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近位尿細管の遠位側（S3セグメント）に発現
するSGLT1が残り約10％の糖再吸収に関与する

近位尿細管の起始部（S1, S2セグメント）に発現
するSGLT2が約90％の糖再吸収に関与する
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SGLT2 低い 1：1 高い 起始部 多い

SGLT1 高い 2：1 低い 遠位側 少ない
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SGLT2阻害薬は尿細管下流への
グルコース・Na排泄を促進する



SGLT2阻害薬の作用

尿中に糖・塩・水を出す

+



治療期間：4日間
Placebo群、SGLT2阻害薬群
いずれも飲水1L以内に制限



投与前データ



治療前後データの比較



血中Na値変化の比較



投与前血中Na値・浸透圧による
Na値変化の比較



投与前血中Na値別の変化量
血糖変化の比較



結論

SGLT2阻害薬エンパグリフロジン＋飲水制限は、
SIADHの新たな治療法となる。

考察

《従来のSIADH治療と課題》
飲水制限➡効果不十分
尿素投与➡長期効果不明, 尿素窒素上昇
Tolvaptan➡高額、高Na血症が高頻度

SGLT2阻害薬：長期安全性データ、高Na血症少ない
高齢者での体液減少に注意



自験例を交えての考察



SGLT2阻害薬は低Na血症を改善する

[JASN 2020 Mar]



[Ohara K, Masuda T et al. Diabetol Metab Syndr, in press]

自験例

SGLT2阻害薬は正常血清Na値を上昇させない



SGLT2阻害薬
低Na血症 → Na上昇
正常血清Na → Na不変

Why？

投与前の血清Na値の違いで
利尿作用（尿量）が異なる？



近位尿細管

ヘンレのループ

glucose
Na

集合管

AQP2

水再吸収↑

SGLT2阻害

[Masuda T, Vallon V, Nagata D. Physiol Rep 2020]

SGLT2阻害薬はバソプレシン分泌促進
により、集合管での水再吸収を促進

バソプレシン↑
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尿中バソプレシン

SGLT2阻害薬

適度な尿量

自験例



SGLT2阻害薬投与時のバソプレシン分泌は
尿中グルコース・Na量と正相関する

尿中グルコース 尿中Na

自験例

[Masuda T, Vallon V, Nagata D. Physiol Rep 2020]
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フロセミド

SGLT2阻害薬
ダパグリフロジ

バソプレシンV2

受容体拮抗薬
トルバプタン

ECW: 細胞外水分量、TBW：総水分量

体液過小
（脱水）

体液
過剰

SGLT2阻害薬は投与前の体液量により
投与後の体液量変化率が異なる

細
胞
外
液
量

[Ohara K, Masuda T et al. Diabetol Metab Syndr, in press]

自験例



まとめ

体内状態で変化するバソプレシン分泌を
介した尿量調節機能の関与が推定

SGLT2阻害薬

血清Na
体液量

正常化及び維持作用


