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二 重膜濾過法 （DFPP ）一 手動操作の 手技一

金　子 　岩　和

東京 女子医科大学腎臓病総合医療 セ ン タ
ー

透析 室

L 　二 重膜濾過法 （d〔，ub 且e　filtration　plasmapher −

　　　　　　　　 esis ；DFPP ）

　血漿交換法 は全血 か ら病囚関連物質を含ん だ血漿成

分 を何 ら か の ノJ法 で 分 離廃棄 し， 血球成分 は 置換補充

液 で あ る th1液製剤と と も に体内 へ 返還す る操作 で あ る．

　現 在，膜濾過 に よ る 「 L漿分離 は 成分献血川血 漿分離

（donation　plasrnapheresis ）に も応用 され て い るが ，

こ れ と区別 し ， 治療 的 プ ラ ズ マ フ ェ レ ーシ ス （thera −

petltiC　plasmapheresis ）と 呼ばれ て い る．血漿 を分離

す る装置に は 遠心 血 漿分離 （centrifugal 　 plasma 　 sep −

aration ） と 膜 濾 過 血 漿 分 離 （membrane 　plasma

separation ） を応fHし た装置が 臨床的 に 応用 さ れ て い

る が 血 漿吸着法 ，
二 重膜濾過法 な ど，他の 血液浄化法

との 組合せ が 容易 な こ とや 操作性 か ら膜濾過分離装置

が
．
普及 して い る，

　膜濾過分離法 で は 二 つ の 膜孔径 の 異な る膜 を組 み 合

わ せ ，病 因関連物質を よ り選択 的 に 分離 し，か つ 濃縮

除去 す る こ と を 目的 と した 二 重膜濾過法 が 臨床的 に 行

わ れ て い る．本法 は 198〔1年 Agishi ら に よ っ て 開発 さ

れ ， 置換補充液 の 大r隔な1威少 に 成功 し た
1｝
．こ こ で は ，

DFPP の 血漿分離 原 理 と手動操作法の 技 術的 な而 を

［1］心 に 述 べ る （図 1＞2〕
．

2．膜 濾 過 分 離

　膜 に よ る血漿分離 原琿 は，血球成分を 通過 さ せ ず に ，

thエ漿成分 す べ て を分離 で きる孔径 （お よ そ 0．1〜1．0

μm ） を も っ た 濾過膜 に よ る
“
ふ る い 分 け

”
で ある．

　全 【！llか ら 血漿成分 を ふ る い 分け る推進力 は濾過膜 に

　キーワード ：一二C，．膜 濾 過 法 （d〔川 ble　 filtration　 plasma ．

pheresis ； DFPP ＞，［虹漿成分分 画器 （plasma 　fract｛onator ）・

吝「〜ラ｝1克棄オ去　（parLial　discard　rncthod ＞，　〔｝11e　w ≡IY　i去　（one

wav 　 muthc ，〔1），　 recirculation 法　（rec ｛rculation 　 meth 〔）d）卩

加わ る圧力差 （TMP ：transmembrane 　pressure ， 膜

間圧力差） に よ り支配 され る が ， そ の 操作範囲 は，血

液透析 の 限外濾過 圧に 比 べ 低 く TMP が 過度 に 加 わ

る と赤血球を破壊 させ 溶血 を起 す原因 とな るた め，血

漿分離器 の 圧力操作範 囲 は TMP で 50〜8〔｝mlnHg 程

度 とす る．

3． 二 重膜濾過法の原理

　二 重膜濾過法は 1次膜で あ る 血漿分離器 で 全 血 か ら

血 漿成分 を分離 し ， さ ら に 2 次膜 で あ る 血 漿成分分 面

器 （2　 nd 　filter，　plaslna　fractionator）で 血漿成分を濾

過 に よ リア ル ブ ミ ン 分 画 と グ ロ ブ リ ン 分画に分離す る．

具体的 に は，膜を通過す る ア ル ブ ミ ン 分画 を患者 へ 返

還 し， 膜 を通過 し な い 病因関連物質 （卞 に グ ロ ブ リ ン

分画） を多 く含ん だ血漿成分 を選択的 に 濃縮除去す る

（図 2）．

　 こ れ まで い くつ か の カ ッ トオ フ ポ イ ン トを も っ た 血

漿成分分画器が製作 さ れ あ る程度 ， 目標とす る病因関

連物質を効率良 く分離 で き る分画器 の 選択 が 可能 と な

っ て い るが 濾過膜 の性質上 ， シ ャ
ープ な カ ッ トオ フ ポ

イン トを も た せ る に は 限界が あ る （図 3）
／’）

．

　廃棄す る 「frL漿成分 の 濃縮 は血漿成分分画器 に 流人 す

る血漿量 に 対 し，流出す る 前L漿流量を 少 な く設定す る

こ と に よ り行 い
， 廃棄 「航漿量 と同量 の 血液製剤を補充

す る．通常 ， 血漿成分分画 器 へ の 血 漿流 入 量 と 流出量

の 流 量比 は 5 ：1 に設定す る．例えば血漿濾過流量 20

ml ／min に 設定す る と ， 廃棄血漿流量 は 4　inl ！niin に 設

定す る．

　二 重膜濾 過法 で は 大分 子 景物 質 ほ ど選 択的 に よ り高

濃度 で 廃棄 する こ とが で き る が ， ア ル ブ ミ ン 分 画 も除

去 さ れ る の で 低蛋 白 而 症 を起 こ さ な い よ うに 血漿処理

量 は適宜調節す る
41

．実際に は 2，500〜4，000ml の 血

漿 を血漿成分分画器へ 流入 さ せ
，
50〔1〜8〔）O　ml の 血漿
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図 1　 手動操 作に よる 二 重膜濾過法
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図 2　二 重膜濾過法の 原 理
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を濃縮廃棄 し ， そ れ と「司量 の ア ル ブ ミ ン 製剤 （8％）

5  〜800　ml を置換補充 す る．

　 こ の よ う に 二 重濾過血漿分離交換法 は，病囚関連物

質を 多く含ん だ 成分 を選択的 に 濃縮廃葉 す る と と も に
，

置換補充す る ［！rL液製剤 を減 量で き る と い う二 っ の 利点

を も っ て い る
t’，
．

4． 二 重膜濾過法 の 回路構成

4．1　回路 の 構成 と機能 （図 D

　 ・ロ ー．ラーボ ン プ

体外回路中の 血液流量

す る．

血漿流量 と置換液流量 を制御

　  「血液 ポ ン プ → 血液流量 を制御す る．

　  血漿濾過 ポ ン プ → 血漿分離速度を調節す る．

　  「航漿廃棄 ・置換液注 入 ポ ン プ → 「虹漿廃 棄速度 と補

充液注 人 速度 を制御す る．

　
・
圧力計 （4台） ：血漿分離器 の 差1．t三，血漿回路 内圧

を測定 し ， 異常発 生 時 に は 各種 コ ーラ ポ ン プ の 回転 を

1倒御1す る．

　 ・血 漿分離器 ：ふ る い 分 け に よ り全lll腋 成分 か ら 仟旺

漿成分 を 濾過分離す る．

　
・血 漿 成分分 両器 ：血漿分 離器 で濾過 されたlllL漿成

分 をア ル ブ ミ ン 分画 と グ ロ ブ リ ン 分画 に 分離 し，流入

量 と 流出量 に差を も た せ る こ とに k リ グ ロ ブ リ ン 分i山i
を 濃縮廃棄す る．

　
・
気泡検知器 ：血液中に 混入 す る気泡 を検 出 し ， ［trL

液ボ ン プ な ど各種 ポ ン プ の 回転制御 と，lllL液 回路 を 遮

断し ， 体内へ の 空気誤入 を防止 す る．

　
・ク ラ ン ア ： 気泡検知器 か らの 信 U一に よ り巾 液回路

を遮断 さ せ 体外循環 を停止 さ せ 気泡 の 流入 を防 1ヒす る．

　
・1f］1液加温器 （ピ ー一タ ） ： FflL液と置換補充液 の 加 温．

　
・血漿成分採取 回路 ：ぜIL漿分 離器 か ら の 血漿 を採取

し血漿成分分画器 へ 循環血漿 を供給す る．

　
・廃棄血漿 ・

置換補充液注人回路 ：墜棄血漿流 i
于
｝：と

置換補充液注入量 の バ ラ ン ス を制御 す る．
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図 3　各種 血漿 分離器 （pS ）な らび に血 漿成 分分 画器 （PF ） の ふ る い 係数
：“

患者 へ

患 者 か ら

PBi
’
血漿分離器入 口 圧 置 換補 充液

濾過

充液 注 入ポ ン プ

図 ’i　 DFIDP 運 転操作時 の 圧 力測定法

5．使用準備品 と装置 の 条件

　5．1 血漿分離器 （表 1）

　使 用 1．る↓ILL漿分離器の膜面積 は 血漿処理量 に 応 じ て

選択 す る．選択の 目安 と して は 「血漿処 理 既 3，｛脚 m1 で

0．51n
’
程度 で あ るが ，

　 ll
’
IL漿処理量 が少な い 場合や 小 児

な ど体格の 小 さ い 患 者に は，充填 黽：の 少 な い 血漿分離

器を使用 する こ とが 望 ま し い （市販 の 血漿分 1雉器 の 「航

液側充．嗔 ｝1｝は 23’x ’90　ml で あ る ）．

　5．2 血漿成分分画器 （表 2）

　溶質分離能の 異な る 血漿成分分 画器 が い くつ か 製作

され て い るが ，理想的 な 「虹漿成分分 画器 の 溶質分離能

は ，ふ る い f系数が ア ル ブ ミ ン 1こ 対 し て 1，0， IgM ， β
一

lipc｝Protein な ど の 大分 j糧 物 質 に 対 し て零に 近 い 分

画器 を選択 する．具体 的 に は，グ ロ ブ リ ン 分画 の 阻止

率が 高く， ア ル ブ ミ ン の 回収率が 高い 分画器 を 選択 す

る．

　5．3　血液回路 （血液側 ， 血漿側 ）

　血液透析に 用 い られ て い る 血液回路 を用 い る．回路

構成は で き る だけ簡略化 し，ml液充填量 を 少な くす る ．

　血液 回 路 お よ び 血漿同路 の 流 早：制御 の 条件 と し て は ，

血液 流 早：3〔1〜200ml ／min ， 「ilL漿濾 過 流 量 1〜50　m ］　，！

IIlhl，血漿廃棄 ・置換液補充注入流量 は 1〜1〔）　 nl ！min

位の 範囲で 制御が可能 な回路 を選択 す る．
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表 1　各種血 漿分 離器の仕 様
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表 2　各種血漿成 分分 画器 の仕 様
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5．4 輸液セ ッ ト

　置換液補 充用 と し て 用 い る．ア ル ブ ミン 製剤を川 い

る と き は 特別な フ ィ ル ターは必 要 と しない ．

　5．5 ゴ ム 鉗 子

　鉗 ヂは 1「IL液透析川 の ゴ ム 鉗 f’を必 要吊：準備 す る．

　5．6　 ロ ーラ ポ ン プ （4 台）

　各 ポ ン プ に 必 要 と さ れ る 流量調整範囲

　 Pl ：　 i！n液循環川

　P2 ：「1旺漿濾過川

　 P3 ：「航漿廃棄川

　 P4 ：補 充 液川

5．7　持続注入器

1〔〕〜2〔）Oiiil！riiiii

5〜　5〔｝ml ／min

l〜 10ml ／min

l〜　101nl／lniI1

　抗 凝 固 剤 を持続注入 す る ．通常，デ ィ ス ポ の 20ml 注

射器 を川 い
， 抗凝固剤 を 工〔1〜20ml 　lこ希釈 し 2　mllhr

程度 で 持続注入す る．

　5．8 圧 力計 （4 台）

　　 PBi ：r血漿分離器 入 ［ 側 圧 力測定

　　 PBo ：患者返 血側同 路圧測定

　　PPo ：｛血漿分離器濾過側圧力測定

　　Ppi ：ifr1漿成分分画器入 冂 側圧力測定

　　使 MJ．Eノ丿測定範［＃1：0〜3〔［〔｝mlnHg

　過度 に 圧力 が変化 し た と き に各種の V 　一一ラ ポ ン プ の

回転 を制御 で き る警報器付 き 圧力剖 を使川 す る ．

　5．9 気泡検知器

　置換補充液注入 回 睡各と 返 「航側1∫1［液回路 （静脈側） に

混 人 した 氣泡 を検 出 し，返 「航側回路を遮断す る と と も

に ， 置換補充液注入 ポ ン プ とIfi1液 rifン プ を停止 さ せ る

機i構が 必要 と な る．

　5．10 加 温 器

　患者 に 返 血 す る直前 に lfl［液 を IJ凵温 す る．血液 流量

10〔1〜20〔lml／min で 血液 を 33〜138℃ の 範 囲 で 温 度 を

制御で き る加温器が 望 ま し い ．

　 5．11　ホ ル ダ ・点滴用 ス タ ン ド

　llLL漿分離器 ， 血漿成分分画 器 と体外 回路 を 固定 す る。

　5．12　生理食塩液

　 ifl［漿分離器，血漿成分分画器，血 液同路の 洗浄 ・充

墳 に 用 い る （4．000　ml 程度必 要）．

　体外循環 開始時や 返 「航時の 「白1液凝 固を防止す る 工 夫

と し て 充嗔川 の 生理 食塩 液 1，00C〕ml に 対 し ヘ パ リ ン

1，000 単位 を注入す る．な お ，出 II［傾 向を合併す る患者
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ズ　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ／tt
に は，他 の 抗凝固剤 （フ ラ グ ミ ン ，フ サ ン ）を用 い

る な どヘ パ リ ン の 使用 は極 力避け る．

　5．13 抗 凝 固 薬

　通常，ヘ バ リ ン を 用 い る．出tilL傾向を合併す る場合

に は，フ ラ グ ミノ か フ サ ノ を使川 す る．

具体的 な便川方法 は ，

　 ヘ パ リ ン ：開 始時 L 〔川 〕〜2 ，D〔1〔1単位を ワ ン シ ョ ッ

トで 同路 （動脈 側 ） に 注入 す る．治療 中は 1，000〜

1，50〔1単位 ！hr の 速 度 で 持続注 入 す る．

　 フ サ ン ：治療 中， 20〜30mg ／hr の 速度 で 持続 注入 す

る．フ サ ン は半減期 が 窺 い の で 静脈側 トラ ッ プ内に 血

液凝固が起 こ る場合 に は，静脈側 トラ ッ プ 自if部 か ら 工0〜

置換補充液

患 者 へ

患 者か ら

血 液 ポ ン プ 　 圧 力計t　 　 圧 力 計3　 　 圧 力計 4

図 5　二 重膜濾 過法 に 必要 な機 器

日 本 ア フ ェ レ シ ス 学 会雑 誌 14巻 3U （1995）

・
注 入 ポ ン プ
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　　　　　　　 表 3　血漿交換に 用 い られ る主 な血漿 製剤

1血漿 成分 製剤 1 新 鮮液状 ll旺漿　　　　1（ll液 2｛1〔｝ml ま た は，｛〔川 ml に iLI来す る亅1［L
　　　　　　　　　　　　　　 漿 （80rn1 ，160　n1D

　　　　　　　　　　　　　　 成 分輸 血 に 由来す る 1自1漿 〔・150n〕1）

　　　　　　新鮮凍 結 rflL漿　　　　巾L液 2（）（）ml ま た は，4C）C）　ml に 由 来
．41る illl

　　　　　　　　　　　　　　 漿 を 凍結 した もの （80　m1 ，16山 nD

　　　　　 I　　　　　　　　 …成分輸「1旧 ．：由 斗（ヲる 面1漿 〔450mD

lflし漿分」由1製斉IJ
…
加 熱 ヒ ト血漿 蛋 白　：〔loo　ml ，と：5｛l　mD

　　　　　 iti
・血 清 ア ル ブ ミン 　〔 5％　1「ト｛lm ［，25〔lmD

　　　　　 …　　　　　　　　 （20％　 L“　ml ， 5〔lm ！〕
　 　 　 　 　 　　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
　　　　　

1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（2596　　　Ltc）ml ，　5｛）InD
　 　 　 　 −■ 一一

士 「

　

厂

＼

誌
・

よ
閉

液面

．＼．

／

1L ：、
／

図 6　動脈側 回路 の 洗浄 ・充填 と トラ ッ プの 液面 の 位置

2｛｝　mgflh ］
’
の 速度で 追加投与す る．

　な お
， 投与量 の 目安 と して は ACT （活性化全血 凝固

時間） で 15〔｝sec 以上確保す る （図 5）．

　5．14　置換 補充液 （表 3）

　治療 1 回 あ た り 2，500〜4，00〔）ml の if［L漿 を 処 理 （濾

過）す る と し て，7〜8g 〆d1の 濃度 の ア ル ブ ミ ン 製剤が

500〜80Uml 必 要 と な る．ア ル ブ ミ ン 製剤 を希釈 す る

液 と して 電解質液 （ラ ク テ ッ クパ 50〔lmD を用 い る．

置換 補充液 の 具体的 な 調 整 法 に つ い て は後述 す る ．

6． 回路 の 組立 と洗浄 ・充嗔

　血液回路と血漿分離 器，血漿分画器 と の接続す る際

に は，回 路 が折れ た りね じれ た り し な い よ う に し っ か

り と接続す る．な お ， ウ ェ ッ トタ イプ の 血漿分離 器を

使川 す る 場合 に は 血液側 に 気泡 が 入 らな い よ う動脈側

の 血液回路 を生理食塩 液 で 充嗔 して か ら接続す る．

　各 ロ ー．ラーポ ン プ，圧力計 ， 気泡検知器 は連動 す る
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よ う次 の よ う に 接続す る．

　
・気泡検知器 → 圧力計 2→ lfn液ポ ン プ

　
・圧 力計 3→ 血 漿濾過 ポ ン プ

， 血漿廃棄ポ ン プ

　 ・気泡検知器 → 圧力計 4→ 補充液注 入 ポ ン プ
．

　血液側 の 気泡検知器 は気泡混人時 に 崢脈側回路を 遮

断 す るの で ， 可能 で あれ ば全て の ロ
ー

ラ ポ
．
ン プ が 停 且L

で き る よ うな 接続をす る．

　6．1 血漿分離器 の 洗浄 ・充嗔

　まず ， 最初 に 血漿分離器 と同路を 表 3 の よ うに 組 み

立 て る．rin液回路 の 接続部 は 血 液温 度 の 影 響 で 緩 む こ

と が あ る の で し っ か り と接続 し，テ
ープ で 固定す る．

　洗浄 ・充墳 に 用 い る 生理 食塩液 1，000ml に 対 1．．，ヘ

バ リ ン IJ ｝00 単位 を注入 し た ヘ パ リ ン 1川生理 食塩 液

3，000ml を 準備す る．

　まず最初に ，動脈側「呵路 の 鉗子 を開け落差 に よ り 生

理食塩液 を 10｛1）　llll を流 し洗浄 ・充填 す る　（図 6）．

　ウ ェ ッ トタ イ プ の 血漿分離器 の 場合 ， 動脈側 ト ラ ッ

目本 ア 7 ．τ レ シ ス 学 会雑誌　1・・1巻 li号 （199：5）
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ゾ の 液面 を と り血漿ラ｝離器 の 接続部まで 生理 食塩液 を

充填 ［、， 空気を混人 さ せ な い よ う血 漿分離器 に接続す

る．動脈側，静脈側 の 一L アー トラ ッ
’
プ液面 は ト ラ ッ プ

の 2〆3 位 の レ ベ ル ま で 生理 食塩液 を充埴す る．

　6，2　血 漿分 離器濾過側 の 洗浄 ・充嗔

　牛 fll喰 塩液 90〔）ml を用 い 動脈側 回路，　mL漿分 1離器 を

洗浄 ・充j眞す る．

　洗浄 ・充嗔 「1寺の IIIL液 ポ ン プ 流 量 は 1〔10〜200　m1 ，

finin

程度と し，血液ボ ン プ を回転 させ な が ら ［航漿分離器 人

り 「
．
1側 を鉗子で 開閉 しlllL液回路 内 ，

1（IL漿分離器 llll液側

σ）気泡を ト分 に 除去す る．こ の と き 置換補充液住入 回

路 ， 血漿分画器 か らの 回路 は 鉗子 で 遮 断 し て お く （図

7）．

　6．3　血漿成分分画器 の 洗浄 ・充嗔

　血漿成分分 画器出凵 側を ロ ・一一ラ ーボ ン プ か ら は ず し

開放 す る．［IIL液ポ ン ゾ流量 mO 〜15〔〕nilhnit ］，血 漿濾 過

排 液

図 7　血 漿分離 器の 洗 浄 ・充嗔

図 8　血漿 成分分 画器 の 洗浄 ・充填

1［本 ア
．
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　 　 4 ＿

广

r − …

図 9　血 漿 成分分 画器濾 過側 の 洗浄。充填

ボ ン プ の 流 最を 50　mlhnin の 流量に 設 t
”

し，生 理 食塩

液 1，eoo　ml を用 い て 洗浄 ・充垣 す る （図 8）．

　6．4　血漿成分分画器，補充液注入回路の 洗浄 ・充填

　図 8 の よ う に 補充液注入回路 を遮断し て い た 鉗子を

はず し， 臨床施行時 と同 じ よ う に 回 路 を紹立 て 各 ボ ン

プ の 流量 を下記の よ う に 設定 し，生理食塩 液 1，0〔）0　ml

を用 い て 血漿分画器 の 濾過側，補充液注入 回 路 の 洗浄 ・

充填 を行 う．

　
・1侃液ポ ン プ流量 10〔｝〜150m 】1min

　 ・血漿濾過ポ ン プ 2〔｝〜30　ml 　，／min

　 ・ifiL漿濾過 ・補充液注入 ポ ン プ 4〜6　m1 ！mil1

　 こ の とき 血 漿分 画器 の 入 口 側 圧力 （圧力計 4）が

300mlnllg 以 ヒに 上 昇 し な い よ う に 血漿濾過 ポ ン プ

の 流量 を調節 し，洗浄 ・充填 を行う　（図 9）．

7． 置換補充液 の 調製方法

　ア ル ブ ミ ン 製剤 （20W 〆V ％ ，
25　WIV ％溶液）を用

い る場 合 ， 希釈液 と し て電解質液 （乳酸加 リ ン ゲ ル 液

か 生琿 食塩液）を用 い
， 8％ 程 度 濃度 に 希釈 し補充液を

作製す る．

　具体 的 に は，ア ル ブ ミ ン 20WIV ％ ， 5〔〕ml の 製剤 を

用 い て 5〔｝〔｝ml の補充液を作成 す る に は．ア ル ブ ミ ン 製

剤 20W 〆V ％，5〔〕ml を 4 本，電解質液 3001n1を 混合

し て 作製 す る．腎不全 を合併す る症例 に 乳酸加 リ ン ゲ

ル 液を Plい る と高 カ リ ウ ム 血症を来す こ ともあ る た め ，

こ の よ う な症例に は
メ

仁理 食塩液 を希釈液と し て 用 い る．
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ま た，ア ル ブ ミン 製剤に は ア ル ミ ニ ウ ム が含ま れ て い

る た め 頻同 の 使用 や 長期間 に わ た り多量 に 用 い る と副

作用 が 出現す る こ と も あ る た め 慎重 に 投与す る．

8．血漿分離操作方法 1臨床施行時）

　 8．1　血 漿分離操作

　1flL漿分離開始直後 は 血液流量が所定 の流景 （1〔）｛〕〜

150ml／min ）に 達 す る ま で は血漿分離操作 を始め な い ．

　開始時 の 点検項 目と操作条件 と して は ， 血 液流量 の

確保（10〔）　ml ／min 前後）， 血漿分離器か ら の 血 液漏 出の

有無 ， 返血圧 の 状態 （30〔）mmHg 以 下 ， で きるだけ低

くす る ）， 抗凝固薬持続注入速度 と注入 量 ，圧 力計 の 指

示値 ， 気泡検知器 の 動作，加温器 の 温度設定な ど を確

認す る．

　所 定の 血液流量 に 達 し た ら各ポ ン プ の 流量 を図 9の

ように 設定し，「航漿分離器 入 冂側 の 圧力計 1 と 静脈側

の 圧 力計 2 の TMP が 80　nimHg 以 「に な る よ う に 「虹

漿濾 過ポ ン プ の 流 量 を調節す る． こ れ と 同時 に ，「航漿

濾過 ・補充液注 入 ポ ン プ の 流景 を設定す る （設定流量

は必 ず血漿濾過 ポ ン プ流 量 の V5 に 設定 す る）（図 10）．

　8．2　分離操作中 の 点検

　【患者】

　血圧 ， 脈拍 ， 体温，バ イタル ナ イ ン，ア レ ル ギ
ー

反

応，ア ナ フ ィ ラ キ シ
ー，出血 ，その 他必 要事項 を定時

的に プ
ー

エ ッ ク す る．

目 本 ノ フ f’レ シ ス 学 会雑誌 　14巻 3号 （1995｝
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置換補 充液

　　　　 「　 5，。
　 　 　 　 　 TMP ＝
　　　　 旨

患 者 へ 　　　　　 TMP く 8

I＜ 300rnmHg

入 ポ ン プ

loe〜1SOml、．mln

図 1  　二 重膜濾過法 の 操作 条件

　【装置，回路】

　血 液流量，血漿流量，置換補充液量 ， 血漿廃棄 蝨，

抗凝固薬持続注入 旨， 回路内圧 ， 加温器温度 ， 溶 血 ，

血液状態 （回 路内の 凝 固塊 な ど），そ の 他

　以 上 の 項 目 は ， 定時的 に チ ェ ッ ク し記録用紙 に 記入

す る．

　 8．3 返 血 操 作

　所定 の 「血漿分離交換操作が 終了 し た ら， 血漿濾過 ポ

ン プ
．
，m！漿濾過

・補充液注入 ポ ン プ を停止 させ rflLvaポ

ン プ の 流 量 を 50〜6〔）　ml ／min に 設定 し，採 「虹側 の 穿刺

針を 患者か ら抜去す る．

　返 thlに は 牛理食塩 液 100〜15〔｝ml を 用 い ，血液同 路 ，

血漿分離器 を洗浄 しな が ら最後 に ， 空気で静脈側 （血

漿分離器出 rD の ド リ ッ プ チ ャ ン バ ま で 返 血す る．

　次 に，血漿分離器 の 圧力計 チ ュ
ーブ を開放 し血漿濾

過 ポ ン プ （P2 ）の 流量 を 流量 30　nll ／min 程度 で 血漿成

分を戻 す．こ の 時 ， 圧力計 4 の 指示 が 300mmHg 以 上

に な ら な い 範囲で 操作す る．最終的 に は 血漿濾過 ポ ン

プ で 空気 を送 り血漿分画器血液側が 空気で満た さ れ ，

圧力 計 4 の 指 示 が 3001nmHg 以 上 に な っ た ら血漿濾

過 ポ ン プ （P2 ）を停止 す る．血漿分画器 の 濾過側 の 血

漿成分 は 分画器濾過側の
・
方 を大気開放 し落差 で 患者

へ 戻す．同じ く静脈側回路 内，加温器内の 血漿 も落差

で 戻 す．以上 で 返 血 終了．

9． ブ ラ ッ ドア クセス

　二 重 膜濾 過法 で 必要 と さ れ る 血液 流量 は 80〜150

ml ／min 程度 で あ り通常，次 に あげる方法 で 血液流 を

確保し 血漿交換療法 を行 う．

　9．1 表 在 静 脈

　穿刺部位 ：肘部静脈，大 腿 静脈

　確保 で き る血液流量 は多くない が比較的 ， 穿刺 も容

易 で あ る の と同時に患者 へ の 侵襲も少な く安 全 な 方法

で あ り ， 可能 なか ぎ り表在静脈 の 穿刺 で 血 漿交換を行

う．

　9．2 直 接 穿 刺

　穿刺部位 ：上腕動脈 ， 足背動脈， 大腿動脈

　穿刺，止 血 が困難で あ り ， 施行回数 の 少な い 症例 に

行う．

　 9．3　カテ
ー

テル 留置法

　留置部位 ：内頸静脈，鎖骨下静脈 ，大腿静脈

　 こ の 方法 は，留置部位 の 感染，カ テ ーテ ル の 凝 固な

ど留置後 の 管理 が 難 しい が ， 数回 あ る い は 短期間 に 連

続し て 血漿交換療法 を行 う場合 に は 最適 で ある．た だ

し， 入院患者 に 限 られ る．

　 9，4　動脈表在化法

　作成部位 ：上腕動脈

　血 漿 交換 が 長期間あ る い は定期 的 に 必 要 な症 例

（例 ：家族性高 コ レ ス テ ロ ール 血症）に動脈表在化手術

を施行 し血漿交換 を 行 う．
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10． 血漿交換に 用 い る置換補充液

　血 漿交換 の 有効性は ， 病因 對連物質 の 除去 に よ る と

こ ろ が 大 き い が ，置換補充液 の 選択 も治療 上 重 要 で あ

る．二 頭 膜 濾過 法 で は1r［1漿 蛋 白成分 （ア ル ブ ミ ン 分

画）の 補充 が第
一

の 凵的 と な る．2 次膜に よ り ， lilL漿分

離器 で 濾過 され た お よ そ 6割 の ア ル ブ ミ ン 分画 は 患者

へ 戻 さ れ る た め
， 廃棄 する グ ロ ブ リン 分画 を中心 と し

た 血漿 の 帚．／と濃度 に 応 じて，ア ル ブ ミ ン 製剤 と電解質

液　（乳酸加1リ ン ゲ ル 液 ， 牛理 食塩液）　と を混合 した置

換補充液を 用 い る．

　二 重膜 濾過法 で は，病院関連物質を濃縮廃棄す る た

め 廃棄 さ れ る 血漿は濃縮 さ れ総 タ ン パ ク濃度 で 10　g／

dl前後 と な り．置換補充す る アル ブ ミ ン 製剤は通常 ，

7〜8　gf
’
dlの 濃度が必 要 とな し通常，人血清 ア ル ブ ミ ン

製剤 （  WIV ％ ，
5〔｝rnl ）を 用 い て い る．そ の 他 ， 血

漿交換療法 で 用 い られ て い る 置換補充液 に つ い て 下記

に 列記した ．

　10．1　新鮮凍結血漿

　献血 者の lfi1液を採取後，6時間以 内 に 分離し た 血漿

あ るい は，成分献血 さ れ た 血 漿を一2〔｝℃以下 で 凍結 し

た 製 剤 で ，有効期限 は 1年で あ る．本剤 を使用す る と

き は 37℃ で 解凍 し て 3 時間以 内 に投与す る が，lflL漿中

の 懸濁物や 粒子 な ど を除去 す る 目的で 必 ず フ ィ ル タ

（ボ ア サ イ ズ約 30μm ） を用 い る．ま た，本剤 は再凍結

して の 使川 は で き な い ．

　10．2 人血清 ア ル ブ ミ ン （血漿分画製剤）

　本剤 は，IIBs抗原 ，
　 IICV 抗体 ，

　 HIV 抗体陰性 の 献

血 者の ブール 血漿か ら分離精
．
製 した 製剤で ア ル ブ ミ ン

純度 96％ 以 上 ， α ，βグ ロ ブ し ン 4％以
．
ド，γ グ ロ ブ リ

ン は 含 圭 れ な い ．通 常，ifi1漿交喚 に は 混合希釈が 容易な

こ とか ら 20WIV ％ ， 50　ml の 製剤が 多用 され て い る．

　10，3　代用血漿製剤 （血漿増量剤）

　代用if［L漿製剤 は 安価 で 大 甲：に 入手 口∫能で あ り，また

ウ ィ ル ス 感染 の 危険性 が 少な ・・．本剤は 生物学的な活

性を持 た な い こ とや ， 膠質浸透圧 の 維持 な ど ， そ の 作

用時間 は短 く頻 回 の使用 や 大 吊 に 投与 す る こ と は避け

る．

　DFPP の よ う に ア ル ブ ミ ン を 用 い る の は凝 固因子

や総蛋 白の 補充 を必要 と しな ・ ）症 例で そ の 他，薬物中

毒，腎 不 全 ， 高脂 「血症 ，高 ビ リル ビ ン ti！［症 ， 免疫複合

体疾患 ， 「fi1小板増多症，先天
’
生代 謝疾患 な ど毒性物質

の 増加 が 比較的問題 と な ら な ハ 疾 患 に もア ル ブ ミ ン 製

剤を 用 い て い る．

304

IL　二 重膜濾過法 の 変法

　二 重膜濾過法 は病因関連物質 の 選択 的な除去 と置換

液の減 謎が 可能 とな っ た が ， さ ら に 血 漿濾過方法 を
．
11

夫す る こ と に よ り血漿分離能 の 向 上 と 置換液 の 減量 が

試 み られ て い る．

　 ILI 　 parti乱1　discard　i去

　通常 の 遺 膜濾過法 で は血漿分離器 で 分離 し た 1fR漿

を「航漿成分分画器 で 処 理 す る が ，血 漿処理量 に 応 じ て

廃棄 ［虹漿量 も増加 す る の で 置換液を 必 要 とす る．実施

方法 は前述 の 二 重 膜濾過法 で あ る．

　lL20ne 　 way 法 （図 11（D ）

　血漿成分分 画 器 の 廃棄血 漿出 口 側 を完全 に遮断 し，

す べ て の 1111漿成分を濾過 さ せ る 方法 で ，病因関連物質

を 多 く含 ん だ 血漿成分を血漿成分分画器 の 中空糸内 に

捕捉 し， ア ル ブ ミ ン 分画 を多 く含ん だ lfn漿成分 を 濾過

し返 還 す る．［iu漿処理量 の 増加 に伴 い 血 漿戌分分画器

の 濾 過圧 は次第 に ．L昇す るた め TMP が 30〔）mnHg

に 達 し た時点で 血漿成分分画器 の 廃棄111［漿側の ］i［［漿成

分 を廃棄す る．血漿成分 を濃縮廃棄 す る た め 置換補 充

液 が 必要で あ る．

　1L2．1 実 施 方 法

　基本的な 操作条件 は標準的な 二 重膜濾過法 に 準ず る．

血漿分画器出 口 側回路を鉗 子 な どで 遮 断 し 血 漿分離 を

行 う ．

　1L2．2 血漿の 廃棄および洗浄

　血 漿 成分分画器 の TMP が ll（10mmBg に 達 し た ら

One　 way 法 （1）

血 漿分離器か ら
一 →

廃

棄

O ・1eway 法 （2 ）

：：R ビcir
．
curan 〔〕n 　iノ、：：

皿漿 分離 器 か ら

　 一一

図 11　二 重膜濾過変法の 回路 図
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　 　 　 　 　 　 　 　 　 廃

　 　 　 　 　 　 　 　 　 棄

図 12　血漿 成分 分画 器の 洗浄法

↑

k ず ， ［liL漿分離を中断し血漿成分分画器 の 濾過側 の lfl［

漿 を 体内 へ 返 す．

　次 に，面1漿成分分 画器 の 入 ［側 を鉗子 で 遮 断 し た あ

と 出 口 側 を 開放 し，濾過側 か らポ ン プ で 加圧 し逆濾過

を さ せ な が ら生 理 食塩 液 300〜5〔｝｛〕ml を 流 し洗浄 を行

う．な お，再循 環 法 も洗 浄方法 は one 　way 法 と 同様 に

子∫う　（［
’xll2 ）．

　 こ の 濾過 ・洗浄 の 操 f乍を繰 り返 す こ と に よ り 目標 と

する 血漿 疑を処珥1す る．

　図 11（2 ）に ollc 　 way 法 の recircuration 法 を 示 し

た．m［漿 の 再循環 に よ り剪断速度が 大 き く な り濾過効

率 の li，1　Lが 期待
’
（
・’
き る．

　 11．3　 recirculation 法 （図 13）

　illL漿成分分画器 か ら 廃棄 さ れ る 「in漿成分 を再循環 さ

せ る ノ∫法 で ，循環 す るlilL漿成分 は処 琿 量の 増加 と と も

に 濃縮 され inL漿濾過 1Eが ヒ昇 す る．こ の た め TMP が

30〔lmmHg に 達 し た 時点で 血漿成分分 画器 の 廃 棄血

漿側 の ifeL漿成分 を廃棄す る． こ の 方法に は ア ル ブ ミ ン

分画 を 多 く 含ん だ血 漿成分分画器 濾過血漿 を再循環す

る濾液 冉循環法 も試み ら れ て い る ．

　13．3．1 実 施 方 法

　［iil路構成 を図 13i．二示 した ．基本 的 な操作条件は標準

的 な ：1則漠濾過法 に 準ず る．

　13．3．2　廃棄および洗浄

　lrlL漿成分 分 Illll｝l！lの TMP が 3〔｝O　mmllg に 達 し た ら

．1［［漿分 1螂を中断 し rtn漿成分分画器 の 濾過側 の 血 漿 を体

Recircuraしion　法

（廃液再循環）

1［IL漿分離器 か ら

一

↑

　　　 （濾液再循環）
1肛漿分離器か ら

一

廃

葉

図 13　二 重 膜 濾過 変 法 の 回路 図

廃

内へ 返 す．次 に ，血漿成分分画器 の 入 凵 側 を鉗子で遮

断 したあ と 出 ［1側 を開放 し，濾過側 か ら ポ ン プ で加圧

し逆濾過 を させ な が ら生 理 食塩液 30〔ト 50〔｝m1 を流 し

洗浄を行 う．

　 血 漿 成分 分画 器 に 流 入 す る 血漿 濾 過 流 量は one

way 法 ，
　 recircurati 〔m 法 とも血液流 景の 2〔｝〜3〔｝％位

と す る．recircuration 法 で の 血漿再循環流量 は 200〜

50〔〕ml ／mil1 程 度で彳了う．血漿の 再循環景 を増加 させ る

と濾過速度を向 Eさ せ る こ と は あ る程度 は可能 で あ る

が ， 血漿分離膜と の接触 に よ り血液成分 の 変性な ど補

体活性化 を亢進 さ せ る な ど，生体適合性 の 面 を考慮す

る と One 　way 法 が 適 して い る．

12． 異常発生時の 対処法

　12．1 血漿濾過圧 （TMP ）の 上昇

　 血漿濾過速度 は血漿分離器 の 濾過側 を ロ
ーラーポ ン

プ で 流量 を調節す る こ と に よ り制御 す る ．具体的 に は

TMP を適切 な圧 力 に 維持 し な が ら濾過速度を調節す

る （TMP 　 80　mmHg 以下〉．臨床で は ntL漿濾過速度 を

血液流量 の 1／4〜1／5程度に設定す る が ，血漿分離膜 の

性質 上 ， 過度 な圧 力 （TMP 　lOO　InmHg 以上 ）が 加 わ る

と物琿的な作川 で 赤血球 が破壊 され溶血 が 起 こ る の で

体外循環 中は 次 の 点 に 注意 が 必要 で あ る．

　12．1．1　安定 した血液流量を確保

　血 漿分離 器 に 十分 血 流 が確保 され な い と血漿分離 器

内の 血液が濃縮さ れ ，TMP が上昇 し ， 結果的 に 赤 lflt球

を破壊 され溶iで皿が 起 こ る．
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　12．L2 　適切 な抗凝固薬の 選択 と投与量

　抗凝固薬 の 投与が十分 で ない と膜表面 に 血栓が 付着

し膜孔 を塞 ぎ TMP が 上昇 した り ， 中空 糸内に 血栓 が

牛 じ濾過速度 が 急激 に 低下す る．

　12．L3 適切 な TMP の 維持

　通常，50mmllg 程度 に TMP を維持 す る．血漿分離

器 に 流入 す る 血液流量 と血漿濾過速 度 の 比 は 5 ：1程

度 に 設定す る．

　 12．2　溶血 の 発生

　血漿分離器濾過側 に 目視 に て 溶血 を確認 した ら直 ち

に 体外循環 を中止す る．次 に 患者血液を遠心分離し血

清中の 溶血 を確認し，溶血 の 有無 を確認 し医師 に報告

す る．

13． 二 重膜濾過法 Q ＆A

　Q1 ；二 重膜濾過法 の
一

回 当 た りの 血漿処 理
．
甲：は ？

　A1 ：明確 な設定法 はな い が通常 ， 血漿交換療法 で

は 患者 血 液 中 の 標 的物質 の 5〔1％除去 を目標 と し て循

環血漿量 と同量の 血漿を処理 する．

　例 え ば体重 50kg ，　 Ht　40％ の 患者 で は，

交換量 は

6°×

毒
°゚°

・ （1−
4立

　　　100
） ・ ・，・… 1

と な る．

　 し た が っ て，血漿成分分画器の 血漿処理量を循環血

漿 量 と ほ ぼ 同量 に 設定 し，血 漿廃棄量 を そ の 1／5 程度

に 設定す る．具体的 に は 血漿分離器 で 2 ，500〜4 ．OOO

ml 血漿分離 し ， 廃液量 を 1／5，つ ま り 5〔｝0〜8001nl と

し，8％ に 調整 した ア ル ブ ミ ン 製剤を廃液量 と同量 を補

充 する．

　Q2 ： 血漿濾過ポ ン プ の 濾過速度 は ど の く ら い が適

当か．

　A2 ：血 漿分離器 に 流入 す る血 液流量 の 1／4 程度 に

血漿濾過速度 を設定す る．例 え ば ， 患者 の Ht が 4〔｝％ で

血液流量 100ml ／min とす る と理 論的 に は 血 漿濾過速

度を 6〔lml ／min の 設定 が 可能 と な る が ， 膜濾過 で は濾

過流量 を最大限 に 設定す る と 膜表面 に 血球成分 が 蓄積

し濃度分極層を形成し膜表面 に 目詰 まりを起 こ し， そ

の 結果 と し て 濾過速度 が低 ドし，そ の ま ま の 速度 で 濾

過 を続 け る と TMP は．上昇し溶血 が起 こ る．した が っ

て 実際 の 臨床 で は 血液流量 11〕0　ml ！min の と き の 血 漿

濾過速度は 25ml〆min を上限 として 設定 して い く．た

だ し ， 症例 に よ っ て Iltや 血 液粘 稠度 が 高 く濾過速度

を高 くと れ な い こ と も あ る の で TMP が 80　mmHg 以
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上高 くな ら な い よ う に 適正 な血漿濾過速度を 設定 す る．

　Q3 ：血漿成分分画器 の 血漿濾 過速度 と廃液処琿速

度 は どの くら い に設定す る か．

　A3 ：血 漿成分分 画 器 で は 血漿 成分 を ア ル ブ ミ ン 分

画 と グ ロ ブ リン 分画 に分け る こ．と と グ ロ ブ リン 分画 を

濃縮廃棄 （5 倍濃縮）す る た め ， 血漿成分分画器 の 濾過

率は 80％位 に 設定 して 操作す る．仮 に 血漿濾過速度 を

25　ml ／min で 血 漿成分分画器 に 流入 させ る と き濾過速

度 は 20m レlnin に 設定す る．

　濾過圧 （TMP ＞は分離膜 の 耐圧 50〔〕mmH9 ま でJJIIJ±1

す る こ とが 口∫能 だ が，安全性を 考慮 し臨 床 で は 300

mmHg 以 ドで 操作す る．濾過率を高 く設定す る と膜近

傍の タ ン パ ク成分 が ゲル 層を形成し濾過圧 （TMP ）が

上 昇す る こ と に な る． こ れ を防1ヒす る 手段と し て 次 の

方法が あ る．

　  廃棄血 漿を 循環 さ せ 剪断速度 を大 き くす る こ と に

よ りゲル 層 を剥離し，血漿分離能 の 向上 を は か る （図

13）．血漿循環速度 は通常 ， 20〔ト 500m レlnill の 彰互囲で

設定す る．

　  血漿分離 を中断 し， 濾過側か ら逆濾過をか け る こ

と に よ り膜近傍の ゲ ル 層 を剥離 し濾過膜 の 血 漿分離能

を向上 させ る．

　Q4 ：置換液 の 選択 と濃度 の 設定 は ？

　A4 ：二 重膜濾過 法で は 二 次膜 で あ るlin漿成分分画

器 で 病因関連物質 を多 く含ん だ グ ロ ブ リ ン 分 画を選択

的に 除去 し アル ブ ミ ン 分画を体内へ 返還 す る が，分離

膜 の 性質 ピア ル ブ ミ ン 分画 が
．・
部除去 され る た め タ ン

パ ク成分の補充を 日的 に アル ブ ミ ン 製剤を置換液 と し

て 川 い て い る．廃棄血 漿 は 8〜109 ／d1位 の 濃度が あ り，

置換液 として 用 い る ア ル ブ ミ ン の 濃度 は標準 的血漿交

換法 に 比 べ 高 め の 濃度設定が 必要 で あ り，通常 2〔｝％ ，

W 〆V の ア ル ブ ミ ン 製剤 を 8g〆dlの 濃度 に 竃解質液 で

希釈 し廃棄血 漿 甲：と 同量 を補充す る ．

　Q51 抗凝固薬の 選択 と投与 量は ？

　A51 血 漿交換で は 出血傾直 を伴 わ な い 症例 に は ヘ

パ リ ン ，出血傾向 を有す る症例 に は フ サ ジ
」

を 使 用 し

て い る．投 与量 は ヘ バ リ ン の 場合， 体外循環 開始前 に

50〔1〜2，0〔｝｛〕単位を体外 回路 の 採」f］L側 に ワ ン シ ョ ッ ト

で注入 し， 111［漿交換 IITは 500〜1，50〔｝単位／時を持続注

入す る．ま た ， 治療開始時，返血時 の 凝 固 を 防 1トす る

目的 で プ ラ イ ミ ン グ に使用 す る 生理 食塩液 1，00C｝mI

にヘ パ リ ン LOOO 単位 を入れ た ヘ パ リ ン 加 生理 食塩液

を丿日い る．
　 　 　 　 j／，
　 フ サ ン 　は 20〜40　mg ！時 で 投与 し ， 血 漿分離器，血
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液回路中の 残血 の程度 に よ っ て 適宜投 与累：を調整す る ．

しか し ， ll匡漿交換に 適応 と な る 症例 に は 血液凝固因子

の 低 ド， 1．）IC や 消化管出血 を合併す る こ と もあ る の で ，

抗凝固剤の 選択 お よび投 与量 の 決定 の 際 は 十分 な 注意

が 必要 で あ る．
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