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  The prophylactic and chemotherapeutic efficacy of PMPC against infections after TUR－P has．．

been investigated．

Bacteriological evaluation： PMPC， 200－300 mg／day’ for 2－12 weeks，．was administered to 49 patients，

who had over 103CFU／ml of microorganisms after CET．or CEC treatment for 3－7 days． The

eradication rate of microerganisms was 40．80／o after ’2 weeks， 52．20／o after 4 weeks， 64．1 O／． after 6

weeks， 65．00／． after 8 weeks and 70．60／o after 12 weeks．，

Effectiveness on pyurea： The improvement rate of pyurea against 59 patients who had over 105／hpf

of pyurea， was 15．30／． after 2 weeks， 16．4P／． afte’r 4’weeksl’ 25．4e／． after 6 weeks， 58．50／． after 8 weeks，

72．70／o after 10 weeks and 75．00／o after 12 weeks．

  Overall clinical efllcacy on PMPC was examined． ih 26 Patiehts． The results of eflicacy were 27．30／，

after 2 weeks， 48．00／． after 4 weeks， 50．00／． after・・6 weeks， 69．2tt after 8 weeks， 75．00／o after 10 weeks

and 77．0％after 12 wceks． The clinical．responsc Was eva正Ua亡cd according to a cri亡erio11．for clinical

evaluation of antimicrobial agent on chronic complicated UTI proposed by UTI committee in Japan．

  No severe adverse effect including alletgic・rea’ctiori was found． Following administration of

PMPC， three patients experienced adverse gastric reactions， and drug administration was discontinued

at week 6 or 8．

  PMPa was effective as a prophylactic chemotherapeutic drug against infections after TUR－P

and prostatectomy．

緒 言

 近年数多くの合成ペニシリン製剤，合成セフェム製

剤，台成抗菌製剤が開発され，つぎつぎと市販されて

いるが，前立腺肥大症手術術後の尿路感染症に対して

の抗菌・抗生剤の使用についてはまだ一定の方式が確

立されているわけではなく，経験的に各種の製剤が投

一与される場合が一般的である．従来から前立腺肥大症

手術術後には比較的長期間にわたって，各種の抗菌・

抗生剤が投与されているが長期間にわたる詳細な臨床

的な検討はまだ報告されていない．

 著者は，複雑性尿路感染症に対する．piv皿εcillipam

（PMPC）とnalidiXic acid（NA）．．と．の比較試験を経

験し報告しているが1），PMPCが前立腺肥大症術後

の尿路感染症に対して，すぐれπ臨．床効．果があるこ．

．と，また，2ん3週間投与の比較的長期の投与によっ

ても副作用発現頻度が少なかったことを認めた．そ

こで，前立腺肥大症術後，主としてTUR－Pの感

染防止として注射用抗生剤cephalothin（CET）ま

たはcephacetrile（GEC）を3～7日間使用したのち

PMPCを尿感染を指標として2～12週間投与し，2週

間毎にその治療効果と感染防止効果ならびに安全性に

ついて詳細に検討し若干の知見を得たのでζこに報告

する．．

．対象．

ﾆ方法
 対象は1979年．．6月から1980年12月までに北海道大学

医学部泌尿器科およ．びその関連病院泌尿器科にて，前

立腺肥大症手術後，主としてTUR－Pの感染防止と

して注射用抗生剤qETまたはCECを1回29，1日
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2回，すなわち1日49を3～7日間投与し，その

後PMPCを1回100 mg，1日2～3回すなわち1

日200～300mgを尿感染を指標として2～12週間投

与きれた総計l12症例であった．菌検査は2週に1回

ウリカルトを使用して実施し，自覚症状，膿尿検査を

も含めて2週毎に治療効果および感染防止効果を判定

し，臨床検査は4週毎におこない安全性の検討をおこ

なった．

効果判定基準とその方法

 効果判定は注射剤による初期治療後と比較した判定

時点の症状に対して実施した．

D 細菌学的効果

 初期治療後の計量が，103コfrnl以上の症例（A群）

については治療効果を，また，103コ／ml未満の症例

（B群）については感染防止効果をそれぞれ2週から！2

週について2週ごとに判定した．初期治療後の底心が

不明の場合は第2週における菌検査結果に物して判定

した．103コ／ml未満の菌量は陰性として取り扱った．

2） 膿尿に対する効果

 初期治療後の膿尿が5コ／hpf以上の症例（C群）に

ついては治療効果を，また5コ／hpf未満の症例（D群）

については感染防止効果をそれぞれ2週から12週につ

いて2週ごとに判定した．初期治療後の膿尿が不明の

場合第2週における膿尿検査に対して判定した．

3） 総合臨床効果

 初期治療後の菌量が103コ／ml以上で，かつ膿尿が

5コ／hpf以上の症例（E群）について2週ごとに治療効

果を判定した．また，初期治療後の菌量が103コ／ml

未満でかつ膿尿が5コ／hpf未満の症例（F群）につい
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ては2週ごとに感染防止効果を判定した．さらに，初

期治療後膿尿だけ魁5コノhpf以上の症例（G群）に

ついては，細菌学的効果は予防のみをみることとし，

膿尿に対する効果と合わせて総合臨床効果とした．

 なお，副作用の検討は全症例についておこない，投

与開始から終了まで，2週毎に自他覚的副作用の有無

を観察し，臨床検査は4週ごとに血液一般，肝機能，

腎機能の推移を検討した．

成績と考察

 前立腺術後CETまたはCEGによる初期治療後

2週から12週にわたって投与したPMPCの細菌学的

効果，膿尿に対する効果および総合臨床効果を投与期

間別に一括してTable 1に示す．以下各種層別した

結果について詳述する．

1）細菌学的効果

 初期治療後の菌量が103 ＝ ／ml以上のA群54症例に

ついてPMPCの治療効果と103コ／ml未満のB群51

症例についてPMPCの感染防止効果をFig．1に示
す．

 A群の治療効果についてみると，第4週までは42～

47％の菌陰性化率であるが，第6週以降になると65～

71％と菌陰性化率はよくなり，そのほかの臨床症状の

改善とも一致している．B群の感染防止効果について

は，とくに第8週以降からは80％の症例で菌の生育が

みとめられなかった．

 つぎに，PMPC投与前後の各種細菌についてその

消長をFig．2に示す．

 初期治療の抗生剤によって出現する菌種は大きく影

響をうけると考えられるが，PMPC投与前細菌とし

Table l投与期間別効果

効果
期間   2W 4W 6W 8W 10W 12W

         A 42 ．6 23／s4
      陰性化
         B 66 ．7 34／sl
細菌学的効果
      菌交代A 16・79／54
      （菌出現）B 33．317／51

47．2 25／s3 66．o 31／47

76．o 38／so 72．1 31／43

32．1 17／s3 2g．s 14／47

24．0 12／50 ． 27．9 12／43

6s．2 30／46

so．6 29／36

2s．3 13／46

可9．4  7／36

71．g 23／32

s4．6 22／26

21．g 7／32

1s．4 4／26

71．4 15／21

77．s 14／1 s

23．s 5／21

22．2 4／ls

膿尿に正常化：ll：l l麟鷺ll

対する効果
?P：塾・讐少

2s．4 16／63 60．o 33／ss

4s．1 13／27 44．4 12／27

12．7 8／63 9．1 5／ss

74．3 26／3s

s2．4 14／17

s．7 2／3s

76．0 19／2s

so．o 8／lo

4．o 1／2s

         E   6．フ  2／30

      著効F21．43／14
         G一 16．7 7／42
総合臨床効果
         E 26．7 8f30

      有効F50．07／14
         G s2．422／42

1フ．1 6／35

3s．5 5／13

14．9 7／47

34．3 12／3s

30．s 4／13

70．2 33／47

2s．1 9／32

3s．s 5／13

32．s 13／40

21．g 7／32

30．s 4／13

s7．4 23／40

41．4 12／29

41．7 5／12

s7．1 20／3s

31．o 2／29

41．7 5／12

2s．7 9／3s

55．0 11／20

62．s 5／s

70．s 17f24

25．0  5／20

12．s 1／s

2s．o 6／24

s6．3 9h 6

71．4 5／7

sl．8 9／11

31．3 5／16

14．3 1／7



248 泌尿紀要29巻 2号 1983年

陰
性
化

率
 
％

）

的 治蝋屈（〈瑚

．葡
（21例）

（47例）
（46碗〕

50
（54例）

（53例）

47．2 66．0 65．2 71．9

0
2W 4W 6W 8W 10W 12W

投与期間

100

陰

性

率50
 
％

）

o

悶  （50例）

（36軒置）

．幽
  ．@

鋤
（43例）

勿
66．7 76．0 72．1 80．6 84．6 ． 7ア．8

z

2W 4W 6W 8W
      投与期間

10W 12W

Fig．1．細菌学的効果

菌   株  数

菌種 投 与 前5例        10例 投 与 後
@ 5例       10例

S．aαrθus 2例 0

S．eρ’de〃η1d’s 2例

M’croOOCCσS Sρ．

1例

P例 3例

S．たヨeca〃S 5例 多 8例

ξ．CO〃 0

P’of則ssρ

1例

P例

κρηeumoη1aθ 0

1例

P例

P例0．かeひηd1’ 3例

Sθrra’1a sρ． 6例 3例

ρseudomoηaS Sρ． 10例 6例

Hafh’a 1例 0

21馴  31 U 5f列

Fig．2。メリシン投与前後の菌種

てはPS． aeraginosaを含むPseudomonas sP．がもっとも

多く10例にみとめられ，bいでSerratia sp．， S． faecαlis，

Citrobacter freundiiの順であった， PMPC投与後の出

現細菌をみるとS．faecalisが8例ともっとも多く，つ

いでPseudomonas sp． Serratia sp．の順であったが，

S．aureus， E． eoliは1例もみとめられず， Proteusψ．

Klebsiella sp．およびC． freundiiも各1例つつみとめ

られたにすぎなかった．きらに最終的に菌出現例また

は菌不変例について患者背景をしらべた結果をTablc

2に示す．比較的症例数が多かったS．ノ協α傭およ

びPs． aeruginosaが検出されていた症例についてのみ

みると，3．faecalisが検出された7症例は基礎疾患の

有無に関係なく，また年齢，術前カテーテルの有無に

も関係なく出現している．Ps． aeruginosaが検出きれ

た5症例でみると基礎疾患は全例なし，年齢は50，60，

70歳代が各1例，80歳代が2例と平均して分布してい

るが，術前カテーテル留置例が4例（80％）あり，

Ps． aeruginosaの出現と術前カテーテル留置と相関が
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TabIe：2．細菌学的効果L最終的に菌交代（出現）または不変例
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項目 菌  数

、募、諏露無
     くミ 『ち

基礎疾患 力闘＿摩ル年代
有

菌種 疾患名

     80 70 60 50
有  無
     代 代 代 代

S． faecalis

Streptococcus sp．

S，〃qこノeたlciens

St． epidermidis

S． marcescens

P． mirabilis

Ps． aeruginosa

Ps． cepacia

K．pneumoniae

C。freこノnd〃

Micrococcus sp．

G e rods

G ee cocci

（24．1）

 7

（3．4）

 1

（3．4）

 1

（3．4）

 1

（6．9）

 2
（3．4）

 1

（17．2）

 5
（3．4）

 1

（3．4）

 1

（3．4）

 1

（10．3）

 3

（13．8）

 4

（3．4）

 1

         パーキンソン病（1）

2 2 3 3 4 神経因性膀胱（1） 3  4
         前立腺腫瘍（2）
1 1

      1

2      2

1

2  1 2

    1

1

    1

1    2

2 1 1

1

1膀胱腫瘍 （1） 1

1膀胱憩室  （1）

1肺気腫  （1）

2両狽1ﾋ尿管（1＞

 全身骨転移（1）

1肺結核 （1）

2

1

4

1

1

1

2

4

1

1

1

1

1

1 4 2

  1

  2

  1

2  1

  1

  1

  1

2  1

1 2

1

1

1

1  1

1

効

100

 50
果
 
％

）

治療効果（C群〉 幽正常化
〔＝コ改

（35例） （25例）

（55例）

（63例） 60．0 74．3 76．0

笏 勿

（71例）

25．4

（65例）‘

16．9

13．8 Z

9．9
12．7 9．1

6．2 5．7 4．0

効

100

 50
果
 
％

  o“一LL：L－LL一一L 0     2W 4W 6W 8W 10W 12W 2W 4W 6W 8W 10W 12W
            投与期間                 投与期間

                 Fig．3．膿尿に附する効果

あるように考えられた．               と投与後2週目からきわめて顕著な正常化傾向がみと

2）膿尿に対する効果               められ，約60 一一 76％の正常化率がみとめられた．また

 初期治療後の膿尿が5コ／hpf以上の65症例（G群）  膿尿が5コ／hpf未満の30症例（D群）でも10週以後．

についてPMPCの治療効果を膿尿の正常化率でみる  完全に消失するものが約SO％lcみとめられた（Fig．3）．

予防効果（D群）

（17例）
（10例）

（27例）

（27例）

82． 4 80．0

（29例〉

、，1例，

48． 1 44．
’

24． 1 26． 7
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．Table．3．膿尿に対する効果一最終的に改善または不変例．

項目
膿尿  十十十 一H一   十      ±

10～29コ／hpf  5～9コノhpf

計（％） （1．8） 1 （14．3） 8 （17．9）10 （8．9） 5 （57．1）32

  St． faecatis

  Streptococcus sp．

  S．Iiquetaciens

  St． epidermidis

  S． marcescens
菌
  P． mirabitis

  Ps． aeruginosa

  Ps． cepacia
種

  K．pneumoniae
  C． treundii

  ルficrOCOCCUS Sρ．

  G e rods

  G e cocci 1

1

1

1

1

2

1

1

1

1

1

1

1

2

4

1

2

1

1

3

2

陰 性 2 4 2 18

無

口 1

7

1

6

4

4

1

22

10

基

礎

疾

患

疾患名

肺結核α） 神経因性

 膀胱（1）

全身骨転移（1）

糖 尿 病（1）

前立腺腫瘍（1）

塵   肺㈲

慢性肝炎（1 神経因性膀胱（1＞、膀胱T㈲

両側膀胱尿管逆流（1）、糖尿病〔1）

膀胱憩室（1）、前立腺腫瘍（1）

慢性気管支炎（1）、肺気腫（1）

パーキンソン病（1）

Angia pectoris old M I｛1｝

カ

テ術
！一
フー剛

ル

有

無

1 4

4

6

4

4

1

22

10

年

代

80代
70代
60代
50代

1

1

5

1

1

1

5

3

1

1

2

1

1

3

16

12

1

また，膿尿が最終的に改善したものと，不変例とにつ

いて患者背景を検討した結果をTable 3に示す．膿

尿が最終的に陰性化した症例と不変例とを対比して

みると細菌の陰性化率は56．3％（18／32）と43。7％

（14／32），基礎疾患の無しは22例と17例，基礎疾患有り

は10例と7例，術前カテーテル留置例は22例と15例，

非留置例は10例と9例となり，患者背景による膿尿に

対する影響はみとめられなかった．

3） 総合臨床効果

 PMPGを2 一一12週間投与したときの総合臨床効果

を以下の群に層別して検討し・た．すなわち，初期治療

後の菌量が103コfml以上でかつ膿尿が5コ1hpf以

上の症例（E群）および初期治療後の菌量が103コ／

ml、以下でかつ膿尿が5コ／hpf未満の症例（F群）に

ついての総合臨床効果をFig．4に示す．治療効果は

第6週までは約50％であるが，第8週以後は70～80％

と高い有効率を示した，感染防止効果は平均してよ

く，70～80％とすぐれた効果を示した．

 つぎに，術前カテーテルの留置症例の有無別に分け

てPMPCの総合臨床効果を2～12週にわたって検討

した成績をFig．5に示す．術前にカテーテルが留置

された症例は非留置例と比較するとやはり全般的にや

や低い有効率となっているが，それでも第10週では

86．2％とずぐれた臨床効果を示し，投与期間が6～8

週附近でよくなる傾向がみられた．・

 年個別に総合臨床効果をみると，．．．．年齢69歳以下と70

歳以上の高齢者とに層別した臨床効果にはあきらかに

相違があると思われた（Fig．．6）．すなわち，69歳以下
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   Fig．6．総合臨床効果（3）

の症例では全般に高い有効率が得られPMPC投与

期間が6週間以降になるときわめてすぐれた臨床効

果（有効率85％以上）が得られている．

 いっぽう，70歳以上の高齢者では「6週までは約65％

の有効率であるが，8週以降の投与では70％以上の有

効率がみとめられている．合併症の有無別・術式別総

合臨床効果をFig．7に示す．腫蕩以外の合併症の有

りおよび無しでは有効率に差はないと考えられるが投

与期間が長くなる．と．徐々に有効率が上昇する傾向がみ

とめられた，

 腫瘍を合併している症例では有効率は約50％以下で

あり，投与期間が長くなっても，PMPCの有効率は

かわらなかった．

 前立腺肥大症手術を経尿道的手術と恥骨上式または

恥骨一式手術とに分けてその総合臨床効果を検討して

みたが差はみとめちれなかった．副作用および臨床検

査値の検討は，Table 4に示す症例で詳細な検討を実

施しPMPC投与後の副作用としては胃腸症状を訴え

た7例がみとめられたが，投薬を中止したのは3例の

みであり，各投与期商における発現率は0んi．9％で

あった．』 ﾜt，臨床検査値異常化症例は1白血球減少

1例，GOT・GPT上昇2例， GOT・GPT・ALPの
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              Fig．7．総合臨床効果（4）
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      Table 4．臨床検査値異常化並びに副作用

●メリシン投与後の臨床検査値異常化例

第4週 第8週 第12週

GOT・GPT t

GOT・ GPT・ ALP t 1

2

WBC； 1

計 1／99（1．0％） 2／80（2．5％） 1／36C2．8％｝

●副作用

第4週  第6週  第8週  第10週  第12週 不 明

      o
胃腸症状

 2      1

（投薬中止〉（投薬中止〉

o o   4
（継続・IPS投与）

計 O／113 2！104 1／89
（O％） （1 9％） （1．1％）

0／62

（o％）

O／41

（o％〉

上昇1例がみとめられたが，各投与期間別にみると1

～2．8％の発現頻度であった．

考 察

 前立腺肥大症術後の患者に対して比較的長期聞抗菌

・抗生剤が投与されることはしばしば経験されるとこ

ろであるが，今回著者はPMPCとNAとの複雑性
尿路感染症に対する比較試験の経験からPMPGがペ

ニシリン製剤であるにもかかわらずきわめて少量投与

（1日200～300mg）で長期間の投与においてすぐれ

た臨床効果（治療効果と感染防止効果）を示すのでは

ないかと考え，前立腺肥大症手術後の愚者に対し，

PMPCを1日200～300 mgを最長12週間投与しそ

の経過を細菌学的効果，膿尿に対する効果，さらに総

合臨床効果および副作用について詳細に検討した．

 従来，われわれは前立腺肥大症術後の患者に対して

約2～3ヵ月間にわたって各種の薬剤を投与すること

が多かったが，著者の臨床的な経験と今回の治療効果

とがきわめて良く一致していると考えられた．PMPC

の細菌学的効果，膿尿に対する効果および総合臨床効

果を経時的に累積改善率としてしらべたものをFig・ 8

に示す．

 細菌学的な効果，すなわち陰性化率をみると第2週

から6週にかけてPMPCの効果がよく現われる傾向

がみとめられ，膿尿の改善はやや遅れて第6週から8

週目かけて急速によくなる傾向がみられた．

 これらを合わせた総合臨床効果はしたがって

PMPGの臨床効果をよく現わし第4週へかけて急速

によくなり，すぐれた臨床効果を示すと考えられた．

結 語

前立腺肥大症術後，主としてTUR－Pの感染防止
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として注射用抗生剤ccphalothin（CET）まアこは

cephacctriie（CEC）を3～7口間使用したのちPMPC

を尿感染を指標として2～12週問投与し，2週間ごと

にその治療効果と感染防止効果ならびに安全性につい

て詳細に検討した，

1．治療効果

 1）細菌学的効果

 GETまたはCECによる3～7日の初期治療直後

の菌量が103コ／ml以上の症例，49例について菌陰性

化率は，2週後40．8％，4週後52．2％，6週後64．1％，

8週後65．0％，12週後70．6％であった．感染のない50

例における，尿の細菌陰性化率は，2週ごとに66％，

72．7％，71．1％，83．3％，85．0％，69．2％であり，

PMPC投与にもかかわらず，20～30％に細菌尿の出

現をみた．

 2）膿尿に対する効果

 初期治療後の膿尿が5コfhpf以上の59症例につい

ての正常化率は，PMPC投与後2週で15．3％，4週

で16．4％，6週で25．4％，8週で58．5％，ユ0週で72．7

％，12週で75．0％と，8～10週頃から膿尿の消失をみ

るものが多かった．

 3）総合臨床効果

 UTI薬効評価基準に一致する症例は26例と少なか

2W．4W 6W 8W 10W 12W
    投与期間

   積 改善 率

50

o

総合臨床効果

253’

2W 4W 6W 8W 10W 12W

つたが，有効率は，初期治療後2週で27．3％，4週で

48． 0％，6週で50．0％，8週で69．．2％，10週で75．0

％，12週で77．0％であった．

■．副作用

 臨床検査値の異常化は，白血球減少1例，GOT・

GPT上昇2例の8週以上投与した3例に認めたが，

休薬後，正常化している．重篤な副作用はなかった

が，胃腸症状を訴えた7例中3例（6～8週間投与）

は投与を中止した．発現率は投与期間各紙の1．2～3．1

％であった．

 これらの結果からPMPCは前立腺肥大症術後の尿

路感染症の予防および治療にすぐれた効果を示すもの

と考えられた．
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