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【資　料】

Ⅰ．はじめに
　肺疾患は世界の死亡原因の第3位である（GBD，
2013）。肺疾患の終末期患者にとって，肺移植は確
立された治療法の選択肢であり，余命の延長と生
活の質（QOL: quality of life）の向上の可能性を提
供するものである（Christie et al, 2012）。日本では
1998年から肺移植が開始されており，2010年に臓
器移植法が改正され，2020年には肺移植数は総計
763件に達している（日本肺および心肺移植研究会，
2020）。肺移植により，患者の肺機能は移植前に比
べると改善する。しかし，移植する肺は迷走神経が
切断されており，神経の再建を行わないため，呼吸
に大きく影響を及ぼす。迷走神経は気道や肺のさま
ざまな受容器を支配しており，呼吸困難の発生に最
も関連するとされている。肺移植患者は術後に集中
治療室（以下，ICUとする）で全身管理を行ってい
るが，移植後に ICUで初めてこれまでと異なった
呼吸機能を経験する。患者によっては，安静時も重
度の呼吸困難が生じて「あの時は死んだ方がマシだ
と思った」と退院時に話す患者もいる。
　呼吸困難とは，米国胸部学会の定義で「（患者が）
呼吸の際に感じる不快な主観的経験」とされており，
呼吸中枢から呼吸筋への運動指令と受容器から入っ

てくる求心性の情報との間に解離，あるいはミス
マッチが存在する場合に発生すると考えられている
（Parshall et al, 2012）。移植以外の人工呼吸器が必
要な重症患者を対象に行った調査では，呼吸困難は
最も苦痛の強い症状とされており（Kathleen et al, 
2014; Chanques et al, 2015），死を連想させ（Shih，
1999），PTSD（Post Traumatic Stress Disorder：心
的外傷後ストレス障害）にもつながることが懸念さ
れている（Shaw et al, 2009）。さらに，集中治療領
域のガイドライン（日本集中治療医学会J-PADガ
イドライン作成委員会，2014）では，人工呼吸器
装着患者の浅い鎮静管理や，人工呼吸器設定の1回
換気量を4～ 8ml/kg （予想体重）に制限すること
が推奨されている（Fan et al, 2017）。患者は浅い鎮
静管理で覚醒することで，呼吸困難などのさまざま
な苦痛を感じることになる。これらのことから，呼
吸困難の発症率は47％であったと報告されている。
（Schmidt et al, 2011）
　肺移植術直後は，迷走神経が切断されているだけ
でなく，再灌流障害によりPrimary graft dysfunction
（PGD）や急性拒絶反応，肺水腫などの術後合併症
により呼吸困難を発症している可能性がある。また，
合併症がなくても，移植肺と呼吸筋のミスマッチや
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術後疼痛，人工呼吸器ウイニング，リハビリテーショ
ンなどにより，呼吸困難で苦しんでいる患者は少な
くない。つまり，肺移植患者は重症患者の呼吸困難
のリスクに加えて，肺移植による特徴的な合併症な
どが上乗せされ，重度の呼吸困難を生じている可能
性がある。看護師は患者の症状マネジメントをする
うえで重要な役割を担っており，急性期での呼吸困
難の症状マネジメントは患者の安楽や苦痛軽減につ
ながるため，重要な課題である。
　そこで，本研究では，肺移植患者の呼吸困難に関
する研究の動向を把握し，今後の課題を明らかにす
ることを目的とした。

Ⅱ．方法
１．検索の対象にしたデータベース

　医学中央雑誌Web，Pubmedを用いて検索した。
２．検索条件・キーワード

　呼吸困難は，「呼吸困難」や「息切れ」などさま
ざまなキーワードが存在する。そのため，医学中
央雑誌Webでの検索キーワードは，「肺移植 /TH」
AND 「呼吸困難 /TH」，「看護 /TH」，「理学療法 /
TH」，「クリティカルケア /TH」とした。Pubmedで

は，「Lung transplantation［MeSH］」AND「Dyspnea
［MeSH］」とした（図1）。
　1983年に世界で初めて肺移植が成功したことか
ら，1983年からの文献を対象にした。
３．分析対象文献の選定

　選定条件として，以下の選択基準と除外基準を設
けた。
　選択基準は，①原著論文（Original Article）であ
る，②肺移植患者における呼吸困難に関する内容が
含まれる，とした。除外基準は，①対象者が小児の
文献，②事例報告，症例報告，学会抄録，医学概説，
会議録とした。基準に沿って文献を点定したうえで，
抄録の内容を確認し，肺移植患者の呼吸困難に関連
する内容であると判断された文献を選定した。
４．文献の整理・分析の方法

　分析対象となった文献を整理するために，分析視
点に沿ったマトリックス表を作成した。マトリック
スに含まれる項目は，研究目的，方法（研究デザイン，
対象者，対象者の評価時期），評価測定尺度，結果
とした。これらに関する記述を文献の中から抽出し
た。分析の視点は，肺移植患者の呼吸困難における
研究の動向把握，課題の明確化とした。

図1　文献選択過程
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Ⅲ．結果
　文献検索の結果，医学中央雑誌2,205件，Pubmed 
92件の計2,297文献が抽出された。まず，重複し
ている国内文献112件を除外した。続いて，事例報
告，症例報告，学会抄録，医学概説，会議録の国内
1,899件，国外57件を除外した。さらに文献の適合
性を精査し，国内文献190件，国外文献24件を除
外し，対象が小児の国内文献3件，国外文献1件を
除外した。その結果，国内文献1件，国外文献10件，
合計11件の対象文献が抽出された（図1，表1）。
　国別でみると，日本1件，アメリカ3件，オラン
ダ2件，フランス1件，イタリア1件，スイス1件，
ベルギー 1件，ポーランド1件であった。年代別で
みると，1996年から年に1件発表される程度であっ
た（図2）。内容としては，呼吸困難の発症率の論
文が6件，関連因子についての論文は7件，呼吸困
難が及ぼす影響についての論文が2件，介入プログ
ラムに関する論文が1件であった。以下に，対象者
の調査時期，研究デザイン，呼吸困難の実態把握と
関連因子に関する研究，呼吸困難が及ぼす影響，呼
吸困難に対する介入について検討していく。

１．対象者の調査時期

　対象者の調査時期については，移植術直後の ICU
入室期間の文献は11文献中1件，移植から1カ月
以降の文献は11文献中10件であり，量的研究はす
べて移植1カ月以降の移植患者を対象にした調査で
あった。
２．研究デザイン

　量的研究は10件であり，すべて国外の文献であっ

た。国内では量的研究は行われていなかった。研究
デザインはプロスペクティブコホート研究5件が最
も多く，次いでレトロスペクティブコホート研究4
件，介入研究1件であった。対象者数はRiccotiら
（2006）のイタリアの5施設共同で行ったプロスペ
クティブコホート研究が最も多く，129名であった。
次いで，De Vito Dabbsら（2004）が単施設で行っ
たレトロスペクティブコホート研究が120名であっ
た。それ以外は100名以下の研究が多く，プロスペ
クティブコホート研究では8～ 129名，レトロスペ
クティブコホート研究では24～ 120名であった。
　質的研究は，加納ら（2011）が行った1件のみで
あった。加納らは肺移植術後の ICU入室期間中に
人工呼吸器離脱が困難であった2名の患者に着目し，
人工呼吸器のウイニングが進まない要因について質
的研究を行っていた。その結果，呼吸困難は回復し
ているという実感が得られにくく，不安を引き起こ
していた。これにより，人工呼吸器のウイニングが
進まず，人工呼吸器離脱遅延を招いていたことが示
唆された。
３．呼吸困難の実態把握と関連因子に関する研究

1）呼吸困難の評価スケールと発症率（11文献中6件）
　呼吸困難の発症率について記載された文献は6
件認めた。呼吸困難の測定スケールにはmMRC
（modified British Medical Research Council），Borg
スケール，VAS（Visual Analogue Scale），QLTP
（Questionnaire for Lung Transplant Patients）が用
いられていた（表2）。mMRCは，呼吸困難を感
じる日常生活の活動能力をGrade0～ 5の6段階に
分けて呼吸困難の程度を評価するスケールである。

図2　年代別の文献件数
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表1　肺移植の呼吸困難に関する論文の目的，研究デザイン，対象者数，調査時期，結果

mMRCは6文献中2件使用されており，いずれも
外来患者を対象としており，Grade 3（平坦な道を約
100m，あるいは数分歩くと呼吸困難のため立ち止
まる）以上を「呼吸困難あり」と判断していた。そ
の結果，呼吸困難の発症率は42％と100％であっ
た。Borgスケールは，主観的運動強度として運動
中の呼吸困難を主観的感覚で0から10までの数値

で評価したスケールである。Borgスケールも6文
献中2件使用されており，運動時に4以上（多少強い）
を「呼吸困難あり」の群と判断され，Murcianoら
（2000）らの文献では，移植後26カ月以降の患者
を対象としており，呼吸困難の発症率は87.5％で
あった。Cebrià I Iranzo（2019）らの文献では，移
植後に調査しているが，調査時期や発症率の詳細な

表2　評価スケールの文献件数
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記載はみあたらなかった。VASは，10cmの水平線
を引き，左端を「呼吸困難なし」とし，右端を「最
も強い呼吸困難」として，現在の呼吸困難がどの位
置にあるのかを患者本人に主観的に判断してもらう
スケールである。VASも6文献中1件使用されてお
り，運動時のVAS 4cm以上を「呼吸困難あり」と
判断されていた。Ricottiら（2006）の調査時期は，
移植後9カ月以降（中央値27カ月）の患者を対象
に行った。その結果，呼吸困難の発症率は39％だっ
た。QLTPは，肺移植に特化した自己申告質問尺度
である。最大56の身体症状を評価するために使用
されており，この中に呼吸困難に関する内容もある。
肺移植患者に対して高い信頼性と妥当性が示されて
いる（De Vito Dabbsら , 2004）。QLTPは6文献中
1件で使用されており，De Vito Dabbsら（2004）は，
外来患者を対象としていたが，詳細な調査時期の記
載はみあたらなかった。彼らの調査では，呼吸困難
の発症率は37％であった。
2）呼吸困難の関連因子（11文献中7件）
　肺移植患者における呼吸困難の関連因子として，
原疾患，拒絶反応，移植肺機能不全，BOS（Bron-
chiolitis obliterans syndrome：閉塞性細気管支炎）
が指摘されていた。Martinezら（2000）は，運動
時の換気能と呼吸困難を片肺移植8名と両肺移植11
名で比較調査した。その結果，換気能は両肺移植患
者の方が有意に高かったが，呼吸困難は有意差を認
めなかった。Murcianoら（2000）はCOPDに対し
て片肺移植を受けた患者8名に，運動時の換気能と
肺の過膨張の有無，呼吸困難の有無について調査し
た。安静時には呼気流量制限や呼吸困難は認めな
かったが，運動負荷により最大呼吸困難Borgスケー
ルは6±3であった。これは，片肺移植では，温存
しているCOPDの自己肺が過膨張することで縦隔
が変形し，移植肺を圧迫することで肺容積の減少
や呼気流量制限が起こったと示唆された。Cebrià I 
Iranzoら（2019）は，肺移植後1年以内のフォロー
アップ時に閉塞性細気管支炎の有無で呼吸困難な
どの機能的運動能力について調査した。その結果，
BOSを発症した群では，重度な呼吸困難を発症し
ており，呼吸困難の頻度も多くなることが示唆され

た。また，De Vito Dabbsら（2004）は，拒絶反応
や肺感染症を発症した患者が咳や息切れなどの症状
の報告を有しているか調査した。その結果，拒絶反
応は肺感染症よりも有意に呼吸困難が多かったと報
告しており，呼吸困難は肺合併症の症状として注意
深く観察するように指摘された。Ricottiら（2006）
は，イタリアの5施設で肺移植患者129名のQOL
に関連する因子を明らかにすることを目的に調査
した。その結果，労作性呼吸困難は身体的側面の
QOLを示すPCS（Physical Component Summary）
の独立した予測因子であり，BOS，急性拒絶反応
も労作性呼吸困難とわずかに関連していた。
４．呼吸困難が及ぼす影響（11文献中2件）

　TenVergertら（1998）は，移植前，移植後に自
己申告質問票に記入してもらい，移植後の日常活動
や健康関連QOLの変化について調査した。その結
果，移植後に呼吸困難が改善している患者では，移
植4カ月後には身体的・精神的機能が劇的に改善し
ていることが示された。しかし，呼吸困難が強けれ
ば着替えや洗濯，歩行などの日常生活に制限を認
め，健康関連QOLの低下を示した。Vermeulenら
（2003）は肺移植後55カ月以上生存した28人の患
者を対象に，肺移植が健康関連QOLに及ぼす長期
的影響を検討した。その結果，肺移植前は呼吸困難
により日常生活の制限が強いられていたが，移植後
に閉塞性細気管支炎を合併した患者では，呼吸困難
を認めていることが多く，健康関連QOLの低下を
認めていた。
５．呼吸困難に対する介入（11文献中1件）

　Ochmanら（2018）は，外来通院中の肺移植患
者を対象に，ノルディックウォーキングを12週間
行うことで肺機能，呼吸困難，QOLに効果を示す
か比較介入研究を行った。ノルディックウォーキン
グとは，2本のストックを使って歩行運動を補助し，
運動効果をより強化するフィットネスエクササイズ
の一種である。結果は，12週間後の6分間歩行テス
ト（6MWT：6-min walk test）の有意な増加を認め，
呼吸困難の有意な減少を認めた。肺機能検査では有
意な変化は認めなかったが，QOLは有意に改善した。
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Ⅳ．考察
　今回，肺移植患者の呼吸困難に関する研究の現
状を検討したところ，以下の5点が明らかになった。
1）肺移植患者における呼吸困難の発症率・関連因
子，呼吸困難が及ぼす影響，呼吸困難への介入に関
する研究が行われていること，2）肺移植患者にお
ける呼吸困難の関連因子は，移植1カ月以降では原
疾患，拒絶反応，移植肺機能不全，閉塞性細気管支
炎が指摘されていること，3）移植後1カ月以降の
呼吸困難は，健康関連QOLに影響を及ぼすこと，4）
ノルディックウォーキングを行うことで肺機能や身
体機能，呼吸困難は改善し，QOLも向上すること，5）
移植術後急性期の呼吸困難については，ほとんど研
究が行われていないこと，である。
　研究デザインは量的研究が11件中10件であり , 
質的研究は11件中1件であった。量的研究はいず
れも海外の文献であり，呼吸困難の程度をさまざま
なスケールを用いて数値化していた。ほとんどが観
察研究であり，呼吸困難の発症率，関連因子，その
影響について調査していた。しかし，日本ではこ
れらについて調査されていない。海外での調査で
は，肺移植患者の呼吸困難の発症率は高く，呼吸困
難で苦しんでいる可能性が高い。関連因子について
も，海外では原疾患が嚢胞性肺繊維症の患者が大半
を占めているが，日本では間質性肺炎や肺高血圧症
であることが多く，これら背景が異なることから日
本独自の調査が必要と考える。質的研究では，加納
ら（2011）が肺移植患者の人工呼吸器装着中の呼
吸困難による影響を調査していた。これにより，呼
吸困難は回復しているという実感が得られにくく，
不安を引き起こし，人工呼吸器離脱遅延を招いてい
たことが示唆された。呼吸困難は主観的感覚であり，
肺移植患者が呼吸困難をどのように感じているのか，
肺移植術患者が移植以外の呼吸困難と質的に，量的
に異なるのか，などについて今後調査していく必要
がある。
　肺移植患者の呼吸困難に関する実態調査は，発症
率に関する報告が11件中6件，関連因子について
も11件中7件であった。そして，介入研究は2018
年に行われた1件のみであった。これら先行研究か

ら，肺移植患者は新しい肺を移植することにより健
常人と同様に日常生活動作による呼吸困難が消失す
るわけではなく，移植1カ月以降も運動負荷により
多くの患者に呼吸困難が出現していることがわかっ
た。呼吸困難の関連因子として，原疾患，拒絶反
応，移植肺機能不全，閉塞性細気管支炎が指摘され
た。原疾患以外の関連因子は，肺移植特有の肺合併
症であった。しかし，これに対して，移植術後の急
性期における呼吸困難に着目した文献は，11件中
1件であった。肺移植患者は肺の迷走神経が切断さ
れており，容易に呼吸困難を起こしやすいという病
態的側面がある。この病態に，急性拒絶反応や肺水
腫など術後肺合併を起こせば重度の呼吸困難を発症
させるリスクがあるだろう。さらに，一昔前までは，
人工呼吸器と同調させるために深い鎮静管理を行っ
ていたが，近年では移植以外の内科外科の人工呼吸
器装着患者の治療戦略が行われるようになった。そ
れは，浅い鎮静管理を行うことで人工呼吸器離脱が
早く，予後も改善するからである（Fan et al, 2017）。
また，同じく人工呼吸器装着患者の低一回換気量に
よる肺保護戦略で予後が改善したという報告（Fan 
et al, 2017）もあり，これら治療戦略が推奨されて
いる（Fan et al, 2017）。重症患者の約半数が呼吸困
難を発症しており，重症患者に対する呼吸困難への
ケアの重要性は明らかである。さらに，肺移植患者
の術後急性期では，重症患者の呼吸困難のリスクに
加えて，肺移植による特徴的な合併症が上乗せされ，
呼吸困難の頻度が増すだけでなく，重度の呼吸困難
を生じている可能性がある。現段階では，急性期の
呼吸困難に着目した研究はほとんどなく，移植1カ
月以降の先行研究を紹介するに終止したが，術後急
性期の呼吸困難の現状調査，そして，どのようにケ
アを行うのかという議論は早急に必要である。
　また，先行研究では，呼吸困難との関連因子を調
査しているが，関連性の強さについて調査した研究
はみあたらなかった。呼吸困難の現状把握をするう
えで，どの因子が呼吸困難に大きく影響を及ぼして
いるのかについても調査していくべきである。
　呼吸困難が及ぼす影響については，11件中2件
抽出された。いずれの文献も，移植1カ月以降の
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患者を対象に調査しており，運動時の呼吸困難が
健康関連QOLに影響を及ぼしていることが明らか
になった。呼吸困難が強くなるほど日常生活動作
が制限され，うつ症状や不安などの精神障害も認
め（Vermeulen et al, 2003）, 運動耐容能やADLも
著しく障害されたことで健康関連QOLが低下した
可能性がある。また，労働などの運動による呼吸困
難は，身体的に働くことができるのかと不安を抱き，
復職することが難しくなることも報告されている
（Cicutto et al, 2004）。復職は運動する機会を増や
すだけでなく，人生のやりがいを見出すこともでき
るため，健康関連QOLにもに影響を及ぼす（Sama-
ranayake et al, 2013）。したがって，肺移植患者にとっ
て呼吸困難は，移植1カ月以降の健康関連QOLに
も影響を及ぼすため，その対策としてノルディック
ウォーキングを行うことで，呼吸困難とQOLの改
善を認めた。移植1カ月以降の呼吸困難の調査は今
後も必要だが，術直後急性期の呼吸困難が及ぼす影
響についても調査していく必要がある。なぜなら，
肺移植以外の重症患者では，呼吸困難は最も苦痛の
強い症状であり（Kathleen et al, 2014），PTSDを
引き起こし，QOLが低下する可能性があるが，肺
移植術後患者ではこれら影響についてはわかってい
ない。肺移植術後患者は，移植以外の重症患者より
も重度の呼吸困難で苦しみ，PTSDなどに影響を及
ぼしている可能性がある。したがって，術後の呼吸
困難が及ぼす影響やそのケアについても，早急に調
査を行っていく必要がある。これらのことから，術
後急性期の呼吸困難について調査を行っていく必要
があると考える。だが，肺移植術はドナーとレシピ
エントの存在があって成り立つ医療であり，ドナー
不足の問題は移植医療の課題の1つである。本研究
で抽出した文献の対象者数は，8名～ 129名であっ
た。いずれも単施設研究が中心であり，大規模研究
は行われていない。日本の肺移植術は年間約50件
であり，単施設では対象者数の確保が難しく，小規
模研究が中心となってしまう。移植看護の質を高め
るためには，移植の事例が少ない中でも，その情報
を可能な限り集約し，エビデンスを構築していく必
要があるだろう。

Ⅴ．結論
　「肺移植」と「呼吸困難」をキーワードとして，
文献検討を行った。原著論文11件を検討したとこ
ろ，肺移植患者における呼吸困難の研究は，発症率・
関連因子，呼吸困難が及ぼす影響，呼吸困難への介
入に分類された。肺移植患者における呼吸困難の
関連因子は，移植1カ月以降では原疾患，拒絶反応，
移植肺機能不全，閉塞性細気管支炎が指摘されてい
た。しかし，関連性の強さについては明らかにされ
ていなかった。移植後1カ月以降の呼吸困難は，健
康関連QOLに影響を及ぼしており，ノルディック
ウォーキングを行うことで肺機能や身体機能，呼吸
困難は改善し，QOLも向上することが明らかになっ
た。移植術後急性期の呼吸困難については，ほとん
ど研究が行われておらず，呼吸困難の発症率や関連
因子，呼吸困難が及ぼす影響，介入方法については
わかっていない。移植術後急性期でも，近年，浅い
鎮静管理や低一回換気量の治療戦略が行われ，拒絶
反応などの合併症により，呼吸困難に陥るリスクが
ある。したがって，移植術後急性期に着目した研究
が必要である。
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