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   Sixty-one male urethritis cases, 28 gonococcal urethritis and 33 nongonococcal urethreitis 

(NGU), were out-patients at the Department of Urology, Asahi General Hospital, during 
the 4 months, Oct. 1,  1984--Jan. 31, 1985. 

   Thirteen of the 33 NGU patients (39.4%) were infected with C. trachomatis (CT). The 

efficacy of Doxycycline and the route of infection was studied in the cases of CT-positive 

CT-negative-NGU. 

   CT infection from prostitute was not so frequent as in the other pathogen infection of 

NGU. 

   The efficacy of Doxycycline  (100  mg b.i.d. for 2 weeks) against CT infection was excellent 

in the disappearrance of subjective complaints and that of white blood cells in the urethral 

discharge in the CT positive-NGU group (13/13), in comparison with CT negative-NGU 

group (7/18). 
   The efficacy of Doxycycline against CT was also confirmed from the follow-up study by 

the isolation of CT and by detection of CT antigen from urethral swabs using FITC 

conjugated monoclonal antibody against CT antigen. 
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非淋菌性尿道炎(NGU)は 淋菌性尿道炎と比較す

ると,以 前は少数であ り,あ まり問題視されていなか

ったが,最 近は激増の傾向を示 し,各 地域ごとに多少

の差はあるものの,大 多数の施設の尿道炎の過半を占

めるようにな り,わ れわれ臨床医にとって無視しえな

い疾患 となってきた.本 症の治療はその原因が多岐に

わたるため,お のおのの原因別に応 じた薬剤の選択が

下可欠である.か かる適切な治療を おこなうために

は,地 域ごとに本症の原因別出現頻度や,薬 剤感受性

などの実態を知 る必要があるものと考える.現 在約半

数の本症はその原因が不明とされているが,原 因のは

っきりしているもの の おもな病原体 としてChla-

mydiatrachomatis(CT)カ ミ1966年DunloPの 報

告以来1),海 外 で多数報告されている,い っぼ うこの

間,わ が国ではCT培 養技術が未完成のため,CT

に よるNGUの 実 態は不明で,本 症に対 して手探 り

の経験的な治療しかおこないえなかった.

しかし最近 全国のいくつか の施設でCTの 培養技

術が完成 したので,本 症の実態がしだいにあきらか と

なってきた.わ れわれも2年 前よりHeLa229細 胞

を用いた(Wangの 変法)CTの 培 養が可能 となっ

た.今 回,そ れを用いて当院におけるNGUの 実態

を調べたので報告する.

対象および方法

1984年10月1日 より1985年1月31日 までの4ヵ 月間

に旭中央病院泌尿器科を受診した男子尿道炎の新患者

を対象とした.尿 道炎症状を訴えても,す でに他医に

て治療を受けているものや,鏡 見で尿道分泌物に白血

球が認められない症例は除外 した.分 泌物の培養は血

液寒天,チ ョコレー ト寒天,サ イアマーチン,BTB

の4種 の平板培地を用い,48時 間5%CO2に て培養

した.以 上の操作で淋菌を分離 同定したものを淋菌

性尿道炎,同 定され なかったものを非淋菌性尿道炎

(NGU)と した.NGUの 場合に は,外 尿道 口より

4cm綿 渉を挿入 し,同 部の細胞を採取するように回

転させた後引き出し,そ れを輸送用保存液(SPGA)

に保存し,Chlamydiatrachomatis(CT)の 培 養

に備えた.

CTの 培 養法はHeLa299細 胞 を用い,減 菌カバ

ースリップ(直 径15mm)を 入れたマルチデ")シ ュ

(24穴)に1.5～2.o×105/wellの 濃度の細胞 浮遊液

(EagleMEM、10%FCS)を 接種 し,CO2ふ 卵器内

で24時 聞37℃ で培養後,培 養液を吸引除去し30μg/

mlDEAE-dextranを 含むHanks液 をおのおのの

穴に加え,室 温で30分 間静置する.こ の処理後液を除

去し,パ スツールまたはlmlピ ペ ットで よく撹絆

した各検体を約0.2mlず っ4っ の穴に接種する.つ

いで430×gで 室温にて1時 間遠心 吸着し,遠 心後

37℃ のCO2ふ 卵器内で1時 問静置吸着させる.吸

着後,接 種液を取 り除 き,ク ラミジア培養用培養液

(EagleMEMに 最終濃度 がcycloheximide1#9!

mlGM40μg/mlに なるよう添加)を1mlず つお

のおのの穴に添加 し,35～37℃ で72時 間培養した.

培養後,培 養液を取 り除き,2穴 にはEDTA-Try・

pein液 を加え細胞を剥がし,サ ンプルご とにプール

し,細 胞 を輸送用保存液1m1に 浮遊し,継 代用に

一80℃ に凍結保存 し
,他 の2穴 には個定液を加え個定

しヨード染色後鏡見した.

また培養と平行しCT抗 原に対するモノクロナー

ル抗体(MicroTrak)を 用 い,尿 道擦過塗抹材料か

ら抗原検出をおこない,薬 剤効果の判定を利用した.

以上の方法により,NGUの 症例をCT培 養陽性の

CT群 と陰性の非CT群 の2群 に分類し,こ の2群

間での感染相手の種類やDoxycycline100～200mg

l4日間連続投薬後の治療効果の差を比較検討 した.効

果判定は自覚症状と尿道分泌物(患 者自身が早朝排尿

前にスライ ドガラスに採取す るいわゆ るmorning

discharge)で の 白血球の消失をもって著効とした.

結 果

1.男 子尿道炎患者数

上記の期間に当科外来を初診した男子尿道炎患者の

うち,尿 道分泌物培養で淋菌が同定された淋菌性尿道

炎が28名,NGUが33名 であった.こ れ ら33名 の

NGUの うち,CT培 養陽性のCT群 が13名 で,陰

性の非CT群 は20名 で あった.こ れら20名 の非CT

群 の中には初診時の尿道分泌物培養で,尿 道常在菌以

外の尿道炎起炎菌と見なしうるE.coliとEnterOCOCCUS

の各1名 ずつが含まれている(Table1).

2.感 染源

尿道炎の感染源となった相手を性行為の代償に金銭

の授受を ともなう特殊浴場嬢やホステスな どをPro-

stitute(プ ロ)と し,そ れ 以外の友人,行 きず りの

p五ckupや 配偶者以外接触相手なしと答えた ものな

どを素人と分類すると,NGUの 中 でのCT群13名

の感染源は素人のほうが多い傾向を示 した(P<0.1).

この傾向は淋菌性尿道炎を含めたCT以 外の原因

による全尿道炎患者48名 と比較すると,い っそ うあき

らかにな り,CT群 の相手は有意(P<0.025)に 素人

が多い結果であった(Table2).
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Table1.

例数

対 象 患 者

クラミディア培養

1967

疾 患 群

淋 菌 性 尿 道 炎

非淋薗性尿道炎
(N.G.U)

合 計

28

33

61

陽性13(39。3%)

※

陰性20(60。7%)

※E.coli1,Enteroco㏄us1

を含 む

Table2.感 染 源

疾 患 群

感 桑 源

①クラミディア培養陽性のNGU

②クラミディア培養陰性のNGU

③淋 菌 性 尿 道 炎

プ ロ

5

15

21

棄 人

8

5

7

検 定
Fisherの 直接

確 率 法

①;②

P<0。1

(鮒

①;②+③

P<0.025

Table3.Doxycyclineの 著 効 率

投 与 期 間

クラミディア培養陽性NGU

クラミディア培養陰性NGU

2週 間 以内

13
-(100%)

13

7
-(38 .3%)

18

4週 間

9
-(50 .0%)
18

検 定

(2週 間以内)

Fisherの 直接

確率法

Pく0.001

3.Doxycycline(Doxy)の 治療効果

非CT群20名 の うち,E.cotiとEnterococcusb;ge出

された2名 を除いた18名 のNGUと,CT群13名 で

のDoxy2週 間投薬後の治療効果を比較した.結 果

は,CT群13名 では全例が 自覚症状,分 泌物の白血

球の消失よりみて著効であったが,非CT群 では18

名中7名 のみが著効であり,有 意差(P<0.001)を も

ってCT群 に対するDoxyの 有効性が判明した.

なお2週 間投薬でのDoxy無 効例にさ らに2週 間

投薬を追加したが,新 たに2名 の著効例が認め られ

た.し かし残 りの9名 は依然として尿道分泌物に白血

球を認めた(Table3).

また,Doxy投 薬前および2週 間治療後に,再 度培

養および抗原検出検査をおこないえた7名 は,投 薬開

始後14日 目には全例いずれの検査でも陰性であった.

この内投薬終了後2週 間 目にさらに追跡調査が可能で

あった5名 も全例陰性で,本 剤の使用により完治可能

を示唆する成績が得られた(Table4).

考 察

一時 減 少 した 男 子 尿 道 炎 が 最 近増 加 の傾 向に あ る こ

とは 衆知 の事 実 で あ り,わ れ わ れ も1977年 よ り1981年

まで の5年 間 に 本症 患 者 が2.5倍 増 加 した こと をす で

に 報 告 して い る2).こ の 増 加 の傾 向 は他 のSTD(sex-

uallytransmitteddisease)で も同様 で あ る が,と

くにNGUの 増 加 は い ち じる しい ものが あ り,英 国

では1951年 か ら1978年 ま でに10倍 も増 加 した と報 告 さ

れ て い る3).
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Table4.Doxycycline治 療NGU患 者 か らの ク

ラ ミデ ィアの 分離 お よび 抗 原 検 出成 績

1

2

3

4

5

6

7

患 者

H.S

S.L

T.N

H.H

K.T

H.M

M.1

潜伏期

14日

7日

15日

不 明

12日

14日

14日

ク ラミデ ィア分離

抗原検出

治 療 前

/

/
/
/
/
/
/

14日 目

/
/
/
/
/
/
/

28日 目

/
/
/
/
/

+:封 入体数10>

++:封 入体数10～100

この傾向は地域によって多少の差はあるが,ほ ぼ世

界的なもののようで,わ れわれ臨床医にとってNGU

は今やまった く無視しえない疾患となった.NGUの

お もな原因として1970年 代 より海外ではChlamydia

trachomatis(CT)が あ げられ てお り,NGUの30

～50%がCT感 染によるものと報告されている4・5).

さ らにCTはNGU以 外にも副睾丸炎6),女 子頸

管炎や卵管炎η,新 生児肺炎8)な どの原因や,従 来,

無菌性膿瘍とされてきたライター症候群9)や 女子無菌

性腹膜炎10)などとも深い関係があると報告されている.

いっぼ うこの間,わ が国では残念ながらCT培 養

の技術が未完成であったため,CTに よる感染症の実

態は不明のままであった,し かし最近は各地の施設

でCTの 培養技術が完成し,し かも同時にCT抗 原

に対するモノクロナール抗体を用いた蛍光抗体法も実

用可能 となったため11・12),わが 国におけるCT感 染

症の実態がしだいにあきらかとなってきている13).

われわれも2年 前よりHeLa細 胞を用いたWang

の方法に準 じた変法をおこなうことにより,CT培 養

に良好な成績をあげている.今 回,こ の技術を用いて

CTに よるNGUを 調べることにより,当 院のある

千葉県東部での男子尿道炎の実態をあきらかにする目

的で,4ヵ 月間に当科を受診 したものを対象に調査し

た.そ の結果で,淋 菌性 と非淋菌性の割合は,他 の施

設と同様に,ほ ぼ同数だが後者がやや多いことが判明

した.さ らにNGUの 中でのCT陽 性例は約40%

であることもあきらかにな り,当 地も諸外国とほぼ同

様の割合でCT感 染症が存在す ることが判 明した.

また,残 りの20名 の非CT群 の原因については,起

炎菌と見なしうる腸内細菌が培養された2名 を除く18

名 では不明であった.こ れら18名 の中には諸家の報告

のごとく,マ イコプラズマやウイルス,嫌 気性菌,ト

リコモナスなどを原因とするものも含まれていると想

像されるが,今 回はこれらに対する検索をおこなって

いないので発言をさし控えたい.

STDと しての尿道炎の感染源 としては,最 近,性

行為に金銭の授受をともなわないいわゆる素人女性が

増加していると報告 されている.

われわれの成績でも全尿道炎の約1/3の 感染源は素

人であったが,と くにCTに よるNGUは その数値

が8!13と 多かった。このことは自覚症状の乏しいCT

に よる頸管炎は,感 染しても注意深 くないと気がつか

ないことが多いため,STD感 染に敏感となっている

プロと比較して,呑 気な素人女性に広がっている可能

性を示唆している.本 症の正しい知識の普及がぜひ必

要であると考える.

淋菌性尿道炎の治療の単純さに比べると,NGUに

対する治療はその原因が不明なものが多いため,難 治

な例も少なくない.一 般には,NGUの 原因として判

明しているCTや マイコプラズマに有効な テトラサ

イクリンやエリスロマイシンが経験的に広く使われて

いるようである3・15).われわれも原則として男子尿道

炎には,初 診時より尿道 分泌物 の性状 な どに よ り

NGUが 疑われるときは最初から,淋 菌性との鑑別困

難なときにはまつAmoxicillinを1週 間投薬し,そ

の後分泌物培養で淋菌が陰性と判明した時点でDox。

ycyclineを 使用 してきた.そ の結果,NGUの なか

でもCT群 は全例2週 間以内に治癒 したが,非GT

群では4週 間使用しても18名 中9名 が治癒したのみで

あった.こ のことはHubrechtsら6)のCTに よる

NGUは 非CTに よるNGUよ り治療効果が よい

とい う報告とも一致 しているが,同時1にDoxycycline

がCT感 染症に対して 有効であることを示す成績で

あろう.

しか もこの治療効果は既述のごとく,投 薬中止後2

週間しても持続 しているので,本 剤はCT感 染症を

完治可能とする薬剤であると考える.ま たいっぼう上

記の成績はCT群 の約半数 がDoxy無 効 な病原体

による感染症であ ることも示している.す なわち,

NGUの 約半数の原因が不明であ り,こ の原因究明が
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今後の本症研究の大きな課題であると考える.

結 語

1984年10月1日 より1985年1月31日 までの4ヵ 月間

に旭中央病院泌尿器科を受診した男子尿道炎の新患61

名のうち,尿 道分泌物培養で淋菌が同定された淋菌性

尿道炎は28名 であり,淋 菌が同定されなか った非淋菌

性尿道炎(NGU)は33名 で あった.こ れら33名 の

NGUを さらにChlamydiatrachomatis(CT)培

養により,陽 性のCT群13名 と陰性の非CT群20名

に分類して,感 染源と治療 効果の差につい て検討し

た.

1)CTに よるNGUは それ以外の尿道炎と比較

して,感 染源はいわゆる素人女性が多かった.

2)NGU31名 にDoxycyclineを2週 間投薬し

て,自 覚症状 と尿道分泌物の白血球の消失を指標とし

た治療効果を,CT群 と非CT群 に分けて比較する

と,前 者では13名 中全員が治癒したのに対 し,後 者で

は18名中7名 が治癒したのみであった.

3)CT感 染によるNGUのDoxycycline投 薬

効果は,投 薬終了時ならびに終了2週 間後のCT培

養や抗原検出検査による追跡調査の成績からもあきら

かに認められた.
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