
Japanese Society for Apheresis

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　for 　Apheresis

日本ア フ ェ レ シス 学会 雑誌 31（2 ）．156−163，2012

総　 　説

小 児敗血症 に対 するア フ ェ レシス

井　手　健 太郎 ・六 　車 崇 ・篠 原 真 史 ・宮 尾 大 樹

国立成育 医療研究 セ ン タ
ー集中治療科

AI〕heresis　for　Pediatric　Sepsis

Kentaro　lde，　Takashi　Muguruma ，　Mafumi　Shinohara　and 　Daiki　Miyao

∠）砂碗 耀 溺 げ Critical　Care　nfedicine，翫 ’加 α’Cθ漉 rfo プ Child　Health　an 〃 ）eveloPment

Summat 　y　The 　role 　of　apheresis 　in　the　treatment　for　pediatric　sepsis　is　unclear ．　There 　are 　not 　enough

experience 　and 　evideIlce ，　because　of 　the 　less　incidence　of 　pediatric　sepsis　and 　the　infrequent

introduction　of 　apheresis 　for　sepsis ，　The　differences　between　adult　and 　pediatric　apheresis 　are 　small

physical　size 　and 　the 　variation 　of 　physical　size．　Because　of　small 　physical　size ，　the　importance 　of　blood

access 　and 　keeping　warm 　are　higher．　Because　 of　the 　variation 　 of　physical 　size　from　neonate 　to

adolescen しit　is　very 　i皿 portant 　to　choose 　the　appropriate 　size　o 正catheter 　a皿 d　membrane ．　Safe　pediatric
apheresis 　is　very 　complex 　and 　it　is　necessary 　to　devise　the　treatment　very 　earefully ，　so　cases 　should 　be
aggregated 　to　tertiary　medicat 　centers ．　From 　now ，　it　is　necessary 　to　put　children 　with 　severe 　sepsis　into

the 　tertiary 　centers 　anCl 　induct　prospective 　studies 　for　making 　the　role 　of　apheresis 　for　pediatric　sepsis
clear ，

Key 　wo π ds ：pediatric　sepsis ，　apheresis ，　continuous 　veno −venous 　hemodia 且ltration．　plasma 　exchange ，
PMX −DHP

1．は じ め に

　敗血症 は死亡 に直結す る重篤な病態で あり，小児で

も成人 と同様に迅速な治療開始と適切な治療が生命予

後を左右 する。しか し，小児症例 の発生頻度が少ない

ため充分な症例蓄積 は 困難 で あ り， 小児敗血症の 治療

におけ る急性期ア フ ェ レ シ ス の 位置付け に つ い て ，エ

ビ デ ン ス レ ベ ル の 高 い 知見は存在 しない ．

　本稿で は，小児敗血症に対する 急性期ア フ ェ レ シ ス

につ い て，文献報告お よび当院の 現状 を含め 概説す る．

2．小児の敗血症

　小児の敗血症の 定義は，成人 と同様に感染症 に よる

systematic 　inflammatory　response 　syndrome （SIRS）

で あ る．し か しな が ら SIRS の 基 準 （表 1）お よ び敗

血症 の 重症度評価 に 関 して は ， 成人 との 相違点 に留意

す る 必 要が ある （図 2＞．

　 2．1 疫　 　　学

　米国に お ける大規 模な疫学調査
D に よ る と，小児 の

重症敗血症の発症 率は 1．000人あた り年間 0．56例 で あ

る が ，うち乳児で は同 5．16 例 と 高頻 度 で あ る．約半

数が慢性基礎疾患 を有 し，呼吸器感染症や菌血症 を原
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因とする もの が約 40％ を占 め
， 死 亡 率は 10％ 以 上 に

お よぶ．

　2．2　治　　　療

　2008年に改 訂 され た Surviving　Sepsis　Campaign

Guideline2）で は，小 児重症敗 血症 に対す るア プ ロ ーチ

が 「小児に 対す る 推奨項 日」として 体系的に まとめ ら

れ て い る．小児敗血症性 シ ョ ッ クに対する初期治療の

ア ル ゴ リズ ム で は ，シ ョ ッ ク の 病態を迅速 に把握 し，

初期 に 20mL ／kg 場合に よ っ て は 60　mL ／kg 以上 の等

張輸液負荷 と適切な循環サ ポ ート に よ り早期に 循 環動

態 ・酸素代謝を改善すべ きとして い る．また，抗菌薬

は適切 な検体採取 の 後に 1時間以 内に投与すべ きで あ

る．米国 の一次診療施設で こ の ような ア ル ゴ リ ズ ム に

基 づ い た初期治療を完遂する こ とで，敗血症性 シ ョ ッ

ク の 死 亡率が 38％ か ら 8％ に改善 した と の 報 告 もあ

る
3｝．しか し，こ れ らの根拠 とな っ た関連文献は後向

き研究が 多 く，無作為化比較試験 は少数 で あ り，各項

目の 推奨度も高い もの で は ない．

3．小児の急性期ア フ ェ レ シス

　小児に対する 急性 期 ア フ ェ レ シ ス は歴 史が浅 く，試

行錯誤の段階である．国内 で は小 児急性血液浄化 ワ
ー
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（1）体温 異常

（2）呼吸 数異 常

（3）心手白異常

（4） 白 血球数 異常

　　　　 表 1 小 児 SIRS 基準

llr心体温 ＞ 38．5℃もし くは く36℃
年齢相 応 よ り2SD を超 えて 上昇，また は，急 性期 人 工 呼吸 管理

頻拍 ：年齢相応よ り2SD 超え て 上昇

　 　　 また は，説 明 で きない 心 拍上 昇 が 0．5〜4 時 間持続

徐拍 （1歳 未満 ）1 年齢 相応 よ り 10％ tile未 満 に低 下

　　　 ま た は，説 明 で き な い 心 拍低下 が 0．5 時 間 持続

年齢相 応 よ り増加 また は減 少

　　　 また は，未熟顆粒球分画 割合 ＞ 10％

（小 児 の 各年齢域 毎の バ イ タ ル サ イ ン と検査値〉

年齢域 年齢
頻拍　　 徐拍　　多呼吸　　自血 球数 　　　低血 圧

（bpm ）　 （bpm ）　 （rpm ）　 （xlO3 ／mm3 ）　 （mmHg ）

早期 新 生児

新生児

乳 児

幼 児

児童

思 春期

0 日〜1週

1週〜1 月

1月〜1歳

2〜5 歳

6〜12歳

13− 18歳

＞ 180
＞ 180
＞ 180

＞ 140
＞ 130
＞ 110

　＜ 100
　＜ 100
　＜ 90

適応 な し

適応 な し

適応 な し

＞ 50　　　　　　＞ 34　　　　　　＜ 65

＞ 40　　　＞ 19．50r ＜ 5　　　　〈 75
＞ 34　　　＞ 17．50r ＜ 5　　　　〈 100

＞ 22　　　＞1550r＜6　　　　＜94
＞ 18　　　＞ 13，50r ＜ 4．5　　　＜ 105
＞ 14　　　＞ ll　or 〈 4，5　　　　＜ 117

　　　　　　　　　　　　　　　表 2 小 児 sepsis 重 症 度評価

　重 症 敗血症 　　　　vath［症 ＋ 心 血t管系機能障害 or 急性呼吸窮迫 症候群 or　2 つ 以上 の 臓 器 障害

　敗 血症 性 シ ョ ッ ク ：敗 血症 ＋ 心血 管系 機 能 障害

く臓器障害の 定義〉

心 血管系機 能 1 時 間以 内に 40mL ／kg 以 上の 等張液 投 与 に も関わ らず，
（1）低血 圧 （＜ 5％ tile　or 〈

− 2SD）

（1）〜（3）の （2 ）血1」三維 持 に 1血［管作 動薬 が必 要 （DOA ＞5γ or 　DQB ，　 AD ，　 NAD の 使用 ）

い ずれか を （3 ）以下 の うちの 2項 目を認 める

認 め る場 合 a ．説 明不 能 な代 謝性 ア シ ド
ー

シ ス （BE ＜
− 5mEq ／L＞

b，動脈 亘旺乳酸 上 昇 （正常 上 限の 2 倍 以上 ）

c，乏尿 （尿 量く0．5mL ／kg／hr）
d．毛細 血管再 充 満時 間 の 延 長 （＞ 5秒）

e，巾心一
末梢体温 較差 （＞3℃ ）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

呼吸機能 （1）PaO2 ／FIOz＜ 300 （チ ア ノ
ーゼ 性心 疾 患 ・呼吸 器基 礎疾 患 が ない 症例 ）

（1）〜（4）の （2 ）PaCO2 ＞ 65　mmHg 　or 普段の PaCO2 よ り＞201nmHg の 高値

い ずれか を （3） 酸素飽 和 度 92％ 以上 保 つ た め に FIO2＞0．5 が 必 要

認 め る場合 （4 ）侵襲 的あ る い は非 侵襲 的人 工呼 吸 が必 要

中枢 機 能 （1）GCS ≦ 11

（2 ）GCS ：3以 ヒの 急激な低
．
ド

造 血機 能 （1） 血小板 数 く 8 万〆mIn30r 過去 3 日の 最高値 よ り50％ 以 Lの 低下

（2 ）PT −INR ＞2

腎 機能 （D 血清 ク レア チ ニ ン ：年齢相応 の 2倍 以 上 or 普段 の 2倍以 上

肝 機 能 （1 ）総 ビ リル ビ ン ≧ 4mg ／dL

（2 ）ALT ： 年 齢相応 の 2倍 以上

DOB ： ドブ タ ミ ン ，　 AD ：ア ドレ ナ リ ン ，　 NAD ： ノ ル ア ドレ ナ リ ン ．

キ ン グ グ ループが 全 国規模の後方視 的調査 を行 い ，デ

バ イ ス や設定な どの実態を報告し て い る が
4 ｝
，診療指

針 の 提示に は至 っ て い ない ．

　当院 PICU （小児集中治療室）は
，
2009〜10年 の 2

年間に，血液透析 60例 （延 べ 630日），
血 漿交換 35

例 （同 150回）を施行 して お り， 積極 的に小児の 急性

期ア フ ェ レ シ ス を行 っ て い る，

　小児に対 し安全に急 性期 ア フ ェ レ シ ス を実施する に

は，成人 とは異 なる種 々 の 配慮が 必要で ある．小児が

成人 と比 して大 きく異なる の は，そ の体格が小 さい こ

と と
， 新牛 児か ら思 春期ま で体格 の バ リ エ

ー
シ ョ ン が

大きい こ との 2点で あ る．以下 に，
一

般的 な知見 に加

え，当院 に お け る 急性期 ア フ ェ レ シ ス の 実際を概説す

る ．

　 3．1　ブラ ッ ドア クセ ス

　小児の 急性期 ア フ ェ レ シ ス にお い て ，迅速か つ 安全

に ブ ラ ッ ドア ク セ ス を確保 す る こ と は特に 重要で あ る．

小児で は，確保 で きる血管が限 られ て い る うえに，体
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重が小 さ い と血管径自体 も小 さ くブ ラ ッ ドア ク セ ス の

確保 を困難 とさせ る．また，特に 脱血 不良な どの 問題

を避 けるため に，事前に カ テーテ ル サイ ズ と挿入部位

を慎重に選択 しなければな らない ．

　 3．1．1　 カテ
ー

テル 選択

　小児急性血液浄化 ワ
ー

キ ン グ グ ル
ー

プ か らの 報告
1）

で も， 施設 に よっ て カ テ
ー

テ ル 選択 は様々 で ある ．当

院で も体格 ・体重に 合 わせ て カ テ ーテ ル を選択 し て い

るが （表 3），敗血 症 ・肝 不全 ・代謝性疾患 な ど比 較

的高流量 の 血液流量 を求め る際は太め の カ テ ーテ ル を

使用する こ とも多 い ．

　3．L2 　挿入部位 と先端位置

　挿入 部位は右 内頸静脈 を第
一

選択 として い る．大腿

静脈は ， 動脈穿刺 と静脈血栓症 の 発生率が高 く，カ テ

ー
テ ル 先端が下大静脈内に あ り脱血不良 をお こ し やす

〈カ テ
ー

テ ル 〉

表 3 当 院 で の 血液 浄化 療 法

体重 （kg） カ テーテ ル サ イズ （Fr）
〜5 BabyFlow （ユ ニ チ カ） 6

5〜10 GamCath （GAMBRO ） 6．5

10〜15 GamCath （GAMBRO ） 81i
一

15〜25 GamCath （GAMBRO ）

　 ．
9．5

一

25〜 GamCath （GAMBRO ） ll

〈血液浄化器 （CTA 膜 ： ニ プ ロ 社 ）〉

年齢域 モ デ ル 膜 面積 （ln2 ） PV （n1L ）

新生 児 UT −300S 0，3 20

乳児 UT −500S 0．5 35

小 児 UT −700S α7 45

学童 UT −1100S L1 65

〈血液 回 路 〉

i モ デル 製造 元 PV （mL ）

［血液回路 U−520SY 東 レ
・

メ デ ィ カ ル 70

持続 血 液浄 化装 置
TR −55X　orTR

−525
東 レ ・メ デ ィ カ ル 一

…一

い た め優先順位が下が る．また挿入部位間 の 比較にお

い て ，内頸静脈は鎖骨下静脈や大腿静脈よ りも透析回

路の 耐用時間が長か っ た との 報告 もあ る
5）．

　内頸静脈留置し た カ テ ー
テ ル の 先端は，脱血不良を

避ける た め に心房内として い る．留置時に心臓超音波

検査 で カ テ ーテ ル先端 と 三 尖弁 の 位置関係 を確 認 し，

さ ら に連日の胸部レ ン トゲ ン検査や心臓超音波検査に

よ り合併症 を検索す る こ と で
， 安全 に管理 で きて い る．

　 3．1．3　安全な穿刺

　穿刺は全例で超音波ガ イ ド下 に施行 して お り， 術者

は事前に シ ミ ュ レーターを用 い て 充分に訓練を積ん で

か ら処置に あた っ て い る ．穿刺時には ， 超音波 にて穿

刺針の 先端を確認し，静脈後壁を貫通させ な い よ うに

注意する．特 に内頸静脈 の 背側にあ る椎骨動脈を同定

し
， 常に内頸動脈 と と もに 意識 して 穿刺す る こ と が重

要で ある．

　 3．2　血液浄化器

　小児用 の 血液浄化器 も種 々 の 膜種か ら選択 で きる

（表 4）．成人 と異 な り， 体 格 に合わせ て 血液 浄化 器 の

サ イ ズ を選択する 必 要がある．また，耐用時 間 （抗血

栓性）の 重要性は小 児の 特徴であ る．小児 は各臓器 の

予備能が 少な く回路 の 離脱お よ び導入時の 状態変化 の

リス ク が高い た め ，頻回 の 回路交換をで きる だ け避け

る こ とが 望 ま し い ．

　持続濾過透析 （以下 CHDF ）に お い て ，我 々 は 病

態 に よ らず CTA （cellulose 　triacetate）膜 を 用 い て お

り，お よそ体表面積 を目安に膜を選択 して い る が （表

3），高流量 で使用す る際に は耐用時間の 延長を期待 し

て 大 きめ の サイ ズ を選択 する こ ともあ る．

　 3．3 血 液 回 路

　小児用 の 血液 回路 で は，プ ラ イ ミ ン グボ リ ュ
ーム

（以下 PV ）を減 らすため に，血液チ ャ ン バ ーの サ イ

ズを小 さ くす る な どの 工 夫 が な さ れ て い る．し か し，

表 4 小児 用 CHDF 膜 （lntensivist　p405）

膜種　　 膜面 積 （m2 ）　 PV （mL ） 製 品名 製造元

PANPANPMMACTA

　 PS
　 PS

　 PS
　 PS

0ユ
0，30
．30
．30
、30
．40
．090
．26

23206588132223

　

00

　 Pan且Qw

　 Pan且ow

ヘ モ フ ィ
ー

ル

UT ブ イ ル タ
ー

　 Excelflo

PS ブ イル タ
ー

　 HF ジ ュ ニ ア

ダイア フ ィ ル ター

旭 ク ラ レ メ デ ィ カ ル

旭 ク ラ レ メ デ ィ カ ル

東 レ
・
メ デ ィ カ ル

　 　 ニ プロ

旭 ク ラ レ メ デ ィ カ ル

　 川 澄化学工 業

　 　 Minntcch
　 　 Minntech

PAN ：polyacrylonitrile，　 PMMA ：pOlymethyi 　 metacrylate ，　 CTA ；cellulose 　 triacetate，
PS ：polysulfone，
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『
  る．

　 ぽ ｝ QB ：　100 　1≧n廴ノ m 互n，　 QD ：2．000　 n レ hr．除4く ：50tト L（X｝OmL ・h互
’
にて 隊働 させ ，抗

凝 囲剤を開始 す る、
　 131 除水 しな が ら，農厚 赤 血 球 ・ア ル ブ ミ ン を 充 填 し回路 内 圧 を

一一
定 に 傑つ ，］．OOOI］IL 〆’

hr で 徐 水 して い れ は ，約 6 分 て 充填 が 終 ∫す る．
　 lP 　最縫に グ ル コ ン tw　（

’
u を注入 し除水を 中ll’t る．

　
‘
5 ）　体重に よ る が QB ：r）　mL ！min 響 疫力・ら ゆ・・べ ；，t導入す る．

当院 で はあえて送癰鯔 チ ャ ン バ ー
の サ ／ズが 大 きい 成

入用 の 圓路 を鍵用 して い る ‘表 3｝． こ れ は，小 さい

送 禰臠チ ャ ン バ ー
にお い て甑栓形 成に｛

1

診う頻 飼の 回路

交換 を認 め た こ と．高流 量で 使摺す る 際 に マ イ ク U バ

ブ ル が通過 し空気塞栓の リ ス ク が あ る た め で あ る．

　 戎人坿 の ilit’
；，MLil路 を用 い る こ と に よ っ て 小児棗 よ り

PV は 約 30　mL 増え る こ と に な り血 液プ ラ イミ ン グ を

行 う こ とが多 くな る 、しか し，状態 の 不安定な重症患

者に頻陲 の 回跨交換 を行ろ こ とは 大きな危険を伴 い ，

圏路 交換の 頻度を最小 限 に する こ とが よ り重要で あ る

と考え て い る．

　3．4　持続洫液浄化装置

　装 麗の 選択 に あ た ・・
） て は ，1血液ボ ン プ の 設 定範邂 と

動作箱嘆，力員湿器使用の 可否な どが 要点とな る．

　小毘で は保温が重要で ある ため ，透指掖お よ び補液

を鐃1灘す る ウ ＄
一一マ ーが付 属して い る こ とが 望ま しい ．

1看i液ポ ン プは．低流 量 か ら設定で きる機種が必要 で あ

り，特 に 薪生児 で は抵流 景 で 安定 して 瞬転す る こ とが

必須で あ る．

　 ポ ン プ の動作精度 は 向 ヒして お り豹 0．2％ 程鹿 の 埋

論誤差 とな っ て い る が，透 柝液流量 く以 ドQD 悔 補

液流 雛 似 1・
’
QF） を 4、000　niL ，’hr で 使用す る こ と を

想 定する と．1 只で 約 20  ml 、の 誤羌 と な る．こ れ は

趣重 3kg の 児 の 1 日水分投 与量 の 7G％ 程 霞 に あ た る ．

こ の ように，沃体重児に高流展で使塀 して い る際に は

O．2％ で も大 きな影響 を与える た め 注意が 必 要 で あ る，

　3．3 衄液回路のプライミング

　小児 で は 導入 時 の 低 滌 圧 を 避 け る た め に 嗣路 を 盤液

プ ラ イ ミ ン グす る こ とが多い ．魄液プ ラ イミン グ の 手

技 は 煩 雑 で あ る が
， 状態 の 不安定 な小児重症患者 の 急

性期ア フ ェ レ シ ス に は 必須で ある．

　3．5」　適　　 応

　療液回路 ⊥血液浄化器 の 合計 PV が 細環撫 液暈 の

i〔｝％ を超え る症例 お よび，そ れ 以 ドで あ っ て も循環

動態が不安定な症網 を適応 とす る．

　3，5．2　方　　　　　法

　濃厚赤 lf〔L球 と 5％ ア ル ブ ミ ン 溶液 を．王一2 二 1 の 嚮

合で 崩い る ．難液同路 は三方活栓を壻 い て 閉鎖同路 と

し．透 折 と除水 を し なが らluj路 に 充填．患 者に接続 す

る 豌に 8．5％ グ ル コ ン 酸 カ ル シ ウ ム を添 細 して い る．

鹹路内 の 凝 固を防 ぐため に 抗凝 固剤を開始 する こ とも

必要 で あ る （図 U ．同路 内 を透 析す る こ と に よ リ カ

リ ウ ム や クエ ン 酸 を除去 し，か つ グ ル コ ン 酸カ ル シ ウ

ム 添繍に よ り残 窪ク エ ン 酸を中棚 し導人時の 血 圧鍾 ド

を予防す る．

　3．6　透析液、補液

　小タ己に お い て も成 八瞬様の 無 液濾過堀補充液を屠 い

て CHDF を施行し て い る．ただ し．酢酸不鶴に伴 う

f塩 醜圧 を避け る た め に，で きる だ け蘚酸 を含まな い 製

耐 を使 用 し て い る．

　3．6．1　電解質補正

　高流量 で持続的 に 施行す る と低カ リ ウ ム ・低 リ ン 蹟1，

症 とな る た め．電解質溶液を添繍 して 鍵組 して い る こ
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表 5　 抗凝 固 と ACT 測定部 位 と ACT 目標

　 　 　 　 　 ヘ パ リ ン

初期投与量

ナ フ ァ モ ス タ ッ トメ シ ル 酸

20単位〆kg 1．O　mg ／kg

維持量 （開始 量） 20単 位／kg／hr 1．O　mg ／kg ／hr

最 低投 与量 10単 f立fkg／hr 0．5mg ／kg／hr

測 定場 所 脱 血側 返血側

目標値

（秒 ）

P214 （白）

活性剤 ： ガ ラ ス 小粒　　220〜250

採 血 量 ；0．4mL
280〜360

HRFTCA510 （黒 ）

活 性剤 ： セ ラ イ ト

採 【i［t．量 ：2mL

160〜180 200〜250

とが多い ．

　当院 で は，サ ブ パ ッ ク
ーBi　1 袋 （2．020　mL ）あ た り

に，リ ン 酸 Na 補正 液 （0．5　mmol ／mL ）6mL ・KCI 補

正液 （lmEq ／L）4mL を添加 し，　 Na ：142　mEq ／L
，

K ：4，0mEq ／L，　 P ： 3．O　mEq ／L に 調整 し て 使用 し て

い る．

　3．6．20nline 透析液

　高流量で 血液濾過用補充液を使用する症例で は，中

央配 管か ら RO 水 を個人 用 透析装 置 （ニ プ ロ NDF −

21）に 誘導 し，そ こ で作成 し た無酢酸透析液 （カーボ

ス ター）を TR −55X な ど血 液浄化装置で使用 して い る，

　こ の 方法は，血液濾過用補充液の保険算定の 限度量

を超過 して 使用 で き る ため医療経済的に好ま しく，ま

た血液濾過用補 充液 の 交換 の 手間を省 くこ と もで き る．

こ の 方法で も，カ
ー

ボ ス ター原液に 電解質溶液を添加

し調整 して 使用 して い る ．

　た だ し， 透析 液 へ の 細 菌や エ ン ドトキ シ ン の 混人 の

恐れが あ り，連日透析液の モ ニ タ リ ン グを行 っ て い る．

ま た
， 使用 中 は 1週 間 に 2〜3 回 の 薬液お よび熱 湯 で

の 洗浄 ，
1週 間 に 1 度 の 回路 の 全交換 を行 っ て い る．

　3．7　抗 凝 固 剤

　小児に お け る抗凝固剤は
， 成人 と 同様に 主 に ヘ パ リ

ン，ナ フ ァ モ ス タ ッ トメ シ ル 酸塩 （以下 NM ）な ど を

使用する．当院で は ，基本的に は ヘ パ リ ン を用 い てい

る が，出血傾向や凝固障害の ある症例 ・周術期の 症例

に は NM を使用し て い る．

　 3．7．1 ヘ パ リ ン

　10〜20 単位／kg を初期投与の後，20 単位／kg／hr を

持続 投与 する ．回 路 内凝 固 を防 ぐた め ，原則的に は

10 単位／kg／hr 以下 に し な い （表 5）．

　3．7．2　ナ フ ァ モ ス タ ッ トメ シ ル酸塩

　1mg ／kg を初期投与の後，1mg ／kg／hr を持続投与

160

す る．回 路内凝 固 を 防 ぐた め，原 則 的 に は 0．5mg ／

kg／hr以下 に しない （表 5）．

　 3．7．3ACT

　ヘ パ リ ン では脱血側 にて採血 し ， 全身の 凝固状態 を

評価する．NM で は 血 液浄化器 の 直後 で 採血 し，血液

浄化器 で の 状態を評価す る．こ れ は，NM の 半減期が

短い こ と
， 分子量が小 さい た め に 血 液浄化 器か ら喪失

する た め で あ る ．抗凝固剤 の 種類 に よ らず，ACT は

1〜2 時 間毎に 測 定し厳密に管理 を行 っ て い る．

　ACT 測定は ヘ モ ク ロ ン を使用 し て い る が ，頻 回 の

採血 を行 うた め ，採血量が 0．4mL と少 な い P214 チ

ュ
ーブ を用 い （表 5），独 自の 変換式か ら測定値の 範

囲を設定 し て い る．た だ し測定値 に疑問がある 際に は ，

通常 の HRFTCA510 チ ュ
ーブ （採血 量 2mL ）で確認

を行 う．

　 こ の厳密な管理 に よ り，回 路内凝固 に よ る 回路交換

を最低限 とし，また 出血 などの合併症を防 ぐこ とが で

きて い る．

　 3．8　導　 　 　入

　導入時に は低血圧が生 じる こ とを想定 して ，負荷用

の 輸 液 と輸 液路 の 確認，追加投与 用 の グ ル コ ン 酸 カ ル

シ ウ ム の 準備，カ テ コ ラ ミ ン を使用 して い る患者で は

そ の
一

時的な増量 の 検討が必要 で あ る．

　 また ， 患者 回路 の 接続や 血液浄化器 の 操作 を担 当す

る者以外に，バ イタ ル サ イ ン を確認 し薬剤投与 を行 え

る 人員 を配置す べ きで ある．

　導入時 の 血 液流量 は，患者 の 体 重 に もよ る が 5mL ／

min 程度よ りゆ っ くり開始しバ イタル サイ ン を見 なが

ら漸増 させ て お り， 導入時 に重篤な低血圧 や心停止 の

よ うな有害事象を生 じる こ と な く管理 で きて い る．

　3．9　保　　　温

　小児の体温は環境温度の 影響 を受けやす く，低年齢
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で よ り顕著 と な る．ア フ ェ レ シ ス 中 は容易に低体温 と

なる た め ，透析液お よび 補液の 加温 を行 う必要 がある．

　持続 血 液浄化装 置 に付属 の ウ ォ
ー

マ
ー

が ない 時 は ，

輸液用加温器を用 い る．充分な保温が で きない 時は，

血液浄化器 や血液回路をホ ッ トパ ッ クや使 い 捨 て カ イ

ロ な ど で 加温する こ とや，患者 自体 をラ ジ ア ン トウ ォ

ーマ ー
で加温す る こ とを検討す る．

　治療中は，直腸温や食道温に て の 体温 の 持続モ ニ タ

リ ン グが必須であ る．

4．小児敗血症に対するア フ ェ レ シ ス

　 4．1　持続血液濾過透析

　CHDF の 理 論や成 人 で の 現状は他項 に譲 るが，小

児にお い て も炎症性サ イ トカ イ ン の 除去な どを目的 と

し て導入され る こ とが少な くない ．しか し，有効性に

関 して 一定 の 見解は な く
6・T）

， ま た 小児単独 で の 無作

為化比較試験は存在しない ．小児集中治療患者を対象

とした大規模 な後向き研究
S）
で は，過剰な溢水状態に

な る 前 の 早期 よ り急性 血 液浄化療法 を開始す る こ と が

生命予後を改善しうる と考察 して い るが，こ れは主に

輸液負荷 に よ る 影響 に 関 して 述 べ て い る．

　 4．Ll 適応と開始時期

　敗血症性 シ ョ ッ クで輸液療法 に対す る反応 が不 良で

高用量の カ テ コ ラ ミ ン を要する症例で は，バ イ タ ル サ

イ ン の 安定化 を 目標 として導入 を検討する．また ， 重

症敗血症で あっ て も急性呼吸急迫症候群に よ る 呼吸状

態の 急激な悪化が あ る症例 な どで も早期の 導入を検討

する．腎不 全 に伴う溢水に対 して の 導入 で は 患者予後

の 改善は望め ない と考え て い る．

　4．L2 治 療 機 器

　表 3 を参照 された い ．

　4．L3 治 療 条 件

　血 液流 量 （以下 QB）は 5mL ／kg／min を 目標 とす

る．濾過流量 （以下 QF）は QB の 1／5〜1／4 （50〜75

mL ／kg／hr），透析液流量 （以下 QD）は QB の 1／2〜

1 （150〜300mL ／kg／hr）で 開始する．

　48 時 間程度 は同条 件 で 治療 を行 い ，状 態の 改善を

認め て おれば条件 を下 げ離脱 を検 討する．ただ し， 小

児 に 対 す る 高流量 CHD が有用 で あ る か は 今後 の 検討

課題 で ある．

　4．L4 　当院での 現状

　敗血症 に対す る non −renal 　indicationで の CHDF の

適応 と開始時期 には 一
定 の 見解が な くプ ラ ク テ ィ ス も

定 ま っ て い ない ．早期 に導入 し救命で きた症例が あ る

反面 で，開始時期が遅れたためか充分な効果が得 られ

なか っ た症例 を経験 して い る．

　今後 は ，早期か ら積極的 な血液浄化 の 導入 を行 い ，

そ の 有用性を検討す る予定である．

　4．2 血 漿 交 換

　敗血症に対す る血漿交換 （以下 PE ） の 有用性 を示

唆す る報告 は散 見 される．Qu らの 報告
9｝
で は，11 名

の 多臓 器不全 を呈 した敗血症 の 小児 に 対 して 新鮮 凍結

血漿 （以
1
ドFFP ）を用 い た PE を施行 し良好 な結 果

を得 た と して い る ．しか し，こ れ らの 報告 も症例数 の

限 られた後方視 的検討 で あ り，大規模 な無作為化 比較

試験 は存在 しな い ．また，置換 液 と して FFP を用 い

る こ と が有効で ある とすれ ば，血液製剤使用に伴 う感

染 や コ ス トの 問題が生 じる．

　4．2．1　適応 と開始時期

　劇症肝不 全に伴 う凝 固障害 （PT −INR ＞2）を適応 と

し，診断が付 き次第開始 して い る．敗血症に伴 う播種

性血管内凝固症候群に よ る凝固障害で あ る こ とが 明 ら

か で あれ ば 積極 的な適応 と は して い ない ．

　4．2．2 治 療 機 器

　浄化 器 は プ ラ ズマ フ ロ ー OP （旭化成 ク ラ レ メ デ ィ

カ ル）を用 い ，体重 30kg 未満で は膜面積 0．2　m2 ，体

重 30kg 以上 で は膜面 積 0．5m2 を使用 して い る．血

液回路，持続血液浄化装置は CHDF と同じもの を用

い
， や は り PV が循環 血液量 の 10％ 以 上 で あれ ば血

液プ ラ イ ミ ン グ を行 っ て い る．

　4．2．3　回路の 接続

　肝不 全 に対 し て は CHDF と併用 し て 用 い ，　 CHDF

回路に対 して PE 回路を直並列 に 三方活栓を用 い て 接

続 して い る （図 2）．PE 回路 は患 者側 の 三 方活栓 よ り

脱血 し，CHDF 側 の 三方活 栓 よ り返血 して い る．並

列で はな い た め，QB を PE の ため に増加 させ る必要

が な い ．こ の 状 態 で CHDF 回路 の QB が PE 回路 よ

り大 きければ，PE の 導入 に よ っ て も CHDF 回路 に与

える影響はほ と ん ど な い ．しか も，PE 終了後 の 血 液

が濾 過透析 された後 に患者 に返 血 され るため ， FFP

に よ る電解質異常 の 補正，血 圧低下 の 予 防が 可能で あ

る．ま た，PE 終了後に は PE 回路 だけ を離脱す る こ

とが 可能で あ り，どち らか の 回路に トラ ブ ル があ っ た

際に も対応が容易で ある．

　4．2．4 治 療 条 件

　QB は CHDF 用血液浄化装 置の QB の 8 割程度 を

目安 に設定す る．置換液は FFP 　100　mL ／kg （循環血

漿量 の 約 2 倍）を用 い ，6〜8 時間か けて 置換す る．
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　　　　　　　　　 図 2　CHDF 十 PE （PMX ）の 回 路図

　CIIDF呵路 の 脱 血 罰 に 閉鎖 式 の 「方 活栓 を 2個 紐 み 込ん で お く．PE ［nl路 は 患者 測

の 三 方活 松 よ i｝9i
’
　iillし．　 CHDF 側 の 三 方 活 栓 よ IJ返 藐 し て い る，　 CRDF ［ロ1路 の QB

が PE 画賂 よ り大 きけ れば，　 PE の 導入 に よ っ て も CHDF 回婚 に 筝える 影響は ほ と ん

どない ．

抗凝 醐齶 は ，聾M を O．5mg ！kg、〆hr で 周定と して い る

（CHDI ；　と併用 翼寺冫．

　4．2．5　当院で の現状

　理時点で 敗血症 に対 し て積極的な PE の 導入 は 行っ

て い ない ．しか し，劇痘肝不全に伴 う凝固障害に対し

て は 内科的治療 の
一

環 と して積極的 に CHDF ↓ PE を

施行 し，凝固能お よび全身状態 の 改善 を経験 して い る ，
一

般 的 に 予 後 不良 とされ て い る 小児 の 鑼症肝不 全 で あ

るが．当院 で は過去 の 報告 と比較 して 良好 な生命 予後

お よ び神経学 的予後 を得 て お り，内科的治療 と 肝移植

に よる集学餬 台療 が有効 で あ っ た と報告 して い る
lu ／

．

　 4．3　 エ ン ド トキシ ン 吸蒼療法

　 小児 に お い て も重症敗血症
・
敗血症性 シ ョ ッ クに対

す る 治療 法 と し て エ ン ド トキ シ ン 吸着療法 に 関す る 使

用経験が散見さ れ る t しか し．小 県に お け るエ ン ドト

キ シ ン 吸着療法に対する有効性や安全性 に関 して 質の

高い エ ビ デ ン ス は存在せ ず，施設毎で そ の 適応や 施行

方法が異な る の が現状で あ る．目本未熟児新生児学会

よ リ ジ小 児 ・薪生児に お け る エ ン ドトキ シ ン 除去療法

ガ イ ドラ イ ン 」
ii’
が発 表され て い る が．本邦に お ける

エ キ ス パ ー
トオ ピ ニ オ ン の 集積に 留 ま っ て い る．

　 エ ン ド トキ シ ン 除去 向け吸 着型 血液浄
・
化窮浄化器

（製晶名 ニ トレ ミ キ シ ン ）は成 人用 と PV が 少な い 小

児堀 に 2種類 が存 在す るが，さらに PV が少な い 萩生

児用 も開発さ れ て お り，今 後も使用症例が増加す る と

考え られる．今後 は，さ らなる症鯏蓄積 を行 うととも

に，無作 為化比較試 験を検討す る 必要がある，

　4．3．1　適応と開始時期

　 エ ン ド トキ シ ン 「fil．症に伴う重症 病態あ る い は グ ラ ム

陰性搾菌感染症に よ る と考えら れ る 重症病態を適応 と

し，開始時期は敗 寵症 に対する CHDF 開始 と並行 し

て 導入する か．また は CHDF 導人 も反応が な 1舛 t ば

数時問以内 に導入 を検討す る．

　4．3．2 治 療 機 器

　体 格 に 台 わ せ て ，成 人 用 （PMX −20R ） と小 児 用

lPMxfiO5R
’
i を使 い 分 ける こ ともあるが．体 重 IO　kg

未 満 で あ っ て も1彑廴液 プ ラ イ ミ ン グ と CHDF 供 贋 に て

安 全に成入用 で も使用す る こ とが で きる．こ の 場 合の

血 液 プ ラ イ ミ ン グ は．CHDF 回路 の 様に 透析 お よ び

除水 しなが ら充填す る こ とは で きな い ．そ の ため，す

べ て の 同路 内生 理食塩水 を置換す る こ と は で きな い が．

送 頗 谿を開放 に して 脱苴江側 よ り 5％ ア ル ブ ミ ン と濃厚

赤王薗球 を順 に図路 に充填 した後 に閉鎖 回路 とし．充分

に 血 液ボ ン ブを回 して 撹拌して か ら患者に接続 し て い

る．

　4．3．3　回路の 接続

　PE と同様，蠶期酌に CHDF 厠路に 直蕪列で接続す

る 〔図 2）．

　4．3．4 治 療 条 件

　QB は CHI ）F 坩 血 液浄 化装置 の QB の 8 割程度を

目安に設定す る．治療時間は 1 つ の 同路を接続する と，

同 路内凝固する か ．24 時閥経過の どちら か まで 使用

して い る．24 時 間経過 すれ ば，浄化器を交換 しさ ら

に 24 時陶施行す る ．抗凝固剤は，NM を O．5　mg ！kg ／

’

hr で 固定 として い る （
’
　C．HDF と併堰時ノ。
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　4．3．5　当院での 現状

　現 時点では症例毎に適応を検討 しなが ら導入 をして

い る．今後は，適応 と 開始時期 を明確に し，有用性お

よび安全性 を前向きに検討する予 定である．

5．ま と め

　 ・小児 の ア フ ェ レ シ ス は成人 と比較 して
， 体格が小

さい こ とと，新生児か ら学童まで体格 の バ リエ
ーシ ョ

ン が大 きい こ との 2点が大 き く異 なる．小児に対 して

安全な ア フ ェ レ シ ス を実施する には，こ れ らに配慮 し

た工夫が必要 で あ る．

　 ・小児 の 敗血症に対する ア フ ェ レ シ ス の 知見は少な

い ，発生頻 度が少 ない うえに，ア フ ェ レ シ ス を導入す

る こ とが少 な く，充分 なエ ビ デ ン ス の 集積が で きて い

な い ため で ある．今後は，小児 の 重症敗血症に関 して

の 集約化を行 い ，前向き検討を含 め て 小児 の 敗血症 に

対する ア フ ェ レ シス の エ ビ デ ン ス を発信 して い くこ と

が必要で あ る．
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