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   The artificial kidney first was used in dialysis of the experimental salicylism by J. J. 

Abel in 1914. The clinical use of the artificial kidney in salicylism has hitherto been re-

ported in several cases by P. D. Doolan (1951), A. A. Robin (1951), G. E. Schreiner (1955), 
R. 0. Burns (1958) and A. C. Thomsen (1958). However no report has been seen so far 
concerning electrodialysis of salicylism. 

   The author carried out a series of in vivo and in vitro experiments on electrodialysis 
of salicylism with the  Jikei electro-dialyzer Model-C. The results are summarized as 
follows  : 

   1) In vitro experiments, the ratio of efficiency of the ordinary dialysis without elec-
trofiltration and the electro-dialysis was 1 5. 

   2) In normal dogs the speed of the reduction of the blood salicylate concentration 
was extremly slow. It was  2.3mg/d1/hr. in non- anesthetized dogs and  1.86mg/d1/hr. in 
anesthetized dogs. 

  3) In the case of electrodialysis of the dogs with salicylism with 0.1gm/kg of salicylate 
the average speed of the reduction of the blood salicylate concentration was  17.45mg/dl/ 
hr. in non-nephrectomized dogs and  15.38mg/d1/hr. in nephrectomized dogs.
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第1章 緒 言

1913年Abel,Rowrtree,及 びTurneri)等

に依 つて,始 め て試 み られた体外血液透析 装置

は,Kolff2)(1944)に よつ て,そ の臨床 的応用

が完成 された.以 来Fishman3)(1946),Ma- )
cLean4)(1948),Skeggs5〕(1948),Venatta6

(1949),Merril17)(1950),Rosenaks)(1951),

Haas9(1952),Lewisio》(1952),Bartrinai1)

(1952).Murphyi2)(1952),Llmderquist13》

(1952),Alwa1114}(1953),等 の研究 があ る.

一 方我が 国に於 いては ,渋 沢15)(1954),稲 生

16)(1956)等 に よ り研究改良 が重ね られ ,今 日

にみ られ るが如 き各種 各様 の人工 腎臓装置 を う

みだすに到 つた.然 か し乍 ら此等 の装 置は,殆

どが セ ロファン膜 を介 して血液還流液問 の濃度

勾配 に より透析 を行 う関係上,規 模 は大 き くな

り,そ の使 用に際 しては多 くの欠 点が挙 げ られ

ている.

著 者の教室では,昭 和31年 よ り南教授等 に よ

り人工腎臓 の研究が着手 され17).こ れ が改善に

努 めた結果,教 室久志本18)の 創 意に よる電気

透析方式 の人工腎臓が作 られ,細 部19},三 木20,.

三 浦21)等 に よる基礎 的研究 か ら改良が重 ね ら

れ現在 の如 ぎ電気透析 に よる慈大式 人 工 腎 臓

JIKEIElectro-Dialyzerの 完 成 をみ るに至つ

た.こ れ らの研究 は南等21)22,23}24,が 数 次 に

亘つて報告 を行つ て来た.

人工 腎臓 の対 象 とな る被透析性物質 の代表的

な もの としては,N.P.N.,Na,K,C1,Ca,

NH3,Salicylate,Thiocyanate,Barbita1,

Brom,等 が 挙 げ られ ている.此 の中Salicyl-

ateはAspirinと して今 日迄広範囲に使用 さ

れ ている薬剤 であ る.Salicylateの 中毒 例 は

本邦 に於 いては稀 であ るが,欧 米で は全薬物 中

毒死亡数 の約4%「 を占めてお り,殊 に小児 に於

いては過量服用 の症例 が可成 りみ られ ている.

この事はSalicylateが,我 が国に於け る より

も遙か にひろ く常用 され,且 つ使用量 も多 いか

らと思われ る.Salicylate中 毒 の保存的治療 法

としては,Dextrose,Ascorbin酸,ビ ク ミソ

K,乳 酸 ソーダ等 が用 い られて いるが,腎 より

排泄が遅 いた め何れ も充分 な効 果は得 られず,

現 在で は人工腎臓 の利用が最 も有効であるとみ

な され ている.然 か し乍 らSalicylate透 析 に

関す る詳細 な研究 は,今 日迄 に殆 どな.く,動 物

実験 もJ.J.Abel等 に よるもの位で あり,そ

の臨床 例 もDoolanP.D'2s}(1951),Robin

A.A.26)(1951),SchreinerG.E.27,(1955).

BurnsR.0.28)(1958),ThomsenA.C29,

(1958)等 に よる数例を数え るのみである.著

者 は慈大式 人工 腎臓C型 を用いてillvitro並

び にinvivoに てSalicylate透 析 の研究を行

い,有 意義 な成 績を得たので ここに報告する.

第2章 慈大式人工腎臓の概要

慈大式人工腎臓は従来の膜型人工腎臓とはその機構

を全 く異にしたものである.即 ちこれまでの濃度勾配

を主 とした自然透析に対 し,本 装置は電位勾配により

透析を行 うものである.本 装置の基礎的な研究は教室

細部によつてなされ,そ の結果実施上必要な諸条件が

略解明されて,電 解質平衡並びにpHの 自動調節 が

可能とな り僅かな透析面積でも確実にUrea-N,N.P.

N.,等 の如き有害物質を除去する事が出来た,又 教

室三木は本装置を正常犬に装用 して,何 等障碍なきこ

とを確め,又 尿毒症犬に用いて1時 間当 り10mg/d1

のN.P.N.を 除去した.そ の後教室三浦30}は 諸物質

の透析方向,各 種条件下に於ける能率の変化,物 質の

透析速度等,本 装置の基礎的な諸問題に関して更に深

く研究を進めている.又 臨床面に於いても昭和34年3

月より昭和35年5月 迄に16例 を数へ良好な成績を収め

ている.

第3章 実験の部

第1節 実験に使用せる装置(慈 大式人工腎臓C型

について)

使用材料=電 極は炭素電極板を使用し,透 析容器は

すべてアクリールライ ト又は塩化 ビニールを用いて作

成した.透 析膜には規格No,300の セロフ7ン 紙を

10時 間煮沸したものを用いた.A型 及びB型 では撹拝

装置を用いたがC型 では装置の構造上使用 しなか つ

た.

装置の構造=第1図 はC型 透析装置の模 式 図で あ

る.中 央の血液槽は,透 析槽より容易に出し入れが出

来るようにしてある.A型 及びB型 と異なり此の様式

のものは透析膜に,万 一損傷があつた場合,直ちに予備

の血液槽と交換する事が出来る.又 血液槽の巾は実験

上狭 くとも能率には殆ど影響を与えないので,本 装置
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第1図C型 装置模式図

↑ D

第3図
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C

a… …血液槽

b'… …還流液内槽

d… …炭素電極板

c↑cG

b… … 還 流 液 外 槽

c… …透 析 膜

では1cm巾 とした.止 の為にJou1熱 の発生は少な

く,外部冷却は行わな くとも血液槽内の温 度 は大 体

40℃ 以下に維持する事が出来た.然 し乍ら之を越 え

る如き場合は,ガ ラス製の渦巻管を血液槽に接する還

流液槽に1個 つつ入れて,そ のガラス管内に水道水を

流して冷却を行 うことにしている.更 に血液槽 と左右

の電極板との間に,夫 々1枚 のセロファン紙を張つた

枠を取りつけた.こ れは教室三浦の実験により明な如

く,電気分解の為電極で発生したCI2ガ スの血液槽内

浸入を防ぎ,且 つpHの 変動を抑えるためであ り,且

つ,血 液槽とこのセロフ・ン膜の間の灌流液のみを速

く還流させる事を可能にせんとしたからである.第2

図はC型 装置の大きさ,第3図 はその外観を示す.
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り,更 にその外側より外枠を密着させる.つ いで之を

合成樹脂製のボル ト及びナッ トを用いて16ケ 所で締め

る.此 の場合前もつて中央枠の外縁にワセ リンを塗布

しておくと血液の漏れも防げる.次 に電極と血液の槽

間の隔壁枠にもセロファン紙を張 りつけ,や は り合成

樹脂性の螺子で締める.こ れらを透析容器内に入れる

だけで組立は完了する.

第3節 配線図

慈大式人工腎臓A型 及びB型 に使用した電源では交

C型 装置の大きさ

炭 素 板 電 極

電 極 間 距 離

選流液槽 内 容 積

血 液 槽 内 容 積

透 析 面 積

縦

cm

15.0

横

cm

13.5

厚 さ

cm

O.3

15.3cm

第4図 本装置の配線図

C型

3900cm3

200cm3

量世3
兀 乃

174cm2

第2節 装置の組立

A

C

装置の組立は血液槽の中央枠の両側に,夫 々1枚

宛・予め10時 間煮沸 して保存 したセロフマン紙 を 張

S

T1:Slideregulator(0～130V.5A)

T21nsulatedtransformer(30V200W)

S:Selenrectifier(140V.4A)

VD.C.100V.

A:D.C.10A.

C:AutomaticCommutator
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流 が 尚生 体 に 伝達 す る ので,本 実 験 以後 はslidereg-

ulator(0～130V.5A.)とSelenrectifierS(140V.

4A)の 間 に11のInsulatedtransformer(30V.

200W)を 設置 した.こ れ に よつ て交 流 は 完 全 に 遮 断

され,透 析 中 装置 内還 流 液 槽 に 直接 手 を触 れ て も感 電

す る事 は な くなつ た.電 極 極 性 は,6分 毎 に 変 化 す る

様 にautomaticcommutatorを 使 用 した.

第4節 還 流 液 の 組 成

本 実 験 に使 用 した 還 流 液 は,第1表 に 示 した 組 成 の

ものを使用した.滲 透圧はgiukoseに よbて313.1

mOs/Lに 調製した.又 塩化カルシウムはpHの 変動

があった場合白濁する事があ り,特 に之を加えなくて

も障碍はないので除 くことにした.還 流液の補給は中

央の血液槽並びにその両側のセロファン隔壁にょって

4ヵ 所区分 された還流液槽へ,4ケ の点滴球より夫々

毎秒2～3滴 宛捕給出来る様に調節した.併 し血液槽

内の温度上昇があつた場合は,補 給量を適当に増加さ

せている.

第1表 還流液の組成

NaC1

KCI

MgC12

NaHCO3

NaH2PO4

Glucose

9/L

5.8

O。32

O.15

2.5

O.24

7.0

T mEq/L.

mEq/L

Na' K' Mg● C1' ・…'[・ ・P・・r

98.6

30.0

1.92

130.5

13

4.2

3.2

3。2

98.6

4.2

3.2

106.0

30.0

30.0

1。92

1.92

mOs/L

計

197.2

8.4

4.8

60,0

3.84

38.85

313.1

第5節 装置の消毒

ビニール製の血液導管,カ ニューレ,そ の他の接続

ガラス管はすべて煮沸消毒を行つた.血 液透析槽及び

流量計は,材 料の関係上煮沸出来ないので,70%エ チ

ルアルコールを満たして数分間放置,之 を排除したあ

と5%の 滅菌葡萄糖液にて2～3回 洗諜して用いてい

る.還 流液槽の消毒は行わない.

第6節 動物への装着

動物実験はすべてラボナールの静脈麻酔 下 に 行 つ

た.体 外循環形式はA.-V.Shunt(犬 の一イ則の大腿

動脈より同側の大腿静脈へ)を 使用した.猶,予 め体

外循環回路は5%葡 萄糖(約350cc)で 充 満させてお

いた.ま たポンプは使わない,

第7節 血液化学の測定方法

サ リチル酸の定量法には,古 くから種々の方法が報

告されている.31)即 ちアルカ リ滴定法,沃 素法,或

はTribromophenobromセ こ導 く重量法などが挙げ

られているが,こ れ等の方法は単純水溶液ならば兎も

角,妨 害物質が多かつた り,そ の操作が複雑であつた

りし て.今 日生 化 学 的 に は 殆 ど応 用 され て い な い.

Abe1等 がdiffusateで 測 定 を 行 つ た塩 化 第二 鉄 に よ

る比 色 定 量 法 は,今 日で はFerricChloride法32)と

して 血 漿 中 の測 定 に も応 用 され て い る.併 し本 法 は水

をBlankと して い る為 に溶 血 の あ つた 場 合 は判 定 が

不 正 確 で あ り,pHの 変動 が あつ た 場 合 も発 色 の程 度

が 異 つ て来 る ので 不 適 当 で あ る.そ こで著 者 は硝 酸 鉄

に て 比 色 を行 うKeller氏33)法 を 採 用 した.本 法 は 操

作 が 極 め て 簡単 で,Ferric,chloricle法 に み られ る

様 な 欠 点 も見 られ な い.

Keller氏 法

試 薬

1)0.07N-HNOs溶 液 中 にFe(NOs)s・9H20を1

%に な る様 に溶 解 す る.(70.5%のNHO34.69c.c.

にH20を 加 え て11.に す れ ぽ0.07N-HNO3を

得 る)

2)稀 釈Fe(NO3)3溶 液 …… 上 記 試 薬5容 を 水 を

加 え て9容 に した も の.

3)稀 釈H-NO3溶 液(0.038N)… …(0.07N-NHO3

5容 を 水 を加 え て9容 と した もの.

実施 法
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1)検 体 血 清1ccに 稀釈Fe(NO3)39ccを 加 え

る.

2)検 体 血 清1ccに0.038N-HNO39ccを 加 え て

Blankと す る.

3)Filter530mμ を使 用 して 比 色 定 量 とす る.

その他血 漿Na,K,Caの 測 定 はFlamephotom・

eter(日 立FPF-ll型)に よ り,血 漿 はC1はSchal-

es&Schales法 に よ り,又N.P.N.はKjeldah1・

Nessler法 に よ り夫 々測 定 を行 つ た.

第8節 実験方法並びにその成績

1)invitroに 於 け るSalicylateの 透 析.

a)Salicylateを 混 じた 電解 液 の 自然透 析.

本装置 も電流 を 通 さ なけ れ ば,従 来 の 人工 腎臓 と異

な る所は ない.A型 に て尿 素 の 自然 透 析 を 行 つ た場 合

の透析面積 は僅 か25cm2つ た が,C型 で は348cm2

となつてお り,約15倍 とな つ て い る.そ こで 今 回 も以

下述 べ る電気 透 析 実験 の対 照 として の 能 率 を み る 為

に,Salicylateを 混 じた 電 解 液800ccを2時 間 自然

透析 した.透 析 試 料 組 成:NaC15.8g/L,KC10.5g/L,

CaC120.2g/L,MgC120.15g/L,NaHCOs2.5g/L,

Glucose5.Og/L,SodiumSalicylateO.5g/L,(全 量

800cc)

還流 液組 成=上 記 透 析 試 料 よ りSodiumSalicylate

のみを除 いた もの.

実験 成績 は第5図 に示 す 如 く試 料 中 の サ リチ ル酸 濃

度 は51.31ng/d1よ り46.8rng/d1と なつ て お り僅 か

な減 少を 認め るの み で あ る.
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b)Salicylateを 混 じた電解液の電気透析.

Salicylateを 混 じた電解液800ccを2時 間電気透

析し,対 照として行つた前実験 と比較した.透 析試料

組成,還 流液組成,還 流液補給量並びにその他の透析

条件はすべて前実験a),と 同一である,実 験成績は

第5図 に示す如 く試料中のサ リチル酸濃度は48 .8mg

/d1よ り27.Omg/dlと 著明に減少した.a),b),の

実験結果から自然透析と電気透析 との能率の比は1=

5で あ る.

2)正 常犬に於ける血中Salicylateの 自然減少速

度.

正 常犬に於いて経静脈的にSalicylateを 投与した

場合,そ の血中濃度はどのように減少してゆ くか,之

を麻酔犬及び無麻酔犬について調べてみた.本 実験の

目的は後に述べるSalicylate投 与犬に電気透析を行

つた場合,自 然減少がどれ程関与しているかをみるた

めである.

実施方法:体 重15～20kg位 迄 の犬3匹 を選 び,

各犬を無麻酔時及び麻酔時の2回 にわけて1舐 当 り0.

19のSodiumSalicylateを20ccの 蒸溜水に溶解

して,一 側の下腿皮静脈に徐々に静注し,5分 後に反

対側の静脈より採取する.之 を初期の血中濃度とし,

第2表 に示す如 く,10分,30分,60分,90分,120分,

180分 目に採血 し,夫 々の血中濃度を測定した.

第2表 に示す如 く,1時 間の血中濃度の平均減少速

度は,No.1で は無麻酔時1.6mg/d1,麻 酔 時L5mg

/d!,No.2で は無麻酔時3.2mg/d1麻 酔時2.3mg/

d1,No.3で は無麻酔時2.8mg/d1麻 酔時1.8mg/

dlと なつており,此 等3例 の平均減少速度は,無 麻

酔時は2.3mg/d1麻 酔時では1.86mg/d1と なつてお

り,血 中Salicylateの 減少は極めて緩徐であり,特

に麻酔時では無麻酔時に比べて,更 に遅いことが判つ

た.

3)Salicylate投 与犬の電気透析

前実験よりSalicylateの 腎からの排泄は,極 めて

僅かである事が推定された.そ こで本項ではSalicy'

1ate投 与犬に電気透析を行い,そ の血中濃度減 少 速

度をa)非 腎別犬群,とb)腎 易lj犬群 とにわけて調べ

てみた.

実施方法:体 重13～17kg位 迄の犬を選び,非 腎別

犬群5例(第3表 より,第7表 迄),腎 別犬群5例

(第8表 から第12表 迄)に ついて2時 間電気透析を行

つた.Sod.Salicylateの 投与量は1託 当 り0,19と

し,之 を20ccの 蒸溜水に溶かして,犬 の下腿皮静脈

より極めて徐々に注射した.注 射5分 後の濃度を初期

の血中濃度 として,そ の減少速度を調べてみた.尚 腎
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第2表

Sa1韮cylate投 与後 の時 間

5分

10分

30分

60分

90分

120分

180分

1時 間当 りの平均排泄

速度

No.1

無麻酬 麻 酔

No.2

無 麻 酔 麻 酔

mg/d1
18.4

20.2

17.4

17.4

14.9

14.8

12.6

mg/d1;

20・Ol

19。6iI

列
17.O}

16・61

16.21

14.4

mg/d!

35,8

32.4

32.ク

1.6 1.5

37.4

24.9

34.2

3.2

mg/d1
34.2

34.2

33.4

32.2

29.1

27.1

2.3

No.3

無麻酬 麻 酔

mg/dll
32.8

30.8

29.4

28.O
l

27.7

24.2

mg/dl
27.5

26.8

27.8

24.6

23.5

22.0

2.8 1.8

別 犬 群 は,す べ て 腎 別24時 間後 に実 験 を 開 始 した.透

析 条 件 は 電流;約4.000mA,電 圧:20～30Volt,電

極 切 替 へ ・6分 間 隔,ヘ パ リン使 用 量:初 回2mg/kg

以 後1時 間 毎 に1mg/kg追 加.透 析 膜:セ ロ フ.ソ

紙(10時 間煮沸処理したもの)還 流液使用量=初 回

セッ トに41を 必要とし,以 後1時 間に4～51宛 補

給した.

a)非 腎別犬群

実験(1)透 析 条件

第3表

13kg6

時 間(分)

電 流mA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

還流液槽 内槽
温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

0

4000

24

32

20

20

50

10

4000

26

33

29

25

50

20

4000

25

35

30

28

50

30

4000

26

32

32

30

50

40

4000

26

37

34

32

50

50

4000

25

39

35

34

50

60

4000

25

40

36

43

50

70

4000

26

40

38

36

50

80

4000

26

38

39

35

50

・・11・ ・

3500

26

38

38

35

50

4000

28

36

36

3?

50

110

4000

38

35

35

30

50

120

4000

29

35

35

30

50

↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑

↑印はガラス冷却管の使用を示す

透析結果

サ リチ ル酸 濃度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

透 析 開 始 時

88.9

150.7

3.68

116.8

6.10

1時 間 値

52。4

151.7

3.84

119.3

5.10

2時 間 値

12.3

149.0

3.40

104.6

5.65
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第4表

実験(2)透 析条件14kg6

1065

時 間(分)

電 流mA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

灘 騰
血液流量cc/分

0 10

!

40004000

2624

3034

36138
36137

5050

20

4000

20

39

40

37

50

30

4eOO

22

38

38

37

75

40

4000

22

38

35

35

75

50

4000

22

36

34

34

75

60

4000

23

37

37

36

75

70

4000

24

38

36

36

80

80

4000

24

38

37

36

60

90

4000

22

38

37

35

60

100

4000

22

38

38

36

110120

4000

22

38

38

36

・・1・ ・

4000

1:

:;

1・・

透析結果

透 析 開 始 時

サ リチル 酸 濃度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

52.2

149.1

5.7

113.0

4.9

1時 間 値

34.2

143.2

5.4

112.0

4.6

2時 間 値

23.8

138。0

5.2

107.2

4.5

実験(3)透 析条件

第5表

16kg6

時 間(分) 0 10

電 流mA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

還流液槽 内槽
温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

4000

3225

3034

2827

1

20

・・1・ ・

26

34

30

50

30

24

35

35

32

50

40

22

38

38

35

50

5060

24

34

38

35

50

22

36

37

35

50

70

24

37

37

34

50

80

22

37

39

32

50

90

22

38

40

38

8Q

100

22

39

39

38

80

llO

22

39

39

39

100

120

26

38

39

38

1GO

↑ ↑ ↑

透析結果

サ リチル 酸 濃度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

透 析 開 始 時

58.0

139。0

4.00

103.6

4.81

1時 間 値 2時 間 値

43.4

136.8

3.88

99.6

4.66

38.1

138.8

3.91

101.8

5.OO
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第6表

実験(4)透 析条件16kg6

時 間(分)

電 流Volt

電 圧mA

血 液槽温度 ℃

還流液槽 内槽
温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

0

4000

28

28

25

25

50

10

400Q

28

28

27

30

50

20

4000

24

30

32

30

50

i・ ・

4000

24

36

35

30

50

40

4000

22

38

36

35

05

50

4000

22

38

38

36

50

60

4000

22

40

36

36

50

70

4000

26

38

36

36

50

80

4000

24

38

35

30

50

90

4000

24

38

35

30

40

100

4000

24

38

36

32

50

111・

4000

25

38

36

33

50

120

4000

25

38

36

32

50

↑ ↑

透析結果

サ リチ ル酸 濃度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

透 析 開 始 時

51.5

143.0

3.9

108.0

1時 間 値

34.8

140.1

3.8

107。1

2時 間 値

29.5

139,0

4,1

107,4

実験(5)透 析条件

第7表

14kg♀

時 間(分) 0

電 流rnA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

鍛 鷹
血液流量cc/分

4000

37

30

24

24

50

10 20

40004000

3030

3135

3135

2933

5050

30

4000

25

35

39

37

50

40

4000

24

37

39

37

50

1・・

4000

24

39

40

38

50

60

4000

25

38

38

37

50

70

4000

26

38

36

38

50

80

4000

25

38

37

37

60

90 100

・・。・1・ ・。。

38138
27126

36135
36;35
6050

工10

4000

28

38

34

34

60

120

4000

30

38

34

34

50

↑ ↑

透析結果

サ リチ ル酸 濃 度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

透 析 開 始 時1時

83.0

145.5

3.80

工08.1

間 値 2時 間 値

66.2

144.3

4.13

106.3

56.2

146.3

4.0

107.8
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b)腎 別犬群

実験 ⑥ 透析条件

第8表

17kg♂

1067

時 間(分) 0

電 流mA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

内槽還流液槽

温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

4000

24

33

23

23

50

10

4000

26

34

34

23

20

4000

25

35

28

24

30

4000

26

37

30

26

50

40

4000

26

37

31

27

50

4000

26

38

33

29

60 7.0

t

4000i4000

　　 　 　　

1
ヨ　 　 ヨ　

{
34135

1

3QI3Q

50…

8。 …9。 100

14000
14COO

26126
3sF38

3636

32133

50

4000

26

38

37

35

110 120

4000

26

38

37

35

4000

26

38

37

35

50

透析結果

サ リチル酸濃 度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

透 析 開 始 時 1時 間 値 2時 間 値

38,0

141.6

3,69

106.0

5.8

26,2

138.2

3.81

109.1

5,4

20.2

140.3

3.45

105.3

5.3

実験(7)透 析条件

第9表

15.5kg6

時 間(分)

電 流mA

電 圧VoIt

血液槽温度 ℃

還流液槽 内槽
温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

0

4000

32

30

28

50

10

4000

25

34

37

20

50

4000

26

34

30

50

30

4000

24

35

35

35

50

40 ・・1・ ・

4000

22

38

38

35

50

4000.4000

2422

3436

3837

3535

5050

70 8。 …90

　

40004000140QO

2422122

3737i38

373939

3435138

5050i80
1

100

4000

22

39

39

38

80

110

4000

22

39

39

39

工00

120

4000

26

38

38

38

100

↑ ↑ ↑

透析結果

サ リチ ル酸 濃 度mg/dl

NamEq/L

K〃

C1〃

Ca〃

透 析 開 始 時

70.5

143.2

4.30

105.8

4.3

1時 間 値

41.2

140.1

4.01

108.0

4。8

2時 間 値

32.0

工41.0

3.90

109.0

4.5
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第10表

実験(8)透 桁条件17kg6

時 間(分) o 1・ レ ・

電 流rnA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

還流液槽 内槽
温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

4000

26

32

22

24

釣

30

32

30

25

50

25

38

32

30

50

3040

24

40

28

39

50

32132

30i30

16・1・ ・1・ ・

30

38

32

30

60

30

39

32

30

80

70 80 ・・ 卜 ・・

1

IlO 120

↑ ↑ ↑ ↑ ↑1→ 呼吸困難あ り透析中止す
透析結果

透 析 開 始 時

サ リチ ル 酸 濃度mg/dl

NamEq/L

K半

C1〃

Ca〃

72.5

147.3

4,45

110.0

5,2

1時 間 値

46.0

145.8

4.31

109.1

4.9

実験(9)透 析条件

第11表

14kg6

時 間(分)

電 流mA

電 圧Volt

血 液槽温度 ℃

還流液槽 内槽
温度 ℃ 外槽

血液流量cc/分

010

4000

26

31

29

29

50

4000

26

36

34

31

50

20

4000

20

38

36

31

50

30 40 50

貧

4000

22

39

38

35

50

4000

24

39

37

35

4000

28

37

34

34

60

4000

24

38

33

33

7080

4000

24

38

34

32

4000

24

39

33

32

90

4000

25

37

32

31

100

4000

27

38

32

31

110、

4000

28

39

32

33

120

4000

38

39

32

33

透析結果
↑ ↑ ↑ ↑ ↑

サ リチル 酸 濃度mg/dI

NamEq/L

K〃

Cl〃

Ca〃

透 析 開 始 時

49.4

141。0

5。3

112.0

4.3

1時 間 値

35.4

138.2

5.28

109.0

4.28

2時 間 桓

30.5

139.0

5.30

110.0

4.1
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実験 ⑳ 透析条件

第12表

14kg♀

1069

時 間(分)

電 流mA

電 圧Volt

血液槽温度 ℃

灘 鷹
血液流量cc/分

o 1・1・ ・

1

・…1… 。

34i28

29

30

27

33

37

32

5050

4000

30

36

38

31

50

3Q

4000

28

38

37

33

50

40

4000

30

40

38

34

60

50

4000

30

37

32

32

60

6。 メo

4000

30

37

38

32

60

4000

30

36

32

34

1・ ・

80

4000

30

37

35

34

50

・・1,・ ・

4000

28

39

39

38

60

4000

28

38

39

38

60

11Q120

4000

28

38

38

37

60

↑ ↑ ↑

4000

28

39

38

37

60

透析結果

透 析 開 始 時

サリチル酸濃度

Na

K

C1

Ca

mg/dI

mEq/L

〃

〃

〃

57.5

148.2

4.7

118.7

5.6

1時 間 値 2時 間 値

41。2

143。0

4.3

113.0

5.2

31.9

140.5

4.3

11L2

4.8

第13表 に示 す 通 り血 中Salicylateの1時 間 当 りの

平均 除去速 度は,無 処 置 犬 で は,17,45mg/d1,腎 別

犬 では15.38mg/dlと な り,両 者 の間 に著 明 な差 は

認め られな い.之 の事 は 前 実 験 の 成 績 と同 様Salic-

ylateは 腎 よ りの排 泄 が 非 常 に 緩 除 で あ る事 を示 し て

いる.

第4章 総括並びに考按

緒言に於いて述べ た如 く,Salicylate透 析

に関する文献は,本 邦 に於 いて は見当 らず,之

を最初に実験 したのはJ.J.Abe1(1913)で,

そ の後はDoolanP.D.(1951),RobirA.A.

(1951),SchreinerG.E.(1955),Burns.R.

0.(1958),ThomsenA.C.(1958)等 に よ

る数例を数えるのみで ある.Salicylate透 析 の

実験を,行 つたAbe1は,犬 に19のSod.

Salicylateを 経 静脈的に投与 し,直 ちに 透析

を開始した.そ して透析1時 間 後に48.7mg,

2時 間後 に計74.1mgの サ リチル酸を,還 流

液中より発見 した.臨 床的 に始 めてSalicylate

透析を試みた人 はPaulD.Doolan(1951)で,

第13表

非

腎

別

犬

群

轍 翻1樋 圏 透塒 間1礪 腱 蓬窪

No.1

〃2

〃3

〃4

〃5

13kg

14

16

16

14

6

δ

6

δ

♀

2

1

2

2

2

38.3mg/d1

14.2

9.95

11.01

3.8

平均 1ク.45

腎

易1」

犬

群

〃6

〃7

〃8

〃9

〃10

17

15.5

17

14

14

♂

δ

6

♂

♀

2

2

1

2

1.5

8.9

19.3

26.5

9.4

12,8一
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彼 はKolff改 良型 を用いて,429以 上 のSa1-

icylateを 内服 した39才 の白人の中毒例 を報告

してい る.患 者 は昏 睡状 態に陥 り,サ リチル酸

の血 中濃度は55mg/d1で,1時 間 後 に技術 的

な関係で,透 析 は中断 され患者 はそれか ら2～

3時 間後 に死亡 した.併 し僅 か1時 間 の透析 で

1.300mgの サ リチル酸 を還流液 中 より検出 し

ている.又,彼 は正常腎機能 を有 す る患者2例

と,慢 准腎炎 を有す る患者2例 に夫 々49の

Acetylsalicylicacid(3.07gの サ リチル酸)

を経 口的に投与 した.そ して前者 を対照例 とし

て24時 間 に尿中 に排泄 され たサ リチル酸量 を測

定 し,後 者 には3時 間 の透析 を行 つて,そ の間

に還流液 中に排泄 され たサ リチル酸量 を測定 し

て,両 者 の比較 を試み ている.こ の研究 より,

対 照例 の24時 間 に尿 中に排泄 され た量 と,透 析

3時 間 内に還流液 に排泄 され た量 とがほぼ等 し

い ことを認 めている.GeorgeE.Schreiner

(1955)は,サ リチル酸 中毒 患者に体外透 析 を

行 い,初 めて成 功 した.す なわ ち彼 は,44才 ♂

2109の ア スピ リンを内服 し,昏 睡状態 にあつ

た患者 にKolff改 良 型人工腎を用 い,6時 間

の透析を行つた.初 期の血中サ リチル酸濃度 は

90mg/d1で あ つたが,透 析終了時 には34mg

/dlに 低 下 し,患 者 は完全 に意識を と りも どし

た.又,BurnsR.0.(1958)は,19才,白

人20.489のAspirnを 内服 し,血 中Salicy-

1ate濃 度 は46.7mg/dlに 上昇 して いた患者

に,twincoilKolfftypeの 人 工腎臓を3時

間装用 した.透 析前の血中濃度 は35.Omg/d1

で あつたが,透 析1時 間後 には30.4mg/dl,2

時 間 後には28.25mg/d1,3時 間 後 には25.75m

9/d1に 迄 低下 させて いる.Leonards.J(19

55)は メチ ール サ リチル酸中毒 の患者 に透析

を行い,入 院時に130mg/dlあ つ た血 中濃度

を,40mg/dlに 迄 低下 させ ている.A.C.

Thomsen(1958)は41才.♂1509の ア スピ

リソを内服 し昏 睡状 態に陥つ た患老 にSkeggs

-Leonard型 人 工腎臓 を5時 間30分 装 用 した
.

そ の結果血 中サ リチル酸 濃度は51.Omg/dlよ

り24.8mg/d1に 減 少 した.こ れ らを能率 の面

か ら比 較す るな らぱ1時 間 の平均除去率Schr一

einer,G.は6時 間透析 を行つて10mg/d1,

BurnsR.0.1は3時 間 の透析で僅 かに3mg/

d1,A.C.Thomse11は5時 間半 の透析 で4.7

mg/d1と なつ ている.こ れ らの報告は何れも

臨床成績 で著者 の成 績は犬を用いたのであり直

接 比較す る事 は出来 ないが,そ の一時間当 りの

平 均除去速度は,非 腎捌犬群では17.45mg/d1,

腎 別 犬群では15.38rng/d1,と なつてお り,満

足 すべ きもの と考 える.

Abe1,Doolan,Schreiner,等 が述べている

如 くSalicylateの 腎 よ りの排泄 は比較的遅い

もので,こ れはSalicylateが 細 尿管 より再吸

収 され るか らで,特 に酸性尿 の場合此の再吸収

は 更に増大 す ると云われてい る.透 析にはその

上 に,麻 酔 の影響,及 び体外循環 の影響か ら腎

血流量 の減少 を来 たすので,腎 か らの排泄は一

層減少 して来 る もの と考 え られ る,Abe1等 は

透析終 了時 の犬 の膀胱 内の尿量 は7時 間 で20

cc以 下 で,そ の尿 中にはサ リチル酸 は殆 ど排

泄 され ていなかつた と述べ ている.著 者 の行つ

た実験 では,2時 間透析後 の膀胱 内尿量 は58c

cで,こ の中 より34.104mgの サ リチル酸を検

出 した.又 非腎別犬 でも腎捌犬で もその能率上

著 明な差を認 めなか つた事 は,明 かに透析中の

腎機能 は更 に低下 している事 を示 している.

Salicylateの 血 漿蛋 白及び,組 織 との結合

に関 しては,Abe1,Doolan,Lester,Schrein-

er等 に よつて指摘 されてい る.Doolanは 一

度組織 に附着す ると恢復 の可能性が少な く,又

血漿蛋 白に附着 したサ リチル酸 はMassacti哺

onの 法 則 に従 い弛 い結合を なしていると考え

られ るが,之 は透析 の対称 にはな らない と述べ

ている.又,SchreinerはSalicylateの 透析

をinvitroで 試 み ている.即 ち彼 は血漿,塩

類溶液,水 の中にSalicylateを 加 えて,そ れ

らを別 々に透析 した.そ の結果Plasma溶 液

の透析 が他 の二者 に比べ て最 も能率が悪 く,之

はSalicylateが 血 漿蛋 白と結合 す るためであ

る と述べ てい る.著 者 の実験 では,犬 ヱ0匹に1

班 当 り19のSalicylateを 投 与 し,5分 後 の

血 中濃 度を調べてみ ると,最 高88・9m9/d1か

ら最低38mg/dlと な つてお り相当の変動がみ
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られる.又 その1時 間 当 りの平均除去速度 をみ

ても,非 腎別犬群では最 高38。9mg/d1か ら最

低9.95mg/d1,腎 別 犬群では最高26.5mg/d1

か ら最低9.4mg/d1で や は り可成 りの差違 を

認めた.此 の事はサ リチル酸の組織及 び血漿蛋

白に対する結合 の程度,並 びにそ の速度が,各

動物により著 しい個体差を示すか らで ある と考

えられる.

第5章 結 論

以上慈大式人工 腎臓C型 を用い て,Salicy1-

ate透 析に関す る実験的研究 を行つた結果,次

の如き結論に達 した.

1)invitroに 於 いて,Salicylateを 混 じ

た電解液の自然透析 と電気透析 の能 率を比較 し

た結果その比は1:5で あ つた.

2)正 常 犬に於 ける血 中Salicylicacidの

一時間の平均 自然減少速度は
,極 めて緩徐 で無

麻酔犬では2.3mg/d1,麻 酔 犬 では1.86mg/dl

であつた.

3)Salicylate投 与 犬に電気透析 を 行 い,

之を非腎別犬群及 び腎別犬群に分け てその能 率

を調べた結果,そ の一時間 の平均排泄速度 は前

者では17.45mg/d1,後 者 ではで15.38mg/d1

あつた.

(本論文の要旨は,第15回 日本医学会総会泌尿器科

分科会,及 び第340回 東京地方会にて報告した.)

搦筆するに当 り御指導,御 校閲を賜つた恩師南教授

に深甚なる謝意を表する次第であ ります.
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