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原発性マ ク ロ グロ ブ 1丿ン血症 ， 多発性骨髄腫 をは じめ とする

paraprotein 血症 に対する治療的ヘ ム ア フ ェ レシ ス
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L は じ め に

　治療的 ヘ ム ア フ ェ レ シ
．
ス （Theral：）e しltic　l／aema ・

plleresis以 ドTxllA ）特 に 治療
：
自勺ブ

．
ラ ．ズ マ フ ェ レ シ

ス （Therapeut．ic　plElsl
．
napheresis 以

．
ドTxPA ） の 最

も
II
嘶 の 治療対 象 に な っ た の は ， 単 ク ロ

ー
ン 性高免疫

グ ロ ブ リ ン lf［L症 で あ っ た
1）．本稿 で は，そ の 代表的な

疾 患 で あ る ， 原発性 マ ク ロ グ ロ ブ リ ン 血症 と 多
．
発性

’
胃
’

髄腫 に つ い て TxllA と の 関連か ら検討を加 え ，
つ い

で ，
い わ ゆ る 細網内皮 系の 細胞が 座生 す る こ れ ら以外

の p壬ulapro1 ．ein　riv症 に 対す る TxIIA に つ い て も述 べ

る．

2．疾 　患　概 　念

2．1 原発性 マ ク ロ グ ロ ブ リ ン 血症

原 発性 マ ク ロ グ ロ ブ リ ン
．
血 症 （Pl−imary 　 macr 〔）

・

globulinemia 以
．．
ドPM ）は ，

　 IgM の ．単 ．ク ロ ー ン 性増

加 を特徴 と す る 疾 患 で あ る
2｝．B 細胞性慢性 リ ン パ ’1生

fi　lf［1病や B 細胞性悪性 リ ン
．
パ 腫 で は ， し ば し ば血 漿

中 に 少 吊：の lgM 性 の 単 ク ロ
ーン 性蛋 白 （以

．
ドM 蛋

向）を認 め る が ，PM も 多 く は ， 低悪性度 B リ ン パ
．

腫 の 範疇 に 含ま れ る疾患 と考
．
え られ，組織 像で は ， B

リン パ 球
〜

形質細胞 ま で の 様 々 な 分化度 の 腫 瘍細胞 が

認 め られ る こ とが．多 い
：］〕．悪性 リ ン パ 腫 は 現在 ， 放射

線化学療法に よ っ て 最 も治癒可能な腫瘍の
．．・

っ で あ る

が ， 骨髄 に ま で 進展 し た低悪性度リ ン パ 腫 は，進行は

緩慢な湯合 も多 い 反而 ， 同種造血幹細胞移植 以 外 で は

完治 は ．極 め て 困．難 と考えられ て い る．高
．
齢 ：者が 多い こ

と，IgM は高粘稠症候君：羊を生 じや す い こ と も あ り，

IgM 性 M 蛋 白の 増 ：加 に 関連 し た
．
合併症 o．）コ ン 1・ロ

ー

ル が ， 患者の Q（，L を保 つ
．
た 鼠） に非常 に 重要 で あ る．

病態 に よ っ て は，原疾患 の 薬物 治療 は．積極 的 に 行な わ
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ず、TxHA の み に て経過観察 を行 なう場 合も多い ．

　2．2 多発性骨髄腫

　多発性骨髄腫 （Multiple　myeloma 以 ドMNI ） は，

B リ ン パ 球系 の 最終段階の 細胞で あ る 形質細胞 の 腫瘍

で あ る
4｝．多 く は，単 ク ロ ー ン 性 に lgG，　 lgA ，

Bence 　 JOIles蛋 白等 を産 生 す る．
．・

方 M 蛋 向血症 を

示す症例 の うち ， 最終的 に MM と診 断 さ れ る も の は

そ の
一

部 で あ り
， 当初は ， 良性 （BelligmnOl ユ oclonal

ganm1 ⊂｝pathy ）着 し く は ， 病 的 意 義 不 明 （MO110−

clonal 　gamlnopathy　u ［／determilled　siglli 巨cance ） と

して 経過観察 さ れ る疔 例 も多 い ．当然，TxllA の 目

的 は
， M 蛋白の 除去 が 中心 と な る が ，

　 M 蛋白 の 除去

を 考慮 すべ き状態 の MM 症 例の 大部 分 は ， 抗腫 瘍療

法 を 考 慮 す べ き 状態 に あ る た め
， MM に 対 す る

TxllA は ヂ
ー
時的な補助療法の 範躊 をで な い ．ま た，

ア ミ ロ イ ドーシ ス 等 に よ り全身的な 臓器障害 を合併し

た患
．
者が多い の も，特徴 で あ る．

3． PM ，　 MM に お け る TxHA の対象

　 3．1　過粘稠症候群

　血液粘度は，血管内 で 「匪流 を生 じ さ せ ま い と す る力

と 考 え ら れ る が 5），通常 の 状態 で は ， 主 に 赤血球 と血

漿蛋 白の 影響を受 け る
t’｝．M 蛋 白の 上 昇 に 伴 う過粘稠

症候群 （Ilyperviscosity　syndrome 以
一
ドHVS ） の 主

な症状 は，組織 の 虚血 ， 循環 血 液量 の 上昇と ， 出亀傾

向を中心 と する ［E．血系 の 異常 に よ る もの で あ る． 1ヒ血

系 の 異常 に つ い て は ，他 の 要索 も関連 す る の で
， 別に

記載す る．正IVS に よ る症状 に つ い て は，表 1 に 記載

した．当然 こ れ ら の 症 状 に 対 し て は ， 即効性 の あ る治

療と して PA が有効で あ る．

　PM 時 に 増加 す る単 ク ロ ー
ン 性 lgM は ， 分子 量約

90万 dalton と大 き く， 5tt体 と し て 特徴 あ る 形態 を

し て い る た め，IlvS を生 じ や す い ．　 MM で は lgA
は 2 量体 を と る こ と が 多 く，凝集 し て polylner 化 し

や す い た め ，HVS を 生 じ や す い ，　 IgG　3 も 血漿 中 で

複合体 を作 りやす い た め IIX・，S を生 じ る 可能性が あ る．

血液粘度 は赤 1航球 も大 き い 影響を与 え る．腫瘍細胞の

骨髄 へ の浸潤 に よ る造血障害 と，浸透圧 ．lt昇 に と もな

う循環血漿 吊増 加 の 影響 で 生 じ る貧血 は ［虹液粘度 を下

げるが ，高 M 蛋 白血症 に よ る連銭 形成は粘度を ヒ昇

させ る．

　3．2　止 血系の 異 常

　3．2．1 出 血 傾 向

　PM や MM に合併す る止血系 の 異常 に は，血漿中
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　　　　 表 1　過粘 稠症候群 に よ る臨床 症状

主．訴 ：全 身倦 怠，食欲 不 振

眼底 ：網膜 静 脈の ソ
ー

セ
ー

ジ様怒張

　　 IH血，浸 II日性変 化

　　 視力障害

神経 系 ：頭 痛，ふ ら つ き，眩 最，意識 障害，昏睡

　 　 　 　 　 　 出血

　　　 聴 力障害，末 悄神経 障害

　　　 脊髄不全

　 　 　 筋 障害

循環 系 ：循環 ［rlL漿 El増加

　 　 　 心 个 令

　 　 　 レ イ ノ
ー

現 象

皮 膚 ：網 状 皮斑 ，皮 噛潰瘍

表 2　TxPA に よ っ て治療可能な，　 M 蛋 白血 症 に よ る

　 　 止血 系異 常

出 1［「1傾 向

　 後
．
大性 フ ォ ン ウ ィ ル ブ ラ ン ド病

　　
一Vl咽 イ フ オ ン ウ ・ ノレブ ラ ン ｝

・“
因 ∫

’
複 合体 の 消 失fh

．
進

　 lftL小板機能 異．常　1血小 板 凝 集能低
．
ト

　 フ ィ ブ リ ン 形成異常

　　
一ブ イ ブ リ ノ

ー
ゲ ン 封 ）フ イ ブ リ ニ・111城 異常

　 皿 因 子 活 「生低下 　V皿因 子 ア ン チ コ ア グ ラ ン トの 形成

血 栓傾向

　 LUP しLs　AlldcDa9 し11ant

　 IlyPervisc〔，sity 　 S｝ndrOn1 ピs

の M 蛋 白 に 関連 す る も の と そ うで な い もの とが あ

る
／1）．後者 の 代 表的な もの と し て はア ミ ロ イ ドー

ン ス

に関連 した もの が あ る．ア ミ ロ イ ドーシ ス に 関連し た

組織学的変化や，ネ フ ロ ー一ビに よ る凝 固因子 の 喪夫，

第IX因子 や 第X 囚 子が 吸着 され る こ と に よ る出血傾向

が 認 め られ る こ とが あ り，消化管 の 生検後の 止 1岨利難

等を し ば しば もた ら す “）．

　前者 と し て は ， 血小板機能異常，後天性 フ ォ ン ン ィ

ル ブ ラ ン ド病，第Wi因子低
一
ド症， フ ィ ブ リ ン 形成異常

症等が あ る
6｝．これ らは そ れ ぞ れ M 蛋 臼 が ，特異 的，

非特異 的 に作用 して 異常 を呈 す る もの で あ り， 原疾患

の 治療 と と も に，PA が 有効 な治療 手没 と な る 俵

2）．

　3．2．2 血 栓 傾 向

　先 に 述 べ た よ う に
， 過粘稠症候群 は 基本的に は ， 1飢

栓 を生 じる方向 に 働 く．PM や MM 特 に 前 者 は し ば

しば 免疫異常を伴う が，ル ープ ス ア ン チ コ ア グ ラ ン ト

等に よ る血栓傾 向を 生 じ る こ と も あ る
“〕．こ れ ら に は ，

PA が 有効 で あ る （表 2）．こ の 他 ， し ば し ば合併 す

る高カ ル シ ウ ム 血症 も血栓傾向を生 じ させ る 可能性 が

あ る．

　3．3　そ の他の 適応

　PM や MM は ， 他の 血液腫瘍 に 比 し て高齢 者 で の
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表 3 多発性 骨髄腫 と原 発性 マ ク ロ グ ロ ブ リン 血症 に お ける TxHA の 比較

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 MM 　　　 　　　　　 　　　　　 　PM

対象　　　　　主 に lgG 〔MW16 万 ）　　　　　 IgM （MW 　gl｝万）

　　　　　　　　 IgA （MW 　16〜39万 ）

血管 内分布

血液粘度 ヒ昇

ノJ 法

置換 液

抗凝 固剤

処 理 t＃：

効 果

治療 の 位鴛

　　　　約 80 ％　　　　　　　　　　 約 40 ％

強 くない （IgA　IgG ‘は強 い ）　　　　　　 強 い

　　　　　　 PlaSma　 exchunge が 主体

．主二に 低 分 亅
t一
デ キ ス ト ラ ン 十　 低 分子 デ キ ス トラ ン 単独 も可

　 　 ア ル ブ ミ ン 製 剤

　　　 FUT （O．003〜O．〔）06　rng ，・”inl ）
　 　 　 ACD 　A （高 カ ル シ ウ ム 血症．時 に は 避 け る ）

　　　 Herarin 〔出血傾向出現 時 は避 け る ）

　 　 　 　 　 rllL漿 　 1〜LI5 　P】aSlna 　 Volume

　 　 　 　 一過性 　 　　 　　 　 　　 　比 較的持 続 す る

　　 薬物 治 療 と併 用　　　　　 単独使 用 も行 な わ れ る

　　 救急 療法 　　　　　　　　維持療 法 と し て も可

発症 が 多い と と もに，長期問 の M 蛋白lf［t症 の 持続 に

よ り，ア ミ ロ イ ドー
シ ス や骨髄腫 腎 を代表 とす る臓 器

障害 が併存 し や す い ．最近 盛 ん に 行 な われ て い る
，

MM に 対す る 自家末梢 血造血前駆細胞 移植 に お い て

も ， 他の 造血器腫瘍 に 比 して ，合併症 が 生 じ や す い こ

とが 知 ら れ て い る．PM や MM は，　
・
般 的 に は 経 過

も長 い 疾患 で あ る 反而 ， 化学療法が 著効を呈す る こ と

は 少 な い ．し か し MM に 関 して は，　 labelling　illdexη

の 高 い 症例で ， 最近 し ば しば行なわ れ る VAD δ｝
等 の

治 療 に 非常 に 感 受性 の 高 い 例 が 存在す る．我々 は，

acute 　lumor −lysis　sylldrome9 ，
（ATLS ）を 生 じ る 口∫能

性の あ る ， 腫瘍量 や M 蛋白量 の 大 き い 例の 化学療 法

開始 前 や ATLS 発症時に ，
　 PA 施 行が有用 で あ っ た

例 を 経験 して い る．ま た ， 著者 は感 染症 を契機 に，急

速 に 腎機能が増忠 し た 疔例 で も腎不全 の 進行 の 阻止 に ，

TxPA に よ る M 蛋白 の 除去 が 有効 で あ っ た例を経験

して い る．こ の よ う な例で は ， あ る種の freeの 1ight

chain （Bence 　Jし）nes 蛋 白）が 尿 細管障害 を 起 こ す こ と

が 知 ら れ て お り
4 ），更 に ATLS で は ， 腫瘍 崩 壊産 物

や 尿酸 が障害を強め て い る と思 わ れ る
1［）］．そ の 他，心

臓カ テ ーテ ル 検査等，造影剤 を大量 に 使 用す る場合に ，

あ ら か じ め
，
M 蛋 自 を PA に よ っ て 除 去 し ， 腎臓 へ

の 負 荷 を軽 減 さ せ て い る が ，最近，造影 剤使用 と

MM 患 者の 腎 不全 に と は ， あ ま り関係 は な い と の 報

告 も あ り
il ） さ ら に 検詞を要す る課題 で あ る．

　paraprotein 血 望企に よ る 臓 器障害 を も た ら す 最 も 重

要な合併症 で あ る ア ミ ロ イ ドーシ ス の 予防，進行の 防

止 に 対 す る TxPA の 効果 に つ い て は ， 今後の 検討課

題 で あ る ．

4．方 法

　PM ，
　 MM に対す る PA の ［的 は

，
い う まで も な く，

増加 した M 蛋 白の 除去 で あ り，TxPA の 条件の設定

は 計画 を立 て や す い ．た だ し，除去 す べ き 蛋白の 量 が

極 め て 多 い た め，実際の施行に あた っ て は 注意す べ き

点 も多い ．PM と MM で は若十異 な る た め
， 留意 が

必要で あ る．

　4．1　血球血漿分離

　遠心式而液成分分離装置 で も，血球血漿分離膜で も

可能 で あ る．当然前者 の 方 が，脱血流 吊：は 少 な くて す

む ．た だ し，膜 を利用 す る際 に は ， 特に 抗凝 固剤 とし

て ヘ パ
．
リ ン を使川 す る際に は ， 目詰 ま り を生 じ る 可能

性が あ る の で十分審意が必要 で ある．遠心装置 で も，

回路内の 凝 血塊除去 の ため の メ ッ シ ュ 等 で 目詰 ま りが

生 じ る こ と が あ る．

　4。2 血 漿 処 理

　除去す べ き有害物質で あ る ， 単 ク ロ
ー

ン 性免疫 グ ロ

ブ リン の 分子量 ， 性質も判明 して お り，選択的有害物

質 除去 の モ デル と考 え ら れ るが ，現実に は，除去す べ

き 免疫グ ロ ブ リン の 量 が 大 量すぎて 選択的除去は
一
般

的 に 有用 で は な い ．例え ば，血漿分画膜 を用 い た ，
い

わ ゆ る 2次膜 処 琿 で は ，

一
般的に は特に IgM の 場 合

に は，ほ ぼ 選 択的 除 去 が 可 能 で あ る が L2 〕，　 PM や

MM で TxPA を行 な う場 合 に は，早 期 に 2 次膜 の

Trans　lnernbrane 　L）ress しLre （TMP ）の 上 昇 を 牛 じ る

た め，それ を防止 す る た め に は ， 大量 の ド レ ナ ージ

（partial　discard） や 新 し い 2次膜 と の 交換 が 必 要 と

な り有効性を発揮で き な い ．血漿吸着 で も，カ ラ ム の

容 量 と の 関係 で ， 有 効 な吸 着 は 困難 と 思 わ れ る．
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cryofiltrationi3
レ
ギ
丿Sa】t　aniinoacid 　c 〔〕precipitationl4

｝

で も同材 の こ とが 想定 され る．以一k よ り，単 純な 血 漿

交換 （Plasma　 exchan8 ⊂ PEx ）が 最 も簡便 か つ 有効

て 安 全 s 手技 と思 わ れ る
1 ’〕．

　4．3　置　　換　　液

　i 換液と して は，制 に ，止 r航系諸囚 子 の 合成能 の 低

下が な い 限 り ， 新鮮凍結血漿 （Fresh ［rozen 　plasma ，

FFP ） ん 川 い る 必 要 は な い ．牛」に
，
　 PM で は ，

　 HS貫
浸透圧 の 維持 が 各 防で あ る こ と，PEx の ↓戸度 が 多 く

な い こ と よ り，低分 子 デ キ ス トラ ン で あ る サ ソ ィ オ ゾ

ール 単独 で 施行可能 で あ る と の報告 が あ る 161．我 々 も，

加熱処 埋 血
」
『蛋 白製剤 （5％ HUIIユEIII　serUm 　alb しIMi −

−

HSA や ，　 Plagnia　 pr〔）tehn　fractioll．．Pl）F）　と サ ヴ ィ

オ ゾ ール の 併用 に て 夫施 し て い る．こ の i）s こ は，

PEx の 前
’1に サ ヴ t オ ゾー

ル ，後 斗一に 5％ IISA ，

PPF を用 い て
， 終了 時 の ア ル ブ ミ ン

’iE度 が
， 低 下 し

す 1 な い よ 丿 に 配慮 して い る． こ の よ う に ，FFP を

用 い な し 場合，獅回 に TxPA を繰 り返 して い る と次

第 に過凝固に な る例が 多 い の で 注意 を要 す る
］η．

　4．4 処 理 量

　IgM は 約 8〔1％ が血 管内 に 存在 す る
ls ）

の で ，1 回 の

PEx の 効果 は 大 き い ．　 IgG や lgA は，約 40％が ［虹管

肖 こ存在す る の で ，11旺管外 か らの 移動を考慮す る 必 咳

が あ る．rfrl液粘度 は，　 M 蛋 白濳度が 高ま る に した が っ

て ， 急 峻 に 増加す る
19〕．し た が っ て ， TxPA 初期 に

は
， 処 f甲w一に 比 し て ， 血液粘度 の 低

．
ドは 大 き い

IY ）

．　 M

蚕自血症 に 関連 した様々 の 異常 の 改善を「1的 と す る 場

合 に は，他 の TxPA と 同 じ 様 に ， 循 環 血 漿 量 の

1〜1，5倍一1〜1．5PlaSma 　volu 且ne （PV ）の 置換 が 望

ま し い と，m、わ れ る
2L’・川 ．

　4．5 抗 凝 固 剤

　速心 分副 を川 い る階 こ は ，

・一
般的 に ACD 　 A 液を

Jljい る．我 々 は，血 流 に 対 し て 13対 1 で 汀加 して い

る．しカ し百 Ca 血 征 を呈す る場合 に は ， 抗凝 固 が 十

分 flな わ れ て い る 力 汗意 が 必要 で あ る．先 に 辻 べ た よ

うに PM ，
　 MM に お い て TxHA を行 なう必 要が あ る

場
．
合 は，出面傾向 が 問越 とな る場合 が 多い の で ， そ の

よ 、 な「孥に は，11afam 〔〕stat 　mesilate （Futllanつ ）を使

用 す る場合力 多い ．遠心分離 で u ， 膜 あ 離 で も脱 lfiL流

v に対 し て 〔｝．O〔）3〜d）．〔）06　m ，glml の 1厂 度で 添加 し使用

す る
鋤 ．ヘ パ リ ン や 低分子 ヘ パ リ ン は 出血傾向が 顕著

で な い 例 で は抗凝固剤 と し て使用 可能 で あ る．
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　 5．l　 PM

　 PM の 場 合 ， 先 に も述 べ た よ う 、一，1回 の Txl　A

で の IgM の 除去効 果 は ト1い ．原 疾 患 の 治療 よ り む し

ろ M 蛋 白の 除 去が ，治療 の ’i三体 と な る こ と も 彡 い と

考 え られ る が ，TxPA と TxPA の 間［rl］が 2〜 1｝J」間

より短 くな る場合は，長期的 ｝ TxPA 主体 の 沿 寮は

困維 と 思 わ れ る．副 腎皮瞥 ス テ ロ イ ド剤や ， 化学 庫法

に よる 腫瘍量 の 減 少を積極的に ．試み る必 要 力 あ る．

　 5．2　 MM

　MM の 場 合 に は，あ くま で も治療開始初期 の IL息

的 な 処置 と
．
号え る べ き で あ り

， 日的が L＝ 成 され るまで

PEx を繰 り返 し行な う と と も に，化 二÷療 法 に k る 櫃

極的 な 治療 を試 み て ， 原 扶 患の 病状 の d（Yrを計る べ き

で あ る．血管外分布の 多さ を考え る と，1 回処理 甲 よ

抑 え て，垣 回 に 行な う 方が
， 除去効 叡よ向 ま る．

6．効 果

　先 に 述 べ た よ う に，IIX　S に つ い て は 比較的少 陶 ）

処 理 力 行 、s’わ れ た 時点で 著明 に 改 六 す る
19 ）．そ の他 U）

出血傾向等 に つ い て も， 明 ）カ な 改主 か 認 め り れ る こ

とが 多い ．ATLS
， 感染症 に よ る腎機能悪化時等 に つ

い て も有効 と思 わ れ る．辻 彫剤使用時 に つ い て は J
］1例

の 集積 が 必 要で あ る．

　PM ，　 NIM に メfす る TxI ｛A に つ い て ， 表 3 に 示 し

た．

7， その 他の parapretein 血症に

　　対す る TxHA

　7．1 κ
一1ight　chain 病

　分泌 された 単 ク ロ ーン 性の κ
．．light　chain が ， 凝 化

を起 一し lgM 以 ヒの 大 き さ に な り，　 HvS を起 こ 写

L一とカ
』
あ る

2s ）．　 TxPA の 道 応 と な る．

　 7．2　ク リオグ ロ ブ リン 血症
24 〕

　体温以 ドに 血濃 の 温度が 低 T し 广 場 合 に ，
了「亅逆 件 の

沈澱を牛 じ る ク リ オ グロ ブ リ ン 血症 は，血翆炎，弩障

害，循環 春全 等 の 症状 が 出現 す る こ と が あ る．MM

へ PM 寺 に と もな う M 蛋 白に よ る も の や，多 ク ロ
ー

ン 性 lgG を抗原と し て 認 識 ナ る，単 ク ロ ー
ン 才 し く

は，多 ク ロ ーン の IgM を主体 とした ， 免疫 グ ロ ブ リ

ン
ー
抗免疫 グ ロ ブ リ ン 免疫儀合体 に よ る も の カ あ リ，

薬物療法 が レ分有 効 で な し 易台 に，Ilト状 の 改 占 に ，

TxPA が 有効 な 場合 が あ る
2’D．ク リ オ グ ロ ブ リ ン の

1体 ア ブ f’レ バ 学 ム 糺 ，志 ］8　t．　3   〔1999）
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発 生 す ノ 温 尼 畑 例 1こ よ っ て 違．） の で ，b2　 vitJ
’
（丿 で 礁

メ｛す ノ と と ．もに，必 ｝、t 二応 じ て 同路 の w πrmer 等 に

k る保洫
IL
を 疹え る

／
，1）．二 車1戸過

Zl ，） （D 〔，uble 　filtrati（m

plasinapheregis ）や i鑒 ・L・訂セill堕26 ） （P（
．
lst　Centrifug　ll

Plasmapheresis）と い っ た lilL漿 分 画 膜 に よ る 選 択 的

除去 や ， cryo （iltratiOli「1 も有効 で あ る．い っ た ん 体

外 に 取 り だ した 血漿 を冷却 し て ， ク リ オ グ ロ ブ リ ン を

「徐去 し残 り を隕把 改 と して 用 い る方法
2・E ）

も可能 で あ

る ．

　7．3　寒冷凝集素症 ）

　寒冷状態 て垢堪 ナる
’1’・量性1各［咽生貧 血 を特徴 とす る．

’
l！ r 侃 集身症 に は，原 発性の もの と ， PM ，　 MM や他

の B 細胞系 の 血液腫 II
「
1：

，
マ イ コ プ ラ ズ マ 感 染 に 争 発

．9 る 2 次
’LLの もの が ある が，多 くは lgM κ の M 蛋 自

で ，1，／i抗 原 に 対 す る ｛ノ匸体 と し て の 桟 脂 を 持 つ ．保温

に 注，」、し な が ら，IgM 戊分 の 迦 択的除去 も可能で あ

／ が ， 長期間 の 改 lllを得 ノ た め に は ， 免疫抑制剤 の 併

川 を必 要 とす る
川 ．低体温 を必要 とす る 開心争「riの 前 に

TxPA に よ 一て
， 寒冷凝 朱素 を 隊 去 し て 手術 を 無 事

行な
．た との 報

i
もあ る／1】〕．

　7．・iCmw −Fukase　Syndrome 若 し くは POEMS32 ・33 ｝

　M 蛋白と 多∫劃卜神経夫，臓器 腫大 ， 内分 泌異常 ，

色素沈着 ， 浮腫 享を 合併 す る病態 で あ り
，
IL　2

，
　 IL

6， TNFcg ，
　 VEGF （vascular 　endothelia ！　grc〕“

・th

f’uctO1 ’
）

1）

等 の cvtokille の 高 1直が 報 告 され て い るが ，

TxPA が 有 力で あ 一た と 0）報 告が あ る 　．

　7．5　1PI」（ldiopathic　plasmit　cytic

　　　 lynlphaden（Dp 〜しthy　with 　polyclonal

　　　 hyperimmunoglobulinemia ）
1〕

　 IPL と全 身 型 の Ca 丶tlell／all病
マ

は 共通点 の 多 い 疾

患 と 考え
t
， れて ポ り，多 ク ロ

ー
ン 性 の 高 ガ ン マ グ ロ ブ

リ ン jll［症 を牛．f徴 と し，　 H丶 S，伸経系を 含む臓器障害，

ア ミ ロ イ ドー
シ ス ， 免疫県常等を 生 じ る こ と もあ り ，

IL　6 が 高f直で あ る こ と や ， あ る 種 の ウ ィ ル ス 感 染 と

の 門連　
，

が 指抽さ れ て い る．　IIVS や．　全身状態 の 悪

f［二に と もな ♪
li
　1 「，7｝の 進 行期等 に，　 TxPA が 有効 で

あ っ た例 を経験 して L る．

　 7．6 　ア ミ ロ イ ド
ーシ ス

　 ア ミ ロ イ ドー
シ ス 自体 に 関す る TxHA の 効果 に つ

い て は イ
齟
明 で あ る。そ の 進 展 を防止 す る 可能性 こ つ き

検 1，寸が必要 と思 わ オ正．る．

8． 結 語

表 4TxHA の 対象 と なる puruprotcin 血症

　　原元 llマ ク ロ グロ ブ リ ン ］flL｛r
　 　 多 発

」
「⊥骨髄 uT

　 　 ク リ オ グ ロ ブ リ ン 「IIN止
　　尽冷齔 隼 碧T

　　IPL ，1 （lllulticelltric 　Ca ＄tle111an 丿内）

　 　Crew 　 Fukase 　I」卜IIλ群 （POEMS ）

表 1，5 に TxHA の 対 象 と 目 的 を 羊 げ た．本 論 文

　
」L｝lcliopathit．　 pla　nla （ytic　l｝「Lユ1phad ピ11upath ｝

「
、丶 ltll　po1．「c1〔月1al

hyperimmtinl，s．1〔〕buli冂emi そヒ．

表 5Plnsma 　cell　dyscrasiuに 対 す る TxPA の 目的

血 1夜粗反 時 1の 改 吉

出血1傾向の 冥苫

lllik旨1詐障寧 「l　Parapr 〔〕teill　o）「易．t；’
Ir

］料 能 の 急性憎 悪 の r・防 ｝：治療

亠XCt［匸e　tu111〔　r．1玉sis　S／
『
冂〔11・〔｝冂／e　び）〕

つ1ゾ1　と孑台」デ

高 C ｝tokille血疔 を と も な ノ諸￥〒1．状の 改 菖 ？

で は ， PM を は じ め と し て L わ ゆ る 細網内皮系 の 荏生

す る様 々の paraprotein 血疔
：
に 対 す る TxHA ， 中 で

も TxPA に つ い て 述 べ た が
，

こ れ り の 疾患 の 多 くは

除 去 す べ き物 質 と そ れ に よ っ て 生 じ て い る 病 態，

TxPA に よ っ て 期 待 さ れ る 効 果 に つ い て 明 催 に 示 す

こ と 力 冂∫能で あ り， TxHA を 用 い た 治療 の 治 疥 戦略

を組 み
1

五て る．llで の 良 い モ デル と考 え られ ／ ．牛オ に 単

に 分子量や 1レ状 に と ど ま らず，血中濃度 力 非常 に 高 い

もの カ ） ご く微量 の も の ま で あ り，一
方で ，低温 で は

厩集 し た り沈澱す る もの 等様々 の 特別 な性質をも っ て

い る もの 力 荏在す る こ と を考慮 しな が ら
， 至適の 方法

を 立案す る 必要 が あ る．ま た ， Crow −Fukase 症候群

に代表さ れ る よ ）に
，

一・
種 の fUncti〔）nil ／g 　tUll／O ！

’
と 考

え
L
れ る柄 一も時 に 併存 して お り， こ れ

’
に 対 し て の

TxHA の 有効性 に 関 ナる検討 が 今後必要 で あ る．
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