
緒 言

慢性維持透析患者における()の動態は カルシウムお

よび骨代謝とも密接に関連する極めて重要な因子である。

慢性血液透析患者では 一般に 高 血症が高頻度で観

察される。高 血症は 二次性副甲状腺機能亢進症の発

症において 近年独立した刺激因子であることが認識され

ている 。骨代謝障害や異所性石灰化を防ぐためには 透

析前の血清 濃度を ～ / に維持することが望

ましい とされるが その達成は困難であることも少なく

ない。一般に 血清 濃度のコントロールは透析による

除去のみでは不十分とされ 食事による 摂取の制限

各種 吸着薬投与による消化管からの の吸収抑制が推

奨されている。一方 低 血症は 近年注目されている

副甲状腺機能低下症 無形成骨症を招く可能性も否定で

きない。過剰な 吸収の抑制や透析による除去などによ

り 一部では透析患者の の負の平衡を指摘する報告も

あり 透析患者の血清 濃度の至適レベルについてはい

まだ不明な点が多い。今回 筆者らはこの の血液透析

中の動態に関する検討を行い 若干の知見を得たので報告

する。

対 象

当院において管理されている慢性維持血液透析患者で

週 回の安定した維持透析が行われ 週初日の透析前血清
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濃度が / 以下 残存腎機能がほとんど無視でき

る患者 名(男 女 )を選択した。平均年齢 ±

歳 平均透析期間は ± カ月であった。原疾患は

慢性糸球体腎炎が 例 結節性硬化症が 例 不明が 例

であった。なお 糖尿病や悪性腫瘍 アルコール中毒など

代謝に影響を及ぼす可能性のある疾患を有する患者は除

外した。食事中の 摂取量は ～ として栄養指

導を行い 摂取量が安定している患者を選択した。ま

た 患者全員にインフォームド・コンセントを行い 本研

究を施行した。

方 法

各々の症例に対して試験期間は 週間とし 第 週目を

コントロール期間として透析液中に を含まない通常の

血液透析を 回施行 第 週目および第 週目には週の第

透析日のみ透析液中に を添加した 負荷透析

を施行した。透析液中の 濃度は 週目は

週目には /とした。 添加透析液の作成

は を用い 血液透析時に個人用透析液供

給監視装置の透析液入口側より マイクロポンプを用いて

各々 (コントロール) /の濃度となるよ

うにそれぞれ 分間に の速度で注入し シ

ングルパス方式で血液透析を施行した。透析液は -ソ

リタ (清水製薬)をコントロールおよび 添加時の基本

透析液に使用した。透析液流量は / 血流量は

/ に統一した。ダイアライザーは 全例に同一

のセルロースジアセテート膜を使用した。試験期間中 原

則として内服薬は変更しないこととした。各 - の

透析日に 透析開始時 時間後に採

血し 血清 は - 法 は -

法 は酵素法 は 法 は血液

ガス分析により演算にて算出した 透析液排液をすべて回

収する を施行した。透析液は 時間毎

に回収し排液量を測定し 撹拌したのちにその一部を採取

して 濃度を - 法にて測定し 時間目

から 時間目までの各 時間毎の 除去量および総除去

量を算出した。この際 の注入量を以下の式により算出

し 透析中の の ( / )を測定した。

＝ －

＝( － )［ ］×

＝ ×［ ］ ×

ただし

( )：総透析排液量()

［ ］：透析器入口透析液 濃度( / )

( )；実測限外濾過量()

［ ］ ：透析排液中 濃度( / )

統計学的検定は - を用い 有意水

準は危除率 とした。

結 果

- - 濃度については コント

ロールと比較して および /の 負荷

透析の各透析前・後で いずれも有意な差は認められな

かった( )。血清 濃度の経時的変化について検討し

た結果を に示す。コントロール期間では透析前

の 濃度は ± / で 時間後には ±

/ と急激な低下を示し その後緩やかに 時間後ま

で低下した。 時間以降はすべて透析前値より有意(＜

)に低値であった。一方 /負荷時では 透

析前 濃度 ± / に対して 時間後 ±

/ と低下 /負荷群では透析前 濃度

± / に対して 時間後 ± / と同様

に有意に低下した。

また 期間において 透析開始から 時間後までの

血清 濃度の経時的変化を観察すると コントロール期

では透析前 濃度は ± / に対して 時間後

± / 時間後 ± / 時間後

± / と いずれも透析開始前に比べ有意(＜

)に低値であった。一方 /負荷時では 透

析前 濃度は ± / に対して 時間後には

± / と有意(＜ )に低下したが 時間後

は ± / 時間後は ± / と透

析前に比べ有意な差は認めなかった。さらに /

負荷時では 透析前 濃度 ± / に対して

時間後 ± / と有意差を認めず 時間後は

± / 時間後 ± / といずれも

透析前に比し有意(＜ )に高値を示した。なお これ

ら 期間において 透析開始時の血清 濃度には有意差

はなかった。透析終了時の血清 濃度を 期間で比較す

ると コントロールに比し および /の 負

荷時はいずれも有意(＜ )に高値であったが 時間

後の血清 濃度は /とは有意差を認めず

/の 負荷時のみコントロールに比し有意(＜

)に高値を示した( )。
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各透析時の総 除去量を 期間で比較すると コント

ロール期間は ± に対して /負荷時

は ± /負荷時には－ ±

と 負荷時はいずれもコントロール期間に比し有意

に(＜ )低値であった( )。

さらに 時間毎の 除去量に関して検討すると 期間

とも透析開始 時間目が最も多く その後 コントロール

期間では 徐々に減少していく傾向が認められたが 負荷

時は変化が認められなかった。コントロール期間では 透

析開始 時間後に ± / であったのに対して

/負荷時では ± / /負荷

時では－ ± / とそれぞれ有意(＜ )に低値

であった。 時間目以降についても同様に負荷時はコント

ロールに比し有意(＜ )に低値であった( )。

考 察

は生体の重要な成分で 骨格系の主要構成物質であ

る。健康成人の体内には ～ の を含有しており

32 慢性血液透析患者におけるリンの体内動態

- - (＝ )

Pre HD

0mmol/l 1.0mmol/l 2.0mmol/l
 

Post HD

0mmol/l 1.0mmol/l 2.0mmol/l
 

BUN 78.12±8.62 73.64±7.89 73.65±7.89 29.38±4.07 28.26±8.26 27.60±4.04

S-Cr 11.26±1.25 11.04±1.02 12.43±1.04 5.08±0.59 5.30±0.53 5.57±0.67

S-Ca 9.06±0.40 9.20±0.38 10.27±0.78 10.34±0.45 9.98±0.21 10.13±0.23

HCO 19.20±0.66 20.56±0.78 20.05±1.64 24.94±0.87 25.72±0.71 22.93±1.90

Data are not significant.
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/

/

/

Values are presented as the mean±SEM.



約 は骨に 約 は筋肉に含まれている 。また

代謝は生体の機能維持に必須である。腎不全患者では 糸

球体濾過値が /分以下に低下すると尿中 排泄が減

少し高 血症を呈するようになる。さらに高 血症では

腎における α- 活性を低下させ ( )

の産生が低下し これにより腸管からの 吸収が減少し

て低 血症となる。高 血症は 直接あるいは間接的に

二次性副甲状腺機能亢進症を惹起させる要因となることが

知られている。維持透析患者においては 食事からの

摂取制限 透析による 除去 さらに 吸着薬の投与に

もかかわらず 透析前血清 値を正常に保つことが困難

である症例も散見される。一方 日本透析医学会の統計調

査によれば 透析前の血清 値が / 以下の患者が

透析患者の約 に認められる 。 回の透析での の除

去はダイアライザーの性能により異なるが われわれの成

績は ら の報告(回の透析で ～ )とほぼ

一致している。腸管より吸収される の量は 正常人に

比べて維持透析患者では吸収率が低いとの報告もある 。

杉崎ら は透析患者の の生体内でのバランスについて検

討し 透析による急激な 除去が細胞内からの 流出を

もたらしている可能性を の実験系で指摘してお

り 透析患者の のバランスについては不明な点も多い。

透析中の血清 濃度の推移は が指数関数的に減少

するのに対して では透析開始 時間で急激な低下を示

すものの その後 時間後から 時間後までは比較的緩や

かに低下し 時間後からは変化を認めず とは異

なる特異な現象が認められた。このことは ら

杉崎ら 久野ら の報告でも同様な結果を示している。

また 排液を回収し排液中の 濃度と総排液量より算出

した の除去量に関しては コントロール群では開始

時間で ～ の が除去されており その後 時

間目から 時間目までは徐々に低下していた。また 血清

濃度と除去量と合わせて検討すると 時間後から 時

間後に ～ の が除去されているにもかかわら

ず血清 濃度はほぼ不変である( )。このことは

透析開始 時間目以降には 主として細胞内からの 除

去が生じていることを示唆しており 骨をはじめとする

含有臓器 体細胞内からの の流出が起こっている可能

性が推測される。

尿素は総体液中にほぼ均一に分布していると考えられて

おり が応用されるが は

では説明できず これが の動態と尿

素の動態が異なる原因の一つと考えられる。

次に を透析液中に負荷した際の血清 濃度

の変化および 除去量の検討では 除去量はコント

ロール群に比べ有意(＜ )に減少が認められ( )

さらに透析終了時の血清 濃度は有意(＜ )にコント

ロール群で低値であったにもかかわらず 時間後の血

清 濃度はコントロール時と /負荷時で有意差

を認めず /負荷時でのみ有意差が認められた

点が注目される( )。

また 維持透析患者における血清 のコントロールに

はアシドーシスの影響があることが知られており アシ

ドーシスは非細胞外液コンパートメントから細胞外液に

の移動を導き 血清 レベルの増加を導く原因となる。

ら は 除去量を 透析と

で比較検討し アシドーシスの良好なコント

ロールが血清 のコントロールに良い影響を及ぼすと言

及している。今回のわれわれの検討で 時間毎に

濃度を測定したが 期間で有意差は認められず 酸塩基平

衡の影響は否定されている。 除去能はダイアライザーの

性能が関与するが 織田ら は - 膜ダイアライ

ザーが優れていると述べている。今回 われわれは各患者

で 期間を通じてダイアライザーは同一としており こ

れらの関与も否定的である。一般的に透析患者の血清

のコントロールの指標として 透析前の血清 濃度が用

いられ 透析による 除去( 除去能の高い高性能膜への

透析器の変更 透析時間の延長など)および 吸着薬の投

与が行われている。しかし 今回の結果から考察すれば

各種透析方法にてより多くの 除去に努め 透析終了時

/

/
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の血清 濃度を一時的に低下させても 骨をはじめとす

る 含有臓器から細胞外への の流出を促しているにす

ぎず 必ずしも次回の透析前血清 濃度に影響を与えな

いことが明らかとなった。

したがって 血清 のコントロールにおいて 透析に

よる単純な 除去量を問題にすることの意義は少なく

透析患者の血清 値を規定する他の因子の存在が示唆さ

れる。また 透析液中に低濃度の ( /)を添加す

ることにより 透析中の非細胞外液コンパートメントから

の 流出を防止させうる可能性が示唆された。通常の血

液透析では むしろ急激に を除去することで血中濃度

を維持しようとする生体機能が働き細胞内・外での の移

動が起こり これが繰り返されることで 長期的には骨軟

化症および骨塩減少を生じさせている可能性も否定できな

い。 ら は血液濾過において 置換液中に を

/と負荷し の動態を観察した結果 治療後

の血清 濃度がどのような値になっても 日後の血清

濃度には有意差がなく - 膜を使用した体外循環

治療で の高いクリアランスでの除去に関して再検討が

必要であると述べている。われわれの検討とは異なった

データであるが 血液透析と血液濾過との違いによる

除去の差も影響した可能性が考えられる。健常人において

は 生体は 欠乏時には腎尿細管における 再吸収閾値

を上げて 腎臓からの 排泄を抑制すると同時に骨吸収

を亢進させ 血清 濃度の維持に努めている。しかし

血液透析患者では 低 血症が認められても腎臓におけ

る調節機能が廃絶しており 活性化ビタミン 欠乏によ

る骨吸収にも障害が認められ 血清 濃度の維持もしば

しば困難である。透析患者の一部には透析後の血清 濃

度が正常値の下限以下となる症例も認められ このような

症例では 今回施行した 負荷透析が過剰な 除去を予

防する目的で有用ではないかと考えられる。実際

ら は低 血症の患者 名に対して 負荷透析を施行し

の透析液に ～ /の濃度で注入したところ

( は経静脈的に注入) 負荷 /の濃度で低

血症の補正が可能であったと述べている。このように 透

析患者個々の病態に合わせた骨代謝に関連した のコン

トロールが今後必要となると考えられる。今回は糖尿病由

来の腎不全の患者は除外したが 今後これらの患者につい

ても検討が必要であると考えられる。

また 今後は長期間 負荷透析を施行した際の骨の変

化 アイソトープなどを用いた細胞内・外の の動態の観

察をさらに検討する必要があると考えられる。透析患者の

透析前の血清 の至適コントロールレベルについても今

後検討が必要であると考えられる。

結 語

)慢性維持透析患者 名を対象に の動態を検討し

た。

)コントロールと比較して /および

/の濃度で を添加した 負荷透析の際の 除去

量は それぞれ有意に減少したが 時間後の血清 値

には /負荷群では有意差を認めず /

負荷群では有意に高値を示した。

)血液透析患者において 透析前の血清 濃度は透

析による 除去に依存する度合いは低く 他の因子が関

与している可能性が示唆された。

)透析液中に低濃度の ( /)を添加すること

により 透析中に非細胞外液コンパートメントからの

流出が防止される可能性が示唆された。
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