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72歳男性
現病歴：
8か月前から尿路結石を繰り返しており、
再発予防について相談のため紹介受診
排出された結石解析ではシュウ酸カルシウム結石
を指摘

既往歴：
糖尿病の既往がありインスリンを使用している。
大酒家だったが10年前から禁酒している。



血液検査：
AST 38U/L
ALT 33U/L 
ALP 186U/L
γGTP65U/L
TP 4.8g/dl
Alb 2.2g/dl
T-cho 99mg/dl
BUN 14.7mg/dl
Cre 0.94mg/dl
Ca 8.6mg/dl
P  2.4mg/dl

WBC 7640/ μL
Hb 11.3g/dl
Plt 192000/ μL

尿検査：
潜血( - )
蛋白( - )
RBC  1-4/HPF
WBC 1 -4/HPF

APTT  46sec
PT-INR  1.45



problem list
＃繰り返す尿路結石
＃2型糖尿病
＃低蛋白血症
＃低コレステロール血症
＃凝固異常



CQ①. 尿路結石の種類と頻度は？

CQ②. カルシウム結石の再発患者を診た時、
どのように方針を立てればよいか？

CQ③.  カルシウム結石の再発予防はどのよう
に行うか？



CQ①.尿路結石の種類と頻度は？



CQ①. 尿路結石の種類と頻度は？

結石の90%はカルシウム結石
シュウ酸カルシウム/ リン酸カルシウム

男性 女性

1965 ～77年 2005 年 1965 ～77年 2005 年

Ca結石 84 ％ 92 ％ 71 ％ 90 ％

struvite 8％ 1％ 23 ％ 5％

尿酸 5％ 6％ 1％ 2％

シスチン 2％ 1％ 1％ 2％

その他 3％ 0.3 ％ 3％ 1％

尿路結石症診療ガイドライン 2013 年版

Urology Vol 71, Issue 2, February 2008, 209 –213

日本人 上部尿路結石の成分



CQ①. 尿路結石の種類と頻度は？

日泌尿会誌, 89 巻, 5 号, 1998 年: 538 ～545

シュウ酸Ca
シュウ酸Ca

＋
リン酸Ca

リン酸Ca

多くはシュウ酸カルシウム
または、
シュウ酸カルシウムにリン酸カルシウム混合



CQ①. 尿路結石の種類と頻度は？

初発の尿路結石 134人/10 万人/ 年

1965年 2005年

男性 63.8 192.0

女性 24.3 79.3

計 43.7 134.0

Urology Vol 71, Issue 2, February 2008, 209 –213

日本人 初発上部尿路結石の年間罹患率

人/10 万人/ 年



CQ①. 尿路結石の種類と頻度は？

再発率は高い
2人に1人は５～10年以内に再発

砕石後経過 1年 3年 5年 10年

累積再発率 2.0 ％ 13％ 24％ 40％

泌尿器科紀要 1996 Oct;42(10):717 -22.

日本の単施設 ESWL後の累積再発率

60~70 年代 未治療患者の再発率 5年で25～50％

Ann Inter Med. 1989;111.1006 -9



CQ②.カルシウム結石の再発患者を診た時、
どのように方針を立てればよいか？



CQ②.カルシウム結石の再発患者を診た
時、

どのように方針を立てればよいか？

①原因検索
②予防治療

基礎疾患
薬剤
食事・環境
家族歴

N Engl J Med;363:954 -63.

診察
血液検査
尿検査
結石の成分分析



カルシウム結石に関連する因子は？

病歴

吸収不良 消化管（炎症性腸疾患・切除やバイパス術・セリアック病）
膵疾患

内分泌 甲状腺機能亢進・副甲状腺機能亢進

代謝 痛風・遠位尿細管アシドーシス・肥満・２型糖尿病

サルコイドーシス（慢性肉芽腫疾患）

骨髄腫

腎形態異常

特発性高カルシウム尿症

N Engl J Med;363:954 -63.



カルシウム結石に関連する因子は？

薬剤

カルシウム サプリメント・制酸剤

ビタミンD

抗てんかん薬 トピラマート（トビナ® ）

炭酸脱水素酵素阻害薬 アセタゾラミド（ダイアモックス® ）

アルカリ 重曹 クエン酸

ビタミンCサプリメント

N Engl J Med;363:954 -63.



カルシウム結石に関連する因子は？

環境・職業

脱水 高温・飲水制限

食事

シュウ酸 過剰 ナッツ ホウレン草

塩分 過剰

動物蛋白 過剰

カルシウム 過剰/ 過少

アルカリ 重曹 クエン酸

家族歴 一親等内親族の家族歴

N Engl J Med;363:954 -63.



カルシウム結石に関連する因子

カルシウム塩の過飽和

溶媒としての 尿量

溶質としての

尿中カルシウム

尿中シュウ酸

結晶形成
促進的に作用？

尿中クエン酸

尿中尿酸

尿pH

結晶形成
抑制的に作用

結晶形成
促進的に作用

高pH リン酸Ca結晶促進
（低pHは尿酸・シスチン

結石のリスク）



CQ②.カルシウム結石の再発患者を診た時、
どのように方針を立てればよいか？

②原因となる疾患がなければ、
以下の代謝異常に焦点をあてて治療方針を考える

高カルシウム尿症
高シュウ酸尿症
低クエン酸尿症
高尿酸尿症

N Engl J Med;363:954 -63.

①原因となる疾患があればその治療



高カルシウム尿症、低クエン酸尿症、
高尿酸尿症、高シュウ酸尿症とは？

24hr 蓄尿検査による 「正常」値

N Engl J Med;363:954 -63.

男性（/24h尿） 女性（/24h尿）

尿中カルシウム ＜300mg ＜250mg

尿中シュウ酸 ＜40mg

尿中クエン酸 ＞450mg ＞550mg

尿中尿酸 ＜800mg ＜750mg

1回の24時間蓄尿検査の正確性（2回検査すべきか、
1回で良いか）は議論があるところ

アメリカ泌尿器科学会ガイドライン2014

J Urol 2001; 165: 378.

Can Urol Assoc J 2012; 6: 30.



「正常」値は伝統的なcut off 値であり、
結石リスクが上昇する閾値ではない。

Kidney International (2008) 73, 489 –496

尿中カルシウムの場合

「正常」範囲の100 -300mg/24h 尿でも、
結石リスクが連続的に上昇。

結石患者の尿検査値が「正常」でも
結石リスクに関係しているかもしれない。

UpToDate
Risk factors for calcium stones in adluts



高カルシウム尿症とは？

24時間蓄尿

男性:>300mg/24hr    
女性:>250mg/24hr 尿中カルシウム>100mg/24hr から

結石増加とする横断研究もあり

Kidney International (2008) 73, 489 –496

骨吸収↑

腸管吸収↑

腎排泄↑

伝統的なcut off 値

副甲状腺機能亢進症など
明らかな原因疾患がないものを
特発性高カルシウム尿症という

腸からの吸収増加
骨からの吸収増加
腎からの排泄増加

の組み合わせ

UpToDate
Risk factors for calcium stones in adluts



高シュウ酸尿症とは？

24時間蓄尿

>40 ～45mg/24hr    >2 5mg/24hr から結石増加
とする横断研究もあり

Kidney International (2008) 73, 489 –496伝統的なcut off 値

ビタミンC（アスコルビン酸）の過剰投与は
結石のリスクかもしれない。
議論のあるところ

J Nutr . 2005 Jul;135(7):1673 -7.
Kidney Int. 2011 Dec;80(11):1146 -58

外因性シュウ酸
食餌由来

内因性シュウ酸
ビタミンC代謝物



排泄

Ca

シュウ酸

Ca 脂肪

Ca 脂肪

シュウ酸

シュウ酸

吸収

シュウ酸
食餌性のシュウ酸はCaと結合し
便中に排泄される。

腸管でのCaとの親和性
脂肪＞＞シュウ酸

バイパス手術などによる脂肪吸収低下
⇒腸管内の脂肪増加 ⇒腸管内Ca減少
⇒シュウ酸吸収が増加
⇒高シュウ酸尿症
（腸管性高シュウ酸尿症）

Surgery 2011;149:654 -61

そのため腸管内Ca減少は
シュウ酸吸収を増加させる。



低クエン酸尿症とは？

24時間蓄尿

＜320mg/24hr    
尿中クエン酸増加するほど
結石減少とする横断研究あり。

Kidney International (2008) 73, 489 –496伝統的なcut off 値

尿中クエン酸

カルシウム結晶の形成抑制

低クエン酸尿症は
カルシウム結石のリスク



食事

高タンパク食＊

低カリウム食

低クエン酸尿症 要因

＊非乳動物性タンパク

Clin J Am Soc Nephrol . 2013 Jun;8(6):901 -8

薬剤
（炭酸脱水素酵素阻害作用あり）

アセタゾラミド

トピラマート ゾニサミド

病態

尿細管性アシドーシス

低カリウム血症



高尿酸尿症とは？
24時間蓄尿

男性:> 850mg/24hr    
女性:> 750mg/24hr

高尿酸尿症はシュウ酸カルシウムの
結石形成を促進し、結石リスクとなる と考えられてきた

J clin invest. 2005;115:2598 -608 

アロプリノール投与が、結石再発を抑制したRCTあり
（高尿酸尿症のある、シュウ酸カルシウム結石患者）

N Engl J Med 1986; 315:1386 -1389

高尿酸尿症が、結石リスクとならないとする横断研究もある
Kidney International (2008) 73, 489 –496

高尿酸尿症そのものが、カルシウム結石のリスクとなるか
議論もある



尿pH

リン酸カルシウムは アルカリ尿で析出が進む。
シュウ酸カルシウムは、尿pHに依存しない。

尿酸結石・シスチン結石の再発予防には尿のアルカリ化
が有効。過剰なアルカリ化にならないよう調整する。

尿路結石症診療ガイドライン 2013 年版

解剖学的因子も結石形成に関連

髄質海綿腎・馬蹄腎・多嚢胞腎など
結石形成を促進するかもしれない。

その他・解剖学的因子

Urol Res. 2006 Apr;34(2):102 -7. Epub 2006 Jan 14



CQ③.カルシウム結石の再発予防は
どのよう に行うか？



生活指導
①水分摂取（尿量増加）
②食事管理

薬物療法
③サイアザイド利尿薬
④アルカリ-カリウム
⑤アロプリノール

による介入を考える

カルシウム結石の再発予防

N Engl J Med;363:954 -63.



初回カルシウム結石患者のランダム化試験
尿量2L以上になるよう飲水した群では、結石再発が減少

J Urol. 1996 Mar;155(3):839 -43

水分摂取（尿量増加）

ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ泌尿器科学会
ガイドライン 2014

全ての結石患者 2.5L/ 日以上の
尿量

Evidence Strength 
Grade B

尿路結石症
診療ガイドライン2013

（日本）

結石の原因を
問わず

2.0L/ 日以上の尿量
食事以外に２L飲水

推奨グレードA

ACP のガイドライン
2014

結石の既往あり 2.0L/ 日以上の尿量 weak recommendation
low quality evidence

尿量が増えることで、結石形成因子の濃度が低下する。
水分摂取は結石予防に重要な要素 米泌尿器科学会ガイドライン



飲み物の種類によってリスクは変わるかもしれない

砂糖入り飲料・・・・結石リスク増加に関係

コーヒー・紅茶・ワイン・ビール
オレンジジュース・・・結石リスク低下に関係

とする観察研究もある。

Clin J Am Soc Nephrol . 2013 Aug;8(8):1389 -95

水分摂取（尿量増加）



シュウ酸制限

シュウ酸制限単独により、結石減少を示
した明確なエビデンスは無い。

シュウ酸制限により、尿中シュウ酸減少を示した
報告はある。

ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ泌尿器科学会
ガイドライン 2014

シュウ酸Ca結石
and
高シュウ酸尿

シュウ酸多い食品の
制限＋通常Ca食

Expert opinion

尿路結石症
診療ガイドライン2013

明記せず シュウ酸摂取の減量
＋調理の工夫が重要

推奨グレードC1

高シュウ酸尿症があるなら、シュウ酸 100mg/day  
アスコルビン酸100mg/day 未満の摂取制限が
良いかもしれない。

Kidney Int. 2010;78(11):1178. 

N Engl J Med 2010;363:954 -963.



アスコルビン酸の大量摂取は内因性シュウ酸産生
と関連。

アスコルビン酸（ビタミンC）制限

ガイドライン 対象

アメリカ泌尿器科学会
ガイドライン 2014

シュウ酸Ca結石
かつ
高シュウ酸尿

明確なStatement なし。解説中にビタミン
Cや他の市販サプリについて、避けるべき
との記載あり

尿路結石症
診療ガイドライン2013

明記せず ビタミンC過剰摂取により尿中シュウ酸排
泄は増加と予想されるが、結石再発を促進
するとはいえない。 推奨グレードC1

サプリメントによる大量摂取が結石のリスク
と関連するという観察研究はあり。

JAMA Intern Med. 2013 Mar 11;173(5):386 -8. 

アスコルビン酸制限が結石再発予防となるか、
明確なエビデンスはない。



カルシウム制限・塩分制限

腸管内カルシウムの減少は、シュウ酸吸収を増加させ
結果的に結石のリスクを増加させるかもしれない。

いくつかの観察研究では
食餌性カルシウム摂取は、結石リスク低下と関係。
カルシウム剤は若干のリスク増加に関係。

塩分制限で尿中カルシウム、尿中シュウ酸を減らした
RCTはあり。

塩分制限のみで結石を減少させた明確なエビデンス
は無い。

Am J Clin Nutr. 2010 Mar;91(3):565 -70

Ann Intern Med. 1997 Apr 1;126(7):497 -504
J Am Soc Nephrol . 2004 Dec;15(12): 3225 -32



カルシウム制限・塩分制限

低カルシウム＋シュウ酸制限食 と
通常カルシウム＋シュウ酸制限＋低タンパク＋減塩食
の比較試験では低カルシウム食群で結石の再発が増加

ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ
泌尿器科学会2014

カルシウム結石
and
高カルシウム尿

塩分制限
食事からCa摂取
1000 -1200mg/ 日

Evidence Strength 
Grade B

尿路結石症
診療ガイドライン2013

カルシウム結石 Caは制限よりも
一定量のCa摂取を。
適度な食塩摂取制限
は有用

推奨グレードB

N Engl J Med. 2002 Jan 10;346(2):77 -84 



動物タンパク制限

高タンパク食は、低クエン酸尿、尿pH低下から結石の
リスクになる可能性がある。

タンパクの種類（植物性or動物性）（乳性or非乳性）
により、影響は異なるかもしれない。

Am J Kidney Dis. 2002;40(2):265. 

Clin J Am Soc Nephrol. 2016 Jul 21 PMID: 27445166 



動物タンパク制限

ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ
泌尿器科学会2014

カルシウム結石
and
低クエン酸尿

野菜・果物摂取奨励。
非乳動物タンパクの
制限を患者と相談。

Expert Opinion

カルシウム又は、
尿酸結石
and 高尿酸尿

非乳動物タンパクの
制限を患者に勧める。

Expert Opinion

尿路結石症
診療ガイドライン2013

尿酸代謝異常を
有する結石患者

プリン体摂取や
総エネルギー摂取に関す
る栄養食事指導を勧める

推奨グレードC1

動物タンパク制限のみで尿路結石の再発を抑制した
明確なエビデンスはない。 Nephron Clin Pract.2008;110:c185 -94.



Acta Med Scand 1984; 215: 383.

サイアザイド系利尿薬

サイアザイド系利尿薬は、尿中カルシウム排泄を
減少させる。

複数のランダム化試験、メタアナリシスにおいて
カルシウム結石再発は減少。

Ann Intern Med. 2013;158(7):535 -‐543.

メタアナリシスでは平均3年間の研究でプラセボと
比較して RR 0.52   NNT 3.4



ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ
泌尿器科学会2014

再発性Ca結石
and
尿中Caが
比較的高値～高値

サイアザイド Evidence 
Strength Grade B

再発性Ca結石
and
代謝異常はないが
結石増大

サイアザイド
and/or
クエン酸カリウム

Evidence 
Strength Grade B

尿路結石症
診療ガイドライン2013

Ca結石の再発予防
目的

尿中Caが正常～高値

サイアザイド 推奨グレードB

リン酸Ca結石に限定した臨床試験は乏しい。
Ca結石の臨床試験の多くにはリン酸Ca結石の患者
も含まれ、リン酸Ca結石に対してもサイアザイド
は有効と考えられる。 アメリカ泌尿器科学会ガイドライン2014

サイアザイド系利尿薬



ガイドライン 対象 推奨 グレード

ACPのガイドライン
2014

結石の再発予防目的

飲水増加でも結石形
成を減らせない

サイアザイド
又は
クエン酸製剤、
アロプリノールの
いずれか単剤治療

weak recommendation
Moderate -quality 
evidence

サイアザイド系利尿薬

サイアザイドによる低カリウム血症は、低クエン酸尿症
を来たしうる。そのためクエン酸製剤の併用は有用と考
えられる。 尿路結石症診療ガイドライン2013

Actas Urol Esp.2006;30:305 -9.

クエン酸併用が、サイアザイド単独より優れるとする
エビデンスは不十分である。



ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ
泌尿器科学会2014

再発性Ca結石
and
尿中クエン酸が
比較的低値～低値

クエン酸カリウム Evidence 
Strength Grade B

尿路結石症
診療ガイドライン2013

Ca結石の再発予防
特に低クエン酸尿・
遠位尿細管アシドー
シスに有用

クエン酸
クエン酸カリウムは
クエン酸ナトリウム
より効果的

推奨グレードB

J Urol 1993; 150: 1761. 

クエン酸

クエン酸製剤は尿をアルカリ化し
尿中クエン酸を増加させる。

複数のランダム化試験において結石再発は減少。

メタアナリシスでは平均2年間の研究でプラセボと
比較して RR 0.25   NNT 2.5

Ann Intern Med. 2013;158(7):535 -‐543.



ガイドライン 対象 推奨 グレード

アメリカ
泌尿器科学会2014

再発性シュウ酸Ca結石
and
高尿酸尿＋尿Ca正常

アロプリノール Evidence 
Strength Grade B

尿路結石症
診療ガイドライン
2013

高尿酸尿を伴うシュウ
酸カルシウム結石の
再発予防

アロプリノール 推奨グレードA

アロプリノール

高尿酸尿症かつ尿中Ca正常の患者で、シュウ酸Ca結石
の再発を減少させた比較試験あり

Ann Intern Med. 2013;158(7):535 -‐543.

N Engl J Med 1986; 315: 1386.

メタアナリシスでは平均3.5年間の研究でプラセボと
比較して RR 0.59  NNT 4.5



腸管性高シュウ酸尿症
に対するキレート

腸管性高シュウ酸尿症

腸管内のシュウ酸をキレートするため、炭酸カルシウム
やクエン酸カルシウムを最大4g/day を投与

コレスチラミンも腸管から吸収されるシュウ酸を減少さ
せるかもしれない。明確なエビデンスは無い。

Best Pract Res Clin Gastroenterol . 
2003 Dec;17(6):907 -29



56歳男性

現病歴：

4か月前から尿路結石を繰り返しており、

再発予防について相談のため紹介受診

排出された結石解析ではシュウ酸結石を指摘

既往歴：

糖尿病の既往がありインスリンを使用している。
大酒家だったが10年前から禁酒している。



血液検査：
AST 38U/L
ALT 41U/L
ALP 365U/L
γGTP65U/L
TP 4.8g/dl
Alb 2.2g/dl
T-cho 99mg/dl
BUN 14.7mg/dl
Cre 0.94mg/dl
Ca 8.6mg/dl
P  2.4mg/dl

WBC 7640/ μL
Hb 11.3g/dl
Plt 192000/ μL

尿検査：
潜血( - )
蛋白( - )
RBC  1-4/HPF
WBC 1 -4/HPF

APTT  46sec
PT-INR  1.45



problem list
＃繰り返す尿路結石
＃2型糖尿病
＃低蛋白血症
＃低コレステロール血症
＃凝固異常



吸収不良症候群
(1) 慢性膵炎
(2) セリアック病

蛋白漏出性胃腸症



腹部単純CT：
膵臓の萎縮＋ 石灰化＋

上部消化管内視鏡検査：
慢性胃炎の所見あり

便検査：
脂肪便＋

α1アンチトリプシンクリアランス：
蛋白漏出をしさする所見なし



BT-PABA試験：
尿中排泄率 56% (基準値73.4 -90.4%)

組織トランスグルタミナーゼ抗体：
(セリアック病除外目的)
陰性

以上より慢性膵炎による吸収不良と診断



24時間蓄尿検査
尿中カルシウム 291mg/24hr
尿中シュウ酸 128mg/24hr
尿中クエン酸 323mg/24hr

慢性膵炎による吸収不良から脂肪便となり、
腸性高シュウ酸尿症をきたしたと判断



(1) 2L/day 以上の飲水を推奨

(2) 食事指導：

シュウ酸を含む食事として、ホウレンソウ ダイオウ

小麦ふすま チョコレート テンサイ 味噌 タヒニ

ナッツ類を避けることを推奨

(3) パンクレリパーゼ(膵消化酵素)

600mg 1日3回 毎食後

(4) クエン酸カリウム・クエン酸ナトリウム

1g 1日3回毎食後

(5) 炭酸カルシウム 500mg × 3回/day



Take home message

尿路結石の90% はカルシウム結石
特にシュウ酸カルシウム

誘発因子の同定

24時間蓄尿検査における代謝異常の同定

予防のため尿量2L以上 薬物治療
食事管理


