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夜間頻尿に対するBumetanideの効果
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  The management of nocturia is the problem， so we studied the effect of a diuretic， bumetanide，

on the 23 patients with nocturia due to benign prostatic hyperplasia， prostatic cancer， prostatitis and

so on． Bumetanide has a rapid action on electrDlyte excretion similar to that of furosemide which

lasts only 4 or 5 hours． Being given an 1 mg tablet of bumetanide at 1 ：OO pm．， the improvement of

the symptom was observed in 17 patients（73．8％）． No electrolyte complications and other side effects

were not seen． ln the sarne manner， we investigated the effect of a single oral dose of bumetanide

on the 8 normal volunteers and 3 patients with benign prostatic hyperplasia． The diuresis occurred

right afしer the administration of bumetanide， and the u血e volume was less at night than that in the

daytime． lt is thought that the improvement of nocturia is partly due to the diuresis caused by bume－

tanide．

緒 言

 老人になると一般的にも多少夜間頻尿となるが，こ

とに前立腺肥大症，神経因性膀胱など前立腺，膀胱頸

部，膀胱の疾患が加わると夜間の頻尿が強くなり不眠

を訴えることはよくある．こういう際の対症的療法と

して昼間の尿量を多くして夜間の尿量を減らせば夜間

の排尿回数も少なくなり，目的を達することができる

であろうと考えた．このためには，昼間一定の時刻に

利尿剤を内服させることが考えられ，利尿剤のなかで

は即効性であり，かつその作用時間ができるだけ短か

いものが良いわけで，それにかなうものとしてわれわ

れはbumetanideを選んで臨床的検討を試みた結果，

おおむねその目的を達成することができたのでここに

報告する．

研 究 対 象

1．正常男子志願者8人．年齢は20歳から22歳．

 2．前立腺肥大症患者3人．年齢は71歳から77歳．

 3．夜間頻尿患者23入．当科を受診し夜間頻尿を訴

えた患者で，内訳は前立腺肥大症11例，前立腺癌4

例，慢性前立腺炎2例，慢性膀胱炎1例，尿道狭窄1

例，神経因性膀胱1例，神経因性頻尿3例である．年

齢は39歳から81歳にわたっている．

研 究 方 法

1．bumetanideの正常者の尿量，尿比重に対する効

 果の観察

 正常男子志願者8例にbumetanide l mgを午後1

時に経口投与して1日の尿量，尿比重の推移を観察し

た．すなわち午前8時から午後1時，午後1時から午

後6時，午後6時から翌朝8時までのそれぞれにおけ

る尿量，尿比重を測定しt．特にbumetanide投与後

の午後1時から6時までの5時間は1時間ごとに測定

した．なお検査中被験者は一定の食事と定められた水

分摂取量700mlを守った．以上の検査を2時間行な
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い，尿量，尿比重見平均値を算出した．対照として

bumetanideを投与しない場合について同様に検討し

た．

2．bumetanidcの前立腺肥大症患者の尿量，尿比重に

 対する効果の観察

 上述と同様にbumetanidc l mgを午後1時に経口

投与して，1．日の尿量，尿比重につき検討した．

3．bumetanideの夜聞頻尿患者に対する効果の観察

 夜間頻尿を訴えた患者23例にbumetanide l mgを

午後1時に1回，7日間経口投与しその臨床効果を検

討した．夜間頻尿の回数が投与前の半数以下に減少

し，その臨床効果が著明であったものを著効，それ以

外で排尿回数が減少したものを有効，効果の認められ

なかったものを無効としてあらわした．

        研 究 成 績

1．bumetanidcの正常者見尿量，尿比重に対する効

 果｝こついて（Fig．1，2）

 正常志願者8例にbumetanide I mgを経口投与し

た場合，その利尿作用は投与後1時間以内でおこりは

じめ2～3時町内にピークを示した．そして投与後5

時間における総尿量は平均1208mlとなり1日の尿

量17711nlの68．2％であった．それに対してbume－

tanideを投与しない場合の13時…から18時までの尿量

は平均285m正で1日の尿量882 m1の32．3％であっ

た・尿比重については夜間に高い煩向を示した．

2．bumetanideの前立腺肥大症患者の尿量，尿比重

 に対する効果について（Fig・3，4）
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Fig． 2． Effect of a single oral dose of bumetanide

    in 8 normal subjects．
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Fig． 1． Changes in urinary volume and specific

    gravlty．
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Fig． 3． Changes in urinary volume and

    specific gravity in three patients．

 前立腺肥大症患者3例にbumetanide l mgを経口

投与したところ、薬剤投与後5時間の尿量は平均1066

mlで1日の尿量1942 mlの54．9％を占めた．一方，

bumetanideを投与しない場合は5時間における尿量

は平均383mlで1日の尿量1603 mlの23．9％であり

正常者の場合と同様の傾向を示した．尿比重について

も同様で夜間に高い傾向を示した．

3．bu皿etanideの夜間頻尿患者に対する効果につい

 て（Table 1，2）
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Table 1． Results of’ 垂≠狽奄?獅狽?with nocturia before and after therapy
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Table 2． Clinical efficacy of bumetanide

on the patients with nocturia．
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Effect of a single oral dose of

bumetanide in 3 patients
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 夜間頻尿患者23例にbumetanide l mgを経口投与

したところTable 1，2のごとく著効10例（43．4％），

有効7例（30．4％），無効6例（26．1％）となった，

そして著効，有効合わせて73．8％の有効率が得られ

た．1mg／日を7日間投与したが．副作用は自覚症状に

も血液検査にも特に異常を認めなかった．

          考     察

 bumetanideはFig．5のごとくmetanilamideの誘

                NHCH，CH，CH，CH3

     ＼ ノ。／
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Burnetanide

  Fig． 5．
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Fig． 6． Electrolyte balance during the administration of

    bumetanide （70 y．o．， male）．

導体でありfurosemideに近い化学構造を有1ノた利

尿剤である．その作用部位はfurose・nideと同様に

Henle’s Ioopであり，Naの再吸収を抑制するとされ

ている．そして利尿効果見発現は速やかで，作用時間

も短かく投与後5時間位とされている．またbume－

tanideはfurosemideの約1／40の用量で同等の利尿作

用を有するとされている1・2）・

 著者はこのような作用時間の短かい速効性の利尿剤

を用い，昼間の尿量を増やし夜聞の尿量を減らすこと

により単純に夜間頻尿の治療を考えた．夜間頻尿の病

態生理については複雑で腎機能の問題、膀胱のneuro－

physiologyなどが関与しているであろうと思われる

が，著者は夜間頻尿をおこすメカニズムの原因療法と

いうことではなく，単純に対症療法的な意味で利尿剤

を用いたわけである．その結果，約73．8％の有効率が

得られ副作用も特に認められなかった・Fig・6は70歳

の前立腺癌患者に約2年問にわたり途中休薬期間をお

いてbumetanide 1 mg／日を経口投与しているときの

血清電解質の推移をあらわしたものである．このよう

な長期使用例でもほとんど電解質異常はみられていな

い．Murdochら3）は，浮腫などの患者48例に51週以

上の長期にわたりbumetanide l m9／日を経口投与し

たところ，ほとんど電解質異常など重篤な副作用は認

められず治療上有効であったと述べている．今回われ

われの成績で30．4％の無効例をみているが著効例など

との相違につきその原因を究明することは容易ではな

く，たとえば夜問頻尿をきたす疾患などの問題が考え

られるが，夜間頻尿をおこすメカニズムの解析ととも

に今後の課題と考えられる．

 前立腺肥大症，前立腺癌などの根治療法は手術治療

であることは当然であるが，それらの1症状である夜

間頻尿の対症療法として，たとえば手術の場合，また

その他の夜間頻尿をおこす膀胱，膀胱頸部などの疾患

に対して，適切な使用法によりbumetanideなどの

利尿剤は有用性があるものと考えられる．

結 語

 前立腺肥大症，前立腺癌，慢性前立腺炎などの患者

で夜間頻尿を訴えた症例23例に、速効性利尿剤bume－

tanide l mg／日を経口投与し73．8％の有効率が得られ

た．bumetanideの利尿作用により夜間の尿量が減少

することにより夜間頻尿が改善されたのではないかと

考えられる．

 本論文の一部は，日本泌尿器科学会第383回東京地方会で

発表した．
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