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Summarg 　Recently　apheresis 　treatments　have　been　adapted 　for　patients　with 　fulminant　hepatic

failure，　but　outcomes 　have　not 　been　satisfactory ，　especially 　for　subacute 　fulminant　hepatitis．

Li。 i。g ，el。t・d　li… t・an ・plant ・ti・n ・ have 　bee・ p・・f・・m ・d　f・・ f・1minant　h・p・ti・ f・i1・・ e　and 　p・・v ・d

to　be　an 　effective 　therapeutic　modality ．　 But　the 　outcome 　of 　liver　transplantation　for　more 　severe

patients　has　not 　been　satisfactory ．　 A　combination 　of 　highイflow　plasmapheresis　and 　continuous

hemofiltration　has　proven 　to　be　somewhat 　effective 　to　maintain 　patients　in　good 　condition 　until

liver　transplantation．　In　this　paper ，　apheresis 　treatment　and 　liver　transplantation 　at　the　time　of

fulminant　hepatic　failure　in　cases 　at 　our 　hospital　are 　reviewed 　and 　the　problems 　with 　these

treatments　discussed．

Key ω ords ： living　 related 　liver　transplantation，　 apheresis 　treatment ，　 artificial 　liver　supPo 「t，

chron 童c　renal 　failure

1． は じ め に

　劇症肝炎 は そ の 原因に より， 多少予後に差が見 られ

るもの の ，

一
般 に肝疾 患 の 中で も極め て 予後不良の 疾

患と認識さ れ て い る．本症 は ， 急性型 と亜急性型 の 2

つ の 病態 に 分類 され て い る が ， わ が国に お ける厚生省

肝炎調査研究班 の ア ン ケ ート調査 に よれ ば，重篤な基

礎疾患 を有 す る も の を 除 い た 生 存率 は，急性型 が

54．1％，亜急性型が 13，2％ で あ り，急性型 と 亜 急性

型 と に は 予後 に大 き な 差異 が あるの が特徴で あ る
’）．

　わが 国に お い て は劇症肝炎 の 治療法 と し て 血漿交換

を中心 と し た 血 液浄化法 が 普及 し て き て お り ， 本法 に

よ り亜急性型 に お ける生存期間を延長で きる 傾 向 に あ

る が ， 残念 なが ら 現状 で は ど の 治療法 も生命予後を著

し く改善す る に は役立 っ て い な い ．そ こ で ， 亜 急性型

に 対 して は ， 肝移植の 良い 適応 と さ れ ， 欧米で は脳死

肝移植が主 に 行われ，わ が 国 に お い て は 生体肝移植 が

行わ れ て き て い る． こ の 急性肝不全 に対す る肝 移植 の

成績 は生存率で 70％に達 し て お り有効 な もの で あ る

が ， 血液浄化療法だ け で救命で き る症例 も あ り ， 臓器

提供者不足の 観点 か らも， よ り慎重 に肝移植の 適応 を

考慮 しなけれ ば な ら な い し ， ま た 肝 移植以外 の 治療法

と し て の人工 肝補助療 法 の 確立 も行わ な けれ ば な ら な

い ．現状で は ， 血液浄化法 だけで は急性肝不全 の 治療

はで きない が ， 本法の 進歩 に よ り temporary 　hepatic

support と し て の 血 液浄化法が 見直 さ れ て きて お り，

本法だ け で 救命で きな い 症例 に 対 し て もより良 い 状態

で肝移植に っ なげられ る こ と が期待 され る．本稿で は

我々 の経験 を もとに して ， 劇症肝炎に対す る治療 と し

て肝移植 と血液浄化療法の 位置付 け とそ の 問題点に つ

い て 述 べ て み た い ．

2． 劇症肝炎の 定義

　劇症肝炎の 定義と して は種 々 の も の が あ る が ，

一
般

に は 1981年犬 山シ ン ポ ジ ウ ム で 提唱さ れ た r肝炎 の

うち症状発現後 8 週間以 内 に 高度の肝機能障害 に 基 づ

い て肝性昏睡 II度以上 の脳症 を き た し， プ ロ トロ ン ビ

ン 時 間 40％以下 を示 す も の とす る．そ の うち に は 発

病後 10 日以 内 に 脳症が発現す る急性型 と ， そ れ 以降

に 発現す る 亜急性型 が ある」 と い う定義が 広 く用 い ら

れ ，診断や治療の 目安 として 用 い られ て い る
2｝．

3． 劇症肝炎の 治療の 原則 （表 1）

　劇症肝炎を治療す る に あ た り留意 す べ き こ と は ，
1）

原因の 除去 と肝壊死 の 抑制，2）合併症 の 予防 ， 3）肝

再生 の 促進 で あ る．
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表 1 劇 症肝炎の 治療原 則 表 2Bridge 　use と しての ALS に もとめ られ る もの

・内科 的治療

1．原疾患対 策 と肝 庇護 療 法

2．全身 管理．
3，合併症 対策

　 　 （1）　　？肖イ匕管 出血

　 　 （2）　 腎 不全

　　 （3 ）　且鹵浮・腫
　 　 （4 ） 感染 症

　 　 （5 ） DIC
4．人工 肝補助療法

・肝 移植

　 3．1 原因の 除去 と肝壊死の 抑制

　 まずは肝炎発 症 の 原因の 除去が 重 要で あ る が
， 劇症

肝炎で は 原因不 明 の 場合が多い ．ウ イ ル ス 性肝炎が疑

わ れ る と き に は イ ン タ
ー

フ ェ ロ ン な どが 用 い られ る場

合 もある．劇症化 に は免疫反応が関与 して い る と推測

され て い る た め コ ル チ コ ス テ ロ イ ドや シ ク ロ ス ポ リ ン

な どの免疫抑制剤の投与が 有効 な場 合があ る．

　 3．2 合併症 の 予防

　肝 不全 に伴 う意識障害や 出血傾 向 に対 して は肝不全

物質の 除去や凝 固因子 の補充 も兼 ね て 血漿交換や 血液

濾過透析 が行 われ る．肝性脳症に対 して は ， 消化管で

の ア ン モ ニ ア合成 を抑制す る た め に ラ クチ ュ ロ ース や

カ ナ マ イ シ ン の 投与 が ， また体内の ア ン モ ニ ア 合成 を

抑制す る た め に 分岐鎖 ア ミ ノ 酸の 投与が 行われ る．脳

浮腫の予防に は グ リセ オ
ー

ル や血液濾過透析が有効 で

あ る．そ の 他 ， DIC ，感染症や腎不全対策 も重要で あ

る．特に感染症対策 は重要で あ り， 定期 的な培養検査

や カ テ ーテ ル の 入 れ替 えな どが 必 要 で あ る．重症感染

症 を合併 した と き は PMX が有効な場合 が 多 い ．

　3．3　肝再生 の促進

　肝再生の た め に は門脈血流 を保 つ こ とが 重要 で あ り，

安静は も と よりプ ロ ス タグ ラ ン デ ィ ン の投与が 有効 で

あ る．ま た ，免疫抑制薬で あ る シ ク ロ ス ポ リ ン も肝再

生能が あ る と さ れ る．

4． 劇症肝炎に対する血液浄化法

　劇症肝 炎 症例 に 対 し て 人 工 肝補助療法 （ALS ） を

施行 し よ う と す る場合 問題 とな る 点 は ， 1）ALS と し

て の 血液 浄化 法 の 選 択，2） ALS の 開始時期 ， 3）肝

再生 の 予測方法 な どで あ る．

　4．1　血液浄化法 の 選択

　Bridge　use と し て ALS に 求 め られ る こ とは有 害物

質 の 除去，蛋 白成分 の 補充 ， 脳 浮 腫 の 進行防 止 ，電解

質異常の 補正 ， 腎補助 な ど で あ る （表 2）．現在 ， 入

有害 物質 の 除 去　　　PE，　 HDF ，　 HF ，　 PA ，　 HA
蛋 白成 分 の 補充　一 PE
脳浮腫 の進 行 防止　　HDF ，　 IIF
電 解質 異常 の 補 正

一一一HDF ，　 HF ，
　 HD

腎 補助　　　　　　　HDF ，
　 HF ，　 HD

PE ： plaslna　exchange ，　 HDF ： hemodiafiltration，　 HF ：

hemofiltration，　PA ； plasmaadsorption，　HA ： hemoadsorp ・
tion，　HF ： hemofiltration，　HD ： hemodialysis．

186

工 肝補助療法は HDF （血 液濾過 透析），　 PE （血漿交

換），
PA （血液 吸着）の 3 つ の 方法の組 み合わ せ が

用 い られ る が ， ALS と し て は 主 と し て HDF と PE

が 用 い ら れ て い る．我々 は，HDF は交換量が 30〜80

mL ／kg／hr の 置換 液を用 い て い る．　 PE は 交換量 を 1

回 100mL ／kg以上 に し な い と効果が 得 られ に くい ．

PA は PE に くらべ 効率は か な り低 下す る が
，

ビ リ ル

ビ ン だけを除去す るの に は有効で ある．ビ リル ビ ン だ

け を除 去 す る こ と の 有効 性 に は 議論 が あ る が
， 30

mg ／dL 以上 の 高ビ リル ビ ン 血 症 で は酵素活性が 阻害

さ れ る と の報告 も あ る．PA は簡単な装置で 施 行 で き

るが
， 凝 固障害の ある症例で は凝 固因子 も吸着さ れ，

出血傾向が 助長 さ れ る 恐 れ が あ る た め個人的に は あま

り評価を して い な い ．当院に お け る人 工 肝補助装置の

回路構成を 図 1 に 示す。補充液は 効率が若干よ い こ と

よ り post　dilution法 を用 い て い る．坑凝 固剤 は メ シ

ル 酸 ナ フ ァ モ ス タ ッ ト （FUT ） を用 い
，
　 A 側 か ら 20

mg ，　 V 側 か ら 10　mg を補充する方法 を と っ て い る．

坑凝 固剤 を V 側 よ り体内に 戻 す前に も補充す る 理 由

は，血漿交換直後は凝固能が 亢進して カ テ ーテ ル が 詰

ま りや す くな り， そ れ を 予防す るため で あ る．特に小

児で は透析回路 として ピ ッ ク マ ン ・カ テ ーテ ル な ど を

埋 め 込 ん で あ り， それが閉塞 す る と入 れ替 えが す ぐに

は で き な い た め で もあ る．

　透析液流量 は千葉大 の 平澤 らが 提唱 し て い る High

flow　dialysate法 つ ま り 500　mL ／min の 透析 流量 が有

効 と され て い る
3 ）．

　血液浄化法 を選択 す る 場合 ， そ の 組み 合わせ と して

PE に HDF ，　 CHD ，
　 CHDF の い ずれ か を組み合わ せ

る もの が基本 と な る が ，問題 は 間歇 的 に行 う か持続的

に 行 うか で あ る． こ れ に関し て は ，

一
般 的 に は 持続的

に 行 う方が有効で あ る と の 意見 が多 い が ， こ れ に 関す

る 確立 され た エ ビ デ ン ス は な く，聖 マ リア ン ナ 医大の

長屋 ら は CHDF を modify して 8時間施行 し，16 時

間休止 を繰 り返 す Extended −HDF が HGF の 上 昇 が

得ら れ る として お り注目で き る もの で あ る．
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一

図 1 人 工 肝補助療法の シ ス テム

表 3　ALS の 開始時期 と脳 症 の 改善度

発症〜脳症 脳症〜ALS 脳 症〜HDF 昏 睡度 の

　 （日）　　　 （日）　　　 （日）　　 変化

表 4 劇症肝炎に 対 す る ALS の 条件

No

　 　 8

生　 9

存　16

群　35
　 　 40

886111

133

71000 537

ρ
00

2

　

1

IV− IV
− VIV
− III
− IIII
− 1

　 　 12
死 　17
亡

群 　30
　 　 44

8
「
」

匚
」

0

11

2

Rり
に
」

00

5500 N − II

］V− IVII
− IIIV
− 1

症 例
体 重

（kg）
施 行 日 数

（day）

血 漿交 換量

（mL ／kg）

濾 過交 換量

（mL ／kg／hr）

　 QB
（mL ／kg／

min ）

19 ．66 832 33〜482 ユ〜3．1

235 ，03 66．3 55〜57 2，3

333 ．03 97，0 51〜603 ，0〜3．6

417 ．05 127．2 49〜733 ．5〜4．7

58 ，63 140，0 51〜852 ．9〜3．5

613 ．65 94 15〜251 ，5〜1．8

722 ．06 102．4 29〜3一 2．7

表 5　劇症肝炎に 対す る ALS の 開始基 準

　表 4 に劇症肝炎児 に 対す る PE ＋ HDF 療法の 実際

例 を示す．こ れ ら は 生体肝移植の 術前 に 血液浄化法を

施行した 症例で あ る が ，
い ずれ も意識障害が認め られ

た もの で あ り， 意識障害 の 改善 に は大量の 血漿交換が

必要で あ っ た
4｝．

　 4．2 血液浄化 法 の開始基準

　血液浄化法 の 開始基準 と し て は，脳症発現時期 との

関連 で どの 時点で 開始すればよい か とい う問題が ある．

表 3 に 我々 が ALS を施行 し た症例の 予後 を示 す が ，

ALS の 開始 時期 と予 後に は特 に相関はな く，お お む

ね 昏睡度 II度を ALS 開始 の 時期 とす る の が 妥当 と思

われ た ．従 っ て 我 々 は表 5 の よ うな 基準で 血 液浄化法

を 行 っ て い る．しか し劇症肝炎の 合併症 と予後 と の 関

＊ HPT ＜ 30％
＊ T −Bil＞ 5mg ／dl
＊ PT ＜ 40％

＊肝性昏睡度 II度 以上

注）基 本的に は肝 性 脳症 が ない もの に対 し て ALS は施 行 し

な い が，肝 性脳 症 の な い もの で も PT ＜ 10％ の 症 例や 腎不 全

を合併 して い る症例 に は ALS を考慮 す る．
参 ）劇 症 化予 知式 （厚 生 省 重症 肝炎 登録 シ ス テ ム ）

λ＝logit（P）＝− 2．7469十〇．0914× Age 十 〇．1255× T ．　Bil

　
− 0．1534× PT 　（％ ）

係 を み る と ， 腎不全 を合併す る症例は多 く， また合併

症数の増加 に 伴 い 救命率は低下す る た め （表 6）腎不

全合併症例で は 早 め の 血液浄化法 の 施行 が 必要 と な る．

　ま た ， 厚生省重症肝炎登録 シ ス テ ム な どの 劇症化 予

知式 な どを参考 に す る と良い と思わ れ る．

日本 ア フ ェ レ シ ス 学会雑 誌 22 巻 3 号 （2003） 187

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japanese Society for Apheresis

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　for 　Apheresis

　 4．3 劇症肝炎の モ ニ タ リン グ

　劇症肝炎 は進行 の 早 い 病態 で あ る の で ， 肝移植が必

要 か どうか を見分けるた め に も各種の モ ニ タ リン グが

必要 で ある．脳浮腫 の モ ニ タ リン グ と し て は 頭部 CT
や ICP セ ン サ ー

に よ る直接的な脳圧測定が 有効 で あ

る と さ れ て い る．また肝再生 の 予測 も重要で あ る．

ALS を 長期 に 行 っ て も肝再生 が 認め ら れ な い 症 例は

予後不良で あ り，感染症 な どの併発 に よ り肝移植の タ

イ ミ ン グを逸 して しまう場合 もある．肝再生 の 予測法

と し て は，AFP ，　 HGF ，　 AKBR ， 画像診断 な ど が 用

い られ て き た．我々 は肝移植を行 っ た症例で の 摘出肝

の病理組織 を見た 結果，ほ と ん ど の 症 例で massive

hepatic　 necrosis ある い は submassive 　 hepatic　 ne 一

　　　　　 表 6　劇症肝 炎の 合併症 と予後
’3）

a ） 劇症肝 炎の 合 併症

急 1生型 亜 急性 型 全 　体

感染 33．3 48．1 4L9
脳浮 腫 50．O 34．3 4．15
消化管 出血 37．5 30．2 33．3
腎不 全 47．6 45 ．5 46．4
DIC 41．7 43．6 42，9

目．

b ）合併 症 と予 後

（％）

合 併症 数 急性 型 亜 急 性型 全 　体 救 命率

0 14 18 32 40．6
1 ll 15 26 30 ，8
2 7 15 22 13 ，6
3 6 6 12 8．3
4 5 7 12 8．3
計 43 61 104 25．0

（日本 肝臓 学会集計）

（％）

cr （，sisで 残存組織 は 1％以下 の 小 さな もの に な っ て い

た ．こ れ らの 症例 で術前の 画像所見を見る と ， ほ と ん

ど の 症例で 肝萎縮や内部 density不均
一

が観察 さ れ，

ま た 脈管系の 増強 が認 め ら れ る な ど の 所見が あ っ た

（表 7）．

　し た が っ て ， 腹部 CT や超音波検査 で の 肝実質 の

観察も重要 で あ る と考え て い る．

5． 劇症肝炎に対す る肝移植

　 欧米に お い て は脳死肝移植が劇症肝炎 に 対 して 広 く

行わ れ て い る が ，わが国 に お い て は ド ナー
不足 か ら生

体部分肝移植が 主 に行 われ て き た ．生体部分肝 移植 を

施 行 す る に あた り問題 点 と し て は ， 1）術 前 の ALS

の 方法 ， 2）移植適応基準 ， 3）移植術式，4）肝移植

後 の 合併症対策な どが あげられ る．

　 5．1 術前の ALS の方法

　術 前の ALS の 方法 は前述 し た ご と くで あ る が ， こ

こ で は ALS の 試行期間や 回数が 移植 予後 に 影響 を及

ぼ す か が 問題 と な っ て くる．我々 の 施設 で の成績をみ

る と （表 8）それ らの 間に は相関は認 め られ な か っ た．

し か し，ALS が 長期 に及ぶ と感染症や腎不全 な どを

合併 しや す い と され予後 の み きわ め が 重要 とな っ て く

る．

　5．2 移植適応基準

　劇症肝炎に お け る 肝移植の 適応基準 と し て は ， 1989

年の King’s　College　Hospitalの もの が 標準的 な もの

と して 広 く用 い られ て き て い る 5｝．本適応 基準 は脳死

移植 を前提 と した もの で あ り， わ が 国 の よ う に 血液浄

化法 （ALS ） を第
一

選択 と す る場合の よ うに ，　 ALS

表 7　摘出肝病 理組 織 所見 と術 前画像所見

a ） 摘 出肝 病理 組織所見

病理 組織 診 断
肝 細胞 の

壊死 ・脱 落

偽胆 管 の
　 　 　 　 細 胞浸 潤
　増生

残存肝組織

1Massive 　hepatic　necrosis
2Massive 　hepatic　necrosis
3Subr

眺assive 　hepatic　necresis
4Massive 　hepatlc　necrQsjs
5Submassive 　hepatic　necrosis

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

⊥．
十

十

十

　　 1％以 下

　　 1％以 下

φ7cm 大， 変性強い

　　 1％以 下

φ7cm 大，腫大 あ り

b ）術 前 画像 所見

腹部 CT 腹 部超音波

肝 萎縮 内部 density 脾 腫 肝 萎縮 内部 density　脈管系の増強

1
　

2
　

3
　

4
　匚
」

十

一

十

十

不 均一

施行 せ ず

　均
一一

不均一

不 均
一

一

十

十

十

十

十

±

十

十

不均一　 　 　 　 　＋

不 均一　 　 　 　 　＋

低下　　　　　 ＋

不 均
一

　 　 　 　 　 ＋

均
一

　 　　 　 　
一
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表 8　ALS 施行期間 と予後

No　　脳症〜ALS （日）　 ALS （日）　CHDF （日） PE （回） 昏睡度 の 変化

　 　 8

生　 9

存　16
群　35

　 40

71000
ρ
OR

り
961

2
　

　

　

11

α
U3361　

　

　

11

443272
　

　

11

IV1111一
一
一
｝
一

NVWH11

平均 13．4 7．8 14

　 12
死 　17
亡
群　30
　 44

ρ
0500

一 匚
」

340

1
　

13

03201

　

3

21841
　

　

11

11W111一
一
一
［

NW11W

平均 15．5 11，3 ll ，3

に よ る治療効果な どは考慮さ れ て い ない ．わが国独 自

の 肝移植適応基準 と し て は ， 1990年の 日本肝 移植研

究会の 適応基準
6》，1996年の 日本急性肝不全研 究会の

ガ イ ドラ イ ン
7）は内容 こ そ前者 と ほ ぼ 同じで ある が

，

よ り具体 的 に な っ て お り，治療開始 か ら 5 日後 に 再判

定す る こ とが重要な フ ァ ク タ ーに な っ て い る （表 9）．

ただ し，5 日以内 に 移植 を行 っ て は い けな い と い う も

の で はな い ．ど の 基準 も妥当で あ る と思 われ る が ，

我々 が 経験 し た症例の
一

部が こ れ らの 基準 に 当て は ま

るか を検討し た の が表 11で あ る．適応が な い と さ れ

死亡 し た症例も あ り ， よ り緩 い 基準を採用す べ き で あ

る と考 え て い る．

　5．3 移 植 術 式

　肝移植の 術式 とし て は ， 通常の脳死肝移植 ， 生体部

分肝移植と 自己肝 を 温存す る 自己肝温存生体部分肝移

植が あ る．自己肝 温存 生体部分肝移植 （Auxiliary

partial　orthotopic 　liver　transplantation ，　APOLT ）

は 通常の 全肝摘出同所性肝移植と異な り，肝臓 を
一部

分残 して ， 移植肝が機能 して い る間に 残存 自己肝 の 再

生を期待す る もの で あるが ， 自己肝が再生すれ ば免疫

抑制剤を中止す る こ とが で きるの で 患者 に と っ て は有

用 な術式 で あ る．しか し，術式が 複雑な こ とや ， 自己

肝門脈血流 の ス テ ィ
ー

ル ，自己肝よ リサ イ トカ イ ン な

どの物質 に よ る循環器系 に 対す る 悪影響 な どの 欠点が

あげられ て い る，我々 も 1例に対して本術式 を採用 し

た が ， 自己肝へ の 門脈血流 の ス テ ィ
ー

ル が起 こ り移植

肝の 門脈血流が低下したため自己肝 をやむな く摘出し

た 症例 を経験 し て い る．

　本術式は 自己肝の 再生 を期待す る と い う こ とで有望

視 さ れ た が ， 欧米 の 成績 をみ る と全肝移植と変わ ら な

い こ とか ら ， APOLT の 採 用 に関 し て よ り慎重 に な

っ て き て い る S）．

　5．4　肝移植後の 合併症対策

　我々 は こ れ まで に 16例の劇症肝 炎症例に対 し て 生

体部分肝移植を施 行 して きた （表 10）． こ の うち で 死

亡例 は 5例で あ る． こ の 死亡例を検討す る と， 成人 例

で の 死亡例は 2例で い ずれ も術後の敗血症で 死亡 して

い る． こ れ ら は術 前よ り感染症を引 きず っ て きた と思

わ れ る症例で ， 両者 と も年末で感染症の検査が間に合

わ なか っ た症例で あ る．

　一
方小児 の 死亡 例は劇症肝炎再発 2例 ， 再生不 良性

貧血 1例で あ っ た ．こ れ ら は ， 劇症肝炎の 肝移植後 に

稀で はあるが発症す る こ とが知られ て い る．

　一
般 に肝炎後 に 発症す る再生不良性貧血 の 死亡 率は

8．5％ と極め て 高 く，劇症肝炎に お け る肝移植後の再

生不良性貧血 の 発症頻度 は 0．7〜33％ と報告 に よ り発

症頻度 に 差は ある もの の ， 予後 は極 めて悪 い とい うの

は一致 し た意見で あ る
9”” 2 ）．我々 は 2例 に再生不 良性

貧血 を経験 し た が ， 1例目 は前述 した よ うに 感染症を

併発 し救命 に は い た らな か っ た．しか し， 2例 目は前

述の 経験よ り術前よ り骨髄生検を行 い 骨髄 の 状態を確

認 し て い たが （normo 〜hypercellular　mallow ）， 術

直後 よ り hypocellular　 mallow と な り大量 の サ イ ト

カイ ン 療法 で 救命で きた．こ の よ うに小児に お け る術

後 の 再生不良性貧 血 に は十分注意す る必要があ る．

　 また劇症肝炎の再発 も重篤な病態で あ る． こ れは何

の 兆候 もな く突然発症す る の で対策の 予知 が ま っ た く

な い ．元来小児の劇症肝炎 の 原因 は不明 で あ る場合が

多 く， 最近で は Human 　herpes　virus 　6 が起因菌の 場

合 に は劇症肝 炎再発 が 多 い と の報告 もあり ， 我々 も同

ウイル ス の 検 索を行 う よ うに し て い る．

6． お わ り に

わ が 国 に お い て は劇症肝炎の治療に あ た っ て は血液
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　　　　表 9　劇症 肝 炎 に おける肝移植の 適応 基準
a ） 劇症肝炎 （急性 肝 不全 ） に お け る肝移植 の 適 応 基準

　
一King’s　College　Hospital，1989．

表 10 劇 症肝 炎症例 （肝移植）

症 例 年齢 病型 主 な 合併症 　　 転 帰

1　 劇症 肝 炎 （非 パ ラ セ タ モ ール 群 ）

　（1） 昏睡度 に か か わ らず プ ロ ト ロ ン ビ ン 時間 （PT ）＞ 100
　 　 　 　秒 また は

　（2） 昏睡度に か か わ らず以下 の 3項 目を 満た す場 合

　　    年齢 ： ＜ 10 歳 ま た は ＞ 40歳

　　●  成 因 ：非 A 非 B 型，ハ ロ タ ン ま た は薬剤性

　　◎  黄疸か ら昏 睡 II度 まで の 期間 ： ＞ 7 日

　　   PT ： ＞ 50秒

　　O   血 清総 ビ リ ル ビ ン 濃 度 ：＞ 300 μ mo1 ／L （≒ 17．5
　　　 mg ／dL）

II　パ ラ セ タ モ ール 中毒に よ る急性 肝 不全

　（1） 昏 睡 度 に か か わ らず動 脈血 pH 〈 7．3
　 また は

　（2＞ 昏 睡 III〜IV度で PT ＞ 100 秒 か つ 血 清 ク レ ア チ ニ ン

　　　 濃度 ＞300 μmo ［／L （≒ 3，4mg ／dL）

1　　9m 　　　　　NANBNC
2　 11ylm 　　 NANBNC
3　 12y 正1m 　 NANBNC
4 　 5yOm 　 　 NANBNC
5　　33y5rn 　　 NANBNC
6　　工O 【n 　　　　 NANBNC
7　　2ylOm 　　　NANBNC
8　 7y7m 　　 NANBNC
9 　 53y2m 　　NANBNC

lO　　54　yOm 　　　NANBNC
11　 2yllm 　 　NANBNC
l2　　2ylOm 　　　NANBNC
13　　 11rn　　　　 NANBNC
l4　　25yOm 　　　NANBNC
15 　 25yOm 　　 NANBNC
l6　　 2m 　　　　　 HB

胸腔 内血 腫

再生 不 良性貧 血

劇症肝炎再発

MRSA 敗血 症

再 生 不良性貧血

腎不全，敗 血症

肝炎再発

存

存

亡

亡

亡

存

存

存

亡

存

存

存

亡

存

存

存

生

生

死

死

死

生

生

生

死

生

生

生

死

生

生

生

b）劇症 肝炎 お よ び そ の 周辺 に お け る 肝移植の 適応

　
一

日本肝 移植適 応 研 究会，1990一

原 則 と して 重篤 な 基礎 疾 患が な い もの で ，亜急 性 の 経 過 を辿

る 劇症肝炎亜 急性型 な らび に遅 発性肝不 全 （LOIIF ） を意識

し て 肝 移植 の 適 応 を決 定 す る．
なお ドナ

ー
肝入 手 ま で の 期 間 が 2週 間 前後 と仮 定 し，次の 適

応基 準 に従 っ て 移植 の 登録 を行 うが，臨 床経過 の 推 移 を み て

登録 を中止 す る こ とが で き る．
1 ．肝移 植 の 適応 基 準　次 の 項 目を満 たす こ と

　O （1） 初発症 状 か ら肝性 昏 睡 （II度以．ヒ）の 出現 ま で の

　　　　 期 間 が 11 日 以 上 の 劇症 肝 炎亜 急性 型

　　　　　あ る い は LOHF （ウイル ス 性，非 A 非 B ）で あ る

　 　 　 　 　 こ と

　O （2 ） 肝性 昏 睡 出現 後 5 日 間の 経過観察に よ っ て もプ ロ

　　　　　トロ ン ビ ン時 間が 50％以上 に 改善 しない か ， も し

　　　　　くは 覚醒 の 得 られ な い もの

II．肝 移植 登録 中止 の 基準

　　（1） 生命予後 に か か わ る重篤 な合 併症 が 出現 し た 場合

　　（2＞　そ の 他 主治 医 の 判 断 に よ る場合

表 11　肝移植適応基準の 検討

No 病型 KCH
肝 移 植適 応

　委員会

急性 肝不 全

　研 究会
転帰

1 亜急性 ○ ○ ○ 生存
2 急性 ○ X X 生 存

3 亜 急性 0 ○ ○ 死 亡

4 亜 急性 ○ ○ ○ 生存
5　 亜 急性

6　 急性

7　 亜 急性

8　 亜 急性

9　 亜 急性

○

○

000

○

×

○

○

○

○

×

000

亡

亡

存

存

亡

死

死

生

生

死

c）劇 症肝 炎 に お ける肝 移植適応 の ガ イ ドラ イ ン

　
ー

日本 急性 肝 不 全 研 究会，1996一

1 ．脳症 発 現 時 に 次 の 5項 目の うち 2 項 目以 上 を満 た す 場合

　 は死 亡 と予 測 して 肝 移 植 の登 録 を行 う

しか し現状で は血液浄化法 と肝移植を組 み 合わ せ た 治

療体系 を確立 す べ き も の で あ ろ う と考 え る が ， そ れ に

あた っ て は 移植 の 適応基準な ど も見 直 し て い か な け れ

ばならな い で あ ろ う．

  （1 ） 年 齢 ：≧ 45 歳

  （2 ）　亜 急性型

　（3 ）　PT ： 〈 10％
  （4） 血 清総 ビ リル ビ ン 濃度 ：≧ 18，  mg ／dL
  （5 ＞ 直 接／総 ビ リル ビ ン 比 ：≦ O．67

II．治 療 開始 （脳症発現 ）か ら 5 日後 に お ける 予後 の 再 予 測

　　（1） 脳症 が 1度 以 内 に 覚 醒 あ る い は 昏睡度で II度以 上

　 　 　 　 の 改善

　　（2） PT が 50％以 上 に 改 善

　 以上 の 2項目の うち で ，認 め られ る項 目数 が

　　10r　2 →生 存 と再 予測 し て 肝 移 植 の 登録 を取 り消す

　　　　0 →死 亡 と再 予測 して肝 移 植 の 登録 を継続す る

浄化 法や肝移植が行わ れ て き て い るが ，まだ血液浄化

法単独 で は救命率 を上 げる まで に い た っ て い な い の が

現状で あ る．今後は ハ イ ブ リ ッ ド型人工肝が臨床応用

さ れ て くれ ば救命率の 改善を も た らす か も しれな い ．
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