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   In vitro at 37°C, extracted urinary calculi were continuously irrigated at  5-10 drops per 
minute for 72 hours with  10% and  15% renacidin solutions, as control distilled water and 

titriplex III (E.D.T.A.) solution. The examined calculi weighed every 6 hours. As the result, 

phosphate and carbonate stones were markedly disolved with renacidin solutions, whereas 
oxalate and urate obtained no result.  15% solution was about twice as effective as  10%. 

   Four cases with renal stones were treated with the continuous irrigation of  15% renacidin 

solution at  10-40 drops per minute for 82-218 hours, one of whom had good result. The 
huge staghorn calculus was dissolved and reduced to finger-tip and pea in size on radiographic 
appearance. One patient passed majority of small stones after removal of catheters. One of 

two failures were assigned to the  unsatisfactory location of pyelostomy tube. In the other, 

the stone was urate and in vitro insoluble. 
   As  undesirable side effects, three cases suffered from febrile attacks, pain and macroscopic 

hematuria. Only one patient was free from any complications. 

   The fluctuations in serum phosphorus, N.P.N.,  'electrolytes and PSP test were observed 

before, during and after the irrigation. We recognized the moderate elevation of N.P.N., the 

slight of serum P and K and the lowering of PSP test.

緒 言

尿 路 に発 生 した結 石 を生 体 内 で溶 解す る試 み

は,我 々泌 尿 器科 医 に とつ て極 め て興 味 深 い問

題 で あ り,し た が つ て古 来 多 くの 溶 解方 法 が 考

案,工 夫 され て きた.そ の 中 で腎 孟 或 い は膀

胱 内 を灌 流 して,直 接 結 石 の 溶 解 を計 る尿 路

結 石 溶 解 斉1」の 近代 医 学 に基 く研究 は,Crowell

(1924)が チ スチ ソ結 石 を尿 の アル カ リ化 と,

ア ル カ リ及 びマ ー キュ ロク ロー ムの灌 流 に よつ

て溶 解せ しめ た の が礪 矢 と され て い る.そ の 後

A!bright,SulkQwitchandChute(1939)が

クエ ン酸 化 合 物 に カル シ ウ ム結 石 溶 解 作 用 を認

め,こ れ に基 い てSuby,SubyandAlbright

(1942)がSolutiol1G及 びSolutionMを 考

案 した.こ れ に関 連 して結 石 の有 機 成 分 を溶 解

す る 目的 で,Keyser,SchereralldClaffey

(1948)はUrease等 の酵 素 を併 用 してSolu-

tionGの 効 果 の促 進 を試 み た.以 上 の尿 のpH

の変 化 に基 く結 石 溶 解 の 試 み の他 に,Abes-

houseandWeinberg(1951)及 びGehresand

Raymond(1951)は 夫 々Versene,Carsolの

名 の下 にEthylelleDiamineTetraaceticAcid

(E・D・T・A・)の キ レー ト作 用 を結 石 の溶 解 に応
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用 した.

しか し現在これらの結石溶解剤は,溶 解し得

る成分が複雑な結石成分の一部に過ぎず,溶 解

能に制限があること及び粘膜に対する刺戟が強

いこと等から実際的には殆んど使用されていな

い戸

1959年 にW.P.Mulvaneyが 新結石溶解剤

Renacidinを 紹介 し,そ の試験管内実験及び

臨床成績を報告 した.1960年 更にその後の臨床

成績を追加 し,そ の優れた結石溶解能と僅少な

粘膜刺戟性 とが注 目されるようになつた.我 々

も4例 という少ない臨床例ではあるがこれを試

用する機会を得たのでここにその成績を報告す

る.

基 礎 的 実 験

Renacidinを 臨床的に使用するに先立つて,予 めそ

の結石溶解能をinvitroで 実験 してみた.

化学分析に よつて夫 々,1)蔭 酸塩,2)尿 酸塩,

3)燐 酸塩(一 部に炭酸塩),4)炭 酸塩(一 部に蔭酸

塩),5)炭 酸塩及び蔭酸塩等を主成分 とする手術摘

出結石5個 を選び,こ れを略々4等 分 して針金 の枠で

5区 画に分けられた4個 のシャ ーレ内に分け,蒸溜水,
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10%Renacidin溶 液,15%Renacidin溶 液,Tit-

riplexIII溶 液で灌流 し,こ れら結石の重量 の時間的

変動を比較,観 察 した.

方法=先 ず これらの結石を生理的食塩水に12時 間浸

潰 して充分に湿潤させた後,37℃ 艀卵器内で各灌流

液 を5～109tt/minの 割で約5cmの 高さか ら滴下 さ

せ て点滴灌流 し,シ ャ ーレ内の灌流液の更新 と結石へ

の機械的震動 とを与 えた.こ れを72時 間連続 し,こ の

間6時 間毎に重量を測定 した.

成績=Renacidin溶 液及びTitriplexIII溶 液のい

つれに も溶解する結石の溶解の様相 を肉眼的に観察す

る と,両 者 の間には大 きな相違のあ ることが分つた.

即 ち前者においては結石の表面は先ず 白色願粒状で粗

とな り,次 第に表面か ら崩壊 し,円 味を帯びてシャ ー

レの底に白色砂状 の沈渣 として沈澱 し,溶 液は掴濁 し

て くる.然 るに後者においては結石はその溶解す る成

分 のみが侵蝕 されて切れ込みを生 じ,或 いは対面に達

す る孔を作 る等,そ の形は次第に凸凹不規則 とな り,

溶液は決 して濁濁 しない.

溶液 の点滴灌流に よる各結石の重量の変化は表1～

4及 び図1～4に 示 した.

生理的食塩水に よる点滴灌流では燐酸塩結石に僅 か

の重量減少が認め られるがその他の結石は全 く変化が

ない.

表1生 理的食塩水の点滴灌流による結石重量の変化

結石成分

経過時間

蔭 酸 塩 尿 酸 塩 燐 酸 塩
(一部炭酸塩)

炭 酸 塩
(一部惨酸塩)

炭 酸塩及び
彦 酸 塩

重 副 溶解 重 到 解 率 重 量1溶 解 重 剥 溶郷 重 量1醐 率

開 始 前

開始後6時 間

12時 間

18"

24〃

30"

36"

42〃

48〃

54"

60"

・66〃

72〃

350

350

350

350

350

350

350

350

350

350

350

350

350

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

o

O

280

280

280

280

280

280

280

280

280

280

280

280

280

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

330

330

330

320

320

320

320

320

320

310

310

310

310

O

0

3

3

3

3

3

3

6

6

6

6

520

520

520

520

520

520

520

520

520

520

520

520

520

0

o

0

0

0

0

0

0

0

0

0

o

490

480

480

480

480

480

480

490

4go

490

490

490

490

0

2

2

2

2

2

2

0

0

0

0

o

0

重 量 ・mg,溶 解 率 ・%,
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図1生 理的食塩水の点滴濯流に よる結石重

量 の変化(37℃ 毎 分5～10滴)

r1ηρ)

400

/8243036424854606672HS問 后

図210%Renacidin液 の 点滴 濯流 に よ る

結 石重 量 の 変化(37℃ 毎 分5～10滴)

`mgl
800

300

6/2〃2430364248546066ク2B寺 間后

表210%Renacidin液 の点滴 灌 流 に よ る結石 重量 の変 化

壽t 蔭 酸 塩 尿 酸 塩 燐 酸 塩
(一部炭酸塩)

炭 酸 塩(
一 部彦酸塩)

,

炭酸塩及び蔭 酸 塩

重 量1繍 率 重 剴 溶解率 重 量1溶 解率 重 量 溶解率 重 量1溶 郷

開 始 前

開 始 後6時 間

12〃

18〃

24〃

30〃

36〃

42〃

48〃

54〃

60〃

66〃

72〃

630

640

640

640

640

630

630

630

630

630

630

630

630

0

0

0

0

0

0

0

0

190

190

190

190

180

180

180

190

190

190

190

180

180

0

0

0

5

5

5

0

0

0

0

5

5

400

360

320

300

280

260

250

230

200

160

120

60

30

10

20

25

30

35

38

43

50

60

70

85

93

610

560

540

520

500

480

470

450

430

410

390

370

360

8

10

15

18

21

23

25

30

33

36

39

41

700

680

660

640

620

620

630

620

620

610

610

600

600

3

6

9

11

11

10

11

11

13

13

14

14

重 量:mg,溶 解 率=%,
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表315%Renacidin液 の点滴灌流に よる結石重量の変化

結石成分 修 酸 塩 尿 酸 塩
1酸 塩

(一部炭酸塩)
炭 塩(
一部薩酸塩)

炭 塩及び
蔭 酸 塩

幽海 ＼ 重 剥 溶解率 重 到 繍 率 重 剥 溶解 重 量 溶解率 重 量1溶解

開 始 前 700 330 320 640 820

開始後6時 間 700 0 330 0 260 19 560 13 790 4

12〃 900 o 330 0 220 31 500 22 770 6

18〃 700 0 320 3 170 47 450 30 750 9

24〃 700 0 320 3 140 56 410 36 730. 11

30" 700 0 ,330 0 110 66 330 48 720 12

36〃 700 0 320 3 90 72 290 55 710 13

42〃 700 0 320 3 50 84 230 64 710 13

48〃 700 0 320 3 30 91 190 70 700 15

54" ,

60〃

66"

72"

700

700

700

700

0

0

0

0

330

330

320

320

0

0

3

3

10 97 140

130

120

120

78

79

81

81

700

690

680

650

15

16

17

20

重量:mg,溶 解 率:%.

図315%Renacidin液 の点滴灌流に よる

結石重量の変化(37℃ 毎分5～10滴)

CM9♪

eoo

6!21∂24」036424ヲ546066%～ 時 間后

図4TitrtplexH液 の点滴灌流に よる

結石重量の変化(37℃ 毎分5～10滴)

「mg)

300

2

4

3

6×2/8243036424854606672日 寺間后
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表4TitriplexIII液 の点滴灌流 による結石重量の変化

結石成分

経過時間

蔭 酸 塩
1尿 酸 塩1 (塩鷹酸鍋 「(鯨騰旛

炭 酸 塩 及 び
そ彦 酸 塩

重 剥 溶解重 量陣 率障 量陣 率「重 量 辮1重 量陣 率
1 1

開 始 前

開始後6時 間

12〃

18〃

24〃

30〃

36〃

42〃

48〃

54〃

60〃

66〃

72"

600

580

560

490

450

420

410

400

39G

370

350

340

320

3

7

18

25

30

31

33

35

37

41

43

47

290

290

290

270

260

260

260

250

250

250

250

250

250

0

0

7

10

10

10

14

14

14

14

14

14

430

400

360

330

290

260

230

210

180

150

120

100

80

7

16

23

33

40

47

51

58

65

70

77

81

650

610

570

520

480

450

420

380

360

320

280

230

210

6

12

20

26

31

35

42

45

51

57

65

68

590

570

540

500

460

430

400

330

280

240

170

140

120

i

3

8

15

22

27

32

44

53

59

71

76

80

重量:mg,溶 解 率:%.

10%Renacidin溶 液 は蔭 酸 塩及 び 尿酸 塩結 石 に 対

して は殆 ん ど溶 解 能を 示 さな いが,燐 酸 塩(一 部炭 酸

塩)結 石 は24時 間で 重量 の30%,48時 間 で50%,72時

間 では93%が 溶 解 した.こ れに 比 す る と炭酸 塩(一 部

蔭酸 塩)結 石 の重 量 の減 少 は約 半分 で,蔭 酸 塩成 分 が

多 くなれ ば 溶解 能 は 更に 低 下す る.

15%Renacidin溶 液 は 結石 成 分に 対す る溶 解 能 の

差 は10%溶 液 と殆 ん ど変 りはな いが 、溶 解 能率 が 著 し

く高 くな る.即 ち燐 酸 塩(一 部 炭酸 塩)結 石は24時 間

で 重量 の56%,48時 間 で91%,54時 間で97%が 溶 解

し,炭 酸 塩(一 ・■部蔭 酸 塩)結 石で は24時 間 で36%,48

時 間で70%,72時 間 で81%が 溶 解 し,10%溶 液 と比較

す る と2倍 近 くの能 率 を示 した.

TitriplexIII溶 液 はBrozinski(1961)に よっ て 発

表 された もので,3%TriethylamineでpH8.6に 修

正 されたEthyleneDiamineTetraaceticAcidのDi-

sodiumSaltの2.5%溶 液 で あ る.本 剤 は カル シ ュ ゥ

ム塩 に対 す る溶解 剤 で,し たが つ て本 実験 の如 き結 石

成 分 の化 学 的 分析 に 基 く分類 で,そ の溶 解 能 を比 較す

る こ とは 適 当 でな いが,い つ れ にせ よ 燐 酸 塩,炭 酸

塩,蔭 酸 塩に 対 してか な りの 溶解 能 を有 す るが,尿 酸

塩 に 対 しては 溶解 能 は低 い.

小 括=Renacidin溶 液は燐 酸塩,炭 酸 塩 に溶 解 能 を

持 ち,蔭 酸塩,尿 酸塩 に は無 効 で あ つ て,こ れ は諸 家

の 意見 と一致 す る.ま たMulvaneyも 述 べ てい る如

く,Renacidinの15%溶 液 は10%溶 液 よ りも遙 か に著

しい溶 解 能を 示 す.

臨 床 例

症例1142才,男 子,ク リーニング業.

初診:昭 和37年3月17日.

入院;昭 和37年3月19日.

主訴=排 尿痛.

既往歴:約10年 前に脊椎骨折,昭 和35年 よ り肺結 核

のため 自宅療養中.

家族歴:結 核(+)

現病歴:昭 和26年 自転車を運転中誤つ て工事中の橋

より転落 し.脊 部を強打 して脊椎 骨折を起 した,約 半

年間ギプスペッ トに臥床 し,膀 胱直腸障害で約1カ 月

間導尿を受けて きた.排 尿はその後次第に改善 され て

自発的 となつたが,排 便は現在 に至 るも尚強 く便秘に

傾 く.

約5年 前 よ り,排 尿の終 りに尿に白色砂状 の物質を

混ずるよ うになつた・昭和37年2月15日,終 末期排尿

痛 ・残尿感 ・尿線 の突然中絶を きた したが,血 尿,瓶

痛発作には気付 いていない,
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魂症:体 格中等度,栄 養稽 々不良,歩 行に際 し肢行

す る.

胸部は打聴診上略 々正常,X線 上右上肺 野 に 雲 紮

状,滲 出性 の軟かい陰影を認める.

腹部は稻 々陥凹,軟 で筋性防衛 は証明され ない.肝

は右季肋下 に1横 指触れ,辺 縁は鋭で表面は平滑,硬

度は弾性硬,脾 は触れない.右腎は下垂状でその下極 は

季肋下4樵 指 の高さに触れ,呼 吸性移動は良好で表面

は粗大不平,硬 度は弾性硬で圧痛はない.左 腎は触れ

ない.膀 胱部,鼠 径部,外 陰部に異常はな く,前 立腺

も直腸内触診上正常である.背 部正中線上Th、 。～L5

にわた り手術創癩痕を認め,下 肢腱反射は左側で稽 々

昂進するが異常反射は認められない.

入院時諸検査所見:血 圧138/86mmHg.赤 沈値平

均28.5mm.血 液検査;赤 血球数407×104,血 色

素量(Sahli)96%,白 血球数5,100,白 血球分類では

好中球61.5%(桿 状核球14.5%,分 節核球47.O%),

好酸球6.O%,好 塩基球O%,単 球8.5%,リ ンパ球

23%.血 液生化学的検査;血 清総蛋白8.2g/d1,ア ル

ブ ミン41.8%,α 一グロブ リソ16.4%,β 一グロブ リン

15.4%,γ 一グロブ リソ26.4%,A/GO.72.NPN33.3

mg/d1,ク レァチニソ1.85mg/dl,GOT8U.,GPT5U..

血清学的検査;Wa-R(一),CRP(十2),ASLO12

ToddUnit,RAT(一).肝 機能検査;M.G.5,Co-R5,

Cd-R7,TTT3,ZST12～14,BSP30分 値5%,腎 機

能検査;PSP2時 間値計34%.尿 検査;蛋 白(耕),

赤血球(升),白 血球(帯),上 皮細胞(+),円 柱

(一),結 晶(+),細 菌 培 養 でStaphylococcus

aureus(少 数)及 びEscherichiaColi(少 数)を 認

める.

・膀胱鏡検査所見:膀 胱容量
.250cc以 上,膀 胱壁に

軽度の肉柱形成を認め る他は粘膜に異常はない.後 三

角部に白色砂状の沈渣を認め,こ こに大豆大の結石1

個を見る.両 側尿管 口周囲は充血状で,左 側尿線 の排

出は弱い.Schramm氏 現象(一)。 青排泄試験は両側

とも10分 まで排泄を見ない.尿 管 カテーテルは右側は

25cm挿 入 し得るが左側は約3cmで つかえてそれ以

上挿入で きない.

X線 学的検査=腹 部単純撮影では 左腎影 像 は 小 さ

く,こ こに小豆大～半米粒大 の結石陰影 を数個認め,

左尿管下部では尿管カテーテルの先端に接 して栂指頭

大 の結石陰影 を認めた.左 腎部には拡張 した腎孟,腎

杯腔を充たす巨大 な樹枝状結石陰影を認めた(図5).

IVPで は造影剤は右腎から排泄 され,静 注後2時 間

に至るも左腎の腎孟腎杯像 は得 られなかつた.

診断=右 樹枝状結石,左 多発性腎結石,左 萎縮腎,
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左尿管結石,膀 胱結石,右 肺結核,脊 椎骨折後遺症 、

入院後経過;膀 胱結石は3月17日,外 来 初 診時に

Young氏 異物用膀胱鏡で経尿道的に摘 出してあつた.

左尿管結石に対 しては3月19日 左尿管切石 術 を 施 行

し,摘 出した結石は主成分が燐酸 アソモニウムマグネ

シ ウムで,invitroで10%Renacidin溶 液 に溶解す

ることを確認 したので,右 樹枝状結石 に対 して4月23

日10%Renacidin溶 液で灌流を行つたが,そ の効果

が僅少であつたため更に5月22日 よ り15%Renaci-

din溶 液の灌流を行 い,著 明な溶解効果を認めた,残

存 した小結石に対 しては 後 目に再び溶解治療 を行 うこ

とに して,患 者は一時退院 した.

Renacidin灌 流=5F及 び6Fの2本 の尿管 カテー

テルを経尿道的に右腎孟内に挿入 し,4月23日 よ り4

月25目 まで41時 間連 続 的 に10%Renacidin溶 液

3,000ccを 灌流 した.こ こで結石の溶解状態を知 るた

めに単純撮影を行 うと(図6),灌 流前(図5)と 比

較 して下腎杯 を充満 した結石の溶解消失を認めたが,

38.4℃ の発熱をきた したため灌流を中止 した.こ の

灌流中に2回Indigocarminetestを 施行 した がいつ

れ も初発約3分,濃 染約5分 で あつた.

更に5月22日 よ り5月29目 まで177時 間にわた り同

様に15%Renacidin溶 液を9,000cc灌 流 した.灌 流

前(図7)及 び灌流後(図8)の 単純撮影を比較す る

と結石は著明に溶解消失 し,小 指頭大及び大豆大 の結

石2個 を残すのみ となつた.こ の2回 のRenacidin溶

液灌流に よる血 清電解 質,NPN,血 清燐の変化は図17

の如 くであつた.灌 流前後のPSPを 比較す ると,第

1回 目の灌流では灌流前2時 間値 計24%が 灌流7日 後

で38%と 稽 々改善 されたが,第2回 目の灌流では灌流

前2時 間値計42%は 灌流6日 後で28%と 低下 した(表

5)

副作用 として第1回 灌流では38.4℃ の発熱をみた

が,こ れは灌流を中止す ると2目 で平熱に復 した.第

2回 灌流では,悪 寒戦慷を伴 う39.3℃ の発熱発作を

ぎた したが1目 で下熱 し,以 後は灌流 中平 熱 で あ つ

た.そ の他に右腎部緊張感,血 尿及び前胸部 ・背部 ・

腹部 ・大腿部等に紅斑様の発疹を見た.

症例2:40才,男 子,工 員.

初診:昭 和37年4月2日.

入院:昭 和37年4月2日.

主訴=左 側腹部癌痛.

既往歴:約1年 前虫垂切除術.

家族歴:癌(+),高 血圧(+)

現病歴:昭 和37年2月23日40℃ の発熱 と共に左側

腹部の癌痛発作 をきた し10目間断緯 した.3月25日 再
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び同様 の発作 をきた し,3日 間断続 した,発 作に際 し

て悪心,嘔 吐はな く,肉 眼的血尿,結 石排 出,排 尿困

難等をきた したこともない.

現症:体 格中等度,栄 養良好.・胸部は打 聴 診 上 正

常,腹 部は平坦で軟,筋 性防衛は証明されず,回 盲部

に虫垂切除術癩痕を見 る.肝.脾,両 腎を触れず,圧

痛 も認めない,膀 胱部,鼠 径部,外 陰部に 異 常 は な

く,前 立腺 も直腸内触診上正常であ る.

入院時諸検査所見;血 圧116/78mmHg.,赤 沈値平

均40.3mm.血 液検査;赤 血球数384×IO4,血 色素量

(Sahli)75%,白 血球数9,800,白 血球分類では好中

球69.5%(桿 状核球48.0%,分 節核球21.5%),好 酸球

O%,好 塩基球0.5%,単 球6.O%,リ ンパ球24.0%,

Ht.44.0%.血 液生化学的検査;血 清総蛋白7.lg/d1,

NPN35。4mg/dl,ク レァチニン1.65mg/d1.肝 機能検

査;M.G.3,Co;R2,Cd-RIO.尿 検査;藁 黄色で著明

に濁濁 し,蛋 白(昔),赤 血球(+),白 血球(柵),

上皮細胞(+),円 柱(一),結 晶(一)腎 機能検

査;PSP15分 値2%,2時 間値計19%.

X線 学的検査所見=腹 部単純撮影では右腎部に腎孟

及び中腎杯 を充たす樹枝状結石陰影 と,拡 張 した上腎

杯及び下腎杯に存在す る多数の小結石陰影塊を認め,

左尿管骨盤部に大豆大の結石陰影を認めた(図10)

IVPで は右 腎で結石陰影を取囲んで拡張 した 腎 杯,

腎孟像 を描出 したが,左 側は静注後60分 に至 るも造影

像 の排泄を認めなかつた.

診断:右 樹枝状結石及び左尿管結石、

入院後経過:左 尿管結石に対 して4月10日 左尿管切

石術を施行 し,こ の折に膿様掴濁尿の排 出を認めたの

でintubatedureterostomyを 施行 して左腎機能の恢

復 を待つた.5月8日 右樹枝状結石に対 して右腎孟切

石術を施行 したが,多 数の小結石残渣を残 したのでこ

こにT-tubeを 留置 してintubatedpyelostomyを 施

行 し,摘 出結石がinvitroで10%Renacidin溶 液

に溶解す ることを確認 して,6月4日 よ り15%Ren-

acidin溶 液の灌流を行なつたが無効であつた た め,

6月19日 右腎別除術を施行 した.7月21日 の退院時検

査ではNPN26,8mg/dl,PSPは15分 値17%,2時

間値計52%と 入院時に比較 して著 明な改善を認めた.

Renacidin灌 流=T-tubeよ り5F尿 管 カテーテル

を右腎孟内に挿入し,6月4日 より6月9日 まで116

時間にわた り連続的に15%Renacidin溶 液7200cc

を灌流 した.invitroで 結石が溶解 したにも拘 らず,

臨床的にはX線 上無効であつた.そ の原因はT・tube

の腎孟 内留置の位置が適当でなかつたためにRenaci-

din溶 液は結石が存在す る腎杯内を灌流せず,尿 管 力

テ_テ ルを出て直ちにT-tubeか ら流 出されたものと

考 えられる.(図11)は 灌流中の痕孔撮影であるが・そ

の間の模様を物語つている.即 ちT・t・b・の一端は腎

孟粘脚 ・密着 し したがって賭 カテーテルの先蹴

腎孟内に入らずT・tube内 にあ り,ま たT・tubeよ り

膀胱側の尿管は結石で閉塞 され,そ のため尿管 カテー

テルよ り流入 したRenacidin溶 液の大部分は直 ち に

T-tubeを 通つて結石に作用す ることな く外に排 出 さ

れたもの と考えられ る.し たがつて灌流操作期 間中は

時折単純撮影及び造影撮影を行なつて,結 石の溶解状

態 と有効な灌流が行われているか否かに留意す る必要

があることを痛感 した.

副作用は全 く認められなかつた,血 清電解質,血 清

燐,NPN,PSPの 測定を行わなかつたので図17か ら本

例を除外 した.

症例3=48才,女 子,無 職.

初診=昭 和37年5月9日.

入院:昭 和37年5月9日.

主訴:癌 痛発作,尿 掴 濁,結 石 自然排 出.

既往歴:約4年 前 よ り2年 間,rheumatoidarth-

ritisでPredonineの 内服 を続けていた.

家族歴:特 記す べきものな し.

現病歴:昭 和29年11月 膿尿,右 側腹 部癌痛発作を き

た し,当 科で左腎結石 の診断を受けたが以後 自覚症状

な く経過 し放置 してあつた.

昭和31年9月 右側腹部,背 部及 び下腹部等に激痛を

きた し,同 年11月 右尿管切石術を受けたが,昭 智32年

春 よ り再び膿尿,発 熱,癌 痛発作,頻 尿を見 るように

な り,抗 生物質の投与で 自覚瘡状は消退 していたが,

その頻度は次第に増す よ うになつた.昭 和36年1月 血

尿に気付 き,両 側多発性腎結石 と診断され,副 甲状腺

機能充進症を疑われたが,検 査 の結果否定された.12

月頃には結石の自然排出が続 き,そ の数は20～30に 達

した.今 回Renacidin溶 液灌流を受け るぺ く入院 し

た.

現症;体 格中等度,栄 養良好で肥絆状.

胸部は打聴診上異常 なし.

腹部は肥腓状,軟 で筋性防衛は認められない.回 盲

部に手術創痕痕を認め る.肝,脾,両 腎は触れない.

膀胱部,鼠 径 部に異常を認め ない.

入院時諸検査所見;血 圧110/65mmHg.,赤 沈値平

均18.5mm.血 液検査;赤 血球数598×104,血 色素量

(Sahli)83%,白 血球数6,800,白 血球分類では好中球

44.5%,(桿 状核球25.5%,分 節核球19.O%),好 酸球

1.0%,好 塩基球2.0%,単 球10.5%,リ ンパ球42 .0%

Ht・50・5%・ 出血時間1'30"・ 凝固時間11'00〃 .血 液



稲 田 ・仁平 ・桐 山一 新 結 石溶 解 剤Renacidinに つ い て

図5症 例1の 入院時 腹部単純撮影

右樹枝状結石左多発性腎結石
左尿管結石を認める
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図6症 例1の 第1回 灌流後の単純撮影

図5と 比較 し下腎杯を充たす結石が消

失 してい る
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図7症 例1の 第2回 灌流前 の単純撮影

図9症 例1の2回 の灌流に よる結石

溶解後 の逆行性腎孟撮影
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図8症 例1の 第2回 灌流後の単純撮影

図7と 比較す ると著 明な る結石 の溶解

を認める
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図10症 例2の 入院時腹部単純撮影

右樹枝状結石 左尿管結石(交 叉部

よ りやや下の小豆 大陰影)を 認め る
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図11症 例2の 痩孔撮影

T-tubeの 一端は腎孟壁 と密着 し,

他端は結石のため尿管 とともに閉塞

されている

図13症 例3の 第2回 灌流前単純撮影

2・waycatheterの 先端は結石を越えて結

石に孔が密着 し灌流に有利な位置にあ る
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図12症 例3の 入院時腹部単純撮影

両腎部に多数の小結石を認める

図14症 例3の 第2回 灌 流 後単 純 撮 影

図12,図13と 比 較 して判 然 と した効 果 を 認 め

な い2-waycatheterは か な り抜 け て い る
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図15症 例4の 灌流前単純撮影

2本 の尿管 カテーテルに取 り囲まれて結石

が存 し,灌 流に有利な位置にヵテーテルが

入つ ている
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図16症 例4の 灌流後の単純撮影

図15と 比較 して溶解を認めない.カ テ
ーテルはかな り抜け てい る.
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坐化学的検査;血 清総蛋白7.6g/dl,NPN20。2mg/d1,

クレアチニソ『1.10mg/dl,血 清学的検査;CRP(一).

A】mso12-Teddunit.・ 肝機能検査;M.G.8,co-R

6,Cd←R凧TTT4,ZST10～12,BSP30分 値5%.腎

機能検査;PSP15分 値15%,2時 間値 計55%.,尿 検

査 ・;蛋白(+),赤 血球(+),白 血球(甘),上 皮細胞

(+),円 柱(遜),結 晶(+),細 菌培養でKlebsiella

て多数)を 認めた.

膀胱鏡検査所見=膀 胱容量150cc以 上,肪 胱頸部

粘膜 に浮腫状,嚢 胞状変化を認めるのみで他 は正常で

ある,青 排泄試験は両側 とも正常範 囲内で,尿 管 カテ

ーテルも両側 とも25cmま で挿 入し得 る.

X線 学的検査所見=腹 部単純撮影では両側腎部に大

豆大～半米粒大の結石陰影を多 数 認 め る(図12)

IVPで は両側 とも造影剤の排泄は良好であるが,腎

杯ほ鈍円化 し腎孟は軽度に拡張 している.

診断:両 側多発性腎結石,右 尿管切石術後.

入院後経 過:以 前に 自然排 出した結石の成分は燐灰

石であ り,10%Renacidin溶 液に よってinvitroで

溶解されることを確認 したので,5月17日 及び6月6

日より2回 左腎結石に対 し15%Renacidin溶 液の灌

流を行なつたが,判 然 とした結石溶解効果を認めない

ので6月20日 退院 した.

Renacidin灌 流:5F及 び4Fの2本 の尿管カテー

テルを左腎孟内に挿入 し,ネ ラ トンカテーテルを膀胱

に留置 して5月17日 より5月19日 まで43時 間にわた り

連続的に15%Renacidin溶 液4,000ccを 灌流 した.

更にTimmermann's2-wayureteralcatheterを 左

腎孟内に挿入 し,膀 胱 にネラ トンカテーテ ル を 留 置

し,6月6日 よ り6月10日 まで96時 間にわた り連続 的

に15%Renacidin溶 液6,500ccを 灌流 したが,こ

れら灌流前後の単純撮影(図12,13,14)を 比較 して

判然とした効果は認め難かつた.し か し2回 の 灌 流

後,即 ちカテーテル抜去後数時間～数 日の間に小豆大

までの大 きさの結石夫々10個 余 りの自然排出を きた し

た.こ の間の血清電解質,血 清燐,NPNの 変動は図

17の如 くであつた.灌 流前後のPSPを 比較す ると,

第1回 目の灌流では澗流前15分 値15%,2時 間値計55

%は 灌流6日 後には夫 々2%,32%と 悪化 した.第2

回目の濯流ではPSPを 測定 しなかつた(表5)

副作用 としては第1回 灌流時には39.7℃ に及ぶ戦

懐を伴 う発熱があ り,こ れは以後37～38℃ の間歌性

挙熱として約1週 間続いた,そ の他 にも 腰痛,膀 胱

刺戟症状を認めた,第2回 灌流時には灌流中は平熱で

あつたが,湛 流中止後翌 日に38.6℃ の発 熱 が み ら
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れた.そ の他にも血尿,腰 痛,膀 胱刺戟症状 を 訴 え

た.

症例4:45才,男 子,無 職.

初診=昭 和37年6月13日.

入院:昭 和37年6月13日.1

主訴:尿 掴濁及び結石 自然排 出.

既往歴:昭 和9年(17才)肺 結核に罹患 し,昭 和17

年(25才)右 結核性肋膜炎をきた して,約20年 間臥床

生活を送つた.昭 和19年 に虫垂切除術 を 受 け た.最

近,高 血圧(180～220mmHg.)を 指摘 されている.

家族歴:結 核(+),高 血圧(+)

現病歴:肺 結核のため昭和9年 より28年まで臥床生

活を続けた.昭 和28年 に突然肉眼的血尿をきた し,こ

れに続いて癌痛発作,悪 心,嘔 吐 と共に結石の 自然排

出を見た.そ の後も屡 々結石の 自然排出があつて,そ

の総計は200～300に も及ぶ と云 う.昭 和30年 頃 より

屡 々悪寒戦懐を伴 う高熱をきた し,昭 和32年9月 香川

県の某病院において左腎結石の診断 の下に左腎別除術

を受けたが,そ の後 も以上の如 き発熱発作が続 き,昭

和35年5月 某病院にて右尿管結石及び右腎結石の診断

の下に先ず右尿管切石術を受けた.次 いで右腎孟切石

術の予定で,後 腹膜腔に入つたが腎及び腎孟周囲の癒

着が強 く剥離が不能であつたために腎切石術が行われ

たが,出 血が著 しくシ ヨヅク状態 とな り,手 術を中止

して腎結石を摘 出で きず,術 後も出血が続いて2回 シ

ヨッ ク状態に陥つた との事であ る.

その頃よ り高血圧を指摘 され,発 熱が続 くため当科

を受診 して直ちに入院 した.

現症:体 格中等度,栄 養良好.胸 部は打聴診上及び

X線 上異常 なし.腹 部は稽々膨隆するも軟で筋性防衛

なし.両 側腹部及び回盲部に大小4つ の手術創搬痕を

認める.肝,脾 は触れない.右 腎は季肋下に2横 指触

れ,呼 吸性移動に乏 しく表面平滑,弾 性硬であつた.

膀胱部,鼠 径部,外 陰部に異常を認めず,前 立腺 も直

腸内触診上正常である.下 肢腱反射は両側 とも強 く低

下 している.

入院時諸検査所見:血 圧160/100mmHg,赤 沈値平

均3mm.血 液検査;赤 血球数487×IO4,血 色素量

(Sahli)100%,白 血球数8,700,白 血球分類では好

中球80.0%(桿 状 核 球43.5%,分 節核球36.5%),

好酸球0%,好 塩基球0.5%,単 球7.5%,リ ソパ球

12.O%,Ht.54%,出 血時間1「OOtt,凝 固時間8'00",

血液生化学的検査;血 清総 蛋白8.3g/dl,NPN38,1

mg/dl,ク レ ァ チ ー ン1.10mg/d1.血 清学的検査;

Wa-R(一),CRP(一),ASLO50ToddUnit.肝 機

能検査;M.G.6Co-R6,Cd-R7,TTT3～4,ZST
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10,BSP30分 値15%.腎 機能検査;PSP15分 値8

%,2時 間値計62%.尿 検査;蛋 白(+)t赤 血球

(+),白 血球(柵),上 皮細胞(+),円 柱(一),

結 晶(十),細 菌培養ではPseudomonas・aeruginosa

(多数),Staphylococcusepidermidis(少 数)を 認

める.

膀胱鏡検査所見:膀 胱容量15〔}cc.以 上,三 角部及

び頸部粘膜に嚢胞状,浮 腫状の変化を認め る.青 排泄

試験は右側は正常範囲内であつた.

X線 学的検査所見:腹 部単純撮影では右腎部に栂指

頭大の淡い結石陰影を認め,IVPで は造影剤の排泄

は比較的良好で,腎 孟腎杯は軽度に拡張 している,

診断=右 腎結石,右 尿管切石術後,左 腎別除術後,

高血圧.

入院後経過:右 腎結石に対する腎孟切石術は困難が

予想されたので,先 ず6月21日15%Renacidin溶 液

の灌流を行なつたが無効であつた.次 いで経腹膜的腎

孟切石術 により右腎結石を摘 出したが,徽 急性 腎不

全を来た して死亡 した.

Renacidin灌 流34F及 び6F尿 管 カテーテルを経

尿道的に右腎孟に挿入 し,6月21日 より6月25日 まで

82時間にわた り連続的に15%Renacidin溶 液6,000cc

を濯流 した.灌 流前(図15)及 び濯流後(図16)の 単

純撮影を比較 して結石の溶解は認められ なかつた こ

の灌流前後の血清電解質,NPN,血 清燐の変動は図17

の如 くであつた.灌 流前後のPSPを 比較す ると,灌

流前15分値8%,2時 間値 計62%は,灌 流7日 後は夫

々1%,48%と 低下 した。

副作用 として2日 間370C台 の発熱をきた し,右 腎

部鈍痛,血 尿を訴えた。灌流中止5日 目頃よ り右副睾

丸炎を合併 した.

摘 出結石は尿酸石灰及び修酸石灰が 主 成 分 で,in

vitroで の10%Renacidin溶 液浸漬 の結果で も溶解

は認め られなかつた.

表5臨 床例の概要

症 例 症 例1 症 例2 症 例3 症 例4

年 令 42 40 48 45

性 別 男 男 女 男

レ

ナ

シ

ジ

ン

灌

流

対 象 右樹枝状結石
右樹枝状結石(腎

孟切石後残
渣)

左多発性腎結石 右残腎結石

時 間41時 間

量10%-3,000CC

1罫・輿 ㌘
方 法

20～30gtt/min

効 果 僅漏 少

副 作 用

発 熱(38.4℃)

P
・灌 流前

S
・灌 流後

P

(120')

Σ24%

Σ38%

177時 間 116時 間 43時 間

15%-9,000cc15%-7,200cc15%-4,000cc

言罫・蝉炉
10～30gtt/min

黙 撫 蝉充テ
管 カテ ー テル30～409tt/min
10～30gtt/min

(辮)著
明に減少 (一)

(÷)
結石 自排続 く

発熱(39.3℃)な し
悪寒戦懐
右腎部緊張感
血尿
発疹

発熱(39.7℃)
戦傑
腰痛

膀胱刺戟症状

(120t)Σ
42%

Σ28%

(15t)(120')
15%Σ55%

2%Σ32%

96時 間 82時 間

15%-6,500cc!5%-6,000cc

lEY・yca・h耀 ・騰 テ
20～309tt/min20～30gtt/min

(÷)結
石 自排続 く (一)

発熱(38.60C)腰痛

血尿
膀胱刺戟症状

発熱(37.6℃)
右腎部鈍痛
血尿

副睾丸炎

(15')(120「)
8%Σ62%

1%Σ48%

左尿管切石(灌 流前)経その他の
尿道的膀胱結石摘出(灌 流処 置
前)

左尿管切石(灌
流前)右 腎孟
切石(灌 流前)
右腎別(灌流後)

右腎孟切石(灌
流後)

結石主要成分 燐 酸 アン モ ニ ウムマ グネシ ウム 燐 酸 ア ソ モ ニ ウ
ムマ グ ネ シ ウム 燐 灰 石 尿酸石灰

鰺酸石灰
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図17Renaeidin濯 流 のNPN.P.Na.K.Ca,C1。 に 及ぼ す 影 響
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臨床成績の小括:4例 の腎結石患者に対 して6回 の

Renacidin溶 液(1回 は10%溶 液,5回 は15%溶

液)の 灌流を行なつて結石の溶解を試みた.4例 の概

要は表5に 示す如 くであるが,1例 において著明な結

石溶解効果を認めた.X線 写真上で結石の明かな縮少

の認められなかつた3例 の中,2回 の灌流を行なつた

1例 では,毎 灌流後に多数 の小結石が 自然 排 出 され

た.1例 は挿入した カテーテルの位置が適当で なかつ

たために,結 右 の存在 した腎杯腔の灌流が不充分であ

つたことが無効の原因 と考 えられた.以 上の3例 は全

て施行前に結石のinvitroの 溶解試験でRenacidin

の溶解能を確め得たが,残 りの1例 は後 に手術的に摘

出した結石の主成分が尿酸石灰及び修酸石灰でRena-

cidinの 溶解作用がinvitroで も認め られなかつた

もので適応 の失敗であつた.

副作用 としては3例5回 の灌流に39。C前 後の発熱

をきた した.3例4回 に腰痛,腎 部疹痛等を,肉 眼的

血尿は3例3回 に認めた.1例 は2回 とも膀胱刺戟症

状を訴えたが,こ れ らの副作用はRenacidin自 体に

よるものか或いはカテーテル挿入による機械的刺戟症

状 かは不明であ るが,多 分後者ではなか ろ うか.15%

液9,000ccを 使用 した1例 では灌流末期 において胸腹

部,背 部から大腿部にかけて紅斑様の発疹が生 じ,こ

れは或いはRenacidinの 吸収に基 くア レルギー 反応

か とも考えられ る.ま た1例 において灌流後副睾丸炎

を合併 した.

Renacidin溶 液灌流の腎機能に与え る影 響 と して

は,灌 流前後にPSP試 験を行 い,比 較 し得た4回 の

うち1回 を除き,灌 流後1週 間以内のPSP15分 値及

び2時 間総計値が施行前に比較 して低下 した.し か し

これは一時的の影響 と考 えられ,特 に溶解効果の現わ

れた1例 においては通過障害の除去 も伴 つてか施行前

に比 してPSP値 の改善がみられた.し かしこの例に

おいて もRenacidinを 多量に投与 し,著 明に結石 の

溶解消失をきた した2回 目の灌流の前後のPSP値 を

比較する時,矢 張 り著 しい低下をきたすのは,Rena-

cidinに よる腎機能障害を考慮す る必要があ るか と思

う。 この腎機能に対す る影響はNPNの 値の上昇か ら
ド

もうかがわれ,図5に 示す如 く5回 の灌流前にいつれ

も30mg/d1以 内にあつたNPNが 灌流の後半から直
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後にかけて40mg/d1前 後に上昇 し,更 に血清中の燐

及びカ リウムの値は全て灌流によつて軽度の上昇をき

たすが,こ れらは灌流を中止すればNPNと ともに間

もな く元 の値に戻 る.そ の他の血清電解質の値につい

ては一・-4定の変動は認め られなかつた(図17)

考 案

RenacidinはGuardianChemicalCorpo-

rationのA.R.Globusの 考 案 に な り,1959

年W.R.Mulvaneyが 始 め て臨 床 に応 用 した

結石 溶 解剤 で,グ ル コン酸 ・ ク エ ン酸 ・ リン ゴ

酸 か らな る多価 有 機 酸 類 の ラ ク トン ・無 水 物 ・

酸性 塩 類 を 主成 分 とす る水 に 易 溶 性 の 白 色 粉 末

で あ るが,そ の組 成 の 詳 細 に つ い て は 不 明 で,

した が つ てGuardiallChemicalCorporation

(表6)及 びAbeshouse等(表7)の 分 析 成

績 に は多 少 の 差 異 が認 め られ る 。

表6Renacidinの 組成(GuardianChemicalCorporation)

グル コン酸,ク エ ソ酸,リ ン ゴ酸 か らな る多 価 有機 酸 類 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 ン酸

グル コソ 酸,ク エ ン酸,リ ン ゴ酸 の アル キル(メ チル ・エ チル ・プ ロ ピル)エ ス テル

カルシ ウム(酸 化 物 として)

65.O%

30.O%

4.0%以 下

0.!%以 下

0.2%以 下

0.5%以 下

表7Renacidinの 組 成(Abeshouseetal.)

多価有機酸(グ ル コン酸 ・クエン酸 ・リンゴ酸)の ラク トソ,無 水物,酸 性塩類

上記有機酸のアルキル(メ チル ・エチル ・プロピル)エ ステル

不活性物

水 分

塩化ナ トリウム等 の塩類

安 息香酸等 の芳香族モ ノカルボン酸

カルシ ウム(珪 酸塩及び燐酸塩 として)

65.O%

O.1%

31,0%

1.O%

0.5%以 下

1.O%以 下

0.5%以 下

室温 に お け る本 剤 の溶 解 度 は25%(W/W)

で,そ の他 の 溶媒 に おけ る溶 解 度 は表8の 如 く

で あ る.ま た 本剤 を室温 で蒸 溜 水 に混 和,溶 解

した際 のpHは 表9の 如 くに な つ て い る.本 剤

を49～66℃ で24～100時 間加 熱 して も0.12～

0.25%の 減量 を み るに過 ぎ な いが,89℃ で20

時 間 加 熱 す る と分 解 し始 め る.

水 溶液 は室 温 で 数 日間 は 安定 であ るが,そ れ

以 後 は 黄変,叉 は沈 澱 を生 ず る.Mulvaneyは

そ の上 澄 液 を使 用 すれ ば 効果 に差 は な い と述 べ

て い るが ・Abeshouseに よれ ば効 果 は 幾 分 落

ち る よ うで あ る.

本 剤 の 水溶 液 は滅菌 の 目的 で5～10分 間 煮 沸

して も効 力 に影 響 は な いが,本 剤 自身 に も抗 菌

表8Renacidinの 各種溶媒に対 する溶解度

溶 媒

DiethylEther

AcetQne

EthylAlcoho1(変 性)

Benzene

Trichlorethylene

EthylAcetate(90%)

IsopropylAlcohol(99%)

溶解度(%)

0,46

O.48

2.72

0.07

(不 溶)

2.6

2.06

作 用が 認 め られ ・Proteusvulgarisに 対 して

10%溶 液 は66時 間 にわ た り発 育 阻 止 作 用 を 有
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表9Renacidinの 各種 濃 度 に於 け るpH

41

濃度(W/V%) 1
1%

2%

3%

5%

10%

15%

20%

40%

pH

4.25

4.2

4.1

4.0

3.9

3.8

3.7

3.6

表10各 種結石溶解液 の溶解能(Mulvaney1960)

試 験 溶 液

SolutionG

10%Renacidin

10%ク エ ソ酸

10%リ ン ゴ酸

10%グ ル コン酸

1%CaC12溶 液ccの 数

82～84

408～415

74

65

96

し,我 々 も臨床 的 に本 剤 の抗 菌 作 用 を 認 め た.

即 ち 症 例1で 灌 流 前 の 尿 細 菌 培 養 で 認 め られ た

Escherichiacoli及 びStaphylococcusau-

reusを 灌 流 中 の 尿 細 菌 培 養 で は 認 め られ な か

つ た.ま た 症 例3・に おい て も灌 流前 認 め られ た

Klel)siellaは 灌 流 中 は 培 養 され な か つ た.

本剤 の 作 用 機 序 ほ 明 らか で な い が,そ の作 用

は尿 の 酸 性 化 よ りむ しろ そ のsequesteringに

あ つ て,結 石 の主 要 成 分 で あ る カル シ ウム塩 類

を溶 解 し,同 時 に分 解 して安 定 な る 可 溶 性 の

complexを 作 る点 に あ る.即 ち炭 酸 結 石 で は

本 剤 はCO,を 遊 離 し て水 溶性 の塩 を 作 り,燐

酸 結 石 で は本 剤 はCa3(PO,):R又 はR:Ca3-

(PO,):R(但 しR:Renacidin)で 表 わ され る化

合 物 を作 る.

MUlvaneyに よれ ば 各種 結 石 溶 解 剤 の 結 石

溶解 能 は 表10の 如 くで,10%Renacidin溶 液

はSolutionGの 約5倍 に相 当 す る.こ こで結

石 溶 解能 は これ ら結 石 溶 解 液300ccに5%穆 酸

ア ンモ ニ ウ ム溶 液20ccを 加 え,蔭 酸 カル シ ウ

ムの 白濁 を生 ず るの を 終 末 点 と して1%塩 化 カ

ル シ ウ ム溶 液 で 滴 定 した際 のcc数 で 示 して あ

る.

Ratishauserは 結 晶 性 の 尿 沈 渣 を 集 め て化 学

的 に分 類 し,本 剤 溶液 の 一定 量 を 加 え て 振 盗

し,38℃ に放 置 して24～48時 間後 に残 渣 を 秤

量 し,本 剤 の 溶解 能 を測 定 した.そ の結 果 本 剤

は 燐 酸 ア ソモ ニ ウム マ グ ネ シ ウ ム及 び燐 灰 石 に

対 して優 れ た 溶 解 能 を 有 し,そ れ が750mg/

dayで あ る こ とを認 め,穆 酸 塩 及 び尿 酸 塩 に は

殆 ん ど溶 解能 を有 し てい な い こ とを知 つ た.

一般 にRenacidinは 燐 酸塩 及 び炭 酸 塩結 石

に は著 効 を呈 す るが,蔭 酸 塩 及 び尿 酸 塩 結石 に

は効 果 を奏 しな い.我 々 の基 礎 的 実 験 で も同様

で あ つた.ま た濃 度及 び温 度 は 高 い ほ ど溶 解 能

が優 れ,機 械 的振 動 も溶 解 能 を促進 させ る.

臨床 的 に行 わ れ るRenacidin灌 流 に は,多

くの 報 告 例 で は1096溶 液 が 使 用 され て い るが,

我 々は 基 礎 的 実験 の成 績 よ り15%溶 液 を使 用 し

た.後 藤 等 は20%溶 液 を 使 用 し,副 作 用 と して

腎 部 に鈍 痛 を認 めた に 過 ぎ な か つ た.

本 剤溶 液 を腎 結 石 或 い は 尿管 結 石 に対 して灌

流 す るに は,経 尿 道 的 に注 入 用 と して の4～5

Fと 流 出 用 と して の5～6Fの2本 の尿 管 カ テ

ー テル を 患側 尿 管 内 に挿 入 し,1～2～3cc/min

で 点滴 灌 流 せ しめ る.本 剤 の溶 解 能 と使 用 す る

薬 剤 の量 は大 体 比 例 す るた め1cc/minを 最 低

量 と した い.ま た この た め に は,崩 壊 した 泥 状

物 質 で ヵ テ ー テル が つ まつ た際 に`は生理 的 食塩

水 で の洗 諜 が 必要 で あ る.こ の こ とは また 崩壊

しつ つ あ る結 石表 面 に附 着 して い る泥 状物 質 を

洗 い去 つ て溶 解 を促 進 し,且 つ カテ ー テ ル 閉塞

に よ る腎 孟 内圧 の上 昇 を予 防 し て,そ れ に基 く

副 作 用及 び薬 剤 の腎 実 質 内 盗 流 或 い は 吸収 等 を

防 ぐ点 か らも必 要 で あ る.こ の 腎孟 内圧 上 昇 の

防止 に関 連 してGoldsteinは 点滴 に際 しては 本

剤 溶 液 柱 の高 さ を患 者 の 高 さ よ り2～2.5フ ィ

ー トに す る よ うす す め てい る.こ れ は流 出用 カ

テ ー テル が 閉 塞 し て も,こ の 高 さの溶 液 柱 の 静

水 圧 では 腎 孟 静 脈 性 逆流 を 惹 起 す る に至 るほ ど

高 い腎 孟 内 圧 の 上 昇 を きた さな い た め で あ る.
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挿 入 した カテ ー テル を数 日間 同 一位 置 に 固定

して お くこ とは技 術 的 に も 困難 で,次 第 に抜 け

て くる.こ れ は先 に示 したX線 写真 か ら も窺 知

で ぎ る こ とで あ るが,そ れ で も樹 枝 状結 石 は燐

酸 ア ン モ ニ ウ ムマ グネ シ ウ ム或 いは燐 灰 石 か ら

成 る こ とが 多 い た めに か な りの成 績 を 挙 げ 得

る.し か し尿 管結 石 は 穆酸 塩 或 いは尿 酸 塩 を 主

成分 とす る こ とが 多 いた め,尿 管結 石 の溶 解 に

は 困難 が 多 い.

そ の他 にintubatedpyelostomy或 い は

nephrostomyを 設 置 し,こ のtubeに 尿 管 カ

テ ー テル を挿 入 して こ こか ら本 剤溶 液 を点 滴 注

入 し,tubeをdrai11と して使 用 す る方 法 も

実施 され て い る.ま た1本 の尿 管 カテ ー テル の

み を挿 入 して これ よ り点滴 注 入 させ,尿 管 か ら

流 出せ しめ る方法 も一 部 で行 わ れ て い るが,こ

の際 に は ヒヨ リン剤 を使 用 して尿管 を弛 緩,拡

張 させ る方 が よい.し か し この方 法 は腎 孟 内圧

上 昇 の危 険 が 多 い ので 望 ま しい方 法 で は ない と

考 え られ る.

膀 胱 結 石 に 対 して は経 尿 道 的 にN61aton's

catheterを 留 置 し,こ の 内 に細 い管 を入 れ て点

滴 注 入 す るか 或 い はFoley's3-waycatheter

が あれ ば,こ れ を使 用 した 方が 便 利 で あ る.ま

たcystostomyに よる方 法 も行 わ れ て い る.

留 置 カ テ ーテ ル の外 側 或 い は 内腔 に生 ず る石

灰 沈 着 の溶 解 或 い は防 止 及 び結 痂 性膀 胱 炎 の 治

療 に は5～10%溶 液 が 使 用 され,注 入後 カ テ ー

テル を 閉 じて10～20分 間 作 用 させ る.こ れ を1

日2～3回 行 う.

Renacidin溶 液 の最 初 の使 用例 の 報 告 は,

1959年MulvaneyがRenacidinの 紹 介 と同

時 に カ テ ー テル に沈 着 した 石灰 を溶 解 す るの に

成 功 した3例 の報 告 で,次 い で13例 の 腎結 石 中

9例 に,8例 の尿 管 結 石 中3例 に,10例 の膀 胱

結 石 中5例 に,15例 の持 続 カテ ー テル の石 灰 沈

着 に は全 例 に有 効 で あ つた と述 べ(1960),更

に1例 に灼 熱 感 を 認 め たの み で,他 に 副作 用 を

起 す こ とな く,100例 の持 続 カテ ー テル の石 灰

沈 着 の溶 解 或 いは 防止 に全 例有 効 で あつ た とい

う(1960)Abeshouseeta1.(1959)は 持 続

カ テー テル に 附 着 した石 灰 沈着 を 含め て 腎結 石

6例,尿 管結石1例,膀 胱結石7例 の計14例 に

対して連続的に灌流 し,無 効であった腎結石及

び尿管結石の各1例 を除いて他の12例 では結石

の縮少,軟 化等の何らかの変化を示 し,う ち4

例において完全消失を認めた.Russe1(1962)

は両側巨大樹枝状結石に対 し て左 側 に総 計

9,350cc10日 間の,右 側に26,000cc13日 間の

10%溶 液の連続的灌流を行い両側の完全消失を

認めた,こ の間副作用として軽度の発熱をきた

したのみであつた.樹 枝状結石の溶解例として

はGoldstein(1961)が2例 を報告している.

1例 においては32日 間の10%溶 液灌流後尿毒症

に陥 り,腹 膜灌流を必要 とした.他 の例は4日

間の灌流で,先 に合併 していた両側下腿潰瘍に

起因する肺塞栓のため死亡 している.Riesand

Malament(1962)は,2例 の樹枝状結石に灌

流を行い,1例 は結石分枝部の溶解,消 失をき

たして腎孟切石術が可能にな り,他 の1例 は11

日間の灌流で著明な縮少を認めたが腎孟腎炎の

ため死亡している.彼 等はこれに併 せ て 腎 結

石,尿 管結石,持 続カテーテルの各1例 に灌流

を行い,腎 結石は著明に縮少 し,尿 管結石は消

失し,持 続カテーテルに石灰の沈着をきたさな

かつたのを認めている.

その他Renacidin溶 液灌流に関連 して起つ

た死亡例として,Kohler(1962)は 過去に数

回の薬物性 アレルギー反応を示 している右腎結

石患者に10%溶 液1,000ec以 上の灌流の後で急

死 し,剖 見所見として右腎周囲の大量の液体潴・

溜,腎 孟粘膜等の壊死,腎 梗塞等を認めた.

我国では石原等(1961)が 両側多発性腎結石

を合併した海綿腎に灌流を行つて結石陰影の縮

少を認め,市 川等(1962)は 腎結石2例,樹 枝

状結石1例,膀 胱結石2例 の計5例 に灌流を行

い,腎 結石1例 が無効で,有 効であつた他の4

例のうち膀胱結石1例 は完全に消失 した.副 作

用としては2例 た発熱をきた した.後 藤等(19

62)は 右腎結石に対 し10%溶 液及び20%溶 液で

灌流して結石陰影の縮少を認め・20%溶 液を使

用した時にのみ副作用として腎部鈍痛を訴えた

と述べている.

副作用として文献に見出されるものは鈍痛,
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発 熱 等 で あ るが,我 々の 例 で は そ の他 に 血 尿,

膀 胱 刺 戟 症 状 が あつ た,こ れ ら は い つ れ も

Mulvaneyも 云 う如 く尿管 カ テ ー テル持 続 に よ

る機 械 的 刺戟 に 起 因 して い る と考 え られ るが,

一方Goldstein,Kohler,Riesの 例 の 如 く重

篤 な 合併 症 の危 険 も念 頭 に入 れ て お く必 要 が あ

る.Mulvaneyの 動 物 実験 では,家 兎 の 腹 腔 内

及 び静脈 内へIQ%Renacidin溶 液 を 注 入 して

も何 ん ら副 作 用 を 認 め なか つ た と述 べ て い る

が,そ の量,注 入速 度 等 に つ い ては 不 明 で あ

る.石 原 等(1961)は 家 兎 に1σ%溶 液 を1時 間

毎 に6回 点 眼 して も何 ん ら の刺 戟 作 用 もな か つ

た と述 べ て い る.

Renacidin溶 液 を 実際 に使 用す るに 当 つ て

1)結 石 がRenacidi11に よつ て溶 解 す る こ

と,

2)結 石 にRenacidinを 到 達 せ しめ 得 る こ

と,

が 必要 で あ る.

結石 がRenacidin溶 液 で溶 解す る こ とを 知

るに は1)同 一 患 者 の 既 に 得 られ た 結 石 が あ れ

ば これ をinvitroで 試 験 す る こ と,2)ア ル カ

リ尿 で,且 っBacillusproteus,Pseudomo-

11as,Aerobacteraerogenes,Escherichiacoli

等 に よる感 染 尿 患 者 であ る こ と,3)試 験 的 に

短 期 間灌 流 して結 石 溶 解 の 傾 向 をX線 的 に認 め

るか,或 いは 尿 中Ca量 の増 加 を認 め る こ と等

が あ り,溶 解 が 確 め られ た も の が適 応 とな る.

また結 石 が 存 在 す る部位 迄 の尿 路 の途 中 に 狭

窄 が あ る こ と,注 入 用 カ テ ー テル の先 端 が 結 石

の近 くに入 らな い こ と(下 部 腎杯 の結 石 等),

カテ ー テル の 固 定,維 持 が 困難 で あ る こ と(尿

管結 石 等)等 の場 合 は,Renacidin溶 液 に よ る

結石 の灌 流 が 不充 分 で あ る た め適 応 とは な らな

い.

Renacidin溶 液 灌 流 の適 応 症 と し て に,

Mulvaney及 びRiesandMalament等 の 意

見 を参 考 に して次 の 如 くに分 類 で き る.

A尿 路 結 石 の 治 療 にRenacidin溶 液 灌 流

の みを 使 用 す る場 合

1)所 謂poorriskの 患 者 或 い は 手術 困難 が

予 想 され る場 合
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2)両 側(或 いは単腎者の1側)多 発性腎結

石或いは樹枝状腎結石等で初めから結石の手術

的除去が困難視され,し かも腎別除術の適応 と

ならない場合

3)持 続カテーテルの石灰沈着溶解乃至防止

4)排 尿障害があつて,そ のために起る膀胱

結石形成の防止,結 痂性膀胱炎の治療等

5)結 石を縮少 して自然排出の促進を計る場

合

6)前 立腺捌除後の前立腺床におけるカルシ

ウム沈着の除去乃至予防等

B手 術的処置の補助に使用する場合

1)手 術前に灌流を行い,結 石を縮少して摘

出を容易にする場合(樹枝状結石,膀 胱結石等)

2)腎 或いは腎孟切石術後及び膀胱砕石術後

に残つた結石残渣の溶解

等が適応 となる.

結 語

1)invitroで 実験 を行 いRenacidin溶 液 は

燐 酸 塩 結石,炭 酸 塩 結 石 を 溶 解 す る が,蔭 酸 塩

結 石,尿 酸 塩 結 石 は無 効 で あ る こ とを知 つ た.

また15%溶 液 は10%溶 液 と比較 し約2倍 の溶

解 効 果 を有 す る こ とを知 つ た.

2)4例 の 腎結 石患 者 に6回 のRenacidin

溶 液(う ち5回 は15%溶 液,1回 が10%溶 液)

の灌 流 を 行 つ て結 石 溶 解 を 試 み た.1例 に お い

て著 明な 溶 解 作 用 を認 めた.無 効 で あ つ た3例

の う ち1例 は 明 らか に技 術 上 の 失 敗 に 起 因 し,

他 の1例 は 適応 の 失敗 に基 くもの で あ つ た.効

果 の判 然 と しな か つ た他 の1例 で は 灌 流 中 止

後,多 数 の 結 石 の 自然 排 出 を見 た.

3)副 作 用 と して は発 熱,疹 痛,血 尿 が 多

く,膀 胱 刺戟 症状,発 疹 も1例 つ つ 認 め た.

4)灌 流 前 後 に 行 わ れ たPSPを 比 較 す る と,

灌 流 後 低 下 す るも のが 多 か つ た.

5)全 例 に お い て灌 流前30mg/dl以 内 で あ

つ たNPNは 灌 流 後40mg/dl前 後 に 上昇 した.

9)血 清 燐 は灌 流 に よつ て軽 度 では あ るが 増

加 の 傾 向 を示 した.

7)電 解 質 で はKが 全 例 で 僅 か に増 加 の傾 向

を示 した が,そ の 他 の もの の変 動 は不 定 で あつ
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て著 変 は認 め られ な か つ た.

欄筆するに当 り,資 料を提供 して下 さつた三共株式

会社に感謝す る.

参 考 文 献

1)Abeshouse,B.S.andWeinberg,T,Ex-

perimentalstudyofsolventactionofversene

onuゴinarycalculi.J.Uro1.,65:316-335,

1951.

2)Abeshouse,G.,Abshouse,B。S.andDoro-

show,L.W.=Theuseofrenacidinasaso1一 ロ
ventforvesicalcalculi.J.UroL,86:69-72,

1961.

3)Albright。F.,Sulkowitch,H.W.andChute,

R.:Nonsurgicalaspectsofthekidneysto-

neproblem.J.A.MA.,113:2049-2053,1939.

4)Brosig,W.,Klosterhalfen,H.andKauf-

mann,J.:ZumProblemderSteinau且6svng.

Ztsch.Uro1.,54=245-256,1961.

5)Brozinski,M.etal.:Achemicalsolvent

foroxalatestonesinthehumankidney.

GermanMed.Monthly,4:105-106,1961.

6)Crowe11,A.J.etaL=Cystinnephrolithiasis;

reontgenographicdemonstrationofdisinteg-

rationofstonebyalkalization。Surg.Gynec.

Obst.,38:87-91,1924.

7)Gehres,R,F.andRaymond,S。:Anew

chemicalapproachtothedissolutionofuri-

narycaliculi.J.Uro1,,65:474-483,1961.

8)Goldstein,H,H.:Thedissolutionofstag-

horncaliculi.J.Med.Soc.NewJersey,,58:

1-4,1961.

9)Keyser,LD.,Scherer,P.C,andClaffey,

L.W.:Studiesinthedissolutionofurinary

calculi;experimentalandclinicalaspects.

」,Urol.,59=826-841,1949.

10)Kohler,F.P.:Renacidinandtissuereac-

tion.J.Uro1.,87:102-105,1962,

1])Mulvaney,W.P.;Anewsolventforcer、

tainurinarycalculi.J.Uro1,,82:546-548,

1959.

12)Mulvaney,W.P.:Theclinicaluseofre-

nacidininurinarycalcifications .J.Urol.,

84:206-212,1960.

13)Mulvaney,W.P.,Ibanez,J・G・andRatledge,

H.W.;Theuseofrenacidininpreventing

calcificationofindwellingcatheter.Sur一

gery,48=584-587,1960.

14)M。lvan・yW.P.andH・nni・g・D・C・ ・

Solventtreatmentofurinarycalculi:ref-

inementintechnique.J.Uro1.,88145-

149,1962.

15)Prien,E.L.andWalker,B.S。:Salicyl-

amideandacetylsalicylicacidinrecurrent

urolithiasis.J.AMA.,16①:355-360,1956.

16)Ratishauser,Geta1.:Zurchemolytischen

BehandlungvonHarnwegskonkrementen.

Schweiz.Med.Wschr.,Nr.46,1362-1366,

1961.

17)Ries,S.W.andMalament,M:Renaci-

din;aurinarycalculisolvent.J.Uro1り

87657-661,1962.

18)Russe1,M.:Dissolutionofbilateralrenal

staghorncalculiwithrenacidin.J.Uro1.,

88,141-144,1962,

19)Suby,H.1.,Suby,R.M.andAlbright,F.:

Propertiesoforganicacidsolutionswhich

determinetheirirritabilitytothebladder

mucousmembraneandtheeffectofmag-

nesiumionsinovercomingthisirritability.

J.Uro1.,48549-559,1942,

20)Globus,A.R.:``Renacidin",Guardian

ChemicalCorporation.

21)市 川 等:尿 路 結 石 溶 解 剤 レナ シ ジ ン に っ い て.

日 泌 尿 会 誌,53:324～334,1962.

22)稲 田 等:尿 石 の 化 学 的 分 析.泌 尿 紀 要,3:77

～79,1957 .

23)石 原 川 本:新 結 石 溶 解 剤Renacidinに 関 す

る 基 礎 的 実 験.泌 尿 紀 要,7:1050～1054,

1961.

24)石 原 ・川 本:結 石 合 併 海 綿 腎 の1例 と そ の

Renacidin使 用 経 験 。 泌 尿 紀 要,7=1055～10

54,1961.

25)後 藤 等lRenacidinの 使 用 経 験.泌 尿 紀 要,

8;553～558,1962.




