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論文内容の要旨

[目的]

尿路結石成分の60-80%を占める彦酸カルシウム (CaOX) の大部分は 1 水和物 (COM) と 2 水和

物 (COD) から成るが，この水和物の異なる 2 種の CaOX聞には形態の他，結晶の形成，成長，凝集

過程などにおいても種々の相違点があることが知られている。しかし， COD結晶はヒト尿中では普通

に認められるにも拘らず， in vitro では温度に極めて不安定で短時間の内に COMへと変化するため，

従来のCaOX結石形成関連物質についての in vitro の研究のほとんどはCOMに及ぼす影響を調べたも

のである。我々は赤外分光分析による COD/COM比の測定法を開発し， in vitro の系での COD結

品の COM結晶への経時的変化を測定することを可能ならしめた。そこで， CaOX結石形成における代

表的な阻止物質 (inhibitor) であるマグネシウムのCOMと CODの結石形成過程における役割の相

違について，各々の結晶の seed-crystal系を用いた実験系で比較検討した。

[方法]

Robertson らの方法に準じて作製した lmMの塩化カルシウムと 14 Cでラベルされた彦酸を含む0.2m

Mの穫酸ナトリウムからなる CaOXの準安定過飽和溶液に，ほぼ純粋な市販COM結晶や， Hesse の方

法に準じて作製した COD結晶を播種する系(seed -crystal系)でのマグネシウムの結晶形成阻止作

用を，溶液の上清からの14 C の経時的な消腿をコントロールと比較することにより得られる Ligabue ら

の lnhibition lndex (1 . 1 )，即ち

1.1= 1 一 (Ro-Ri )/(Ro-Rc) 

Ro : initial radioactivity 

。
。



Ri : radioactivity in the inhibited system 

Rc : radioactivity in the control system 

を測定することにより比較検討した。尚，この結果がマグネシウムの特質であるか否かを調べるため，

マグネシウムと同様，ヒト尿中の主要な微量金属で二価の陽イオンである亜鉛についても，この系での

COM と CODに対する結晶形成阻止作用を比較検討した。

[結果]

この系でのマグネシウム濃度として1.2， 2.3, 2.9および5.6X lO- 1mMの 4 種類について， 0.5, 1 , 2 お

よび 4 時間の incubation time で、の COMおよびCODに対する 1 . 1 値を比較すると， 2.3 X lO- lmM以

上の濃度ではどの incubation time においても COMに対する1. 1 値が COD に対するよりも高値を

示した。一方，亜鉛はマグネシウムと同濃度ではCOMと CODの両方に対しほぼ同様の強い阻止作用

を示した。この事実より，この系におけるマグネシウムの COMと CODに対する結晶形成阻止作用の

相異は，二価の陽イオンに共通なものではなく，マグネシウムに specific なものであると考えられる。

我々の赤外分光分析による COD/COM比の測定法を用いて3rcにおける COD結品の COM結晶

への経時的変化を調べたところ， 30分後では約85%がCODのままであるが， 1 時間後には約40% ， 2 時

間後には約80%がCOMに変化していることが判明した。そこで，今回の seed-crystal系におけるマ

グネシウムの COM と CODに対する結晶形成阻止作用を比較するための definite time を30分とし

30分の incubation time で、の1. 1 値を，マグネシウム濃度として前記の 4 種類に7.4， 11.1, 22.2および

55.6 X 1Q- 1mMを加え比較検討したところ，マグネシウムは COM~こ対しては1.2-2.3 X lO- lmMの間で、

濃度依存性に 1 . 1 値の増加を示したが， CODに対しては5.6X lO-
1

mM以上の濃度ではじめてより緩

徐な濃度依存性の増加を示した。

Werness らが市販COM結晶の specific surface area は1.44rrf/ g に対し，ヒト尿より精製した CO

D結晶のそれは1.89rrf/ g であったと報告していることに基づき，播種された COD結晶の specific

surface areaが COMとほぼ等量となるようにしての比較検討においても，マグネシウムはCOMに対

しより強い阻止作用を示した。

[総括]

1 .今回の seed-crystal系で、マグネシウムは2.3X lQ-lmM以上の濃度で、はどの濃度においても COM

に対し， CODより強い結晶形成阻止作用を示し，かっ COMに対しては1.2-2.3X 1Q-
1

mMの間で著明

な阻止作用の増強が認められたが， CODに対しては5.6X10mM以上の濃度で、はじめて阻止作用の増

強が認められた。

2. マグ、ネシウムの COM と COD結晶に対するこの阻止作用の相異は， 2 種の結晶の specific surface 

area の相異の他，直接作用の相異にも起因していると考えられる。

3. 今回の結果は， CaOX結石形成関連物質の検討に当ってはCOM と CODを別個なものとして取り

扱う必要があることを示唆している。
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論文の審査結果の要旨

マグネシウム (Mg) の諺酸Ca 1 水和物 (COM) と 2 水和物 (COD) の結石形成過程における役割

の相異の有無について，それぞれの結品の seed -crystal系を用いた実験系で比較検討したところ， Mg 

は CODよりも COMに対して，より強い結品形成阻止作用を示した。

この阻止作用の相異がMgの COMと COD結晶形成に対する直接作用の相異によることを明らかに

し得たものであり，臨床的に重要な手掛かりを与えるものとして学位論文に値する。
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