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   Lysozyme was administered to 74 patients seen at the department of urology of the 

Kyoto University Hospital and was supposed to have indication of the drug. 

    The results are summarized as follows. 

   1) Fifteen patients with cystitis were treated with chemotherapy in combination with 

Lysozyme. Lysozyme was found to be effective in 5 cases and slight effective in 4 cases, 

with the effectiveness being 60.0  %. 

   2) Six patients with pyelonephritis were given chemotherapy accompanied with of 

Lysozyme. Effective and slight effective results of Lysozyme were obtained in one case 

respectively. 

   3) Seven patients with essential renal bleeding were treated with Lysozyme. In 1 

case, complete disappearance of hematuria was observed with subsequent reappearance in 2 

months. In another 2 cases, the grade of hematuria was slightly improved. 

   4) Four patients with hemospermia were put on Lysozyme. One patient with an 

episode of hemospermia showed complete cure following the administration. 

   5) Eighteen cases in whom intratracheal anesthesia was performed were given Ly-

sozyme to observe releasing effect of the drug on laryngeal irritation. The drug was 

effective or slightly in 8 and 7 cases respectively, with the effectiveness being  83.5  %. 

   6) Eleven operated cases in whom the urinary tract was aggressed were given 

Lysozyme to observe bacteriocidal, antibiotics intensified, anti-inflammatory and anti-

edematous effects of the drug. Both of effective or slight effective results were 4 cases 

respectively with the effectiveness being 72.6  %. 

   7) Twenty-one cases operated on phimosis or intrascrotal procedures were treated 

with Lysozyme to see anti-edemetous and anti-inflammatory effects. Effective and slight 

effective results were obtained in 12 and 3 cases respectively, with the effectiveness being 

 72.6  %. 

   8) Three cases of terminal cancer were given Lysozyme which released pain in 2 

and improved general conditions in 1 case.
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稲田他:泌 尿器科領域に於 けるLySOzymeの 臨床的応用

言

泌尿器科領域における疾患の多 くは,尿 路上

皮の浮腫,炎 症,感 染,出 血等を伴 うものであ

り,ま た泌尿器科手術に際 して発生する局所の

浮腫,出 血等は術後管理上重要な問題である.

かかる炎症,浮 腫等に対する薬剤は非常に多

いが,い ずれ も一長一短があり,よ り優れた薬

剤の出現が望ましい所である.最 近各科臨床に

おいて酵素療法が 盛んに 行なわれる ようにな

り,一特に炎症,浮 腫等の病変に対 して好成績を

おさめるようになって来た.筆 者等 も泌尿器科

領域に おける酵素療法に つき遂次報告 して来

た1)2)3).

今回は,1922年Fleming4)に より卵蛋白よ

り分離 されたムコ多糖類分解酵素であるLyso-

zymeを エーザイ株式会社 より提供せられ,京

大泌尿器科に於て各種臨床面に応用し,若 干の

知見を得たので報告する.

2Lysozymeに つ い て

Lysozymeは1922年Penicillinの 発 見 に 先 立 って

AlexanderFlemingに よ り卵蛋 白よ り分離 され・

1937年E.P.Abrahamら に よって 結 晶として取 り

出された 白色無臭,甘 味を有す る水溶性 の結 晶状 の粉

末 であつて,分 子量14,460土700のpolypeptideで あ

る.Jol16sら お よびR.E,Canfield5)の 研究の結果

図1の よ うな一次構造が与え られ ている.

卵蛋 白のみ でな く,涙,鼻 粘膜,血 清,組 織 分泌物

等,生 体 内に 広 く分布 されてお り,毒 性 は 極めて低

い.

Lysozymeの 薬理作用 として,現 在次の 諸作 用が

一 般に認め られつつ ある。

1)抗 ウイル ス作用

2)抗 菌作用

3)抗 炎症作用

4)抗 浮腫作用

5)止 血,抗 血友病作用

6)搬 痕形成,組 織修復作用

7)粘 膿液分解作用

8)抗 生物質効果増強作用

9)栄 養状態,悪 液質改善作用

10)腸 内細菌正常化作用

11)疹 痛緩和作用

12)老 化抑制作用(抗 線維 症,抗 硬化 症)
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13)線 毛運動賦活作 用

実に多方面 にわた る効果 があ り,若 し上述した作用

のすべ てが強力 なものであれば,多 くの臨床的応 用が

できるはずで ある,

Lysozymeの 臨床的応用は イタ リアの医者達を 中心

として検討 され,1959年 以来3回 にわた って``Sym-

posiumInternazionaユesulLisozimadiFleming"

がひ らかれてお り,本 邦においては外科領域,耳 鼻科

領域における臨床的応用の結果 の報告があ る.

しかしLySQzymeの 作用機序 の詳細についてはい

まだ明 らかで な く,臨 床的応用 の 効果に ついて も確

実な ものは い まだ少い.特 に 泌尿器科領域に おける

Lysozymeの 応用については,本 邦に おいてその報

告を見 ない.

3臨 床的応用の成績

投与量お よび投与方法

経 口投与には結晶性卵白塩化Lysozyme(Neuzy-

me錠)を1日30mg～120mgを3分 服.投 与期 間

をま5日 ～70日.

筋肉注射 は1パ イアル(100mg)を1日1～3回 筋

注.期 間は1～3週 間.な お最初筋 肉注射を し,次 い

で経 口投与を行 なった症例 も可成 りある.

また各症例 とも抗生剤,Sulf剤 の併用は 行なった

が,他 の消炎剤,抗 浮腫剤,止 血剤等の投与はできる

だけ避け,Lysozymeの 効果 判定を 行な うよう努 め

た.

効果判定の結果は,有 効(+),や や有効(÷),無

効(一)で 表現 した.

なお症例は昭和39年11月 より昭和41年2月 までの京

大泌尿器科におけ る外来お よび入院患者の うち よ り適

応があると考 えられた74例 である.

i)尿 路感染症に対 する応用

Lysozymeの 作用の一つ として,菌 膜を 形成 して

い るム コ多糖類の分解に よる溶菌作用は,広 く一般 に

認め られ てお りLysozymeの 活性測定法に応用 され

ている ところである.ま た一般 に多糖類分解酵素は,

抗菌剤の組織 内への拡散を助長し,病 巣部位への滲透

を高め,そ の抗菌効果を増強する といわれ てい る.

こうした抗菌作用,抗 生剤効果増強作用を期待 して

尿路感染症 に応用 した.

膀胱炎:表1は 膀胱炎に対す るLysozymeの 治療

効果を一括 して表示 した ものであ る.こ の治療効果の

判定には,極 めて困難 なものを感 じた.つ ま り第1に

膀胱炎は独立 した疾患 とい うよ りも,尿 路感染症の一

症候 と考 えた ほ うが 良い場合があ る.膀 胱炎の原発
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性,続 発性の区別がつかない場合 も多 く,例 えば女子

性器の慢性炎症 による続発性膀胱炎の場合,原 発巣の

治癒が望めない限 り膀胱炎 は繰返 して起 る.か か る場

合の治 療効果 の判定は多 くの迷いを生ず る.第2に 原

発性の急 性膀胱炎は,多 くの場合に 自然治癒があ り,

化学療法 とLysozymeと の併用の効果が真の効果で

あったか,見 か け上の効果 であったかは区別できない

こともある.第3に 起炎菌 が化学療法に使 用した薬剤

に耐性を有している場合 と,感 受性 のあ る場 合によ り

Lysozymeの 効果 もおのずか ら異 って来 る.

筆者等は効果 判定に当 って,上 述 した点を充分考慮

に入れた.

一般に 感染症 はhost-parasiteの 関係 において成

立す るものであ り,尿 路感染の際 も化学療法にのみ重

点がおかれているが,hostの 全身的,局 所的要因を

改善す ることを忘却 してはな らないのは当然である.

したが って,Lysozyme併 用の化学療 法について も,

hostの 全身的要因(主 として愁訴に関す るもの一 自

覚症状)を,局 所 的要 因(膀胱鏡検査 による膀胱粘膜 の

所見)と 理学的検査所見(尿所 見)と 同程度に重視す る

必要が あ り,Lysozymeの 臨床効果判定に際しては,

こうした趣 旨にのっとって これに当る必要があ る.

さて,筆 者等の治療成績では,化 学療法に使用 した

薬剤 と,分離細菌 とのdisc感 受性をみると,適合投与

例が7例,非 適合投与例が8例 ある.Lysozyme投 与

によ り治療期間を短縮せ しめ,自 覚症状の寛解を より

早期に来た したと考 えられ る症例は,適 合投与例7例

中有効3例,や や有効3例 で有効率85.6%で あった.

また非適合投与例は8例 あるが,有 効例はNo.3,

No.9の2例,や や有効例はNo。1!の1例 で計3例

あ り,有 効率は37,5%で あった.

したが って膀胱炎に 対す る化学療法にLysozyme

を併用 した 症例15例 中 有効例5例,や や 有効例4例

で,無 効例は6例 あ り有効率は60.O%と な る.

しか しなが ら,西 浦に よると膀胱炎の適合投与例 で

も33%に 無効 例があるが,一 方非適合投与に拘 らず,

54%が 有効であ り,ま たPlacebo3日 間投与例で,

急性症 では25%に 有効例が 認め られたとの 報告 もあ

り,よ り正確なLysozymeの 膀胱炎へ の効果の結果

を得 る ためには,今 後 さらに 多 くの症例 と,適 当な

c6ntro1と の比較が必要 と考 える.

腎孟 腎炎=本 症はその治療が極めて困難 な泌尿器疾

患の一つで あるが,そ の原 因の大部分は耐性菌 と尿路

通過障碍,膀 胱尿管逆 流現象,尿 路奇形等 の原因疾患

の存在 にあ る.表2に 治療成績を表示 した.Lysozy-
'
me併 用に よる化学療法が著効を奏 したNo.16の 症
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例 は,尿 道 下 裂 の形 成 手 術(Broadbent'sone・stage

operation)を 行 ない,そ の 後形 成 手 術 部 の 狭 窄 を 来

し,著 明な 膀 胱 尿管 逆 流 現 象 を 両 側 に 来 た した もの

で,高 熱,腰 部 痛,膿 尿 等 の 急性 腎孟 腎 炎 の 症 状 で あ

つた.各 種 抗 生 剤投 与 の結 果,尿 細 菌 培 養 で はE.coli

→Proteus→Pseudomonas→Klebsiellaの 菌 交 替

が あ り,Kanamycin以 外 にdisc感 受 性 が な か った

が,Kanamycin投 与 に よ り聴 神 経 障碍 を招 い た.そ

こでCP1.Ogm/dayとLysozyme200mg筋 注を併

用 した ところ,3日 後には平熱 とな り,尿 沈渣所 見 も

改善が見 られ,尿 細菌の定量培 養の結果 も108台 に下

った ものである.

No,18,No.19は 解熱効果はみたが,尿 所 見は改

善 されなかつた.

ii)本 態性 腎出血 お よび血精液症に対す る応用

Lysozymeの 薬理作用 の一つに 止血作用が あると

表1膀 胱 炎 症 例

症 例

IT.H,

2H.K.

3T.S.

4T.1.

5K.T.

60.H.

7S.M,

8T.S.

9M.S.

IOT.T.

11Y.K.

12S.S,

13S.O.

14Y.N.

15T.U.

年令

35

62

37

31

z9

4ア

65

52

69

28

26

7

17

20

33

性

♀

♀

♀

6

6

♀

♀

♀

♀

♂

♀

♀

3

♀

♀

Lysozyme

l日 量(mg)× 日

30×7

60×7

120×7

120×7

90×7

60×7

30×5

60×7

100×1(i.m.)

正20×6

90×7

90×7

60×14

100×1(i.m.)

120×6

120×7

60×7

併 用 薬 剤
1日 量(9)× 日

CP1.0×5

Sulf2.0×6

TCl.0×5

SlgLO×4

NF4錠 ×4

CPl.0×4

EMl.2×4

Sulf2,0×6

Sulf2.0×6

CP1.O×5

TCl.0×5

CPO,5×5

NF4錠 ×5

TC1.O×4

CP1.O×5

分離細菌種類

E.coli

Streptococci

Klebsiella

Staphylococci

E.coli

Proteus
vulgaris

E.coli

Pseudomonas
aeruglnosa

E.coli

Staphylococci

Pseudomonas
aeruglnosa

E.coli

E.coli

E.coli

E.coli

単碧灘 跨s羅

十

十

冊

十

十

十

十

十

十

CP:Chloramphenicol

EM:Erythromycin

TC:Tetracycline

NF:Furadantin

Sig.:Sigmamycin

Sulf:Urocydal

表2腎 孟 腎 炎 症 例

症 例

16K.O。

17K.H,

18S.M.

19K.F

20H.Y.

21Y.S。

年令

15

45

10

23

24

8

性

δ

6

♀

♀

♀

♀

Lysozyme

l日 量(mg)× 日

200×14(i.m.)

90×28

30×14

60×14

90×21

30×14

併 用 薬 剤
1日 量(9)× 日

CP1.O×14

{=
CP2.0×4

Sulf2,0×7

NF4錠X7

{二SigO,5×7

{
KM1.O×7

TC1.O×7

{湘ll鷲

{鍵8:1鄭

分離細菌種類

{
E.coli,Proteus
Pseudomonas
Klebsiella

{
E.coli
Pseudomonas
E.coli

Pseudomonas

{
Klebsiella

Pseudomonas

StaphYlo¢occi

併用剤に対す
る感受性

{
KM(昔)
TC(一)

臨1牽1

Lysozyme

の 効 果

十

KM:Kanamycin Wm:Wint⑨mylon

一
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いわれ ている,そ の作用機序 はい まだ不明の点が多 い

が,血 管 内膜の保護,内 皮細胞の粘着性の増加等 の毛

細血管性止血作用 と抗 プラス ミソ作用にあるとの説 も

ある,

この薬理作用を期待 して,本 態性腎出血 および血精

液症に試用 した,

本態性腎出血:治 療効果 は表3に 一括表示 する.こ

れ ら全症例にっいて,ε一ACATitrationMethod(福

武氏法 の 変法)6)に よ り血 中プラス ミソ活性を 測定 し

た。血 中プラス ミン活性 は,No.26,No.27以 外 は

いずれ も高値を とっていた.
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有効例はNo.28で,血 中 プラス ミン活性は ε一ACA

1.O%(+)と 高度 の充進を 認めた もので あったが,

Lysozyme200mg筋 注開始後4日 目よ り血尿の程度

の改善を見,9日 後 には肉眼的には透 明,12日 後には

顕懲鏡的に も血尿を認めなか った症例で,血 尿消失時

の ε・ACA%は0.025と 正常値を示 していた,し か し

本症例は2カ 月後再び 血尿を 来 し,trans・AMCHA

の投与に よ り治癒したものである,

やや有効例 はNo,26,No.27の 血尿 プラス ミン活

性の元進を 認めなか った 症例で,Lysozyme投 与比

よ り血尿の程度 が改善 されたが,完 全消失を見る亭こは

表3本 態 性 腎 出 血 症 例

症 例

22J.M.

23K.S.

24K.K.

25K,H,

26S、T.

27N.Y.

28S.Y.

年令

38

56

17

42

53

69

44

性

♂

早

♀

6

δ

6

♀

Lysozyme

l日 量(mg)× 日

90× ・14

90×14

60×7

90×7

100×7(i.m.)

90×.14

200×14(i.m.)

血 中 プ ラ ス ミソ活 性 値

(ε一ACA%1)

0.5≦

O.2≦

Q.05≦

0.1≦

0.025≦

O.025≦

1.0≦

Lysozymeの 効 果

十

至 らなかった例 である.毛 細血管性止血効果があ った

のではないか と考 えてい るが,勿 論決定的な ことはい

えない,

血精液症:表4は 本症に対するLysozymeの 効果

を表示 した ものであ る.

表4血 精液症症例一
症 例

29Y.T.

30F,K.

31T.1.

32K.S,

年令

32

56

36

24

性

♂

ε

♂

6

併 用'剤
1日 量

(mg)× 日

40×70

90×20

90×14

100×6

Lysozyme

の 止 血 効 果

十

血精液症は独立した疾患ではな く一症状 であ り,し

たが ってその原因となる疾患が存在するはずで ある.

しか し前立腺炎や精 嚢腺炎 の存在が証明されることは

む しろ少な く,原 因不明のまま止血剤,抗 プラス ミン

剤,anabolicsteroids等 の 投与を 行な っているの

が,現 状であ る,

No.29,30,31は,い ずれ も半年以上血精液症が

持続 した 症例であるが,Lysozymeの 比較的長期投

与に も拘 らず,全 く改善をみ ることはできなか った.

No.32は 受診前夜に 精液 に血液の混じてい ること

に気付 いた,い わば 急性血精液症 とも呼ぶべ きもの

で,持 参せ る精液には肉眼的に も血液の混在が認め ら

れた.Lysozyme100mgを6日 間筋注 した後の精液

には,顕 微鏡的に も赤血球 を認めなか った.

iii)泌 尿器科手術におけ る応用

前述 したLysozymeの 薬理作用 の うち,そ のいず

れを とってみて も,泌 尿器科手術に際 して投与す る適

応を有 している.

気管 内麻酔群 と腰椎麻酔お よび局所麻酔群 とに分け

て検討す る.

気管 内麻酔群:症 例はいずれ もGOF半 閉鎖循環式

気管 内麻酔 のもとに手術を行なった もので,手 術 日よ

りLysozyme100mgの 筋 注を 連 日行ない,1週 ～

2週 続けた.No.40は8才 の子供であ り50mg筋 注

を1週 間行 なった.こ れ らの症例はすべて抗生物質 と

併用 した ものである.

抗 菌作用を術創の治癒状態 に より判定するのは至当
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ではないが,18例 中'1例(No.70)の 前立腺肥大症例

に術創の移開を見 た以外は一次性治癒であ った.No.

70は 術後血尿が 高度で,Foleゾsbagcatheterを

10日 間留置 した もので あ り,さ らに 低蛋 白血症 もあ

つた 症例であ る.腎 孟切石術を 施行 した 症例 では,

Lysozyme非 投与例10例 の 術後顕微鏡的膿尿持続期

間ほ13.5日 であったが,Lysozyme投 与例では9.4日

と短縮が認 められた、 これはLysozymeの 抗菌作 用

のみでな く,消 炎作用,抗 浮腫作用に もよるとこ漁 と
サ

考 え る.

膀 胱 手 術 に 対 して,Lysozymeを 使 用 した 例 は3

例 であ るがNo.44の 膀胱 部 分 切 除 例 で は,Foleゾs

bagcatheter抜 去後5日 目に は 尿 が透 明 と な った 。

前 立腺 手術 例 では,Foley'sbagcatheterの 留 置

期 間 に よ り感 染 も異 な って来 る がNo.50の 症 例 は,

手 術 後4日 目にbagcatheterお よびCystostomy

tubeを 抜 去 し,1週 間 で尿 は 肉 眼 的に 透 明 とな った.

これ らの 手術 症 例 に 対 す るLysozymeの 抗 菌 作 用

乃 至 抗 生 物 質 の効 果 を 増 強 させ る作 用 が 認 め られ た の

は,有 効例は11例 中4例,や や有効例 が1ユ例 中4例 で

有効率は72.6%で あ つた,た だこの効果判定は尿所見

に より行 なつた もので,消 炎作用,抗 浮腫作用 もこの

有効率の中に含 まれていると考 える,

気管 内挿管に よる喉頭刺戟は,気 管 内麻酔には ある

程度は避け られない ものであるが,こ の喉頭刺戟(頓

声,喉 頭痛,喀 疾,咳 蹴等)に 対す るLysozymeの

効果は見 るべ きものがあ った,つ ま り18例中8例 に有

効,7例 に やや有効で 無効は3例 に 過 ぎず,有 効率

83.5%で あった.一 般 に気管 内挿管に よる喉頭刺 戟症

状は4～5日 間続 くものといわれ てい るが,18例 の

喉頭刺戟症状消失 までの 平均 日数 は1.7日 であ り,

Lysozymeの 効果 を物語 っている.

手術 後の鎮痛効果は ほとんど認め る ことがで きず,

僅 かに18例 中2例 にやや有効 と思 われる症 例を見 たに

過 ぎなか った 。

なお膀胱癌全摘除術 とBricker氏 手術を 行 なった

症例(No.45,No.46)でLysozyme400mgを 生

理 的食塩水に溶解 し,回 腸 膀胱に注入,30～40分 後排

表5気 管 内 麻 酔 手 術 群

症 例

33G.K。

34Y・.U.

35T.M,

36S.N.

37T.M.

38E.C.

39E.K.

40A.T.

41A,Y.

42S.T.

43K.K.

44M.1.

45T.K.

46H.N,

47H.Y、

48S.F.

49S.M.

50Y.S,

年令

60

26

46

47

44

51

27

8

30

50

68

63

52

51

62

67

70

69

性

♂

δ

6

♀

δ

δ

♂

δ

♀

♂.

♀

6

6

♂

6

6

6

♂

病 名

右 腎 結 石

左 腎 結 石

右 腎 結 石

右 腎 結 石

左 腎 結 石

左尿管結石

左尿管結石

右 水 腎 症

左 腎 結 核

右 腎 結 核

右 腎 腫 瘍

膀 胱 癌

膀 胱 癌

膀 胱 癌

前立腺肥大症

前立腺肥大症

前立腺肥大症

前立腺肥大症

手術名瞬 翻
Lysozymeの 効 果

1抗 菌1繁 羅隊 痛

右腎孟切石術

左腎孟切石術

右腎1摘出術

右腎孟切石術

左腎孟切石術

左尿管切石術

左尿管切石術

右 腎摘 出術

左 腎摘 出術

右 腎摘 出術

右 腎摘 出術

膀胱部分切除術

膀胱全別除術
+回腸膀胱

膀胱全捌除術
+圓腸膀胱

前立腺捌除術

前立腺別除術

前立腺易11除術

前立腺易ll除術

100×7(i.m.)

1・oo×7(i.m.)

100×7(i.m.)

100×7(i.m.)

iOO×7(i.m.)

100×5(i.m.)

100×5(i.m.)

50×7

lOO×7(i.m.)

lOO×7(Lm.)

100×7(i.m.)

100×7(i.m.)

100×14(i_m_)

100×14(i.m.)

100×IO(i.m.)

100×7(i.m.)

100×7(Lm,)

100×14(im.)

十

十.

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

÷.
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液す るとい う操作 を2週 間行な ったが,粘 液 の溶解,

排 出に有効であ つた.

局所麻酔お よび腰椎麻酔群;局 麻あ るいは腰麻下に

行 な う小手術は,泌 尿器科領域に おいては 可成 り多

い.こ れ ら手術の多 くは,侵 襲部 の組織が疎 髪である

ため術後浮腫を惹起しやす く,ま た血腫 も形成 されや

す い.こ のため感染を来 し治癒が遷延 した り,炎 症 ・

浮腫 ・血腫に由来する苦痛 も無視で きない.包 茎 に対

し環状切除術施行例11例,背 面切 開例1例,副 睾丸摘

除術施行例2例,除 寒術施行例2例,翠 丸生検施行例

5例 の計21例 にLysozymeを 投与 し主 として抗浮腫

作用および消炎作用を観 察したのが,表6で ある.

なおこれ ら全症例にsulf剤 あるいは抗生剤 を投与

した.

抗 浮腫作用は著明に認め られ,21例 中有効12例,や

719

や有効例3例 で有効率71.4%で あ り,Lysozyme非

投与例12例 の平均通院 日数は11.2日 であるのに,こ れ

らLsozyyrne投 与例 では9.1日 と 略々2日 間の差 を

認めた.

また亀頭包皮炎 を伴 った症例,睾 丸生検時に精嚢腺

撮影を行な った症例の7例 につ いては消炎効果の認 め

られた もの5例 があった.

iv)末 期癌患者に対す る応用

近時泌尿器科領域 におけ る悪性腫瘍患老の増加につ

れて,末 期癌患者 の治療に当 る機 会も多 くな った.

一方Lysozymeは ,実 験的腫瘍(Rous腫,Lip-

schutz腫,Gardnerリ ンパ 肉腫,Walker腫,吉

田肉腫,Ehrlich癌 等)の 退行性壊死を伴つた ものに

対 し,そ の悪性新生細胞の増殖を抑制す るよ うに働 く

ことが報告 され ているが,臨 床実験 において も患者の

表6局 所麻酔および腰椎麻酔群

症 例

51S.H.

52R.H.

53T.U.

54K.Y.

55Y,H.

56K.U.

57S.T.

58M.K.

59H.H、

60E.H.

61T.O.

62H.N.

63S.S.

64H.A.

65T.H.

66H.Y.

67S.1,

68T,1.

69F.U.

70K.1.

71K.K.

年令

22

24

19

27

18

25

25

26

29

30

20

6

19

28

65

59

29

28

32

32

33

病 名

包

包

包

包

亀頭包皮炎,包

亀頭包皮炎,包

包

包

包

亀頭包皮炎,包

包

完全包茎,恥 垢結石亀
頭 包 皮 炎

左結核性副睾丸炎

右結核性副睾丸炎

前 立 腺 癌

前 立 腺 癌

男子不妊症(無精子症)

男子不妊症(無精子症)

男子不妊症(乏精子症)

男子不妊症(乏精子症)

男子不妊症(無精子症)

茎

茎

茎

茎

茎

茎

茎

茎

茎

茎

茎

手 術 名

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

環 状 切 除

背 面 切 開

左副聖丸摘除術

右副睾丸摘除術

除 聖 術

除 聖 術

睾 丸 生 検
精 嚢 腺 撮 影
聖 丸 生 検精

嚢 腺 撮 影

翠 丸 生 検

睾 丸 生 検

睾 丸 生 検
精 嚢 腺 撮 影

Lysozyme

1日 量(mg)× 目

!QO×1(i・m・)60×5

100×1(i.m.)

60×6

100×1(i.m.)

60×6

100×1(i.m.)

60×6

1OO×1(i.m.)

60×6

60>く7

60×7

90×7

90×7

90×7

90×7

30× フ

100×7(i。m.)

100×7(im.)

100×7(i.m.)

100×7(im.)

100×1(i.m,)

90×6

100×1(i.m,)

90×6

100×1(Lm.)

90×6

1QO×1(iom_)

90×6

100×1(i.m.)

9Q×6

Lysozymeの 効 果

航 鞭1消 炎

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十
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表7末 期 癌 症 例

症 例

72K.1.

73S.M .

74S.T。

年令

31

72

65

性

♂

♂

δ

病 名

睾丸腫瘍(胎児性癌)

膀 胱 癌

前 立 腺 癌

Lysozyme

1日 量(mg)× 日

2QO×7(i.m.)

300×21(i.m.)

90×60

100×14(i.m.)

LySozymeの 効 果

搬 状鰍 善1鎮 痛

十

一般状態 を改善す ることが 明らか とな り
,特 に末期癌

患者の痙痛 に対す る鎮痛効果が認め られてい る,筆 者

等は表6に 示す3例 の末期癌患者にLysozymeを 使

用し,一 般状態の改善 お よび 痙痛に対す る 効果をみ

た.

No・72は,死 亡後剖検に よ り肺,肝,副 腎お よび

後腹膜腔 リンパ節等に広汎 な転移を認めた睾丸腫瘍患

者(胎 児性癌)で あ るが,Lysozyrne200mgの 連 日

筋注に も拘 らず,一 般状態の改善は もとよ り,鎮 痛効

果 も全 く認めなかつた㌔No.73は 膀胱癌(移 行上皮癌

IV度)の 患老で,膀 胱部分切除術 施行後 再発を 来 た

し,60Co照 射,Endoxan,COPP投 与,さ らに両側

尿管皮膚痩術を行な った症例であ る.死 亡後剖検に よ

り直腸,前 立腺,尿 道等に 著明な 腫瘍浸潤が認め ら

れ,第 大動脈 リンパ節にも多 くの転移 があ った。

この間下腹部 より会陰にかけ疹痛 を訴えたが,Lyso・

zyme90m9経 ロ投 与では特に効果を認めず,300mg

連 日筋 注によ り鎮痛効果を認め夜間の睡眠が可能 とな

り,食 思 の改善,下 肢 の浮腫の軽減等の一般状態の改

善を認 めることがで きた.

No.74は 骨盤骨に広汎 な転移を伴 った前立腺癌(乳

頭 状腺癌)の 患老 で,両 下肢の 神経痛が 著 しかった

が,Lysozyme100mg連 日筋注に より1週 後に明ら

かに鎮痛効果があった.し か し他の鎮痛剤の投与 を全

く中止す るには至 らなか った.

4総 括及び考按

Lysozymeの 臨 床 的 応 用 は 各科 に 於 て 試 み ら

れ て い るが,そ の い ず れ も まだ 充分 な 結 果 を 得

て い な い よ うで あ る.

泌 尿器 科 領 域 に 於 て は,主 と して イ タ リア の

学 老 に よ り 種 ・々 の 臨 床 的応 用 が 試 み られ て い

る.1961年 の第2回,1964年 の第3回 のInter-

nationalSymposiumonFleming'sLysozyme

に若 干 の報 告 が あ る7)e).

M..Pavone7}s)は,抗 生 物 質 耐 性 菌 に 対 す る

Lysozymeの 応 用 につ き述 べ,Lysozyme投 与

下 で は 耐 性 菌 の抗 生 物 質 に対 す る感 受 性 を高 め

る事 が 出来 る と報 告 してい る.

G.Colombo&F.Coppis}は,泌 尿 器 科 各 種

疾 患 にLysozymeを 試 用 し,necroticcompユi-

cationを 伴 う膀 胱 炎,睾 丸 炎 及 び 副 睾 丸 炎,

慢性 前 立 腺 炎,泌 尿 性 器 奇 形 の 形成 手 術 等 に於

て 特 に効 果 を 試 め た が,出 血 性 疾 患,悪 性 腫 瘍

に よ る疹 痛 に 対 し ては 効 果 を認 め る事 が 出来 な

か っ た と発表 して い る.

O.Ferulanos}等 は,膀 胱 炎 に対 す るLyso-

zymeの 使 用 成 績 に つ い て述 べ,可 成 り良 い 成

績 を得 た が,症 状 の消 失,尿 所 見 の改 善 を み た

もの で も3乃 至4週 間 は 引 続 きLysozymeを

投 与 す べ きで あっ た と主 張 して い る.

T.Germinale&F.Pontiggia8)は 手 術 不 能

な膀 胱癌 患者 の14例 に,抗 癌 剤 及 びteleco6alt

治療 時 にLysozymeを 投 与 し,全 例 に 於 て こ

れ ら治療 に伴 う一 般 的 副 作 用 の軽 減,局 所 刺 激

症 状 の発 現 の 遅延,就 中 白血 球 減 少 症 の 発 現 の

遅 延 を見 た と述 べ て い る.

.O.Ferulano等s}は,し ば しば 再 発 を繰 返 す

腎 石 症 に対 して,Lysozymeは 予 防 的 効 果 が あ

る と発表 して い る.

A.Fabiano8)は,5年 か ら20年 に 及 び 非 特

異 的 慢 性 膀 胱 炎 患 者 に,Lysozyme75mgを 生

理 的 食 塩 水7～8mlに 溶 解 し,局 所 注 入 を行 な

Y・30分 か ら40分 間 して 排 出 さ'せる とい う治 療 法

を試 み,12例 中5例 が 完 全 治 癒,3例 に 著 効 を

み た と述 べ て い る.

またD・Bruni8)等 は,前 立 腺 疾 患 患 者 の 線

溶 現 象 充 進 例 にLysozymeを 投 与 し 正 常 化 を

み た が,そ の 作 用 は持 続 しな か っ た と報 告 して

い る噸.
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これ らの イ タ リア学 者達 の成 績 は 余 り良 す ぎ

て,筆 老 は そ の ま ま素直 に 受 け 入 れ る事 が 出来

ない 所 も あ る.イ タ リア語 に不 案 内 な点 もあ る

が,そ れ に し て もdataが 不 充 分 で 症 例 も少 な

く,特 に 適 当 なcontrolと の比 較 が な く,効 果

判 定 の基 準 が 明 らか で な い点 等 不 満 の所 も多 々

あ る.

しか し,一 応 はLysozymeの 泌 尿 器 科 疾 患

へ の 臨床 的応 用 に 成 功 して い る よ うで あ る.

我 々の今 回 のLysozymeの 臨床 的応 用 で は,

尿 路 感染 症,出 血 性 泌 尿 器 疾 患,泌 尿 器 科 手 術

時,悪 性 腫 瘍 特 に 末期 癌 に っ い て,そ の 効 果 を

み た.

尿路 感 染 症 で は15例 の膀 胱 炎 患者,6例 の 腎

孟腎 炎 患 者 に使 用 し,抗 菌 作 用,抗 生 剤 効 果 増

強作 用,消 炎 及 び抗 浮 腫 作 用 に つ き観 察 した.

効果 判 定 の基 準 を ど こに お くか に よ りそ の 成 績

は大 きな差 を生 ず るで あ ろ うが,膀 胱 炎 に 関 し

て は,有 効 率60.0%で あ り,特 に 自覚 症 状 の 寛

解 に有 効 で あ っ た と思 う,腎 孟 腎炎6例 中1例

に著 効 例 を見,抗 菌 作 用,抗 生 物質 効果 増 強作

用が あ っ た と思 わ れ,解 熱 効 果 も見 るべ き もの

が あ っ た.

本 態 性 腎 出血 及 び血 精 液 症 に つ い て は,余 り

有 効 とは考 え られ な い結 果 で あ っ た 。特 に抗 プ

ラス ミソ 作 用 に つ い て は,ε 一ACAや,trans-

AMCHAの よ うな 強 力 な 抗 フ.ラソ ミソ剤 に 比

す る と,そ の作 用 は可 成 り弱 い.し か し,7例 中

3例(本 態 性 腎 出 血)に あ る程 度 の効 果 を 認 め た

事 は有 意 義 な こ とを考 え る.つ ま り従来 我 々 の

使 用 して い る消炎 ・抗 浮 腫 剤 で あ る酵 素 剤,例

えばStreptokinase,Streptodornase,α 一Chy-

mostrypsin,Pronase-P,Bromelein等 は そ の

使用 に際 して特 に 出血 傾 向 の 発現 に 注意 せ ね ば

な らな いが,Lysozymeに お い て は む し ろ止 血

効 果 も期 待 出来 る事 は,臨 床 医 に とっ て好 都 合

な事 で あ る.血 精 液 症 に 対 す る効 果 は,症 例 が

少 な く決 定 的 な こ とは 云 え ない,

泌 尿器 手 術 施 行 症 例 に つ い て の応 用 で は,気

管 内挿 管 麻 酔 時 の 喉 頭 刺 戟 寛 解 にす ぐれ た効 果

を 示 し,有 効 率83.5%で あ っ た.ま た尿 路 に侵

襲 を 加 え る手 術 例 で も,感 染 に対 す る効 果 を あ
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る程 度 認 め る事 が 出来 た.

包 茎 に対 す る手 術,陰 嚢 内手 術 で は,そ の消

炎,浮 腫作 用 は す ぐれ た 効 果 を あげ,有 効 率

71.4%で あ っ た.

末 期 癌 患 者 に対 し使 用 した結 果 は,痙 痛 に関

して は3例 中1例 が 有 効,1例 が や や有 効 で あ

り,有 効 例 で は食 思 改 善,下 肢 の浮 腫 の軽 減 等

一 般 状 態 の改 善 を み た .

投 与 量 に 関 し ては,100mg/day以 下 投 与 群

は そ の成 績 が 悪 く,1001119/day以 上 投 与 群 に

有 効 例 が 多 い 事 か らみ て も,よ り早 くそ の効 果

を 期 待 す る場 合100mg/day以 上 の投 与 が 良 い

と考 え る.

副 作 用 につ い て は,Lysozyme自 体 抗 原 性 を

有 す るか 否 か は なお 不 明で あ るが,我 々 の症 例

で は74例 中2例 に 皮 膚 症 状 が 認 め られ た に過 ぎ

ず,こ の2例 もLysozyme投 与 を 中 止 す る ま

で に は 至 ら なか っ た.ま た この 皮 膚 症 状 発 現

も,Lysozyme自 体 に よ る も のか 否 か は 不 明 で

あ る.

Lysozymeは 極 め て 興 味 深 い 酵 素 で あ り,そ

の作 用 は 臨床 面 へ 応 用 出来 る多 くの 要 素 を もっ

て い る.我 々は,今 後 更 に 多 くの経 験 を つ み,

これ らの 要 素 を 引 出す 必 要 が あ る と考 え 研 究 中

で あ る.基 礎 的 研 究 と して,筆 老 の 一 人 沢 西 等

は,高 窒 素 血 症 に おけ る 血 清Lysozymeの 活

性 及 び 同 種 腎 移 植 に 際 し てのLysozymeの 消

長 に つ き検 索 中 で あ り,吉 田等 は,Lysozyme

の膀 胱 粘 膜再 生 力 に 及 ぼ す 影 響,Lysozymeの

悪 性 腫 瘍 に与 え る作 用 に つ き研 究 を計 画 して い

る.

5結 語

Lysozymeの 臨 床 的 応 用 と し て,京 大 泌 尿 器

科 に お け る患 者 の う ち適 応 の あ る と考 え られ た

74例 に,こ れ を 使 用 し次 の 結 果 を 得 た.

1)膀 胱 炎 症 例15例 にLysozyme併 用 に よ

る化 学 療 法 を行 な い,Lysozymeの 効 果 を有 効

5例,や や 有 効4例 に お い て 認 め,有 効 率 は

60.0%で あ っ た.

2)腎 孟 腎 炎症 例6例 にLysozyme併 用 に

よ る化 学 療 法 を行 な い,Lysozymeの 効 果 を 有
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効1例,や や有効1例 において認めた.

3)本 態性腎出血7例 にLysozymeを 使用

し血尿の完全消失を認めたが2ヵ 月後再発 した

症例1例,血 尿の程度がやや改善された症例2

例を経験 した.

4)血 精液症4例 にLysozymeを 使用し,

1例 に血精液 の消失を見た.

5)気 管内挿管麻酔例18例 にLysozymeを

使用 し,喉 頭刺戟寛解につき観察し,8例 に有

効例を,ノ7例 にやや有効例を見,有 効率83.5%

であった.

6)尿 路に 侵襲を 加えた手術施行例11例 に

Lysozymeを 使用し,抗 菌,抗 生物質増強,消

炎,抗 浮腫等の諸作用を観察し,4例 に有効,

4例 にやや 有効であり,有 効率72,6%で あっ

た.

7)包 茎,陰 嚢内手術 施行例21例 にLyso-

zymeを 使用し,抗 浮腫,消 炎作用を観察 し,

有効12例,や や有効3例 であり,有 効率72.6%

であった.

8)末 期癌患者3例 にLysozymeを 投与し,

痺痛の寛解を2例 に認め一般状態の改善を1例

に認めた.
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