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【症例報告】

瀉血療法が有効であったチアノーゼ性腎症の1例

安孫子 雅之，小田切 徹州，高橋 辰徳，佐藤 誠，三井 哲夫
山形大学医学部小児科

要 旨
チアノーゼ性腎症はチアノーゼ性心疾患に伴う腎症の総称で，臨床的には蛋白尿や血尿を呈

し，腎機能障害へ進行する症例の報告もある．
症例は無脾症候群，単心室，グレン術後の27歳女性．慢性心不全の増悪で入院中に，多血症

の進行に伴う低蛋白血症の増悪を認めた．高度蛋白尿（3.3 g/day）を認め，チアノーゼ性腎症の
病態が想定された．RAS阻害剤導入により，蛋白尿は部分的に改善（1.7 g/day）したが低アル
ブミン血症は遷延した．過粘稠症候群に対し瀉血療法を導入したところ，全身症状の改善に加
え，蛋白尿の減少（0.18 g/day）に伴う低アルブミン血症の改善（2.7→3.4 g/dl），血清 Cre値の
低下（1.46→0.46 mg/dl）が得られた．RAS阻害剤はチアノーゼ性腎症の病態，特に蛋白尿の改
善に効果的と考えられたが，重度の多血症では効果が減弱する可能性があり，その場合瀉血を行
い，多血を改善させることでRAS阻害剤の効果が十分に発揮される可能性があると考えられる．

キーワード： cyanotic nephropathy, cyanotic congenital heart disease, hyperviscosity 
syndrome therapeutic phlebotomy, renin-angiotensin system inhibitor

背 景
チアノーゼ性腎症はチアノーゼ性心疾患に伴う腎症

の総称で，低酸素血症や多血症による血液過粘稠によ
り腎糸球体内圧が上昇し，毛細血管の拡張や糸球体の
腫大を生じることが主な病態であるとされている．臨
床的には蛋白尿や血尿を呈し，腎機能障害へ進行する
症例の報告もある．こうしたチアノーゼ性腎症の病態
悪化に対する瀉血療法の有効性に関する報告は少な
い．

【症 例】27歳　女性
【主 訴】全身浮腫，倦怠感，チアノーゼ増悪
【診 断】｛A（I）, D, D｝無脾症候群，右室型単心室，
両大血管右室起始，房室中隔欠損，肺動脈狭窄，総肺
静脈還流異常，両側上大静脈，右側大動脈弓，高度共
通房室弁逆流，肺動静脈瘻
【既往歴】左modified-Blalock Taussig （BT） shunt 
（1歳2か月），central shunt （手術日不明），bilateral 
bidirectional Glenn, Total Anomalous Pulmonary 
Venous Connection （TAPVC） repair （5歳7か月），
13歳時に痛風発作
【家族歴】特記すべきことなし
【生活歴】小学校の事務職，NYHA 3度
【現病歴】在宅酸素を導入し近医で定期フォローされ
ていた．入院2か月前から下痢，腹痛を反復し前医に

入院した．重度の低酸素血症と心不全の進行を認め当
科へ転院した．
【現 症】 体 重46.8 kg（普 段 は42 kg）， 血 圧100/ 
60 mmHg，心拍数100 bpm，体温36度台，SpO2 50～
60%（O2 1 l/min鼻カヌラ），眼瞼浮腫著明，眼球結
膜に黄疸なし，頸静脈怒張あり，口唇に重度のチア
ノーゼあり，肺音清で呼吸音の左右差なし，胸骨左縁
第4肋間に3/6の収縮期逆流性雑音を聴取した，腹部
は平坦かつ軟で自発痛や圧痛なし，肝腫大なし，太鼓
バチ指で末梢チアノーゼあり，下腿浮腫あり，末梢冷
感あり
【検査所見】血液，尿検査（Table 1）で多血，血小板
減少，低蛋白血症，高尿酸血症，BNP上昇を認めた．
蛋白尿，尿潜血および高度腎機能低下を認めた．胸部
X線（Figure 1）では心拡大，胸水貯留を認めた．心
電図では HR 100 bpm，正常洞調律で脈不整を認めな
かった．
心エコー図では IVC 24 mmと拡大，呼吸性変動に

乏しかった．総心室径60 mm，短縮率33%で心収縮
能は保持（ドブタミン5 γ使用下），高度共通房室弁逆
流を認めた．中等度の胸水および腹水貯留を認めた．
造影 CTおよび肺血流シンチ（99mTc MAA）で右グレ
ンルートの開存と左グレンルートの閉塞を認めた．
《入院後経過》（Figure 2）抗心不全療法としてドブ
タミン，ミルリノン持続投与，フロセミド，スピロノ
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ラクトン，トルバプタン内服を開始した．体液貯留の
改善に伴い，多血傾向となり尿蛋白の増加および低ア
ルブミン血症が進行し，反復する腹痛を認めるように
なった．チアノーゼ性腎症の病態悪化が原因と考え，
抗血小板剤をアセチルサリチル酸から塩酸ジラゼプに
変更し，エナラプリルを漸増したところ，蛋白尿の減

少傾向が認められ，低アルブミン血症は改善傾向と
なった．しかしカテーテル関連血流感染を契機に腎前
性腎不全となりエナラプリルを中止し，抗菌薬投与に
よる感染コントロール後にカンデサルタンに変更し漸
増した．蛋白尿の減少と低アルブミン血症のさらなる
改善を認めたが，腹痛は続いた．Ht 70%前後の多血
傾向が続いており，過粘稠症候群による症状と考え瀉
血を施行した．Ht 65%を目標に5日間で計1600 ml
（1日目200 ml，2日目300 ml，3日目300 ml，4日目
400 ml，5日目400 mlを約1時間かけて瀉血し，ボ
リューム置換のため同量の生理食塩水を1時間で補
液）瀉血を行ったところ，瀉血後は蛋白尿の減少，低
アルブミン血症の改善に加え尿潜血の消失，血清 Cre
の低下，血小板の増加を認め，腹痛も消失した．定期
的な瀉血を行いながら外来フォローへ移行が可能と
なった．

考 察
チアノーゼ性腎症（cyanotic nephropathy: CN）
はチアノーゼ性先天性心疾患（cyanotic congenital 
heart disease: CCHD）に伴う腎障害で，1953年に
Meesenらにより初めて報告され，慢性の低酸素血症
や多血による腎糸球体の静脈うっ血などがその病因と
考えられている．低酸素血症のためエリスロポエチン
の産生が亢進し多血症を呈する．そのために血液が過
粘稠となり，腎糸球体毛細血管の Shear stressの増

Table 1　Laboratory data.

Fig. 1　Plain radiograph of the chest showing cardio-
megaly (CTR 60%) and bilateral pleural e�usion  
at the time of hospitalization.
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大，糸球体内圧の上昇が蛋白尿を惹起すると考えられ
ている．病理組織学的には糸球体の肥大，糸球体毛細
血管の増生と拡張，メサンギウム細胞増殖，メサンギ
ウム基質の増加，メサンギウム融解，傍糸球体細胞の
増殖，輸入細動脈の拡張，分節性硬化所見など糸球体
病変が主で，尿細管の異常は軽微である．一方で，
CNに認められる糸球体の腫大や糸球体毛細血管腔の
拡張が，多血症やチアノーゼを伴わない心疾患患者に
も認められたとの報告があり1），低酸素血症→多血症
→糸球体内圧上昇以外の機序による病態の関与も考え
られている．CNにみられる腎病理組織の上記以外の
特徴として糸球体内の巨核球の存在がある．先天性心
疾患患者では右左シャントの存在から肺循環をバイパ
スし巨核球が腎臓に達すると考えられる．肺の毛細血
管において1つの巨核球から約8000個の血小板が産
生されるが，CCHDでは糸球体毛細血管で血小板が
産生されることになる．CCHDにおいて腎糸球体内
の巨核球と，そこで産生される血小板由来増殖因子
platelet derived growth factor （PDGF）, transform-
ing growth factor-β （TGF-β）が糸球体障害に深く
関与していると考えられている2）．CNのリスクファ
クターとして，Ht値の上昇，多血症を呈する期間，
Filtration fractionの上昇，尿蛋白などがあげられて
いる3）．低酸素の程度よりも多血症の程度がリスクで
あるとの報告もある4）．早期手術でチアノーゼが改善
されれば腎機能の予後はよいとされているが，手術が
できずチアノーゼが改善できない場合は保存的に経過

観察となる．
治療に関しては，チアノーゼ，多血症，血圧，循環
動態のコントロールが重要であり，循環動態改善の
ための水分バランス，血小板の活性化予防のための
抗血小板薬の投与が試みられている．また RAS阻害
剤（Renin-angiotensin system inhibitor: RAS-I）は
糸球体内圧を軽減すること，糸球体内の細胞増殖を抑
制する作用があること，臓器の線維化を予防する作用
があることから有効と考えられている．RAS-Iには
ACE-I （angiotensin converting enzyme inhibitor）
と ARB （angiotensin receptor blocker）があるが，
CNの蛋白尿に対し ACE-Iが有効とする報告5）や，
CNの進展防止にARBが有効であったとする報告6），
また CNに対し ACE-I，ARBの併用が有効であった
とする報告7）もある．ARBは肝代謝であり腎機能に
よる投与量の調節は不要とされている．一方，ACE-I
の多くは腎排泄であり，腎機能の低下した場合や心不
全や脱水から腎前性に糸球体濾過が減少した場合は血
中濃度が上昇するため注意が必要である．本症例でも
ACE-I内服中にカテーテル関連血流感染を契機に腎
前性腎不全を呈し，ARBに変更して再開した．本例
では最初に導入した ACE-Iおよび感染後に導入した
ARBともに蛋白尿の減少効果が認められ有効であっ
たと考えられた．重度の多血症を伴う例では過粘稠症
候群による輸出細動脈抵抗上昇が強いため RAS-Iが
無効となり，瀉血による効果改善が得られたとする報
告や8），その他にも瀉血療法の有効性に関する報告が

Fig. 2　Clinical and laboratory course of the patient.
DOB, dobutamine; Mil, milrinone; BNP, brain natriuretic peptide; Ht, hematocrit; Cre, creatinine; Alb, albumin; Plt, platelet.



26

日本成人先天性心疾患学会雑誌 （2018年11月）

散見される9）．ただこれらの治療に関してその有効性
や安全性を示した臨床試験はなく，本質的には原疾患
の治療以外に根本的治療法はないのが現状である．本
症例は姑息術止まりでチアノーゼが残存したまま成人
期をむかえた．長期間の重度チアノーゼによる全身臓
器への影響が懸念されたが，チアノーゼ悪化の原因と
して左グレンルートの閉塞による静脈‒静脈シャント
の形成，右肺を中心としたびまん性の肺動静脈瘻が考
えられ，根本的なチアノーゼの改善は困難であった．
チアノーゼ性心疾患では尿所見のフォローも必要で，
経過から CNが疑われれば，腎生検も考慮すべきであ
る．本症例では尿所見のフォローも腎生検の既往もな
かったが，長期にわたるチアノーゼの影響で CNの病
態が推測された．確定診断のためには腎生検が必要と
考えたが，血栓塞栓症や出血のリスクを考え腎生検は
行わなかった．体液貯留の改善に伴い多血が顕在化し
たことで尿蛋白や尿潜血の悪化を認め，CNの病態が
悪化したと推察されたため，CNに対する加療を行っ
た．RAS-Iで部分的な効果を認め，瀉血による多血
の改善で病態が改善したことから臨床的には CNと考
えられるが，他の蛋白尿をきたす腎・糸球体疾患の可
能性や，それらを合併している可能性も否定はできな
い．
瀉血については慎重であるべきとする報告もある．

瀉血の適応は，Ht>65%で，重症の過粘稠度症候群
を呈する場合とされる．過粘稠度症候群を認めた場合
は，まず鉄欠乏と脱水の有無を評価し，必要であれば
補正する．これらの所見を認めない場合のみ瀉血を検
討するべきであるとされている．Ht値だけを参考に
した安易な瀉血は，鉄欠乏の原因になることがあるた
め避けるべきといわれている10）．本症例では鉄欠乏
および脱水を認めず，過粘稠症候群によると考えられ
る腹痛が続いていたことから Ht 65%を目標に瀉血を
行ったところ，蛋白尿の減少および低アルブミン血症
の改善，血清 Creの低下，血小板の上昇を認めた．
退院後5か月間は2週間～1か月間隔で瀉血を行いな
がらの外来管理を要したが，その後は定期的な瀉血を
せずに状態を維持できている．瀉血を中止する際は，
血小板数や凝固系パラメータの変化，出血性合併症に
注意が必要な可能性があるといわれている10）が，本

症例では瀉血中止後も出血性合併症の発症なく経過し
ている．

結 語
多血症の進行に伴いチアノーゼ性腎症の増悪を認め
たチアノーゼ性先天性心疾患の成人例を経験した．
RAS阻害剤はチアノーゼ性腎症の病態，特に蛋白尿
の改善に効果的であると考えられたが，重度の多血症
では効果が減弱する可能性があり，その場合瀉血を行
い，多血を改善させることで RAS阻害剤の効果が十
分に発揮される可能性があると考えられる．
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Successful treatment of cyanotic nephropathy  
using therapeutic phlebotomy

Masayuki Abiko, Tesshu Otagiri, Tatsunori Takahashi, Makoto Sato, Tetsuo Mitsui
Department of Pediatrics, Yamagata University Faculty of Medicine, Yamagata, Japan

Abstract
Cyanotic nephropathy is often experienced by patients with congenital cyanotic heart dis-

eases (CCHD). Clinically, the disease presents with proteinuria and hematuria, and in some 
cases, it progresses to severe renal dysfunction.

We describe the clinical findings of a 27-year-old female patient with cyanotic nephrop-
athy who was treated successfully and after careful evaluation. Her past medical history 
revealed that she was cyanotic at birth and was diagnosed with asplenia and complex cardiac 
anomalies; she subsequently underwent a bilateral-bidirectional Glenn procedure at the age 
5 years. During her hospitalization for management of exacerbation of chronic heart failure, 
exacerbation of hypoalbuminemia with progression of polycythemia was detected along with 
severe proteinuria (3.3 g/day). At this time, we diagnosed the patient cyanotic nephropathy.

After administration of a renin-angiotensin-system (RAS) inhibitor, her proteinuria par-
tially improved (1.7 g/day) but her hypoalbuminemia continued.

We suspected that a hyperviscosity syndrome contributed to her condition and we 
therefore initiated a therapeutic phlebotomy. Her hypoalbuminemia subsequently improved 
(2.7→3.4 g/dl), accompanied by a decrease in proteinuria (0.18 g/day) and serum creatinine 
levels (1.46→0.46 mg/dl). We speculate that the RAS inhibitor was effective for improving the 
proteinuria associated with her cyanotic nephropathy, but with the development of associated 
severe polycythemia, the effect of the RAS inhibitor was attenuated. In such a case, improving 
polycythemia by phlebotomy may be effective for improving the efficacy of the RAS inhibitor.

Key words : cyanotic nephropathy, cyanotic congenital heart disease, hyperviscosity syndrome 
therapeutic phlebotomy, renin-angiotensin system inhibitor


