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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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