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【症例】 

74 歳男性。糖尿病性腎障害による末期腎不全のため X-5 年に腹膜透析(PD)を導入、X-2

年に PD＋血液透析(HD)併用療法が開始された。胃毛細血管拡張症による消化管出血を繰り

返していたため、HD 開始時より抗凝固薬はナファモスタットメシル酸塩(NM)を使用してい

た。 

X 年 11 月、オンライン透析(OHDF)後に意識障害、左上肢ミオクローヌス、発熱、透析後

の採血で血小板減少(8.3 万/μL→0.5 万/μL)を認め入院となった。入院時の採血データ

を表 1 に示す。 

 

表 1 入院時採血データ 

 

 

血小板低下以外に、リンパ球が低く好中球・好酸球数が高いが過去のデータと大きく変わ

りなくこの患者の正常範囲と考えられた。 

入院後は血小板減少の原因を精査した。ヘパリン起因性血小板減少症については、ヘパリ

ンを使用していないこと、HIT-IgG 抗体が 0.13 未満と陰性であったことから除外した。播

種性血管内凝固症候群については、表 1 のとおり凝固能に異常がないことから除外した。血

栓性血小板減少性紫斑病については ADAMTS13 活性 40%と低下はなく、破砕赤血球なども認

めないことから除外した。特発性血小板減少性紫斑病については、血小板表面 IgG(PA-

IgG):51(ng/107cells)と軽度上昇あるものの、ループスアンチコアグラント：1.0、幼若血小板比



率：3.1 と陽性と判断できる結果ではなく、各種血液検査では血小板減少の原因追及には至

らなかった。 

原因として血液回路を疑い変更してみたが血小板減少は変わらず（HD 前 13 万/μL→60 分

後 2.8 万/μL）、次いで膜の材質を疑い変更するも血小板減少は変わらなかった（HD 前 5.8

万/μL→60 分後 1.8 万/μL）。 

そこで HD 開始当初から使用している抗凝固薬を疑い NM を低分子ヘパリン(LMWH)へ変更

したところ、血小板減少は認めず(8.6 万/μL→8.8 万/μL)、以後 LMWH 使用にて血小板減

少することなく HD を施行することができた。 

【考察】 

ナファモスタットによる副作用としてショック・アナフィラキシー様症状が挙げられ、血

圧低下、意識障害、呼吸困難、気管支喘息様発作、喘鳴、胸部不快、腹痛、嘔吐、発熱、冷

汗、そう痒感、紅潮、発赤、しびれなどがあらわれる。その他、血小板減少、白血球減少、

肝機能障害などがある 1)。本症例で起きた意識障害、発熱、血小板減少はこれらの症状と矛

盾せず、ナファモスタットアレルギーと考えられた。 

先発医薬品のナファモスタットによる血小板減少の副作用の発生頻度は 0.02％と記載さ

れている 1)が、今回使用したナファモスタットは後発医薬品であった。後発医薬品に記載さ

れている副作用情報は先発医薬品のものであり発生頻度は不明となっている。血小板減少

関連の副作用についてメーカに問い合わせると 7 件との報告があった。ちなみに医薬品医

療機器総合機構(PMDA)でナファモスタットによる血小板減少の副作用を調べると、2019-

2022 の 4 年間で 2 件しかなく、アナフィラキシー関連の 82 件に比べ極めて稀であることが

判明した 2)。 

フサンの製造元である鳥居薬品による副作用に関してのレポートでは、「NM を繰り返し使

用することで NM 特異 IgE 抗体が産生され NM に感作された状態となり、その後いずれかの

タイミングで再度 NM を使用した際に、即時型の I 型アレルギー反応を起こして発症するも

のと考えられる。しかしながら、その後発時期は特定されていない」と記載されている 3)。

また副作用が血小板減少ではなく発熱だが、9 年間使用後にアレルギーを発症した例も報告

4)されており発症は予見できない。ナファモスタットアレルギーは、どのように防ぐかより、

発症した後の対処がより重要と考えられた。 

 



 

 

しかし、表 25)のように発熱や意識障害、アナフィラキシーショックなどは、IgE が主体と

なる即時型のアナフィラキシー反応で説明できるが、血小板減少はアナフィラキシー反応

ではなく IgG,IgM が主体となる細胞障害型の免疫反応に該当している。濱田らの報告では

ナファモスタットでアレルギー症状を呈した患者の IgG 抗体が陽性であったとの報告もあ

り 6)、IgG による免疫反応により血小板減少につながる可能性も考えられた。 

【結語】 

ナファモスタットメシル酸塩(NM)による重度の血小板減少を経験した。NM による重篤なア

レルギーは極めて稀であるが、使用時はアレルギー発症の可能性を十分考慮し、発症時は早

急な対処が必要と考えられた。 
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