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《原　著》

糖尿病患者における胃排出機能

一
流動食を用いた核医学的胃排出機能検査法一

多田　　明＊　小泉　　潔＊

利波　紀久＊　久田　欣一＊

油野　民男＊　　分校　久志＊

荒木　一郎＊＊　上野　敏男＊＊

　要旨糖尿病患者21例を含む合計47例の患者に対し，Tc－99m　Sn－colloid　200　uCiをよく混和した抗動食

（オクノソー）を投与し，胃排出時間（Gastric　Emptying　Time＝GET）を測定した．正常者9例のGETは

62・5土7・7分であり，平均土2S．D．を正常範囲とすると，47分から78分までが正常値であった．糖尿病患

者21例中14例には糖尿病性の合併症が認められたが，3つ以上の合併症がある群ではGETは86．8士26．9分

であり，正常者，合併症のない糖尿病患者のGETよりも有意に遅れていた．一方合併症のない糖尿病患者

では正常者よりも胃排出が早い傾向があった．GETと糖尿病患者の体格，病歴，治療方法，　HbAlcとは相

関が認められなかった．

1．はじめに

　従来消化器病疾患に対する核医学検査方法とし

ては肝スキャン，膵スキャン，など腹部実質臓器

のイメージングが主なものであった．消化管の疾

患は粘膜の変化を追究する必要があるため，二重

造影法，内視鏡検査が主役を占めていた．

　最近胃潰瘍の新しい治療法の導入と，胃の生理

学に対する関心の高まりによって，胃排出機能に

関する研究が再び注目されるようになった．胃，

十二指腸潰瘍の予後の推定1・2），胃食道逆流の定量

的診断3），胃形成術の評価法4）としての有用性が

報告されている．一方，糖尿病における胃腸障害と

していわゆるdiabetic　gastroenteropathyが知ら

れており，その原因として糖尿病性のneuropathy，

microangiopathyの関与が考えられている．しか

しながら，あらゆる段階の糖尿病患者の胃排出機

申金沢大学医学部核医学科
＊＊　　　同　　　第二内科

受付：58年8月29日
最終稿受付：58年11月18日
別刷請求先：金沢市宝町13－1（a”’920）

　　　　　金沢大学医学部核医学教室

　　　　　　　　　　　　多　田　　　明

能を検討した研究は行われていない．

　われわれはTc－99m　Sn－colloidを利用した核医

学的胃排出機能検査の基礎的検討を行うとともに，

臨床例においては，正常volunteer　9例，糖尿病

患者21例を含めた47例で胃排出時間（Gastric

Emptying　Time　・GET）を測定し，GETの正常値，

測定の再現性を検討した．糖尿病患者のGETに

ついては，まず糖尿病合併症の有無によって分類

し，さらに合併症のある症例を合併症の数で3群

に分類した．患者の身長，体重，病歴，治療方法，

空腹時血糖（FBS）など，各種パラメーターと

GETとの相関を検討したので報告する．

II．方法と対象

　投与する試験食としては，市販されている経管

および経口の流動食（オクノソー）2）を利用した．

この食品の内容は，重量213g，200　m1，200　cal

であり，材料としては，重湯，牛乳，鶏卵，人参，

食パンなどが含まれている．栄養分としては，蛋

白質9．8g，脂質5．2　g，糖質28．6　g，水分166．8　g

が主なものである．この試験食にトレーサーとし

てTc－99m　Sn－colloid　200　uCiをよく混和して，患

者に投与した．患者は前の晩9時より絶食とし，
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インシュリン注射を含め，全ての投薬を中止して

検査した．患者はストレッチャーの上で試験食を

できるだけ短時間で食べて，直ちに仰臥位になり，

検査中は仰臥位のままでできるだけ体動を避ける

ようにさせた．また検査中は室内を暗くし，安静

が保たれるようにし，試験食投与直後と，15分ご

と90分まで合計7回，大視野ガンマーカメラにて

腹部正面から1分間のデータを収集した．データ

は64×64matrixにてmicrocomputer（VI－P　450

techni－care）へ記録し，画像を9点スムージング

した後で，各フレームで手動によるROIを設定

し，胃部のカウントを測定した．得られたカウン

トは，ofr　lineでパソコンPC－8800（日本電気）に

入力し，Tc－99mの減衰補正を行い，各時間の

emptying　rateを下記の方法で計算し，カウントが

半分になるまでの時間（Gastric　Emptying　Time＝

GET）を測定した．同時に各7点のカウントから，

最小二乗法による直線近似を行い，90分以上の

GETを求めるようにした．

　　　gastric　emptying　rate

　　　　　　－q漂念Ct×1・・（％）

　　　G．C．　max二胃部の最高カウント

　　　　　　（投与直後の事が多い）

　　　G．C．t＝時間tにおける胃部のカウント

　統計的検定は母平均の差の検定をF検定によっ

て行った．

　1．基礎的検討

　Tc－99m　Sn・colloidが試験食とともに投与され

た場合の胃液内におけるTc－99m　Sn－colloidの安

定性を調べるために，ペーパークロマトグラフィ

を用いて次の検討を行った．塩酸を加えてpHを

2，3，5に調製したものと，生食水を加えたもの

を1時間放置しTc－99m　Sn－colloidの標識率を測

定した．Tc－99m　Sn－colloidと固形成分との結合

が離れて胃液中に遊離してしまう可能性について

は，胃液と試験食を等量混合して4ccずつ5本

の試験管に分注し，30分，1時間，2時間，6時

間，24時間室温中に放置した後に，2，000回転，10

分間遠心し，上ずみから1ccずつを4本に分離

し，ウェルタイプシンチレーションカウンターで

それぞれのカウントを測定して胃液中でのSn－

colloidと流動食との結合性と安定性を検討した．

2例の臨床例において試験食投与2時間後に，采

血と採尿し試料中のカウントを測定した．

　3．正常範囲と再現性

　対象は合計47例であり，検査は60回行った．内

訳は正常volunteerが9例（14回），糖尿病患者が

21例（24回），そのほかが17例（22回）である．2

回検査した13例の内，正常volunteerと病状に変

化のない8例で再現性の検討を行った．

　3．糖尿病患者

　21例の糖尿病患者の内訳は，男性10例，女性11

例，年齢は，21歳から73歳（平均55歳）であり，

病歴は，0年から30年（平均9．3年）であった．現

在の治療法は，11例がインシュリン注射，8例が

食事療法のみで治療しており，2例が経口剤で治

療中であった．糖尿病合併症については，1）末梢

神経症（振動覚の低下など），2）自律神経症（起立

性低血圧，膀胱直腸障害など），3）腎症（蛋白尿，

PSP試験の異常など），4）網膜症（眼底所見）で4

群に分類した．合併症のない1群では男5例，女

2例，平均年齢55歳，合併症が1つの2群では男

2例，女3例，平均55歳，合併症が2つの3群で

は男1例，女2例，平均56歳，合併症が3つ以上

の4群では男2例，女4例，平均53歳であった．

合併症の内訳は，末梢神経症13例，自律神経症3

例，腎症7例，網膜症8例であった．全例でFBS

が測定してあり，糖尿病のコントロールの良い指

標とされているHbAlcについては，18例で測定

した．

m．結　　果

　1．基礎的検討

　ペーパークロマトグラフィによる測定では，

Tc－99m　Sn－colloidの標識率は酸性中でも，1時

間の室温中でも，99％以上であった．胃液中での

Tc－Sn－colloidと流動食との結合性の検討結果は，

Table　1に示した．いずれの時間においても，第

一層のうわずみ液中には，全体の1％以下の
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Table　l　Settling　properties　of　Tc－99m　Sn－colloid

　　　　semisolid　test　meal　in　simulated　gastric　juice．

　　　　（ヲるof　total　radioactivity） ’
Aliquout

　number

Time　of　settling（hours）

0．5 1．0 2．0 6．0　　24．0

0．2　　　0．1

10．1　　　8．0

50．1　　　　27．8

38．6　　　　64．1

Omin．

1top
2

3

4bottom

0．8　　　0．1

8．5　　　1．4

12．4　　　27．3

78．3　　　　71．2

0．1

0．5

37．4

62．0

activityしか検出されなかった．第3，4層の固形

成分からは，90～99％のactivityが，回収され

た．胃液との接触時間が長くなってもSn－colloid

と流動食との結合性に変化はなかった．患者の血

液，尿からは，Tc－99mのactivityは全く検出さ

れなかった．

　2．正常範囲と再現性

　正常volunteerの21歳女性の胃排出の様子を

Fig．1に示したが，30分後に小腸内への排出が

認められる．正常volunteer　9例の各時間ごとの

gastric　emptying　rateをFig．2に示した．平均値

は，30分で26．6％，60分で48．1％，9e分で65．7％

が胃から排出されている．全体の変化は直線に近

いものである．正常volunteerのGETは45分か

ら70分であり，平均士S．D．は62．5土7．7分であ

った．平均i2S．D．の値から，正常範囲を47分か

ら78分とした．正常群においてGETと身長，体

重の間に相関は認められなかった．再現性の結果

はFig．3に示したが，2回測定したGETの相関

係数はr－0．97，S．D．は8．7分，変動係数（C．V．）

は13％であった．

　3．糖尿病患者

　21例の糖尿病患者の平均GETは66．4土25．1分

であり，正常群と有意差がなかった．合併症のな

い7例では56．0土21．9分，合併症のある14例では

71．6±25．7分であったが，いずれも正常群と有意

差がなかった．合併症のある14例をさらに合併症

の数で3群に分類して検討すると，合併症が1つ

の群ではGETが58・0±23・4分，合併症が2つの

群では83．7±11．9分，合併症が3つ以上の群では

86．8土26．9分と，合併症が増加するにしたがい

。 9
内
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壬
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Fig．1　Serial　gastric　emptying　scintigraphy　in　normal

　　　subjects．

100X

《
B
三CJ。

2
．8

三
3

　　　0　　　　　　　15　　　　　　30　　　　　　45　　　　　　　60　　　　　　75　　　　　　90min

　　　　　　　Time　after　ingestion

Fig．2　Gastric　emptying　rate　after　test　n、eal　ingestion

　　　in　g　normal　subjects．　Each　point　represents　the

　　　mean士S．D．Note　that　the　presence　of　semisolid

　　　test　meal　apProximates　a　zero　ordcr　equation．

GETが遅くなる傾向がはっきりしていた．合併

症が3つ以上の群のGETは，正常群，合併症の

ない糖尿病患者群より有意に遅れていた（以上

Fig．4参照）．正常値に比べGETが早かった糖尿

病患者は6例あり，その内4例は合併症のない症

例であり，2例は末梢神経症のみを合併した症例

であった．GETが正常範囲内にあったものは10

例でFig．5に示すように，各群の症例が含まれ

ていた．GETが正常値より遅かった症例は5例

で，内3例は3つ以上の合併症がある症例であっ

た．
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／／
／
　
　
〆
n：8

r：0．968

との相関係数はr＝－0．41であり有意ではなかっ

たが，FBSが200　mg／d1以上の高値を示した症

例は，GETが早い傾向があった（Fig．6B）．イン

シュリン治療群と，食事療法群とを比較して有意

差は認められなかった．約1か月間の糖尿病コン

トロールの指標として利用されているHbAIC　D

値とGETとは相関しなかった．

0　　　　　　　　　　　　　50

　　Gastric　emptying　time

　　　　　　　tirst

　　　100min
（mlnutes）

Fig．3　Reproducibility　of　the　gastric　emptying　time．

　　　Good　correlation　was　noted　betw㏄n　first　and

　　　second．

　糖尿病患者のGETと身長，体重の間に相関は

認められなかった．糖尿病の病歴とGETの間に

相関は認められなかった．（Fig．6A）GETとFBs

IV．討　　論

　1．基礎的検討について

　最近，消化性潰瘍の病態生理と新しい治療法に

関する研究成果と，胃の生理学的薬理学的な関心

の高まりによって，胃排出機能検査が注目される

ようになった5）．検査方法としては経管を用いる

方法6・7），X線透視による方法8），核医学的方

法4・5・9～16）が用いられるが，1966年GriMthら9）に

より始められた核医学的方法は，他の方法に比べ，

はるかに非侵襲的であり，簡便で，かつ正確で再

現性にすぐれ，定量性があることから，現在は

Gold　standardとして認められている．しかしな

がらわが国においてこれに関する研究は驚くほど

50
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トー一＝＝・一・一≡→

100

誓　　　　＝＝

1SO　min

★　　★
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Fig．4　Gastric　emptying　time　in　normal　subjects　and　diabetic　patients．　Diabetic　patients

　　　with　more　than　three　complications　showed　slower　em．ptying　than　either　diabetics

　　　without　complication　or　normal　subjects．
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Rapid　emptying

Nonnal　etnptying

Slow　e叩tying

no　COtnplication

one　complication

two　coniplications

raore　than　thrp．e　compl　icdtionS

　　　　　　2　46810cases
Fig．5　Gastric　emptying　time　in　diabetic　patients．　The　diabetic　patients　who　showed　rapid

　　　emptying　had　either　no　complication　or　only　peripheral　neuropathy．

少なく，和歌山医大の鳥住ら10）の報告があるにす

ぎなかった．

　トレーサーとして利用されるアイソトープは

Cr－51，1・131から，現在ではTc－99m，　In－111が主

なものであり，試験食としては，液体，固形食，

流動食が用いられているが，固形食，液体とを別

々のアイソトープで標識したdouble　tracer法に

よる研究11）から，液体の胃排出と固形食の胃排出

はそのメカニズムに違いがあることが証明され，

液体の排出には主に胃底部，胃体部が関与し，固

形食の排出には前庭，幽門部が関与している．液

体の排出は固形食よりも早くて，time－aCtiVity

curvcはmono－exponentialに変化し，病態を反映

するには，感度が低いことが報告されている．

　固形食への標識方法として最も有名なものは，

Meyerら12）の生きたニワトリの肝へのin　vitro標

識法であるが，ニワトリを飼育し，屠殺してさら

にそれを料理するというのは，実際臨床では非常

に困難であろう．他の方法としては，Tc－99m－

colloidを用いたin　vitroでのニワトリの肝13），

あるいは，煎りタマゴ14）への標識法が報告されて

いる．いずれも高い結合率が示されているが，投

与する前に調理しなけれぼならない点が煩雑であ

る．最近では，繊維やレジンに標識し，固形食や

流動食に混合して投与する簡便な方法が報告され

ている15）．

　核医学的胃排出機能検査法の技術的な要点に関

してChristiarら16）は，下記のように述べている．

　1）患者に与える試験食が液体か固形食か，あ

るいは流動食であるのかによって結果が異なる．

アイソトープの標識率が高く，固形成分への結合

性が強く，胃液中でも安定していることが大切で

ある．

　2）試験食の大きさ，量，成分が一定している．

　3）検査中は患者の体位は一定とする．

　4）データ収集において，減衰補正を行うこと．

また，double　tracer法を行う場合には深さ，散乱

線，コリメーターの隔壁通過などに対する適切な

補正を加えること．

　われわれが使用した流動食オクノソーは，市販

されているので容易に入手することができるし，

内容や成分が一定である点が，自家調理による試

験食よりもすぐれている2）．Tc－99m　Sn－colloidの

標識率は強酸中でも99％以上と非常に安定して

いたし，血中，尿中への遊離，排泄はまったく認

めなかった．

　食物の固形成分との結合性を検討した実験では，

胃液中において上清の液体成分への遊離はきわめ

て少なく，90～99％のものが，沈澱物の中に存在

していた．第2層に約10％のactivityが認めら

れた点にっいては，分注作業のテクニカル・エ

ラーによるものと考えられるが，一部は遠心で沈

澱せずに浮遊している小さな粒子への結合もある

と思われる．
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B）　Correlation　between　gastrlc　emptying　time　and

　　fasting　blood　sugar（FBS）．　No　sigr）ificant　correla－

　　tion　was　obtained，　but　the　patients　of　high　blood

　　sugar　tend　to　show　rapid　gastric　emptying．

　　　　　　　　　　Fig．6

　試験食がたとえ液体である場合にでも，その量，

pH，カロリー，滲透圧などの違いによってGET

が変化することが知られている．試験食の条件と

して大切なことは，その成分が一般的な食事に近

いものであるべきではあるが，同時に検査法とし

ての再現性を確保するために同一の内容であるこ

とが最も重要と考えられる．検査中の体位に関し

ては，座位による報告もあるが一般的には仰臥位

が多く用いられている．撮影と撮影の間に患者に

体動を許すとGETに影響が出る可能性があるた

め，不自然であっても再現性を保つために患者は

仰臥位のままで検査を行った．

　いずれにしても，流動食の場合，完全な固形食

の胃排出動態とは異なるであろうが，今回得られ

た結果では，各時間のemptying　rateの変化が直

線的であり，正常者のGETの値が，固形食を利

用した報告の結果と非常に良く一致しており，再

現性にすぐれていた．このことから，流動食を利

用した核医学的胃排出機能検査法は臨床応用に際

して，信頼性の高い検査法と言えるであろう．

　2．糖尿病患者の胃排出機能について

　糖尿病患者における胃腸障害としてgastro・

entropathyという概念が知られており，重症糖尿

病患者において嘔吐，下痢，便秘などの胃腸症状

を呈することはしばしば経験されている．

　糖尿病患者の胃排出機能に関する研究は1945年

Rundlesi7）が最初に報告しているが，従来の研究

では，胃排出機能の障害，つまり排出の遅れにっ

いての検討がほとんどであったDotevall7），

Domstadら18）の報告では，合併症が高度な重症

糖尿病患者の胃排出時間が正常者に比べ有意に遅

く，糖尿病におけるgastroparesisの存在を確認

している．一般的には胃排出の遅れは，神経障害

と胃壁の血管障害の両者の関与があると考えられ

ているが，自律神経障害との関係を検討した研究

では，自律神経障害の有無によるGETの差を認

めなかったという報告19）もあるが，Campbell

ら20）による12例の検討では，心臓血管反射から

評価した自律神経障害のある6例の内3例であき

らかにGETが遅れており，自律神経障害のない

6例は正常範囲にあった．double・tracerによる検

討から糖尿病患者では，液体と固形食とのGET

の差が少ないことが特徴的であり，前庭部の迷走

神経の障害が原因であろうと結論している．

　一方，糖尿病患者で胃排出が促進されたという

結果は20年以上前にDotevall7）の報告があるのみ

で，彼等は，750m1の食塩水を経管法により投
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与して胃排出能を検討しているが，糖尿病合併症

のない群で有意に排出が早くなっていた．彼等は，

胃排出が早いのは胃酸分泌の充進が原因であると

主張している．しかしながらその後の多くの研究

では糖尿病患者において胃酸分泌の充進が認めら

れなかったために，胃排出が充進する病態にっい

ては関心が向けられないままとなっている．

　われわれの今回の検討においては，いわゆる

triopathyを呈する重症糖尿病患者群で有意に胃

排出が遅れており，過去の報告と一致する結果で

あった・一方，合併症のない群では有意差はない

ものの・胃排出は正常群より早い傾向が認められ，

GETが47分以内の6例中4例が合併症のない糖

尿病患者であることから，糖尿病の初期の病態と

しては胃排出が促進されており，神経障害，血管

障害が加わることによって胃排出が次第に遅れて

くるものと考えられる．

V．結　　論

　Tc－99m　Sn－colioidと流動食オクノソーを用い

た胃排出機能検査を行い，以下の結論を得た．

　1）Tc－99m　Sn－colloidの標識率は99％以上で

あった・胃液中においてTc－99m　Sn－colloidと固

形成分との結合は90～99％以上であり，時間経

過による変化は認めなかった．

　2）正常値は47分から78分の範囲であり，再現

性も優れていた．

　3）糖尿病患者において，糖尿病合併症が3つ

以上ある群は，正常者，合併症のない糖尿病患者

群よりも有意に胃排出が遅れていた．

　4）合併症のない糖尿病患者においては，胃排

出が正常者よりも早い傾向が認められた．

　正常volunteerとして本研究に協力していただいた金

沢大学医療技術短大の学生諸君と，アイソトープ部の松

平，山N，辻井，飯田，河村の諸氏に対して深謝いたし

ます．
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Summary

Gastric］Emptying　Time（GET）with　Tc－99m－1abeled　Semisolid　Meal
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　in　Diabetic　Patients

Akira　TADA＊，　Kiyoshi　KoIzuMI＊，　Tamio　ABuRANo＊，　Hisashi　BuNKo＊，

Norihisa　ToNAMI＊，　Kinichi　HlsADA＊，　Ichiro　ARAKI＊＊and　Toshio　UENo＊＊

＊1）epa噺ient〈of　Nuclear　Medicine，　Kanazawa　University

　　＊＊Second　lnternal　Medicine，　Kanazawa　Univerぷitγ

　　Measurement　of　gastric　emptying　in　diabetic

gastroenteropathy　is　of　interest　because　of　the

gastric　atony　that　may　produce　signs　and　symptoms

of　visceral　neuropathy．　The　purpose　of　this　study

is　to　present　the　result　of　GET　measurements　in

diabetic　patients．　The　correlation　between　GET

and　complications，　fasting　blood　sugar（FBS），

duration　of　disease，　age，　sex，　and　HbAlc　was

evaluated．　Included　in　this　study　were　21　diabetic

patients．　Fourteen　patients　had　diabetic　compli－

cations　such　as　peripheral　neuropathy，　autonomic

neuropathy，　nephropathy　and　retinopathy．

　　Following　an　overnight　fast，　semisolid　test　meal

mixed　with　200　uCi　of　Tc－99m　Sn－colloid　was

ingested　by　the　patients．　In　nine　normal　volunteers，

the　GET　range　previously　established　by　this

method　in　our　instltution　was　from　47　to　78

minutes（mean　62．5土7．7）．　In　the　patients　vith

diabetic　complication，　particulary　with　triopahy，

GET　was　signi丘cantly　prolonged　compare（to

those　of　normal　subjects　and　diabetic　patents

without　complication．　On　the　contrary，　four　out

of　seven　patients　without　complications，　sh（wed

rapid　emptying　than　normal　subjects．　This　npid

emptying　may　reveal　the　early　stage　of　patho）hy．

siological　change　in　diabetics．　No　correlatior　be－

tween　GET　and　FBS，　duration　of　disease，　age　sex

and　HbAlcwas　seen．

　　This　tcst　of　radiolabeled　semisolid　meal　was

found　to　provide　a　convenient，　safe　and　effe：tive

diagnostic　tool　to　examine　gastric　emptying虹nc－

tion　in　diabetic　patients．

　　Key　words：gastric　emptying　study，　semi；olid

test　meal，　diabetic　mellitus．
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