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長期血液透析における酸塩基平衡の研究

                               第2編：

血液透析療法における透析液中アセテート量の変化と酸塩基平衡について

広島大学医学部泌尿器科学教室（主任：仁幸寛巳教授）

          田  戸     治

STUDIES ON ACID－BASE BALANCE
IN MAINTENANCE HEMODIALYSIS

PART II， ACID－BASE BALANCE IN HEMODIALYSIS USING DIALYSATE
       CONTAINING VARIOUS CONCENTRATIONS OF ACETATE

                          Osamu TADo

From the DePartment of Urology， ffi’roshima U’niversity School of Medicine

                 （Chairman： Prof． H． Nihir’a， M． D．）

   Acid－base balance was studied before， during and after hemodialysis on four patients of

terminal renal failure who a’re on ’the maintenance hemodialysis with the Kiil type artificial

kidney twice and 16hours per week． Hernodialysis was carried out usirig dialysate containing

acetate of various concentration．

   1） Blood pH ： With increase of acetate in dialysate， alkalemia was noted at the end of

hemodialysis． When dialysate containing 37 or 39 mEq／L of acetate was used， predialytic

alkalemia was present and was rnore enhanced at the end of dialysis． When dialysate

containing 33 or 35 mEq／L of’ acetate was used， predialytic value was almost normal．

   2） Pco2 ： Predialytic and postdialytic Pco2 were well balanced regardless acetate content．

Predialytic Pco2 rose according to the increase of acetate content and reached the nearly

normal range．

   3） Actual bicarbonate ： At the’end of hemodialysi＄， acidosis was well improved regardless

the acetate eonteht． It was 23．8±2．4．mEq／L．when dialysate with 35皿Eq／L bf acetate wa忌used，

ap． d hyperbase．mia waS noted’ when．dialysate with 37 or 39 mEq／L of acetate was used． On

the other hand hypobasemia was noted to such an extent as 23．1±1．2’MEq／L of Pco2 when

dialysate with 33 inEq／L of a6etate was used．

   ．4） Base excess ： Predia！ytic hypobasemia was noted when dialysate containing 33 mEq／L

of ’acetate． When other dialysates were．．used， predialytic value was within normal range．

At the epd of hemodialysis， hyperbasemia appeared when dialysate containing 37 or 39 mEq／L

of acetate was used， but it was normal when 33 or 35 mEq／L of acetate was used．

   5） From the above results， acid－base balance should be best maintained if dialysate

containipg acetate of 35 mEq／L was used for 16 hours dialysis per week．
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緒 言

田戸：酸塩基平衡・血液透析（2）

 代謝機構の終末産物のうちH2CO3は血色素緩衝系

により肺に運搬されCO2として排出されるが，不揮

発性酸，とくに含硫アミノ酸とリン酸化合物は腎から

排泄される．これは尿細管からのH＋分泌によって処

理されるのであるが，腎不全患者ではネフロンの数が

減少し，このために尿細管からのH＋分泌がじゅうぶ

んにおこなわれず，また糸球体濾過量の減少に伴うリ

ン酸塩，硫酸塩の排泄減少によって耳＋の体内蓄積が

生じ，代謝性acidosisが発生する．またacidosis

にさいして呼吸性代償機構が働くこともよく知られて

いる．acidosisではbicarbonateの減少とともに換

気の促進が起こってPco2の低下を招き， bicarbonate

lmEq／しの減少はPco21．1mmHgの低下をきたす

ともいわれている1）．その他の代償作用としては骨に

よるH＋体内処理が考えられている．

 しかし慢性腎不全患者における代謝性acidosisで

は，これらの代償作用のみでH＋を処理するのは不可

能で，ここに透析療法が生まれてきたわけである．著

者は慢性腎不全患者に血液透析療法をおこない，その

さいの酸塩基平衡にかんする経時的変動を第1編で報

告し，1日尿量により透析時間および透析液組成につ

いて検討する必要があることを述べた．今回は透析液

組成，とくにacetate量を種々に変え，これが酸塩

基平衡におよぼす影響について実験し若干の知見を得

たので報告する．

研究対象および研究方法

8時間と経時的に酸塩基平衡を測定した．測定方法は

IL meterにより血液pH， Pco2を測定し， Siggaard－

Andersen の nomogramでactual bicarbonate，

base excessを算定した．

 採血はblood lineのinflow sideから約2m1お

こない，採血にあたっては注射筒に空気の混入しない

ようにじゅ．うぶん注意し，器具を37℃に保ちただち

に測定した．また各症例には肝機能障害のないことを

確かめた．

 使用した透析液組成はTable 1に示すごとくace・

tate 33 mEq／L，35 mEq／L，37 mEq／L，39エnEq／し

と変化しており， 同時にsodium も 129 mEq／L，

131mEq／L，133 mEq／L，135 mEq／しとなっている

（Table 1）．

Table 1． Composition of dialysate INIV used

in this study．

Dialysate 1 u 丑王  IV

 広島大学医学部付属病院泌尿器科において治療をお

こなった末期腎不全患者4例を対象としてKii1型人

工腎を用い週2回計16時間，約80回の血液透析療法を

aqetate量の異なる透析液でおこない血液透析前，透

析後15分，30分，1時間，2時間，4時間，6時間，

Table 2．

Sodium  （mEq／L） 129 131 133 135

Potassium （mEq／L） 2．5 2．5 2．5 2．5

Calcium  （mEq／L） 3 3 3 3

Magnesiu皿（mEq／L） L5 1．5 1．5 1．5

Chloride  （mEq／L） 104 104 ユ04 104

Acetate   （mEq／L） 33 35 35 39

Dextrose   （mg％） 300 3QO 300 300

成 績

 1）血液pH：透析前の品評pH値はNa－acetate

33mEq／Lを含む透析液を使用した場合，血液pH

は7．391±0．029，Na－acetate 35 mEq／しでは7．444

±0．025となりNa－acetate 37 mEq／しおよびNa・

acetate 39 mEq／しでは， それぞれ7．452±0．017，

7．458±0．010と透析前からややalkalemiaの傾向を

示している．透析開始15分ないし30分で一一時的に血液

Arterial pH values during hemodialysis using dia！ysate of’ different Na－acetate

concentrations． （n ＝18）
After start of dialysis Na－acetate 33 Na－acetate 35 Na－acetate 37 Na－acetate 39

before 7．391±0．029 7．444±0．025 7．452±0．017 7．458±0．010

15min 7，372±0．028 7．424±0。030 7．445±0．021 7．449±0．017

30min 7．376±0．024 7．429±0．038 7．449±0，019 7．458±0．014

60min 7．385±O．022 7．439±0．037 7．461±0，016 7．463±0．014

2hrs 7．410±0．038 7．451±0．016 7．471＝ヒ0．017 7．465±0．017

4hrs 7．441±0．032 7．462±Q．032 7．484±：0．022 7．470±0．011

6hrs
一 一 一 7．484±0．Q12

8hrs 7．473±0．026 7．478±：0．030 7．491±0，018 一

（Mean±S．D．）
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Fig．1， Changes of arterial p耳during hemodialysis using 33 mEq／L or 35 mEq／L Na－acetate
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Fig． 2． Changes of arterial pH during’ hemodialysis using 37 mEq／L or 39 mEq／L Na－acetate

    concentration in’ dialysate．

pHは下降を示すが，以後しだい．に増加し透析開始1

時間目にはほぼ透析前の値にもどってくる．8時間透

析時にはすべ．ての場合alkalemiaをともなってくる

が， とくにNa－acetate 37 mEq／しでは7．491±

O．018，Na，一acetate 39 mEq／しでは透析開始6時間

目ですでに7．484±O．012とalkalemiaを示してい

る （Table 2， Fig．1，2）．

 2）Pco2：各透析液とも透析前後のPco2はほぼ一

定で，著しい変化は認められなかったが，Na－acetate

Table 3．

濃度が高くなるにつれて透析前Pco2は上昇を示して

いる．すなわちNa－acetate 33 mEq／L透析液では透

析前Pco2は31．9±4．3 pamHgであったのが， Na－

acetate 35 mEq／L，37 m耳q／L，39 mEq／しの各透析

液では，それぞれ32．2±3．8mmHg，34．6±2．6 mmHg，

35、3±1．0 mmHgと変化を示し漸次増加の傾向を示し

た（Table 3， Fig。3，4）．

 3）actual bicarbonate：透析終了後のactuaI

bica．rbonateは透析液中のNa－acetate量に比例して

Arterial Pco2 values during hemodialysis using of dialysate o．f different Na－acetate

concentratipns．’ ． ”． ’ ・ （n＝＝18）
After start of dialysis Na－acetate 33 Na－acetate 35 Na－acetate 37 Na－acetate 39

before

15 mm

39．1±4．3

31．8±4．1・

32．2±3．8’

32．3±4．1

34．6±2．6

33．8±1．6

35．3±1．0

35．3±O．8

   ．R0mln 31．8±3．9 32．0±4．0 33．9±2．5 35，8±1．1

   ■U0mln 31．6±4．0 32．1±3．5 33．9±2．1 35．6±1．2

2hrS 32．0±L4 30．9±4．0 33．4±2．0 36．1±0．9

4hrs 31．7±4．0 32．6±4．3 33。6±2．3 36．2±1．0

6hrs
一 一 一 36．5±0．8

8hrs 31．3±3．1 3310±3．7 34．0±2．3 ㎜

（Mean士S．D．）
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Fig． 3． Changes of arterial Pco2 during hemodialysis using 33 mEq／L or 35 rnEq／L Na－acetate
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Fig．4． Changes of arterial Pco2 during hemodialysis using 37 mEq／L or 39 mEq／L Na－acetate

    concentration in dialysate．

増加を示すが，透析開始後15分で一時的に ac加al

bicarbonateは各種透析液使用において一様に最：低値

をとり，透析開始後1時間で透析前の値にもどってき

ている．Na－acetate 33 mEq／Lを含む透析液を使用

した場合には透析前18．1±1．9mEq／しであったもの

が，透析終了時には23．1±1．2mEq／しとなっている．

またNa－acetate 35 mEq／L，37 mEq／L，39 mEq／し

の各透析液使用例の透析前後の値は，それぞれ透析前

21．5±1．6mEq／L， 23．5±1．6mEq／L， 24．3±O．9 rnEq

Table 4．

／しおよび透析後23．8±2．4 mEq／L，25．3±：1．5mEq

／L，26．6±O．8mEq／L となっており， とくにNa－

acetate 39 mEq／L透析液では，透析開始6時聞で

hyPerbaserniaの傾向があらわれてきている．さらに

透析前の値についてみてみるとNa－acetate 37 mEq／

しおよびNa－acetate 39 mEq／L透析液使用時では，

それぞれ23，5±1．6mEq／しと24，3±0．9mEq／しに

なり透析前から正常範囲を示していた（Table 4， Fig．

5， 6）．

Arterial actual bicarbonate values during hemodialysis using dialysate of different

Na－acetate concentrations． （n＝18）
After start of dialysis Na－acetate 33 Na－acetate 3s Na－acetate 37 Na－acetate 39

before 18．1±1．9 21．5±1．6 23．5士1．6 24．3±0．9

    ，P5mln 17．1＝ヒ0．8 20，5±1．9 22．9±1．2 23．9±0．9

    量R0皿1n 17．3±L4 2Q．7±：2．0 23・0±：1．4 24．7±0．8

    ■U0mln 17．9±1．1 21．3±1．9 23．5＝ヒ1。2 24．9±0．8

2hrs 19，9±0．9 21．8±2．4 23．8±：0．9 25．2±1．0

4hrs 21．0±1．2 22．6±2．3 24．7±1．3 26．1±0．7

6hrs
一 一 一 26．6±0、8

8hrs 23．1±1．2 23．8±2．4 25，3±L5  

（Mean±S．D．）
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Fig． 6． Changes of arterial bicarbonate during hemodialysis using 37 mEq／L or 39 mEq／L

    Na－acetate concentration in dialysate．

 4） base excess：actual bicarbonateと同様の変

化を示しているが，透析前の値はNa－4cetate 33mEq

／しの透析液を使用した場合を除いて，すべて正常範

囲にあり以後漸次増加している．透析開始15分越やは

り各場合最低値をとっているが，透析開始後1時間

目には透析前値にもどってきている． Na－acetate 33

mEq／L の透析液を使用した場合には透析下値が一

7．1±2．OmEq／しと著しいhypobasemiaを示すが，

透析終了後には一〇．3±0．9mEq／しと正常値になって

いる．またNa・acetate 37 mEq／しおよびNa－acetate

39mEq／しの透析液を使用した場合には，透析終了後

にはそれぞれ＋2．4±1．5mEq／L，＋3．6±0．9mEq／L

（透析開始後6時聞値）と軽度のhyperbasemiaを示

Table 5．

した（Table 5， Fig．7，8）．

考 按

 著者は第1編にて血液透析時および透析終了後の酸

塩基平衡変動を経時的に追求し報告したが， acetate

33mEq／しの透析液を使用したときには比較的よく酸

塩墓平衡が改善されていた．

 腎不全におけるacidosisの成立機序について最近

問題になってきているのがBrickerらが主張するin－

tact nephron theoryで， かれらによれば滴定酸，

NH4＋排泄の絶対量は減少を示すが，これをGFRで

割ればその値は正常値と変わらない．’したがってこれ

は個々のネフロンのイオン分泌機構は正常であること

Base excess values during he皿odialysis using dialysate of different Na－acetate

concentrations． （n＝＝18）
After start of dialysis Na－acetate 33 Na－acetate 3s Na－acetate 37 Na－acetate 39

before 一7．1±2．0 一1．9±1．5 十〇．3±1，6 十1．1土0．8

  ■P5mln 一7，8±1．1 一2．7±L5 一〇．8±1．1 十〇，6±1．0

  ．R0mln 一7．7±0．8 一2．7±2．0 一〇．2士1．4 十L5±0．8

  ■U0mln 一7。4±：0．9 一2．6±1．7 十〇．4±L2 十1．7±0．8

2hrs 一5．1±0．9 一1，2±1．4 十〇．8±1．0 十2．0±1．1

4hrs 一2．5±1．2 一〇．4±2．1 十L8＝ヒ1．2 十2．9±0．7

6hrs
一 一 『 十3。6±0．9

8hrs 一〇．3±0，9 十1．3±2．1 十2．4±1．5 一

（Mean±S．D．）
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Fig． 8． Changes of base excess during hemodialysis using 37 mEq／L or 39 mEq／1．

    Na－acetate concentration in dialysate．

を示すものであり，残存ネフロンは機能的には正常で

ある，というのが主張である2）．いっぽうBiberおよ

びOliverはネフロンのmicropunctureとmicro・

dissectionにより機能的，形態的両面よりBricker

の説に対し反論を加え，腎不全においては尿細管機能

にも障害があり，滴定酸／GFR， NH4＋／GFRが正常

値を示すのはネフロンの尿細管以外の部分で，代償

的に機能充進がおこっているためであるとした3）．す

なわちBrickerらはネフロンの数は減少するが，そ

の機能は正常であるとしたのに対し，Biberおよび

Oliverは尿細管に障害がありそのためH＋分泌機能

が障害を受けacidosisをおこすものであると主張し

て対立を示している．

 いずれにしてもこれらの問題については，さらに論

争がひきおこされるものと思われるが，腎不全患者に

ともなう代謝性acidosisに血液透析療法が施行され

てきた．この場合透析液中のacetateは透析器で血液

内にとり入れられ，体内で直ちに代謝されalkali源

になることは以前から知られている．1949年Mudge

ら4）はNa；acetateを経静脈的に投与しfixed base

源を得ているが，代謝性acidosisに対するNa・ace－

tateの使用はその後あまり普及していない．この理由

として乳酸リンゲル液や重炭酸液が安心して使用で

き，しかも有効であったためと考えられる．1969年

Watten5）およびCash6）がコレラ患者の代謝性aci－

dosisに対しNa－acetate液を使用しその改善をみて

いるが，さらに血液透析療法のさい透析液中にNa－

acetateを使用し，これがNa－bicarbonateに変化す

ることが明らかになり7），腹膜潅流液にもこれが用い

られるようになってきた8）．Na－acetateが使用される

理由としてはNa－acetateがすみやかに体内でbicar－

bonateに変化することや，製造が容易で長期保存が

可能であること，さらにNa－acetate液は抗菌作用が

あって抗生物質を必要としないなどの諸点にあげられ

る．

 またEliahouら9）は尿毒症性acidosisの患者に

Na－acetateおよびNa－bicarbonate液を点滴静注を

して両者を比較検討しているが，その結果としてpH，

total CO2にかんし著変が認められず， Na－acetate液

はbicarbonate液の代りとして，さらに肝疾患患者

に対しても使用しうるとしている．

 一般にacetateはacetyl－Co Aを経てKrebs cycle

にはいり完全に酸化されるが， acetateをsodium

saltにした場合には体内にはいるNa－acetateは同



田戸：酸塩基平衡・血液透析（2）

rno1のNa－bicarbonateに変わり， bicarbonateの

増加をみる1G・11）． したがってbicarbonateの増加は

透析液より血中にはいるNa－acetateと血中より透析

液中へ出るNa－bicarbonateのcellophane膜での

出入量の比率により決定される．Mionら7）の成績に

よればblood fiow！50 ml／min， dialysate fiow 350

ml／minで，このときのserum bicarbonate濃度が

25mEq／しであったとすれば， bicarbonateの損失は

平均90mEq／hrであり， このときの透析液のace－

tate量を25 mEq／しにしてdialysate flowを同じ

くすれば血液中にはいるacetate量は821nEq／しと

計算され，25mEq／しのacetateを含む透析液では代

謝性．acidosisは改善されないとしている．そしてか

れらはacidosisの改善のためには透析液のacetate

量を少なくとも30mEq／しにする必要があると述べ

ている．

 かかる意味でも著者はacetate 33 mEq／しの透析

液を使用し，これとacetate 35，37，39皿Eq／L透析

液との比較検：討をおこなったが，actual bicarbonate

は透析液中のacetate量に比例して上昇を示す結果を

得た．

 透析前後を通じてPco2は不変であったが，透析開

始後15分目pH， actual bicarbonate， base excess

は透析開始三品：も低い値を示し，透析開始後60分で透

析前の値まで上昇しているが，これは透析器で損失す

るbicarbonate量が吸収されるacetate量よりも多

いために，透析開始後！5分で最低値をとりそのこ吸収

されたacetateがbicarbonateに変わり，体内で

bicarbonateの増加がおこり透析開始後60分で両者が

平衡に達したため透析前値にもどったものと考えられ

る．透析開始60分以後はしだいにbicarbonateは増

加を示しており， これはEarnestら10）が透析中いつ

測定してもarterial bloodからacetateは測定でき

ないため， acetateのbicarbonateへの急速変換を

証拠づけるものとしている報告に一致すると考えられ

る．

 またPco2は透析前後で著しい変動は示さなかった

が，透析液中acetate量の増加にともない透析半値が

上昇していた． これはacetate量の増加によるpH

の上昇，すなわちacetate 33 mEq／Lを含む透析液

を使用した場合には透析前のpHは7．391±0．029であ

っttのが， acetate 35，37，39 mEq／L透析液を使用

したときにはそれぞれpHは7．444±O．025，7．452±

0．017，7．458±0．01と上昇を示し，正常範囲にあっ

たので呼吸性代償機構の働きをあまり必要とせず，

Pco2もまた正常範囲に近づいたものと考えられる．
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 acetate．37，39 rnEq／Lを含む透析液で血液透析を

おこなった場合，透析前からbicarbonateは正常範囲

を示し，透析終了後にはbase excessとともにhy・

perbaserniaの傾向があらわれてくる．これは明らか

にacetate量の体内への過剰摂取であり，．．short di－

alysisでは高acetate量を含む透析液が必要であるこ

とを意味するものである．したがって週2回計16時間

透析の場合には透析前後を通じてpH， bicarbonate，

base excessが最も安定して，正常範囲に近いace－

tate 35 mEq／L透析液を使用するのが，酸塩基平衡

の面から最も好ましいと考える．

結 語

 広島大学医学部付属病院泌尿器科において治

療をおこなった末期腎不全患者4例を対象とし

て， Kiil型人工腎を用い週2百計16時半血液

透析療法を， 各種acetate量の異なる透析液

で施行し，この間の酸塩基平衡を経時的に追求

しつぎの結果を得た．

 1） 血液pH：透析液中acetate量の増加に

ともない透析終了時にはalkalemiaの傾向を

示したが，acetate 37 mEq／L，39 mEq／しの

透析液使用時には透析前からややalkalemia

にあり，透析終了時にはそれがさらに増強され

ていた．acetate 33 mEq／しおよび35 mEq／L

透析液では，透析前値はほぼ正常値を示した．

 2） Pco2：血液透析によるPco2の変化は透

析液中のacetate量に関係なく透析前後の値は

平衡状態を示したが，acetate量の増加にとも

ない透析前のPco2値もまた上昇傾向を示し正

常範囲に近づいてきた．

 3）actual bicarbonate：透析終了時には各

種透析液でよくacidosisの改善を示し， ace－

tate 35 mEq／L透析液使用時には23．8±2．4

mEq／しであったが， acetate 37 mEq／L，39

mEq／しの透析液を使用した場合には透析終了

後ややhyperbasemiaの傾向がみられた．ま

たacetate 33 mEq／L透析液使用例では透析終

了時23．1±1．2mEq／しと若干hypobasemia

を示した．

 4）base excess：acetate 33 mEq／L透析

液使用時には透析前に著しいhypobasemiaを

認めたが，それ以外の透析液使用例では透析前

値は正常範囲にあった．また透析終了時には
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acetate 33 mEq／L，35 mEq／しの各透析液使

周例では正常値を示したが，acetate 37 mEq／

L，39mEq／しの各透析液使用例ではhyPerba－

semiaがあらわれてきた．

 5） 以上より著者は週2回計16時間透析では，

acetate 35 mEq／Lを含む透析液を使用するの

が．酸塩基平衡の面から最も望ましいと考えてい

る．

 稿を終るにあたり，終始ご指導，ご校閲をいただき

ました恩師仁平寛巳教授に心より感謝いたします．．

本論文の要旨は第12回日本腎臓学会総会および第58

回日本泌尿器科学会総会にて発表した．
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