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尿管 に嵌 頓 した シスチ ン結石 に対 す る

Tromethamine-Eに よる溶解 療法
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   We dissolved the cystine calculi incarcerated in the ureter by irrigation with tromethamine-E 
via percutaneous nephromies. 

   Case 1: A 25-year-old man with a past history of cystinuria and staghorn calculi in the right 
kidney, suffered from obstructive renal failure caused by the incarceration of a stone (18 x 15 mm) 
in the left middle ureter. After recovering promptly from renal failure by left percutaneous neph-
rostomy, he received continuous irrigation with tromethamine-E through an angiographic catheter 

percutaneously placed in the ureter. The ureteral calculus was reduced by 70% in size after the ir-
rigation for 35 days, and then extracted percutaneously. 

   Case 2: A 3-year-old child had multiple cystine calculi in the right renal pelvis and ureter. 
Although a calculus in the renal pelvis was extracted by the percutaneous ultrasound lithotripsy, two 
calculi incarcerated in the middle ureter were impossible to remove by a percutaneous approach. 
The irrigation with tromethamine-E was initiated through the catheter placed percutaneously in the 
right ureter. Both calculi completely dissolved 47 days later. 

   The chemolysis by irrigation with tromethamine-E was greatly valuable in the treatment of cys-
tine calculi. This dissolution could be an alternative to surgery especially in the treatment of ure-
teral cystine calculi, which might be difficult to be extracted by the percutaneous or transurethral 
approach.
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緒 言

経皮的腎孟 尿管切石術の進歩は,尿 路結石の治療 を

よ り非侵襲的なものとしたが,破 壊 した小片が腎杯に

入 り込んだ り,尿 管に嵌頓 した ものo`xfし ては,か な

り困難を きわめていた.そ の ような場合に結石溶解剤

を 腎痩 よ り尿管内に潅流 させて結石 の消失 あるいは縮

小を試み ることが有効であ ると報告 されて きた.今 回

われわれは尿管内に嵌頓 した シスチ ン結石2例 に対 し

てTromethamine-Eの 尿管内潅流を試みた ところ,

良好な成績を得たので文献による若干の考察を加えて

報告する.

症 例

症例1

患老=「r.x.,26歳,男 性

初診=1983年4月18日

主訴;左 側腹部痛

家族歴:特 記すべ きことな し

既往騰 言19歳時閉塞性腎不 全のた め血液透析 を うけ
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る,25歳 時 左 尿 管切 石術(分 析 に て シ スチ ン結 石 と判

明)

現病 歴=1977年 頃 よ り間 欠 的 左 側 腹 部 疵 痛 を 自 覚

し,と き4=結 石 の 自排 に気 付 いて い た.1983年4月28

日左 尿管 切 石 術,コ ア グ ラム 腎孟 切石 術 を 施 行 した.

結 石分 析 に よ りシス チ ン結 石 と 判 明 し た た めTio-

pronin(チ オ ラ⑬)1,200mg/日 の 経 口投 与 が 行 なわ れ

経過 良 好 で あ った.1984年10月 初 旬 よ り再 び 左側 腹 部

油痛 お よび血 尿 に気 付 き,KUB,IVP,超 音 波 断 層

検査 を 施 行 した と ころ,閉 塞 性 腎 不 全 と診 断 され 緊急

入院 とな った.

入 院 時 現症 ・体 格 小,栄 養不 良,食 欲 不 振,左 側 腹

部 に鈍 痛 あ り,そ の 他 の 身体 所 見 に異 常 な し

入 院 時 検査 成 績=赤 血 球 数477x10^/mm3,ヘ マ ト

クリ ノト45.a20.ヘ モ グ ロ ビ ン15.lg/d1,白 血球 数

8,400/mm3,血 小板 数28.1×10'/mm3,Nal42mEq/

1,K4.7mEq/1,CI98mEq/1,BUIV35.9mg/dl,

総蛋 白7.6g/dl,ア ル ブ ミン4.79/dl,総 ビ リル ビ ン

o.5mg/dl,直 接 ビ リル ビ ンo.3mg/d1,AIP2011U/

1,ChEO.74dpH,LAP541U/1,rGTP121U/1,

Cr5.3mg/d1,尿 酸7.8mg/dl,カ ル シ ウ ム4.8mEq

Il,無 機 リン2.6mg/dl,マ グネ シ ウム1.8mEq/l,尿

所 見=pH7.5,比 重1.oio,糖(一),蛋 白(±),

RBC10～15/視 野,WBC2～3/視 野,細 菌;鏡 検 お

よび 尿 培 養 に て も検 出 され ず.

入 院 後 経過:入 院 当 日,局 所 浸潤 麻 酔下 で左 側 腎 渡

を設 置 した.iか らの 尿 の 流 出 は 良好 で,直 接 腎 孟

造影 法 に よ って結 石(18×13mm)が 左 尿 管 第5腰 椎

の高 さに と どま り,水 腎 水 尿 管症 の所 見 が 得 ら れ た

(Fig.IB).結 石 の 高 さ,尿 管 に嵌 頓 して い る こ とな ど

か ら経 皮 的 腎 ・尿管 結 石 摘 出術(以 下PNLと 略)

は不 可 能 と判 断 し,Tromethaminc-E(サ ム セ ッ ト⑬

PH>9,1)の 潅 流 に よる溶 解 を試 み る こ とに した.10
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月19日,左 腎繧 よ り潅 流 の た め に血 管 造 影 用 カ テ ーテ

ル(KIFA)挿 入,左 尿 管 結 石 上 部 ま で進 め た(Fig.

2A).10月24日,潅 流 液 の 流 量(30ml/h～500ml/h)

と腎 孟 内圧 の 関 係 を検 討 し50ml/hの 流 量 で,30cm

H20以 下 の 腎孟 内圧 が 維 持 され る こ とが 判 明 した た

め,翌 日よ りTromethamine-Eを50ml/hで 持 続

潅 流 を 行 な った,結 石 溶 解 に 対す る 潅流 の効 果 を 見 る

た め,潅 流 中 は 重 曹,チ オ フ ロー ンの 内 服 は 中1ヒ し

た.

入 院 当初18xl3mmで あ った結 石 が 潅 流1週 間 後

の11月2日 に は17xlOmm(Fig.2B),2週 間 後 の

ll月9日 に は15×9mmと 著 明 な縮 小 が み られ た.

11月27日,11×6mmま で に 縮 小 さ れ た た めPNL

に よっ て 結 石 を 摘 出 した(Fig.3).結 石 摘 出後 の 経
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ClinicalcourseofCase1(T.K.26y.o.Male).

過 は 順調 で,12月11日 腎孟 カ テ ー テル を抜 去 し12月14

日退 院 とな った(Fig.4).

症 例2

患 者:Y.0.,3歳,男 児

初 診:1986年3月19日

主 訴1右 無機 能 腎 お よび 多発 性 腎 ・尿 管 結石 の精 査

お よび 治療

家 族 歴:特 記 す べ き こ とな し

既 往 歴 ・1983年8月(生 後11ヵ 月),小 豆 大 の結 石

を 自排 し当 院 小児 科 にて 精 査 した とこ ろ右 腎 結 石,シ

ス チ ン尿 症 と診 断 され,1984年4月 よ り重 曹0.99/日,

チ オ ブ ロニ ン400mg/日 の経 口投 与 を う け て い た.

1986年2月 右 腎機 能 の低 下 お よび結 石増 大 を 認 め た た

め 当科 を紹 介 され た.

入 院時 現 症;体 格 小,右 腰 背 部 圧 痛 あ り,そ の 他 異

常所 見 な し

入 院 時検 査 成 績:赤 血 球 数499×10"/mm3,ヘ マ ト

ク リ ノ ト40.6/00,ヘ モ グ ロビ ソ13.79/dl,白 血 球 数

6,700/mm3,血 小 板 数27.8×lo4/mm3,Na141mEq/

1,K4.7mEq/1,Cl98mEq/1,BUN11,1mg/dl,

総 蛋 白7.1g/dl,ア ル ブ ミン4.59/dl,総 ビ リル ビ ン

o.3mg/dl,直 接 ビ リル ビ ソ0,2mg/dl,ALP2871u

/1,ChE1.8dpH,LAP421U/1,rG'CPllIU/1,

CrO.8mg/dl,尿 酸5.Omg/dl,マ グ ネ シ ウ ム1.6mEq

/l,尿 所 見=pH7.5,比 重1.018,糖(一),蛋 白(±),

RBC3～4/視 野,WBco～1/視 野,細 菌;鏡 検 お よ

び 尿 培 養 に て も検 出 され ず

入 院 後 経 過=1986年4月5日 に撮 影 され たKUB,

IVPで は結 石 が 右 側 腎孟 内 に2個,尿 管 内 にi個 見

られ た,大 き さ は 尿 管 の もの が最 大 で22×llmm,

腎 孟 内 の2個 の 結 石 は18×10mmと16×10mmで
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あった(Fig.5A).入 院後患児 が中耳炎に罹患 し,結

石 の治療が 中止 され て い た間に結石は 徐 々に 下降 し

た.腎 不全状態を脱するため,4月17日,右 側腎痩を

設置 した時点では,結 石は1個 が第5腰 椎 の高 さ,1

個 が第4腰 椎 の高 さ,残 りの1個 も腎孟 尿管移 行部 ま

で下 降 していた(Fig,5B).4月28日,PNLを 施行.

この時 上部2個 の結石を摘 出す る予定であ ったが,腎

孟尿管移 行部の結石1個 を摘出す るに とどまったため,

残 りの2個 をTromethamine-Eの 潅 流 に よ り溶

解す ることを試みた.5月1日,腎 痩 よ りKIFAカ

テーテルを挿入 し,腎 孟 内圧を30cmH20以 下に保

ちなが らTromerhamine-Eの 潅流(30ml/h)を 開

始 した.5月29日 まで潅流を行な った ところ,上 部結
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石は15×10mm->9×7mm.下 部結石 は21×llmm

→19×10mmに 縮小 していた(Fig.6).6月2日,

軟性腎孟鏡を使用 して 再度PNLを 施行 したが,尿

管粘膜の浮腫が強 く摘 出は不 可能で あった.上 部結 石

は細片化された が,下 部結 石は そ れ ま ま残存 した の

で,血 管造影用 カテーテルの多孔 の ものを嵌頓結石に

接する ように押 し進め再 び潅流を続 けた.6月13日 の

右腎直接 造影 によって結石の消失が確認 された(Fig.

7A).そ の後の レソ トゲン検査に て も結石陰影が見 ら

れなか ったので,6月17日 に潅流用 カテーテルを抜去

し,7月1日 に退院 した.7月18日,外 来 レン トゲソ

検査にて右尿管浮腫 の消失 と右腎か ら尿管へ の尿流が

良好である ことを確認 し,腎 孟 カ テ ー テル を 抜去 し

た.

考 察

シスチ ン尿症は,腎 尿細管で のシスチ ソやアルギ ニ

ン,リ ジ ン,オ ルニチ ンの4種 のア ミノ酸の輸送機構

の先天的欠損に よる代謝異 常疾患 で,尿 中 シスチ ンの

溶解性 が低 いので,結 石の原因になる,尿 中に排泄 さ
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れ た シス チ ソの濃 度 が300mg/dlを 越 え た場 合 に 結

石 が形 成 され る1)シ ス チ ン結 石 に 対 して そ の 尿 中 の

溶 解 度 を 高め るた め に,ア ル カ リ剤 の 経 口投 与 ま た は

直 接 腎痩 よ り腎孟 尿 管 内 に 薬物 を潅 流 す る 方 法 が従 来

よ り行 な われ て きた2)

今 回 わ れわ れ が試 み た 直接 潅流 療 法 は,症 状 や合 併

症 を 有 し可 及 的 早期 処 置を 要 す る 腎孟 内 サ ソ ゴ状 結

石,術 後 の残 存 結 石,尿 管 に嵌 頓 した り位 置 的 に経 皮

的 切 石 術 で は摘 出困 難 な 例 な どが よい 適 応 と考 え られ

て い る3).

潅 流 に 用 い られ る薬 物 と して,Na-bicarbonate,

tiopronin,D-penicillamine,N-acetylcystein,tro-

methamine-Eな ど が 使 わ れ て い る4).前3者 は経 口

投 与 され る こ と も多 い,Na-bicarbonateは アル カ リ

製 剤 と して 広 く臨床 応 用 され て い る が,シ ス チ ン結 石

は ア ル カ リに 析 出 し に く い と い う理 由 で使 わ れ て い

る.D-penicillmine,tiopronin,N-acetylcysteine

はthiolと 呼 ばれ,シ ス チ ンと反 応 し て 易 溶 性 の 化

合物 を 形 成 す る5).D-penicillamineはWilson病 や

重 金属 中 毒 の 治療 に使 わ れ るペ ニ シ リソの酸 性 水 解 物

で あ るが,穎 粒 球 減 少,肝 障 害,精 神 神経 障 害 な どの

副 作用 が 多い5).tioproninは 副作 用 が 少 な く長 期 投

与 可能 で あ る ので む しろ本 症 の経 口治療 薬 と して 広 く

使 わ れ て い る6)N-acetylcysteineは 粘液 溶 解 剤 の 一

つ で,Schmellerら4)の 報 告 に よれ ば,他 の薬 剤 に 比

べ 価 格 も手 ご ろ で結 石 を溶 解 す る時 間 も短 い と され て

い る.

今 回 わ れ わ れ が 使 用 し た ア ル カ リ有 機 ア ミ ン の

tromethamine-Eは,溶 解 剤 の 中 で は最 もpHが 高

く(10,2),シ ス チ ン結 石溶 解 に適 して い て,副 作 用 も

少 な い 薬 物 で あ る と報 告 され て い る7).

潅 流 の 方法 に よ って は,結 石溶 解 が 効 率 よ く行 なわ

れ るか 否 か 左右 され る.こ の 溶解 効 率 を 向 上 させ る た

め に,注 入 用 と排 液 用 の2本 の カ テ ー テル が 挿入 され

る こ とが 多 い.一 般 に1本 の カテ ー テ ルの み で は,腎

杯 や 腎 孟 内 に 存 在 した 結 石 が 縮 小 した際 に 移 動 し,尿

管 内に 嵌 頓 して 尿管 の 閉塞 を,続 い て腎 孟 内圧 の 上 昇

を きた し,腎 不 全や 尿路 よ り逆 行性 の菌 血 症 を お こす

お それ が あ る8),こ うい った 状 態 を 避 け るた め に も2

本 の カテ ー テ ルで持 続 潅流 が 最 も多 く行 な わ れ るが,

最 近 の マ イ ク ロコ ン ピ ー ターの 発達 に よ り,腎 孟 内

圧 を安 全 な上 限 界 と され て い る30cmH20以 下 に 維

持 しなが ら単 一 カ テ ーテ ルの み で 注 入,腎 孟 内貯 留,

排 液 を連 続 的 に 行 な う シ ス テム も開 発 され て い る9).

結 石溶 解 の際 に 結 石 表面 で の薬 物 の 濃 度 が最 も高 くな

る よ うに注 入 用 の カ テー テ ル先 端 の 位 置 を 決め る こ と

は重要 と思われ る.実 際,複 数結石を有 した症例2に

おいて,単 孔 カテーテルチ ップに近接す る結石 のほ う

が縮小率が大 きか った.ま た使用す るカテーテル も,

単孔 の ものよ りも多孔の ものの方が,結 石 溶解 には有

効 と考 えられ る.

一方
,シ スチ ン結石は脆性 破壊 の困難な結石 のひと

つ であるが,経 皮的 アプローチに よる超音 波破砕 など

に よ り結石を あ る程度破壊 し,接 触面積 を大 き くし

か ら潅流 を行な うこと も非常に有用で ある.Schmel-

lerらe,)は 体外衝撃波砕石装置(ESWL)と の併用を

行 ない,そ の有用性 を報告 している.と くにシスチン

結石で もシュウ酸 カル シウムな ど難溶性成分 に被覆 さ

れ た結石に対 しては,砕 石す ることが潅流療法 には必

須 である.

潅流療法に よる副作用 として,側 腹部痛,無 尿,血

尿,腎 孟 腎炎,膀 胱炎な どが報告 されてい る2・7)が,こ

れ らは腎孟 内圧,潅 流量を適切に コン トロールすれば

防 ぐこ とがで きると考え られ る.ま た長期間腎痩 カテ

ーテルを留置す る合併症 として慢性 尿路 感染,と くに

Proteusな どの ウレアーゼ産生菌に よ る感染 が お こ

る と,尿 素が ア ンモニアに分解 され,潅 流液に よりア

カ リ性 となって いる尿が さらに強 アルカ リ性 とな り,

燐酸 カルシ ウム系の二次結石,と くに燐酸 マグネ シウ

ムア ンモ ニウム結石がで きやす くな る1。).この ことよ

り尿路 感染の予 防,潅 流の短期化を計 ることも重要で

ある.尿 路 感染 の予防 は,尿 検査,尿 培養を定期的に

行ない,感 染がおきた場合は潅流の一部中止,適 切な

抗生剤の投与 などが 行なわれ るべ きであ る.

潅流期間 に つ い て は,Tromethamine-Eの 方が

N-acetylcysteineよ り短い期間で 溶解効果が 発現す

ると報告 され ている.例 えば1～2cmの シス チ ン純

結石な らば平均9日 間 ほどで溶解で きるとい うAl、潅

流液に よる刺激 症状 として尿路粘膜 の浮腫がお こった

場合 も,潅 流を一時 中止す るのみ で全 く支障ない とさ

れてい る.

以上述べて きた よ うに適切な潅流 と管理 がおこなわ

れれば,再 発性が高 く破砕 しに くいシスチ ン結石に対

して,Tromethamine-Eの 腎孟 尿管内潅流 は臨床的

に非常 に有用 と考え られる.と くに今回われわれが経

験 した,経 皮的に もあ るいは経尿道的に も摘 出困難な

尿管 に嵌頓 した シスチン結石に対 しては,積 極的に施

行され るべ ぎ方法 と考え られた.

結 語

尿 管 に嵌 頓 した シス チ ン結 石 に 対 し,Trometha-

mine-Eの 潅 流 療 法 を 試 み た2例 を 報 告 し,若 干 の文
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献的考察を加 えた.

本症例は第153回 東海泌尿器科学会において報告 した.
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