・ 。・・25… 叩 ・・ed・ ・th

(4)経 口負荷 蔭 酸 に 対 す るbioavailabilityを 以下 の

如 く求 めた

Ox.excretionafterloading
(mg/24tt)-beforeloading

Bioavailability(%)=(mg%24h)l
oadingOx,amount

x100

なお,経 口負荷蔭酸量は穆酸 ナ トリウム500mgの

負荷では無水蔭酸として335.8mgと し,野 菜ジュー

スは262mgと して算出された.

これによる検討では,諺 酸ナ トリウムの負荷テス ト

における蔭酸カルシウム結石患者群のbioavailabili-

cyは 対照群お よび膠酸非含有結石患者群の両群 と比

較すると著明に高 く,約2倍 であった.な お,対 照群

と蔭酸を含有 しない結石群との間には差は認め得なか

った(Table3).

他方,食 品ジュースを用いての修酸負荷では正常健

康人と修酸カルシウム結石患者群 とにおける,負 荷彦

酸のbioavailabilityに は全 く差違は示されなか った

(Table3).

(5)修酸 ナトリウム負荷後24時 間の彦酸排泄量の正常

域の上界を対照群のmean十2SDか ら求め ると150

mgと な り,蔭 酸結石患者15例 中6例 がそれ以上の排

泄量を示した.ま た,bioavailabilityも 同様にその

上界値を33.3%と す ると,全 く同様の結果が得 られ

た.他 方,修 酸非含有結石患者群では蔭酸排泄量およ

びbioavailabilityの 両者 ともに上記の上界値を超え

る症例はみられなかった.

考 察

カルシウム結石患者に尿中蔭酸排泄量が高いとする

報告は,既 にRobertsonらn・5)あ るいはRevusova

ら6)に よ り出されてお り,尿 路結石形成のriskfac-

forの 一つとして過蔭酸尿症が過カルシウム尿症と同

様あるいはそれ以上に重要なものであるとい う考え方

は実証されつつあるところである,

しかしながら,こ の過蔭酸尿症の原因は現在までほ

んど解明されていない状態であると言 っても過言では

なく,腎 での蔭酸のクリアランスの増加7》あるいは蔭

酸の先天的代謝異常8)に その原因を求めるとする記載

などはみられるが,そ の評価はさほど高いものとされ

るには至っていない.他 方,尿 中蔭酸排泄:に及 ぼす

外因性蔭酸 の重要性 につ いて は,Zarembskiand

Hodgkinson9)が 尿中穆酸排泄量は腸管でのその吸収

により増減することを示唆するデータを報告したのを

はじめ と し,Hodgkinson(1978)1。),Dobbinsら

(1980)11),Hesseら(i980)izお よびMarangellaら

(1980)13)などにより,カ ルシウム結石患者において,

腸管でのiiの 吸収が充進しているだろうことが強く

示唆される報告が出されている.他 方,逆 に蔭酸の腸

管での吸収がコントロール群とに差はみ られなかった

とする報告 もみられるように14・15),カルシウム結石患

者における外因性修酸の吸収機転に関 しては大いに論

議されつつあり,そ の結論が得られるには更に多方面

からの検討を要するものと思われる.

著 者 の検討 では,蔭 酸ナ トリウムを単独でしかも

空腹時に経口投与した場合には,予 想以上に腸管での

吸収が高 く,投 与後4～8時 間でその尿中排泄量は最

高値に達することが示された.こ れらの吸収および排

泄動態は,既 に記載されている諸家の報告ともよく一

致 してお りL2,14,16),腸管内で蔭酸が最も有効に吸収さ

れ得る部位は,カ ルシウムと略々同様であろうと考え

られる.

また,今 回の検討では蔭酸ナ トリウムの経口負荷が

尿中蔭酸排泄量に及ぼす影響は,蔭 酸カルシウム結石

患者群が対照群および蔭酸非含有結石患者群に比 して

有意に強 く,し かも,そ のbioagailabilityも 高 いと

いう極めて興味深い結果が得 られた.こ のことは蔭酸

カルシウム結石患者における蔭酸排泄異常には外因性

蔭酸の摂取量およびその腸管での吸収が重要な因子の

一つであることを示唆 し得るものかも知れないと考え

られた.

しかしながら,合 成蔭酸としてではなく蔭酸に富む
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自然食品を経口負荷 した場合においては,合 成修酸の

負荷に比較すると負荷後の尿中蔭酸排泄量の増加は極

めて乏 しく,著 者の用いたbioavailability値 も低値

であった.こ れは自然食品とくに植物には,蔭 酸は種

々の含有量でもって広 く分布しているが,大 部分が修

酸カルシウムと言 う極めて不溶性の型で存在し,一 部

が可溶性,す なわち,ナ トリゥムおよびカリウム塩あ

るいは極く微量にマグネシウム塩や遊離型の蔭酸その

もので存在すると言われている17)ところから容易に理

解され得る結果であろう.ま た,Barillaら(1978)1の

の報告では修酸ナ トリウム単独投与で得られた尿中蔭

酸排泄量の増加は,同 時にカルシウムあるいはマグネ

シウムを投与することで著明に低下することを認めて

おり,Strenge1$)に よる と大量のホウレン草お よび

大黄の投与による吸収率は各々2.16%お よび3.64%で

あったとし,そ の吸収の差をカルシウム含有量が前者

が約2倍 であるところに求めてお り,Brinkleyら19)

もホウレン草を用いた場合には略々同様のbioavail-

ablityを 示 している.

カルシウム結石患者の過蔭酸尿症を腸管での蔭酸過

吸収とし,更 にカルシウム吸収n進 をその機序の中心

と推定する報告もみられる11,13)。今回の蔭酸ナ トリウ

ム経 口負荷テス トのなされた15例 の蔭酸カルシウム結

石患者のうち4例 の過カルシウム尿症を呈する患者が

みられたが,前 述のc:iteriaで 蔭酸の吸収充進 とさ

れた症例は認められなかった.し かし,野 菜ジュース

負荷がなされた結石患者群のうち5例 が過カルシウム

尿症患老であり,そ の中の2例 が9.7%30よ び9.8%と

い う高いbioavailabilityを 示 していることが注目さ

れたが,腸 管型の過カルシウム尿症に蔭酸の吸収充進

が随伴するのか否かという点については今後の課題で

あ り,カ ルシウム結石の再発防止に対する薬物療法の

概念の確立には極めて重要なところで ある と思われ

る.

今回施行 した経口U負 荷テス トの方法および臨床

的意義は今後の更なる検討で確立されるものと思われ

るが,カ ルシウム負荷テス トと同様の考え方から腸管

内での蔭酸の吸収動態を知 り得る一つの手段となるも

のと考えられ,そ のためには合成穆酸で可溶性に富む

ものを用いての検討が優れているものと判断された.

ま と め

過修酸尿症の病因を検討するために,上 部尿路結石

患者22例(荏 酸カルシウム含有結石患者15例,捗 酸非

含有結石患者7例)お よび10例 の非結石患者あるいは

正常健康人に謬酸ナ トリウムの経 口負荷を行ない,他

方,8例 の蔭酸カルシウム結石患者および3例 の正常

健康人にホウレン草を主体 とした野菜ジュースを同様

に経 口負荷 し,以 下の結果を得た.

(i)空腹時における蔭酸ナ トリウムの吸収は極めて良

く,か つ短時間で尿中排泄がピークに達することが認

められた.

②15例 の蔭酸カルシウム含有結石患者群の疹酸負荷

後の尿中蔭酸排泄量の増加は非結石患者群ならびに蔭

酸非含有結石患者群に比 し,著 明に高いことが認めら

れ,腸 管内での膠酸の吸収率も著明な高値を示 した.

(3)その 吸収率か ら著者のcriteriaで もって腸管で

の蔭酸の吸収異常を検討すると,蔭 酸カルシウム結石

患老群の うち6例(40%)が 腸管での疹酸の吸収n進

を示す結果が得られた.

(4)野菜 ジュースの負荷において は,合 成蔭酸に比

べ,負 荷後の尿中蔭酸排泄量の増加は著 しく低 く,蔭

酸カルシウム結石群 と対照群との間には負荷蔭酸の吸

収動態には差は認め得なかった.

(5)経口蔭酸負荷テス トは腸管内での蔭酸の吸収動態

を知 り得る一つの手段であり,そ のためには合成蔭酸

で可溶性に富むものが優れているものと思われた.

(6)彦酸ナ トリウムの経口負荷テストにより得 られた

結果から,蔭 酸カルシウム結石患者における荏酸排泄

異常は外因性の蔭酸の吸収が重要な因子の一つであろ

うことが示唆された.
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