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《総　説》

腎の核医学

井　上　登美夫＊

　要旨　昨年の米国核医学会誌に3つのコンセンサスレポートが掲載された．そのレポートの課題は，

腎クリアランス測定，腎血管性高血圧の検出のためのACE阻害剤レノグラフィ，上部尿路拡張を調べ

る利尿レノグラフィの3つである．腎臓核医学は腎機能評価に有用な手法であるが，施設問での検査

手技，検査方法，解釈などのバラツキが大きかった．このコンセンサスレポートによる標準化は日常の

腎臓核医学検査のレベルの向上の一助となるであろう．WmTc－MAGの導入は，その早いクリアランス

とガンマカメラによるイメージングに適したガンマ線エネルギーによって，腎臓核医学の有用性をさら

に高めた．本稿では，WmTc－MAG3を用いたクリアランス測定，　ACE阻害剤レノグラフィ，利尿レノグ

ラフィの検査原理，手技，検査の解釈について概説する．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（核医学34：1149－1153，1997）

　長年にわたり腎臓核医学に重要な役割を果たし

てきた1311ヒプランはその役割を終え，わが国で

はレノグラフィ製剤としては99mTc－mercaptO－

acetyltriglycine（MAG〕）が中心的な放射性医薬品と

なった．MAG3は，血中からのクリアランスが早

く，かつガンマカメラに適したエネルギーを持つ

99mTcで標識されているため画質の良い腎動態画

像が得られる．本稿ではMAG，を用いたクリアラ

ンス測定法，ACE阻害剤負荷レノグラフイ，利

尿剤負荷レノグラフィについて概説する．

クリアランス測定法

　クリアランスという言葉は“取りかたづけ”と

か“取りのける”などの意味をもつ．腎のクリア

ランスとは，血液中に存在するいろいろな代謝産

物（老廃物）を体外に尿として排泄する（取りかた
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づける）能力として定義される．その能力を定量

するためには，腎から速やかに排泄される薬剤を

投与し，それが尿中にどれくらい速やかに排泄さ

れるかを測定することが腎機能を評価することに

なる．

　MAG3は近位尿細管から排泄される物質である

ことから，MAG3の腎クリアランスを測定する

と，有効腎血漿流量（ERPF）に関連した近位尿細

管機能を定量的に測定できることになる．パラア

ミノヒプラン（PAH）に代表される古典的なクリア

ランス測定法をベースに，投与一定時間後の薬剤

血中濃度からクリアランスを予測する経験式を用

いる方法は，従来からのレノグラム製剤のOIH

で行われていた．この手法をそのままMAG，に適

応する研究が重ねられ，経験式が求められ実用化

されている，

1回静注と2コンパートメントモデルによるクリ

アランス測定

　クリアランスを薬剤1回投与後の血中の薬物濃

度の消失速度としてとらえる方法が，Sapirsteini）

らによって考えられた（Fig．1）．投与した薬剤の
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Fig．1　Schema　of　MAG3　blood　clearance　and　2　compartment　modelii）．
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Fig．2　Gamma－camera　based　measurement　of　MAG3　clearanceil）．

血液中の薬剤濃度が速やかに低くなれば腎のクリ

アランス機能が高いことを意味する．

　この方法の基本的な概念は，

　（1）体内に投与した薬剤は第1のコンパートメ

　　　ントである血液中（血管内）に瞬時に均等

　　　に分布する．

　（2）次に濃度勾配にしたがって血管外の第2コ

　　　ンパートメントに移行すること．

　（3）第一コンパートメントである血管内から腎

　　　のみを介して体外に排泄されること．

を前提としている．6－8回の採血データに2コン

パートメントモデルを当てはめて血中クリアラン

スを求める方法は精度の高い方法であるが，実際

の臨床の現場で行うには手技がやや繁雑である．

そこで簡便法として1回の採血でクリアランスを

推定する方法が開発されている．一回採血法の回

帰式としては，Bubeckユ）あるいはRussel13｝の式が

標準的である．血液中のトレーサ濃度からクリア

ランスを推定する方法は，第2コンパートメント

が大きくなった状態，すなわち腹水や浮腫が顕著

な病態では，クリアランスを過大評価してしまう

精度上の限界があることに留意しなくてはならな

い．
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ガンマカメラを用いたクリアランス測定

　クリアランス測定の古典的な測定法は尿を採取

するものであり，さらに投与後の血液中のトレー

サ濃度を測定し消失する状態を解析する方法も，

採尿，採血といった煩雑さがある．尿，血液のか

わりに腎を測定対象とし，採血，採尿を必要とし

ない方法がガンマカメラ法である．この方法は，

レノグラム検査と同時に行え，かつ左右腎のクリ

アランスを別々に測定できる．ガンマカメラ法は

Shlegel‘）やGates5）らによって導入された手法であ

り，BII馬尿酸による有効腎血漿流量（ERPF）や，

99mTc－DTPAによる糸球体濾過率（GFR）を投与後

1－2分の腎のカウントから経験式をもとに求め

る、

　MAG，については，　Taylorら6）が8回採血法の

2コンパートメントモデル解析で求めたMAG3ク

リアランスとMAG3投与1－2分間，1－L2分間，

2－3分間の腎摂取率との回帰式を提案している．

わが国では伊藤ら7）も腎摂取率と血中クリアラン

スの回帰式を提唱している．これらは方法論とし

てはShlege1やGatesの方法を踏襲したものであ
る．

　1－2．5分後の腎摂取率からMAG3クリアランス

を求めるTaylorの式は，

　CL（m〃min）

　　＝10．8（90　dose　at　l－2．5　min）（BSA／1．73　m2）－2．5（1）

であり，9・　dose・at　1－2．5　minはMAG3投与1－2．5

分の間の腎摂取率，BSAは被検者の体表面積（m2）

である．ガンマカメラ法の場合，腎摂取率すなわ

ち“投与量のうち何％が腎に集まったかを示す指

標”を求めるためには，投与量の測定とトレーサ

（MAG3）の腎放射能測定の2つの測定が必要であ

る．投与量は注射前後のシリンジのカウント差と

して求める．実際の測定は，シリンジを撮影台の

上にのせて，下側のガンマカメラで撮影し，台の

ガンマ線吸収を被検者と同じ状態とする（Fig．2）．

腎のカウントは，実際にはガンマカメラレノグラ

フィを行う過程で求める．一定時間後，たとえば

1－2．5分間の加算画像を作成して，腎および周囲

のバックグラウンド関心領域（ROI）を設定し，

バックグラウンド補正した左右腎カウントの総和

を求める．この際どのようなROIを設定するか

はコンセンサスが得られていないため，各施設ご

とに一定した方式で行う必要がある．できれば，

自動的にROIを設定し，再現性を高めることが望

ましい．

　腎は体深部にあるため，ガンマカメラにそのγ

線の情報が到達するまでに，体内で吸収されてし

まう．もし，そのままシリンジのカウントで割っ

て腎摂取率を計算すると，クリアランスを過小評

価することになる．そこで腎の深さを計測してγ

線の吸収を補正する必要があるが，CTや超音波

検査で患者ごとに腎の深さを計測することは煩雑

であるため，身長や体重から推定する．

　織内らにより開発された1コンパートメントモ

デルによるガンマカメラ法は，経験式ではなく1

コンパートメントモデルを用いた理論式に基づく

測定法である8）．MAG3は血漿蛋白との結合が80－

90％と高く血管外への拡散が少なくかつ，尿中以

外の排泄がほとんどない．そこで，投与した

MAG3は腎からのみ消失し，投与早期には尿中へ

の移行がないと仮定すると，1コンパートメント

モデルを適用できる．すなわち，血中からの

MAG3の放射能消失速度は血漿中のMAG3の放射

能（B（り）に比例し，かつ腎の摂取量Rωと血漿中

のMAG3の総和B（t）が投与量に等しいという2

つの式を基本とする．

　　dB（t）1dt＝－k×B（t）　　　　　　　　　　　　　（2）

　　Rω十B（t）＝ID　　　　　　　　　　　　　　（3）

ここでkは移行速度定数，Bωは時間tにおける

血中放射能，R（t）は時間tにおける腎放射能，　ID

は投与量を表す．

　この式をR（りについて解くと

　　R（り＝1D×（1－e－kt）　　　　　　　　　　　（4）

となり時間tlからt2について腎摂取率（RUR）は

　　RUR＝（t2－tl）十（e－ka－e－kt1）／k　　　　　（5）

となる．この式はkについて解くことはできない

が，

　　kニA×（eB×RUR－1）　　　　　　　　　　　　　　　　（6）

で近似することができる．MAG3投与1－2分間の
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腎摂取率を求める場合，

　　k＝0．48026×（el35315×RuR－1）　　　　　　　　　（7）

となる．クリアランスを別の見方をすると，消失

速度と薬剤の分布容積の積で表せる．

　クリアランスCLMAG3＝k×循環血漿量（8）

すなわち，ガンマカメラでRURを求めれば，（7）

式によって消失速度kが求まる．循環血漿量は身

長，体重，ヘマトクリットから推定できるので，

採血することなくMAG3のクリアランスが求ま

る．本法によるMAG3クリアランスの健常者29

人の平均と標準偏差は412．5±56．51（m〃min／1．73

m2）であり，平均一2sdを正常下限とすると300

m〃min／L73　m2が正常下限である．

　このほかガンマカメラ法によるクリアランス測

定法には，ダイナミックスキャンによりパトラッ

クプロット法を用いた方法も考案されている．

ACE阻害剤負荷レノグラフィ

　アンジオテンシン転換酵素（ACE）阻害剤負荷レ

ノグラフィは，腎血管性高血圧の診断に有用であ

るが，欧米ではこの検査の有用性が高いことから

コンセンサスレポートがだされ，検査法とその解

釈の標準化が進められている9）．被検者は検査4

時間前より固形食の摂取を禁じ，MAG3あるいは

DTPAの投与60－90分前にACE阻害剤であるカ

プトプリル25mgの錠剤を砕いて水200・mlと共

に飲用する．レノグラムは，grade　Oを正常，　grade

lを軽度異常（Tmax　5分以上でかつバックグラウ

ンド補正後レノグラムで20分値対ピーク値比0．3

以上），grade　2を著明な排泄遅延（排泄相が残っ

ている），grade　3を排泄相がない閉塞性パター

ン，grade　4を腎放射能が認められる腎不全型，

grade　5を腎放射能が測定できない腎不全型（血液

バックグラウンド型）として6型に分類する（Fig．

3）．本法の基本的な測定方法は，ACE阻害剤を投

与しない状態のレノグラムがACE阻害剤負荷後

にどの程度変化するかを観察することである．コ

ンセンサスレポート9）では，腎血管性高血圧に対

する診断基準のhigh　probability（＞90％）とは，片

方の腎臓のレノグラム上の変化が以下のいずれか

ム
八

ト

C

5

　10
投与後時間（分）

15 20

Fig．3　Classification　of　renogram　pattern　in　ACE
inhibitor　renographyii）．

の条件を満たすときとしている．

　（1）レノグラムの2grade以上の悪化，（2）Tmax

（投与後ピーク値に達する時間）の2分以上または

40％以上の延長，（3）20分値対ピーク値の0．15以

上の変化，（4）相対腎摂取率の10％以上の変化

（頻度は低いが特異性が高い）

　逆にlow　probability（＜10％）の診断基準は，

　（1）ACE阻害剤負荷時のレノグラムがgrade　O

（正常）の場合，（2）ベースラインスタディでgrade

lor2のレノグラムが薬剤負荷によって改善した

場合，（3）ベースラインスタディでgrade　lまたは

腎摂取率30％以上の状態で薬剤負荷で不変であ

る場合である．

利尿剤負荷レノグラフィ

　利尿剤負荷レノグラフィは上部尿路拡張症例に

対し，閉塞か非閉塞性かの鑑別に有用とされてい

る．しかし，この検査法も手技や解釈に施設問で

バラツキがあるため，標準化を目的としたコンセ

ンサスレポートが出された1°）．一般的には，アイ

ソトープ（MAG3）投与20分後にfurosemideを静

注し，さらに15分観察するため計35分の検査時

間となる．furosemideをMAG3投与15分前に投

与する方法もある．腎機能に関係なく，正常の反

応があれば正常と解釈する．利尿剤投与後遅れて

ピークが出現するサインをHomsy’ssignあるいは

delayed　double　peak　signといい，間欠的な水腎症

（intermittent　hydronephrosis）であることを示す．

GFRが15m〃min以下の腎機能である場合は，利
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尿が少ないため判定に注意が必要である．

おわりに

　新たに実用化されたMAG，の出現に伴い，腎臓

核医学検査の精度は高くなっている．しかし，検

査手技や解析法に施設問でのばらつきがあるた

め，従来その定量的指標の信頼性に疑問があった

のも事実である．最近の検査法や解析法の標準化

の試みは検査の信頼性を高め，今後MAG，を用い

た腎臓核医学検査の普及につながるであろう．
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Summary

Nuclear　Nephrology

Tomio　INOUE

Depar’ment‘～∫〃uclear〃edicine，　Gunmaση’versity　Scho‘，1イゾ〃ed’cine

　Three　consensus　reports　entitled‘‘renal　clearance，”

“ACE　inhibitor　renography　for　detecting　renovascular

hypertension，”and‘‘diuresis　renography　for　investト

gating　the　dilated　upper　urinary　tract”were　published

in　Tlie　Journal（～∫ノVl‘clearMedicine　in　1996．　Ahhough

nuclear　nephrology　is　useful　technique　to　evaluate　re－

nal　function，　there　were　wide　variations　of　technical

procedure　and　their　interpretations　among　diffe　re　nt

centers．　Minimal　standardization　by　these　consensus

reports　may　help　to　raise　the　level　of　practice　of　renal

nuclear　medicine．　The　introduction　of　99MTc－MAG3

（MAG3）enhanced　the　utility　of　renal　nuclear　medicine

because　of　the　rapid　clearance　and　suitableγ一ray　en－

ergy　for　imaging　by　gamma　camera．　In　this　chapter，

the　principle，　procedures，　and　interpretations　of　renal

nuclear　medicine　examinations　using　MAG3　regarding

renal　clearance　measurements，　ACE　inhibitor　renog－

raphy，　and　diuresis　renography　are　explained　and　dis－

cussed．

　Key　words：　99mTc－MAG3，　ACE　inhibitor，　Di－

uretic　renography，　Clearance．
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