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背景と目的

クリオシールは、市販の米国人血漿6名
分から血漿ごとにクリオシールシステム
を用いて自己フィブリノゲン溶液および
自己トロンビン溶液を調製した。
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フィブリン糊の種類
　フィブリン糊は、献血由来の「同種フィブリン糊」と自己血由来の「自己フィブリン糊」がある。さらに自己フィブリン糊は、
フィブリノゲンのみを自己血漿から調製する「用手法自己フィブリン糊」と、旭化成メディカル㈱製の「クリオシールシステム」
を用いてフィブリノゲンとトロンビンの両方を自己血漿から調製する「クリオシールシステムで調製した自己フィブリン糊
（以下、クリオシール）」に分類される。

用手法自己フィブリン糊に含まれる成分
　用手法自己フィブリノゲン溶液は、血液凝固因子をはじめとする凝固・線溶系因子に加え、成長因子や接着因子、および
免疫応答因子を豊富に含んでいることが報告されている3,4,5）。

　クリオシールシステムは用手法と同様の原理でフィブリノゲン溶液を調製する。そこで、クリオシールの自己トロンビン溶液と
自己フィブリノゲン溶液について凝固・線溶系因子に加え、成長因子や接着因子、および免疫応答因子に着目して分析を行った。

同種フィブリン糊

用手法自己フィブリン糊

クリオシールシステムで
調製した自己フィブリン糊

ヒトプール血漿

ウシ血漿

自己血漿

トロンビンの原料フィブリノゲンの原料
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フィブリン糊

フィブリノゲン
第ⅩⅢ因子抗原量、IL-1β、IL-8、TGF-β1、

G-CSF、VEGF、フィブロネクチン、
ビトロネクチン、TNF-α

抗原定量法活性測定法

IgG、IgA、IgM、
C3、C4

免疫比濁法

アンチプラスミン、第Ⅱ・第Ⅴ・第Ⅶ・
第Ⅷ・第Ⅸ・第Ⅹ・第ⅩⅠ・

第ⅩⅡ因子凝固活性、vWF活性

トロンビン法

vWF: von Willebrand 因子　TGF-β1: トランスフォーミング増殖因子 -β1　G-CSF: 顆粒球コロニー形成刺激因子　VEGF: 血管内皮細胞増殖因子
TNF-α: 腫瘍壊死因子 -α
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各成分の機能
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クリオシールの自己フィブリノゲン溶液は、凝固・線溶系因子の他、成長因子や接着因子、および免疫応答因子を
含んでいることがわかった。

原血漿、および調製した自己フィブリンノゲン溶液に含まれる成分の測定結果と濃縮率を下表に示す（一部抜粋）。

結果：自己フィブリノゲン溶液に含まれる成分とその濃縮率
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TGF-β1

VEGF

フィブロネクチン

ビトロネクチン

上皮細胞の増殖や分化、コラーゲンなどの細胞外マトリクスの形成を促進させるf,g）。

血管内皮細胞特異的に働き、その増殖を刺激し血管新生を促進するh）。

細胞の接着を促進することで、発生、分化、器官形成、創傷治癒、免疫担当細胞の認識など、生体の各器官形成や機能維持に
関与している i,j）。

成長因子

接着因子

TNF-α 炎症や感染症への応答として、主に活性化マクロファージで産生され、アポトーシスを誘導することで壊死組織の消化、
分解を促すk）。

侵入した異物によって活性化され抗原のオプソニン化や膜侵襲複合体による細菌の破壊、マクロファージ等への
遊走化刺激等により生体防御に働くm）。

感染症の際の異物認識に働く抗体。IgGとIgMは主に血液中に分布する。生体内に細菌などの異物が侵入した際にはIgMが
最初に作られ、その後異物と強く結合するIgGが産生されることで感染が終息し抵抗力が保持される。IgAは腸管などの
消化管や唾液、鼻汁に含まれ、粘液から細菌が侵入するのを防ぐl）。
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凝固・線溶系
因子

トロンビンの作用によりフィブリンに変化する。血液凝固・止血・血栓形成だけでなく、創傷治癒や血管形成に関与するa）。

線溶阻止因子でありプラスミンを失活させる。プラスミノーゲンのフィブリンへの結合を阻害し、局所での強力な抗線溶作用を
発揮するb）。

第Ⅸ因子の補因子として凝固反応速度を著しく増強させる。本因子の欠乏は血友病Aの原因となるC）。

本因子によりフィブリンは架橋されて安定化フィブリンとなるd）。

血管損傷部位の初期血小板粘着、血小板凝集、凝固第VIII因子の安定化作用をもつe）。
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接着因子

フィブリノゲン（mg/dL）

アンチプラスミン（％）

第VIII因子凝固活性（％）

第XIII因子抗原量（％）

vWF活性（％）

263 ± 62

105 ± 13

98.9 ± 67.2

119 ± 39

71 ± 54

1137 ± 265

101 ± 11

574 ± 379

209 ± 60

755 ± 215*

4.3

1

5.8

1.8

10.6

凝固・線溶系因子

TNF-α（pg/mL）

IgG（mg/dL）

IgA（mg/dL）

IgM（mg/dL）

C3（mg/dL）

C4（mg/dL）

0.6 ± 0.2

655 ± 169

157 ± 65

49 ± 35

125 ± 19

28.1 ± 4.9

1.0 ± 0.4

746 ± 191

173 ± 59

62 ± 39

109 ± 21

24.1 ± 4.6

1.6

1.1

1.1

1.3

0.9

0.9

免疫応答因子

炎症性サイトカイン

TGF-β1（pg/mL）

VEGF（pg/mL）

フィブロネクチン（μg/mL）

ビトロネクチン（μg/mL）

2124 ± 554

23.6 ± 9.7

209.8 ± 188.8

72.5 ± 64.8

2548 ± 517

39.6 ± 15.5

3465.0 ± 1205.8

34.3 ± 21.8

1.2

1.7

16.5

0.5

成長因子

濃縮率成分 自己フィブリノゲン溶液
平均値 （n=6、*n=4）

原血漿

血液成分分離キット クリオシールディスポーザブルキット （承認番号22300BZX00371000）
血液成分分離用装置 クリオシールCS-1 （承認番号22300BZX00372000）

《クリオシールシステム》


