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    〔」〕Quanti’tative Analysis（ゾ．RadioisotoPe Renograms

   Since the introduction of radioisotope renogram in 1956 by Taplin et al．， its usefulness as a

kidney function test has been evident． Many niethods of analysis， both qualitative and quantita－

tive， have been presented． ln the earlier studies， the RI renogram was ・interpreted on a purely

qualitative basis， e． g． visual comparison of the tracings． For clinical purposes this rnethod is

still widely used． But differences in qualitative interpretations and high incidence of faisely

positive or negative results have led to more objective semi－quantitative or quantitative inter－

pretations．

   The semi－quantitative methods compare the amplitudes of the curve at different times．

Several investigators calculated ratios derived from measurements oi amplitudes at selected

parts of the curves．

   Another methQd utilizes value calculated from time axis of the renogram curve． So皿e

of the most frequently used parameters are time to maximum count， time to 75％ or 50％・ of

the nユaxirnurn count on the descending sユope．

   More sophisticated mathernatical analysis have been reported． One of the most thorough studies

is that ptesented by Pircher et al．， who rneasured 28 parameters derived from normal renograms．

Hirakawa et al． suggest a quantitative interpretation by “Renogram lndex”．

   The most advanced mathematical analysis， mostly based on the compartTpental analysis， have

been reported． Most of these studies are possible only when computers are available． Though

th．ese new methods of analysis are closest to a true RI renogram interpretation， their highly

specialized content makes them avaiユabユe only to a few persons．

   However， the great potential value of a reliable precise method of studying unilatera！ renal

function by RI renogram warrants a more interisive investigation of the possibi11ty for an

internationally accepted mode on quantitative analysis．

   （ll］ Quantitative Analysis of Radioisotope Renogram by Analog Simulation Method

   By analog simulation method， i3il－Hippuran renogram and i3’1－sodium iothalamate renogram

with concornitant 25 minutes excretion rate are analyzed in terms of 1） total RPF and total一 GFR，
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2）their right to left ratio，3）‘‘Mean Transit T血e”as a sum of time delay珈d time constant．

Over 5，090 cases of analysis， this method has been fully eva／uated as clinically useful renal

functidn test．

  ‘‘Mean Transit Time”is an important paralneter resulted from ana！og si皿ulation and it

indicates characteristically the’ delay in excretion of RI in patients with renal artery stenosis，

hydronephrosis， polycystic kidney and nephrotic syndrome．

  Though the clinical usefulness of the quantitative interpretation of RI renogram by analog

simulation method has been established， it does not follow that this method has no problems for

argument． Some problems concerning this simulation method and parameter s derived from it

were discussed． ln conclusion， in the quantitative analysis of RI renograms by the analog

simulation method in terrns of RPF and GFR， the correct urinary excretion rate of given RI

and adequate diuretic state of patients are necessary cenditions．

  〔皿〕 Quantitative Anαlysis OアRadioisotoPe Renogram砂Digital Simulation Method

  Using a mini－cornputer and “BASIC” program lan．aua．cre， quantitative interpretation of RI

renogram by digital simulation method was tried． The principles of this rnethod are the same

as that of analog simulation method．

  RI renogram counts are registered in the computer with paper．tape perforation． Then， using

RPF or GFR tracking programs， these counts are cQmputed for calculating RPF or GFR and other

parameters． Finally these computed parameters and RI renogram curve are automatically typed

by the teletypewriter attached to the cOmputer．

  Adopting this digital simulation method， the time for analysis is sh6rter than that of analog

simulation and the gimulation is carried out near／y automatically．
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は じ め に

 Radioisotope renogramは，今や腎機能検査

法の一つとしてその有用性が広く認められてい

る．そ．の解釈方法については定性的方法および

定量的方法が，内・外ともに多数提唱されてい

る．定性的解釈方法は，曲線をpatternとして

簡単に解析するものが多く，臨床的な方法とし

て広く定着してぎたようである．一方，定量的

解釈方法は各種あるが，radioisotope renogram

から腎機能そのものを評価する指標を取り出し

たものはみられない．いずれにしても，radio－

isotope renogramの解釈には，他の腎機能検

査のような統“し．た解釈の基準ができていない

のが現状である．

 著者は，1967年以来computerを使用した

analog simulation 法によって radioisotope

renogramの定量的解析をおこない，さらに最

近，mini－coエnputerを使ってdigital simula－

tion法．による解析もあわせておこない，腎機能

の評価をおこなってきたが，以下これらについ

ての臨床的検討を中心にして報告する．

第1章Radioisotope Renogramの定量的

     解釈法について

 1956年Tap王inら1・2）によってはじめてRI reno－

gramが紹介されてから，すでに！5年が経過した，こ

こ．ﾅ，この15年間に提唱されたRI renogramの数多

くの解釈方法について簡単にふり返ってみることにす

る．

 初期の解釈方法は，得られたレノグラム曲線を目で

見て判断する，純粋に定性的な方法がおこなわれた．

臨床上簡単にできることから，この方法は現在でも広

くおこなわれている．R工renogram．の創．始者の一人

であるWinterは2～6），この定性的解釈法の麦持者で，



上山：Radioisotope Renogram（II）

この方法は最：も誤りの少ない方法で，定量的解釈法に

まさるといっている．しかしながら，かれのような豊

富な経験の持主の場合はたしかにそうかもしれない

が，定性的解釈法には，往々にして主観的な要素がは

いりこむ可能性があり，同一曲線でも，人によってそ

の判定基準が異なり，その結果faユse positiveやfa－

lse negativeの結果が得られることがある，このよう

なことから，もっと客観的に解釈しようとして，半定

量：的方法や定量的方法が提唱されるようになった．

丈霊的にみると，これは1960年代にはいってからであ

る．半定量的方法は，レノグラム曲線の高さを，いろ

‘いうな時間について比較するものでt・8”・19），最も広く

使われているもの1・8’10）は，1）第ユ相の高さ，2）曲

線のピークの高さ，3）第3相のいろいろな時間にお

ける高さ，等である．定量的方法としては，まずレノ

グラム曲線から時間を取り出しておこなう方法2e”24）

がある．これで最もよく使われているパラメータは，

曲線のピークに達するまでの時間，曲線の下降部分が

ピーク値の75％および50％に達する時間などである．

つぎに各種パラメータを数学的に処理して解釈する：方
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法12’19’25’”29・31’“34）カミある．この中で最も多くのパラメ

ータを使っているのがPircherら19）で，28種類もの

パラメータを用いているが，結局その中で信頼できる

ものは3つであったという．つぎにいくつかのパラメ

ータから面積や角度を計算し，ある指標（index）を

出し，これによって定量的に解釈しようとするものが

ある， この代表的なものとして，Hirakawaら28）の
‘‘ 窒?獅盾№窒≠?index”や， Kruegerら27）の‘‘concent－

ration index”がある．

 Meadeら35）は，以上の各種の定量的解釈方法を総

括し（Fig．1），その中から最も信頼度の高いパラメー

タとして5つを選び（Table！），それらによるレノグ

ラム曲線の正常と異常の判定の精度をみている．かれ

らの選んだパラメータをみると，文献的に最も多く使

用されで、・るものと一致しているのは興味深い，

Table 1． COmparisQn of旦ve best paranユeters

     for renogram evaluation （Meade et

     al．3s））．
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 さらに進んだ定量的解釈方法として提唱されている

ものが，数学を利用して分析するもので，そのほとん

どは“comPartmental theory”にもとつくもの35～52）

である． この方法はcomputerが使用できてはじめ

て可能なものが多い．この方法はもっとも新しいRI

renogramの解釈方法であるが，その内容はやや専門

的なきらいがあるため，まだ一部の人のあいだでしか

おこなわれていないのが現状である．

 RI renogramの解釈方法は，1960年代になってつ

ぎつぎと数多くの方法が提唱されたが，その最盛期は

1960年前半で，後半にはいってからは目だって少なく

なっている．このあたりで，Timmermannsら53）も

いっているように，これら各種の方法を統合整理して

世界に共通する解釈方法の出現を期待したい．

第2章Radioisotope RenogramのAna－
    log Simulation法による定量的解

    析について
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Fig． 2． RI renogram diagnosis by analog simulation method．

 1965年置平川，桑原ら41）は，RIレノグラムを定量

的に解析し，腎機能を表現する指標を取り出すことを

考え，RIレノグラムにおけるRIの体内での動態を

生理学的な裏づけをもった数学モデルで表現し，これ

をcomputerを使ったsimulation法によって解析す

る方法を提唱した．この数学モデルについての詳細

は，第1編に述べたとおりである．この定量的解析方

法によって，1311－HipPuran renogramからは腎血漿

流量（RPF）を，1311・sodium iothalamate renogram

からは糸球体濾過率（GFR）を算出することができる

ようになった，この方法は従来の定量的解釈方法とは

根本的に異なる独自の方法である．藩老は，1967年以

来，この方法を用いてRIレノグラム（1311－Hippuran

renogramおよび1311－sodium iothalamate renogram）

を解析し，その臨床面での検討をおこなってきたの

で，以下報告する．

 Analog simulation法による解析によってRIレノ

グラム（i3il。HipPuranレノグラムおよびt311－sodium

iothalamateレノグラム）から得られる臨床上重要な

parametersはつぎの3つである．

 1）左右のRPFおよびGFRの和
 2）その左右の比

 3）時定数と時間遅れの和で表わされる「平均通過

時間」

 この方法によってRIレノグラムを臨床的に診断す

るにあたっては，以上のparameterについて正常か

異常かを判定し，他の検査結果を参考にして総合的に

おこなっている．Fig．2に実例を示す．

 つぎに，「平均通過時間（mean translt time，

el

Kidney

transit

time
Bladder

o

 t

Fig． 3．

2  4  6

 Minutes

8 10

“Renal Transit Time”

（Taplin et al．54））
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MTT）」について述べる．

 RIレノグラムから， RIの排泄に関するこのpara－

meterを取り出して検討したのは， Taplinら54）が最：

初である．かれらは‘‘renal transit time”と呼んで

おり，Fig．3に示すように， RI投与時からピークま

での時間で定義している．かれらによると，“transit

ti孤e”は， 腎疾患のない場合にには，純粋に尿流量

によってのみ変化し，その正常範囲は2．5～5分であ

るという．尿流量が2ml／minを超えるときはだい

たい一定した値（3分内外）をとり，尿流量が1m1／

min以下の場合には最高6分まで延長するといって

いる．また，かれらはこの‘‘transit time”の臨床的

意i義は，高血圧患者の中から偏側性の腎疾患患者の

screeningをおこなうことにあるとしている．そして

腎血管性高血圧の場合には， 患三山でこの‘‘trans三t

time”の延長がみられるといっている．

 Coeら38）は， RIレノグラムの定量的分析の一方法

として‘‘mean transit time”の測定を試みている，

かれらは，数学モデルを使ってこの“mean transit

time”を定義しているが，理論的毅階にとどまり，

実用化されていないようである．また，Blaufoxら55）

も，このCoeらの方法によって， i3il－Hippuranにつ

いて‘‘mean transit time”の測定をおこなっている

が，CQeらと同様、臨床上使用できるところまでいっ

ていない．

 著者の‘‘mean transit time”は，根本的な考え方

はTaplinらのそれと同様である、すでに述べたよう

に，著者の‘‘mean transit time”（以下MTT）は，

一次系モデルにおけるtime constant（V／F）と，

輸送時間遅れ（τ）の和で表わされる． Taplinらの

‘‘ 窒?獅≠?transit time”は，著者の時間遅れ（τ）だけ

を取り出したものである．著者は，Taplinらと同様，

正常腎機能保持者を選んでこのMTTを測定し，そ

の正常値を求めた56）．その結果をTable 2に示す．

尿流量によって変化することがわかる。

1ユ7

 MTTの臨床的意義については， Taplinらがその

一部について述べているが，腎血管性高血圧の場合，

患平門でMTTは延長する．．著者は1967年以降取扱

った腎血管性高血圧症のレノグラムを分析し，患腎側

で，1）MTTの延長がある，2）RPFの比が小さく

出る，という特徴ある所見を得た57）．Table 3にこ

れらの分析結果を示す．また，Fig．4に腎血管性高

血圧の1症例（Table 3のT．O．例）を示す。

Table 3． Cases of renovascular hypertension．
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Table 2． Normal value of “mean transit

     time”．

Mean transit time

  （min）

＊） diseased side．

Urine flow rate

 （ml／min）

 〈O．5

0．5－v1．0

1．ONI．5

1．5．u2．0

2．0－v3．0

3．Otv4．0

 4． 0〈

5．08±二1．14

4． 54±1． 30

3．65土0．91

3． 86 ±O． 89

3． 20±0．57

3．15土O．64

3．02土O．49

 MTTは，この腎血管性高血圧の場合だけでなく，

つぎのような疾患で，特徴的な所見を示し臨床上有意

義なparameterとなる．すなわち，水腎症， i妻胞

腎，ネフローゼ症候群，移植腎のrejection期など

で，MTTは特異的に延長する． Fig．5～9に実例を

示す．

 著者は1967年来，analog simulation法によって，

1311－HipPuran renogramおよび131Lsodium iothala－

mate renogramの分析をおこなってきた58）が，その

症例数は／97G年末で，5，000例を超えた。現在では，

この方法によるRIレノグラムの解析方法は，京都大

学医学部付属病院の各科に広く知られており，腎機能

検査法のroutine Qひとつになってきている．すなわ

ち，内科においては，腎臓外来はもとより，高血圧外

来，脈管外来，糖尿病外来などから，PSP試験など

と同様に，ふつうの腎機能検査としてRIレノグラム

検査の要求がある．また，小児科では腎臓外来から，

腎クリアランスに準ずる検査として依頼が多数あり，

泌尿器科では，分野検査として手術決定の指標のひと

つとされており，婦人科からは，子宮癌の術前検査お

よび術後の腎機能のfo110w upとして， IVPと同様

の検査依頼が増えてぎている．このように広く用いら

れるようにはなってきたが，この解析方法には全く問

題がないわけではない．以下，いくつかの問題点をと
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Fig 4． A case of renovascular hypertension．

       Case． T．O 31－F． Right renal artery stenosis．

            RPF＝570 ml／min． 25 mm excretion rate＝59．1％

                   Right

R：L Ratio 1
Background O． 100
F／V （sec－i） O． 20

Delay （min） 9．2
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T．S． 54－M． Diagnosis： Right renal cyst．

RPF＝ 489 ml／min． 25 min excretion rate＝40．6％．

                    Right

R：L Ratio 1
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Background O IOO
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Case． K．Y． 14－F． Diagnosis： Left hydronephrosis．

      RPF＝470ml／min． 25 min excretion rate＝＝57．5％．

                   Right

R：L Ratio 1
F／V （sec”i） O．95

Background O．100
Delay （min） 2．O
Excretion （905．） 28．8
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Case． S．S． 48－M． Diagnosis： Polycystic kidney．

      RPF＝335 ml／min． 20 min excretion rate＝39．7％

                    Right

R：L Ratio 1
F／V （sec－i） O． 24

Background O． 100
Delay （min） 4．O
Excretion （％） 19．1

MTT （min） 8．2＊
Urine flow rate＝4．9 ml／rnin．
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                Fig． 8．

Case． S．O． 31－M． Diagnosis： Nephrotic syndrome．

      RPF＝250 ml！min． 25 min excretion rate＝＝31．7906

                   Right

R：L Ratio 1
F／V （sec－i） O．13
Background O．100
Delay （min） 2．2
Excretion （％） 16．O
MTT （min） 9．9＊
Urine fiow rate＝O．69 nil／min．
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り上げ，検討を加えることにする．

 Analog simdlation法による解析で扱われるpara一

皿etersにはつぎのものがある．

1）

2）

3）

4）

5）

6）

7）

 いま，

とする．

た場合，

られるが，その誤差はどれくらいか，上述の各para－

metersの決定はどういう順番になるか等が問題にな

る．これらのparametersのなかで，解析．と最：も問題

となるのは尿中排泄率である．もし，全面的に信用で

きる尿中排泄率が与えられれば，これを使って，RPF

（またはGFR）値，その左右比，時定数，むだ時間，

bacl〈ground値等が必ずひとつずつ得られることは可

能である．しかしながら，尿中排泄率が全面的には利

用できない場合（排尿が完全でない場合，排尿不能の

場合，無尿の場合など）には，異なったRPF（また

はGFR），異なった時定数，異なったbackground

値等の組合せによって，ほとんど同一の解を得ること

がある、以下，各parame亡erについて，解析上の問

題点を検討してゆくことにする．

左右RPF（またはGFR）の和

その左右の比

時定数：

むだ時間

Background． ?ｼ

Gain

投与RIの尿中排濯：率

 ここ．にひとつのレノグラム曲線が与えられた

 これをanalog simulation法によって解析し

 いつも同じ値（RPFやGFRその他）が得

  80
器

g
薯
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 排尿が完全で，尿流量：が1m1／min以上あり，上部

尿路に水腎症のよ．うな死腔がなければ，Fig．10，11

に示す，従来のクリアランス法によるRPF（CPAH）

またはGFR（CTHIGsuLFATE）と，1311－Hippuranま

 量
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たはi311－sodiurn iothalamateの尿中排泄率とめ関係

を利用して，RPFまたはGFR値を決めることがで

きる．すなわち，尿中に70％も1311－HipPuranが排泄

されていれぽ，RPFはすくなくとも600皿1／minは

なければならないことがFig．10からわかる． RPF

（またはGFR）値が変化すると，その尿中排泄率は

変化する．すなわち，あるRPF（またはGFR）に対

応してある尿中排泄率が決まる．逆に，ある尿中排泄

率にはあるRPF（またはGFR）値が対応する．尿中

排泄率は，このようにRPF（またはGFR）に決定的

な影響を与えるが，いったんRPF（またはGFR）が

決まれば，時定数が少々変化しても尿中排泄率はほと

んど変化しない．利尿状態にあるときは，尿流量が

1m1／minでも5m1／minでも尿中排泄率にはほと

んど変化のないことがFig．14，15からわかる．
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 （2） 時定数と排泄むだ時間

 Fig．14および15は，尿排泄に関する1次系の時

定数（time constant）を変化させたとぎのレノグラム

曲線，尿中排泄率およびbackground曲線の変化を

示している．利尿状態にあるときの時定数は通常0．5

～2．0の値をとるが，上述のように時定数の変化は，

尿中排泄率へはほとんど影響を与えない．しかし，レ

ノグラム曲線は大きく変化する．

 一方，むだ時間は，Fig．16，17に示すように，尿

中排泄率には大きく影響するが，それよりもレノグラ

ム曲線の性質を大きく変える．したがって，利尿状態

では，あるレノグラム曲線に対するむだ時間は，左右

それぞれひとつずつしかない．いいかえると，むだ時

o IG 20 MIN．

GaTn O．9， GFR T20， T；me De］ay 3，0 min， Backgreund O．1

Fig．15． Effect of‘Ti皿e Constant’on reno－

    gram curve， urinary excretion rate

    and background curve （i3il－sodium

    iothalamate renogram）．
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Fig． 16． Effect of ‘Time Delay’ on renogram

     curve， urinary excretion rate and

     background curve （i3’1－Hippuran re－

     nogram）．
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Fig． 14． Effect of ‘Time Constant’ on reno－

     gram curve， urinary excretion rate
     and background curve （i3il－Hippuran
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Fig． 17． Effect of ‘Time Delay’ On irenogram

     curve， urinary excretion rate and

     background curve （’3il－sodium iotha－

     lamate renogram）．
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間はもっとも決めやすいparameterである．

 なお，Fig．14～17からも明らかなように，尿排泄

に関する時定数とむだ時間は，background曲線を全

く変化させず，尿中排泄率とレノグラム曲線だけを変

化させる．これは，以下に述べるparametersが，尿

中排泄率を変えないでbackground曲線の大きさや

レノグラム曲線の大ぎさを変化させるのに対して，全

く異なった性質である．

 （3） GainおよびBackground

 尿中排泄率に全く影響を与えないparameterとし

て，曲線の大きさを決定するgainがある， RIを2

倍投与すれぽ2倍の大きさのレノグラム曲線がえられ

るのと同じように，gainを大きくとれば，レノグラ

ム曲線の性質を変えることなく大きな曲線がえられ

るnFig．18，19にgainを変えたときの曲線の変化

を示す．ただし，レノグラム検査では左右のscinti1一
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ユatign detectorsは等感度であるから，左右のgaih

は等しくなければならない．また，i311－Hippuran re－

nogramとi3il－sodium iothalamate renogramを同

カウント数の希釈液を注射して得た場合には，同じ

gainを使って解析しなければならない，

 gainがレノグラム曲線の性質を変えないのに対し

て，background値は曲線の大きさを変えるとともに

その性質も変えてしまう．Fig．20，21にこの関係を

示す，しかしながら，background値は， collimator

の種類や，これと皮膚との距離などによってある範囲

に決められる数値であり，その値は腎に摂取されない

RI，例えば13il－RIHSAをレノグラム検査の前に，レ

1
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Fig． 18． Effect of ‘Gain’ on renogram curve，

     urinary excretion rate and back－

     ground curve （i3il－Hippuran reno－

     gram）．
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Fig． ！9． Effect of ‘Gain’ on renogram curve，

     urinary excretion rate and back－

     ground curve （i3il－sodium iothala－

     mate renogram）．
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Fig． 20． Effect of ‘Background’ value on re－

     nogram curve， urlnary excretion
     rate and background curve （i3il－

     Hippuran renogram）．
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ノグラム検査に使うRI．と同量を注射し，そのあとで

131工一Hipputan（または1311．sodium iothalamate）で

レノグ．ラム曲線をとれば，RPF・O（またはGFR＝0）

とおいたときのレン．グラム曲線の高さが，すなわち

backgroundの高さとなり，簡単にbackground値を

推定することができる，

 （4） Analog Simu／ationの技法

 いまレノグラム曲線およびRIめ2S分尿中排泄率が

与えられた場合， これをanalog sjmulation法によ

って解析し，RPFあるいはGFR値，その左右の比，
尿の排泄：に関する一次系の時定数，．排泄のむだ時間，

background値（bとする）， gainを決める方法はつ

ぎのとおりである，

 i）与えらkた25分尿中排泄率を〔ER〕とし，正し

いものとする．

 ii） Fig．10，11の関係から， RPF， GFRは〔ER〕

に相当する，ある（RPF）または（GFR）と等しいか

それ以上でなければならない．したがって〔RPF〕ま

たは〔GFR〕を正しい求める値とすれば，〔RPF〕≧

（RPF），〔GFR〕≧（GFR）である．

 iii）むだ時間の値は，レノグラム曲線のピークま

での時間にほぼ等しいか，または，排泄の遅れている

例ではピーク時間よりも短いことがわかっているか

ら，ピーク時間を（PT）とし，正しいむだ時聞を〔τ〕

とすると，〔τ〕K（PT）である．

 iv） background値‘b’は，ふつう0．1としてよ

いことがわかっているから43），ひとまずb＝0．1と

仮定する．

 v）左右のgainは等しくなければならない．

 vi）適当な値を〔RPF〕≧（RPF），〔GFR〕≧（GFR），

〔τ〕〈（PT）に設定し，ついで時定数V／Fに適当な

値を入れてsimulatiOnをおこない，25分尿中排泄率

を計算する．（ER）を計算で得られた排泄率とすると

くER）が〔ER〕にできるだけ近く，またsimulation

によって得られたレノグラム曲線が，与えられた曲線

にできるだけ’一致するように，V／Fと9臨とRPF

（またはGFR）の左右の比を，何回か変化させるこ

とによって求める．

 vii） どうしても合わないとぎは． b値を変化させて

もよい．

 以上がanalog simulation法の実際であるが，そ

のプロセスをみれぽわかるように，人間の目で曲線

の合致度を判定し，人間の手でanalog circuitの

potentiometersの設定値を変化させるため，結果

はsimulatiOnをおこなう人によって多少異なってく

る．Fig．22は2人のoperatorsが別々に1311－Hip一
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   O 200 400 600
     Computed RPF（ Operator B）〈ml／min）

Fig： 22． Comparison of calculated values of

     RPF by two operators，

puran ren6gramのsimulation．をおこなった結果を

比較したものである．合致度は1．007±0．056で，

operatorによる差はほとんどないことがわかった．

しかし，個々のdataをみてみると，±10％のバラツ

キがあることがわかる． したがってanalog simula－

tion法では±10％程度のdataのバラツキは考慮に入

れておく必要があると思われる．しかしながら，従来

の標準クリアランス法によるdataのバラツキが±20

％であることと比べると，このanalog sirnulation法

によるdataのバラツキはけ’っして悪くないといえよ
う。

 （5） 尿中排泄率が利用でき’ない場合の

    simulationについて

 尿中排泄率が，不完全排尿がはっきりしている場

合，排尿不能の場合（尿．閉，尿棲，精神的原因な

ど），無尿の場合，等で利用できない場合には，正し

いsi，mulationは困難で，大きな誤差を含んだものと

なる．

Gαin O．93， RPF 2BO，丁lme ConslQnt O，83 min

Gain O．85， RPF 350， TTme Censtant 1．00 mTn
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Fig． 23． Difference of renogram curves in

     diuretic state （i3il－Hippuran reno－

     gram）．
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GaTn O．90， GFR 100，丁ime Conshant O，83 min
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o IO

Time Delay 5．0 min， Bockground e． 1

Difference of renogram curves in

oliguric state （i3il－Hippuran reno－

gram）．

ながら，利尿状態にない場合，とくに時定数が5分ぐ

らいのときには，Fig．25，26に示すように， RPF，

GFRの値の間に20％程度の違いがあっても，これを

レノグラム曲線の性質から判定することはほとんど不

可能である．gainのわずかな違いが，異なったpara－

metersの組合わせにもかかわらず，．ほとんど同一に

近いレノグラム曲線をつくり出している．この場合も

ちろん25分尿中排泄率には相異があることは，右端の

排泄の数値をみれぽわかる．このように尿中排泄率が

使えない場合には，レノグラム曲線だけから腎機能を

判定しなければならず，大きな誤差を考慮に入れてお

く必要がある．これと同じことが，レノグラム曲線の

定性的解釈の場合にもいえるのではなかろうか．

 尿の排泄が非常に遅れている場合，すなわち時定数

が。。の時には，Fig．27に示すように， RPFが400

rn1／minと240 m1／minの2つのレノグラム曲線が，

わずかなgainの調節によってほとんどff一一の曲線と

なる．

Galn e，63， RPF 240

Gain e，50， RPF 400

Fig． 25．

Gqin O．97， GFR 80，丁ime Constant 4．55 min

Gain O． 90， GFR 100， Tlrne Constant 5．00 min
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 Fig． 26． Difference of renogram curves in

     oliguric state （i3’1－sodium iothala－

     mate renogram）．

 利尿状態では，Fig．23，24に示すように，時定数

は1分前後で，RPFが380皿1／minと280 m1／min，

GFRが125 m1／min と 100 ml／minの間では，レ

ノグラム曲線の形はあきらかに異なっている．しかし

O 10 20 MIN．Time Constant co， Time Delay 一， Background O．1

Fig． 27． Difference of renogram curves in a

     s， tate of rnarkedly delayed excretion

     of urine （i3il－Hippuran renogram）．

 以上の検討から，結論的にいえることは，R工reno－

gramをanalog simulation法によって解析し， RPF

伯やGFR値を算出する場合には，被検者はできるだ

け利尿状態にあることが望ましく，正しい尿中排泄率

が与えられることが重要な条件になるといえよう．

 第3章Radioisotope RenogramのDigi－

     tal Simulation法による定量的解

     析について

 ここ数年来，電子計算機は“computer age”と呼

ばれるのにふさわしく，著しい発展をとげてきたが，

医学への導入もこれにともなって活発になってきてい

る．最近は，さらに進んで電子計算機の高速化と小型

化が，新たな局面を開きつつある．
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 著者は先に述べたように，analog電子計算機を使

い，simulation法によってRI renogramを定量的

に解析し，臨床的に有用な結果を得ることができた．

しかしながらanalog simulation法は，レノグラム

曲線を人間が目で見ながら，手で各parametersを順

次設定し，最適の状態になるまでtrial and errorを

くり返して，parametersを決定するという方法をと

っているため，データの解析には機械以外に人間がか

なり関与している．したがってanalog電子計算機を

使う場合には，どうしても時間がかかるのが欠点であ

る．RI renogramをanalog simulation法によっ

て定量的に解析するようになってから，年々検査件数

が増加し，ここ1年間は，解析処理に追いつかなくな

る状態となってきた．このとき，たまたまmini－com－

puterを購入する機会に恵まれたので，これを使って

digital simulation法によってRI renogramの解析

をおこない，これによって解析の時間を短縮するとと

もに，人間の手を省こうと考えた。

 使用したmini・computerは， Yokogawa－Hewlett－

Packard懇懇“YOHPAC 4100A”（記億容量8K）

である（Fig．28）． また，使用したプログラム言語

は，1965年アメリカのDartmouth大学で開発された
‘‘

aASIC”語59）で，最も新しいものである．この言語

の特色をいくつかあげると， i）FORTRAN語に似

ている，ii）ALGOL語のよいところがとり入れてあ

る，iii）初心者にとっては大変とっつきやすく，また

熟練者にとっては使いやすい，iv）プログラムを修正

してふたたび実行することがきわめて容易にできる，

v）人間と電子計算機との対話に適する機能がある，

等である．著者は，実際に使用して，iv）とV）の特

色が強く印象づけられた．

 Mini－computerを使ったdigital simulation法に

Fig． 28． Mini－computer and ‘Pulse converter’．

Fig． 29． ‘Teletype’ and renogram counts．
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よるRI renogramの解析の基本原理は， analog si－

mulation法のそれと同一である．すなわち，第1編

で述べた数学モデルによる式を，dita1電子計算機を

使って解くわけで，analog法で人間の目と手でおこ

なったことを，すべてプログラムの中に組み込んで，

機械にやらせるのである．以下このdigital simula－

tion法による RI renogramの定量的解析について

順に述べる．

 （1）レノグラム・データの収録

 レノグラムは，従来の方法で曲線を記録すると同時

に，レノグラムのカウント数を10秒ごとに平均したう

えで，コンピュータを通じて紙テープに収録し，さら

に付属のテレタイプで記録する（Fig．29）．このさい

パルス波高分析器の出力はrandom pulseであるの

で，これを特製のコンバーター（Fig．28）でregular

pulseに変換してから収録することにした．

（2）RPF（またはGFR）値の算出

（IIII）

Lノノクラム下線

． 127

 このように収録されたレノグラム曲線を，つぎに別

のプPグラムを使って，！3il・HipPuran renogramから

はRPF値を， i311－sodium iethalamate renogramか

らはGFR値を計算する．この過程を簡単に述べる

と，まずさきに収録したレノグラム曲線をコンピュー

タに入れ，ついで実測の投与RI 25分尿中排泄率を入

れる．つぎにdistribution volumeとextraction

ratioの経時的変化を関数として表現して計算させ

る．ついで，尿路容積と尿流量の比で表わされる時定

数を，実測値に近くなるまでくり返し計算させる．一

方，レノグラム曲線のピーク値を左右で比較し，RPF

の左右比およびgainを決める．これらの値から25分

尿中排泄率を計算し，これが実測値と最もよく合うま

で計算をくり返して最終的にRPF（またはGFR）値

を決定する．以上の過程をフロー・チャートで示す
（Fig． 3e）．

 以上述べた過程が，analog simulation法における

各種parameters設定の過程に相当し， ana1Gg法で

は人間がおこなっていることを，digita1法ではすべ

てコンピュータがプログラムにのっとって自動的にお

こなうのである．この計算に要する時間は，レノグラ

ム曲線の性質によって異なってくるが，analog法に
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比べると短く，長くとも10分までである．この計算

で算出されるparametersは，左右のRPF（または

GFR）の和，その左右の比，25分尿中排泄率， gain，

左右おのおののMTT，などである．この計算の精度

は，実測値と計算値の差の2乗を，実測値の1標準偏

差（S．D．）の2乗で割ったもので表わした． RIのパ

ルスのようにガウス分布を示す数値（N）では，S．D．

＝VN／Nの関係が成立するからである．

（3）レノグラム曲線および計算値の打ち出し

（2）で算出されたparametersは紙テーープに記録さ

れるが，最後にこれを別のプPグラムを使って，計算

されたレノグラム曲線および各種parametersをテレ

タイプで打ち出させる．Fig．31～34にdigital simu一

1ation法による解析の実例を示す．計算されたレノグ
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ラム曲線は，30秒ごとの値が記録されている．analog

法では解析値は線で記録されるが，digital法ではこ

のように点として記録される。

以上のように，digital simulation法では，計算

や打ち出しのプログラムさえ与えておけば，あとは人

間の手をわずらわすことなく，自動的に計算がおこな

われ，結果が打ち出されるのである．そして，ana10g

simulation法に比べると，解析に要する時間は短く，

人問の介入する過程がきわめて少ない．また得られた

結果は，analog法のそれと同じ臨床的価値をもつ。

（4）Digital simu／ation法の問題点

このようにdigital simulation法は．． analog simu一

1atiOn法に比べ，人間の手をわずらわすことが少ない

が，全く自動的というわけにはいかない．やはり要所
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  珍客瀦黒：黙）

は人間の目でチェックし，手で操作を加えてやらなけ

れぽならない．レノグラム曲線の収録は，ほぼ自動的

におこなわせることができるが，つぎのRPFまたは

GFR値その他のparametersの計算の段階では，人

間が介入しなければならない．この段階では，事実，

プログラムの中に「計算機との対話」のステップが組

み入れられているのである．こうすることによって，

機械と人間のあいだのすきまが埋められ，より正確な

解析が期待できると考えるからである．

analog simulation法でも問題となった，尿中排泄

率の利用できない場合のsimulationは， digita1法で

も全く同じことがいえる．

ま と め

（1）Radioisotope renogramの解釈方法に

は，定性的および定量的な方法が各種あるが，

いずれも統一された方法は確立されていない．

（2）Analog simulation法によるradioiso一

toPe renogramの定量的解析によって， RPF，
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Fig． 34． Computed renogram curve and parameters from Fig． 33．
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GFR，‘‘mean「transit t．ime”など1が．算出され，

これらは臨床的に役だつ指標となることがわか

．bた．

（3） “Meap Yransit timgl’．ig， ．，cgMpgtgr Si－

mu／ation法による解析で得ら．れる重要なpaf3－

met『r．のひと？．で・fadioisotop6の排泄状態を

表わし，疾患によって特徴hgみられることがわ

かった．

 ．（4）Analog simulation法によるradioiso一

㌻ope renogram．の定量的解析法は．，臨床的にほ

ぼ確立されたものとなったが，尿中排泄率が利

用できない場合にはかなりの誤差を前提としな

ければならない．．

 （5） Radioisotope renogramを小型digita1

電子計算機を使って，digital simulation法に

よって定：量的に解析．し，analog．simulati．on法

ﾆ同様にRPF．．やGFR．．その．他を算出すること

ができた．この方法によって，解析時間．の短縮

と解析の自動化が期待できる．

 本論文の要旨は，第10，11，12，13回日本腎臓学会

総会，第8，9．10，11回日本核医学会総会，第9．回．

日本アイソトープ会議および第1，3回近畿核医学研

究会で発表した．
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