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研究要旨： カルシウム(Ca)感知受容体(calcium-sensing receptor: CaSR)遺伝子活性型変異

による常染色体優性低 Ca血症(autosomal dominant hypocalcemia: ADH)は、活性型ビタミン

D3製剤治療により腎機能障害が惹起されやすいことから、他の病因と区別する必要があ

る。今回本症と他の病因による副甲状腺機能低下症患者の臨床像の検討により、低マグネ

シウム血症を呈する場合以外では、臨床的な鑑別は困難であることが判明した。 

 

A. 研究目的 

当班では、日本内分泌学会と共同で低 Ca血症

の鑑別診断の手引を作成し、その中で各種の副

甲状腺ホルモン(parathyroid hormone: PTH)分泌

不全による副甲状腺機能低下症の病因について

まとめた。このうち、カルシウム(Ca)感知受容体

(calcium-sensing receptor: CaSR) 遺伝子活性型変

異による常染色体優性低 Ca血症(autosomal 

dominant hypocalcemia: ADH)患者では、活性型ビ

タミン D3製剤治療により腎機能障害が惹起され

やすいことが知られている。従って ADHを他の

病因による副甲状腺機能低下症と鑑別すること

が必要である。しかし、臨床的にこれらの疾患

を鑑別する方法は確立されていない。そこで本

検討では、既に ADHと確定診断されている患者

と他の病因による副甲状腺機能低下症患者の臨

床病型を比較することにより、ADHの臨床診断

が可能かどうかを検討した。 

 

B. 研究方法 

7家系の ADH患者、および 9名の他の病因に

よる副甲状腺機能低下症患者を対象とした。こ

れらの患者の臨床データをレトロスペクティブ

に検討した。 

 

C. 研究結果 

ADH患者の症状は、無症状の例からテタニー

や痙攣を示す例まで多様であった。診断時期も、

新生児期から成人期まで様々であった。ただし、

これらの症状や診断時期では、ADH患者と他の

病因による副甲状腺機能低下症患者の鑑別は困

難と考えられた。ADH患者では、3家系で腎石

灰化が確認された。しかし、他の病因による副

甲状腺機能低下症患者でも、特に活性型ビタミ

ン D3製剤による治療中には腎石灰化を呈しうる。

従って腎石灰化によっても、ADHと他の病因に

よる副甲状腺機能低下症を鑑別することは困難

であった。一方、血清マグネシウム(Mg)濃度が

基準値下限の 1.6 mg/dl未満の例は、全例 ADH

であり、他の病因による副甲状腺機能低下症の

症例には低Mg血症は認められなかった。ただし、

ADHの約半数では血中Mg濃度は基準値内であ

った。これらの低Mg血症を示さない ADH患者

と他の病因による副甲状腺機能低下症患者は、

CaやMg排泄率(fractional excretion)や PTH濃度

では鑑別できなかった。 

 

D. 考察 

CaSRの活性化は副甲状腺細胞からの PTH分

泌を抑制することに加え、腎尿細管ヘンレ上行

脚での CaやMg、さらにはナトリウムやカリウ

ムの再吸収を抑制するように機能する。従って

変異 CaSRの活性化の強い場合には、低Mg血症

などが惹起されるものと考えられる。実際低Mg



血症を示さないADH患者は、症状が比較的軽く、

全く無症状の例も存在した。従ってこれらの低

Mg血症を示さない例に対しては、必ずしも濃厚

な治療が必要ではない可能性がある。一方低Mg

血症を示す ADH患者は、より CaSRの活性化が

強いものと推定された。実際これらの患者の

PTHは、感度以下の場合が多かった。従ってこ

れらの患者に対しては、活性型ビタミン D3製剤

による治療が必要であり、治療薬による高 Ca血

症や腎機能障害などの有害事象に留意する必要

があるものと考えられる。 

 

E. 結論 

低Mg血症を伴う副甲状腺機能低下症では、

ADHを考慮する必要がある。ただしこれ以外の

臨床指標で、ADHと他の病因による副甲状腺機

能低下症を鑑別することは困難である。 
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