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論 文 内 容 の 要 旨

 目的

 血液透析の抗凝固剤として，現在heparinが一般的

に使用されている．しかし本剤には，抗凝固作用以外

に骨に対する影響があるとされており，これが透析患

老にみられる骨障害（dialytic bone disease）の発症

に関与している可能性がある．

 一方，市販のheparinには， Ca塩（hep－Ca）とNa

塩：（hep・Na）があり，その優劣についてはいろいろ報

告がなされているが，なお結論がえられていない。

 そこで著者は，これら2種類のheparinについて，

艀卵9日目の鶏胚大腿骨を用い，骨形成作用に対する

影響を比較検討した．

 方法

 艀卵9日目の鶏胚大腿骨一対のうち，一側を実験群，

他側を対照群とした．培養液は，48時間で更新し，鶏

胚大腿骨を試験管内で4日間，回転培養を行なった後，

大腿骨の沈着Ca量を測定した．培養液は，完全合成培

養液BGJb－HW2を基本とし，これに1）hep－Ca，2）

hep・Na，3）塩化Ca，4）酢酸Ca，5）hep－Naおよび

塩化Ca，のいずれかを添加したものを用いた． hep－Ca

およびhep－Naは， heparinとしての力価を対応させ，

各種Ca製剤は， Ca濃度をhep－Caのそれと対応させ

た．実験群は，それぞれn＝7から成り，3群に大別し

た．1群の1）～5）についてはBGJb－HW2をcontro1

とし，heparinとして50，100，200u／ml， Caとして29．4，

58。8，117．6μg／mlの添加濃度とした． II群は同様の添

加濃度で2）～5）についてhep・Caと対比させた． III群

は，添加hap－Ca濃度と大腿骨沈着Caとの関係をみ

た．結果については，対応のあるt検定を用いて，有意

差検定を行なった．

 成績

 1．Hep－Ca添加培養大腿骨の沈着Ca量は， control

に比して著明に増加しており，濃度依存性に有意に上

昇し，200u／ml添加では6．7倍であった．組織学的にも

Caの沈着領域の増加が認められた．これに反して，

hep－Na添加培養大腿骨の沈着Ca量は， contro1より

少なくまた濃度依存性に減少し，200u／ml添加では0．7

倍であり有意の低下を示した．骨Ca量のhep－Ca／

hep－Na比は，200u／ml添加で10倍であった（p＜
0．001）．

 2．塩化Caあるいは酢酸Ca添加では，いずれも

controlに比して有意に増加していたが，塩化Ca添加

では濃度依存性に増加し，酢酸Ca添加では逆に減少

した．骨Ca量のhep－Ca／塩化Ca比， hep－Ca／酢酸Ca

比は，添加濃：度依存性に上昇した（p〈0．001）．

 3．Hep－Naおよび塩化Ca添加培養大腿骨沈着Ca

量は，hep－Na単独の場合とは逆に，濃度依存性に有意

に増加した．またhep－Ca単独添加と比較して，ほぼ同

程度のCa沈着が認められた（pく0．001）．

 4．添加hep－Ca濃度と沈着Ca量の関係は，200u／

ml添加でhep－Ca／contro1比が3．7倍のピークを有す

る折れ線グラフの関係を示した（p＜0，001）．

 結論

 以上の結果より，heparinは， Caの存在下において，

骨形成作用を有すると結論した．
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論 文 審 査 の 要 旨

 本論文は鶏胚大腿骨を用い，ヘパリンがカルシウム存在下において骨形成能を有することを証明し

たもので学術上価値あるものと認める．
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