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副甲状腺機能の評価

-盟・ 副甲状腺ホルモン

POINT 
副甲状腺ホルモン (PTH)値の正確な測定は，二次性副甲状腺機能六進症の管
理を行ううえで非常に重要なテーマである

• PTH分子には，完全体である 1-84 PTH以外に，断片化され活性を失ったフ
ラグメントも数多く存在する.このため， 1-84 PTHをより特異的に測定する
ための工夫がなされてきた

-第2世代PTHアッセイ，いわゆる intactPTHアッセイは 1-84 PTHのみ
でなく， 7-84 PTHにも交差反応性を示す.一方，第3世代PTHアッセイは
より特異的に 1-84PTHを測定することが可能である

現状では第2世代intactPTHアッセイが広く使われているが，メーカーによ
り測定結果が異なるため，結果の解釈には注意が必要である

最近，放射性同位体を用いない，全自動測定装置による第3世代PTHアッセ
イが開発された 今後，第3世代PTHアッセイに関するデータ蓄積，工ビデ
ンス創出が期待される

lはじめに
副甲状腺ホルモン (parathyroidhormone ; 

PTH)は，副甲状腺の主細胞でおもに合成

され，生体のミネラル代謝調節において中心

的な役割を担っている. CKD患者では，腎

機能低下とともにリン蓄積や活性型ビタミン

D低下，低カルシウム血症などを生じるた

め，これらを代償する作用のある PTHが分

泌され，二次性副甲状腺機能充進症に至る1)

このように二次性副甲状腺機能充進症に

は，生体の恒常性を維持するための反応とし

て発症する側面があるが，透析導入後， PTH 

分泌がより高度となると，高回転型骨病変や

骨折リスク上昇の原因となるだけでなく， ミ

ネラル代謝異常を介して血管石灰化や生命予

後に重大な影響を及ぼすことが示されてい

る2) このため透析患者のPTH値を正確に

評価することは， 二次性副甲状腺機能充進症

の管理を適切に行い 予後の改善をはかるう

えで非常に重要なテーマといえる3).4) 本稿

では，透析患者における PTH測定法につい

て，その歴史的変遷を含め概説し今後の課

題について考察を加える.

I 1. PTHの合成代謝
副甲状腺における PTHの合成は，第 11染

色体短腕 (llp15)に位置する PTH遺伝子の
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翻訳に始まる.翻訳された PTHmRNAは，

スプライシングを受けて 115個のアミノ酸か

らなる pre-pro-PTHとなる.pre-pro-PTH 

は，エンドヌクレアーゼにより 25個のアミ

ノ酸が切断されpre-PTHとなり，さらに 6

個のアミノ酸が切断されることにより， 84個

のアミノ酸からなる成熟型PTH(1-84 PTH) 

となる. このような PTH合成は，副甲状腺

主細胞のみならず 好酸性細胞でも行われて

いることが最近報告されているが，その生理

的意義は明らかではない5)

血中に分泌されたPTHは，肝臓，腎臓など

の末梢組織で代謝断片化され失活する6) 断

片化され，血中を循環するフラグメントはさ

まざまな大きさのものが存在する.PTHフラ

グメントに関する石汗究は， これまでD'Amour

のグループを中心に精力的に行われてきた

が7) 最近，マトリックス支援レーザー脱離

イオン化飛行時間型質量分析 (MALDI-

TOF MS)を用いた検討により，その詳細が

明らかとなった(図2-6-1)8). これらのフ

ラグメントのうち， 7-84PTHは細胞外カル

シウム濃度の上昇に反応して副甲状腺細胞か

ら直接分泌されることが知られており，副甲

N末端

状腺における 1-84PTH分泌量の微調節に

関与していると考えられている9) また7-

84PTHは， 1-84 PTHの作用に措抗し透

析患者における骨の PTH抵抗性の一因とな

ることが知られている 10)

I II 附測定の意義
透析患者において PTH値は，骨形態計測

から得られる骨回転指標と相関し骨病変の

病型予測にも一定の有用性があることが報告

されている 11) 透析患者では， さまざまな要

因により骨がPTH抵抗性になることが示さ

れており，骨生検での検討を行った研究で

は，透析患者の骨代謝回転を健常人レベルに

維持するためには，健常人の 2~3 倍の PTH

が必要であることが報告されている 11) この

ような研究成果に基づき 2003年に米国で

発表された K/DOQIガイドラインでは，lll-

tact PTH 150~300 pg/mLという管理目標

が提唱された12)

しかしその後，複数の観察研究により，二

次性副甲状腺機能充進症は骨病変の原因とな

るだけでなく，血管石灰化を介して生命予後
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図2-6-1 血中に存在するさまざまなPTHフラグメン卜
ヒトの血中には，完全体である PTH1-84のほか，断片化され活性を

失ったフラグメントも数多く存在する
[Lopez MF， et al : Clin Chem 2010 ; 56 : 281-2908)より一部改変して掲載〕



に深く関わっていることが明らかとなった2)

これらの報告を受けて， KDIGOの主導によ

りCKD-MBDという全身性疾患としての概

念が創出された13) 一方，K/DOQIガイドラ

インで推奨された範囲に PTH管理を行つて

な必ずしも健常人レベルの骨代謝回転が得

られないという研究結果も報告された14)

このようなパラダイムシフトが起きるな

か， 2006年に発表された日本透析医学会の

ガイドラインでは生命予後の観点から管理目

標が検討され，統計調査データの解析の結

果， intact PTH 60~ 180 pg/mLという管理

目標が設定された15) その後に発表された

KDIGOガイドラインでも，生命予後の観点

から，正常上限の 2~9 倍という管理目標が

設定されている16) 2012年には日本透析医学

会のガイドラインが改訂され，統計調査デー

タの再解析の結果， intact PTH 60~240 pg/ 

mLという管理目標が設定されている(表2-6-

1) 17) .このように現在は， PTH値の管理は

骨代謝への影響のみではなく，生命予後への影

響をより重視して行うことが推奨されている.

I m. PTH測定法の変遷
1 .第 1世代PTHアッセイの登場

血中を循環する PTH分子には，完全体で

ある 1-84PTH 以外に，断片化され活性を

失ったフラグメントも数多く存在する.この
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ため， 1959年に PTHアッセイが登場して以

降， 1-84 PTHをより特異的に測定するため

の工夫がなされてきた.

最初に開発された PTHアッセイは， C端

フラグメントの 53-84PTHに対する抗体を

用いた C-PTHアッセイや，中間部領域の

44-68 PTHに対する抗体を用いた Mid-PTH

アッセイ，あるいは高感度PTH(hypersensi司

tive PTH ; HS -PTH)アッセイなどであり，

これらは現在，第1世代PTHアッセイと総

称されている 18) いずれも放射免疫測定法

(radioimmunoassay ; RIA) により， 1抗体

でPTH分子の一部を認識するため，血中に

存在するさまざまなフラグメントを測定し

PTH値を過大評価するという問題があった.

また副甲状腺機能低下症に対する感度不足も

指摘されていた.

2.第2世代intactPTHアッセイの登場

このような第 1世代PTHアッセイの問題

点を克服するため， 1987年Nichols社によ

り第2世代PTHアッセイ，いわゆる intact

PTHアッセイが開発された19) 本アッセイ

は， PTH分子の C端39-84アミノ酸を認識

する一次抗体と N端付近の 15-20アミノ酸

を認識する二次抗体を用いてサンドウイツチ

法により測定する.このような原理でPTH

分子を認識することにより，従来のアッセイ

では認識されていた PTHフラグメントを認

表 2-6-1 各ガイドラインにおける PTH管理目標

発表年度 ガイドライン名(略称) PTH管理目標

日本透析医学会ガイドライン15) intact PTH 60~ 180 pg/mL 

2006年 (whole PTHの測定値は1.7を掛けることにより

intact PTHの値に換算する)

2009年 KDIGOガイドライン16) 正常上限の 2~9 倍

2012年
日本透析医学会ガイドライン(改訂版)17) intact PTH 60~240 pg/mL 

whole PTH 35~ 150 pg/mL 
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識しないと考えられ 生理活性を有する卜

84PTHのみを測定すると考えられていた.

このアッセイの登場後 透析患者における

PTHに関する研究は大きく進展したが，最

初に開発されたNichols社の Allegrointact 

PTHアッセイは免疫放射定量法(immunora-

diometric assay ; IRMA)による測定系であ

り，汎用性の点で問題があった.その後，複

数のメーカーからさまざまな intactPTHア

ッセイが発売され 放射性同位体を用いない

アッセイや全自動測定装置の登場により， ln-

tact PTHアッセイはさらに広く透析患者の

診療の場で普及した20)

その一方，これらのアッセイはメーカーに

より PTHを認識する部位が異なり，測定結

果も異なるため，臨床現場では大きな問題と

なった.表2-6-2にわが国で現在市販され

ている intactPTHアッセイを示す.各アッ

セイの測定結果を比較した研究結果20)より，

わが国ではAllegrointact PTHアッセイと比

較的良好な一致性を示すRocheDiagnostics 

社のエクルーシス PTHアッセイが主流とな

っている.

3.米国での事例

このようにさまざまな intactPTHアッセ

イが登場する状況のなか，米国で由々しき事

態が起こった米国では 1992年に Nichols社

が化学発光免疫測定法 (chemiluminescence 

immunoassay ; CLIA) による Advantage

intact PTHアッセイを開発し従来の

Allegro intact PTHアッセイと比較し測定が

簡便であり，ほぽ同等の結果が出ることか

ら，米国の代表的な検査会社がすべて本アッ

セイに移行した. しかしその後， 1999年か

ら2005年にかけて， Advantage intact PTH 

表2-6-2 わが国で市販されている第2世代intactPTHアッセイ

認識部位 正常範囲
試薬名 メーカー 測定原理 標識

(pg/mL) 固相抗体 標識抗体

エクルーシス試薬PTH
ロシュ・ダイアグノステ

ECLIA ルテニウム 26-32 37-42 1O~65 
イックス

Eテスト iTOSOHJII 
東ソー EIA 

アルカリフォス
非公開 非公開 8 .7~79.6 

(インタクト PTH) ファターゼ

アーキテクト ・PTH アポットジャパン CLIA アクリジニウム 非公開 非公開 15.0~68.3 

アクセスインタクト PTH ベックマン・コールター CLEIA 
アルカリフォス

非公開 非公開 12~88 
ファターゼ

スフイアライトインタクト
和光純薬工業 CLIA 

ペルオキシダー
非公開 非公開 13~53 

PTH ゼ

シーメンス・イムライズ シーメンスヘルスケア・
CLEIA 

アルカリフォス
44-84 1-34 11~67 

インタクト PTHIII ダイアグノスティ ックス ファターゼ

ケミルミ iPTH
シーメンスヘルスケア・

CLIA 
アクリジニウム

39-84 1-34 14~72 
ダイアグノスティ ックス エステル

ピトロス iPTH
オーソ・クリニカル・ダ

CLEIA 
ベルオキシダー

39-84 1-34 7.5~53.5 
イアグノスティ ックス ゼ

EIA:酵素免疫測定法 CLIA:化学発光免疫測定法 CLEIA:化学発光酵素免疫測定法， ECLIA:電気化学発光

免疫測定法



アッセイの測定結果がAllegrointact PTH 

アッセイの1.2~1.5倍となる事態が起こっ

た. この結果，米国内での副甲状腺摘出術の

症例数や活性型ビタミン D製剤の販売量が

大幅に増えるという大変な問題が生じた21)

このような経験を踏まえ， 2009年に発表

された KDIGOガイドラインでは，透析患者

のPTH値が一様に低下あるいは上昇した場

合は，治療内容を変更する前に， PTHアッ

セイの変更がなかったか確認するよう記載さ

れている16)

4. 7-84PTHとの交差反応の問題

第2世代intactPTHアッセイは，二つの

抗体を用いてサンドウイツチ法により PTH

分子を認識するため 開発当初は生理活性を

有する 1-84PTHのみを測定していると考え

られていた18) しかし 1996年D'Amourのグ

ループにより， intact PTHアッセイは NYj荷

に対する標識抗体の認識部位がN末端のア

ミノ酸までを含んでいないために， 1-84 PTH 

のみではなく 7-84PTHも測定しているこ

1-84 PTH 
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とが明らかとなった(図 2-6-2)22). しかも

透析患者では，腎臓における 7-84PTHの

代謝が低下するために その血中濃度が上昇

することも同時に示された22)

さらに 2000年には Slatopolskyらにより，

7-84PTHはフラグメントとして血中を循環

しているだけでなく 1-84 PTHの作用に括

抗する作用を有することも示された10) この

7-84PTHによる 1-84PTH 桔抗作用は，

PTH 1型受容体 (PTH/PTHrP type 1 re-

ceptor ; PTH1R) ではなく C端 PTH受容

体を介すると考えられている23) これらの知

見より，当時主流であった intactPTHアツ

セイには大きな問題があることが明らかとな

り，より特異的に 1-84PTHを認識するア

ッセイの開発が望まれることとなった.

5.第3世代PTHアッセイの登場

第2世代intactPTHアッセイで明らかに

なったこのような問題点を解決すべく， 1999 

年に Scantibodies社により最初の第3世代

PTHアッセイである wholePTHアッセイカミ

7-84 PTH 

第2世代PTHアッセイ
固相抗体

第2世代PTHアッセイ
固相抗体

第2世代PTHアッセイ
標識抗体

図2-6-2 第2世代intactPTHアッセイ

全ョ
第2世代PTHアッセイ
標識抗体

第2世代intactPTHアッセイは当初，生理活性を有する 1-84PTHのみを測定している
と考えられていたが， N端に対する標識抗体の認識部位がN末端のアミノ酸までを含んで

いないため， 7-84PTHにも交差反応を示すことが明らかとなった
CKomaba H， et al : Bone 2009 ; 44 : 666-6703)より一部改変して掲載〕
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1-84 PTH 

第3世代PTHアッセイ
固相抗体

第3世代PTHアッセイ
標識抗体

7-84 PTH 

第3世代PTHアッセイ
固相抗体

第3世代PTHアッセイ
標識抗体

図2-6-3 第3世代wholePTHアッセイ
第3世代wholePTHアッセイは，標識抗体がN末端のアミノ酸を含む領域を認識す

ることにより ，7-84PTHとの交差反応は示さず 1-84PTHをより特異的に測定する

ことができる.

(Komaba H， et al : Bone 2009 ; 44 : 666-6703)より一部改変して掲載〕

開発され24) 次いで2001年に Nichols社よ

りBio-Intact PTHが開発された.これらの

アッセイは，標識抗体がN末端のアミノ酸を

含む領域を認識することにより， 7-84PTH 

との交差反応は示さず 1-84PTHをより特

異的に測定できることが示されている(図2-

6-3). 

第3世代PTHアッセイの登場後，複数の

グループにより，この新しい PTHアッセイ

が従来の intactPTHアッセイと比較して，

骨代謝マーカー，骨病変の予測マーカーとし

てより有用かどうかが検討された. Malluche 

のグループは，透析患者における PTH値と

骨代謝回転との相関を解析し第2世代PTH

アッセイによる測定値より第3世代PTHア

ッセイによる測定値のほうが骨代謝回転との

相関が良好であったが，それ以上に，両者の

測定値より計算される 1-84 PTH/7 -84 PTH 

の比率がより強く骨代謝回転と相関したとい

う研究成果を 2001年に報告した25) この結

果は， 7-84PTHが1-84PTHの作用に括抗

するという基礎研究データ 10)に合致するも

のであり，当時，多くの注目を集めた. しか

しその後， ほかのグループによるネ食言すでは，

このような結果は再現されず26)，透析患者の

骨代謝の評価に 1-84 PTH/7 -84 PTH比が

普及することはなかった.

一方，生命予後との関連性に関しては，

CHOICE研究の保存血清を再利用した検討

が報告されている27) 保存血清が利用可能な

515名の透析導入患者を対象に，第2世代 lil-

tact PTHアッセイ，第3世代wholePTHア

ッセイでPTH値を測定し生命予後との関

連を再解析した結果 第2世代PTHアッセ

イによる測定値では有意な関連性は示されな

かったが，第3世代PTHアッセイによる測

定値では死亡リスクと有意な関連性が示され

ている.

6.現在の PTHアッセイの使用状況と

問題点

このように，限定的には第3世代PTHア

ッセイの有用性が示されるものの，第2世代

PTHアッセイに対する優位性に関するエビ



デンスは乏しく，さらに Bio-Intact PTHア

ッセイが供給中止となり，唯一使用可能であ

った wholePTHアッセイは，放射性同位体

を使用し全自動化されておらず，汎用性の

点で問題があった.

このため，第2世代PTHアッセイから第

3世代PTHアッセイへの移行はなかなか進

まず， 2006年に発表された日本透析医学会

のガイドラインでは， PTH値の測定は通常，

第2世代PTHアッセイを使用することとさ

れ，第3世代PTHアッセイを用いる場合

は，測定値に1.7を掛けることにより第2世

代PTHアッセイの測定値に換算して解釈す

ることとされた15) しかしながら，換算式で

用いられる比率は症例によりばらつきがあ

り，また治療によって変化することも報告さ

れており 28) 第3世代PTHアッセイの特徴

が十分には活かされない状況となっている.

2009年末に集計された日本透析医学会のデ

ータでも， わカ雪国における PTHアッセイイ吏

用状況は，第2世代 intactPTHアッセイ

89%，第3世代wholePTHアッセイ 10%と

の報告であり29) 第3世代アッセイによるエビ

デンス集積が期待しにくい状況が続いている.

7.新たな第3世代PTHアッセイの登場

このように第3世代PTHアッセイへの移

行がなかなか進まない状況であるが， 2012 

年に RocheDiagnostics社により新たな第3

世代PTHアッセイが開発された.本アッセ

イは放射性同位体を用いない電気化学発光免

疫測定法 (electrochemiluminescenceimmu-

noassay ; ECLIA) であり， whole PTHア

ッセイの測定値とほぼ同等の測定値となるこ

とが示されている30) またわが国で現在，使

用頻度の高いエクルーシス PTHアッセイと

同じ全自動測定装置を用いることから，今後

普及していく可能性が予測される.本アッセ
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イの登場により， 1-84 PTH測定がより簡便

となり，第3世代アッセイのエビデンス集積

につながることが期待される.

IIV. PTH測定に影響を及ぼす因子

PTH値の測定結果には，使用するアッセ

イの種類だけでなく ほかの条件も影響を及

ぼすため注意が必要である.採血後，検体が

常温でしばらく置かれる場合， 4時間以内で

あれば，測定結果に大きな影響は出ないが，

6時間を超えると， とくに血清検体の場合に

PTH分子が分解され徐々に測定値が低下す

る31)，32) ただし，血清検体の場合でも 40Cで

保存すれば， 72時間まで結果に大きな影響

は出ないと報告されている.一方，検体を凍

結保存する場合は，血疑検体よりも血清検体

の方が分解による PTH値の低下が小さい31)

アッセイの種類によっては 血柴検体を用い

る場合，チューブの密閉が不十分だと測定結

果に誤差が生ずることも知られている32)

このように保存状態，保存期間により，血

清検体，血柴検体のどちらが優れるかは異な

るが，血清検体では PTH値と同時にカルシ

ウム値を測定することが可能であるため，

般に血清検体が用いられる場合が多い.

年
現
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迎

Mr
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第3世代PTHアッセイは， 7-84PTHを

認識しないため，通常は第2世代intactPTH 

アッセイによる測定値よりも低い値をとる23)

しかし非常に特殊な症例では，この関係が逆

転し第3世代PTHアッセイによる測定値

がintactPTHアッセイによる測定値より高

くなることが報告されている.

このような逆転現象は，重度の原発性副甲
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N-PTH 

第 2/3世代 PTHアッセイ

固相抗体

第3世代 PTHアッセイ

標識抗体

リン酸化?

~'17 > 
第2世代 PTHアッセイ

標識抗体

図2-6-4 想定される N-PTHの分子構造
N-PTHは84アミノ酸から成る完全体でN端を有するため，第3世代 PTHアッセ

イでは認識されるが，15-20アミノ酸が何らかの修飾を受けるため，第2世代intact
PTHアッセイでは認識されないと考えられている.その詳細な構造は明らかではない

が， 17番目のセリンがリン酸化されている可能性が指摘されている.
(Komaba H， et al : Bone 2009 ; 44 : 666-6703)より一部改変して掲載〕

状腺腺腫33)や副甲状腺癌34) 結節性過形成

を呈する二次性副甲状腺機能充進症35)-38)で

報告されており， N-PTHと呼ばれる新たな

PTH分子の存在が明らかとなっている.こ

の分子は 84アミノ酸から成る完全体でN端

を有するため，第3世代PTHアッセイでは

認識されるが， 15-20アミノ酸がなんらかの

修飾を受けるため，多くの第2世代intact

PTHアッセイでは認識されないと考えられ

ている.その詳細な構造は明らかではない

が， 17番目のセリンがリン酸化されている

可能性が指摘されている(図 2-6-4)33).な

お，わが国で使用頻度の高いエクルーシス

PTHアッセイは おそらく 26-32アミノ酸

を認識するために N-PTHを測定すること

が可能であることが知られている39)

N-PTHの生理的意義は明らかでないが，

透析患者の報告では骨代謝回転の著しい上昇

が報告されており 36) 生理活性を有する可能

性が高い.またシナカルセト塩酸塩治療によ

り逆転現象が正常化するという報告からは，

1-84 PTHと同様にカルシウム受容体刺激に

より分泌が抑制される可能性が考えられ

る38) N-PTH分子は健常人にもわずかなが

ら存在することが示されているが39)，逆転現

象に至るほどの N-PTH過剰分泌となる症

例は，副甲状腺癌や重篤な副甲状腺機能充進

症に限定されるため，活動性の高い副甲状腺

細胞から分泌される可能性が推測される.

このように N-PTHに関しては未だ明らか

でない点が多いが，限られた情報からは非常

に重要な分子である可能性が考えられる.こ

の分子に関するさらなる研究が必要である.

一」りわお

••••• 
透析患者における PTH測定法について，

その歴史的変遷に焦点をあてて概説した.二

次性副甲状腺機能克進症は透析患者において

もっとも深刻な合併症の一つであり， PTH 

値の正確な測定は，生命予後の改善をはかる

うえで非常に重要なテーマである.今後， よ



り正確で実用的な PTH測定法が普及し新

しい測定系によるエビデンスが蓄積されると

ともに， PTH分子に関する研究がさらに進

展することに期待したい.
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-ョ・ 副甲状腺の画像診断

POINT 
副甲状腺の画像診断の第一選択は，簡便・安価・非侵襲性であり，多くの情報

を得ることができる超音波検査である

副甲状腺の推定体積と数を評価することで，副甲状腺インタ-ペンションの適

応や手技を決定する目安のーっとなる.

副甲状腺内の血流評価は副甲状腺の機能評価を可能とし，治療効果の判定にも

有用である

-頚部以外に存在する異所性腺は超音波検査の死角では描出困難であるため，

MIBIシンチグラフィーを含む他画像検査にて評価を行う

iはじめに
二次性副甲状腺機能充進症 (SHPT)の診

断・治療上で画像検査の役割としては，腫大

副甲状腺腫 (PTG)の局在診断と副甲状腺

機能の画像上把握があげられる.2012年の

日本透析医学会CKD-MBD診療ガイドライ

ン(JSDT2012) 1)の中でも，副甲j犬1泉イン

ターペンションの項目(第4章)に画像診断

の意義と役割を「画像診断で判別できるサイ

ズによる組織の推定とそれによる活性型ビタ

ミン D製剤 (VDRA) 治療抵抗性の有無」

に関して記述されている.

I 1 超音波検査 (US)の意義
副甲状腺の画像診断の第一選択肢はUSで

ある.これは，簡便・安価・非侵襲性であ

り，空間的認識にも優れているからである.

1. USによる局在診断

内科的治療に抵抗性を示す患者への対策と

して副甲状腺摘出術 (PTx) と副甲状腺エタ

ノール注入療法 (PEIT)で対処しなければ

ならない.これらの治療には副甲状腺の局在

診断が欠かせない.PEITにおいては治療対

象となる PTGの把握から治療が始まる.

副甲状腺は第三咽頭嚢由来の下副甲状腺

(外上皮小体)，および第四咽頭嚢由来の上副

甲状腺(内上皮小体)に分けられる.通常副

甲状腺は甲状腺の背側に位置し，上副甲状腺

はほとんどが甲状軟骨と輪状軟骨の境界付近

の高さで，甲状腺側葉上1/3付近に存在す

る.下副甲状腺は甲状腺下極付近に存在する

ことが多いが，発生をともにする胸腺ととも

に下降するため頚動脈鞘，胸腺，前縦隔など

いろいろな場所に存在する可能性があり約

10%が前縦隔内にみられる.これらの異所性

副甲状腺以外には，食道の背側，鎖骨近傍が

死角になるが，その他はUSで把握が可能で、

ある(図2-6-5). 

2. USによる機能の把握

内科的治療限界の把握と治療法選択には副

甲状腺のサイズが大きく関わる. SHPTを有

する透析患者では，長期に副甲状腺ホルモン

(PTH)過分泌が続くと，副甲状腺はびまん
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性過形成から結節性過形成へと進行する.結

節性過形成の存在は副甲状腺のサイズによっ

て推定され，推定体積500mm3以上または

長径 lcm以上の腫大腺では結節性過形成の

可能性が高い2) 結節性過形成は増殖能が高

く， vitamin D receptor (VDR)， calcium 

sensing receptor (CaSR)の発現が低下して

おり上記の大きさ以上の腫大腺を有する症例

では VDRAを中心とする内科的治療に抵抗

性を示す.

USで指摘した PTGの大きさは 3方向で

計測し(図2-6-6)，近似式(体積算出=長

径×短径×厚み×π/6) を利用し体積を算出

することができる.副甲状腺の重さと USに

よるサイズが比例し PTGの質よりもサイズ

がホルモン分泌量と比例することも報告され

図2-6-5 副甲状腺の位置
上副甲状腺 :甲状腺側葉上 1/3付近に存在する

ことが多い

下副甲状腺:甲状腺側葉下極付近に存在するこ

とが多い.

図2-6-6 副甲状腺の計測方法
a:長径， b:厚み， c:短径

近似式〔体積算出=長径(a)X厚み(b)X短径(c)

×π/6J 

ている(図2-6-7)3).また，腺数1腺の場

合に PEITが有効であることも報告されてお

り手技の選択にも必要となる4)

血流評価も USで可能な PTGの機能評価

である.病理学的に結節性過形成であり，分

泌機能が高ければ内部の血流量が多くなる.

ドプラで血流分布を評価することにより

PTGのホルモン分泌量が把握できる.また，

PEIT前後の血流状態の評価がよく機能を反

映する(図 2-6-6). 血流を目安に PEITを

施行することで， PTG内へのエタノール注

入量と反回神経麻揮を減らす工夫がなされて

いる.また体積を算出することで， PEIT時

の必要アルコール注入量を求めることができ

る5)(図2-6-8). 
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図 2-6-7 腫大副甲状腺重量と wPTH分泌量

a:腫大副甲状腺重量と分泌される wPTH量

b:単位重量当りの wPTH分泌量

Group 1 :びまん性く0.5g (N= 8)， Group 2 :結節性過形成く0.5g (N= 

33) ， Group 3 :結節性過形成 0.5~1 g (N= 12)， Group 4 :結節性過形成

>1 g (N=ll) 

(Kakuta T， et al : Ther Apher Dial 2008 ; 12 385-3903)より改変〕

PEIT前(ド

図2-6-8 PEITの実際

a : PEIT前 (Bモード)， b:エタノール注入時 (Bモード)， c 

プラモード)， d: PEIT 後(ドプラモード)

超音波は，形態的なもののみならず血流を指標に機能をはかることができる
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I II 副甲状腺超音波検査の実際
1 .超音波診断装置

プローブはリニア型周波数が7.5MHz以

上のものを使用する.現在は 10MHz以上の

周波数を使用し，より鮮明な画像を得ること

ができるが，深部は減衰し腫痛として捉えづ

らくなるので周波数を下げるなどの注意が必

要である(図2-6-9). また鎖骨上寓に落ち

込むように存在するPTGには，コンベックス

型プローブを併用することも必要である.現

在はドプラ機能が搭載されている装置が多く，

腫癌の血流評価を行うことが可能である.

2.副甲状腺超音波検査の手順

患者に仰臥位になってもらい，肩の部分に

タオルなどを入れ首を十分伸展させる.患

者の頚部にゼリーを塗布し横断走査および

縦断走査でスキャンする.この際，フォーカ

スは副甲状腺が存在する甲状腺背側位に合わ

せ，腫癌が深部に存在する場合には適時腫癌

の下縁の位置辺りにフォーカスを動かすこと

が重要である.

3.副甲状腺超音波所見の評価

1) Bモード所見

正常の副甲状腺のサイズは 5x3x1 mm 

(重量 30~40mg)程度であり，甲状腺との

聞に音響的なコントラストが形成されないた

め正常副甲状腺は描出が難しい.腫大した副

甲状腺は甲状腺背側位に低エコー腫癌として

描出される. しかし甲状腺内に迷入するよう

に存在する場合もあるので甲状腺腫癌との鑑

別が必要である.この場合，甲状腺との境に

高輝度エコー(甲状腺の被膜に相当)が描出

されれば副甲状腺の可能性が高い.

腫癌の形状は扇平状~楕円形とさまざまで

あり，結節状を呈することもある.扇平状で

気管に接して存在する場合には見落としやす

いので注意が必要である.時にリンパ節との

鑑別が困難な場合があり，内部にリンパ節門

を反映している線状高エコーの有無を確認す

ることが重要である.サイズが大きくなると

線維成分の増加を反映して，内部エコーレベ

ルが上昇する場合があり，出血は嚢胞変性を

きたすこともある.一般に副甲状腺は 4腺存

在することが多いが， 5腺以上存在する場合

が10%近く存在する6) 4腺描出できたとし

ても 5腺目の存在を意識し丁寧なスキャン

を心がけることが重要で、ある.

2)ドプラ所見

血流評価として 3パターン(① 腫癌に血

流シグナルなし，②腫癌辺縁に血流シグナ

ルあり， ③ 腫癌辺縁および内部に血流シグ

ナルあり)に分類する(図2-6-10)と，病

図2-6-9 プローブ周波数の違いによる副甲状腺の超音波画像
①14MHzリニア型， ②8.0MHzリニア型， ③7.0MHzコンペックス型
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図2-6-10 ドプラによる血流評価
① 腫癌に血流シグナルなし，②腫癌辺縁に血流シグナルあり ，③腫癌辺

縁内部に血流シグナルあり， ④腫癌辺縁内部に豊富な血流シグナルあり

③，④のように内部に血流シグナルを認める腫癌は病理組織学的に結節

性過形成といわれるものの可能性がある.

図2-6-11 左上腕に移植した副甲状腺
サイズ:6x 1 mm大，腫癌内に血流シグナルあり

理組織像のびまん性過形成は②のパターンが

多く，結節性過形成が③のパターンが多いと

報告されている7) 血流評価を行う際には，

深部に存在する腫癌はドプラの検出感度が低

下するため高周波プロープでは過少評価とな

ってしまうので注意が必要である.また超音

波装置のメーカーによっても感度は異なるの

で，絶対的評価は困難であり，診断の一助と

して評価を行う.最近では， contrast-en・

hanced ultrasonography (CEUS) を用いて

より小さい副甲状腺の確定診断や術前評価に

有用との報告もある8)
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図2-6-12 位相を変えたSPECTによる副甲状腺の表示による PTG

PTxの術式が副甲状腺全摘+前腕筋肉内 関節などのアーチファクトの影響を受ける.

移植の場合， SHPTの再発を認めることがあ

る.USにて前腕の移植部の検査を行うと，

移植した副甲状腺の腫大と血流シグナルの増

加がみられる(図 2-6-11).

1m その他の画像診断
生化学データが高いにもかかわらず相当す

る腫大副甲状腺がUSで見つからない場合や，

異所性副甲状腺の検索に他の画像診断を必要

とする.

1. computed tomography (CT) 

腫大副甲状腺は，単純CTでCT値が筋組

織とほぼ同じで甲状腺より低吸収領域として

描出される.造影CTでは，造影後副甲状腺

は動脈相で強い早期濃染を示し後期相では

造影効果が弱く甲状腺と筋肉組織との中間の

濃度を示す.ダイナミック CTを用いると上

下甲状腺動脈，支配血管の同定に有用であ

る.後述の MIBI画像と単純CTをfusionし

位置を割り出せば，核医学の CTである Slll-

glephoton emission computed tomography 

(SPECT)/CT専用機を用いなくとも work

stationで良好な fusion画像が作製できる.

造影効果のない場合，単純CTのみでは骨，

2. MRI 

腫大副甲状腺は MRIのTl強調画像で

は脂肪より低信号で甲状腺とほぼ同信号を示

し， T2強調画像では脂肪より高信号を示

す. CTと同様異所性の検出も可能だが，透

析患者では腎性全身性線維症 (nephrogenic

systemic fibrosis ; NSF)の発症が報告され

ているためガドリニウム系造影剤の使用がで

きず， MRI施行の意義は見出しにくいが最

近では，造影効果を保てるようになり，今後

に期待される.

3.シンチグラフィー

副甲状腺を描出するシンチグラフィーとし

ては 99ffiTc-sestamibi(MIBI)が有用であ

る.MIBIシンチ以前に主流であった 201Tl

と99ffiTcのサブトラクション法は感度が劣る

ため， MIBIシンチの保険適応が認められて

以来，実施頻度は少なくなっていると考えら

れる.MIBIは，本来心筋シンチとして開発

されたが腫蕩親和性もあり乳癌や肺癌などに

も取り込まれる.甲状腺・副甲状腺の両者に

取り込まれるが副甲状腺の洗い出しが甲状腺

よりも遅いため，投与2時間の後期相が副甲

状腺を反映する. ミトコンドリアの豊富な好



酸性細胞に集積するとされ，血流を反映する

が副甲状腺機能自体は反映しない.また，正

常の副甲状腺の集積は非常に少ない 201Tl

と同様99mTc-pertechnetateとのサブトラク

ションで検出感度が改善されるとの報告もあ

るがMIBI単一での検索がほとんどである.

原発性副甲状腺機能充進症例における検出

感度は 90%に近いとされるが9)，SHPTの場

合4腺が同様に腫脹し強い血流をもっという

ことがなく，この腫蕩検出率は原発性の豊富

な血流をもっ adenomaに限られるものと考

えられる.SHPTの場合は，やはり USの補

助診断となる.

しかし SPECTを併用することにより三次

元の部位診断が可能になり，検出率は向上す

る.図2-6-12はわれわれの施設の手術例で

あるが， CTによる解剖学的位置と MIBIを

用いた SPECTによる機能提示 (SPECT/CT

専用機)で摘出すべき副甲状腺の把握ができ

る.同様な画面が横断面でも可能で、あるため，

併用することにより精度が増すと考えられる.

原発性副甲状腺機能充進症で単腺腺腫の場

合は， MIBIのアイソト ープを感知すること

でlcmくらいの創で副甲状腺腫を摘出され

る場合もある (minimallyinvasive radioguided 

parathyroidectomy ; MIRP) 10). 11). 

一」りわお

••••• 
卓越した外科医の指が， もっとも精度の高

い局在診断といわれる.しかし画像診断で

局在と機能を把握することで術鰍的に副甲状

腺を見ることができるようになり，内科的に

も外科的にも治療技術の進歩に結び、ついてい

ると考えられる.
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