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症 例

術前急性腎不全合併例に対する生体肝移植の一例
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前原喜彦，中牟田誠＊，名和田新＊
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Living Donor Liver Transplantation for a Patient with Renal Failure 

Hideki lJICHI, Mitsuo SHIMADA, Taketoshi SuEHIRO, Yuji SoEJIMA, 
Yoshihiko MAEHARA, Makoto NAKAMUTA, Hajime NAWATA 

Department of Surgery and Science and Department of Medicine and 
Bioregulatory Science, Graduate School of Medical Sciences, Kyushu University, 

Fukuoka 812-8582, Japan* 

Abstract Pretransplant renal failure is a well-known risk factor which adversely affects 
the prognosis after liver transplantation. We report a case with pretransplant renal 
failure and discuss the perioperaive management of such patient. 
The patient was 62 year-old-woman who was diagnosed with end-stage liver disease 
due to primary biliary cirrhosis, for which living donor liver transplantation (LDL T) was 
indicated. Her pretransplant serum creatinine was 9. 4mg/ dl due to combination of drug-
induced (antibiotics) acute tubular necrosis and hepatorenal syndrome. The management 
of renal failure consisted of the avoidance of calcineurin inhibitor as an induction im-
munosuppression and the use of perioperative continuous hemodiafiltration (CHDF). The 
postoperative course of the patient was complicated with CMV pneumonia and acute 
rejection, however she recovered and discharged on 94 POD with well-preserved graft 
function and normal renal function without any adverse sequela. 
LDL T for patients with renal failure can be performed successfully by careful manage-
ment. 

Key words : living donor liver transplantation, renal failure, immunosuppression 

はじめに

肝移植は末期肝不全患者における治療法として

定着している 8)9)12)．現在，欧米では深刻なドナー

不足，また日本では脳死ドナーが極端に少ないた

め，生体肝移植が増加し，特に成人間肝移植の増

加が著しい7)10)13)．肝移植周術期において腎障害を

合併する頻度は，術前約20%，また術後は約60%

以上にものぼるといわれ，以前より重要な予後規

定因子の一つであると考えられている 1)14)．原因と

しては，術前肝不全に伴う肝腎症候群，肝移植手

術操作の複雑さ，術後グラフト機能障害，敗血症，

また様々な薬剤の使用等が挙げられる．特に免疫

抑制剤に関してはタクロリムス，シクロスポリン

の登場により大きく進歩したが，その重大な副作

用として腎障害は良く知られている 11)15)．重症腎

不全合併患者においては，移植1年後グラフト生

着率，またレシビエント 5年生存率は正常腎機能

患者と比較し，それぞれ約20％低下するといわれ

ている叫

今回，我々は術前に急性腎不全を合併した原発

性胆汁性肝硬変症例 (PBC)に対し，周到な周術

期管理を行うことにより生体肝移植を成功させる

ことができた一例を経験したので報告する．
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症 例

患者： 62歳，女性．

主訴：発熱・上腹部痛．

家族歴，既往歴：特記すべき事項無し．

現病歴： 1992年9月肝機能異常を指摘された

(AST/ALT 88/74 U/L)．同年10月抗ミトコン

ドリア抗体陽性を指摘，翌1993年1月肝生検施行

しPBCと診断され，以後外来通院していた． 2000

年 9月食道静脈瘤に対し内視鏡的結紫術施行，

2001年7月30日より上腹部痛出現，腹部エコー

にて胆石，胆嚢炎と診断され入院，抗生剤投与に

て症状改善するも，以後ビリルビン値が上昇した

(2001.8.13 TB 12.9 mg/ dl). 2001年8月24日

TB 33.94 mg/dlにてビリルビン吸着療法開始，

以後腹水が徐々に増加，利尿剤等にて保存的治療

を行うも効果認めず，家族，本人から肝移植の希

望があり， 2001年9月26日生体肝移植目的にて

当院転院となった．

入院時現症：身長155cm,体重56kg.血圧104/

62mmHg,脈拍82／分・整．体温37.0℃，眼瞼結

膜に貧血，眼球結膜に黄染あり．腹部は柔らかく

膨隆していたが，肝牌腫および腹部腫瘤は認めず．

両下腿に浮腫あり．

移植前検査成績

血液型； ORh(+)（ドナー血液型； ORh(+)) 

HLA typing; 

レシピエント [A 24 (9) B 60 (40) B 52 (5) 

Cw3 DR6 DR2] 

ドナー [A 2 A 24 (9) B 60 (40) B 52 (5) Cw 4 

DR6 DR2] 

クロスマッチ： Tcell (-), B cell (-) 

末梢血一般検査； WBC13880/ μl, RBC 233 x 

104/ μl, Rb 7. 5 g/ dl, Ht 21. 9%, Plt 5. 9 x 104/ 

μl. 

血液生化学検査； TP5. 3 g/ dl, Alb 3. 2 g/ dl, 

BUN 93 mg/ dl, Cr 3. 78 mg/ dl, T-bil 41. 7 mg/ 

dl, AST 58 U /1, ALT 38 U /1, LD H 244 U /1, 

ALP 301 U/1, yGTP 39 U/1, ChE 131 U/1, T-

cho 124 mg/dl, Na 147 mmol/1, K 3.5 mmol/ 

1, Cl 106 mmol/1, Ca 12. 8 mg/ dl. 

ウイルス検査； CMV,VZV, EBV, RSVはいず

れも既感染パターン（ドナーCMVも既感染パ

ターン）．

肝移植前経過（図 1)：胆石，胆嚢炎を契機にビリ

ルビン上昇，ビリルビン吸着療法，血漿交換にて
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前TB41. 7 mg/dlと上昇した．また胆嚢炎に対して抗生物質を投与した結果，急性腎不全
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一時改善傾向にあったが再び増悪し，移植前には

TB 41. 7 mg/dlとなっている．また胆嚢炎（起炎

菌として E.coli, Klebsiellaが想定される）に対

して PIPC（ペントシリン 2g2X又は 4g2X),

SBT/CPZ（スルペラゾン2g 2X), CPR（ブロア

クト 4g2X),MEPM（メロペン 2g 2X), FOM 

（ホスミシン 4g2X), ABK（ハベカシン 200

mg2X)等の抗生剤を投与した後，無尿（一時尿

量0mlと減少）出現，尿中 Na86 mmol/1,血清

Cr 9. 4 mg/ dl, BUN 107 mg/ dlと上昇， CCr8.87 

ml/minと低下，肝腎症候群に薬剤性の急性尿細

管壊死を合併したことによる急性腎不全と考えら

れた．急性腎不全発症後，人工透析を施行，Cr3. 78 

mg/dl,尿中 Na46 mmol/1,利尿剤投与により尿

量1900mlと改善した段階で生体肝移植を施行し

た．

腹部CT検査所見： severeLC patternを認めた

が，肝内に明らかなmassはなかった．中等度の腹

水および牌腫を認めた．

手術経過： PBCによる肝不全の増悪を認め，また

急性腎不全の原因として肝腎症候群の合併も考え

られたため，長男をドナーとして生体肝移植術を

施行した．開腹時腹腔内には 5000mlの血性腹水

を認め，中等度の癒着，牌腫があり，著明な肝硬

変の所見であった．術中は左大伏在静脈，左門脈，

左腋窃静脈間でバイパス術を施行，グラフトは肝

右葉，重量720g, レシピエント標準肝容積比は

66.4％であった（図2).

術後経過（図 3)：術前より急性腎不全を認めたた

め，術後10日目までCHDFを施行した（術後11

日目：血清Cr1. 25 mg/dl,尿中 Na52 mmol/1, 

尿量 1189ml,術後21日目：血清CrO. 82 mg/ dl, 

尿中 Na42 mmol/1，尿量1560ml)．免疫抑制剤に

関しては，術直後タクロリムス，シクロスポリン

は投与せず，腎障害作用のない OKT3,MMF,ス

テロイドにて導入した．術後6日目より，腎機能

は安定したと考え， OKT3から シク ロスポリ ンに

変更し当科のプロトコールに従って維持療法を行

うこととした．術後14日目の胸部CT（図4)に

て両肺野に広く小斑状影，索状影を認め気管支鏡

検査を施行，気管支肺胞洗浄液中のサイトメガロ

ウィルス DNA定量 (PCR) よりサイトメガロ

ウィルス肺炎と診断した．一旦，低用量ステロイ

ド以外の免疫抑制剤を中止としガンシクロビルを

術中所見

A. native liver 
開腹時腹腔内に 5000mlの血性腹水
を認め，著明な肝硬変の所見であっ

た．

B.移植肝（右葉）
重量720g, レシピエント標準肝容積
比66.4%.

投与，術後20日目の胸部CTでは肺陰影は改善

傾向を示していた．また術後ビリルビン漸増， 14

日目には TB32.9 mg/dlとなったが，血漿交換を

3回施行した後改善した．その後一度拒絶反応を

認めたが免疫抑制剤にてコントロール良好，他に

特に問題なく，術後94日目転院となった（転院時

血液検査データ： T-bil1. 3 mg/ dl, AST 43 U /1, 

ALT 80 U /1, HPT 120%）．また術後298日現在

肝機能良好である (T-bil0. 7 mg/dl, AST 18 U/ 

1, ALT 18 U/1). 

考察

UNOS (the United Network for Organ Shar-

ing)で採用されている末期肝不全患者の新しい重

症度スコアとして MELDscore [MELD score= 

(0.957XLoge (Cr mg/dl) +0.378XLoge (TB 

mg/dl) +1.120XLoge (INR) +0.643) *10]があ

る． MELDは上述の式からも分かるように，血清
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図 3 術後経過

術後10日目までCHDFを施行．術後 14日目頃よりサイトメガロウィルス肺炎発症，一旦低

用量ステロイド以外の免疫抑制剤を中止としガンシクロビルを投与，その後改善した．

クレアチニン値，ビリルビン値， INRによって算

出され，末期肝不全において腎機能が大きな割合

を占めていることがうかがえる．これまでの

Child-Pugh scoreと異なる点は，腹水，脳症等，

診断医の主観的因子を含まない，また最大幅が大

きいため細かく分類できること等があげられる 16).

UNOSのデータによると，肝移植施行時に腎障

害を合併する割合は 30％にも及ぶといわれてい

る．中等度 (CCr 20-39.9ml/min) また重度

図4 胸部CT（術後14日目）
両肺野に広く小斑状影，索状影を認めた．

(CCrく20ml/min)の腎機能障害は，グラフト機

能不全，またグラフ ト生着率，レシピエント生存

率の低下につながると報告されている叫その原

因としては感染によるものが大きいのではないか

といわれているが，明らかではない．

腎不全合併患者に対する生体肝移植術中の対策

としてはバイパス術を用いる方法がある．術中下

大静脈をクランプすることにより，腎静脈圧を上

昇させ，腎灌流圧の減少，急性尿細管壊死をおこ

す．術中静脈間にバイパスを設置することにより，

腎のうっ血を防ぎ，血行動態を安定させ腎機能を

保つことができる．また腎の交感神経緊張を安定

させるという報告もあり，腎障害患者に対する肝

移植術中にはバイパス術を施行すべきであると考

えられる．また術後良好な経過をたどるためには，

術前はもちろん，術中の電解質，酸塩基平衡を保

つことも重要である 1).

現在，カルシニューリ ン阻害剤であるシクロス

ポリン，タクロリムスにステロイドを組み合わせ

た免疫抑制剤導入法が最も広く使用されているが，

シクロポリン，タクロリムスの副作用として腎障
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害は重要な問題である．原因としては輸入，輸出

細動脈の血管収縮により腎血流が減少，また尿細

管に対して直接的な毒性を及ぼすことにより

GFRが減少し急性尿細管壊死に似た臨床像を呈

するのではないかといわれている．以前タクロリ

ムスの方がシクロスポリンより腎障害作用が少な

いといわれたこともあったが，現在特に有意な差

はないと考えられている叫両薬剤による腎毒性

を防ぐためには血中濃度モニタリングを行うこと

はもちろん，尿量を確保し，他に腎機能障害の副

作用が報告されている薬剤を用いないことであ

る1)4)• 

腎障害時の術後免疫抑制剤導入法としては，低用

量のタクロリムス，シクロスポリンを他の薬剤と

組み合わせて用いる方法，抗CD3モノクロナール

抗体である OKT3を主に用いる方法，また日本で

はまだ用いられてないが，シロリムスと低用量の

タクロリムスを組み合わせて投与する方法等があ

る1)4)．シロリムスは生体内でmTOR(mam-

malian target of Rapamyscin) という標的タン

パク質に作用し，抗原刺激により，自己分泌され

たIL-2が結合した IL-2受容体下流の細胞内情

報伝達経路をブロックすることにより， T細胞の

増殖を抑制し免疫抑制効果を発揮する．シロリム

スと低用量のタクロリムスを組み合わせて投与す

ることにより，腎障害をおこすことなく十分量の

タクロリムスと同等の免疫抑制効果があるのでは

ないかと期待されている列

腎不全合併肝不全患者に対する肝腎同時移植は

2年生存率67％ともいわれ有効であると考えら

れるが，その適応としては不可逆性の腎不全であ

り，肝腎症候群，急性尿細管壊死等可逆性の腎不

全は除外される叫

結 語

末期肝不全患者において腎機能障害を合併する

ことは稀でないが，今回の症例のように，急性腎

不全合併肝不全患者に対しても周到な周術期管理

を行うことにより生体肝移植を成功させることが

できると考えられた．
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