
457

泌尿 紀要4巻8号

昭和33年8月

泌尿器科領域 に諮けるナフチオニンの使用経験

九州大学医学部泌尿器科教室(主 任 富川教授)

助教授 百 瀬 俊 郎

助 手 中 野 進

安 永 一 弥

     Use of Naphthionin in Treatment of Urological Diseases 

         Toshiro  MomosE, Susumu NAKANO and Kazuya YASUNAGA 

   From the Department of Urology, Kyushu University School of Medicine, Fukuoka, Japan 

 Fourteen patients with urological diseases were treated with Naphthionin which was 

effective in seventy-nine per cent, especially this drug revealed a more remarkable effect 

in the cases of nephrolithotomy or partical nephrectomy than in others. It may be concluded 

that this durg is useful as a stypic in urological field.

緒 冒

血液凝固機転に関す る研究、は最近とくに進展

し,そ れぞれの特徴をもった多 くの止血剤が製

造,使 用され,性 質をことにす る各種の出血に

たいしておのおの特有の止血効果を発揮してい

る.し か しなが ら,い かなる種類の出血にたい

しても常に溝足すべき効果を発揮しうる止血剤

はなく,止 血剤の投与にあたっては,出 血の性

質,原 因,個 所などを考慮してもつとも適合し

た薬剤を選択すべ ぎである.た とえば,ア ドレ

ナリンのごときは局所止血剤 としてはほとんど

の例において効果的であるが,全 身的止血剤と

してもちいた場合には血圧の上昇をきたして出

血は促進 されることが多い.す なわち,止 血剤

の使用にあたってはその適応を充分に考えるこ

とが肝要であ り,そ のためには個女の止血剤の

特徴を充分に理解する必要がある.

1930年Wedekindら によりCongoredを

瀞注すると細網内皮系を刺戟 し,フ イブ リノゲ

ンおよびグロプリン量を増加し血液 の凝固時間

および出血時間を短縮 し,あ る程度の止血効果

をみとめたが,臨 鉢効果が不確実なためその後

忘れ去られていた.1949年Est6veら により

Co血goredに 類似 した化学構造 をもっa-Na一

phthalene-azo一 β一naphthol-6-8『disulfonic

acidのNa塩 が か な りの止 血 作 用 を有 し,さ

らに これ が2っ のAmino-sulfonaphthalene

に分 け られ,そ の うち で ・Monosulfonicacid

が よ りす ぐれ た止 血作 用 を 有 す る こ とが 発 見 さ

れ た.こ れ がNaphthionicacidで あ り,化 学

名 はSodium-a-naphthylamine・4-sulfonate

でっ ぎ の ご とき構 造 式 を有 す る.

NH2

/＼/＼
1【1
＼/＼/

SO3Na

本 物 質 の製 剤 ナ フチ オ ニ ン(鳥 居 薬 品)1ア

ン プ ル10耗 中 の 成分 は つ ぎの とお りで あ る.一
一1静 注 用19 一

筋 注 用190.OO69

われわれは腎結石を主体とす る手術患者その

他14例 にたいして本剤を投与 してその止血効果

を観察し,あ わせて簡単な臨妹実験および動物

実験をお こなったのでその結果を報告す る.
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使 用法 は,三手術 患 考 紅た い し て は徳 叢 三時 聞

に ナ フチ オ ニ ン10耗 を筋 注 し,術 薩 前 に さ らに

10頭 …を静 海 し,つ い で徳 後10頭 …を筋 注,以 後12
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時 題 毎 織0耗 あ て の 筋 注 を緻 焼 。 そ の 他 の 患

者 に た い して は,10耗 あ て,12時 間 ご とに 笛 注、

をお こ な つ た 。

麟 躰 成 績
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9日間の使用に よ り,血 尿 の程 度に

変化 がみ られなかつた.

纏 灘 薩蕃瀦 刷除糊 胱紛 切脚4禦:術 後の出血が比較的舞 であ
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頃 より悪 心が発
生 し,投 与癖止
に よ 珍消 失 した

第1表 ○結 栄を効果 を主体 とした観察 に便にす るた

め,第2表 ○ ごとくまとめた.

第2表

燃 綱 有 効篇1無 効

1
例 数13 44 3

剃有効率

14レ9%

っ ぎ1ご本麹が著効を奏 した3溺 につい て,そ の経 過

を 憲らに くわ しく記述す る,

漉 例141才 勇

病名 両側腎結石

症状 レ ソ トゲ ソ単純撮影の結果,両 側腎結石像を

み とめた.右 腎結石像は,下 極に近 く小紬石の集合を

患わせ る陰影をみ 為あたが,左 腎繕石像 は,巨 大な聡
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瑚状結石 で腎捌除術の璋 応が考 え られた.

手術所見 最初 に右腎の手術 をお こない,腎 一ド極の

部分別除をおこなつた.粟 粒大 より小指頭大の結石約

10個 を排除 し,局 所に ドレソはおかなかっ た.

本剤使 用径過 前述 した方法 に したが って,術 前静

注 用,筋 注用各1本 あて投 与 した ところ術 中の出血は

僅 少で あつた.全 症例 に っいてみ られる 傾 向であ る

が,本 剤の術前投与に よ りとくに腹筋切断時 の出血が

少い 術後 は1日2回 筋注を続けたが,予 期 したあ る

程 度の出血 はほ とん どみ られず,術 後2日 目に軽度の

肉眼的血尿をみ とめたが,一 時的なものであつ た.糊

帯 交換に際 しての体動 に起因す るもの と考 え られる,

これを要す るに本症例は きわめて順調 な経 過を とつた

ものである.

症例252才 男

病 名 両側腎結石

症状 ンン トゲy単 純撮影 によ り,右 腎の巨大 な珊

瑚状結石像お よび左 腎下極お よび腎孟の小結石像 をみ

とみ た.右 腎は同様に腎別除の適応が考 え られた.

手術所見 左 腎下極 の部分別除をお こない,同 時 に

腎孟の結石 も摘 出 した.本 症例においては腎縫 合部に

カテ臼テルを留置 した,

本剤使 思経過 術前筋注,静 注各1本 あて投 与 した

ところ,腹 筋切 断時におけ る出血は僅 少であったが,

腎切除に際 しての出血はかな らず しも少 くなかっ た.

これは腎臓鉗子のかけかた不充分 に起因す るもので,

止血剤 に よって如何 ともなしがたい ところである.術

後は1日2本 あて,2回 に筋注 した ところ,術 後4目

以後肉眼的血尿 はなくなったが,術 後6日 目に腎切 除

部 に挿入留置 した カテーテルが抜けたため,再 挿 入に

際 して局所 を刺戟 し,そ の後3日 間肉眼的血尿 が持続

したが,以 後血尿は認め られなかった,

症例348才 男

病 名 右腎結石

症状 レン トデソ単純撮影に より,右 腎に比較的大

きい結石像 をみ とめた.

手術所、見 結石の形態 が不正 で,そ の摘出 はかなら

ず しも容易ではなかつた.

本剤使 用径過 同様に術前注射 によ り,術 中の 出血

は 少なか つた.術 後は5目 目まで 肉眼的血尿が持続

し,と くに最 勧の2日 聞の ものは高度であつたが,6

目目以後 順調な経過を とった.

なお全14倒 中副作用をみ とめた唯一の例であ る症 例

13に たい しては,本 剤投与前 に現在常用 されてい るほ

とん どすべての 止血剤 を使用 したが効 果な く,水 銀軟

膏塗擦 によ りは じめて止血 した ものである.
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臨 淋 実 験

ナフチオニソの止血効果を推定す る一方注 として,

本剤投与前後におけ る出血時聞 お よび凝固時間の変動

を観察 した.そ のために,泌 尿器科 入院患者5名 を え

らび出血 時聞お よび凝 固時間を測定 した後,本 剤10耗 一

を筋注 し,そ の後45分 で再度出血時間お よび凝固時間

を測定 し注射前 のもの と比較 した.そ の結 果を第3表 一

に記載 した,な お出血時間はDuke氏 法,凝 固時聞

はSahli-Fonio氏 法}こより測定 した.

第3表 においてみ られ るご とく,凝 固時間 は開 始,

完結 とも本剤投 与後全症 例において短 縮 してお り,平 一

均 値についてみ ても,開 始7分6秒,完 詰17分24秒 が一

本剤投 与後 においては開始4分48秒,完 桔13分12秒 と

著明に短縮 している,出 血時 間にっい てみ ると,本 剤・

投与前後 において変化の認 め られない もの,あ るいは

投与後におい てむ しろ出血時間の延長 した症例 もあつ一

たが,そ れ らの平均値についてみ ると投 与前3分6秒

がi炭与後においては2分30秒 と短縮 してい る.た だ 出:

血 時間測 定の場合には,厳 密 にいっ てまっ た く同一の

条件で 出血 させ るこ とが不可能であ り,本 剤投与後出二

血時間が延長 した症例 に零い ても・止血剤以外の他の'

要素の影響 を考慮す る必要があ る.

第3表

症

例

1

2

3

性

別

6

δ

δ

一1一

4

5

♀

♀

年 凝 固 時 間

令 注射前1注ma

始
239

兀

始
329

菱

始
35

22

28

平 均

6t30"

18「

6'・

16'

7'30"

16'

8t30"

18'

7'

1gt

7t6"

17'24'ノ

5'

13'

4'

9「

5t30"

14ノ

5'

15'

4t30"

15'

4'48"

13'12"

出 血 時 間

注射訓 注綴

2「30" 2'30,t

2' 12'30〃

1

3'

3'30'「

4'30,t

3'6"

2'

2t30"

3'

2'30"

動 物 実 験

家 兎3匹 にたい してナ フチオ ニソo.5cc/kgの 割に

筋注 し,注 射1時 間後の擬固時間を測定 し注射前のぞ
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:れと比較 した,そ の結 果は第4表 のご とくなる.

第4表

番 号

1

2

3

平 均

凝 固 時 間

注 射 前 注 射 後

始

完

始

完

始

1'30「

6'30'

It30'

7'

1'

完 4t

始

完

1'20't

5'50tt

lt

4'30"

1'

4'

1'

3'

1'

3'50"

すなわ ち,動 物 実験 において も凝固時間 は開始,完

二結 とも著 明に短縮 している.

なお本剤投与後 よ り最大効果発現時期 までの時聞に
「関 しては実験をお こな

っ ていないが,文 献に よる と筋

注の場合は注射後1時 間30分 程 度,静 注の場合は45分

前 後 とされている.

総括ならびに考按

泌尿器科領域において止血剤を必要 とす る疾

患 は少なからずあるが,術 中,術 後の止血目的

で使用される場合がもっとも多い。とくに腎切

石術あるいは腎部分捌除術を施行 した例におい

て は,術 後の出血の状態が手術の予後に関係す

るところが大である.と くにわれわれの症例に

おけるごとく,両 側の腎結石でしかも他側の結

石が巨大であるため腎捌除の適応 となるごとき

・症例においては,腎 切石術あるいは部分別出術

をおこなうとしてもその予後は絶対に良好であ

るべきである.し かもその予後が術後の出血に

影響されるところが大であり,こ の点もつとも

適合 した止血剤を投与して止血に万全を期すべ

きである.第1表 においてみられるごとく,2

例の腎部分別出術例および2例 の腎切石術例に

たいして本剤を投与し,3例 の著効例および1

例 の有効例をえている.す なわち本剤は,腎 部

分捌出術あるいは腎切石術にともなう出血,さ

らにこれらに類似の性状をもっ出血にたいして

効 果的であると考えられ,泌 尿器科領域におい

てももつとも希望される止血剤の一っとも言え

よう.そ の全般的にみた有効率も79%で,止 血

剤 としてはす ぐれた効果を有す るものと考えら

れる.な おわれわれが経験した3例 の無効症例

にたいしては,他 の止血剤を投与しても充分満

足すべき止血効果は期待できなかつたのではな

いか と考える.

っぎにナフチオ晶ンの止血剤 としての作用機

転についてみると,一 般に止血現象の要素は血

液凝固因子 と血管因子に 大別 し うると考える

が,本 剤の止血作用 は血液凝固因子に関係す る

ものである.し かしなが ら,さ らにすすんだ作

用機転に 関 しては諸説が あ り一致 し な い.

Estさveに よれば,一 般に正常血中蛋白質の等

電点は 約pH8.0で,血 液はpH7・35で あ

り,こ の血中蛋白質の等電点が低下 し血液pH

に近ず くと,血 中にゾル状に存在している蛋白

質,と くにフィブリノゲンの安定性は減少 し,

ゲル化 し析出しやす くなる.す なわちナフチオ

ニンは両性化学物で血液 中に投与された場合二

様に解離して血中蛋白質と結合 し,そ の等電点

を低下させ,上 記のごとき経過を経てゾル状の

ブイブリノゲンがゲル化 しブイブ リンとな り,

析出して凝固現象を促進 し,止 血効果を発揮す

るものである.

本剤の特徴としては,副 作用が少 く,血 栓を

生ずることもなく,動 物に大量投与しても組織

の変化はみられず,毒 性もまたきわめて低いも

のとされている.

動物実験,臨 林窯験 ともに,本 剤投与後 の出

血時間および凝固時間は著明に短縮 し,本 剤の

す ぐれた止血効果の可能性を考えさせるもので

ある.

結 語

われわれは泌尿器科患者14名 にたいしナフチ

オニンを使用し,79%の 有効率をえた.と くに

腎切石術および腎部分別除術を施行 した例にた

いしては著効例が多かった.

泌尿器科領域においても,本 剤はなお止血効

果の期待できる薬剤と老え る.
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