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尿路造影時の腎障害の比較検討
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   The effects on renal function of an ionic and hyperosmolaric contrast agent (diatrizoate) and 
a non-ionic and slightly hypertonic agent (iohexol) for drip infused urography were compared on 
60 patients with normal renal function. Urine samples were collected before and 30 minutes after 

 drip  infusion  of  contrast  agent,  and  analyzed  for  albumin  (ALB),  r-glutamyl  transpeptidase  (r-
GTP),  N-acetyl-P-glucosaminidase  (NAG),  P2  microglobulin  ((3  2MG)  and  creatinine  (CRE).  The 
urinary excretion of proteins and enzymes was compared with urinary  CRE.  r-GTP, NAG and 

 /3 2MG increased significantly after infusion of diatrizoate.  1-GTP and  13 2MG increased signifi-
cantly after infusion of iohexol. Excretion of ALB,  r-GTP, NAG and  p 2MG was significantly 
higher after infusion of diatrizoate than after iohexol. The urinary concentration of  CRE was 
significantly lower after infusion of diatrizoate than after iohexol. The degree of renal damage 
after urography was no related to the appearance of allergy to the contrast agent or age of patient. 
Therefore, the non-ionic and slightly hyperosmolaric iohexol may be less toxic to the kidneys than 
the ionic and hypertonic  diatrizo  ate. This nephrotoxicity after drip infused urography is thought 
to be related mainly to the osmolarity of contrast agent. 

                                                   (Acta Urol. Jpn. 38: 767-773, 1992) 

Key words: Diatrizoate,  Iohexol, Nephrotoxicity

緒 言

静脈性尿路造影では,従 来のイオン性造影剤に加え

て非イオソ性造影剤が用いられるようにな り,イ オン

性造影剤に比べて非イオン性造影剤の方が安全性と造

影能の面で優れているとする報告が多い1-4)安 全性

に関しては,非 イオソ性造影剤の使用例で造影剤に対

するアレルギー症状が少な く,こ の点がイオソ性造影

剤に比べてかなり高価な非イオン性造影剤が用いられ

るようになった大きな要因と思う.し かし,腎 に与え

る影響に関しては非イオソ性造影剤はイオン性造影剤

より腎障害が少ない とする報告5-10)と両者に差がない

とす る報告2)がある.ま た,造 影剤による腎障害の機

序に関しては,造 影剤の高浸 透圧 性を原因とする考

え7・8)と浸透圧毒性の他に化学的毒性も原因とする考

k.5,9,11)がある.

そ こで,私 たちはイオン性造影剤と非イオン性造影

剤を用いた静脈性尿路造影を行い,そ の前後の尿中物

質を測定し同じく測定した尿中クレアチニンの値に対

する比の値で比較することで,そ れぞれの造影剤によ

る腎障害の部位と程度について比較検討 した.ま た,

造影剤による腎障害の原因について文献的に考察した

ので報告する.
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対象および方法
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対 象 は 血清 ク レアチ ニ ソ(Cr)が 正 常 範 囲 内 に あ

り,静 脈 性 尿 路 造 影 検査 を必 要 と した 当科 外 来 患 者60

例 で あ る.造 影 剤 は イ オ ソ性 と してdiatrizoate(60

%ウ ロ グ ラ フ ィ ン⑪,ヨ ー ド含 有 量292mg/ml,対 生

食 浸 透 圧 比6)の100mlを 用 い,非 イ オ ソ性 と して

はiohexol(オ ム_パ ー ク300②,ヨ ー ド含有 量300mg/

ml,対 生 食 浸 透圧 比2)lz)の 同 じ く100mlを 用 い た ・

対象 の60例 をdiatrizoate群 とiohexol群 のそ れ ぞ

れ30例 ず つ に 分 けた が,造 影 検査 順 に交 互 にdiatri-

zoate群 とiohexol群 に 振 り分 け,最 終 的 には そ れ

ぞ れ の群 は 男 女 同様 とな る よ うに調 節 した.原 疾 患 は

Tablelに 示 す よ うに 多岐 に わ た っ て いた が,dia一

Table1.Originaldiseasesofdiatrizoateand

iohexolusedgroups・

Diagnosis DiatrizoatelohexolTotal

Hematuria

Rena」stone

Ureterstone

Neurogenicbladder

Chronic(:)・stitis

Chronicprostatids

Rena且cdlca『cinoma

Chronicpyeloneph「itis

Rcna且cyst

Prostatichypertrophy

Wanderingkidncy

Bladdertumor

Cyst㏄ele

Prostaticcancer

Chronicepididymitis

7

8

6

0

2

1

1

1

2

1

0

0

0

0

1

9

4

4

3

1

2

1

1

0

1

1

1

1

且

0

16

12

10

3

3

3

2

2

2

2

1

1

1

1

1

Tota1 30 so 60

trizoate群 もiohexol群 も原 因不明の血尿と上 部尿

路結石症が多 く,こ れらの疾患が全体の63%を 占めて

いた,血 尿例は顕微鏡的血尿で,肉 眼的血尿例は今回

の検討から除外 した.

対象の60例 のなかには明らかな薬物アレルギーの既

往がある例はいなかった.尿 路造影検査に先立って,

それぞれの造影剤を用いたアレルギー試験は行わなか

った.静 脈性尿路造影検査は午前中に行い,当 日の朝

食は禁じたが,飲 水は制限しなかった,造 影剤は点滴

静 注した が,初 めの2～3分 はきわめて緩徐に注入

し,こ の間に副作用症状がないことを確認した後,計

7～10分 間で点滴静注を終了した.

検査に用いた尿は造影剤注入の直前と注入終了の30
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分 後 に そ れ ぞれ 自然 排 尿に よって 採 尿 し,た だ ち に冷

凍 保 存 した 後,SRL社 で 尿 中albumin(ALB),γ 一

gl。・。myl・ ・an・p・P・id・・e(r-GTP)・N-ace・yl一 β一D膚

gly…ami・i・a・e(NAG),β2-micr・gl・b・li・(β2

MG)とcreatinine(Cr)を 測定 した.ALBは 糸球

体 濾過 機 能 の指 標13)と して,7-GTPは 尿細 管細 胞 の

brush-borderenzymeの 指 標 玉4)として,NAGは 尿

細 管細 胞 のlysosomalenzymeの 指標15>と して,ま

た,β2MGは 尿細 管性 蛋 白 尿 の 指標16)と して 測 定

し,尿 中Crの 値 で 除 した 比 の値 を 用 い て 検 討 した.

統 計 学 的 検 討 はpairedttest,non-pairedttestと

X2testと 用 いた.

結 果

2群 の年齢および各:尿中物質の造影前の値をTa-

ble2に 示す.造 影剤注入前はいずれの項目にも2群

間に有意差はなかった.

Table2.Comparisonoftwogroupsbeforedrip

infusedurography・

1》iatrizoatelehaOl

No.(male:female)

Age(yrs,)

ALB(mg/g.CR£)

γ一GTP(IU/g.CRE)

NAG(U/g.CRE)

β2MG(μg/g.CR£)

CRE(mg/dD

30(15:15)30(15:15)

47±1454± 監5

23.1±28.818.8±16.6

23士1326±14

5,0±2.25.2土3.且

127±811且5±73

113.9士60.894.2±44.4

mean±SD

Table3に は 造 影 剤 注入 前 後 の 尿 中物 質 の 値 を示

して い る.diatrizoate群 では 造 影 前 に 比べ て造 影 後

にALBの 増 加傾 向 が あ り,γ 一GTP,NAGと β2

MGは 造 影 後 に 有 意 に 増 加 した.ioheXOx群 で は造

影 後 にr-GTPと β2MGが 有意 に 増 加 した が,

ALBとNAGの 前 後 の値 に 差 は な か った.Crは2

群 と も造 影 後 に有 意 に 低 下 した.

Table4に は 各 尿 中 物 質 の 造 影 前 後 の差 の値 を 示

して い る が,い ず れ の項 目もdiatrizoate群 の方 が

iohexol群 よ り差 の値 が 有 意 に 大 きか っ た.

静 脈 性 尿 路 造影 で何 らか の 副作 用 症 状 のみ られた の

は,diatrizoate群 で8例(27%),iohexol群 で2例

(7%)で あ った.こ の うちdiatrizoate群 の5例 と

iohexol群 の1例 は 軽 度 の 発 疹 と蚤 痒 感 の み で ,特 に

治療 を必 要 と しな か った.diatrizoate群 で 強 い 嘔 気

の あ った1例,全 身 発 赤 の1例,喉 頭 閉 塞 感 ビ}例 と

iohexol群 で蚤 痒 感 の強 か った1例 に ステ ロD静
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Table3.Urineprofilesbeforeandafterdripinfusedurography.
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Diatrizoate Iohexol

ALB(mg/g.CRE)

γ一GTP(IU/g.CRE)

NAG(U/g,CRE)

β2MG(A9/g.CRE)

CRE(mg/dl)

bdbre

a匠er

befbre

afセer

beR》re

afセer

bdbre

after

befbre

afセer

:1器1]・<・ ・1・

1窪1:]・<…1

::1‡1::]P<…1

、1:;圭1晶]・〈…1

1二1:翻:1]
・<・…

12::圭1::1コ・・

撒]・<・ …

::;圭1:二]・・

1獺]・<…5

雛 盤:1]・〈…1

mean±SD

Table4. Differenceofexcretionofurinecomponentsbefore

andafterdripinfusedurography・

DiatrizoateIohexo1

(after)一(before)(after)一(before)
Pvalue

ALB(mg/g.CRE)

γ一GTP(IU/g.CRE)

NAG(U/g.CRE)

β2MG(μg/g.CRE)

CRE(mg/d且)

10.0=ヒ27.4

24士14

L4±L7

1043±1877

-77 .3±46.4

一4 .3±14.6

15±14

0.3±2.3

24±48

-46 .4±39.0

<0,02

<O.02

<0.05

<0.Ol

<0.Ol

mean±SD

Table5. Urineprofilesbeforeandafterdripinfusedurography

accordingtosideeffectofdiatr三zoate.

Sideeffect(一)

(n=22)

Sidceffect(十)

(n=8)

ALB(mg/g,CRE)

γ一GTP(IU/g.CRE)

NAG(U/g.CRE)

β2MG(A9/g.CRE)

CRE(mg/d且)

be飴re

afセer

beIbrc

aIセer

be&)re

afセer

bef{)re

a氏er

befbre

a匠er

;1:1圭il:1]・・

1那]P<…l

l::圭1:1]・<…1

濫ll、,]・ 〈…1
'1::識:;コ

・く…1

器;::1]・ ・

器圭1:]・<…1

1::ま1:1]・ ・

撒16,,]・ ・

1:1:1圭ll::]
・〈・…

mcan士SD

注 を行 った.こ れ らの副 作 用 症 状 は造 影 剤 の点 滴 注 入

の終 了 ま ぎわ か ら注 入5分 後 に か け て 出現 した.し か

し,2群 と も シ ョッ ク状 態 とな った 例 は い なか った.

Table5で はdiatrizoate群 を 副作 用 症 状 の有 無

で分 け,腎 障 害 の程 度 を比 較 した.副 作 用 症状 の なか

った グル ー プでは 注 入 前 後 の γ一GTP,NAG,β2MG

とCrに 有 意 な 差 が あ った が,副 作 用 症 状 の あ った

グル ー プで 有 意 差 が あ っ た のは γ一GTPとCrの み

で あ っ た.

Table6とTable7に は2群 の39歳 以下,40～59

歳,60歳 以 上 の年 齢 別 の 各 尿 中物 質 の造 影 前 後 の値 を

示 して い る.Crがdiatrizoate群,iohexol群 の い

ず れ の 年 齢 層 で も造 影 後 に 有意 に減 少 してい た が,有

意 に 増 加 した の は39歳 以下 ではdiatrizoate群 の γ一

GTPの み,iohexol群 では β2MGの み で,40～

59歳 ではdiatrizoate群 の γ一GTP,NAGと β2

MG,iohexo1群 で は γ一GTPとNAGで あ った が,

60歳 以上 では 両 群 と も γ一GTPの み で あ った.
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Table6.Urineprofilesbeforeandafterdripinfusedurographyaccordingtoagein

diatrizoategroup.

Agc(yrs.)
』39

(n冨9)

'
CO・-59

(n=15)

60-
(n=6)

ALB(mg/g.CRE)

γ一GTP(IU/9.CRE)

NAG(U/g.CRE)

β2MG(μ9/9,CRE)

CRE(mg/d且)

囎q;::圭lll,]・<・ ・1・

雅::ま:]・ 〈・・1・

諮e:::報 〕・・

雅11趨:23]ns

盟elll器1]・<…1

:1鑑1::]・ ・

::圭:1]・<…1

1:;圭1:;・]・〈・…

ll:ま1?15]・<…5

器::圭ll:1]・<…1

ll:1圭19:1]ns

l:圭19]・<・ …

1:掛1]・ 〈…

,1:1端 。]ns

1雛:;:;〕
・<…1

mean±SD

Table7. Urineprofilesbeforeandafterdripinfuscdurographyaccordingtoagein

iohexolgroup.

Agc(yrs.)
一一39

(n=8)

40-59
(n=12)

oo-
(n=10)

ALB(mg/g.CRE)

γ一GTP(IU/g.CRE)

NAG(U/9.CRE)

β2MG(μ9/9.CRE)

CR.E(mg/dl)

belbre

a血er

befbre

a庇er

be長 》rc

afセer

be董bre

after

befbre

a血er

ll::ま据::]・〈・・1・

淵1]・ ・

1:1圭1:1コ・・

艦:;]・<…5
111::圭16:1]

・<…1

::::圭?1:1]・・

瀦]・<…1

1::圭;:1]・<…1

1:翻3]ns

ll::まll;コ・<…1

1鑑;:;〕ns

:畿]・<・ …

:::圭1::〕 鵬

1犠]・<・ ・1・

罰::圭1::1]・<…5

mcan±SD

考 察

静脈性尿路造影は泌尿器科における代表的画燥診断

法であるが,正 常腎機能の患者でイオン性造影剤を用

いた静脈性尿路造影後に腎不全が起 こる頻度は0,6%,

血管造影では11.3%と の報告がある17・18).とくに,造

影剤による腎機能障害の発現には造影剤の大量使用,

高濃度の造影剤,造 影剤の反復使凧 糖尿病,脱 水や

加齢に伴 う腎機能低下,腎 虚血,尿 細管障害,腎 機能

の未熟な新生児やチア ノーゼ必疾患などの危険因子と

されている19・20).

造影剤による副作用の機序としては,ヨ ードや造影

剤そのものに起國する過敏反応2Dや アセチルコリンェ

テラーゼ活性の抑制による種 々の過敏症状の出現22)の

他に,心 血管系への作用として血管内皮損傷作用23,24)

や高浸透圧による循環血液量増加作用25)などがあ り,

これらの項目においてはイオン性造影剤よりも非イォ

ソ性造影剤の方が副作用が少ないとされている,

腎 に 対 す る作 用 と して は 糸球 体 と近 位 尿細 管 の障 害

が あ る.糸 球 体 の 障 害 に つ い て は 造 影 検 査 後 の 尿中

ALBの 増 加 か ら糸 球 体 基 底 膜 の 透 過 性 充進 に よる と

され てい る13).

Staculら8)は イ オ ン性diatrizoateと 非 イ オ ン{生

iopamidolの 静 注(160～240m1)に よるdigital

subtractionangiographyを 行 い,ど ち らの造 影 剤 で

も検 査 後 に 尿中ALBが 有 意 に 増 加 した が,イ オ ソ

性 剤 に 比 べ 非 イオ ン性 剤 の 増 加 の方 が有 意 に 大 きか っ

た と報 告 して い る.彼 らは2群 間 の 尿 中ALB増 加

量 の差 の原 因 の ひ とつ と して造 影 剤 の 浸透 圧 の 差 を あ

げ て い る・ 一 方,Khouryら5)はlml/kgの イ ナ ソ

性diatrizoateと 雰 イ オ ン性iopamidolを 用 いた 同

様 の検 査 で い ず れ も蛋 白尿 の増 加 を認 め て い な いが,

同量 の造 影 剤 に よ る通 常 の 腎 動 脈造 影 で は35%の 例 に

蛋 白尿 を認 め て い る,こ の 差 は造 影 剤 の量 と腎 内濃 度

の差 に よ る も の と考 え られ,Khouryら5)は 造 影 剤 に

よる血 管障 害 に よ る もの で あ ろ う と して い る.前 述 の
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ように造影剤による血管障害23・24)があることから,糸

球体毛細血管に対する障害も加わっている可能性があ

る.Thomsenら9)は ラ ットにイオン性diatrizoate

と非 イオン性iohexolとioxilanを 投与 しているが,

尿中ALBはdiatrizoateを 投与した場合に著明に

増加し,iohexolよ りも低浸透圧のioxilanの 場合

はiohexolと 尿中ALB量 に変わ りなかったと報告

している.こ れ らのことから,Thomsenら9)は 造影

剤による糸球体基底膜の透過性充進は,浸 透圧の差よ

りも造影剤の親水性の化学構造の違いによるものであ

ろうとしている.今 回の検討ではdiatrizoate群 で検

査前後に尿中ALBの 増加傾向があったが,iohexoI

群では検査前後で差がなく,正 常血清Cr例 における

今回の使用量ではiohexolの 糸球体障害は無視でき

る程度であろう.

近位尿細管障害については造影検査後の腎生検で近

位尿細管の萎縮,壊 死26)などがみられること,尿 細管

上皮細胞に含まれ細胞崩壊や細胞膜の透過性充進で尿

中に排泄される γ一一GTPi4),NAGI5)や,尿 細管の再

吸収機能低下の結果尿中に排泄される β2MG16)が

造影検査後に尿中排泄量 が増加す る との報告があ

る5,7・8・20).しか し,こ れらの尿中逸脱酵素に関しては,

造 影 検査 前後で差がないとする報告2・10・27)もある.

差がないとする報告のなかには,尿 中逸脱酵素の濃度

のみで比較してお り,尿 中Crに 対す る比の値を求

めていないため,造 影剤による利尿効果を考慮してい

ないもの10・27)がある.本 成績から尿中Cr濃 度をみ

ると.造 影後に濃度が低下し.特 に浸透圧の高いdia-

trizoateで はiohexolよ りも有意にCr濃 度の低下

がみられたことから,造 影剤による利尿が起こってい

ることがわかる.こ の場合,障 害程度を示す尿中逸脱

酵素も利尿効果でみかけ上は濃度が上昇しない.そ の

ため,濃 度でみる場合は再 吸収され ないCrの 値に

対する比の値で比較すべきである.利 尿効果を考慮し

た報告をみると,非 イオソ性造影剤よりもイオン性造

影剤でいくつかの尿中逸脱酵素が有意に増加するとさ

れ,非 イオン性造影剤でも尿中逸脱酵素のいずれかが

増加するとの報告5-9)が多 い.

このように程度の差はあるもののイオン性,非 イオ

ン性造影剤とも近位尿細管障害はある.近 位尿細管が

障害される機序 としては,糸 球体障害の場合と同様に

造影剤の高浸透圧性と化学的毒性があげられている.

Thomsenら9)は 動物実験で非イオン性低浸透圧造影

剤のmetrizamideで もイオソ性高浸透圧のmeglu-

rnineiothalamateと 同程 度の酵素尿をみ るこ とか

ら,造 影剤による尿細管障害は造影剤の浸透圧や電荷
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の違いのみでは説明できず,浸 透圧,電 荷や親水性の

差の混成した効果によるものであろうとしている.西

木らIDも ウサギを用いてイオン性造影剤,非 イオン性

造影剤と,そ れぞれの造影剤と等浸透圧液(mannitQ-

tol,sucrose)の 等量の負荷による利尿効果を検討し,

イオン性造影剤はその等浸透圧液の負荷以上の利尿効

果があ り,造 影剤の利尿効果には浸透圧以外の要因が

関与していると報告 している.一 方,静 脈性尿路造影

では,尿 浸透圧はイオン性diatrizoateと 非イオン性

iopamidolで 差がないとする報告28)があ り,造 影検

査に伴 う利尿に造影剤の浸透圧利尿効果のみが関与し

ているのであれば,浸 透圧の異なる造影剤でも尿浸透

圧に差がないのは納得できる.今 回の検討では造影前

後の尿中Cr濃 度からみたCrの 希釈の程度(前 値/

後値)は,diatrizoateで3.3倍,iohexolで2.0倍 であ

り,造 影剤に比べて造影30分 後までにはそれだけの利

尿効果が現れたとみることができる。diatrizoateの

対生食浸透圧は約6倍 で,iohexolの それは約2倍 で

あるが,西 木ら11)の報告をみると,同 容量の生食負荷

に比べて対生食浸透圧比が6倍 のmannitol液 では,

30分 後 までの尿量は約3.5倍 であ り,対 生食浸透圧比

が6倍 のsucrose液 では約1.5倍 の尿量となってい

る.こ の倍率の値は,今 回のdiatrizoateとiohexoI

を用 いた静脈性尿路造影での利尿効果(そ れぞれ3,3

倍と2.0倍)に 近い値である.従 って,今 回の検討で

は,お もに浸透圧利尿効果が現れており,そ れ以外の

利尿効果の関与は多 くな く,今 回用いた2剤 の造影剤

の量と濃度による静脈性尿路造影における腎機能障害

の程度の差は,お もに造影剤の浸透圧の差によるもの

と考えられる.

今回の検討から,静 脈性尿路造影ではどちらの造影

剤も尿細管障害はあるが,iohexolの 方がdiatrizoa・

teよ り障害の程度は少ないことが分 かった,ま た,

diatrizoateで は尿中ALBの 上昇傾向があり,糸 球

体障害の傾向があるようだが,iohexo1で はそれがみ

られなかった.し か し,イ オソ性,非 イオン性造影剤

を問わず,正 常血清Cr例 における造影検査での尿

中逸脱酵素や尿中ALBの 増 加は一般に は一過性で

あるとされている6-9).副 作 用症状の有無別の検討か

らは,お もにヨー ドアレルギーによると考えられる副

作用症状のあった グループで腎障害が強いということ

はな く,造 影剤による副作用症状と腎障害に関連はな

かった.ま た,年 齢層別の検討か らは,今 回の正常血

清Cr例 ではdiatrizoateで もiohexolで も高齢者

において腎機能障害が強いということもなかった.こ

のようなことから,造 影剤の選択にあたってヨー ドア
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レルギーがない正常腎機能例にはイオソ性造影剤で十

分のようである.し かし,血 清Crの み では腎障害の

有無を正確に判断することはできず,静 脈性尿路造影

を行 うにあたって血清Crさ え測定 してい ないこ と

もある.し たがって,以 上述べてきたことから,腎 機

能障害の存在が判明している例,初 診でも病歴,身 体

所見や尿検査で腎機能障害があると思われる例やイオ

ン性造影剤で副作用症状の既往のある例では,腎 障害

の少ない非イオン性造影剤を用いるべきであろう.

結 語

L正 常 血 清Crの 患 者 を 対 象 と して 静 脈 性 尿 路 造

影 を 行 い,イ オ ン性diatrizoate(60%ウPグ ラ フ ィ

ン②,100ml)使 用 群30例 と非 イ オ ン性iohexol(オ ム

ニパ ー ク300⑪,100ml)使 用 群30例 に分 け て 造影 剤 に

よ る腎 障害 の程 度 を 比 較 した.

2.造 影 剤注 入 前 と注 入30分 後 に 採 尿 し,尿 中ALB,

γ一GTP,NAG,β2MG,Crを 測 定 し,尿 中Crの

値 で 除 した 比 の値 を 用 い て 推 計学 的 に 検討 した.

2,造 影 剤 注入30分 後 にdiatrizoate群 で γ一GTP,

NAGと β2MGが 有 意 に増 加 し,iohexo1群 で は

γ一GTPと β2MGが 有 意 に 増 加 した 。ALBは

diatrizoate群 で 増 加傾 向が あ った.

4.各 項 目の 前 後 の差 の値 は,い ず れ もdiatrizoate

群 の ほ うがiohexol群 よ り有 意 に 大 き く,iohexol

はdiatrizoateよ り腎 障 害 が 少 な い結 果 が え られ た.

5.造 影 剤 に よる副 作 用 症状 の あ った症 例 が,副 作 用

症 状 の なか った症 例 に 比 べ て腎 障 害 が 増 強す る こ とは

なか った.ま た,年 齢 別 で は造 影 後 に 高 齢者 ほ ど腎 障

害 が 増 強 す る こ ともな か っ た。

6.尿 中Crは 造 影 剤 注 入 後 に2群 とも有 意 に 減 少

した が,減 少 率 は イ オ ン性 群 の方 が非 イ オ ン性 群 よ り

有意 に 大 き く,静 脈 性 尿 路 造影 に おけ る腎 障 害 は お も

に造 影 剤 の高 浸透 圧 性 に よる と考 え られ た.

稿 を終 えるにあた り,本 研究の終始にわた り御協 力を頂 き

ま した第一製薬 株式会社 秋田出張所 の菊地清忠 氏に深謝致 し

ます.

本研究の要 旨は第21回 日本腎臓学会 東部 部 会(1991年5

月,東 京)に おいて発表 した.
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