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   The effectiveness of intravesical instillation of Polymyxin B was studied in 17 patients suffer-
ing from acute cystitis. The 17 patients, all female, had an average age of 42 years. The aver-
age duration between the onset of symptoms and the initial visit to the hospital was 4.6 days. 
The causative organisms were 15 strains of E. coli and 1 each of P. rettegeri and K. pneumonia, res-

pectively. Improvement of symptoms was observed in 76% of the cases but pyuria was cleared 
in only 47% of the cases. Clinical results were excellent in 8 cases (47%), good in 6 cases (35%) 
and poor in 3 cases (18%). The overall effectiveness rate was 82%. No appreciable amount of 
Polymyxin B, was detected in the serum of 4 patients examined. 

                                                    (Acta Urol. Jan. 35: 593-596, 1989)
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緒 言

われわれの これまでの実験的 ラッ ト急性膀胱炎の研

究に よれば,急 性単純性膀胱炎はほ とんどの場合腔内

炎 と考え られる1・2).もしこの事象 が ヒ トの膀胱炎で

も同 じと考 えて よいな らば,腔 内の菌 を殺菌す る薬剤

を膀胱腔 内に注入する ことに より治癒するはずで ある.

そこで,グ ラム陰性桿菌に殺菌的に作用す るポ リ ミシ

キ ンB(以 下PL-Bと 略す)を 膀胱腔内に注入 し,

30分間停滞 させ検尿,尿 培養,症 状に よ りどの程度治

癒せ しめ えるか,ま た,そ の時 どの程度 のPL-Bが

血中に移行す るかを検討 した ので報告す る.

価基 準の 急性膀胱炎患者 条件 を参考 に してTable1

の よ うに した.ま た,患 者には膀胱腔内1回 注入療法

を よく説 明 し,同 意を得 られた ものだけ とした.方 法

としては,ま ず,ネ ラ トンカテーテルを経尿道 的に挿

入 して尿をす ぺて排 出させ,そ の尿を培養に提 出す る.

次に,そ の カテーテルを 通 して生食30mlで1回 洗

い,0.05%のPL-B(PL。B50万 単位 を 生理 食塩水

TableI.対 象 患 老 条 件

対 象 と 方 法

1986年6月 よ り1987年3月 まで当科外来を受診 した

17名を対象 とした.患 者条件 としては,UTI薬 効評

1)年 令・柱:16才 以上,70才 未満の女性

2)症 状:排 尿痛か頻 尿を有 するもの

3)膿 尿:膀 胱注入前膿 尿≧10コ1hpf

4)菌 数 二膀胱注入前生菌数≧104コ!m¢

5)発 症 日:発 症 よりの経過が2週 間以 内の もの
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100mlに 溶解)75mlを 注入 して 原則 として30分 間

停滞 させたの ち排尿 させた.そ の後水分を1500ml前

後とるよ うに指導 して翌 日来院 させ,検 尿,尿 培養,

症状をUTI薬 効評価基準3)(第3版)に 沿 って判定

した.そ の時膿尿がみ られた10症 例は,次 の 日も来院

させその 日を判定 日とした.

PL-Bの 膀注時 におけ る血中移行性は4例 において

検討 した.そ の測定方法は,ま ずPL-B(0.05%生 食

溶解液)75mlを 膀胱腔 内に30分 間停滞 させて排尿,

その後30分 経過時 に採血 す る.こ れ を遠心後血清 と

し,台 糖 ファイザー(株)品 質管理部生物試験課にお

い て 測 定 し た.検 定 菌 は,BrucellabronchisePtica

(ACTT4617)を 使い薄層 カップ法 に よ り測定 した .

なお,測 定限 界濃度は,0.5u/mlで あった.

成 績

Table2は,17例 の成積 を まとめた もので,年 齢

は,19歳 か ら68歳 までで平均42歳,初 発症状 よ り受診

日までの 日数 は,最 短1日,最 長10日 で平均4.6日 で

あ った.症 状 の欄 の上が治療前,下 が治療後の もので

膿尿の欄,起 炎菌 の欄 も同様に記載 した.

症状の改善度 は17例 中13例(76傷)が 消失,改 善1

例(6%),不 変が3例(18%)で あ り,膿 尿の消失

は8例(47%)改 善2例(12%)不 変7例(41%)で

4号198gti「 三

あ った.

起 炎 菌 は17例 中15例 が 且coliで,P.rettegeri,K,

Pneumeiaと も1例 つ つ で あ るが,共 に 消失 した.

これ ら をUTI薬 効 評 価 判 定 でcxcellent,modc.

rate,poorで 総 合 判 定 す る と,17例 中8例(47%)が

cxcellent,6例(35%)がmoderate,3例(18%)

がpoorで あ り,総 合 有効 率 は17例 中14例(82%)で

あ った,poorの3例 は す ぺ て 発 症 後7日 以 上 経 過 し

て お り,一 方,excellcntの 症 例 の 発 症 ま で の平 均 日

数 は,3,1日 と短 か か った.

Table3は これ らを ま とめ て 記 載 した もの で あ る.

この表 でわ か る よ うに,除 菌 率 は,17株 中15株 で88

%,症 状 の 改 善 率 も76%と 良 好 で あ った が,膿 尿 の 改

善 率 は47%と 低 い値 で あ っ た.

Table,4は,PL-Bを30分 膀 胱 腔 内停 滞 させ て排

出後30分 目の血 中PL-Bの 濃 度 の成 積 で あ るが,4

例 中1例 に痕 跡程 度 を認 め た のみ で,他 の3例 は,検

出限 界値 以下 で あ った.

考 察

膀胱腔 内抗生物質の一回注入療 法は,す でに上田4)

が複雑性膀胱炎に対 して ア ミカシンを使用 してその治

療成積を88.9%と 報告 してお り,そ の有用性 が示 唆 さ

れ てい る.今 回われわれ は,PL。Bを その薬 剤 として

Table2.Clinicalsummary

No.AgeDuretion(day)SymptomPyuriaBacteriu㎡aEvaluation

136
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Table3.OverallclinicalefficacyofPL・ ・B

Symptoms Resolved lmproved Persisted
Effecton

bacteriuriaPyuria
Cbar・

ed

Decre-
ased

Uncha・

nged

αear・

ed

Docre-
ased

Unch8・

nged

Clear-
ed

Decre-
ased

Uncha・

nged

Bacteriuria

日iminatod 18i 1 3 1 1 1 15(88%)

Decreased
(Replaced)

0(0%)

Unchanged 1 1 2(12%)

Effectonpainon

micturilion
13(76%) 1(6%) 3(18%) Patbnttotal

17Effectonpyuria 8(4フ%) 2(12%) 7(41%)

口 ・xce・en・
8

Overalleffectivenessrate

14/17(82%)
口 ・・…a・・ 6

口 ・…(・ ・c・d・・gF・ ・1・・e)
3

Table4.ポ リ ミキ シ ンB(PL-B)膀 胱 注入 時 の

血 中 濃 度

No.年 令 ・性 注入前PL。B排 出後30分 値

136才 ♀0

228才 ♀0

352才 ♀0

440才 ♀0

0

0

<e.5

0

(U/m9)

同様な方法で試みて,有 効 な成積を得 た.PL-Bは,

T.s.G.Jonesに よ り開発 された ポ リペプチ ド系抗

生物質で種 々の グラム陰性菌に対 し殺菌 的に作用す る

が経 口ない し局所投与 のみ使用可 と さ れ る薬剤 であ

り,い ままで膀胱洗 浄5)な どに使用 されて きた、そこ

で,PL-Bを 使用す るにあた り腔内注入であ って も血

中に移行 しない濃度 と,殺 菌のためなるべ く長 い停滞

時間が必要 となる.そ こでわれわれは,0.05%PL-B

溶解液 の30分 停滞にて江本6)の 報告の ように全例膀胱

刺激症 状 も,血 中移行 もな く,か つ82%の 有効 率を示

しえた.し か し,守 殿7)ら は急性単純性膀胱炎 の再発

は21傷 と報告 していることに より,こ の方法 もや がて

再発につ き検討 しなければな らないと思われる.

また,75mlと い う容量を用いた理由は粘膜 の ヒダ

を広げて菌が薬剤 と接触 しやす くす るためである.今

回の急性単純性膀胱炎 に お け るPL-B1回 注入療法

でわれ われ の成積は82%有 効率であ り充分良好な もの

ではあるが,こ の数値は 内服薬のそれ に比べれば悪い

成積 である,そ の理 由としては,内 服薬 は数 日間投与

のため血 中濃度,組 織 内濃度,尿 中濃度をその間高い

レベルで維持 できるのに比ぺ,1回 注入療法 では菌 と

粘膜 とはた った30分 間接触 するだけである.そ れで も

これ だけの有 効率を示 した ことは,内 服のできない過

敏性大腸炎や薬剤にア レルギーのある患者等に も積極

的に使用で きかつ高い有効率 を示 しえると思われ る,

今回試みで,膿 尿の消失,改 善が悪か ったが翌 々日

判定 の10例 中3例 は膿 尿陰性 になってお り,不 変7例

中5例 は細菌の消失をみていることか ら数 日後には膿

尿 も消失する もの と考 え られ る.ま た細菌 の消失 しな

か った2例 は共に発症後7日 以上経 過 してお り,こ のこ

とは,わ れわれの ラ ット膀胱 炎の実験か ら膀胱炎 は腔

内炎 との所見 と合わせ興味深い.基 本的 に膀胱炎 とい

う病態 は,腔 内での菌の増殖 とbacterialproductに

よ り粘膜が変性を うけ るための腔内炎1)で あ り,粘 膜

下層に菌 が侵入 してゆ くよ うな ものではないが,発 症

後7日 とい う長 時間を経過す ると細菌は腔内に とどま

らず粘膜下層 まで侵入 してゆ くのか もしれない.そ の

ため膀 胱腔 内薬剤注入 のみ では細菌を完全に消失させ

る ことがで きなか った ものと思われる.発 症後時間の

経過 した例,あ るいは翌 日なお細菌尿をみる例には翌

日薬剤注入 を繰 り返す よ うにすれば有効率は一層向上

する もの と考え られ る.

文 献

1)真 嶋 光,鈴 木康義 折笠精一:細 菌培養産生物

のラッ ト膀胱 上皮に お よぼす影響 走査電顕に ょ

る観察,日 泌尿会誌77:114--124,1986

2)鈴 木康義,豊 田精一,福 士泰夫,折 笠精一,真 嶋

光,加 藤 慎之介:実 験 的 ラッ ト膀胱炎初期像の立

体的観察,多 核球の膀胱腔 内 と膀胱 粘膜上におけ

る働 き を 中 心 に.日 泌 尿会 誌78:808-815,

1987

3)UTI薬 効評価基 準(第3版)

4)上 田公介=残 尿を伴 う複雑 性膀胱炎 に対す るア ミ

カシ ン1回 膀胱 内 注入療法.泌 尿紀 要30:715

-718,1984

5)星 宜次,今 井克忠:ポ リミキシ ンBに よ る 腎



596 泌尿紀要35巻4号1989年

孟,膀 胱 洗 浄 の経 験.薬 理 と治療6:142-146,

1978

6)江 本 侃一,相 戸 賢 二 ,伊 藤 健 治:ポ リ ミキ シ ンB

(PL-B)溶 液 の 膀 胱 注入 療 法.特 に 血 中,尿 中濃

度 に つ い て.臨 床 と研 究56;983-986,1979

7)守 殿貞夫,荒 川創一,片 岡陳正,藤 井昭男,石 神

裏次:急 性単純性膀胱炎 の再発 に関 す る臨床的

研究.泌 尿紀要30:5ig-527,1984

(1988年10月24日 迅速 掲載受付)


