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第51回 日本臨床腎移植学会 集中教育セミナー 
 
 

腎臓灌流保存技術を我が国の臨床
現場に導入するために 
 
 
 
 

Prof. Belzer  と UW 液そして灌流保存 
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日本臓器保存生物医学会プロジェクト委員会で
は、2016年１０月アンケート調査を行い、腎移植
High Volume施設では需要度が高いことを認識 

腎臓灌流保存装置の臨床現場への導入
に関するアンケート調査報告

松野直徒・絵野沢伸・尾崎倫孝・圷 尚武・日下 守・深井 原
岩本 整・玉置 透・剣持 敬 

●プロジェクト委員会報告 

70   Organ Biology VOL.24 NO.1 2017 

本日の話題 

• この技術は現在も欧米で普及している。 

 

• 摘出腎が使えないかもしれないし使えるかも
しれないという状況で、客観的数値を持って
判断する技術の話  

 

• レシピエント選びなどで摘出後、たとえば20時
間たってしまったというときに移植を断念する
かというときの話 です。 
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ふたつのＵＷ液 

臨床には二つの保存方法 

• 単純冷却保存方法ー簡便、冷保存液を袋に満
たし臓器を入れてアイスボックスで運搬 

 

• 持続灌流保存方法ーポンプを装備した機械を用
意して回路に臓器を装着させ保存液が灌流する
仕組み。複雑さ。 
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歴史的には研究は灌流保存の研究の
ほうが古い 
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臓器 
虚血許容時間 
（日本で定める） 

虚血許容時間 
（海外を含めた 
実臨床） 

心蔵 4時間 6～8時間 

肺 8時間 8～12時間 

肝蔵 12時間 １8～24時間 

膵臓 24時間 24～36時間 

小腸 12時間 18～24時間 

腎臓 24時間 36～48時間 

各臓器の虚血許容時間（単純冷却） 

単純冷却保存ではどうしても限界がある 

US kidneyの時
代の保存時間 
 
60時間！ 
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持続灌流保存の特徴 

① 組織代謝に必要な酸素と栄養素などの供給
が可能 

② 組織代謝により生じた老廃物の除去が可能 

③ 単純冷却保存により長時間保存が可能 

④  Viabilityの判定が可能 

⑤  必要に応じて薬剤を投与できる 

      （グラフトコンディショニング  再生？） 

＊ 

＊ 

Ｍｅｓｓａｇｅs from Prof. Ｂｅｌｚｅｒ 
機械灌流保存の夜明け 

• 1965年；UCSFでdiseased kidney donor program 開始
。当時脳死が認められず、ドナーはすべて心停止ドナ
ーだった。そのために、どうしても、保存時間は短く
、移植手術が緊急となり、保存の重要性を認識した 

•動物実験へ 

•灌流液は最初は血液を用いたが、灌流圧が高くなるの
で血漿を使うと成績が安定した。 

• 1967年；17時間 機械灌流保存した腎移植成功。 

• 1971年 37時間 機械灌流保存の腎移植成功 
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Ｂｅｌｚｅｒ Ｍａｃｈｉｎｅ の数々 

ＵＷ液を研究開発したBelzer と その仲間たち 
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 市販されているUW-gluconate液 
Machine Perfusion Solution–Belzer UW® 

UW-gluconate灌流保存液 

Ｍｅｓｓａｇｅｓ ｆｒｏｍ Ｐｒｏｆ．Ｂｅｌｚｅｒ 
ＵＷ液 登場：肝臓、すい臓へ 

• それでもMerk Indexを引き, Sigmaのカタログを開いて資料な物質
を探し、選び、試してはまた選ぶ日々が続いた。 

 

• 1984年 Gluconateを用いた腎臓灌流保存液のほうが先にでき３日
間保存に成功した。 

• 1980年代前半はＵＷ液を用いて、腎臓（72時間）、肝臓（24時間
）の保存実験。 

 

• 1987年 臨床すい臓移植、少しずつ保存時間を延ばし30時間） 

• 肝移植も成功したが最初は６時間まで。ところが ＨＩＶ陽性の
ドナーからヒヒへ20時間の灌保存成功。そして、 

• 1987年 20時間保存の肝移植成功 
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ＵＷ液はもともと機械還流液の開発の途中
で生まれた Kichen sink solution 

国際心停止ドナー会議  
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心停止（ＤＣＤ）ドナーの分類 

G Koostra ほか 

（Transp Proceedings 1995; 25(5): 2893-2894） 

Category 1- Dead on Arrival＊ 

Category 2- Unsuccessful Resuscitation＊ 

Category 3- Awaiting Cardiac Arrest 

Category 4- Cardiac arrest while brain dead＊ 

＊：uncontrolled DCD 

Maastricht type 

 深刻な臓器不足に対応するように心停止ド
ナーが急増している 
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我が国における心停止ドナーの特徴 

① 長い期間の死戦期 

② 死体内灌流が心停止直後 

③ 高投与量の昇圧剤 

④ 心血管系疾患 で高齢者が多い 

⑤一般的に脳死を経ることが多いものの呼吸

停止で心停止ドナーになることもある 

20 

東京医大八王子医療センターで経験した78日間
待機症例 
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欧州からの多施設共同研究。死体腎移植。同一ドナーの１腎
を単純冷却保存、１腎を低温持続流保存。結論として低温持
続流保存による保存のほうが術後無機能は少なく短期間で透

析を離脱する。   

 灌流保存によるdelayed graft functionの軽減 

単純冷却保存 ＶＳ 体外型腎臓灌流保存 
 
2012年ごろ多くの臨床研究、試験が行われた 
Delayed  graft function(ATN)の軽減 
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灌流型腎保存は医療費削減に寄与する 

AJT２００６：８：２３９１－２４０１ 

AJT ２０１２：１２：１８２４－１９３０ 
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海外製品の使用頻度（腎臓）；心停止ドナーの60％に灌流保存装置が
使用されている 

国際学会では、腎臓
のほか肝臓、心臓、
肺用の製品が並ぶ 

灌流保存技術の海外状況 

28 

東京医大での低温持続灌流保存器 
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低温持続灌流保存法からみた 
腎移植に望ましいグラフトのviability 

１．30～50mmHgの灌流圧で最低0.4ml/min/gの灌流
量が得られる 

２．灌流圧が経時的に上昇しない 

現在の心停止ドナー 

• 欧米では、もはや、レスピレーターオフだけが
心停止ドナーではない 

 

• 救急搬送された心肺蘇生不能もドナーになり
うる 

 

• 実は日本でも、CPR心停止ドナーは存在し
た。 
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救急救命センターでの心肺蘇生不能をドナーに 

 灌流保存は我が国でヒト臨床で行われた 

• PNFが少なく、DGFも期間が短い。また術前Viabilityを判定して移
植に使用できるかが可能（0.4ml/min/g以上、灌流圧が上昇し
ない） 

• Kozaki M et al: Transplant Proc.23,2575-2578,1991 

• Matsuno N et al; Transplantation 57(2) 293-295,1994 

• Matsuno N et al: Transplant Proc.26,1903-1905,1994 

• Kozaki K et al: Transplant Proc.29,3586-3587,1997 

• Matsuno N et a;: Clin. Transplant 12:1-4, 1998 

• Matsuno N et al: Transplantation 82(11)1425-1428 2006 
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移植可能と判定した腎臓の保存状況 

灌流量 

灌流圧 

灌 流 時 間 

（時間） 

（N Matsuno, et al. Clin Transplantation 1998; 12: 1-4） 

34 

移植を断念した腎臓の保存状況 

灌流量 

灌流圧 

灌 流 時 間 

（時間） 

（N Matsuno, et al. Clin Transplantation 1998; 12: 1-4） 
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保存中灌流量と予後判定－結果 

灌流量 
（ml/min/g） 

ATN 
（日） 

最良Cr 
（mg/dl） 

PNF 

1群 
（n=30） 

0.50±0.11 12.2±9.81 1.94±1.25 
7 

（23.3％） 

2群
（n=30） 

0.77±0.08 8.61±9.07 1.49±0.70 
2 

（6.6％） 

3群
（n=23） 

1.12±0.14 8.65±12.6 1.30±0.57 
0 

（0％） 

（N. Matsuno, et al. Transplantation 82（11）; 1425-1428, 2008） 

当施設でviability不良と判定し破棄したが他施
設で移植した症例 

ドナー 
年齢 

WIT 灌流状況 転帰 

症例1 ５７ ６０ 
0.28ml/min/g 
186.1mmHg/ml/min/g 

無機能 

症例2 ５３ １２２ 
0.62ml/min/g 
80.9mmHg/ml/min/g 
灌流圧上昇 

無機能 

症例3 ５２ ５９ 
0.26ml/min/g 
236.1mmHg/ml/min/g 

無機能 
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37 

 

Tokyo Metropolitan University 

議論が進む灌流保存の温度、酸素条件 

• 酸素100%,20%,0%で比較 
• 100%酸素化において，再灌流後

の逸脱酵素低減 

*Transplantation Int. 2010; 23: 944-950 

• 低温における積極的酸素化は，肝
臓に対して保護的 

• 再灌流後の胆管障害の低減 

*J Hepatol 2013; 59: 984-991 

*Am J Transplant 2013; 13: 1450-1460 

• 単純冷却，低温，酸素化復温，室
温灌流で比較 

• 酸素化復温が再灌流後の酵素低
減，胆汁生成量増加 

(Rat) 

(Rat) 

(Pig) 
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保存温度により、酸素、老廃物除去は必要か 
r of Hepatology 2014 Jr of Hepatology   2014 

腎灌流保存と酸素、温度；最近の
我々の研究から 

• 体重２５Kg程度のブタを用い、心停止後60分
の腎臓を摘出、2時間の単純冷却保存を行っ
た。さらに2時間の持続灌流保存を行った 

• 温度を低温、復温、復温酸素化にして比較検
討した 
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我々が使用している研究用試作機 3台 

肝臓用灌流保存装置 腎臓用灌流保存装置 

Tokyo Metropolitan University 

灌流実験結果 : R.R変化率 
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Tokyo Metropolitan University 

灌流実験結果:逸脱酵素量 
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心停止ドナー肝灌流保存の条件検討 

灌流保存中の臓器温度の検討 1.  

灌流保存技術のさらなる発展のために 

提供臓器拡大を目指し 

体温血液再灌流モデルによる評価 

灌流保存中の液性因子除去の検討 

2.  

3.  
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保存中の肝臓温が上昇すると門脈圧は低下
するが酸素消費量が増加する 

Correlation between liver temperature 

and oxygen consumption 

Correlation between liver temperature 

and PV pressure 

R² = 0.1591 
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8/20/2016  26th  International congress of the transplantation society 

orals session: Ishcemia reperfusion/ preservation(Hong Kong)より 

人工赤血球含有肝灌流保存液 
 

Warm ischemic 

time  (1hour) 
Preservation 

(4hours)  

Ischemic 

Reperfusion 

(2hours)  

Preservation method 
●CS group (N=3) 

●SNMP group (N=3) 

●AOC SNMP group 

(N=3) 

●AOC (300ml) SNMP 

group (N=1) 
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再灌流中のAST, Lactate 

心停止ドナー肝に対する、短時間 低温持続還流臨床研究 

Ann Surg 2015;262 (5)764-771  

スイス、オランダ、イギリス  

 25例心停止ドナー WIT33 

対照群50例 

TIT;6～7時間   灌流液；KPS-1 

門脈灌流のみ  
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Tokyo Metropolitan University 

今までの常識を覆し心停止後の、脳死下でない心臓も灌流保
存技術で移植可能となった 

 transplants of DCD hearts comes as the result of combined research between 
the Victor Chang Cardiac Research Institute and St Vincent’s Hospital. 

http://www.theaustralian.com.au/news/worldfirst-dead-heart-transplant-at-sydneys-st-vincents-hospital-a-
game-changer/story-e6frg6n6-1227099798041 

St Vincent’s Hospital Heart Lung Transplant 
Unit, Professor Peter MacDonald ( 2014) 

実用化を目指す灌流型保存装置 

• 開発で目指した機能         

a) 操作が容易である事 ⇒ タッチパネル 

b) 温度の調節ができる事 ⇒ 4℃～22℃ 

c) 流量・圧力調節 ⇒ ﾁｭｰﾌﾞﾎﾟﾝﾌﾟの回転数 

d) 酸素濃度測定  ⇒ 連続測定         
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灌流型臓器保存装置 

• タッチパネル 
• 総合監視画面 

• 循環系 
  設定画面 

• 温調系 
  設定画面 

現在は、腎臓、肝臓両用保存装置 
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灌流装置の開発状況 タッチパネル式で温度制御管理、流量制御
管理可能、酸素消供給量も表示できる 

日経新聞、日経産業新
聞、北海道医療新聞など
で取り上げられた 

灌流保存装置を用いた臨床研究 

• ５０例程度をめやすに日本のデーターを(他施
設共同研究）を世界に 

• 装置はまず供与（無償）（旭川医大、国立成
育医療研究センターで実験中） 

• 灌流保存液と回路は共同研究費で？ 

• 試験デザイン 
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単純浸漬冷却 
保存からダイナ
ミックな臓器保存
へ 

本日のメッセージ 

• 臓器保存学は、臓器提供を活性化する 

• 脳死ドナーはすべてがベストの臓器ではな
い。高齢者ドナーよりも心停止ドナーのほうが
良い成績を得ることもある。 

• 灌流保存技術を使えば術前にグラフトの機能
評価が出来る 

• 欧米では普及しアジアではまだ。移植医療技
術の多施設共同研究を行いたい 
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Prof. Belzer  and Machine preservation 


