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(緒言J今回我々は､IJ)Dは(1型糖尿病)を原疾患と

する慢性腎不全患者に対し生体腎移植を施行し､サイ

クロスポリンの内fR時間を変更することで､良好な血

中濃度管理を行い得た症例を経験したので報告する｡

【症例】

患者 :男性43歳

主訴 :生体腎移植日的入院

家族歴 ･.脳梗塞(父方の祖父)､腰原病 (RA母)､糖尿

病なし

既往歴:腹部手術歴あり(CAPJ)用カテーテル挿入術)､

アレルギーなし､輸血歴なし､喫煙歴なし､機会飲酒､

職業 理学療法士

現病歴 :昭和52年(19歳)IDDMを発症LS病院に通

院し始めた｡その後腎不全が進行し平成 9年2月24

EICAPD導入｡平成 15年 4月､平成 17年 3月の2回

腹膜炎に確息､平成 17年 3月23日CAPD用カテーテ

ルを抜去し血液透析に移行した｡平成 17年 1月25日

父をドナーとするABO血液型一致生体腎移植を希望し

当科を紹介受診､5月10日から17日まで腎移植の為

の術前検査日的の入院､諸検査の結果移植術は可能と

判断した｡7月15日生体腎移植目的にて当科に入院と

なった｡

入院時現症 :身長 170.Oc皿､体重 61.75kg､血圧

164/98ndg､脈拍 92bpJ)整､体温 36.7℃､皮膚に出

血斑点､皮下結節なし､結膜に軽度貧血を認めるも黄

症なし､表在リンパ節を触知しない､甲状腺触知せず､

口腔内異常なし､胸部 :呼吸音正常､ラ音なし､心雑

音聴取せず､腹部:平坦､腸音正常､肝牌腎触知せず､

*別刷請求先 :出清 正 〒380-8582
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CAPDの手術創あり､下腿浮腫なし

検査所見 :Bloodtype:ORh+(ABOcoJnPatible)､HLA:

onehaploidentical､LCT-Ty陰性､CBC:WBC2940/nq3､

RBC352万/血P､fTb10.5g/dl､Hct33.0%､Plt16.I

万/Jnm3､Hemostasis:PT12.4sec､APTT35.4sec､Fib

193mg/dl､Chemistry:GOT91U/L､GPT71U/L､LI)IT

168IU/L､ALP277IU/L､T-Bil0.2mg/dl､… 01

166Jng/dl､TG144Jng/dl､血y57IU/L､CK66IU/L､TP

6.1g/dL､Alb4.0g/dL､JSUN60.1mg/dL､Crll.21mg/dL､

UA5.9mg/dl､Nal34mEq/L､K5.6mEq/L､CllOlmEq/L､

Ca10.2Jng/dL､P6.5mg/dL.IlbA165.4%､Serology:

CRP0.04ng/dl､インスリン抗体 16(く7)､抗GAD抗体

(-)､Endocrine:intact-PTH330pg/Jnl､頭部cT:脂

梗塞典なし､頚部エコー:頚動脈の軽い動脈硬化､軽

度副甲状腺腫大あり､腹部ドップラーエコー :腸骨動

脈の血流を確認､Chest,X-P:CTR44.6%､ECG:LⅥt､

眼底 :糖尿病性網膜症に対し汎網膜光凝固術済み

入院後の経過 :図 1(経過表)の上半分は投与された

免疫抑制剤を示す｡上から順にミコフェノール酸

(MW)､サイクロスポリン(CsA)の経口投与と持続静

注､ソルメドロールの点蔽及びメドロールの内服､抗

CD25モノクロナール抗体の点滑を示す｡

7月16日 (手術5日前)よりCsA300Jng(一日あたり

5JEg/kg)を9時､21時の内服で開始したが､7月19日

の血中濃度は CO(内版直前の濃度 ･,トラ7倍)

124ng/Jnl､C2(内服2時間後の濃度) 142ng/Jnlとト

ラフ値の低値に加え､C2にpeakの形成が見られなか

った｡そこで､術後1週間は一日あたり3J)g/kgのCsA

の持続静注を行った｡

平成17年7月21日生体腎移植術を施行し､内祝鏡

下にドナー腎を摘出したが.温阻血時間は2分 0秒､
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総阻血時間は 51分56秒で初尿をdeclamp後 14分で

認めた｡しかし移植術翌日午後6時より急激に尿量が

減少し､急性液性拒絶反応の可能性も考えられたが､

超音波検査上､移植腎の水腎を認めず､また移植腎皮

質､移植動脈の血流も良好であったためその可能性は

低いと判断､csAによる薬剤性腎障害と考えた｡CsA

の投与量を減らしたところ､Cr値は 7月 28日には

1.16皿g/dlまで低下した｡7月29日(術後8日目)より

CsAを術前同様に経口投与のみに変更したところ､co

181ng/Jd､C215lng/皿1ととも低値でpeakの形成も認

めなかったため､7月31日 (術後10日日)より再び持

続静注に変更した｡そこで8月2日 (術後12日日)か

ら持続点滴静注に食前 1時間の経口投与(200mg､

3.4喝/kg)を併用する形で､CsAを投与したところ､8

月4日 (術後 14日日)には､Pharmacokineticstudy

(PKstudy)にて良好なProfileを得た｡そこでCsA

を食前の経口投与のみとしたところ､退院直前の

PKstudyでもC2にピークを認める良好なProfileを

得ることができた｡

図2はCsA内服後の血中濃度でCOは内服直前､clは

内服後 1時間の血中濃度を示す｡術前の7月 19日､

術後持続静注から経口投与に変更した 7月28日､持

続静注に食前投与を併用した8月4日､退院直前8月

S/10 &22
(32)

図1経過表

19日の食前投与単独時を各々示している｡尚､AUC0-4

は8月4日1965ng･hour/mL､8月19日2490mg･hour/皿L

であった｡その他拒絶反応､感染症､外科的合併症も

なく､術後32日日Cr値 1.34にて退院となった｡

(考察】シクロスポリンの副作用の発現はその血中濃

度の依存し､中毒域と治療域が近いことが問題となる｡

またその体内動態の個体間変動が大きく､薬物問相互

作用を受ける可能性が大きいことから､適正使用を行

う上で血中泣度の測定が必須である｡本来.サイクロ

スポリンのマイクロエマルジョン製剤であるネオー

ラルはサンディミュンに比べ､胆汁酸の有無にかかわ

らず吸収が速やかで食事の影響による吸収の変動が

受けにくいとされている｡しかし､実際は食後投与よ

り食前の投与のほうがその吸収は良好とする報告が

ある1)｡もともと糖尿病患者はCsAの吸収不良例が多

いとされる2)･3)｡その理由として､移植前から存在し

ている糖尿病性胃腸症､胆汁分泌不良､微小循環障害､

脂肪代謝障害等が関与している可能性が考えられて

いるが詳細は不明である｡

今回､これらの文献を元に食前投与に切り替えたとこ

ろPKstudyにて良好なprofileが得られた｡ネオー

ラルはサンディミュンと違いもともと胆汁酸の有無
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回2CsAのPharmacokineticstudy

に依存しないため､胃内容とともに胃の滞在する時間

が短縮されることで顕著な吸収の改善が得られた可

能性を考えた｡今後､csAの吸収不良例は必ずしも本

症例のように原疾患が糖尿病でない症例に対しても､

移植時の同剤の投与法を食前投与とすることで対応

できる可能性が考えられた｡

[結語】糖尿病腎症による腎移植症例にCsAを投与す

る場合､食前投与を行うことでCsAの血中濃度をコン

トロールできる可能性が考えられた｡
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