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Lはじめに

　腎移植患者の術後管理は，水分バランスを中心に行う

ものであるが，術後の移植腎機能の発現の時期などの違

いによっても異なり，当然のことながらそれぞれの場合

に応じた管理を行わなければならない。腎移植後の体液

・代謝管理を，生体腎移植と死体腎移植とに分けて，術

後経過の違いを比べるとともに，現在の日本における腎

移植の現況についても報告する。

ll．腎移植の現況

　わが国における腎移植症例数は，1987年末までに

5，328例を数えるが，そのうち死体腎移植数は1，　297例

で24％に過ぎない。1981年より年間死体腎移植症例数も

100例を越すようになったが，最近伸び悩んでいるのが

現状であり，生体腎移植を含めても年間症例数は600例

　　　　　け
程度である。現在8万入以上いる慢性腎不全患者のうち

　　　　　　　　　　　　　　　　　　の移植希望者数が18，　OOO余人いるのに比べて，日本におけ

ける実際の腎移植症例数がいかに少ないかがわかる。

　一方，非常に強力な免疫抑制剤であるサイクロスポリ

ンA（CsA，現在一般名はシクロスポリンと呼ばれて

いる）の登場により，各種移植の臨床成績が向上し，そ

れに伴って欧米では心・心肺・肝・膵移植の症例数も増

加している。わが国においても1982年頃よりCsAが腎

移植臨床例に導入され始め，特に死体腎移植の生着率に

対して著しい成績向上をもたらし，今やCsAなしに移

植を語れないまでになっている。生体腎における生着率

も向上しているが，死体腎における生着率の向上は顕著

で，1981年より1987年までに行われた症例は．1年生着

率が64．　6％，5年生着率が47．7％となっている。

　一方，1976年から1980年までの症例では1年生血率

36．0％，5年生着率21．　7％であり，最近の死体腎移植の
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臨床成績が飛躍的に伸びているのがわかる。また，1981

年以降に死体腎移植症例をCsA使用群と非使用群に分

けると1年生着率はそれぞれ79．　1，54．9％，5年二二率

はそれぞれ63．1，37．　6％と両者間にかなりの開きがある

　　　　　　　塵）
ことがわかる。

　しかし，このように移植臨床成績を飛躍的に向上させ

ているCsAにも使用上の難点があり，時として腎毒性，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のヲの
肝毒性などの重大な副作用を伴うことがある。　　腎移

植俵の腎毒性は拒絶反応との鑑別が難しく，特に死体腎

移植後の急性尿細管壊死による無尿期では，拒絶反応お

よび腎毒性ともに診断が困難で，そのために重症になる

　　　の
ことが多い。このようなCsAの毒性は，一般的に血中

濃度と比例するものであるため，多くの移植施設におい

て，他の免疫抑制剤を加えることにより，CsA投与量

を減量しようという試みがなされている。つまり，Cs

A減量により惹起されることが予想される拒絶反応の発

現を抑える目的で，多剤合併投与免疫撫制法が工夫され

　　のりわ
ている。　併用する免疫抑制剤はCsA以前に中心に用

いられていたアザチオプリン（AZP）であることが多

いが，肝障害および骨髄抑制の副作用がかなりの頻度で

発現し，併用薬剤としてはあまり感心したものではない。

日本で開発されたミゾリビン（MZ）は，副作用の少な

い免疫抑制剤として，以前より腎移植患者のうちAZP

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のによる副作用発現症例などに使用されていた。われわれ

は，このMZがCsAとの合併投与によりラット異所性

同種移植心の生着延長に相乗的な効果を示すことを発表

　　　う
した。　また，イヌでの同種腎移植においても，少量の

CsAと少量のMZの合併投与が移植腎の生着延長に相

　　　　　　　　　　　　　　　　　ほの乗的効果を現わすことを報告している。　このように単

独では免疫抑制効果の弱いMZもCsAと併用すること

により，どちらも免疫抑制効果の不十分な少量投与でも
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強力な免疫抑制効果を示すことを動物実験にて確認して

いる。

表1　　腎移植における免疫拗制療法の変遷

国立循環器病センター

シクロスポリン ミゾリビン プレドニゾロン 抗リンパ球グロブリン

プロトコール ｛mg／kg】 （口91kg） くrnω ｛m臼｝

＜C8A＞ ＜MZ＞ 〈PSL＞ ＜ALG＞

CsAl 初期量　　12 B遍より 初期量　　60 初期免疫抑制療法

1984．5． 8過より　4 2　－　2，5 4遇より　　15 としては投与せず

一　85」2． 催持働 1維袴童｝ ‘維持量1

一

CsAll 初期量　10 4遮より 移植後5日間投与

1966．1， 4邉より　4 2　－2．5 同上

一　86．6． （維持量｝ 〔維持量） τ，000／日

一

CsAI蝿 初翔量　　5 移植日より 移植後7日間投与

1985．丁． 4週より　4 2　－　2．5 同上

一 1維待量1 〔維持置｝ 1、ooo／日

　表1に示してあるように，当センターにおける腎移植

患者に対する免疫抑制法のCsA投与量は，当初シクロ

スポリン研究会のプロトコールに則って12mg／kg／日か

ら開始していた。その後，10mg／kg／日を初期量として，

CsAが維持量となった時から，MZの併用を行った。

しかし，CsAとMZによるラット心肺移植での二二延

長効果を確認後，CsA初期投与量を5㎎／kg／日と減

量し，MZを初めから併用する療法に切り替えている。

この免疫抑制法により，CsAの毒生から逃れるととも

に，急性拒絶反応の発現も最少限度に抑えようとした。

　これらの各免疫抑制法による移植腎生着率く図1）は，

　図1　プロトコール別移植腎生着率
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施設で脳死患者が出ると，年齢・腎機能・合併症の面で

移植提供者（ドナー）に適していると判断された後，移

植施設に通報がある。この際救急医側からの説得ある

いは家族からの申し出により，腎提供に関してすでに家

族の承諾があるのが普通である。通報があると家族の承

諾の許に，HLA（ヒト白血球抗原）検査用の血液を採

血している。ABO血液型とこのHLAダイビングの結

果により，地方毎に登録をしている死体腎移植希望者の

中から5～6名の候補者を選択する。最初に，これらの

候補者の通っている透析センターと連絡し，透析医側か

ら患者に関する情報を得る。次いで，移植施設にてそれ

ぞれの候補者と面談し，また緊急検査などを行い，短時

間でそれぞれの現在の状態を把握しなければならない。

また，ドナーのリンパ球に対する抗体が肝腎者（レシピ

エント）の血清中にないことをクロスマッチにより確認

する。以上の諸検査を参考にして，最終的に2名のレシ

ピエントを決定し，2カ所の移植施設に入院させ，移植

手術に備える訳である。これらの通報から患者の入院ま

での所要時間は通常少なくとも24時間を要する。

　一方，心停止後にドナーより腎摘出を行うがこの際

あらかじめ経大腿動脈的に大動脈腎動脈起始部付近に挿

入したカテーテルより，腎保護のため心停止後出来るだ

け速やかに冷やした灌流液を流している。現在われわれ

が使用しているカテーテルは，2個のバルーンが付いて

いるもので，腎動脈の上下で膨らますことにより腎臓を

選択的に冷却できるようにしてある。この心停止から灌

流開始までの時間である温阻血時間（WIT）は，移植

後の腎機能発現までの期間に影響を与えるものであり，

長くなるにつれて腎にダメージを与え，急性尿細管壊死

（ATN）を発生させる。生体よりの腎提供でのWIT

o
1 2 　　　　3

啓植後年敗

4

表2　　死体腎における温団血時周と利尿闘楽調朔との関係

AZP使用症例に比べてCsA導入後の各プロトコール

ともほぼ満足すべきものである。特にCsA少量投与の

CsA皿は，死体腎移植症例の割合が多いにも拘わらず，

脱落症例は移植腎が機能していながら合併症にて失った

1例のみである。

皿．腎臓摘出時の実際

　死体腎移植に際しての腎臓摘出の実際の手順を簡単に

説明する。腎移植施設と協力体制にある救急病院などの

屋眠塵時閥　　　躍量1．ooe副以上　　　術緩透析
　（分》　　　　　　　　　｛術級嘱日）　　　　　　　　　（回⊃

1978－83
　　　　　16．O土6。0
（n冨9）

19e4－87

三次救急●　　1．4土2．9
（ns11）

198e一

三次救愈’　　0．7士1．1
（n一　1｝

1986一

生体腎　　　4．1±1，9
（n＝13）

8．3士4．2　　　　　　　5．4士1．8

8．8土6．5　　　　　　 5t4土3曾0

2．6±　3．3　1．6±　2．O

　o　　　　　　　　　　　　o

三次救の敦急センターよりの腎提供
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は．腎動脈を結紮してから腎を摘出した後，体外で灌流

を始めるまでの時間である。しかし，死体からの提供の

際には心停止前に血圧低下の時間があるため，WITに

加えてその長さの程度も腎機能発現に対して影響を及ぼ

す。

　当センターでの死体腎移植におけるWITと腎機能発

現までの期間との関係を表2に示した。1983年までのW

ITの平均は16分であり，移植腎が機能して尿量が1，　OOO

m1を越えるのに平均8．3日要し，その間の平均透析回数

は5。4回であった。その後ダブルバルーンを使用するよ

うになり，確かにWITは短くなったが、利尿発現時期

には変化がなかった。しかし，1988年置みでみると，腎

機能の発現時期が早まり、それに伴い術後透析も平均

1．6回となっている。この腎機能発現までに要する期間

の違いは，主に先ほど述べた心停止までの血圧低下の期

間の長さをあいは死体内灌流の仕方の工夫などに起因し

ているものと思われる。生体腎摘出の際のWITは平均

4．1分であった。

　　1989　Vol．　4

る。腎機能検査として血清クレアチニン値（Cr）と血

清尿素窒素値（BUN）を調べている。また，蓄尿中の

尿化学検査にて24時間内因生クレアチニン・クレアラン

ス値（CCr）を算出したり，尿中電解質のNa／K比

を拒絶反応の指標として用いたりもしている。
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図3　　血清クレアチニン値の推移
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IV．腎移植後の患者管理

　腎移植後の患者管理の基本は，水分バランスを保つよ

うにすることであり，そのためには移植後十分な利尿が

得られている場合には，時間尿をチェックし，その同量

を点滴ラインから経静脈的に補っている。1時間に500

ml以上の尿量が排泄されることもあり，脱水に傾かない

ようにしなければならない。尿量の排泄が不十分な場合

は，点滴量を100ml／hrあるいはそれ以下にしている。

移植後に行っている検査項目は，血液検査，血液化学検

査，尿化学検査，新鮮尿検査であり，一般的なものであ
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図2　尿量の推移

　生体腎移植症例，死体腎移植ですぐに利尿がみられた

症例（死体腎一1），および死体腎移植後ATNに陥り

すぐには腎機能が発現しなかった症例（死体腎一2）の

3症例を例にとって移植後の経過の違いを説明する。

1．症例（表3）

　　　表3　　　腎移雛繕後症倒

躍例 生体腎窪例　　　亮体腎一1　　　死体腎一2
　33　　凹　　　　　　47　　圏　　　　　　42　　F

提供審　　　　70凹　‘父，

温眠血時閥　　　　　2　　分

冷阻血縛閥　　　0：35

録量＞1L　　　　　犀利尿

14　F

1　　勢

4　言　13

鄙利鼠

59　　凹

3　　分

7　：　25

10日目

脚
ぼ

。
，
∂
，
・
●

●一一一一●　生体腎

邑…………・一引　死体腎一1

一L　死体腎一2

　　　　セsu・・．．X．〆耀：7’量r
　　　　　　　　　　　　　　　　　…ゴ徳曇

一urx．一：
0　s　10　ls　2e　25　　　　　　　　　　移植後目数　（目）

　生体腎移植例は透析歴1年の33歳の男性で，70歳の父

親をドナーとして左腎の提供を受けた。WITは2分，

淺流開始から血流再開までの冷阻血時間（CIT）は35

分であった。当然のことながら，血流再開後すぐに十分

な利尿が得られ，移植後の血液透析を必要としなかった。

　死体三一1は透析歴2年半の47歳の男性で，頭部外傷

にて脳死に至った14歳の女性から右腎の提供を受けた。

なお，左腎は他の移植施設にて移植されている。WIT

1分，CIT4時間13分で，血流再開後すぐに十分な利

尿が得られた。
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　死体腎一2は透析歴5年の42歳の女性で，脳幹部出血

にて脳死に至った59歳の男性をドナーとして、右腎の提

供を受けた。WIT3分，CIT7時間25分であり，A

TNに陥ったため1日尿量が1，000rn　1を越すのに10日を

要した。このようなそれぞれ典型的な3例を例として，

移植後の経過を比較検討した。

　2．移植後尿量の推移

　1日尿量の推移を図2に示したが，生体腎，死体二一

1ともに移植後多量の利尿が得られ，1日尿量が3，000

ml以下になるのに1週間程度かかっている。その後，安

定はするが2，000～3，000m1／日と多く，一般的には移

植後1カ月頃より2，000mlを下回るようになるのが普通

である。死体面一2のATN症例では十分な利尿が碍ら

れるまで10日かかっており，その間移植前と同じく1日

毎に血液透析を施行した。利尿が付き移植腎機能が発現

するようになると透析療法から離脱できるようになる。

一般的にATNを伴う症例では利尿は段階的に得られる

ようになり，1日尿量が500mlを越すようになると，た

とえ血液透析にてオーバー分の水分を引いてもすぐに1

日1，　OOO～2，000m1の尿量が得られるようになる。急性

腎不全後の利尿期と同じように2，000～3，　OOOm　1／日で

暫く安定する。これらの術後尿量のパターンがそれぞれ

に特徴的なのもである。
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図4　　尿素窒素値の推移
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　3．移植腎機能の推移

　移植腎機能のモニタリングとして，Cr値，　BUN値

およびCCr値の推移にて経過観察を行っている。

　Cr値の推移は，図3に示してあるように移植腎機能

の発現と良く相関するものであり，即利尿の得られる生

体腎例および死体腎一1例ではすぐに2．0㎎／dl程度ま

で下降する。症例により1．0㎎／dlと良好な腎機能を有

するようになるものもあるが，大体1．0～2．0㎎／dlの

範囲内で安定するのが普通である。死体腎移植後のAT

N症例ではCrの下降の程度は緩徐であり，十分な利尿

が得られてから1～2週間で安定な値になるのが普通で

ある。

　図4に示したようにBUN値は，生体腎移植症例では

移植直後から順調に下降し安定しているが，尿量および

Cr値において同じような経過を辿った死体腎一1では

卜
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移櫨後日数　　（日）

安定するまでに時間が掛かった。死体腎一2におけるB

UN値は腎機能の発現後もなお上昇し，下降し出しても

非常に緩徐であるのがわかる。一般的にATNを伴うよ

うな死体腎移植症例においては，BUN値はCr値と平

行するものではなく，Cr値が下降し始めても下降せず，

また多尿にも拘らず，5～7日程度経ってから遅れて緩

徐に下降する。
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図5　クレアチニン・クリアランス値の推移

W
ー
ー
落

み
一
！
‘

、、　　男

ノ婦　唐1
　　　　　　　　　ご　　　　　　　　の

　　　　　汐と1：

　　　　　声。＿噌死””一1

　　　A．．！　　＿E、tS腎一2

o S 10

IS　2e　25
穆植後日歎　 （日）

　CCrは図5に示してあるように，移植腎機能の発現

とともに良好な値を示すようになり，少しのCr値の動

きにもよく反応する。ATNを伴う死体腎移植症例では，

緩徐に良くなっている。
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　4．拒絶反応時の腎機能の変動

　死体腎一2の症例において移植後12週間目に急性拒絶

反応の発現を見ているがその時の腎機能の変動を表4

　　　表4　　　拒絶反応時の賢機能の変動

　　　　　　　　　　　　　死体賢一2｛42F｝

穆雛後日数　　　　　　　クレアチニン　　　　　尿素窒素

は尿より蛋白が大量に排泄されることも多く，一時的に

低蛋白血症に陥ることもある。しかし，一般的に移植後

の低栄養状態に対しては，食事の摂取のみで対処し，特

別の場合を除いては高カロリー輸液あるいは血漿製剤な

どは用いていない。
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に示した。退院後根センター外来にて経過観察を行って

いたが，術後12週間目の外来時に移植腎の腫大，硬化を

伴って来院し，血液検査にても腎機能の低下が確認され

た。入院の上，メチルプレドニゾロンの大量投与を行っ

たところ，治療によく反応しCr値の低下が得られ，移

植腎の腫脹と硬化も元に戻った。ステロイドの大量投与

ではCr値の低下にも拘らず，　BUN値は初め上昇しす

ぐには低下して来ない。

　5．移植後利尿期における管理

　移植後の利尿期は，急性腎不全での利尿期と同じく，

大量の水・電解質が勝手に流出する時期である。すなわ

ち，尿細管の調節機能が完全には正常に復しておらず，

腎動脈の阻血による近位尿細管の障害により，Naの吸

収障害が起こるためである。利尿期には水・電解質の欠

乏を生じやすく，脱水・低K血症に注意し，欠乏量に相

当する量の水・電解質を補充しなければならない。先に

述べたように，術後の利尿期には1時間の尿量を次の1

時間の補液量としており，Naの喪失童も多いので生理

食塩水あるいは乳酸リンゲル液を中心に補液を行ってい

る。また，このような状態が続いたりATN回復後の利

尿期には低K血症になることが多いので適宜Kの補給も

行う。

　また，移植早期での血清K値は，手術侵襲およびステ

ロイドの異化元進により，高値を示すのが普通である。

利尿が得られている場合でもKの補給を控えている。

　血清中電解質のバランスが崩れる一方，初期において

　6．移植後無尿期における管理

　死体移植ではATNに陥ることが多いため，移植腎機

能が発現するまでの間，通常では移植後1～2週間程度

無尿あるいは乏尿の状態が続く。この時期には，特に全

身状態を良好に保てるように管理しなくてはならない。

つまり，合併症の予防のため，食事・水分制限をしない

ようにし，血液透析を行い全身状態の改善を図る。特に

血液透析を行う前の移植直後では，高K血症に対してブ

ドウ糖・インスリン治療などを行う場合も多い。貧血に

対しては，Ht30％程度を目標に輪血を行っている。ま

た，移植腎に十分な血流量があるかの判定に，超音波ト

ップラー検査あるいは99mTcを用いたRIアンギオグ

ラフィー検査を用いている。しかし，一般的には移植前

の透析施行時と大差ないことになる。

V．おわりに

　腎移植術後の体液・代謝管理として，移植腎機能の変

動を中心に，生体腎移植と死体腎移植に分けて説明した。

特に，移植後の利尿期における管理は，急性腎不全のそ

れと大差なく，全身管理に加えて，水分バランス，低

Na血症および低K血症にも注意しなければならない。

また，腎移植の現況及び腎摘出の実際についても説明を

加えた。
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