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中枢性尿崩症の診断の update 

 

名古屋大学大学院医学系研究科糖尿病・内分泌内科学 教授 有馬 寛 

 

アルギニンバソプレシン (AVP)ニューロンの細胞体は視床下部の

視索上核と室傍核に存在する。そして、軸索に沿って下垂体後葉まで運

ばれた AVP は神経終末で一時的に貯蔵されるが、刺激に応じて神経終末

から毛細血管に分泌され、下垂体静脈、海綿静脈洞を経て体循環に入る。  

AVP 分泌の最も重要な調節因子は、血清ナトリウム（Na）濃度（血

漿浸透圧）である。血清 Na 濃度の上昇は、視床下部第 3 脳室前壁の

血管終板器官近傍に局在する浸透圧受容器によって感知され、視索上核と

室傍核の AVP ニューロンにその情報が伝えられる。そして AVP

ニューロンにおいて電気的興奮が軸索を通じて伝達され、下垂体後葉

から AVP が放出される。血清 Na 濃度の変化による AVP 分泌調節は非常

に精密であり、わずか 1～2 mEq/L の血清 Na 濃度の上昇でも血漿 AVP

濃度には有意な上昇を認める。  

 尿崩症はAVP の合成・分泌・作用障害により多尿および口渇、多飲

を呈する疾患である。尿崩症は、AVP の合成・分泌の障害に起因する

中枢性尿崩症と、AVP の作用障害による腎性尿崩症に大別される。

さらに中枢性尿崩症は器質的異常を視床下部 -下垂体後葉系に認めない

特発性、器質的異常を視床下部 -下垂体後葉系に認める続発性、原則と

して常染色体優性遺伝形式を呈する家族性に分類される。特発性中枢

性尿崩症と続発性中枢性尿崩症の割合は報告により異なるが、画像診断
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の進歩に伴い続発性中枢性尿崩症の割合が増加している。続発性中枢性

尿崩症をきたす腫瘍としては胚細胞腫瘍と頭蓋咽頭腫の頻度が高い（図1） 1)。  

 

炎症性疾患も中枢性尿崩症の病因となり、リンパ球性漏斗下垂体後葉炎

や IgG4関連疾患では、下垂体や下垂体茎にリンパ球あるいは IgG4陽性

形質細胞の浸潤をそれぞれ認める。家族性中枢性尿崩症は中枢性尿崩症

の約1％を占め、ほとんどは常染色体優性遺伝形式を示し、遺伝子変異

の多くはAVP のキャリアプロテインであるニューロフィジンの領域

に認められる2)。変異したAVP前駆体がAVPニューロンの小胞体に蓄積

される結果、AVPニューロンの機能障害、さらには細胞死が誘導され

る 3)。  
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平成30年度に改訂された中枢性尿崩症の診断基準 4)を表1に示す。  

一般的に1日尿量が3Lをこえる場合を多尿と定義し，尿崩症では1日

尿量が10Lをこえることもまれではないが、体型に応じて多尿を定義

する必要もあることから、平成30年度の改訂では40 ml/kg/day以上、

あるいは小児においては2,000 ml/m2以上の尿量をもって多尿と定義

された。また、「 II.検査所見の3」ではこれまでの診断基準と同様に

高張食塩水負荷試験におけるAVP分泌の低下を確認することが求めら

れているが、AVP分泌低下の明確な基準はこれまで定まっていなかった。

そこで我々は中枢性尿崩症患者13名とコントロール群13名において

表 1. 中 枢 性 尿 崩 症 の 診 断 基 準 （ 文 献 4 よ り 一 部 改 訂 ）  
 
Ⅰ ． 主 症 候   

1． 口 渇   
2． 多 飲   
3． 多 尿   

 
Ⅱ ． 検 査 所 見   

1． 尿 量 は 成 人 に お い て は 1 日 3,000 ml 以 上 ま た は 40 ml/kg 以 上 、 小 児
に お い て は 2,000 ml/m2 以 上  

2． 尿 浸 透 圧 は 300 mOsm/kg 以 下   
3． 高 張 食 塩 水 負 荷 試 験 に お け る バ ソ プ レ シ ン 分 泌 の 低 下 ：  5％ 高 張 食 塩

水 負 荷（ 0.05 ml/kg/min で 120 分 間 点 滴 投 与 ）時 に 、血 漿 浸 透 圧（ 血
清 ナ ト リ ウ ム 濃 度 ） 高 値 に お い て も 分 泌 の 低 下 を 認 め る 。  

4. 水 制 限 試 験（ 飲 水 制 限 後 、3％ の 体 重 減 少 ま た は 6.5 時 間 で 終 了 ）に お
い て も 尿 浸 透 圧 は 300 mOsm/kg を 超 え な い 。  

5．バ ソ プ レ シ ン 負 荷 試 験［ バ ソ プ レ シ ン（ ピ ト レ シ ン 注 射 液 ®）5 単 位 皮
下 注 後 30 分 ご と に 2 時 間 採 尿 ］ で 尿 量 は 減 少 し 、 尿 浸 透 圧 は 300 
mOsm/kg 以 上 に 上 昇 す る 。  

 
［ 診 断 基 準 ］   
確実例：Ⅰのすべてと、Ⅱの 1、2、3、またはⅡの 1、2、4、5 を満たすもの 。 
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高張食塩水負荷試験を行い、両者の比較検討を行ったので 5)、その解

析方法及び診断基準を以下に紹介する。  

まず、図2に高張食塩水負荷試験時における中枢性尿崩症群及びコ

ントロール群の血清Na濃度と血漿AVP濃度の95%信用区間を示す。

この図から明らかなように、血清Na濃度が140 mEq/L前後、すなわち

基礎状態においては両群の血漿AVP濃度の分布に明らかな差を認めな

い。  

 

一方、血清Na濃度が上昇にするに伴い、コントロール群では血漿

AVP濃度の上昇を認めるが、中枢性尿崩症ではその反応が低下する。

そこで血清Na濃度と血漿AVP濃度の回帰直線を作成し（図3）、その

傾きを両群で比較検討した結果、ΔAVP (pg/mL)/ΔNa (mEq/L)が0.1未

満であれば感度100%、特異度77%をもって中枢性尿崩症と診断できる

ことが判明した（図4）。  
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また、回帰直線を用いて血清Na濃度が149 mEq/Lの時の血漿AVP濃

度を計算し、両群を比較検討したところ、血漿AVP濃度が1 pg/ml未満

であれば感度99%、特異度95%をもって中枢性尿崩症と診断できるこ

とも明らかとなった（図5）。  
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以上の解析に用いるツールは「間脳下垂体機能障害に関する調査研

究」のホームページ（https://kannoukasuitai.jp/index.html）に掲載

されており、中枢性尿崩症の診断の際にぜひ活用されたい。一方で、

高張食塩水負荷試験のみで中枢性尿崩症をすべて診断できるわけでは

ない。判断に迷う場合は水制限試験、あるいはデスモプレシンを診断

的治療として開始することも考慮する必要がある。  
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