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Hemofiltrationの．臨． ｰ的研．究

第3報免疫．機能
高松赤十字病院泌尿器科

今  川  章  夫

CLINICAL STUDIES OF HEMOFILTRATION

一3一 IMMUNITY

           Akio IMAGAwA’

From the Urological Clinic， Takamdtsu Red Cross HosPital， Kagawa， JaPan

  Eight patients of renal insufliciency were treated by hemofiltration （HF） for a period of three

months， and the fluctuations of immunity were studied． The following results were’obtained：

1） No change was noted in serum immune globulin．

2） Complement protein volume C3c dropped remarkably in the three－month period， while C4 did

 not change．

3） Peripheral bloed IYmphocyte count and T cell count notably increased to ． a normal level after

 three months of treatment， but the B cell count did not change．

4） The PHA skin test shewed sighificantly increased reaction in three months． As for the PPD skin

 test， four cases of negative results turned Positive at the end of the treating peariod．

  Hence， it may be concluded that HF is effective for normalization of cellular immuni．ty， and it

is assumed that the excellent removability of middle molecular weight substance of HF has greatly

contributed to this result． Meanwhile， it is concluded that HF may be effectively applied to cases

of renal insuMciency with marked drop of cellular immunity．

        緒     言

 Scribnerら1）（1971）が申分子量物質仮説（middle

molecule hypothesis）を発表して以来， uremic toxin

として500か．ら5000dultonの中分子量物質が注目を

あびている．透析膜面積を拡大したり，hein・filtrati・n

（HF），hemoperfusion．などで末檎神経障害が改善され．

ることにより中物子量物質をuremic toxinとする報

告2～5）は多数ある．その他，lipoprotein．lipase inhi－

bitorによる高トリグリセライド血症6・7），腎性貧血8），

難治性心外膜炎9）などの透析により改善しないものは

すべてといってよいほど中分子量物質に原因が求めら

れている．しかし申分子量物質をuremic toxinと考

えない報告10・11）もあり，今後も議論の続くところであ

る．

 透析患者にみられる免疫不全もその一部は．uremic

toxinによると想定されているが，著者はHFが中分

．子量物質の除去能がよいことに注目し，免疫機能の低

下した1症例にHFを施行し免疫機能が改善したの

ですでに報告12）した．今回は多数例にHFによる免

疫機能の変動を検討したので報告する．

        対象および方法

 対象は第1報に述べたごとく，男性6例，女性2例

の計8例である．postdilution法により1回。．4 L／kg

の血液濾過を週3回3ヵ月間施行し，HF導入前と3

ヵ月後の免疫機能を比較した．

 液性因子として，血清免疫グロブリン，血清補体蛋

白量をTri－Partigen（Behring Werke）を使用した

single immuno－diffusion ’ @により測定した。細胞性

因子として末梢血リンパ球数，T－ce11， B－cell， PNA

（phytohemagglutinin）皮内テスト， PPD．皮内テスト
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を検討した．T一， B－cellは日本抗体研究所のJIMCOT－

1キットを使用し測定した．PHA皮内テストはpur－

ified phytohemagglutinin（Wcllcome）5mcgを皮内

針にて患者前腕の硬結などのない部に皮内注射し，24

時間後に紅斑の長径と短径を測定し，それぞれの積の

根を測定値とした。PPD皮内テストは48時間後の紅

斑の長径と短径の積の根を測定値とした．

成 績

1）血清免疫グロブリン値（Fig．1）

Ig（｝は開始前1477．5±244．11 mg／dl，3ヵ月後

1402．5出16G．51mg／d1， IgA． ﾍ開始前 283．0±35．05

mg／d1，3カ月後278．2±76・66 mg／dl， IgMは開始前

131．25±28．52 mgfdl，3ヵ月後137．12士15．51mg／dl

とHF導入前後に有意差を認めなかった．健康成人20

人の平均値はIgG l407．0±513．62 mg／d1， IgA 302．8」＝

79．54 mg／dl， IgM 136．5±5L23 mg／dlであった．

 2）血清補体蛋白量（Fig．2＞

 c3cは開始前63．87土7．49 mg／dl，3ヵ月後54．37

士9．07mg／dlと低下（P〈o．05）した． C4は開始前

41．87±：13．48mg／dl，3ヵ月後46．12±20．20 mg／dlと

有意差を認めなかった．
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Fig． 2． Changes of serum complement protein levels in patients undergoing hemofiltration
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 健康成人20人の平均値はC3c 76．62土13．01 mg／dl，

C4は43・26±11・13mg／dlで， C4はHF開始前，開

始後ともに低値（P＜O・OI）を示した．

 3）末梢血リンパ球T－ce11およびB－cell（Fig．3）

 宋梢血リンパ球数は開始前1351．O±240．04／ml，3

ヵ月後1853．8土309．54／mlと増加（P＜0．01）した． T－

cell数は開始前962．0±328．64／ml，3ヵ月後1381．35

±196・09／mlと増加（P＜o．01）したが， B－cell数は

開始前337．1土234・79／ml，3ヵ月後332．14＝』193．47

fmlと有意の変化を認めなかった．

 健康成人20人の平均値は末梢血リンパ球数1673・5

47

士440．63／m1， T－cell数1263．4±171．54／ml， B－cell数

は362．3±162．41／mlであった．

 4）PHA皮内テストおよびPPD皮内テスト（Fig．

  4）

 PHA皮内テスト値は開始前17．2±5．96 mm，3カ

月後26．9圭9．31mmと増加（P〈O．05）したが， PPD

皮内テスト値は開始前8・6±6・Ol mm，3ヵ月後11・9

±4．84mmと有意差を認めなかった． PPD皮内テス

ト値を10mm以上を陽性，10mm以下を陰性とする

と開始前陰性であった4例中2例が陽転した．

 健康成人20人の平均値はPHA皮内テスト値34．6
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土7・04mm， PPD皮内テスト値14．9±9．07 mmであ

った．

考． 察

 Hume13）が人腎移植時に実験動物よりはるかに長

く移植腎が生着したと報告して以来，腎不全における

細胞性免疫機能異常はよく知られている．移植皮膚片

の生山が長いこと1ρ，mixed lymphocyt6 cultureによ

る反応が著明に低下していること15）遅延型皮膚反応が

低下していること16・17⊃，末梢血リンパ二二18・19）やTリ

ンパ球数20．）の減少および各種mitogenに対するリン

パ球幼若化の抑制21）などが報告されている．

 腎：不全が透析で治療された場合，これらの細胞性免

疫機能異常は一部分改善される．Tリンパ球数につい

ては透析患者でも減少しているとの報告22）や，ほとん

ど正常であるとする報告23），active rosset forming

lymphocytesは減少しているなどの報告24）がある．報

告者により差があるのは，統計処理の方法，測定法，

透析法の差によると考えられるが，著者25）を含め，本

邦での報告26・27）ではT－cell数は透析によっても正常

にならないと結論しうる．．Tリンパ球の機能面からの

検討ではin vivo17・2s）， in vitro23）ともに機能が低下

しているとの報告が多い．この場合，透析患者血清に

Tリンパ球の機能を抑制する因子が認められ29～31），透

析終了後の血清でも同因子は認められるが32），腹膜透

析患者血清33）には認められない．Tリンパ球の機能を

抑制する因子はuremic toxinと考えられ，中分子量

物質がその作用をもっと報告34）されている．

 著者は透析患者のPHA皮内テスト値の経時的変動

を報告35）したが，透析導入期にはPHA皮内テスト値

が低下しているが，透析導入後1年経過した頃より多

くの症例が正常値に近づく．この現象は透析導入時に

は細胞性免疫が関与する結核など．の感染症が多いとの

臨床所見と一致する．またウイルス疾患に罹患した時

などには二次的免疫抑制のため，PHA皮内テスト値

は低下し，透析患者では正常人に比べ長期間二値36）を

示す．著者はPHA皮内テストなどで透析患者の免疫

機能を検討することは，透析患者が適切な透析をうけ

ているかどうかを知るパラメーターの1つとして重要

であると考えている．

 透析導入後1年以上の経過にもかかわらずPHA皮

内テスト値が正常化しない症例にHFを施行したと

ころ著明に細胞性免疫機能の改善をみた症例を経験

し，すでに報告したが，HFは申分子量物質の除去に

すぐれていることより免疫機能の改善が期待しうると

考え多数例について検討した．液性因子についてはそ

のほとんどが変化を認めなかったが，HF前に正常下

限に近かったC3。がHF後にさらに低下した． C3

の分子量は180，000であるため濾過されないが，C3a

が分子量9000であるtめ，分解したC3・が濾過によ

り減少しC3の低下をきたしt可能性も考えられる．

他の補体系成分も含め今後の検討が必要である．HF

を3ヵ月施行することにより減少していた末梢血リン

パ球界，Tリンパ丁数は増加し， PHA皮内テスト値

も上昇し，PPD皮内テスト値も陽転する症例が認め

られた．以上よりHFにより細胞性色疫機能が正常

化することを確認した．．今回の結果からただちにHF

により中分子量物質が除去され免疫機能が改善された

と結論ずけることはできない．Gastら37）は血液透析

時，最初の2時間でリンパ球数やTリンパ球数は変化

しないが，PHAやconcavalin Aによるリンパ球の

mitogenesisが低下することを報告しているが，透析

時と濾過時の生体内での溶質・溶媒の移動形式の違

い，膜を含めた使用機具の違い，アルカリ化剤の違い

などについても検討を加えなければならない．

 HFの適応として，透析困難症に有効であること，

脂質代謝異常，貧血，末檜神経障害などを改善する可

能性があることが知られている．著者の検討ではHF

は細胞性免疫機能の改善にすぐれていることより，ウ

ィルス感染症や結核など細胞性免疫が関与する感染症

に罹患時や，透析導入期の細胞性免疫機能の低下時に

HFを施行するという， HFの新しい画聖を確立しえ

た．

結 語

HF施行による細胞性免疫機能の変動を検討したと

ころ，細胞性免疫機能の改善を認めた．HFの適応と

して新しく透析患者の細胞性免疫機能の低下を追加す

る結果であった．
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 所見の改善がみられます。
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適応症

包

注
使用上の

  神経因性膀胱。前立腺肥大症に

  よる排尿困難、頻尿、尿線細小、

  排尿痛、残尿および残尿感。

装1 nd×10アンプル

st。説明書をご参照下さい。
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