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   1) Chemical resolution of urinary calculi was experimentally studied with RENACIDIN. 

Among phosphate, urate and oxalate, phosphate calculi were most remarkably dissolved. 

   2) Calculi of the kidney with cutaneous uraterostomy were destroyed and dissolved 

under renal pelvic irrigation with 10% and  20% RENACIDIN solution.

緒 言

尿 路 結石 を生体 内 で溶 解す る試 み は,人 類 の

久 しい希 望 で あ り,そ れ だけ に古 くか ら多 くの

学者 に よつ て研 究 され て い る が,最 近,Mulv-

aney(1959)はRenacidinと 称 す る新 溶 解 剤

を紹介 し,海 外 の文献 で は比 較 的 よい臨 床 成 績

を上げ て い る.吾 々 も三 共KKか ら薬 剤 の提 供

を受 け,2～3の 実 験成 績 と1例 の臨 床 経 験 を

得 たの で述 ぺ る.

Renacidinは 米 国GuardianChemica1Co-

「porationの 製造 に な る 白 色粉 未 の新 尿 路 結 石

溶 解剤で,詳 細 な点 は 明か で な いが,そ の主 成

分 は第1表 の如 く多 価 有 機 酸 の ラ ク トソ.無 水

物,塩 類 で あ る.溶 解 度 は25w/w%が 最 大

で,49～60℃ で,24～100時 間 加熱 して も0.12

～0 .25%の 減量 をみ る のみ で あ るが,89SCで

20時 間 加 熱 す る と分 解 を は じめ る.本 剤 を室 温

(21℃)で 蒸 溜水 に溶 解 した場 合 の10%溶 液 の

pHは3.9で ある.

実 験

吾 々は先 づガラス容器 内での各種成分の尿石に対す

る,Renacidinの 溶解状態を観察 した,

第1図 の如 く,主 成分が尿酸塩(副 成分 として燐酸

塩が混入 していた),蔭 酸塩及び燐酸塩である,3ケ

の摘除結石 を選び,そ れ等 を夫 々4分 して,4ケ のガ

ラス容器 内に入れ,蒸 溜水,Renacidin5%溶 液,10
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第1表Renacidinの 組成

グル コン酸,ク エ ソ酸,リ ン ゴ酸 等

の多 価有 機 酸 の ラ ク トン.無 水 物,

酸 性 塩 類

上 記 有機 酸 の 中性 塩類,カ ル シ ウム
・マ グネ シ ウ ム,ナ トリウ ムの不 活

性 の化 合物 及 びそ れ らの複 塩
・水 分

・安 息香 酸等 の芳 香 族 モ ノカル ボ ソ酸

グ ル コン酸,ク エ ソ酸,リ ン ゴ酸 の

ア ルキ ル エス テ ル(ア ル キル は炭 素

数1～3の もの)

カル シ ウム(酸 化 物 と して 測定 して)

65.O%

30.O%

4.O%

0.1%

0.2%

0.5%
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%溶 液及 び20%溶 液 と濃 度 の異っ た 液 で,灌 流 させ る

事 に よっ て,そ れ等 の結石 の重量 の変 化 を時 間 的 に比

較 検討 した.

方 法:第2図 の如 く,輸 液 用点 滴 空瓶 に 夫 々500cc

の溶 液 を充 た し,約1分 間 に1cc(500ccを 約8時 間

で)の 速度 で,点 滴 灌流 し,こ れ を1日1回500cc

宛,8日 間 連 続 施行 した(第3図)
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成績:結 石 の溶解状態 は第2日 目では,燐 酸結石及

び尿酸燐酸混合結石では角が とれて丸味を帯びて来る

(第4図)第4日 目になると,特 に20%溶 液中の燐

酸結石は著 明に縮小 した(第5図)第8日 目では,

Renacidin溶 液中の燐酸結石の縮小がはっ き りと判

り,20%溶 液中の ものは完全に溶解 されてい る(第6

図),こ れ等の溶解状態を第6日 目の もので観察ずる

と,(第7図)及 び(第8図)の 如 く,結 石は溶液め

作用によってその周囲か ら崩壊 して,泥 状及び砂状め

沈澱物 となって容器の底に沈下す るか,結 石の周囲に

附着 している,
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第7図 溶解状態(第6日 目)
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溶解状態(第6日 目)

これ等の成績を表にまとめると,第2表 の如 く,燐

酸及び尿酸結石 では殊に10%以 上の濃度に於て溶解が

著明であ るが,蔭 酸結石の場合は20%で も殆んど効果

がなかった.

又最 も効果のあった20%溶 液を例にとって,各 成分

別の溶解状態 をみ ると,燐 酸結石は4e(8日 間)で

完全 に消失 し,尿 酸結石(1部 燐酸塩を含む)で は3

e(6日 間)で,半 減 している.し か し蔭酸結石は殆

ん ど変化がなかっ た(第9図)

次に燐酸結石にっ いて濃度の差による溶解状態 をみ

ると,第10図 の如 く,明 かに濃度の濃い もの程著効を

第2表 実 験 成 績

成 分

燐

酸

結

石

濃 度

対 照

5%

10%

20%

尿

酸

結

石

酸

結

石

隔 照
5%

10%・

20%

対 照

5%

・10%

」
2・%1

開 始 前

実重量%

5,00

3.50

4.50

3.20

5.00

4.40

4.60

4.OO

6,90

3.15

3.30

2.12

loo

100

100

100

100

100

工00

100

100

100

100

100

12(16時 間)

実劃%

4,70

3.17

4.00

2.17

4.75

4.15

4.10

3.52

6,85

3.12

3.30

2.10

94

91

89

68

95

92

89

88

99

99

lOO

99

22(32時 間)

実重量1%

4.50

2.67

3.25

1.05

90

76

72

33

4.75

3.75

3.70

2.55

6.85

3.12

3.27

2.05

95

83

80

66

99

99

99

97

32(48時 間)

実重則%

4.30

2.25

2。45

O.50

4。70

3.20

3。10

2.OO

6.80

3,10

3.25

2.02

86

64

54

16

94

73

67

50

99

98

98

95

42(64時 間)

実重到%

4.20

1.02

0.57

o

4.60

2.65

2.50

1.45

6.75

3.07

3.20

2.QO

84

29

13

0

92

60

54

36

98

97

97

94
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第10図 濃度別溶解度(燐 酸結石)

示 してい る,10%溶 液 で は3!(6日 間)で 約50%,

4E(8日 間)で90%前 後溶 解 され て い る 事 が わ か

る.20%溶 液で は3Eで85%,42で 完 全 に消 失 して

い る.

臨 床 症 例

患者は36才 男子で,10年 前 に右腎結核の為同側の腎

別除術を行い,そ の後左尿管皮膚移植を施行したが,

約5年 前か らその残腎に結石を生 じた者である.

本症例に第11図 の如 く2重 走行尿管 カテーテルを利

用して灌流 した.第12図 は開始前の レ線像であるが,

下腎杯に示指頭大 と栂指頭大の2ケ の結石を認 める.

これ等に先づ10%Renacidin溶 液250ccを 約4時

第12図 灌流 開始前

第13図10%溶 液で1週 間灌流後
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第14図10%溶 液で1週 間更に20%

溶液で1週 間灌流後

間で,毎 日1回 宛,7日 間灌流 した後での レ線像は第

13図の如 く,僅 かに縮小を認めている.次 いで濃度を

20%に 変更 して,同 じ方法で更に7日 間施行 した.そ

の結果は第14図 の如 く,非 常に小 さく崩壊 した像を示

した.し か し20%溶 液を使 用した時には,患 者は注入

開始後約2時 間位か ら,灌 流後 も2～3時 間後まで,

腎部に鈍痛を訴えたが,そ の後は 自然に消退 し,発 熱

等 もなかった.10%溶 液の時には何等の副作用 も認め

なかった.

考 按

近代 科学 に 立脚 した溶 石 の実 験 は,1924年

Crowe111)が 腎 の チ スチ ン結 石 に対 して,ア ル

カ リ性 剤及 び マ ー キュ ロ ク ロー ムを 使 用 した こ

とに始 まるが,そ の後1936年Albright,Sulko-

witchalldShuteo等 が クェ ソ酸 化 合 物 が,

Ca結 石 に合 うと溶 解 性 の クエ ン酸Ca複 塩 の

形成 に よつ てCa結 石 を溶 解す る ことを 知 り,

これか ら出発 してSolutiollG及 びSolution

Mが 作 られ た.そ の他,1951年 に 至 り,Abes-

housei}等 に よつ てEthylellediaminetet-

raaceticacid(EDTA)が,優 秀 な 結 石 溶 解

剤 であ る こ とが報 告 され た.

以上 の よ うな種 々 の溶 石 剤 が 作 られ,臨 床 的

に も応 用 され て,あ る程 度 の好 結 果 を 収 め て は

来 たが,吾 々 が理 想 とす る よ うな,生 体 に無 刺

戟 で,且 つす べ て の種 類 の結 石 に有 効 な薬 剤 と

い うもの は未 だ な い よ うで あ る.

1960年 にMulvany2}が31例 の尿 石患 者 に,

RenacidinのIOo/.溶 液 を使 用 して,17例 が レ

線 検 査 で 消 失 した臨 床 症 例 を 初 め て報 告 した.

次 いで1961年Abeshouse等3}は,14例 に同

じ く10%溶 液 を使 用 し,12例 に お いて 結 石 の縮

小 軟 化 を 認 め 内4例 に消 失 を確 認 した.又,19

61年 にGoldstein4}は2例 の 腎結 石 に対 して本

剤 を 使 用 し,第1例 は32日 間 の治療 で レ線 的 に

結 石 が消 失 し,第2例 は3日 半 の 治療 後,他 の

原 因 で突 然 死 亡 した が,剖 検 で 結石 の存 在 を認

め な か つ た とい つ て い る.

本 邦 に於 い て も石 原,川 本 等5・6】は 本 剤 の基

礎 的実 験 及 び 結 石 合併 海 綿 腎 に本 剤 を使 用 した

経 験 を報 告 し,海 外 の研 究 者 も述 べ て い る よ う

に本 剤 が 燐 酸 塩,炭 酸 塩 及 び マ グネ シ ウ ム塩 結

石 に対 して,殊 に10%以 上 の 濃度 に お いて,優

れ た溶 解 性 を有 し,又 蔭 酸 塩 結 石 に対 して も可

成 り溶 解 性 を 示 す こと,及 び粘 膜 刺戟 作 用 も僅

少 で あ る ことを述 べ て い る.

吾 々 の場 合 もそ の経 験 は 僅 か で あ るが,燐 酸

結石 に対 して,特 に優 れ た溶 解成 績 を示 した.

又 腎 結石 の臨 床 例 は そ の結 石 の成 分 が判 明 しな

い が,可 成 り効 果 が あ つ た.但 し20%溶 液 は幾

分 刺 戟性 が強 く生 体 に 使 用す る には,稻 々無 理

が あ る よ うに思 わ れ る.又 本 剤 を使 用 す る に際

して,結 石 の存 在 位 置 に よつ てそ の適応 範 囲が

限 定 され ね ぱ な らぬ と考 え る.即 ち膀 胱 結石 や

腎 孟 結 石 等 の よ うに 比較 的広 い場 所 に 存在 す る

結 石 は本 剤 の 良い 適 応 例 とな るが,第15図 の よ

うに,下 腎 杯 に陥 入 した よ うな例 で は,尿 管 カ

テ ーテ ル の到 達 が 先 づ 困難 で あ り,更 に先 の実

奢
・タ＼

π

第15図 下腎杯に陥入した結石
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験 例 で も述 べ た よ うに,崩 壊 した 結 石 の沈 澱 物

は底 部 に沈 下 す るか,結 石 の周 囲 に 附着 す る た

め に,こ れ 等 沈澱 物 を外 部 に 流 し出 す に は,一

層 有 効 な灌 流 方 法 を考 えね ば な ら な い.例 え

ば,灌 流 速 度 を速 め る とか,時 々患 者 の体 位 を

適 当 に変 化 させ る等 で あ る.

なお 副作 用の点 に つ いて は,1962年Kohler7〕

が 右腎 結石 を 有 し,過 去 に ペ ニ シ リン ア レル

ギ ーの あ つ た患 者 に本 剤 の10%溶 液 を使 用 して

死 亡 した例 を報 告 して い るが,こ の例 の剖 検 所

見 で は,腎 孟 粘膜 の壊 死 と腎梗 塞 の所 見 が あ つ

た と述 べ てい る が,こ れ 等 が直 接 死 の原 因 に な

つ たか ど うか詳 細 につ い て は不 明 な点 が あ る.

そ の他 の臨床 報 告 例 に は全 く副 作 用 を認 め て い

な い.吾 々 の場 合 も20%溶 液 で は,局 所 の鈍 痛

を訴 え たが,10%で は全 く副作 用 は な か つ た.

これ 等 の点 で薬 剤 に よる溶 石 の問題 は まだ ま

だ 解決 され て はい な い が,本 剤 は燐 酸 結 石 に著

効 を示 す こ とと,比 較 的副 作 用 が 少 な い点 で,

適 当 な例 に対 しては 試 むべ き価値 の あ る優 れ た

溶 石 剤 で あ る.

結 論

1)主 成分が燐酸塩,尿 酸塩,穆 酸塩である摘

除結石の夫々に,1,Renacidinの 溶液を作用さ

せた処,燐 酸塩に最 も優れた溶解性を示 した,

2)尿 管皮膚移植術後の患者の腎結石(成 分不

明)に 本剤の10%及 び20%o溶 液を灌流 して比較

的好結果を得た.

(吾 々の 使 用 したRenacidinは,三 共K.Kの 提 供

に よる もの で あ ります.深 謝 の意 を 表 します)
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