
体液・代謝管理　　2012　Vol．28

周術期における腎移植患者の体液管理

所属：大阪市立大学大学院医学研究科泌尿器病態学

　　　　　　　著者名：内田潤次

Key　word：腎移植、周術期、急性尿細管壊死

連絡先　内田潤次

　　　　〒545－8585　大阪市阿倍野区旭町1－4－3

　　　　Tel：06－6645－3857

　　　　Fax：06－6647－4426

　　　　E－mail：m9492120＠msic．med．osaka－cu．ac．jp

和文抄録

　末期慢性腎不全の治療として血液浄化療

法（血液透析、腹膜透析）と腎移植がある。

医学的条件、ライフスタイルなどを考慮し、

これらのうちから治療法を選択する必要が

ある。慢性腎臓病（Chronic　renal　disease；

CKD）は2002年National　Kidney　Foundation

がはじめて概念を提唱した。CKDは末期腎

不全の予備群である。報告によるとわが国の

成人人口の12．9％、つまり成人の8人に1人

がCKD患者である。このような状況下、今

後も末期腎不全患者は増加する可能性が示唆

される。近年、我が国における腎移植件数は

年々増加傾向である。腎移植には生体腎移

植、脳死下に提供される献腎移植、心停止下

に提供される献腎移植がある。長期移植腎生

着のためには腎移植周術期の循環管理、体液

管理は重要である。生体腎移植と献腎移植の

移植後経過は大きく異なるため、それぞれの

周術期を把握し、体液循環管理することが必

要である。生体腎移植の場合は総阻血時間が

短いため移植腎虚血再灌流障害は軽度であ

り、血流再開後直ちに利尿が得られることが

多い。阻血による近位尿細管障害によりNa、

水の再吸収が低下し、時間尿量が500－1000

mlとなることがある。一方、献腎移植の場

合、特に心停止下での腎提供の場合は死戦期

で低血圧を経ること、また、総阻血時間が

長くなることより、急性尿細管壊死（Acute

tubular　necrosis：ATN）に至る場合が大部分

である。ATNにより無尿、乏尿となり、通常、

移植後透析療法が必要となる。

　本稿の主テーマは「周術期における腎移植

の体液循環管理」であるが、まず総論的に腎

移植の現状について腎移植の最近の成績、腎

移植の臨床的意義について詳述した後に生体

腎移植、献腎移植のそれぞれの実際の臨床経

過を示し、移植医の立場から腎移植周術期の

体液管理、循環管理について紹介する。

本文

腎移植の実際

　腎移植の実際として腎移植の種類、最近の

腎移植成績、動向について述べる。

腎移植の種類

　腎移植には、健全な生体から腎臓の提供を

受ける「生体腎移植」と、亡くなられた方か

ら腎臓の提供を受ける「献腎移植」の2種類

がある。生体腎移植のドナーは日本移植学会

倫理指針では提供者は親族に限定されてい

る。親族とは6親等内の血族、3親等内の姻
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族、配偶者である。親子、兄弟姉妹、祖父母

などから提供をうける場合は「血縁者間腎移

植」であり、配偶者などから提供を受ける場

合は「非血縁者間腎移植」となる。献腎移植

には、心停止前に脳死と判定されたドナーか

ら摘出された腎臓を移植する「脳死腎移植」

と、心臓停止後に摘出された腎臓を移植する

「心臓死腎移植」がある。2010年の腎移植件

数は日本全体で1485例であった。内訳である

が生体腎移植は1276例、献腎移植は209例（心

停止147例、脳死62例（脳死移植は前年より

＋48例））であった1）。我が国における腎移植

件数の推移を図1に示す。2010年7月に臓器

移植法が改正され、家族の同意により脳死臓

器提供が可能となった。また、臓器提供に関

する年齢制限が撤廃された。結果として脳死

下での臓器提供は著明に増加したが、従来心

停止下での腎提供が認められていた献腎移植

症例数はほとんど増加していない。つまり、

提供総数に関してはほとんど増加していない

のが現状である。今後、献腎移植症例数の増

加が課題と考える。一方、生体腎移植症例は

年々増加傾向であるが、これは腎移植の適応

拡大、つまり、ABO式血液型不適合腎移植、

夫婦間腎移植が積極的に行われるようになっ

たことが挙げられる。血液型不適合腎移植が

占める割合は全移植数の20．3％を占めてい

る。また、夫婦間生体腎移植の占める割合は

全体の37．1％である。さらに最近、ドナー手

術に侵襲の少ない鏡視下手術が行われるよう

になったことが一因であると考えられる。現

在、ドナー手術のうち鏡視下手術が占める割

合は86％である2）。

腎移植の成績と動向

　生体腎移植、献腎移植の年代別成績を図2

に示す。20年以上前の腎移植では急性拒絶反

応、移植後重症感染症などにより移植腎成績

は極めて不良であったが、1980年代にカルシ

ニューリン阻害剤が登場して以来、移植腎成

績は向上した。図2に示すように2001年以降

の最近の腎移植成績は著しく改善してい
る3）。腎移植成績の向上の理由として新規免

疫抑制剤の使用が可能になり、拒絶反応の頻

度が低下したこと、拒絶反応の診断法、治療

法が発達したこと、移植後合併症に関する

図1．日本における腎移植数の推移

醗心停止下ドナー　es脳死下ドナー　鍵生体ドナー

JST　HPおよび腎移植臨床登録集計報告2009，2010，2011より引用改変
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予防、早期診断、治療法などが確立したこ

と、移植後の患者管理が進歩したことなどが

挙げられる。最近の我が国の移植腎成績は5

年生着率が生体腎移植で90．7％、献腎移植で

77．8％である3）。

腎移植の意義

1）腎移植後の生活

　腎機能には血液から不要な老廃物、水分を

除去し、体液の恒常性を維持する機能と造血、

血圧維持、Ca調節機能などの内分泌代謝機

能がある。透析療法ではこれらの一部の機能

を担っているだけに過ぎないが腎移植はすべ

ての機能を代償することが可能である。腎移

植患者の生活については長期生着への管理、

合併症対策は必要であるが、健常人と比較し

てもほとんど差が無い。当然、免疫抑制療法

を受けているため感染対策などの副作用への

対応は必要である。女性の場合は妊娠、出産

が可能となる。

2）腎移植と透析療法の生命予後の比較

　腎移植患者と透析患者の生命予後比較には

選択バイァスがかかるため困難である。通

常、腎移植患者と透析患者の生命予後を比較

した場合、腎移植患者には末期腎不全患者の

うち全身麻酔、手術、免疫抑制療法に耐えう

る状態の良い患者が選択されるので透析療法

より生命予後が良くなるのは当然と考えられ

る。1999年に献腎移植レシピエント症例と献

腎移植待機リスト透析患者症例の生命予後に

関して縦断的な比較が報告された。献腎移植

症例は待機リスト症例、つまり腎移植可能な

比較的状態のよい透析患者に比べ、移植後短

期の死亡リスクは高いが、長期的には腎移植

での死亡リスクは透析患者より低くなり、腎

移植には生命予後改善効果があることを明ら

かにした4）。これは透析療法に伴う心血管系

死亡率を腎移植が速やかに低下させるためで

ある。

阻血時間と虚血再灌流障害

　腎移植の場合、ドナー腎採取から移植腎へ

の血流再開までには阻血が生じる。阻血によ

り腎細胞への酸素供給が止まり、虚血障害が

始まる。細胞内のミトコンドリアによる高工

図2．年代別の移植腎生着率
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ネルギーリン酸化合物の合成が行われなくな

り、細胞の機能が停止し、阻血時間が長くな

れば細胞死に至る。腎を急速に冷却し、4℃

まで冷却することにより、細胞の代謝が5－

10％まで減少するので阻血による細胞傷害の

進行を抑えることができる。しかしながら腎

細胞は低酸素状態になり、細胞内ATPが減

少し、結果としてNa－K　ATPase活性が低下

し、細胞外のNaが蓄積し、細胞の膨化が進

行する。同様にCa－ATPaseの活性も低下し、

細胞内Ca濃度が上昇し、細胞膜傷害を引き

起こす。また、ブドウ糖は嫌気性代謝により

乳酸に転換し、細胞内がアシドーシスとな

り、リソゾーム膜が障害される。更にATP

はAMPに変化し、最終的にhypoxanthineと

なり、血流再開時にフリーラジカルを発生

し、再灌流障害をもたらす。この様な機序に

より阻血は移植腎に虚血再灌流障害を引き起

こす。

　ドナーの血流遮断から保存液による灌流冷

却までの時間を温阻血時間（Warm　ischemic

time：WIT）という。WITの開始は生体腎移

植の場合、腎動脈を遮断した時間であり、心

停止ドナーの場合は心停止の時間である。脳

死移植の場合はクロスクランプ（大動脈遮

断）の時間となる。WITは30分を越えると

primary　non　function（PNF）となる頻度が

約20％であり、60分を越えると高率にPNF

に至るとされており、腎移植に使用するのは

回避すべきであると考えられている。心停止

ドナーの場合、「脳死とされる状態」つまり、

①深昏睡、②瞳孔固定、瞳孔径が両側4mm

以上、③脳幹反射消失、④平坦脳波（以前の

臨床的脳死状態）でドナー家族及び主治医の

承諾があれば腎体内灌流用カテーテルを挿入

することができる。これにより心停止後速や

かに体内灌流できるため温阻血時間は短縮さ

れる。しかしながら心停止ドナーでは死戦期

に低血圧により長期間の腎血流低下があり、

実際の温阻血時間より長くなっていると考え

る必要がある。

　保存液による灌流から移植腎血流再開

までの時間を冷阻血時間（cold　ischemic

time：CIT）と呼ぶ。温阻血と比較して腎傷害

は軽減されるが、JOTニュースレターVoL8

2004献腎移植統計からも移植腎長期生着のた

めに、総阻血時間（WIT＋CIT）は12時間以
内が理想である（図4）5）。

腎移植後の経過（生体腎移植の場合）

　生体腎移植の場合は通常、温阻血時間は10

分以下であり、直ちに移植手術を行うため冷

図3．阻血時間による移植腎生着率
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阻血時間も通常短く、移植腎の虚血再灌流障

害は軽度となる。通常、血流再開後数分で初

尿を認める。生体腎移植の場合、近位尿細管

機能障害つまりNa、水の再吸収障害を引き

起こすのみで術後多尿となる。生体腎移植後

経過を図4に示す。移植当日は1時間尿量が

500mlを超えることも多い。　CVP、血圧、体

重をモニターしながら補液は細胞外液を用

い、補液量は前の1時間と同量とする（追い
カ、｝ナ輸液）o

合、移植後すぐに利尿がつくのは全体の20％

程度である。心停止下献腎移植の経過を図5

に示す。2週間程度の透析療法を経て徐々

に利尿がつき、一日尿量1000ml越えを目安

に血液透析離脱となる。この様に腎移植後

透析療法が必要となる状態をdelayed　graft

functionとよぶ。

　この様に生体腎移植、献腎移植（脳死下、

心停止下）では術後経過が異なるため周術期

の体液循環管理についても大きく異なる。

腎移植の臨床経過（献腎移植の場合）

　脳死下の献腎移植の場合、WITは短くな

り、CITは搬送距離に比例する。　WITが短い

ので移植腎における虚血再灌流障害は軽度の

ことが多く、移植後直ちに利尿がつく場合が

大部分である。脳死下献腎移植の70－80％は

移植直後から利尿が得られる。

　心停止下献腎移植の場合は前述の如く、

実際のWITが長くなり、移植腎が虚血再灌

流障害にて急性尿細管壊死（Acute　tubular

necrosis：ATN）となる場合が多い。　ATNに

て移植腎が急性腎不全となり、乏尿期を経て

利尿期になる。つまり、移植後透析療法を要

する場合が大部分である。心停止ドナーの場

腎移植における体液循環管理

　Delayed　graft　functionを来す原因として、

ATN、超急性拒絶反応、薬剤性腎障害、腎

動脈狭窄などの血管系合併症が挙げられる。

ATNは献腎移植、特に心停止下での場合は

前述の如く虚血再灌流障害により80％程度で

惹起される。しかしながら、生体腎移植の場

合も不適切な輸液管理にて血管内脱水を来

し、腎血流が低下した結果、ATNが引き起

こされる場合がある。時としてdelayed　graft

functionになりうるのである。生体腎移植、

献腎移植に分けて体液循環管理を述べる。

生体腎移植における体液循環管理

図4．生体腎移植における周術期の経過
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図5．心停止下献腎移植の経過
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　生体腎移植後については血管内脱水による

Delayed　Graft　Functionを引き起こしたり、

逆に輸液過剰負荷にて肺水腫から緊急透析を

要するような体液循環管理は避けなければな

らない。

1）生体腎移植術前の循環管理

　生体腎移植は輸液負荷を行うため移植前の

心機能の評価が重要である。原疾患が糖尿病

性腎症の場合は虚血性心疾患の除外が必須で

あり、心US、心筋シンチなどを行う。さら

に循環器内科の判断で冠動脈造影を行う場合

もある。

　透析療法は手術前日もしくは手術直前ま

で行い、術前はBUN＜50　mg／dl、　S－Cr＜6．O

mg／dl、　K　4．OmEq／1を目標値とする。また、

エリスロポイエチン製剤を使用し、ヘマトク

リットは最低でも30％以上に維持することが

必要である。移植前に貧血を改善することは

重要であり、周術期には輸液負荷のため血液

は通常希釈される。術前に貧血が改善されて

いなければ術中、術後、輸血を要する頻度が

高くなる。移植直前の体重はドライウエイト

＋800－1000gに設定している。これは血流再開

時、移植腎血流を維持するために水分は適度

な負荷状態が良いと考えられるからである。

2）生体腎移植の術中、術後体液循環管理

　腎血流再開直前にCVP　10－15　cmH20とな

るように輸液負荷を行う。腎血流再開時に

は腎血流を維持するために血圧は140－160

mmHgくらいを目標に設定する。移植腎の

場合、血圧と腎血流量が比例する。低血圧

は腎血流低下をもたらし、結果としてATN

を引き起こしうるので注意を要する。また、

CVP、血圧をモニターリングしながら利尿

目的、腎血流確保、腎保護目的にラシック

ス、HANP、　dopamin、　prostagrandin　E1を

使用する場合がある。当施設では利尿を確認

してから免疫抑制剤で腎血管攣縮作用のある

カルシニューリン阻害剤の投与を行う。輸液

量は移植腎血流の維持、尿量確保のため通

常ドライウエイトの5－8％の体重が増加す

る程度の輸液負荷が必要である。Maximum

hydrationにて移植腎機能回復が早いなど腎

移植周術期は過剰容量負荷すべきとの報告が
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多いが、一方、腎移植患者では輸液負荷だけ

ではCVPが維持できず、術後のATNが予
防できない場合がある。輸液法の工夫として、

Othmanらは生体腎移植時に一定速度で生理

食塩水を輸液した群と腎血管吻合開始前から

CVP15mmHgを目標に急速に輸液を行った

群を比較すると総輸液量には差がないにもか

かわらず、急速に輸液を行った群の方が術後

の利尿が良好で、移植腎機能も早期に改善し

たと報告している6）。また、third　spaceへ

の外液の移行の為、有効循環血漿量が維持で

きないと判断した場合はアルブミン製剤、マ

ンニトールを適宜使用すべきである。この様

に移植腎の早期機能発現のためには様々な工

夫が必要である。

　また、最近、急性心不全における腎機能低

下について興味深い報告がある。以前は急性

心不全時の腎機能低下は心拍出量低下に伴う

腎血流量低下が主因と考えられていたが、最

近では心拍出量の低下よりもむしろ腎うっ血

が腎機能低下の主原因であると報告されてい

る7＞。腎移植の場合も輸液負荷にて心不全傾

向になり、CVPが増加すれば逆に移植腎障

害を引き起こす可能性があると考えられる。

心機能を考慮した輸液管理が重要である。

2）献腎移植における周術期の体液循環管理

　献腎移植の場合でもimmediate　function

となった場合は生体腎移植に準じた管理でよ

いと考えられるが、現在の我が国における献

腎移植のレシピエント選択基準は待機期間、

HLA適合度、搬送時間などにより選択され

るが待機期間が長い患者が選択される場合が

多い。長期透析症例は動脈硬化が進展してお

り当然、心血管系疾患を合併する頻度が高い。

そのため、周術期の多量輸液負荷により容易

に心不全、肺水腫を併発する可能性があり、

注意が必要である。心停止下での献腎移植の

場合は前述の如く、大部分がATNにより急

性腎不全に至り、透析療法が必要となる。こ

のため、輸液量はCVP、体重をモニターリ

ングしながら輸液過剰にならないように管理

する必要がある。循環動態が安定しない場合

はCHDFを施行する場合がある。

おわりに

　生体腎移植、献腎移植（脳死下、心停止下）

の現状、および体液循環管理について概説し

た。我が国における腎移植医療の問題点は献

腎移植件数の伸び悩みである。臓器提供意思

表示カードなどによる普及啓発活動も不可欠

であるが、ドナー候補者やその家族に対する

「提供する権利」「提供しない権利」を尊重す

るオプション提示を行うことが将来の移植医

療の発展に重要であると考える。
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