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排泄性尿路 造影 におけ るイオパ ミロンｮ370の 使用経験

 - ア レルギー歴 あるいはイオ ン性造影剤による

副作用の既往を有する患者に対する有用性 - 

神戸大学医学部泌尿器科学教室(主 任:守 殿貞夫教授)

近 藤 兼 安,守 殿 貞 夫

県立尼崎病院泌尿器科(医 長=濱 見 学)

濱 見 学

  A STUDY OF IOPAMIDOL (IOPAMIRON® 370) IN 

INTRAVENOUS UROGRAPHY IN THE PATIENTS WITH 

PREVIOUS ADVERSE REACTIONS TO CONTRAST 

MEDIA AND HISTORY OF ALLERGY

Kaneyasu  Komio and Sadao KAMIDONO 

From the Department of Urology, Faculty of Medicine, Kobe University 

(Director: Prof. S. Kamidono)

Gaku HAMAMI 

From the Department of Urology, Hyogo Prefectural Amagasaki Hospital 
(Chief: Dr. G. Hamami)

Iopamidol (Iopamiron 370) was examined for use in intravenous urography in 37 patients 
who previously developed adverse reactions to conventional ionic contrast media or had a history 
of allergy. The patients were divided into three groups (group Al : 22 patients with previous 
adverse reactions to contrast media, but without history of allergy, group A2 : 8 patients with 

previous adverse reactions to contrast media and with history of allergy, group B: 7 patients with 
a history of allergy, but without experience of using contrast media. Adverse reactions to iopa-
midol were observed in 6 patients (one in group Al, four in group A2, one in group B) and 
there were no serious adverse reactions. In conclusion, iopamidol seems to be a safe contrast 
medium for the patients without history of allergy, but we should examine it carefully as in the 
case of conventional ionic contrast media. 

                                                 (Acta Urol. Jpn. 34: 1845-1851, 1988)

Key words: Iopamidol,Intravenousurography,History of previous adverse reaction and history

of allergy

緒 言

排泄性 尿路 造影 は,尿 路 系疾 患 の ス ク リー ニ ン グ検

査 法の 一つ で あ る が,こ れ に用 い る造 影 剤 に は 重 篤 な

副作 用発 現 の 危 険性 が あ り,そ の 施 行 に おい て の安 全

性 には まだ 問題 が 残 され て い る.現 在 まで 尿路 造 影 剤

は,主 と して イ 才 ン性造 影 剤 のiodo-benzoicacid

系 のdiatrizoateま た はiothalamateな どが使 用 さ

れて きた.こ れ らの薬 剤 は,Na+あ る い はmeglu・

mine+塩 で あ り,ま た 常 用 濃度 で は 浸透 圧 が生 食 の5

～11倍 と高い ことか ら,そ れに よると思われ る副作用

も少な くない.そ れゆえ非 イオン性低浸透圧姓造影剤

の一般臨床での使用が望まれていたところ,イ タ リァ

Bracco社 に て 開発 さ れ たイオパ ミロン⑪(iopami-

dol)が 日本 にて も市販 され るようにな った.イ オバ

ミロンはすでに従来の造影剤 と比べ毒性副作用 も少な

く,造 影効果 も勝るとも劣らない1-3)と 報告 されてい

る.し か しア レルギー歴や,イ オ ン性造影剤 における

副作用の既往を有す る患者 でのまとまった使用経験 は

まだ報告 されていない.今 回われわれは,造 影剤使用
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Table1.造 影 効果 の 判定 基 準

判定基準 判定部位 ネ・・グラ・ 腎杯、腎孟 尿 管 膀 胱

(十)

excellent

(十)

good

(+)

fair

(一)

poor

腎実質、腎の輪郭 と

も鮮明

腎実質、腎の輪郭 の
一部がやや不鮮明

腎実質あ るいは腎の
輪郭の 一部のみ造影

ほ とん どない し全 く

造影 されない

細部まで鮮明 全体が連続 して造影

一部がやや不鮮明 一部がやや不鮮明

一部 しか造影 されな

い

ほ とん どない し全 く

造影 されない

一部のみ造影

全体 が濃 く満た され
る。

一部 がやや不鮮明

一部 のみ造影

ほ とんどない し全 く ほ とん どない し全 く
造影 されない 造影 されない

に注意を要するこれ らの患者に対 してイオパ ミロン②

370を 排泄性尿路造影 に 用いる機会を得たのでそ の有

用性を報告する.

対象および方法

1.対 象

対象 は,1987年1月 よ り1987年7月 までの間に神戸

大学 泌尿 器科に て,イ オパ ミロン⑪370で 排泄性 尿

路造影を施行 した37例 であ る(Table3),そ の条件 と

しては,過 去にイオ ン性造影剤で副作用 のあ った患者

あるいは造影剤の使用経験はないが アレルギ ー歴(食

物や薬剤y:.よるア レルギー ・喘息 ・ア トピーなど)を

有する もので,各 担当医が排 泄性尿路造影を必要 と認

めた患者である.検 査にあたっては,過 敏反応に対 し

て即座に適切な処置が行われ るように救急用器具や医

薬品を準備 した.患 者条件 として年齢,性 別は 問わ

ず,腎 機能について も特別 な条件を設けなか った.し

か し重篤な甲状腺疾患のある患者は除外 した.年 齢は

14歳 よ り79歳までで,平 均年齢48.o,男 女比1.2=1

であ った(Tablc4)・ 疾患別分布をTable5に 示す.

37例 中,既 往 にイオ ン性造影剤に よる副作用を経験 し

た患者 はTable3の 症例No,1よ りNo.30ま で

の30例 で,こ の グループをA群,造 影剤の使用歴のな

いア レルギー歴を有す る患老No.31よ りNo.37ま

での7例 をB群 とした.さ らにA群 を造影剤以外のア

レルギー歴 の有無に よりA1,A2群 に分類 した(Ta-

ble6).

2.使 用薬剤

Fig.1に 示す ような構造式を もつ ヨウ素含量370

mgllm1の イオパ ミロン⑪370(日本 シェー リング社製)

を用いた.

3.投 与方法

撮影前に排尿 させ,2管40m1を 原則 として30秒

以内に,前 腕静脈 内に投与 した.造 影剤使用経験のな

い者に対 しては,あ らか じめ1mlのtestdoseに

て過敏反応 テス トを実施 したが,添 付の テス トアソプ

Table2.副 作 用 の判 定 基 準

副作用の種類 重症度

悪

嘔

発

発

癌

頭

胸

口

咳

め

頻

痒

ま

顔 面 蒼

息 苦 し

け い れ

麻

血 圧 低 下

シaッ ク

心

吐

赤

疹

感

痛

痛

渇

い

脈

白

さ

ん

痒

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

+十

十=処 置 を必要 とした もの

+:処 置 を必要 としなか った もの

一:副 作用な し

ルは使用せず,注 入予定の薬剤40mlの 中か ら1ml

を検査実施5分 前 に静脈内に投与 した.X線 撮影は5

分,10分,15分 に行い,す べて水平仰臥位 で下腹部の

圧迫な どの処置は加えなか った.

4.評 価方法

①造影 効果=TableIに 示す判定基準に従いそれぞ

れの撮影時間 ごとに判定 した.

②副作用=問 診,観 察,患 者の訴えによ りTable2

の判定基準に従 って評価 した.

③臨床検査i=原 則 として入院患者 を対象 とし,血 液検

査(R$C,WBC,H6,Ht)お よび血液生化学検査

(GOT,GPT,AIP,LDH,T.Bil,BUN,Cr,K)

を投与前10日 以内,投 与後7±3日 に施行 した.

④有用性 の判定;造 影効果,副 作用の種類 と重症度,

臨床検査値お よび患者の状態 などに よ り総合的に本薬
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Table3・ 症 例 一覧 表

症 年 性 体

例 重 疾 患 名

Nn齢 別 ㎏

イオン性造影剤による
副 作 用 の 既 往 歴

症 状 使 用 造 影 剤
ア レルギー歴

イオパ ミロン370

の副作用

評価

149

259

333

426

547

614

719

a7s

923

1039

1130

1255

1352

1425

1559

1639

1761

1867

1948

2067

2156

2258

2357

2422

2559

2620

2769

2s2s

2958

3046

3167

3262

3375

3447

3542

3663

3759

M52

F42

M70

F40

F48

M52

M51

F50

M62

M64

F54

M58

F83

M60

M61

F46

M84

M70

M66

F48

M65

F45

F42

M45

M70

M60

M68

F39

M57

M51

M58

F52

F48

F47

F50

F50

F56

左腎結石術後

血 尿

両腎結石

慢性腎孟腎炎

右腎結石

血 尿

右腎結石

血 尿

両腎結石

右腎結核

血 尿

右腎結石

両側VUR

左腎結石

右尿管結石

腎孟腎炎

両腎結石

右腎孟腫瘍

左腎結石術後

血 尿

左腎孟種瘍

右尿管結石

右腎結核

左精巣腫瘍

右腎尿管結石

左精巣腫瘍

直 腸 癌

右VUR

肺 癌

直 腸 癌

左腎結石

血

頻

血

血

血

尿

尿

尿

尿

尿

右尿管結石

発 疹

悪 心

悪 心

療痒感

悪 心

悪 心

発 疹

発 疹

発 疹

悪 心

発 疹

悪 心

悪 心

悪 心

悪 心

悪 心

嘔 吐

発 疹

悪 心

発 疹

悪心 ・発疹

嘔 吐

悪 心

癌痒 感

悪 心

呼吸困難

呼吸困難

悪 心

嘔 吐

悪 心

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

不 明

不 明

不 明

不 明

Mgl.-Na.Diatri-
zoate

Mgl.Iothalamate

不 明

不 明

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

不 明

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

Mgl.Iothalamate

不 明

不 明

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

薬 剤

薬 剤

SLE

薬 剤

喘 息

輸 血 疹

薬 剤

薬 剤

食 物

ア トピ ー

薬 剤

薬 剤

食 物

食 物

薬 剤

薬 剤

(一)

(一)

(一)

(一)

(一 〉

(一)

(一)

(一)

(+)癌 痒 感

c-〉

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(+)発 疹

(一)

(一)

(+)鼻 閉 感

(+)癌 痒 感

(+)悪 心

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(一)

(十)発 疹

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

剤の有用性を下記5段 階に評価 した.

帯=極 めて有用(次 回 も是非使用 したい.)

十;有 用(次 回も使用 したい⇒

+=や や有用(次 回は特に使用 したい とは思わない.)

一=無 用(次 回は使用 した くない.)

×:有 害(二 度 と使用 した くない.)

!.造 影効果

結 果

結果をTable7に 示す.ネ フログラム,腎 杯,腎

孟,尿 管 の造影 に左右差がある場 合には,造 影の良好

な側の造影度を採用 した.今 回の調査では,対 象の選

択にあた って腎機能障害や,尿 路通過障害などがある

患者 を,特 に削除 しなか ったが,最 高造影度HFと 十を

加えた場合は,ネ フログラム,腎 孟,腎 杯,尿 管,膀

胱 とも89%以 上 であ り,良 好 と考 えられ た.

2.副 作用

今 回調査 した37例 におけ るイオパ ミロン⑪370の 副
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計

Table5.対 象 疾 患 別分 布

男 女

io-is

20-29

30-39

40-49

50-59

60-69

70-79

2

4

z

3

5

4

z

2

3

5

3

z

2

6

4

6

io

7

z

計 2017 37

平均年齢48.0歳 、男女比L2:1

腎結石

血尿

腎孟腎炎

賢結核

尿管結石

膀胱尿管逆流症

精巣腫瘍

直腸癌

腎孟腫瘍

肺癌

頻尿

ii

9

2

2

3

z

2

2

2

1

1

計 37

Table6, 造影剤の副作用およびア レルギ ー歴別患者

背景

群 薩雛 凶 齢 纏 裂による アレル ギー歴

A1群

A2群

B群

i-zz
(zz)

23'30
(8)

31-37
(7)

あ り

あ り

造影剤の使用歴なし

な し

あ り

あ り

CH20H
i

CONHCHCH20H

H3CCH,。iHN。_。H

!_.ICH
20HOH

Fig.1.使 用薬 剤Iopamirono370

(iopamidol)

Table7.部 位 別造 影 効果

撮影部位 造影効果5分 後 10分 後 15分 後 最高造影度

ネフログラム

十

十

十

23.34}

11(91.9%)

2

1

30.34}

4(91.9%)

3

0

27.3530_35}}

5(94.6%)8(94.6%)

22

00

腎 杯

十

十

十

1634}

18"(91.9)

2

1

22.35}

13(94.6)

2

0

19.3525.36}}

11"(97.3)16(94.6)

21

0n

腎 孟

十

十

十

15.33}

is'(ss.2)

3

1

25.35}

10(94.6)

1

i

243427_35}
._}8(94

.6)10(94.6)

32

00

尿 管

十

十

十

2.18}

16(48.6)

11

6

928}

19(75.9)

8

1

8321133)

.__一.}24(86
.5)22(89.2)

43

ii

膀 胱

十

十

十

ii}

o(z.7)

8

28

10.27}

17(73.0)

5

5

28.342834}
,__,}6(94

.6)6(94.6)

22

11

作用(Table9)は 全体で6例 み られ,発 現率は16.2

%で 廣痒感が2例,発 疹が2例,鼻 閉感が1例,悪 心

が1例 であ った.症 例No.37以 外 の5例 全例 とも

いずれ も極軽微 な副作用で薬剤などに よる処置を要 し

なか った.

4.臨 床検査

7例 に対 して血液一般検査,血 液化学検査を施行 し

得たが,イ オパ ミロン静注後に よる検査値の異常は認

めなか った.

5.有 用性の判定
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Table8.水 溶 性 ヨー ド造影 剤 の歴 史 と1・D50の 改 善5?

世代

第
1世

代

第2

世
代

第3

世
代

物性

嚢達

低浸

透
圧

イオ

i

非
イx

穫

造影剤(開発年)
しD50(gl!k曜)

246810121416182022

ヨー ドナ トリウム(1923)

ウ ロセ レクタン(1930)

ジオ ドン(1931)

アセ トリゾア ー ト(1951)

ジ ア トリゾアー ト(9954)

イオサ ラメー ト(1962)

イオ ダ ミ ド(19W)

イ オキサグ レー ド(1979)

メ ト リザ ミr・(1973)

イオバ ミ ドール(1980)

Table9.イ オ パ ミ ロンの副 作用 お よびそ の 頻度

A 群

Al群 A2群
B群

症
例
数

22例 8例 7例

イの 悪 心

オ

パ 副

ミ作

ロ

ン 用

1例 癌痒感

発 疹

鼻閉感

2例 発 疹

1例

1例

1例

計1例 計

(1/22,4.5%)(4/8,

4例 計1例

50%)(1/7,14.3%)

有用性は,37例 中33例 を柑,3例 を十,1例 を一 と

判定 した.6例 に副作用発現を認めたが,こ の うち5

人の患者は,前 回の造影検査の時と比ぺると今回の副

作用はいずれ も軽微 なものであ った と述べてい る.特

に症例No.26は,前 回のイオ ン性造影 剤に よ り,喘

息発作が誘発 されたが,今 回は鼻閉感のみで有用性 の

判定は帯 とした.

考 察

排泄性尿路造影 は泌尿器科領域において,必 要不可

欠な検査法 で,尿 路系に異常が疑われ る患者にrouti-

neに 実施 されてい る.し か し過去の造影剤検査 で副

作用を経験 した者や ア レルギー歴保有者に対する排泄

性尿路造影の適応は,3ッ ク発現などの問題点か ら

その施行にあた っては慎重にな らざるを得ない・Wiレ

tenら4)は,こ れ らの危険因子を有す る患者に対 して

も,重 篤な副作用の発生頻度は必ず しも高 くな く厳重

な監視下に造影すれば禁忌とはな らない と考察 してい

る.今 回著者は造影剤に対す る副作用の既往歴や ア レ

ルギー歴を有する患者群に対 して厳重 な監視下に,イ

オパ ミロンによる排 泄性尿路造影を施行 し,そ の安全

性および有用性を検討 した.

造影剤が 開発 された 当初は 安全性 に 問題 があ った

が,そ の後,造 影 効果 の向上 および副作用の発現頻度

や軽減を 目標に新 しい造影剤 が開発されて きた.そ の

開発の歴史か らみて,造 影 剤は3つ の世代に分類 され

る(Table8)5).尿 路造影 剤の最初は感染治療の 目的

で無機 ヨー ド剤を静脈 内に投与 した後,偶 然に撮影 し

た腹部X線 写真に尿路系が造影 されたことか ら始 まっ

た.第 一 世代の造影剤としては有 機 ヨー ド剤で あ る

uroselectanやdiiodoneな どである.第 二世代 と

されているtri-iodo系 造影剤は,1分 子中に3個 の

ヨー ド原子を持つ ことに よって,造 影効果を増 してい

る.現 在でもよく使用 され ているdiatrizoate,iotha.

lamate,iodamideは,す べて第二世代の造影剤であ

りそれ 自体水溶性でないため,Na塩 あるいは メグル

ミン塩 として使用され る.こ れ らは水溶液中で電離 し

てイオンとなるため,イ オン性造影 剤 と言われている
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第二世代 のイオ ン性造影剤 の副作用は,2群 に大別で

きる6).第1群 は,や や大量に投与 した際にみ られ る

副作 用で,造 影剤注入直後の高浸 透圧に 由来す る熱

感,頭 痛,嘔 気,嘔 吐で多 くは この群に分類で きると

思われる.第2群 は,ア レルギー様反応,轟 麻疹,療

痒感な どがそれで,ヒ スタ ミン遊離 と関係がある とさ

れてい る7)

イオハ ミロンは,第 三世代の造影剤に分類 され,ヨ

ー ド原子を含む分子に強い親水性原子団を共有結合 さ

せ ることに よ り,水 溶性 とな った造影剤で,イ オ ン解

離 しないため第二世代の造影剤 と比ぺ浸透圧が低 い。

これ ら第1群 と第2群 の副作用 とを区別で きない場

合 も少な くないが,今 回イオンミミロンで副作用発現の

あった6例 の うち,5例 の副作用症状はア レルギー様

反応に よるものと考え られた.ま た,悪 心症状 を発現

した1例 もイオパ ミロン投与後20分 後に訴 えてお り,

高浸透圧に よる副作用発現 とは考 えに くい.し たが っ

てイオパ ミロンの副作用 は浸透圧に よる反応 よ りも,

イオパ ミロン自身 の物性構造に よるア レルギー様反応

が主であると思われた,

静脈性 ヨー ド造影剤に対する過敏反応 の発生 メカニ

ズムは現在 のところ明 らかではないが,水 溶性原子団

に よって疎水基を覆 ったことがイオパ ミロソの副作用

を減少で きた一つの理由 と考え られる.

自験例では37例 中6例 に副作用 の発現を認めたが,

その うち5例 は他 の造影剤に よる副作用 を経験 してお

り,そ の時の症状 と比ぺると今回の副作用は極 く軽微

な ものであった と患者は述ぺている.残 りの1例 は,

抗生剤な どの多種 の薬剤に対 してア レルギー歴を有 し

てお り,イ オパ ミロン投与直後は副作用発現を認めな

か ったが,約5時 間後に全身に廣痒感を伴 った発疹が

出 した とい う.本 例では,他 に誘因が考 えられ ないの

でイオパ ミロンによる副作用 と判定 した.

イオ ン性造影 剤による排泄性尿路造影 における副作

用 の発現頻度は,軽 度の反応を含め るとWittenらa)

は6.9%,Colemanら8)は8.53%,木 本 ら9)は10.5%

であったとしている.イ オパ ミロンの副作用発現頻度

は イオ ン性造影剤 よ りやや低い10,11)との報告 とほぼ同

等12)との報告があるが,dQubleblind法 によるイオ

パ ミロンとウログラフイ ンの比較試験ではイオパ ミロ

ンの方が低い3)と されている,今 回の調査では副作用

発現頻度(Table9)は,A群(イ オン性造影剤に よ

る副作用 の既往を有す る群)で は30例 中5例(16.7

%)で あ った.A群 中A1群 のイオパ ミロンに よる副

作用発現頻度は22例 中1例(4.5%),A2群 は8例 中

4例(50.0%)で あ り,イ オン性造影剤による副作用

10号1988年

を経験 した患者におけるイナパ ミロンの副作用発現率

は,ア レルギー歴のない患老群 では低 くア レルギー歴

を有する患者群では高 い傾向があると考え られた・こ

の結果 よ りイオパ ミRン を投与する際において,造 影

剤に よる副作用の既往に比ぺ,ア レルギー歴 の有無が

重要であることが示 唆された.特 に ア レルギー歴 と既

往に造影剤に よる副作用の両方 を有す る患者 の副作用

発現頻度は50.0%と 高 く,こ れ らの患者には本剤とい

えども慎重に投与すぺ きと考えられた、イオ ン性造影

剤の副作用発現率 もア レルギー歴を有する患者では高

いとされてお り9),今 回の結果 とmし ている.B群
サ

(造影剤使用の既往はないがア レルギー歴 を有する群)

の副作用発現率は14.3%で,従 来報告 されている造影

剤 の初回投与の ものを対象 としてい るイオパ ミロンの

副作用発現率3,10-12)よりも高か ったが,今 回は症例数

が少なかった ことか らさらに症例数を増や し検討する

予定である.造 影効果に関 しては今回は対象の腎機能

を正確に評価 していない ことおよび対照の造影剤をお

いていない点な どか ら正確に判定で きないのが他の報

告1-3)と同様良好であった.

処置を要す る副作用が,今 回1例 に認め られたこと

か ら,使 用の際にはイオン性造影剤 と同様,十 分な問

診 と救急処置の準備が必要である.

ま と め

1.イ オ ン性造影剤 の使用にて副作用の既往を有する

老や ア レルギー歴を有する者37例 に対 して,イ オパ ミ

ロンを用いた排泄性尿路造影 を施行 し,6例 に副作用

の発現を認めた.

2.そ れ ら副作用を認めた者は,薬 剤や喘息 などのア

レルギ ー歴 のない者 が1例 で,ア レルギiiを 有す る

者に多か った.

3・ イオパ ミロンには造影剤の高浸透圧に よると思わ

れ る副作用は明らかに少な く,ア レルギー様反応によ

ると思われる副作用の程度 も軽減 していた.

4.イ オパ ミロンの使用に より排泄性尿路造影施行時

の安全性の向上が期待 され るが,本 剤といえ どもイオ

ン性造影剤 と同様慎重に投与すぺ きである.
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