
Japanese Society for Apheresis

NII-Electronic Library Service

Japar ユese 　SOCIety 　for 　AphereSls

分離器 の ア ル ブ ミ ン 置換 に よ る PE と 組み合 わ せ る こ

と に よ り，よ り有効な血漿交換療法が行える もの と期

待 して い る．EC −4A に よ る 選択的単純血漿交換 につ

い て ，その 製品性能 と臨床報告を併せ て紹介する ．

〈一般演題＞

L 潰瘍性 大腸炎 847例 を対 象 と した白血球 除去療法

　 の大規模使用成績調査
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　【目的】現在 の 実臨床に お け る潰瘍性大腸炎 （UC ）

に対する 白血球除去療法 （LCAP ）の 安全性と有効性

を検証する こ と．

　 【方法】全国 116 施設に お い て ，2010 年 5 月か ら

2012年 12月の 間に LCAP を施行 した活動期 UC 患者

を連続調査方式に よ り登録 した．

　【成績】計 847例 の 患者が登 録 され，そ の うち 623

例 が 有効性解析 に 適格 で あ っ た ．847例 の うち ，
80．3％

が 中等症か ら重症 の 疾患活動性，67．6％ が ス テ ロ イ ド

難治性 で あ っ た．併用薬 は
，

5一ア ミ ノ サ リ チ ル 酸，ス

テ ロ イ ド，チ オ プ リ ン が そ れ ぞ れ 94，8％，63．8％，

32．8％ で あ っ た．また，イ ン フ リキ シマ ブ とタク ロ リ

ム ス は それ ぞ れ 5．8％ と 12．3％ に併用 され て い た ，

70％ 以上 の 症例 で intensive　LCAP が選択 されて い た．

副作用発現率 は 10．3％ （87／847）で あ っ た が，そ の う

ち重篤なもの は 5 例 （0．6％）だけ で あ っ た．併用薬の

有無に よ り副作用発 生率 が上 昇 す る こ と は な か っ た ．

Intensive　LCAP は，　 weekly 　LCAP と 同程度に安全 で

あっ た．Overal1の 臨床 的寛解率 は 68．9％ （429／623），

粘 膜治癒率 は 62，5％ （145／232）で あ っ た．臨床的寛

解 は ， weekly 群 よ りも intensive群の ほ うが よ り高

くよ り早 く達成 された．

　 【結論】今回の大規模使用成績調査 の 結 果か ら，
in−

tensive 法も含め て LCAP が活動期 UC に対す る安全

で効果 的な治療の 1 つ で ある と考え られた．

2．選択的血漿分離器を用 い た血漿交換法の分離特性
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　選択的血 漿分離器エ バ キ ュ ア 4A を用い た血 漿交換

は
， 凝固因子 で あ る フ ィ ブ リノ ー

ゲ ン 喪失を抑 えつ つ ，

効率的に抗体を除去する治療 として期待され る．本研

究 では ， 単純血漿交換法 （PE ）や 二 重濾過血 漿交換

（DFPP ）に代わ る血漿交換法と して ，エ バ キ ュ ア 4A

を用 い た選択 的血漿交換法 の 分離 特性につ い て 評価 し

た，

　 ヒ ト廃棄血漿お よ び濃縮透析液排液を用 い 試験溶液

を 調整 し
，
1）エ バ キ ュ ァ 4A を 用 い た選択的血漿交

換法 （sPE ；selective 　PE ），2）プ ラ ズマ キ ュ ア PE−05

を用 い た PE，3）エ バ フ ラ ッ クス 2A を用 い た DFPP

を想 定 し た in　vitアo 実 験 を行 っ た．β2MG ，α IMG
，

ア ル ブ ミ ン ，IgG，　 Fib，　 IgM ，　 LDL の ふ る い 係 数な

らび に フ ィ ル タ各圧 力 の 経 時 変化 を測 定 し た 結果，

sPE で は Fib よ り大 きな蛋 白成 分 は保持 しつ つ ，サ

イ トカ イ ン 相当サ イ ズ で あ るβ2MG や α 1MG お よ び

IgG を効率的に除去 され た．相当量 の ア ル ブ ミ ン 漏出

は不可避で ある が，初期操作 の 工 夫などに よ りあ る程

度軽減で きる もの と考える ，選択的血漿交換法 は，新

た な抗体除去法の 一つ として有効 と考えられた．

3．過程決定計画図 （PDPC ）法 を用 い た安全 な腹水

　 濾過濃縮再静注法 （CART ）実施過程の 確立
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　 【目的】CART 施行の 際，そ の 過程 にお い て 複数部

署の 医療従事者が関与す るが，院内の 状況は各施設に

よ っ て異な る こ とが想定 されるため ，
ガ イ ドライ ン は

見当た らな い ．そ こ で 安全な CART 実施過程の 確立

を目的 に，当施設 の 実施過程につ い て品質管理手法の

一
つ で あ る PDPC 法 で検討 し た．

　【方法】CART の安全 な実施 を目的 と して ，
　 PDPC

法を用 い て 時系列的 に 調査 ・ル ー トを作成した．

　【結果】計画第 1 工 程 ： 現状調 査 （年 間施 行件数，

施行方法 ， 患者デ
ータ）を行 い ，それ に 基 づ き第 2 工

程 ： 記録表作成 第 3 工 程 ：腹水濃度測定方法，第 4

工程 ： マ ニ ュ ア ル作成とした．対策 1工程 ： 異なる施

行場所に よっ て 腹水 搬送が必要 な た め ，  腹水運搬，

患 者確認は病棟看護師 ，   患者確認方法は氏名，生年

月 日，ID とした．対策 2 工 程 ：比重 計の み で は輸血
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製剤 と して の 安全性確保 に 不十分 な た め
， 検査技 師に

よ る穿刺液検査と した．対策 3工 程 ： 臨床工 学技士 に

よる単
一

部署 マ ニ ュ ア ル の ため，医療安全対 策委員会

の 承 認 を受け院内統一
の マ ニ ュ ア ル とした．

　【結語】PDPC 法は問題 の 所在を容易に確認で きる

こ とで ，手順が 明確で 安全 な CART 実施過程が で き

た．

4．CART の有害事象に つ い て の検討
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　【目的】CART 療法で は，有害事象と して 再静注時

に高頻度の 熱発 を経験 する．当院で も様 々 な症例 に対

して施行を重ねる こ とで熱発 の 症例 などに
一

定 の 要 因

が ある の で はない か と考え，有害事象の 記録 が残 っ て

い る 131例に つ い て 検討を行 っ た．

　【方法】有害事象 の 記録が 残っ て い る消化器系癌 と

婦人科系癌症例の CART 　131件に つ い て検討 を行 っ

た．解析項 目 と して は ， 原腹 水お よび処 理腹水の 量 ，

TP 濃度， 回収率，濃縮 率，施行時 間，平均 処理流量，

再静注 まで の 時間，静注時間，静注速度，体温 の最大

変化，性差，濾過法，疾患別，腹水の性状，フ ラ ッ シ

ュ の 有 無につ い て ，熱発 の有無か らの解析，疾患 別の

解析 を行 っ た．解析方法は，Student
’
s　t−testお よび

X2 乗検定 を行 っ た．また，相関関係 も検討 した．

　【結 果】熱発 の 有無 で の 検討で は，静注速 度，婦人

科系癌 に有意差が認 め られた．また，疾患別 の 検 討 で

は ， 静注速度，有害事象に有意差 が認め られた．相関

関係 の 検討 に おい て は，再静注速度 と最大体温変化で

検定結果 p＜ O．Olで 有意 とな り相 関係数 r ＝0．447 とな

りか な り相関が あっ た．

　【考察】熱発に関 して は，腹水処理 速度 と体温 の 最

大変化 に相関関係 が 認 め られ た と の 報告が あ る．当院

で は ，処理速度度 を 30ml ／min で 行 っ て い るが，熱

発する 症例 が あ り，そ の 原 因が 再静注速度に 相関す る

こ とが分か っ た．再静注速度を遅くする こ とで 熱発 を

軽減で き る か検討が 必要で あ る と考えて い る．

5．血漿交換時 の 濾 液過剰に よ り血圧低下 を来 した 1例
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　症例 は 80 歳 代 男 性．抗 GBM 抗体 お よび MPO −

ANCA 二 重陽性の 急速進行性糸球体腎炎に対 して PE

＋ HDF を施工 して い た．ア ル ブ ミ ン 溶液 ＋ FFP 置換

に よ る PE ＋ HDF （5 回目）の 際，開始前の 血 圧 は

172／85 で あっ た が，PE ＋ HDF 開始 30分後に血圧測

定不能とな っ た．生食負荷に よ り血圧 120／78 へ 改善

し，除水は行わず再開し たが 再び血圧低下 が み ら れ た．

こ の 時点で ア ル ブ ミ ン 溶液に よ る 置換が 1，250ml で

あっ た の に対 し，廃液 バ ッ グ内には 2，800　ml の 濾液

の 貯留 を認めた．こ の こ とか ら急激 な血圧低下は過剰

な濾過 による血漿量減少が原因と考え られ，血漿の 濾

過は行わず置換液の 補充を行 っ た．その後原因の調査

を行 い 使用 して い た多用途血液処理用装置に問題 はな

く，回路 の 濾過ポ ン プチ ュ
ーブが原因で濾液が過剰 に

な る こ とが判明 した．こ の件を踏まえ，不具合を早期

に発見 し未然に対処で きる よ う対策を講 じた の で 報告

する ．

6．単純血漿交換療法 が著効 した後天性血 友病 A の 1
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　症 例 は 80 歳 の 男性，慢性腎臓病 （CKD 　G5　A3 ），

糖尿病，高血 圧 に て 当院腎臓科通院．2014 年 1 月頃

よ り，出血傾 向が 出現．2 月中旬 ， 意識障害に て 当セ

ン ター救急部入院 とな っ たが，四 肢に径 10〜20cm ，

不整 型 の 皮下 出血 斑認 め た．血小板数は 16．1〜23．3

万 ／μL，（PT も 14．8〜13．4 秒 （13．0秒）と ほ ぼ 正常範

囲で あ っ たが，APTT は 86．8〜104，3秒 （34．0 秒）と

著 明 に延長．凝固 因子 測定 で は第 VIII因子が定量 で

1％ 以下 （正 常 60〜150） と著 し く低下 して い た が，

VWF は正常 ，ル
ー

プ ス ア ン チ コ ア グ ラ ン トも陰性で

あ っ た．さらに第 VIII因子 に 対 する イ ン ヒ ビ タ ー力

価が 11 ベ セ ス ダ単位 と 陽性 で あ っ た ため ，後 天 性血

友病 A と診断 した．計 3 回 の 単純 血漿交換療 法 とプ

レ ドニ ゾ ロ ン 30mg の 投与に て APTT は著明 に改善

し，出血傾向も見られなくなっ た．若干の 考察を含め
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