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   A major concern during the early post－transplantation period is fluid management． This

study analyzes thc difference between two approaches to舳id management in 49 subjects

who had had renal transplants plus one subject who had had two renal transplants because

of chronic rejection． All patients were divided into two groups． ln group 1 （LDI－22）， the urine

lost each． ho．ur ’was replaced with an equal volume of half normal saline and 5％ glucose ip

water， and in group 2 （LD23－51）， massive fluid management with half or quarter saline was

undertaken， ．cardiac par’ameters were checked and the administration offluids was controlled

by．a．Swa． nTG．a．n．．z．．c．athe．t．er． to ．a．．void ．c．ardiac．fai．lu．re， additional fluids being administered when

the’ Swart－Ganz catheteic reading was lower than normal．

   The 6ases in which ser’um creatinine after one postoperative week remained above 2．5

rrig7at’wer6 classlfied ’hs acute ’tubUlar necrosis ’（ATN）， and those with lower value＄ as

non－ATN．

   The average volume of infusion dufing operation （1’146±490 vs 2698±939 ml／m2BSA） and

on transplant day （2262±892 vs 2897±855 ml／m2BSA） was significantly smaller’ in Group 1

（P〈O． 005）． The average ur．ine output during operation （187±135 vs 524±306 ml／m2BSA） and

on the transplant d4y （2125±1399 vs 35e8±1435 ml／m2BSA） was also significantly smaller in

Group 1 （P〈O．005）． Postoperative serum creatinine reduction in Group 1 was some what

delayed， but the’ @delay was not statistically significant． FENa during the first postoperative

day was high’ ??in Group 1 （4．38±3．20”vs 2：75±1．75．60 ）． The CVP monitored for 20 hours
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after declamping in the cases without ATN was significantly lower in Group 1 than in Group

2， but， in the cases with ATN， the difference between Group． 1 and 2 was not statistically

signthcant． The incidence of cases with ATN was significantly higher in Group 1 （36．3 vs

IO． 3％） （P〈O． Ol）． The actuarial one－year graft survival was 72．4％ in group 1 and 75．9％

in Group 2 and the difference was not statistically significant． The actuarial one－year patient

survival rate was lower in Group 1 （77．3 vs 96．6％） （P〈O．05）．

  From the data described above， it might be tentatively conc1uded that checking the

cardiac parameters to avoid cardiac failure and massive fluid management through the use

of the Swan－Ganz catheter might be useful in preventing postoperative ATN in living

related renal allogre’ft recipients．

Key words： Renal transplantation， Fluid management

緒 言

 生体同種腎移植後1週間以内の早期にみられる腎機

能障害発生の諸原因のなかでも，血管系や尿路系合併

症などの技術的問題に起因するもの，あるいは超急性

拒絶反応や，促進型急性拒絶反応などと称される特殊

な免疫学的機序による拒絶反応以外のものは，原因の

いかんにかかわらず，一般に移植後急性尿細管壊死と

総称して記載される．

 この移植後急性尿細管壊死の発生に関与する因子と

して，供占者の腎摘除前後の血行動態，腎摘除術，摘

除腎の山流保存の方法，受義者の腎移植前後の血行動

態，受腎者の術前術後管理などを挙げることができる

が，急性尿細管壊死発生の病態は複雑であり，かなら

ずしもその原因の追求は容易ではない。

 いっぽう，．いったん腎移植直後に急性尿細管壊死が

起きれば，血液透析を必要とするばかりでなく，無尿

の時期に発生する拒絶反応の診断を困難ならしめ，移

植患者の予後をも左右すると思われる1”7）．この意味

からも，腎移植後の急性尿細管壊死発生を予防すべく

さまざまの対策を講ずることは，同種腎移植患者の術

後管理を容易にし，移植腎，さらには移植患者の予後

の向上のためにきわめて重要であると同時に，移植後

早期に発生する腎機能障害発生の原因の究明にも寄与

でぎるものと考えられる．

 本論文の目的は，同種腎移植患者の手術後早期の移

植腎機能障害発生について，血行動態的分析を試みる

とともに，急性尿細管壊死発生を防止すべき補液管理

の方法を考案し，もって同種腎移植成績向上の一助と

するものである．

対象および方法（Table 1）

 1973年9月から1979年11月22日までに社会保険

中京病院泌尿器科および，名古屋保健衛生大学付属

病院泌尿器科でおこなった，51回の生体同種腎移植症

例を対象とした．その内訳は男性40名（再移植症例

1名を含む），女性10名で，平均年齢は26．8±8．2歳

（10歳～43歳）であり・原疾患は49名が慢性糸球体

腎炎，1名が慢性腎孟腎炎であった．供腎者の続柄

は母親23例，父親16例，兄弟姉妹12例であった．供

腎者の平均年齢は49．3±10．5歳（26～69歳）であっ

た．腎提供者の腎摘除術式は，．経腰的到達法で以下に

Table 1． Material

Number of patients

Number of transplants

 （LD 7 and LD 45 is same patient）

Sex

Average age

Average doner age

Average warm ischemic time

50 cases

51

male 40 cases
female 10 cases

26．8± 8．2 （10－43） years

49．3±10．5 （26－69） years

33．2± 9．5 （23－62） minutes
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示すごとくの原則を守りおこなった．それは1）十分

な腎の露出に努め，2）腎1血管の攣縮をきたす無用な剥

離操作を避け，3）幽門部，尿管周囲の血管の保存に

努め，4）腎摘手術中の摘除腎の利尿を維持すること

である．なお，これらの摘除腎のなかで，移植を不可

能ならしめるような病的所見を有するものは1例もな

かった．摘除腎は摘出後ただちに0～4℃に冷却したヘ

パリン，メイロン，．キシロカインを添加したラクテッ

ク・リンゲル液を用い約100cmの落下圧で腎動脈

より灌流し，腎静脈からの灌流液が十分に清澄にな

ったところで受腎者の腸骨窩に移植した．虚血時風

（warm ischemic time，以下WIT）は平均33．2±9．5

分（23～62分）であった．

 受泣言の術中術後の補液方法の相違により以上の2

つのグループに大別した．

 グループ1（LDI～LD22）：中心静脈圧（GVP）

を観察し，移植後1時間毎に尿：量を測定し，その同量：

を補液するという補液方法を採用したグループであ

る．

 グループ2（LD23～LD51）＝心不全，肺うつ血が起

こらない限り，尿量とは無関係に可及的大量の補液を

おこなうという方法を採用したグループである，これ

らの一部の症例にスワンガンツカテーテルを内頸静脈

より挿入し，肺動脈圧（PAP），肺動脈襖入団（PG・

WP）， CVPを測定し，さらに一部の症例では温度

希釈法による心拍出量（co）を測定し，血行動態の

把握に努めた．なお，補液量および尿量の比較に際

し，Du Boisの公式8）：体表面積（m2）＝身長（cm）

o・725・×体重（kg）o・425×7．184×10－3で体表面積を算出

し，体表面積1㎡当りの補液量，尿量を算出し各症例

を比較検討した．

 また，クレアチニンクリアランスは24時間内因性ク

レアチニンクリアランス，すなわち24時間クレアチニ

…ア… （m1／m・・）十・・賄騰（ml一）・
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慷二二躍4・

 u二全尿中クレアチニン濃度（mg／dl）

 P：血清中クレアチニン濃度（mg／dl）

の式より算出し，比較検討した．

 また，腎移植後1週間以内に血清クレアチ三ンが2．

5mg／dl以下に低下しない症例を移植後急性尿細管壊

死発生症例（以下虚血性障害発生群）と定義したが，

これらの症例中には超急性拒絶反応症例，血管系合併

症例はなかったと判断されたためである．これに対

し2・5mg／dl以下に低下した症例は，以下機能良好

群として述べる．これらグループ1とグループ2，あ

るいは虚血性障害発生群と機能良好群との間で，術中

術後の補液量および尿量，二丁クレアチニン，クレア

チニンクリアランス，チオ硫酸クリアランス，馬尿酸

クリアランス，Hongら（エ9799））の提唱したFrac－

tional excretion of釦tered sodium（FENa）の値

について比較検討した．また，グループ1とグループ

2の移植後急性尿細管壊死の発生頻度と，グループ1，

グループ2，虚血性障害発生群，機能良好群の移植腎

実測生着率および患者実測生存率を，Petoらlo）の方

法により算出し比較検討した．ドなお，各群間での腎提

供者の平均年齢，一町者の平均年齢ならびに虚血時間

をTable 2に示したが，有意差はみられなかった．

成 績

1．術中，術後の補液量と尿量

 1）グループ1とグループ2の比較（Fig・1）

 グループ1の術中補液量は平均1146±490m正／m2，

術当日の補液量：は平均2262±892ml／m2，術後第1二

日の補液量は平均2346±957ml／m2，術後第2二日の

補液量は平均1448 ±822 ml／m2で，グループ2のそ

れぞれ平均2698±939ml／m2，平均2897±855 m1／皿2，

平均2998±l129 m！／m2，平均2026±H75ml／m2に比

Table 2． Average age， donor age and WIT in each group

age （years） donor age Wl丁＊（minutes）

Gro4p 1

Group 2

26．6±8．2

27．0一＋．8．4

48．7± 8幽9

49．7±11．7

32．2± 8．6

34．0±’ 10．2

with ATN

without ATN

23．7±5．7

27．4±8．8

48．4± 8．8

49．5±11．0

33．5±10．2

33．1± 9．4

＊ warm ischemic time
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べ，あぎらかに少なかった，

 グループ1の術中尿量は平均187±135ml／m2，術当

日の尿量は平均2125±1339ml／m2，術後第1三日の尿

量は平均1751±五〇91ml／m2，術後第2病日の尿量は平

均1300±699・nl／m2で，グループ2のそれぞれ，平

均524±306 ml／m2，平均3548±1435 ml／m2，平均3027

±1432 ml／m2，平均2119±1122 ml／m2に比べ，あき

らかに少なかった．

 2）グループ1の機能良好群と虚血性障害発生群と

の比較（Fig．2）

 機能良好群の術中補液量：は平均1220±521ml／m2，．

術当日の補液量は平均2458±764 ml／m2，術後第1病

日の補液量は平均2782±906ml／m2，術後第2病日

の補液量は平均1738±807ml／m2で，虚血性障害

発生群のそれぞれ，平均1017±431ml／m2，平均1793

±928 rnl／m2，平均1582±416 ml／m2，平均942±596 m

1／m2に比べ，多い傾向がみられた．

 機能良好群の術中尿量は平均216±141ml／m2，術当

日の尿量は平均2654±1395ml／m2，術後第1病日の尿

量は平均2382±800ml／m2，術後第2病日の尿量は平

均1695±444ml／m2で，虚血性障害発生群のそれぞ

れ平均136±1 18 ml／m2，平均1201±480 ml／m2，平均

657±478ml／m2，平均610±495 ml／m2に比べ，あき

らかに多かった．
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 3）グループ2の機能良好群と虚血性障害発生群と

の比較（Fig．3）

 機能良好群の術中補液量は平均2766±945ml／m2，

術当日の補液量は平均3046±658ml／m2，術後第1病

日の補液量は3114±1094 ml／m2，術後第2駐日の補液

量は平均2180±1142m▽m2で，虚血性障害発生群の

それぞれ，平均2131±803 ml／m2，平均2327±1371

ml／m2，平均2071±1173・nl／m2，平均790±622 m王／

m2に比べ若干多い傾向がみられたが，有意差はなか

った，

 機能良好群の術中尿量は平均562±298ml／m2，術当

日の尿量は平均3826±1250ml／m2，術後第1三日の

尿量は平均3268±1318ml／m2，術後第2病日の尿量は

平均2287±1060m正／m2で，虚血性障害発生群のそれ

ぞれ，平均213±186ml／m2，平均1232±182 m1／皿2，

平均1026±369ml／m2，平均705±371 ml／m2に比

べ，あきらかに多かった，

 4）機能良好群と虚血性障害発生群との比較（Fig．

4）

 機能良好群の術中補液量は平均2211±1105ml／m2

術当日の補液量は平均2835±744ml／m2，術後第1病

日4）補液量は平均2992±1029 ml／m2，術後第2三日

の補液量は平均2017±1042 ml／m2，で，虚血性障害

発生群のそれぞれ平均1320±728ml！m2，平均1939
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±1020 ml／M2平均1715±670 ml／m2，平均900±575

ml／m2に比べ，あきらかに多かった．

 機能良好群の術中尿量は平均438±302ml／m2，術、

当日の尿量は平均3406±1406ml／m2，術後第1病日の

尿量は平均2950±1225ml／m2，術後第2病日の尿量

は平均2075±928mVm2で，虚血性障害発生群のそ

れぞれ平均157±135m正／m2，平均1209±410 m｝／m2，

平均757±466ml／m2，平均636±448 ml！m2に比

べ，あきらかに多かった．

 5）術直後の補液量と尿：量の相関．．

 術中補液量と術当日の補液量を加算した．ものを術直

後の補液：量とし，術中尿：量と術当日の尿量を加算レな．．

ものを，術直後の尿量として両者の相関を検討した．

この結果，相関係数（γ）はグループ1では，γ＝0．74

（Fig．5），グループ2ではγ＝o．61．（Fig．6），全症

例ではr＝O． 75（Fig．7）と有意な正の相関を認めた．

 これらをさらに機能良好群，虚血性障害発生群とに

分けてみると，前者ではγ＝0．73（Fig．8）と有意な

正の相関がみられるのに対し，後者ではまったく相関

関係が認められなかった（Fig．9）．

2．血清クレアチニン値

 1）グループ1とグループ2の比較（Fig．正0）

 グループ2の術後第1凶日，第2冬日，．第3病日，

第7発日の平均血清クレアチニンはそれぞれ3．49±2．

08 mg／dl， 2． 48±2． 25 mg／dl， 2． 33±2． 56 mg／dl， 1．

77±2．10mg／d1でグループ1の4・38±1・931ng／dl，3．．

54±2． 47 mg／dl， 3． 39±2． 89 mg／dl， 3． 16±3． 41 mgf

d1に比べ，術後の低下が早い傾向を示したが，有意

差は認めなかった．

 ’2 tt）機能良好群と虚血性障害発生群との比較（Fig．

ll）

 機能良好群の術後第1病日，第2病日，第3病日，

第7病日の平均血清クレアチニンはそれぞれ，3．13±

1． 42 mg／dl， 1． 84 ±O． 90 mg／dl， 1． 58 ±O． 69 mg／dl，

1．21±0．44mg／dlでi’虚血性障害発生群のそれぞれ

’ 6． 59±’1． 64 mg／dl一， 6． 77±1． 96，mg／dl， 7． 36±2． 18 m

g／dl，6．57±L ’70 mgLdlに比べ，あきらかに移植後

の低下傾向が早かったくP＜0．ob5）．

3． クレアチニンクリア．ランス値

 1．：）．グループiとグループ2め比較（Fig・10）

 グループ2の術当日，術後第1病日，第2病日の平

均クレアチニン、クリアランス値はそれぞれ，54．9±

31．6 ml／min，58．3±31．1ml／min，50．3±26．5皿1／m

inで，グループ1のそれぞれ，35．3±25．7mi／min．

44．7±28．8ml／min，33．3±22．9ml／minに比べ，術

当日のクレアチニンクリアランスが良好である傾向を

示した（P＜0．025）．

 2）機能良好群と虚血性障害発生群との比較（Fig．

11）

 機能良好群の術当日，術後第1内国，第2病日の平

均クレアチニンクリアランス値はそれぞれ，55．6±

．27・9ml／min，63・1±24，・ 6 ml！血in，52・9±20・8ml／

minで，虚血性障害発生群のそれぞれ，13．1±7．3

ml／min，11．1±10．8ml！min，8．4±7．4 ml／minに
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比べ，あきらかに高かった（P＜0．005）．

 3）術直後の補液量と術当日のクレアチニンクリア

ランス値の相関

 グループ1，グループ2あるいは機能良好群では，

この両者間の相関係数（γ）はそれぞれ0．56（Fig．エ2），

o．54（Fig．13）， o．55（Fig．14）と正の相関を認め

たが，虚血性障害発生群では両者間に相関を認めなか．

つた（Fig。15）．

4．fractional excretion of filtered sodium値

  （以下．FENaと略す）

 1）グループ1とグループ2の比較（Fig．10）

 グループ2の術当日，術後第1三日，第2病日の

平均FENaはそれぞれ2．75±1．75％，2．16±1．43

％，2．41±2．04％で，グループ1の4．38±3．20％，

3．50±3．98％o，4． 63±4． 99％より低い傾向を示した．

 2）機能良好群と虚血性障害発生群との比較（Fig．

11）

 機能良好群の術当日，術後第1病日，第2病日の

平均FENaはそれぞれ，2．56±1．16％， i．91±1．17

％，1．85±0．93％で虚血性障害発生群の6．50±3．69

％，5．86±4． 77％，7．08±5．39％よりあきらかに低か

った（P〈0．005）．

 術後補正補液量とFENaとの相関を検討したとこ

ろ，各群において有意な相関はまったく認められなか

った．    」

5．CVPの動態
 1）グループ1とグループ2．の比較（Fig。16）

 グループ2の機能良好群の血流再開5時間後，10時聞

後，15時間後，20時間後のCVPはおのおの平均4・02

±2． 95， 2． 36 ±2． 72， 3． 45±3． 40， 4． 09 ±2． 99 cm

H，Oと，グループ1の機能良好群の平均0．77±0，．

81， O． 73±1． 09， 1． 08±1． 88， 1． 69±3． 09 cmH，O

よりあぎらかに高かった．グループ1とグループ2の

虚血性障害発生群との間には差を認めなかった．

 2）機能良好群と虚血性障害発生群の比較

 グループ1における機能良好群の血流再開5時間後，

10時問後，15時間後のCVPは，おのおの平均0．77

±0．81，0．73±1．09，1．08±1．40 cmH20であり，虚

血性障害発生群の平均3． 86±1．65，4．38±2．46，3．69
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±3．OO cmH20よりあきらかに低かったが17時間

以降のCVPは両者間に有意差を認めなかった．

 グループ2では，機能良好群，虚血性障害発生三間

で，CVPの動態に差を認めなかった．

6．PAP， PCWP（グループ2）

 グループ2のPAP， PCWPの動態は2型に分類

可能であった．すなわち

 1）血流再開4時間以内にPAP， P〔】WPが血流

再開三値に回復した群（Fig．17）

 多くの症例は補液状況がきわめて良好なことにより

著明な利尿がみられた（LD 37，機能良好群）が，1

例ではすでになんらかの腎障害が存在したため，大量

の補液により早期にPAP， PCW？が上昇するも利

尿がみられなかった（LD42，虚血性障害発生群）．

 2）血流再開後，PAP， PCWPが血流再開前値に

回復するのに4時間以上かかった群（Fig．18）

 これらの型を示す症例には，PAP， PCWPが低回

にもかかわらず利尿がみられた症例（LD36，機能良

好群）と，大量の補液あるいは強心剤投与，血漿増量

剤投与などにより心拍出量が増えPAP， PCWPが

上昇するとともに利尿がみられた症例（LD39，．機能

良好群）があった．

7．グループ2の術後第1病日の馬尿酸及びチオ硫酸

  クリアランス（Table 3）

 1）馬尿酸クリアランスは平均．310．6±246． 5（115

～878）ml／minと低く，チオ硫酸クリアランスは平

均48・5±23。7（18～100）ml／minであり，濾過分画

は平均0．202±0．136（0．114～0．496）であった，な

お，馬尿酸クリアランスが878ml／minと高値を示

した症例は，一次移植腎の生検後に著明な腎動静脈痩

を形成し，その一次移植腎をつけたまま二次腎移植を

おこなった患者であった．

8．急性尿細管壊死の発生頻度（Fig．19）

 グループ1では，22例中8例（うち4例が血液透析

を要す）の36．4％，グループ2では，29例中3例（う

ち1例が血液透析を要す）の10．3％とあきらかにグ

ループ2の発生頻度が低かった（P＜0．01）．

9． 1年移植腎実測生着率
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 1）グループ1とグループ2の比較（Fig．20）

 グループ1は，72．4％とグループ2の75．9％と差は

みられなかった．

 2）機能良好群と虚血性障害発生群との比較（Fig．

21）

 機能良好群は，75．O％と虚血性障害発生群の63． 6％

より若干良好であった．

10． 1年患者実測生存率

 1）グループ1とグループ2の比較（F五9．22）

 グループ1は77，3％とグループ2の96．6％に比し，

あきらかに低かった（P〈0，01）．

 2）機能良好群と虚血性障害発生群の比較（Fig．

23）

 機能良好群は，90．O％と虚血性障害発生群の81．8

％に比し高い傾向が認められた．

考 察

近年，腎不全に対する治療法として腎移植が普及

し，多数の症例に施行されるようになったが，現在で

は腎移植後の患者の管理はほぼ確立された感がある．

このため現時点では，腎移植患者の移植腎の生着率を

向上させるために，組織適合性試験による理想的受腎

者の決定，拒絶反応の早期診断法の開発新しい免疫

抑制療法の試み，免疫学的寛容の導入などの免疫学的

な面からの追求が，中心的課題となっている．しか

し，腎移植の臨床においていまだ解決がなされていな

い問題があることも事実であり，それらのうちのひと

つに，移植後1週聞以内の早期にしばしば免疫学的間

題や，技術的問題によるとは考えられない腎機能障害

がみられることがある．いったん移植後にこの種の腎

機能障害が発生すると，移植後の患者の管理ばかりで

なく，拒絶反応の診断をも困難ならしめることによ

り，移植患者の予後にも大きな影響を与えると思われ

る1～7）．今回のわれわれの検討でも虚血性障害発生群

は，機能良好群に比し，1年移植腎生着率，1年患者

生存率ともに低かった．これらの発生の要因には，第
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1に供腎者の年齢，腎機能，血圧，術中管理，腎摘除

術，腎灌流冷却法などの腎提供に起因するもの，第2

に受腎者の年齢，血圧，移植前の血液透析管理の状

態，腎移植術，術前術中，術後の補液管理，腎毒性

のある薬物の投与などの受三者に起因するものが考え

られるが，腎機能障害発生の際には，これらが互いに

影響しあうため病態は複雑である．しかし，近年腎移

植手術が確立された手技となり，技術的に安定すると

ともに，急性腎不全の発生に関与する因子の究明がす

すみ，これらの要因のうちの多くは適当な対策を講ず

ることにより排除されるようになった．だが，いっぽ

う多くの部分についてはまだ未解決であり，とぐに移

植後の補液管理については議論の多いところである．

とくに，供腎者の補液管理とは異なり，血液透析患者

ではどうしても貧血低蛋白血症，酸血症，動静脈痩

の存在などにより血行動態も特殊な状況下11・12）にある

ため，移植後にどんな補液管理をしたら良いかを決め

ることはかならずしも容易ではない．移植直後におけ

る補液管理の一般的な方法として，CVPを循環血液

量の指標としつつ，毎時間測定した尿量と同量の5％
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のブドウ糖液で2倍に希釈した生理的食塩水にIO・m－

Eq／1のNaHCO3を加えた液を補液とするという，

Najarianらの方法13）が鳴る．しかし，本法に準じて

おこなったグループ1では，グループ2に比し，急性

尿細管壊死の発生頻度が高かったことは，本法による

補液管理に適合しない症例のあることを示すものとい

える．いっぽう，Morris14）は移植直後CVPを測定

していると，1～2時間後に著明な下降がみられ，そ

の回復に2～41の補液を必要とすることがあると述

べており，術後の補液管理の際のCVP測定の重要性

を説いている14）．Morrisの補液の方法は原則として

Najarianらの方法とほぼ一一Skするものであるが，血

管神経が遮断されている腎が移植されると患者が脱水

に陥りやすく，術後12時間以内に補液量を減ずること

なく厳格に，．この置換療法（replacement theraPy）

を守るように勧めているところが，注目される点であ

る．

 Kountzら（197015））は同種腎移植後の患者12例で

連続的に血行動態的分析をおこない，移植腎における

特異性についての解明を試みている．彼らは，従来の

方法によるRPFあるいはGFRの測定法に加え，

腎動脈，腎静脈にカテーテルを挿入する方法を採用

し，直接に移植後の患者の血行動態的な観察をおこな

っている，その結果，移植直後では，PAHクリアラ

ンスは平均385 ml／minと若干三値を示すが，これ

は移植腎において特徴的な腎血管拡張あるいは濾過率

の低下により PAHなどの排除率（extraction ra－

tio）が低下した結果であって，実測した腎血漿流量

（RpF）は平均6ア2 m1／min，腎血流量（RBF）は平

均979ml／minで，むしろ増加傾向を示したと報告

している．このような移植腎における腎血管の拡張

が，なぜにおこるかはいまだ明確ではないが，Kam－

mら16）は腎の血管神経遮断によりきわめて迅速に腎

血流量の増加，糸球体濾過率の増加，尿中へのNa

排泄：量の増加がみられることを報告している．いっぽ

う，腎血管神経の遮断が尿細管再吸収能，あるいは分泌

機能になんらかの関与をするという証拠も出ていない

ことから，これは腎移植後に腎血管の拡張が起こると

したKountzらの臨床的観察事実ともほぼ一致する．

また小数意見としては，これらの腎血管拡張によって

起こる利尿は近位尿細管の障害により起こるとする

nt17）もあるが，むしろ多くの研究者は，腎血管拡張に

よる利尿は髄質でのNa濃度の勾配，あるいは滲透

圧勾配の低下に続発する治療に抵抗性を示すNa利

尿であるとしており18・19），この点はKountzらによ

っても支持されているところである．

 われわれの症例で測定し得たPAHクリアランス

は平均310ml／minと低く，チオ硫酸クリアランス

も平均48． 5 ml／minと低く，濾過分画比は0．20とほ

ぼ正常であったのに対し，FENaは移植直後は著明

に高値であり，Na利尿が起こっていることが想像さ

れた． これがはたしてKountzらのいう移植腎にお
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Table 3． PAH and thiosulfate clearance

Case PAH clearance （ml／min．） thiosuKate clearance （ml／min．） FF ratio

LD 39

LD 40

LD 41

LD 42＊

LD 44

LD 45

LD 46

LD 48

247

270

370

1ss

・115

878

132

317

48

36

48

18

57

100

41

40

O．194

0．1ss

o．13e

O．115

0．496

0．114

0．3判

0．12ら

average 310．6±246．5 48．5±23．7 O．202±O．136
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ける腎血管拡張によるかいなかは不明だが，症例によ

っては移植直後のCVPあるいはPAPの低下が著

明であり，これらを大量の補液にてふたたび正常化す

ると，その後に著明な利尿がみられることが観察され

ている．このような症例においては，移植腎血流再開

後の腎血管拡張が著明な血管床の増加をきたしCVP，

PAPの低下を招来した可能性は十分に考えられる．

 これら異常な移植腎の血行動態あるいは移植患者の

血行動態的特質をふまえ，Lucianiら20）は腎移植後

にPAPを測定し，心不全発生に注意しながら，で

ぎるかぎり大量の補液をするという方法を採用したと

ころ，術中補液量は平均2406mlで，術後12時間の

平均補液量が8129ml，平均尿量が 6859 mlであり

その結果95％の患者において早期に良好な移植腎機能

の発現を認め，移植後腎機能障害の発生を防止しえた

としている．

 いっぽう，Diethelmら21）は腎移植後，循環血液量

を増やす目的で，術後の補液にマンニトールを用い，

術直後に著明な利尿と血清クレアチニンの低下をみて

いる．

 このような大量の補液管理の意味は，やはり心拍出

量を増加させるところにあろう．

 通常，心拍出量の増加より腎糸球体濾過率（GFR）

が上昇することはよく知られているが，このGFR

の上昇は心拍出：量，あるいは中心静脈圧（CVP）に

相関するのであって，腹部大動脈圧には相関しないと

いわれている．また，尿細管Na排泄分画（fractio－

nal tubular sodium rejection， TFRNa）と心拍出

量とが相関することも示されている．このため心拍出

量増加にともなうNa利尿は，最初は尿細管負荷に

631

よるが，引き続いては絶対的な尿細管再吸収の減少に

より起こるようになるという22）．

 今回のわれわれの検討でも，MorrisあるいはNa－

jarianらの方法に準じ，尿量により補液量を決定す

るいわゆる置換療法（replacement therapy）をおこ

なった22例のグループ1では，8例の36．3％（うち4例

が血液透析療法を要す）がなんらかの移植後腎障害を

呈したのに対し，心循環系のパラメーターを指標にし

つつでぎるだけ大量の補液をおこなった29例のグルー

プ2では，3例の10．3％（うち1例が血液透析を要す）

に移植後腎障害を示したにすぎず，グループ2で採用

した補液方法が移植後腎障害発生防止に有効であった

ことを実証した．

 また，グループ2で連続して経過を観察しえた症例

のパターンをみると，多くの症例では麻酔中あるいは

術後の大量の補液にもかかわらず，移植後PAP， PC

WPの著明な低下がみられており，これらがおそら

く移植後にみられる腎血管拡張によるものであると

思われた．かつ，これらパラメーターの正常化にも

Morrisのいうようにかなり大量の補液を必要とする

こともわかった．

 以上の文献的考察ならびに臨床的観察事実より，わ

れわれは移植後の補液管理の骨子を以下のごとくに要

約してみた。すなわち，移植腎に発生する血管拡張と

そこから起こるとみられるNa利尿あるいは相対的

心拍出量減少に対し，移植後に心循環系のパラメータ

ー一 �cjターしながら，大量の補液（高張食塩水，輸

血血漿増量剤なども含む）あるいは強心剤投与など

の併用により心拍出量の増加をはかるという補液管理

を行うことが，結局は腎糸球体濾過率をたかめ，移植

後の腎機能障害の発生を防止するのにもつとも良い方

法であると思われる．

 しかし，グループ2においても29例中1例が透析療

法を必要としており，本法によっても完全には移植直

後の腎不全を防止しえておらず，このような早期に発

生する腎機能障害について，その機序はかならずしも

単純ではないといえる．いっぽう，Laboら23）は，移

植直後の急性の尿細管障害に，cold－reactive lym－

phocytotoxins（寒冷反応性リンホトキシン）が関与

している可能性を示唆しており，これらのリンホトキ

シンを有する患者では，移植前に移植腎を温めること

により有意に尿細管障害を防止しえたと述べており，

急性尿細管障害を免疫学的に捉えた点できわめて興味

深く，移植後早期の腎機能障害の機序の解明にさい

し，血行動態的のみならず，免疫学的な面での検討の

必要性を示唆したものといえる．今後，このような新
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しい考え方や方法の導入が，複雑な移植後早期の腎機

能障害発生の要因の追求に対しておこなわれるであろ

うが，その意味でも本法をはじめとする，より正しい

移植患者の補液管理方法の確立は不可欠なことと考え．

る．

結 語

 生体同種腎移植患老の移植後の補液管理について検

討した．対象は50例，51回の生体同種腎移植術後の患者

である．受腎者の補液管理の方法の相違により，グル

ープ1（LD 1～LD22）：中心静脈圧を観察しつつ，移

植後1時間ごとに尿量を測定し，その同量を補液した

群，グループ2（LD23～LD51）：中心静脈圧，一部

スワンガンツカテーテルを挿入し，さまざまのパラメ

ーターを観察しつつ心不全が起こらないかぎり，尿量

とは無関係に可及的大量の補液をおこなった群，の2

群に分別した．そして，腎移植後，1週間以内に血清

クレアチニンが，2． 5 mgfdl以下に低下しない症例

を，移植後急性尿細管壊死発生症例，（以下，虚血性

障害発生群），血清クレアチニンが2．5mg／dl以下

に低下した症例を，機能良好群と定義した．その結

果，

 1．グループ1の術中補液量は平均1146±490ml／

m2，術当日の補液量は平均2262±892 m1／m2で，グ

ループ2のそれぞれ平均2698±939ml／m2，平均289

7±855ml／m2に比べ，あきらかに少なかった（P＜
O． 005 ）．

 また，グループ1の術中尿量は平均187±135ml／

m2C術当日の尿量は平均2125±1339 ml／m2で，グ

ループ2のそれぞれ524±306 ml／m2，3548±1435 m1

／m2に比べ，あきらかに少なかった （P＜0．005）．

 2．グループ正はグループ2に比して，．術後血清ク

レアチニンの低下が遅延し，クレアチニンクリクラン

スが低い傾向がみられたが統計的有意差はみられなか

った．

 3．グループ1の術当日のFENaは4538±3．20

％でグループ2の2．75±1．75％より高い傾向を示し

た．

 4．グループ1の機能良好群の血流再開5時間後，

10時間後，15時間後，20時間後のGVPは各々平均
O． 77 ±O． 81， O． 73±1． 09， 1． 08±1． 88， 1． 69±3． 09

cmH20でグループ2の機能良好群のおのおの平均
4． 02 ±2． 95， 2． 36±2． 72， 3． 45 ±3． 40， 4． 09 ±2． 99

cmH20に比べ，あきらかに低かったが，グループ

1とグループ2の虚血性障害発生群との間に差を認め

なかった．

 5．グループ1の急性尿細管壊死の発生頻度は，22

例中8例の36．3％で，グループ2の29例中3例のユ0，3

％に比べ，あきらかに高かった（P＜0．01）．

 6．グループ1の1年移植腎実測生子率は72．4％

で，グループ2の75．9％と差はみられなかった，

 7．グループ1の1年患者実測生存率は77．3％と，

グループ2の96．6％に比し，あきらかに低かった（P

〈O． 05）．

 以上の結果より，生体同種腎移植後は心不全が起ら

ないかぎり，術後尿量にかかわらず可及的大量の補液：

をすることが，移植後急性尿細管壊死による腎障害の

防止に重要であることを強調した．
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