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【使用上の注意】  
1．重要な基本的注意  

（1）本剤の使用にあたっては、観察を十分に行い、出血の悪化がみら  

れた場合には減量又は投与を中止すること。  

（2）脊椎・硬膜外麻酔あるいは腰椎穿刺等との併剛こより、穿刺部位  

に血腫が生じ、神経の圧迫による麻痺があらわれるおそれがある。  

併用する場合には神経障害の徴候及び症状について十分注意し、  

異常が認められた場合にIま直ちに適切な処置を行うこと。  

（3）本剤の抗凝固作用を急速に中和する必要のある場合にはプロタミ  

ンを投与する。プロタミン1mgは本剤の100国際単位の効果を抑  

制する。  

2．相互作用   

他の薬剤との相互作用は、可能なすぺての組合せについて検討され   

ているわけでlまない。、抗凝随療法施行中に新たに他剤を併用したり、   

休薬する場合には、凝固能の変動に注意すること。   

併用注意（併用に注意すること）  

【禁 忌（次の悪者には投与しないこと）】   

妊婦又は妊娠している可能性のある婦人〔「妊婦、産婦、授乳婦   

等への投与」の項参照］  

【原則禁忌（次の患者には投与しないことを原則とするが、特に   

必要とする場合には慎重に投与すること）】  

1．高度な出血症状を有する患者（汎発牲血管内血液凝固症（DIC）   

を除く）［症状が悪化するおそれがある。】  

2．へ／1リン起因性血′卜阪減少症（HIT：heparin－induced   

thrombocytopenia）の既往歴のある患者【HITがより発現しやす   

いと考えられる。（「その他の注意」の項参照）］  

3．本剤に過敏症状又は過敏症の既往歴の卒る患者  

4．重篤な肝障害又はその既往歴のある患者【血中凛度が上昇するお   

それがある。］  

薬剤名等   臨床症状・稽眉方法  機序・危険日子   

抗凝血剤   出血傾向が増強するおそ  相加的に抗凝血作用が増   
ヘパリンナトリウム  れがある．   強さilる．   

ワルファリン等  

血小板狩集抑制作用を有する薬剤  血′J、板凝集抑制作用を有   

アスピリン  するため、抗確血作用が   

ジビリダモール専  増強される．   

血栓溶輌剤  血栓溶解作用と、本鞘の  

ウロキナーゼ  抗凝血作用の相加的作用   
卜iA製剤等  による。   

テトラサイクリン系抗生物質  本剤の作用が減弱するお  機序不明   
強心配糖体  それがある．   

ジギタリス製剤  

【組成・性状】  
1，組成   

本剤は、1バイアル（5mL）中にダルテパリンナトリウム（ブタの   

腸由来）を5．000低分子ヘパリン国際単位（抗第Ⅹa因子活性）含有   

する注射剤である。   

また、添加物として等張化剤を含有する。  

2．性1犬   

本剤は無色澄明の水性注射液であり、そのpH及び浸透圧比は次の   

とおりである。  

約l（生理食塩液対比）  

0血液体外循環時の涌流血液の凝固防止（血液透析）   

調査症例数6，768例中、副作用発項症例は64例（0，95％）であり、副   

作用発現件数は延べ73件であった。その主なものは、出血性の副作   

用29件（0．43％）、療痺感8件（0．12％）等であった。（承認時まで   

の調査及び市販後の使用成績調査の集計）  

○汎発性血管内血液凝固症（DIC）   

調査症例数1旦型例中、副作用発現症例は65例（と塑％）であり、副   

作用発現件数は延べ75件であった。その主なものは、出血性の副作  

用43件（2・55％）、ALT（GPT）上昇7件（生壁％）、肝機能障害6   

件（0．36％）、AST（GOT）上昇5件（0．30％）等であった。（承認   

時までの調査及び市販後の使用成績調査の集計）   

川重大な副作用   

1）ショック・アナフィラキシー様症状（頻度不明）：ショックが  

起こることがある。呼吸困難、浮腫等のアナフィラキシー様症  

状を伴うことがあるので、観察を十分に行い、異常が認められ  

た場合には投与を中止し、血圧の維持、体液の補充管理、気道  

の確保等の適切な処置を行うこと。  

※※2）出血（0・85％）：頭蓋内出血（0・鱒％）、消化管出血岬）、  
後腹膜出血（頻度不明）等の重篤な出血があらわれることがあ  

るので、観察を十分に行い、出血又は出血の悪化等異常が認め  

られた場合には投与を中止するなど適切な処置を行うこと。血  

液凝固能が著しく低下し、・抗凝血作用を急速に中和する場合は、  

硫酸プロタミンを投与すること。  
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【効能・効果】  
1．血液体外循環時の濯流血液の凝固防止（血液透析）  

2．汎発性血管内血液凝個症（DIC）  

【用法・用量】  

1．血液体外循環時の蔵流血液の凝固防止（血液透析）   

本剤を直様又は生理食塩液により希釈して投与する。   

出血性病変又は出血傾向を有しない患者の場合   

通常、成人には体外循環開始時、グルテバリンナトリウムとして  

15～20国際単位／kgを回路内に単回投与し、体外循環開始後は毎時   

7．5～10国際単位／短を抗凝固集注入ラインより持続注入する。   

出血性病変又は出血傾向を有する患者の場合   

通常、成人には体外循環開始時、ダルテバリンナトリウムとして  

10～15国際単位／kgを回路内に単回投与し、体外循環開始後は毎時   

7．5国際単位／kgを抗凝固薬注入ラインより持続注入する。  

2．汎発性血管内血液凝固症（DIC）   

通常、成人にはグルテバリンナトリウムとして1日量75国際単位／k   

を24時間かけて静脈内に持続投与する。   

なお、症状に応じ適宜増減する。  
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3）血小板減少（0．01％）：血小板減少があらわれることがあるの  

で血小板数を測定し、著明な減少が認められた場合には投与を  

中止すること。  

4）血栓症（頻度不明）：著明な血小板減少とそれに伴う血栓症の  

発現が報告されている”ヘパリン起因性血／J＼板減少症（nIT）  

の場合は、著明な血小板減少と脳梗塞、肺塞栓症、深部静脈血  

栓症等の血栓症やシャント閉塞、回路内閉塞を伴う。本剤投与  

後は血／ト板数を測定し、著明な減少や血栓症を疑わせる眞常が  

認められた場合には投与を中止し、適切な処置を行うこと。  

※※（2Iその他の副作用  

次のような症状があらわれた場合には、必要に応じ、減量、投与  

血液透析患者に本剤を体外循環開始時約l．000国際単位単国投与し、体外循環   

開始後毎時約500国際単位の速度で5時間持続注入した場合、血中濃度は   

0．29～0．44国際単位／山Lであった。   

汎究性血管内血液凝個症患者に本鞘の1日量約3，900国際単位を5日間静脈内   

持続投与した場合、0＿09－0．11国際単位／血の血中濃度が維持された。  

【臨床成績】ト12－  

1．血液体外循環時の濠流血液の凝固防止（血液透析）   

州出血性病変又は出血悼向を有しない患者   

l）出血性病変又は出血偵向を有しない患者を対象とした二重盲検比較試験  

において、血液透析時の抗凝固剤としての有用性が認められている．  

2）出血性病変又は出血傾向を有しない患者を対象とした二重盲検比較試験  

を含む犠床試験において、本剤の体外循環路内の血液凝固防止効果は  

97．1％（364／375例）であった．   

t2）出血性病変又は出血傾向を有する患者   

1）出血性病変又は出血傾向を有する患者を対象とした比較試射こおいて、  

血液透析時の抗凝固剤としての有用性が認められている。   

2）出血性病変又は出血傾向を有する患者を対象とした比較臨床試験を含む  

臨床試験において、本剤の体外循環路内の血液凝固防止効果は92，3％  

（ほ0／195例）であった。  

2．汎発性血管内血液顎固症（DIC）   

二重盲検比較試験を含む臨床試験において、本剤は出血症状、蝋器症状なら   

びに凝血学的検査値を改善し、総合効果は「中等度改善」以上で48．0％（47／   

98例）、r軽度改善」以上で77，6％（76／98例）であった。  

【薬効薬理】“卜‾訂”  

1．血液凝固阻止作用   

ダルテバリンナトリウムは、ヒト血掛こおいて血梁カルシウム再加時間、第   

Ⅹa因子凝固時間などを用量依存的に延長する（血＝山川）。  

2．実験的透析モテごルにおける抗凝固作用   

ダルテバリンナトリウムは、イヌでの実験的透析モデルにおいて透析回路内   

残血を用量依存的に胡】制する。  

3．抗血栓作用   

グルテパリンナトリウムは、ウサギでの大腿動静脈シャントモデル及び静脈   

血栓モデルにおいて血栓重量を用量依存的に抑制する。  

4．実験的D‡Cモデルに対する作用   

ダルテバリンナトリウムは、エンドトキシン、組織トロンポプラステン及び   

トロンビン誘発DICモデルにおいて、各種血液凝固・様溶機能検査値を改善   

し、腎糸球体及び肺のフィプリン血栓形成を抑制する（ウサギ、ラット）。  

5．エンドトキシン・ショックモデルに対する作用   

グルテバリンナトリウムは、イヌでのエンドトキシン・ショックモデルにお   

いて発赤及び磨爛形成を抑制する．  

6．作用擁序   

ダルテバリンナトリウムの抗凝固作用は、アンチトロンビンⅢとの相互作用   

が主な作用と考えられる。いわゆるヘパリンの各種凝固因子に対する阻害作   

用は、その分子量約5，000を境に大きく異なることが確かめられている。すな   

わち、ヘパリンがアンチトロンビンⅡを介して抗第Ⅹa因子作用を発揮するた   

めには分子量が5，000あれば十分であるが、一方ヘパリンがアンチトロンビン   

Ⅱを介して抗第Ⅱa（トロンビン）因子作用を発揮するためには分子量は少な   

くとも5，000以上を必要とする．本品は平均分子量が約5，000であるため、抗   

凝固作用の要であると考えられる抗第Ⅹa因子活性は従来のヘパリン（平均分   

子量12，000～15．000）と同等であるが、出血との相関性が示唆される活性化   
部分トロンポプラステン時間（m）延長作用（抗トロンビン作用と高い相   

関性を示す）は弱い。  

【有効成分に関する理化学的知見】   

一般名：グルテバリンナトリウム（血Ite匹rinsodum）   

分子量：平均相対分子量約5，000（90％が分子量乙000～9．000の範担那こ分布）   

構造式：  

中止等の適切な処置を行うこと。  

8＿1～5％未満  0．1％未満   頻度不明豊里   

過 敏 症荘1）  痙厚感、発熱   発疹   

肝   臓  ALT．（CPT）の上昇  AST（GOT）、AトPの  

上昇  

消 化 器  嘔気、食欲不振  

皮   膚  脱毛  

注1：このような症状があらわれた場合には投与を中止すること．  

㈱頻度不明・   

4．高齢者への投与  

一般に高齢者では生理機能が低下しているので慎重に投与すること。   

5．妊婦、産婦、授乳婦等への投与   

（1）妊婦  

妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しないこと。【妊  

娠中の投与に関する安全性は確立していない。］   

（2）授乳婦  

投与中は授乳を避けさせること。［動物実験（ラット）で、乳汁  

中へ移行することが確認されている。］  

※※6．小児等への投与  

低出生体重児、新生児、乳児、幼児又は′ト児に対する安全性は確立  

していない（低出生体重児、新生児、乳児又は幼児に対しては使用  

経験がない。／ト児には使用経験が少ない）。  

7．適用上の注意   

川調製時  

本剤は、抗ヒスタミン剤と混合すると反応し沈殿を生じるおそれ  

があるので、混注は避けること。  

（2）使用後  

保存剤を添加していないので、残液を保存使用しないこと。  

8．その他の注意  

（1働物実験での反復投与試験（ラット）′において高用量で対顔薬（ヘ  

パリン）に比べて軽度の骨多孔症がみられたとの報告がある。  

（2桝∵来透析患者では、穿刺部の止血を確認してから帰宅させること。  

※（3）ヘパリン起因性血／J、板減少症（Hrr）はヘパリンー血／Jヽ板第4因  

子複合体に対する自己抗体（HIT抗体）の出現による免疫学的機  

序を介した病簸であり、重篤な血栓症（脳梗塞、肺塞栓症、深部  

静脈血栓症等）を伴うことがある。HIT発現時に出現するHIT抗  

体は100日程度で消失～低下するとの報告がある〔「原則禁忌」の  

項参照］。また、投与終了数週間後に、HITが遅延して発現した  

との報告もある。  

￥（4）本剤は未分画ヘパリンや他の低分子量ヘパリン又は合成多糖類と  

製造工程、分子量の分布が異なり、同一単位（抗第Ⅹa因子活性）  

でも他のヘパリン類とlま必ずしも互換性がないため、投与量の設  

定の際には本剤の用法・用量に従うこと。  

【薬物動態】卜”   

健康成人に本鞘をお国際単位／短単回投与した場合、投与直後及び2時間後の   

血中濃度は0．50及び0．21国際単位／仙Lであり、半減期は1＿53時間であった。ま   

た、本剤を15国際単位／kg／時間の速度で3時間静脈内持続投与した場合、血   

中濃度は徐々に上昇し3時間後には0．49国際単位／止に達した。投与終了後の   

半減期は1＿78時間であった。なお，25国際単位／kg単回投与後の尿中排泄を、   

抗第Ⅹa因子活性として測定したところ、・投与6時間後までの尿中累積排泄率   

は3．‖％であった。  

8l■H d・5（〉ltt■  

lJ－eOC封JdS01N■  

h－2、19  

性 状：白色～帯灰褐色の粉末又は塊で，においはなく、吸湿性である。  

水に溶けやすく，エタノール（粥．5）又はジエチルエーテルにはとん  

ど溶けない。  

－43－   



本 質：ブタの／J、腰粘膜由来のヘパリンを亜硝酸分解して得た解重合ヘパリ  

ンのナトリウム塩；平均相対分子量は約5，000で、90％が分子量  

2，000～9．000の範囲に分布し、硫酸エステル化の度合は二糖当たり  

2－2．5である。  

【包・ 装】   
フラグミン絆注5000二  

5ロ止（l血あたり1．000低分子ヘパリン国際単位）×10バイアル、50バイアル  
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17）浜野慎一郎ほか，機キ・試薬1992；15：140－7．   

18）浜野修一郎ほか．日薬理琵1991；98：53－ち2．   

19）T Siba，eta）．Semin Thromb Hemost1990；16：55－9 

20）Holmer E，etal．BiochemJ1981；193：395－400．  

I【文献請求先】  

r主要文献」に記載の社内資料につきましても下記にご請求下さい。  

キッセイ薬品工業株式会社 製品情報部  

〒103－〃022 二乗京都中央区員本橋室町1丁目8番9号  

TEL．03－3279－2304  

－44－   
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東京都渋谷区代々木3－22＿7  
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血潤国阻止剤  

≡≡琵三ローtリコ亘注 指定医薬品  
（レビパリンナトリウム注射液）  

＊＊2007年7月改訂（第10版）   

＊2007年7月改訂   

貯  法：室温保存  
使用期限：外箱等に表示  

日本標準商品分数哲号87333す  

Lowmorin●Jnj．   D2  

■使用上の注意  

1．重要な基本的注意  

（1）本剤の使用にあたっては，観察を十分に行い，出血の  

増悪がみられた場合には減量又は投与を中止すること．  

（2）本剤の抗凝血作用を急速に中和する必要のある場合に   

はプロタミンを投与する．プロタミン1mgは本剤の82  

国際単位の効果を抑制する．  

2・相互作用一（   

他の薬剤との相互作用は，可能な全ての組合せについて   

検討されているわけではない．抗凝固療法施行中に新た   

に他剤を併用若しくは休薬する場合には，凝固能の変動   

に注意すること．   

併用注意（併用に注意すること）  

1禁忌（次の患者には投与しないこと）  

川本剤の成分に対し過敏症状又は過敏症の既往歴のあ   

る患者  

（2）妊婦又は妊娠している可能性のある婦人［「妊婦，産   

婦，授乳婦等への投与」の項参照］  

■原則禁忌（次の患者には投与しないことを原則とす  
るが，特に必要とする場合には慎重に投与すること）  

川高度な出血症状を有する患者［出血症状を助長するお   

それがある．］  

（2）垂簾な肝障書又はその既往歴のある患者［肝障害を助   

長するおそれがある．］  

（3）へパ．）ン起因性血小板減少症（HIT：heparin－induced   

thrombocytopenia）の既往歴のある患者【HITが発現   

しやすいと考えられる．「その他の注意」（2）の項参照］  
薬剤名等   

臨床症状・   横序・  
措置方法   危険因子   

血液凝固阻止作用  出血傾向が増強  両剤の抗凝血作   
を有する薬剤   することが考え  用が相加的に増   
ヘパリン，ワル  強される．   

ファリンカリウ  

ム等   

血小板凝集抑制作  出血時問の延長  血小板凝集抑制   
用を有す 
塩酸チクロピジ  とがある．   剤の作用が増強   
ン，ジビリダモ  されることがあ   
ール等  る．   

サリチル酸誘導体  
アスピ 
非ステロイド系抗  
炎症剤  
ジタロフェナク  
ナトリウム等  

血栓溶解剤  血栓溶解作用に   
ウロキナーゼ，  より本剤の作用   
t－PA製剤等  が増強‘されるこ  

とがある．   

ペニシリン系抗生  血小板減少の可   

物琴  能性がある．   

セファロスポリン  

系抗生物質  
ラタモキセフナ  
トリウム等  

強心配糖体   本剤の作用が鱒  秩序不明   
ジギタリス製剤  弱する可能性が   
ニトログリセリン  ある．   

塩酸プロプラノロ  プロプラノ’ロー  本剤がナdプラ   

ール   ルの作用を増強  ノロールの血祭  

することがある．  蛋白結合を阻害  

する，   

■組成・性状  

販売名   ローモリン注   

1瓶（5山L）中，レビバリンナトリ  

成分・含量 
ウム5，000国際単位（抗第Ⅹa因子  
活性）含有  

備考：ブタの小脇粘膜由来   

添加物   等張化剤，pH調整剤   

色・性状   無色澄明な注射液  

浸透圧比  
（生理食塩液に対する比）   約   

pH   5，5～6．8  

■効能・効果  

血液体外循環時の漉流血液の凝固防止（血液透析）  

■用法・用量  

本剤を直接又は生理食塩汲により希釈して投与する．  

1．出血性病変又は出血傾向を有しない患者の場合1）   

通常，成人には体外循環開始時，レビ′〈リンナトリウム   

として16国際単位／短を体外循環路内に単回投与し，体外   

循環開始後は毎時8国際単位／kgを抗凝固薬注入ラインよ   

り持続注入する．なお，体外循環路内の血液凝周状況な  
どに応じ適宜増減する．  

2．出血性病変又は出血傾向を有する患者の場合2）   

通常，成人には体外循環開始時，レビバリンナトリウム   

として13～16国際単位／kgを体外循環路内に単回投与し，   

体外循環開始後は毎時7こ8国際単位／kgを抗凝固薬注入   

ライシより持続注入する．なお，体外循環路内の血液凝   

固状況などに応じ適宜増減する．  

注）注意一医師等の処方せんにより使用すること  
一46－   

－1－  



3．副作用   

絵症例643例中19例（2＿！）5％）23件の副作用が報告されてい   

る．その内訳は，癌樟感7件（1．09％），出血性の副作用7   

件（1．09％），頭痛2件（0．31％），発疹2件（0．31％），悪心  

1件（0．16％），嘔吐l件（0．16％），倦怠感1件（0．16％），日   

のかすみ－1件（0．16％），血清Caの低下1件（0．16％）であっ   

た．   

また，28例（4．35％）48件の臨床検査値異常変動が報告され   

ている．（承認時）   

川重大な副作用   

1）出血（頻度不明）‥消化管出血等の重篤な出血があら  

われることがあるので，観察を十分に行い，異常が  

認められた場合には本朝を減量又は中止するなど，  

適切な処置を行うこと．   

2）血栓症（頻度不明）：ヘパリン起因性血小板減少症  

（Hrr）等，血小板減少を伴う血栓症があらわれること  

があるので，異常が認められた場合には投与を中止  

するなど，適切な処置を行うこと．   

3）血小板減少（頻度不明）：血小板減少があらわれるこ  

とがあるので，血小板数を測定し，異常が認められ  

た場合には投与を中止するなど，適切な処置を行う  

こと．   

4）ショック（頻度不明）：ショックがあらわれることが  

あるので．観察を十分に行い，異常が認められた場  
合には投与を中止し，適切な処置を行うこと．  

（2）重大な副作用（類秦）   

外国において，類薬投与前後に中枢神経系の手術，腰   

椎の穿刺，硬膜外麻酔を含む脊椎麻酔等を施行した場   

合に，出血あるいは血腫又はそれに伴う神経症状等の   

重篤な有害事象が発現することが報告されている．  

（3）その他の副作用  

（2）調製法：ヘパリン及び低分子ヘパリン類は抗ヒスタミ  

ン剤（塩酸プロメタジン等），テトラサイクリン系抗生  

物質（塩酸テトラサイクリン等），フユノチアジン誘導  

体（塩酸クロルプロマジン等）と試験管内で混合すると  

反応し沈殿を生じると報告されているので，本剤との  

混注は避けること．   

8．その他の注意   

（1）外来透析患者では，穿刺部の止血を確認してから帰宅  
させること．  

＊＊（2）ヘパリン起因性血小板減少症（HIT）はヘパリンー血小板  

第4因子複合体に対する自己抗体（HIT抗体）の出現によ  

る免疫学的機序を介した病態であり，重篤な血栓症（脳  

梗塞，肺塞栓症，深部静脈血栓症等）を伴うことがある．  

HIT発現時に出現するHIT抗体は100t］程度で消失～低  
下するとの報告がある．また，  投与終了数週間後に，  
HITが遅延して発現したとの報告もある．  

■葉物動態  
1．血中濃度】）   

健康成人男子に本剤の8．2～40．9国際単位／kgを単回静脈内投与し   

たときの投与5分後の血東中抗第Ⅹa因子活性及びAUCは，投与   

量にほぼ比例して増加し，用量相関性を示した．また．生物学的   

半減期は127～1・95時間であった．一方，本剤の24．5国際単位／kg   

を1日1回5日間反復投与したところ，投与1日目と5日目の血   

柴中抗第Ⅹa因子活性の推移にほとんど差はみられず．反復投与に   

よる体内動態の変化はないと考えられた．  

健康成人男子に単回静脈内投与したときの血祭中抗第Xa因子活性   

の推移  

（1X■lU／鵬＿）  

0．1－5％∋   

血 液  出血あるいは  
化   

皮 膚  発疹，癌淳感   

肝 臓  AST（GOT），  
（GPT），Al－P＿   

一 消化器  悪心，嘔吐   

そあ他  頭痛，倦怠感  
Caの低下，目  

み   

1－5％未満   頻度不明   

あるいは出血悪  貫血（赤血球減少．  

ヘモグロビン減少，  

ヘマトクリット減少）   

癌淳感  

L（GOT），ALT  
「），Al－P上昇  

嘔吐  

倦怠感，血清  

低下，目のかす  

0 1 2  4  8  12  

（時間）  

健康成人男子に単回及び反復静脈内投与したときの血焚中抗Xa因  

子活性の薬物動態パラメータ  

投与量   Csmh   Tl／Z  AUC（恨㈲  
個際単位几g）  （a五山U／血）  （hr）  （戎dU・レ止）   

8ヱ  0ヱ1±0．02  1．27±0．17  0」25±0．03  
単回投与  2A5  0．61±0．06  1．69土0．08  120±0．13  

40．9  0月9±0．06  1．95士0．08  228±0．29   

反復投与  

1日1回   

このような症状があらわれることがあるので，投与中  
及び投与後は観察を十分に行うこと．   

4．高齢者への投与   

一般に高齢者では生理機能が低下しているので慎重に投   
与すること．  

5．妊婦，産婦，授乳婦等への投与  

（1）妊娠中の投与に関する安全性は確立していないので，  

妊婦又は妊娠している可能性のある婦人には投与しな  
いこと．  

（2働物実験（ラット）で，母乳中へ移行することが確認さ  

れているので，投与中は授乳を避けさせること．  

6．小児等への投与   

低出生体重児，新生児．乳児，幼児又は小児に対する安   
全性は確立していない．  

7．適用上の注意   

川調製時：本剤は保存剤を含有していないので，開封後  

は速やかに使用し．分割使用は避けること．  

平均値±標準偏差（n＝＝6）  
2．排泄3）   

位康成人男子に本剤の8．2－40．9国際単位／kgを単回静脈内投与し   

たときの抗第Ⅹa因子活性の尿中排泄卒は7－19％であった．ま   

た，本耕の24．5国際単位／kgを1日1回5日間反復静脈内投与した   

ときの投与1日臼と58日の尿中累積排泄率はいずれも約16．5％   

であり，変化は認められなかった．  

■臨床成績  

1，出血性病変又は出血傾向を有しない安定期血液透析患者4）   

出血性病変又は出血傾向を有しない安定期血液透析患者141人に   

おける二重盲検試験において，残・凝血及び透析効率を指標とし   

た有効率（有効以上）ノは98．6％（139／141）であった．  

2．出血性病変又は出血傾向を有する血液透析患者5I   

出血性病変又は出血傾向を有する血液透析患者74人における二重   

盲検試験において，残・凝血及び透析効率を指標とした有効率は   

95．9％（71／74）であった．  

－2－  
－47－   



3．出血性病変又は鵠血傾向を有しない安定期血液透析患者に対する   

長期投与試験6）   

承認時までに実施された国内延べ46施設，捻計281例を対象とし   

た一般臨床試験（長期投与試験）における残・凝血及び透析効率を   

指標とした有効率は6カ月投与群弧3％（279／㍊1）， 

％（90／90）であった．王た，長期投与において遅発性の副作用は認   

められなかった．  

9）LebmanTl，H．D．etal．：アポット社社内資科（1986）  

10）Herr，D．etal．：アポット社社内資料（1995）   

■文献請求先  
＊′くイエル薬品株式会社・学術情報   

〒532－8577大阪市淀川区宮原三丁目5番36号  

＊1バイエル医療用医薬品のお問い合わせ先  

＊′くイエル薬品株式会社・くすり相談函0120－106－398  

出血性病変又は出血傾向を有しない安定期血液透析患者   98．6％（139／141）   

出血性病変又は出血傾向を有する血液透析患者   95．9％（71／74）   

出血性病変又は出血傾向を有しない安定  6カ月投与群  99．3％（お9／貴1）   
期血液透析患者に対する長期投与試験  12カ月投与群  100％（餌I／紬）   対 象   有効率（有効以上）  

■薬効薬理  
1．抗凝血作用丁）   

本剤は，ヒト血蒙において活性化部分トロンポプラスチン時間，   

トロンビン時間及び第Ⅹa因子凝固時間を用量依存的に延長した  

（血〟亡Ⅳ）．  

2．実験的透析モデルにおける抗凝血作用郎   

本剤は，イヌでの実験的透析モデんにおいて回路内庄の上昇を用   

量依存的に抑制した．このとき血兼中抗第Ⅹa因子活性は未分画ヘ   

パリンとほは同程度であったが，活性化部分トロンポプラスチン   

時問及び出血時間の延長は軽度であった．  

3．作用横序9・1小   

本剤は，アンチトロンビンⅢとの複合体を形成することにより，   

抗凝血作用を発現す 

液凝個儲Ⅷa因子よりも血液凝固弟Ⅹa因子への選択性が高く，活   

性化野分トロンポプラスナン時間の延長が軽度である．  

■有効成分に関する理化学的知見  

構造式：  
CHきOSOユNa  

Rl二HorSO3Na   

Rt＝SO⊃NaorCOCH3  

王Na  

（…：≡㌫血α（：：≡㌘  
H OSOユNa  

一般名：レビバリンナトリウム（ReviparinSodium）UAN〕  

本 質：ブタ小腸粘膜由来のヘパリンを亜硝酸分解にて解重合した  

低分子量へ′くリンのナトリウム塩；大部分の構成成分は，  

鎖の非還元末掛こおいて2－8＿スルホニd心●イドビラヌロン酸  

構造を有し，還元末端においては6－0－スルホー2ふアンヒド  

ローpマンニトール構造を有する；硫酸エステル化の度合は  

二糖当たり約2．1である．  

分子量：重量平均分子量は，約4，000（2，000－6，000の謝合は，52．5－  

87．5％に分布）  

性 状：本品は白色の粉末で，水に溶けやすく，吸湿性である．  

■包  装  
注射剤 5，000周際単位 瓶 5mLxlO  
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