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小児慢性腎臓病の診断と管理
－試験紙を用いた 1日尿蛋白排泄量の予測－
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■	は じ め に
尿蛋白排泄量の評価は，慢性腎臓病 ( Chronic 

Kidney Disease: CKD ) の診断，治療効果判定，経過
観察において，小児，成人を問わず極めて重要であ
る１，２）．最近では，蛋白尿の有無は心血管疾患，メタ
ボリック症候群の危険因子としても注目されている．
尿蛋白排泄量の評価は通常 24時間蓄尿で行われ
るが，外来患者では実施が難しい．また手技がやや
煩雑で，15～ 30％もの検体が不完全蓄尿であり，
検査に適さないという報告もある３）．特に，自律排
尿の確立していない乳幼児においては，入院患者で
も蓄尿は不完全になりやすい．一方で，随時尿の蛋
白濃度による尿蛋白量の予測は，尿量や尿の濃縮・
希釈により，測定値が大きく左右される．
このような蓄尿や随時尿の尿蛋白濃度測定の欠点

を補うものとして，尿蛋白濃度と尿クレアチニン濃
度を測定し，蛋白／クレアチニン比 (以下，P/C比 ) 

を求め 1日尿蛋白排泄量を推定する方法が 1980年
代から報告され４～６），外来診療において用いられてい
る．これらの報告はいずれも定量法によるものであ
るが，近年，P/C比が半定量的に推定できる尿検査
試験紙が開発・販売されており，わが国を含め，成
人においてその有用性が報告されている７～９）。しかし，
小児の腎疾患における有用性の報告は，筆者らのも
の 10）を除くとほとんど見あたらない．
そこで，本稿では小児の CKDの診断と管理にお

ける尿検査試験紙を用いた半定量 P/C比 (以下，試
験紙 P/C比 ) の有用性について，自験成績を交えな
がら紹介する．
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■	小児の CKDとその診断
近年，透析や移植を要する末期腎不全患者数が世

界的に増加しており，各国において医療経済上の大
きな圧迫要因となっている．CKDは末期腎不全への
進行リスクであるばかりでなく，心血管疾患，入院
および死亡の危険性が高く，国民の健康を脅かす．
わが国でも，成人における CKD 患者数は約 1,330万
人 ( 12.9％ ) にのぼると推定され，今後も増加が危惧
されている 11）．

CKDは 2002年に米国で提唱された概念で，腎臓
専門医のためのものではなく，一般臨床医のための
病名である．すなわち，CKDが国境を越えた健康上
の脅威であることを認識し，腎臓専門医のみならず
一般臨床医も CKD対策に取り組むべきである，と
いう意識から，様々な慢性腎臓病を，おもに蛋白尿
と腎機能の面から分かりやすく定義したものが CKD

である．わが国でも，日本腎臓学会が 2004年に慢
性腎臓病対策委員会を設置して，総合的に CKD対
策が行われてきた．その中の一つの事業として，か
かりつけ医と腎臓専門医の連携を深め病診連携を行
うためのツールとして，2007年 9月に「CKD診療
ガイド」初版を発行した．さらに，2009年には「エ
ビデンスに基づく CKD診療ガイドライン 2009」を
上梓した．そこで，この「エビデンスに基づく CKD

診療ガイドライン 2009」の内容を中心に小児 CKD

の特徴やその診断法，特に蛋白尿の評価法について，
以下に紹介する．
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１．小児 CKD の特徴とその診断
15歳以下の成長過程にある小児の CKDにおいて

も，その治療目的は成人と同様に末期腎不全への進
行阻止，心血管障害や生活習慣病の予防であるが，
小児では成長障害の予防も大きな目標となる．
小児の CKDの診断も成人と同様に，画像診断や

家族歴を参考としながら，血尿・蛋白尿（とくに蛋
白尿が重要）の存在と，腎糸球体濾過量 ( glomerular 

�ltration rate: GFR ) で診断される．ただし，以下の点
が成人とは異なるので注意が必要である：①表１に
2

表１．小児慢性腎臓病 ( CK

表２．小児の正常血清クレアチニン
示した小児 CKD のステージ分類は，腎機能が成人
とほぼ同等になる 2歳以降を対象とする，②表２や
表３に示したように，小児の血清クレアチニン値 

( Cr ) や GFRの正常値は年齢や性別によって異なる
ため，推定 GFR ( eGFR ) の算出には，成人用の推算
式 ( eGFR [mL/分 /1.73 ㎡ ]＝ 194×血清 Cr－ 1.094
× Age－ 0.287：女性は× 0.739 ) ではなく，Schwartz

の式 ( 表４) を用いる．
また，わが国の小児 CKDの特徴として，①成人
と比較して頻度が少ない，②ステージ 1 (軽症 ) の原
D ) のステージ分類

値 ( Jaffé 法 , 単位 : mg/dL )
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因疾患は後天性腎臓病が多いが，CKDステージ 2～
5 (中等症～重症 ) は先天性腎尿路疾患を基礎疾患と
する患者が多い，③成人と異なり生活習慣病による
ものはきわめてまれである，④糸球体疾患の多くは
3歳児検尿や学校検尿によってステージ 1 (軽症 ) の
段階で発見されており，欧米では実施されていない
3歳児検尿や学校検尿が小児 CKDの予後改善に貢献
している，などの点があげられる．

２．小児の CKD における蛋白尿の評価
3

表３．小児の正常腎糸球

表４．Schwart 法による小児の推定腎
前述のように，小児においても蛋白尿の存在は，
CKDの診断において重要である．成人の CKD診断
における明らかな蛋白尿 (顕性蛋白尿 ) の定義は，
尿蛋白排泄量 0.5g/日以上 ( P/C比で 0.5g/gCr以上 )，
尿中アルブミン 300mg/日以上，200μg/分以上，あ
るいは 300mg/gCr以上であるが，小児では蓄尿が困
難であり，また尿中アルブミンを測定することは一
般的ではないため，尿 P/C比を用いて評価すること
が多い．
小児の尿 P/C比の正常値は，2歳以上で 0.2g/gCr
体濾過量 ( GFR )

糸球体濾過量 ( eGFR ) 計算式
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未満，2歳未満で 0.5g/gCr未満とされている．これ
は 2才未満の乳幼児においてはクレアチニンの尿中
排泄量が少ないためである．尿 P/C比の算出の際に，
学童期の小児においては，起立性 (体位性 ) 蛋白尿
が多く見られるため，早朝第一尿を用いることが重
要である．すなわち，予後良好で一般に CKDとは
判断されない起立性蛋白尿においては，随時尿では
尿蛋白が陽性となるものの，早朝第一尿では陰性と
なるため，随時尿で尿 P/C比を評価すると，尿蛋白
が偽陽性となるからである．また，早朝第一尿の採
取に際しては，中間尿の採取を心がけることはもち
ろんであるが，就寝直前に排尿し，起床直後に採尿
することも重要である．さらに，軽度蛋白尿が持続
する場合，小児の場合には，先天性腎尿細管疾患の
鑑別も念頭において，尿中β2ミクログロブリンなど
を定量して尿細管性蛋白尿 (低分子蛋白尿 ) の有無
も評価する．
4

表５．尿アルブミン / クレアチニン比，P/C 比
■	小児腎臓病患者における■	尿検査試験紙を用いたP/C比の信頼性
前述のように，近年，尿 P/C比が半定量的に推定で
きる尿検査試験紙が開発・販売されており ( 表５)，そ
れらを用いた試験紙 P/C比の有用性が成人患者におい
て報告されている７～９）が，小児での検討は少ない 10）．
そこで，筆者らは当科 (関西医科大学附属枚方病

院小児科 ) に外来受診または入院した腎臓病患者を
対象に，小児における試験紙 P/C比の意義を検討し
た．具体的には，試験紙 P/C比によって 1日尿蛋白
排泄量を推定できるか否かを明らかにするために 2
つの検討を行った．すなわち，まず既存の方法で尿
蛋白濃度と尿クレアチニン濃度を測定し，それらの
定量値から算出した P/C比 (以下，定量 P/C比 ) と
試験紙 P/C比の相関が良好であることを確認したう
えで，定量 P/C比と蓄尿によって求めた正確な 1日
尿蛋白排泄量の間の相関を確認した．以下にその検
討結果を紹介する．
を半定量的に推定できる尿検査試験紙



Sysmex Journal Vol.35 Suppl.2 2012
１．尿試験紙による半定量 P/C 比 ( 試験紙 P/C 比 ) 
と定量 P/C 比の相関
対象は，2006年 6月から 8月までに当科外来を受
診した小児腎臓病患者 131名 (男 63名，女 69名 ) 

の尿 262検体である．これらの尿において，試験紙
P/C比 (単位：mg/gCr ) を算出した．尿検査試験紙は，
蛋白濃度とクレアチニン濃度の半定量が可能なオー
ションスティックス 10PA (アークレイ社 ) を用いた．
同時に，尿中蛋白濃度，尿中クレアチニン濃度も測
定し，定量 P/C比 (単位：mg/gCr ) も算出した．尿
蛋白濃度の測定はピロガロールレッド色素結合法で，
尿クレアチニン濃度の測定は酵素法で行った．得ら
れた試験紙 P/C比と定量 P/C比の間の相関を検討し
たところ，図１に示したように，試験紙 P/C比と定
量 P/C比の間には相関係数 0.85 (スピアマンの順位
相関検定 ) の有意な相関 ( p＜ 0.0001 ) が見られた 

(定量 P/C比が 1,200mg/gCr未満の 206検体 )．
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図１．定量値 P/C 比と試験紙による P/C 比の相関
２．1 日尿蛋白排泄量と P/C 比の相関の確認
次に，定量 P/C比が小児においても 1日尿蛋白排

泄量を反映するか否かを明らかにするために，2008
年から 2011年に当科に入院した 6名の腎臓病の小
児を対象として，1日尿蛋白排泄量と定量 P/C比の
相関を検討した．腎臓病の内訳は急性腎炎，慢性腎
炎，IgA腎症，紫斑病性腎炎および特発性ネフロー
ゼ症候群である．これらの患者において，1日尿蛋
白排泄量の測定を 24時間蓄尿によって行うととも
に，定量 P/C比の測定を実施した．尿中蛋白濃度の
測定はピロガロールレッド色素結合法で，尿中クレ
アチニン濃度の測定は酵素法で行った．合計 48回
のデータにおいて，1日尿蛋白排泄量 (単位：g/日 ) 

と定量 P/C比 (単位：g/gCr ) の間の相関を検討した
結果，図２に示すように，両者の間には相関係数
0.86 (スピアマンの順位相関検定 ) の有意な相関 ( p

＜ 0.001 ) が見られた．
以上の 2つの検討結果から，小児の腎臓病患者に
おいても，試験紙 P/C比によって 1日尿蛋白量の推
定は十分に可能であると考えた．
図２．小児における 1 日尿蛋白排泄量と随時尿 P/C 比の相関
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■	小児 CKD患者の管理における■	試験紙 P/C 比の有用性
ヘノッホ・シェーンライン紫斑病 ( Henoch-Schönlein 

purpur: HSP ) は，全身性の小血管の炎症を本態とす
る“症候群”で，年間 10万人当り約 20人が発症す
る比較的頻度の高い小児疾患である 12）．好発年齢は
3才から 7才で，臨床的には皮膚症状 (出血斑や局
在性浮腫 )，関節症状 (腫脹，疼痛 )，腹部症状 (腹
痛，下血 ) を三主徴とする非血小板減少性の紫斑病
で，重要な合併症として腎炎がある (紫斑病性腎
炎 )．紫斑病性腎炎は小児腎臓病の約 15％を占め，
わが国での 18歳未満の透析患者の約 7％が本症を原
疾患としている．腎炎は他の症状よりも遅れて出現
するが，約半数は発症から 1週間以内，80％は 1ヵ
月以内，そして 10％は 2ヵ月以上経過してから出現
する．一般に検尿での顕微鏡的血尿や蛋白尿で発見
されるが，時に肉眼的血尿，高血圧，腎機能低下や
ネフローゼ症候群を呈することもある．紫斑病性腎
炎を合併した症例の腎不全移行率について，血尿単
独あるいは血尿と軽度蛋白尿のみで臨床症状を認め
ない場合は 5％未満であるが，血尿と高度蛋白尿が
持続する場合や急性腎炎症候群を呈する場合には
15％，ネフローゼ症候群を呈する場合には 40％とさ
れ，さらに急性腎炎症状でなおかつネフローゼ症候
群を呈したものでは尿異常が持続し，50％以上が腎
不全に進展する 12）．したがって，明らかな蛋白尿 (定
量 P/C比が 0.5g/gCr以上 ) の持続 ( 3ヵ月以上 ) を認
める場合には，薬物治療 (アンギナール，アンジオ
6

図３．エナラプリルが著効した紫
テンシン変換酵素阻害薬，ブレジニン，ステロイド，
ウロキナーゼなど ) が行われる 13）．

図３にアンジオテンシン変換酵素阻害薬であるエ
ナラプリル (レニベース R，2.5mg/日 ) が著効した紫
斑病性腎炎の自験例における尿蛋白の推移を示した
が，定量 P/C比と試験紙 P/C比はきわめて良い相関
を示している．したがって，小児の CKDの管理 (治
療効果の判定や病勢の評価 ) においても，試験紙
P/C比は十分に利用できるものと思われた．

■	お わ り に
 成人，小児を問わず，腎臓病の予後予測や治療反
応性の判定において 1日尿蛋白排泄量の評価はきわ
めて重要である．しかしながら，小児，特に排尿確
立前でおむつをしているような乳幼児において蓄尿
は困難であり，近年成人領域を中心に報告された随
時尿の定量 P/C比を用いて 1日尿蛋白排泄量を推測
する方法が小児腎臓病患者においても広く利用され
てきている 14）．
しかし，外来診療において定量 P/C比の結果をリ

アルタイムに活かすためには随時尿の蛋白濃度とク
レアチニン濃度の定量結果を得るまで，長時間，患
者を待たせることになる．また検査室を持たない一
般臨床医で経過を観察されている患者の場合には，
蛋白濃度とクレアチニン濃度が検査業者に委託され
ることが多く，受診当日に結果を得ることは難しい．
これらのことから，尿検査試験紙による試験紙 P/C

比の実用化が待たれていた．
斑病性腎炎症例 ( 7 歳女児 )
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近年，このようなニーズに応えて，オーションス
クリーン・マイクロアルブミン／クレアチニン (アー
クレイ社 ) やマルチスティックス PRO (バイエルメ
ディカル社 ) といった半定量的に P/C比が測定でき
る尿検査試験紙が発売された．これらによって，従
来の尿検査試験紙では測定できなかったクレアチニ
ン濃度や低濃度域の蛋白濃度の測定が可能となった．
最低測定感度は前者の場合，クレアチニンが
10mg/dL，蛋白がアルブミンとして 10mg/L，後者の
場合，クレアチニンが 10mg/dL，アルブミン
15mg/dL，と十分な感度を有し，判定時間もいずれ
も 60秒と迅速である．実際にこれらの尿検査試験
紙を用いて定量値の P/C比と比較した検討では，完
全一致率 80％以上と十分に定量値の P/C比の代用と
なりうる事が報告されている９）．前述したように筆
者らの小児における検討でも，試験紙 P/C比が定量
P/C比の代用となりうるだけでなく，1日尿蛋白排
泄量と高い相関を示すことも再確認できた．
このような尿検査試験紙を用いれば検査時間の短

縮のみならず，検査室を持たない一般臨床医 (かか
りつけ医 ) における外来においても，蓄尿の困難な
小児慢性腎臓病患者のより正確な診断，病勢把握が
可能となるであろう．
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