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Summ αry　As 　acute 　liver　failure（ALF ）is　not 　a　common 　but　sometimes 　a　life−threatening　disease，
accurate 　diagnosis　is　very 　important　for　appropriate 　management 　of 　pediatric　ALF 　patients ，　Even　if
early 　recognition 　and 　treatment　are 　performed ，　it　takes　a　long　time　until　recovery 　of 　the 　liver　function

or 　 Iiver　 transplantation ．　 Although 　pediatric 　 liver　 transplants　 have　a　 high　 survival 　 rate ，　 fataI
complications 　such 　as　bleeding，　cerebraL 　edema 　due　to　hepatic　encephalopathy ，　or 　infection　make 　it
difficult　to　wait 　for　recovery 　or 　transplantation．　Artificial　liver　support 　using 　apheresis 　is　effective　for

recovery 　from　coma 　due　to　hepatic　encephalopathy ，　and 　enables 　to　keep　patients　in　good　general　status ．

　 Although　the　 metabolltes 　that　 cause 　 hepatic　 encephalopathy 　 are 　still　unknown ，　 low−molecular −

weight 　substances 　including　 amInonia 　have　been　 considered 　 as 　its　 etiology ．　In　Japan，　high−volume
hemodiafiltration（HDF ）including　on −line　HDF 　has　become　commonly 　perforIned　in　order 　to　remove

those 　substances ．　On　the 　other 　hand ，　different　methods 　such 　as 　an 　extracorporeal 　liver　assist 　device
（ELAD ），bioartificial　liver （BAL ），　molecular 　adsorbent 　recycling 　system （MARSx ），or 　Prometheus （

have　been　reported 　from　overseas ．　However，　the　e爺 cacy 　of　artificial 　liver　support 　for　pediatric 　ALF
patients　has　not 　been　established 　yet．　We 　recommend 　high−volume 　HDF 　as 　a　first　line　of 　liver　support
because　HDF 　is　commQn 　as　a　renal 　replacement 　therapy　in　many 　medical 　institutes．

Key 　wo π ds 二hemodiafiltration，　plasma 　exchange ，　hepatitis，　liver　transplantation，　encephalopathy

1，は じ め に

　急性肝不全は内科的治療に よ り肝機能の 回復が得 ら

れ なけれ ば，現状 で は肝移植以外に救命の 手段 はな い ．

ア フ ェ レ シ ス 治療に より肝機能の 回復が望 め る わけ で

は ない が，内科 的治療 に よ る 回復 を待 つ 問 や 肝移植 が

実施され る まで の 間 に ，脳浮腫や 出血な どの 致死 的合

併症 を回避 し全身状 態を良好に保つ 上 で ア フ ェ レ シ ス

治療 は重要 で ある．小児 に対応 したデバ イス や施行方

法の 進歩に よ り，新生児を含む小児にお い て もア フ ェ

レ シ ス が比較的安全 に 施行 で きるようにな り，そ の 重

要性は高ま りつ つ あ る．

2．急性肝不全の定 義

　2．1 従来の定義 とその 問題点

　成 人を中心 として，我が国 の急性肝不全症例 は肝炎

ウ イ ル ス感染 に 起 因す る 症例が大多数で あっ た．その

ため我が国で は，病理組織学的 にリ ン パ 球浸潤などの

肝炎像 を呈する急性肝不全 に 限定 した 「劇症肝炎」が

急性肝不全 とほぼ 同義に取 り扱われて きた
1〕．こ れま

で 使われ て きた劇症肝炎 の 診断基準は 1981 年に犬 山

シ ン ポ ジ ウ ム で 提唱 された もの で ，2003 年 の 見直 し

で 若干 の 注記が追加 された もの の
，

一
貫 して 「肝炎 の

うち初発症状出現後 8 週 以 内に高度の 肝機能異常に 基

づ い て 脳症 II度以 上 の 肝性脳症 をきた し，プ ロ トロ

ン ビ ン （PT ）時間が 40％ 以下 を示す もの とす る」 と

され，症状出現 か ら脳症発症まで の 期間に よっ て 急性

型 （脳症発現 ま で 10 日 以 内）と亜 急性型 （11 日 以降

に 脳症発現）に分け ら れ て い る．我が国に おける 劇症

肝炎 の 成因 は 主 に 肝炎ウ イ ル ス 感染，自己免疫性 肝炎，

薬物性で あ り，い ずれ に も該当しな い もの は成 因不明

例 と さ れ る．また循環障害や 中毒性 ，ア ル コ ー
ル 性 ，

悪性腫瘍の肝浸潤，術後肝不全 ，お よび妊娠脂肪肝
・

Wilson 病な どの 代謝性 の 急性肝 不全例 は 劇症肝 炎か

らは除外され て い る
L2 ）．

　
一

方，ア セ トア ミ ノ フ ェ ン 中毒が劇症肝炎の 主 た る
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表 1　急性肝 不全 の 診断基準

正常肝な い し肝 予 備能が 正 常と 考え られ る肝 に肝 障 害 が生 じ，初発 症 状 出現 か ら 8 週 以 内 に，高度 の 肝機能 障 害に 基づ い て

プ ロ トロ ン ビ ン 時 間が 40％ 以 下 ない しは INR 値 1．5 以 上 を示 す もの を 「急性肝 不全 」 と診 断す る，

急 性肝 不 全 は 肝 性脳 症 が 認 め られ な い ，な い し は 昏 睡 度 が 1度 まで の 「非 昏 睡型 」 と，昏 睡 II 度以 上 の 肝性 脳 症 を呈 す る

「昏 睡 型」 に分類 す る．

ま た，「昏 睡型 急性 肝 不全 」 は初発 症状 出現か ら昏睡 II度以 上の 肝性脳症が 出現す る まで の 期間 が 10 日以 内の 「急性型」 と，
ll 日 以 降 56 日以 内の 「亜 急 性 型 」 に 分類 す る．

注 1）

注 2）

注 3）

注 4）

注 5）
注 6）

B 型 肝炎 ウ イ ル ス の 無 症候 性 キ ャ リア か らの 急 性 増悪 例 は 「急 性 肝不 全」 に含 め る．また．自己免 疫性 で 先行 す る慢 性 肝

疾 患 の 有無 が 不 明の 症例 は，肝 機能 障害 を発 症 す る 前 の 肝 機能 に 明 らか な低下 が 認め られ な い 場合 は 「急性肝不 全」 に含

め て 扱う，
アル コ ール 性 肝 炎 は原則 的 に慢 性 肝疾 患 を基 盤 として 発 症 す る病態 で あ り，「急 性肝不全 」か ら除外する．但 し，先行する

慢性肝疾患 が 肥満 ない しア ル コ
ー

ル に よ る脂肪肝の 症例は，肝 機能障害の 原 因が ア ル コ ール 摂 取 で な く，そ の 発症 前 の 肝

予備能に明 らか な低下が 認め られ ない 場 合 は 「急 性肝 不全 」 として 扱 う，
薬物中毒，循環不 全，妊娠脂肪肝，代謝異常な ど肝臓 の 炎症 を伴 わ ない 肝不 全 も 「急性 肝 不 全」 に含 め る．ウ イル ス 性，
自己免疫性，薬 物 ア レ ル ギーな ど肝臓 に 炎 症 を伴 う肝不全 は 「劇症 肝 炎」 と して 扱う．
肝性脳症の 昏睡度分類は 犬山分類 （1972年）に 基づ く．但 し，小児で は 「第 5回小 児肝臓 ワ

ーク シ ョ ッ プ （1988年 ） に よ

る小 児肝 性昏睡 の 分類 」 を用 い る，
成 因分類 は 「難 治性 の 肝疾 患 に関す る研 究班 」 の 指針 （2002年）を改変 した新指針に 基 づ く，
プ ロ ト ロ ン ビ ン 時 間 が 40％ 以 下 な い しは INR 値 1．5 以 上 で，初発 症 状 出現 か ら 8 週 以 降 24週 以 内 に昏 睡 II度以上 の 脳症

を発 現す る症 例 は 「遅発性 肝不 全 」 と診断 し，「急 性 肝不 全」 の 類縁 疾 患 と して 扱 う．
INR，　internaiDnal　normalized 　ratio ．
文献 1 よ り許可 を得て 引用．

表 2 小 児肝 性昏 睡 の分類

意 識障害 （昏睡度） 年長児 乳 児

1 い つ もよ り元気 が な い 声 を出 して 笑 わ ない

II
傾 眠傾 向で お とな しい

　見当識 障害が ある

　　　　 あや して も笑わ ない

母 親と視線が 合わ ない （生 後 3ヶ 月以 降）

III 大 きな声 で 呼ぶ とか ろ う じて 開眼 す る

IV 痛 み刺激 で も覚醒 しない が，顔 を しか めた り，払い の けようとした りする

V 痛み 刺激に全 く反応 しない

文献 1 よ り許可 を得て 引用．

原 因である欧米 で は，循環障害や中毒性，ア ル コ
ー

ル

性 ， 代謝性 な ど
， 我が 国で は劇症肝炎 の 診断基準か ら

除外 して い る疾患を含めて acute 　liver　failureと診断

して い る．そ の 結果，我が国 と欧米諸 国で は急性肝不

全 の 疾患単位が異 な る とい う事態が生 じた．また診断

に用 い る指標 に つ い て も ， 我 が 国 で は PT 時 間 40％

以下 を用 い て い る の に対 し，欧米 で は INR 表記 が
一

般化 して お り，治療成績 の 比 較等 の 点で問題 が生 じ

た
1｝．

　2．2　急性肝不全の新 しい 定義

　そ の よ うな問題 を受け て
， 厚生労働省 「難 治性 の

肝 ・胆道疾患 に関する調査研究」班が ワーキ ン グ グ ル

ー
プを設立 し，欧米との 整合性を意識 した新 しい 急性

肝不全 の 診断基準が作成 された
1〕．新しい 診断基準 を

表 1 に 示す．小 児 で は 脳症 の 有無を評価 しがた い 場合

があ るためそ もそ も診 断基準に問題がある，とい う指

摘が海外 で もあ る
3）
が，新 しい 診断基準に お い て は こ

れま で と同様に，小児の 肝性昏睡の 評価は 第 5 回小児

肝臓 ワ ーク シ ョ ッ プ の分類
4）

（表 2）に基づ い て行 わ

れる こ とに な っ た．今後，新 しい 診断基準に基づ い て

急性肝不全 の 診断と治療が行われ，欧米の治療成績 と

の 比較が 可能に な る こ とが期待 さ れ る ．

3．小児の 急性肝不全 の 疫学

　2005年に行わ れた全 国調査 に よ る と，我が 国に お

い て 1995年か ら 2005年の 11 年間に 15歳以下の 小児

に発症 した急性肝不全は 135例 で あ り，急性肝不全重

症型 （肝機能低下 に よる PT 〈 40％ の 凝固障害が み ら

れ る もの 〉が 30例 ，劇症肝不全 （急性肝 不全重症 型

に II度以上 の 肝性脳症 を伴 うもの ）が 105例 で あ っ

た．成因に つ い て は 成因不 明が 43％ と最 多で あ り，

次 い で代謝性 25％，ウイ ル ス 性 22％ ， 薬物 性 8％ ， 自

己免疫性 2％ の 順で あ っ た
2）．

　ア メ リ カ の デ
ー

タで も成因不 明が 49％ と最 も多 い
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急性肝不 全患者受診

Oritica1　Care
・原疾 患の 診断・治療
・人工 肝 補助療法：Artifiaial　Liver　Support（ALS）
・凝 固因 子 の 補充
・呼吸・循環管理
・栄養 管理
・感染予防　　　　　　※ 同 時 に移植 適 応 の 有 無 を判 断

・頭蓋 内 圧 管 理 　　　　　移植の 準備を開始

意識覚 醒せ ず

　 　 　 　 　 意識 覚醒

匣
／

へ

愈

　⊥

⊥
肝 移植適応 決定

軽快

　 　 ↓

画
　 　 ↓

肝移植　　治療 中止 を考慮

図 1　急性肝不 全に対す る 治療方針 （千葉大学救急集中治療医学〉

が，次 い で 薬物性 （19％），代謝性 （10％），ウ イ ル ス

性 （6％），自己免疫性 （6％）で あ り
5）
，若干 の 違 い が

み られる．しか し同 じア メ リカ で も 1歳未満で は代謝

性 42％，新生 児ヘ モ ク ロ マ トーシ ス 16％，ウ イ ル ス

性 15％，成因不明 16％，1歳以上 で成因不明 47％，ウ

イ ル ス 性 41％，薬物性 10％ とする 報告 もある
3｝．ト

ル コ か らの 報告 で は ウ イル ス 性 34％，成因不明 22％，

代謝性 19％，中毒 14％，薬物性 5％
6｝
とな っ て お り，

国 や 調 査 ご とに ば らつ きが あ る よ うで あ る．

4．急性肝 不全 治療におけるア フ ェ レ シ ス 治療

　 （人 工 肝補助療法）の 位置 づ け

　急性肝不全 の 治療に お い て 最も重要な こ と は，原疾

患を正 しく診断 し，それ を治療する こ と で ある．しか

し，診断は もちろん の こ と，治療効果発現や萎縮 した

肝 の 再 生 に はかな りの 時間 を要する．昏睡型急性肝不

全 で はそれ まで の 間に脳浮腫 が進行 し， 致死的 となる

場合が多い ．致死 的な出血や感染が生じる こ とも少な

くな い ．また先 に述 べ た ように，小児で はそ もそ も成

因不 明 の 急性肝不全 が 約半数を 占め ，原疾患 の 治療自

体が困難な場合が 多 い ．肝再生 が 得 られ ない 場合，現

状 で は移植 し か救命 の 手段は な い ，移植後の 生存率は

1 歳未満で は 56％，1歳以上 で は 82％
2｝
だが，脳死肝

移植に して も生体肝移植に して も移植 まで か なりの時

間を要する．そ の た め移植症例で も脳浮腫や 出血 ，感

染 と い っ た合併症 をい か に制御する か が 課題 とな る．

　急性肝不全に対する ア フ ェ レ シ ス 治療 （＝ 人工 肝補

助療法 ；Artificial　Liver　Support，　ALS ＞の役割は，脳

66

浮腫 に よる死亡 を回避 し，肝性脳症 か ら覚醒 させ ，出

血 や 肺炎な どの 感染性合併症 に よ る死 亡 リス ク を 軽減

す る こ とにある．ALS は肝性昏 睡物質 を除去す る だ

けで な く厳密 な水分 ・電解 質管理 や大量 の 凝固 因子補

充 を行うこ とも可能で あ り，良好 な全身状態 を保 ちな

が ら肝再生 また は肝移植まで の 時聞 を稼 ぐこ とが で き

る．

　急性 肝不全 に対 す る我 々 の 治療方針 を図 1に示す．

治療 の 基本 は呼吸循環管理，栄養管理をは じめ とする，

ご く基本的な集 中治療 を行 うこ とで ある．特に栄養管

理 は重要 で あ り，長期 に 感染 を予 防す る 上 で は 出来 る

限 り経腸栄養 を行 うこ とが推奨 され る．肝機能 の 低下

に 起 因す る 凝 固 因子 の 低 下 に 対 し て は 新鮮 凍結 血 漿

（FFP ）を投与する．　 FFP の 投与量に関する エ ビデ ン

ス はな い ．当院で は以前は PT 時間 の 目標 を 40％ 前

後 に設定 して い た が ，FFP 投与量 が 膨 大 とな る ため，

最近 は 出血傾 向や出血 性合併症が なけれ ば PT 時間の

目標 を 20％ 台 と し て い る．以前の 管理 と比較 して 出

血 性合併症は増えて い ない が ，小児で は成人 よ りも投

与す る絶対量 が 少 な くて 済むため，もう少 し高め の 目

標値で も良 い か も知れ ない ．昏 睡型急性肝不全で あれ

ば ALS を開始す る．同時 に 移植適応 の 有無を判断 し，

適応 で あれ ば移植 の準備 も並行 して進め る．ALS は

あ くまで対症療法で あるため，原疾 患 の 治療や肝移植

を抜 きに して 患者を救命す る こ とは困難 で あ る こ とを

忘 れ て は な らな い ．ま た 対 症療 法 で あ る が 故 に，

ALS を施行 して 意識は覚醒 し た もの の 肝再生 が得 ら

れず移植 も受け られな い 場合に は，最終的に は ALS
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覚醒率

　（％）

100

806040

20

89％ 92％

　 O

　 　 　 　PE単 独　 　 SPE ＋CHDF 　 　 　 SPE ＋ 　　 　 HFCHDF 　 　 　 OLHDF
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 HFCHDF 　　　 （＋SPE ）　　　　 （＋SPE ）

　　　　　　　　 図 2　血 液浄化法別に見 た意識覚醒 率

　　　　　　 （千葉 大学救 急集 中治療 医学 1988年〜2014年 4 月）

PE ：plasma 　 exchange ．　 SPE ：slow 　 plasma　exchange ，　CHDF ：continuous 　 hemo−
diafiltration，　HFCHDF ：high−flow　dialysate　continuous 　hemediafiltration，　OLHDF ：

on −line　hemodiafiltration．

を中止 しな くて は な らな い ．こ の こ と に つ い て は既

報
7｝
を参照 して い ただ きた い ．

5．人 工 肝補助療法 （ALS ）の現状

　肝疾患 に対する ア フ ェ レ シ ス の 施行 目的は ， 1）肝

性昏 睡物質の 除去 ，2）凝固因子や オ プ ソ ニ ン 蛋 自の

大量 補 充を 目的 とした ALS と，3）血液型不適合移

植に 際 して の 抗体除去に大別さ れ る．さらに ， 全 身管

理 の
一

環と して水 ・電解質お よ び酸塩基平衡 の 管理や，

敗血症性 シ ョ ッ ク合併時の mediator 対策と して 血液

濾過透 析が必要 とされ る場合がある．

　 5．1 肝性昏睡物質除去を目的としたア フ ェ レ シス

　肝性 昏睡を生 じさせ る物質は明 らか に な っ て い な い

が，ア ン モ ニ ア をは じめ とした小分子量物質が 中心 で

ある と考え られ て きた．そ の た め本邦で は透析や濾過

の 原理 に よ りこ れ らの物質を除去す る こ とを企図 した

high−flow　dialysate　continuous 　hemodiafiltration（HF −

CHDF ）や high−volume 　 hemodiafiltraion （HV −

HDF ）な ど血 液濾過透析 （HDF ）を ベ ー
ス に した ア

フ ェ レ シ ス が広 く行 われ て い る
9｝．こ れ らの ア フ ェ レ

シ ス に よ る 意識覚醒率は 70〜90％ に達する
9・1°）．一方

で肝性昏睡物質は小 分子量物質に限 らない とい う見方

もあ り，最近 は 通常 の HDF よ りは る か に 大 きな濾過

流 量 を得 る こ とが で きるオ ン ラ イ ン 血 液濾 過透 析

（on −line　HDF ）を ALS と し て 施 行す る施設 もあ る．

我 々 の 施設で も近年 HF −CHDF か ら on −line　HDF へ 変

更 し，良好 な意識覚醒 を得て い る （図 2）．On−line

HDF が施行可能 な施設が増加 した こ ともあ り，成 人

領 域 で は近 年 on −line　HDF を急性肝 不 全 に対 す る

ALS の標準的方法 と し よ うと す る動きが あ る
ID ．新

生児や乳幼児で は 通常 の CHDF コ ン ソ
ー

ル で も高効

率な ア フ ェ レ シス を施行可能 で あ り，血流量さえ確保

で きれば on −line　HDF に対応 した設備や 機器 が な くと

も成人 と同 じ手法で ALS が可能で ある．

　
一

方，海外で は ELAD （extracorporeal 　liver　assist

device）や BAL （bioarti丘cial 　Iiver）の よ うに肝細 胞 を

利用 した ア フ ェ レ シ ス や，単純な アル ブ ミン 透析 で あ

る SPAD （single −pass　albumin　dialysis），さらに MARS  

（molecular 　adsorbent 　recycling 　system ）お よび Pr（）−

metheus
 

とい っ た，ア ル ブ ミ ン 透析 を発展 させ 吸着

と組み 合わせ た方法が報告され て い る．ELAD は ヒ

トの 肝細 胞 の cell　lineを
，
　 BAL は 豚 の 肝細胞 をそ れ

ぞれ組み込 ん だ浄化器を用 い た ア フ ェ レ シ ス で ある．

毒性物 質 の 除去 の み な らず蛋白合成 をも期待 して い る

点 で ユ ニ
ー

ク な ア フ ェ レ シ ス で ある．成人 では こ れ ら

の デ バ イス の有用性が RCT で検証 され て い るが，小

児 で は検討 され て い ない ．また，BAL は豚 の 肝 細胞

を用 い て い る ため ，レ トロ ウイ ル ス の 感染や，合成 さ

れた蛋 白質が実際に ヒ トの 体内で 機能するか とい っ た

問題点が指摘され て お り課題は多い ．

　SPAD や MARS  

，　 Prometheus  
は い ずれ もア ル

ブ ミ ン に結合 した毒性物質を除去する こ と を重視 した

ア フ ェ レ シ ス で ある．MARS 回
で は ビ リ ル ビ ン や胆汁

酸 ア ミ ノ酸
一酸化窒素 （NO ）な どが 除去可能 と

さ れ る ほ か
， 有用性 の 機序 と して Fischer比 の 改善や

サ イ トカインの 除去な ども議論 され て い る が不明な点

が多 い
12）．こ れ ら の ア フ ェ レ シ ス を選択する 上 で ポイ

ン トとなる点は
， 肝性昏睡物質が ア ル ブ ミ ン 結合性 の
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高い 物質か否か で ある．MARSf ”
の 水溶性物質除去能

は 決 し て高 くな い ．また MARS ’g’
や Prometheus  

で

は イオ ン交換樹脂 カ ラ ム や 活性炭 カ ラ ム もし くは

neutral 　resin に よ りア ル ブ ミ ン 結合物質を除去する が，

こ れ らの カ ラ ム が十分な除去能や除去効率 を持 っ て い

るか は明 らかにな っ て い ない ．実際 ， 成人 を対象 と し

た RCT で は限定的 な有用 性が示 され た ケ
ー

ス もあ

る
13）
が，最近 の RCT で は有用性 を示せ て い な い

14・「5）．

ケ
ース シ リーズ の 中に は小児症例を含む もの もあるが，

小児を対象 とした RCT は施行 され て お らず，小児に

対する有効性や安全性の評価は今後の研究を待 つ 必要

が ある．

　以上 の よ うに我が 国と諸外国で は ALS と して の ア

フ ェ レ シ ス の 標的物質に 対す る考え方や ア フ ェ レ シ ス

の施行方法 に違い がみ られる，た だ し海外に も小児の

ALS として HV −HDF が合理的か つ 有用 で あ る と考え

る研究者はい る ようで ある
⊥6）．

　5．2　血漿交換療法 （plasma 　exchange ：PE ）

　古 くは PE が 急性 肝不全 に 対 す る 第
一

選択 の ALS

と考え られ て い た時期 もあ っ たが，現在 は PE が施行

さ れ る場面は 限定的で あ る ，PE は ア ル ブ ミ ン よ りも

さ ら に大 きい 大分子量 の物質を含め て 幅広 い 物質 を除

去可 能で ある が，除去効率は悪 く，大量 の 新鮮凍結血

漿を用 い る こ とか らコ ス トや副作用 の 問題 も見過 ご せ

な い ．当施設で も PE 単独で ALS を行 っ て い た 時期

が ある が，当時の 意識覚醒率は極 め て 低 か っ た （図

2）．そ の た め肝性昏睡物質の 除去 を 日的 と した ALS

と し て の 役割は，国内 で は on −line　HDF をは じめ とす

る各種の HDF に とっ て かわ られ て い る．海外か らの

報告で も血 漿交換は肝性脳症 の 改善 に も肝再生 に も寄

与しない と結論づ けられ て い る
17〕．したが っ て 現在 の

ALS に お い て PE が 果たす役割は，1）肝移 植術前 ま

た は 出血 傾向が あ る と き の 凝 固 因子 大量 補 充，2）

FFP 大量投与に よ り生 じた高蛋 白血 症 の 改 善 ，
3）血

液濾過 で 除去不可能 な ビ リル ビ ン 等の 大分子量物質の

除去，4）血液 型不 適合 移植 の 術前処置 （抗体除去）

に 限 られ る．そ の ため我 々 の 施設で も PE の 施行回数

は減少傾 向にあ り， PE を
一度も施行 しない 症例 も増

えて きて い る．

　なお，急性肝不 全に対 して PE を施行する際は，膠

質浸透圧 の 急激 な変化 に 伴 う脳 浮腫や肺水腫，大量 の

FFP に よ り引 き起 こ される高ナ トリ ウ ム 血症や代謝

性ア ル カ ロ ーシ ス な ど の 合併症 が 問題 とな りや す い ．

そ の 対策と して PE を 5〜6時間か けて施行する slow
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表 3 小児 に 対 す る ア フ ェ レ シ ス の 問 題 点 と対 策

問題点 対　策

循 環動 態の

　 変動

・小容 量 の 血 液 濾過 器や 小 児 専用 回路 の 使用

・小児回路 に対応 したベ ッ ドサ イ ドコ ン ソ
ール

の 使 用
・血液 製剤 を用 い た priming
・Pre−dialysisに よ る priming 液の 最適化

・1時 間毎 の 厳 密 な水分 出納 管理

安定 した 血

流 量確 保の

困難性

・小 児 用 flexible　double　lumen （FDL ）cathe −

ter の 使用

体 温低 下

・透析液，補液，血 液回 路 の 加 温

・綿 ・
ア ル ミ フ ォ イ ル を用 い た 血 液回路の 保温

・infant　warmer を用 い た加 温

PE （sPE ）と し，さ らに 血液透析や CHDF を同時に

施行 して水 ・電解質お よび酸塩基平衡 の 管理や不要物

質の 除去を図 る方法が 報告さ れて い る
18〕．後述す る技

術的 な進歩に よ っ て ，小児 に お い て も同様の 手法をと

る こ とが可能にな っ て い る ，

　 5．3　Plasma 　filtration　with 　dialysis：PDF

　江 口
⊥9）

は ア ル ブ ミ ン 篩係数が O．3 程度の 血漿分離器

を用 い て PE を施行 しなが ら中空糸の外側 に 透析 液 を

潅流 させ る方法 を PDF と称 し て施行 し，総 ビ リ ル ビ

ン 値 7mg ／dL 以 上 の 重症肝障害を呈 し た成人 に 対 し

て 50％ 以 上 の 28 日生存率を得た と報告 して い る
20 ）．

PE や sPE 施行時の 約半分 の 量 の FFP で sPE ＋ CHDF

と同等の効果が あ り，生体に とっ て有用 な免疫 グ ロ ブ

リ ン や hepatocyte　growth　factorな ども保持 で きる と

して い る．回路構成が sPE ＋ CHDF よ り単純で あ る

点は小 児に お い て非常に有益で ある が，小児に 対す る

施行例 は会議録 レ ベ ル の 報告に とどま っ て い る．

　5A　小児に対する ア フ ェ レ シ ス の 特徴

　小児に対し て体外循環 を用 い た ア フ ェ レ シ ス を施行

する こ とは ，以前は困難を極 めた．しか し ， 小児専用

回 路 に対応 し たベ ッ ドサ イ ドコ ン ソ
ー

ル の 開発，留置

しや す く十分な血流量が確保可能な カ テ
ーテ ル の 登場，

血液製剤で 回路 をプ ラ イ ミ ン グ し患者接続前に プ ラ イ

ミ ン グ血 を透析 し て 最適化す る 手法 （pre−dialysis）

の 進歩 ， 低体温対 策な ど管理 上 の 工 夫に よ っ て ，最近

では小児 に対す るア フ ェ レ シ ス は 日常的に施行され る

治療法へ と変化 して きた （表 3）．極低出生体重児や

超低 出生体重児は別 と し て も，体重 が 2kg 以上 の 小

児に つ い ては安定 した バ ス キ ュ ラ ーア ク セ ス さえ確保

で きれば ， 表 3 に示すよ うな対策を施す こ とに よ り，

成人 と ほ ぼ 同様の ア フ ェ レ シ ス を施行 しうる．
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　現状では ア フ ェ レシス を含む内科的治療の み で 急性

肝不全か ら回復する 症例 は多くは な く，
一

方で 小児の

肝移植後の救命率は高 い ．その ため ALS は移植 まで

の橋渡 し治療 （bridging　therapy ） とな る場合が多い ．

したが っ て ALS は合併症 を生 じさせずに 良好な全身

状態を保 つ よ うに 施行する必要が ある が ，
Merouani

ら
21）

も指摘 して い る よ うに小児に対する ア フ ェ レ シ ス

治療に は練度が必要で あり，不慣れなア フ ェ レ シ ス を

無 理 に 施行 す る こ と は 期待 した 治療効果が得 られず，

む し ろ転帰 を悪化 させ かね な い ．HDF は急性 腎不全

や敗血 症 な ど で施行され る 機会 の 多い ア フ ェ レ シ ス で

あり，急性肝不全に対する有効性 の みな らず，施行経

験 の 点 で も利すると こ ろ がある と考え られ る．小児の

肝疾患に 対す る ア フ ェ レ シ ス は，現状 で は
一

定の 経験

を持 っ た施設に お い て ，透析液流量や濾液流量を通常

よ りも増加さ せ た HF −CHDF や HV −HDF を施行する

こ とが最 も望 ま しい と思われ る．

6．お わ り に

　除去すべ き物質を明確 にする こ とは ア フ ェ レ シス 治

療にお い て 極めて 重要で あるが，急性肝不全で は治療

対象 とす べ き物質 （肝性 昏睡物質）が明らか にな っ て

い な い ．こ の こ とは急性肝不全 に対 して様 々 なア フ ェ

レ シ ス が施行され て い る
一

因 とな っ て お り，よ り適切

な ア フ ェ レ シ ス 治療 を行 うために も，急性肝不全 の病

態が よ り詳細 に解明 される こ とが望 まれ る．
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