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  Wc examined renal function of 21patients on hemodialysis by me争suring serum一β2一皿icroglobulin

level． ’ ln 21 cases， the value of BUN were 77．0±13．8 mgflOO rnl， the value of serurn creatinine 12．79

±3．84， and the value of serum－P2－microglobulin 41．57±15．66 after hemodialysis． The relationship

between the value of BUN and P2－microglobulin was not significant， but the relationship between the

value of serum creatinine and serum一β2－microglobulin was significant． The value of serum一β2－micro－

globulin tends to increase along with prolongation of the period on hemodialysis． ln the long term

hemodialysis， the value of serum－P2－microglobulin is one of the most important clinical markers．

緒 言

 人工透析に導入された慢性腎不全症例の腎機能を正

確にしらべることは困難なことである．残存腎機能を

正しく把握することは，長期透析症例の今後の医学的

指導を実施するにあたり必要な事項の1つである．著

者はすでに99mTc－DMSA腎シンチグラフィーにより

透析を受けている症例の腎機能の評価を発表してき

た1）．今回は，糸球体ろ過値（GFR）と逆相関を示す

といわれる血清β2一マイクログロブリンの測定をおこ

なうことにより透析症例の残存腎機能を評価した．こ

の血清β2一マイクログロブリン値が，透析を受けてい

る症例にとって，その透析が適正かどうかの指標とな

るかどうか検討を加えた．

対 象 症 例

 対象は滋賀医大泌尿器科と研究上の関連を有する瀬

田クリニックの症例である．2i症例（男子15例，女子

6例）について検査をおこなった．年齢は23歳から61

歳までであった．透析を受けている年数は1年から8

年までであった．用いた透析機器はホロファイバーが

おもで，透析回数は週2ないし3回であり，．1回透析時
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間は原則として約5時間である．

泌尿紀要 26巻 3号 1980年

血清β2一マイクログロブリンの測定について

 Pharmacid特製Phadebasβ2－Micro Testを用い

て，radioimmunoassay法により Z艮［J定した．

 1．試薬の調整方法

 （1）緩衝液の調整について：kit申の緩衝剤を精製

水300mlにて溶解し，．／さら｝こTween溶液5・O ml

を加え緩衝液とする．

 （2）β2一マイクログロブリン抗体結合Sephadcx懸

濁液の調整について：β2一マイクログロブリン抗体結

合sePhadcx試薬に精製水5．O mlおよびTween溶

液1・Omlを加え溶解し，磁気門門器を用いて懸濁状

態を保たせた．

 （3）標準β2一マイクログロブリン溶液の調整につい

て：標準β2一マイクログロブリン試薬に精製蒸留水

2．Oml．を加えて溶解する．この溶液中には96μg／lの

β2一マイクログロブリンが含まれる（A）・標準曲線作

成のために，緩衝液を希釈して，48μ9／1（B），24 99／1

（c），12 Pt9／1（D），6μ9／1（E），3μ9／1（F）の各濃度の

標準液を調整した．．β2一マイクログロブリンを含まな

い緩衝液だけの標準液（G）を作製した．

 （4）1251標識β2一マイクログロブリン溶液の調整：

1251標識β2一マイクログロブリン試薬に精製水5・5m1

を加えて溶解する．

 II．測定操作方法について

 （1）被検血清は緩衝液を加えて，2段階で200～

1，000倍に希釈する．

 （2）標準β2一マイクログロブリン（A）～（G）および

検体を0・1m1ずっとり試験管に入れる．

 （3）121五標識β2：マイクログロブリン溶液1・Omlを

各試験管に入れて，ついで撹搾器上で麗絆を続け懸濁

状態を保っているβ2一マイクログロブリン抗体結合

Sephadex懸濁液を0．1mlずつ加える．

 （4）全試験管を室温で3時間，水平振盗機の上で加

温する．

 （5）加温後，各試験管に生理食塩水2m1を加え，

2，000×gで5分間遠沈したのち，沈殿した粒子を吸

引しないように，上澄を管底から7mmのところま

で吸引除去する．この洗浄操作をさらに2回くり返

し，合計3回沈殿の洗浄をおこなう．

 （6）全試験管をウエル型シンチレーション検出器

（オートウエルガンマシステムAloka ARC－451）に

て1分間測定した．

 IIL計算方法について

 （1）標準液（G）のカウント数の平均値に対する各

標準液（A）～（F）のカウント数の％を計算する．

 （2）片対数グラフを用いて横軸（対数目盛）にβ2一

マイクログロブリン濃度をとり，縦軸（整数目盛）に

（1）で計算した％をプロットして標準曲線を作製した．

 （3）作製した標準曲線から未知検体申のβ2一マイク

ログロブリン濃度を求める．

結 果

 21症例の平均年齢は47・0土1L4歳であり，透析年

数の平均は4．3土2．1年で，透析前のBUN値は77．0

士13．8（mg／dl）であり，血清クレアチニンは12．79±

3・84（mg／dl）であった．また21症例の透析前の血清

マイクログロブリン値は41．57±：15．66（mg／1）であっ

た．

 透析年数と血清β2一マイクログロブリンの関係を

Fig・1に示した、透析年数が長いほどβ2一マイクログ

ロブリンが上昇傾向にあることがわかった．
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Fig． 1． Correlation between the value of
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 Fig．2にBUN値と血清β2一マイクログロブリン値

の関係を示した．有意の関係はとくに認められなかっ

た．

 血清ク．レアチニン値と血清β2一マイクログロブリン

の関係をFig・3に示した．血清クレアチニン値が高値

になるほど血清β2一マイクログロブリン値も高値を示

す傾向があるように思われる．
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． r＝O．285

た．男子と同様BUN値と血清β2一マイクロ．グロブリ

ン値の問には，とくに有意の相関は認めなかった．
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Fig． 3． Correlation between the value of serum－

    creatinine and serum－B2－inicroglobulin

 透析症例ではBUN値，血清クレアチニン値とも

食事ならびに社会生活と関係がある．そこで男女別に

BUN値と血清β2一マイクログロブリン値との関係，

血清クレアチニン値とβ，一血清マイクログロブリン値

の関係をしらべた．

 男子15症例についてBUN値と血清β2一マイクログ

ロブリン値をFig・4に図示した．とくに有意の関係

はないように思われる．Fig．5に女子5症例のBUN

値と血清β2一マイクログロブリン値の関係を図示し
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Fig． 5． Correlation between the xralue of BUNT and

   serum一，32－microglobulin ’in 6 female cases
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Fig． 6． Correlation between the value of serum
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    15 male cases．
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 男子15症例の血清クレアチニン値と血清β2一マイク

ログロブリン値の関係をしらべた．血清クレアチニン

が高値になれば血清β2一マイクログロブリン値も高値

を示すように思われる（Fig・6）・女子6症例の血清ク

レアチニンと血清β2一マイクログロブリン値の関係に

ついてはFig．7のようにr＝0．500の相関が示され

た．

考 察

 透析症例の残存腎機能を正確に検査することはき

わめて困難である．著者はすでに99mTc－dimercapto－

succinic acid（DMSA＞腎シンチグラムを用いて透析

症例の残存腎機能を検査することが可能であることを

報告した1）．また99mTc－DMSA腎シンチグラムから

透析症例の原疾患を推定できることも報告した2）．今

回は血清β2一マイクログロブリン値を測定することに

より残存腎機能を知ることができるかどうか検討し

た．透析を長期間にわたり実施すると，しだいに腎機

能が廃絶してゆき，エリスロポイエチンの不活性化が

増強したり，レニンアンギオテンシン系による昇圧作

用が増強したり，Ca， Piの平衡がくずれたり，その

他いろいろな変化をひきおこすことが知られている．

したがって透析症例の残存腎機能を正確に知っておく

ことは長期安定透析を実施するためにはぜひ必要な事

がらである．血清β2一マイクログロブリンは1968年に

Berggardら3）により尿細管性蛋白尿から分離された

分子量11800の低分子蛋白であり，100個のアミノ酸

よりできている．Berggardら3）によればβ2一マイクロ

グロブリンは正常人の血液，尿，髄液中に含まれてい

ると報告している．Bernierら4）によればこの血清β2一

マイクログロブリンは腎臓における異化作用の影響を

強く受ける物質であると述べている．1971年Evrin

ら5）によりβ2一マイクログロブリンのradioimmuno－

assay法による測定法が開発されて，この物質の測定

が可能となった．

 血清申のβ2一一マイクログロブリンの濃度は正常者で

は，池窪ら6）によれば0・7～2・1μ9／mlに分布し，平均

値は1・3±O．3μg／mlと報告しており，畔ら7）1こよれ

ば1．46土。．38mg／l，河合らB）は1．08土。．36μ9伽1で

あったと報告している．辰己ら9）も同様に正常人の血

清β2一マイクログロブリンは0．54～2．20μ9／mlで平

均値は1．04土0．36．μ9／mlであると報告している，

 血清β2一マイクログロブリンは腎疾患では高値を示

すことを多くの研究者が報告している6・8・9）．慢性腎不

全で人工透析を受けている症例の血清β2一マイクログ

ロブリンは河合ら8）は11例を検討し20～90μ9／mlと

3号 1980年

報告し，また池窪ら6）は10～1 12 Ptgfmlで平均値は

49．2±23．O Ptg／mlであったと報告している．これらの

値はわれわれの41．57±15．66mg／1とよく一致してい

る．すなわち透析症例では，きわめて高値を示すこと

がわかった．また血清β2一マイクログロブリンは腎疾

患のほかにも，SLEその他種々の炎症性疾患でも高

値を示すことが報告されており10），リウマチ様関節

炎6），さらには悪性腫瘍症例6・11・12）でも高値を示すこ

とがわかってきた．血清β2一マイクログロブリンはそ

の化学構造はIgGと類似点があり12），また組織適合

性抗原（HL－A）のsubunitでもある13）．さらに自己

免疫疾患で血清クレアチニン0．8以下で腎機能正常で

もβ2一マイクログロブリンが高値を示すものが認めら

れており，免疫異常によるものと考えられている6・7）．

これらの事実より血清β2一マイクログロブリンは免疫

能と深い関係があると考える．今後著者もこの点よ

り，じゅうぶんに免疫学的検討を血清β27マイクログ

ロブリンと他の免疫検査を組合わせておこなっていく

つもりである．

 血清β2一マイクログロブリンが腎機能検査として臨

床評価に利用できるかどうかは河合ら8），辰己ら9）の

研究によれば，血清β2一マイクログロブリン値と各種

腎機能検査値との間には有意で高度の相関が認められ

るので血清β2一マイクログロブリン値から各種腎機能

が推測でき，臨床的にはきわめて有用であると報告し

ている．

 血清クレアチニン値と血清β2一マイクログロブリン

値とは腎疾患を有する症例ではきわめて良い相関を示

すといわれており8・9），’ r窪ら6）によればγ＝・O・96と

報告している・われわれの人工透析症例ではγ＝0．285

であ．つた．また女子症例のみについてみるとγ＝・0・500

であった．Wibellら14）はGFRが軽度～中等度：低下

した腎疾患症例の中で血清クレアチニンは正常でも血

清β2一マイクログロブリンが上昇している症例のある

ことを報告し，血清クレアチニンよりも血清β2一マイ

クログロブリン値のほうがGFRの良い指標となると

述べているし，Kultら15）も同様のことを報告してい

る．

 今後さらに血清β2一マイクログロブリン値について

症例を増加し，その臨床的意義について，腎機能検査

法ならびに免疫検査法として検討をおこなっていくつ

もりである．

結 語

 1）血清β2一マイクログロブリン値と透析年数との

関係については，透析年数が長くなればなるほどβ2一
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マイクログロブリン値が高値を示す傾向が認められ

た．

 2）血清β2一マイクログロブリン値とBUN値の関

係は透析症例では有意の関係がないように思われる．

 3）血清β2一’マイクログロブリン値と血清クレアチ

ニンとの関係は，血清クレアチニン値が高いほどβ2一

マイクログロブリン値も高い値を示すことがわかっ

た．

 4） 透析症例の残存腎機能に関する検査としては血

清クレアチニン値と血清β2一マイクログロブリン値が

臨床的に有用であると考えられる．

 5）BUN値は，とくに食事，仕事などの影響をう

けやすく，残存腎機能の指標としてよりも，むしろ透

析症例の生活状態が適正かどうかを示すものと考える

ほうがよいと思われる．

 6）血清β2一マイクログロブリン値は残存腎機能検

査の定量評価を示す，またこの血清β2一マイクログロ

ブリン値は臨床的に長期安定透析のため1っの指標と

なりうるものと考える．
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