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   Kallikrein was used for the relief of 5 cases of renal and ureteral pain 

from the introduction of contrast media for retrograde pyelogrphy, and the 

benefical effect of the drug in lessening or abolishing pain was proved. 

   In 8 cases of ureteral calculi Kallikrein alone or with cystoscopical manage-

ment were used. Two patients passed their stone without instrumental aid 

and in one case the stone at ureteral orifice was removed with Young's 

ronguer but in 2 cases operation had to be performed. Two cases were 

successful in extracting calculi with looped catheter management, and 

Kallikrein therapy seemed of advantage when insinuating the catheter parti-

cularly resistant impacted calculus because of relaxation of spasms at the 

ureteral wall.

緒 言

1926年にFrey&Krautが 膵臓か ら分泌さ

れ尿中に排泄される血 管 拡 張 性の物質を発見

し,循 環ホルモン(Kreislaufhormon)と 名

づけて報告して以来多 くの研 究 発 表 が見 られ

る.此 の物質はその有する血管拡張作用の故に

血液循環不全による障碍,組 織の栄養障碍等の

治療に使 用されていたのであるが,Lazarus

(1936)は 此の物質の平滑筋に対する抗痙攣作

用に注目して,泌 尿器科領域特に尿管結石,尿

管狭窄等 の治療 に使用 して良い結果を得 たと述

べ,又Carroll&Zingale(1938)は 腎 ・尿

管疵痛 に対 して鎮痛的効果のあることを報告し

てい る.

Kallikrein(Bayer)は 循 環系 ホルモンに属

す る物 質にして,主 として内科,外 科,耳 鼻科

等 の領域 に於 て血液循環障碍 による疾患 の治療

に使 用され ていたのであ るが,吾 汝は之 を泌 尿

器科領域 に使 用し腎,尿 管痂痛 に対す る鎮痛的

効果,尿 管結石 の保存的療法 に対す る影響等を
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第1表 腎,尿 管瘤痛に蚊する鎮痛的効果

症例

1

2

3

4

5

性

6

6

♀

6

♀

年令 診 断

23右 腎結石

18左 腎結核

66

22両 腎結石

23

泌尿器科
操 作 的

逆行性腎
孟 撮 影

〃

〃

〃

疹 痛 の 程 度

20%NaJ3.Occ注 入時
の右側腹部劇痛

20%NaJ5.Occ注 入 後

の左 腰痛

20%NaJ3.Occ注 入時
の右側腹部劇痛

20%NaI5.5cc注 入 後
の右 腰 痛

20%NaJ6,0cc注 入後
の右側腹部劇痛

K=allikrein

使 用 量
結 果

10生物学
的 単 位

〃

〃

ノ

〃

3'後 より軽減 し約5'で 消失

2'で 漸次軽快し,6'で 軽度の

不侠感残るのみ となる

5'後 著 しく緩解し10'で殆 ど

消失す

5'後 殆 ど消失

約5'で 軽減す るも15'後 なお

緊張感残る

第2表 尿管結石の保存的療法に対する影響

症例 性 年令 診 断 焚石の警置履 炉 撃 け羨耀 Kallikrein使 用 結

法 及 び 量
果

1 ♂ 30 右尿管結石 尿管下端 より約10
cm,小 豆大

尿管 カテーテル法
1回

1日1回10単 位5日

間
自然排出17日後

2

-

3

3 28 左 〃
L4～L5の 高 さ,

小豆 大

尿管 カテーテル法
1回

L

尿管 カ テ ー テル 法,

1日1回10単 位
5日 聞

不 明

3 20 左 〃
尿管下端 より約
4cm,小 豆大

尿管 カテPテ ル法3回
グ リセ リy注 入2回

ワ ゴス チ グ ミソ1cc×2

尿 管 カ テ ー テル 法
1回,1日1回10単 位

5飼 間
自然排出10日後

4 ♂ 27 左 〃
尿管下端 より約
2Cm,小 豆 大

尿管 カテ ー テ ル法2回
グ リセ リン注 入1回

ワ ゴ スチ グ ミソ1CG×3

Depot-Kallikre量n

40単 位1回

3日 後尿管ロに現

れYo趨ug氏 手術
用膀胱鏡にて除去

5

{

6

-

7

3 28 右 〃 L3の 下縁,小 豆大
尿 管 カテ ー テル 法1回
ワ ゴス チ グ ミン伍cc×3

ブ ス コ パ ン1cc×2

尿 管 カテPテ ル 法
1回,1日1回10単 位

6目 聞

位置不変
尿管切石術

δ

一

δ

36
両側重複腎及完
全重複尿管右尿
管結石(下方腎)

尿管下端より約
2cm,碗 豆大

尿管カテーテル法
1回

1目1回10単 位3日

間 同 上

30 右尿管結石 尿管下端 より約
3Cm,小 豆大

尿管 カテーテル法
1回

1日1回10単 位2目

間
100pedcatheter

Ioopedcatheter

に よ り摘 出

8 ♂ 26 右 〃 尿管下端 より約
5cm,碗 豆大

尿管 カテ ー テ ル法2回
グ リセ リy注 入1回

ワ ゴス チ グ ミylc【 ×3

1日1回10単 位3日

間
100pedcatheter

同 上
1

検索したので報告する.

成 績

1),腎,尿 管癌痛に対する鎮痛的効果

逆行性腎孟撮影に際 して造影剤注入後の側腹部劇痛

乃至腹痛の5例 に対 して,Kallikrein10生 物学的単

位の筋注を行つたがその成績は第1表 の如 くである.

即ち注射後2分 から5分 で痙痛は軽減 し,5分 から15

分に して殆ど消失 した,特 に症例1,4は 強 度の疹痛

にも拘 らず何れ も約5分 後には殆ど痙痛消失 して有効

であつた.症 例2,3及 び5は 疹痛は10分 乃至15分 後

には殆 ど消失 したがなお軽度の不快感乃至緊張感を残

し,や や有効 とい うべきものであつた .

2),尿 管結石の保存的療法に対する影響

症例は右尿管結石5例(両 側重複腎及完全重複尿管

1例 を含む),左 尿管結石3例 の計8例 にして,各 症

例の結石の位置,大 きさ,以 前に受けた治療乃至操作,

Kallikreinの 使用法及び量,結 果等を第2表 に示した・

症例1は1日1回Kallikrein10生 物学的単位の

筋注を5日 間行い,最 後の注射より17日後に結石の自

然排出を来た した.症 例2及 び3は1目1回10生 物学

的単位の筋注を夫々3日 及び5日 閥行い,そ の閥に尿

管 カテPテ ル法を各々1回 併用 したもので,症 例2は

不参の為結果は不明であるが症例3は10日 後に結石の

自然排出を認めた,症 例4はDepot-Kallikrein(40

生物掌的単位含有)の 筋注後3日 目に膀胱鏡検査穿行
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つたところ,結 石が尿管 口部に現れていたのでYoung

氏手術用膀胱鏡にて摘出除去した.症 例3及 び4は 何

れも前に於て尿管 カテ・一テル法を2～3回 施行 して,

グ リセ リソ注入或はワゴスチグ ミソの注射等を併用し

たが結石の下降を認めなかつたものである.症 例5及

び6はKallikrein単 独或は尿管カテーテ"'法 併用に

よるも結石の位置不変の為に尿管切石術を行つた.症

例7及 び8は100pedcatheter法 を併用 して結石の

非観血的摘出に成功 した.之 を症例7に ついて述べる

と,右 尿管下端より3cmの 部位に小豆大の結石陰影

を認あ尿管 カテーテルはここでつかえてこれより上部

への挿入は不可能であつた.そ こでKallikrein10生

物学的単位の筋注後に100pedcatheterの 挿入を行

うと今度は結石部位を通過して上部まで挿入可能 とな

り,約30cm挿 入 して腎孟に達せしめここでcath-

eter内 のfilaπ1entを 引いて100pを 作 り,之 を除々

に下方に引張ると殆 ど抵抗を感 じず且疹痛 も訴えず,

約5cmの 目盛まで下つた ところで抵抗を感じたので

そのまま留置して上述の注 射 を行い,レ 線撮影に よ

つて図の如 く100p内 に 結石が捕 獲 され てい る の

を認め た.そ こで留置 して あ つ たcatheterを 徐

徐に引張 り尿管口に達 したと思われる部分でかなりの

抵抗を感じたがそのま」引張ると急に抗 抵 が消失 し

て,結 石はIoopの 中に入つた'まS膀 胱及び尿道を経

て摘出することが出来た.症 例8も 同様の操作によつ

て非観血的に摘出したのであるが,こ の症例は以前に

行つた2回 の尿管カテPテ ル法に於て何れもカテーテ

ルは結石部位でつかえてそれ以上の挿入は不可能であ

り,又 グリセリン注入或はワゴスチグ ミソの注射等に

よつても結石の位 置は 変らなかつたもので,Kalli-

kreinの 注射によつてカテーテルが結石部位な越えて

挿入可能となり,loopedcatheterに よつて摘出 し

たものである。

3)副 作用

吾々の症例では副作用とみなすべき何等の症状 も認

めず,注 射部位の疹痛は軽度で 一 時 的 なものであつ

た.

総括並に考案

1)腎,尿 管癌痛に対する鎮痛的効果

逆行性腎孟撮影に際して造影剤注入後の疹痛

5例 に10生物学的単位1回 の筋注により有効2

例,や や有効3例 の成績を得て鎮痛的効果を証

明した.

Carroll&Zingaleは 循環系ホルモンの作
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用 が 痛覚 中枢や知覚神経末 物 麻痺 によつて鎮

痛的 に作用 するので はな くて,平 滑筋の過度の

緊張状態 を緩和せ しめて落痛 の原 因を除去す る

にある と述 ぺている.Kirwin等 は循環系ホル

モ ンの一種 であるDepropanexを 尿 管 カテー

テル法施行例 に使 用し,使 用せ ざる対照群 と落

痛 と程度 を比較 して有意 の差 を認 めてその鎮痛

的効果 を証 明し,尿 管壁 の平滑筋の痙攣 を寛解

せ しむ ることによつて疹痛を軽減 し正常の緊張

状 態 に回復 せしめるもの と説いている.本 邦に

於 ては中川が尿管結石 の8例 にKallikreinを

使 用 して全例 に鎮痛作用 を証明し,此 の作用機

序 を平滑筋 の痙攣緩解作用に帰 している.吾 汝

の症例 に於 て も全例 に鎮痛的効果を認 め,此 の

作 用は尿管壁の痙攣乃至は過度 の緊張状態 を緩

解 せしめた ことによる と考 える.

2)尿 管 結石 の保存的療法 に対 する影響

8例 の尿管結石 にKallikreip単 独或 は尿管

カテ ーテル法乃 至100pedcatheter法 を併用

して2例 は結石 の自然排 出,1例 は尿管 口部に

現 れ た結石 をYoung氏 手 術用膀胱鏡 にて摘 出,

1例 は不明,2例 は結石の位 置不変の為尿管切

石 術施行,2例 は100pedcatheter法 に て非

観血的 に摘 出の成績を得 た.

尿 管結石 の保存的療法 としては一定め運動,

多 量 の水分摂取,或 は ウロ ト竹ピン剤の静脈内

注射,脳 下垂体製剤,ワ ゴスチグ ミン,ア トロ

ピン等 の皮下注射,膀 胱洗條法等に より尿管壁

の攣縮を緩 解せ しめ,又 は尿管蠕動 の充進を招

い て結 石の排 出を促進せん とす る試みが従来か

ら行われ て来 た.膀 胱鏡的療法 としては尿管 カ

テ ーテル法,更 に尿管内に挿 入した カテーテル

に よつて ノボ カィ ンの如 き麻酔剤,パ パベ リン

の如 き鎮痙 剤を注入 して痙攣 を寛解せ しむ ると

か,或 はグ リセ リン.パ ラフィンその他 の粘滑

剤 を注 入 し尿管 の蠕動 を促進す ると共 に結石の

下降 を促す方法,尿 管 口部嵌頓結石に対す る電

気焼灼乃至切開法,更 には積極的 に結石捕獲 器

(Steinfanger)に よつて結石を摘 出せん とす

る方法 等多 くの ものが報告 され ている.

尿 管緒 石の保存的療法 に対す るKallikrein

の影 響 としては,第1に 尿管壁の痙攣乃至過度
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の緊張 状態 の緩解 が考 え られ る.又Frey等

の研究 に よると腎機能 に及 ぼす影響 として腎の

稀 釈能 に変化 は認 あ られ なかつたが 濃縮 力が増

大 し,排 泄能 は初 め減 退 し後著 し く高 ま り,血

中 尿素及 び残余窒素量 は低 下 して,腎 血流改善

の徴が見 られ た とい う.こ の利 尿尤進 が尿管壁

の 過度 の緊張状態 の緩解 と相 まつ て結石 の下降

を 促進 す るものと思われ る.

中 川は8例 の尿管結 石にKallikreinを 使

用 して3例 に結 石 の自然排 出を認 め,Kalli-

kreinの 鎮 痛作 用並 びに結 石 下 降に対 す る影

響 を高 く評価 し,今 後 の活溌 な る研 究を期待 し

てい る.

吾kの 成績に於 ても2例 は夫k10日 及 び17日

後 に結石 の自然排 出を来 たし,1例 は3日 目に

尿管 口部 に現 れYoung氏 手 術 用膀胱鏡 にて摘

出除 去 とい う如 く明かにその影 響 を 認 めてい

る.し か しなが ら位置不変 の為 に尿管切石術 を

行 つ ている2例 もあつて,か か る薬 剤が尿管結

石 の自然排 出 にどの程度 の影響 を与 え るか とい

うことを早 急に決定す るのは甚 だ困難 であ り,

今後症例 を多 く重ね て研究 を積 んでい くのに待

つ外 はない と老 え る.

しか し吾kはloopedcatheter法 との併用

を試 みてKallikreinの 効 果を明か に認 め るこ

とが出来た.尿 管結石 の保存的療法 の中で,膀

胱 鏡的操作に よつ て積極的 に結 石を捕獲 して之

を非観血的 に摘 出除去 せん とす る試 みは,所 謂

Steinfingerを 使 用す る方法 として欧米 に於

ては 以 前 か ら 盛 んに行われ てい た も ので,

Steinfingerの 代 表 的な ものとしてはCoun-

cillのbasket-extractor,ZeissのSchlin-

genkatheter≦ 等があ る.Councillは504例 の

尿管結石 にbasket-extractorを 使 用 して364

例 に於 て結石 の除去 に成功 し,ZeissはSch-

lingenkatheterに よ つて236例 中157例(66、5

%)に そ の目的 を達 した.そ の後 このSchlin-

genkatheterは 英 米 に於 て多少 の改良 を加 え

られ てloopedeatheterと 呼 ばれ,Ellik等

は之 を用 いて104例 中59例 に成功 してい る.

か くの如 く欧米 に於 て盛 んに行わ れてい るの

に比 して本邦 に於 ては余 り試 み られ ていな いよ

うであつて,僅 かに正木 の報 告を見 るに過ぎな

い状態 であ る.吾kは 以前か ら100pedcath-

eter法 を試 みてい たが,此 の方法 は症例 にょ

つ て大 きな制約 を受け るのであつ て,成 功する

為に は先 ずcatheterが 結 石 の存在部 位を通過

してよ り上部 に達 しなければ な らないが,尿 管

結石症 に於 ては レン トゲ ン撮影 用の尿管 カテー

テルで さえ結 石部 位で支 えてそれ以上挿 入不可

能 な症例が大部分 で あ るか ら,よ り軟 いIooped

catheterで は な お更入 り難 い状 態であつた.

この点Ellik等 はloopedcatheterのfila-

mentと し て細 い手術用 の針金 を使用 してca-

theterに 硬 さを与 えて 挿 入 に便 な らしめてい

るが,こ れ に よる無理 な挿 入 の故 にか尿管破裂

等 の摘傷或は外科 的処 置を必 要 とした ものが7

例 あつた ことを報 告 してい る.

吾 汝は尿管 壁 の過度 の緊張 状態 を弛綾せしめ

てか ら100pedcatheterの 挿 入 を行 えば,今

まで結石 の存在部 位 で支 え ていた ものでもうま

く上 部 まで挿 入出来 るのでは ないか とい う予想

の下 にKallikreinを 使 用 したのであるが,実

際 に行 つ てみて結果 は予想通 りに その効果を認

めた.即 ち100pedcatheterに よつ て結石を

摘 出除去 した2例 は何れ も夫A尿 管 カテーテル

法 を1～2回 施行 してい るが結 石部位 を越 える

ことが出来な かつ た もので,特 に症例8は 尿管

カテーテルに よるグ リセ リン注入或 はワゴスチ

グ ミンの注射 等に よつて も結 石 の位置 は変 らな

かつ たのであ るが,Kallikreinの 投 与に よつ

て結 石部位 を越 え て上部 に挿 入可能 とな り,又

結石 を100Pの 中 にi捕獲 してか らcatheterを

引 く折 には大 した抵抗 を感 じず且殆 ど疹痛を訴

えず,僅 かに尿管 口部 を通 過す る と思われる時

に一時的 にかな りの抵抗 と疹 痛を来 たしたのみ

であつた.

尿 路 結石症,特 に上部 尿路 結石症が増加の傾

向にあ る現 在尿管結石 の治療 に際 して,泌 尿器

科 的特殊 療法 として100pedcatheter等 の

Steinfangerの 使 用が もつ と 盛 んに行われて

もよい と考 えてい るので あ るが,上 述 の如 き制

約に対 して もKallikreinの 投 与 にょって之を

除 き得 るもので あつ て,此 の方法 の成功す るか
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否かは術者の熟練 と相 まつて鎮痙剤の使用に負

うところ大なるものがあるのでは な い か と考

え,今 後 も更に症例を重ねて検討して行きたい

と考えているのである.

3)副 作用

中川の報告では微熱,睡 気等の軽度のものを

少数例に認めたと述べてあるが,吾 汝の症例に

於ては全例に何等 副 作 用 と認 むべ きものを見

ず,他 の鎮痙剤にまさる大きな利点 とも言 うべ

きであろう.

結 語

1)逆 行性腎孟撮影後 の終痛5例 にKa11i-

krein10生 物学 的単位 の筋注 を行 い,有 効2

例,や や有効3例 の鎮 痛効果を認 めた.

2)尿 管 結石 の8例 にKallikrein単 独 或は

尿管カテ・一一テル法 乃至100pedcatheter法 を

併用して,2例 に結石 の自然排 出を認 め1例 は

尿管 口部 に現 れた結石をYoung氏 手 術 用膀胱

鏡にて摘出除去 し,2例 は100pedcatheter

法 に よつて結石 の非観血 的摘 出に成功 し,特 に

後者に於 て鎮痙 剤 として の効 果 を大 い に 認 め

た.

3)副 作 用 と認 むべ きも の は何等 見 な かつ

た.
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