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要 約
臨床的に健康なホルスタイン牛６頭に対して２０％グルコン酸カルシウム５００ml および１０００ml の頚部
皮下一括投与を行い，血中カルシウム濃度の推移と組織に与える影響を調べた．１０００ml 投与群の血中
総カルシウムおよびイオン化Ca濃度は５００ml 投与群より有意に高く推移し，投与前濃度と比べて有意
に高い値が１２時間持続した．５００ml および１０００ml 投与群のどちらも投与後２時間で最高濃度に達し，
血中総カルシウム濃度はそれぞれ１．５㎎／dl および３．１㎎／dl 上昇した．カルシウムの皮下一括投与によ
る注射部位の組織病変は水腫，炎症性細胞の浸潤，出血であり，投与量による差は認められなかった．
乳熱治療の点からみて２０％グルコン酸カルシウム１０００ml の皮下一括投与は有用であると考えられた．
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乳熱は乳牛の周産期における代謝病の一つで，
その病態は泌乳開始による急激な激しいカルシウ
ム利用の増加に起因する低カルシウム血症であ
る．低カルシウム血症に対する治療はカルシウム
として８～１１ｇのカルシウム剤の静脈内投与が一
般的に行われている［１，６，７，９］．静脈内投与の利
点は大量のカルシウムを急速に補給できることで
あるが，血中カルシウム濃度の急激な上昇が起こ
り，血中有効濃度持続時間も短い［５］．血中カル
シウム濃度が２８～３２㎎／dl まで上昇すると致死性
の不整脈が起こる［８］．一方，カルシウムの皮下
注射は血中カルシウム濃度の急激な上昇がなく，
血中有効濃度持続時間が長いと考えられており
［６，７，１０］，臨床現場では静脈内投与の欠点を補
うために静脈内投与と皮下投与の併用あるいはカ
ルシウムの単独皮下投与が実施されている［３］．
しかし適切な皮下投与量や血中濃度の推移につい
て明らかでない．またカルシウム皮下投与の欠点
として注射部位組織にダメージを与えることが指
摘されているが［４，５，７，９］，その詳細については
明らかではない．本研究ではカルシウム剤の皮下
投与量の違いによる血中濃度の推移と組織に与え

る影響を明らかにする目的で臨床的に健康なホル
スタイン種牛にカルシウム剤の皮下投与を行っ
た．

材料および方法

供試牛およびカルシウム剤の投与法

臨床的に健康な２～４歳のホルスタイン種牛６
頭（去勢２頭，雌４頭，体重５２８±１１８㎏）に７～
１０日間隔で２回ずつカルシウム剤を皮下投与し
た．カルシウム剤には２０％グルコン酸Ca（グル
カ注２０％，川崎三鷹）を用い，無作為に５００ml（カ
ルシウムとして９．３ｇ；Ｌ群）あるいは１０００ml（カ
ルシウムとして１８．６ｇ；Ｈ群）を片側頚部皮下注
射し，７～１０日後に初回と異なる量のカルシウム
剤を反体側の頚部皮下に投与した．

採血および血液検査法

カルシウム皮下投与後１時間毎に１２時間目まで
および２４時間目に事前に留置した耳介動脈に留置
した２２Ｇカテーテルから採血した．採血にはイオ
ン化カルシウム（iCa）測定のために２ml 血液ガ
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スシリンジ（セフラー，TERUMO）を用い，採
血後直ちに血液ガスオートアナライザー（バイエ
ル３４８，バイエル）で測定した．また総カルシウム
（tCa），CK，AST測定のために５ml 急速血液分
離チューブ（BENOJECT２，TERUMO）に血液を
採取し，採血後１時間以内に遠心分離し，血清を
測定まで－２０℃で凍結保存した．血清 tCa，
CK，ASTの測定には日立７４５０血液自動分析器
（日立）を用いた．血清CKおよび ASTの測定
にはカルシウム皮下投与後３，６，１２，２４時間の血清
サンプルを用いた．

皮下注射部位の生検および病理組織学的検査法

カルシウム皮下投与後２４時間に頚部皮下注射部
位の状態を観察し，注射針刺入点から２０㎝離れた
前方および上方に２％リドカイン１０ml による逆
Ｌ字状の浸潤麻酔を施し，注射針刺入点を中心に
５㎝×３㎝の楕円形に皮膚を切開して筋層までを
切除した．切除した組織片は１０％ホルマリンで固
定し，常法どおり組織切片を作成しHE染色を施
した．組織標本は光学顕微鏡を用いて観察した．

統計学的分析法

Ｌ群とＨ群間の血液検査項目の推移は２元配置
分散分析法で比較し，各群内における投与後の各
血中濃度は投与前を対照として Dunett 法を用い
て比較した．いずれの検定もＰ ＜０．０５を有意と
した．

成 績

血清 tCa 濃度および血液 iCa 濃度の推移

Ｈ群の血清 tCa 濃度および血液 iCa 濃度の推
移はＬ群より有意に高く推移した．血清 tCa 濃
度はＬ群とＨ群の両方で投与後２時間に最高濃度
に達し，その後Ｈ群では投与後４時間まで持続
し，徐々に減少した（図１）．血清 tCa 濃度の上
昇はＬ群では最高１．５㎎／dl，Ｈ群では３．１㎎／dl で
あった．血中 iCa 濃度はＨ群では投与後１２時間，
Ｌ群では投与後１１時間まで投与前に比較して血中
濃度が有意に高く維持された（図２）．最高血中
濃度はＨ群で投与後３時間，Ｌ群で２時間であ
り，Ｈ群は０．４１mM，Ｌ群は０．２１mM上昇した．

皮下注射部位の肉眼および病理組織学的検査

全ての牛で投与部位に膿瘍や他の異常は認めら
れず，注射部位の腫脹は皮下投与後約１２時間でご
く軽度あるいは認められなくなった．両群間の血
清CKおよび ASTの変動に有意な差は認められ
なかった（図３）．注射部位の病理組織像は水腫，
炎症性細胞の浸潤および出血を主とするもので，
Ｌ群とＨ群に差は認められなかった（図４）．

考 察

本研究では乳牛に対する２０％グルコン酸Ca
５００ml（Caとして９．３ｇ）および１０００ml（Caと
して１８．６ｇ）の頚部皮下一括投与が血清 tCa 濃

図１ ２０％グルコン酸Ca皮下投与による血清 tCa 濃度の推移（平均±SEM）

＊：投与前に対してｐ＜０．０５で有意差あり
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度を１．５㎎／dl および３．１㎎／dl 上昇させ，１０００ml
投与では５００ml 投与に比べて有意に高い血清 tCa
濃度および血液 iCa 濃度が持続することが明らか
になった．すなわち２０％グルコン酸Caの頚部皮
下一括投与は血中カルシウム濃度を緩徐に上昇さ
せる有効な方法であり，１０００ml 投与がより血中
濃度を改善することが示された．
牛のカルシウム剤の皮下投与による血中カルシ

ウム濃度に関する実験的研究では，６頭の健康な
ジャージー種へのカルシウム１０．５ｇ皮下１０カ所分
割投与によって投与後約１時間で血中濃度が３㎎
／dl 上昇し，４～５時間持続したことが報告され

ている［５］．オーストラリアにおける乳熱罹患放
牧牛（大部分がジャージー種）へのボログルコン
酸カルシウム１１ｇおよび２２ｇの単独皮下投与され
た牛は，カルシウム治療を受けなかった乳熱牛
（血中Ca濃度４．０㎎／dl）に比べて血中Ca濃度
が有意に上昇したが，それぞれ平均５．７６㎎／dl お
よび８．２４㎎／dl で正常濃度に復するに至らなかっ
た［４］．一般的に起立困難に陥った乳熱牛の血中
カルシウム濃度は５㎎／dl 程度まで低下するので
［５］，本研究における５００ml（カルシウム９．３ｇ）
の皮下投与量では乳熱牛の血中カルシウム濃度を
正常濃度に上昇させるためには不十分であること

図２ ２０％グルコン酸Ca皮下投与による血中 iCa 濃度の推移（平均±SEM）

＊：投与前に対してｐ＜０．０５で有意差あり

図３ ２０％グルコン酸Ca皮下投与による血清CKおよびＡST濃度の推移（平均±SEM）
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が推測され，皮下投与では１０００ml（カルシウム
１８．６ｇ）を選択するべきであると考えられた．
本来，カルシウムを分割して皮下投与すること

の主目的は組織ダメージの軽減であり，多くの成
書や報告で推奨されている［４，５，７，９］．またカル
シウムの皮下投与におけるカルシウム吸収を促進
するためには皮下投与量は１カ所につき１２５ml を
超えないほうが望ましいとされている［２］．しか
し臨床現場においてカルシウム剤の分割皮下投与
は実際的でなく，皮膚に複数回針を刺入すること
は手間と時間を要し，感染の機会も増大させる可
能性がある．本研究では２０％グルコン酸Ca５００
ml および１０００ml を皮下に一括投与しても軽度の
炎症しか認められず，投与部位の腫脹も投与後１２
時間経過すればほぼ消失した．また投与量による
CKや AST変動の有意差はなく，組織学的検査
でも差は認められなかった．したがってより血中
濃度上昇効果が高い２０％グルコン酸Ca１０００ml の
皮下一括投与は注射組織ダメージにおいても５００
ml 投与と同程度に安全であると考えられた．
本研究では２０％グルコン酸Ca１０００ml（Caと

して１８．６ｇ）の頚部皮下一括投与が乳熱治療の点
からみて有用であることが示唆された．
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