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二 重膜濾過血漿交換に つ い て

峰 島　三 千 男

東京女子 医科大学腎臓病総合医療セ ン ター

1 ． は じ め に

　自己免疫疾患患者 に 対す る膜分離を利用 した血漿交

換法が広 く臨床応 用 され て い る．しか し，
こ の 治療 法

で は高価 か つ ウイ ル ス 感染の 危険性を有す る新鮮凍結

血漿や ア ル ブ ミ ン 水溶液 を置換液 と して 用 い る た め，

これ らの 使用 の 回避 もし くは削減 が 当初 か ら要望 され

て い た ．

　こ の よ うな 背景か ら ， Agishi らは 1980年 に 二 重膜

濾過血漿交換法 （double　filtration　plasmapheresis，

DFPP ）を 開発 し
1）

， 置換液量の 大幅な軽減 に成功 し

た．一部 の 疾患 に つ い て は 置換液 を必要 と し な い 吸着

療法な どが近年既に開発さ れ て き て い る が，血漿交換

療法全体で は現在 な お DFPP が 主流をな し て い る．

2． DFPP の 回路構成

　 図 1 実線部分 に典型的 な部分廃棄 （partial　 dis−

card ，
　 PD）法に よ る DFPP の 回路構成 を示す．患者

か ら体外循環 さ れ た 血液 は ， 1段 目の 濾過器 で あ る 血

漿分離器 （plasma 　 separator ，
　 PS）で 赤血球な どの

有形成分 と血 漿成分 と に 分離 さ れ る．後者 は 2段 目の

濾過器 で あ る血漿分 画器 （plasma 　fractionator
，
　PF）

へ さ らに 供給 さ れ ， 病因蛋白を含む グ ロ ブ リン 分画と

患者に と っ て有用 なア ル ブ ミ ン 分画 とに分 離 され ， 前

者 を廃棄 ， 後者 を患者 へ 還流 さ せ る，通常 の PD 法 の

DFPP で は 理論的 に グロ ブ リン 分画 を約 5倍濃縮 に ，

置換液使 用量 を約 1／5 に 削減 する こ とが で きる．しか

し，実際 に は後述 の ご と く分離性能 に 限界 が あ る ため，

置換液濃度を若干高め に 設定す る必要が ある．

3． 分離器の 仕様ならびに分離性能

　市販 さ れ て い る PS な ら び に PF の 仕様 を 表 1 に 示

す．PS ，
　 PF と も現在で は中空糸型 が主流で あ り， 前

22

者で は膜面積が 0．2〜 0．8m2 ， 後者で は 1．0〜2．Om2

程度に 設計さ れ て お り， 患者 の 血流量 な ど に 併せ て選

択使尾さ れ る．

　PS
，
　 PF の分離性能は 次式 な どで 定義さ れ る み か け

の ふ る い 係数 （sieving 　coeficient ，
　 SC）で し ば し ば

評価 さ れ る．

　　　　　　　　　 SC − C 。／CBI

　 こ こ で ，CBI，　CF は 分離器供給 液入 口 側 ， 濾液側 蛋白

濃度 をさす．す なわ ち ， 膜細 孔 よ り十分小 さい 物質 で

は CB1＝CF よ り ∫C ＝1
， 大 きい 物質で は CF − 0 より

SC − 0，そ の中間 の物質 で は 0＜ CF＜ CBI， すなわ ち 0

〈 SC 〈 1 の 値 を もつ こ とが わ か る．図 2 に 各種 PS な

らび に PF の SC の 値を示す
2）．　 PS に つ い て は分 子量

（MW ） 1
，
950

，000の β リ ボ 蛋 白 の SC は い ず れ も

0．8 以上 で あり，有形成分 と の 間に ほ ぼ 良好な分離が

得ら れ て い る．一方 ， アル ブ ミ ン （MW 　69
，000）分画

と多 くの 自己免疫疾患 の 病因蛋白を含 む IgG （MW

170，000）分画 と の 分離を 目標 と す る PF で は ， 残念

な が ら理 想 と は か け離れ た 分離 し か で き な い こ と が 同

図か らわ か る．こ れ は ， 孔径分布の存在な ら び に蛋白

の ゲル 層形成 な ら び に膜へ の フ ァ ウ リ ン グ （付着）に

強 く依存 して い る．こ の た め ， PF に よ っ て は病因蛋

白と同時に ア ル ブ ミ ン 分画 も若干濃縮除去し て お り，

そ の ぶ ん置換液 ア ル ブ ミ ン 濃度を高 く設定しな けれ ば

な らない ．また ア ル ブ ミ ン 分画 と グ ロ ブ リン 分画 と の

分離効 率 を少 しで も高め る ため に ， 図 1 点線で 示 した

部分再 循環 に よ る変法 も試み られ て い る
3）
．

4． フ ァ ウ リン グ現象

　図 3 は廃棄 ヒ ト血漿を用 い た閉鎖 回路系の血漿分画

器単純 濾過 実験 を行 っ た時 の 供給液 タ ン ク内蛋 白濃度

の 経時変化 を示 し て い る の．い ずれ も経時減少 ， す な

わ ち フ ァ ウ リン グ現象が 認 め られ るが ，その 傾向は濾
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表 1 各種血漿分 離器，血漿分 画器 の 仕 様

メ
ー

カ
ー 品名 型 式 膜　素　材

膜面積

（m2 ）

内径

（μ m ）

有効長

（nlm ＞

膜厚

（畑 ）

孔径

（μm ）

供給液側

充填量

　（mD

濾液側

充填量

（ml ）

本数 滅菌法

血 漿分 離器

旭 メ デ ィ カ ル プ ラ ズ マ フ ロ ー OP．02polyethylene 0．20340140500 ．325 ．030 ．0 工560EOG

OP −05polyethylene 0．50340220500 ．350 ．G80 ，02200EOG
OP・08polyethylene 0．80340200500 ．380 ．0120 ．0360GEOG

カ ワ ス ミ プ ラ ズ マ KPS ・02polypropylene 〔1．203301801400 ，623 ．0 1100AC

セ パ レ ーター KPS −03polypropylene 0，303301801400 ．634 ．0 1700AC

KPS −04polypropylene 0，403302401400 ．646 ．0 1700AC

鍾 淵化 学 サ ル フ ラ ッ ク ス FS．03polysulfone 0．30330170500 ．235 ．0 2100 γ線

FS・05polysulfone G．50330210500 ．255 ，0 2800 γ線

FS．08polysulfone 0 ．80330255500 ．290 ．O 3500 γ線

ク ラ レ プ ラ ズマ PS．0．3polysulfone 0，30320160650 ．2 1865 γ線

キ ュ ア
ー PS・0．6polysulfone 0．6032020G650 ，2 2984 γ線

エ バ キ ュ アー EC．1Aethylene 2，0175230400 ．OO8125 3GOOEOG

vinvlalcQhol　叮
EC −2　Aethylene 2．0175230400 ．010125 3000EOG

vinylalcohol

EC・3Aethylene 2．017523040O ．020125 3000EOG

vinylalcohol

EC・4　Aethylene 2 ．O175230400 ，030125 3000EOG

vinylalCQhoI

ニ プ ロ プ ラ ズ マ ス ター PF．50NCellUlOSe 　 triaCetate0 ．50285160600 ．455 ，080 ，03500EOG
PF −75NCellUIOSe　triaCetateO ．7528516060G ．485 ．0120 ．O5300EOG

泉 工 医科 ダイ ヤ MPS ．60polyethylene G．6027016555 50 ．0100 ．04287EOG
ク リス タ ル TD

宇部興 産 プ ロ ピ レ ッ ク ス PP．03potypropylene 0．30330185500 ．527 ．085 ．01800AC
PP．05polypropylene 0．50330185500 ，548 ．0136 ．G3000AC

血 漿分 画器

旭 メ デ ィ カ ル カ ス ケ
ー

ド AC ．1730ce11ulose　diacetate1 ．722020780O ．01313014013500EOG
フ ロ ー AC ・1740cellulose　diacetate1 ．7220207800 ．018 工3014013500EOG

AC ．1760cellulose　diacetate1 ．7220207800 ．G2513014013500EOG
AC ・1770cellulose　 diacetate1 ．7220207800 ．03713014013500EOG

カ ワ ス ミ ，
エ バ フ ラ ッ ク ス 2A −Gethylelle 1．0175190400 ，010100 9573EOG

クラ レ vmylalcohol

4A ・Gethylene 1．0175190400 ，030100 9573EOG

vinylalcoho1

2A ・Fethylene 2．01752304G0 ，010140 15817EOG

vinylalcohoI

3A・Fethylene 2．0175230400 ．020140 15817EOG

vinylalCQhoI

4A ．Fethylene 2，0175230400 ．030140 15817EOG

vinylalcoho1

5A −Fethylene 2．O175230400 ，030140 ユ5817EOG

vinylalcohol

液 流量 が 大 きい ほ ど
， 蛋白濃度が 高 い ほ ど顕著で あ る．

5． お わ り に

DFPP の
一般的な 回路構成 な らび に 分離 特性 に つ

い て言及し た ．今後 ， 孔径分布の狭 い 血漿分画膜 の 開

発 ， フ ァ ウ リン グ現象防止対策な ど を講 じ る こ と に よ

り ， DFPP シ ス テ ム の な お い っ そ うの高効率化が 望 ま

れ る．

凵本 ア フ ェ レ シ ス 学 会雑 誌 　13 巻 1号 （1994） 23

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japanese Society for Apheresis

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　for 　Apheresis

患 者 血 液

代替 血漿 （置換液）

図 1 二 重膜 濾過血 漿交換法の 回路図

ふ る い係 数 5C

．o
厂

Pla瓢 ・伽 x
血 漿分 離器 ｛ PS−4000

．8
AC −1760 Plasm 己cure

Plasmaqo　AP

6
　

　
　

　

　
　

4
　
　

　

　
　
　

2

　

，

血 漿分 画器

TA −100

　 　 XK −30

　 　 4

　　　　　 ／Eva日ux 　2　A

　 　EvaHux
r
　 　 　 4A

1
0

　 104

分子量
　　　／
albumin105 　 IgG

ノ生IgA
行brinogen

’
lgM

　　　　　　　 「
106

　　　 β
一
聴poprotein

血
小

板 艱
図 2　各種血 漿分離器 （PS）ならび に 血 漿分画器 （PF ）の ふ る い 係数 （文献 2＞よ り引用 〉
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図 3　血 漿分 画器 4A に お ける フ ァ ウ リン グ現象

　　　（文献 4）よ り引 用）
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