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急性肝不全に対する集中治療と人工肝補助療法の

位置づけ

井上和明*1 

要約

人工肝補助療法は急性肝不全治療において，内科的iこ救命する場合も肝移植へ bridgeする場合も必須の

内科治療である。世界的にみると人工肝機劫療法は多様な方法が存在する。日本では人工肝補助療法は.

患者を確実に覚穣させて安定した状態に二週間以上維持する能力が求められる。日本の人工肝補助療法は

約70年近くの時簡をかけて経験{こ基づき発展してきた。いまだ同定されない肝性昏睡惹起物質恥 high

performance membraneを用いた血液瀦過透析で除去可能であることがわかり.膜の進歩とともに発

展した。人工肝機助療法を標準化する上で、最もふさわしい方法は.血祭交換!こ血液鴻過透析を組み合わせ

た方法であるむこの方法は大窪の緩衝液で、血液を浄化することにより，ほとんどの慾者を覚富里会せ良好な

状態に二週間以上維持するととが可能であるG 標準化にむけ 1)血液流議を300mL以上確実にとること

のできるパスキユラーアクセス， 2)至適な血液浄化条件I 3)肝不全専用の透析液の開発が翠まれる。

はじめに

!?百人工11-1守iHl功療法が必要となる。 日本の人T.JFF補

助の特徴は患者・を!?6宗に党限させかつ.肝臓が十l}

!J::.しない場合も 一定の期間忠者そ安全な状態に保

急性肝不全に対する集中治療を;論ずる i二で、間総 持 しうる治療法である。このような日本[hl';(Tの阪

となることを 3つあげると 1)何時から治療を 療事情をZiTまえて本初をお絞みいただければ幸い

紛めるかo2)急性肝不全滋者の具体iねな治療方 である()

j去っ3)集中治械で凶復しなしも域fイ?の移搬の決断

i引 JJ<) lli:界 ql の人 L: ìffMì助療法を ，1府~qZすると〈だに 5 1 .いつから治療を行うか
多くの Ji1:長が"{TtC しさまざまな}jj}~がこれまで

試みられてきたが.現在の日本では医療現場に

needに迎合した万之とだけが!:t.きYえってきた山 [1

4くの急性肝不全治療の特徴;之絞りょ的に内科集'1'1

治療が小心であり， ドナー不足もあり !日修相がしー

まだにメインの治療になっていなし」 内科集小治

療のなかでも人 LI日;お!日V);療法はFI4<の医療環境の

もとで経験に基づいて独自の発燥を遂げた治療法

である。 日本の阪総f境筑はドナー不足もあ t).移

Hfi:び〉件数が少ないのみならず. 'iτイ本JJT移rlQでなけ

れば、移 十ïIT までのjt~lmが 2 ''-' 3波間はかかり .この

fJ}，'t!t肝

少しているものの. 11BV は 、下裂な版 L~J の i つで

ある。ウイルス，楽斉IJ，Iと112免疫などJ&!);l rJ) iji Ii.fr 
のつく場合は . 必~'f氏bこ対す‘る対， J~と; i こ }JI] え J&: l大I ~こ J必

じた対応がfiJfJgである心 しかし第一線の肝臓数二，J.

のj勃においてウイルス.薬剤， I~:l 己免疫などの}三

~fな M{ !却が校定される)投開不明例に少なからず巡

j越する 守 そのため |結成ミ病思! と f~l\f~( ラ~... ，，，…タの挽移か

ら対応を考える必要がある心まfずrチ灼，)，お7詰J烈カかλら立忽忽，，'イ，↑性f
守不;余を分;け?る と!胤占吋!知のよ う lにこえ二♂53'、 tぞ刊性t.':悶段':t全!主:ヲ戎7立烈:早担~! と 1リ引従.11版i巨~{忽[1， '1性イ生h 悲抑1 グ吹の) ) 

lntじnsiveMedical Care and Arti1icud Liver Support in the ')'γealmeni for Acu(e ，L，iver Failurc 
判 的手UJc'下線が IJAお[:完治化23内科 { 〒 227-Rf)0 1 ;術ìftílii'f来~L{i俸がfi:[，:30) 
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2つに大きく分げらJ.Lる、〉

急tl:.!f;I，! ~ j: :急激に肝おJ1}泡!:;にi;:が滋fTしてJf:1iEから
10 1I 以内に)j品広がIHJJiし トランスアミナーゼ

も -Illf.'r':tに十 界してその後低 !マオーるケースが多
く， 成問の1， t ~< は 11 1\V. lTBVのえ急性感染や梁斉1J

であるりこれらの脈問は二l，iHlにお1:除されるのでJ21、

'i':LR月令来十)切れれば肝臓がPf':J :~ して j人j 手lFIな放命が

可能で・あゐひ!好調f]約破jjをカデ品J~立で P}':J:，が襲If: しけれ

ば肝移械となる。;trJ.ttlWは;江ii故障訴が急速にはっ
きりとH¥J}oす-るので、診断は符劾である守急性JWの

託;療の ;'I~' イ ン トは人 " .L fFF ネïH助開始の I+'~: J切である 。

人 LJrF補助開始のi時期は術;111jに!見}係なく JTF'IゾJ:J]J'副主

のt1iJJtがあをわれたら N似合することが沼ましい~.) 場IJ

HE肝炎治療の経験のある先生には，すぐにご卵形

いただけることと思うが.康IJ続肝炎において最も

汐Jtxすべき合併症は感染症であり.怠総W~ ~i!;~が起

ごると 肺炎などの合併すiì~:?)頻度が11(iすりて， J1;: t!; 

月i~ 1.Il~が疑われた場合は.速やかに IfJl波均化を開始

してできるだけ惨n震が深くならないうちに党員Mさ

せることが. その後の管土mを終:坊にする。
}lf'lt JJìl， :{fj~ は !J-F不全 (H子不全照子) もしくは門紙

大循環シャント(!IlJ 1.派閥子)により生す、るIII紋判l

終系、の異常であり.3キギE的JJi母子itからi約手紙までさ
まさ'まな臨床品川たがみられる 。 ))1 :， 機能 1~京符だけ

で，つ まり JjT不[r~ml 子だけで生じる nT'役脳波は応lJ

抜肝炎がその典製であり.シャントだけで.つまり

P1j JTh長 l~J 'Tだ、けで脳症が;認められるのは猪j強 R~!nF脳

疾慾がその代氏である。創痕肝炎における肝性)J活

必;は. 米協:11寺は rninirnalhepatic cncephalopathy 

(jVIHE) で，…兇iE'{~・の 受(， -}-終えができるが

nurn ber cOllncctIon testや linedn¥¥ving testの

ようなネ11けi安心峻学的試験で異常が48凡される:何度

でも，数時間後には深t子InEにfil治ることもある。そ

れゆえ早期に治療を閥的して;な総レベルを得とさ

ないことは非常に蕊及:である心

flf (}'~誌を病 11!! にもどすっ IJE急性取は、ゆっくり

と務尖に好来日jJJ包依壊がj並行し発広から 11Llから

8週以内に)J活必:がU{現するものを指すι このすお!日

の特徴はJ点的が排除されずに持絞し. m~~ú:が f.HIこ

時は!JT'Æ~Hl JJ包 f波J~iがイぐiiJ ;~控(Jな に進行している抗例も

少なくないことであるむ したがって!読者主出現前

に，抵抗イヒの可能性を見抜きJrF細胞俄壌の進行を-

1L:めることがj合療 上の m:~裂なポイントとなる 。 (11え

i史のよ生千?を'I:Ol析するのに手fJTJな;民僚はアルブミン

やコ レステロ一ル， コリ ンエステラーゼの低 トな
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どの・9支にJJF'iiリj変の十則禁であり. PT は I~IJ ~I'i ~化以

前ま、で保たれているこ ともあり .PTの1i([にこだ

わると;合療の rL~'WJ を.l記することになる む

j胤H距!在l二急lγけt作性!段う生:淑でで叫;は土計f衿宇利判11紙!ほ近のl出BJ現1丸lを千ね持右寺lつていてlは之i続:屯Eおj治&の

緩 |除徐なな‘ 4出品紋n主i工~ i例夕列1 でで、;はま ;治f台7~:療炭 !間;;羽i日j灼がJ泌兇れゐとの在的縦j見i入fぷI)~1J 

jれLわ j才れ/L(は土幻j剥 f必万拍杭1'1主'r~弓{化ヒ を j子1 主匁知l日!し て 'rLH)j ~こ itì療を IJH I~tìする

ことを長引;してきた。 lX !ぐ{こ/j~す jユ 交Il(まわれわ才し

が犯uおしたものである。 日n与の成会議のl鴻f.Eでは
PT<40% の絞例のうも 1/ 3 がJl!~も'E イ とするとされ

る 3 われわれの予知ぶには， ;}:'! H守sensiti¥仇yはllZ

くても spE'cil1ciVyは低いとの批判を以紋したり

数々のご批判はあるもののこの予知式の，点すとこ

ろは，なげt肝不全の}Jj([大!がよJI:除 されずに +~yおどして.

肝臓のfil平均:fiE，合J&fit 7)'徐々に低 jごするもので脳

症rHJn(議1]扮;化)のリスクがおし誌と考えていただ
きたし¥.)

z = -0.39 -1. i4 x ( 境行人j ウイ Jレ ス 、 λ !;~~ .二l、-

Y!:)JF炎のB/t!!パラセタモールJ:j:r:~}J は!点 ， 1113-

carrier .非 人 ，~";)j: G . i¥ IH/薬斉IJ'I~t は 2 l:()十

0，056 x (TゐiJ針。-0.014x (ChE俄)
it : ChE ~l正E?治，;~. ，ぺ，悩!

j話治ぷ合?付j療1禁そ !↑上伊二凋. の対対'J;応必として;はままず iは之 f破波J~袈2 を i止!上:めること

である心われわれはステロイドパルスとそのj利減

に，必 .~に応 じてサイク ロス オf リ ン A の持tuft ，tt

泌を組み合わせた治療で肝炎を l~J.J切に J}~t/，浄化する

ことを凶っているいステロイドパルス411jjJi土経験

的iこトランスアミナ…ゼカ{ifljいうちにHui1-iすると

有効であり， ト ランスアミナ一七、がft~ ' f してから

rm~fì し でも効果に乏しいと、

また脳症が発航したら人"に)Jr補助療法をすぐに

施行できる体制を繋えることは治療.1'，不irf欠で、あ

るc lj)t I人!不IYJの!l'FI ~t~ '1i."j:をみたときは. ryjらかに自

然luJf反何'iIf'jを7'1ミす総fJリ以外は. I11j切のif::iiポ介入;こ

より 肝炎の鋲tl1Hとを試みることががけ~(，1.必須であるι

II.人工肝補助療法の位霞づけ

ノ，， :: [ IJF補助;Jt;~d~は‘議IJ品、: )lf 炎 jf?僚において |人j 手+

的救命においてもJfF移十it.iへの brid詰じにおいても

必須の対抗療法である。なかでも.fJU時点で引いる

設も交}J;予のいい人工JJfNIJ助波法はull策交撚とオ ン

ライン HDFの紛み合わ-せで‘あるり初めにおi祈り
しておくが.人工JJF補助療法はあくまで対抗療法

であるため肝移様への bridgcにはギfrnでも.た
とえ立吋践が7，'j-1引になり以食ur誌をな;1犬態になっても

Presented by Medical*Online 



日F泊控カ，/IJ: ':1しなけれl£. このがi僚が;だけで，l1¥ぉ-を

:Ji文djIすることは難しし¥"lrF .~:mJJ包政1]裂を.11-.めて肝 ï1j:

生に導くのは版疾忽に対するifi:J:tfで、Ifrli夜浄化僚1L

ではない心

血液浄化佼法の発肢を段史的に絞り i猛ること

は• ぷ今j-J日iのi治t合削i付f療1京そ7方"]1-法j去;カが{t.r、カか、なるi主(洗烈E芯お!.綴i
まれ，いかなる治療 t:の窓義をもっか涼解する j'

で、緩めてギ1・111である、;

1. I1Il~夜透析ではなぜ、患者は覚醒 しないか

人r日子補助擦がけま. 医療環境に合わせて Mll~りを

かけて発終した;子下療のため. IU:Yfで多総な方法が

:(TイEするつ方法がW:界共通にならないもう ]つ大
きな~tlilH は， fJF性ft;mlhtEi)、i物資がし、まだにFiJjiごさ

れず，除去すべきターゲットがはっきりしないこ

とである。肝性昏隆起因物質は校史的に，分子起:

17のγ ンモニ?;φから鮮?ま っているつアンモム二ア

を除去するには拡散が “脅玉県にかなった方法であ

る っ このような fk~分子のj徐去は人向 ['~:.(Ib援を rl1 l 、れ

ばすぐに除去は河台tcあると考えられる。rf11液i争
イ七装援の歴史!をJ反り返ると 1860年代に Graham

により発見された液体拡散の広げHに恭づき 1910

ij_:_f-¥;治、ら }¥'bel:こより付f究カτはじまったu /¥belの

考案したコロジオンチューブをJ1Jいた管形1(11i夜浄

化器は締めてユニークなもので現千五の'11忽糸奴血
液浄イじ擦の版取であり .1913 1ドのアメリカ内科

学会での発表は大きな社会的インパクトをもたら

した。人体;こ;初めてIIll液浄化療法が泌Lぶされたの

は， 1926 {ドドイツの IIassによる大がかりな裟践

をmいた治械であったo この }:~J!t寺は戦地で抑滅症

紋7tfiからなt、性!荷不全を発紘し死亡する 1~JチlfJJミを J政

命する[]1'l9で. j如h加ii淡夜 7~符争争争. れ化;療 j訟j去:カが主汗叩f目i訂1光f究されたO この

i時i侍寺f代℃の;託治f介;携僚療ぞi法はj採采収したi胤h恥l液を Cωo叫)え110刈dω10∞)凡川nJ!股i僕莫でj

析してまた}炭犬す問欠的な))"1υ法J去t仁vででc'‘'.Jrあ〉り. 1 l[jJの血液

浄イヒで数グラムしか以来を除去できなかったっ

Hassを初めとしてこの時代の試みが9J役したの
は抗凝間薬の純皮の低さによるといわ-れ， IIJl i夜均

化療法を臨床的にごだmイヒするためには，周辺技術
の;進歩が不可欠で、ある(>

次なる進~， Iま第 : 次位界大戦"，の 1943 {ドにオ

ランダで¥rVillemKolff t守:十:が、ノ、ーセージを被殺す

るセロハンチューブを. 木でつく っ た P]~ÙIW支持、

枠に巻きつけたローリング・ドラム式ダイアライ

ザーを開発したことである。チューブの'11にはヘ

パリ ンfじしたIfl1波が通り.今日の透析ニf.:-ジュール

のように外側IJを透析液が;点れるのではなく.透析

液としてn'-j={'L1十!?にためた 100しの!L:t'H食取水の'+1
をleJ'fi.よさせたのであるの拡散により濃度廷のある

秘々のイオンや分子・は， セロファンの・!と透 )J於I~t を

介して受け波しさ1.1..不!日なイオンや有立?な分子

治t流[[11 1+1 治、ら ~余三ぐ されるダイアライ '+fーの hR111で

あるむこのダイアライキドーはJl英ifiiff完治宝2m2であ

り，61時!日jで35グラムの派素を除去-できるとこ

ろまで進歩していた。この治療により忠名-が救命

されたのは 17例日の症例で，すでに戦後の 1945

1r:.9バであったむj血液浄化療法はまさに 2つの大

半えから生まれたj台療法であるヮKolffIW-j二はi淡後

アメリカに波り |矢 ~1.述機により改良Y引の iψ!伝ドラ

ム式;~:Hf泌を作り.ボストンの PeterBent 

Brigham病i淀のJP.ルlerri!lらにより実際の治療

にJT1いらオ1るようになり，ルIerrit1はこの与を綴に

[(11.液ポンプやエアトラップチャンパーの設{白水

機をステンレス製にして A二時間ごとに透析液を変

えるなど，税場の!ぷ党で改良を力11えているつ1950

年代の初めにこの装{授が則子iii平日!llioパ台療に用いら

れたが，十分な党内9.効巣はえられなかった。また

このi時代は現在のようなパスキユラーアクセスが

なく r(I1管の切れ"が命の切れ引であったd

雪之明文Hの透析療法がわれわれに教えることは.

~:~í >>S:の透析!肢は拡散による小分子物質の除去だけ

しかできなかったので， アンモニアのようなノト分

子役物質の除去だけでは党総に結び、つかないこと

と，体外îJ{j JÄzを行う上での.抗凝j前 ~~S とパスキュ

ラーアクセスの !ít .~件.である 。 急性Jn:不全の場合

は IHJfn 傾向を考慮して抗凝[81~薬は ‘ド減期 8 分の醇

紫インヒピターであるメシ 1レ荷量ナファモスタッ ト

を井jし=る(例:プライミング40mg，!時間 30mg

など)。繰り返し{史郎官I能なパスキニLラーアクセ

スが治療現場に32場したのは外シャントが 1960

:1y: (Quinton， Scribner)で[AJシャントは 1966:1!ミ

(BrescIa， Ci凶1η釘mτ11山l

には 掬叶寿笠ゴ非iド:シべ.ントのパス寸キ"二ユLラ、岬アクセスでで、あ

る.ダブルルーメンカテーテルが用いられるが.

移植までの期IIIjが長いときはシャントが作られる

ときもある日パスキュラーアクセスが命綱である

ことは今も品1も変わりが無い。

2. Hemoadsorption吸着療法の問題点

蛍自結合管t物質をも除去しうるl汲精療法は!?を512

のある血液浄化法である。急性肝不全の|臨床現場-

ICUとCCUVoL41 (10) 2017 605 
Presented by Medical*Online 



-c?治、って{史JT1され，たl吸お斉IJはチ ャコh ルであり，

:~J!(E も Dírcct hernoadsorption il、により裂物q1，:j与

の治械に}打いられているひチャコールは去iuiの微

細孔に入り込んだ.分子id:が100--~ 5.000伎の物

質を 01;特 ~~i~ (j/~ ~こ分-f-IIlJ力で吸おすることにより!血

液をj争イヒしうる J はじめチャコールは生体迎合セf:

に問題があ ったが.現イFでは:}<.ifiiをpoly‘hy句

droxyethyl methacrylatc ~)olym('!‘で宅皮複するこ

とで. このntiJむ在解決しているコチャコールによ

る吸着療法は 1972il::から 1985.11:'くらいまで枇界

的にJ]千性件憾に対する効果が検討令されたが.結局

その総恥からJJFtt徐u話に対する党"M効果を丸いだ
寸fなかったり

急性肝不全の治療現場では今IJ顧みられない治

療法の lつであるが，この治療法の!防災除去特定E

をまとめるとー'11分子捻物質の除去は可能である

が 1汲清判、't':1:により 分子僚が10::.jユドおよとY

10，000以 Lの物jttはl授精されず，分f-絞3.500以

上の物質のIj及活:も不十分であるということになる口

チャコールによるl汲務長打去は. lfll淡浄化療iLの

基本である生体適合性の[{姿さと，たとえ昏nまと

関連するrl!分子;吊:物資の除公が行えたとしても.

水ì~付金の小分 rJi!~物質・ (j)除去効半が怨いと月ìXli手般
の発続を;]JI1J1:-できないというぷCi!0な教訓をわれわ

れに妓したむ

3.医主連慌による highperformance 

membraneの登場

J(目白支均イt1~i:去の繋Wi拶jの淡i伎が大がかりなもの

で Ifn液浄化を行える施設は世界的に側めて限定

されていたり J:ヴ:系の進法ょに伴い 1960年代後半
から 19701.P代にかけてIIJ1液j争イヒi設は小31で潟性

能のものがf立場しはじめた。1966年にi'T!:t::セル

ロ ース JJ誌を井j し 1 た積!持 l\~!IIIl ii?i 1争化協が災J-ijイとさ

れを また 1写生セルロースグ)ιfl 3.~糸のそジ、 ユールも

1968 i:Fにコーデ ィス ・ダウ十1:から!二将されたつ

はやくもこのj{(後から血液浄化療法の!問題として

不均{対抗i完封手がfHj泌にされているリそのためr:!:J分

子滋物資を除去する肢の開発は‘ ILJ<代の要消とな

り口…ヌプランヌネ十:により 1972!rfにpolyacrylo-

nitrile (P AN)紋 (AN・(9)を用いた絞N¥l烈のj老

析昔話が開発されたコAN-69JI立は初めて十.梓され

た合成 i\~;五分 f- JI莫であり，疎水ttのアクリロニ トリ

ルと親水性のメタ 1)}L-スルホン般からなるハイド

ロゲル機:1去を-持った非常にj泥水'1:-1:のおい政であ
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る('~)J!i H寺このJJ!免は11:卒;の研究{i'から[J本のメタリ

ルスルホン般を {~;-まなし 、 [)i-\ N !l史とt{)JIJしてフラ

ン ス p .へλ? とlJヂば ~l. Il英の poresizeが大きいの

で '1 '分子;定 !1却交の!ヨ:公も IIrfj~-(‘ある ので • ir，長:il&JJ見
やむ長i位性能のおしづ変析lJ誌としてJ召しlられたれ1976 

tr に Opolon が PAN lJ失滋析マ急性肝不全を ~J;t t~lf!. 

させたことは人工IJFと急性肝不全治療に携わる研

究活-に大きなインパクトを !:j・えた。入;トl-69J淡は

今[1においても.ハイドロゲル構造と "-'90 111 V 

という泊料、険性1tいむこより ，多く の炎症性メ ヂイ

エーターを級殺して.アルブミ ンを;透過させない

こと より，このj院を改良したものが敗血杭・敗lfIl

)il ~ ショックにも片j いられており尖に怠の長い製 1 1111

で、ある。本予1)では 1977~q三に東レにより PMMA

IJ免(polymethyl metacrylate)が!場経されたc

PMtvIA JjCiの特徴は均質絞であり， PS 目見などの非

対称構造とj怠;い， 111:紋.i1M:;訪日 外;こ • sZミク ロ
グロプリンなどのf表的資のi吸着特性 u汚!肢の7."__ 
8 1fsoとくに BKシリーズ(東レ))を有する。

上記より，透析では除公できない大分_''[-(J)タンパ

ク鈴を1汲特にて除去できる Q ~i等生セルロース娘と

よと!絞しネifi体のi(;.;tt化・ 白血球減少疾は少なく生体

迎合性に優れており，炎:JiE性サイトカイ ンl徐公機

能を有しているりこれまではr(rvト械のJWiへの付務

が!問題であったが.itミ;iLi:，ま!投; 衣 lúi の力[J ~[，こよりこ

の間胞もW(iJとされてし、ゐ心PMNLAJl英による HDF
でj袋持憾の忽者の党総がえられたことから 1) nF 

;rl:1干IE止におけるrt分チ{反説がYoshibaらにより

従iitiされ.lIDF'を急性肝不全治療にJfJいること

が次第に広ま ったっ般のj1s.;J主にf!'--いHDFのやり

)iも次第に改良されより火殺の緩衝液をnい、るこ
とカ<TiJfjgとなっているG PMJVIA J1英.CTA (cellulosε 

triaceta tC) JJ廷を主主て，:fJi {EはPS(pOlYSlllfone) 

般をイ虫剤しているつPS燃は 1983ir~ (，ニドイツ の

Fl・esenlus社から L伴され級官腐と支持恥;をもっ

非対称の)肢で， PMNIAやCTAのような均気)l誌

と大いに構造が兵なっている。現.(L複数の会社よ

りj坂ヅ己されており透析H英のシェアの 75%をitiめ

ている F 他主主材-に比べ物質透過'It総‘ !:J=.体迎合性

に {安~fl安 frffjで，優れた機能と安全tl::~こ 潟い長Ffrlli が

あるむfJ 2 ミクログロプ リ ンな どの'1'分子 I~念公能

に後れ，透析アミロイドーシス忠おの減少にもつ

ながって いる ~) PVP (polyvinyl pyrrolidon引の

使用でアルブミン・耐淡なと"O)!:t体成分のI汲殺が

少なし人3
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1)1ミ[~述l'持に荻づく Ifn.f夜行キイヒモジ ュ ー/レの発担誌の

原史のなかで，bl・oaclrangeな物質除去特併とそ

ジュール肉体の小型!イヒにより lilLii託行r化を施行する

ことが俗説1になったひこれらのモジュールをmし、
て忠訟を治療する経験から.体内分布谷積の大き

な ;J、分 j九日;物質の除1~' カ寸前 iiP.肢の改 Fi仁 子1;方につ

ながか中分子;最レベルの物質除去が惨I!最党院に

つながることを学んだ。

急性肝不全に対する昏!ほ党舵効果のlfijし)1血液浄

化法が発展したのは日本だけであり! 10 日かけ

てJn~ }fF状態の患者を党内自させて一月後の移十ïRにつ

なげるのは1:1本だけの特殊技術 wぐ、ある。

!K母孜?欠;けけ?ナ列州、f十刊卜円、'1では急じvj:.ヂ免引t:Jω:J川)月}-F布不Jづ全Tに対対、すす‘るi泊[ltυi液夜行均l'イfヒ必療モ訂il去;と し
てアルブミンi透委析析，の発援z滋泣MARSやPわrome引tl机1e代ω孟九市uωi出S 
カがf

1 ~. 2日bridgeすれiば£ドナ…が凡つカか、るの戸でぐε亡. 
{蜘{胞rr~討液{仕k対j浄争イ化ヒ僚 j去の快勝党総効来は実質検討が不可能

である。

4.交換翰00.00紫交換
際史的には劇椛肝炎;こ対して腎透析の次に用い

られた1(11i紛争化法は交換輸1U1である。この治療法

は}点取を考えれば水溶性毒性物質のi宗公が極めて

わずかであり J急性肝不全患者は覚的!しえなし、

-方J[11紫交換は簡便なゆえに 1980年代から本

邦で広まった治療法で. JI限設 Itll策分線終をJtjいて

忽者lfn誌をを分離し新鮮凍結11n奴-と:交換する治療で

あるa この治療法の利点はi疑問1!iI了eを効率よく;初

光できることと体内プールの小さな袋 f~J結合性物

質の除去がliftiをなことであるが，この方法もjiX照

的に体内分布の大きな水j約金の'7を判、:!被l質の除去能

力は;極めて低いといえるつしたがって自らの肝臓

が再生してこないm~ り. この治療j去のみではJ1T'I!I:

-除機からの党燃は絞めず，欠点を補うためにも

HDFは必須の治療法であるハ

5.オンライン HDF2-..ら}

劇古川T炎における ]fltif(l浄化療法においてj透析

(拡i孜)で、の除公よりも. より分子市:tの大きな物
質の除去が党艇に結びつくことから. 1加.液減逃透

析が移入されたのはliiJ述の通りである。現在砕!f.i最

党員霊能力にも っとも絞れ，施行しやすい血液浄化

il~ は 11な希ネ尺 j去を月j し、たオンラ イ ン [[DF である 》

われわれはこれまでも • 1t[l.焚交換にIIll液滅過透析

を加えた人工肝補助療法で高不:ニ忠、23・を党総させ

うることを報{'1'.してきたn 後希釈iLによるJilL~夜滅

過i査がf は，効率と主主;斉れに(長 j した if:ì 1t~itであるが.

rrliJH (こはかなりの仇11泌が必投:でなかなか惚i宇治療

としてU;;まらなかった企したがってj紛品分子炎のよ

うにー - 施設あたりの終験もrf~IJ 数が少ない疾忠の治

療の，傑液化により簡便な方法を校索する必裂があ

り， がj:{ji;釈j去をJHいたオンライン i、IDFカまそれに

当たるc オンライン法ではtjl火配管から供給され

る必純ノkで、希釈された緩衝液が透析液であるとかj

11寺にW1:換液としても使川される。この}J'i去は:30

~ I~泣く前に考案され. 'j~fWi託銀域で、は物質除去効擦

のいい治療法と して認知されている 3 このプj il~ は

rJな希釈 ~J.~ を採JTJ しており 1Îé 米の後希釈法に比べ

て.ブイルターの[J~おまりが少なく . h忘れ=する I~.

でやj:J[p.が千五易である。

1)前希釈と後希釈の迷い

lill法治化の経験が少ない先生もこの迷いをJ:ToIU9T(

することは有用であるので 前希釈‘後符i釈の述

いをわかりやすく説明するむこの2つの方法の迷

いは ]f[L液を希釈する .，;り~iftをヘモフィルターに '([L

流が入ってくる所から入れるか.出て行くところ

から入れるかの迷いで、あるc 前希釈法ではまずIfIL

泌を緩衝液で希釈して大殺の憾過を行うことにな

る。初jめに泊l液を:希釈するために拡;;文で!徐去され

る小分子のi徐公効率は，波f文?長が小さくなるため

当然低下する内 一.1n血液を希釈することにより.

減過によるフィルターの日記iまりは子炉な〈なり.

希釈によりiii尚から殺到tする物質の除去もnr能に
なる凸iJii希釈法で、は大践の殻拐をil支をJt.Jいるために

オンライン i1~が必要となる 。 ん-後希釈法では [([L

泌がへそダイアフィルターで波誠jされることにな

り • 4Jl~ i放による小分子、il益過によるqJ分子の除去

効本は良く . 後希釈 11~ と IWJ1字。)労j巣を得るには.

i)iJ 'jfi・ .:fR法では 3 的の依t~~波法が必裂と考えてい

る。しかし後希釈j去の!問題点は，jfi1主のフィルター

がï~~}j&浜皮に日絡まりするだけではなく，原耳目的に

も[111UfL般を多くしない限り泌過i記託を大きくでき

なし¥コi慮j品流裁はIrn.沈没の 1/3かもしくは安全を

考五百:すると 1 í4 くらいがj~担当であると考えられて

いる。日本のj劫fTは ;j{~~常的な Jfll流訟は 200 mLi分

で1.11寺rmあたりに検鉢すると 12Lになるのでそ
の 1/4---1/3は3.~ 4L/ Ih~; WJとなるつ したがっ

て維持透析の場では欧米のような 300rnし/分を J問

えるi出血液流設が舟!泊りでない日本の透析医療現

場では dii希釈;去をrnし、たオンライン HDF'が:J::.
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流となっている心

2) 1f[1 i夜流主主・透析ft交流量 -i設換液設はどのあ

たりに設定すべきか

rilL流?誌の設定もとくに急性肝不全で4検討された

ものはないが，維持i透析における日本の胤流設は

200 mLが412準とされている。i孜米では 300mL 

を超える胤流;12での治療が-fiJ支1'1包である勺溶質除

去の観点から考えると小分子iR物焚のクリアラン

スはIfll流に依存してし、るため. J/11流援をl:.げれば

溶質除去用:は地加すると考えられる，) Iな1;lfI1液j鬼伝:

透析でも透析江主流試は1[11液流最の:的必1.!sとする

と大量の透析液が必袋となる ひ なお攻作の (~b(血

液j成長);= 200 mLとQd(透析if支流設)= 500 mL 

設定は 1950~ 60年代のl¥'lerrillの1¥0][[鴨Brigharn

~! Jfll液海化採や Babb によるキール取 lflli夜浄化営住

のずt能併合Jfiの悲本設定であり. 50 ip:以よ:このji党
?主治旬、まだに汗j1; )られてきている口I出1(11.i1支流i設が

心lUl管系へのY(!ifliとなるかであるが，維持透析で

は200rnL;分を紹えても心lut:f.tt;系への負荷は認め

られていなし、慢性腎不全の維持透析においては

従来の[[11液流量と透析液ijfEJj誌で!問題は起こ らない

が.先制，gのlfIl波均イヒの5}とめられる急性肝不全にお

いてこそJÚl液~fldrt ， 透析j夜討ぷi:仁それに鐙換液訟

も現在のハイパブオーマンス・ダイアライザー・

ヘモフィルタ…の性能lこ見合った流訟を設定する

必:裂があるつ現(Eのオンライン 11DFの装j授は透

608 ICUとCCUVoL41 (10) 2017 

折j夜と j民換液を合わせておf.分 700mL であり 3i ~主

条件を検討するには機，械そのものの改変も必要で

ある。

m.淑液浄化の実際

われわれがf実際に施行しているI削減浄化療法は

lfIL祭交換に血液泌過透析を併用した方法である

〈凶 1)o lfrLt度交換はIrJl綾分離燃を月jいた通常のや

り方で Ifll竣分離!撲にはプラズマキ ュア--PEシ

リーズまたはプラズマフロー OPシリ ーズをJTJし1

てし、る心[IJl液iJ.，益逃透析は PS(ポリスルフ ォン )

からなる般による 11'11波法逃然 (}lttイヒ成メデイカル

ABH句18Pなど〉を用いて施行している。
われわれの施設ではオンライン HDFを施行す

るjj会合は，精製ノJ(製造システム([1本ウ 公一 夕、ー

システムy.UI253C・D)よりオンラインで供給さ

れる精製オくをJHいてカーポスター透析液 (1床のぷ-

ブ ア Jレマ) を為市tし.それを透析液とi引換液とし

て府いる。J麦析液とi詩換江主の和が700mしなので

;透事?液を 450mLi分.撹換H支を 250mLi分、(15L/

時間)血液流殺を 200，_. 250 O1L/分としている G

透析淡の水質恭準は日本透析!京学会の基準に従

い，ブラ ッドアクセスは原別として;白内顕静脈か

らダブルルーメンカテーテルを挿入しているc ま

た fJî イF の j~ 析 11支は腎イくす三 月?のもので K + が
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2.0 mEq/しになっている つ そのため il~ カ リウム血

症をおこさなし、ようにi@iJ1カリウムのおりプじを千jい

施行している o

IV.血液浄化療法!こ窪まれる能力と今後
の課題

本ÞI)では l人j科 ~III治療を選択する j揚ぐ?でもを移

十I~{治療を選択する場合でも，人 [JJf 'f.tf:ì助療法には

忠脊を縦突に ~ytí~限させ. 2巡tUJ前後は安会な状態

に維持しうるという尚!交な管Jm能力が求められ
る。このような条件が人LJJj:補助療法に要求され

るのは日本の特殊ヤ>IWである c わがれnのjk療一事>1)';
に適応した方法として長期IJrm，むおを安?とした状態
;こ保J守できる人工ìJ付mD);療 itの 1 つの JI~がオンラ

インj会である。

この治J1iをと目燃化するには 1)Qb>300 mL/分
以、よとれるパスキ ュラ…アクセスの t~H発， 2)向

性能般を絞大j裂に生かせる透析条件の設定 3)

!肝不公専用の透析i訟のIHJ発が必須であるむ
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Abstract 

Intensivc 1Vlcdical Carc and i¥rtHicial Liver Support in the Treatment for 
Acute Liver Failure 

Kazuaki lnoueホl

料 Sho¥:v礼町'alじ}r山live引r壬叫己

iし<:30Fujigaokαωa. Auba..ku、Yokobarna.Kanagawa 227踊85Cll，J apan 

ArtificiaJ liver support is alJ essential at intぐれsivernedical care dth(~ 1" at bridg(.. (0 liver transplan泊tionand bli~ 

dぞve!op削.1cnrresponding ro t he rnedicd lH'.cessity of ea(、hcountry. Therefol"c， tbere are lllilIlY llrtiJicinl livcJ・以'1)・

port日inthe ¥vorld. ./¥rtificial liver SlIpport i，) Japeln is required to regain patients' consciousness and t() maintain 

them in favorable conditinn f()r .rt1ore than t¥'/o w('('ks、¥lethodof j¥ 1..5 bas dcve!op(、dbased on clinicalピxperten仁'C.

i¥s technology advances. method (}f i¥LS haぉbeendeveloped strikingly. !n particular. deve!oprnent of high perfor-

rnancc mcmbranι， gave llS favorabie clinical outcomc ancl clinical insight.会lostof patients wilh Jc:tじl.ivc.1・failun:

c:an regain 1 heir c、ollseiouおれとおおいnderseveral ~essí()ns (lf HDF with l!igl1 pcrlormance rw注目lbrane:mcl huge vo1urnc 

of bllffer. iVIos! promising metI10o is plasma cxchange in ('ombinatIorJ wIth ollline HDF_ To standれrdi.%ethe rnethod 

(}f on!ine HDF. the rernainecl probl!:.'rrls arピ vt-JscuJaf acじとおお for high blood fiow， optirnal condition of online HDF 

and deveIoprnent of livcr failun.' spccific dialysate. 
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