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    THE  STUDIES ON THE TREATMENT OF URINARY TRACT 

   OR WOUND-FISTULA INFECTIONS AFTER THE UROLOGICAL 

     OPERATIONS WITH LOCAL INFUSION OF GENTAMICIN 

       Taro FURUSAWA,  Shin FUJIMURA, Chyoko OHYAMA and Hiroshi  OHE 

      From the Department of Urology, The 2nd Red Cross Hospital in Kyoto, Japan 

 (Chief  : Dr. T. Furusawa, M.D.) 

   We tried the local infusion therapy with gentamicin to 31 patients (total  sites  : 37) with 

urinary tract or surgical wound infection, which developed after urological operation and failed 

to respond to many other antibiotics. 

1. The infusion can be divided into three groups as  follows  : 

   1) In 16 cases, gentamicin was infused into the renal pelvis through nephrostomy catheter 

      or retragrade ureteral catheter (splint catheter). 

   2) In 8 cases, gentamicin was infused into the bladder through suprapubic cystostomy 

      catheter or transurethral indwelling catheter. 

   3) In 13 cases, gentamicin was infused directly or through drain into the wound fistula. 

2. Gentamicin injectable, original solution or solution diluted to 3 or 4 times with sterile 

   distilled water, was infused into the locals 1 or 2 times daily for more than 3 days. 

3. Before the treatment with gentamicin, microorganisms such as Proteus or Pseudomonas were 

   isolated from urine or purulent discharge. 

   The topical treatments with gentamicin were all successful except one case (pyelonephritis) 

which improved later on by intramuscular administration. Though there were some patients 

with renal or hepatic impairment before the treatment with gentamicin, no adverse reaction 

was observed for a course of gentamicin therapy.

aminoglucosideに 属 す る抗 生 剤gentamicin

につ い て は,す で に種 々 の紹 介 が 国 内 で も お こ

なわ れ て い る の で今 改 め て こ こで贅 言 を要 す る

まで もな い.

一 方
,こ れ らaminoglucosideに 属 す る抗 生

剤 が 比 較 的 有 効 で あ る といわ れ て い る緑 膿 菌 な

どの 弱 毒 性 桿 菌 に よ る難 治 性 感 染 症 が年 々増 加

傾向にあるのは泌尿器科領域 といえども例外で

はなく,こ とに腎機能不良者や老年令層の手術

例などが比較的多い泌尿器科では,こ れらの術

後感染の改善に日夜苦労することの多いのもま

た事実である.

また,こ れらのaminoglucoside系 抗生剤が

前にも触れたように,確 かに弱毒性桿菌感染症
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に臨床上有効なことも事実ではあるが,前 述の

ような泌尿器科領域での手術患者の特殊傾向を

考えあわせると,周 知のような本抗生剤群の腎

毒性および聴力障害 などの副作用が 問題とな

り,そ のため全身投与を躊躇した り,と きには

止むを得ず中止しなければならないような場合

も少なくない

したがって,gentamicinの 有効性を保持し

ながらもできるだけ副作用も防止する意味で,

本剤による局所療法を試みたので1968年5月 以

来約1力 年半の 当科での経験に ついて報告す

る.

対 象

Table1,2お よび3に 示す ように,7～81才 の31

例(男22,女9)に ついてお こなった.

また,転 移癌圧迫性両尿管狭窄 による腎孟腎炎の1

例(No、16)を 除いた30例 はいずれ もなん らかの泌尿

器科的 手術のあ とに 難 治性 尿路感染症を 伴った もの

で,本 剤に よる局所 療法をお こな う以前には各種抗生
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剤の全身的あ るいは局所的療法が数 々試み られ ていず

れ も効果の少なか った例で もある.

また,注 入対象別では,腎 孟 内注入16例(男9,女

7),膀 胱 内注入8例(男4,女4)お よび創痕孔 内

注入13例(男10,女3)計37例 とな り,こ の中で同一

症例に もかかわ らず,注 入対象が2ヵ 所以上 に重複 ま

たは併用 した ものが5例(3ヵ 所1例,2ヵ 所4例)

含まれている.

方 法

これ も別表 のよ うに,腎 孟 内,膀 胱 内お よび創痩孔

内に注射原液 のままあ るいは3～5倍 滅菌蒸留水希釈

液 としていずれ も直接注入した.も ちろん,Table1

に もみ られ るよ うに,腎 孟 内注入例は注入方法別で ま

たつ ぎの3つ に分け ることもできる・.すなわち,腎 痕

の導管 カテーテルを通してが6例(男2,女4),尿 管

痩(尿 管 ・皮膚痩)の 導管を通 した ものは7例(男6,

女1)で あ り,ま た,逆 行的 に腎孟 まで挿入 した尿管

カテーテルを 通 しての ものが3例(男1,女2)あ

り,し か もその うちの1例(No.16)は 前述の両 尿管

狭窄を伴 う腎孟腎炎例であ り,他 の2例(No.14,15)

TablelGentamicin腎 孟 内注 入成 績

症 例

N・ 姓 無

11
守1

25

働
女

2
松[1

i591男本 1

3林i43 女

4 サ:48女

11

・磨i男

Il

6i李156女

ii

原 疾 患

[両腎結核左結核性

尿管狭窄

1尿 分 離 菌

手術術式1トGM

GM投 与 方 法

1感 受 性/経 路
量

左腎轍 腎(臨 勾第!日匙 ・・
　

両 尿 管1
狭 窄 両腎痩術
(直腸癌)1

両腎結核1
右結核性1右腎繧術
尿管狭窄

1膀胱膣痩i右腎痕術…
右 尿 管 膀 胱
狭 窄1膣痩閉蝋

,i大ll男ll

l谷 ■1

,睡 調
1松il

両 腎尿 とも
Pyo.両(H)

Ii

1右 腎 尿
E.coli(冊)

翼。璽テ継 懸,

右
腎 繧
カテーテル

い冒。彊.、 。、i
1日1回

40mg×1×41

右 腎 尿ll
Pyo.(什)

Prot.(十)
」
舅。E。 第1日1摺m,。 、

両腎結核1
右 尿 管 右腎痩術
狭 窄1

乱矧 舅醗
　

霧 撫 術悔賢(鞭

1日1回

40mg×3

。.i.lt!i・ 鼎,。51i
IIl

・右 腎 ・尿

欝 罐麟懸 ㌫緊・周瞭 劉
嚇 嬬雛離蟹

右 腎 尿Pyo.(廿)

(甘)
IStaph.ep.(一)

両
尿管痩
カテー
テ ル

!日2回

40nユ9×2×4

1日1回(両)

20mg×2×3

臨 床 成 績

菌
副作用

発 熱 劉

不 変

〃

消 失

両菌とも消失

下 熱
!

効 トな し

〃 〃

〃
有

効

〃 〃

〃

〃

〃

不 変 ト"

1

不 変 お よそ
下熱

消

1

失i下 熱

i

〃 〃

効「レ

〃 〃

有ll
〃

効ii

〃 〃
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9

10

11

12

13

14

15

16

山

口

大

島

中

谷

西

村

原

田

蓮

池

粟

田

伊

原

53

70

72

6フ

62

19

28

43

女

男

男

男

男

女

女

男

両 尿 管
狭 窄
(子宮癌)

膀 胱 癌

膀 胱 癌

裏瞠

(鵯腺)

左尿管癌
膀 胱 癌

右 尿 管
子 宮 痩
右 尿 管
狭 窄

左 尿 管
狭 窄

両 尿 管
狭 窄
(直腸癌)

両尿管皮
膚吻合術

両尿管皮
膚吻合術

両尿管皮
膚吻合術
膀 胱
全 摘 除

両尿管皮
膚吻合術

右尿管皮
膚吻合術

毒 展 纂

(ボアリ氏 術)

薇 纂
(蔀為)

/

両腎尿とも
腸 内細 菌
類 似 菌

両 腎尿 とも
Prot.(冊)

右 腎 尿
Prot.(冊)

左 腎 尿
Prot.(什)

両
尿 管 痩
カテーテル

両
尿 管 痩
カテーテル

1日2回(両)

20mg×2×2×4

1日1回(両)

40mg×2×7.
毒

i肇轡 側と
IStaph.ep.

〃

1両側 とも消失 〃

嬰。要テ劉耀 鮎 側とも消失
右 腎 尿Kleb.(僻)P

yo.(慨)

左 腎 尿Kleb.(一)
Pyo.(一)

両
尿管痕
カテー
テ ル

右 腎 尿
Prot.(升)

Staph.aur.

(柵)

右 腎 尿
Prot.(卦)

左 腎 尿
E.coli

左 腎 尿(一)

右 腎 尿P

yo.(掛)C
itro.-H)

右
尿 管 痩
カテーテル

右

尿 管

カ テ ー テ ル

(ス フ・リン ト)

左

尿 管

カ テ ー テ ル

(ス フ,リント)

両 尿 管
カテ　テル

(経尿道的留 置)

ド

瑠 濠 強,脚 とも消失
lj

〃

/

効

有

効

膿 …1鰻
1日2回

40mg×2×3

1日2回

40mg×2×2

不 変

消 失

1日1回(両)…1左,,。.(.)

40mg×2×1×7!右
。,。.(.)

〃

有

効

下 熱 効

〃

〃

〃

有

効

i無

下熱せず鋤

〃

〃

緊

〃

〃

〃

〃

〃

な し

騨
Table2Gentamicin膀 胱 内注 入 成 績

症 例

剰 姓零1性

17

18
蓮

池

19

20

粟

田

山

本

48

19

28

60

女

女

女

男

原 疾 患

21

22

23

24

加

藤

和

田

中

村

安

田

53

70

60

7

膀胱膣繧右 尿 管

狭 窄

右 尿 管
子 宮 痩
右 尿 管
狭 窄

左 尿 管
狭 窄

前 立 腺
1肥 大 症

騨 霧

女

男

男

男

11転 移 性
膀 胱 癌

前 立 腺
肥 大 症

〃

先 天 性
尿道狭窄
亜 急 性
腎孟'

手術術式

同 左閉 鎖 術

右尿管膀胱再移植

毒 展 纂

(ボアリ氏 法)

薇 纂

(ボアリ氏 法)

投与対象疾
病

(症 状)

創 感 染

創 感 染
膀胱痕孔

前 立 腺
摘 出 術
尿 道
形 成 術
結 腸
部分切除
膀 胱
部分切除

前 立 腺
摘 出 術

〃

醤講

二 次 的
腎孟腎炎

〃

膀胱痕孔

二 次 的
腎孟腎炎

(〃逆 流性)

尿
分 離 菌GM

感 受 性

Proteus

(惜)

Proteus

(什)

E.coli

(柵)P

yocya-
neus(柵)

Citro-

bacter

(冊)

Pyocya一

た　ロ　

(柵)

Klebsiella

(冊)

Proteus

(升)

Pyocya一

ロ　ロ　

(昔)

罪 饗法轟 羅i酔 考一

1響賊5i陵匿講i倒 罐舞
〃

1日1回

40mg×13

膀胱痩
カテー
テ ル

恥骨上膀 胱

ドレン

〃

経尿道
カテー
テ ル

1日1回

40mg×10

隔H1回
40mg×4

1日1回

40mgx6

1日1回

40mg×6

1日1回

40mg×7

瞭i効

睡騨 嘉

な陵ζ羅骸
し 注入 もおこな

う

恥骨上
膀胱痩
カテー
テ ル

〃 下 熱レ

〃 〃 〃

なi籔攣星鶏
し なし.腎 痩に

も注入す る

隔 後,日 目力、"1
ら注入開始

　

〃

術後5日 目か
ら注入開始,
あ とで術創に
も注入

萎騨{効睡 囎

1副 〃1下
…

1熱

i〃

隔 日1回
40mg×2

1日1回

40mg×6

〃1 〃 〃

〃

〃

術後17日 目か
ら創痩孔 にも
注 入

術後3日 目か
ら始め2回 隔
日,以 後毎 日
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Table3Gentamicin創(繧 孔)内 注 入 成績

症 例

岡 姓馳

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

蓮i

池lig

加

藤

中

村

鈴

木

松

井

和

1田

平

野

山

田

53

60

47

74

26

60

63

鈴1

木i2s

1近1

藤[57

堀1

江 …

61

女

女

男

男

男

女

男

男

男

男

男

村

井

井

i上

221男

1

81男

原 疾 患

右 尿 管
子 宮 痩
右 尿 管
狭 窄

転 移 性
膀 胱 癌

前 立 腺
肥 大 症

膀 胱 癌
糖 尿 病

膀 胱 癌

左腎周囲
膿 瘍

膀 胱 癌

前 立 腺
肥 大 症

手術術式

右 尿 管
形 成 術

(琵噛

投与対象
疾 病
(症 状)

創 痩 孔

結 腸
部分切除
膀 胱"
部分切除

前 立 腺
摘 出 術

膀 胱
部分切除
左尿管膀
胱再移植
膀 胱
全 摘 術
両尿管皮
膚吻合術

切 開
排 膿 術

膀 胱
全 摘 術
回 腸
導管作成

前 立 腺
摘 出 術

〃

〃

　

僅 鴇)

〃

〃

僅 矯)

〃

分 畿 菌1 1
感 受 性 経路1

膿 ・分泌 1 GM投 与 方 法

量お よび期間
(日)

膿P
roteus

(骨)

臨床成績

轍1黎

1i直接網 州
,,。c弘1

〃　　　　

1(搬)1
　

Pyocya-
〃　　　　

(+)

羅}田
1。職 要1、}14H

痕孔

1閉鎖

　

Pyocyaneus.
〃

(冊)lCi
trobacter(H十)

　

Citro-

bacter

(冊)

〃

〃

〃

搬}田L,

盤}四 〃

有

効

〃

E.coli

(冊)

　

Entero-

bacter

(柵)

〃

Entero-

bacter

(紐)

〃

痩孔 内
ドレン

直 接

両腎結石賜 鷺 〃臨 1翻L内

iド レ ン
犀

〃

〃

〃

〃

聾

搬 劉 ・日 〃レ

1。駅,}・ 日

1。膿 、}・日

1。膿11}11日

〃

〃

〃

〃

〃

〃

　

剛 備 考
i刷

國 腎孟・膀胱内
に も注 入

iし

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

KM注 入す る

も無効,前 に
膀胱内注入 も
お こな う

KM注 入す る

も無効,膀 胱
内注入 もお こ
な う

KM注 入する

も無効

〃

〃

KM・PM注

入す るも無効

〃

前 立 腺 前 立 劇
〃

ト1肥大 剰 摘 出 術
iPyocy藍乙。、…庫 接臨 要14}

11分 泌 物1

(丹)

1

2引 〃

t

v

";…"

!

KM注 入す る

も無効

隔 立腺

i羅蕪

…
1

"i"
[i"!

…Klebsiellail〃

:(冊)11 i撒 担"∵ 〃

庸 酬 嘉出勲 〃噺 秘 欄 ・嗣 〃1…〃[ 〃

繍 熱i〃
1
分 泌 物
Pyocya-i.

　　ロ　　

(掛)

〃
1日1回 】
40mg×10t

II

1。日/...

L

〃

はいずれ もボア リー氏尿管形成術時に挿入 した尿管ス

プ リン トカテーテルを通してのものであ る.

同様に,膀 胱 内注入方法 もTable2に み られ るよ

うに,恥 骨上膀胱痩(膀 胱皮膚痩)を 通 しての もの4

例(男2,女2)と 経尿道的 カテーテルを通 しての も

の4例(男2,女2)に2分 され る.

また,創 痩孔 内注入例の中には,痩 孔 が膀胱 と一部

交 通してお り,注 入薬物が膀胱内に も一部注入 され る

結果 となった ものも2～3含 まれている.

1回 注入量 の決定は本剤に限 らず他剤の場合で も臨

床的にはなか なか問題 もあ り,こ とに尿路内注入の場

合には注入薬剤 の濃度 とともに尿路内の停 滞時間 に も

問題が当然 起 こるわけであ るが,そ のための点滴 持続

注入や断続的尿流遮断方法な どももちろん検討され な

けれぽならないはずであ るが,今 回は これ らはひ とま

ず措 くこととし,最 も単純な方法を とった.

すなわち,尿 路 内には本剤1管(40mg)ま たは1/2

管(20mg)を それぞれ3～5倍 の 減菌蒸 留水 で希釈
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し,そ れぞれ の導管カテーテルを通 しoneshotで1

日1～2回 注入し,ま た創痩孔内注入の多 くも注射原

液のままで1ま たは1/2管 を直接 または ドレンを通 し

てoneshotで1日1回 注入 した.

臨 床 成 績

1)腎 孟 内 注 入成 績(Table1)

表 に もみ られ る よ うに,対 象症 例 は な ん らか の原 疾

患 に よ る尿管 通過 障 害(尿 管 狭 窄)に よ る腎 機 能 不 全

の救 急 治 療 とし ての 腎 嬢術 症 例 と膀 胱 癌 の根 治 手術 と

して の 膀 胱全 摘 出術 に 必然 的 に付 随 す る 尿 路 変 向 とし

ての 尿 管 皮膚 吻 合術 症 例 で あ る.

前 者 で は,尿 管 結核 に よ る もの は3例(No,1,3お

よび5),近 接 臓 器 の 癌 腫 に よる尿 管 へ の 侵襲 また は

圧 迫 に よる も のは5例(No.2,9,12,13お よび16),

単 腎 の うえ,腎,尿 管 に 多発 す る結 石 を 有 し た も の1

例(No,6)お よび 他 科 手術 後 に起 こ った 尿管 自身 また

は 周 囲 の 炎症 性 狭 窄3例(No.4,14お よび15)の 計

12例 で あ り,こ の うち,両 側 に 腎 痩 を 作成 した もの は

1例(No.2),ま た両 尿 管 皮 膚 吻 合 術 を施 行 した もの

は2例(No.9お よび12)で あ る,

一方 ,後 者 に 属 す る ものは4例(No.7,8,10お よ

び11)で,こ の うち,偏 側 性 は 右 腎 尿管 も全 摘 した た

め 左 尿管 皮膚 吻 合 術 を お こな った1例(No.7)の み で

あ る,

投 与 前 の 尿 分 離 菌 別 で は,単 側 のみ の 注 入 例 で

Proteus3例(No.6,7お よび14),E.coli2例

(No・3お よび15),Klebsiella1例(No.5),Pyocya-

neus1例(No.1),Pyocyaneus+Proteus1例(No.

4)お よびProteus十StaPh.aureus1例(No.13)の

計9例 で あ っ た.一 方,両 側 注 入 例 では,左 右 とも 同

様 な尿 分 離 菌 を 得た も のは5例 で,左 右 そ れ ぞ れ 異 な

っ た分 離 菌 を え た ものは2例 に 過 ぎな く,す なわ ち,

前 者で は 両 側 と もProteusの もの3例(No.2,10お

よび11)が 最 も多 く,っ い でPyocyaneus+Klebsiella

の も の1例(No.12),さ らに 腸 内 細 菌類 似 菌 が1例(No.

9)で あ り,左 右 不 同 の もの は 左Proteus+StaPh.eP,,

右Pyocyaneusの1例(No.8)と 左(一),右Pyo-

cyaneus+Citrobacterの1例(No,16)で あ った,

投 与 対 象 別 で の尿 分 離 菌 の 総 数 で 多い もの か ら列 記

す る と つ ぎの ご と くで,単 独 感 染 で はProteus9,

Pyocyaneus2,E.coli2,腸 内細 菌 類 似 菌2お よび

Klebsiella1で,混 合 感 染 でeXPyocyaneus十Klebsiella

2,PyOCPtaneus十Proteus1,Pγocyaneus+Citrobacter

1,Proteus十StaPh.aur.1お よびProteus十StaPh.

ePt1で あ る.な お,培 養 陰性 は1例(No.16の 左 側

尿)の みであった=

この ような投与前 の尿分離菌状態から変形菌 溝よ渉

緑膿菌感染の多か った ことが うかがわれ る.ま た,結

核性の ものについては投与前に尿の結核菌検鏡お よび

培養をお こなった ことは もちろんであ るが,い ずれの

例で も結核菌は陰性であ った.

しか も,こ れ らの 尿分離 菌 に 対す るGM感 受性

はNo.12の 左腎尿からの もの(Pyocyaneusお よび

Klebsiellaい ずれ も陰性)を 除い てはすぺて(升)ま

たは(冊)で あった.

なお また,本 剤を投与す る前にKMで 同様 な注入

療法 を試みた ものが9例(No.1,4,6,8,10,12,14,

15お よび16)あ り,お よそ56%を 占めた.

投与量は毎 日1管(40mg)(単 側性 または朝夕1/2

管の2回)な い し2管(80mg)(両 側性 または朝夕1

管の2回)を 注入 して最低3日 間3管(120mg)(No.

5お よび8)か ら最大51管(2040mg)(No.6)と 種 々

であるが,中 には4日 から1カ 月間 ぐらいの間隔をお

いて2回 目の 同様注入療法 を おこなった ものが4例

(No.1,9,10お よび14)あ り,一 方 また,注 入対象

を変 えて膀胱または創痩孔へ も注入療法を併用あるい

は継続 してお こなった ものが3例(No.4,14お よび

15)あ り,さ らに腎孟注入療法では効 果が 見られない

まま全身投与に切 り替 えた ものが1例(No.16)あ っ

た.

逆行的に体外か ら異物で もあるカテーテルが直接腎

孟 まで挿入してあ る以上,外 界からの感染機会が 多い

のもまた当然 の ことで,そ のため炎症 をいっそ う難治

性 のものにした り,ま た,再 発をも反 復させ る結果 と

もな りうるわけで,こ のために,前 述 の投与継続期間

の多い ことや また反復使用例のあ ることも当然了解せ

られ ることであ ろ う.し たがって,そ の腎痩 などの尿

路変向が単なる一時的処置ではな く永 久的な ものであ

れぽあ るほ ど,た とえあ る時期に限って効果 を示 して

も,本 注入療法 は単 なる対症療法に過 ぎないとい うそ

し りも免れない.

この意味から,こ れ らの治療法 での臨床効果の判 定

は 当然永久効 果を示す ものではな く,あ くまでも一時

的 な効果を示した ものにす ぎない し,そ の判定対象期

間 も長短種 々で,こ れにまた,カ テーテル交換あ るい

は洗浄な ど種 々なfactorも 加わる ことか らも考えて

単純に判断す るにはむずか しい問題があ,った.

1回 投与量あ るいは注入方 法などにも将来 さらに検

討 しなければ ならない点 も決 して少 な くないが,今 回

はTable1の よ うな 量お よび 方法で,あ る 期 間内

(必ず しも一定では ない)で の尿中細菌の動態や腎孟
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腎炎か らの有熱症例では下熱 状態を中心 として効果塗

判定 した.す なわち臥尿 中菌 が消失 しまた下熱 もみら

れた ものを有効 とし,ど ち らか一方 がみ られた場合を

効とし,ま た どちらも認め られない場合には無 効 とし

た.も ちろん,中 には1例(No.12)で はあ るが尿中

菌のみを治療 目標 とした ものもあ った.

そ こで,、臨床成績は前述のNo.12を 除 いた15例 で

Vt.,有 効8例,効6例 お よび無効1例 とな り,ま た,

No.12は 両腎尿 とも5日 間投与で 尿中菌が消失 した

ので有効 と判定した.

なお,無 効 の1例(No.16)は 注入前の両腎尿か ら

の分離菌力1いずれ もPyo〈yaneUSで 本剤tl,は難感受性

(+)を 示しな ものであ り,本 剤を初め1日1回 次い

で 萎・日2@そ れぞれ40mg筋 肉内注射 と全身投与に

切 り替えてか らは じゃて効果を認めた,

な お,本 剤注入 と発熱経過 との関係をみる意味 で,

別図にNo.12を 除いた有熱各症例 ごとの熱型 図を示

した.

副作用につ いては,た とえ一過性の注入であっても

多少の尿停滞 と注入時圧 も考え ると,僅 少な程度 では

.あろ うが,当 然腎実質内への 本剤の 浸透 が 予想 され

る.も ちろん,こ れ らもあずか っての前述の有効 成績

ではipろ ・5が,こ れ らの注入は数 回以上反復す るもの

であるか ら当然腎へ の本剤 の影響 も否定で きない.こ

と酢「は じめに も触れた ように薯射象 例の中には老年者

も少な くな く,ま た,少 な くとも腎痩例のほ とん どは

痩作成以前には多少 とも腎障害を伴 ってお り,か つそ

れらの腎障害状態をまた解除す る 目的で腎痩作成 がお

こなわれた点な どか らも考え ると,腎 に事 よぼす副作

岬が戴 も卿 嗅せられた,

た と真ば,注 入開始時血清中BUN値 がNo・3の

25mg/d1,No.7の17mg/dl,No.8の35mg/dl

およびNo,13の21.5mg/dlな どすでに正常値 より

もなお高いものも存 在 したが,し かし,こ れ らの例を

含めていずれ も注入終了時には本剤 注入に よる腎への

悪影響 と思われ るものはみ られなか った.

そのほかに,原 疾患の治療 中か ら肝障害を併発 して

いたよ う・な、症例(No・6,r7,15お よび16)も あった

が,こ れ らを含めて全例に本剤注入に よる肝への影響

、はみ られなか った.

一方また
,本 剤注入前後の血球数,ヘ マ トク リッ ト

および 白血球像などをそれ ぞれで比較検討した が,特

別な本剤注入の影響は全例にみ られなかっ,た.

"2)膀 胱内注入成績(Table2)

・Table2・に もみられ るよ うに,、本 注入法をお こなっ

た8例 中7例(No.17国23)は それぞれ の原疾患の治
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療 目的で直接膀胱を開創したのちにがん こな感染が併

発 したた め,創 治癒経過が著し く遅延 しそのため手術

目的予後 が 不良にな る 恐れ が あった り(No.17～19

お よび22),あ るいは創が一次閉鎖 したに もかかわ ら

ず がんこな下部尿路感染 の存在か ら発生 し反復す る二

次的腎孟腎炎(逆 流性)の 治療 目的(No.20,21お

よび23)な どで本 法を試みた ものであ る.ま た,残 り

の1例(No.24)は 先天性尿道狭窄に由来す るがん こ

な逆流性腎孟腎炎 例で,と りあえず,拡 張 して感染尿

の停滞す る膀胱に救急的恥骨上膀胱痕 を設置 して尿流

の改善を促す とともに,本 法を も試みたものであ る,

ただ,こ れらの症 例の うちNo,17,18お よび19の

3例 は術時それぞれ逆行的に腎孟 まで挿入 した尿管ス

プ リン トカテーテルを通 しての前述の腎孟 内注入方法

を も本法の前後あるいは同時にお こなった もので,そ

の意味では これ ら腎孟内注入薬液 の下部尿路への流下

影響 も本法成績判定上除外するわけにはゆかない.

注入開始前の尿分離菌別では,単 独感染で,Proteus

3例(No・17,18お よび23),Pyocyaneus2例(No.

21 ,および24),Klebsiella(No.22)お よびCitro-

bacter(No.20)が それ ぞれ1例 で,さ らに混合感染

例でE.coli十Pyocyaneus1例(No.19)で,前 法時

と同様に変形菌お よび緑膿菌感染が 目立った.

比較的複雑 な手術をお こなった3例(No.17,18お

よび19)は 創治癒経 過もなかなか複雑なまま,前 述 も

した よ うにいずれ も本剤注入前にKM注 入も試みた

が効果 が少 なか った り,さ らに本剤の腎孟 内注入法や

後述 の痩孔内注入(No.18お よび19)を 前後に併用

した ものもあ り,な お,こ れ らの症例はいずれ もまた

本注入方法だけを とりあげてみて も他症 例に比 して注

入回数 および量 も多かった,

これは対象起因菌の問題 よ りも術そのものの複雑性

に基 因す るもの と考 えるほ うが妥 当と思わ れる.し た

がって,こ れ らの術侵襲度な ども考慮 に入れ ると,効

果判定上,起 因菌 と本剤注入 との関係には本実験群で

はあ まり大きな関連性はない ようにも思われた.

なおまた,No.20,21お よび23の3例 は術後に,

またNo.24の1例 では術前後からの反復 したがん こ

な腎孟 腎炎を 治療対象 としたものであるが,術 創の感

染あ るいは留置 カテーテルの剃激な どから くるtenes-

musな どが主体 となって 二次的に 逆流性腎孟 腎炎を

惹起 した もので,こ とにNo.23は 本注入法前にKM

の全身投与 を,ま たNo.24はKMの 膀胱 内注入を

それ ぞれ試みたが,全 く効果 がみ られない ので,本 剤

注入に変更 した ものである.

投与方法お よび量 はTable2の ごと くであ るが,
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前述の腎孟 内投与 と同様に単純かつ一・一・律で,1管 その

ままないしは3～5倍 の滅菌蒸留水にて希釈後注入し

てから最低30分 以上できる限 り長時間尿流を遮断 して

薬剤の尿路 内停滞をはかった が,個 々の症例の状態に

順応して希釈度を含めての投与方法をい ま少し くこま

か く検 討す ることはいっそ うの良効果をあげるた めに

も必 要のよ うに思われた.

しか も,そ れ らの方法や量 と臨床成績の判定 との関

係は前述 もした よ うに術難易 あるいは術侵襲度や他 の

併用 本剤注入法な どの問題もあ り決 して簡単ではなか

った。

ただ,成 績 の判定を菌消失 の有無あ るいは感 染程度

と術創治癒状態あ るいは発熱 などの対象症状程 度 とに

分け,両 者 とも効果のあったものを有効 とし,ど ちら

か一方 のみ の場合を効 とした場合には,8例 中無効例

は全 くな く,有 効4例(No.17,19,20お よび21)お

よび効4例(No.18,22,23お よび24)で あった.

下部尿路手術後の尿路感染 の完全鎮圧はなかなか困

難で,こ とに留置 カテーテルなどの併用時には再感染

な どの危険は否定で きない.こ のよ うな こともあって

か,投 与前 の 尿分離菌の 投与後消失は4例(No.17,

19,20お よび21)と50%に 過 ぎなか った,

これら未 消失菌種 との関係 につい てはあ まりはっき

りした傾 向はみ られなかったが,概 して変形菌(3例

中2例)が 多いのが多少特徴的 とい えばいい うる程度

であ る.た だ,こ れ らの菌 のGM感 受性がいずれ も

(骨)程 度 であった点 も注 目すべ きであ るか も知れな

い.

また,主 として二次的腎孟腎炎 治療の 目的で本法を

お こなった4例(No.20,21,23お よび24)に おける

注入療法 と発熱経過 との関連については別図で示すご

と くであった.

本法の副 作用については,た とえ尿流一時遮断によ

る尿路内 停 滞を 考 えても 全身投与 に 比 しては もちろ

ん,あ るいはまた直接腎孟内投与に比して も注入薬剤

の局所 内吸収は限局的であ り,か つ量的に も少ない こ

とが予想せ られ るので,副 作用 としては アレルギー性

の ものを除いてはあ ま り留意する必要はない ようであ

る.も ちろん,ア レルギー性症状 を呈した ものは1例

もなかったが,No。24の ごとく相 当長期間の逆 流に

よって丙水腎程度 も強 くかつ腎機能 も多少低下傾 向に

あった ようなもので も本剤注入に よる腎障害はみられ

なか った。

なおまた,No.19の よ うにすでに来院前か ら前手

術(帝 王切 開)後 の輸血のため と考 えられ る血清肝炎

を併発 しておったもので も本剤注入によるい っそ うの

肝障害悪化は全 くみ られなかった.

3)創 痕孔内注入成績(Table3)

泌尿器科 的手術,こ とに下部尿路を主体 とす る場合

には治療にがん こに抵抗す る創痩孔の発 生をみ ること

は決 して 少 な くない.こ れには 種 々の 理 由もあろ う

が,一 つには感染尿浸潤の機会が多い こと,あ るいは

解剖学的に腸管に近接す るため腸管 由来菌に汚染 され

る機会 もそれ だけ多い ことな どが大きな原 因でもあろ

う。

本法の13例 中3例(No.30,33お よび36)を 除いた

10例 が膀胱を主体 とした手術創 であ った.

本法 開始前 の痩孔か らの膿または分泌物培養に よる

分離菌別ではPyocyaneus単 独5例(No.26,27,33,

34お よび37),Klebsiella2例(No。35お よび36),

Enterobacter2例(No.31お よび32),E.`oli(No.

30),.Proteus(No.25),お よびCitrobacter(Nb.29)

ならびに 」『yo`yaneus+Citrobacter(No.28)が それ

ぞれ1例 で,前2法 の対象例尿か らの分離菌 とはやや

趣を異に して変形菌 比率は減少 して,緑 膿菌のそれが

異常に増加 しておる ことがわか る.

投与方法は1例(No,25)を 除いて,大 部分は本剤

1管(40mg)を 毎 日1回 ない しこれに 引 き続いて隔

日1回 または1週2回 創痩孔 内に直接または ドレンを

通して注入 したものであ る.

創痩孔閉鎖にはその発生原因 と同様に種 々の因子が

働 くもので軽 々し く論ず るわけにはゆかないが,痕 孔

内感染 の存在が疲孔閉鎖 に重大 な意義を もつ ものであ

る点 も考えて痩孔 か らの分離菌 と閉鎖 までの関係をみ

る と,各 菌種間でそれほ ど目立 った差はない よ うであ

るが,強 いてい うならぽPyocyaneusの 場合は他菌種

に比 して多少投与期 間が長い よ うで,全 投与量では7

～14管(だ いたい10管 以上)で あ り,投 与期間では10目

～28日 間(平 均15日)で 他菌種例(7例)の 平均7 .57

日のおよそ2倍 であった.し か も,同 一菌種(Pyoaya一

初 μ∫)の場合で も,本 剤感受性成績 と閉鎖 までの期間

との間にはあ る程度並行的 な関係 がみ られ るよ うであ

る.な お,相 当高度の糖 尿病 が併発 しておった ものが

2例(No.28お よび35)あ るが,当 然なが らコン ト

ロール治療下で もあった ためか本剤効果にお よぼす影

響はみ られなか った.い ず れにしても,13例 すべてが

閉鎖して有効 と判断 された.

なお,No.25,26お よび27の3例 はすでに述べた

ように腎孟 あるいは膀胱 内への本剤注入を以前にお こ

なっておったものであ り,13例 中10例(No.25.32お

よび33を 除 いた全例)が 本剤注入前にKMの 同様な

注入法を 試みていずれ も 効果の 少なかった ものであ
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り,No.31の1例 はKMの ほかにAminosidineの

注入も試みた ものであ る,

本注入法 による副作用は本実験例 では全 くみ られな

かった.

ことに,注 入開始前に あらか じめ薬物 アレルギ ーの

有無を検 討 してから 注入を お こなった 関係 もあ って

か,最 も危惧せ られた本 剤に よる全 身的あ るいは局所

的 アレルギーの出現 もみられ なかった,

考 按

抗生剤を含めての化学療法剤の局所内注入療法 の可

否につい ては古来か ら討議せ られておる ところで,そ

の問題点を要約す ると,そ の一つは注入剤の局所組織

内滲透(吸 収)の 問題 と,い ま一つは注入生体 内にお

け る効果発現についての免疫を含めての薬理学的問題

な どのよ うであ り,し か も,尿 路内注入の場合には注

入薬剤 が尿に よ り希釈 され ることと,尿 とともに容易

に生体外に排 出され うるとい う問題が さらに これらに

加わる,

ことに,注 入抗生剤 が生体局所内で必ず しも試験 管

内と同様 な抗細菌動態を示す ものであ るか どうか とい

う問題に つい ても 賛否両論が あ るよ うで あるが,た

だ,こ んにちでは組織 内を滲透 した薬剤の一部につい

ては他の血行を介 して組織 内に到達 した もの と同様な

機転で作用す るもの と考え られてお り,そ のためには

質および量 ともできるだけ滲透 しやすい状態 での注入

方法示種 々研究せ られ てお るよ うであ る.

尿路 内注入の場合は,こ の滲透性を高め るとい うこ

とと同時に,前 言もした よ うに流下尿に よ り注入薬剤

が希釈 され うる とい うことを忘れ ることはできない.

このためには,で きるだけ長 く尿流遮断をお こなって

尿路内薬剤の停留期 間を長 くす ることと,尿 路内圧を

高めることで粘膜下組織 までの滲透 性を高め る必 要が

あ り,同 時にまた,で きる限 り常に有効濃度(例 えば

MIC)以 上であ るようにすべ きで,換 言すれば注入時

薬剤量はで きる限 り高濃度であ ることが望 ましい こと

ともな る.

一方
,組 織内滲透 の問題を一歩ゆずって,尿 路内の

、薬剤が常に有効 濃度 以上であ ることを保持す るために

は,前 述の高濃度注 入のほかに,流 下尿中に常に有効

濃 度以上の薬 剤が存在 する ように持続点滴注入方法 も

当然考え られ るが,現 実の問題 としては腎機能不全例

を除いては本法 が全身的投与法に比してどれだけ有意

差を右す るカ・は疑問であ る.

もち ろん,高 濃度 といっても,一 般論的には溶解,

拡散あ るいは滲透な どとい う単な る物理化学的な問題
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だけで も対象臓器に よって種 々限界のあ ることもい う

まで もない,

また,炎 症背禁た とえば尿路に限 っていえば,尿 路

粘膜 あ るいは粘膜下組織での炎症状態は別 として,尿

中存在細菌と尿中注入薬剤 との関係についてのみに限

局すれぽ,尿pHの 個人差な ど多少 の問題はあっても

だいたい試験管内の成績 とは並行的 であ ることは想 像

に難 くない,し たが って,尿 路内抗生剤注入療法の場

合には以上の諸問題点を踏 まえた うえでお こなわれ る

べ きであ り,こ の点においては本剤 注入療法の場合も

例外ではな く,注 入対象に よ り注入量あ るいは注入方

法な どになお検討すべ き点が少な くない.い ずれ改め

て,こ れらの問題については経験 を重ね て論ず るつ も

りであ る.

今回の注入対 象症 例での注入前の尿あるいは痩孔膿

などか らの分離菌傾 向からもわか るように,一 般に尿

路手術後の難治性尿感染や創感染では従来 からの一般

常用抗生剤ではなかなか容易に消滅困難 な緑膿菌や変

形菌 などの弱毒性桿菌感染の 占め る率が増大の傾 向に

ある ことが特徴的で もある.

もち ろん,尿 流下の不十分すなわち尿停滞 と尿感染

はなかなか密接な関係があ ることもい うまでもない こ

とで,そ のためには尿流改善 につ とめ るとともに,同

時に適正 な抗生剤投与を試みるべ きであ ることは当然

である.

その意味 では本剤の よ うな薬物 はfirstchoicedrug

として占め る意義は大きい.だ が,は じめに も述べた

ように本剤 のよ うなamino91ucoside系 抗生剤 は残念

ながら聴力や腎への障 害を もたらす こともあ りうると

い う宿命的な欠陥 も有してお り,そ のため老人や腎障

害者 の多い泌尿器科手術後の難 治性感染では これらの

欠陥を補 うとい う意味で,た とえ腎実質 内への滲透は

あって も全身的投与法に比してはは るかにその程度 も

低 く,か つまた適宜その滲透度 も加減 でき,し か も他

の全身的な副作用 の招来度 も少ない局所注 入療法を推

賞 したい.

む す び

1)主 とし て 泌尿 器 科 的 手 術 後 の難 治 性 の尿

路 ま た は 創 の 感 染 を 有 した31症 例(の べ37部 位)

につ い て,腎 孟 内16例,膀 胱 内8例 お よ び創 凄

孔 内13例 とgentamicinの 局 所 注 入 療 法 を試 み

た.

2)注 入gentamicin量 は1回20～40mgと

し て 注射 原液 の ま まか あ るい は3～5倍 の 滅菌

蒸 留 水 で 希 釈 して,1日1～2回 最 低3日 以上
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局所内に注入した.

3)注 入前の尿あるいは膿からの分離菌には

変形菌および緑膿菌 などの弱毒性桿菌が比較的

高率にみられたが,効 果はおよそ試験管内感受

性成績に並行して難感受性の1例 を除 いてすべ

て有効な成績が得られた.

(1971年3月1日 受 付)

ミツ・ミ膀胱 内圧 自動記録装置
MlTSUMIRECORDINGELECTRONlC・CYSTOMETER

新 設計 め検犀 回路(詩 許 申請 中)

完全 トラ ンジ ス タ ・ア 》プ参 よ

ぴ高感度 超 小型 記録 計 め採 用 に.

よ り,外 国品 も遠 く及 ばぬ 性能

を有 し、圏シ ス トメ下 りrrを 信頼

性 高 くか つ手軽 ピお こな 真 ます。
t -b'

● 高 感 度 ・高 安 定 性 一t(外国 鼻 の10
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●魏 毎 逆行牌 殖 禦 興1

●連続長時問、㌦測定記録ができ る
(22時 間)

●操作が大変簡単 である6
●小型 ・軽量のポ ータブル ・タイプ
●清潔維持の ための万全の配慮
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