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目的：二重濾過血漿交換療法（double filtration plasmapheresis：DFPP）はLDLコレステロール（LDL-C）な

ど血中病因物質の除去により、動脈硬化性病変に有効な治療として注目されている。今回DFPPによる心身に及ぼ

す影響につき知見を得るため有対照オープン比較試験を行った。

方法：高LDL-C血症境界領域（134.0±41.1mg/dL）男性を対象にDFPP群７例（43.0±5.3歳、BMI 26.0±4.5）、

対照群７例（39.1±11.4歳、BMI 28.9±8.1）の２群に分けた。観察期間８週間とし、DFPP群は２回DFPPを施

行した。

結果：抗加齢QOL共通問診票「身体症状」のうちDFPP群で「目が疲れる」「目がかすむ」「肩がこる」「健康感

がない」が８週後有意に軽減した。血液検査では対照群に比べDFPP群において８週後ヘモグロビン（＋3.6%、p

＝0.047）、総蛋白（＋4.1%、p=0.019）、アルブミン（＋4.9%、p=0.018）が高く維持された。LDL-C除去にも

かかわらず、脂肪肝の指標ALT（＋5.7%、p＝0.008）と脂質代謝の指標LDL-C（＋11.6%、p＝0.012）はみかけ

上DFPP群の方が高値を示した。内分泌検査では対照群に比べDFPP群においてDHEA-s減少傾向（－13.7%、p＝

0.003）、コルチゾル増加傾向（＋27.5%、p=0.005）、プロゲステロン増加傾向（＋50%、p=0.030）がみられた。

高感度CRPは対照群に比べDFPP群で低下傾向を認めた（－26.5%、p＝0.030）。DFPPによる重篤な有害事象は

認められなかった。

結語：DFPPによるLDL-C除去は、脂肪沈着をきたした内臓脂肪組織や肝組織に対し炎症鎮静化作用を示し組織環

境を改善する可能性が示唆された。
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　抗加齢医学を実践する医療機関では機能的年齢の評価に

筋年齢、血管年齢、神経年齢、ホルモン年齢、骨年齢にわ

けて評価することが多い 1)。抗加齢医療（アンチエイジン

グ医療）はこのような機能年齢の老化予防であり若返りと

とらえられる。血管年齢を若く保つためには動脈硬化に発

症予防が重要であり、そのために高血圧、糖尿病、脂質異

常症、喫煙といった危険因子を是正する。内臓脂肪の蓄積

を基盤とするメタボリックシンドロームは同一個人に多く

の危険因子が集中するマルチリスクファクター症候群である。

動脈硬化の発症予防、治療の観点からは低比重リポタンパ

ク質コレステロール（low density lipoprotein-cholesterol：

LDL-C）の低下のみでなく動脈硬化の種々の危険因子を

取り除くことが重要である。アフェレシス（血液成分除去

法）の中でも二重濾過血漿交換療法（Double Filtration 

Plasmapheresis：DFPP） 2) はLDL-Cを強力に除去する 3-7)。

今回著者らは、DFPPによるLDL-Cなどの有害物質除去が

心身に及ぼす影響につき有対照オープン比較試験を行い、

新たな可能性を見出したので報告した。

高LDLコレステロール血症境界領域男性に対する二重濾過血漿交換療法（Double Filtration Plasmapheresis：DFPP）の影響　～脂質除去と炎症鎮静化～

はじめに

対象

　対象は高LDL-C血症の疾病境界域男性（LDL-C 140～

200mg/dL）14名とし、ランダムにDFPP施行群７例（43.0

±5.3歳、体重75.96±15.09kg、BMI 25.98±4.52）、対

照群７例（39.1±11.4歳、体重83.45±24.31kg、BMI 

28.92±8.06）に分けた。本試験への参加に対し、本人か

ら参加同意を文書で得た。被験者に対して、各観察日前日

の飲酒は避けること、また試験期間中は不規則な生活を避け、

睡眠、食事、運動、アルコールの摂取等に関しては、本試

験開始前の日常生活と同様の量・質を維持することを指導

した。

　本試験は順天堂東京江東高齢者医療センター倫理委員会

の承認の下、試験実施計画書、「ヘルシンキ宣言」並びに

厚生労働省・文部科学省「疫学研究に関する倫理指針」

（http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/i-

kenkyu/ekigaku/0504sisin.html）に定められた倫理的

原則を遵守して実施した。試験統括医師は同志社大学アン

チエイジングリサーチセンター　米井 嘉一、日比野 佐和

子、試験責任医師　順天堂東京江東高齢者医療センター高

齢者総合診療科　津田 裕士、試験分担医師順天堂東京江東

高齢者医療センター高齢者総合診療科　梁　広石とした。

対象および方法

二重濾過血漿交換療法 (double-filtration plasmapheresis：

DFPP) 

　DFPPは以下の如く行った。被験者の肘静脈より体外に

誘導した血液を膜型血漿分離器Plasmaflo OP-05W（旭化

成クラレメディカル、東京）により血球成分と血漿成分に

分離した後、分離した血漿を血漿成分分離器Cascadeflo 

EC-50W（旭化成クラレメディカル、東京）を用いて病因

物質を分離除去、その後血漿および血球を被験者に戻した

（Fig.1）。血液、血漿循環には体外循環ポンプ付血液浄

化装置プラソートiQ21（旭化成クラレメディカル、東京）

を用いた。

　設定条件は、血液流量は50～140ml/分、血漿分離速度

は血液流速の25～30%とし（血漿流量：20～25ml/分）、

血漿処理量は体重の1/25を目標（廃液流量：2.2～2.5ml/

分）とした。抗凝固剤としてヘパリンを使用した。

　膜型血漿分離器Plasmaflo OP-05Wはポリエチレンビニ

ルアルコール製中空糸により構成され 8)、中空糸内径：

350±50μm、膜厚：50±10μm、平均孔径：0.3μm、

膜面積：0.5㎡であった。血漿成分透過率（濾過血漿中の

濃度/元血液中の濃度×100）は、血液流速：80～130ml/

分、血漿流量：20～44ml/分の施行条件で、総蛋白、アル

ブミン、免疫グロブリン、総コレステロール透過率は95%

以上であった 9)。膜型血漿分離Cascadeflo EC-50Wはエチ

レン・ビニルアルコール共重合体製中空糸により構成され、

中空糸内径：175μm、膜厚：40μm、有効面積：2.0㎡、

血液容量：150mlで、使用前はパイロジェンフリー無菌水

が充填されていた。

試験デザイン

　DFPP群は、2008年８月22日から12月12日までの期間に、

４週毎に計２回DFPP施行した。対照群では、同観察期間

通常通りの生活を心がけた。

　試験開始時（第１回DFPP前後）、１週後、２週後、４週

後（第２回DFPP前後）、５週後、６週後、８週後に自多覚

症状、理学的所見、血液尿検査、血管弾力性の評価を行った。

評価方法

　自覚症状の評価は、｢身体の症状」と「心の症状」に分け、

既報の如く10,11) 抗加齢QOL共通問診票（Anti-Aging QOL 

Common Questionnaire: AAQol）を用いてポイント１～

５の５段階に分けて評価した。本問診票は日本抗加齢医学

会ホームページ（http://www.anti-aging.gr. jp/ 

anti/clinical.html）よりダウンロードした。身体計測には

体重計を用いた。血液生化学・尿検査は三菱化学メディエ

ンス(株)（東京）で実施した。



抗加齢QOL共通問診票による自覚症状

　共通問診票身体症状33項目のうちDFPP群で８週後に有

意改善した項目は「目が疲れる」「目がかすむ」「肩がこる」

「健康感がない」の４項目であった（Table 1）。群間解析

でDFP群Pの方が有意に改善した項目は「息切れ」「汗を

かきやすい」の２項目で、対照の方が良かった項目はなかっ

た。

　心の症状21項目のうちDFPP群で８週後有意改善した項目

は「意欲がわかない」「ど忘れをする」「緊張感」の３項目

であった（Table 2）。群間解析では「物忘れ」がDFPP群で

有意に改善した。

　肌症状のうち群間有意差を認めた項目は「爪につやがな

くなった」で、DFPP群で改善度が高かった（Table 3）。

　生活習慣についてはDFPP群では水分摂取量が増加して

いたが（p=0.009）、運動量、飲酒量など生活習慣に変化

なかった（Table 4）。対照群には酒量が減り運動量が増え

た例１例、運動量が増えた例１例、全般的な生活習慣が改

善した例1例が含まれ、脂肪肝改善（ALT低下）を認めた

（Fig.2）。

理学所見・血管機能検査（Table 5）

　体重・BMI・血圧についてはDFPP群と対照群における

試験前後での有意変動、有意な群間差は認められなかった。
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　動脈硬化の程度を評価する血管機能検査として、脈波伝

播速度（PulseWave Velocity: PWV）12,13) および上腕と

足首の血圧比（Ankle-Brachial Index：ABI）14) を測定

した。PWVは血管固有の硬さを示し、ABIは下肢動脈の狭

窄・閉塞を評価する指標で、測定にはform PWV/ABI（オ

ムロンコーリン、東京）を用いた。

統計解析

　治療前（０週）と８週後の検査値変化について、両群間

の比較をMann-WhitneyのU検定を施行、データの種類に

応じて適切な統計手法を用いた。有意水準は両側５%とした。

Fig. 1. Double filtration plasmapheresis (DFPP)


