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   1. Twenty-six patients under chronic hemodialysis for past two years, 4.1968 to 3.1970,. 

were divided into the  outpatient and inpatient groups and further subdivided into the complete 

and incomplete groups based on the clinical findings and social adaptability. Findings such 

as blood pressure, cardiothoracic ratio, urine volume, creatinine clearance were all better  in 

the outpatient group than in the inpatient. 

   2. For hemodialysis on the outpatient basis or on rehabilitation to be possible, the clinical 

indices should be as  follows  : mean blood pressure below 100 mmHg, cardiothoracic ratio  below-

50 %, urine volume over 1000 ml per day and creatinine clearance over 4.0  ml/min. 
   Social rehabilitation would be greatly depending on how much is the remaining  function, 

of the patients' impaired kidneys. In most of the western counteries, chronic hemodialysis is 

carried out on the outpatient basis. Hemodialysis under hospitalization is, of course, not what 

we willingly do. If a patient could not be discharged after two months, he should rather have 

renal transplantation than continuing hemodialysis. 

   3. Seven patients whose urine volume is over 1000  ml/day were chosen for study of renal 

function. Changes of renal function were checked for three days among which 8 hours hemo-

dialysis was inserted. After dialysis, GFR and free water clearance dropped, and all of the 

urnie volume, solute excretion, urinary sodium and potassium decreased. Values per each 

nephron also decreased. Specific gravity and osmolality showed no change due to hemodialysis 

and stayed fixed at the low values. So it was conjectured that function of the patients'  own 

kidneys dropped during hemodialysis. After dialysis, GFR, urine volume, solute excretion, 

urinary sodium and potassium all increased gradually recovering to the predialysis values 

except for free water clearance which increased rapidly.
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   4. Discussions were made on the concentrating and diluting power of the kidneys, with 

emphasis on intact nephron hypothesis of Bricker et al. Their theory is not always applicable 

for dialysis patients, and there seem to be a certain balance among kidney function, dialysis 

frequency and uremic symptoms. We should not  neglect the remaining function of the patients' 

own kidneys. If dialysis is continued based only on the uremic symptoms, urine volume might 

decrease. The renal function seems to be autoregulated by the physical demand of the 

patients. As to solute excretion, dialysis entirely takes place of the  kidney  ; therefore, it is 

natural that the excretion by the own kidney may decrease. This might be understood as 

regulatory adaptive phenomena by  Bricker. Increased free water excretion from the remaining 

nephrons in the immediate postdialysis period is a good evidence of sufficient diluting power 

as well as of dominant of tubular diluting function over glomerular function. In this postdia-

lysis condition, no glomerulo-tubular balance may exist. 

   5. If we regard, however, above changes of renal function during and after hemodialysis 

as a series of homeostasis occurring in the patients, dialysis is a substitute of glomerular 

function although it is an unphysiologic, artificial and physical way of filtration and excretion 

of solutes. Tubular function which ceased during dialysis becomes dominant after that. Thus, 

glomerulo-tubular balance may be well maintained after all.

ま え が き

一般に,腎 不全患者の腎機能はその患者の臨

床経過のうえから腎病変の進行の程度お よびそ

の予後をはかるたいせつな指標であるが,生 化

学的所見のうえで尿毒症状が著明になって不可

逆的な末期腎不全の時期にはいって しまうと,

その臨床症状の評価はNPN,ureaN,creati-

nineな どの窒素代謝産物の 血中蓄積や,電 解

質,酸 ・塩基平衡の異常などが取 りあげられて

くる.事 実,こ のような末期腎不全の治療 とし

て,透 析療法にはいるかどうかの適応を決める

うえではあまり腎機能は問題にならない.と い

うのは,は じめからの腎機能はわれわれが測 り

うるすべをもっている腎機能測定法ではあまり

にも低値に 固定 して しまうからで ある.例 え

ば,透 析を受けるような患者では内因性 クレア

チニン ・クリアラソスは大部分10m1/min前

後あるいはそれ以下で,増 減 したところで,そ

の治療方針,予 後にはさほど影響を与えるとは

考えられない.

したがって,慢 性血液透析患者の腎機能を論

ずることは無意味のように思われる.し かし,

見かたをかえて慢性血液透析患者の間での腎機

能に注目すると,極 端に低下した腎機能でも内

因性クレアチニソ ・クリアランスがOm1/min

と10m1/minと では 血液透析に必要な時間,

食 事 の 内 容,摂 取 水分 量 の 制 限 度 あ るい は 社 会

生 活 へ の 適 応 の諸 点 で 若干 の 相 違 が あ る こ とに

臨床 上 気 づ くも の で あ る.も ち ろ ん,社 会 復 帰

へ の 条件 は 単 に 医 学 的 な 問 題 が 満 た され る のみ

な らず,社 会 経 済 的 な 諸 条 件 も解 決 され な け れ

ば な らな い こ とは い う まで も な い.

わ れ わ れ が1968年 以 降 に 経 験 した 慢 性 血 液 透

析 患 者 に つ い て,そ の 残 存 せ る 腎機 能 を 中 心 に

検討 を 加 え て み た の で こ こに報 告 す る.

症 例 と 方 法

1968年4月 より1970年3月 末 日までの2年 間にKiil

dialyzer(standardtwolayers)を 用い,透 析 液は

キ ンダ リー2号 液(扶 桑)を 使って,週 に1～3回,

1回8時 間の間欠的血液透析を施 行 した26名 について

Table1に 透 析開始 時の尿量,ク レアチ ニン ク リ

アランス,BUN,血 清creatinine,赤 血球数,ヘ マ

トク リッ トな どの臨床デ ータを掲げた.

併用療法 として22名 に腹膜灌流を施行 してい る.こ

の2年 間に4名 を透 析半ばで失い,1970年3月 末 日現

在,外 来通院にて透析 してい るもの(外 来透析群)10

名,入 院 して透析 してい るもの(入 院透析群)10名,

他病院へ転院 した もの2名 とな ってい る.

これ ら 透析患者の 重症度を 便宜的に4段 階に分け

てTable2に 示 した.す なわち,透 析 患者を入院群

(hospitalization)と 外来群(rehabilitation)に 大別

し,さ らに,各 群で も真の意味 での 社会復帰がな さ

れ,も との職場 で,あ るい は転職 してもほぼ1週 間 の
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Table2
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Rehabilitation

complete… …grade1

社 会 復 帰 し て い る も の.

fulltime働 け る 人.

incomplete… …grade2

1週 の うち6日 は

外来透析 中であるが,社 会復帰が不完全な人.

1週 の うち3～4日 はfulltimeで はないが

家業を助 けた り,軽 作業に従事す ることがで

きる.

Hospitalization

incomplete・ ・…・grade3

現在は入院透析 中であるが,社 会復帰 の条件

さえ ととの うと外 来通院 にき りか えることが

で きる.

complete・ …・・grade4

週に1～2日 は外泊が許可 され ても,合 併症

のため入院生活か ら離 れ られない人.週3回

以上 の透析 のため社会復 帰の可能性が少ない

人.

うち6日 はfulltime働 い て い る人 な い し働 け る人 を

completerehabilitation(grade1)に,ま た 週1～

2日 は 外泊 が許 され て も他 の 合併 症 の ため 入 院 生 活 を

余 儀 な くさ れ て い る もの をcompletehospitalization

(grade4)に,現 在 は 入 院透 析 か ら 外 来 透 析 に 移 行

した が,週2回 の透 析(昼 間 の み)の た め,も と の職

業 へ の 復 職 が 完全 で な く,目 下 自宅 待 機 して い る人,

あ るい は1週fulltimeで は な いが,3～4日 は家 業

を 助 け た り,軽 作 業 に 従 事 して い る人 をincomplete

rehabilitation(grade2)に,入 院 透 析 中 で あ るが 近

い 将 来,外 来 透 析 に 切 り替 え る ことの で き る よ うに 訓

練 中 の人 をincompletehospitalization(grade3)

に そ れ ぞ れ 亜 型 分 類 した.

この分 類 に 従 って,転 院 透析 者,透 析 開 始 後 ま もな

い1カ 月 以 内 の症 例 お よび 死亡 者 を除 くと,complete

rehabilitation,grade1,4人;incompleterehabili-

tation,grade2,3人;incompletehospitalization,

grade3,6人;completehospitalization・grade4・

4人;の 計17人 とな る.こ れ らの 症 例 につ い て,っ ぎ

の よ うな項 目を 検 討 した 。

1)透 析 開始 時 と1970年3月 末 日で の 尿量,ク レァ

チ ニン ・ク リア ラ ソ ス の比 較.

2)1970年3 .月 末 日に お け る透析 時 のBUN,血 清

creatinineの 変 化,非 透 析 日の クレ アチ ニ ソ ・ク リア

ラ ソス,尿 量,中 間 血圧,心 胸 比,赤 血 球 数,ヘ マ ト

ク リッ ト値.

3)非 透 析 日の1日 尿 量 が1000m1以 上 あ る7症

例 を え ら び,透 析 中 の8時 間 を は さ んで,透 析 前 後 の

3日 間 の腎 機 能 にっ い て,内 因性 ク レア チ ニ ソ ・ク リ

ア ラ ンス(Ccr),尿 量(UV),滲 透 圧 ク リア ラ ソX

(Cosm),自 由水 ク リア ラ ン ス(CH20)を 測 定 した.t

な お,こ の検 査 期 間 中 は,外 来 患 者 は 入 院 せ しめ,

食 事 に つ い て は 蛋 白 質1.09/kg/day,食 塩39/day,

K90～100mEq/day,熱 量2500Ca1.(実 際 はせ し～ぜ

い2000Ca1ま で しか 摂 取 で きな か っ た).摂 水量 は前

日の 尿 量+300mlま で とした.ま た,こ の検 査 期 隠

の1日 体 重 増 加 は透 析 日を 除 い て 平 均0.25kgま で に

お さえ られ た.

BUNはdiacetylmonoxime法,血 清 お よび 尿 中

ク レア チ ニ ソはFolin-Wu法,血 清 お よび 尿 中 のNar

KはC。lemanfiamephotometerに て そ れ ぞ れ測 定

した.

内 因 性 ク レ アチ ニ ン ・ク リア ラ ンスCcrは

鵠 跨 影 ・尿量(m1/min)・響

の 式 か ら算 出 した(A:体 表 面 積).尿 比 重 はElma

refractometerに て,血 清 ・尿 滲 透 圧(Osm)はAd-

vanceOsmometerを 用 い て 氷 点 降 下 法 に て 測 定 し

た,

灘 ・・ア・・スはC… 一蓋藷轟 蓬鐸認

×尿量(UV),自 由水 ク リア ラ ン ス はCH20=尿 量(U>g

V)-Cosmの 式 か ら それ ぞ れ算 出 した.

成 績

検査の対象 となった17名 について,外 来透析群は週:

1～2回,8～16時 間の透析を,入 院透析群はme2'v

3回,16～24時 間の透析をそれぞれ受け て,1970年3

月末 日の時点 で,ほ ぼ安定 した生化学所見 および血圧

を示 していた.

まず,腎 機能に関連 して,尿 量にっいて慢性血液透

析 開始時 と比較す るとFig.1に 示す ごと く,入 院群

ではその1日 尿量 は極端に低下 して,6例 で0に 近い

無尿を,4例 で500m1前 後 の乏尿 を示 していた.こ

れに対 して,外 来群 ではやや慢性透析後 は尿量 は低下

す るが4例 で1000ml以 上,3例 で700～800m1と

その尿量の減 少の程 度は軽 度であった。したが って,

内因性 クレアチニ ン ・クリアラ ンスにつ いても慢性透

析後は両群で低下 しているが,入 院群 では0～2:m1/

min,外 来群 では2～6m1/minと いず れ も尿量 の変

化を反映 してい る(Fig.2).

この尿量お よび クレアチ ニン ・ク リア ラソスにっい

て重複す るが,1970年3月 末 日 での非 透析 日の値を

Fig.3,4に 改 めてPlotし てみ る と,入 院群 と外 来
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群 で 明 ら か に差 のあ る こ とが わ か る.

っ ぎに,BUN,血 清creatinineを 生化 学 所見 の指

標 の代 表 とし て取 り上 げ,同 様 に1970年3月 末 日に お

け る透 析 時 の変 化 をFig.5,6に 掲 げ た.BUNに っ

い て は外 来 群,入 院 群 で大 差 は な い よ うで あ る が,血

清creatinineに 関 して は 入院 群12～13mg/dl→8～9

mg/d1;外 来 群9～10mg/d1→5～6mg/d1と 若 千 外

来 群 の ほ うが 透 析 前 後 の レベ ル が 低 い よ うで あ る,

また1970年3月 末 日の 貧血 状 態 を 赤 血 球 数(RBC)

(Fig・7)お よび ヘ マ トク リッ ト値(Ht),(Fig.8)

でみ てみ る と,外 来 群 と入 院 群 で ほ とん ど差 は な く,

平 均 し てRBC=200～240(×104),Ht:20～22(%)

と な って い る.

また,中 間 血 圧 をFig.9に,心 胸 比(CTR)を
　

Fig.10にPlotし てみた.中 間血圧teつ いては,入

院群 では140～170mmHg,外 来群 では80～120mm

Hgと 明らかに外来群のほ うが低 く,正 常 レベルに近

い値を示 してお り,心 胸比について も,grade4か ら

grade1の 重症度の順で,平 均60,55,50,47と 外来

群 では正常域に ある.

つ ぎに,透 析時お よびその前後での腎機 能の変化 を

しらべた.ま ず,あ らかじめTable3に 示す ごとく

透析中 の8時 間を0と して,透 析前後の8時 間をそれ

ぞれ 土1で 表わ し,透 析 日の前後の1日 目,2日 目の

透析 日と同じ時刻での8時 間をそれぞれ土2,土3と

して表わ してあ る,ま た,ク レアチ ニン ク リア ラン

ス,滲 透圧 ク リアランス,自 由水 クリアランスにつ い

ては透析中(0),透 析 前後 の8時 聞(土1)で,そ

れぞれの8時 間の前後2回 に分けて測定 し,必 要 に応

じて前後2回 の平均値 として使用 した.

Table3

れら尿量,尿 比重,尿 滲透圧 の変化を図示 してみた

(Fig.11).上 段 の尿量につい ては,透 析 中よ り減少

しはじめ,透 析後 の8時 間 で最低 とな り,透 析後2日

目(+3)よ りようや く透析 前の値 に向か う傾 向を示

した.中 段の尿比重,下 段 の尿滲透圧 については検査

期間を通じて比重 は1010以 下 に,滲 透圧 は血清 滲透圧
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Fig.11Urinevolume,specificgravityof

urineandurineosmolalitybefore,during

andafterhemodialysis.
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O:8hoursduringhemodialysis

-1:8hoursbeforestartinghemodialys五s

-2=8hoursoflst .daybeforehemodialysis

-3:8hoursof2nd .daybeforehemodialysis

Table4,5,6,7,8,9,10は これ ら対 象 とな っ た

7症 例 の 透 析 前 後 で の尿 量,尿 比 重,尿 滲 透 圧,血

清Na,K,尿 中Na,K排 泄 お よび 尿Na/K比 を,

Table11,12,13に は 内 因性 ク レ アチ ニ ン ・ク リア

ラ ンス,滲 透 圧 ク リア ラ ン スお よび 自由 水 ク リア ラ ン

ス の 各成 績 の一 覧 表 を あげ た,

さら に 理 解 しや す く す るた め に,平 均 値 と して こ
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Table4Urinevolume(ml/min)

165

case 一3 1 一2

LA.

T.Y.

K.0.

N.0.

N.N.

K.1.

S.S.

1.33

1.12

1.18

q.71

1.00

Q.97

1.38

1.25

1.40

1.23

0.65

1.10

0.98

1.46

Mean

(Range)

S.D.

LO9

(O.71～1.33)

0.12

1.15

(O.65～1。46)

0.16

一1

1.58

0.94

1.33

0.52

0.90

0.88

1.42

0 十1 十2

1.07

(0.52～1.53)

0.19

1:li

l:1:l

l::l
Q.88

O.62

(0.16～0.94)

0.15

0.94

0.46

0.29

Q.44

0.39

0,23

0.72

1.21

0.83

0.58

0.38

0。42

0.51

0.83

0。49

(O.23～0.94)

0.14

O.68

(0.38～1,21)

O.16

十3

1.23

1.20

1.10

0.66

0,77

0.86

1.21

!.oo

(0.66～1.22)

0.11

Table5Specificgravityofurine一
1.A.

T.Y,

K.0.

N.O.

N.N.

K.1.

S.S.

Mean

(Range)

S.D.

1.OO95

1,0125

1.0100

LOlO5

1。0080

1.OO90

1.0080

1.OO96

(1.0080～

1.Q125)

0.00088

LO112

1.0120

1.0090

1.Q1互0

1.0070

1.0100

1.0085

1.0098

(1.0070～

1.0120)

0.00095

1.0095

1.0125

1.0085

1.0112

1.0060

1.OO80

1.0060

1

1.0080

(LOO60～
'1

.Q三25)

0.00190

1.OIO7

1.0130

1.OllO

I.0100

1.0070

1.0072

1.0060

1.0093

(1.0070～

1.0110)

0.00077

1.0072

1.OIO5

1.0102

1.0060

1.0048

1。0070

LOO50

1.QO72

(1.0048～

1.0105)

0.OOIO9

1.0080

1.OO90

LOO90

1。0090

1.0050

1.0070

1.0053

1.0075

(1.OO50～

1.009Q)

0.OOO95

1.OlQO

1..OIOO

LOO90

1.OlOO

1.0070

1.0080

1.0070

1.0077

(1。0070～

1.OIOO)

0.00064

Table6Urineosmolality(mOsrn/kg)一
1.A.

T.Y.

K.O.

N.0.

N.N.

K.1.

S.S.

297.0

327.0

301.0

344.0

210.0

270.0

244.0

Mean

(R・ ・g・)1(210・0～

S.D。

284.7

344.O)

25.4

32LO

338.4

300.0

346.0

201.0

250.0

198.0

279.O

(198.0～ ●

346.0)

26.7

299.6

330.0

288.0

372.0

163.0 ,

226.0

170.0

263.2

(163.0～

372.0)

39.6

288.0

305.0

290.0

227.0

180.0

188、O

I34.0

230.2

(134.O～

305.0)

32.5

199.0

238.0

260.0

互74.0

106.0

132.0

167.0

220.0

244.0

240.0

268.0

160.0

128。O

l70.0

270.0

270.0

260.0

240.0

200.0

149.0

200.O

182.3

(106.O～

260。O)

30.O

204.2

(128.0～
268.Q)

26.4

227.0

(149.0～
270.0)

23.8
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Table7PlasmaNa&Kconcentration(mEq/L)

case 一3

1.・.畏a'"1:l

Na132.OT
.YK4

.1

K.・.畏a'`2:l

N.・.畏 ・ii41:2

1
N・N・1:{1:iil

K
.・1・..Kl・,7

S.S.畏a[i31:1

　

一2

140.5

4.1

139.0

4.2

137.2

4.2

140.2

4。4

140.8

4.9

140.1

4.5

134.0

4.5

一1
Before

0

140.5
4.3

140.0
4.1

135.Q

4.4

141.0

4.7

148.5

5.3

138.0

4.7

137,5
4.8

143.5

5。0

139.0

4.0

139.0

4.3

139.0

4.6

148.5

4.6

140.5

3.9

132.0

5.6

齢 膿:ll8:llい31細1い ・1:ll謝1・1:翻
ll

After

139.0

3.6

!32.0

3.7

136.5

3.6

135.0

4.0

147.0

4.5

139.0

.3.4..

134.5

3.8

137.6(2.9)
3.8(0,2)

十1

139.0

5.0

137.0
4.2

138.0

5.O

i38.0
4.2

138.0

4.3

138.0

4.3

135.7

4.1

137。7(0.3)

4.4(0.2)

十2 十3

140.1

4.8

136.5

4.5

互39.2

4,8

140.0

4.5

140.0

4.2

140.0

4,2

138.8

4.Q

140.2

4.8

138.5

4.3

137.8

4.9

14LO

4.8

141.1

4.5

141。1

-4・5...,.._、

137.9

4.5

139.2(。.3)i139.6(0.6)

4.4(0.1)4.6(0.1)

Table8Sodiumexcretioninurine(mEq/8hours)

ca・e】 一3 一 ・1

」

1.A.

T.Y.

K.0,I

N.0,

N.N.

K,1.

S.S.

101.3

19.2

58.0

27.4

16,0

27.0

25,8

56.2

26.8

60.0

22.0

18.0

26.0

31.5

一1 0

1
、Mean

(Range)

S.D.

39.2

(16.Oへ ・101.3)

17.6

61.4

25。2

5L5

2i.3

15.3

25.3

28.9

34.4

(18.0～60.0)

8.2

32.7

(15.3～61.4)

9.3

28.6

7.6

25.4

2。6

11.8

8.5

18.9

14.8

(2.6～28.6)

5.0

+一

9.8

4.0

5.1

7.2

3.1

1.3

5.5

5.1.

(1.3～9.8)

1.6

十2 十3

12.0

9.1

12.3

8.3

6.8

9.5

12.0

18.0

18.5

28.2

18.2

13.O

l8.0

20.Q

lO.019。1

(6・8～12・3)1(13・0～28・2)

L12。9

TablegPotassiumexcretioninurine(mEq/8hours)一
　

LA・ ト

T.Y.l

K.O.i

N.0.1

N・N・i

K.1■
I

S.S.iI

13.9

7.0

18.0

4.6

5。0

3.2

6.O

Mea。18.2

(R・ng・)1(3.2～18.0)

S.D.2.9

1L1

10.4

15。0

5。3

4.0

2,8

10.5

8.4

(2。8～15.0)

2.3

10.0

1L3

16.8

3.4

2.2

2.9

6ユ

8.3

4.0

10.5

1.6

2.6

2.0

5.7

7.5

(2.2～16.8)

2、9

5.0

(1.6～10.5)

1。7

5.0

3,7

3.5

1.8

1.1

0.3

1.5

2.4
の

(0.3～5.0)

0.2

6.0

8.5

7。2

2.6

2.3

1.9

3.2

9.2

9.8

11.8

4。5

3.1

3.8

5.5

　
4・516・8

(1・9～8・5)1(3.1～1L8)

L8!1.7
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Table10UrinaryNa/Kratio.

167一
1.A.

T.Y.

K.O.
ゴ

N.O.

N.N.

K.1,

S.S.

Mean

(Range)

S.D.

7.3

2.7

3.2

6.0

3.2

8。4

4,3

5.O

(2.7～8.4)

1.1

5.1

2.6

4.0

4.2

4.5

9。3

3.0

4.7

(2.6～9.3)

1.3

6,1

2.2

3.1

6.3

7.0

8.7

4.7

5.4

(2.2～8.7)

1.2

3.4

1.9

2.4

1.6

4.5

4.3

5.7

3.4

(1.6～5.7)

0.8

2.0

1.1

1.5

4.0

2.8

4.3

1.5

2.5

(1.互 ～4.3)

0.2

2.0

1.1

1.8

3.2

3.0

5.0

3.8

2,8

(1.1～5.0)

O.2

2.O

l.9

2.4

4.0

4.2

4.7

3.7

3.3

(1.9～4。7)

0.5

TablellEndogenouscreatinineclearance(m1/min)

case

1.A.

T.Y.

K.0.

N.O.

N.N.

K.1.

S,S.

Mean

(Range)

S.D.

一3

13.8

16.0

11.2

6.0

7.0

7,2

11.8

10.4

(7.0～

16.O)

1.8

一2

18.0

16.0

10.8

4。9

71

6.9

11.7

10.8

(4.9～

18.0)

2.5

一1

AfterBefore

18.7

互5,6

10.6

5.8

7.2

8.4

9.4

10.8

(5.8～

18.7)

2.5

,O
IBeforeAfter
ト

16.2

15.0

10.2

45

6.6

5.8

8.4

12,2

9.7

8.6

3.1

6.7

4.1

7.6

9.5[7.4

(4.5へ ・;(3.1～

16.2)…12,2)

2・2…1・7

16.4

13.3

12.1

4.5

i2.3

7.1

11.6

11.0

(7.1～

16.4)

L8

Before

十1

11.8

10.4

7.4

5.7

6.3

3。2

7.9

7.5

(3.2～

ll.8)

1。6

After

9.8

8.6

5.6

5.2

5.0

2.9

6.6

6.2

(2.9～

9.8)

1.3

十2 十3

13.O…

14.11

10.ol

6.21

、.、1

5.8{

7.1

12.2

13.8

11.2

6.1

6.4

5.6

10.8

8.919.4 ト

(5.8～1(5.6～ 　
14.1)i13.8)

]1
.611.51

Table120smolalclearance(Cosm)(ml/min)

case

1.A.

T.Y.

K.O.

N.0.

N,N.

K.1.

S.S.

Mean

(Range)

S.D.

一3

1.32

1.14

1.04

0.80

0.74

0.88

0.76

一2

1.41

1.55

1.03

0.83

0.70

0.81

1.12

0.95

(0.74～
1.33)

0.12

1.06

(0.70～
L60)

O.17

・…re-IA・ ・erl・ ・…eOA・ ・er

1.53

1.06

L24

0.72

0.51

0.64

0.84

0.93

(O.51～

1.53)

0.19

1.55

1.07

1.26

0.68

0.50

0.63

0.91

0.93

0.52

0.73

0,13

0.4互

0.31

0.49

O.94iO,50

(0.50～<O.13～

L55)…0.93)

し0
.20・0.17A

O.97

0.53

0.76

0.14

0.43

0.34

0.52

O.53

(o.14～

0.97)

O.16

Before

十1

0.67

0.41

0.26

0,29

0.15

0.10

0.34

0.32

(0,10～

O.67)

0.IO

After

0.68

0.39

0.25

0.25

Q.37

0.45

0,33

0.39

(O.25～

Q。68)

0.08

十2

O.76

0.65

0.89

0.34

0,56

0.43

0。48

十3

0.92

0.87

0.88

0.79
息

0.69

0.49

0.68

0.59}0。76

(・.34～i(0.49～

0.89)IO.92)

0.10…O.08
1
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Table13Freewaterclearance(CH20)(m1/min)

case

1.A.

T.Y.

K.O.

N.O.

N.N.

K.1.

S.S.

Mea11

(Range)

S.D.

3 2Before
1

0.02

_0
.021

。.14:

一 。.,,l

O.26i

Q.。91

0.201
i

i

l-0・15
0

-0
.08、-Q,12

0・2010・09

-O .18i-0.20

0.3010.19

　

O・1710・14

0.3210.12

0.0810,11

(一 。.14～i(一 。.18～

0.26)iO.32)

O.0710.09
1

○.06

(-O.20～

Q.34)

0.10

After

一 〇 .02

-0 .13

0.07

-0 .16

0.20

0。15

Q,10

0.06

(-O.16～

O.40)

O.11

Before
0

O.01

-O .06

0.02

0.03

0.06

0.12

0.05

0.06

(-O.06～

0.26)

0.06

After

一 〇
.03

-0 、07

-O .01

0.02

0.04

0.08

0.05

O.04

(O.07～

O.24)

O.06

Before
十1

0.27

0.05

0.03

0.15

0.06

-0 .03

0.01

0

(-0.27～

0.15)

0.08

After

0.26

0.07

0.04

0.19

0.10

-O .02

0.02

0.09

(0.02～

0.26)

O.04

十2

0.45

0.18

0。31

0.40

0.14

0.08

0.08

0.24

(0.08～

0.45)

0.07

十3

0.31

0.36

0.22
■

0.13

0.18

0.37

0.11

0.24

(0.11～

O.37)

0.16

以下に固定されてお り,透 析後の8時 間(+1)で や

や減少をみるほか,透 析前後でほ とんど変化 しない.

Fig.12に は尿中Na,K排 泄値お よび尿Na/K比

を透析時 をは さんで図示してみた.尿 中Na,K値 は

透析前 の2目(-3),1日(-2),前 の8時 間(-

1)で はほぼ一定 して,平 均Naは30～40mEq,K

は7～8mEqで あるが,透 析中(0)よ り減少 し,

透析後 の8時 間(+1)に は最低値 とな る,透 析後1

日目(+2)よ り徐 々に尿 中Na,K値 は上昇して く

るが,2日 目(+3)で はまだ透析前の排泄 レベルに

は戻 っていない.尿Na/K比 も同様の態 度を示 し,

透析前 では4～6と ほぼ一定 してい るが,透 析 中よ り

減少 し,透 析後8時 間で最低 とな り,以 後徐 々に増加

20

URf〈 ノε

VOLUME

塩 、。

0

平
⊥

T

一3-2-10十i十2+3

して くる.し か し,透 析 後2日 目(+3)で もまだ透

析前の レベルには戻 っていない.

Fig,13に は内因性 クレアチニ ン ・ク リア ランスの

変化 を示 した(尿 量 の変化 も併記 してあ る).透 析中

は低下 し,透 析終 了時に は血清 クレアチ ニン値 の透析

に よる低下 を反映 して,一 時的 に上 昇す るが,透 析後

の8時 間ではさらに低下 して最低 とな り,透 析後1日

目よ り徐 々に回復 して,2日 目以降に透析前 のレベル

2.O
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m%岨
。
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へ戻 る ようで ある.

滲透圧 クリアランスの 変化についてはFig.14中

段に示 す ごとく,だ いたい尿量の変化 に応 じて透析中

は低下 し,透 析後8時 間 で最低 とな り,2日 目以降に

徐 々に透析前値へ戻 る傾 向を示 した.

貴ig.14下 段に示 した 自由水 ク リア ランスは全体 と

して自由水(freewater)の 産生は少な く,増 減が著

明でないが,透 析 時にはやや減少 して,透 析後1日

目(+2),2目 目(+3)で 急激に増加 しているの

が注 目され る.Fig.15に はさらに この 自由水 クリア

ランスの変化を個 々の症例で示した ものだが,透 析 中

(0),透 析後8時 間(+1)で0に 近づ き,透 析後1

日目(+2)以 降 で全例に増加をみ てい る.

考 按

近年,各 種 人工腎臓 の普及 と相 まって,末 期腎不全

患者に対 して反復血液透析がなされ,そ の透析装置 の

改良,進 歩な らびに透析技術の向上 も手伝 って,本 邦

において も血液透析 のみで もとの社会生活に戻ってい

る人 も珍 しくな くな り,長 期反復血液透析の 目的はそ

の患者の社会復帰の点におかれて きている.

もとよ り社会復帰 の条件 としては,こ の定期的な反

復血液透析に よる 尿毒症症状の 改善 の ほかに,社 会

的,経 済的な条件が満足 されねばならない ことは論 を

またないが,こ れら後者 のparamedica1な 問題 につ

いては,わ れわれ透析にたず さわ ってい るstaffの 力

のみでは解決 されない ことがあま りに も多 く,地 域 ぐ

るみの,さ らには国家的な見地 からの政治的かつ財政

的な対策 が切に望 まれ るところである.

末期 腎不全患者に対 して,内 科的 治療か らどの時点

で透析療法に うつ るかに っいては,い ろいろ 議論 の

ある ところであ ろ う.例 えばBUN100mg/d1,血 清

creatinine10～15mg/d1な どといっても,現 在透析

を受け てい る人が その開始時には このcriteriaに あ

てはまったか とい うと必ず しもそ うではない。われわ

れ のごとき大学病院に おいては比較 的受動的 な透析患

者のえ らび方で あって,外 来を 経過せず 直接病舎へ

uremiccomaで かつ ぎこまれてきて,何 回かの腹膜

灌流にて 尿毒症状を 改善 させ,血 液透析の スケジュ

ールに もってい った とい う症 例も少 な くない ,し たが

って,透 析患者の 選択適応 とい う点 では いちお うの

criteriaが 考 えられ ても,わ れわれの過去2年 間の透

析患者 はす でににTable1示 した ごとく,透 析開始

時の生化学所見はい ろいろである.

これ ら患老を長期透 析のスケジュールに組み入れて

何 回かの透析をお こなったのち,あ る患者は外来通院

169

で透析を受けているし,あ る患者は入院生活を余儀 な=

くさせ られてい るといったよ うに,そ の患 者の社会生

活へ の 適応の面 で 差が 出て くるのに 気づ くものであ

る.今 回,透 析患 者を外来透析群 と入院透析群に分げ

て考えてみた場合,代 表的な生化学所見な どの臨床検

査 データにっいて,こ れら2群 でいか なる差異があ る

かみてみ たわけである.も ちろん,paramedicalな 要

素を強 くして考 えると,入 院透析群で,t`comp工ete'"

に属す る症例でも,そ の患者をあた たか く迎 えて くれ.

る家庭があ り,か っ 透析に 通院する 労力を おしまな

い,金 銭的に余裕の ある場合だ と,入 院群か ら外来群・

にはい る可能性 があるわけであ るが,通 常 このよ うな

例 はまれな ものである.各 症例の現状のあるがままの

姿 にしたがって入院透析群 と外来透析群 に2分 し,若'

干,paramedicalな 要 因も加味 して,さ らにcomp-

1eteお よびincompleteに 亜型分類 した.

比較的medica1な 要因を重要視して,外 来透析群一

と入院透析群の区別 をしてい る項 目をしらべ てみた結・

果,血 圧や心胸 比のごとき心血管系 の機能 を表わす項'

目と尿量や クレアチニン ・ク リア ランスの ごとき腎機

能 を示す 項 目において,明 らかに 両群 で 差異を認め

た.前 者の慢性透析 憲者の心血管系機 能にっ いては,

RCGを 用 いて 心機能の動的な把握 に 努めているの でny

稿を改めて述べ たい.

日常,透 析患老の臨床所見 の指標に しているBUN

お よび貧血の所見につ いては外来群 と入院群 で大差は.

認め られなかった とい うことは,そ の時点 での透析回

数 ・時間において,両 群 では生化学的な平衡 が保たれ

ていることを物語る ものであるが,入 院群の血清 クレ

アチニン値が外来群 に比してやや高値であ ることから・

考 えて,入 院群で もさらに頻回の透析をお こな うこと.

に よって,外 来群にまさる臨床検査デ ータを得れば,

これ ら入院群を外来 群に切 り替 えることがで きるかど'

うか検討す る 必要がある.な お,貧 血の問題 に関し

て,そ の輸血量 の点 では入院群 と外来群 とでは明 らか

に差が認め られ るのであって,平 均1カ 月当 り,入 院

群 で2単 位,400ml,外 来群は1/2単 位,100m1と な

っていた.

した が って,そ の 個 々の症 例 で,慢 性 透 析 中 の 一 時

点 で,卒 直 に 得 ら れ た 臨 床 デ ー タを 評 価 し,入 院 群

と外 来 群 で 差 異 のみ ら れた 中 間血 圧,心 胸 比,尿 量,

クレ アチ ニ ン ク リア ラ ンス の4項 目を と りあ げ て

Fig、16,17の ご と き一 つ のmonogramを 作 る こ と

が で き る.Fig.16は 外 来 群,Fig.17は 入 院 群 で あ

る.こ れ に よる とい ち お う,外 来 透 析rehabilitation

の 指 標 と して は 中間 血 圧100mmHg,心 胸 比50%,尿
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Criteriafortheevaluationoftheseverityofestablishedrenaldiseaser).

SeverityofClinicalManifestations(ClassificationofSymptoms)

ClassI.Requires(a)pluslormoreof(b)through(f):

(a)nosymptomsdirectlyreferabletorenaldisease;

(b)fixedproteinuria(>200瓢9/24h);

(c)repeatedlyabnormaluri耳esedimentorsignificantbacteriuria;

(d)demonstrableradiographicabnormalityoftheupperGUtract;

(e)hypertensionattributabletopastoractiverenaldisease;

(f)biopsy-provenparenchymalrenaldisease.

ClassII.Any20rmoreofthefollowing:

(a)symptomaticbecauseofsympto田sdirectlyreferabletothekidney(e.g.,hypoprotei.

nemicedema,dys∬ia,flankpain,renalcolic,nocturia);

(b)radiographicevidenceofosteodystrophy;

(c)stableanemiaattributabtetorenaldisease;

(d)metabolicacidosisattributabletorenaldisease;

(e)severehypertension(diastolicBP>110mmHg).

ClassIILAny20rmoreofthefollowing:

(a)symptomaticosteodystrophy;

(b)symptomaticperipheralneuropathy;

(c)nauseaandvomitingwithoutprimaryGIcause;

(d)1imitedabilitytoconserveorexcreteusualdietaryloadofsodiumandwater;tending

tosodiumdepletion,dehydration,orcongestiveheartfailure;

(e)impairedr【1entationattributabletorenaldisease.

ClassIV,Any20rmoreofthefo工IQwing:

(a)uremicpericarditis;

(b)uremicb正eedingdiathesis;

(c)asterixisandseverelyimpairedmentation,withorwithoutconvulsion;

(d)hypocalcemictetany.

C工assV.(a)Coma.

ClassificationofRenalFunctionalImpairment

ClassA:

ClassB=

ClassC:

ClassD:

PRIMARY

GFRnor組al

GFRreduced<50%

GFR20-50%ofpredictednormal

GFR10-20%ofpredictednorma1

ClassE:GFR<10%ofpredictednormal

ClassF:GFR<5%ofpredictednormal

PerformanceClassification

Adescriptionofwhatthepatientthinks

doing.

Class1.
Class2.

Class3。

Class4.

Class5.

SECONDARY

Serumcreatininenormal

Serumcreatininellormalto2.4mg%

Serumcreatinine2.5-4.9mg%

Serumcreatinine5.O-7.9mg%

Serumcreatinine8-12mg%

Serumcreatinine>12mg%

hecando-notwhatthephysicianthinkheshouldbe

Capableofperformingallhisusualtypesofphysicalactivity,

Unabletoperformthemoststrenuousofusualtypesofphysicalactivityforthat

particularpatient,e.g,,sportsactivity,fastwalkingrunning,shoveling,lawnmo」

Wlng,etc.

Unabletoperforma11hisusualdailyphysicalactivitiesonmorethanapart-time

basis,e.g.,householdduties,employment,drivirlganautornobile)playingwith

children,etc.

Severelimitatlonofusualphysicalactivity.Mayneedassistanceforsomefacets

ofself-care,i.e.,shaving,etc.Mentationmayormaynotbeimpaired.Maybe

confinedtobed.

Semi-comaorcoma.
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量1000m1/day以 上,ク レアチニン ク リアランス

4.Oml/min以 上 とい うことがで きる.腎 機能の点か

らは荒廃せ る腎臓であ って も,い ささか でも自らの腎

機能 を頼 りに できる症例ほ ど外来通院に よる透析が可

能 で,社 会的適応の面 か らは予後良好 とい うことがで

きる.

以上 の ごと く,慢 性透析 患者のある時点 での臨床デ

ー タか ら これ ら患者群の分類 を試みたわけだが,さ ら

に 臨床 デー タのみ ならず,そ の社会生活適応 力を組み

合 わせた総合的 な分類法を考 えることはできない もの

であろ うか.例 えば,最 近,AmericanHeartAsso-

ciationの 循環器系会議 の 腎部 門か ら 出され てい る慢

性 腎疾患 の重症度に関するcriteriaが 参考 にされ る

(Table14)1).そ れに よると3種 類 の大基準(majo「

criteria)と もい うべ き ものをつ ぎの ごとくあげ てい

る.

1)臨 床症状 の重症度.classI～V.

2)腎 機能障害 の程度.classA～F・ これには第1

次 基準 としてGFRを,ク リアラソス値が不明な とき

・には第2次 基準 として血清creatinine値 をあげる.

3)社 会的活 動力の評価.class1～5.こ の点 でと

くに興味をひ くのは この項 目を評価す るのは医者 では

な く患者 自身で ある とい う ことであ る.患 者 の肉体

酌 労働,活 動性に関して自らが評価す るわけである.

・われわれの お こなった 外来群,入 院群の 分類 を この

criteriaに あてはめてみ るとTable15の ごとくにな

る.grade11のcompleterehabilitationの4人 の
ロ

うち,2人 はanemiaとhypoproteinemiaの 存 在

の た めclassIIに,他 はclassIに ラ ソ クさ れ る.

grade2のincompleterehabilitationの3人 は す べ

てanemia,hypoproteinemia,acidosisの 存 在 の た め

classIIで,社 会 的 活 動 性 の制 限 を 受 け てい るた め,

全 員class3と な る.grade3のincompleteh◎spi-

talizationの6人 は 社 会 生 活 の面 で,parttimejob

以 上 は だ あ な の で,全 員9-F-3に ラ ン クされ る.

grade4のcompletehospitalizationの4人 の うち ・

3人 はgrade3と 同 じ くII-F-3に は い り,残 り1人

は 重 症 度 皿 に な る.死 亡 した3人 を 参 考 の た め に ラ ン

クして み る と2人 はIII-F・3,1人 はIV-F-4と な っ

た,こ の 結 果,rehabilitationの た め に は臨 床 的 重 症

度classIIま で,腎 機 能Eま で,社 会 的 適 応 の評 価

は せ い ぜ い2ど ま り,gradeII-E-2以 上 であ る ことが

必 要 と され そ うで あ る.

さ て,透 析 中 に 腎 機 能 は い か な る変 化 をす るか.低

下 す る のか,変 らな い の か,あ るい は よ くな るの か.今

日ま で,こ とに 慢 性 血 液 透 析 時 の 腎 機 能 の 変 化 の 報 告

に は あ ま り接 しな い よ うで あ る.一 般 に,血 液 透 析 に

よって 慢 性 腎 不 全患 老 の 腎機 能 が よ くな る こ とは まず

考 え られ な い.も ち ろ ん,.比 較 的 軽 度 の 尿 毒 症 状 で あ

った もの が 急 性 に 悪 化 し,こ の 悪 化 期 に 透 析 を は さむ

こ とに よっ て,ふ た た び 腎機 能 が 回 復 して も との 軽 度

のazotemiaの 状態 に 戻 っ た 症 例 は2,3経 験 して い

るが,こ れ らの 症 例 は あ る意 味 で は 急 性 腎 不 全 症 例 と

同 じ レペ ル で 考 え られ るべ き もの で,透 析 自体 が 直接

に 腎 機 能 に 良 好 な 結 果 を もた ら した とは 考 え に くい.

慢 性 透 析 患 老 で は 血 液 透析 を反 復 す る こ とに よっ て,

Table15

OurClassification(Numberofpatients)

Grade1:completerehabilitation

Grade2:incompleterehabilitation

(4)

(}rade3:incomp工etehospitalization

(3)

Grade4:completehospitalization

(6)

Died

(4)

(3)

CriteriaaccordingtotheRenalSectionof
theCouncilonCirculationoftheAmeri-
canHeartAssociation

一騰

腰 縢 三i
ll-F-3

G・ade{聾:i

H-F-3

一 購l

G・a・・{番≡lll



川村 ・ほか:腎 不全患者の腎機 能(第1報)

ほ とん どの症例では尿量 が減少 し,し たがって尿量 の

大 小が影響を与 える内因性 クレアチニン ク リアラン

スも減少す る(Fig.13).週 間 の透析回数(透 析時間)

が多ければ多いほ ど尿量 は少な くな るし,事 実,よ り

多 くの透析 を必要 とす る人ほ ど入院生活 を余儀 な くさ

れ,尿 量 も少 ないわけ で,い まさら腎機能 を論ず るこ

とは無意味の ように思 える.し か し,透 析 開始時に生

化学 所見が同じであっても,何 回かの透析 ののちには

ある人は入院生活 どま りであ り,あ る人は外来透析に

うつれるとい う事実があ る.ま た,透 析 開始時には生

化学的所見が きわめて悪 くて も,頻 回の透析後には生

化学所見 も安定 し,一 定の尿量が得られ,外 来透析が

で きている症例を経験す ることな どから,透 析(あ る

い は透析回数)と そ の症例の残存腎機能 の間には一定

の バ ランスが成立す るよ うな気がする.逆 に開始時に

は生化学所見が 良好 で,腎 機 能 もクレアチニン ク リ

ア ランスで約15ml/minで 外来透析 をおこな ってい

た症例 で,そ の経過の うちに尿量が低下 し,血 圧 上昇

な どの合併症が加わって透析 回数 が増加 し,尿 量の減

少を きた したため,腎 機 能 としては低下 し,現 在,入

院 透析 中とい う症 例(症 例15M.Y.)に も遭 遇す る

ものである.

これ らの事実から,明 らかに生化学所見のバランス

の とれ るような透析 回数お よび腎機 能は尿量 とともに

そ の症 例のmedica1な 面か らの透析予後 と社会復帰

へ の適応 を決め る一つの要因 となる と思われ る,

つ ぎに,透 析前後の腎機能 の変化にっいて,わ れわ

身τが得た結果をす こし く考察 してみ る.

透析中の8時 間は尿量が低下 し,ク レアチニン ・ク

リアランスも低下す る,さ らに,透 析終了後の8時 間

(+1)で は,こ れ らは最低 とな る.こ の尿量低下 の

理 由はひ とつには 透析中 にはultrafiltrationを かけ

るため,細 胞外液が減少 し,循 環血液量 の低下 となっ

て,GFRな らびにRPFが 低下す るとい うひとつの

pathwayが 考 えられ る.急 性尿毒症犬に よる透析実験

で,透 析 中はRBFの 低下を認めた とい う報告2)に も

接 する ところか ら,慢 性透析 の場合 も血液透析 自体の

操 作に由来す る因子を考えたい.ま たひ とつには腎不

全 の初期におけ る低張 尿性多尿 をきたす メカニズムか

ら想定 して,尿 素を中心 とした尿中滲透圧 を構成す る

物 質に よる滲透圧利尿の考 え方をあてはめて,透 析 に

より血中か ら尿素が除表 され,血 清滲透圧 が低下す る

ことか ら 滲透圧 利尿の 減少 を きたす とい う ものであ

る.わ れわれの デー タか らも 尿量は滅少 して も尿比

重,尿 滲透圧はほ とん ど変化 しない し,と もに低 い値

に 固定 されたままであ り,透 析に よる脱水,体 液 の濃
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縮化 が存在 しても,こ れを反映 した腎の濃縮 力は働い

ていない.し か し,滲 透 圧 ク リア ランスは尿量 の変化

に一致している ことか ら透 析に よ り尿中へのsolute

excretiOn(溶 質排出)の 低下はじゅ うぶ んに考 えられ

るところである.こ の点についてはさらに後述す る.

また,自 由水 ク リアランス も透析 中,透 析後 の8時

間に0に 近づ くことか ら,こ れ らの時期 には 自由水産

生が停止 してい るか,あ るいは尿細管か らの再吸収が

お こなわれて いない こと になる.透 析前の 各期間 一

3,-2,-1に おいては,す でにFig・15で 示し

た ごとく,各 症例で 自由水 クリナランスは正負いろい

ろである.正 の場合(CH20=V-C・sm>0)は こ の

CH20で 尿は希釈を受けていると考え られ るし,負 の

場合(TcH2。=・C。sm-V>0)は 尿eま等張性 のC。smよ

りTCH20な る自由水が 逆吸収 されて尿は濃縮 された

と考え られ,い ずれ の場合 でも各症例の水分バ ランス

の相違を表わ している.し か し透 析後1日 目以降(+

2,+3)に なる と急速に,ほ とん どの症例で 自由水

ク リアランスが増加 してい るのが著明である。したが

って この時期 では,尿 の希釈現象がみられるわけ で,

残存ネ フロンで希釈力が働いている と考 えられ る.こ

の点 にっいてもつ ぎの項で改めて触 れる.

また,尿 中Na,K排 泄 に つ いて み る と,透 析前

(-3,-2,-1)で は,制 限食摂取 のもとで,尿

中Na,K値 は各症 例でほぼ一定 してい るが透析中 よ

り低下 し,透 析後の8時 間(+1)で 最低 とな り,以

後徐 々に増加 して くるが,透 析後2日 目(+3)で も,

透 析前の排泄 レベルに戻っていない し,尿Na/K比 を

とって も 尿Na,Kの 態度 とほぼ同じである.こ れは透

析に よりGFRが 低下 し,こ のため 尿細管へ 到達す

る自由水 が 減 少し,し たが って 尿細管へは こば れる

Na量 も低下す るのではないか と考 えられ る.ま た推

定であるが,透 析 中はNaの 尿細管 での 再 吸収 がな

にかhormona1な 因子 によって 充進す るメカニズム

も考えられる.例 えぱ,透 析 中はaldoster。neの 分泌

が充進す るとか,ま た,人 工腎臓の機種(コ イル型な

どbloodpumpを 必要 とする 人工腎臓 の場合 など)

によっては 透析中血 中cortiso1が 増加 す る ことを経

験 してい るし3),さ らに考 えられ ることはnatriuretic

hormoneの 関与 であ る.

Kに ついて も,透 析 中は尿中排泄 が低下す るが,こ

れには尿細管 でのH+と の交換 が 関 係す るであろ う

し,Naと の関連 も考 えられ るが,わ れわれのデ ータ

か らはなん ともいえない.そ のほか,.こ れ らNa,K

の排泄態度に影響を与 える と思われ るのは透析前後に

おけ る血中Na,Kの 濃度差 である.低Na,K灌 流
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液 を反 映 して,Na,Kと もに 透析膜 を 介 して血 中か.

ら灌流液側へ 出て行 くほ うが多いわけである.し た が

って,透 析 とい うひ とつの人為的なNa,K交 換 の作

業過程 が働 くことに よって,本 来の腎でのNa,Kの

しごとが低下 しても体内バ ランスは保 たれ ると考 える

のはまちがいであろ うか.こ とに,体 内Kに ついては

透析前後 でtotalbodypotassium(TBK)をwhole

bodycounterに て測定す ると,透 析前のTBKの 低

い症 例ほ ど透析後には血球内へ のK量 の増加が認め ら

れ たし4),,42Kの 血球内取 り込み率 をしらべて も,同

様 にTBKの 低い もめほ ど取 り込み率が大 きい ことを

認 めてお り4),透析に よる体 内Kの 移動に関 しては透

析膜 を介す るKの 動 きと,細 胞外液か ら細胞内液 への

Kの 動 きの両面が作用 し,血 中のKの 低下 も手伝 って

腎 での尿細管腔 へのK分 泌はあ ま りお こなわれないの

ではないか とも推 定され る.こ のNa,K排 泄につ い

ても,次 項で改 めて検討 したい と思 う.

腎不全時の腎濃縮力、希釈力の変化に関する

文献的考察ならびに透析時の腎機能に関する補

足的事項

慢挫腎不全の病態生理 を考え るとき,尿 は病的な ネ

フβンか ら作られ るのか,あ るいは残存せ る健康な ネ

フロンから作 られ るのか興味のある ところである.こ

れ ら二つの考え方にっいては過去数10年 来の論争の焦

点 となってきてい る.し かし,慢 性腎疾患(chronic

renaldisease)の ときの 尿産生 の 問題解決を困難に

させ ている点 として,っ ぎの ような ことが らがあげ ら

れ る.

第 ユに,腎 の生理学的立場からみ て,尿 生成は200

万 以上 の ネフロン でお こなわれ て い ると 考えられる

が,体 内での最終産物 として尿 を作 るにあたっては,

濾過 ・再吸収 ・分泌な どの複雑 なメカニズムが動的な

平衡 のもとで働 き合 うものだか ら,わ れわれが 日常,

臨床上用 いる腎 ク リアランス法 ではそ のネフロンの働

きをさ ぐるには,お おまかす ぎるの ではないか とい う

ことであ る、第2に,そ の腎疾患に もとつ く腎組織 の

解剖学的,組 織 学的変化 に よってお こる腎細胞構築の

破壊 と,腎 機能低下 とい う機能面の障害 とが一致す る

か ど うか疑問であ ることである。

有名な腎病理 学者01iverは 腎のmicrodissection

の研究か ら"腎 が腎でな くなるとき"と 題す る論文5)

に,い み じくもつ ぎのごと く述べてい る.「 慢性腎疾

患 の異常ネ フ属ンはもはや意味あ る構 造的機能 的なひ

とっの単位 として存在す るのではな く,い ろいろの異

な るぽ らば らの臓器の異質的な集 ま りと化している」.

疾 患 腎 ・と りわ け 腎 不 全 時 の 尿 産 生 に 関 して,こ ん

にち ま で2と お りの 解 釈 が あ る6・7),.(1)1950年 代 末

まで の 従 来 の 考 え か た と して,慢 性 腎疾 患 時 に は ・ 種

々の 物 質 の 再 吸 収 や 分 泌 の た め,あ る い は 尿 の 濃 縮 や

希 釈 の た め,尿 細管 の 特 別 の 部位 を 変 化 させ て,障 害

され た お の お の の ネ フ ロ ンか ら尿 産 生 が な され る とい

うもの.(2)1960年 前 後 か らい わ れ て きた 考 え か た

で,障 害 を 受 け た ネ フ ロ ンの 大 部 分 は 尿 産 生 に 寄 与 し

な い が,そ の か わ り,正 常 に 近 い 腎 機能 を もっ た ネ フ

ロ ンの 数 が 減 り,残 っ た ネ フ ロ ンに よ り大 きな 腎機 能

の 負担 が か か り,よ り多 くの溶 質(solute)を 排 出 し

な けれ ば な ら な くな る.こ のた め 機 能せ る ネ フ 戸ンは

滲 透 圧 利 尿(osmoticdiuresis)に さ ら さ れ て,Poly・

uria,Na喪 失,最 大 尿 希 釈 力,尿 濃 縮 力 の 低 下 を き

た す とす る も の であ る.す なわ ち,腎 不 全 時 の腎 機 能

は,す べ て残 存 機 能 ネ フ ロ ン,い わ ゆ る``intactneph・

ron"が 営 む とす るBricker一 派 のintactnephron

hypothesisと して ま とめ られ る もの で あ る8・9).

この 後 者 のintactnephron説 を うらづ け る実 験 的

な こ とが ら と して は,す で に古 く,Bradfordie)は イ

ヌで 腎 切 除 を お こな っ て,腎 組 織 を 順 次 減 少 させ て,

尿 毒 症 犬 を つ くる と,希 釈 尿 の 増 加 を み て い る し,

1933年Haymanit)は イ ヌで,1950年Platti2)は ラッ

トで 腎 亜 全摘 を お こな っ て 低 張 尿 の 発 現 を み て い る

し,い ず れ も脱 水 後 の最 大 尿 比 重 を え る こ とが で きて

い な い.

臨 床 的 な成 績 と し ては,Nicke1らIs)は,uremia

の あ る患 老 で は低Na摂 取 条 件 下 で も,Naを 体 内に

貯 留す る能 力 が 残 って い る こ と,Guildら14》 はure血a

で水 分 摂 取 を 漸 次 増 加 して い くと,希 釈 尿 もあ る程 度

増 加 を きた す こ とを 認 め て い る し,Kleemanら15)は

CH20/GFR ,で 表わ され るdilutioncapacityは イ ヌに

お い て も人 間 に おい て も,種 々の 腎 不 全 時 の種 々の 段

階 で正 常 で あ る と述 べ て い る.ま た,Baldwinら16)

もGFRが60m1/min以 上 な ら,T(h20/GFR(GFR

あ た りのfreewaterの 再 吸 収)は 正 常 に 近 い こ とを

述 べ て い る.

さ らに,1960年 前 後 に な る と,Bricker一 派8・17・18)

に よっ て,イ ヌ に おX4,・て1側 性 の910merulo-,or

Pyelonephritisを 作 成 し て,反 対 側 の 健 腎 と比 較 した

成 績か ら,糸 球 体 濾 過 量(glomerularfiltrate)あ た

りで表 わ され るPHA分 泌(TmPAH),ブ ド ウ 糖 再

吸 収 量(TmG),リ ン再 吸 収 量(TmPO`)は 両 側 で 等 し

い こと,ま た,T"tH20/GFR,CH20/GFRも ほ ぼ

両 側 で 等 しい こ とが 示 された.し か し,最 大 尿 濃 縮 力

は,患 腎 に て 低 下 して お り,池 れ ら減 少 した 機 能 ネ フ
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ロンは正常に働いてい るときよりも多 くの溶質水 の負

荷 にさらされ てい ると述べている.

また,Michie&Michiei9)は ヒ トでの1側 性 の

pyelonephritisで はBrickerら のイ ヌにおけ ると同

様,GFR/TmPAH比 はいかな る腎疾患の段階 において

も一定 であることを強調 してい るし,Earle20)お よび

Raaschou2i)はpyelonephritisで は初期以外,GFR/

TmPAH比 は増 加してもよい といってい る.

しか し,腎 疾患におけ るこれ らの ク リア ランス比が

もつ意味につ いて,よ り基本的な 検討が 必要であろ

う.glomeruletubularbalanceは,す こしくずれ て

も尿構成 には大 きな影響をお よぼすゆえ,ク リア ラン

スのおお まかな測定法 では,ど れだけ真の意味での腎

機 能がっかみ うるか疑問に思われ る.

いずれに し ろ,わ れわ れの 臨床 デ ータ か ら は,

Bricker一 派 の説が正 しいか ど うか論ず る ことは もち

ろんで きないが,こ の項の終 りに少 しふれ ることにし

て,現 在,以 上に述べた よ うな腎疾患時 の尿産生に関

す る二つ の説を考え るばあいに参考にな る実験的 ・臨

床的な事項 を文献上拾い集めてみた.

1.Renalhypertrophyと い う こ と

腎切 除後にみ られ る腎肥 大は組織学的には慢性腎疾

患 の種 々の段階におけ る障 害を受けた ネフロンに似 て

いる とす るものであ る.01iverらs・22)の 研究に よる

と,腎 肥大にみ られ る組織学 的な変化 の特徴は腎血管

の径 の増大,糸 球体径の 増加,尿 細管 の 増大であっ

て,主 として近位曲尿細管 が8倍 の長 さ,4倍 の直径

に な り,尿 細管量 としては20倍 にも達す るとい う.こ

の肥大 のおこる原因は不明であるが,腎 切除,各 種 臨

床的 ・実験的腎疾患,尿 素 負荷時に み られて きたし

23・24・25),,そ のほか内分泌的なrenotropicな 効果 も考

えられ てきてい る26・27・28》.いずれに しろ,肥 大腎では,

糸球体,尿 細管それぞれ の部位に肥大を認め,尿産生 は

これ ら肥大 したネフ βンの特別な部位でお こなわれ る

と考え ることも可能 であろ う.

他方,Bricker説 に加担す る考 えかた としてつぎの

よ うな ものが ある11・29・30).日常,わ れわれは1側 の腎

摘後腎機 能は最終的に腎摘以前の75%く らいには回復

して くる ことを 経験す るものであるが,mammalian

kidneyで は新 しい ネフPン は 再生 はあ りえない し,

それぞれのネフ ロンは血流量を増 して,GFRを50%

増 しにしなけれぽな らない。腎は減少したネマ ロンの

かわ りに残存 した肥大 ネフ戸ソを より効率的 に動か し

て,腎 機能 レベル を保 と うと するのであろ う.さ ら

に,臨 床的に 経験 され る ことが ら として,腎 疾患 で
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BUNが 増 加 して くる の は,腎 不 全 末 期 で あ って,尿

素,ク レ アチ ニ ン,イ ヌ リン の各 ク リア ラ ンス の滅 少

もや や 遅 れ る が,最 小 に な る よ うに され て い る31).

す なわ ち,イ ヌ リン ク リア ラ ンス の低 下 は ネ フ ロ ンが

30%以 上 減 少 し ては じめ て お こる し,正 常 の食 事 で,

ネ フ ロ ンが75%以 上減 少 し て は じめ てBUNは 上 昇

しは じめ る.さ ら に,uremiaは ネ フ ロ ンが10%以 下

に低 下 しな け れ ぽ 出現 し な い もの で あ る.

また,肥 大 時 に み ら れ る尿 細 管 の輸 送 の メカ ニ ズ ム

は,尿 細 管 の細 胞 性 の肥 大 とそ れ ぞ れ の 尿 細管 細 胞 の

輸 送 力 の増 加 に よっ て,機 能 ネ フ ロ ンの 輸 送 力 は増 大

され る32).腎摘 後 ネ フ ロ ンあ た りのGFRが50%増 加す

れば 再 吸 収 能 力 も同 じ くら い に増 加 して,glomerulo・

tubularbalanceを 保 つ必 要 が あ る33).ま た,外 因性

のK+,H+の 負 荷 時 に も 一 定 の平 衡 を 保 つ よ うに さ

れ て い る34・3s・36).肥大 腎 のKク リア ラ ンス は,イ ヌ

リン ク リア ラ ソス の2～3倍 の 増 加 が あ る(distal

tubuluesでK分 泌 充 進,濾 過Kの 大 部分 が 排泄 され る

ため か).H+の ネ フ μ ン あ た りの最 大 分 泌 力 は慢 性 腎

疾 患 で は比 較 的 保 た れ て い る といわ れ て い る37).血 中

bicarbonateの 減少 し て い る 尿 毒 症 患者 にNH`Cl,

HC1を 投 与 す る と,滴 定酸 度 や ア ン モ ニ アの 排泄 は ほ

ん のわ ず か しか 増 加 しな い.腎 不 全 時 のacidosisの

とき に は,全 ネ フ ロ ンが障 害 され て,GFRの 低 下,

H+分 泌 の 低 下 が生 ず るが,尿 細 管 も障 害 され てH+

分 泌 が 減 少 し,体 内 蓄積 が 増 加す るた め,血 中bicar-

bonateの 消 費 が 増 す とい うも の で あ る38)た とえば,

primaryrenaltubularacidosisに お い ては,H+分 泌,

bicarbonateの 再 吸収 のtransPortメ カ ニズ ムに9ene-

ticな 障 害 が あ るわ け だ が,血 中C1一 の 増 加を 伴

っ て い る.腎 不 全 時,尿 細 管 障 害 で初 期 に は,hyper-

chloremicacidosisを 伴 って い るが,GFRの 低 下

が 著 明 に な る に つれ て,こ の血 中Cl一 の 上 昇 は少 な

くな る.

肥大腎では,機 能 している 尿細管の 細胞 あた りの

transPortcapacityは 代償 的に増加 して くるが,全 体

としてみたばあい,腎 機能 はぎ りぎ りのしごとを して

いる ことにな る.

2.腎 不全をきたしている基礎疾患の相違に

よって,腎 機能の低下の態度に特徴がみられな

いかどうか。

chronicglomerulonephritis,hypertensivemali-

gnantnephrosclerosis,diabeticglomerulosclerosis

な ど で は,一 次 性 にglomerulusへ の 血 液 供 給 の 障 害

を ひ き お こ し,っ い で 尿 細 管 の 障 害 へ と波 及 し,全 ネ
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フ ロ ン の障 害 とな る.い っぼ う 種 々 の 原 因 で お こる

hydronephrosis,polycystickidneydiseaseな どの

閉 塞 性 疾 患 で は 一 次 的 に尿 細 管 の腫 大 が 特 徴 で あ る.

Bricker&Patton39)に よっ て,polycystickidney

diseaseの 生 検 か ら,い くらか 機 能 を 保 持 して い る

``incomPetentnePhron"の 存 在 が 証 明 され てい る
.

しか し,実 際 に これ らのincompetentnephronが 尿

生 成 に 一 役 買 っ てい るか ど うか は組 織 学 的 には 不 明で

あ る と思 う.Brickerら は 病 理組 織 的所 見 か らは,こ

れ らincompetentnephronの 尿生 成 へ の 関与 は 測 り

え な い ゆ えに,臨 床 的 に は ク リア ラ ン ス比 を もっ て機

能 し てい る こ とを 証 明 し よ う とした もの と思 わ れ る.

3.腎 濃縮力,腎 希釈力の障害について

種 々の 型 の 腎 疾患 で,azotemiaが 全 くな くて も,

最 初 に 障 害 され るの が 濃縮 力 であ る.

古 く,Raaschou2i)は,pyelonephritisで は最 初 に

尿 比重 が 低 下 す る こ とを,Winberg4。)は 小 児 のacute

pyelonephritisで 最 大 尿 滲透 圧 の 低 下 を 報 告 して い

る.ま た,hydronephrosisやpolycysticrenal

diseaseで 初 期 か ら濃 縮 力 の低 下 が いわ れ て きた し11),

polycystickidneydiseaseに お け る1010以 下 の 最 大

尿 比重 を あげ てい る人 もい る41・42)・

も っ と も,わ れ わ れ は 腎濃 縮,希 釈 力 を 臨 床 的 に評

価 す るた め に,尿 比 重,尿 滲透 圧 を 測 って きて い るが,

な に が い ち ば ん 頼 りに な る のか 問 題 で あ る し,あ る い

は も うひ とつ正 確 な ものが な い とい うの が現 状 で あ ろ

う.

Wolf&Pillay43)に よる と,尿 比 重 や尿 電 気 伝 導 度

は 不 正 確,総 溶 質 の直 接 測 定 は 日常 臨 床的 に は繁 雑 す

ぎ る.そ こで 滲透 圧 の 測 定 が い ち ば ん よ く,つ い で

refractometryが 比 較 的 よい 結 果 を え た とし てい る.

最 近 の 腎 髄質 に お け るcountercurrent説 に した

が うと,濃 縮 尿 の生 成 に 変化 が くる ため に は,腎 髄 質

な らび に尿 細 管 全 体 の 構 造 上 の変 化 が 関係 して い る と

述 ぺ て い る人 た ち も い るが44・45),最 終 的 な 尿 濃縮 力

はsolgteloadの み な らず,尿 細 管 機 能 と髄 質 の 間質

に お け る 液 体 組 成 に 関 係 が あ る と もい わ れ て い る46・

47),た とえ ば,急 性 尿細 管 壊 死 の回 復 期 や,低K,高

Ca血 症 を示 すr・ephropathyに お け る 濃縮 力 の低 下

は まず 尿 細 管 細胞 の機 能 的 ・構 造 的 な 障 害 に よる と考

え られ16・4s'49),GFRの 低 下 の 程 度 とは 比 例 しな い こ

とは,わ れ わ れ も経 験 す る と こ ろで あ る.さ らに,進

ん だ 腎障 害 で はGFRの 減 少 に 比 例 しな い で 自 由水

(freewater)の 再 吸収 の減 少 が み られ,TcH20/GFR

は 正 常 に比 し て一 貫 して 低 値 を とった ま まで あ る㈲.

また,hydronephrosisやpolycystickidneydisease

やpyelonephritisの 多 くのば あ い で,初 期 に 濃 縮 力

の欠 損 がみ られ るが,こ 乳 は 腎髄 質 の構 造 上 の 破 壊 の

程 度 とあ る程 度 関 係 して い る よ うで あ る.す な わ ち,

人 間 で はHenleの 髄 質 部 の100Pは 全 ネ フ ロ ン の1/7

くらい を 占め てい るが,こ れ らの 疾患 時 に は 髄 質 部 間

のHenle'100p,vascularloopは 特 別 に 形 を か え て,

100pの 長 軸 は 最 大 の長 さを 保 つ よ うに され るtそ し

て残 存 ネ フ ロ ンへ の 血流 量 が増 す と,髄 質 の 間 質 の 滲

透 圧 勾 配 を 洗 い 流 す 結果 とな っ て,低 張 尿 が つ く りだ

され る し,障 害 ネ フ ロ ンか ら 間質 へ の逆 吸収 も存 在 す

る と考 え て い る 人 もい るse),

これ ら の事 実か ら考 え る と,腎 疾 患時 の低 張 尿 の説

明 とし て は,窒 素 物 質 に よる溶 質 負 荷(soluteload)

のみ で は不 じ ゅ うぶ んで,濃 縮 メ カ ニ ズ ムの 特 別 な 機

能 的 ・構 造 的 な 変 化 の 存 在 が 推 定 され る と こ ろで あ

る.

他 方,Bricker一 派 の 説 に か な う 説 明 と して,

Coburnら51)の 論 文 が あ る.

か れ らは,イ ヌで5/6腎 切 除 を お こな っ て,1/6腎

を つ く り,利 尿 時 あ る い は抗 利 尿 の 条件 下 で,ネ フ ロ

ンあ た りのsoluteexcretion率 を健 腎 と比 較 した.

持 続 的 な 利 尿時 で は,尿 希釈 力 はrenalmassが 減

少 す る と とも に低 下 し,minU/POsm比 を 減 少 させ

た り,freewaterを 産 生 す る能 力 の 低 下 が み られ る.

しか し,CH20を 機 能 ネ フ ロ ン あ た りのCH20に 訂 正

す る とU/POsm比 は 低 下,CH20は 増 加 し,腎 の希

釈 力 の存 在 が うか が わ れ る と述 べ て い る.抗 利 尿 の条

件 下 では,maxU/POsm比 な らびtlCTcH20はsolute

excretionが 増 加す るに つ れ て,健 腎 で も1/6腎 で も

増 加 す るが,健 腎>1/6腎 で あ る.し か し,100ml

GFRあ た りのsoluteexcretion,TcH20と して 比 較

す る と,両 群 で 等 し くな る こ とを述 べ て い る.

こ こで ふた た び ク リア ラ ン ス比 を もっ て 比 較 す る こ

と の正 当 さの 検 討 が 必 要 で あ る とい いた い のだ が,

1/6腎 で は 当然1ネ フ ロン あ た りの濾 過 量 の増 加 を き

た して い るし,事 実,1/6腎 では 初 期 で は50～60%,

後 期(40～80週)で は250～400%の 濾 過 量 を 示 して

い た.糸 球 体 直 径(glomerulardiameter)を125～

150%増 しに して,残 存 ネ フ ロ ンあ た り50%以 上 の 溶

質(solute)が 濾 過(filtrate)さ れ る こ とに な る.

また,CH20/GFR,TcH20/GFRの 変 化 は,『glome-

rulotubularbalanceの 変 化 を 示 す もの と思 わ れ る.

した が って,Ccburnの 実 験 で1/6腎 に 見 られ たCH20

/GFRの 増 加 が 健 腎 よ り もま さ っ て い る の はglome-

rularfunctionよ りも,distaltubulesの 機 能 が ま
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さ っ て い る こ とを 示 す もの か も知 れ な い.

Kolbergs2)も 同 様 に,50～75%の 腎摘 を お こな うと

glomerulotubularbalanceが 尿 細 管優 位 に傾 くこ と

を述 べ て い る.い ず れ に し ろ,GFRあ た りのsolute

excretionを 測 る こ とは 健 腎,1/6腎 で の 濃 縮 ・希 釈

部位 に到 達 す る種 々 のsoluteを 測 る こ とに な るわ け

で あ る.以 上 の実 験 か ら,ネ フ 戸 ン数 を減 少 させ る と

濃 縮 力 の点 で は,正 常 のglomerulo"ubularbalance

を,希 釈 力 の点 で は,tubulardilutionを 優 位 に 保 と う

とす る傾 向 が うか が わ れ る.わ れ わ れ も透 析 後 に み ら

れ たdilutioncapacityの 増 加 にっ い て後 述 す る.

しか し,こ れ らの 実 験 的 事 実 が両 側性 に ネ フ ロ ン数

の減 少 した 慢 性 腎 疾患 に あ て は ま るか ど うか 問 題 であ

る.

GFRあ た りに 訂正 さ れたTcH20/GFR,maxU/P

Osm比 は両 腎 疾 患 時 に は 低 下 す る と 述 べ てい る人 も

い る46・53).ま たBricker一 派 の 人 た ち も,1側 愚 腎

で 健 腎 を 取 り 去 る と,maxU/POsm比 の 減 少,

T『H20/GFR減 少 を 述 べ て い る54・55).ま たFranklin

ら47)は 血液 透 析 時 や 低 血 圧 に よ って,濾 過 され る

soluteloadを 減 少 させ て も最 大 尿 滲 透圧 の 増 加 は み

ら れ なか った と述 べ て お り,こ れ らの 事 実 か ら慢 性 両

側 性 腎疾 患 で は濃 縮 力が 低 下 す る こ とに は,ネ フ ロン

あ た りのsoluteload以 外 の 因 子 が 関与 し てい る こ と

が 考 え られ る.こ の 点,わ れわ れ の成 績か ら も血 液 透

析 に よ っ てultrafiltrationを か け 濾 過 され る べ き

・soluteを 減 少 させ て も
,尿 比 重,尿 滲 透 圧 に は ほ と

ん ど影 響 を 認 め な か っ た こ とはす でに 述 べ た と ころ で

あ る.

また,希 釈 力 の点 で も両 腎 疾 患 では,GFRあ た り

の 訂正 したminU/POsm比,CH20/GFRは 正 常 と

の 報 告53・56)があ る.こ れ か らす る と,abnormaldilu-

tioncapacityは,ネ フ ロン あた りのsoluteloadが

増 加す る ことに 由来 して い る と も考 え られ るが,さ き

に 紹介 したCobumら の 実験 か ら一 定 の10ad下 に お

k・て正 常 ネ フ ロ ン数 を減 少 させ て も,U/POsm比 を

低 下,CH20を 増 加 させ る よ うなdilutioncapacityが

保 た れ て い る こ と とは 合わ な い こ とに な る.こ の 希 釈

力 につ い て は さ らに 後述 した い,

4.腎 不 全 時 の 腎 に お け るNaバ ラシ ス に っ

い て

Slatopolskyら57)はGFRの 異 な る群 で,Na摂 取

量 を3.5g/day,7.Og/dayの2群 に 分 け てi)1日 排

泄 量 を み た と ころ,3.59群,7.09群 そ れ ぞ れ で,

GFRの 大 小 に か か わ らず 一 定 で あ る こ と,ii)3.59/
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dayか ら7.09/dayにNa摂 取量 を か えて や ると

GFRの 低い ものほ どネ フμンあた りのNa排 泄量は

大 きくなる こと,iii)これらi),ii)の 変 化はmineral

corticoidsで 影響を受けないことを述べてい る.

一般 に
,腎 に お け るNa排 泄 に はglomerular

factorが 大 きいのか,tubularfactorが 大 きいのか

問題 となる ところであるが,か れ らの報告 では,GFR

の低い症例で,細 胞外液量を急に拡大させ てや ると,

GFRの 変化 よりも尿細管のNa再 吸収 の変化 のほ う

がNa排 泄 の パ ターン を決 める 鍵 となる と述べてい

る.ま た,Hayslettら58)は ラッ トのmicropuncture

の実験か ら,1側 腎 の摘除はNa排 泄/ネ フPン を2

倍に,GFR/ネ フロンを75%増 加 させ,さ らにネ フロン

の数 を減少 させ る と,Na排 泄/ネ フPン は正常の5

～6倍 に上昇す るが,GFR/ネ フロソはもはや増加 し

ない.し たが ってGFRあ た りの 濾過量 の 増加が ネ

フ ロンあた りのNa排 泄のパタ ーンを決定す るもので

はない と述べてい る.

これ らか ら,腎 不全時に ネフロンあた りのNa排 泄

が段階的に増加す るのは,ネ フPtン あた りのGFRの

増加や近位 尿細管 での再吸収の変化 とはあま り関係が

な く,遠 位尿細管や集合管における再吸収 の変化 を反

映した もの と考え るべ きであろ う.

また,最 近,人 為的に細胞外液量 を増加 させ てや る

と,Naの 再吸収の増 加がみ られ るが,こ れにはNa

ホルモン,い わゆ る第3因 子の関与がいわれて きてい

る.す なわち,Na排 泄を調節 し,Naの 尿細管再吸

収に影響を与え ると考えられるnatriuretichormone

(NH)の 存 在を 唱える人 がい る.Whiteら59)に よる

と,血 漿中からnatriuretichormoneが 分離 され,

GFR2～10m1/minの 慢性腎疾 患 では 血漿中のNH

レベルが上昇 してお り,こ れ が残存 ネフ召ンあた りの

Na再 吸収を減少 させるのに一役 買ってい ると述べて

い る.

この よ うにNaバ ランスについてはglomerulotu-

bularbalanceか らは,尿 細 管優位 の事実があ り,さ

らにNaホ ルモ ンの関与 がいわれ てお り,Brickerら

のintactnephron説 だけでは これ らの説 明は不 じゅ

うぶんである と思われ る.こ のNH,第3因 子 につ

いては今 後の研究が待たれ るところであ る,

5。Bricker一 派 のintactnephronhypo-

thesisの 展 開

以上,や や繁雑に なった きらいはあ るが,腎 不全時

の腎機能 を理解す るためになにか理論的根拠を文献に

もとめ,Brickerのintactnephrontheoryを 中心に
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考 察 し,さ らに この理 論 の理 解 の助 け とな るべ く,実

験 的,臨 床 的 な こ とが らを紹 介 した,最 近Bricker7)

は初 期 のintactnephronhypothesis.に 対 す るBiber

ら60)の 反 論 に 答 え て,か れ の説 を発 展,展 開 させ 総 説

的 に述 べ て い る の でそ れ を紹 介 し て しめ く く りと した

い.

このBrickerのhypothesisは,慢 性 の疾 患 腎 に

お け るfunctionalcapabilies(機 能 的可 能 性)に つ

い て 述 べ た もの と思わ れ る .機 能 ネ フ βソ は,そ の腎

疾 患 に よ る腎 実質 の広 範 な解 剖 学 的 な構 造 の変 化 に も

か か わ らず,変 らざ る あ る程 度 のregulatorcapacity

を 保 持 して い る.ま た そ の機 能 の保 持 レベ ル は偶 然 に

supernorma1な ネ フ ロ ン とabnormalnephronの 組

み 合わ せ か ら な る も の で は な く,む し ろglomerulo-

tubularあ るい はtubulo-tubularbalanceが 大部 分

の ネ フ 戸ンで うま く保 た れ て い る こ とを 示 して い る と

い うの で あ る.障 害 を 受 け た ネ フ ロン の尿 生 成 へ の 寄

与 に 関 して は,1965年 のBrickerの 論 文61)に くわ し

い が,そ れ に よる と910merulotubularbalanceを 保

って,尿 生成 に あつ か って い るの は 解剖 学 的 にintact

な ネ フ ロ ン の み な らず,障 害 を 受 け て い る ネ フ ロ ン

に お い て もそ うで あ る.し か し,障 害 ネ フ βソ は 機

能 し えて も 腎 機能 の パ タ ー ン を 決 め る こ とは で き な

い.こ の パ ター ンを決 め る のは 障 害 の有 無 に かか わ ら

ず 患 者 の生 物 学 的 な 要 求 に よっ て な され る もの とい

う.こ の点,か れ の い う存 在 ネ フ ロ ン に お け る

「egulato「ycaPacityは 腎 のhemodynamicな 機 能,

matabolicな 機 能,trans-port機 能 な どのそ の個 体 の

要 求 に対 す る``adaptation"を 意 味す る もの と考 え

られ る.

つ ぎに,慢 性 の両 腎 疾 患 に お い て,か れ はregula-

tiOnが 働 い てい る事 実 を い くつ か あげ てい る,

慢 性 腎 疾患 に おけ るregulationcapacityを 解 析 す

る うえ で,残 存 ネ フ ロ ンの 数 が減 少す れ ぽ,も し,全

排 泄量 が 一定 で あれ ば ネ フ μ ンあ た りの溶 質 排 泄 は 増

加 す る こ とに な る.つ ま りGFRが 減 少 す る に つ れ

て,ネ フPン あ た りに 排 泄 され るsoluteは 増 加 す る

こ とに な る.soluteと してNaを 取 りあ げ てみ る と,

も し79/dayの 食塩 摂 取 で バ ラ ンス が保 た れ て い る

とす る と,正 常 のGFRで は濾 過 され たNaの 約0.5

%が 排 泄 され な けれ ば な ら な い(CNa/GFR=O.5%).

他 方,GFR2m1/minで は,32%の 濾 過 され たNa

を 排 泄 しな け れ ば な ら ない こ とに な る.

ネ フ ロ ソの 残 りが 少 な くなれ ば,soluteを 排 泄 す る

た め に は,そ の残 りの ネ フ ロンに よ り 多 くの 柔 軟 性

(fiexibility)が 要 求 さ れ る こ とに な る.ま たNaC1摂

取 量 を3.59/dayか ら7.09/dayに か え る と,GFR

120とGFR4と で は 濾 過Naの 排 泄 量 に は 相 当 な

幅 の差 が で て き て,GFR4で は ネ フnソ あた り32倍

の増 加 を 強 い ら れ る こ とに な る と述 べ て い る.つ ま り

食塩 摂 取 量 の 小 さ な変 化 に も反 応 し て30%以 上 もNa

排 泄 に変 化 を きた す こ とが で き る こ とを い っ て い る の

で あ ろ う,

Kに つ い て も,残 存 ネ フ ロソ搏 た りの排 泄 量 は増 加

して い る が,濾 過 され たKに ま さ るK量 の 排泄 が な さ

れ る こ とを述 ぺ て い る.そ の ほ かphosphateに つ い

て もGFR10m1/min以 下 の 症 例 で,filteredphos-

phateの95%以 上 再 吸 収 で き る こ とを 示 して い る しs7),

magnesium62),Urate6s)に つ い て も,同 様 に腎 機 能 の

程 度 に従 っ て,910merulotubularbalanoeを 保 つ よ

うに 排 泄 の し か た は変 化 し て い く こ とを 述 ぺ て い る 。

ま た,acidbasebalanceの 面 か ら もつ ぎ の ごと く

述 ぺ て い る.慢 性 腎 疾 患 で は,尿pHは5.5あ る いは

そ れ 以 下 で あ る.こ の こ とは,濾 過 され たbicarbo。

nateは す べ て再 吸 収 され るが,尿 中 のbufferで あ る

arnmoniaとphosphateは ほ とん ど 最 大 限 に 滴 定 さ

れ る こ とを 示 し て い る.尿 中 に はbaseの 損 失 はな

く,総H+排 泄 は あ るbufferexcretionの レベ ル で

は ほ とん ど最 大限 に な され,titratableacidと して の

ネ フ ロ ン あ た りH+の 排 泄 はsupernomalと な っ

てお り,ネ フ ロ ンあ た りのphosphateexcretion}ま

ネ フ ロン 数 が 減 ず るに つ れ て 増 加 す る し,同 様 に

ammoniaexcretiOnも ネ フ ロ ンあ た りで 増 加 す る事

実 を 述 べ て い る.以 上 ま とめ て み る と,慢 性 腎 疾 患 の

経 過 を 通 じて 残 存 ネ フ ロ ンの 排 泄 状 態 の 変 化 は か らだ

のhomeostasisを 保 つ の に 全 くか な っ て い る こ と,

Na+,PO4-,H+,K+,Mg++そ の 他 のsolutesに つ

い て のglomerulotubularbalanceが うま く保 た れ て

調節 され てい る こ とは 疾 患 ネ フ ロ ンが そ の機 能 に い さ

さ か で も関与 し て い る こ とを 否 定 で きな い.し か し,

そ の 調節 は 障 害 ネ フ ロ ン に よ って は お こって い な い

こ と,regulationの 作 用 は,障 害 ネ フ ロ ンの 存 在 に も

か かわ らず お こる も の と解 釈 した ほ うが よい の であ ろ

う,Brickerは,ネ フ ロ ンは そ のい くつ か あ るい は 多

くの もの が障 害 を受 け てい る とい っ て も あた か も正 常

に 働 い て い る か の よ うに ふ る ま っ てい る と述 べ,慢 性

疾患 で は そ の 機 能 に 関 し てautoregulationが あ り,

そ の 個 体 の 必 要 に適 応 し て変 わ り うる性 質 を もつ.そ

の機 能 は 量 的 に は 完全 に 解 析 が可 能 で あ り,か つ合 目

的 な 生理 学 の骨 組 み の 申 で も説 明 し うる もの と結 ん で

い る.

さて,透 析 患者 の 腎機 能,と りわ け,透 析 時 お よび
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透析前後の数 日の腎機能 の変化について,す でに述べ

てきた.わ れわ れの結果か ら,す でに荒廃 して しまっ

た腎機 能で も,そ の残存腎機能が働いて尿を作 るか ど

うかが,透 析 中の種 々の臨床的特微,社 会生活への適

応 などを左右す る因子にな りうることを示 したが,そ

の個体のuremiaの 程度に応 じて透析回数を増加す る

と尿量が減少す るし,透 析 回数 を減 らす と尿量が増 し

てくるといった ような,透 析 と尿量(腎 機能)の 間に

は一定の平衡関係が保たれ ている.そ のい ささかで も

働いてい る固有腎機能 を無視 して,透 析 のみに頼 るこ

とにな ると尿量は減少 して くる とい う一種 のadapta-

tionが 見 られ るわけであ る.こ の点はBrickerの い

うよ うに,個 体の要求に応 じてその固有腎機能は変化

す る,あ るいはregulationメ カニズムが働 くとい う

考 えかたにかな うものであろ う.た だuremiaの 程度

が強 くて,透 析 とい うことに より比重がかか りす ぎる

と尿量は全 く0と なって しまい,腎 機能 の臨床的評価

はで きな くなって しま う.し たがって,透 析に依存 し
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て い るば あい は,透 析 鱒 腎機 能 の 間 のみ な らず,尿 毒

症e透 析e腎 機 能 の 三 者 間 で の平 衡 状 態 が 考 え られ る

べ きで あ ろ う.

つ ぎ に透 析 前 後 を とお して,腎 機 能 の変 化 に 特 徴 的

な こ とは尿 量 な らび に ク レア チ ニ ン ・ク リア ラ ンス が

透 析 中 か ら低 下 して きて,透 析 後 の8時 間(+1)で

最 低 とな る こ とで あ る.そ こでsoluteexcretionに

つ い て検 討 し てみ る.ま ずabsolutesoluteexcretion

に っ い て はTable16,Fig.18に 示 す ご と く,透 析

中 は透 析 前 の半 分 以 下 に 低下,+1で は さ らに 低 下 の

傾 向 を と り+2よ り漸 次透 析 前 の レベル に も ど って い

る.こ れを ネ フPン あ た りの 働 き に換 算 し てGFR100

mlあ た りcorrectedsoluteexcretionと して み る と

Table17,Fig.19の ご と く,同 様 に,透 析 中 よ り

透析 後8時 間 に か け て 最 低 とな っ て い る.

ま た,個 々のsoluteの 変化 と してNa,Kに つ い

て み る と,検 査 を 施 行 した 各8時 間 に排 泄 され たNa,

K量 はTable8,9,に す で にか か げた が,GFRあ

Table16Absolute'soluteexcretion(mOsm/min)一
LA.

T.Y.

K.0.

N,O.

N.N,

K.I

S,S.

Mean

(Range)

S.D.

0,40

0。37

0.36

0.24

0.21

0.27

0.34

0.31

(0.21～0.40)

O.04

O.40

0.47

0.33

Q.22

0.22

0.25

0.29

O.47

0,31

0,38

0.19

0,15

0.20

0.24

0。31

(0.22～0.47)

0.05

0.28

(0.15～0.47)

0.02

O.27

0.14

0.22

0.04

0.!2

0.10

0.12

0.19

0.11

0.08

0.07

0.04

0.03

0.12

0.14

(O.04～0.27)

O.Ol

0.09

(0.03～0,19)

0.03

0.27

0.20

0.14

0,10

0.07

0.07

0.14

0.33

0.32

0.29

0.16

0.15

0.13

0.14

0.140,23
　

(0.07～0,27)1(0.13～0.33)
ト

0.040.04
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Fig・18Absolutesoluteexcretionbefore,duringandafterhemodialysis,
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Table17Correctedsoluteexcretion(mOsm/min/100mlGFR)一
LA.

T・Y・i

K.O.1

N.O.

N.N.

K.1。

S.S.

Mean

(Range)

S.D.

2.86・

2.29

3.17

4.07

3.00

3.71

2。85

3.14

(2.29～4.07)

0.54

2.23

2.96

3.Q5

4.59

3.11

3.55

2.47

3.14

(2.23～4.59)

0.71

2.72

2.03

3.68

3,79

2,16

3.Ol

2.71

2.87

(2.03～3.79)

0.63

1.89

1.22

2.11

0.96

1.27

1.75

1.23

1.49

(O.96～2.11)

0.39

1.73

1.15

1,01

1.42

0.74

0,98

1.67

1.24

(0,74～1.73)

O.34

2,05

1.44

1.39

1.64

1.08

1。13

1.99

1,53

(1.08～2.05)

0.35

2.72

2.35

2.55

2.60

2.41

2.29

2.24

2.45

(2.29～2.72)・

O.16
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Correctedsoluteexcretionbefore,duringandafterhemodialysis.

Table18UNa/GFR(GFR÷Ccreatinine)一一 一
"1:A

.

T.Y.

K.0,

N.0.

N.N.

K.1.

S.S.

7.3

1.2

5.2

4.6

2.3

3.8

2.2

Mean[ ミ
(土S・D・)1

3.80

(1.10)

3.1

1.7

5,6

4.5

2。5

3.8

2.7

3.41

(0.74)

3.5

1.6

5.0

4.1

2.2

3.6

3.2

3.31

(O.61)

2.0

0.7

2.5

0.7

1.2

1.5

2.0

1.51

(0.33)

O.9

0.4

0.8

1.3

0.「5

0.4

Q,8

O.73

(0,15)

O.9

0.6

1.2

1.3

1.1

1.6

1.7

1

1.20

(0.21)

1.5

1。3

2.5

3.0

2.0

3.2

1.9

2.20

(Q.36)

た りについてみ てみ るとTable18,19,の ごと くに

なる.UNa/GFRは 透 析中お よび透析後 の8時 間 で最

低 とな り,以 後徐 々に も との レベルにかえ る.UK/

GFRに っいてはNaと 同様に透析 中から透析後 の8

時間にかけて低 くなるがさほ ど透析前値(-3～-1)

お よび透析後値(+2,+3)に 比較 して著明には低

下 していない.Na,Kに ついては,透 析中は透析膜

を介 してな され るNa,Kの 移動が これ ら尿中排泄の

態度にお よぼす影響が考え られ,透 析 に よりGFR淡

低下 し,濾 過 されたKが 減少 して も,尿 細管性 のK分

泌 が別 に 働 いている か も 知れ ない.Naに 関 してば

NH(natriuretichormone)の 関与が考えられ るが,
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Table19UK/GFR(GFR÷Ccreatinine)

181一
LA.

T,Y.

K.0.

N.O.

N.N.

K。1。

S.S.

Mean

(土S.D.)

1,00

0.44

1.60

0.77

0.71

0.44

0.51

0,78

(O.24)

O.62

0.65

1.38

1.08

0.56

0.40

0.90

O.57

0.74

1.61

0.65

0.32

0.41

0.69

O.58

0,35

1。01

0.42

0.27

0.36

0.59

噛0
.80

(O.18)

0.71

(0.26)

0。51

(0.15)

0.46

0.39

0.54

0.33

0.19

0.10

0.21

0.31

(O.03)

O.46

0.89

0.72

0,42

0.37

0.33

0.45

0,52

(O.11)

0,75

0.70

1.05

0.74

0.48

0.68

0.51

0.70

(O.11)

Table20Renaldilutioncapacity(CH20/GFR×100)(GFR÷Ccreatinine)

case

.1.A.

T.Y.

K.O.

N.0.

N.N.

K.I

S.S.

Mean

(Range)

S.D.

一3 一2

0.14-0.83

-0 .12-0.50

1.25;1.85
;

-2 .33i-3.67

3・71i4・22

1.252.46

1.862.73

0。77

(-2.33～

3.71)

1.72

1,02

(-3.67～

4.22)

2.61

Before

一1

0

-O .77

0.85

-3 .44

2.63

互.66

1.27

0.56

(-3.44～

2.63)

1.86

After

一 〇 .12

-O .87

0.69

-3 .55

3.03

2。58

L19

0.63

(-3.55～

3.03)

2.06

Before

0

0.08

-O .62

0.23

0.97

0,90

2.92

0.66

0.811

(-Q.62～1

2.92)

0.95

After

一 〇 .!8

-0 .53

-0
.08

0.44

0.33

1.12

0.43

Before

十1

2.28

0.48

0.41

2.63

0.95

-O .94

0.13

After

2.65

0。81

0.71

3.65

2。00

-O
。69

0.30

O.3610.85

(-0,18～(-0.94～

1.12)2。63)

0.551.14

1.44

(-O.69～

3.65)

1.54

十2

3。46

1.28

3.10

6.45

2.25

1.37

1.13

2。69

(1.13～

6.45)

1.74

十3

2.54

0.26

2.00

2.13

2.81

6.60

4.90

2.54

(0.26～

6.60)

1.98

5
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わ れ わ れ の 資料 か ら は な ん ともい え な い.

つ ぎにBricker8)の い うGFR100m1あ た りの

尿 中 の 自由水 の 数 で 表 わ され るdilutioncapacity

(CH20/GFR×100)に つ い て み る と,Table20お よ

びFig.20の ご と く,透 析 前 の 各 時 期 に お い て は,

多 少 の バ ラ ツキ は あ る が透 析 後 は 急 激 に 減 少 し,透 析

後 の8時 間(+1)よ り急 速 に 上 昇 して い る のが 特 徴

的 で あ る.し た が っ て,各 症 例 で検 査 期 間 中 の水 バ ラ

ン スが も し一 定 で あ る と考 え る と,透 析 後 は 希釈 力 が

お お い に 働 い て い る も の と 考 え られ,同 じ時期 に は

soluteexcretionが 徐 層 こ 増 加 して きて い る こ とか

ら,こ の 自 由水 産 生 の増 加 はsoluteexcretion増 加 に

先 行 して 起 こっ て きて い る と考 え られ,giomerulotu-

bularbalanceの うえ か ら興 味深 い と ころ で あ る.

なお,こ のcorrectedsoluteexcretionとdilution

capacityの 間 に は,Fig.21で 示 す ご と く,各 透 析

前 後 の検 査 期 間(-3～+3)別 でた が い に 相 関 関 係

は あ ま り認 め られ ず,Coburnら が1/6腎 で 示 した よ

うな よい相 関関 係 は 得 られ な か っ た.

な お参 考 のた め にU/POsmとcorrectedsolute

excretionと の 関 係 を み た も のがFig.22で あ る.

U/POsm比 はTable21に 示 して あ る.透 析 前 の

一3(○ 印) ,-2(口 印),-1(△ 印)で は だ い た

いr>0の 関 係 が み られ た.こ れ はCoburnら5Dの 示

し た水 利 尿下 のsoluteexcretionとminimumU/P

Osm比 と の関 係 に類 似す る が,正 常 腎,1/6腎 に よ る

U/POsm比 を 低 く させ る能 力 には お よば ず,高 値 の

ま ま で あ る.ま た 透 析 後 で は,+3(● 印)を 除 い

て,+1(▲ 印),+2(■ 印)で はr<0の 関 係 が

み られ た が,同 じ くCoburnら51)の 抗 利 尿 下 に お け る

soluteexcretionとmaximumU/POsm比 との 関

係 に似 て お り,U/POsm比 を 高 くす る能 力を 若 干 残

して い る が,1/6腎 に は お よぼ な い もの で あ る.こ の

点 に関 し ては 今 後,透 析 前 後 で 多 少 の 水負 荷 あ る いは

抗 利 尿 下 で の 状 態 を 次 稿 に て 検 討 し て み る予 定 で あ

る.

こ こ で透 析 後 か らみ られ たCH20/GFRの 増 加 の原

因に つ い て 考 え て み る と,ま ず 第一 に 腎血 流量 の増 加

が あげ られ る,ち ょ うどpartialnephrectomy後 に

み られ るmedu11arybloodflowの 増 加 が ネ フPン あ

た りのbloodfiowの 増 加 として 把 握 され る よ うに64)

透 析 後 はmedullarybloodflowを 増 加 し て,medul-

1aryinterstitiumのhypertonicityをwashoutす

る効 果 を 生 じ,T『H20/GFRを 減 少 させ,CH20を 増

加 させ る,ま た,RBF,medullarybloodflowの 増

加 か らHenle'slooPを 通 るtubularfiuidの 且uid

が 増 加 す る と,Henle'slooPの 下 行 脚 か ら のhyper-

tonicmedullaへ の水 のpassivediffusionを 減 少 さ

せ,ま た 同時 に 遠 位 尿 細 管 や 集 合 管 か らの 水 のback

diffusionを 減 少 させ,こ の どち ら の働 きに お い て も

CH20/GFRは 増 加 す る.ま た遠 位 尿 細管 へ 到 達 す る

soluteの 質 お よび 量 の 変化 は上 記 の ご と きtubular

functionを 増 加 す る こ とな く,CH20/GFRを 増 加 さ

せ る可 能 性 が あ るか も知 れ な い.す なわ ち,あ る一 定

のNa摂 取 下 で ネフPン あ た りの総Na排 泄 量(total

Naexcretion)が 増 加 す る と,当 然 遠 位 尿 細 管 の

dilutionsitesで 示 さ れ るNa再 吸 収 は 増 加 す るわ

け で,こ の結 果CH20の 増 加 が 生 ず る こ と も考 え られ

る.

わ れ わ れ のdataが 示 す ご と く,透 析 後 は 尿 細 管 の

dilutioncapacityが 優 位 でsoluteexcretionは 遅 れ

るの は,漸 次GFRが 増 加 して い くとい う腎 機 能 の示

す 一種 のadaptivesyndromeか もしれ な い.も っ

と もGFRがtubularfunctionと 同 じ く らい に な る ま

で に,っ ぎ の透 析 を お こな うこ とに な るわ け で あ る.

以 上 の こ とが ら か ら,Brickerの い うglomerulo一

Table21U/Posmolalratio一
1.A,

T.Y.

K.0.

N.O。

N.N.

K.I

S.S.

Mean

(Range)

S.D。

O.99

1.Ol

1.13

1.12

0.74

0,91

0.55

O.92

(O.55～1.13)

0.19

1.13

1.10

0.84

1.28

0.64

0,83

0.77

0.94

(0,64～1.13)

O.21

O,97

1.13

0.94

1.35

0.56

0.72

0.62

O,89

(0,56～1.35)

O.26

1.00

1.14

0.99

0.84

0.63

0.63

0.57

0,83

(O.57～1,14)

O.20

0.72

0.87

0.88

0.61

0.67

1.20

0.47

O.77

(0。61～1.20)

0.22

0.63

0.78

1.53

0.89

1.33

0.84

0.58

0.94

(0.58～1.53)

0.33

0.75

0.73

0.80

正.20

0.87

0.57

0.56

0.78

(O.56～1.20)

0.20
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tubularbalanceが 透 析 中 ど うな って い るか,solute

loadingの 条 件 を 負 荷 して い な い の で も うひ とつ 決 め

手 を欠 い て推 測 の域 を でな い き らい は あ るが,透 析 に

よっ てGFRの 低 下,尿 量 減 少,soluteexcretion低

下,自 由水 産 生 の低 下,Na,K排 泄 の低 下 を 認 め,

各 ネ フ ロン あ た りの数 値 に 換 算 し てみ て も,一 様 に 低

下しているので,透 析中は腎機能は臨床 的な レベルで

は低下 している と考 えるべ きで あろ う.し か し,そ の

腎機能 の低下 の態度 は残存 ネフμンが一様に,一 時低

下を きたす ものと考 えられ,腎 不全時ではintactlle-

phron説 が あては まって も,血 液透析の前後では,は

た してあてはまるものか疑問であ ろ う.ま た,glome一
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rulotubularbalanceの 点 か ら 考 え る と,透 析 後 は

soluteexcretionの 増 加 に先 が けて,残 存 ネ フ ロ ンか

ら の 自 由水 産 生 が 増 加 し,じ ゅ うぶ んに 希 釈 力 を 働 か

し てい る こ とか らtubulardilutingfunctionの ほ う

がglomerularfiltrationよ りも優 位 に 立 っ て い る と

思 わ れ る.こ とにFig.21に 示 した 透析 後+1(▲

印),+2(■ 印),+3(● 印)の 関 係 は,910me】Mlo-

tubularbalanceで は説 明 がっ か ない と こ ろで あ る.

他 方,透 析 の側 か ら考 え る と,尿 素,ク レア チ ニ

ン,尿 酸 そ の 他 の 窒 素 物 質 あ る いはNa,Kの ご とき

本 来 腎 か らのsolutesubstanceを 濃 度 勾配 の差 に よ

っ て膜 を 介 して 移 動 させ る とい う透 析 自体 の 働 き が,

soluteexcretionに 関 しては そ の個 体 の腎機 能 の代 役

を は た して い る とす る と,本 来 の腎 自体 のsoluteex-

cretionは あ ま り働 か な くて す む のか も しれ な い.

こ う考 えて くる と透 析 患 者 の示 す 腎 機 能 の 変化 は,

Brickerの い うそ の個 体 の 要 求 に 合 っ た腎 のregula『

toryadaptivephenomenaと も解 釈 で きそ うで あ る.

しか し,先 か ら も述 べ て い る ご と く,glomeruloL

tubularbalanceの 点 か らは い ろい ろ疑 問 が 残 る と こ

ろ で あ っ て,残 存 ネ フ β ンが あ たか も正 常 の ご と くふ

る ま っ て きた と して も,透 析 とい うひ とつ の 作業 過 程

が は い る ことに よっ て,腎 本 来 の もつ バ ラ ンス が くず

れ,例 えぽ910merularfiltrationの ご と き働 き は低

下 し,tubularfunctionの 再 吸 収,分 泌 の ご と き働 き

が 目だ っ て くる結 果 とな る.血 液 透 析 の よ うな膜 透 析

で は 当然 なが ら物 質 に よ る選 択 的透 析 の ご と き,生 物

学 的 現 象 は 不 可 能 で あ っ て,そ の物 質 の濃 度 勾配 に よ

っ てそ の物 質 の移 動 方 向 が決 ま る とい う物 理 的 な現 象

が 主役 で あ って,本 来 のtubularfunctionは 望 め な

い とい う こ とを 反 映 した もの と理 解 され る.こ の 点 か

ら は,透 析 中はglomerulotubularbalanceが 一 時 く

ず れ て い る よ うに み え るだ け か もし れ ない.

ま と め

1.1968年4月 より1970年3月 までの2年 間

にわれわれが経験 した慢性血液透析患者26名 に

ついて,外 来透析群 と入院透析群に大別し,臨

床症状の軽重ならびに社会生活への適応度など

を考慮して,さ らに完全群と不完全群に亜型分

類 した.こ れ ら各群を区別している臨床的事項

について しらぺたところ,血 圧や心胸比のごと

き心血管系の機能を表わす項 目と尿量や クレア

チニソ ・クリアランスのごとき腎機能を表わす

項 目において,外 来透析群のほうが入院透析群

に比べて,臨 床的に良好な結果を得た.

2.慢 性血液透析患者の外来透析,さ らにば

リハビリテーションのひとつの臨床的な指標と

しては,中 間血圧100mmHg,心 胸比50%,尿

量1000ml/day以 上,ク レアチニソ ・クリア

ランス4.Om1/min以 上 ということができる.

腎機能の点からは荒廃せる腎臓であっても,い

ささかでも自らの腎機能を頼 りにできる症例ぼ

ど,外 来通院にて透析が可能で,社 会的適応の

面からは予後は良好であるといえる.し か し,

これ ら外来群と入院群を区別することはmedi-

ca1な 立場から若干疑問が残 るところである.

欧米の透析セソターでは,本 来,慢 性血液透析

患者はすべてわれわれのいう外来透析なのであ

って,入 院透析はきわめて少ないことに気づ く

ものである.極 端ないい方をす ると,2カ 月以

上の血液透析で外来透析に移行できなければ,

慢性血液透析の適応がなく,他 の手段,例 えば

腎移植を考える必要がある.

3.慢 性血液透析患者の うち1日 尿量1000・

ml以 上の7症 例をえらび,透 析8時 間をはさ

んで前後3日 間の腎機能の変化についてしらべ

た.透 析によって,糸 球体濾過値の低下,尿 量

の減少,溶 質排泄の低下,自 由水産生の低下,

尿中Na,K排 泄値の低下を認め,各 ネフロゾ

あた りの数値に換算 してみても一様に低下を示 ・

した.し かし,尿 比重,尿 滲透圧はほとんど不

変で低値に固定されたままであった.こ れらの

結果から透析中は腎機能は低下しているものと

考えられる.ま た透析後は,糸 球体濾過値,尿.

量,溶 質排泄,尿 中Na,K排 泄値は徐々に増

加してもとの値へ戻 る傾向を示すが,自 由水ク

リアランスのみが急激に増加 しているのが特徴

的である.

4.慢 性腎不全患者の腎機能について,欧 米

の臨床的,実 験的な研究を紹介 し,Bricker一

派のintactnephronhypothesisを 中心 とした

腎不全腎における腎の濃縮力,希 釈力について

若干の文献的考察を加えた.

5.Brickerの いうintactnephronhypo-

thesisを 透析患者の腎機能にあてはめて考える

ことは 多少の む りは あるが,腎 機能と透析回

数,さ らに尿毒症状との三者間にはある程度平
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衡 関係 が み られ,そ の い さ さか で も働 いて い る

固有 腎 機 能 を 無 視 して,そ の 個 体 の尿 毒 症 状 に

応 じて 透析 に 頼 る と尿 量 は減 少 す る.こ の 点 広

い 意 味 で はBrickerの い う ご と く,そ の 個 体

の要 求 に 応 じて そ の 固有 腎 機 能 は 変 化 して,腎

の制 御 機 構 が 働 く とい う考 え に か な う も の で あ

ろ う.ま た,腎 本 来 の溶 質 排 出の 働 きか ら考 え

る と,透 析 に よ り腎 に代 っ て 溶 質 排 泄 を お こな

う もの だ か ら,透 析 中 は 固 有 腎 の 溶 質 排 泄 は当

然 低 下 して く るの で あ っ てBrickerの い う腎

のregulatoryadaptivephenomenaと も解 せ

られ る.し か し,透 析 後 に み られ る ご と く溶 質

排 泄 の 増 加 に先 が け て,残 存 ネ フ ロソ か らの 自

由 水 生 成 が 増 加 して,十 分 に 希 釈 力が 働 い て い

る こ とか ら,尿 細管 希釈 機 能(tubulardiluting

function)の ほ う が 糸球 体 機 能(glomerular

function)よ りも 優 位 に 立 っ て い る と考 え られ,

glomerulotubularbalanceが 透 析 後 に は必 ず

し も成 り立 っ て い な い の では な いか と考 え られ

る.

6.し か し,見 か た を か え て,透 析 中 お よび

透 析 後 の腎 機 能 の変 化 を 一 連 の個 体 のho皿eo-

stasisの 結 果 と考 え るな ら,透 析 と い う ひ とつ

の 非 生 理 的 な,人 工 的,物 理 的 な体 内 溶 質 の排

泄 機構 あ る いは 体 内溶 質 の濾 過 作 用 と も い うべ

き作 業 過 程 が 介 入 され る こ とに よ って,透 析 中

はglomerularfunctionを 人 工 腎 臓 が 代 役 し,

tubularfunctionは 働 か ず,透 析 後 はtubular

functionがglomerularfunctionよ り優 位 に

立 っ て,腎 本 来 の もつglomerulo-tubularba-

1anceが くず れ ない よ うに して い る と理 解 され

る 。

なお,本 論交の要旨は第58回 日本泌尿器科学会総会

(東京都)な らびに第5回 人工透析研究会(長 崎 ・雲

仙)に て,川 村が 口演 した.
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