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名について，臨床効果の経時的変化を，自覚所見と他

覚所見に分けてprospectiveに検討した．自覚所見で

は関節痛が1カ月から効果が出現し，その後も，12

カ月後まで改善は進行した．手指痺れ感，倦怠感も経

時的に改善を認めた．皮膚そう痒感は最終的に

42.9％が改善したものの，経時的にはあまり変化無

く，逆に増悪例も経時的に増加していた．イライラ感

や食欲は，症状の有無にかかわらず，不変が6割以

上で有効，無効ともに同程度あり，今回の検討では有

用性は認めなかった．他覚所見としての関節可動域は，

開始前556.7°，1カ月後573.3°，6カ月後579.9°，

12カ月後595.6°で経時的に改善傾向を示し，開始前

値と12カ月後に有意差があった．

1 緒 言

近年長期透析患者の増加により，透析アミロイドー

シスを始めとする，種々の合併症のためQOLも低下

することが多い．その対策として，onlineHDFや

pushandpullHDFなど大量液置換による治療が行

われるようになってきている．これらの治療法は，通

常の透析と比較して，透析アミロイド症・透析困難症・

末梢神経障害・そう痒・いらいら・栄養障害・エリス

ロポエチン不応性貧血などに対しての有効性がほぼ確

立しているとされる．しかし，それらの報告のほとん

どは，retrospectivestudyや断面的研究であり，さ

らに観察時期や観察期間を限定しているものも少ない．

今回われわれは，当院におけるonlineHDF治療を

開始する患者について，臨床効果の経時的変化を，自

覚所見と他覚所見に分けてprospectiveに検討した．

2 対象・方法

対象は当院で 1998年から 2000年の間に online

HDF治療を開始し，12ケ月以上継続している患者

46名である．onlineHDF開始前の治療はHD15名,

offlineHDF 31名（平均 4.02lである）．online

HDFの治療条件はすべて後希釈で，濾過量は4～20

lで平均は10.8lで行った．使用ダイアライザーの内

訳は PS1.9UW :30名，BS1.6U:8名，FB210U:8

名であった．効果判定の方法は，全員に同じ測定と多

項目のアンケートを行った．他覚所見としては，両肩

関節可動域（内転，外旋，伸転）を測定し，計6個

の角度をすべて合計した．自覚所見としては関節痛，

痺れ，かゆみ，イライラ感，食欲，倦怠感，の6項

目について，アンケート調査を行い，0点が症状なし

で5点が最も重篤な症状を示す6段階の選択方式で

スコアー化した（表 1）．関節痛と痺れについては，

痛みの部位それぞれの強さを合計した（たとえば，右

肩が3点，左股関節2点の場合は計5点とする）．こ

れらのスコアーを平均したものと，開始前の症状から
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スコアーが改善した症例の割合（有効率）の二つで効

果を検討した．調査時期は onlineHDF開始前，1

カ月後，6カ月後，12カ月後に行った．関節可動域

だけは，治療開始前とt検定を行った．

3 結 果

関節可動域は，開始前556.7°，1カ月後573.3°，6

カ月後579.9°，12カ月後595.6°で経時的に改善傾

向を示したが，開始前値と有意差があったのは12カ

月後だけであった（図 1）．図 2は関節痛の改善に対

しての疼痛スコアーの平均点である．治療開始早期1

カ月目には5.75から4.75と改善した．その後も経時

的に改善傾向にあり，最終的に4.38まで減少した．

また，有効率では1カ月後より38.8％が改善し，そ

の後も改善した症例が増加し，最終的に半数以上の

54.5％ の症例が改善した．また，増悪例は約 30％

前後で，経時変化は無かった（図 3）．手指痺れ感の

平均スコアーでは，前で4.79であり，1，6カ月で一

度増悪しているが，12カ月では4.85と元に戻ってい

る（図 4）．平均スコアーではあまり効果がないよう

に見えるが，有効率で見ると，1カ月から12カ月ま

で徐々に改善した症例の割合が増えている．最終的に

は36.9％の症例が改善した．また増悪例は減少傾向

にあった（図 5）．皮膚そう痒感の平均スコアーは，1，

6カ月と改善傾向を示したが，12カ月後は前値にも

どってしまった（図 6）．有効率で見ると，1カ月で

37.6％が改善して，最終的に42.9％が改善している

が，増悪例も経時的に上昇していた（図 7）．イライ

ラ感は， もともと自覚している症例が 27例

（58.6％）と少なく，平均スコアーもほとんど変化が

無かった（図 8）．有効率も，不変の人の割合が5割

から6割で推移した（図 9）．食欲でも，平均スコアー
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表1 痛みのアンケート

骨・関節痛，関節周囲痛がありますか？ 痛みの強さを言葉に

すると，どれに当てはまりますか？ 当てはまる数字を選んで

下さい．

0：痛みは無い．

1：動かすと軽い痛みを感じる．

2：動かすと痛いが，我慢できる．

3：安静時も痛いが，湿布や塗り薬を使用して我慢できる．

4：安静時も痛くて，我慢できない時は鎮痛薬が必要．

5：非常に強い痛みで，いつも鎮痛薬を必要とする．

図1 関節可動域

図2 関節痛

図3 関節痛

図4 手指痺れ感
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図5 手指痺れ感

図6 そう痒感

図7 そう痒感

図8 イライラ感

図9 イライラ感

図10 食欲

図11 食欲

図12 倦怠感



は，ほとんど変化無く（図 10），有効率も，不変の人

の割合が6割から7割で大多数であった（図 11）．倦

怠感は，平均スコアーで治療前1.65から経時的に減

少し，12カ月後は1.36まで改善した（図 12）．有効

率で見ると，5割以上が変化無しながら，有効例は，

経時的に増加し，増悪例は経時的に減少していた（図

13）．

4 考 察

1960年後半から1970年代にかけてScribnerらが

中分子量仮説を発表したことにより，中分子量領域に

ある尿毒物質除去の必要性が認識された1,2）．これら

の中分子物質を除去するために血液濾過（HF）が注

目を集め，さらにHFより小分子除去能に優れる血液

透析と血液濾過を組み合わせた血液濾過透析療法

（HDF）を，Shinabergerらが提唱した3）．その後，

HDFでの大量液置換の工夫として， 1982年

Shinzatoら4）が push and pullHDF， 1987年

CanaudらがonlineHDF方式を発表した5）．これら

onlineをHDFやpushandpullHDFなどの大量置

換HDF治療によるQOLの改善は，今まで数多くの

報告がなされており，透析アミロイド症・透析困難症・

末梢神経障害・そう痒・いらいら・栄養障害・エリス

ロポエチン不応性貧血などに対して，短期臨床効果は

ほぼ確立されていると考えられている．しかし，それ

らの報告のほとんどは，retrospectivestudyや断面

的研究であり，そのため無症状例が治療開始後に症状

が出現した場合などは観測されず，改善率が過大評価

されている可能性がある．さらに観察時期や観察期間

を限定しているものも少なく，効果発現の時間的経過

もはっきりしていない．今回われわれは，online

HDFの当院での臨床効果を調べるため，prospective

studyで経時的に検討した．

今回の検討で効果がはっきりしていたのは，関節可

動域や関節痛であった．諸家の報告では，骨・関節痛

などは比較的速やかな改善が認められるとされてい

る6～9）．われわれの結果でも同様に，関節痛や関節可

動域は1カ月で効果が出現し，その後も12カ月後ま

で改善は進行した．効果発現が早い理由の一つとして，

単球からの炎症性サイトカイン（IL 1，IL 6，TNF

α,IL8,CD14等）は分子量が20～30kDaltonで，

HDFにより効率的に除去されることが考えられてい

る10,11）．さらに，サイトカインそのものの除去とは

別に可溶性受容体の除去による効果も疑われており12），

これが12カ月後の効果増強，あるいは効果のタイム

ラグの原因かもしれない．その他有効率はやや劣るも

のの，手指痺れ感，倦怠感も経時的に改善を認めた．

皮膚そう痒感は最終的に42.9％が改善したものの，

経時的にはあまり変化無く，逆に増悪例も経時的に増

加していた．このことより，そう痒感の原因の一端は，

血液中に存在する中分子量付近の尿毒物質にあるが，

それ以外にもっと大分子量領域にある可能性や，尿毒

素以外のほかの因子が考えられ，その多様性が推察さ

れた．イライラ感や食欲は，症状の有無にかかわらず，

不変が6割以上で有効，無効ともに同程度あり，今

回の検討では有用性は認めなかった．

onlineHDFによる臨床効果の改善機序はHDFに

よる低分子蛋白の除去のほかに，清浄化透析液や高性

能膜の使用という三つの相乗効果が考えられている．

その中でも低分子蛋白の除去に関しては，HDFの追

求する除去目標をβ2MG除去率 80％ 以上，α1MG

除去率30％，アルブミン損失2～4gにすると，臨床

効果が高いと言われている13）．しかし一方ではlow

volumeHDFでも臨床効果が認められるとの報告も

ある14,15）．今回の検討では，症状の改善率が諸家の

報告16,17）よりやや低めであったが，その原因として

は1回の治療における平均総濾過量が約10lと前述

の至適濾過量の約半分量であったことに加え，online

HDF治療開始あるいは中断後再開の患者にprospec-

tiveに臨床症状を検討したため，対象が有症状者と

は限らなかったためと思われた．また濾過量別による，

臨床効果の検討を考えたが，QB不良・TMP上昇・

残血・患者希望などで濾過量をしばしば変更しており，
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図13 倦怠感



これを正確に分析することは不可能であった．さらに

onlineHDFを開始する以前の治療で，主に少量置換

のofflineHDF症例が大多数を占めていたこともあ

り，なにが特に効果をもたらし，なにが無効だったか

を特定することはできなかた．確かに onlineHDF

が万能ではないが，低分子蛋白の除去，清浄化透析液，

高性能膜の使用というすべてがonlineHDFのメリッ

トと考え，prospectivestudyでも12カ月での観察

期間では，自覚・他覚所見ともに，経時的に改善傾向

にあったということは，臨床症状改善効果は明らかで

あると考えられた．しかしながら，発症予防効果につ

いては，今後長期のprospectiveなコントロールスタ

ディーを施行する必要があると考えられた．

今後のさらなる長期間のonlineHDF治療では，

生命予後を含めた18）QOLの改善の可能性を期待した

い．

5 結 語

当院における1年間のonlineHDFの臨床効果を

検討したが，効果は症状により差があるようであった．

今後のさらなる長期観察により，改善効果の推移と発

症予防効果の検討が必要であると考えられる．
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