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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ある。また【血漿を用いるかぎり患糠が機械のある賜所

　　　　　　　　　緒　　君　　　　　　　　　　　　へ行く必要もない。しかL由雌徹用いること向体，本

　1948年Hartertにょり発藻されたThrombelast－一　　来の可及的に化体内で，1翼♪のと同じ条件下に，1iL液凝

graphT②③は，1血腋の凝團過程を生体内で1趨為状態　　圃過程を観劣≦す著，というI／l的からは秘遠いものとなつ

と同じく，しかも連続的に紀録でぎ，翼に線維素溶解　　　てしまう。また」血L漿を使用すゐ場合には保存による凝

現象をも動的に観察しうる方法として歓迎され，Jlll液　　　圓因子滅性の低下も問題になり，面L漿の分離ガ法によ

凝圓学の進歩⑩⑰⑱㊥にともなつての凝ltnt－t；．理の解　　　りlfi1小板数も一定せず、測矩値に再現性を欠くことか

明，線維素溶解現鞍の研究，ほ1【血li生素囚疾患および血1愚　　　多い。このようなことから，全血又は1血L漿を使用する

磯肱患の診断抗凝lfl礫療法の＝・／b・一ル鱗こ　方法のほか，伽職ソーダ加ヨと血にCa働睦行つ

と，その応用範囲は距めて広汎なものとされてきた．　　　て測矩する前2者の中間的力法⑩⑪＠が癬1；1されるに

またThrombelastgraphの測定纏についても，そ　　　琵つた。もとより個々の凝【血L因予活殴を分析的に測驚

の葱味，IE常億，変動を与える諸因子，各種疾患での　　　する方法⑲⑫⑳は炎々解明されており，　Thrombeela一

変動についていくつかの詳細な報告④⑥⑤⑦⑧⑨「g⑬　　　stgraphはあくまでも血t液凝圃の全過程を動的をこ追

⑭㊧がなされている。最近1宜L液凝固学においても種々　　求できること、および客観的な資料となるということ

の新しい倹査法が樽人され，従来からの検査法につい　　　に意味があるといえよう。著者もクエン酸血を使用し

て検潮’または反省すべき時期にi釜つていると恩われ⑩　　　たときのIE常値を決め，全血を使用する腸合と殆んど

⑫⑯，またThrombelastgraph㌃4関しても、応用範　　　難がなく，しかも安定性に窟み，その変動範囲も少な

四，使用法などについて再認識すべき時期と思おれ　　　い点から臨床的に充分役立つことを誌め，さらに，全

る。即ちThrombelastgraphは1疑血および線溶の全　　　血，クエン酸血の両者を同時に用いて各種疾患におい

過程を動的に把握できるとはいえ，各凝圃1』好欠乏症　　　ての変動を観察したところ，病的状態においても両春

を一・つ一つ鑑別し診断することは不fiJ能であり，しか　　　の憾が像ぼ平行して変動することから，金血か使用で

も採111L　3分後に印画祇を発鋤させる関係上．患渚自身　　　きないときにはクエン酸EfiLで代用できるとの結諭に迷

が器具のある場所迄行かねばならず，重症者または遠　　　した。しかし全頃Lとクエン酸血使用でその測定鱈こ蔚

方から資料を送つてもらう場合など，往々にして検糞　　　干の路があり．何故にそのような諮が生じたかを，

か園難であり，外襲患者などでも機械が使用中であれ　　　Jftlmaの稀釈による影響，接触因予の活性化，血小板の

ぼ数時闘待たねばならぬといつた欠点を何している。　　　破壊といつた簡から考察し検討を加え，さらに測定値

これに対して血漿を使用することにより，ある程度そ　　　の一・一一つであるMaと，血小板機能との関係を踵々な実

の欠点を除去できる。即ら欠乏していると思われる因　　　験的条件下に観寮を行つて．凝1飢坐理での1～2の知

子を含む血漕又はlll正漿を添力IU．．て異常所見が消失すれ　　　見をえることができた。

ば，その添加園子が欠類していたと推足できるからで　　　　以下クエン酸血使用時の測定法，その云鷺常穐i！ii、各
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鰍患での醐を全・鞭鵬の測定イ直と鰍したもの　（i。）期因粥憾、・B・・t・・it・法⑳，

を1部とし，2部として，全nh法とク訟ン駿血法とで　　　　　　　　　　　　　Koller法⑳⑳⑳

測定値に差異を生じた原因について，稀釈，接触因子　　　　（v）AHG活性：松岡らの法⑭⑳

瀦，de・J・板獺などの面から棚を臓て，　M・と　（。i）PTC，　PT層舌性・部1・松岡の法⑭⑳鱒

M・J・轍能との関係について述べる。　　　　（。ii）牒。イブV／－一ゲ環・Ty・。・i・・法麹

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（viii）　並L液トPtソポヅラスチン活｛生，　JniL小板笛1隅

　　　　1部クエン髄TEGの測定法t・6　　　　刊・用、Big9、，はびD・・黛1…の松⑪
　　　　　　びに測定値について　　　　　　（i。）tiu　，J・轍，R・e・－E・1・e・⑳

　　クエン酸［ri．L　Thrombelastgraph　　　　　　　　　　の颪接法により算定した。

　全血およびクエソ酸ソーH一ダ加全血（以下クエン酸血　　　　　（4）　症　　例

と呼ぶ）を用いてThrombelastgram（以下TEG　　　．IIEI．常対照としては臨i娚女擶2〔堵，警1畷0名な対敏と

と略記），各値を正常人および各極疾患々湖について　　　し，疾患としてとりあつかつた症例は昭和86年力噸昭

測症し，その両者の値を比較した。以下全血を資料と　　　和3gtliにイ欝州大学第2内科に入院した1血液疾、1鵡々湖1｝2

する場合を全1血L法，タmン酸111Lを使用する繧善禽をクエ　　　例t高1血鶴，循環器疾患，［i腎疾患々瑠58例．肝胆遮系

ソ酸抽。法と呼ぶ。　　　　　　　　　　　　　　　　　疾患々者44例，計1磁例であり，その内訊1讃凝£に示

　　　（1）　方法および材料　　　　　　　　　　　　　　　した。

　　（1）機械　　　　　　　qD測楚結果
　ドイツHellige社のThrombelastogu’aph　Model　　　　（1，）　正常値

2061Dを使用した。　　　　　　　　　　　　　　　　　年脊19才・｝31才の瞠蹴な男女魯20潟，計如塙につい

　　（2）　測定方法　　　　　　　　　　　　　　’　　　て，全1血1法およびクPtン酸血法を施行し，次のごと謬

　Hartertの原法①②⑤に従いシリ＝ン処理li緬L針　　　慕輝轟によりThrombelastg．　raphの各値な求めた。

を肘静脈に刺入し，組織トPtンポプラスチンの漁入を　　　　（1）　r：Reaction＄zeit；採血またはCa樽加よ

避けるため，最初の数滴をすて，次いで滴下する血液　　　り，TEG両脚巾が1纏に逮するまでの時間で蠣雛綜

をcuvetteにうけ全1血1法の資料とし，続いて3・8％ク　　　分で表現する。

ユン醸ソーダ溶液をあらかじめO．2m6入れてあるシリ　　　（ii）　k：Koagulationsgeschwindigkeit　l　rの

コン処理注射器に接続して，全胤を2認すなわち血液　　　終りから両脚rl］が20臓に逮するまでの時間でrと岡じ

と3．8％クエン酸ソー・ダ溶液とな9：　ltの判合となゐ　　　く分単位で喪現する。

ように採1虹し，シリコソ処理d・試鹸管へ移した。ク．・・．．　　　（iib　Ma：Maximale　amplitude；両脚巾が鰻大

y酸面t法のみを施行する際には、シリコン処理沈射器　　　に逮したときの巾の長さで単位は襯。

にて採血した。このようにして允たクユソ酸lfit〔｝．3紹　　　　得られた正常値は衰1に示す如く・全血法でばrが

をシリコン処理ピペツトに’てcuveしteにとり，更に　　　1・7・8・v5・2分・平均11・0分，　kは8・7～L9分，∫F均

1．29％塩化ヵルシウム溶液OJO6紹を［血糖用ピベットに

て加え、cuvetteの軸にて15～⑳圓混和しカルシウム　畿1　正常値
剛1；を行つた。全血L法で｝澱初の一滴が・uvett，に　　　（正糊嫡20例の平均織灘暇界働

滴下したとき秒時計を発動させて3分後に，またクPt　　　　　全　　」血

動させた。そして印醐紙の発動を待つ閻に，cuvette
ン酸雌騰にはCa勘蹴り1籐に印鰍醗　　　呼期刺

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　k　（分）
1「　　との触接を絶つた・なお使用する羅具獣とくに記載し　　　　Ma（nVll）

　　てない場合もシリコン処理を行つたものを使用し，接

　　触因午の活燃化ないしは1血小板の破壊などが起らぬよ　　　　　クエン酸血

に充たさ煉血液の緬にパラ。イ。を滴下して蜜　 「（分） 11．0

5．3

49．3

棄却限界（危険編ζ5％）

17，8⊇≧LXo⊇≧　5．2

8，7～≧Xo≧　1．．9

62．2二≧Xo⊇と36．G

うに鷺した・　　　　　　　　　i平均矧㈱1恨界（鰍獅％）
　　（3）　各凝血因子測定；　　　　　　　　　　　　　　　　一”……｝”’Ttt『　”……pmmNr”………四旧…一㎜………一『……1．“．’　’t　T『『…’

・・）・段法・・・・…融脚段法⑳⑳ @翻　1：：コ1濃1訟1
留跡蹴、磁叢羅法⑳Ma・…51・5162・7≧・・蒸・9・…
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5．3分，Maは62．2－・v36．　6mtn，平均49　．41tattであり，ク　　　したごとくなり，相関係数はrで0．52，　kで0．66，

エン酸血法ではrは1］．3～4・1分，平均7．7分，kは　　　MaでO・71といつれもかなりの相関々係のあることが

6．6～2．2分，平均4．4分，Maは62．7…38・37ma，平均　　　認められ，とくにMaにおいての相関が強かつた。図

51．5min　2各値とも全血法の値に比して変動範囲が狭く　　　3はその一例のTEGである。

安定した値を示し，r，　kの短縮，　Maの軽度増大が

特徴的であつた。なお男女間の各値の差については統　　　　図3　全1（IL法TEG，クェソ酸前LTEG

計的に有意の差も認めなかつた。また全血法およびク　　　　　　　　　　　（正常例）

エン酸血法でのTFG各値の相関を求めると図2に示
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．・．一一一　　　　　　一一一’．’Hua．Wh－一・一
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49．　0

血液注入

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（2）　クエン酸血を保存した場合の各値の変動
図2全［QL　lsよびクエン酸rf［tTEG各値の関係　　　　　　クェン酸血をどの程度まで保存使用できるか，すな

　舞　　　　　●●°　　　　　　　　　　　　　わちどの程度まで保存しても採血直後と大差ない値を

r

葵1°

f｝

5

禽

・∴謹　　　　　　えることができるかを調べた・

こ蛸　　　室縢錨漏3溝麺蒙躍
　○　●　　　　　　　　　　　　　　　　　保存し採血後6時間，12時間一・・144時間と経時的に

゜　　　「t「　°・52　　縦して，，k，M。の変競観察した．図4は甜

P”　　　　　　　人rL・例の籠の平均値の鋤を示したものであるが，

k

婁1°

巴

5
●　　　　　　　　　　　　　　　　　　　殆んど差のない値をえることができる一とを知った。

●　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3）　各種疾患におけるTEG各値の変動

　　　　　　　　　　　　　k（ワェン酸血）　　　　前述のごとくクエン酸血法は操作も比1咬的容易であ

　　　5　　　1°　　　15㈲　　　　　　　　り，正常値は全血法に比して大差なく，しかもその変
　　　　　　　　　壱●　　　　　　　　　　　動範囲は少く安定で，採血後12時間を経過しても臨床

　　　　　　　　　●

謬

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　r，kは採血12時間後までいつれの条件でも殆んど変

　　　　　　　　　　r（ワエンk血）　　　動を示さず，以後24時間，48時間……144時間と時間
5　　　1°　　　15〔Ghj　　　　　　　の経過とともに室温保存ではむしろ短縮の傾向を示

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し4°C保存では逆に軽度ながら延長の傾向を示した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　またMaの変動は極めて軽度で4°Cおよび室温放置

．壱、°

@　　　贈欝櫨謙籐島蹴齢．
　　　　　　　　　r翼O・66　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　“　　　　　，
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（　　5Q
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血　40

）
　se

20

Io

●

tO　zaヨ。4。　So　60　T。（mm，　　　　　　　したユ64例であるeその内訳は表2に不したごとくで

●　　　　　　　　　　　上充分に役立っ値をえることを知il　t全血法に比して

．　　　　　　　　　　　　応用範囲が広いと思われるが，各種疾患において，全

　　　　　　　　　　　　　血法で捉えられるような変化がクエン酸血法でも把握

　　　「＝o’t「t　　　　　　できるか否かを検討するため，この両方法を対比させ

　　　　　　　　　　　　　て，各種疾患での変動を追求した。対象とした症例は

　　　　　　　　　　　　　信州大学第2内科に昭和36年から昭和39年の間に入院
　　　　ma（7エン酸皿、　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿
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図4　室温および4°G保存クー・”ン酸1自LTEG各値の時闘的変動
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表　2　　　　　対象と　した症例　　　　　　　　　　　　各種凝間1云1子活悔の変動との関係などに

、．血鰍患　　　　　　，2つい・はすで嚇景田な糖⑤⑥⑫⑬⑳⑯
　　（1）・1・L友病｛含　　　　　：｝譲塾露盆勢翻鶴艦；竃諜

　　（・）白血・就携桂　　　Ilおい・観察し巌・雌線は次・・ご

（・）盆 @血｛騨擁。　…§1難1総1，：灘饗囎

　　（・）i・・小板蝿｛灘賜1養渤性獅丙1友、醐醐蔽，、三示す。罠、、繍

（5）単純性紫斑病　　　　　　　　　　　　9　　A4例（，血漿中AHG量は6～12％），

2．肝胆道系疾患　　　　　　　　44　繊痛B4例（内2例は所謂ll盗症血L蝋

　　（・）肝　　炎｛禮毯　　　　”　1・1育潔あ縦：窮置1、駅羅1脅諾

　　1雛硬憲，原発齢移性）　1は・囎であつた・・は全・…で1・・ト

　　（4）胆礁・その他　　　　　　　9　］92・°分・クエソ酉舶Lで1・　「｝・O・“－6g・0分，

一一一一一一．一・・一一一・一一一一一… @　　一…一｝…一一’uz’……『『1t「．「一一一1…一』一’　　kは傘［flLで7．〔〕～87．0分，　クエン酸1飢で

　　1（2）高血圧疲　　　　　　　　．15　著明な凝血晦號来す疾患でも・全副吏
　　　　（3）　心　弁　膜　症　　　　　　　　　　　　　　　7　　用時に比してr，kの短縮，　Maの増大

　　　　（・・腎帰｛難ゼ　　1罐灘謄繋雛
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ではr，kの欝縮が署明でないとはい

ある。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　え・測定他が正常範011に入つてしまいTEGのみでは

　測定値はその病期により変動のあるのは当然である　　　みのがす危険性がある。この論文では2例の軽症廉友

し，病状又は疾患の推移による変動またはその原關，　　　病は，いつれもr・kと電正常値より延長し病的な所
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勉示していた・またn’iL’2igl病に才・ける娠ン蜘L法の　間，　G・干勒lli糊，　TGT，　AIIC｝，　PTCその他の鋤L

「・1・の短縮程度は，全1住訟で・skの延長が脚肱　 1痢子剛三の澗定鮒つてなすべきである。このような

ものほど著しく，例えば表3の第1例の如く，rが全　　　ところにTHGの限界があるが，記録の保存，その客

血法で192分を示すときクエソ酸lllL法で約1んに短縮　　　観iごi三という点に大きな意味を有するといえよう。なお

し69分となり・全i血L法でr，kが30・｝100分の麺長を　　　DLffaについては前述のごとく全ln1法にJ・ヒしてクエソ

認めた第2～6例ではク＝：ン酸血法では約1ん一・ワ：1　　　酸1耐吏用日寺にやk増大するほか，とくに大きな変化鳳

に短縮し，さらに全［fiLtaでr，　kが30分以一ドの第7～　　　なかつた，、

8例ではクエソ酸山エ使用時・には約；s／，t～｛んに姫累紺ノ　　　（ii）その他のint液疾患、1図5に示すごとくレ蒋生

ている。このように1’　，kの延長が著しいもの程全lliL　　不良性貧1血正1〔〕例中rの態長を認めたものは，全1fiL法で

とクエン酸lflL使用時の差が大ぎく，　lil三常に近づくにっ　　　3例・ク；cン酸inl法で1僻j，　kの延長は全［flL法で4例，

れ，その益は少なくなるから・金1血Lで1’　，kに異常麺　　　ク”・・ン酸」血1法で3例，　Maの減少は全拍し法で5例，ク

長を認める場合・11　：”ン轍1轍肌て概長してい　助1伽法で4例であった訊£おこれら症例は職法

ることが多いといえる。しかし前述の如く，クー＝ン酸　　プT・卜mンビソ時間は垂藍長し，第V，第W因子浩性，

血法のみでは11三常か否か決驚し難い症例の存在するこ　　TGTでの血漿因子，1flL満因予ともに減少し，血，小板

とは当然念蜘こおくべきで庭・り・血友病の1縦診断　麦鰍3501〕o～8［oo〔）a）間にあつた。

はTEGによつてのみtlin，2・L　lt3ものでなく・耀塒　　3炊乏伽漁では，不齪1…伽Lとは逆悶5例中全1血恥
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法で3例，クエγ酸血法で2例にrが短縮し，kは金　　　に延長を認めた。　Maは両方法ともに3例で増火して

．niL，クmン酸血法ともにすべて正常籟囲にあつた。　Ma　　いた（図6）。この増大を示した3例は慢性骨髄性白

は全血，クエン酸血法ともに2例に増大を認めた。こ　　　thL病で，白∬IL球数はそれぞれ21〔｝00・33000，56〔〕「）C》で

れら症例の」血色素は45～69％，赤血球数は298～406×　　　あり，血小板数は239000・2810eO・313〔｝〔｝0とIli想£なが

104，」血清・鉄は32～68μ〃46であり，ヘマトクリツ1・　　ら増加を認めている。

は30～35．596であつた。　r，kの短縮，　Maの増大に　　　　な二h∫従来から慢性骨髄性白1血病に特異的・！二いわれて

はこのヘマトクリツトの減少によつて示される血液の　　　いる所謂Stufen　Phenom¢nonは，全lnL使川時に

稀釈が関係⑯すると推定される。脾憐貧血では3例と　　　2例で認められたが，クエン酸血1吏用時に｝，L両脚lllは

も両方法を用いて，rtk，Maともにほぼ正常範囲に　　・躍｝段状に減少せず1段だけて終つている。図7はその

あつた。なおこの3症例でのlj．「機能検iではBSPが　　　実例である。

10～17％と異常を呈するほかとくに変化なく，凝血学　　　本態性1rtL小板減少症。」in・小板411UJ症（図6）前鞍

的には第Vjl因子活性の軽度低下のみを2例において認　　　3例，後者1例を対象としたが，　rはlilll方法とも全例で

めた。　　　　　　　　　　　、　　　　　　　　　　IE常域内にあり，　kは全例とも薯明に延畏して金．i曲L法

白血病は骨1盤11例，1）・y．Rtli三2例，計・3例で急性　でelk・12・5～19・0分・クエ／酸［f［LNiでOM　9・0～14・°分・

5例，慢性8例を対線とした。　　　　　　　　　　　　またMaは金1血L法で1例が19・5㈱，ク‘・・ン酸1血L法で

　rは全血，クエン酸血とも各1例に延長を誌めたほ　　　1．　．8・　Omntで20〃〃灌こ達せず，従つてkは訂測不可能でこもつ

かすべて正常。kは全lflLで2例，クエソ酸i白し法で1例　　　た。　Maは前述の1例を含めて全例ともすぺて減少し

図　6　　　　　　　血液疾患におけるTEG各値
　　　　　　　　　　　　　　　（その2）
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図7　 階段現象．　　　451mn以下であつた。
　　　　　（慢性骨髄性白IllL病症例）　　　　　　　　　　以上，血液疾患ではr，　kとも全血法，クエン酸lli工

　　　　　　・・”’’”「　　｝一　一～＿、　　　　法によりほぼ同じように変動するが，ときにケエン’酸

　　　　〆　警蝋～’－　　 1酷では正常域にありながら全M、？kで肺鞭示す症例

　　　　xM
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（iii）　ll－1二Illl道系壁突患．：図81・C　；J；－g－、ごとく，鼠51↑生｝｝』1：洗

1：鵬醐　　　　　　の16例すべ・・全・…エ・轍法・…は・三常・1・・

　3，Rotation　TEG　　　　　　　　　　　　　　　内にありt　Maは両方法ともに2例に軽度ながら士蔚大
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　　　　　　図8　　　 肝胆道系疾患でのTEG各値
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を認めた・臓症その1醐塞櫛黛勲調症例9例　で琳鋤法，S・　・・…脚L擬もに刷で1烈縮し，他

で・「・kともクエ職血法で壇1に1備を認あ燃　 の疏1竃［胴内にある症臨錦期とも鰭轍向勧比，

か，残りの8例では両法ともに正常偵を示し，Maは　　　全血法でとくにその傾向が強く，金例とも12分以内

全血法で2例，クユン酸血法で3例に軽渡ながら増大　　　であつた。1ζほク’・：ン酸1臨法で2例に蜘縮な誌めたの

を総めた。慢性肝炎および肝了｛更変の11例ではrで1　　みであるが，この場合も金前正、ク諜ン酸1餓去ともに正

例，　1・・で2佛礎勲認め・M・噺肪法ともに蜥ll　常1餉で囎備1向を示していた．　M蹴鋤L法で

峨少を勧1例で逆に増大していた・父源発服　 ：1例・ク＝…Y酸舷で3例に増大溜めた。心筋醜

臆灘胴齢8例で全1租法・娠職磁踊・，　贈1駅も・騨磁とも1例に繍齢し，kは1、鞍
kはIE常域内に・Maは全血で2例・el・・tン函知粕、法で　　　ともに照僧斌内にあり，　Ma獣全inL法においての罵L

l例1こ轍を認めた・胴ll道絃患での蜘咽弛・変　瑚に物1嬬めた認電側・鱒蜘懸症，陶鱒脈
醜よ椥られている⑧⑭⑲ヵIJここで対蜘し燃　．・膳痩竃・佛おいても・．鱒・職と楓三常欄内

例の凝［1咽粥性は・椴法想ぴOwre・砿プ叫　・覇るが矢1灘餉赫しM・は全血法で璃に厭
P　：iビ噺性が急醐風慢性lll淡一鞭難で1・1・　を認めている。このように1幡髄性疾患においても

～53％の範囲内にあり・熟働‘i勧≒すものが多く．　伽使IH時と〃エ・臨棚塒とで大勲い結勲偲

肝巌描こおいてそのk｝’lfi・jがもつとも轍かつた・肝　た。これら雌麟櫛拙燦拍醐雌状鰍は雌

癌謂憶髄糖でOIL　114～脇蛎し物を，醐酬　聯状態にあるとされているが詮血法．ク鎚畷

が多かつた・　　　　　　　　　　」幟と榊肱・，kの短繊漁く，むしろ瀦醐
　雛V因孔第粗悶子も．ほぱプロトロンビソ活性と　　　内で短縮傾向を示したことが特徴であつた。轟謡咽子

1司じような獺を示していた・またM・畷動噺因　活性はプ叫・・ビソILF，性で8例第咽子融で
の］．っとなるtaL小板数ばMaの誠少を示した慢性肝炎　　　6／例，第町困子活性で10伽が100％以．ヒとなり凝間能

および肝硬変で・それぞれ651〕OO，93000と澱少傾向を　　　の冗進が推竃された。　　　　　　　　　　　　　、

示していた・Fib・i・。9・・轍1総性｝｝嵌2例・慢醐｝：　（・）高劇泓心弁膜癒三，急｛’撚よび†遡三・1鞍（図

炎1例・肝癌3例・閉’墨偲k黄底4例で増加を承し，最　　　1（り；高1血圧疲15佛｝中rは爾法とも全例で∬三常，1｛は

高51矧覗なつている・逆に急醐二『炎咽・慢闘：　紬法で糊正瑞グ瑠曾鵬でs例購駄がら，
炎］・例　肝硬変4例で減少していた。　　　　　　　　　短縮を認めている。又Maは金Jfi1法で2例，クユン融

　以上・肝胆道系疾患においてはr・k，Maとも金　　　血法で1例の増大を認めた。これら症例の」離Eは最高

血法・ク＝・酸舷にて同じような変鱒r肋示して　1fttt’L”　］．6・1　rv　2L）61nm1－lg，最齢8～鷹喫妊lg，総コレス

いた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　テロー一一ル値は150～3ユ〔）解／認であつた。　心弁膜症

　（iv）　血種々塞性疾患：図f’）の姐く脳血栓症の蔦例　　　7湖は原因的にリウマチ性9例，梅毒性2例，廻脈硬
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　　　　　　図9　　　　　1血詮々塞性疾患のTEG各値
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　　図10　　　　　高」血L圧疲その他でのTEG各値

　　　　　　「㈱　　　　　　　　　’k謝　　　　　　　　　融1糊｝

盆　　　　　　、　盆　　　　　　　盆
幽　　　　　　　器　　　　　　　・

15　　　　　　　　　　　　　　　　　　　量5

　　　　　　’迄・

　　　　　’・．9．3♂　　　　　　　　　x　　　　　fO

lo　　　　　民8　ecs　　　　lo　　　　　　　　　　　m
　　　　　o　　・民

・　　　s“XSt　　　　　　　　、瓦
　　　　　の　　　　　　，　　　　　　　　　　　　　慌0
　　　　　　　　　　　　　　●　　　o5　　　　　　　　　　・・塾

5°Nx
　　　篤

　　510みク鳳 t「Ioξ分ソワ血lo　mo　tiO　406060多呈巳貝「

・高」血圧症　　。心弁膜癒　　X急性および慢性瞥炎ネフローゼ

60

鈎

働
民

o

・燈隻民　　瓦

o

恥
篤

一lo

化性と思われるもの1例であるが，全例とも全血法．　　　　（iv）抗凝血薬療法のコントロ　・一ル：coumarin系

ク＝ン酸」血法で差を認めず・r・k・Maすべて正常域　　　（Warfarin）投与例とindand1one系（lndion）投与

内にあつた・また腎症患8例中慢性腎炎の．1．例でr，　　　例2例，計3例について，一一般に抗凝1血薬の一＝ソトロ

k延長・Ma縮少を認めたが・その症例以外，全血　　　一ルに使用されるThrombotest（Owren）㊥⑭，プ

・法・クエン酸血法とも異常を認めなかつた。TEGで　　　ロトPソビン1段法と，全鵬Lおよびクエソ酸血TBG

異常をみた慢性腎炎の1例は残余窒素3501卿認と習し　　　の4渚を用いて，抗凝血薬投与時の凝血能の変動を追

く上昇し，所謂尿毒症の疲状を呈し，不幸な転帰をと　　　求した。　しかし全血法，クエン酸血法ともr又はk

つたものであるが，出血時間48分，プロトロンビン活　　　単独では抗凝前L薬療法時の凝圏能の変動をとらえらh

性55％・第V因チ69％・第皿因子53％・患春血湾トプ　　　ず・これによりコントn・一一ルすることは難かしい。し

形成活性73％血小板数31000と何れの凝礁因子も低　　　かし図11に示したようにr＋kとしての変動を見る

下していた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　と，ThrombotestまたはプロF　Ptンビン時聞に近い

　このように高血圧症，腎疾患などにおいても金臨　　　　変鋤を示す症例も認められた。このよ5に抗凝血薬投

クェ職血1伽による灘鮒eなかつた・　　　鱗の・，kの鋤は敏感でなく滴価な翻が必要



第4号　　（ユ965）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　55・一（466）

図tl　　　　　抗凝血薬療法のコントP一ル例
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であり，操作も繁雑でしかも碍間を要することから，　　　　　　　II部　クエン酸血TEGにおよぼす

このような面へのTEGの応用は否定的であるが⑫，　　　　　　　　諸因子の検討

馨齋の成績もクエン酸血法全血法ともに同様であつ　　　　1部で述べた如く，クエン酸∫飢使用時には全血使用

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　時に比してr．kは短縮しMaは増火していた。この

　　　小　　括　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ような測簸値の薫を生ずる原因として下舘の如き寧項

　全血およびクエソ酸血を使用して同時にTEG各値　　　を想楚し，どの事項が原悶となるかを検討した。

を測定し次の如き結果をえた。　　　　　　　　　　　　　　即ち，（1）　Ca裕加による影響

Pクエ・酸血使用時の正常傭はr7・？分・k4・4　　　（2）稀釈の影響
分，Ma51・5nvnで全血法の値に比してt　r，　kの短　　　　　　（3）接触悶子⑰の活性化の影響

縮，Maの増大が特徴であつた。しかし両方法による　　　　　　　（4）　血小板破壊による影響

r．k、　Maとも相闘々係はかなり強かつた。又クエ　　　である。そしてさらにMaの変動とtu小嫉機能との関

ン酸血法でのr，k，　Maの変動範囲は全ltll法のそれ　　　係を2～3の実験的条件の下に観察した。

に比して狭く安是していた。しかも採血工2時間畿ま　　　　　（1）実験方法

で，採血直後と大差ない値をえ．臨確的応用が広いと　　　　（i）　Ma：Hel1ige社のThrombelastograph

いえる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Mode12601Dを使用して測定した。またRotation

　2）昏鍾疾患における凝間能の測定も．クエン酸血　　　TEGにてもr，　k，　Maを同器械を使用して測定。・

法，全血法に大蓮を’認めなかつた。しかL韓癌血友病　　　　（ii）血小板数：Nygardの法⑳，粘着血小板：

の如き疾患ではr，kの微細な変動をえられ難かつ　　　Hellenの法⑩。

た。また全血法でみる慢性’胃髄性白血病の階段現象を　　　（iii）血餅収縮力；lt　“ン酸血漿o．2認にトPンビ

中途で終了せしめるといつた欠点も認められた。これ　　’ン溶液0．1彫を加え，さらに蒸溜水を加えて全量を

はクmン酸血法での諸操作が線溶現象などに影響する　　　2紹として2時間，3T°Cの恒温槽内に放麗し，血餅

吋能性を示すものと考えられる。　　　　　　　　　　　を除虫し残りの液体部分の全盤（2・　one）に対する割合

　又，抗凝血薬療法のコソトm一ルにTEGを使用　　を％で表現した。

することは繁雑なだけでなくr，又はkにて凝固能の　　　（iv）血小板第3因子作用：Biggsらのトロンボブ

獲動をとらえ難く，正しい応用法とは思われなかつ　　　ラスチン形成試験⑫により測定した。

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（V）　採血：ヒト肘静脈または蟹兎耳静脈よりシIJ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　”ン処理器具にて，クr一ン酸ソー一ダ溶液を川いて採
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血した。全血が必要なときはクエン酸ソ・・一ダ溶液を使　　　ことから，消極的にではあるが接触因子の活性化が関

用しなかつた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　与していないと想定できる。この論文では逆に接触因

　　　（∬）　実験結果　　　　　　　　　　　　　　　　子を充分に活性化させたらTFG各値がどう変化する

　　（1）稀釈の問題⑯　　　　　　　　かを調べるため，Jti・g・ns⑰のいうR。t・ti・n－TEG

　図12に示すように全血と生理的食塩水との比率を，　　　を施行した。方法はク歎ぼJtitgensの原法に従い・非

］．0；0ん1，：9のごとぎ系列をつくり各々のTEG各値　　　シリコン処理の太型小試験管に前述のクエン酸血な

を測定した。その結果は図12のごとくである。すな　　　1．　Omeとり，37°Cの憶温槽内で毎分60回，8分間渉に

おちr，k，　Maが最も短縮または増大するのは血液　　　て回転させ，クE・　v酸血を充分ガラス壁に接触させた

7に対して生理的食塩水3の割合のときである。前述　　　後，そのOl3紹をcuvetteにとりCa再加を行つて，

のクxン酸1血法では血液：クエン酸ソーダ溶液は9：　　　r，k，　Maを測定した。

1てあり，その0．3認に塩化カルシウム溶液0．06紹を　　　　このとき対照として未処置のクエン酸血を使用し

加えることから，血液と添加物との比率は0．27；O。09　　て，同時にTEG各値を測定して両贈の価を比較し

即ち3：1となり稀釈の影響は否定できない。　　　　　湘。このようにしてえた正常男女20例の平均値鳳裂4

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に示すごとくであり，rはRotation前iF均7・1分，

　図12　　　血液の稀釈の影響　　　　　　　　Rotation後5．8分，　kは操作筋49分，操作後3．8

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　分，Maは49．9rmnから57．5飢耀とrt　kの短縮，　Maの
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増大を認めた。すなわち全血法より，クエノ酸r血法，

さらにRotationという操作を加えることに．より，

r，kは短縮，　Maは増大の度合いを増加させること

になる。

1喪4　Rotation　Thrombelast鼠raphによる

　　　各値の変動

IR・・・…圃・・・・・…後図化SS

r　　　7．1分　　　・5．8分　　　19．　9　％

k　　　　　　　4．9ラ｝　　　　　　3。8分　　　　　22．6％

Ma　　　　　　49．9ma　　　　　57，5mn　　　　　15．2％

・の減少率一一警「エ×…

・の減螂一一編kし・1…

M・の増加＄・＝－MaH聖・Z・・

　　　　　　r、，k、．　Ma、1：R。tation　Btiの値　　　　　　｛
　　　　　　rs，　k2，　Ma，　p：Rotation俵の値

　その変化を求めるためRotation前の価をrエ，馬，

Maiとし，　Rotation後の価を夫々r2，　ks，　Maaとし

て表4の如く，r，　kでは減少率，　Maでは増加率を

　　（2）接触因子⑰の関与　　　　　　　　　　　　　求めると，rで19，9％，　kで22．6％の減少躍を，　Maで

　採血，I　cu▽etteへのクエン酸血の分注，　CaC12溶液　　　は15・2％の増加率を得た。図13に派したのはそのn三常

との混和など，ク＝ン酸血法では．全血法に比して操　　　例の1つである。また褒5に示したごとく臨床的に

作が繁雑となるため，接触因子の活性化の起りうる可　　　RotationによりMaが著明に減少を示した肝硬変，

能性がおおい。前述の如くクエン酸血をシリコン処理　　　肝硬変より発生し血と恩われる肝癌の3例を経験し，

試験管に入れて室漏又は4°Cに放麗しても，採血後　　　その1例を図14に示した。MaはRotation萌39・0－

12時間以内では採血i直後と殆んど変化のない値をえる　　　46・Oran，　Rotation後25・0栩1～33・⑪maと著朋に減少
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図13正常例　　
し，その増加率は一35．　9～－28．2％であった。これに

表5Rotation－Thrombelastographで　　　　　　　　　，　　，　　　　　　．
　　　著変のあった症例
　　　　　　一　　　　　　　　　　　、　　　　　される興味ある知見をえた。さらにこのようなクエ

ともないr，kもまた延長していた。これらの症例で

は接触因子活性が17・0～30・2％と著しく減少してい

た。これら症例のクエン酸血0．25彬に接触因子の抽出

液O・OSmeを加え，対照としてクエン酸血0・2Smeに生理

的食塩水0．OSmeを加えたものを使用して各値を測定す

ると，Maは40．5～46．5㎜が48．5～49．Omnへと増加し，

その増加率は4．3～19．6％であつた。このことから接

触因子は単に血液凝固の引き金的作用のほかに，おそ

らくは血小板，FSF（第XIII因子）を介してMaす

なわち1血栓の強固さ’にも関与するであろ）と推定

翻1囎各　　［・1・1・1・　．酸血法と・。t。・・。。　TEGと嚇。みられ。測定値

1

　　1

　　屏硬変
57才
・接触因子
δi29・6％

　　］

2

22才
　●

♂

3

61才
　●

6

肝硬変

接触因子

17．0％

肝　　癌

接触因子

30．2％

　r　（分）

減少率（％）

　k　（分）

減少率（％）

Ma（Mlll）

i曽カロ率（％）

　r　（分）

減少率（％）

　k　（分）

減少率（％）

Ma（Vtm）

増加率（％）

7，25　8．5

－　－17．24

4．5　　7．0

－　－55．5

40．ol　2S．0

－［－3…

8．0

5．5

　7．0

－12．5

10．5

－90．9

39．Ol　25．0

－1－ R5．9

・（分）16．25

　　　　　ロ
減少率（％）1　－
　　　　　1

　k　（分）

減少率（％）

Ma（vmt）

増加率（％）

3．5

46．0

6，75

8．0

　5．0

－42．9

一　1　　。

33．0

－282

7．0

3，75

41．5

5．5

3．75

40．5

6．0

3．5

46．5

5．0　　　の差は，クエン酸血法でのr，kの短縮，　Maの増大

28．57　　は接触因子活性の影響でないと推定しうる。尚この

2．25　　Rotation　TEGを2～3の疾患に応用したところ・

4，0　　　血小板無力症の1例において，クエン酸血法とRota一

一一 @　　tion　TEGの間に殆んど差を認めえず，　Rotation
49．0

18。ユ　　TEGのMaの変化は，接触因子活性が血小板のある

　　　　　種の機能を発現させるとの推論を支持する1つの成績
2・5 @　　といえよう。（図15）

54。5

2・0　　　　図15　　　　Jfll小板無力症の症例
46．7　　　　　　　　．、　　　、　　　．，　　　　　　、　　　　　　。

5，75　　　　　簸　　欝　　　　　　。　．識羅難、，、撚．額融、、，渇、，．一．、無、

　3．25　　　　　　　　’，．－t　’　　・　　　　　　囁〔　”　　　　　『　　　　　　；

　7．1　　　　　1．全　血
一一’－ @　　　　 2．クエン酸血
48・5　　　3．R。t。ti。n

　4．3

3．2

@繧一雍難轄聾勲灘

．愚　　　　　　費

纒　　灘蕪義〔簸護勲一一・藷　灘一　騨灘・酬灘

馨繋蒙購欝㈱饗撚饗．　「．．螺、．鰍、蝋一難難難

含毒獲腰鷲灘　　　　　（・）膿血版・M・にお・ぼす影響
C：クエン酸血＋0・85％NaC10．05cc（Dの対照）　　　前述のRotation　TEGにおいては，接触因子の活
D：クエン酸血＋接触因子のEluate　O・05cc　　　　　性を介して血小板機能が発現されると考えられたが，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ここでは凍結融解又は超音波を使用して，血小板を破
図14 @肝M奮57親症　　　壊・た際・M・の変動・・血小板第・酬・用お・ぴ

　灘，．、繍締鶴，．，tt、　　　　　．　、　　　　　　血餅収縮力などとの関係を観察した。

．霧舞襲織a3樋「s．’e．　　　　　．．．．　　　　　　図17はその実例である。上が凍結前のplatelets　rich



58－（469）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　信州医誌第14巻

図16　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（ii）　超音波による破壊血小板のMaにおよぼす影

　　　　　氷室保存によるMaの変動　　　　　　　　響：新鮮なPlatelets　rich　plasmaに超音波を作用

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　させると図18の如くMaは50．7minから42・2mmと減少

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し，血餅収縮力もほぼこれに平行して変動し67・5％か

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ら58・5％となつている。又図19はその実例を示したも

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のである。これら破壊血小板の第3因子作用はむしろ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　増強し，破壊前平均96・3％が破壊後109，3％となって

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　いる。このことから破壊血小板は第3因子作用は充分

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に期待できるが，血餅収縮力，Maの増加は望み難

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　く，クエン酸血法での各値の変動，すくなくともMa

　　　　fi　　　　　　　　　　　授　　　　　　の増大の原因となりえないといえる。以上のことから

bt　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　クエン酸血法での各値の変動はCa再加による響影，

’le　　　　血餅収縮力の変動　　　　　．　　稀釈の影響によるところが大であり，接触因子活性，

ve　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　血小板破壊などの影響は考え難いといえよう。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一方，血小板無力症の症例のごとく，接触因子の活

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　性化を行つてもMaの増大を認めない事実から，血小

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　板のMaに与える影響にも差のあることが推定でき

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。この点を解明するため，家兎にSerotonin投与，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　脾除去を行って実験的な血小板増加を計り，そのMa

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　におよぼす影響を検討し，併せて」血小板数およびその

　　　　前　　　　　　　　　　　　後　　　　　　　粘着能，第3因子作用，血餅収縮力の変動を観察し

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た。

図17　　　氷室保存血小板のTEG

灘嚢婁1暮lllll暮1嬢拶＿、る＿
　°　・　　　　ヌ　　，　　”／　　1　　　　　’　…ト・　’一　　暫　1や　　臨薯t／

難1欝欝鐘講難1藩　・こ　＼＼
①platelete　rich　plasma

①氷室保存platelete　rich　Plasma

②①を新鮮Plasmaに浮游　　　　　　　　60
③②＋serotonin

前　　　　　　　　　　　　　　　　綾

plasmaを用いたTEGである。尚下方に示すように
氷室保存後にSerotonin，　APTなどを加えても，又　　　40

遠心上澄をすて新鮮なplatelets　poor　plasmaを加

えても，Maの値には殆んど差を認めなかつた。　　　　　　　　　前　　　　　　　　　　　　後
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図19　超音波による破壊血小板のTEG　　　　　　　　図20　Serotonin投与によるMa，血小板数
粘着血小板の変動

Mathmth　　　　　　　　　　　　　　粘着血1‘Wt％

①Platelete「ich　plasma　　　　　　　　60
②超音波通過

難

雛

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　k－一一t’x一一“’一一一x＼

　　　　　　　　　　　　　　　　　　t．・・e』　　　・・　←一：二》一～：～韓・鰭藁二：ニー＝一一一畷
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，’　　　　　　　　　　　　　　　、　　　　　　　　　，－一一一x

①超音波通過　　　　　　　　　　　　　　　　　　X
②①の遠心上澄　　　　　　　　　　　　　　　　10
③①の遠心沈澄

前246　10踏間
（4）Se「°t°nin投与駒Maの変動　　　図21　Ser。、。ni。投与による血，」、鱒3因子

体重2・7～3・2彫の成熟家兎にSerotonin　40η卿勿　　　　　　作用および血餅収縮力の変動

を筋注し，注射前，注射後2，4，6，10時間と経過を
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Iso
追つてMa，血小板数，粘着能，血餅収縮力，第3因子　　　　Z

作用を調ぺた。その結果は図20に示すごとくで，血小　　　tPt

板数は投与前平均362000が投与2時間後には431000と

増加しているが，Nicola⑳らのいうごとく著明でな　　　　tl。

く，これに反して粘着血小板はSerotonin投与前平

均71％が2時間後には82・2％と増加し，投与10時間後　　　　伽

には再び減少する傾向を示した。一方MaはSeroto－

nin投与前平均53．2ma，6時間後には65．2maと最高に　　　　gc

達し，10時間後には粘着」血小板と同様に減少してい

る。又血餅収縮力については図21の如く，投与前65％　　　　se

が投与後4時間で76％と最高に達し，10時間後にはこ

れも減少している。なお血小板第3因子作用にっいて

は殆んど変動を認めていない・この実験からM・は血　　co

小板の総数より粘着血小板の増減に平行して変動して

いるように思われる。　　　　　　　　　　　　　　　　　sp

　　（5）　捌脾の影響

　ついで家兎において脾別出を行い同様にMa，粘着　　　　oo

血小板などを調ぺた。図22に示すように，血小板数は

血甜牧魑力　　　　　　　　　　　　　　馳敏牙鋤佃

沖■一■一弧　　　　　　　　　　　　　　　　　　o－一一〇

x＿＿ノ

術前平均37．，。、。・であ，，術後、H．R、。、，、．67．9X　t－

104に達しているが，粘着血小板の占める割合は殆ん

ど変動を認めていない。一方，Maは術前平均54．7rm　　増加して72・Ormtle達している。一方血餅収縮力，血小

が2目目には急激に増加し64・5nvnOこ，4日目には更に　　　板第3因子作用は図23に示すように殆んど変動を認め
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図22　　脾捌出によるMa，．［flL小板数　　　　　　　　理解できる。以上よりMaの変鋤1繍瞭る1血L’1・板数の

　　　　＊構側瓶の変動　　　　　　　聯黄によるものでなく，糊！l．IM・板の聯楓｝多響され

M・　　　　　　　粘脚聾　 るものではないカ・と思われる・
　◎顧贈■一廟一〇　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　◎・一葡胴一ro

Xlet

40

30

1e

0＼㌔

血脚睡教　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　」　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．
讐鴨一一鰯一x @　　　　　　　　　　，4ご∫鍛

　　　　　　　　　　　一一一∫∫’クy－，”一賦

ζンニφ多凄ニニるケ

　炉，．M

100　　　　（6）　ガラス薫柱i通過の影響

　　　　一ltnl・㈱を確かめるため！－la11・nの法⑳駄；蜘，

D° @クエン酸血をglass　betしくIS　C（加nm内を通jl｝血＄せ

　　　て，粘着↓血L小板を除去し，J（IL小板数な肋過前の1直に調
s° @整したP1、t，1，t、，i、h　plustna　VCついてM・、」liL餅

　　　収縮力獄どを求めた，、その結果は図24に示す、！：うに，
70

　　　Maは通過前平均49。11．llliitが通過後llべ均35・鋤認と苫明に

60　　減少している。これと平行してjnL餅収細力も82％から

　　　52％へと著しく低下しているoしかし，その低下は前

oo　　述の破壊血小板使用時繰薪しくなく，郎ass　bead鵠

　　　colUlun通過によつて粘着性血小板力竃発余にii余去てき

　　　るなら非粘着血小1反にもMa増大f乍用力乱，わずかなが

　　　　ら存在すると考えられ為。しかしMa増大に関ワすと，

　　　主役は粘薪血小板であろう。図25はその1例c，

　　　　Ma瀾定に使il］したと岡じglass　beacls柱涌過前

　　　後の資料に，CaCl2溶液，　ト郡ソピン溶液な添加し

　　　て，それを位相藻顕微鏡にて観察すると，通瀬前び）も

　　　のは写；真’1、のごとく血．小板の繁籏があり，それ．養jrl1心

　　　　　　　　　　2　　　　　　　　4ロ　　　　としてフイヅリソが放射状に排列している⑪これに反

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　して通過後のものは血小板の纂まりが悪く，かっツイ

図23 p灘編謝㈱闇ド胸び　…の拙も外R・b・・t鰯・嚇・・…常

鷺

ltO

toO

oo

80
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血鋤紋綿力　　　　　　　　　　　　餌1鮒3恥椥

k一旬畷　　　　　　　　　　　　　　　（ンー0
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ve・’” @，＿’・・x・、　　　　一一”　h－　‘x

鼻一・’鹸’ψ　　　　、、・＼

　　　　　　　　　　　　　　、＼、、

　　　　　　　　　　　　　　　　　、脳

図24

Ma　　Glass　beads　colunin　ji血過による

篇　M・の変動

　　　廼◎前　　　　　　　　　　　　　　匝繭靴

讐et，

前　　　　　　　　　　2　　　　　　　　　4日

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，　　　　　　　頸o

ていない。この実験から粘着血小板の占める捌合は増

の総数も増加し，Maの増大はそれを反映するものと　　　　　　　　th　　　　　　　　　　　k
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写真1　　ガラスビーズ通過前　　　　　　　　図25Glass　beads　columnラ重過時のTEG

TEG舗　　1・k　IMa

写真2　　ガラスピーズ通過後

①91ass　beads　eolumn通過前

②91ass　beads　column通過後

③②のlf［L小板数を調整①と同数とする

6．53．7550．5

4．754．2533．5

4．254．2533．0

のブイプリン折出とは程遠いものとなつている。（写

真2）

　　　小　　括

　1）　クエン酸血法，全血法の測定値の相違は主とし

てCa再加と血液の稀釈の影響による。

　2）RQtation　TEGにより接触因子を活性化させ

るとr，kは短縮しMaは増大する。

　3）　1血小板破壊物にはMaの増大作川，一血餅収縮力

はないが，血小板第3因子作用を有している。

　4）Maの変動は単なる血小板数の増減でなく粘着

血小板の増減に関係があると思われる。

総括および考按

　　（1）　測定法および正常値

　TEGの測定性については創始者Hartert自身全

血法，血漿法のほかに抗凝1血剤加全血を使用する方法

に言及している。全血法は最も正確な値，換言すれば

生体内で凝血が起る場合にもつとも近い状態がえられ

る反面，前述のごとく機械のある所で採血しなくては

ならぬこと，実験的な操作が難かしいといつた難点を

明している。Hartert自身血漿を用いることが多か

つた理由も，そこにあるのではないかと思われる。し

かし血漿は採血遠心，保存の方法により測定値に再現

性を欠く恨みのあることはいかんともしがたい。

　さらにまた抗凝血剤加全thLを使用する場合も，その

抗凝血薬が，クエン酸ソーダ，蔭酸ソーダ，EDTA，

ヘパリンなど種類が異なれぽ測定値に差のあることは

当然であろうし，抗凝血剤と血液の割合によつても測

定値は変つてくるQ

　実事Schneider⑩は血液4，抗凝血薬1の割合で採

血することを提案しているが，大方の研究者は9：1

の採血法によつている①②③⑤⑫。また加える抗凝血

剤として蔭酸ソーダは，Ca再加に際して不溶性の蔭

酸Caを形成し，為にcuvette内面がnonwettable
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でなくなり，揃姻子灘［の「翻伽伽つてくると，　撒，文橡としたlillaii’S’人・瑳一包）例卿・煎一鰍「l

Scllneider⑩は述べているが，　Yi緒はTl｝現性に関して　　　身Σiiたはc，　ti　ve’L　te　a）差t：一　’］二るもの・亙二解さ1｝1・る・？ili前

クエソ酸血におとることを認めている。　　　　　　　　ら⑫もこの闘題に対i．ては同じ見解をとつてい’｛L’”と

　その他ヘパリン1f［Lは，クxン酸lrlLに比して1’　，　kは　　　くに間題となるo）はcuveLt¢であイ，が，管jll1のf［：ツ∫・

延長傾向を示し，Maもやや減少，　EDTA　IIIIはクユ　　洗｝條の方法が悪いと本渠n（m・wcttllbk｝となつYlいる

ソ酸1飢とほぼ同じょうな億を示すが，再現性の面でお　　　【ノヨ面がwettablcと賑り，　lflt7fQ、｝：の接触簡ヵ～4こ均1伺：

とると思われる。これに反してケ：1：ン酸ソ…ダ溶液　　　なり接触μij・の活挫化癒ども問題．’t：漁ろr／｝　f，こ1itに、対

は，lr耽用としてIW【1・・LX・i、ているv）でf・拠でも入乎し，　いC・L。elig…⑭噸IIく，　P1・・ti・蟹・）・・1v・tt・催

易く，．目．廉価でしかも測定値に再現｛｛1三のある点から，　　　いて侠川後はω願鄭嫉：、との拠塞もある、，彼牒よると

本研究ではクエン酸ソー一ダ溶液を用いることにしたc，　　plastic　cuvetteは泄ll定値のil｝現｛∫llもよく，しか《論1

次いでCa再加の問題であるが，これもSchneider⑩　　　腐cuvetteと比L．て4，・；t’i意の蕩の加いことな認めて

らのごとく　cuvette内で行うよりシリコン処理1試験　　　いる。－iil，il測産する勿；に，　e，uvetta）を破禦・ぐ・きゐ厳露

管内で行つた方がよいとする研究9・もいるが，その方　　　測短1よ人部楽に瀬る国ご馳あちう。

がよいという3JIII1はなく，　慣れ，れ．ば，　cuvet’te内で　　　　　（2）　．臼・：蓼1陶裏∫，11、でα）ク・1：ンピF俊lr【L　TEG

Ca再加を行うことは決して不便でなく，しかもシリ　　　前述の如く．1妊1餅タ1患に：1，・；いての魚llll法，11・：1，．ンil鴨ll1

コソ処理とはいうものの新しし・講蝋聯へll醸カミ接　　法の測罵榔；聯ぽ暫了いr’変111ウい‘：いノ　このように

触することが避けられる点で。直接Cuveしte内での　　　ク鵠ン酸llll法が全llll法にかわつて11颯1；床上充分応珊1き

C。II珈刎ゴがよいと鵬，泌。しか1＿このよう1・…1．．　ることはすでにS・hneider⑩，襯il（恥，も。♂凝：、、t：

て測定された値は，全前L，1自L漿，クmン酸llltと資料の　　　ころである。しカし：主としてil三常値についてのみの検

異なる場合は勿論のこと，同じように金1血じ又はlnLl漿な　　　討であり，各種疾患・・…o－一一つ菅こ．つい”（その変勅な金

どを用いてもその値は研究茜によりかなり諮があモ1，、，　　　lllL，ク詣ソ酸1自L両齎を∫llいて岡時に観祭な行蝶》ては1い

表6はそうした研究者による正常傭に差のあることも　　　ない。もとより正‘1旨人において両滑の殖力い1義1．fす’れ

示したものである。Hartert①②③が”i・hronnbela一　　ば，各種の疾患で｛、ほ醸・輯れて変動・尋・≧：，ことが推定

stographを発表した当時，機械を使用するから他の　　　されゐが，本論：文で1、kその∴1、、癖岱らにiり」確にし，たもの

凝」nL学的な検査法に比して熟練を必要とせず，再現性　　　である。1；〈　lfit：友病のサ1ヒ例ではr，　kの砥．匝の著しいil、

の高いことを強調していた。しかし実際．上は，このよ　　　のほどク’・　t’ソ酸1帽壁ご用時に．その短縮力榛芽しいこと、乱

うに正常偵においてすら研究者’に：よつて異なつた償を　　　　かUi｛罷症1亀友病に二あつ“ぐはfl　r’・ン酸lflL法のみiこては・そr

示している。もとよりそのlilliの差異は些少で臨床上間　　の柄的所見力：1足え難いことのあること，慢性骨髄観三臼

題とはならぬものと思われるが，差の存在することは　　1ωi埼での階1斐現療も起り難い点捌’旨摘した。

否めない事実である。これらの差はおそらく，操作の　　　　（3）む‘凝［自1薬療法の1yトra・・一ル浸1としての

衷6　。EGI，常値⑤⑫　　すで、。麗1膿。刎椥薬，㈱。。1．

・階資粗分）1 V分、風，1謙祭繍鐵諺幣1愛瓢麓
Hartert

Hartert

Della　Sante

Walther

Bereddin

Beller

De　Nicola

v．Kanla

大羽
神前・田中
ネ申有1了　．　田　rP

松岡・深沢

松岡・深沢

全　lflL

【llL漿

JllL漿

全　．lttL

全ltlL

全　lfiL

．r（IL漿

．［Clt漿

．lflL漿

全　．lllL

クエン酸血

全　、lrEL

、1（EL漿

12．0

8。40！

8．45！

12．3

14。5

9～14
5　－ll．0

5～10

9．5

11．8

6。5

14，3

11，8

6，0

3．20／

3．40！

6，1

4～6

5～8
5～8

3～6
6．0

5。4

3。2

8．7

4、4

5〔｝．0　　　　もに有用であり，同時に測建t、X；ニブロトロンビン時

55．〔｝　　　　間，　トロンボテストの変動ともはぽ【…政し，とくにト

54・9　Pソボテスト⑳⑩の変動に近い・二の珈蹴果醗謎抗

51．0　　　ている。勿論，抗1馳血L薬投与にょる凝融因子の低下｛よ

47～G7 @プ・ト・ンビ・湖，，制，購獄1肝などであ
44～64
50～60　り・プ叫゜ソビソ時：間の測定でぱ・その噸1翻1臆

50～（i5　　　して全体の凝隅能低下を推定するのみであり，魯凝睡

53．o　　　因予活性が充分に．低下してい3！ば，｝・μン「ボテ制、の

50．9　　　測定結果とTEGのr，　kの延長とが平行す≒：、1事ぽ埋

54・1　　論的に想建できることである。俳1瀦騨1魎として
49・】・ @　r，kが著明に延長・・示すような抗凝i瞬i投与｛瓢1；験

62，3 @が筋し，…瀦囎猟1・・、棚でもト酬・淋ト，
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プロトロソビン活性が，充分治療範囲にまで低下して　　　　このRotation　TEGは非シリmン処理試験管盤へ

いてもrまたはkの単独の延長は認め難く，強いて　　　クエソ酸並Lを充分に接触させて，接触囚子の活性化を

TEGによりコソトPt　一ルを行うなら，　r＋kとして　　　計るものであるが，同晦に血小板機能をも知りうる方

の値を採用すれば，微細な変動もとらえられる可能性　　　法である。Jtirgensはこの方法は、（i）血小板粘藩

が大きくなると思われる。いつれにせよ高価な機械を　　　能，（ii　）．［fiL小｛反抵抗，（iii）lftkノ」、板内のThrombo一

必要とし，かつ操1乍も繁雑なTEGによる抗凝lnL薬法　　　glutinなる酵素の含有ftLな知るFI安になるとしてい

のコソトPt一ルはあまり意味がないと思われる。この　　　る。さらに彼の原法によると10m6用のメLコルペソを用

点について安部⑦，深沢⑤，神前⑫らも同様の見解で　　　いて，資料としてはクエン酸瓶を採」：fjし，　Maで40～、

ある。同様にSpendder⑫はクマリソ系薬物を投与し　　　5〔｝％の増加を示すとしている。本論文でのMaの増加

た76例でTEG，トPtソボテスト，プPトPンビン時　　　孫｛は約15％であり、その相違の原因としてはJtirgens

闇の3者で一”ントロールな行い，TEGにて理想的に　　　の指拒轟するようにガラス醐のVk状1圓転速度と時［ドi1」血L

コソトロールされると判定されたものは34，2％であゐ　　　小板の変化の幌度によモ’：ものと思われる，，しかし一驚

と述べ，TEGでのコントロールの困難なことを示し　　　の器具を使用して，一短の換rド在↑焼ば，その測窺値

てt、・る。なおSpendderもTEGはプpa卜Ptンビン時　　・も一箆範囲に入つてく；5。　jl三8常人の嚇合はクzaン酸⊥fiL

間よりトPンボテストに相闘の強い嵐を指摘してい　　　法に・比してr，kに一・廟短縮しMaは一牌増大すゐ

るo　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　が，接触1漏子の｛£隻下（3（，％財下）を認めt：　1］1：硬変趨者

　　（4）　全」f［L法、ク：nン酸前⊥法での測定傭に　　　　　　で砿，Ma鳳減少しr，　lcも妊曇をボすが，これに接

　　　　難異のある」到1由　　　　　　　　　　　　　　触因子の抽出享夜を附加すると，正常人においてRota－

　（i）　Ca揮加の影響；クエソ酸ソーダ溶液を加え　　　tionを行つなとi剛栄をこr，　kは短縮し，　Maは増大

て匠1腋凝園を阻iLしているとはいえCa・　’を必要とし　　する。このことから接触因子は璃こ凝応1の引き金的作

ない凝固過程が進行していることは当然推走できるご　　　用だけでなく，拍L小板を1介して1飢縫窒を強圃ならしめ為

とであり，最近中間座物⑰なるものの存在が支持され　　　作用も有していると考えられる。このことは」血1小板無

るに蚕つて，巌然ク＝一ン酸加漁ではすでに中間塵物が　　　力億の例でRQtatio具によつても，接触悶子抽掲液附

巌坐されており，Ca再加がおこなわれるとCa・・を　　　加によつても殆んど変動を認めなかつたことからも推

必要とする凝間過軽が臨ちに進行すると暫えられる。　　短されることである。

このような観点からすればクェン酸IlrL法でr，　kが全　　　　（iv）、（1［L小板f駐髭壊盟物のMaに与える影響：Rota一

血法のそれに比して短縮を兇るの腺，むしろ当然の塑　　　tiOI1の際正常人クユン酸［血【を使用しても．｝試験管の

実といえる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　團転を激しくするとMaは減少してしまうn

　（ii）　稀釈の影響；Tocantins⑯は前L液を稀釈する　　　　それはlf【L小板が破壊され・るためと游えられる。この

ことにより，凝闘4守間が短縮するとの実験結果を発表　　　点からJUrgensはRotat1on　TEGにょり1血［小板抵、

しているが，この論文においても蛋理的食塩水にて稀　　　抗が哲1「1短できるとしたものと滑えられる。もとより．［flL

釈してr，k，Maての蛮動を観察したところ，漁液；、　　小板表爾の状態の変化は，逆に接触因子をその表犀巾こ

竺理的食塩水が7：3の害喩のときr，kの短縮　　　おいて活性化塔せる可能性のあることは，松岡ら⑳⑭

Maの増大が最も著明である姦を講めた。神前⑫らも　　　の述べた通りであろう。凍結融解または超爵波によつ

同じような傾向を諏めている。そして稀釈によるこの　　　てlf【L小板を破壊するとI　Maは剛じように著明に減少

ような影響は，Tooauti聡⑮のいうごとく凝圃阻止因　　する。この際ぬ餅収縮力もかなり低下するが・搬小根

子の稀釈による活性低下に鰯くものであろう。　　　　　第3悶子作用はむしろ増大する。これはトT＝t’ボブラ

　（iii）　擾独因fの活性化の影響：クエン酸1垂t法に使　　　スチン形成試膨並に関与す嗣飢小板第3圏予作∫月は【血L小’

用する器鼓はすべてシリ・：．　；，処埋を行つてあり，かつ　　板の燐辮澱⑩にょるとの説から充汁納得できる成績で

採玉血後12時以内では採∫血画1愛と像g同様の測症値な陽　　　ある。なお、EiL小板の破壊が不発金であると血餅収縮力

ることから，シリコン処理が完全であれば接触困子の　　　ほ趨りうるが，破塵を完恕ζするとMaは極度1こ狭く

活性化による灘定値への影響は否定できる。逆に接触　　　F肛の糾父縮力も極めて微弱なものとなる。これはFonio

悶子を完全に活性化させるため，Jtirgensの方法に　　　の報告に対する森田⑳の説明とよく…致す署，ものであ

　　　　　　　　　　　ゆ従っ一、a　RQtation　TEG　！Vを行った時は、前述の如く　　　る。

ク．・：ン酸拍蛛に比してr，kは艦縮し，　Maに増大す　　　　（v）　粘凝拍レ1・板のMaにおよぼす影欝：glass

るという紡果な欝た。　　　　　　　　　　　　　　　beads柱を通過惑せ粘蜘1匠小板を除宏してしまうと通
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過前と血小板数を同数に調整しても，なおMaは減少　　　ン酸∫血法に比しrは王9・9％，　kは22・0％の滅少，　Ma

し血餅収縮力も低下している。このことからMaの増　　　で15．2％の増大を鷲めた。接触囚子の低下している肝

減は粘着珀t小板の増減と強く関係すると思われる。し　　硬変患勃でRotationによりMaの減少を認めたが，

かしglass　beads柱を通過するとぎ，　JfiL小板の破壊　　　これに撞触因子の掴11i』液を加えるとill常例と圃秘鷹の

または損傷も皆無とはいえず，そのために機能が低下　　　のMa増大を見た。　JlfiL小板無加［道の1．例ではRottt一

しているかも知れない。その疑念に対してはSeroto一　　七ionにより変化がなかつた。

nin投与または捌脾を家兎にて行い，　Maの増減は矢　　　　7）凍結融解，超膏波により血1．小板を破駿す為と

張り粘蒲1血L小板の増減と関係深いことを確かめた。　　　　Maは狭少化し，1血L餅収縮力も減少したカ㍉血小撫簾

　Serotoninは元来1丘1漿rl・1には殆んど証明されず，　　　3因子作用は増大した。

lee．tfu．機転中．ifrt小板より放出されるものであり，　Jtlt小　　　　8）叡兎にSerotonln投勢，易lj牌な行つて撫小1蕪

板自身によっては合成されないが，血漿中に生じた　　　増多な計ったところ，Maほ粘鍛．敢1小板の，韓猷に関僚

Serotoninは」血小板に吸収されるとい5⑯。また，　　　があるように思われた。　ltlt餅収縮中もほ｝就Maと岡じ

Schmide⑳は老化煎t小板にはATP，　Phosphatのほ　　　　ように変動した。さらに91ass　bo義L（紬率1三靴諏避審せ

かSerotoninも減少しておりt　l刮腎皮質ホルモンは　　　て1舗1〒」自L小板を除…去す為と，　Ma，、EflL餅収縮力の牌し

その減少をFH．lhするとの研究結果を発棄している。磐　　　い低下な認め上の推論を確かめた。このと酵醐特皮質

者はglass　beaCls楡通過後のP工ateleむrich　plasma　　　7ilル’t’ン，　ATPをitl　vitro｝こて投与してもMaの

にATP　loπ厨認又はprednisolone　l，Ony／de巻加え　　　増大は起らなかつた。

てもMa」血餅収縮力の改善を認めず，また氷窒保存

．Ein　tj・板についても同様の所見をえたDeutsc11⑪らも　　　　本論文の要旨は第25剛，錦26圓1三1水1飢液掌鹸総硬に

クェ・酸血にS・・。t。ni。を1。～10・，鰯の剴館力11　おい碗畿した・

彙纂罐欝駕簿欝総疲房霊窪警鞭1講1難llll鰭ll諜
Serotoninなどとの関係，代謝機ll撫こついては今後さ　　　博士をはじめt熱心な助力と温い助欝とをいただい尭

らに検討される必要があると思われる。　　　　　　　　教室員各位に深謝いたします。
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