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  In order to prevent rena1 damages from surgery and anesthesia， Fructon M3 or Maniton S was

intravenously administered to 40 patieytt＄ admitted to the Department of Urology， Kyoto Prefectura／

University of Medicine．

  The results are as follows；

  1） An evident diuresis appeared in almost all the cases after the intravenous adrninistration of

Fructon tv13 or Maniton S．

  2） The serum levels of BUN’， creatinine， sodium， potassium and chloride were not changed

after the administratiQn．

  3） Renal functien measured by PSP test showed no change or slight iinprovement after the －

administration in all the cases except for several cases on which partial nephrectomy or unilateral

nephrectomy was carried out．

  4） ln t ome cases， slight temporary dehydration andVor hypertension occurred after the

administration．

  No serious’side effect was observed．

は じ め に

 mannitolは腎の糸球体濾過値や細胞外液量の測定

に用いられていたが，近年ではその大量静脈内注射に

よる脳脊髄圧および眼圧の降下作用に着目され，脳外

科および眼科領域で用いられている．またmannitoI

は，優れた浸透圧利尿作用を有することから，泌尿器

科的領域においては，急性および慢性腎不全の予防ま

たは治療，尿路結石の自然排出促進およびTURP時

の潅流液などに広く用いられている．

 著者は今回，手術および麻酔侵襲による腎機能障害

の予防を目的として，術後にmannito1製剤である

Fructon M3またはManiton Sを使用したので，そ

の成績を一括して報告する．

対 象

 京都府立医科大学泌尿器科el 1973年1月より1976年

7月までに入院した患者のうち，手術および麻酔侵襲

により腎機能にかなりの悪影響をうけるであろうと

予測された症例39例，および腎不全1例の計40例を選

び，Fructon M3500 mlまたはManiton S 300 ml

を投与した、症例の詳細はTable 1およびTable 2

のごとくである．
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 Table l． Fructon M3投与症例

症例No．

氏 名 年齢i歳） 性 病       名 術       名

 尿 量 （比重）ゴ投 与 前  投 与 後

l Y．H．25男左 腎 結石 症左腎部分切除・左筆孟形成 800（1．020）
2 M．M． 40 男 左回尿管結石症左腎部分切除・左尿管切石 王500（1．020）

3K．1．48女工腎結石症左腎部分切除 600（1．010）
4T．S．’ S6女  〃     〃   1000（1．012）
5S．U．53男左 腎 孟 癌二野尿管全摘1400（1．018）
6T．K．45男右 腎 結 核右 腎 摘 出1600（1．OエO）
7K．T．68女左 腎 結 核左 腎 摘 出 700』（1．018）

8K．K．69男左尿管結石症左尿管切石1500（1．014）
9T。S．53男   〃     〃   ！500（1．0／5）
10S．U．27女  〃     〃   600（1．024）
11T・K・68女薙繍石症’左尿酷右腎翻石・左尿糊石・・。（・・1。）

12 S．H． 7女右膀胱尿管逆流右尿管膀胱新吻合 400（1．035）』
13 T，M．37 女 子宮癌・両側尿管狭窄 両側尿管皮膚痩  500（1．010）

14M．H．74男前立腺肥大症前立腺被膜下摘除1400（1．012）
15H．F．78男   〃     〃   14QO（1．○12）
16 S．M。68 男     〃         i4     1200（1．020）

17N．M．48男膀胱頸部硬化症膀胱頸部形成 1100（1．030）
18G．Y．57男前 立 腺 癌前立腺凍結・除 睾10QO（LO22）
19F．Y．68男左 腎 出 血腎動脈造影1500（1．015）
20M． S．73男前立腺癌・腎不全    一     200（1．OIO）

2700 （1．015）

2500 （1，030）

2100 （1．020）

2500 （1．018）

3000 （1．012）

3200 （1．025）

2400 （1．022）

2900 （1．023）

3100 （1．022）

2500 （1．025）

2650 （1．017）

800 （1，024）

4250 （1．008）

3500 （1．016）

2030 （1．010）

3500 （1．020）

3000 （1．020）

3200 （1．OIO）

2100 （1．036）

2000 （！．016）

Table 2． Maniton S投与症例

尿 量 （比重）
症例No．

氏 名 年齢i歳） 性 病       名 術       名
投 与 前  投 与 後

1A．A．3フ女左
2U．Y．49女
3K．K．48男
4Y．H．40男
5 K．M．32 男

60．0．43男
7N．T．74男
8Z．T．67男
9 K．M．38 男

玉OS．S．45男
11K．1．39女
12T．S．43男
13 Y．K． 55 勇

14H．F．39男
15M．T．23女
16S．E．29男
17R．T．20女
18H．H．33女
19 T．1． 73 男

20S．K．72男

腎結石

右腎  石症
二二  石二
二腎  石二
二 腎 膿 二
二 水 腎 』症
ネ申 経  芽  糸田 胞  腫

左膀胱尿管逆流
膀  胱  癌
前立腺肥大症

！！

！1

1！

／！

！！

rz

！f

！！

／！

！！

結

結

結

症左腎部分切除
    ！f
    fl
    1！
    1！
    ！1
    11
    ！1
    11
    ！1
 左腎孟腎杯切石
 右四部分切除
    ！1
    1！
    f！

 右二二形成
 腫 瘍 切 除
 左尿管膀胱新吻合

 膀胱部分切除
 前立腺被膜下摘除

500 （1．OIO）

1600 （1．008）

1800 （1．006）

900 （1．012）

1600 （1．012）

1400 （1．008）

800 （1．017）

1200 （1．010）

1200 （1．016）

1200 （1．018）

600 （1．020）

1400 （1．012）

2200 （1．023）

1600 （1．014）

900 （1．014）

1300 （1．016）

500 （1．020）

700 （1．020）

1000 （1．015）

1200 （1．018）

2。1。1。」エ655（1．。23
   ）
1600 （1．012）

2100 （1．020）

2040 （1．020）

2300 （！．014）

2000 （1．020）

1400 （1．022）

2440 （1．015）

1200 （1．026）

1600 （1．021）

1200 （1．027）

！600 （1．029）

2600 （1．01O）

1600 （1．01O）

2700 （1．022）

2200 （1．030）

1700 （1．034）

2500 （1．010）

1600 （1．020）

2230 （1．018）
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使 用 薬 剤

 Fructon M3はfructose 10w／v％とmannitol 15

w／v％を含有する 500mlの点滴用高張注射液で，

Maniton・Sはmannitol 20 w／v％を含有する300 ml

の点滴用高張注射液である．両者にともに含まれてい

るmannitolは白色針状結晶または斜方柱状結晶で次

のごとき化学構造式を有し，分子量は182である、

          CH20H
          l

       HO－C－H          l

       HO－C－H          l

        H－C－OH

        H－C－OH C6Hi406

          CH20H

 Sorbitolと同じく6炭糖alcoholの一種で甘味があ

り，23～24。Cのsodium borate溶液中で強い右旋性

を示す．融点は166～168℃で沸、煎ま3．5 mmHg下

にて290～295℃である．また，rnannitolのlgは

5．5gの水に溶け熱湯には実によく溶解する． alcoho1

にはわずかに溶解するのみでetherには不溶である．

また安定性が非常に大であるため高圧高温滅菌するこ

とがでぎる．化学的性質としては糖alcoholとしての

923

一般的性質を示し，Fehling溶液を還元せず，硝酸お

よび臭素で弱く酸化するとD－fructoseとD－mannose

を生じ，強く酸化するとD－mannosaccharic acidをこ

なる．またmannitolは生体内ではほとんど代謝され

ず糸球体から自由に濾過され，尿細管中では再吸収さ

れない．

使用方法および検査方法

 Table 3に示した39例の泌尿器手術患者には，その

術中および術後1～3日間Fructon M3（Fructon M3

群）またはManiton S（Maniton S群）を他の点滴

とは別に1日lvial点滴静注し，術前および術後1～

3日後の比較検討を次の項目についておこなった．す

なわち，尿量，BUN，血清中のcreatinine， Na＋， K＋，

Cl一とHtおよびPSP（15分値，2時間総値）であ

る．腎不全の1例については5日間Fructon M3を

1日lvial点滴静注し，その投与前後について，前

述の各項目にわたって比較検討をおこなった．

        結     果

 尿量（Fig．1，2）；Fructon M3群についてみると，

全例，投与前に比し投与後に著明な尿量の増加が認

められた．平均値では投与前は1 ，035 rp1，投与後は
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Fig．2． Variations of urine volume before and

    after administration of Maniton S．
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Table 3．術式または疾患別による症例

術 式

腎部分切除術
腎孟腎杯切石術
腎 摘 出 術
腎尿管全摘出術
腎孟または尿管切石
術（含腎孟形成術）

神経芽細胞腫切除術

尿管膀胱新吻合術

尿管皮膚痩術
膀胱部分切除術
前立腺被膜下摘除術

膀胱頸部形成術
前立腺凍結手術
腎 動 脈 造 影

腎   不   全

Fr・…町回1M・n・・…群

4

0

2

1

4

14

1

0

0

1

王

1

0

1

1

0

0

0

0

2，697mlであった． Maniton S群についてみると，

1例においてManiton S投与前の値2，500 mlに対

し投与後は1，655mlと減少していたが，残りの19例

においては投与後の尿量は投与前の尿量：に同じか，増

加していた．平均値で示すと投与前は1，280ml，投与

後は1，913 mlであった．

 BUN（Fig．3，4）：Fructon M3群では6例に投与

後BUN値の軽度上昇がみられたが，残りの14例にお

いては投与後低下がみられた．全体的にみて投与前後

におけるBUN値の変動は少ないといえる． Maniton

S群においてもFructon M3群とほぼ同様の傾向を示

したが，1例のみ一過性に，投与後BUN値の上昇が

認められた．ただしその後の経過観察によれば，投与

前値近くに復した．平均値ではFructon M3群では

投与前22．7mg／dl，投与後16．7 mg／dl， Maniton S群

では投与前15．3 mg／dl，投与後16．6 mg／dlであった．

 血清creatinine（Fig．5，6）：Fructon M3群では，

20例中18例における血清creatinine値は，薬剤投与前

後を通じ正常二二をわずかに変動するのみであった．

残りの2例は両側尿管狭窄および腎不全であったが，

これらの2例においては，投与後著明な血清Cr値の

低下が認められた．平均値では投与前1・7 mg／dl，投

与後1．2mg／dlであった． Maniton S群では，20例

すべて投与前後を通じ血清Crの値は正常値内をわず

かに変動するのみであった．平均値でぽ投与前LO

m9／dl，投与後1．1mg／dlであった、

 血清Na＋（Fig．7，8）：Fructon M3群では2例に

投与後軽度の低Na＋血症が，4例に高Na＋血症が

みられた．Maniton S群では投与後1例に軽度の高

Na＋血症がみられたが， これらはすべて一過性であ

った．その他の症例においては，血清Na＋値は正常

値内をわずかに変動するのみであった，平均値では

Fructon M3群では投与前後ともに141 mEq／L， Ma－

niton S群では投与前142 mEq／L，投与後141 mEq／

しであった．

 血清K＋（Fig．9，10）：Fructon M3群では1例に

投与後軽度の低K＋血症，1例に投与前値と同値の軽

度の低K＋血症が認められ，Maniton S群では投与

後1例に高K＋血症，1例に軽度低K＋血症が認めら

れた．残りの症例でに投与前後の血清K＋値は正常範

囲内をわずかに変動するのみであった．平均値では

Fructon M3群では投与前4．2 mEq／L，投与後4・1

mEq／L， Maniton S群では投与前4・1 mEq／L，投与

後4．2 mEq／しであった．

 紅焔Cl一（Fig・lI，12）：Fructon M3群では，投与

後3例に軽度の低CI一血症が， 1例に軽度の高Cl一

血症が認められ，Maniton S群では，投与後1例に

軽度の低Cl『血症が，2例に軽度の高Cl一血症がみ

られた．その他の症例では投与後の血清Cl一面は正

常値を示した．平均値では，Fructon M3群では投与

前105mEq／L，投与後103 mEq／L， Maniton S群で

は投与前106mEq／L，投与後105 mEq／しであった．

 Ht（Fig．13，14＞：手術による出血および輸血のた

め，利尿剤投与前後の正確なHt値の比較検討はでき

ないが，輸血は全症例において出血量と同量もしくは

やや少なめにおこない，症例によっては輸血のおこな

われていない場合もある．よってこの場合，利尿剤投

与後のHt値の低下は当然であるが，上昇は問題とな

る．そこでHt値の上昇例をみてみると， Fructon M3

群では5例，Maniton S群では3例にこのHt値の

上昇が認められた．ただしこれらのHt値の上昇は一

過性であった．平均値は，Fructon M3群では投与前

は40．3％，投与後は39．3％であり，Manit・n S群で

は投与前は41．6％，投与後は37．7％であった．

 PSP（Fig．15～18）：投与前後のPSP検査は， Fruc－

ton M3群20例中16例， Maniton S群同じく20例中15

例に対してのみおこなわれた．Fructon M3群では15

分値では4例に，120分値でも4例に術後PSPの低

下がみられた．・Cれら症例に施行された手術は，腎部

分切除術， 腎摘出術， 尿管膀胱新吻合術であった，

Maniton S群では15分値では5例に，120分値では4

例に投与後PSPの低下がみられた．これら症例に施

行された手術はすべて腎部分切除術であった．PSP平

均値は，Fructon M3群では投与前は15分値19％，120
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分値62％，投与後は15分値22％，120分値65％で，

Maniton S群では投与前は15分値24％，120分値63％，

投与後は15分値24％，120分値65％であった．

 副作用lFructon M3群およびManit・n S凹いず

れにおいても，急速な点滴により一過性に血圧上昇を

きたし，口渇を訴える症例が多かった．これ以外には

特記すべぎ副作用は認められなかった．

考 察

 1945年，Selkurtlo）が， mannitolは手術や麻酔によ

る腎機能の低下を防ぐ特性を有すると述べて以来，こ

の薬剤は多くの研究者の注目をひくようになった．ま

た1963年にLilienら4）はmannito1は血漿と赤血球

の相関を変え，その結果血液粘稠度の低下，腎血管抵

抗の低下をきたし，腎血流量を増加させる特異的な効

果を有していると述べ，急性阻血性腎不全の予防に

mannitolを使用するのは合理的であると述べている．

Powersら9）は，1964年忌イヌを用いての腎不全の実

験において，急性腎不全発生前にmannit・1を投与し

ておくと，急性腎不全の予防効果があることを見いだ

した．また当教室の高橋ら11）も1975年にウサギを用い

ての下血腎の機能回復に関する実験において，腎阻血

1時間前にmannitolを投与すると，阻血解除後の腎

機能障害が少ないことを証明した．

 以上のことからも，手術後に腎不全発生の可能性の

ある場合，すなわち老齢者の手術や，腎摘除術，腎部

分切除術など腎に関係する手術においては，その術中

および術後にmannitolを投与することは，腎不全発

生予防に有効な手段と考えられる，

 このような発想のもとに，われわれは手術あるいは

麻酔による侵襲のために術後腎機能障害発生の可能性

のある症例39例，およびすでに腎不全をきたしている

症例1例に対して， Fructon M3またはManiton S

を術中および術後に使用し，その効果を検討した．そ

の結果Fructon M3群およびManiton S群のいずれ

においても，これらの薬剤投与後，それ以前を上まわ

る多尿をきたした．ただFructon M3投与群のほう

が術後の尿量がより多いようであった．これは，同じ

1本の投与でも輸液量がFructon M3の方が200 ml

分，Maniton Sより多いことと，その中に含まれる

mannitolの絶対量もFructon M3の方がやや多いこ

とによるものと考えられる．

 またFructon M3およびManiton S投与による

BUN，血清中のcreatinine， Na＋， K＋およびCl一の

変動をみたところ，いずれの症例においても，これら

の値は投与前後において多少の変動を示したのみで，
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とくに臨床的に問題はなかった．さらにPSP値によ

る腎機能の推移をみても，Fructon M3 ＃およびMa－

niton S群のいずれにおいても，軽度の腎機能低下が

認められた腎摘出術，腎部分切除術症例などの数例を

除いて，腎機能は不変もしくは改善されていた．と．く

に上部もしくは下部尿路の通過障害が手術によって除

去された症例においては，投与後腎機能の著明な改善

が認められた．以上，尿量，BUN，血清中のcreati－

nine， Na＋， K＋， Cl一，およびPSP． ﾌ推移よりみるな

らば，Fructon M3あるいはManiton Sを術中およ

び術後に投与することにより，手術および麻酔により

発生する腎機能障害をある程度予防することも可能で

あると考えられる．ただFructon M3群， Maniton

S群の両三ともに旧例ずつみられた，投与後のHt値

の上昇，すなわち脱水と急速な点滴による一過性の血

圧上昇との2つの副作用については注意を要する．前

者に対しては他の電解質輸液のじゅうぶんな補給が必

要であるし，後者に対しては高血圧患者および心不全

患者に投与する場合など，細心の注意が望まれる．

 なおFructon M3とManiton Sの両者を比較した

場合，Fructon M3はfructoseも含有しているため栄

養補給の意味もあること，冬期でもmannit・1の析出

がより起こりにくいこと，他剤との混合がより容易で

あることの3点において，Maniton Sより臨床的に

使いやすいということができよう．しかしいずれの薬

剤もその基本的な作用機序においては，なんら変わら

ないことはもちろんである．

結 語

 京都府立医科大学泌尿器科の入院患者40例に対し，

主として術後の腎機能障害予防の目的でFructon M3

またはManiton Sを投与し，その効果を検討した．

 1）Fructon M3またはManiton S使用後は非常

に良好な利尿状態が得られた．

 2）Fructon M3群， Manit・n S群のいずれにおい

てもBUN，血清creatinine，血清電解質（Na÷， K÷，

CF）およびHtにとくに大きな変動は認められなか

った．

 3）Fruct。n M3群， Manit・n S群のいずれにおい

ても，腎部分切除術または腎摘出術を施行した一部の

症例を除き，PSP値は不変あるいは改善した．

 4）Fruct・n M3群， Manit・n S群のいずれにおい

ても特記すべぎ副作用はなかった．ただし軽度の脱水

と一過性の血圧上昇はときどき認められ，注意が必要

であると思われた．
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 稿を終るに臨み，御校閲いただいた渡辺 決教授に深謝い
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