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論文内容の要旨

[目的]

高マグネシウム(Mg)血症において，低カルシウム (Ca)血症やテタニーを合併することは臨床的によ

く知られた事実である。その原因のひとつとして， Mgによる副甲状腺機能の抑制が示唆されている。

しかしヒトにおける高Mg血症下で、の副甲状腺機能の変動を分析した報告は少なく意見の一致をみてい

ない。この不一致は，一部にはラジオイムノアッセイ法 (RIA) による血中の副甲状腺ホルモン (PTH)

の測定によって副甲状腺機能を分析したことによると考えられる。すなわち RIAによる PTHの測定

は，最小検出感度が必ずしも良好でないこと，測定された PTHの値が必ずしも生物学的活性を反映し

ないことなど種々の問題点を含んでいるからである。そこで本研究では，腎原'~生cyclic A M P (NcAMP) 

が副甲状腺機能の鋭敏な指標となる事実に着目し，健常人に硫酸マグネシウム (MgS0 4 )を点滴静注

した際の副甲状腺機能の変動をNcAMPの測定によって分析した。さらにその際の血清カルシトニン

(CT) ，血中，尿中の Ca ， Mg，無機リン (1 P) を測定し，高Mg血症における血清Ca低下機序を分

析した。

[方法ならびに成績]

健常男性 7 人，平均年齢26歳 (20-34歳)を対象に MgSO 4 • 7 H 2 0 9.0:t 1.2gram (平均:t S D) 

を 5%ブドウ糖 (D/W) 250mlで、希釈し， 120分点滴静注した。静注前60分と静注終了後180分は， 5 

%D/Wのみを60分あたり 125ml点滴静注した。採血はMgS0 4静注前30分， 0 分，静注開始後30分， 90 

分， 120分， 150分， 210分， 270分に行ない血清C T , Mg , Ca , 1 P ，クレアチニン (C R N)，総蛋白，

血祭cyclic A M P (cAMP) を測定した。血清Ca は血清総蛋白濃度で補正した。採尿は60分おきに行

-276-



ない，尿量，尿中Mg， Ca, 1 P , C R N , cAMPを測定した。なお本研究ではMg がMg80( として投

与されているため，得られた結果に 80 1 の影響が関与している可能性があり，そのため対照として3 投

与した Mg80( と同量の 80 4 を含有している硫酸ナトリウム (Na 2 80 4 ・ 10H 2 0) を 5 人の健常人に，

Mg80(静注と同様の方法で投与し比較検討した。血清CT，血紫，尿中の cAMP は RIAにて測定し，

NcAMP は， Broadus らの方法に準じ， nmo R, /100ml of glomerular filtrate (dP G F )で表した。統

計学的検討は paired t -test を用いて行った。

1. Mg80(静、注試験:血清Mg は， MgSO(静注により， 1.8 士O.lmEq/ R, (平均::!: S E)から静注終了

時には， 5.2 士 0.5mEq/ R，まで上昇し (pく0.005)，静注終了後150分においても， 3.1::!:O.lmEq/ R，

と高値を示していた (P<0.005)。静注開始前の NcAMP は0.93::!:O.ll nmo R, / dP G F であり静注開

始後，進行性に低下し60-120分で0.17 土 0.06nmo R, / dPG F まで低下した (P<0.005)。静注終了後

も高Mg血症は持続するが， NcAMP は増加傾向を示し静注終了後60 -120分で1.83 土 0.21nmo R, / dP 

GF となり静注前の約 2 倍に増加した (P<0.005)。リン再吸収率 (%TR P)は，静注前の95.4土1. 2

%から静注終了後120-180分で91. 6:!: 1.4% と有意に減少した (P<0.05)。血清Ca 'i4.97 ::!:O.06mEq 

/R，から，静注終了時点では， 4.71 ::!:O.06mEq/ R, (P<0.005) ， さらに静注終了後150分では， 4.43 

士0.06mEq/ R, (P<0.005) まで低下した。 血清Mgの上昇は，尿中Mg ， Ca の排池増加を促し，各々

の排池総量は正の相関( r =0.942 ，P<0.00l)を示した。尿中 Ca の排池は，静注前0.13::!:O.03mg/ dP 

GFから静注終了後 0-60分で最高となり， 0.99 土 0.07mg/dPG F まで著増した (P<0.005)。その後

尿中 Ca排池は減少したが，静注終了後120-180分においても0.37 土 0.05mg/dPG F と排池増加が認め

られた (P<0.005)。血清CT は， 43.7 士 5.4pg/mlから静注終了後30分， 60分で各々， 60.7 ::!:7.0pg/ 

ml , 54.0::!:8.2pg/ml と有意に増加した (P<0.005 ， P<0.05)。

2. Na z 80 4静注試験 : Na 2 SO(静注にて，尿中の Ca排出の増加と血清Ca のわずかながらも有意の低下を

認めた。 NcAMPは静注開始後60-120分で、静注前の0.68 士 0.19nmo R, / dP G F から1.63::!:O.12nmo R 

/dRGFに増加し (P<0.05) ， 静注終了後 0-60分で1.64::!:O.35nmoR /dRG F と最高を示し (P<0.05) ，

その後，徐々に低下した。 %TRP は92.5:!: 1.2%から，静注終了後 o -60分で89.8::!:O.8% と低下し

(P<0.05) ， その後徐々に低下した。

[総括]

①MgSO(静注により，血清Ca は低下し， NcAMPで評価した副甲状腺機能は，一時抑制をうけ次い

で明らかに冗進した。②MgSO(静注により，尿中Ca排准は著増し，尿中Mg排池と正の相関を示した。

③対照として施行したNa Z S0 4静注試験の結果から MgS0 1 静注試験によって得られた結果は，主とし

てMgの効果で、あることが示された。④以上より高Mg血症による血清Ca低下機序として， CTの関与

や従来考えられている副甲状腺機能の抑制は不可欠なものではなく，主として尿中 Ca排池の増加に基

づくことが示された。
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論文の審査結果の要旨

血中マグネシウム (Mg) を上昇せしめると迅速かっ持続的な血清カルシウム (Ca) 低下を惹起す

ることは，臨床的によく観察される事実であるが，その機序の詳細はなお明らかでない。本論文は，ヒ

トの高Mg血症において尿中Mg と Caの排池量が，正相関をとることを示し，さらに腎原'性cyclic A M P 

で評価した副甲状腺機能は，抑制をうけたあと冗進状態となる 2 相性の変化を示すことを初めて明ら

かにした。またヒトにおいても血中Mgの上昇により，きわめて緩徐な血清カルシトニン上昇のもたら

されることを証明した。以上の諸因子の変動と血清Caの変動を対応させた解析結果より，高Mg血症

による血清Ca低下機序として，副甲状腺機能の抑制並びに血清カルシトニンの上昇は不可欠なもので

なく，主な要因はMgによる尿中Caの排池の増加であることが明らかにされた。本論文は，ヒトの高

Mg血症による血清Ca低下機序を解明したものであり，学位授与に価すると判断される。
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