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神経因性膀胱の膀胱内圧に及ぼすベサコリンの影響
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  EFFECT OF BESACOLIN ON THE  INTRAVESICAL PRESSURE 

            OF THE NEUROGENIC BLADDER 

 Shigeru MIYAZAKI, Hiroshi  SAKAGucm, Hisashi KUWAZUKA and Mikio NARUSE 

        From the Department of Urology, Nagasaki University School of Medicine 

                         (Director  : Prof. A. Kondo, M. D.) 

   1) Even the normal bladder showed obvious rise of intravesical pressure after subcu-
taneous injection of 5.0mg Besacolin on the retrograde, continuous cystometrogram. 

   2) In the neurogenic bladder, cystometrogram was greatly influenced on administration 

of 2.5mg Besacolin 

   3) Pharmacodynamic aspects of Besacolin, such as latent time, maximum time and  duration. 
were studied by means of administration of  2.5rog to the patients with neurogenic bladder.

Besacolin(BethanecholChlriode)が 副

交感神経充進剤 として膀胱,消 化管に選択的に

作用 し,膀 胱 に対 しては利尿筋緊張を増加せ し

めて膀胱内圧 の上昇,膀 胱容量の減 少 を 来 た

し,排 尿を円滑 にす る作用がある事は多 くの人

々1)2)3》`)によつて報告せ られ ている.又 術後 の

尿 閉や腸管麻痺に有効である と言われ5)6).脊

髄 損傷 による膀胱 の神経 因性機能障害に用いて

残尿率 の低下を見た と言 う報告 もある7)

我 々は神経 因性膀胱殊に脊損膀胱の排 尿障害

に対 して薬剤治療 を行 う前に,予 め当該患者 に

ついて逆行性連続膀胱内圧 測定 を施行 し,そ の

内圧 曲線 に及ぼす薬 剤の影響 を検査 したが,こ

の際注射後Besacolinの 作 用開始並びに持続

時間の他 に,膀 胱 の性 状,薬 剤の量 等に よ っ

て,そ こに現われる内圧曲線 の影響 されかたが

異 る事 を見 たので ここに報告 する.

検 査 方 法

主として外傷性脊髄損働による終局期の神経因性膀

胱を有する患者18人,対 照として健康な正常膀胱を有

する患者6人 について,LewisのRecordingCysto-

meterを 用いて逆行性連続内圧曲線を画き,Besacolin

注射前後の 内圧曲線の変動を調べた.又Besacolin

2.5mg皮 下注射後の作用開始時間及びその持続 時間

を夫々3例,及 び4例 の神経因性膀胱について検査し

た,膀 胱内への水の注入速度は1分 間25-30c.c,の

割で点滴注入するのを原則 とした.

成 績

A健 康膀胱の内圧曲線に及ぼすBesacolinの 影

響

図1-aは 健康膀胱 を有する32才 男子(乳 康尿患

者)の 膀胱内圧曲線であり,図1-bはBesacolin

2.5mg皮 下注射3分 後から測定を行つたものである・

これ等の曲線を縦軸に圧(mmHg),横 軸に容量(cc)

*長 崎労災病院外科
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をとつて書 き直 した のが 図1-cで あ る .何 れ も正 常

膀胱内圧(佐 藤 氏 に よ る)の 範 囲 内 に あ り,Besacolin

2・5mg注 射前 後 に於 け る 内圧 の変 動 は 極 め て 僅 か で

ナ〃〃4♂D∫00〃pL

1

あ り,誤 差 の 範 囲 内に 於 け る変動 と見 倣 して差 支 え な

い.又 最 高 意識 圧(V.P,)に も有 意 の変動 は 認 め られ

な い
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図1-dは27才 の健康男子に 対 して,2倍 量 の

Besacolin即 ち5.Omgを 皮下注射した場合の内圧曲

線の変動を,上 と全く同様にして表らわしたものであ

るが,此 の場合には庄射後に於て明らかに内圧曲線が

.ヒ昇を示している,

B神 経因性膀胱の内圧曲線に及ぼすBesacolin

の影響

図2は 約10ヵ 月前の第4腰 椎圧迫骨折による37才 男

tttサ1

1

子の終局期脊損膀胱に,TURを 施行したものの3週

間後に於ける内圧曲線であり,残 尿は消失している.

注射前の内圧曲線は高緊張型を示しているが,Besac-

olin2.5mgの 皮 ド注身士によつて更にその内圧は上昇

し,膀 胱容量 も滅少を示している.aは 注射前,bは

注尉後5分 から測定を開始したもの,cは これら2っ

の山線を横軸に容量をとつて略図で 示したものであ

る.
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図3も 同様にして測定した 終 局期 脊 損 膀胱 の,

Besacolin2.5mg注 射前後に 於ける内圧曲線の変動

を略図によつて示したもので,何 れも注射後著明な曲

線の上昇と容量の減少が認められる.

図4は2カ 月余り前の第12胸 椎脱臼骨折 に も とず

く,比較的新らしい恢復期にある56才 女子の脊損膀胱

の内圧曲線である.受 傷以来尿閉の為留置カテーテル

を行つていたが,測 定時残尿率は75%で あつた.注 射

前の内圧曲線は正常範囲内にあるが,注 射後に於ては

正常範囲以上に上昇を示している.又 注射前後に於け

る最高意識圧に有意の差は認められないが,注 射後尿

道カテーテル抜去後尿失禁の状態 となつた.

C予 めBuscopanを 静 注 した 後 にBesacolin

を皮 下注 射 した場 合 の 内圧 曲線 の 変動

先づ注射 前 の逆行 性 連 続 内圧 曲線(1)を 画 き,次 い で

anticholinergicdrugで あ る複 合 ブ ス コパ ン5c・c.

(20mg)を 静 注,3分 後 に 再 び 内圧 曲線(2)の 測 定 を 開

始 し,更 に30分 経過 し てか らBesacolin2.5mgを 皮

下注射 して同 様 に内圧 曲線(3)を 画 く,

図5*-aは 健 康 な正 常 膀 胱 を有 す る33才 男 子 の 内

圧曲線の,上 記2種 の 薬剤 に よる 変 動 を 調べ た 成 績

401

で あ り,anticholinergicdrug(ブ ス コパ ソ20mg)

に よつ て も又cholinergicdrug(ベ サ コ リン2.5mg)

に よつ て も,正 常 膀胱 の逆 行性 連 続 内圧 曲線 は殆 ん ど

全 く影 響せ られな い こ とが わ か る.

図5のb,c,dは 終局 期 脊損 膀 胱 のか か る薬 剤 に

対 す る反 応 を 示 した もので あ り,何 れ の薬 剤 に対 して

も極 め て敏 感 に反 応 し,予 め ブス コパ ン20mgに よ

つ て抑 制 され た 内圧 曲線 も,ベ サ コ リソ2.5mgに よ

つ て薬 剤 注射 前 の もの以 上 に 内圧 曲線 が 上 昇す る こと

を 知 る,

DBesacohn2.5mgを 皮 下 注射 した場 合 の 作 用

開 始時 間 と持 続 時 間

神 経 因性 膀 胱がanticholinergic或 はcholinergic

drugsに 対 して 敏 感 に反 応 を 示す こ とを 利 用 し て,

Besacolin2,5mgを 皮 下注 射 す れ ば何 分 位 で 膀 胱 内

圧 曲線 に そ の影 響 が現 らわ れ,ど の位持 続 す るか を検

査 してみ た 。

先 づ膀 胱 に 対す るBesacolinの 作 用発 現 時 間 を3

例 に つ い て調 べ た.第1例 は 図6に 示 す 如 く で あ

り,子 宮 癌 の根 治 手 術を 受 け た後 に 尿 閉 を来 た した31

才 の 女子 で,逆 行性 連続 内圧 測定 に よ り,容 量420cc
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*図5は 文 献(11)に 掲 載 した の と同 じ症例 で あ る ・
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に於てその膀胱内圧が12-14mmHgに 安定してい

る事を確かめた後,Besacolin2.5mgを 皮下注射し

た.図 に見る如 く内圧曲線は注射後1分 半頃から徐々

に上昇し始め,4分 後には内圧は注射前の略々2倍 と

な り,約7分 後に於て最高に達しこれが持続 して い

る.こ の図では注射後10分 過ぎから曲線が少し低下し

ている様に見えるが,こ れは尿道カテーテルの周囲か

ら少量の膀胱内液が漏出した為である.

第2例 は図7に 示す如くであり,第1腰 椎圧迫骨折

による脊損膀胱を有する不完全損傷の25才 男子の例で

ある.始 めに約45秒 間に100ccの 水を膀胱内に点滴

注入し,水 の注入刺戟による膀胱の反応がなくなつた

ところで(図で5分 の所)Besacolin2.5mgを 皮下注

図4

射 した.最 初100ccの 水を急速に注入した場合に膀

胱内圧は22-23mmHgま で上昇したが,注 入を中

止すると急激に下降して注入中止後2分15秒 位 で内圧

は0と なつた.然 しBesacolin注 射後3分50秒 頃か

ら内圧は徐々に上昇しはじめ,4分 乃至6分30秒 位の

間に急激に上昇して9mmHgと な り,そ の後は次第

に徐々に上昇して10分 後には12mmHg ,12分 後には

14mmHgと な り,そ の後は12-14mmHgの 間を維

持 している.第3例 は上記2例 の中間の値を示した.

次に薬剤の作用持続時問を4例 について検査したが

図8は その代表例であり,こ の患者は約1年 半前の第

12胸椎脱臼骨折による脊損膀胱を=有する39才 の 男子

で,Besacolin2.5mg注 射後の膀胱内圧曲線の時間
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的変動を示すものである.注 射前(1}及び注射後夫々3

分(2),30分(3),2時 間(4),4時 間(5),6時 間(6)に前述

の方法で膀胱内圧測定を開始したものであり,各 測定

には夫々約15分間を要した ,こ れによると3分 後測定

を開始した曲線が最高で,30分 後のものでは内圧曲線

は注射前の曲線と3分 後の曲線との略々中 間 に存 在

し,2時 間後に於ては注射前の曲線より極めて僅かな

図6

上昇を示すのみである.4時 間,6時 間後の曲線は2

時間後の曲線と略々同じであり,誤 差の範囲内の変動

と見散される.

然 し肝機能,腎 機能を含む全身状態の余り良くない

患者の1例 では図9に 示す如き曲線群が得られ,こ の

場合に於ても3分 後のものがやはり最高を示すが,時

間の経過による曲線の低下は他の例に比し僅少であっ
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300!η 乙

て,注 射6時 間 後 に於 て も尚明 らか な 影響 が 認 め られ

た,こ の症 例は 約2年 前 の第6頸 椎 圧 迫脱 臼 骨 折に よ

る脊損 膀胱 を 有 す る16才 の男 子 であ る.尿 閉 と尿 失 禁

が 高度 に存 在 し,測 定 時BSP-Test15% ,PSP-Test

10～15%(2時 間値),残 余窒 素59mg% ,赤 血 球24

2万,白 血 球3800,Hb47%で 屡 々痙攣 を伴 い,全 身

状 態 の あ ま り良 くな い 患者 で あつ た .

考 括

1949年Leei)s)は 正 常膀胱 を有するも の に

Urecholille5mgを 皮 下注射 すると膀胱容量

が減少 し,膀 胱筋の緊張が増大 し,排 尿時の最

高圧 が増加す る事を報告 し,他 にもUrecholi-

neが 正 常膀胱 の内圧 を上昇せ しめると言 う報

告があ るが,こ れ らは何れ も5mgを 使 用 して

い る.

我 々はLewisのRecordingCystometer

を 用 いて逆行性連続内圧 測定 を行つているが
,

最 初 にベサ コ リン1ア ンプル(2.5mg)を 皮 下

注射 しても,正 常膀胱 には殆 んどその影響が見

図9

られず,先 人の報告 と異 る様 な感 じが し た の

で,先 づ2.5mgと5.Omgに つ いて検討 して

みた.そ の結果,健 康 な正常膀胱の内圧 曲線は

Besacolin2.5mgの 皮 下注射に よつては殆ん

ど全 く影響せ られないが,5.Omgを 使 用 した

場合には諸 家の言 う如 く明 らかな内圧 の上昇 と

容量の減少を来 たす事 を知つ た.即 ちBetha-

necholChlorideの 正 常膀胱に及 ぼす影響は
,

2・5mgを 皮 下 注射 した場合 と5 .Omgを 用 い

た場合 とでは明 らか に相違が あり,前 者では殆

ん どその反応が現われ ないが後者では明瞭な反

応 が認 め られ る.

然 し乍 ら神経因性膀胱 に対 してはBesacolin

2・5mgの 皮 下注射 によつ て,著 明な反応即ち

内圧 曲線 の著 る しい上昇が認め られる.こ の反

応 は神 因経性膀胱 に対 して予めanticholiner-

gicdrugで あ るBuscopan20mgを 静注 し

て・内圧 を低下せ しめ ておいた後に於 ても同様

に認 め られ る.

最 近Lapides9)iO)は 神 経因性膀胱の新 しい
*U・ech・1ine:Besa

c・li・ と 同 一 薬 斉Uで 搬 名 はB,,hanech
。IChl。,id。 .
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一つの検査法 としてStretchResponseTest

と言 うのを報告 してい る.そ の方法 は1分 間

60ccの 割 で膀胱 に水 を注入 し,100ccに 達 し

た時に注入を止めて膀胱 内圧 を測定 する.次 い

で2.5mgのUrecholine(こ の他 に数種 の薬

剤をも同様に して試験 している)を 皮 下 注 射

し,注 射後10分,20分,30分 に夫 々同様 の方法

で内圧を測定 し,注 射前 の圧 と の 差 が15cm

HzO以 上 ある場合 を意 味 が あ ると見倣 してい

る様である.こ の方法に よつて彼は正常膀胱,

各種の神経性 因膀胱100例 余 について検査 した

結果,本 法が神経因性膀胱 の診断上 有意義 であ

ると述べてい る.Urecholine2.51ngを 使 用

することにょつて,こ れを神経 因性膀胱 の診断

に利用することが出来 ると言つてい るのは,そ

の方法に多少の相違はあるが,今 回の我 々の成

績と結論に於て異 らず興味 深い.

然 し一方,我 々は正常膀胱 の内圧 曲線 に全 く

影響しない量 のcholinergic或 はanticholi-

nergicdrugsに よつて,神 経 因性膀胱 の内圧

曲線が強 く影響せ られ ることを,夫 々Besac-

olin2.5mg,Buscopan20mgを 用 いて知つ

たのであるが(図5及 び文献11),Lapidesは

同じ論文に於 て神経因性膀胱 に対す るStretch

ResponseTestか ら,cholinergicdrugで

あるUrecholinは 明 らか な影響 を与 えるが,

anticholinergicdrugで は 影響せ られない と

結論している.そ の理 由は恐 ら くanticholin-

ergicdurgと して我 々と異つた薬剤(ア トロ

ピン)を 使用 している為 ではないか と 思 わ れ

る.

1953年 西 谷12)は8種 類 の薬剤 につ いて,夫 々

の治療量1回 の皮下注射が,成 人正常或は異常

膀胱内圧図に如何 なる影響 を及ぼす かを実験 し

た際に,多 くは注射30-60分 後 に影響が現わ

れ60-120分 後 に消失 したが,異 常内圧例への

アセチHル ヒョ リンの影響は180分 後 まで続 い

たと記 し ている .叉Stein&Meyer13》 は

Urecholine5mgを 尿 閉 の患者4例 に皮下注

射した所,そ の膀胱 内圧は注射 後3-10分 で最

尚に達 したと述べ てい る.

我 々がBesacolil12.5mgを 皮 下注射 した

405

場合 の作用発現 時閲並びにその持続時間を,神

経因性 膀胱 を用いて膀胱 内圧測定に よつて検査

した ところでは,多 少の個人差は あるが,注 射

後1分 半一4分 頃か ら薬剤の影響 があ らわれは

じめ,4分 一6分 半で顕著 となり,7分 一10分

で 略 々最高 に達 す る事を知つた.然 し30分 後 に

於ては既 に低下の傾 向を示し,2時 間後に於て

は注射前 の値 よりも僅 かに高い値 を示す ことを

観察 したが,肝 機能,腎 機能の低下 した全身状

態の良 くない患者では,6時 間後 に於 ても尚明

らかな影響が認め られた.こ の様 な点はi薬剤を

臨床上使用す る際に注意す る必要が あるのでは

ないかと思われ る.

結 び

1)正 常 膀胱 にBesacolin2.5mgを 皮下

注射 した場合には,逆 行性連続膀胱内圧 測定法

に よる内圧曲線 は影響せ られないが,5.Omgを

皮 下注射すれば正常膀胱 でもその内圧曲線は明

らかな上昇 を示す.

2)神 経 因性膀胱 に於 てはBesacolin2.5mg

の 皮下 注射 によつて,そ の逆行性連続内圧測定

法に よる内圧曲線は著 明に影響せ られ る.

3)Besacolin2.5mgを 皮下注射 した場合

に,膀 胱 に対 して薬 剤が影響 し始 める時間,最

高に到達 する時間及 びその持続時間等を神経 因

性 膀胱 を用いて検査 した.

御指導,御 校閲を賜つた近藤教授に謝意を表する.
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