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Summ αrg 　In　the 且eld　of 　apheresis 　therapy ，　various 　kinds　of 　adsorbents 　of 　good 　biocompatibility
with 　a　speci 丘c　removal 　of 　path〔｝1〔｝gical　molecules 　have　been　developed．　 Plasma 　 adsorption 　which

separates 　plasma 　from 　the　blood　and 　adsorbs 　patho【ogical 　molecules 　used 　to　be　the　mainstream 　of

apheresis 　treatment ．　 Recently，　direct　hemoperfusion　has　become　widely 　accepted 　because　of 　the
weaker 　influence　on 　the　blo〔〕d　cells 　and 　the　ease 　and 　simplicity 　of 　operation 　compared 　to　those 　of

plasma 　adsorption ．　 We 　introduce　the　various 　kinds　of　adsorbents （excluding 　the　granular　leuko−
cyte 　remova1 ）including　the　newly 　recognized 　adsorbents 　and 　describe　their　safety 　and 　the　points
to　notice ．
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1． は じ め に

　ア フ ェ レ シ ス に お け る病因関連物質 の 除去 に は ， 比

較 的特異的 で 生体適合性の よい 吸着材が多 く開発され

た．以前 は分離血 漿 中 か ら吸着除去 す る 血 漿吸 着法

（plasma 　adsorption ，　 PA ）が主流 で あ っ たが ， 最近

で は 血球へ の 影響が少な く操作が 簡便な直接血液灌流

（direct　hemoperfusion，　DHP ） が 多 く行 われ るよ う

に な っ た ．

　本稿で は 国内販売され て い る吸着材 （顆粒球除去 を

除 く） や ，最近国内の 臨床試験 を 終 え た 吸着材 を 紹介

し，そ の 操作の安全性，治療上 の 留意点に つ い て述べ

る．

2． 吸着療法の
一

般的な注意点

　2．1 吸着の 原理

　吸着材 と病因関連物質は疎水性相互作用，イオ ン 的

相互 作用 ， 水素結合な どの 相互作用 が あり，吸着材 に

よ っ て は こ れ ら の作用が混在し ，

一
定の 限 ら れ た 物質

の み を吸着す る こ と は ほ とん ど な い ．しか し 吸着材は

高 い 生体適合性 を持 ち ， 吸着材か ら毒性物質が遊 離し

な い こ と，吸着性能が優 れ て い る こ と ， 先に 吸着 さ れ

た 物質 が 後 に 他 の 物質 と置 き換わ り血中に再 び放出さ
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れ る脱離現象が少な い こ とな ど が必要 に な る．

　 ア フ ェ レ シ ス に お け る吸着器 は様々 な吸着材を使用

し ， そ の 吸着様式や 吸着す る病因関連物質は非特異的

な もの か ら特異的な もの まで様々 で あ り， 患者の病態

と使 用 カ ラ ム を よ く検討 す べ き で あ る．

　2．2 操　 　 作

　吸着器 の ほ と ん どは 生理食塩液，滅菌水や ク エ ン 酸

ナ トリウ ム 溶液な どが充填 され て い て ， 担体 は ビーズ
，

不織布や繊維な どで あ り ，
プ ラ イ ミ ン グの 際は 吸着器

内 へ の 空気混入 を避 け指定 の 方向 へ 流れ るよう に準備

し な けれ ば
， 治療中 に 吸着器 内凝 固 ， 吸着効 率 の 低下

を起 こ す．

　患者 へ の返血は生理食塩液で行われ る が ，

一
部の 吸

着材は 生 理 食塩液 に よ る返血漿で 吸着物質 の 脱離が 起

こ る た め 空気返血 を行わ な け れ ばな ら な い ．そ の 際，

体 内 へ の 空気誤入 に十 分注意 する．

　2．3 抗 凝 固 剤

　 抗 凝 固 剤 に は 非 分 画 ヘ パ リ ン （分 子 量

3，000〜IOO　
，
　OOO　Da，陰性荷電）や メ シ ル 酸ナ フ ァ モ

ス タ ッ ト （NM ：分 子量 約 540　Da，陽性荷電）を 使

用す る が ， そ の 分子量や荷電に よ っ て 吸着材に吸着さ

れ る こ とが あ る．抗凝 固作用 は吸着器の脱血側血液あ

る い は 血 漿 を採取 し ，
ヘ パ リ ン は 活性化凝固時間
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（ACT ），　 NM は セ ラ イ ト活性化凝固時 間 （CCT ） で

モ ニ タ
ーし 評価す る．NM は陰性荷電 の 吸着材 で の

ブ ラ ジ キ ニ ン （BK ）活性化 を抑制 で き る が ， 出血傾

向あ る い は術後で な い 限 り保険請求 は で き な い ．NM

の 副 作 用 と し て ア ナ フ ィ ラ キ シ ーシ ョ ッ ク ，発 熱．血

球減少などの ア レ ル ギー作用を惹起する こ とが知 られ

て お り， 使用時 に は注意 を要す る．

　
一

部 の DHP で ク エ ン 酸 ナ ト リ ウ ム （Ca の キ レ ー

ト剤）を使用 す る．輸血 など成分採血 に は ACD −A 液

を用い る が ， 体外循環 治療 に は 4％ク エ ン 酸ナ ト リ ウ

ム が用 い られ る．クエ ン 酸使用は治療に有効な吸着性

能 と良好な通血性の 両立 を達成 して い る．た だ し ， ク

エ ン 酸 を多量 に使用 す る と低 Ca 血症状か らテ タニ
ー

様の 副作用 を生 じる場合 が あ る の で ， ク エ ン 酸 を最小

限 と して ヘ パ リ ン を併用 す る．手指 や 舌 の 痺れ な ど の

症状発現 の 際 は 10％グル コ ン酸 カ ル シ ウ ム 5〜10mL

を返血側管か ら ゆ っ く り と静注す る．

　 2．4 血 漿 分 離

　血漿吸着の場 合，血漿分離を行 っ た血漿が 吸着器 に

導 か れ る．血漿分離 は
一

般的に膜型 血漿分離器 を用 い ，

血 液 流量 80〜120mL ／分で 脱血 し 血 漿分離器 内 を 5

分程度循環 さ せ た後 ， 血漿 を血 流量 の 30％未満で 分

離 し血漿分離器 の TMP を 50　mmHg 以下 で 維持す る．

TMP が 100　mmHg 以上 の 状態 を持続す る と溶血 を

来す．遠心分離器に よ る血 漿分離 は血漿中 に 血小板が

混入 し
， 吸着器内凝固を来す の で適当で はない ．

　 2．5　灌流時間ある い は血 液および血漿処理量

　吸着の場合 ， ゆ っ くりとした流速で長時間灌流を行

っ た 方が多量 の 吸着 を行 えるが ， 吸着材に よ っ て は ，

一定の処理量か ら脱離現象が 起 き る か，白血球や 血小

板減少が起 こ るの で 吸着器 に 合 っ た 灌流 を行 う．

　 2．6 併 用 薬 剤

　吸着材 が 陰性荷電 の 場合 ， 血液凝 固系 の 内因子接触

相が活性 化 され血中 BK 産生 が起 こ る．通常 は体内

で 速や か に 分解さ れ る が ， 降圧剤 の ア ン ジオ テ ン シ ン

変換酵素阻害剤 （ACEI ） は こ の BK 不活化を阻害す

る た め ， 体内に多量 の BK が 蓄積 し て 吸着開始 5〜15

分後頃 に 重篤な血圧 低下 を招 くお そ れ が あ る．そ の た

め こ れ らの 吸 着材を使用する場合 ACEI 服 用 は禁忌

で あ り，十分 な休薬が 必要で あ る．万が
一

， 治療 開始

後 に ACEI 服 用 に 気 づ き 血 圧 低下 を 生 じ た 場 合は ，

治 療 を 中 止 す る か，抗 凝 固 剤 を NM 単 独 投 与

（30〜40mg ／時） に 変更 し て 吸着器 か ら返血 側針 ま で

の 血液お よ び血漿を す べ て廃棄 した後に 灌流 を再 開始

す る．吸着器以降の 血液 を返血 して はな ら な い ．ま た

ACEI を含有 した市販 の ド リ ン ク な ど もあ り， 患者 に

注意 を促 す．

　体 外循環量が多 い 吸着器や昇圧物質 を吸着す る吸着

器 を 使 用 す る場 合 は，治 療前 の 降圧 剤 を 中止 す る か 治

療前に昇圧剤を投与する．体外循環量が多く，回路内

充填液 をす べ て 開始時に体内に注入 す る 場合 は 体外循

環開始約 30 分後 に 血液濃縮 に よ る 血圧低 下 を起 こ す

こ とが あるの で，治療前の点滴は十分考慮 して 行 う．

体外循環 に よ る血 圧低下 は ク リ ッ トラ イ ン モ ニ タ
ー

（JMS）を血漿分離器入口部で モ ニ タ
ー

する こ とで 予

知 で きる症 例も あ る 1）．

　 2．7 補　充　液

　吸着の 場 合は ア ル ブ ミ ン 製剤な どの 補充液 は ほ と ん

ど使用 し な い ．ア ル ブ ミン 吸着は ほ とん ど起 こ ら な い

が 血漿の廃棄 ， 凝 固因子 の 吸着 が あ る場 合は血 中ア ル

ブ ミ ン値や フ ィ ブリノーゲ ン 値の低下に注意す る．

　 2．8 保　　　温

　DHP の 場合は 血液透析用 回路 を代用す る こ とが多

く， 血液の 加温部が ない た め，体外循環に よ る低体温

の場合 に は 回路返血部 か 患者 を湯た ん ぽ や毛布で 加温

す る．

3． 直接血液灌流 （direct　hemoperfusion ，
　DHP ）

　　（表 1）

　DHP は血球成分が 吸着材 と接触す る際に 血球成分

の 捕捉 ・変性 を来す な ど の問題 が あ っ た が ，生 体適合

性の よ い 吸着材が多 く開発された．治療時の 血液流量

は最 大 100mL ／分で ， 抗凝 固剤 の 投与 量 は 血 漿分 離

を行 うア フ ェ レ シ ス に 比 し大量 で あるが，吸着器入 口

圧
・出口 圧 モ ニ ターを行 い ，差圧 が 100mmHg 近 く

に な る と ， 急激な差圧上昇 が 起 こ り う る の で ， 返血 を

開始す る．

　3．1　活性炭吸着

　活 性 炭 の 吸 着 は 特 異 的 で は な い が ，分 子 量

100〜2 ，000Da の 物質を よ く吸着 し，透析 で は除去 さ

れ に くい 領域が 含 まれ る．
一

方 ， 電解質 は吸着さ れず ，

酸塩基 平衡異常 も是正 さ れ ない ．現在薬物中毒や肝性

昏睡など に用い られて い る．

　睡眠薬 ， 農薬 ， 抗不整脈剤 な ど の 薬物中毒 の 治療 に

用 い られ て い るが，中毒物質に よっ て体内動態が異な

るた め ， 活性炭吸着 ， 血液透析 ， 血液透析濾過の い ず

れ に 適し て い る か を選 択す べ きで あ る （表 2）2・3）．薬

物は 1吸着器当た り 2〜3時 間程度 で 飽和 す る こ とが
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表 1 血 液吸着材

　 品 名

（メ
ー

カ ー）
吸着材 充填液

血 液

充填量

（mL ）

滅 菌

法

寸 法

（mm ）
抗凝 固 剤

血 液流 量

〔mL 厂mi 囗）

治 療

時 間

（hr）
返 血 液

BK

活性
注意 点

　 ヘ モ ソ
ーバ

偲化成メディカノの

石 油 ピ ッ チ 系

ビ ー
ズ状活 性炭

生 理 食塩 液 11GAC62 φ× 220 ヘ パ リ ン 100〜ユ503 〜4 生理

食塩 液

な し ブ ドウ 糖 で 洗 浄

NM は 吸着

DHP ．1
（ク ラ レ ）

石油 ピ ッ チ系

ビーズ状活 性炭

パ イロ ジ ェ ン フ リー

　 　無菌 水

70AC52 φ× 1，920 ヘ パ リ ン lOO〜1503〜4 生理

食 塩 液

な し ブ ドウ 糖で 洗 浄

　NM は 吸 着

ヘ モ カ ラ ム

（テ ル モ ）

石油 ピ ッ チ系

ビーズ状 活 性炭

パ イロ ジェ ン フ リ
ー

　 　無菌 水

105AC62 φ× 205 ヘ パ リン 100〜1503〜4 生理

食塩液

な し ブ ドウ糖 で 洗浄

　NM は 吸着

PMX ．20　R
　 （東 レ ）

ポ リミキシン固定化

ポ リス チレ ン繊維

生理 食塩液

　（pH 　2）

135AC49 φ× 225 ヘ パ リン

　 NM50

〜1002 生理

食塩液

な し 小 児 用 もあ り

リクセ ル S・35
　 　S．15
　（カ ネ カ ）

ヘ キサ デ シ ル 基

セ ル ロ
ー

ス ビ ー
ズ

クエ ン醐 クエ ン酸

ナ トリウム水溶液

17770ACACI

　　 3

70φxgO50

φx76

ヘ パ リン

　 NM200

〜30〔1 透析

時 間

生 理

食 塩液 1
　 　 　 「

な し ダイ ア ラ イ ザー

　の 前 に 直 列

表 2　主 な薬剤の 特徴 と選 択 すべ き血液 浄化 法

多 く， 患者の状態 を 見 な が ら治療を終了 す る か ，次 の

吸着器 に 交換す る か を検討す る．健保で は
一
連の治療

に 8 回 ま で 使用 で き る が
，
2〜3 回 で 薬 物 の 吸着 は ほ

ぼ 終了す る こ とが 多 く， 薬物 の 血 中濃度 を測定し他の

治療 に 変更す る こ と を考慮す る ．

　以 前よ り肝不全 に お け る意識障害の 改善 に 高 い 効果

が 報告 さ れ た ．し か し，血 小板 や 凝 固因子 を吸着す る

こ と，凝 固因子 の補充機能を持たな い こ とか ら現在 は

血漿交換 （plasmaexchange ）を行 う こ とが 多 い ．

　治療 で は プ ラ イ ミ ン グの ヘ パ リ ン や ブ ドウ糖 も吸着

す る た め に
，
5％ ブ ドウ糖溶液 500mL や 生 理 食塩液

1，000mL （5 ，000　U の ヘ パ リ ン を含 む ） をプ ラ イ ミ ン

グ に使用 し ，
ヘ パ リ ン初 回投与 2，000U ， 持続投与

2，000U ／時で 行 い
， カ ラ ム 内凝 固 を 来 し や す い た め

カ ラ ム 入 口圧 を必ず モ ニ タ ーす べ き で あ る．NM は

よ く吸着さ れ る た め使用で き な い ．

　DHP −1 （ク ラ レ ），
ヘ モ ソ ーバ （旭 化 成 メ デ ィ カ

ル ），
ヘ モ カ ラ ム （テ ル モ ）な ど の商品が ある．

　3．2 ポ リミキ シ ン固定化力 ラ ム （PMX カ ラ ム）

　 エ ン ド トキ シ ン 吸着 と し て PMX −20　R （東 レ ）が

敗血症 に 用 い られ て い る．カ ラ ム の 価格 が 非常に高価

で ， 健保適応 に 該当す るか 慎重 に 検討す べ きで あ る．
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一連の 治療で 2個 を限度 として算定で きる．

　 血 液灌流時 の 圧力損失 を 低 くす る た め に ラ ジ ア ル フ

ロ ー方式を と っ て い るの で ， 吸着器 ラベ ル の矢印の 方

向 に ル ア ・ロ ッ ク で 回 路 を 接 続 す る．吸 着 器 内 の 充 填

液 が約 pH 　2 で あ るの で ， 4L 以 上 の 生理 食塩 液 を用

い 100mL ／min で 洗 浄 を 行 う．洗 浄 が 不 十 分 な 場 合

は ， ア ナ フ ィ ラ キ シーシ ョ ッ ク ， 溶血 ， 凝血 な どの 副

作用 を生 じる危険性 が あ る．NM 使用時 は プ ライ ミ

ン グ に NM 　20　mg 加 500　mL 生理 食塩液 を使 用 し ，

初 回投与 な しで 25〜40mg ／時 の 持続投与 を行 う．ヘ

パ リ ン の 場 合 は ，
ヘ パ リ ン 500U 加 生 理食塩 液 500

mL を 使 用 し，初 回 投 与 30　U ／kg，持 続 投 与 20　U ／

kg／時 とす る．治療 は血液流量 50〜100　mL ／分 で ，重

篤 な患者が多 い た め ， 治療開始か ら血圧 が 改善し て く

る症例が あ る の で リ ア ル タ イ ム で バ イ タ ル サ イ ン をチ

ェ ッ ク し昇圧剤 の 調整 を行 う．治療時間 は 1 吸着器当

た り 2時間 で あるが，凝 血 ， 血小板低下，症状 の 悪化

が 認 め られなけれ ば そ れ以上 の 時間延長 を 行 う こ と も

あ る．他 の 血液浄化法 （CHF ，　 CHDF ，　 HD ） を行 う

場 合 はエ ン ドトキ シ ン 吸着を先行 して 行 う．

　3．3 ヘ キサ デ シ ル 基セ ル ロ ース ビーズカ ラ ム （リ

　　　 ク セ ル ）

　維持透析患者の 透析ア ミ ロ イ ド症 に 対 して β2 ミ ク

ロ グ ロ ブ リ ン （β2MG ）除去 目的で 使用 さ れ る リ ク

セ ル （カ ネ カ ）が あ る．分 子 量 が約 4，000〜20，000

Da の低分子蛋白を吸着す る．通常 HD や HDF の ダ

イ ア ラ イ ザーと 直列 に 接続 して 用 い られ，1 回 の 治療

で 200〜300mg 以 上 の β2MG が 除 去 され る．健 保

適応 の条件を満た し ， 使用開始 か ら 1年間を限度と し

て 算定 で きる．1 年 間経過後
一

旦治療 を終了 して 数 カ

月間臨床症状を観察 し， 症状 の 再現 が あ り健保 適応条

件 を満 た せ ば さ ら に 1年 を限度 と し て 算定 で き る．

　透析 と 同時に使用 し ， ダイア ラ イ ザーの 前に直列で

専用連結管を 用 い て 接続す る．連結管 に は ド レ ーン ラ

イ ン が あ り， ダイア ラ イ ザーと の接続の前に リ ク セ ル

内の 充嗔液を 1L 以 上 の ヘ パ リ ン 加生 理 食塩液 （流速

50〜150mL ／分）で洗浄す る．吸着器 内血液充填量 は

S −35が 177mL で ， ダ イ ア ラ イ ザ
ー

や 血液 回 路 を含

め る と体外循環血液量が 400　mL 程度に な る こ と もあ

る た め ， 治療開始時は 回路内の生理 食塩液を廃棄せ ず

直接患者 に 接続 し，血圧低下 に 注意 し な が ら徐 々 に 血

液流量 を上 げて い く．S−35の 吸着器本 体 はポ リカ ー

ボ ネ ー ト を使用 し て い る が ，S −15 は 環 境保護 の た め

ポ リ プ ロ ピ レ ン を使用 し て い る た め ， 不透明 で あ り空

気混入 の 判断 が 困難で ， 血液通過後空気混入 の 有無 を

確認 し な け れ ば な らな い ．抗凝 固剤の ヘ パ リ ン は通常

透析の約 1．5 倍量で行 い ， 生 理 食塩液内の ヘ パ リ ン を

吸 着 しや す い た め に リ ク セ ル 内 に 血液 が 通 過 し た 後 に

ヘ パ リン の ワ ン シ ョ ッ トを行 う．リ ク セ ル は 昇圧物質

を 吸 着す る との 報告 も あ り体外循 環 開始時 や 除水量 に

関係 な く血圧低下 を来す こ と が あ る．カ ラ ム は S−35

と S−15 が あ り，低血圧や低体重の 場合は S・15 を選択

する か 昇圧剤 を投与 し て 治療 を行 う．

　3．4 ポ リア ク リル 酸 コ
ー

トの 吸着器 （DAH ）

　　　 （図 1）

　全 血 LDL 吸着器 と し て ，
　 DALI （フ レ ゼ ニ ウ ス ）

が 家族性 高 コ レ ス テ ロ
ー

ル 血症 （FH ） の 患者 に 対 す

る 国 内の 臨床治験 を終了 し た．

　吸着材は ポ リア ク リル ア ミ ドビーズ の 表面 に ポ リア

ク リル 酸 が コ
ー

ト さ れ て い て ，陽 性荷電 した ア ポ 蛋 白

の ア ポ B100 を有す る LDL ，　 VLDL ，　 Lp （a ）を 特異

的 に 吸着す る．血液浄化用専用装置 4008ADS と専用

回路 を用 い ，接続 は 全 て ル ア ・
ロ ッ ク で ニ

ードル レ ス

の た め安全で ある．専用プ ラ イ ミ ン グ液バ ッ グ は 2剤

を使用時に ミ キ シ ン グす る よ うセ パ レ
ー

トタイ プ に な

っ て い る が 隔壁の コ ーン を折 っ て確実に混和 し なけれ

ばな らな い ．混和 を怠 っ て い た場合 は臨床 の 前に 再度

プ ラ イ ミ ン グ工程が行 え る．抗凝固剤 の ヘ パ リ ン に 加

え て 4％ ク エ ン 酸 ナ トリウ ム の 持続注入 を行う点が 他

の 吸着剤 と大 き く異 なる点 で あ る．プ ラ イ ミ ン グは 2

L の 専用 プ ラ イ ミ ン グ液 3 バ ッ グ を使用 し ， 最初 の 1

バ ッ グ に はヘ パ リ ン 20，000U を添加す る．カ ラ ム は

ドラ イタイプで ある の で 回路 と直接接続し た後プ ラ イ

ミ ン グ 液充填 を緩 や か に 行 い ， そ の 後カ ラ ム の 転倒混

和 を 手動 で 行 う．吸着 ビーズ が 十分 に プ ラ イ ミ ン グ液

図 1　DALI の 臨床使用 風景
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と混和で き れ ぼ よ く， 混和の状態 で効率が低下 す る こ

とはな い ．こ の後カ ラ ム は返血 ユニ程 まで 静止 して お か

な け れ ばな らな い ．脱血時 は 吸着剤 の マ イ ク ロ パ ーテ

ィ クル の 体 内流入 を避 けて ，プ ラ イ ミ ン グ液 の ほ と ん

ど は廃 液 バ ッ グ に 廃棄 さ れ る．体外循環 に よ る 血 圧低

下 を懸念す る場合は あ らか じ め脱血前に 生 理 食塩液を

点滴 し て お くと よ い ．カ ラ ム は 500吸着器 ， 750吸着

器の 2種類があ り，1本ずつ 使用す る か そ れ ぞ れ を直

列接続す る こ と で カ ラ ム の 容量を変 え る こ とが で き ，

500＋ 750吸 着器 の体外循環 量 は約 680mL で あ る．

血液処理量 は体内血液量 の 約 1 ．6倍で行 う．

　副作 用 として はクエ ン 酸 ナ トリウム 注入 に よる血中

カ ル シ ウ ム イ オ ン 濃度の 低下が考 えられ る．また ， 筆

者 らの 報告 で は BK の 上 昇 に よる と考 え られ る顔面

紅潮 が 認 め られた．血液 流量 は 40mL ／分 よ り経時的

に 加速 す る が，BK 上昇 に よ る症状 の 発現 が あ れ ば血

液流量 を減速 し症状を観察す る．ACE 阻害剤の服用

は 禁忌 で ある．

　3．5 デキス トラ ン硫酸セ ル ロース ビーズ の カラ ム

　　　 （1．iposorber　DL ） （図 2）

　デ キ ス トラ ン硫酸を多孔質セ ル ロ ース ビーズ に固定

し た 血 漿吸着器 リ ポ ソーバ ー （鐘淵化学） と同様 に
，

LDL 表 面 の 陽性荷電 した ア ポ B がデ キ ス トラ ン 硫 酸

と静電結合す る こ と を利用 した LDL 吸着体 で あ る．

DALI 同様 ，
　 FH の 患者 に 対 して 国 内臨床 治験 が 終 了

した．

　 リ ポ ソーバ ー　LA −15 は カ ラ ム を 5％塩化 ナ ト リ ウ

ム で 賦 活 化 し エ ン ド レ ス に 血 漿 処 理 が で き る が ，

Liposorber　DL は賦活化 しな い ．専用装置 MA ・Ol や

MA −03 で 専用 回路 を用 い て 行 い ， 抗凝 固剤は ヘ パ リ

ン と 4％ク エ ン 酸 ナ ト リ ウ ム を使用 す る．プ ラ イ ミ ン

グ は 生 理 食塩液 IL とヘ パ リ ン 2，000U 加生理 食塩

液 1L を 用 い
， 操 作 は簡 便 で あ る．カ ラ ム は 500，

750 の 2種類が あ り， 最大体外循環 量 は 470mL で あ

る．血 液処理量 は 血液量 の 約 1 ．7倍 を目標 に す る．ま

た BK 活性 化 に よ る血圧低 下，顔面 紅潮 あ る い は 顔

面蒼 白 な ど が 生 じ た ら血 液流量 を低下 さ せ る．ACE

阻害剤の服用 は禁忌 で あ る．

4．血漿吸着 （plasma　adsorption ）（表 3）

　吸着器使用 に は血漿分離操作が 必要 で
， 血液吸着 に

比 し回路 も複雑 で あるの で安全性 の ため専用回路や装

置を使用 する．血球成分 は直接吸着器 に接触 しな い が ，

血 漿分 離器 で 補体や BK の 活性 も認 め ら れ，さ ら に

図 2　Liposorber　DL の 臨床使用風景

吸着器 で の 活性 化や吸着後 の 脱離が起 こ る こ と が ある

た め
， 治療中 は 患者 の 状 態 を 注意深 く観察す る こ とが

重要で ある．

　4．1　イオ ン交換樹脂に よ る吸着

　胆汁酸 や ビ リル ビ ン 除去を 目的 と して ，陰イ オ ン 交

換樹脂が 用 い られ て い る．ス チ レ ン ・ジ ・ビ ニ ル ベ ン

ゼ ン 共重合体樹脂プ ラ ソ ーバ BRS （旭 化成メ デ ィ カ

ル ）， メ デ ィ ソーバ BL （ク ラ レ ）があ り ，
　 OEM で 製

品 は 同
一

で あ る．

　吸着剤表面 は ヒ ドロ キ シ ル エ チル メ タク リレ ー
ト系

ポ リマ ーで コ ーテ ィ ン グし て お り，微粒子 の 発 生 を 防

止 して い る．併 せ て プ ラズ マ 処理 に よ り親水化 し た 不

織布 を カ ラ ム に 組 み 込 ん で お り，微粒子除去フ ィ ル タ

が 不 要に な っ て い る．劇症肝炎 ， 術後肝不全 に健保適

応 が あ り ， 血液中で 単分 子 と し て 溶存 して い る直接型

ビ リル ビ ン と， ア ル ブ ミ ン な ど血中蛋 白 に接合 して 溶

存 して い る間接型 ビ リル ビ ン は ， 陰性荷電 を持 っ て い

るため陰 イオ ン 樹脂 で 吸着除去 され る．ビ リル ビ ン や

胆汁酸 は 多価 イオ ン な の で 電解質 よ りも リガ ン ドに 対

す る選択性が 高 い ．処理血漿量は 6，000mL を超 え て

も総 ビ リル ビ ン の 除去率は上昇 した症例 もあ り，吸着

容量 が 高 い こ とが い え る
4）．
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表 3 血漿吸着 材

　 品名

（メーカー）
吸着材 充填液

血漿

充填量

〔mL ）

滅菌

法

寸法

（mm ）
抗凝固剤

血漿流量

〔mL 〆min ｝

治療時間

　（hr＞
返血漿

BK
活性

注意点

メディソーバ BL・300
　　　〔クラレ ）

プラソーバ BRS
（旭化成メディカル）

スチ レ ン ・ジ ・ビニ ル

ベ ンゼン共重合体

パ イロ ジ ェ ンフ リー

　　　無菌水

110AC58 φ×224 ヘ パ リン は

30％増量

　 NM

20〜30 吸着能が

低下す る

まで可能

空気 なし 返血漿時，吸着器

差圧上昇 に 注意

プラソ
ーバ N．350

（旭化成メディカル）

石油ピッチ系

　 活性炭

生理食塩液 110AC62 φx220 ヘ パ リン 20〜30 空気 な し NM は吸着

イム ソーバ PH・35 
〔旭化成メディか の

フ ェ ニ ルア ラニ ン 生理食塩液 130AC62 φ×220 ヘ パ リン

　NMZO

〜302L 空気 あり 1．2〜L5L 以上で

血圧低下に注意

イム ソ
ーバ TR・350

イム ソ
ーパ TR−250

偲 化成メディカル〉

トリプ トフ ァ ン 　 0．01％ ピロ

亜硫酸ナ トリウム

　　 水溶液

130AC62 φx220 ヘ パ リン

　NM20

〜302L 空気 あり 　　L2〜1．5L以 トで

　　 血圧低下に注意

フィブリノーゲン低下に注意

リポ ソーバ ーLA−40
リポソ

ーバ ーLA・15
　　 ゆ ネカ）

デキス トラン硫酸

　　 固定化

セルロ
ー

スゲル

クエ ン酸汐 エ ン酸

ナ トリウム水溶液

40 

150ACAC80
φ×18067

φ×125

ヘ パ リン

　 NM20

〜30 適宜 生理

食塩液

あワ 置換液に Ca含有の

リン ゲル液などを使用

　 ヘ パ リン は 陰性 荷電 を有 す る た め 若 干 の ヘ パ リ ン 吸

着が起 こ るが
， 生理食塩液 1，000mL の 洗浄 の後に ヘ

パ リ ン 加生理 食塩液 1，000mL （1，000〜2
，000　U ）で

充 填 し，ワ ン シ ョ ッ ト 800〜2 ，500U ，持 続 注 入

1，500〜3，000U ／時 で 凝血 は認 め られ て い な い ．返血

漿は生理食塩液お よび空気に よ る操作 も可能で あ る．

　4．2　石油 ピ ッ チ系活性炭 の 吸着材

　血漿中の昏睡物質 ，
ビ リル ビ ン や胆汁酸 を吸着す る

目的で 肝性昏睡 や薬物中毒に 用 い られ る．血漿分離を

して い る た め に ， 血小板や 白血球 の損傷が な い ．

　プ ラ ソーバ N −350 （旭化 成 メ デ ィ カ ル ）が あ り ， 吸

着器後に 微粒子 除去 フ ィ ル タを接続す る．微粒子 除去

フ ィ ル タは中空糸をヘ ア ピ ン カーブ状で 充填 して お り，

血液 回路接続側 よ り生 理 食塩液を流 して プ ラ イ ミ ン グ

を行 う こ とで ，容易に エ ア抜 きが で き る．返血漿の 際

は 吸着さ れ た 有害物質が再 び生理食塩液 で 脱着 し患者

に戻 る お そ れ が あ る た め，空気で行 うが患者の体内に

空気が入 らな い よう注意す る．

　4．3　疎水性ア ミノ 酸 の 吸着材

　疎水性ア ミノ 酸 で ある フ ェ ニ ル ア ラ ニ ン を多孔質ポ

リ ビ ニ ル ア ル コ ール ゲ ル に 固 定 し た イ ム ソ
ーバ PH

（旭 化成 メ デ ィ カ ル ）や ト リプ ト フ ァ ン を固定 した イ

ム ソーバ TR （旭化成メ デ ィ カ ル ） が あ る． リガ ン ド

は安全性に優れた ア ミ ノ 酸 を用 い て お り，抗ア セ チ ル

コ リ ン レ セ プ タ抗体 ， 抗 DNA 抗体 ，
リ ウ マ チ 因子 な

ど を吸着除去す る．前者は 悪性関節 リウ マ チ，全身性

エ リテマ ト
ーデ ス な ど の膠原病や 自己免疫疾患 に ， 後

者は 重症筋無 力症 ， ギ ラ ン バ レ
ー

症候群，慢性炎症性

脱髄性多発根神経炎 ， 多発性硬化症 な ど の 免疫性神経

疾患 に 健保適応が あ る．TR −350 は フ ィ ブ リ ノ
ーゲ ン

の 吸着 もある た め ， フ ィ ブ リ ノ
ーゲ ン 低値の 場合 は

TR −350　S を使用す る．血 液 が 血 漿分離膜 と接触 す る

こ と に よ り， ア ナ フ ィ ラ トキ シ ン C3a ，
　 C5a が分

離血漿中 に 流出 して くるが，イム ソーバ で は こ れ ら は

95％以上 吸着 さ れ る．し か し血漿 処理量 が L2 〜1．5

L を超 え る と C5a が 遊離 さ れ 血 圧 低 下 な ど の 原因 と

な り， 2L 以上 で 自己抗体の 脱着，解離が生 じるので

処理血漿量 は約 2L まで とす る．返血漿 は生理食塩液

で行 う と吸着さ れ た抗体が脱離す る可能性 が あるた め，

カ ラム 内 は空気で 返血 す る．返血漿 の 際 ，
カ ラ ム 後 の

微粒 子除去 フ ィ ル タ内の 圧が上昇 す る 場合が あ る た め

カ ラ ム入 口圧が 300　mmHg 以上 に な れば返血漿を中

止 す る．

　4．4 デキ ス トラ ン 硫酸セ ル ロ
ース ビーズ の 吸着材

　 リ ポ ソ ーバ ー （鐘淵化学 工 業） とセ レ ソープ （鐘淵

化学 工 業）は同じ デ キ ス トラ ン硫酸 セ ル ロ
ー

ス ビーズ

を充填 した吸着器で ある．リポ ソーバ ーは 巨大粒子 の

LDL （直径 200A 以 上 ），
セ レ ソ ープ は抗 DNA 抗体

や抗 カ ル ジ オ リ ピ ン 抗体 （分子量 約 16 万） の 除去を

目的 と し て ， 担体 の 孔径 と リ ガ ン ド量 を調整 し た こ と

に よ りそ れ ぞれ の 選択性 を有 して い る 5）．

　 リ ポ ソーバ ー
に は LA −40 と LA −15 の 2種類 が あ り，

LA −15 は専用装 置 を用 い て 2本の カ ラ ム を血 漿処理

量 600mL （初 回 は 500　mL ）毎 に 交互 に賦活 化 しな

が ら エ ン ドレ ス に治療が で き る．血漿分離器 と吸着器

2個を使用す る た め ， 回路 は複雑で トラ ブ ル 時 の 対応

に は熟練 を要す る．吸着 は LDL ，　 VLDL ，　 Lp （a ）な

ど を特異的に 吸着す る が
， 賦活 化 の 操作 の 場合廃棄血
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漿 中 に 1 回 当 た り約 30mL の 血 漿廃棄 が あ る た め，

若干 の ア ル ブ ミン 損失 は免れ な い ．ま た専用装置 に は

13 個 の バ ル ブ が あ り，
バ ル ブ 開閉の際 に 回路の 脱 離

が な い よ う確認 を行 う．デキ ス トラ ン 硫酸 は Ca イ オ

ン を吸着す る た め，Ca イオ ン を含 む リ ン ゲ ル 液 を プ

ラ イ ミ ン グや 置換液に 使用 す る ．

　筆者 ら は ， 治療後の総 コ レ ス テ ロ ール 値が 100mg ／

dL 以下 に な る よう血漿処理量 を設定す る が ，排尿 や

体動 も考慮して 患者の耐え うる治療時間は約 3時間と

考え て い る．

　 ACE 阻害薬 を服 用 して い る 場合 は ，
　 BK 分解抑制

作用 に よ り開始 15分頃 に 重篤な血圧低 下 を来 すた め ，

内服薬の チ ェ ッ ク を十分 に 行 う．ACE 阻害薬服 用 の

場合は メ シ ル 酸 ナ フ ァ モ ス タ ッ ト を 単独 投与す る と

BK 活性が抑制 さ れ る．ま た ACE 阻害薬 に代わ る ア

ン ジ オ テ ン シ ン IIを使 用 す る 場 合 も あ る．　 ACE 阻害

薬服 用 の な い 場合 で も開始 15分後位 に 血圧低下 ， 顔

面紅潮 な ど の 症状 を呈す る場 合が あ り， 血漿処理 を
一

時停止 するか 血漿流量 を低下 させ る こ とで 症状は数分

後 に 緩和 す る．症状 が 頻 回 に 出現 す る 場合 は 5mg ／時

の NM を ヘ パ リ ン と併用 し て 脱血側 か ら持続注入 す

る
6 〕．

　 セ レ ソープ は リポ ソーバ ーと同じ リ ガ ン ド と担体 か

らな り， 多孔質の 孔径 を小 さ く し て 分子 量 16万 Da

と小 さな IgG ク ラ ス の 抗 DNA 抗体や 抗 カ ル ジ オ リ

ピ ン 抗体 を吸着 す る．治療対象 とな る 全身性 エ リテ マ

トーデ ス 患者 の 約 90％ は 女 性 で ，そ の 発症 の ピ
ー

ク

は 10〜20歳代で あ る た め ， 体外循環量 の 少 な い 治療

法 と な っ て い る．通常の 血 漿処 理 量 は 3〜4L で あ る．

副作用や注意点 は LA −15 と同様 で あ る．

5． お わ り に

　吸着材の 開発に よ っ て病因関連物質が 比較的特異的

に 効率 よ く除去 で き る よ う に な っ た ．し か し 吸着材 は

様 々 な特性 を持 つ た め ， そ の治療準備や 治療上 の注意

点は様々 で ，治療 中 は 予期 せ ぬ 症状 の 発現 を経験 す る

こ と が あ る．また，吸着材 は コ ス ト高で FH な ど長

期間 に 渡 っ て 治療 を 行 う場合 の 患者 の 自己負担 は高額

に な る．し た が っ て医師 ， 看護師， 臨床工 学技士，薬

剤師 ， 栄養士 ， 医事な ど の ス タ ッ フ が 治療 に 積極的 に

関わ り，患者 に 対 して は 十分な説明 を行 い
， 治療効果

を見極 め て い くこ とが肝要 で は な い か と考え る．
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