
要 旨

透析患者の血圧管理を考えると，腎臓と血圧の深い

相関関係が腎不全の保存期から生命の終末期まで長く

続いているという事実が背景にある事がわかる．透析

患者の約70％で，高血圧を合併する．血圧上昇は心

肥大や心不全の危険因子であり，また，透析患者の主

要な死因は，心血管系疾患である．①体液量，②レニ

ン・アルドステロン系，③交感神経系，④血管作動性

物質，⑤動脈壁弾性の低下，⑥エリスロポエチン，⑦

睡眠時無呼吸，などの要素が血圧上昇因子である．降

圧治療は体液量の管理が基本であり，食事管理，適正

な体重の維持，病態に応じた降圧薬の選択をする．透

析患者の低血圧は透析時ばかりでなく持続的な低血圧

の管理の側面がある．適正体重，栄養の管理，血液濾

過，腹膜透析を含む透析方法の修正によりQOLを維

持していくことが望ましい．

はじめに

腎機能障害と血圧の関わりはきわめて深くかつ長い

といえる．様々な原因による腎機能障害は体液貯留を

はじめとする機序により血圧を上昇させる．一方，持

続する高血圧は細動脈硬化を主体とする腎糸球体障害

をもたらす．ここで，お互いが原因であり標的でもあ

るという深い関係が長く続くことになり，慢性腎不全

患者では高血圧が高度となりかつ持続性で，動脈硬化

性合併症が進行しやすい．このことは，末期腎不全患

者において透析の開始時期にすでに心血管系の合併症

が多く認められるという，われわれ透析医療に関わる

医療者が日々痛感する事態にもつながっている．

すでに全身動脈硬化の進行した症例に富む今日の透

析患者の治療において，血圧変動の要因の理解と，適

切な血圧管理に関して，ここでは，可能なかぎりEBM

に準拠し検討してみたい．

1 透析患者の高血圧

透析患者の約70％で，高血圧を合併する1,2）．高血

圧は，心肥大や心不全の危険因子であり3,4），また，

透析患者の主要な死因は，心血管系疾患である5,6）．

本邦でも，透析患者の死因の6.2％を心筋梗塞が占め，

心不全の25.0％と合わせると死因の約31％が心臓死

であるといえる5）．したがって，透析患者における高

血圧の管理はきわめて重要で，高血圧の適正な管理に

より左室肥大と生命予後の改善がもたらされる7,8）．

1） 透析患者における高血圧の成因

① 体液量

体液量の増加は，透析患者の血圧上昇の最も重要な

要因である（体液量依存性;volume-dependent）．腎

機能の廃絶による腎からの食塩排泄の圧倒的な機能障

害が言わずもがなの要因である．日本人の食塩摂取量

は，平均11.2gとされるが，男性が女性より多く，
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40代～60代の世代が，20代や70代以上の世代より

も多い傾向がある（厚生労働省健康局総務課「国民栄

養調査結果の概要」）．この食塩摂取量増加の背景には，

食習慣の世代ごとの相違や，勤労世代においては外食

の機会やカロリー摂取とともに食塩摂取量が多くなる

ことなどがあろう．

② レニン・アルドステロン系

レニン・アンギオテンシン系の亢進により末梢血管

抵抗の増大がみられる．また，体液量とは独立した血

圧高値の要因になり予後にも影響する9）．透析患者で

は体液量の増大に比して，相対的なレニン活性の亢進

がある可能性がある．

③ 交感神経系

透析患者の交感神経節後線維の放電は亢進している．

これは，腎からの求心性シグナルを介するとされてい

る10）．

④ 血管作動性物質

腎不全患者では，強力な昇圧物質であるエンドセリ

ンの血中濃度が上昇している11）．Na�K�ATPase阻害

物質の増加が高血圧に関与する可能性も知られている．

降圧系については，一酸化窒素（NO）合成を阻害す

るdimethylarginineが腎不全患者で高値を示すこと

が知られている12）．

⑤ 動脈壁弾性の低下

動脈硬化に伴う血管の弾力性低下は，収縮期高血圧

をきたす．その結果，脈圧の増加がみられる13）．

⑥ エリスロポエチン

遺伝子組換えヒトエリスロポエチン（EPO）投与

による貧血の改善に伴って，しばしば高血圧が発症ま

たは増悪することが知られている．貧血の改善が早い

場合や貧血改善の目標を高く設定した場合に高血圧の

発症頻度が高いことが知られている14）．

⑦ 睡眠時無呼吸

透析患者の睡眠パターンは乱れており，夜間睡眠時

無呼吸症候群の合併が多い15）．睡眠時無呼吸は交感神

経系刺激を介して血圧上昇に関与する16）．

2） 透析患者の高血圧の特徴

透析患者は収縮期高血圧を示す例が多く，脈圧が大

きい傾向にある17）．また，血圧の日内変動は小さく18,19），

夜間降圧が少ない（non-dipper）．時に夜間血圧が上

昇する症例（nocturalhypertension）もある20）．さら

に，体液量依存（volume-dependent）の要因のため，

透析前後で血圧が大きく変動する20,21）．透析後には下

降する．また，非透析日と透析日とでも血圧が変化す

る．透析患者の血圧管理には，血液透析中の血圧のみ

でなく，自宅血圧も考え合わせることが重要である．

3） 血圧管理の目標と生命予後

血圧管理の目標については議論がある．D・Amico

らは，LVHと致死率が一番低かったことから，通常

140/90mmHg未満で高齢者は160/90mmHg未満を

提唱している22）．Maillouxらは，合併症のない患者

では正常血圧を目指し，昼間 135/85mmHg，夜間

120/80mmHg以下とするように提唱している23）．一

方，Uカーブ現象として，過度の血圧低下が生命予

後を悪化させるという報告も見られる24,25）．しかし，

低血圧例では，心疾患などの合併疾患が背景にあり予

後に影響している可能性がある．非透析日の血圧にお

いても140/90mmHg以下であることがのぞましいと

考えられる．

4） 体液量の是正

透析患者の高血圧の第一の要因は過剰な体液量であ

り，降圧療法の基本は体液量の是正である26,27）．厳格

な塩分制限や適切な除水により，血圧が正常化するこ

とが多い28,29）．透析患者では，腎機能正常者と比べる

と塩分摂取に伴う高血圧が出現しやすい．細胞外液量

に影響する要因としては水分よりも塩分のほうが大き

いためである．塩分摂取では浸透圧が上がり口渇が起

こるが，水分摂取では浸透圧の低下で抑制がかかる．

このため，塩分摂取ほど問題にはならない30）．

透析患者においても高血圧の主因は不十分な除水で

ある31）．実際，十分な除水で降圧薬が中止できること

がしばしばある．また，頻回透析や長時間透析により，

血圧コントロールが容易になる．これは体液量の要因

が大きく血圧を規定している場合である32）．ここで，

適切なdryweight達成から血圧正常化までは数週か

ら数カ月かかるlagphenomenonがある33,34）．血管

収縮物質が血中に残存していたと考えられている．そ

のため，過度な除水には注意を要すると考えられる．

血液透析間の体重増加はdryweightの3％を目標と

し，5％までを許容範囲とするべきである．適切な体

液量の是正が行われても，なお血圧が高い症例が薬物
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療法の適応になる．

5） 降圧薬

血液透析患者の降圧薬使用は，透析時の除水ととも

に，急激な血圧低下や透析直後の起立性低血圧を生じ

やすいことを考慮して，少量からの開始を原則とする．

また，透析中の血圧低下が起きやすい症例には，血液

透析直前の降圧薬の使用を避けることで，予防をはか

るべきであろう．

① アンギオテンシン変換酵素（ACE）阻害薬

心血管系疾患のリスクのある一般症例に対して，ほ

かの薬剤よりも有用性があることがHOPEstudyで

報告されている35）．高血圧は透析患者の左室肥大と予

後不良を起こす21）が，ACE阻害薬は血圧とは独立し

た因子としての左室肥大を改善し，死亡率を52％減

少させたという報告もある36）．さらに血管収縮物質で

あるdimethylarginineを減少させる働きもある37）．

このように，血圧降下以外の因子が加わっており，有

用性が高い．

ACE阻害薬の副作用としては，空咳，高カリウム

血症のほかに，透析患者に特有のものとして，陰性荷

電を有する PAN膜（polyacrylonitrile;AN69）に

よるアナフィラキシー反応と貧血が知られている．ア

ナフィラキシー反応は最初の10～20分に起こり，ブ

ラジキニンの産生と蓄積によると考えられている38）．

貧 血 は ， N�acetyl�seryl�aspartyl�lysy�proline

（AcSDKP） が高濃度になるために出現する．

AcSDKPはACEで低下し，尿中に排泄される．この

ため，EPO不応性の貧血を起こしうる39,40）．

② アンギオテンシン受容体拮抗薬（ARB）

ACE阻害薬の副作用対策で開発されたものの，透

析患者で左室肥大の抑制に対し有用であったという報

告がある41）．実際，ACE阻害薬と比べてARBは多

くが肝代謝であるため使用しやすい．しかし，メカニ

ズムは不明だがPAN膜によるアナフィラキシー反応

の出現は見られており注意は必要である42）．

③ β遮断薬

高血圧や冠動脈疾患のある透析患者に対する使用で

の有用性（致死率が前者 9％，後者 13％ 減少）が

DOPPSstudyで報告されている43）．また，Foleyら

により透析患者の生命予後を16％改善させたと報告

されている44）．気管支喘息，徐脈，心不全急性期，末

梢循環不全，うつ病などには禁忌であり，また高齢者

にもさけたいが，有用な薬剤である．高カリウム血症

への注意も必要である．

④ カルシウム（Ca）拮抗薬

Ca拮抗薬は降圧効果が強力であり，また肝代謝の

薬物が多いため，重用される．さらに，体液量が増大

していても，ある程度の降圧効果が期待できる45）．

KestenbaumらはCa拮抗薬により透析患者の総死亡

率を21％減少させ，心血管関連死を26％減少させた

と報告している46）．

Ca拮抗薬はPD症例では，排液の白濁をきたすこ

とがある47）．中性脂肪の濃度上昇があり，乳び液の滲

出と考えられる．

⑤ そのほかの降圧薬

α1遮断薬や中枢性交感神経抑制薬などは，他剤の

効果が不十分なときに併用される．高齢者や糖尿病患

者では起立性低血圧を起こしやすいため，少量から投

与を開始し徐々に増量する．

2 透析患者の低血圧

透析患者の低血圧には透析中に起こるものと慢性持

続的な血圧低下がある．

1） 透析中の血圧低下

透析中の血圧低下や透析後の起立性低血圧は死亡率

を増加させるとされている．

① 原因

●循環血液量の低下と交感神経活性の低下

循環血漿量の減少（hypovolemia）が主要な因子で

あり，血圧低下の多くは補液のみにて回復することが

多い．透析によって循環血漿量が減少すると，生理的

には交感神経刺激が増大し末梢血管抵抗が代償的に増

加し血圧は維持される．しかし，除水が過剰な場合や，

溶質除去による膠質浸透圧低下が大きく，間質や細胞

内から血管内への水分移動（plasmarefilling）が小

さい場合には，循環血漿量の急激な減少をきたし血圧

低下を示す．不適切に低いdryweightの設定は血圧

低下の一因である．また，透析患者における自律神経

機能の低下が，循環血漿量減少に対する末梢血管収縮

が不十分な要因となり，血圧が低下をきたすという面

も指摘されている．

● 酢酸塩
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透析液中には少量の酢酸塩が含まれている．酢酸イ

オンは末梢血管拡張作用や心機能抑制作用によって血

圧を低下させる．高齢者や肝障害患者などで酢酸の処

理能が低下しているケースなどで問題になる．

●心予備力の低下，不整脈，心タンポナーデ48）

● そのほか

内因性の降圧物質であるNO49）やアデノシン50）の関

与も報告されている．透析中の食事摂取に伴う消化液

の分泌やダイアライザーとの反応によっても血圧低下

が起こる．

② 透析時の血圧低下に対する対応

まず，除水速度をゼロにして限外濾過を中止し，血

流速度を100ml/分以下におとす．Trendelenburg体

位にし，生理食塩液や高浸透圧液（高濃度アルブミン

など）を補液する51,52）．嘔吐に対しては，側臥位を取

り誤嚥を予防する．高齢者や心機能低下例，気分不快

が遷延する例は，酸素吸入も考慮する．昇圧薬として

は，カテコラミンの点滴静注なども行う．（血圧低下

の予防は対策の項目を参照）

2） 持続的な慢性の低血圧

長期透析に伴って，血圧が次第に下降し，持続的に

低血圧を示す患者がいる．自覚症状の悪化やブラッド

アクセスの閉塞，透析不足につながることがある．原

因として自律神経機能障害やノルエピネフリンやアン

ギオテンシンIIなどの昇圧物質に対する血管反応性

の低下が重視されている53）．高度の貧血も低血圧の一

因である．

自覚症状がなく血液透析に支障がない場合には治療

が不要である．起立性低血圧症の増悪に対しては，段

階的な起立位をとることが勧められる．立位でめまい

が進行した場合は，直ちに腰をかがめる（蹲踞）よう

指導する．

3） 透析患者の低血圧の対策

① 適切なdryweightを設定する54）．

② 透析前に昇圧薬（amezinium（リズミック�），

midodrine（メトリジン�）55））などを使用する．

③ 降圧薬の種類や投与法をみなおし，透析前の投薬

の減量や中止を検討する．

④ 貧血の是正のため，エリスロポエチン製剤を用い

る．

⑤ 食事摂取は末梢血管抵抗を減少させ，血圧低下を

起こすため，さけるようにする．

⑥ 著しい低蛋白血症を伴う場合には，透析開始時に

血漿蛋白製剤を補充する．

⑦ L�カルニチンを使用する．

⑧ 循環動態に影響が少ない透析方法に変更する．

● 血液濾過（HF），血液濾過透析（HDF）：血液透

析（HD）に比べて除水に伴う血圧低下や透析困

難症の出現がすくない．

● 体外限外濾過法（ECUM）：ECUM による除水

は等張性であり血漿膠質浸透圧が減少しないため，

血圧が低下しにくい．ECUMによって除水し，

ついで限外濾過なしに透析すると，循環動態の変

動を軽減することができる．

● 持続緩徐式血液濾過法（CHF）：緩やかな透析条

件で通常よりも長時間をかけるHF，HDFの方

法．循環動態が不安定で，集中治療を必要とする

症例に適している．

●高ナトリウム透析56）：透析液のNa濃度を上昇さ

せ血漿浸透圧を維持し，plasmarefillingを促進

する．

●高カルシウム透析57）

● 低温透析：透析液温を通常の37℃から35℃に低

下させる．交感神経刺激が増大するために末梢血

管の収縮や心収縮力の増大により血圧低下が起こ

りにくいと考えられている58）．

●腹膜透析：持続的除水であるため心負荷がすくな

い59）．ただし，慢性的な除水不足にならないこと

が条件である．
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