
要 旨

生体はガン細胞やウイルスなどが体内で発生すると

排除する免疫機能があり，特にNK細胞は第一防衛

手段を担う細胞として注目されているが，活性酸素に

より酸化損傷を受けNK細胞の活性化が低下してしま

うことから，透析患者の悪性腫瘍発生率の高さと免疫

力低下による易感染性への関与が考えられる．ビタミ

ンEは抗酸化物質の一つであり，ビタミンE固定化

ダイアライザーの使用によって酸化ストレスマーカー

が低下することは報告されている．ビタミンE固定

化ダイアライザーに変更群（以下1群）6名とビタミ

ンE固定化ダイアライザーからほかの膜に変更群（以

下2群）6名で9カ月間使用し8�OHdG（8�hydroxy-

deoxyguanosine），NK細胞活性，two-colorCD3

×CD56を透析膜変更前，変更後3，6，9カ月で測定

し透析膜の影響を観察した．

8�OHdGは1群は6カ月後がダイアライザー変更

前，3カ月後と比較し有意に上昇した．また9カ月後

は3カ月後と比較し有意に低下した．2群は3カ月後

と比較し6カ月後は有意な上昇が見られた．

NK細胞活性は1群は統計学的に有意な変化は見ら

れなかったが，2群よりNK細胞活性が維持されてい

る傾向にあった．2群は3カ月後が変更前と比較して

有意に上昇した．また6カ月後は3カ月後と比較し有

意に低下した．

CD3（－）CD56（＋）は1群は変更前と比較して

6カ月後，9カ月後が有意に上昇した．2群は変化が

見られなかった．

CL�EE膜はDNA酸化障害を抑え免疫細胞である

NK細胞に影響を与えるものと思われる．

緒 言

透析患者はfreeradicalの過剰産生および抗酸化能

の低下により酸化ストレスが亢進した状態にあり，そ

れが透析患者における合併症発症の一因であることが

示唆される．本来生体は癌細胞やウイルスを排除する

免疫機能があるが，健常者の悪性腫瘍発生率と比べ透

析患者は2～4倍高いと言われている6）．原因として細

胞性免疫機能の低下が指摘されている7）．

活性酸素により酸化損傷を受けNK細胞の活性化

が低下する事から透析患者の悪性腫瘍発生率の高さと

免疫力低下による易感染性への関与が考えられる．そ

こで透析膜の酸化ストレスマーカーとNK細胞活性

への影響を検討した．

1 対象，方法

安定維持透析患者12名で，従来膜からビタミンE

固定化ダイアライザーに変更群（以下1群）6名と，

ビタミンE固定化ダイアライザーからほかの膜に変

更群（以下2群）6名で9カ月間使用し，8�OHdG，

NK細胞活性，two-colorCD3×CD56を透析膜変更
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前，変更後3，6，9カ月で測定し透析膜の影響を観察

した．対象患者は表1参照．

血液サンプルは透析前に採取し，NK測定にはクロ

ーム51遊離法，CD測定にはフローサイトメトリー

法を利用し，8�OHdG測定にはELISA法を用いた．

また透析液中のエンドトキシン濃度は3カ月おきに採

取し，1EU/L以下であることを確認した．透析条件

（時間，血流量，ヘパリン等）は原則として変更せず，

現在喫煙中の患者は喫煙によって酸化ストレスが増加

するといった報告があるため対象から除いた．また感

染症陽性の患者については，肝炎発症時に酸化ストレ

スが上昇しているということにより対象から除いた．

検査実施前に睡眠時間，健康食品（サプリメント）な

ど活性酸素に影響を及ぼす要因を調査し，3カ月おき

に再調査して日常生活の変化がないか調べた．変化が

あるときは記録した．成績はすべてmean±SDで表

示し，統計解析はpairedt�testで検討した．いずれ

も危険率5％未満をもってを統計学的に有意と見なし

た．

2 結 果

1） 8�OHdG

1群は6カ月後がダイアライザー変更前，3カ月後

と比較し有意に上昇した．また9カ月後は3カ月後と

比較し有意に低下した．2群は3カ月後と比較し6カ

月後は有意な上昇が見られた．図1参照．

2） NK細胞活性

1群は統計学的に有意な変化は見られなかったが，

2群よりNK細胞活性が維持されている傾向にあった．

2群は3カ月後が変更前と比較して有意に上昇した．

6カ月後は3カ月後と比較し有意に低下した．図 2参

照．

3） リンパ球表面マーカー（CD3（－）CD56（＋））

1群は変更前と比較して6カ月後，9カ月後が有意

に上昇した．2群は変化が見られなかった．図 3参照．
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表1 対象患者

1群 2群

患者総数

性別（M：F）

原疾患

患者数

平均年齢

平均透析歴

6 6

3：3 2：4

DM

6

69.6歳

5年2カ月

non�DM

0

―

―

DM

3

75.3歳

2年6カ月

non�DM

3

75.7歳

2年6カ月

図1 8�OHdG



3 考 察

透析患者は活性酸素生成能を有し，また接着性を持

つ白血球の体内循環によって絶えず酸化ストレスに暴

露されている．CL�EE膜は再生セルロース膜にビタ

ミンEを固定化した物で，透析中に産生されたラジカ

ルを消去し抗酸化能を発揮すると推測され，透析患者

の酸化ストレスを軽減しうる．DNAの酸化的障害の

マーカーである8�OHdGが，従来膜からビタミンE

固定化ダイアライザーに変更群で低下したことはDNA

酸化的障害が軽減したものと考えられるが，6カ月後

のデータが両群共に上昇しているのは，季節的な変動

によるものなのか，もしくはほかの因子があるのか今

後も検討して行かなくては把握できないと思われる．

NK細胞活性は従来膜からビタミンE固定化ダイ

アライザーに変更群が維持されているのに比べ，ビタ

ミンE固定化ダイアライザーからほかの膜に変更群

は低下した．NK細胞の数そのものを表すCD3（－）

CD56（＋）が，従来膜からビタミンE固定化ダイア

ライザーにおいて上昇したのに比べ，ビタミンE固

定化ダイアライザーからほかの膜に変更群では変化が

見られなかった．今後はこれらのメディエーターだけ

でなく臨床症状等も観察していきたい．また悪性腫瘍

罹患率や感染症罹患率も今後追って行く予定である．

結 語

CL�EE膜はDNA酸化障害を抑え免疫細胞である

NK細胞に影響を与えるものと思われる．
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図2 NK細胞活性

図3 リンパ球表面マーカー CD3（－）CD56（＋）



この結果は第50回日本透析医学会学術集会・総会

で発表した．
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