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平田・他：抗生剤によるビタミン K欠乏性凝固異常のために硬膜外カテーテル抜去に難渋した 3症例

　ビタミン Kは脂溶性ビタミンの一種で，生体内ではビタ
ミン K依存性タンパク質の活性に必須である。ビタミン K

が欠乏すると肝臓におけるビタミン K依存性凝固因子（第
Ⅱ因子，第Ⅶ因子，第Ⅸ因子，第Ⅹ因子）が産生されなく
なる。ビタミン K欠乏による凝固異常は病態生理や対処法
は古くから解明されているが，広く認知されていないため，
見逃されがちな疾患である。したがって，ビタミン K欠乏
症を回避するには，認知を広めることが重要である1)。
　一方で，硬膜外カテーテルはカテーテル挿入時や抜去時
に出血した場合に硬膜外血腫を生じる可能性があるので，
血液凝固異常を生じる可能性のある患者には注意を払う必
要がある。今回，周術期にビタミン K欠乏による凝固異常
が原因で硬膜外カテーテル抜去に難渋した 3症例を経験し
た。

症　　例　　 1

　46歳の男性，クローン病に対して回盲部切除・直腸部分
切除が施行された。術前に腸炎が疑われたため手術 2日前
から絶食とし，セフメタゾールの投与（術 2日前から術後
2日目まで，3 g/day）が行われた。手術前日のプロトロン
ビン（prothrombin: PT）活性が68％であったため，全身麻
酔に併用し硬膜外麻酔を行った。術後経過は良好であった
が，PT活性のみが術後 1日目に45％に低下しており，術後
3日目に34％， 5日目に23％と持続的に低下し続けた。術
後 4日目には硬膜外鎮痛は不必要と判断したが，PT活性低
下によりカテーテル抜去を躊躇した。遷延する PT活性低
下の原因としてビタミン K欠乏症を疑い，術後 5日目より
メナテトレノン（ビタミン K2 製剤）10 mg/dayの連日投
与を開始したところ，術後 6日目に PT活性51％と上昇し
たので，硬膜外カテーテルを抜去し，合併症なく経過した。
PT活性は術後 9日目には86％となりその後は正常値を維持
した。経過を図 1に示す。

症　　例　　 2

　62歳の男性，胆管癌に対して膵頭十二指腸切除術が行わ
れた。術前から内視鏡的経鼻胆管ドレナージが行われ，手
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術日から絶食，セフォゾプランの投与（術中から術後 3日
目まで，3 g/day）を行われた。術直後の PT活性は77％で
あったが，術後 1日目には PT活性は62％と低下し，その
後も持続的に低下した。術後 5日目には硬膜外鎮痛は不必
要と判断したが，PT活性が44％であったためカテーテル抜
去を躊躇した。術後 7日目には PT活性は39％と低下して
いた。術後 9日目からメナテトレノンの投与 30 mg/dayを
開始した。また，この時の PIVKA-2 は 3,989 mAU/mlと
高値であった。術後10日目には PT活性67％と改善し，同
日から食事を開始した。術後11日目に硬膜外カテーテルを
抜去し，合併症なく経過した。術後12日目には PT活性は
80％に回復し，その後は正常値を維持した。経過を図 2に
示す。
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症　　例　　 3

　52歳の女性，十二指腸乳頭部癌，膵頭部癌に対して膵頭
十二指腸切除術が行われた。術前から内視鏡的経鼻胆管ド
レナージが行われ，手術日から絶食，セフォゾプランの投
与（術中から術後 3日目まで 3 g/day）を行われた。術当
日の PT活性は68％であったが，術後 1 日目には PT活性
44％と低下し，その後も持続的に低下した。術後 5日目に
は37％となったため，メナテトレノン 20 mg投与を行っ
た。翌日には PT活性79％と回復し，その後は正常値を維
持した。術後 7日目に硬膜外カテーテルを抜去し，合併症
なく経過した。術後 6日目の PIVKA-2 は 7,594 mAU/mと
高値であった。経過を図 3に示す。

考　　　　　察

　ビタミン K欠乏症が生じる主な原因には，①ビタミン K

の摂取量不足，②腸内細菌叢の減少やビタミン K非産生菌
への移行による腸内細菌からの供給低下，③胆汁排泄障害
や吸収不全症候群によるビタミン Kの吸収障害，④ビタミ
ン K還元サイクルの障害の 4つである2)。そして，これら
の条件が重複した場合に重篤なビタミン K欠乏症を発症す
る3)。周術期の患者はしばしば絶食で過ごし抗生剤を投与
されるため，これらの条件が重なる。抗生剤が凝固異常を
起こす機序は，抗生剤が腸内細菌叢を抑制し腸内細菌から
の供給が低下することに加え，抗生剤に組み込まれている
N-メチルテトラゾールチオール（NMTT）基がビタミン K

エポキシド還元酵素を抑制することにより代謝サイクルで
再利用しているビタミン Kを再利用できないようにするた
めと考えられる4)。NMTT基はセフェム系の抗生剤に組み
込まれていることが知られており5)，絶食中の患者にこれ
らの抗生剤を投与する際は注意が必要である。
　ビタミン K欠乏症を早期発見するには，周術期にビタミ
ン K欠乏症が起こりやすい条件が重なることを認識してお
くことが重要である。臨床経過に見合わない PT活性の低
下を認めた場合は疑うべきである。本報告の 2症例も臨床
経過に見合わない PT活性の低下からビタミン K欠乏を疑
い，ビタミン Kの投与により速やかに PT活性が上昇した
経過から，ビタミンK欠乏症と診断した。また，PIVKA-Ⅱ
が診断に有用であるとする報告がある5) が，症例 1 では
PIVKA-Ⅱを測定できなかったが，症例 2， 3では PIVKA-

Ⅱを測定でき，高値を示したことからもビタミン K欠乏症
と診断した。
　発症の時期であるが，絶食と抗生剤投与時のビタミン K

欠乏症は 3 ～ 4 週で発症するとされるが6)，重症患者では
1週間以内とより早期に発症することが報告されている7)。

硬膜外麻酔は，一般的に術後数日間投与しその後留置して
いたカテーテルを抜去するため，周術期にビタミン K欠乏
による凝固異常が発症しやすい時期と，カテーテル抜去の
時期が重なる可能性があり注意が必要である。症例 1は，
絶食と抗生剤投与から 4日目から PT活性の低下が生じ急
激に進行した。症例 2は，絶食と抗生剤投与開始から 2日
目から PT活性の低下が生じた。症例 2では術前から胆汁
のドレナージが行われていたことで発症が早まった可能性
があり，患者背景によってはより早期に凝固異常を発症す
る可能性があると考えられた。
　絶食中に抗生剤が投与されている患者は，非常に短い期
間でビタミン Kが欠乏し重篤な凝固異常をきたすことがあ
る。このような患者に硬膜外カテーテルの留置や抜去を行
う場合は注意が必要である。
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because of coagulation abnormality due to vitamin K 
deficiency after surgery.  Vitamin K deficiency should be 
wary of when epidural catheter is indwelled or withdrawn 
from a patient who is administered with antibiotic containing 
N-MTT in the fasted state.
Key words: vitamin K deficiency, epidural anesthesia, 
antibiotic, N-methyltetrazolethiol, PIVKA-II

Perioperative vitamin K deficiency can cause severe 
coagulopathy rapidly.  Vitamin K deficiency tends to be 
overlooked despite the elucidation of pathophysiology and 
countermeasures.  The main causes of vitamin K deficiency 
are insufficient intake, low supply from intestinal bacteria, 
and synthesis inhibition of vitamin K by N-methyltetrazolethiol 
(N - MTT) contained antibiotics.  We experienced three 
cases in which it was difficult to remove epidural catheter 

ABSTRACT

Three Cases Becoming Difficult to Remove Epidural Catheter Postoperatively Due  
to Coagulation Defect Associated with Antibiotics
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