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   Adult male albino rats were subjected to a suprapubic cystotomy and two 

small pieces (one is phosphate, the other is oxalate of human urinary calculi) 

were placed in the urinary bladder of each animal. 

   One of some drugs dissolved in water, 30cc daily was administered trying 

to dissolve the inserted stone pieces or to inhibit the stone growth. 

   To each animal, moreover, was administered orally 50000 U. of dibenzyl-

ethylenediamine dipenicillin G once a week and at the same time pH determi-

nation of urine was taken place. After 6 weeks the animals were sacrificed 

the stones being removed and weighed. The data of nearly 13  % of all ani-

mals which were infected with urea-splitting organisms and those of so called 

accessory calculi were discarded from the series. 

   The drugs used are shown as below. 

 0.4  % sodium aminosulfonate, 0.4 % taurine, 1 chondroitin sulfate, 0.05 

 Rowatin (Rowa. Wager K. G. of Kologne), 0.4  % ammonium rodanate, 0.2 
 'Yz•  glucosamine, 0.2  (K, d-glucuronic acid, 0.2  % d-glucuronic acid containing 

 0.05  % Tween 80, 0.2  % d-glucuronic acid containing  0.05  % Rowatin,  0.2  % 

 d-glucuronic acid containing 1  % ammonium chloride, water (control). 

   From the results it has been cleared that  d-glucuronic acid is effective 

for the purpose of dissolution of urinary calculi especially for  phosphatic 

calculi in vivo. 

   To 8 patients of upper urinary calculi were administered 5 g of glucuro-

nolactone or 6-12 drops of Rowatin daily for about two weeks. 

  Another case of upper urinary calculi was treated by both drags.
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Theclinicalef〔ectsaresummerizedinthellexttable.

drugused
1・umber…a・el・ ・grea・val・ ・1・fl・ttl・va1・ ・1・ …val・ ・

glucuronolactone 6 t 4 1 1

Rowatin 2 0 0 2

glucuronolactone

十Rowatin
1 0 1 0

緒 言

尿 石 を生 体 内で 溶 解治 癒 せ しめ よ う とす る試

み は 古 来 よ り,諸 外 国並 に本 邦 で行 な わ れ た

が,多 くは 民 間 薬 に類 す る もの で,い つ れ も医

学 的 根 拠 少 く効 果 も亦 疑 わ しい.手 術 的 に 別 出

し た尿 石 の試 験 管 内 溶 解 試 験 は 先 ずJ・F・

GeisingerPの 記 載 を 見 るが,生 体 内 に お け る

溶 解 はCrowel12〕 が 重 曹 の 内 服,肉 食 の制 限 並

びに 腎 孟 内に ア ル カ リ性液 とマ ーキ ロ ク ロ ー ム

を 灌 注 して チ スチ ン結 石 を 溶 解 せ しめ た の が最

初 で あ る.G.Blix3)は 尿 中 に於 け る チ ス チ ン

の溶 解 度 を験 し たが,pH7.0に て15～20%溶

け,CaCl2附 加は そ の溶 解 度 を 上 昇,尿 膠質 も

軽 度 に上 昇 せ し め るが,尿 素,ク レア チ ニ ン,

グ ル コ ーゼ は影 響 を与 えず と述 べ て い る.F.

Hansen及 びB.Kann4}は グ リセ ロ ール を 尿

石 の治 療 に用 い た.彼 等 に ょれ ば グ リセ ロ ール

は尿 酸 を溶 か さ な いがCa塩 やMg塩 を 溶 か

し,蔭 酸 カル シ ウ ムに 対 して は 水 に比 して30倍

の溶 解 度 を示 し,尿 の 表 面 張 力 や 粘 度 に は 影 響

を与 えず して 尿 石 の無 機 基 質(inorg.matrix)

を溶 か し,微 細 な穎 粒 とし て尿 中 に保 ち(即 尿

比 重 の増 大 の た め に沈 澱 を お そ くし尿 中 に分 散

状 態 に保 ち),斯 くし て この状 態 に て結 石 は除

かれ る と述 べ たが 治 療 に対 して は決 定 的 な解 明

を 与 え て い な い.H.Gissels》 は グ リセ ロ ・・一ル

を85例 の輸 尿 管 結 石患 者 に服 用 させ た処,不 快

な圧 迫 感 は な くな り,小 さな蔭 酸結 石 は 消失 し

得 た と述 べ,そ の 治療 作 用 は 尿 比重 の上 昇 と 多

尿 に よ る と述 べ て い る.Neuberg6)は1916年 に

或 る種 の塩 類 は 水 に難 溶 性 の 物 質 を 溶解 せ しめ

る能 力 の あ る こ とを発 見 してHydrotropische

Wirkungと 名づ け た.彼 に よれ ば,Ca及 び

Mgの 炭酸 塩 及 び燐 酸 マグ ネ シ ウ ムは,安 息香

酸,馬 尿酸,サ リチ ル 酸 等 の所 謂 向 水 物 質 に よ

り溶 解 度 が 上昇 す る と云 う.Medesf)は1932

年,尿 素(hydrotropicsubstanceで あ るが)

は蔭 酸 カル シ ウ ム及 び尿 酸 の溶 解 度 を上 昇 す る

と述 べ,Ascoli8)も 尿 酸 に対 し て は,尿 膠 質

よ りも尿 の 透 析 外 液 の方 に溶 解 力 が 存 す る と述

べ て い る.水 野9》は 動 物 実 験 でMgSO4をCa

及 びPの な い 食 餌 に 加 え る と結 石 の 溶 解 が上 昇

す る と報 告 し た.Snapperlo)は 尿 石 の 成 因 に

関 し て,不 安 定 膠 質 の 沈 澱 が 重 要 な 役 割 を なす

こと を述 べ,か か る膠 質 を 安 定 に す る た め に サ

リチ ル 酸,安 息香 酸,馬 尿酸 を 用 い た が,安 息香

酸 と グ リコ コ ール を 与 え る こ とに よ り燐 酸 カ ル

シウ ムの溶 解 度 を 上 昇 せ し め 得 た.Higginsn}

は ビタ ミンAと ビ ク ミンD及 び 酸 性 灰 分 食及 び

尿 の酸 性 化 剤 を 用 い て,尿 石 の 再 発 を予 防 し,

又 結 石 を も溶 解 し得 る と報 告 し,こ の治 療 法 は

永 い 間 行 な わ れ て来 た がOppenheimer及 び

Pollak12)は ビタ ミンAと 尿 の 酸 性 化 剤 を 用 い

て も 尿 石 は 溶 け な か つ た と報 告 し た .Herma-

nn13)は グ ル コ ン酸 や マ ン デ ル酸 は 燐 酸 石 を 溶

解 し,少 くと も そ の増 大 を 防 ぐ と述 べ て い る.

Keyseri4,は 尿 の ア ル カ リ化 や 酸 性 化 及 び ビ■

ミンAの 投 与 に よ る尿 石 溶 解 の試 み 並 び に燐 酸

其 の他 の酸 に よ る持 続 的 灌 流 法 に対 し,燐 酸 カ

ル シ ウムや 炭 酸 カ ル シ ウ ムの 様 な軟 い尿 石 は稀

で な く溶 け得 るが,密 な石 を溶 か す こ とは難 か

し く叉溶 け て も表 面 の み で,膠 質 状 の膜 で被 わ

れ て難 溶 性 と な り,特 に 蔭 酸 石 や尿 酸 石 は抵 抗

が 強 い と述 ぺ て い る.叉 彼 は尿 のpHを 変 化 す

る こ とに よつ て 尿 石 を溶 か そ う とす る試 み を,

結 石 の性 状 や 個 人 の代 謝 の 傾 向,尿 の 各種 の性

状 よ り考 察 し,効 果 は 所 謂 軟 結 石 に 対 し て のみ

期 待 し得 るが,2～3週 間 行 つ て大 さ の変 化 し

ない 様 な結 石 に対 して は 成 功 を 期 侍 し得 な い と
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述べて い る.

Crowel12)以 後 も灌 流 に よる 尿 石溶 解 法 は 試

み られ,Randall15)は 小形 の 膀 胱 結 石 を10/o

の燐 竣灌流 で 溶 解 せ し め て い る.Keyseri6)は

腎の燐 酸 石灰 石 を 酸 性 食 餌 及 び稀 王 水 の 内服 及

び稀 王水 の灌 流 で溶 解 し得 た.Albright17)は

クエ ン酸 ソーダ投 与 に よつ て 尿 を ア ル カ リ性 に

し,チ スチ ン結 石 を溶 解 せ しめ る可 能 性 を述 べ

ると共 に クエ ン酸,ク エ ン酸 ソ ーダ 混 液(pH

4.0)に よっ て特 に ア ル カ リ土 石 を 成分 とす る 尿

石を溶解 せ しめ,更 にNa3(Na4PO3)6は 一 層

有効 で あろ うと述 べ た.チ ス チ ン結 石 は 屡 ・々 尿

のア ル カ リ化 に よ っ て溶 解 し得 る し,現 在 で も

治療 に用 い られ て い る処 で あ る.次 に灌 流 法 に

よる尿石 の 局 所的 溶 解 法 の研 究 はKearl118)や

Rawls19)に 依 て行 なわ れ た が最 も有 名な の は

Suby20}他 に よ るSolutionG並 にSolution

Mに よ る方 法 で あ る.之 は ク エ ン酸,無 水 酸

化 マグ ネ シ ウ ム,無 水 炭 酸 ソ ーグ の 混液 で あつ

て,Hammer-Mertz21)やAbramson22、 も

臨 床的 に 応用 して 効 果を あ げ て い る.ク エ ン酸

は叉 カル シ ウ ム と 可 溶 性 の 塩 を 作 る作 用 が あ

り,B.Kissin23).やScott24〕 は 尿 石 患 者 尿 に

は クエ ン酸 が 少い こ と を発 見 し,Shorr25)は

エ ス トロゲ ンの注 射 に 依 て 尿 中の クエ ン酸 を増

加 せ しめ 得 る こ と を尿 石 の治 療 に 応 用 した.次

にGehres26),Suby他27),Abeshouse28}等 は

ethylenediaminetetraaceticacidのNa

塩 の溶 液 の灌 流 に よ る尿 石 の 溶 解 法 を発 表 し,

Suby29)は 本 液 にTween80を 併 用 し た.

SolutionGやE.D.T.A.のNa塩 の溶 液

に よる溶解 試 験 は吾 教 室3・)でもす で に 発 表 し他

に辻31),清 水 。居城32),重 松 ・田pPT:3)の丈 献 が

あ る.

これ等の溶解剤は逆行性に尿路に灌流され る

ため手段が梢面倒であり,薬 品の刺戟作用に依

て患者も相当苦痛を伴 うことが多く,腎 孟や腎

蓋にある結 石では此の方法では充分薬液に浸漬

し難いし,尿 石のすべての成分に対して有効な

薬剤であると云 うわけにはいかない.以 上の局

所的灌流法に対 してSuby34)は 現在の所次の

如 く結論している。
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1)尿 石の分析が大切で燐駿カルシウムや燐

酸マグネシウム アンモニウムは溶け得るが蔭

酸 カルシウムの溶解は実用にならない.

2)尿 石が充分に溶解液に浸漬することが必

要である.尿 石が腎蓋にあつて粘膜に被われて

いる様な場合は試みるべきでない.

3)溶 解は膀胱や腎孟内では試験管内でより

も長時間を要するので患者の利害関係は複雑と

なって くる.

4)急 速 に形 成 され た結 石 は 此等 の溶 解 剤 の

よい 適 応 で,形 成 され るの に年 余 もかか つ た も

の は 蔭 酸 力.ルシ ウ ムを 含 む可 能 性 が あ り,溶 解

は 困 難 とな る.

5)結 局 外科 的 手 段 に対 す る補 助 的 の もの と

し て最 も利 用価 値 が あ ろ う

彼 は 又 実 際 の 溶 解 に 際 して は 多 くの悲 観 的結

果 を経 験 し た と述 べ てい る

然 し外 科 的 手 段 も決 して すべ ての 場 合 に 万能

で は な い 此 所 に於 て,予 め 尿石 は 各種 の溶 解

法 に て治 療 し得 るか 否 か を考 えて み る必 要 が あ

る.Cara3s〕 他 は1日31の 水分 を採 り,ビ タ

ミンAの 投 与 と充分 に平 均 の 取 れ た 食物 に よつ

て 尿 石 が 自然 崩 解 して排 泄 され た事 実 を 報 告

し,又Elliot36)は 支 献 上 自 然崩解 し た と思 わ

れ る13例 を 引 用 し,更 に 自己 の経 験 せ る3例 を

加 え,尿 石 の溶 解 は可 能 性 が あ り,之 は保 護 膠 質

の み で 起 る もの では な く,尿 石が 溶 解 す る と云

う現 象 は 尿石 を形 成 す る塩 類 の溶 解 を都 合 よ く

す る様 な 尿 の 化学 的 平衡 に よつ て起 る もの で あ

ろ うと述 べ て い る.又Koch他37)は 動 物実 験

で,炭 酸 カル シ ウム投 与 に ょっ て 生 じた結 石 が

そ の投 与 の 中止 に よ つ て 自然 崩解 す る現 象 を み
'とめ

,こ の現 象 は 人間 に於 け る尿 石 の 自然 崩解

に よ く一 致 す る と報 告 し て い る.

著 者 は 前 回38}に報 告 し た様 に,SolutionG,

E.D.T.A.,ク エ ン酸,ク エ ン酸 と類 似 の 脂

肪 籏 有 機 酸 やそ の塩,無 機性 の尿 石成 分 に 非 ざ

る尿 成 分,向 水物 質,膠 質化 学 上 比 較 的解 膠 作 用

を 有 す る と思 わ れ る物 質,化 学 的 に親 水基 を有

す る物 質,更 に カル シ ウ ム と可 溶 性 の塩 を作 る

物 麟 を用 い てinvit・ ・1・尿 石 の主 な る齢

の 溶 殿 を験 し た 之 に 依れ ばED・T-A'
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や ク エ ン酸,馬 尿 酸,ロ ダ ンア ンモ ン,ア ミ ノ

スル ホ ン酸 ソーダ が比 較 的 す べ て の 尿 石 成分 に

対 して高 度 の 溶解 度 を 示 した.又 膠 質 学 上 膠 質

を安 定 に す る物 質 は叉 解 膠 作 用 の 傾 向 も大 で あ

る と云 う理 論 に基 づ き,透 析 尿 コ ロイ ドの カル

シ ウ ム及 び マ グ ネ シ ウ ム ・イ オ ンに よ る不安 定

化 を 阻 止 す る物 質 を探 求 し,ロ ダ ン ア ンモ ン,サ

リチ ル酸 ソーグ,ク エ ン酸 ソーダ に そ の作 用 の

あ る こ とを報 告39)し た.叉 グ ル ク ロ ン酸 の カ ル

シ ウ ム塩 は水 に 可溶 性 で あ るの で,グ ル ク ロ ン

酸 を 用 い て 尿 石成 分 の一 部 の溶 解 度 を第 二 報38}

と同 様 の方 法 で測 定 し て見 たが,100cc中 の溶

解 度 はM/100,37。Cに て,CaCO3-0.045mg,

MgCO3-0.078mg,CaHPO4・2H,O-O.128mg,

MgNH4PO4・6H,O-O.14mg,尿 酸 一〇,CaC204

・H20-O .01mg,Ca3(PO4)2-0.13mg,で あ り,

水 に お け る溶 解 度 に比 し てか な りよ く溶 け る

が,特 別 に溶 解 作 用 が強 い とは思 わ れ な い.更

に第 三報39)で 述 べ た様 な尿 膠 質 のCa及 びMg

イ オ ンに よる不 安 定 化 を阻 止 す る作 用 を,グ ル

ク ロ ン酸 で検 した が,此 の実 験 に 用 い た薬 品 の

中 で は最 高 の 安定 化 作 用 を 示 した.

以上の実験はすべて試験管内で行 つ た実 験

で,生 体内ではどの様な態度を取 るか不明であ

る.更 に尿石中の有機成分の化学的分析40)をも

合せて行つたが,此 等の有機成分を解膠するこ

とによつて一層溶解を促進し得るだろうと考え

た.

本 実 験 の 目的 は 局 所 的溶 解 で は な く,内 服或

は 注 射 等 に よ る所 謂 全 身 的 尿 石 の溶 解 法 の探 究

で あ る.故 に 以 上invitroで 有 効 で あつ た物

質 も お のつ か ら適 用 の範 囲が 限 定 され る ので,

本 実 験 では グル ク ロン酸,ロ ダ ンア ンモ ン,ア

ミノズ ル ホ ン酸 ソ ーグ,其 の他 ア ミノ酸 で あ る

ク ウ リン,界 面 活 性 剤 で あ るTween80,尿 の

酸 性 化 剤 で あ る塩 化 ア ンモ ン,粘 液 多 糖 類 の成

分 で あ る グル コサ ミン,尿 中で 保護 作 用 を有 す

る コ ン ドロイチ ン硫 酸,更 に 最 近 独 乙 国 で

Rowati11が 尿 石 の治 療 薬 とし て用 い られ て い

る こと を知 り,臨 床 効 果 発 表 の 著 者 た る

Przemac,H・ の好 意 に よ り送 られ たsample

を も実 験 に使 用 し た.

第一編では ラツテを用いて,入 尿石片を異物

として膀胱内に挿入し,各 種薬剤による尿石片

の溶解及び異物結石形成に対する影 響 を 検 し

た.そ の結果グルクロン酸の尿石片溶解作用及

び増大阻止作用は抜群であつた.故 に第二編で

は尿石患者に対 しグルクロン酸を内服せしめて

治療効果を検した.荷 小数例に対してはRow・

atinを 単独叉はグルクロン酸と併用した.

第1篇 動 物 実 験

生体 内で行 う溶解実験の方法 として,Vermeulen

等卿が行つた ラッテに よる異物結石形成 の方法を参考

として行 つたが,先 ず予備的に挿 入異物に よる異物結

石形成の状態及 び種 々の薬品に よるラッ テに対す る影

響を観察 し,次 に人尿石片を異物 として膀胱に 挿 入

し,溶 解剤 の効果を見た.1

1)予 備 実 験

動物 は150～250gの 雄 ラッ テを用い.核 として亜鉛

薄板 を直径3皿m程 度の円板 とした もの,及 び ネラ ト

シカテ'テ ルの4号 を1mmの 厚 さに切断せ るもの

を24時 間アルコ■一一ルに浸 した後,挿 入前ペ ニシ リソ液

に浸 した ものを 用いた,手 術は 工一テル麻酔を行い,

剃毛後沃丁及 び次亜硫酸 アル コPル に て清拭後,膀 胱

高位切 開の方法 にて核を挿入 し,絹 糸に て膀胱壁,腹

筋,及 び皮膚 を別 々に縫合 し,手 術創にはペ ニシ リソ

液を撒 布 した.以 上 の如 く処置 した ラツテを6週 間次

の如 く飼育 した。実験食 の分析値(オ リエソタル酵母

社製のNMC5)は 次の如 くで ある.(1009中)

粗蛋白質

粗脂肪

炭水化物

糖類

繊維

粗灰分

水分

其の他

25.75%

6.01%

45.51%

3.12%

6.12%

6.95%

6.54%

ビ タ ミソA

〃 B1

ビ タ ミyB2

〃

〃

〃

〃

B5

C

D

E

2000iu

700γ

600γ

400γ

痕 跡

400γ

3m9

以上の実験食 を1日15～209与 え,更 に水を平均1

日30cc与 えた.

6週 間後 にエt-■テルにて動物を殺 し,膀 胱内 容 を

Krystensen43)の 尿素培地(寒 天 を除 く)を 用いて尿

素分解菌の培養 を行 つた.本 培地 を用い てあ らかじめ

尿素分解能を有するProteusvulgarisOX19を 培

養 した所,24時 間後 紫赤色 の頂点に達 した.(12時 間

で も著朋に紫赤色 とな る).依 て24時 間培養を施行す
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ることしたが,尿 素分解菌 のみ な らず其 他の細 菌が証

明された場 合には,更 にKligler培 地 に よる培養 を行

った.尿 素分解菌の証明 された ものは第1図 に示す如

く著明に大なる結石 を生 じ,菌 のみ とめ られ ない場 合

の結石は著明に小 さい.尚 挿入核 とは別個に少量 の結

石をも生じた.

次に使用せ る薬 品に就 て,そ の毒性や尿 のpHに

及ぼす影響の明 らかに されていない ものに就 てはマ ウ

スを用いて次の様 な実験を行つ た.15～20gの マウス

に前述の実験食を与 え,薬 品投与前並 に投与後 日数を

追つて尿のpHを 東洋濾紙製のpH比 色紙に よつ て

測定 した.本 実験に用いた薬晶並 にその濃度は 次に示

す如 くである.

(1}ア ミノズ ル ホ ン酸 ソー ダ、NaSO3NH20,2%

(2)ロ ダ ソアyモ ソNH4SCNO.2%

〔3)タ ウ リソH2N-CH2-CH2-SO3HO・2%

(4)D・ …グル クロy酸C607HloO.2%

〔5)コ ソ ドロ イ チ ソ硫 酸(粗 製44))1%

以 上 の溶液 を 自 由に 動 物 に 服 用 させ た.(平 均 す る

と1日5ec前 後 服 用す).実 験 全 期 を通 じ て死 亡 は

無 く,pHの 状態 は第 一 表 に示 す.

即 毒性 もな くpHも 著 変 を 示 さな い.実 験 食 及 び

上記 の薬 品服 用 に て尿 路 に結 石 を生 じ た 動物 は無 い.

pH

ク

6

5

4

第 一 表

薬品投与のみに よるpHの 変動
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円板 とした 。特に燐酸結石は同一層を選 んだ .以 上の

結石 を塩化 カルシウム ・デシケー ター中で乾燥 し,化

学天 秤で秤量 し,24時 間ペ ニシリy液(10cし に10万

単位を含む)に 浸 して使用 した.使 用せ る尿石片の化

学的定性分析の結 果は次の如 くである.

燐酸結石片Ca(十),Mg(十),PO4(十),蔭 酸(一).

蔭酸結石片Ca(+),修 酸(+),PO4(+).

(4)挿 入方法は予備実験の場 合 と全 く同様 である.

但 し本実験にては1匹 につき修酸結石片及び燐酸結石

片各1個 つつ,即 計2個 を挿入す.

(5)飼 育期聞は6週 間 とす.

⑥ 実験期間中の尿路の感染を防 ぐ目的に,=二 基ペ

ニシ リンを1匹 につ き毎週1回5万 単位宛 服 用 さ せ

た。

(7)実 験 期閻中結石片挿入前及び挿入後毎週1回 予

備実験の場 合 と同様に尿 のpHを 測定 した.尿 のpH

は動物を支持す る際に排泄す る自然尿によつた.

⑧ 与 えた薬剤及び濃度を次に示す層

a.

b.

C.

d.

e.

C、 コンドロ・1チ〉{流酸投 与群

T.タ ウ リン

G.グ ルク ロン酸

A.ア …ノズル ホン 酸 ソータ㌦

R.ロ ダ ンアンモン

02468〃 20

皿)ラ ツテ膀胱内に挿入 した人尿石片の

薬剤投与による溶解試験

{1〕動物は ラッテ雄250～1509(岐 阜産,一 部京都

産)

② 実験食は予備実験 と同様NMC5を 用い る.

③ 挿入尿石片は当教室所蔵の大な る膀 胱 結 石 の

中・蔭酸結石及 び燐酸 結石 各1個 を選 び,夫 々ヤス リ

にて第2図 の如 く直 径2～3mmi厚 さ1～1.5n凋 の

ア ミノズル ホ ン酸 ソ停 ダ

タウ リソ

コ ソ ドロイ チ ソ硫 酸(粗 製)

D一 グ ル ク ロ ソ酸

ロ ダソ ア ソモ ソ

f.ロ バ チ ソRowatin

9.グ ル コサ ミン

h.

平 均pH

C-…5.8

T-5.9

G-一 一55

A-・-5ク
R-56

24投 与 日数

0.4%

0.4%

1%

0.2%

0.4%

0.05%

0.2%

グ ル ク ロ ソ酸 十Tween80

グ ル ク ロy酸0,2%及 びTw㏄n80

を0.05%に 含 む.

i.グ ル クロy酸 十Rowatin

グ ル クロy酸0.2%及 びRowatinを

0。05%に 含 む.

j。 グル クロy酸 十NH4Cl

グ ル クロ ン酸0.2%及 びNH,C1を

1%に 含 む.

k.対 照 と して水 を 用 い る.

以 上 の薬 品 は動 物 個 々に 多 少 の差 は あ

るが1日 平 均 して30ccを 服 用せ しめ

た.(そ れ以上には与えず)

(9)6週 間後 工一テルで殺 し,予 備実験 と同様に膀

胱 内容に就て培養 を行つた.

(1① 取 り出した尿石片は軽 く水洗後塩 ヒか レシゥム

.デ シケー ターで乾燥 し秤量 した.但 し挿入尿石片 と

無関係に生 じた尿石は除いて秤量 した,

結 果

Vermeqlen42)は 手 術 に ょる直 接 の死 亡率は5%以
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下 と述べているが,本 実験 でもそれに止 まるか或はそ

れ以下である.尚 実験 期間中特に3週 間以内に死 亡が

多かつたが,そ の原因は主 として尿路の急性の通過障

碍及び尿繧形成に よるもの と思われ る.時 に血尿を示

す場 合が あつ た.蜷 死動物 中腎の著変を示せ るものは

少い.予 備実験に比 して溶 解試験の場 合は死 亡率が大

であつたが,そ れは挿入 片の容積が予備 実験 の場合 よ

りも甚 しく大 であ るため と考 える.

実験 中途にて死 亡せ る動 物の膀胱内挿入 片 を 見 る

と,2週 以内に死 亡せ るものは,挿 入結石は変化なき

か又 は挿入結石 の周 囲は有機 性の被膜 で被われてい る

第 二 表

各薬品投与群の実験期間中の平均pH

PH

クo

6.o

50

ノン、グ

街 オノ週
月li

一〆'"ノ"

2 3 4

ル クロy酸 投与群は4.4mg増 量,グ ル クロソ酸 十

Tween80投 与群 は6.1mg増 量を示すにす ぎない

が,他 群では対照 と大差 な きか或は寧 ろ増 量が多 くな

つてい る.又 燐酸結石片に就 て見れ ば 対 照 の 増 量

2.25mgに 対 し,グ ル クロy酸 投与i群は平 均3.8mg

の減量を示 し,コ ソ ドロイチ ソ硫 酸投与群は0.5mg

増量に過ぎないが,他 群 はいつ れ も増 量は対照 群 より

多 くなつている.即 灘 結石片 にては挿入尿石片の減

量 は見 られず,僅 かに グル クロ ソ酸投与群 のみが 対照

群の増量に比 して半分以 下を示 してい る.又 燐酸結石

片に てはグル クロy酸 に よつて却つ て減量を示 した,

挿入結石片 自身が該 となつ て之に塩

類が沈着 して異物結石が形成 さ矛1る

が,予 備実験 では挿 入核に沈着 する

以 外に核 とは無関係 こ小 さな結右を
タ ワリン

、/ア ミノズルホン酸 ソーダ
,/,'コ ンドロイチン破酸
・ 対 照「

㌔で

巽
!ロ バ冒チン

ロタ「ンフン脂ン
クル クロン酸

■

痩 粥 膨+ロ バチン
グルク自ン酸 十Tweeηeo

クリレクロン酸 十塩ILア ン干ン

5

(第3図)状 態を示 す ものがあ る.塊 死が実験夫期 と

な るに従つて表面 は結晶質で被わ.れたもの が 多 く な

り,実 験終 りになろ頃には有機性 被膜 で被われた もの

は殆 ど見ら矛1ない 叉膀胱 内壁は辻 ・黒 田 ・高瀬鋤が

家兎膀胱内結石挿 入実験にて認めた様に,膀 胱炎 の発

生を見,粘 膜 は混濁 し,膀 胱は拡張 してい る.一 部に

は潰瘍の形成 ・出」血も見 られ た.

諸動物 に よる膀胱内異物挿 入実験 に於ては,諸 家 の

報告に よる と挿入異物 の 自然排 出が多い と され て い

る.本 教室に於 て も家 死に よる挿入実験では よく自然

排出の起 るこ とを経験 したが,ラ ッテを用いた本実験

では 自然排 出は皆無 であつ た.例 えば溶解 して甚だ し

く小 さくなつ たもので も膀胱内に残留 する.此 の点 ラ

ッテは好都合で ある.実 験全期を通 じてのpHの 変

化 は第=二表に示ず如 くで,実 験に用いた全動 吻の尿 石

片挿入前におけ る平均6,2に 比 し,実 験期 間中の平 均

pHは グルクロソ酸 十NH,Cl投 与群7)5.7,グ7Lク ロ

ン酸 十Tween80投 与群 の6.1,グ ルコサ ミン投 与群

の6.1を 除 き他はいつれ もやや高 くなつ てい る.

挿入結石片 の重量の変化は第三表に示す如 く、修 駿

結石片では対照群の平均10・Omg増 量に対 して,グ

沖6週

も生 じたが,結 石片を挿入 した場合

では,尿 素分解菌の感染を見 た例中

の極 く少数に於 て極 くわつかな挿入

結石片 とは無関係の小 結 石 を 生 じ

た.生 じた結石の化学的分析 の結・果

はいつれ もNH3(十),PO,(十),

Mg(十),で 他 の尿石 成分 た る結晶

質は見 られない,故 に此の場 合異物

結石の成分 はMgNH4PO4と 考 え

る.然 しグル クロy酸 とNH,Clを

投与 した群に生 じた ものでは上記の

外にCaが 証明 された.

又Rowatin投 与群 の ラッテの腎を実験 終了時組織

学的に検 した所 第4図 に示 す如 く腎の尿細 管;こは著明

に出血 が見 られ,又 ボーマ ン氏 カプセル内に も出血が

第 三 表
各群の薬晶投与前後における挿入結石片の重量の変化

(尿素分解菌の証明されたものははぶく)

■

1

0頬 ∠ハ7左

1

一

■■■ 増 量 一

噛

笏

履

2〃

勿 て=コ 減 量

ρ〃05ρ 崩7万

一

■ 冒
只 ヲ駕 ㍑ τ御 瑠 対ア ・.ググググタ ゲ・・
チ ド・・クククク ンズ 照 文勢 狩 甥 雪 衿
ン麟 ン韻 計 薪 シ勢 担+ン 紬 ン

化'・8・ ・ダ 歩・珊9噸 ン酸
ア チ チ ア

ン ン
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見られた.

尿の培養 の結果 は実験終了まで生存 した動 物105匹

申,45例 が尿素培地に菌を生 じたが,そ の内13例 に尿

素分解作用をもつ と思われ る菌の感染を見た.尿 素分

解作用の証明 された感染例では13例 中2例 を除いて何

れも著明な結石の増大 を見た.尚 尿素分 解作用の見 ら

れない感染は3f例 であ る.

以上の全感染例 の中の一部について細菌 の鑑 別を行

ったが,判 明 した ものはescherichiaと 思われ る も

の8例,klebsilla又 はchloacaと 思 われ るもの3

例,proteaeと 思わ2iる もの4例,Staphylococcus

albusと 思われ るもの1例 であつ た.

実験動物個 々に於げる上述 の諸結果 の一覧は第四表

に示した.第 三表 の結果 は,各 投与群共尿素分解菌感

染の証明せ られた例 はすべ て除外 して括 めた結果であ

る.其 の他salicylamideO.2%及 び91ucose℃yst-

eine2%の 溶液の内服,及 びglycyllysin10mg毎

目注射 こよつて同様に溶解試験 を行つたが例数が少 く

その結果の結論は出せぬ と考 えるが一応 附記す る.

第1篇 考 按

尿路結石を溶解させる試みは現在の所,尿 路

内に逆行性に溶解剤を持続的に灌注する方法,

及び内服或は注射によつてその目的を達せんと

する2つ の方法に分けられる.本 実験は後者の

方法に依て溶解を試みた実験である.

いずれの方法にしても先ず尿石の成分が明 ら

かでなければ困難 と考 られる.尿 石中の無機成

分は多くの研究によつて殆 ど明 らかにされてい

るが,有 機成分に関しては未知の点が多い.著

者40,は先ず生化学的方法によつて一部の有機成

分の存在を証明したが,そ の範囲では個々の有

機成分を知るのみならず,そ れ等の物質が尿石

中に存在する状態,例 えば蛋 白質の変性,多 糖

類と蛋白の結合,有 機成分 と他の諸成分 との結

合の状態等が未解決である.従 って生体内で直

接尿石を溶解 させ ようとするには術一層の研究

を要すると考えた.先39,に 試験管内にて尿石の

有機成分を溶解させようとしてvaridaseを 用

いたが,尿 石には何等の影響を及ぼさな か つ

た.

現在までの所尿石を溶解 させ ようとする試み

は,そ の手段の如何によらず殆 ど無機成分の溶

解を対象 として行なわれている,
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胱 膀 異 物 結 石 に 関 す る実験 に於 て は種 々の点

に 往意 が必 要 で あ り,Vermeulenは 動 物 の血

統 に よ り異 物結 石 成分 の異 な る こ とを認 め て い

る が46),本 実 験 に て はNH,Clを 投 与せ る群に

Caの 存 在 を 認 め た他 は,す べ てNH4MgPO、

で あ っ た .彼 は 叉感 染 に よ る影 響47}を述 べ,甚

し く形 成 を 促 進 す る もの,影 響 の な い もの,叉

形 成 を減 少 さ せ る もの が あ る こ とを報 告 してい

る.即proteus等 の尿 素分 解 菌 は著 明 に促 進

し,B.coliは 動 物 の血 統 や 性 に よつ て 促進 す

る場 合 や抑 制 す る場 合 の あ る こ とを 述 べ て い

る.本 実 験 で は二 基 ペ ニ シ リンの使 用 に よ り感

染 の影 響 を さ け よ うと し たが,尿 素分 解 菌 の証

明 され た場 合 に は 多 くは 著 明 に結 石形 成 は増大

し,pHも 高 くなつ てい る.又 他 の菌 と して

eschericheaeの も の が11例 見 られ た が結 石 に

対 す る関 連 に 就 ては結 論 を 見 出す こ とは難 か し

い 一 叉Vermeulenは 尿 のpHを 低 くす る こ

と48)及 び水分 を 多量 に服 用 せ し め尿量 を増 加 さ

せ る こ と49)に依 て異 物 結 石 の形 成 を抑 制 せ しめ

て い るが,本 実 験 に ては 毎週pHを 測 定 した

結 果,NH4C1投 与 群 以外 で はpHの 影 響 は無

視 し得 る と考 え る.又 水分 の摂 取 も一 定量 以 上

に与 え な か つ た.

其 の他 尿 路 の炎 症 の影 響,手 術 時 の 影 響,排

尿 障 碍 の影 響 等 色 女 と問 題 とな る点 も存 す る と

思 わ れ るが,用 い た薬 剤 の効 果 判 定 に対 し ては

一 応無 視 して も さ しつ か え な しと考 え る.

尿素 分 解 菌 感 染 の証 明 せ られ た例 は溶 解 の効

果 判 定 の試 料 か ら除 外 し たが,実 験 に用 い たす

べ て の薬 剤 も尿素 分 解 菌 の感 染 に対 しては無 力

で あ る こ とが 判 明 し た.本 異 物 結 石 はMg(十),

NH4(十),PO4(十)な る点 よ り考 え てMgNH4

PO,・6H20と 考 え,叉Caの 見 られ た例 では

そ の 他 に 燐 酸 カル シ ウ ムを 含む と考 え る.

投 与 せ る薬 品 の 中 ロダ ンア ン モ ン,ア ミノズ

ル ホ ン酸 ソーダ は む しろ結 石 を増 大 せ しめ る結

果 を 示 し,又 親 水基 た るSulfo基 を有 し旦 石

灰 化 の 少 い軟 体 動 物 に 多 く見 られ るア ミノ酸 た

る ク ウ リン も 同様 の結 果 を示 し たが,そ の理 由

は 不 明 で あ る.

局chtwitz50)は 尿 石 の 形 成 に保 護 膠 質 の 作
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用 を重 視 し,叉GoldbergSi)は コ ン ドvイ チ

ン硫 酸 の 筋 注 に よっ て尿 の膠 質 保 護 作 用 を上 昇

せ しめ,青 山52)は 尿 石 形 成 阻 止 に コン ドロイ チ

ン硫 酸 を 用 い て い る.本 実 験 に は 左右 田,江

上53)の 方 法 に よ る粗 コン ドロ イチ ン硫 酸 を 用 い

たが,之 はpHに も影 響 を与 えず,燐 酸 結 石

核 に対 して は異 物 結 石形 成 が対 照 よ りも抑 制 さ

れ て い る.本 物 質 は構 造 も未 確 定54)で 硬 蛋 白 と

共 に充 填 物 質 とさ れ,カ ル シ ウ ム ・イオ ンに 対

して イ オ ン交 換 的 に働 く とさ れ て い る55)尿 中

で は 内服 に よつ て どの様 な態 度 を取 るか は 不 明

で あ るが,尿 の保 護 作 用 を高 め塩 類 の 沈澱 を 妨

た げ,尿 の膠 質 状 態 を 良好 に す る もの と考 え ら

れ る 。 墜

グ ル コサ ミンは単 に保 護 膠質 た る糖 蛋 白 の 成

分 を なす と云 う理 由 だ け で使 用 した の で あ るが

対 照 と変 化 は 少 い結 果 を 示 し た.

Rowati11は エ ー テ ル性 油 の混 合 物 を67%に

含 み,camphen,cineol,anethon,fenchon,

pinen,borneo1,と 共 に エ ス テル 化 され たter-

penを 含 み,borneolとcineolの 酸 化 に よつ

て生 ず る フェ ノール の 派生 物 は消 毒 の作 用 を も

ち,fenchonとpilleo1は 消 炎 的 に 働 ら き,

camphenは 鎮 痙.karminativ,充 血 作 用 を

も ち,叉 工 一 テ ル性 油 は大 脳 に 作 用 し て血 流 を

よ くし,そ の ため 腎 臓 に 対 し て鎮 痛,利 尿 的 に

働 ら き,粘 液 を 多 く排 出 させ,そ の 中に 炭 酸 塩

や燐 酸 カル シ ウ ムが溶 存 す る と云 わ れ て い る.

H.Przemeck4i)は 選 ん だ 患 者3名 につ い て,

1日3回1～3滴 を 糖 と共 に服 用 させ 尿 石 を 消

失 せ しめ た.本 実験 に ては 大 し た効 果 を み と め

な か つ た が,本 実 験 が 膀 胱 異 物 結 石 で あ る た

め,そ の薬 理 作 用 が膀 膀 に まで 及 ぱ ず,叉 組 織

標 本 で は相 当 高 度 な腎 出 血 が み とめ られ た こ と

よ り,却 つ て逆 効 果 が起 つ た こ と も考 え られ よ

う.少 く とも動 物 実験 か らは そ の 効 果 は疑 が わ

しい.

上 記 の実 験 中 は か らず もPrieni6)の グル クn

ン酸 に ょる尿 石 の予 防 作 用 に関 す る丈 献 に接 し

た.彼 は 直 接 に グル ク ロ ン酸 を 与 えず,acety-

1salicylicacid,salicylamideを 与え る こ と

に よつ て!尿 中 に抱 合 グル ク ロ ン酸 の排 泄 増 加

を招来せしめ(グ ルクロン酸として平常の2.5

～3倍),グ ルクロン酸 よりも一層燐 酸 ヵルシ

ウム及び炭酸 カルシウムの溶解度を上昇せしあ

ることにより,尿 石除去手術をうけた患者を含

む19名 の,Caを 含む尿石の再発既往 をもっ患

者に応用し,17名 に予防の効果をあげている.

グルクロン酸は生体内では糖蛋 白の構成分と

して存在し,主 な作用は抱合解毒作用である.

又尿の正常成分 として尿中にも抱合の型として

含まれ,FishmanS7)に よれば1日 約0・31～

0。759が 抱合の型で排泄 され,グ ル クロン酸そ

のものは,グ ルクロン酸或はグルクロン酸 ラク

トンを直接に与えた時のみに見 られ,そ の時で

も80%が 尿に出て来ない と云 う.Fishmanの

実験によると59の グルクロン酸 ラク トンを各

種 の患者9名 に与えた場合,投 与前平均グルク

ロン酸排泄量0.549,投 与した日は0.979,投

与を中止すれば0.599と なつている.(彼 の実

験結果より著者にて平均 した)湯 沢58}は抱合グ

ルクロン酸に表面活性作用をみとめている.即

表面活性であれば表面張力が減少し物質の表面

を うるほす作用が強 くなる.又Harli11等59,

はグルクロン酸 ラク トンを投与することに よつ

て尿の表面張力が減少することを証明し,尿 に

結晶質が多く出ても尿の表面張力が普通であれ

ば積極的な結石形成はおこらないとなし,尿 石

患者は表面張力の高いことより考え合せて,グ

ルクロン酸投与による結石の予防について言及

している.本 実験には,グ ルクロン酸の溶解作

用,及 び膠質安定化作用を前述の如 き方法にて

験 した結果に基づき使用したのであるが,最 も

す ぐれた結果を示した.

諸家の説及び今まで行つた実験 より考え合せ

てグルクロン酸の効果は次の如き理由によると

考えられる.即 ち投与によつて一部はグルクロ

ン酸 としてそのまま尿中に排泄され,カ ルシウ

ム塩の溶解度を上昇せしめ膠質を安定にし,叉

抱合グルクロン酸は更に一層カル シウム塩の溶

解を上昇 し,之 に叉表面張力の減少による表面

活性の作用が加わつて以上の様な好結果を示し

たものと考える.Rowatinを 併用した場合は

対照 と大差なかつたが,そ の理由を求 めるζと
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は困難である.グ ル クロン酸とTween80と

も併用してみたが,こ の物質は非イオン系界面

浩性剤であつて,HLB(hydrophilicliophilic

balance)は15で あ り,そ の生理作用及び応用

たっいては美間60)の報告がある.本 物質 は 乳

化 ・洗灘 ・浸透 ・分散 ・起泡等の作用をもち表

薗張力を減少せしめる.、故た尿中に排泄されて

それ等の作用を発揮し,尿 石治療に効果を与え

るのではないかと考えたが,見 るべき効果はな

い.本 物質は内服で10%が 尿中に排泄され る.

中沢ωはTween80の 投与による電解質の腸

管 よりの吸収を研究し,低 膿度10-5～10-6モ ル

(ミセル形成濃度以下)で は吸収が促進され,比

較的高濃度では逆に甚しく抑制 される.故 に多

くの薬品と界面活性剤 との関係は詳しく検討す

る要ありと述ぺているが,此 の種 の界面活性剤

の尿石えの応用は更に研究を要するであろう.

又NH4C1と グルクロン酸の併用による尿の酸

性狙も対豚 と大差がなかつた.

斯くして尿が各方面 よりよく平衝が維持 され

合理化 されることにより一段 と尿石溶解の問題

は進歩するもの と老えられる.

挿入尿石片を包む膜様物は尿石溶解に悪影響

を与えるものかも知れず,又 尿石形成に対 して

も何等かの意義を有するものと推察する.

荷本研究は尿石の溶解を目的として行つたも

ので,や や異 ると思うが,予 防について一言す

れば,グ ルクロン酸投与蘇では,穆 酸結石及び

燐酸結石の両挿入片の増減 量の全部の合計は,

やはり最少の増量値を示した.之 によつて推論

すれば尿石患者中の或 る種 の部類に対 しては本

剤は予防的にも働 き得ると考 えられる.何 とな

れば一応形成された尿石でも増大 しなければ自

然排泄される機会があり得るかである.

第llma臨 床 応 用

第一編に於て動物実験による尿石 溶 解 に 対

し,グ ルクロン酸は最優秀の成績を示した・依

つて尿石患者数例にその内服による効果を検 し

た・ 街動物実験では効果を認めなかつ たが,

豪owatinの 効果 も極 く少数ながら検討 した.

症 例

57

1・ ♂37才(小 林某)

昭和20年 左腎結石にて左腎別出術を5け た.昭 和27

年以来右 腎孟に1×2.OCmのX線 結石像をみ とめた

が,手 術せずに放置 していた,昭 和31年4月 向じ場所

に同じ大 きさの結石像 あ り.尿 のpHは5.6,細 菌感

染はみ られない.グ ル クロソ酸5gを 一 日2回 に分服

し,2週 間後に再検 したが結石像に変化は見られず,

自覚症状 もとれなかつた。(無 効例)

2.622才(中 井某)

昭和30年6月 膀胱結石及び左腎に小豆大2個 の結石

あ り,膀 胱結石は砕石術にて除去 し左腎結石はそのま

ま放 置 した.当 時尿のpHは5.0に て細菌の感染はな

く,色 素膀胱鏡検査に より右は初発5to5,「,濃染7'10"

で,左 は初 発7'27"で 以後濃染 しない.昭 和31年5月

再び膀胱結石 あ り,小 豆大 の蔭酸結石2個 を排泄 した

ヵ:,左 腎のものは そのままの大 きさで残存 していた.

(第5図)グ ル クロy酸1日5gを1日2回 に分服 し

て19日 間に及んだが,左 側の1個 がやや下降 している

が,同 側 はY字 状に輸尿管が重複 し,Y字 状合流部以

下 の下降 を障碍 してい ると思われる.(第6図)尿 の

所 見は同様 である.即 本例は1部 下降 した ので(精

効)の 例に入れ る.

3.♂19才(須 川某)

会 陰部に鈍痛 あり,左 輸尿管開口部に5×7mmの

X線 結石像をみ とめた.(第7図)尿 のpHは5.0で

細菌 感染 なく,色 素膀胱鏡では左側は12分 まで排泄を

見なかつた.グ ル クロソ酸1目59を2回 に分服,2

週 間後es酸 結石の排泄it見te.(第8図)本 例は排泄

を促進 した故著効例に入れ る,

4.632才(別 所某)

昭和30年3月,尿 意頻数で外来を防れたが,色 素膀

胱鋤 こて左側は1扮 まで 色素の排泄を見ず洞 側 の輸

尿管 カテテ リスaス も不可能であつた.昭 和31年3月

左側腹部に鈍痛あ り,尿 意頻数を訴えた.当 時尿pH

は5.O,細 菌感染な く,白 血球,上 皮細胞,赤 血球を

み とめ,膀 胱鏡 検査 にて右側は正常な るも,左 側尿管

口は著明に膨隆 し18分 まで色素排泄 もな く,又 左側は

輸尿管 カテテ リスムス も出来ない.X線 で結石像は見

られ なかつたが,x線 陰性左側上部尿路結石の診断の

下に グ,・ク・y酸1日59を2回 紛 月艮した処・17日

聞で鈍痛 は全 く消失 し,色 素膀胱鏡 に て左 は初 発

2'50〃,濃 染4'OO・,とな り,輪 尿管 カテテリスムスも可

能 となつ た.そ の時左輸尿管 口に少量の血塊が附着 し

ていた.然 し服用期 間中結石 の排 出を自覚 して い な

い.本 例は著効例に属ぜ しめた.

5.663才(中 尾某)
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昭和29年 膀胱結石の診 断の下に砕石術を うけた.其

の後1週 間に一度程度に小 豆大 の尿酸結石を排 出 して

い た.昭 和30年7月 外来時X線 で結石像は認め られな

いが,膀 胱鏡 的に左輸尿管 口部に指頭大の結石 をみ と

め,色 素膀胱鏡 では右側 は正常,左 側 は10分 まで排泄

を見なかつた.尿 のpH5.0で 細菌感染な く,結 石を膀

胱 内に脱 落せ しめ,砕石術を施行 した.其の後pH調 整

の為重 曹の内服をつづけ,1回 米粒大 の結石を排 泄 し

た ことが ある.尚 右下腹部に も鈍痛 をみ とめていた.

即 ち上部尿路両側のX線 陰性結石が 尚残存す るもの と

考 えた.昭 和31年4月 再来時,膀 胱 内に結石はみ とめ

ず,色 素膀胱鏡にて右 は初発3'50",濃 染4'35",左 側

は18分 まで排泄をみなかつた。尿のpHは6.4で 細菌

感染は見 られない.左 側輸尿管 カテテ リスムスは出来

ない.グ ル クロン酸を前例 と同様に24日 聞服用後,膀

胱鏡的に右側は色 素の初発3'10't,濃 染3'55",左 側初

発9'00",濃 染20/00",と なつた.右 側下腹部の鈍痛

も全 くな くな り仕事 も出来 るよ うになつた.グ ル クロ

ン酸服用中結石排出を 自覚 していない.本 例も著効例

に入れた.

6.♂63才(横 山某)

右腰部 に巨大な るX線 結石像(3.5×2,5cm,3,5×

2.Ocm)の2個 あ り,叉 左輸尿管の総腸骨動脈 との交

叉部 と思われ る部に大豆大 の結石像あ り.(第9図)

右 腎の機能は膀胱鏡検査,排 泄性腎孟像に も全 く証 明

されず.左 側 の色素排 泄は,初 発3'55",濃 染6'15"で

ある.尿 に感染は見 られず,pHは6,0で ある.グ ル

クロy酸 を同様に服用 させたが,17日 後に左腎の色素

排泄は初発3tOOfi,濃 染4'00"と な り,膀 胱内に も結石

は見 られず,X線 にて も証明 されない.(第11図).

以前存在 した左側腰痛 は消失 した.自 覚的に尿道 より

の結石排 出をみ とめていないが.服 用10目 後 のX線 写

真は(第10図)の 如 く下降 し,膀 胱鏡 では左側輸尿管

口に露見 した黒色の結石を見た.随 つ て結石 は溶解 し

去つた ものではな く,排 泄を気 付かなかつた もの と考

える.尚 右側は骨盤崎型 腎の腎孟内惨酸結石であつた

が右腎別除を行つた.本 例 も著効例に入れ た.

7.♂25才(藤 井 某)

3年 前 より脊 椎 カ リエス,左 股関節結核の為臥床申

で,昭 和28年 診察時,両 側 腎孟腎杯 には大豆大 より米

粒大に至 る多数の結石 が充満 し,時 々悪寒セ ソ リッあ

り,尿 は甚 しく混濁 しpHは6・8で 尿素分 解菌等 の感

染が 見 られ た.色 素膀胱鏡 で右側の機有旨は大体正常な

る も,左 側は15分 まで排 泄を見ない.昭 和29年 手術 に

より右側の結石の1部 を除去 したが全 身状態不良 のた

め手術を中止 した.其 の後 も同様の状態 が続 き,且 っ

米粒大 より小豆大の燐酸結石 の排 出が続 い て い た.

Rowatinを 毎食後2滴 つつ計6滴 砂 糖水 と共 に1カ 月

間与えた.そ の時 の所 見は右 腎には直 径1Crn内 外の

結石像が4個,粟 粒大 よ り小豆大 の ものが 多数充満 し

ている.左 腎は直 径1cm内 外の ものが5個 み ら2'i

た.更 に同様にRowatinを 与 え漸時1回3～4滴 に

増量 し,且 つ グル クロy酸 を同時 に1日69を 与 えて

両者の併用を行 い,2カ 月後にX線 写真 を見たが,右

腎内の小結石で特 に腎蓋部 のものは数が減 少 し,残 存

す るもの もやや縮 少が 見られ た.然 し大形 の結石はあ

ま り変化は 見られない.但 し服 用期 間中は悪寒 セソ リ

ツ,腹 痛 発作等 の自覚症状 は全 く見なかつ た.依 つて

本例は稽効の部 に入れ た.

8.♀37才(伊 藤某)

昭和30年 より左 腰部 に鈍痛 あ り.昭 和31年2月 初診

時左尿管下部に1.2×0.9cmの 結石像 あ り,尿 のpH

は6.2で 球菌 の感染が見 られた.Rowatin毎 食後2滴

つつ7日 間服用 させたが,自 覚症状 の変化 なく,結 石

の排出 も見られなかつたが,尿 量は投与前500cc前

後であつたものが1000cc前 後に増量 した.手 術に

よ り修酸結石 を別 出 した.即 無効例.

9・635才(海 野某)

4年 前 より左 腰部に毎年2～3回 疵痛発作を起 して

いたが,昭 和30年9月 外来時,左 尿管下部 に0.8×

1.OCmのX線 結石像 を認 めた.尿 のpHは6.0,細

菌感染は 見られず,Rowatinを1回4滴 毎 日4回10

日間服用 したが,尿 石 の排出は 見られず,投 薬前後の

尿量 の変化 も見なかつた.即 無効例.

経 口 的 尿 石 溶 解 臨 床 成 績

(G=グ ル クロン酸,R=Rowatin)

番 副 氏 名1年 令1診 断 薩 石の畿 数 陣 蔽 与日数陵 果

1

2

3

4

小 林

中 井

須 川

別 所

376

223

166

32♂

右 腎 結 石

右 腎 結 石

左尿管下端結石

X線 陰性上部尿石

10×20

5×5

5×7

1

2

1

G5g×14

G5g×19

G5g×14

G5g×17

無 効(一)

一部下降(+)

排 出(帯)

難 倭復(僻)
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5

6

7

8

中 尾

横 仙

藤 井

636

63♂

256

伊 藤1・ ・ ♀

9 [海 野15・6

X線 陰性上部尿石

右骨盤腎鋳型結石
左下部尿管結石

両 腎 多数 結 石

左下部尿管 結石

左下部尿管 結石

5×8

大(10～20)

小,大 豆大迄

12×9

8×10

1

大,10

小,多 数

1

G5g×24

G5g×17

響簾(掛)
X像 消失(柵)

・鑑編L劣 驚 …
R6gtt・71無 効(一)

・1・ ・2gtt… 無 効(一)

9例 中

G使 用7例 中

R使 用3例 中

著 効(+H十一)4,禾 胃効(十)2,無 効(一)3,

著 効4,梢 効2,無 効1,

梢 効1,無 効2,

表 中 青=イyヂ ゴ カル ミソ排 出

K=尿 管 カ テ テ リスム ス

第H編 考 按

人体内にある尿石が自然に叉は薬剤により溶

解されて行 くとき,或 る程度まで溶解が進行 し

た場合,尿 石が尿の通過路内にある場合は自然

に排出されてしまうだろうという事は想像に難

くない 尿管結石の場合は一層その可能性が大

である.又X線 による尿石 像の変化は著明な変

化でない限 り見分けることは困難で あ る.尿

石,特 に尿管結石は或 る程度の大 さ以下のもの

は通常自然排出が起 る.故 に用いた薬剤の効果

判定には少なからず困難が伴 う.

X線 像の検査及び尿石の排 出によつて有効と

みとめられた症例の第3例 及び第6例 は共に尿

管結石であり,上 記の理 由によつて果して薬剤

の効果による排出であるや否やの判定は困難で

あるが,少 くとも排 出が促進されたとは云い得

ると思う.之 等は著効例に入れた.又 症例第2

でも尿石の1部 下降が見られたが之も同様の理

由によつて薬剤の効果と判定するのは稽困難で

あるが,稽 効の例中に取入れた.

症例4及 び5はX線 陰性緒石なるため,尿 石

の位置を確認することが出来ず,自 然排出も認

められなかつたので判定が困難であるが,服 用

後の自覚症状の消失,色 素排泄時間の改良短縮

されたこと及び症例4で は輸尿管 カテテ リスム

スすら可能 となつた事より効果を是認し得ると

思われる.之 等は著効例とした.

症例7は あまり判然 としないが腎蓋部の結石

が減少し,叉 残存する小結石もやや縮少の傾向

が見られたので稽効の部に入れた.

其の他の症例はいつれも効果は認められなか

つた.以 上の少数旦つ短時日の服用(動 物実験

に於ける投与期間の1/2乃至1/3)で は,実 用的

価値を判断するのは無理であるが,尿 路結石の

或 る種の症例に対 しては特にグルクロン酸の大

量内服は臨床的価値 を有す る ものと考えられ

る.樹 動物実験では蔭酸結石よりも燐酸結石の

方が溶解され易いことを示すものであるが,人

体内に存する尿石の成分をあらかじめ確実に知

る事は困難であるので,臨 床応用には尿石の成

分を考慮に入れず使用したのであるが,尿 石の

成分の診断がより確実になれば,適 応の範囲も

広 くなると考える.

第1篇 及び第皿篇要約

人 体 よ り別 出 され た 同 一 の 修酸 結 石 及び燐 酸

結 石 か ら細 分 して作 られ た 両種 の小結 石 片 を,

各 ラヅ テ の膀 胱 内 に1個 つ つ 計2個 を 手術 的 に

挿 入 し,種 々 の薬 剤 即 ちア ミノズ ル ホ ン酸 ソー

ダ.ク ウ リン,ロ ダ ン ア ンモ ン,グ ル ク ロン

酸,グ ル コサ ミン,コ ン ドロイチ ン硫 酸 ・Ro-

watin,グ ル ク ロン酸 とRowatin・ グル ク ロ

ン酸 とTween80,グ ル ク ロ ン酸 と塩 化 ア ン

モ ン等 を投 与 した 。挿 入後 上 記 の薬剤 を6週 間

服 用 させ た後 取 り出 した 挿入 結 石 片 の変 化,特 一

に重 量 の変 化 を,挿 入前 の それ 等 と比較 した.

グ,レク 。 ン酸 単 独 投 与 の 際 に は挿 入 燐酸 結 石

片 は減 量 を 示 し 即 ち 一部 が翻 され ・又 鰍

結 石 片 の増 量 も最 少 に阻 止 され た ・

特 別 の 毒性 は投 与 薬 品 中 に は証 明 され ず,塩

化 ア ンモ ン投 与群 以 外 は 尿 のpHの 変 化 は対 照
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に 比 較 して無 視 し得 る程 度 で あつ た.

増 量 せ る結 石 の成 分 は 主 と してMgNH4PO4

・6H20で ,塩 化 ア ンモ ン投 与 群 で は他 に カル

シ ウ ムも見 られ た.

尿 素 分 解 菌 の感 染 の あ つ た例 で は著 し く結 石

拡 増 大 した が,こ の事 は いつ れ の薬 剤 に依 つ て

も 阻止 出来 な か っ た.

尿 石 患 者 の 若干 に グル クvン 酸 又 はRowa-

tin,或 は 両 者 の 併行 投 与 を行 つ た.グ ル ク ロ

ン酸 投 与群7例 中 で は 効 果 あ りと思 わ れ た もの

4例,梢 効 果 あ り と思 わ れ た も の2例 を 認 め

た.Rowatin単 独 使 用例 で は 効 果 を認 め た例

は 無 か つ た.

7月 の第43回並に第44回日本泌尿器科学会総会に於て

報告した.本 実験には昭和29年及び昭和30年の文部省

科学研究費の補助をろけた.御 指導 御校閲を給おり

たる矢野教授,細 菌学上の御指導を給わりたる本学細

菌学教室鈴木助教授及び渡辺氏に深謝する.

9
(本論文 の内容の1部 は昭和30年4月 及 び昭和31年
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第4表
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注 以 上の平均値はpHを 除い て,す べて途 中死 亡例 を除 いて計算 した.

0は 蔭 酸結石片.Pは 燐酸結石片.

挿入後 は第六週経過後に殺 した時 を示す

差 は挿入前後 の結石片の重量の差 を示す

重量 はmg以 下は切捨.

血 はその時に肉眼的に卑尿 を示 した ことを意味す る.

尿素分解菌の欄 で

十 は尿素分解菌の感染

K.はklebsiella又 はcloacaの 感染

P.はproteaeの 感染

E.C.はescheriLhiaの 感染

St.はstaphylococcusalbusの 感染

1.は 尿素分解 菌以 外の感染

尿 素分解菌感染例は平均値に含 まれていない.
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