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論文　内　容　の　要　旨

　目的

　尿毒症性蛋白結合阻害物質である3－carboxy－4－

methy二一5－propyl－2－furanpropionic　acid（FA），　hippur－

ic　acid（HA）の尿毒症患者における血中濃度を測定

し，尿毒症における薬物の蛋白結合率の低下に係わる

FAの役割について検討した．

　対象および方法

　対象は，健常者7名，非透析慢性腎不全患者7名，

長期血液透析（HD）患老13名，腹膜透析（CAPD）患

者19名である．患者の年齢，透析期間，血清creatinine，

尿素窒素，hematocrit値に関して，　HD群とCAPD群

との間に有意差はみられなかった．採血はHDの前

後，CAPD患者は透析液交換前に施行した．　CAPD排

液は来院時，すなわち貯液4～6時間後の排液を採取

した．

　血漿FA，　HA濃度はgas　chromatographyにて測

定し，蛋白結合率は，尿毒症血漿を限界分子量1，000の

濾過膜で処理し，遊離物質を分離後，その濃度と処理

前の全血漿濃度との比（％）より求めた．

　結果

　血漿HA値は，慢性腎不全患者では健常者に比し高

値を示し，中でもHD患者ではCAPD患者より高値

であった．一方，血漿FA値は，　HD患者では他の群に

比し有意に高値を呈していたが，CAPD患老について

は健常者との問に有意差は認められなかった．HD患

者において透析期間と血漿FA値との間に正の相関性

を認めたが，HAに関しては相関がみられなかった．こ

れに対してCAPD患者では透析期間が長期化しても，

血漿FA値は低濃：度に維持されていた．透析性につい

てHDとCAPDとの比較を行った結果，　HDではHA

の除去率は80％にも達したが，FAはほとんど除去さ

れなかった．それに対してCAPDでは，　HAのみでな

くFAも除去可能であった．蛋白結合率は，　FA　95％，

HA　25％であった．

　考察

　尿毒症血漿における蛋白の酸性薬物に対する結合能

の低下は，HDによって改善されないことは以前より

報告されている．FAおよびHAのHD前後の血漿濃：

度の変化から，腎不全患者における薬物の蛋白結合率

の低下には，HAよりもFAによる阻害の関与が大き

いことが推察された．FAがHDで除去されないのは，

尿毒症血漿中での蛋白結合率が95％と非常に高率であ

るためであるが，CAPDでは蛋白の漏出と供に除去さ

れると考えられた．

　結語

　FAは尿毒症血漿における薬物の蛋白結合率の低下

への関与が大きく，その長期蓄積の予防の面からは

CAPDが有利である．
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論　文　審　査　の　要　旨

　本研究は，尿毒症血清中に蛋白結合阻害作用のあるフラン化合物の存在を証明し，さらに慢性腎不全・長期

透析患者に投与された薬剤の血清蛋白結合率減少に果たす役割を検討したもので，学術上価値のある論文であ

る，
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