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  Either the combination of neurotropin（Neurotrop血）and amitriptylinc hydrochloride（Tryptano1）

or t．hat of neurotropin， amitriptyline hyd－rochloride and T． T． F． D． （Alinamin ］］”） were administered

to 28 patients with noctural enuresis．

  The clinical response was excellent in 11 （39．3％）， effective in 9 （g．2．1％）， inefrective and unknown

in 6 （21．1％）．

  EMcacy rates were 88．9％ in 9 girls and 63，20／． in 19 boys．

        緒     言

 夜尿症（夜間遺尿症）に関する文献は枚挙にいとま

のないほど報告されているが，いまだ決定的な治療法

は確立されていない．．これは夜尿症が独立した疾患と

いうよりも，むしろ一種の症候群とみなすべぎもので

あり，その原因が複雑多様性に富むためと考えられ

る，夜尿症は機能的（真性）夜尿症と器質的夜尿症に

大別され，臨床的に経験される大部分は機能的夜尿症

である．器質的夜尿症はさておき，機能的夜尿症の成

因に自律神経失調が大きな役割を果たしているといわ

れる．

 今回，自律神経系ならびに末梢神経系に鎮静的には

たらくといわれるneurotropin （Neurotropin：商品

名）とamitriptyline hydrochlorideの1剤あるいは

amitriptyline hydrochibrideとth圭amine tetrahydro一

＊医長 ＊＊医員 ＊＊＊助手

furfuryl disulfideとの2剤の併用療法を機能的夜尿症

に使用する機会を得たので，その概要を報告する．

       対象および投与方法

 1974年1月より12月までの1年間に，更生病院泌尿

器科を訪れた外来患者のうち夜尿を主訴とする患者28

名に使用，検討した．そのうち夜間遺尿症は18名（こ

の中で6名が頻尿症を合併）であり，昼間遺尿症を合

併する者は10名（この中で2名が頻尿症を合併）であ

った．Tablc 1に示すごとく，年齢分布は3歳よりIO

歳におよび，6歳が最も多かったがとくに一定の傾向

は認められない．男女別では男が19名（67．9％），女

が9名（32．1％）であった．このうち長男11名，次男

8名，長女7名，次女2名であり，長男，長女が多か

った．なお，われわれの経験した症例では三男ならび

に三女以下の子供はなかった．

 投与方法は，Neurotropin特号 1管（1管：1 ml）．
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Table 1．性および年齢別分布
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Table 2．年代別治療成績
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あるいは年齢および症状の程度により2分の至管を筋

肉注射した。投与は週に2，3回施行することを原則

とした．また，全例にamitriptyline hydrochloride

（25mg／day－50 mg／day）1剤の，あるいはamitrypty－

line hydrochloride（同上）， thiamine tetrahydrofurfu－

ryl disulfide（25 mg／day－50 mgtday）（以下TTFDと

略す）との2剤の併用をおこなった．

 Neurotropinの投与回数は最多21回，最少1回で，

1回投与は3例あり，このうち2例は初診のみで再来

せず，残りの1例は夜尿症治療中に発熱をきたし，小

児科に転科した症例であった．これらの1回投与のみ

の症例も検討に加えた．平均投与回数は7．1回であっ

た．

合  計

著効有嬬血餅
（名）

    や無 効
（名）（名）（ず
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1名 1名
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2名 3名
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Table 3．性別治療成績
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長

男

4名  3名

7名
1名 3名

門  次

   男

・名1・名 1名

5名
2名

計 12名 2名 5名

成 績

 治療効果の判定は，治療により遺尿が消失あるいは

ほぼ消失せるものを著効，治療前に比し遺尿回数が半

分以下に減少せるものを有効，多少の改善をみるもの

をやや有効，治療前に比し遺尿回数の減少がほとんど

認められないものを無効とした．以下述べる統計的批

判，操作，検討において，治療効果不明の症例は無効

例に含めた．

 成績はTablc 2に示すごとく，著効11例（39．3％），

有効9例（32．1％），やや有効2例（7．2％），無効お

よび不明6例（21．4％）であった．著効例と有効例を

合わせると20例（71．4％）の成績であった．

 年代別成績では，3歳および4歳では著効3名（37．5

％），有効2名（26％）で著効例と有効例の合計は5

名（62．5％），5歳および6歳では著効5名（10％），

有効3名（30％）で著効例と有効例の合計は8名（80

％），7歳および8歳では著効1名（33．3％），有効1

長女 3名  3名
0 1名

6名

女 次女 1名  1名
0 0

2名

計 8名 O 1名

名（33．3％）で著効例と有効例の合計は2名（66．7

％），9歳および10歳では著効2名（28．5％），有効3

名（42．9％）で著効例と有効例の合計は5名（71．4％）

であった（Table 2）．

 またTable 3のごとく，長男11喪中，著効4名

（36．3％），有効3名（27。3％）で著効例と有効例の合

計は7名（63．6％）．次男8名中著効3名（37．5％），

有効2名（25％）で著効例と有効例の合計は5名（62．5

％），次に長女7名工，著効3名（42．8％），有効3名

（42．8％）で著効例と有効例の合計は6名（85．7％），

次女2口中，著効1名（50％），有効1名（50％）で

著効例と有効例の合計は2名（100％）であった．男
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19名中，著効7名（36．8％），有効5名（26．3期目で

著効例と有効例の合計は12名（63．2％），女9名中著

効4名（44．4％），有効4名（44．4％）で著効例と有

効例の合計8名（88．9％）であり女児のほうが良好な

成績であった．

 次に2，3の代表的症例を述べる．図表の夜尿発現

率とは，7日間の夜尿回数を示したもので，大田黒ら

の方法を参考にしたものである．

 症例1．北○克○ 男 4歳

 既往歴・家族歴：特記すべきものなし．

 現病歴：平均週3回の夜尿をぎたす．覚醒時の遺尿

はないが，頻尿である．尿所見は正常．腎膀胱部単純

撮影ではとくに異常所見は認めず，spina bifida occul－

ta像も認めない．排泄性腎孟造影（以下IVPと略

す）は両腎とも機能，形態に異常なく，尿管の走行に

もとくに異常を認めない、また膀胱像にもとくに異常

所見は認めない．初診より3週間amitriptyline hy一
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drochloride 25 mg／dayを投与し，経過観察したが，

夜尿頻度は変わらず，4週目より週2回のneurotro－

pin l／2管投与を併用し，著明な効果をあげた（Fig・
1）．

 症例2．稲0健○ 男 6歳

 既往歴：左陰嚢水腫で2回の穿刺吸引を受けて完治

し，初診時には認めない．

 家族歴：特記すべきものなし．

 現病歴：平均週4回の夜尿をきたし，またときどき

腹痛を訴える神経質な子どもである．尿所見は正常，

腎膀胱部単純撮影はとくに異常所見は認めずspina

bifida occulta像も認めない． IVPは両腎とも機能，

形態に異常なく，尿管の走行および膀胱像にもとくに

異常は認めない．腹部触診は筋性防御，圧痛などは認

めない．初診時よりamitriptyline hydrochloride 25

mg／dayとneurotropln l管の併用療法を施行した．

夜尿頻度は第2週目より減少し，第3週目には週1回

夜尿発現率
100
（易）
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夜康発現率

緻

5－O

初診  ノ  2
        ロロロロ   ヨ り  
3   4   5   6      12  13  14   15   ア6   17

@／’ ，， f’ ?Cf 1／f！1，X 1， x tt
f’ h

o o o o o
       T
O OOOo CystitLs o o c o o o o o o

F三g・3・症例3黒○美○子5歳女

 週
Try 25M9／day

oNSP 1管

に改善したため，neurotropinの投与を中止しami・

triptyline hydrochlorideの単独投与を1週間おこな

ったところ，夜尿頻度は治療前と同じく週4回に増加

したため，第5週目より再度neurotropinとの併用

を施行し，併用療法再開後，2週間ほどで夜尿は消失

した（Fig．2）．

 症例3 黒○美○子女 5歳

 既往歴・家族歴二特記すべきものなし．

 現病歴：生来夜尿があり，ほとんど毎夜1回失敗す

る．覚醒時の遺尿および頻尿なし．尿所見は特記すべ

きものなし．初診よりam量triptyline hydrochloride 25

mg／dayとneurotropin 1管の併用療法をおこない，

1週目には週1回，2週目には0回，3週目セこは1回

と改善したため，neurotropinを10回施行後．r本剤を

中止した．6週目に急性膀胱炎に罹患し，同時に夜尿

もほとんど毎夜経験するようになった．膀胱炎に対す

る化学療法を施行し，膀胱炎は治癒せしめたが夜尿は

毎夜生じるため，再度neurQtropinを投与し，4週

後には夜尿発現頻度は週3回程度に改善した（Fig．3）．

考 察

 排尿に関する神経支配はその大部分が自律神経系に

よることが推測されている．すなわち，胸腰部交感神

経の枝である下腹神経（N．hypogastricus）は主とし

て膀胱括約筋の緊張を高め，一方，仙骨部副交感神経

の枝である骨盤神経（N。pelvicus）は排三筋の緊張を

高める作用を有し，脊髄神経としての陰部神経（N．

pudendus）は外括約筋に関与し，それぞれが排尿機構

に関係するものとされている．こうしたことから遺尿

症における自律神経系との関係が注目され，幾多の報

告がある．1935年，Guliscy「）は夜尿症をVagotonie

の一表現と考えておりK：lingler2）， Staehler3）らも自

律神経機能障害，とくに副交感神経機能年三の症状を

示す場合が多いといっている．本邦では1943年山崎4）

は夜尿症患者13例について「植物神経系機能異常を認

めた」ことを報告し，曽5）は13例中8例に副交感神経

系統の緊張冗進ないし不安定を示したことを報告して

いる．小田6）は副交感神経機能充進状態が素因として

夜尿症発現の基調をなしているとし，稲田もこれに賛

同している．宮野7）は「23例に自律神経系の検査を施

行し，ユ4例に迷走神経緊張を示し，全植物神経緊張1

例であり，全症例とも自律神経系の過敏ないし不安定

を示していた」と報告している．また菅原ら8）は夜尿

児に対しアシュネル氏眼圧試験，薬物学的検査法，血

清マノイロフ反応およびelectrocardiotachographyな

どをおこない後2者で副交感神経型を示し，electr・・

cardiotachographyでは健常人との間に有意の差がみ

られたとしている．百瀬ら9）は夜尿症患者にmecholyl

test（M T）， Manoiloff－Kr611 test（MKT）をおこな

い，MTでは副交感神経緊張状態に傾きMKTでは

自律神経不安定状態にあると報告している．このよう

な夜尿症と自律神経系との密接な関係が推測されるこ

とから，本症に対し，増野ら10）はtetraethylammo・

nium bromide（TEAB）（ニューロギン），平岩11）は

tolazolin hydrochloride（イミダリン）およびtetra－

e亡hylammonium bromide，赤羽12）はchlorpromazinc

hydrochloride （コントミン） と methylatropine

bormide（トロピン）の併用およびベレルガル，百瀬

ら9）はmethanthelinc bromide（バンサイン）の投与

をおこないその治療を試みている．

 われわれは，自律神経系に鎮静的に作用するといわ

れるneurGtropinを以下に述べる他剤との併用下に
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夜尿症に使用してみた．neurotropinは牛痘苗を家兎

の皮膚または睾丸に接種し，その抽出物から分離した

polysaccharideを含む成分が有効性を示すといわれ，

抗アレルギー作用があるとともに，神経の異常興奮，

とくに自律神経系のtonusを減弱せしめて鎮静作用

をもつといわれている．しかも健康人の正常な神経へ

の作用はきわめて弱く，ほとんど作用を及ぼさず，病

的な神経の異常興奮に対してのみ有効に作用するとい

われている．また本剤の副作用，習慣性を示した報告

はないようである．夜尿症に対するneurotropinの

使用報告は，吉田ら13）が「6例に使用し有効であっ

たとともに，ほとんどの症例において夜間おおむね催

尿を訴えなかった」と報告し，稲田ら14）は7例の有

効症例を報告している．

 われわれはneurotropin単独使用はおこなわず，

amitriptyline hydrochiorideないしTTFDとの併用

で，相加的あるいは相乗的作用を期待して実施した．

amitriPtyline hydrochlorideは，芳野うつ作用のほ

か，抗痙攣作用があり，自律神経系に対しては抗コリ

ン，抗ヒスタミン，抗セロトニン作用を認めるといわれ

ている．本剤を単独使用した報告としては，黒川ら15）

が1963年にはじめて夜尿症に用い75．9％の治癒率をあ

げ，百瀬ら16）は有効89．7％，林ら17）は治癒6，2％，有

効81．2％との報告，そのほかにもいくつかの報告があ

る18～20）．他方TTFDは，自律神経不安定にもとつく

疾患に著効するといわれ，稲田ら21）は13例の夜尿症児

童に使用し，著効5例，有効5例，無効3例と報告し

ている．これらの成績に対し，われわれの成績は前述

したように，著効11例（39．3％），有効9例（32．1％）

で著効例と有効例を合わせると20例（71．4％）であ

り，単独療法よりすぐれた効果が得られたわけではな

いが，単独療法で無効あるいは効果のあまり得られな

かったものが併用療法で明らかに改善を示した症例が

6例みられた．

 夜尿症の年齢分布をみるとTable 1のごとく，6

歳が最も多く，次いで3歳となり，一定の傾向は認め

られない．黒川ら22）が2，944名の児童を対象にアンケ

ート調査をおこなった結果，3～4歳，6～7歳およ

びll～12歳の3ヵ所に夜尿症頻度の減少推移点が認め

られ，3～4歳より若い年齢層では50％以上の頻度で

あるが，それ以後は急激に減少して平均20％内外とな

り，6～7歳以上になると5％内外，Il～12歳以上で

は3％以下となると報告している．Muellner23）の研

究によると排尿機構の発達lik 4・つの段階があり，その

第3段階の3～4歳では横隔膜，腹筋などの成熟と関

係し，この頃になって膀胱が充満しているとぎ，排尿
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をがまんできるようになると述べている．子どもによ

ってはこの機構の発達の遅いものもみられるのでi黒

川らの調査において3～4歳に夜尿症の頻度が高いの

は当然なご、とといえる．われわれの症例では，6歳が

最：も多かったが，これは小学校入学を前にして両親が

夜尿症をとくに考慮し，外来を訪れたためと考えられ

る，

 年代別治療成績はTable 2に示したごとく，他の

年代と比較すると，3～4歳が最も不良であった．前

述したように，発育の個人差があることを考慮すると

このような結果は当然といえる．こうした年代におい

て，自然治癒の可能性が大きいので放置する考えもあ

ろうが，われわれの成績では，著効，有効例あわせて

62．5％に効果を認めたことにより，われわれは積極的

に治癒をおこなうべきであると考える．

 ■aD⊥eOUPLと～，：反労と次男，およ．ひ；艮女と伏女

の治療効果の比較では差は認められなかった．男女別

の治療成績では，’ ?�痰ﾆ有効例の合計は，男12名

（63．2％），女8名（88．9％）であり女児のほうが良好

な成績であった．薬物療法の有効率が男児と女児で異

なることは，解剖学的相違のみならず，自律神経系の

異常あるいは精神的要因の性差が推測されるが，症例

が少ないためこれのみで判定することは困難であり，

今後さらに検討してゆきたい．

 夜尿症の治療の一つとして，古くからカテラン氏硬

膜外注射法が広くおこなわれている。カテラン氏硬膜

外注射法は，神経学的効果のみならず，落下を伴い懲

罰的な効果を示し，暗示療法としての意義を含んでい

ると考えられる．neurotropinの投与は注射という手

段をとるため，落痛を伴う暗示療法としての効果を含

んでいる可能性も考えられる．それゆえ，われわれの

併用療法es ，薬物療法としての作用と同時に暗示療法

的作用を伴っており，薬物自体による効果か，この暗

示療法的効果によるか判然としない．こうした暗示療

法的効果を含む可能性があるが，今回のわれわれの併

用療法はまずまずの良好な成績をおさめた．今後，よ

りすぐれた夜尿症の治療方法を検討してゆくつもりで

ある．

結 語

 1974年1月より12月までの聞に，更生病院泌尿器科

外来を訪れた機能的夜尿症28名に自律神経系に鎮静的

に作用するといわれる．neurotropinとamitriptyline

hydrochlorideないしTTFDの併用療法を施行した．

その結果，著効11名（39．3％），有効9名（32．1％），

やや有効2名（7．2％），無効および不明6名（2L4
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％），著効，有効をあわせた有効率は7L4％の成績を

得た．著効例，有効例の中で，neuretropinじたいが

奏効したと思われる症例がみられた．年代別の治療成

績では，著効例と有効例をあわせた有効率は，3～4

歳62．5％， 5～6歳SO％， 7～8歳66，7％， 9～10歳

71．4％であり，5～6歳が最：も良く，3～4歳が最：も

低かった．男女別の著効例と有効例をあわせた有効率

は，男63．2％，女88．9％と女児のほうが良好な成績を

得た．

 なお，本療法中，副作用と思われるものは全く認め

られなかった．
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