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USE OF KASUGAMYCIN IN URINARY TRACT INFECTION
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  Arnong the 1103 urine specimens obtained from patients with urinary tract infections

for the recent 3’ years， Pseudornonas aeruginosa was isolated in 145 （13％）． All pat，ients

were suffering from chronic infection with other urogenital diseases and majofity of them

had received various antibiotics in 亡he past． Kasugamycin was administered in 21 patient

with chronic urinary tract’ infection due to Pseudomonas aeruginosa． Excellent， good・and

poor responses’were obtained in 4， 11 and 6 cases， respectively， showing effectiveness to be

70．1％ （15 cases）． Side effects were minimal．

      1 緒     言

 新しい化学療法剤，抗生物質の出現は一時尿

路感染症を完全に征服したかに思われた時代が

あったが，その後，これら化学療法剤の普及，

あるいは，濫用によって，薬剤耐性菌の出現，

菌交代現象，副作用，その他多くの問題を生じ

てきて，現在，尿路感染症の治療を行なうに

は，どうしても，これらの問題を考慮に入れな

くてはならない．

 また，やや長期にわたる尿路感染症，あるい

は，合併症を有する症例においては，多くの抗

生物質に耐性を有することの多い変型菌，緑膿

菌の比重が増加してきて，治療上苦労する所で

ある．

 その中でも，毒性の強弱は別として，緑膿菌

は薬剤耐性が強く難治菌の一つである．

 田老等は，最近万有製薬株式会社より，この緑

膿菌に著効ありといわれるKasugamycinの提

供をうけ，緑膿菌感染症に使用した結果，若干

の知見を得たので報告する．

H 泌尿器科領域の緑膿菌について

 緑膿菌は，グラム陰性桿菌で，大きさ1～2μ×0．3μ

で，1～3本の鞭毛を有する，

 自然界に広く存在し，水，下水，人および動物の口

腔，腸内からも高率に見出される．

 この菌が病原性を発揮するのは，この菌自体の菌力

によるよりも，むしろ，宿主側の抵抗性および罹患部

位によることが多いといわれている．例えば，X線，

Cortisone投与，全身衰弱等によって，口腔内に存在

する本菌により敗血症を来たすことが実験的に証明さ

れている．また，抗生物質，Sulfa剤には自然抵抗性

であるため，化学療法上聞題となっており，現在の抗
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生物質ではColistin， Polymyxin Bに感受性が見ら

れる．また，膿は独特の緑色を呈し，Pyocyaninと

Fluore’sceiA．という2つの色素を含有する，

 さて，著者等は，最近3年間の当教室における尿細

菌培養の統計を調べたが，その結果は表1のごとく

 表1 最近3年間の尿細菌培養菌株数および菌種
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で，菌株数：1，103のうち，上位は黄色ブドウ状菌251

株，大腸菌241株，表皮ブドウ状菌235株，緑膿菌145

株（13．1％）であった．年度別では1964年22株（16．1

％），1965年51株（11．1％），1966年72株（11．5％）で

あった．

 泌尿器科嶺域における緑膿菌の頻度は，一次感染，

二次感染の違いはあるが，．全体として，玉950～1955年

間代の報告（市川2）等）一岩田3），．伊藤4））によれぽ，大

体4％以下であった．しかしながら，1956年に土屋5）

が緑膿菌頻度を13．5％と検出して以来，加藤6）等の33

％，西村7）の17．8％，大井8）の10．3％，山本9）等によ

る二次尿路感染症においての菌検査493月中，30例の

6％，岡10）等による455例中55例の14．5％，久世11）等

の2／3例中35例の／6．5％と多少の差はあるが，全体と

して増加の傾向にあることは事実である．

 これらの原因には，頻回の導尿，留置カテーテル，

泌尿器科手術の増加，耐性菌および菌交代現象の問

表2 昭和42年7月1日前後入院患者43名の尿細菌培養の結果

菌 名順観
 I     i 患者および疾患名

黄 色 ブ 菌・9

s

R．

K．

T．

T．

．Ne（6，40，左尿管結石）
H．（6，69，前立腺癌）
Y．（6，51，左 腎 腫瘍）
Y．（乱57，膀．胱 腫瘍）
Y，（6，53，右尿管結石兼水腎症）

TsT－

M．M．

D．K，

」．K．

（♂，41，左副睾丸炎）

（6，59，膀胱腫瘍）
（6，80，膀胱腫瘍）
（8，6，先天性膀胱直腸痩）

大 腸 圃9

K
K，

Y
K．

s

．M．（♀，18，左巨大水腎症）

O．（6，61，膀 胱  腫 瘍）

．Y．（♀， 4，先天性両側水腎症）

T．（6，34，左 尿 管 結 石）

．Y．（δ，34，膀胱腫瘍）
1一’iL’VI

J．N．

T，Y．

1．S．

Y，N，

（6，64，前立腺肥大症）
（9，44；左 腎 結 石）

（3，80，前立腺肥大症）
（♀，18，左腎発育不全）

緑  膿  菌 7
K．K．

D．Y．

y．s，

（6，69，前立腺癌）
（δ，75，前立腺肥大症）

（δ，82，前立腺肥大症）
（6，25，外傷性尿道狭窄）

K．K．

S．H．

Y．1．

（6，52，前立腺肥大症）
（♀，56，尿 道 腫 瘍）

（6，70i前立腺肥大症）

       1 ［N．O．（6，32，両側性水腎症）
緑膿菌

ﾙ晒5．臓隠：慧擁
       1

鉱磁
P・

K．T．（9，33，左  腎  出 血）

Y．Y．（♀，18，右 腎結 石）

A．K．（6，47，左 腎 結 核）

M．W．（9，20，左腎発育不全）

F．Y．（早，49，膀 胱 膣 痩）

・・プシー・「 T．K．（δ，59，前立腺肥大症） T．1、（6，56，膀  胱 腫  瘍）

緑膿菌＋変型菌  2 M．N．（6，66，左腎破裂） F．K，（♀，54，膀胱周囲膿瘍．両尿管皮膚移植）

変  型  菌 2 A．K．（♀，23，左  腎  結  核） T．H．（6，32，腎孟腎炎）

無 菌  4
O．1．（6，33，右 尿 管 結 石）

T．T．（♀，49，右  腎  出  血）

S．K．（♀，39，左 腎結石）
M．K．（6，53，左 尿．管 結 石）
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題院内感染の増加等が考えられる．

 次に著者等は，42年7月1日前後，入院患者全員

43名に，尿細菌培養を行なったが，結果は表2に示す

ごとく，尿路感染患者は43名山39名（90，7％）の高率

におよび，感染率の高きに驚いた。細菌種は，黄色ブ

ドウ状球菌9例，大腸菌9例，緑膿菌5例であり，混

合感染も合ぜると，緑膿菌は46株中14例（30，4％）と

なり，黄色ブドウ状球菌とともに第一位で入院患老感

染症治療の複雑さを示した．

 緑膿菌感染患者の原疾患は，諸家の示すごとくやは

り，長期重症，留置カテーテル患者に多く，前立腺肥

大症および腫瘍5例であり，留置カテーテル患者は14

直中11名に存在した．

 緑膿菌が泌尿器科病棟内に多いといわれているが，

実際どのようなところにどのように存在するか，著者

等は，三重県立大学医学部泌尿器科病棟を主として次

のごとき区分により調べてみた．

 1．医療器具中の四一

 2．患者ベットサイドの検菌

 3．医師および看護婦手指

 4．看護衣

の4観点，合計30ヵ所より細菌培養を行なった結果は

表3，4，5，6のごとくで，白色ブドウ状球菌は，

手指，ベットサイドの大部分に認められ，緑膿菌は繍

表5 手指検出菌

’＼＼ 菌樹・・
 各処置後、＼＼［一h’

幅径後（医師）

同  （看護婦）

与       薬

注       射

検       温

腎 膀 創 洗 溝

留置カテーテル交換

12

20

2

30

20

20

20

白ブ
菌

十

十

十

十

十

十

黄ブ
菌

変形
菌

十

緑膿
菌

十

十

枯草
菌

十

十

表6 看護衣検出菌
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欲

心

早

日

同

同

罪

準

同

I

l1

1

皿

1

BTB
培地

十

十

十

十

十

十

十

十

十

黄ブ
菌

大腸
菌

十

十

十

緑膿
菌

十

十

サイトロ
バクテリ
ヤ

十

十

表3 医療器具中の検出菌

鹸〉鱒継ブ藷ブ畜腸羅草

野4 ベットサイド検出菌（歩行可能者）

謎夏締ブ奮響
ベ     ッ      ト 十 十 一 一 一

マ  ッ  ト  レ  ス 十 十 一 一 一

下    布    団 十 十 一 一 一

毛        布 十 十 一 十 一

調 十 十 一 一 一

シーツ（上交換4日後） 十 十 一 一 一

シーツ（下交換4日後） 十 十 一 一 十

交時の医師の手指，検温後の看護婦の手指，シーツ，

繍交車，膿盆，看護衣の一部に認められた．結局，細

菌は前述のごとき，病棟内でも広く存在し得る．

 これらのことを考えると，医師の繍交，留置カテー

テル洗浄等による感染も考えられ，抗生物質の出現に

よりやや安易になりがちとなっている創部交換方法，

看護技術，消毒法，泌尿器科的処置および検査の無菌

化等を再検討する必要を感じた．

 次に緑膿菌の耐性の問題について元老等の緑膿菌

145株の各薬剤に対する感受性率は表7のごとくであ

る．Colimycinの67．6％， Panfran Sの32．0％，

Kanamycinの31．7％が感受性のある主なものであっ

た，Penicillin， Sulfa剤， Oreandomycinに至って

は0％に近く，全薬剤耐性緑膿菌も15例（10．3％）に

認められた．

 久世によればPolyrnyxin－Bが感受性が高いと述

べているが，ただ Polymyxin－Bは副作用の点で問

題ありといわれている．Colimycinは67．6％と緑膿菌

に感受性が高いが，岡11｝，江本13）等も述べるがごとく

Disk Testと臨床効果の間に若干の“ずれ”があるよ

うに思われる．著者等の臨床でもColimycin感受性

のある緑膿菌にColimycinを連日投与するも緑膿菌

の消失を認めない症例を時に観察し得るし，また，約
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表7 最近3年間の緑膿菌感染症例の各薬剤

   に対する感受性

IV 症例および臨床成績

53

1964年［1965

緑膿菌
感染症
例

菌株数
p  c

S  M
T  M
C   M

E  M
s   f

K   M

22

1

0

1

0

2

0

獺縄簾
感染症感染症
例  例

51

2

3

9

5

4

0

4い3

72

0

11

23

13

4

0

29

47

5

0

．23

8／66

10／47

 9

合 計（％）

工45

 3

14 （ 9． 7）

33 （22．8）

18 （12．4）

10 （ 6．9）

 0

46 （31．7）

98 （67．6）

 7

 1

 1

23 （32．0）

8／66 （／2．1）

IO／47 （21．3）

15 （10．0）

6ヵ月Colimycin－Sを投与して初めて緑膿菌の消失

した症例も経験した．

 このDisk Testによる感受性成績と臨床効果とに

生じる“ずれ”の問題は緑膿菌患者において特に著し

く，他にPanfran S， Kanamycin， Chloromycetin

でも経験した．この“ずれ”を尿路感染症の治療，特

に重傷尿路感染症では考慮に入れなけれぽならない．

  皿 Kasugamycin（KSM）について

 Kasugamycinは化学方程式CエsH27NsOto・H20・HCI

で1964年梅沢等により奈良春日神社の土壌より分離さ

れたものである．初めは稲の“イモチ”病に使用され

ていたが，人畜無害で毒性が少く種々抗菌作用があ

り，特に緑膿菌に対して強い静菌作用があることが発

見され，臨床的にも使用し得る製品となったので医薬

としての二三が期待されることとなった．

 その吸収および排泄は非常に早く，高安14）等18＞によ

れば血中には1．09筋注後，1～3時間で最高に，尿

中には3～6時間で最高となるとのことである．

 使用法は1，09（1バイアル）に注射用蒸留水1．7ml

を加え，振盗溶解し，約2mlとし筋注する．また

1．09（1バイアル）に5％または，20％ブドウ糖，ある

いは生理食塩水10m1以上に溶解して静注する．現在

1．091日を標準とし，症状によって適宜増減する．

 点耳用には5％水溶液を点耳または耳浴する．ま

た，皮膚科領域では5％軟膏が用いられる．

  i）症例は表8に示すごとく21例で昭和42年1月1

 日より8月30日までに入院し，緑膿菌感染を起こした

患者である．

 性別では男子16例，女子5例である．

 疾患別では前立腺肥大症17例，膀胱腫瘍＝4例，

外傷性尿道狭窄：2例，尿管および膀胱膣痩＝2例，

両側水腎症：1例，膀胱周囲膿瘍；1例，前立腺癌：

 1例，膀胱破裂：1例，腎破裂：1例，腎結石；1例

であった．

 また，手術によって分けてみると，主なものは前立

腺摘除術後：6例，両側尿管皮膚移植術後：3例，膀

胱部分品除術後：3例であり，留置カテーテルという

観点より見れば，21例中18例（81．8％）に設置したこ

とがあった．

 ii）使用方法および使用期間

 使用方法はKasugamycin 1日1．09朝，または0．5

9つつ，朝夕に筋注した．静注は1例もない．注射期

間は5～11日間で，平均8．1日間であった，

 iii）臨床効果の判定

 注射開始前，注射終了日に尿細菌培養，尿所見，腎

機能，肝機能検査を行なった．

 著者等は，特に緑膿菌の消失に重点を置いたので効

果判定は次の基準によった．

 著効；自，他覚症状改善され，尿所見に異常を認め

なくなり，尿細菌培養で起炎菌の消失したもの．

 有効；自，他覚症状改善されたが尿細菌培養で，緑

膿菌は消失したが，八種細菌が認められたもの．

 無効；自，他覚症状改善せず，依然として緑膿菌が

認められたもの．

 iv）治療成績

 治療成績は表8のごとくで，著効4例，有効11例，

無効6例で有効率70．1％であった．

 次にこの中で特に興味ある3例について述べる．

 症例No．6；M．T．31才9
 子宮広汎性全摘後，右尿管膣痩を生じ，当科に転科，

Boari氏Operationを施行したが成功せず，止むな

く右腎摘出術を施行した．しかし，術後3カ月目，子

、宮癌再発による尿管圧迫で，全：く無尿を来たし，左尿

管皮膚移植術を施行した．施行民約2週間は無菌状態

であったが，次いで黄色ブドウ状球菌，変型菌，黄色

ブドウ状球菌，クレブシーラ，と感染し，最後に緑膿

菌に固定した．当時P．S． P．：49％，残余窒素：33

mg／dl，尿素窒素116mg／d1であった． Kasugamycin

1日1．09，10日間使用したところ，尿中白血球：1～

2コ／1視野となり，尿細菌培養の結果，菌の消失を



表8 症 例

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

症例 年

y．s．1 ？s

s．s．

S．Y．

38

26

性

6

K．K．

o．s．

M．T．

9

6

69 1 6

68

31

6

9
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みた．注射後の腎機能は残余窒素34mg／d1，尿素

窒素：17mg／dl， P．S．P．＝42％と変化はほとんど認

められなかった．

 この患者はその後，外陰出血を来して死亡した．

 症例No．3；S．Y．26才♂

 骨盤骨折を伴う外傷性尿道狭窄の患者で，尿道膜

様部の全層断裂で入院期間約7ヵ月，手術3回施行

し，現在留置カテーテル施行中である．感染細菌種

の変化は，白色ブドウ球菌，変型菌．緑膿菌，全耐

性大腸菌，全耐性緑膿菌と変化した，全耐性緑膿菌

となった後，Kanamycin 1．0914日間，．次いで

Colimycin－S 1，200mg 3カ月間使用したが緑膿菌

消失はみられなかった．続いてKasugamycin 1・09

10日間使用したところ細菌はChloromycetin，

Tetracycline， Panfran S， Colimycinに感受性の

ある黄色ブドウ状球菌に変化した．腎，肝機能は使

用前後，おおむね正常であった．使用中に顔面色

素沈着を訴え，発現機序は不明だが副作用の一つと

思われ，現在Thlora， Cinalの使用で軽快が認めら

れている，

 症例No．12；K．O．34才δ

 膀胱腫瘍で膀胱部分切除後，留置カテーテルを14

日間施行した患者で，緑膿菌感染を生じた，Kana－

mycin， Colimycin， Ceporan忙感受性のある緑

膿菌故，1，Kanamycin 1日1。09を2週間，続いて

Ceporan 1日／．09を2週間使用したが緑膿菌消失

せず，退院後も外来でColimycin 1日1，200mgを

4ヵ月使用した．自，他覚症状は全：くなかったが細

菌培養をすると緑膿菌が認められた．Kasugamycin

1日1．0910日間使用したところ，菌はWintomy－

lon， Panfran S， Chloromycetin， Kanamycin，

Tetracyclinに感受性のある上皮ブドウ状球菌に変

化しWintomylon 1日2，09の使用1週間で菌の

消失をみた．

 この症例は膀胱鏡では常にほとんど所見は見当ら

なかった．

V 考按および総括

 著老輩は変型菌および真菌等と共に，難治

菌の一つである緑膿菌感染症例2／例にKasu－

gamycinを使用した．効果は表8に示すご

とく，有効率70，1％であった．この結果は市

川15）等ユ8）の報告によく相似する．緑膿菌は，

著者等の調査でも，：重傷難治症例に多く見ら

れ，前立腺摘除術後患者，留置カテーテル施
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行患者に多かった．

 21例中，18例に一時的にせよ留置カテーテル

を設置したことがあり，他の3例も頻回の導尿

を施行している．この留置カテーテルの問題

は，尿流障害の問題とともに，泌尿器感染症の

治療上重大因子である．これについては，

J6rsson16｝は各種泌尿器科術後感染症を観察し，

下部尿路疾患に高率に細菌感染が起る原因とし

て，膀胱痩設置と留置カテーテルをあげてい

る．またこの留置カテーテル設置が菌交代現象

の原因となることは明らかで理由として，カテ

ーテル自体の汚染，尿道内細菌の膀胱内侵入，洗

浄交換による汚染，手術中の感染等が考られて

いる．この点占部17）等はclosed drainargeを

行なって，感染を低率に防ぎ得ると報告してい

る．ともかく留置カテーテルの管理は尿路感染

治療，予防上これから大きな問題となって来る

と思われる．

 次に著者等はKasugamycinが腎，肝機能に

いかに影響するか，投与前，後にPS．P．テス

ト，残余窒素，尿素窒素，およびトランスアミ

ラーゼについて検査した．

 腎機能の低下していた症例8例について検討

してみるとKasugamycin使用後機能低下が認

められたものが3例あった．しかしこれは判定

誤差も考えられるしまた他の原因もありKasu－

gamycinの副作用とは断定出来なかった．

 肝機能の点では，G．O．T．， G．P．T．を調査し

たが1例も異常は認め得なかった．

 他の副作用についてであるが胃腸症状を訴え

たのが3例，顔面色素沈着を訴えたものも1例

存在した．薬疹，ショック，難聴，注射部位の

硬結等は認められなかった．

VI結 語

 1）著者等はKasugamycinを緑膿菌患老21

例に使用し著効4，有効11で70．1％の有効率を

得た．これは難治菌の1つである緑膿菌に対し

て良好な成績と考える．

 2）当教室最近3年間の尿細菌培養1，103例中

緑膿菌は145例（13．1％）に認められた．、

 3）緑膿菌はやはり重症感染者に多く，また

留置カテーテル設置と大いに関係ありと考えら

れた．

 4）Kasugamycinの副作用は食欲不振が3

例，いちがいに断定出来ないが腎機能低下が認

められたものが3例，顔面色素沈着が1例であ

った．腎機能低下例に長；期使用する場合には注

意を必要とすると考える。
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