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  Anticoagulation activity of E－662－OO I as heparinization agent during hemodialysis was studied

by the measurement of coagulation time， hepaplastin test， plasma recalcification time， partial thrombo－

plastin time， activated partial thromboplastin time， cephotest and thrombotest． Next， anticoagulation

activity between E－662－002 and Caprocin was comparcd by the measuremcnt of coagulation ti皿c，

hepaplastin test， partial thromboplastin time and cephotest．

1） Anticoagulation activity of E－662－OO I was suMcient for heparinization agent．

2） ’1’here was no significant difference between anticoagulation activity of E－662－002 and Caprocin．

       は じ め に

 ヘパリンにはヘパリンナトリウム（ヘパリンNa）

とヘパリンカルシウム （ヘパリンCa）との2種の製

剤があり，血液透析時の抗凝固剤としては従来ヘパリ

ンNaがよく用いられていたが，最近ヘパリンCaも

用いられるようになってきアこ1～8）．しかし，ヘパリン

Caが血液透析時の凝固剤として用いられた場合に示
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す抗凝固作用について詳細に検討した報告は少ないよ

うである．そこで，私たちはエーザイ株式会社のヘパ

リンCa製剤であるE－662－001（50 mlバイアル）を

用いた場合の抗凝固能について7種類の凝固能検査に

より検討を加え，さらにE－662－002（1OO・mlバイァ

ル）と他のヘパリンCa製剤であるカプロシン（三井

製薬工業）の抗凝固能についても比較したので報告す

る．

対象および方法

 対象患者12例の内訳は男性8名，女性4名であり，

平均年齢は50．3歳である．症例7の7例ではE－662－

001の抗凝固能について検討する目的で，透析開始

前，透析開始15分，30分，1時問，3時間，5時間，6

時間後（透析終了時）および翌朝の8回にわたり，静

脈血を採取して．検査｝こ供した．それぞれLee－White

法による全血凝固時間，ヘマトクリット（Ht），血小板

数，ヘパプラスチンテスト，カルシウム再加時間，部

分トロンボプラスチン時間（PTT），活性化トロンボプ

ラスチン時間（APTT），セフォテストおよびトロンボ

テストを測定した．なお，症例3の3症例ではこの測

定を2回にわたり実施した．また，検査を行なった当

日の透析前，次回透析前の2回にわたり血清BUN，

クレアチニン，Na， K， Cl， Ca， P，赤血球，白血球，

ヘモグロビン，ヘマトクリット，浸透圧，GOT， GPT，

LDH，コレステu一ル，総蛋白を測定し，副作用の有

無について検討した．

 次に症例1～5および8～12の10例ではE－662－002

とカプロシン両者の抗凝固能について比較検討する目

的で，E－662－002，カブvシンの使用時におのおの透

析開始前，透析開始30分後，透析終了時の3回にわた

り，静脈血を採取して全血凝固時間，ヘマトクリッ

ト，血小板数，ヘパプラスチンテスト，PTT，セフォ

テストを測定レ，その測定値についてE－662－002，カ

プロシンの両者間で’検定による推計学的検討を行な

った．さらに，透析前には血清BUN，クレアチニン，

Na， K， C1， Ca， P，赤血球，白血球，ヘモグロビン，

ヘマトクリット，浸透圧，GOT， GPT， LDH，コレ

ステロ・・一ル，総蛋白を測定し変動の有無について検討

を加えた．なお，ヘパリンCaの使用法および使用量

はE－662－OOIの抗凝固能検討時にはpriming量とし

て5000単位を用い，E－662－002とカプロシンとの比較

検討時にはpriming量として10000単位を用い，透析

中の維持量はいずれの場合も持続注入ポンプにより

loooo単位を20 mlの生理的食塩水に溶解して2．3 m1／

時間を投与した．

成 績

 a．E－662－OOIの抗凝固能について

 全血凝固時問，ヘマトクリット，血小板数，ヘパ

プラスチンテスト，カルシウム既判時間，PTT，

APTT，セフォテスト，トロンボテストの測定値をそ

れぞれTable 1～9に示す．全血凝固時間，カルシウ

ム再加時間およびAPTTはそれぞれ30分，1200秒，

300秒以上の測定は意味がないものとし，測定を打ち

切った．全血凝固時聞，カルシウム再加時間，PTT，

Table 1．全血凝固時間（分）

E－662－001 使用量
血液透析

Case Priming
i単位）

維持量
i単位｝
開始前

15分後 30分後 1時間璋 3時間後 5時間後 終了時 翌日

T

5，000

T，000

12，000

P1，625

98
30＜

R0＜

30〈

R0＜

30〈

R0〈

30＜

R0＜

30＜

R0〈

30〈

R0〈

99

2
5，000

T，000

11，625

P3・12与

10

X

30〈

R0〈

30く

R0＜

30〈

R0〈

30〈

R0＜

30＜

R0〈

30く

R0〈

98

3
5，000

T，000

11，625

P1，625

78
30〈

R0＜

30〈

R0＜

30〈

R0＜

30＜

R0＜

30く

R0く

30〈

R0く

79

4 5，000 11，625 8 30〈 30〈 30く 30＜ 30〈 30く 8

5 5，000 12，000 8 30く 30＜ 30く 30＜ 30＜ 30く 8

6 5，000 12，000 9 30＜ 30〈 30＜ 30く 30〈 30く 8

7 5，000 9，000 9 18 30〈 30＜ 30く 30く 30く 9

mea［
}SD

7．6

}2．7

8．4

}0．7
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Table 2． Ht （％）

E－662－OO1 使用量
血液透析

Case Prirning
i単位）

維持量
i単位）
開始前

15分後 30分後 1時間後 3時間後 5時間後 終了時 翌日

1

5，000

T，000

12，000

P1，625

22．5

Q2．0

21．5

Q1．5

22．0

Q2．0

22．0

Q2．0

23．0

Q3．0

23．G

Q4．0

1ス0

Q4．0

25．0

Q5．0

2
5，000

T，000

11，625

P3，125

25．0

Q5．0

25．0

Q6．0

26．5

Q5．0

26．5

Q8．0

29．5

Q9．0

31．0

Q8．5

30．5

Q9．0

30．0

Q9．0

3
5ρ00

T，000

11，625

P1，625

19．0

P9．5

19．0

P8．5

19．0

P9．5

20．0

P9．5

22．5

Q1．5

19．5

Q2．5

21．0．

Q5．0

1フ．0

P9．0

4 与，000 11，625 23．0 25．0 25．0 23．0 27．5 29．0 29．0 25．0

5 5，000 12，000 17．5 18．0 17．0 1ス0 17．0 16．0 τ6．0 18．0

6 5，000 12，000 17．5 20．0 18．5 18．5 2G．0 20．0 20．5 19．0

フ 5，000 9，000 20．0 2α5 21．0 20．0 20．0 20．0 2可．0 18．0

mean
}S．D，

21．1

}2．7

21．5

}2．8

2で．6

}3．0

2L7
}33

23．3

}4．0

23．4

}4．6

233
}4。9

225
}4．6

Table 3．血小板数（x104／mm3）

E－662－001 使用量
血液透析

Case Primir19
i単位）

維持量
i単位）
開始前

15分後 30分後 1時間後 3時間後 5時間後 終了時 翌日

1

5，000

T，000

12，000

PL625

15．61

P830

15．35

P8．39

1530

P6．13

15．68

P7．93

16．50

ｪ．06

18．13

P6．86

19．50

P6．35

18．60

P7．89

2
5，000

Tρ00

13，625

P3，125

τ2．14

P4．41

12．07

P4．35

1等．80

P3．14

11．59

P3．20

10．69

P5．08

14．09

P424

16．24

P7．1Q

12．41

P4．04

3
5，000

T，000

11，625

Pτ，625

19．27

a．49

19．11

P5．05

18．64

P4．82

19．27

P5．60

21．32

P9．61

21．68

P9．54

21．10

Q1．02

15．99

P5．64

4 5，000 11，625 23．16 24．07 23．64 22．05 23．25 24．70 24．05 25．56

5 5，000 12，000 24．65 25．91 24．17 23．78 23．31 23．15 21．書7 24．88

6 5，000 12，000 14．12 12．64 11．85 12．40 12．64 13．42 1．4．01 13．88

7 5，000 9，000 34．24 32．03 31．49 33．23 33．21 ．32．66 31．72 36．10

mean
}S．D

18．94

}6．45

18．90

}6．19

18．10

}6．11

18．48

}6．23

19．27

}5．90

19．84

}5．66

20．23

}4．79

19．50

}6．96
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Table 4．ヘパプラスチンテスト（％）

E・662－001 使用量
血液透析

Case Prlming
i単位）

維持量
i単位）
．開始前

15分後 30分後 1時間後 3時間後 ．5時間後 終了時 翌日

1

5，000

T，000

12，000

P1，625

88

W8．

76

V5

．74

V2

74

W0

76

V5

74

t2

76

W5

84

X0

2
5，000

T，000

11，625

P3，125

110

P35

90

X2

88

X5

90

P05

82

X5

88

X2

94

X5

120

P20

3
5，000

T，000

11，625

P1，625

130

P60

100

P10

105

P20

110

P10

100

P10

95

P05

100

P05

185

P80

4 5，000 11，625 100 70 70 78 80 90 84 140

5 5，000 12，000 110 84 フ8 85 75 88 88 105

6 5，000 12，000 95 100 90 100 92 92 100 125

7 5，000 9，000 150 120 ．135 目0 120 135 125 180

mean
}S．D

117

}24
90

}16
93

}21

95

}14

91

}15．   ．

94

�P7

96

}13
133

}36

Table 5．カルシウム再刊時間（秒）

E－662－001使用量
血液透析

Case Priming
i単位）

維持量
i単位）
開始前

15分後 30分後 1時間後3時間後5時間後終了時 翌日

1

5，000

T，000

12，000

P1，625

155

P51

1200＜

P200＜

1200〈 1200＜ 1200〈 1200＜ 1200〈

P200〈 1200〈 1200＜ 1200＜ 1200＜

206

P45

2
5，000

T，000

11，625

P3，125

130

P37

1200＜

X18

1200〈 1200＜ 1200＜ 1200＜ 1200＜

W22   799   1200〈 1200＜  930

115

X2

3
5，000

T，000

11，625

P1．，625

117

P10

770

P060

815    825   1200＜ 1200＜ 1200＜

P130   1140   1200〈 1200く 1200く

76

P05

4 5，000 11，625 163 1200〈 1200＜ 1200〈 1200＜ 1200く 1200く 145

5 5，000 12，000 143 1200＜ 1200く 1200く 1200＜ 1200く 1200＜ 135

6 5，000 12，000 178 710 1200＜ 120幽く 1200く 1200く 1200＜ 97

7 5，000 9，000 130 426 523   593   622    585    604 85

mean
}S、D

141．4

}19．9

120．1

}36．9
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Table 6， PTT（秒）

E一δ62－OO1 使用量     血液透析

Case Prlmin9
i単位〉

維持量 開始前（単位） 15分後 30分後 1時聞後 3時間後 5時間後 終了時 翌日

1

5，000

T，000

12，000 109

P1，625．@108

510

R69

490

R58．

5G6

R81

499

R89

515

R38

390

R99

118

P05

2
5，00G

T，000

1奪，625 101

P3，125  94

346

Q22

288

Qで7

343

氓X7

303

Q28

341

Q89

293

Q58

106

X4

3
5，000

T，000

11，625 103

P1β25  90

233

Q65

247

Q77

259

Q89

384

Q71

288

Q84

302

Q81

83

W6

4 5，000 11，625 1G8 362 341 444 331 448 524 102

5 5，000 12，GOG 棚 409 373 376 372 375 3フ6 132

6 5，000 12β00 115 348 409 339 398 事66 370 η2

一］ s，oao g，ogo 88 209 202 223 235 232 265一 86

mean
±S．D．

102 327 320 336 341 348 346 102
± 8 ±90 ±86 ±92 ±80 ±80 ±一78 ±15

Table 7． A．PTT（秒）

E－662－001使用量

C・・eP，imi。9繍寺量
    （単位）  （単位）

血液透析
    15分後 30分後
開始前 1時間後3時間後5時間後終了時 翌日

1

5ゆ00

T，000

12，000

P1，625

42

S4

30Dく

R00〈

300く

R00〈

300〈

R00＜

300〈

R00く

300〈

R00〈

300〈

R00〈

41

S3

2
5，000

T，GOG

11，625

P3，125

38

Q9

293

Q60

218

Q16

291

P68

300〈

Q89

300く

R00く

248

Q42

32

R1

3
5，000

T，000

11，625．

PL625

29

Q9

202

P67

207

P86

279

P85

295

Q40

30叩く

R00く

．267

Q58

31．

R2

4 5，00Q 11，625 43 30G〈 300〈 300〈 300く 300〈 30Gく 31

5 5，000 12，000 45 300＜ 300＜ 300く 300＜ 300く 300＜ 34

6 5，000 τ2，000 39 291 300＜ 300＜ 300く 300〈 300く 30

7 5，000 9，000 35 110 114 135 124 145 105 31

mean
}S．D

3Z3

}6
33．6

}4．3
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Table 8．セフォテスト（秒）

E・662－001 使用量
血液透析

Case Primin9
i単位〉

維持量
i単位）
開始前

15分後 30分後 1時間後 3時間後 5時間後 終了時 翌日

5，000

T，000

12，000

P1，625

38

R…

239

Q15

373

P95

387

Q17

379

P87

396

Q22

343

P73

31

Q9

2
5，000

T，000

11，625

P3，125

27

Q6

188

P32

166

P21

蓼65

P15

218

ﾑ47

191

D164

153

P33

28

Q7

3
5，000

T，000

11，625

P1，625

26

Q7

103

W2

92

W1

96

W4

102

P18

133

P54．

111

P30

24

Q7

4 5，000 11，625 32 199 189 280 238 274 291 32

5 ． 5，000 12，000 28 238 251 τ81 184 153 148 29

6 5，000 12，000 30 155 228 226 217 234 197 28

7 5，000 9，000 23 56 73 74 ．94． 91 ．80 24

mean
}SD，

2＆8

}4．O

160．7

}62．1

176．9

}88．0

182．5

}93．9

188．4

}79．7

201．2

}82．2

175．9

}7フ．6

27．9

}2．5

Table 9． トロソボテスト（％）
 ．

E・662－001使用量
血液透析Case PFiming

i単位）

維持量
i単位）
開始前

15分後 30分後 1時間後 3時間後 5時間後 終了時 翌日

1

5，000

T，000

12，000

P1，625

100〈

P00

55．

S4

56

S5

58

R9

56

S0

58

R5

80

T2

100＜

P00＜

2
5，000

T，000

11，625

P3，τ25

100〈

P00〈

40

R4

45

R5

36

Q8

25

Q3

22

P9

29

R4

100＜

P00〈

3
5，000

T，000

11，625

P1，625

100〈

P00く

40

R9

36

R4

30

R0

21

P8

17

P3

22

D12

100＜

ﾑ00〈

4 5，000 11，625 100＜ 35 38 35 33 29 35 100＜

5 5，000 12ρ00 100く 58 52 64 56 64 74 100

6 5，000 12，000 100＜ 35 36 38 43 54 50 86

7 5，000 9，000 100く 58 54 54 50 55 80 100〈

mean 43．8 43．1 4L2 36．5 36．6 46．8

響 ±9．1 ±8．0 ±12．1 ±13．8 ±18．4 ±23．3
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Table 10

Case
BUN
ｷ9／d彦

Cr
高〟^d彦

 Na

高dq／L

 K
高dq／L

 CI

高dq〆L

Ca
高〟^d2

 P

高〟^d2

WBC
`加m3

RBC
`万／mm2

Hb
X／d2

浸透圧

高nsm／L

GOT
P位

GPT
P位

LDH
P位

コレステロール

@．mg／d2．

TP
X／d2

透 析 前 7Z8 13．τ 139 4．9 1G3 54 4．4 4，400 246 ア．2 311 18 …8 1ア2 166 6．6

次回透析前 アO．6 13．4 139 44 102 5．3 4．ア 3，500 212 6．9 312 13 20 220 166 6．5

1

透 析 前 58．9 129 142 4．1 101 5．5 5．5 3，200 229 7．5 314 15 20 197 呈65 ス1

次圃透析前 58．2 12．3 140 42 τ00 5．3 5．4 4，500 223 73 306 τ6 18 η2 1ア0 6．9

透 析 前 66．3 11．1 143 4．6 101 5．1． 4．1 5，500 249 ア．7 323 13 11 200 309 7．2

次回透析前 76．4 10．8 τ37 4．4 ．τ00 5．1 3．4 7，200 266 8．2 319 12 19 190 295 7．0

2
透 析 前 93．1 11．5 138 4．3 璽04 5．0 3．6 5，500 256 7．6 323 11 τ5 193 271 ア．0

次回透析前 90．0 lO．6 B9 4．6 100 5．o 3．τ 7」OO 279 8．0 321 15 19 196 266 7．2

透 析 前 62フ 9．7 140 6．0 104 4．5 5．8 4，600 228 5．8 305 14 10 252 254 6．6

次回透折前 52．4 9．9 136 5．9 100 4．1 5．8 4，500 210 5．0 313 20 11 251 211 5．9

3
透 析 前 65．6 1L9 137 5．τ 99 4．5 4．8 5ρ00 20フ 6．2 303 η 15 252 223 6．5

次回透析前 66．ア 10．9 13ア 4．9． 98 4．3 5．9 3，ア00 233 5．5 306 23 18 261 205 6．4

透 析 前 52．2 9．2 1．39 4．3 98 4．5 63 5，700 229 6．9 302 9 5 184 214 7．4

4
次回透析前 39．1 8．8 、40 4．4 1G1 4．5 5．D BjOG 232 6．6 308 5 喬 256 226 ア1

透 析 前 45．5 10．7 119 3．2 85 4．9 3．6 2，200 176 5．1 258 10 ア 194 26ア 6．0

5
次回透析前 34．O 7．9 124 33 8τ 5．7 3．6 2，800 2τ5 5．5 301 12 7 366 260 5．9

透 析 前 79．2 ア．2 139 4．2 105 4．3 1．ア 5β00 222 51 314 9 5 226 212 6．9．

6
次回透析前 66．4 6．7 134 4．τ 98 4．2 1．1 4，900 227 4．8 315 8 7 283 186 6．5

透 析 前 83．5 10．6 140 3．8 96 53 4．1 5700 210 6．0 307 7 5 フ75 321 6．7

7
次回透析前 543 8．2 132 2．8 87 6．9 4．7 6，4GG 190 4．6 29丁 8 3 52フ 275 6．4

me律n
透 析 前

685
}14．1

て0．9

}12
13ア．6

}6．5

4．5

}0．8

99．6

}5，6

5．0

}0．6

4．4

}1．3

4760

}H46
225．2

}22，4

6．6

}1，0

306．0

}17．5

12．3

}3．5

11．1

}5，4

264．5

}172，2

240．2

}51，1

6．8

}O．4

±S．D．

次画透析前
60．9

}16，1

】O．0

}2．0

T35．8

}4，7

4．3

m0．8

96．9．

}6．4

5．1

}0，8

43
}1．4

5270

}1ア14

228．ア

}25、1

6．3

}1．3

309．2

}8，5

13．2

}53
12．6

}6．6

2ア2．2

}100，0

226．0

}43．5

6．6

}0．5

APTT，セフォテストはいずれも透析を開始すると延

長し，翌日にはほぼ透析前と変らない値を示した．ヘ

マトクリット，血小板数にはとくに変動は認められな

かった．ペパフ。ラスチンテストは透析開始後も正常範

囲内（70～130％）に留まっていた．また，トロンボテ

ストは透析開始後には低値を示し，翌日には正常化し

ていた，BUN， Cr， Na， K， Cl， Ca， P， RBG， WBC，

Hb，浸透圧， GOT， GPT， LDH，コレステロール，

総蛋白は，透析前，次回透析前とで大きな変動はなく

副作用と思われるような異常値も認められなかった

（Table 10）．

 b．E－662－002とカプロシンの比較

 全血凝固時間，ヘマトクリット，血小板数，ヘパプ

ラスチンテスト，PTT，セフォテストの測定値をそれ

ぞれTable ll～16に示す．全血凝固時間はE－662－

002およびカプロシン使用時で血液透析開始前にはそ

れぞれ9．5±0．2分（mean±SE），9．6±0．3分であり，

30分後，終了時にはいずれも30分以上であっt．ヘマ

トクリットはE－662－002使用時には血液透析開始前

23．8±0．9％，30分後22．9±1．0％，．終了時25．7±1．4

％であり，カプロシン使用時にはそれぞれ22．7±1．2

％，22．0±1．2％，24．7±．1．8％であった．血小板数

はE－662－002使用時には血液透析開始前19．50±2・33

（× 103／mm3），30分後17．64±2．09，終了時21．・13±

2．23であり，カプロシン使用時にはそれぞれ18．80±

1．90，17．30±1．89，19．65±2．10であった，ヘパプラ

スチンテストはE－662－002使用時には血液透析開始

前l18±4％，30分後107±6％，終了時108±5％であ

り，カプロシン使用時にはそれぞれi19±5％，111±

5％，11e±5％であった， pTTはE－662－Oe2使用時

には血液透析開始前96±5秒，30分後347±29秒目終

Table 11．全血凝固時間（分）

Case
ヘパリン使用量

Pr］ming（単位） 維持量（単位）

血液透析
   30分後  終ア時開始前

1
E・662－OO2 1α000u 7，500u τ0．5 30〈 30＜

カプロシン 10，000∪ 7，500u 9．5 3σ〈 30＜

E－662－DO2 10，000u ア，500∪ 8．5 30〈 30く
2
カプロシン ．10，000u ス500u 9．5 30く 30＜

E－662－002 10，000u ア，500u 9．5 30〈 30く
3
 oJフロシン 10，000u 7，000∪ 9 30く 30〈

E－662－002 10，000u 8，400u 1α5 30＜ 30〈
4

 「      、

Jフロンン 10，000∪ 9，000u 10 30〈 30〈

E－662－002 10，000u 8，500u 9．5 30＜ 30＜
5
 oJフロシン 10，000u 6，500u 10 30〈 30〈

E－662－002 10，000u 8，400u 8．5 30＜ 30〈
8
カプロシン 10ρ00u． 8，400U 8．5 30〈 30＜

E－662－002 10，000u 7，500u 9 30＜ 30〈
9
カプロシン τ0，000u 7，500u 9 30〈 30＜

E－662－002 10，000u 7，500u 9 30く 30く
10

カプロシン 10，000u 7，500∪ η 30く 30く

E－662－002 10，000u ア，500u 10．5 30＜ 30く
11

カプロシン 10ρ00u 75009 8 30く 30＜

E・662－002 10，000∪ アρ00u 9．5 30〈 30く
12

 e      、

Jフロンン 10，000u 7，500u 1τ 30く 30〈
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Table 12．ヘマトリック値（％）

ヘパリン使用量 血液透析
30分後 終了時Case

Priming（単位｝ 維持量（単位｝ 開始前

E－662・002 10ρ00u 7，500u 25．8 23．2 25．4

1

カプロシン 10．000U 7，500u 17．4 16．ア 1フ．1

E・662－002 10，000u 7，500u 28．2 27．ア 30．2

2
カプロシン． 10，000u 7，500u 28．0 27．9 31β

E－662－002 1qOOOu 7，500u 2α6 18．8 24．8

3
カブロシン 10，000u 7，000u 2L4 19．2 24．5

E・662－002 10，000u 8，400u 28．0 28．3 35．5

4
カプロシン 10，000u 9ρOOu 29．1 2a2 36．歪

E－662－002 10，000u 8，500u 21．1 2α6 22．5

5
カプロシン 10，000u 6，500u 20．1 19．2 20．8

E－662－002 10，000u 8，400u 22．0 20．7 22．2

8
カブロシン 10，000u 8，400u 21．4 21．ア 23．4

E－662－OO2 10，000u 7500u 20．3 197 19．6

9
カプロシン 10，000u 7，500u 19．9 19．1 19．ア

E－662－002 10，000u 7，500u 23．6 23．9 24．9
10

カプロシン 10，000u 7．500u 22．5 22．7 24．4

E－662・002 10，000u 7，500u 25．2 24．4 2フ．9

11

カプロシン 10，000u 7，500u 25．4 24．1 2ア．5

E・662－002 10，000u 7，000∪ 22．8 22」 23．5
12

カプロシン 10，000u 7，500u 21．8 21．0 22．0

Table 13．血小板数（xlo41mm3）

Case
ヘパリン使用量 血液透析

Primin9（単位） 維持量（単位｝ 開始前
．30分後 終了時

1
E－662－002 10，000u ア，500u 931 9．25 τ0．58

カブロシン 10，000u 7，500u 9．52 9．59 9．44

E－662－002 10ρ00u 7，500u 8．45 ア．19 9．70
2
カブロシン τ0，000u 7，500u 8．18 7．19 10．43

E・662－002 10，000u 7，500∪ 18．76 16．54 26．48
3
カプロシン 10，000u ア，000u 21．87 15．9τ 27．41

E－662－OO2 10，000u 8，400u 17．29 19．01 26．80
4
カプロシン 10ρ00U 9，000u 20．28 18．94 22．10

E－662－002 10，000u 8，500u 24．49 18．ア1 24．12
5
カプロシン 10，000u 6，500u 25．66 25．19 20．64

E－662－002 10，000u 8，400∪ 26．03 24．33 25．18
8
カプロシン 10，000u 8，400u 22．02 21．53 2マ31

E－662－002 10，000u 7，500u ↑6．15 13．75 16．0ア

9
カプロシン 10，000u 7，500u 14．12 12．64 12．17

E－662－002 10，000u 7，500u 22．92 18．25 18．67
Io

カブロシン 10，000u 7，500u 2338 24．20 2ア．30

11
E・662－002 10，000u 7，500u 19．1ア 19．78 23．63

カプロシン 10，000u 7，500u 21．94 18．91 24．28

12
E－662・002 10ρ00u 7，000u 32．49 29．63 30．08

カブロシン 10，000u 7，500u 21．00 18．94 21．3ア

Table 14．ヘパプラスチンテスト（％）

ヘパリン使用墾 血液透析
終了時Case

Priming（単位） 維持量（単位〉 開始前
30分後

1
E－662－002

Jブロシン

10，000u

P0，000u

Z500u

V，500u

100

P05

85．

X6

85

X0

2
 「d・662・002

Jブロシン

10，000u

P0，000U

フ，500u

V，500u

118

P00

105

P00

100

P08

3
E－662－002

Jプロシン

10，000u

P0ρ00u

7，500u

V，000u

140

P55

140

P40

125

P33

4
E－662－002

Jフ廿シン

10，000u．

P0，000u

8，400u

X，000u

112

P35

110

P18

105

P18

5
E－662－002

Jプロシン

10，000u

P0，000u

8，500u

U，500u

120

P20

105

P20

120

P15

8
E・662－002

Jブロシン

10ρ00u

凾O，000u

8，400∪

W，400u

110

P18

110

P08

112

P18

9
E－662－002

Jブロシン

10ρ00u

撃n，000u

7，500u

A，500u

105

P10

85

W5

85

W5

10
E・662－OO2

Jプロシン

10，000u

P0ρ00u

7，500u

A，500u

135

P20

130

P25

125

P25

．11

E・662－OO2

Jプロシン

10，000u

P0，000u

ア，500∪

V，500∪

130

P25

105

P15

115

P00

τ2

E－662・OO2

Jプロシン

10，000u

P0，000u

7，000∪

V，500u

1葉0

P00

95

P05

110

P05

Table l5． PTT（秒）

Case
ヘバリ ン使用量 血液透析

Prirnlng（単位） ．維持量（単位） 開始前
30分後 終了時

1
E・662・002 10，000u 7，500u 80 421 388

カブロシン 10，000u フ，500u 83 287 265

E・662・002 10，000u 7，500u 99 26ア 335
2
カブロシン 10，000u 7，500u 78 274 26ア

E－662－002 10，000u 7，500u 98 241 289
3
カフ廿シン 10，000u 7，000u 73 韮89 183

E－662－OO2 10，000u 8，400u TOO 433 294
4
カプロシン． 10，000u 9，000u 80 3ア5 419

E・662－002 10，000u 8、500u 85 517 329
5
カプロシン 10ρ00u 6，500u 82 302 25ア

E・662－002 10，000u 8，400u 82 253 315
8
カプロシン 10，000u 8，400u 84 283 335

E－662－002 10，000u 7，500u 78 368 329
9
カブロシン 10，000u 7，500u 88 310 286

E－662－002 10，000u 7，500u 115 337 326
10

カプロシン 10，000u 7，500u 85 238 266

E－662－OO2 10，000u ア，500u 100 ．270 2ア0．

11

カプロシン τ0，000u 7，500u 80 274 292

E－662－002 10，000u ZOGOU 126 364 260
12

カプロシン 10，000u 7，500u 92 372 291



土田・ほか＝血液透析・ヘパリンカルシウム

了時313±12秒であり，カプロシン使用時にはそれぞ

れ83．0±2秒，291±18秒，289±19秒であった．セ

フォテストはE一・662－002使用時には血液透析開始前

30．8±0．9秒，30分後131．9±9．1秒，終了時119．6±

10．0秒であり，カプロシン使用時にはそれぞれ28．9±

0．5秒，119．0±7．8秒，107．7±9．9秒であった．

 E－662－002とカプロシン使用時にはPTTの血液透

析開始前で有意差が認められたが（P〈0．025），それ以

外にはいずれも両者間に有意差はなかった．また，

BUN， Cr， Na， K， Cl， Ca， P， RBC， WBC， Hb，浸

透圧，GOT， GPT， LDH，コレストロール，総蛋白

にも両者間で大きな変動はなかった（Table I7）．

考 察

 E－662－001の抗凝固能に関して，全血凝固時間，ヘ

パプラスチンテスト，カルシウム再加時間，PTT，

APTT，セフォテストおよびトロンボテストの7種類

という多くの検査により検討を行なった報告はまれな

Tablc 16．セフォテスト（秒）

1285

ヘパリ ン使用塁 血液透析
Case

Primin9（単位） 維持量（単位） 開始前
3G分後 終了時

E－662－002 10，000∪ ア，500u 33．4 175．0 144．8
1

カプロシン 10，000u ア，500u 29．3 107．5 94．5

E－662－002 10，000u 7，500u 284 103．0 1014
2

 ，   、Jフロンン 10，000u 7，500u 28．2 1137 122．9

E－662－OO2 10，000u 7，500u 29」 111．7 153．3
3
カプロシン 10，000u 7，000u 27．8 79．0 57．0

E－662－002 10，000∪ 8，400∪ 30．8 143．5 109．8
4
カプロシン 10，000u 9，000U 27．6 162．3 13ア．0

E－662－002 10，000u 8，500U 28．7 1813 1763
5
カプシロン 10，000u 6，500u 28．8 123．3 138．8

E－662－002 10，000u 8，400u 29．フ 98．3 87．5

8
カプロシン 10，000u 8，400u 27．9 105．2 108．2

E－662－OG2 10，000u 7，500u 27．2 138．0 102．6
9
カプロシン 10，000∪ 7，500∪ 27．6 102．5 93．1

E－662－002 10，000u 7，500u 32．3 10ア．0 107．0
丁0

 o      、

Jフロンン 10．000u ス500u 32．1 155．9 158．4

E－662－002 10，000u 7，50Du 30．6 117．7 87．ア
11

カプロシン 10，000U ス500u 29．1 119．4 go．4

E－662－OG2 10，000u 7ρ00∪ 32．7 13ア．2 125．2
12

カプロシン 10，000∪ 7，500u 30．5 121．2 76．8

Table 17

Case BUN  Cr  Na   K   α   Ca   P  WBC RBC  Hb 浸透圧 GOT  GPT  LDH コレステロール TP
mg／d且 mg〆d2 mEq〆L mEq／L mEq／L mg／de mgld2 ～／mm3 ～万／mms g／d2 mOsm／L 単位  単位   単位   mgfdg   g／d2

E－662－002 85．1 11．2 135 4．6 109 4．4 4．6 5，000 284 B．6 S2T 13 18 141 119 7A
1

カブ匂シン  936  118  144  45  105  44  5フ  3，6GO  188  57  319   19   15   157   121 6．6

2
E－662－002 69．G 13．0 147 4．5 108 4．3 4．6 5，200 283 8．7 323 13 13 168 190 7．0

   o

Jフロシン 6ア．9 12．3 144 4．6 寸06 4．4 3．9 5，100 285 8．9 319 18 11 186 201 7．1

3
E－662－OO2 49．9 9．0 祠3 5．5 103 3．8 6．4 フ，ioO 258 6．2 317 13 6 245 172 ア．0

   ⊆

Jフロシン 47．6 9．6 τ41 5．8 105 3．7 73 6，20D 272 6．6 308 マ2 6 225 1ア3 73

E－662－002 81．9 9．8 136 4．2 100 3．9 8．0 6，200 304 9．0 309 9 13 155 141 6．ア

4
   ＝
Jフロシン 73．6 10．4 了34 5．i 96 4．4 8．4 5，700 312 9．2 308 ア τo 185 146 7．2

5
E－662－002 67．1 12．2 138 4．8 104 43 64 4，500 226 6．7 309 ｝7 17 175 175 7．0

カブ目シン 78．1 τ5．9 142 5．1 103 4．3 7．0 4，800 2書4 64 314 17 i8 194 165 6．8

E・．662－OO2 5D．3 6．0 138 4．1 102 3．8 3．6 7，100 220 6．6 311 8 4 203 154 6．1

8
カプロシン 44．2 58 142 4．9 104 4．1 3．7 6βGO 216 6．5 303 8 6 226 τ60 64

E－662－002 80．5 12．3 135 4．2 104 4．0 5．6 5，200 201 6．7 328 11 4 191 169 6．4

9
カプロシン 80．4 12．4 140 4．5 τG2 4．1 5．6 4，100 197 6．8 314 10 5 199 168 6．3

E－662－OO2 66．0 12．7 140 4．1 102 4．1 3．9 4，400 296 7．6 307 8 13 167 170 7．4

1G
   じ      r

Jフロンン 64．4 10．9 139 4．1 102 3．9 2．5 4，2GO 282 7．4 305 14 25 194 158 73

E－662－002 9ア．3 13．4 140 45 lO5 2．9 7．1 5，500 330 8．2 331 7 4 275 203 7．8
11

カブロシン 98．3 13．6 145 5．1 106 33 77 5，500 334 8．2 326 4 5 283 199 7．8

E－662・002 92．2 12．5 139 4．ア 104 4．3 6．1 8200 235 7．2 330 16 4 259 ！73 7．2
ヨ2

カプロシン 87．9 14．O 142 45 105 4．5 6．9 6，500 220 6．7 334 18 8 278 161 ア．1

ものである．全血凝固時間，カルシウム再加時間，

PTT， APTT，セフォテストおよびトロンボテストで

はいずれも透析開始後には凝固能の低下が認められた

が，ヘパプラスチンテストでは軽度の低下がみられる

が正常範囲内に留っていた．この結果はヘパプラスチ

ンテストがPIVKA（protein induccd by vitamine

Kabscnce or antagonist）｝こ対して感受性を有してい

ないためヘパリンの影響を受けにくいことから9），予

想されたことである．全血凝固時間，カルシウム再加

時間およびAPTTはそれぞれ30分野1200秒，300秒

以上は意味がないことから測定を打ち切っており，厳

密な検討には不適当と思われた．PTT，セフォテスト

およびトロンボテストはいずれも絶対値として求める

ことができたが，三者の中ではセフォテストが判定に
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要する時間，手技の簡単きなどからもっとも有用であ

ると思われた．

 E－662－002とヵプロシンの比較では，両者の投与後

に全血凝固時間，PTTおよびセフォテストがいずれ

も凝固能の低下を示し，その程度は推計学的に有意差

が認められなかった．以上からE－662－002およびカ

プロシンは透析時の抗凝固剤として有用であると思わ

れた．なお，E－662－002は1000単位Xmlの100 mlバ

イァルであるため，使用する際に便利であった．

む  す  び

 血液透析時のヘパリン化にE－662－001を用い，そ

の抗凝固作用について検討を行なったところ満足すべ

き結果を得た．また，E－662－002およびカプロシンの

両者が示す抗凝固作用には推計学的に有意差が認めら

れなかった．
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