
緒 言

(以下 )は 低 血症ならびに低血漿浸透

圧であるにもかかわらず 尿浸透圧が高値で尿中 排泄

量が多いことが特徴の水電解質異常である 。本症候群

は 呼吸器疾患あるいは悪性疾患に続発することに加え

各種向精神薬などの薬剤が原因で発症してくることもよく

知られている 。最近 本邦においてうつ病の治療薬と

して (以下 )が

使用される頻度が高くなってきた。本薬剤内服中に低

血症をきたし と診断された報告は世界的には散

見される 。今回われわれは 内服中に高度の意識

障害をきたし と考えられた 例を経験した。本邦
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での報告例は少なく貴重な症例と思われたため報告する。

症 例

［症例 ］ 歳 女性

主 訴：意識障害

家族歴：特記事項なし

既往歴：平成 年 月初め頃から頭痛ならびに嘔気が

あり近医受診 血液検査ならびに上部消化管内視鏡検査を

施行されるも特に異常はなく

に加え

の一種である などが投与されている。

現病歴：平成 年 月 日から嘔気ならびに眩暈を自

覚し 翌 日に近医受診し 制吐剤を投与されるが症状の

改善はなかった。同 日 時 分頃から頭痛出現 その

後 分程度持続する全身性痙攣とともに意識消失し 当院

救急外来受診 入院となる。

入院時現症：意識レベル Ⅲ- 血圧 ～

脈拍 /分整 体温 ° 口腔内および舌乾

燥なし 皮膚やや湿潤 ツルゴール正常 胸腹部正常 末

梢浮腫なし

入院時検査所見( )：血清 は / は

/と著明な低値を示し 血清 は軽度の低下で

あった。肝機能ならびに腎機能は正常であった。血液ガス

分析上 / － /

と著しいアシドーシスを呈しており アニオンギャップは

と開大していた。血漿浸透圧は /と低いに

もかかわらず 尿中 排泄 / 尿浸透圧

/と高値を示した。血清 濃度は / で

あった。胸部 線写真上心拡大ならびに胸水は認められ

なかった。

入院後経過( )：意識障害の原因は低 血症であ

ると判断し また 尿中 が低値ではなかったため 直

ちに の高張食塩水で補液を開始した。約 時間後に

は血清 濃度は /へ上昇し 時間

後でそれぞれ /へと改善した。また

意識状態も入院後 時間で会話可能となり 約 時間後

には全く清明となった。入院時から を含めた薬剤は

すべて中止 入院 日目で補液も中止し その後低 血

症の再発は認められない。

［症例 ］ 歳 女性

主 訴：意識障害

家族歴：特記事項なし

既往歴：平成 年から高血圧で降圧剤内服中。平成

年 月からうつ病にて近医で抗うつ薬を投与されている

が 平成 年 月 日から に変更されて

いる。

現病歴：平成 年 月 日から全身倦怠感 嘔気な

らびに嘔吐が出現 翌 日朝から頭痛を訴えていた。同

日 時頃 呼名に反応がないことを家人が発見し 当院

救急外来受診 入院となる。

入院時現症：意識レベル Ⅲ- 血圧 ～

脈拍 /分整 体温 ° 呼吸数 /分 口腔

内および舌乾燥なし 皮膚ツルゴール年齢相応 胸腹部正

常 末梢浮腫なし

入院時検査所見( )：血清 は /

は /と著明な低値を示し 血清 は軽度の低下
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Case1 Case2 Case3

sex  female  female  female
 

age 63 82 51

basal psychopathy  neurosis depression depression
 

psychopharmaceutical dosulepin brotizolam chlorpromazine
 

drugs  etizolam fluvoxamine estazolam
 

fluvoxamine  clonazepam
 

fluvoxamine
 

Japan Coma Scale Ⅲ-300 Ⅲ-100 Ⅲ-100

UA  mg/d 3.4 2.9 4.2

BUN  mg/d 7.3 7.5 4.1

Cr  mg/d 0.7 0.3 0.4

Na  mEq/ 108 103 112

K  mEq/ 3.5 3.2 4.3

Cl  mEq/ 73 73 78

Ca  mEq/ 4.5 4.3 3.7

P  mg/d 3.4 2.1 1.8

U-Na  mEq/ 59 107 38

B-Osm  mOsm/ 241 227 227

U-Osm  mOsm/ 352 781 517

pH 7.370 7.407 7.444

pCO mmHg 31.3 23.9 27.1

pO mmHg 101.2 110.0 102.9

HCO mmol/ 17.7 14.7 18.2

B.E  mmol/ －6.3 －8.0 －4.6

Anion gap 17.3 15.3 15.8

AVP  pg/m 16.2 7.69 not done
 

free T3 pg/m 3.28 1.89 2.22

free T4 pg/m 1.37 0.98 1.34

TSH μIU/m 2.42 2.08 1.99

cortisol μg/d 10.6 15.2 18.2

ACTH  pg/m 18 22 20

The onset after start-
ing SSRI administration

1month 3days 3months



であった。肝機能ならびに腎機能は正常であった。血液ガ

ス分析上 / － /

と はないものの代謝性アシドーシスを呈してお

り アニオンギャップは と軽度開大していた。血漿

浸透圧は /と著しく低いにもかかわらず 尿中

排泄は /と亢進し また尿浸透圧は

/と高値を示した。血清 濃度は / で

あった。胸部 線写真上心拡大ならびに胸水は認められ

なかった。

入院後経過( )：意識障害の原因は低 血症であ

ると判断し また 尿中 が低値ではなかったため直ち

に の高張食塩水で補液を開始した。約 時間後には

血清 濃度は /へ上昇し 時間後でそ

れぞれ /へと改善した。また 意識状態も

入院後 時間で清明となった。入院時から を含め

た薬剤はすべて中止 入院 日目で補液も中止したが そ

の後低 血症の再発は認められない。

［症例 ］ 歳 女性

主 訴：意識障害

家族歴：特記事項なし

既往歴： 年以上のうつ病の罹患歴あり

をはじめとする多種類の向精神薬の服

用歴あり。平成 年 月から が追加されて

いる。平成 年に糖尿病を指摘され経口血糖降下剤を内服

している。

現病歴：平成 年 月 日夜間に嘔吐があった。翌

日 時頃から 何度もトイレに行ったり来たりするな

どの異常行動が出現した。同日 時頃 噴出性の嘔吐が

あり その後約 分間の全身性強直性痙攣に続いて意識消

失。当院救急外来受診 入院となる。

入院時現症：意識レベル Ⅲ- 血圧 ～

脈拍 /分整 体温 ° 呼吸数 /分 口腔

内および舌乾燥なし 皮膚ツルゴール正常 胸腹部正常

末梢浮腫なし

入院時検査所見( )：血清 は /

は /と著明な低値を示した。血清クレアチニンは

/ とむしろ低値であった。血液ガス分析上

/ － /と
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であるが代謝性アシドーシスを呈しており アニオン

ギャップは と軽度開大していた。血漿浸透圧は

/と著しく低いにもかかわらず 尿中 排泄は

/と低下はしていないうえ 尿浸透圧は /

と高値を示した。胸部 線写真上心拡大ならびに胸水は

認められなかった。

入院後経過( )：意識障害の原因は低 血症であ

ると判断し また 尿中 が低値ではなかったため直ち

に の高張食塩水で補液を開始した。約 時間後には

血清 濃度は予想以上に上昇し /となった。

また 意識状態は入院後 時間で清明となった。入院時

から を含めた薬剤はすべて中止 入院 日目で補液

も中止したが その後低 血症の再発は認められない。

考 察

は低浸透圧血症ならびに細胞外液量の増大にも

かかわらず 多くの場合 の分泌が亢進し 腎での水

再吸収が増加する病態である 。臨床的には低 血症に

起因する食欲減退 脱力感 嘔吐ならびに傾眠や昏睡 痙

攣などの神経症状をきたすことが知られている 。今回の

症例には来院時にいずれもアニオンギャップの開大する代

謝性アシドーシスが存在している。基本的には で

は酸塩基平衡は障害されないが 症例 と は来院直前に

全身性強直性痙攣が確認されている。また 症例 におい

ては発見時意識消失状態であったことから その前に痙攣

発作があった可能性がある。したがって 今回の症例では

残念ながら急性期の血中乳酸値は測定していないが 痙攣

による乳酸アシドーシスが存在した可能性が高いと考えて

いる。

本症候群は肺癌 十二指腸癌をはじめとする各種腫瘍性

疾患 肺炎 肺結核などの呼吸器疾患ならびに髄膜炎 頭

部外傷などの中枢神経系障害が原因で発症する 。さらに

向精神薬や抗腫瘍剤などの薬剤が原因であることも少なく

ない 。向精神薬による は

や などの抗精神病薬

ならびに などの抗うつ薬によ

るものが有名であるが うつ病の治療薬として世界的に

の使用頻度が増すにつれ 本薬剤によると思われる

の報告が増加してきた 。しかしながら わが

国において が日常診療のなかで使用されるように

なってからまだ日が浅いためか 本邦での報告例は少な

い。今回われわれは 内服中に高度の意識障害を伴

う著しい低 血症を 例経験した。 例はいずれも )

低張性低 血症( - /) )希釈不十分な尿

( ～ / ) )尿中 の高値( ～

/) ) 症例とも身体所見ならびに胸部 線写真

上体液量は正常と判断したこと )腎機能 副腎機能な

らびに甲状腺機能は正常 という特徴的な所見を示し

と診断しえた。 内服開始から本症候群診断

までの期間は 日から カ月と幅を認めたが これまでの

報告でも内服後直ちに発症した例から 年以上内服継続し

た後に診断された例もあり一定していない 。 によ

る は高齢者に多いとされており われわれの経

験した 症例のうち 症例は 歳以上であった。これは

高齢者が腎での尿濃縮力ならびに希釈力が低下し 若干の

基礎分泌が亢進しているのに加え 浸透圧刺激に対

してより過剰に反応しやすい点で 容易に を発症

しやすいことがあげられている 。また 今回の 症例

はいずれも女性であるが これまでにも本症はより女性に

高頻度であるとされ 全体の 程度とする報告がみら
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れる 。これはうつ病が女性に多く を内服する機

会が増加していることがあげられているが 詳細は不明で

ある 。 が水恒常性に影響を与え 低 血症をき

たす原因は明確ではないが 可能性としては以下の 点が

指摘されている 。

) が中枢性に の分泌を刺激する。

)腎髄質で内因性 の効果を増大させる。

)浸透圧受容体において 分泌に対する閾値を低

下させる。

また 本薬剤は臨床の場においては他の抗精神病薬や抗

うつ薬と併用されることが多く 今回の 症例においても

例において他の薬剤を同時に内服していた。 に伴

う低 血症は薬剤間相互作用にて発症する可能性も十分

考えられる。それは本薬剤が多くの

を抑制することが知られており そのため

ほかに をきたしうる薬剤を併用している場合 そ

の血中濃度を上昇あるいは遷延させることで を引

き起こすものとされている。われわれの経験した症例 に

おいては が を発症させ

る可能性があり 症例 では

が相当するため これらの薬剤と との相互作用

である可能性は否定できない。しかしながら いずれにし

ても症例 では 以外の向精神薬を 年以上にわた

り継続して内服している状態であり 開始が

の発症に大きくかかわったことに間違いはないも

のと思われる。低 血症に関してこれまでの報告例のほ

とんどは の中止のみで約 週間以内に 濃度の

正常化をみているが 今回の 症例は高度の意識障害

をきたすほどであり の内服を中止し さらに補液

による電解質の補正を必要とした。しかし 臨床症状なら

びに血清 値の改善後は を中止した状態では

の再燃はみられていない。再度 の投与で同

様の病態が再発したとする報告もあり これは の

種類には無関係であるとされている。

精神神経疾患領域において は優れた効果を有する

点から 今後 本邦においても使用頻度が高くなるものと

予想される。したがって それに付随すると思われる

の発症も増加する可能性があるため 特に本剤投

与開始早期 他の向精神薬投与例ならびに高齢者 なかで

も女性患者においては 臨床症状の十分な観察に加え 定

期的な血清電解質の測定が必要であると思われる。
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