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研究成果の概要（和文）：肝移植術中に発生する酸化ストレスは虚血再灌流障害において重要な役割を担うことが知ら
れているが、我々の施設で施行された肝移植術中の酸素消費量を測定することで、再灌流時に発生する酸化ストレスと
の関係を調べ、術後の肝機能に及ぼす影響を検討した。血清コエンザイムQとトロンボモヂュリンは再灌流前後で変化
は認められたが、酸化ストレスや酸素消費量との明らかな関係は認められなかった。酸素消費量の上昇量が多い群では
術後の肝酵素が上昇する傾向が認められた。メカニズムに関しては今後も検討が必要である。

研究成果の概要（英文）：We have investigated intra-operative increased oxygen consumption after 
reperfusion and the mechanism of our results, which reflected higher serum liver enzymes (AST) 
postoperativel. Thus, we have investigated the relationship between oxidative stress, endothelial cell 
injury and oxygen consumption. 33 liver transplant recipients (: OLT and 26: LDLT) were eligible for our 
study. We collected serum Thrombomodulin as the marker of endothelial cell injury and serum CoQ as the 
marker of oxidative stress at the timings of after-anesthesia induction and one hour after reperfusion. 
We investigated the relationship between the increased oxygen consumption, endothelial cell injury and 
oxidative stress between the two groups. This increased oxygen consumption might not be associated with 
oxidative stress, but instead with endothelial cell injury.
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1. 研究開始当初の背景 

(1) ストレスとは生体内の酸化と抗酸化の

バランスが崩れることで起こり，主に

炎症・虚血再潅流・急性肺障害・肝障

害などで起こると考えられている。重

症肝疾患で肝移植術を選択する患者に

おいては酸化物質の増加とともに抗酸

化物質の生成低下によっても酸化スト

レスが増加している状態であると考え

られる。また術中には臓器の虚血・再

潅流が起こるため酸化ストレス・抗酸

化力は術中に大きく変化することが予

想される。酸化ストレスの原因である

活性酸素種は不安定であり計測が困難

であったため肝移植周術期における酸

化ストレス・抗酸化力の変化について

は不明な点が多かったが今回新たな酸

化ストレス測定法を用いることで患者

病態を把握でき，予防や治療・生命予

後改善につながる可能性がある。 

2. 研究の目的 

(1) 新たな酸化ストレス測定法を用いて

重症肝疾患患者での酸化ストレス度、抗酸

化力の変化について明らかにする。具体的

には(1)肝移植レシピエント及びドナーの

血液を用いて酸化ストレス度、抗酸化力を

全身麻酔導入後、再灌流前、再灌流後に測

定し、動態を明らかにする。また、酸化ス

トレス度とclinical outcomeとの関係を検

討し、再灌流後の酸化ストレス度が術後管

理の指標になるかを検討する。評価項目は

肝移植周術期の酸化ストレス度（d-ROMsテ

スト），抗酸化力（BAPテスト），患者の臨

床的背景・予後，肝移植周術期の生化学・

血液ガス分析検査結果の検討を行う。 

(2) 肝移植手術中の酸素消費量に関する報

告はいくつかみられるが、その臨床的意義

とメカニズムに関しては不明である。今回

我々の施設で施行された、生体および脳死

肝移植術中の酸素消費量の測定と術後肝酵

素の関係性及び酸化ストレスの指標である

肝組織における 8-OHdG や血清 CoQ、内皮

細胞障害の指標であるトロンボモヂュリン

との関係について検討を行う。 

3. 研究の方法 

(1) 評価項目は肝移植周術期の酸化ストレ

ス度（d-ROMs テスト），抗酸化力（BAP

テスト），患者の臨床的背景・予後，肝移植

周術期の生化学・血液ガス分析検査結果の

検討を行った。 

(2) 全身麻酔の導入後に挿管チューブを介

して非侵襲的に Deltatrac 代謝モニターを

装着し、手術中の酸素消費量を全身麻酔導

入後、前無肝期、無肝期、再灌流後 1 時間、

閉腹時に測定した。同時に麻酔導入後と再

灌流 1 時間後に血清 CoQ の測定を行い、肝

生検をドナー肝切除前および閉腹時に施行

し、8-OHdG の測定を行った。術後 1、２、

３、７日目の肝逸脱酵素を収集し、酸素消

費量との関係について検討を行った。 

4. 研究成果 

(1) d-ROMに関しては、ドナーとレシピエ

ントに発現したものはそれぞれ、242.58±

88.70 vs 234.79±56.51で、p=0.7487と有

意差は認められなかったが、BAPテストにお

いてはドナーとレシピエントにおいて、そ

れ ぞ れ 1956.17 ± 239.45 vs 2265.07 ±

245.93で、p=0.0004と有意な上昇が認めら

れた。臨床的指標として血清ASTおよびALT、

血ガスで測定できる乳酸値などの指標に関

しては、明らかな関係は認められなかった。 
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