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疾 患 別 治 療 法 の 目安

長　野 　武　俊

医療法人天神会古賀 病院血漿 交 換 室

1． は じ め に

　ア フ ェ レ シ ス が ， 血L液浄化療法 の 重要 な治療法 の
一

端 と し て
， 種 々 の 難治性疾患 に 応用 され る よ うに な り

20年が 経 過 し た．こ の 間 ， 医 療工学 の 発展に と もな い

技術 的 に は，血 漿中 の 病因 （瑚連 ）物質の 除去法 と し

て 考案さ れ た 単純血漿 交換 法 （plaSma 　exchange ：

PE ） が
，

二 重膜濾過法
1）

（double　 Mtration　 plasma −

pheresls ：1）FPP ＞へ の 発展に 寄与 し，血 漿 製剤使用量

の 削減 に 成功 し た．さ ら に 病刃 （関連）物質 の 究明が

進 む に つ れ ，よ り親和性 の 高 い 生物学的吸着材や，ア

フ ィ ニ
’
x
＝

イ 素材 を用 い た非生物学的吸着材 （物埋化学

的吸着材） が 開発 され ，病囚 （関連）物質 の 選択的吸

着 が 口∫能 な っ た ．
．・

方 ， 未梢H［Lリ ン パ 球 除去法
2’s ）

や胸

管 ド レ ナ
ージ

1’G）
な どの ように ，免疫担当細胞 の 除去

に 対 す るア プ ロ
ーチ も果敢に 行わ れ ， 難治性 自己免疫

性疾患 の 治療法 と して 確立 し つ つ あ る．

　し か し な が ら今日で も血漿 交換療法 の 対象とな る病

因物質 の 同定 や ， そ の 動態 （血管内外 で の 分布 お よ び

血管 内へ の 移行速度）と ， 病態と の 関連 が 明 らか に さ

れ て い る 疾患 は 少 な く，「航漿 交換療法 は 原疾患 や 合併

症 に 対 す る 1・分 な治療 （薬物療 法 な ど） が 行わ れ た F．

で の 補助的手段 に と ど ま っ て い る感 が あ る．こ れ ら の

現状中で は ， 患 者の病態に 応 じ た 血漿交換量 ， 治療頻

度や 回 数 とい っ た 技術 的 な 側 面に 対す る 統
一

した 見解

を得 る に は困難 で あ る．

　キーワード ：劇痒 ql炎 （fulmillant　 hepaLiLis〕，術後 肝不 全

（post　uPL ，1’tttiL．ピ 　hepatic　failure），　自tゴ免ii，lwtrktift患　（aut （）irn．
nUlne 　diSeaSeS 〕，峯申経筋疾 患 （冂 eUr ・

・IILUS〔・ilar　d…SeuSeS ），　 lflL

液り実患 （he ［natol 〔．）gic　diseases），ネ1雫肯血 f了1髫童書 （peri［，hera］cir．
culat 〔〕［

．
v　 failure），自己 免疫性皮膚疾 患 〔au1 ｛，ilt11mm（

・skill

diseases），巣状 糸球 でイ・硬 化症 （fo．：a／ g1り mertllar 　 sc ］el
・
osis ；

FGS ），家族 1’L高 ： 1 レ ス
．
ア L」一・レffi．症 （fun］ilial　 hyperch。les．

ter〔｝］L・mitl ； FH 〕．
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　本稿 で は，「航漿交換療法 の 適応 と そ の 方法の 選択，

血 漿 （血液）処理
．
甲：な どの技術的側面 に つ い て 自験例

を交 え概説す る ．

2． 肝 　　疾 　　患

　2．1 劇 症 肝 炎

　2．1．1　疾患の 概念お よ び適応

　劇症肝 炎 は，ウ イ ル ス感染 （A 型，B 型，　 C 型 な

ど） や 薬物 に よ る ア レ ル ギ　に よ り ， 急激な肝細胞 の

壊死 と炎症反応 に よ っ て 発症す る．肝 の 生理 機能 で 重

要 な 合成 や 解毒作 用 が 障害 され る こ と に よ り， 凝固囚

子 の 欠乏 や精伸神経症状が 惹起 され
7），プ ロ トロ ン ビ

ン 時間 40％以下 ， 昏睡度 II度以 Eを呈す る と ア フ ェ レ

シ ス の 対象 と なる．

　2．1．2 方 　 法

　肝性昏睡物質や ビ リル ビ ン の 除去お よ び凝固因子 の

補充機能 の 高 い
， PE が 最 も効 果的な lll1液浄化法 と し

て 汎用 され る．血漿処理 4：は 3〜況 ，lfl［液流 吊 70〜8〔｝

mlfmiti ，　lfTt漿流 景 20〜301n】！min の 条件 ドで ， 置換1夜
に は新鮮凍結 ヒ ト血漿 （FFP ） を 用 い る （表 lA ）．

出 1血傾 向 を 合 併 し て い る 場 合は ， 抗 凝 周 薬 に

Nafamostat　 Mesilaしし1 （Futharl・Rり　を仗i川 す る．　ブ ラ

ッ ドア ク セ ス は ， 高カ ロ リ　輸液 や前正漿交換療法 を頻

同 に 行 うた め，頸静脈 や大腿静脈 に 留置 し た ダ ブ ル ル

ーメ ン カ テ
ー

テ ル を用 い る．し か し，緊急 の 場合 に は

大腿静脈穿刺法
S♪

で も対応 が 可 能 で あ る．ま た 電解質 ，

酸塩基平衡 の 是 正 や肝性昏睡起 因物質を大 量 に 除去 す

る目的 で ， 持続的［血液濾過法 （cHF ）や 血液透 析濾過

法 （HDF ） を PE と同時 に あ る い は PE に 1爿き続 き彳
．
了

う こ と が 多 い ．

　2．2　術後肝不全

　2．2．1 疾患の 概念および適応

　術後肝不全 は手術 を契機 と して輸亅flLや薬剤，感染症 ，

1 ［本 ア ソ 丁 レ シス 学会 雑誌 　1・1 巻 3 り （199i））

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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表 1 疾 患別血液 浄化 法 の 概要 （自験例 ）

疾 患分類

A ．旧疾患

B ．自 ［．．t免疫 疾患

c ．t・1「1経筋 疾患

D ．血液疾 患

E ．末稍 ll1［fl障害

疾 患名

劇症 旧 炎

↑’llff変［11
．・イく全

d
’，’亅じ リル ビ ン llll症

！l集’鬥
．
関負言1リ ウ マ チ

全 身性 エ リ テ マ ト
ーデ ス

血 漿 交換 療 法

PEPE

ビ リル ビ ン 吸 着

DドPP

免擾 吸看
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酪11
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4
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|
　

　

O 　　　　〔） 3，30 〔〕　3．leo 　 　l255 ．OOO00OOOOOOOOO 冂r 一b3 ： fr

h　 fr 〔〕zen 　 p ］ asrna （新鮮凍 結血漿

， 　 PPF ： p ］ asma 　 protein 　 fra

Si 〔 ， n 〔血 多臓 器不金，手 術侵
襲 な ど に よ り 肝 機

が 増 悪し肝不 全に陥った病 態であ り， 血漿交換療法 の対 象とな

も の は，総ビリルビン5mg ！ dl 以E，ヘ パ プ

ス チ ン テ

X ト4〔｝％ 以 ド ，

性昏 睡 度 II 以 Eの 「 AJ 　 2 項目 以 ヒを有 す る も

（外科 的 閉塞性機 序 によるものを除 外 する） とき れる．

2．2 ． 2 方 　 法 　 劇症肝炎 同 様 PE が 主流で補足

に CIIFやHDF を 併用す る． PE は 1rLII 当たり4 〜5

ﾌ 血 漿 を 処
理

し， FFP や ア ル ブミ ン製剤を置 換液 と し て

い，治療回 数 は 71LNI を 「 1 安 とする．ビリ

ビ ン吸 着法（ BR　350 ： 旭 メ デ ィカル， BL 　 300 ：

ラ レ）は4〜6〜の血漿を処 理 し， 置換液 として の蛋白製剤は不用であ

． 抗 凝 固 薬 は Futhanl 」〈：が理想 的 だ

，出血傾向を
合併していな い場合 ， ［ flL 漿 分 離 器前に hep

in を毎 時 51 ） 0 〜7 〔 ｝〔 〕 単 位，

らに吸着材直 前から毎時 10
20mg の Futhani ’R ／ ’ を 持 続注入す

と ， フィ ブ リ ン 形 成に よ る微 粒 子除 去 フィ ル タ の

づまり を予防 でき る ． 　 2 ， 2 ．3 治 療効 果の目安

　 劇 症 肝炎

術後肝不全の治療目 安としては，全身状 態 ，意識レベ ル

改菁 お よび肝 機能 （総 ビ リ ルビンな ど ） ， 凝固 系

ヘパプ ラス チン テ ス ト ）などの 改善 を 指 標とす る ．

　 術後肝不 全患 者 に BR 　35 〔｝ を 使用 し，血漿吸着

を 施 行した 際 の，ビ リルビ ンと総胆汁酸の カラム 前 後

の変動 を 図1 ， 2 に 示 し た ． ビ リ ルビン， 総 胆 汁 酸

も に 4〜を過ぎた 頃 から 吸 着 率 は低下 を 示す が ，61

で それ ぞ れ 30 ％， 60％

維持 し 過 飽 和 状 態 に は達 し なか った．血漿 69処理時の リルビ

の除去
率
は， 総 ビ リ ル ビン が37 ％ ， 直 接 ビリルビ ン が 39 ％



Japanese Society for Apheresis

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　for 　Apheresis

20

10

［一
U丶
ゆ

≡一
AJ

二「
「冖
』

鯉

士
1000 　　 2DOO 　　 3000 　　 4000 　　　　　　　　 6000

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 血 漿処 理 量lml｝

図 1 術 後肝 不全 に おけ る カ ラ ム 前後で の 総 ビ リル ビ ン 値の

　　 変動

120

　 100i280

｝

彎
罨

6°

4Q

20

0

一一e−一
　力 7 ム 入 凵・嶋．　 カ フ ム 出 冂

へ＼
．．．』　．．． ．．　．．王．．　

．・｛
．

1000 　　　2000 　　　30〔旧 　　　4000 　　　　　　　　　 6000

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 血漿処 理 1（ml ）

図 2　術後肝不全 に お ける カ ラ ム 前後 で の 総 胆汁 酸値 の 変動

50

40

蓉
　 30

雅

　 20

le

o

　　　　　 血漿処 理量 6L

「

総ビリル ビン　　 直 接 ヒ リ ル ビ ン 　　間 接 ヒ リ ル ビ ン

図 3　術後肝 不 全に お ける ビ リル ビ ン の 除去率

3． 自己免疫
．
性疾 患

3．1 悪性 関節 リウ マ チ （MRA ）

3．Ll　疾患の 概念および適応

MRA は 多関節 の 発赤，腫脹 ， 疼痛，変
．
形 ，機能障害

482

な ど の 多発性関節炎 や 朝 の こ わ ば り と い っ た臨床症状

に加え ， 血管炎 に 伴 う多発性神経炎，皮膚潰瘍 ， 皮
．
ド

結 節 な ど の 臨床所 見お よ び」flt液中に 免疫複 合体 ， 自己

抗体 な ど を認め る 予後不良 の 疾患 で あ る （1987 年改訂

RA 新基準 ：ARA ，悪性 関節 リ ウ マ チ診断基準）．

　3．1．2 方 　 法

　病態 と病因 （関連〉物質 との 関係が明確 で な く ， 治

療法 と して も PE，　DFPP ，
　 cryofiltration ，免疫 吸 着法

お よ び未稍血 リ ン パ 球除去法 な ど各種の ア フ ェ レ シ ス

が行 わ れ て い る．当院 で は血漿 処 琿量 2〜3 ♂，置換液 は

PE で 6％ hydroxyethylstarch（低分子 HES 　5〔｝O　mD

と 5〜7％ ア ル ブ ン ミ ン 溶液 1．．5〜2．5 〜を 使 用 し，

DFPP で は 低分 子 HES 単独 もしくは ア ル ブ ミ ン 製剤

（25％ 50ml ）2〜3　vial を用 い て い る．難治性皮膚潰瘍

を伴う MRA に 対 して は導入 初期 に DFPP を行 い
， 維

持期 に は PII　350 （旭 メ デ ィ カ ル 社）を 用 い た 血漿吸着

法 を行 っ て い る が，血漿吸着法 の場合躍換液は 不要 で

ある．一・
方末悄血 リ ン パ 球除去法 は ， ポ リ エ チ レ ン の

不織布 を筒状 に し た CS −18〔｝R （旭 メ デ ィ カ ル 社）や エ

ジプ ト綿を索材 に した イム ガ ード （テ ル モ ） な ど の 吸

着剤が 用 い られ て い る．血液流最 は毎分 30〜50rnlで

3 〜の 血液を処理 し，抗凝 固薬 は ACD 　A 液 も し くは

Futhan（1¢ を使用 して い る．　heparinで は 吸着材 の 目 づ

ま りが 生 じ ， 治 療 の 継続 が 極 め て 困難な こ とが 多い ．

また膠原病 で は一ヒ肢 に発達した 静脈 がな く， ブ ラ ッ ド

ア ク セ ス 確保 に 困難 な 症例を 経験 す る が
，

こ れ ら の 症

例 に 対 して は，両側大腿静脈穿刺法 が 有効 で あ る．

　3．1．3　治療効果 の 目安

　効果判定基準 は，現在 も確立 さ れ て い な い ．し か し

臨床症状改善 の 指標と して ，関節痛 ， 朝の こ わ ば りな

ど を指数化 した Riche　indexや Lunsubary　iiide．x な

どが 臨床症状 の 客観的な 評価法 と して 用 い ら れ て い る．

ま た検査所 見 と して は ， 血沈，免疫複合体， リウ マ ト

イ ド因 子 な ど の 低
．一
ドが 目安 とな る．

一一
方，末稍血 リン

パ 球 除去法 は 白血球 1、6〔〕× 101〔｝ 個 ， リ ン パ 球 3．16×

lO9個 の 除去 が 可能で あ る
9）．遊 1 回 の治療で も 3 か 月

間程度 で ，関節痛 な どの 臨床疔状 の 改善 を 認 め る こ と

が あ る．しか し
， 血小板が 4〜5× 1011個補足 され 長期

に わ た る頻回の 治療が困難な場合が あ る．

　図 4 に ， MRA に 難 治性皮膚潰瘍を合併 した症例 の

治療経過 を小 した．約 2 か 月問 に 工0 回 の DFPP を施

行，難 治性皮膚潰瘍 ， 関節痛，血沈 の 改善 を認め た た

め患者の 希望 もあ り
一．目灘 脱 した．しか し，9 か 月 後 に

F腿潰瘍，全身関節痛が 再燃 し IUび DFPP を開始 し た．
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図 4　悪性 関節 リウマ チ （MRA ）の 臨床 経過

DFPP 開始後 4 か 月 で 排膿 を伴 う 湿潤性 潰瘍が乾燥

化 し， 関節や 潰瘍部 の 疼痛，血 沈 の 改善を 認 め ， 9か 月

後 に は創 部の 瘢痕治癒を認め た ．

　3．2 全身性エ リ トマ トーデ ス （SLE ）

　3．2．1 疾患の 概念および適応

　SLE は ， 遺伝的素囚や 免疫 異常 な ど が 複雑 に 関与 し ，

自己抗体 や免疫複 合体 が 組織 に 沈着す る こ と に よ り皮

膚 ， 心臓，肺，腎臓 お よ び 脳 な ど多臓器 に 障害を 及 ぼ

す と 考 え られ て い る．健保上血漿交換療 法 の 適応は，

低補体 （CH −50 が 2〔啅 位以 ド，
　C、i が 40　mgfdl 以 ド）

お よ び抗 DNA 抗体が 吾し く高値で ， 急速進行性糸球

体腎炎 ま た は中枢神経件ル ープ ス を伴 う重篤 な症例で

あ る．

　 3．2．2 方 　 法

　MRA 同様複雑 な病態 と多様 な病因関連物質 を反映

し，PE ，
　 DFPP ，

　 cryofiltration ， 免疫吸着法 お よ び末

稍 llllリ ン パ 球 除去 法 な ど種 々 の ア フ ェ レ シ ス が 行 わ れ

て い る．ltlLWs処理 串：は ，
　 PE ，

　DFPP ，
　cryof ］ltrationお

よ び免疫 吸着法 で 2〜：3t，置換液 は 低分 r・　HEs 　isよ

び 5〜7％ の ア ル ブ ミ ン 溶液 を用 い る．ま た抗カ ル ジオ

リ ピ ン 抗体 や 抗 1）NA 抗体 を選 択 的 に 吸 着す る デ キ ス

トラ ン 硫酸 セ ル ロ
・一一

ス ビ ーズ （DSC ）カ ラ ム 改良 した

ゼ レ ソープ 1頓 鐘淵 化学）カ ラ ム を 使 用 し た 血漿吸着法

で は，4t の 血漿処理 量 を ， 末稍血 リ ン パ 球除去法 で は

31 の 血液処理 量を目標 とする．治療頻度は，活動期 に

週 2〜3 回 ， 安 定期 に は月 2〜3 回 を 目安 とす る．

　3．2．3 治療効果 の 目安

　治療効果 として は，腎症 ， 神経精神 症状，皮疹 お よ

び皮膚潰瘍な どの 改善が認 め られ て い る．蝶形紅斑 や

レ イ ノ
ー

現象は ， 数回の 治療 で 改善 す る こ とが あ る．

検査所見 と し て は ， 白血球や 「血小板減少， LE 細胞，抗

DNA 抗体 ， 抗 Sm 抗体 お よ び抗核抗体 な ど に 改善 が

期待さ れ る．

4． 神経筋疾患 （重症筋無力症 ：MG ）

　4．1　疾患の概念および適応

　神経筋疾 患 の代表 と し て 重症筋無力症 （MG ）を と り

あげる．MG は ， 神経筋接合部の シ ナ プ ス膜 に存在す

るア セ チ ル コ リン 受容体 （AChR ） に 対す る自己抗体

（抗 AChR 抗体 ）に よ り， 神経筋伝達 が 障害さ れ る 自己

免疫1生神経疾患 で あ る．ま た MG で は胸腺腫な ど を合

併する こ とが 多く，抗原 の 産生 に 関与し て い る こ と が

示唆 され て い る
1°〕

．こ の た め 胸腺摘 出術 を 行 っ た 症例

で ，ス テ ロ イ ド剤や免疫抑制剤 を投与し て も ク リ
ーゼ

な ど の症状が 改善 し な い 症例 に ア フ ェ レ シ ス が 適応さ

れ る．
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　4．2 方　　　法

　 人 ⊥ 呼吸器 に よ る呼 吸 管理 が 必 要な 筋無力性ク リー

ゼ を皐 す る 症例 に 対 して は ， 初期に亅1n漿処理 21
， 週 2〜

3 回 の PE を施行 し，置換 液 に は 5〜7％ ア ル ブ ミ ン

液 を用 い る．治療回数 は，健 保で 規定 され る発症 5 年

以内 の 患者 に 月 7 回 （3 か 月間） が 目安 と な る．また

IgG 分画 に 抗 AChR 抗体 の 存在 が 示 峻 さ れ て い る こ

とか ら，二 次膜 に 比較的 ボ
．
ア サ イ ズ が 小 さ い Eva ∩ux

．

2A （ク ラ レ ）を用 い
， 廃棄血漿 最 U の 1）FPP を行 う

場 含も あ る．最近 で は
， ト リプ トフ ァ ン （TR ．350 ：旭

メ デ ィ カ ル ）や，合成ペ プ チ ド （MG 　50 ： ク ラ レ ） な

ど を ワガ ン ドし た免疫吸着材 を使用 す る機会が 多い ．

血漿処．理量 は 2〜2．5t で，置換液 は多 くの 場合必要 と

し な い （表 lC ）．ブ ラ ッ ドア ク セ ス は ， 高カ ロ リー輸

液な どの 必要が あ る場 合は ダブル ル
ー

メ ン カ テーテ ル

を 用 い る が，通常 は 大腿静脈穿刺法 で 十分 な「肛液流量

を維持 で き る．抗凝固薬 に は，heparh1を使用す る．

MG 　5D は抗 AChR 抗体分 画 の b1（：｝cking 抗体 と特 異

的な親和性 を有 す る た め，こ の 抗体 が 陰性 か 低値 の 患

者 に お い て は
， 効 果を認め な ρ 場 合が あ る．

　 4．3　治療効果 の 目安

　 ア フ ェ レ シ ス の 治療効果 の判定 に は ， 嚥下障害，眼

儉 ド垂 ， 四 肢 σ）筋力低 ドな ど の 臨床症状の 改善 が 重要

な 目安 と な る．ま た抗 AChR 伉体価 は 必ず し も病態 の

重症度 と一
致 しな い が，重要な メ ル ク マ ール と して 測

定す べ きで あ る．図 5 に ア フ ェ レ シ ス 導入後 ， 約 8年

間に 渡る症例の 治療経過 を 示 した．1981年 6 月 ， 胸腺

摘出後 も全身の 筋力低下が持続 し ， 特 に 人一1呼 吸器 か

ら の 離脱 が困難 と な り，抗 AOhR 抗体 36．6　n　mol ！l

と 高値 を示 した た め DFPP を導入 した．導入 初期は，

血漿分離器 や 血漿成 分 分 画 器 を十分確保 で き な か っ た

た め
， 1回 の 治療 で 大

．
甲：の 血 漿を処理 （廃棄血 漿 景：

L5 〜29 ， 置換液 に 低分 子 HES 　500　ml，5％ ア ル ブ ミ

ン 1〜1”r， 1 を使用） し た．治療 5 回目に は機械呼吸が

不要 と な り，15同 目に は 病棟 内を自由 に歩行で き る ま

で 回復 した．1983年 7月ま で に 6 回 の ク リ
ー

ゼ を発症

し た が，PE や DFPP を 併川 す る こ と で 入院期 問の 短

縮が 口∫能で あ っ た．そ の 後 ， 肝機能の 悪化を認 め 抗 コ

リ ン 剤 や 免疫抑制剤 を 減量 した が
， 約 3 年間 クリ

ーゼ

の 再発 を認 め な か っ た．本症例は，免疫吸着材 （TR

350） よ り も標準的 PE （血 漿処理量 　2 〜）で よ り臨床

症状の 改善 を認 め ， 入院 を必要 とす る よ うな ク リーゼ

が 発症 し た 際 は，PE を血 漿交換療法 の 第
一・

選択 と し

て
r
い る．
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5．血 　液　疾 　患

　 5．1　血栓性血 小 板減少性紫斑病 ：TTP

　 5．Ll 　疾患の概念お よび適応

　 TTP の 発症機序 は ， 妊 娠 ，ウ イル ス 感染 ， ま た マ イ

トマ イ シ ン C な どの 薬物使川 を 契機 と して ， 活性化 し

た 抗内皮細胞抗体 や 免疫複合体な ど に よ り引き起 こ さ

れ る ， 微小血管内皮細胞障害 と．さ れ る．障害 を受 け た

内皮細胞 は大 分 f の von 　Willebralld 因子 を生成 し，

血小板凝集能 を亢進さ せ，微小 1血管硝 チ体様血栓 の 形

成を 促進す る．こ の た め 微小血管が多く存在し て い る

臓器 と くに 肛畄，’已・臓 ， 月市，腎月蔵に 虚∬【凵生機倉皀障箸rな い

し梗塞性障害 を もた ら す と考え られ，類縁疾 患 で あ る

溶 「航性尿毒症症候群 （HUS ）と、と も に lfll漿交換療法 が

適応 さ れ る．

　 5．1．2 方 　 法

　 Ilitlk
’
浄化法 と し て は ，

　von 　Willel〕ra11〔1因子 ， 抗内皮

細胞抗体や 免疫複合体 の 除去 と内皮網胞 障害 是 正 因子

の 補充 を 目的 と し て ，PE が 通常行わ れ て い る．血漿交

換 量や治療回数は 症例 に よ り異 な る が，
一・

回 あ た り 4
tの 血漿 を廃棄し ， 同量 の FFP と置換す る （表 lI ）），

治療回数 は週 3 回 ， 3か 月間を 基本 に し て い る．ブ ラ ッ

ドア ク セ ス はダ ブ ル ル ーメ ン YJテー
テ ル や大腿静脈 を

用 い
， 血液流暈：70〜ge　ml ，／mir ，血 漿流量 20〜25　ml ！

min で施行 し て い る．著明な血小板減少を伴 う場合 に

は，出 rm傾 向を助長さ せ こ と が あ り病状 に 合 わ せ た 抗

凝 固薬 （Futhan   な ど） の 選択 が 必要 と な る，

　 5．L3 治療の 目安

　TTP の 治療効果 の 目安 は ， 臨床症状 で は精神症状

や 出血傾向の 改善，また検査所 見 と し て は，由1清 LDII，

血小板数 な ど の 改善度合 い を参 考に す る．し か し，腎

不 全 が 増悪 す る場 合は 血 液透析 の 併用 を考慮す る．

Taftli） は血 清 LDH と ［航小板数 が 血 漿交換療 法 の 車

要 な治療指標 に な る こ と を報告 し て お り
， 臨床症状や

こ れ ら の検査値 をも とに 血漿咬換 量 や 治療頻度 を決定

す る．また 濃厚 血 小 板血 漿 の 単独投．与は．微小血栓形

成を亢進 し臨床症状の 増悪 を助長 さ せ る可能性．が あ り

f一分な 注意 を要す る．

　5．2　多発性 骨髄腫 ・
マ ク ロ グ ロ ブ リン 血症

　5．2．1 疾患の 概念および適応

　こ れ らの疾患は 蛋白分画中 に M 蛋自を 認 め ，多発性

骨髄腫 で は主 と して lgG や lgA が
，

マ ク ロ グ ロ ブ リ ン

⊥f1L症 で は IgM が捶瘍性 に 増殖 した形 質細胞 か ら 過剰

に 産 生 さ れ
， 急激な末槽循環障害 お よ び精神伸経症状

目本 ア フ ェ レ シ ス学 会雑誌 　14 巻 3号 （1995）
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な ど の 過粘稠症fl丈群を 発症 す る す る た め ， 血 漿交換療

法 が 適応 され て い る．ま た Bence　JOnes蛋自陽性型 で

は ，高頻 度 に 腎小 全 を 合併す る こ と が あ る．

　5．2．2 方 　 法

　多 発性骨髄腫 は，【gG や lgA が ア ル ブ ミ ン と 比較的

分 f蹴 が 近 い た め ，導 入初期 に 血 漿交換量 2〜3 ！の

PE を週 2 回 を 1 ク
ー

ル と し て 行 い ，異 常な免疫グ ロ

ブ リ ン を廃 棄 し，ア ル ブ ミ ン や FFP を置換液 と して

用 い 血 液 の 粘度 を 低 ドさせ る．維持期 に は，F）vat ！ux

2A ，3A （ク ラ レ ），　 AC ．1730， 1750 （jLllメ デ ．t カ ル ）

な ど を ↓IIL漿成分分画器と し て 使川 した DFPP を，週 1

度 か ら 2週 に 1度 の 頻度 で 実施 す る．し か し，Bence −

JOIles蛋 白 1よ
， 　ラ｝

一
托量 力｛22，〔｝〔10・  45，000 と ／」丶 さ く

DFPP の 適応 に は な ら な い ．　ヲ∫，マ ク ロ グ ロ ブ リ ン

l！lL症 で は，除去す る対 象 が lgM と大 き い た め
， 治療開

始時 よ り lilL漿成分 分画器 に EvaflUx　 4　A もし くは 5A

（ク ラ レ ）を川 い た DFPP を行 っ て い る．

　 い ず れ．も［航漿処理量 1聟 を 凵標 に し，置換液は 卞 と

し て 低分 ∫¶ ES や ア ル ブ ミ ン 製 剤 を 用 い る．ま た こ

れ ら の 高粘稠度疾患 で は，血漿成分分画器 の 目づ ま り

が 酵
．
しい た め，二 次膜 の 外側よ り生理 食塩液を用 い た

逆 洗 浄 を行 い ，治療 中 に 膜 を 賦 活化 す る rever ・

serinsing 　 method
］21

を施行 し て い る．ブ ッ ラ ドア ク

セ ス，血液流量，「虹漿処理 量 は，肝不全治療時 に 準じ

る．

　5．2．3　治療の 目安

　検査所見と し て は ， 血液 お よび由L漿粘稠度 BUN ，

Cr，　 Ca，免疫 グ ロ ブ リ ン，総蛋 自，　 iflL算な ど を，また

臨床症状 で は出血傾向，精神症状，循環障害 ， 腎障害

の 改善 を 目安 とす る．多発性骨髄腫 に お け る DFPP の

各免疫 グ w ブ リ ン の除去効果は ， IgG 型 で IgG が 45〜

56％，IgD 型 で lgD が 47〜57％ の 除去率 を 認 め ，ま た

血液粘稠度は 治療前値に対し 7〔1〜77％ ， m1漿粘稠度 は

55〜70％ に 低
．
ドし た （図 6）．

6．末梢血行障害 （閉塞性動脈硬化症 ：ASO ，

　　閉塞性血栓性動脈炎 ：TAO ）

　6．1 疾 患の概念および適応

　ASO の発症機序 に つ い て は 不明な点が 多 く，高血圧，

糖尿病 ， 高脂血症 な ど に 合併す る こ とが 知 られ て い る．

TAO も病困は不明 で あ り，自己免疫異常 ，
ヘ ビー

ス モ

ー
カ
ー， ス ポー

ツ 選 手 な ど に 比 較 的多く発 症 し， 末悄

入　院

血 獲交換

プ レ ドニ ゾロン （mg ／day ）

ア ンベ ニ ウム
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図 5　重症 筋無 力症 （MG ） の 臨床 経過
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小動脈 に 閉塞性病変 を認 め る こ とが特徴 で あ る．ASO

は脂質低下剤投与 に もか か わ らず総 コ レ ス テ ロ ー
ル 値

が 220　mg ／dl（LDL コ レ ス テ ロ
ー

ル 140　mgfdl ）以 ヒ，

臨床症状 と して Fontaine分類 II度以上が健保 h血漿

交換療法の 対象と な っ て い る．しか し，TAO は 現在 の

と こ ろ認 め られ て い な い ．

　 6．2 方　 　　法

　病因物質 と して 同定 された もの は な く， 血液粘稠度

を増加す る高分子蛋白成分や脂質成分 を 除去 す る 方法

と して ，

一
般 に DFPP や LDL 吸着材 （DSC カ ラ ム ）を

用 い た LI）L ア フ ェ レ シ ス が 行 わ れ て い る．血漿処理

駐は 2〜4 〜， 血液流量 80〜100ml／min ，「缸漿流
．
吊 20〜

30　ml ／min ，置換液 に は低 分 子 HES を 用 い （表 1−E），

抗凝固薬 は heparinを使用 し て い る．

　6．3 治療効果 の 目安 （症例）

　血管拡張薬や 血小板凝集抑制薬な どが投与 さ れ て い

る こ と が 多 い が ， 血 液 お よ び 血 漿粘稠度 ， 総 コ レ ス テ

ロ ール
， LDL コ レ ス テ ロ ール な どの 低 ドお よ び赤血球

変形能
Bl

の 改善が 指標 とな る （図 7）．臨床症状 で は皮

膚 の 潰瘍や壊死，安静時疼痛 」
・5 よ び間欠的跛行 の 改善

を 認 め る症 例 が 多 い ．表 2 に TAO お よ び ASO に対

す る DFPP で の 治療成績 を示 した．　TAO は 14例中 8

例 （57％）に ， ASO は 4 例中 3例 （75％） に改善を認

め て い る．

7．皮膚疾患 （尋常性天疱瘡 ：pV ，

　　水疱性類天疱瘡 ：BP ）

7．1 疾患の 概念および適応

PV は皮膚粘膜 に 拇指頭大 の 弛緩性水 泡が多発 ， 痛

み を伴 う難治性の び らん を 形成 し
， 患者の 皮膚や 血清

中 に 抗表皮細胞膜抗体 （PV 抗体）を認め る．　 BP は ，

ほ ぼ全 身 に 比較的大き な 緊満性表皮下水泡が生 じ PV

よ り破れ に くく， 血清中に抗基底膜部抗体 （BP 抗体）

が 検出 さ れ る．PV 抗体 や BP 抗体は IgG 分 画中 に 存

在 が 証 明され て い る
1” ）

．い ずれ の 大 疱瘡 もス テ ロ イ ド

や 免疫抑制剤 に 抵抗性か，使月亅が 困難 な症例が 血漿交

換療法 の 対象 とな る．

　 7．2　方　 　　法

　PE や DFPP が 行われ て い る．導 入 期は除去す べ き

PV 抗体や BP 抗体 が
，
　 IgG ク ラ ス と比 較的小 さ い た

め に PE を施行す る．血漿処理 景 2〜41 ， 週 2 回 3 か 月

間が 目標 と な る （表 1−F＞．水泡やび らん な ど で 固定用

テ
ープ の 使用が困難な症例で は，ブ ラ ッ ドア ク セ ス と

して 大腿静脈 を用 い
， 留置カ ニ

ュ
ーラ の 抜去 を予防す

る た め 患部 に ガ ーゼ をあ て 包帯で 固定 す る．

　7．3　治療効果 の 目安

　水泡 や び ら ん と い っ た皮膚症状 の 改善 ， PV 抗体 や

BP 抗体価の低下 が 目安 とな る．筆者 らは 6 か 月間 に

15 回 の DFPP を施行 ，
プ レ ドニ ン 投与 を中止 し て も

寛解状態が持続 し， 再燃を認め な い 症例を経験 した
IM

．

血漿交換療法 は，抗体 の 除去 の み な らず 抗体産生 σ）抑

制効果 も期待 され て い る
ゆ

．

8． 腎疾患（巣状糸球体硬化症 ：FGS ）

　8．1　疾患の概念お よ び適応

　巣状 糸球体硬化症 は，組織学的診断名 で あ り， 特発

性 と．．二次性 に 分類 され る．特発性 FGS の 多 くは ，
ス テ

ロ イ ド抵抗性 の ネ フ ロ
ーゼ 症候群を呈 し，腎機能 の 予

血液 粘稠度［CPS ［

10

＼
＼
＼

治 療 前 治 療 後

血 漿粘 稠 度〔CPS ）

10

治 療 前 治 療 後

図 6　多発 性骨髄 腫 （MM ）に おけ る治療前後で の 血液粘稠度 の 変 化
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表 2

　 症 例 安 静i晦疼痛

閉塞 性血 栓性 動脈 炎 （TAO ） と閉塞 性動脈 硬化症 （ASO ）の 治 療成績

闘 欠的跛 行　 冷 感 ・麻 輝　 1貴瘍 ・壊疸 結 果
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図 7　 閉 塞 性 血 栓 性 動 脈 炎 （TAO ）

　 　 DFPP 前後 で の 変 化

潰 優前 、自療後

に お け る 各 血 漿 成 分 の

後 が 不良 の 疾患 で あ る．難治性 ネ フ ロ ーゼ に 高 コ レ ス

テ ロ ール 血症 な ど腎機能障害 の 危険 因 チを 合併 し た場

合 （ ：次性 FGS ）な どが血漿交換療法 の 適応 と なる．

　8．2 方 　 　 法

　最近 で は PE だ け で は な く，高 コ レ ス テ ロ ール 血症

を 伴 う FGS に 対 し て ，　 DFPP や DSC カ ラ ム （リ ポ ソ

ー．一バ 勘 LDL 吸着材を 用 い た L正）L ア フ ユ．レ シ ス が 行

わ れ て い る．DFPP は 前1液流量 70〜・1〔｝〔｝nil ／mhn ，「血漿

流 吊：20〜3U　ml ！nlil1，　 mL漿処理量 2一凵 を目標 と
『
童
』
る．

酵し い 低蛋 白血症 が あ る 場 合 は ，FFI ） も し くは ア ル ブ

ミ ン 製 剤を補充液 と して 用 い て い る．しDL ア フ ェ レ シ

7．1よ⊥血液彳充量 7〔｝〜120nil／
’
niin ，　⊥fll漿溺五≒乏2〔）〜4〔）mlttt

min ，　 Il匠漿処 理 量 4〜59，治療 1冂 ［数 は 週 1 回 ， 3 か 月間

を め ど と す る．著し い 低蛋白血症 が あ る場 合 ，
FFP も

し く は ア ル ブ ミ ン 製剤 を置換液 と し て 用 い て い る．

　8．3　治療効果 の 目安

　ア フ ェ レ シ ス の 効果 の 機序 と し て 自己抗体 ， 免疫複

合体 そ の 他の 液性囚子 の 除去や網内系お よ び糸球体の

機能改 善な どが 考え られ い る が
］T）

， 統
一．．・

した 見解 を得

る に 至 っ て い な い ．

　図 8 に LI）L ア ブ 」、レ シ ス と ス テ ロ イ ドパ ル ス 療法

の 併 用 に よ っ て ，ネフ ロ
ーゼ な ら び に 高脂血症 が 吾明

に 改善し た症例を 呈 示 し た．著 し い 低蛋白血症 と 全身
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．
水疱形成 に加 え，

ス テ ロ イ ドお よ び そ の パ ル ス

療 法 に も抵抗 し，尿蛋 白量 3｛：g！day 以 L ， 13UN　70

m ，g，，
”dl，　 Cr　tt　．O　m9 ，，

’d1，総 コ ／ ス テ ロ
ー．

ル 400　m9 ，
’dI

以 Lの rl苛値 が持続 し た た め LDL ア ブ 、L レ ン ス を施行

し た ．LDL ア フ ェ レ ン ス は，血液流1
す
｝：100〜120　ml ！

mi ］／ 111L漿流量 3〔1〜4〔｝ml 〆mil1 血漿 4− 5 〜の 処 理 を行

い ，週 2 回 を 1 ク
ー

ノレ と し計 ．．iクー一・ル 施行 した．抗凝

固薬 に は，hCparin を治療開始H、「i　2 ，　（・）〔｝O 単位使用 し ， 毎

時 8〔｝〔1単位の 持影釜注人 を行 っ た ．高 コ レ ス テ ロ
ー

ル 血

症 お よ び持 続性蛋 ［
‘
i尿 （1〔｝g，・

it
：1ay以．1’．）の 改善 を認 め

な い た め，1 か月．半後に 5 クール の LDL ア フ コ： レ シ ス

を 再開し た と こ ろ
， 腎機能 ， 1

」’
；i脂血症お よび 低蛋 r舶 L

症 は 正常化 し，現在 まで 2 年以．ヒネフ ［」一ゼ症候群 の

肉：．発を ，認め て い な い ．

9． 高脂血症 （家族性高 コ レ ス テ ロ
ール 血症 ：FH ）

　9．1 疾患の 概念および適応

　FII　lよ LI）1’受容体の 遺伝自〜障害 （欠損）に ．；：り，　 ln［

漿中 の LDL が 異常 に 高fr肖を パ し，冠 動 脈 や 比 較
．
白く」大

きな動脈 に 粥状硬化．巣を形成す る と と．もに ， ア キ レ ス

腱 な ど に 黄色腫 を 呈 す る疾患で あ る．FH は 両親 か ら

双 方 の 異常染色体 を受 け継い だ ホ モ 接合体 と，異常遺

伝
．
チ の 片

．
方の ．み を受 け継 い だ ヘ テ ロ 接合体 に 分類 さ れ、

る．ホ モ 接合体 は 10代 で 重篤な 島三lli［性心 疾患を 発症 す

る た め，血漿交換療 法 の 絶対的適応 と され る。
．』

方，

へ う
：．

ロ 接合体は適正 な 薬物療法 や 食餌療法 を 行 っ て t、，

総 ：
．．F レ ス テ ロ ール f「宀：が 25〔｝n］gr，・

’d1⊥）」，ヒ，負荷 心 電 図 な

どで 冠動脈硬 化が 明 ら か な場合健保 II重応 と な る．

　9．2　方 　　 　法

　 FH に 対 し て は，従来 よ り PE を は じ め と す る さ lk

ざ ま な 「缸漿交換療法 が ffわ れ て きた ．し か し ， 最近 ℃

は選択的 LI）L 吸着材 リポ ソ・一・一バ ：［“．を 用 い た ，
　 LDL ア

ブ ．．［．レ シ ス 法 が広 く普及 し て い る．LDL ア
．
ノ．エ．レ シ ス

法 は，血漿処 理 薫：4〜71，［ilL液流 ≒｝：loox ・145　ml ．，．
．
11
’
［i1］，

111エ漿流量 31）〜45mllmil10）条件コ
ぐ
に ，患者 の コ レ ス テ

ロ
ー一

ル 値 や 粥状動脈硬化 の 毛」i度 に 応 じ て，週 1 回〜月

1剛 の 頻度 で 行 い ，原則 と して置換液 は使 1ヰ1しな い ．

1）Fl） P で は ［111漿 成 分 分 画 器 に Evuflux 　 5　A や AC −

1771） （旭 メ デ ィ カ ル ）が 用 い られ て い る．IlrL漿処理 畦

3〜．11，ll
’
1［液流量 1〔｝O〜120　ml ，，

’
miti ，［（IL漿流 量 25 、・30

ml ．．’mill で 操作 し，治療頻度 は LDL ア
．
ノ ．r．レ シ ス に 準

じ る．置換液 は
，
Evailux 　5　A を 用 い た 場 合は ほ とん ど

不要 で あ る．抗凝周薬 に は，通常 heparil1が 使用 さ れ

る．ブ ラ ッ ドァ ク セ ス は 大腿静脈 や 内 シ ャ ン トを 用 い

れ ば ， 100　m1 ．／ll’lill以 ヒの 安定 した lfl！流 が 確保 で きる．

注意 事項 と し て
， ア ン ジ オ 尹 ン シ ン 変換 酵素阻 ゴ，il：薬

パ ル ス 療法 （10Cαngtday ｝
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