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経尿道的前立腺切除術における予防的抗生剤投与法の検討
一 経 口剤投与法 と注射剤投与法の比較 一
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   To compare the prophylactic effect of oral and intravenous antibiotics against postoperative 
fever and urinary tract infection (UTI) after transurethral resection of the prostate  (TUR-  P), 
we conducted a multi-center prospective randomized study. The incidence of pyrexia over  38°C 
was defined as the primary endpoint. One hundred and fifty patients with sterile urine before 
TUR-P were entered into this study. The patients were allocated randomly into the two arms; arm 
A cefotiam  4  g a day for 7 days, arm B tosufloxacin  300  mg a day for 7 days, based on the stratifica-
tio ninto the 4 groups determined with/without preoperative indwelling catheters and with/without 
the history of preoperative  UTI. Of these patients, 143 were eligible. We divided 124 patients without 

preoperative  UTI and without indwelling catheters as the "low risk  group', and the other 19 
patients with preoperative  UTI and/or with indwelling catheters as the "high risk group". In the 
low risk group, 9 patients out of 63 (14.3%) in arm A and 6 out of  61  (9.8%) in arm B had pyrexia 
during 7 postoperative days. The incidence of fever in arm B was 4.4% less than that in arm A 
and the 95% confidence limit was from —7% to 16%. In the high risk group, 4 out of 11 (36.4%) 

patients in arm A and none of 8 in arm B had fever but the difference was not significant. The 
incidence of post operative  UTI in the low risk group on the 4 to 5, 9 to 12, 23 to 26 and 37 to 
40 postoperative days was 8.3, 16.4, 25.0 and 23.9% in arm A and 6.7, 16.7, 29.6 and 36.7% in arm 
B, respectively. The prophylactic effect of oral administration of tosufloxacin is equivalent to that 
of the intravenous administration of cefotiam. The use of oral antibiotics is beneficial to reducing 
the cost of medication. 

                                             (Acta Urol.  Jpri. 39: 1145-1152, 1993) 

Key words: TUR-P, Antibiotic prophylaxis, Tosufloxacin, Cefotiam, Randomized controlled 
           trial

緒 言

経尿道的前立腺切除術(以 下TUR-Pと 略す)後 の

発熱および尿路感染に対する予防的抗生剤投与につい

て,使 用する薬剤の種類,投 与期間等まだ一定の見解

はえられていない.本 邦では術前尿路感染がなくまた

カテーテル留置のない症例でも,術 直後から1週 間前

後は注射用抗生剤を使用し,そ の後膿尿の消長に応 じ

て経 口剤を1～2ヵ 月使用している施設が多いと考え

られる1・2).一方,欧 米ではこのような患者では術後

発熱の頻度は低いことや,術 後の尿路感染の発症の頻

度は使用群と差がないことなどの理由で予防的抗生物

質投与は行う必要がないとする報告3-5)が 数多くみら

れる.

ピリドソカルボソ酸系の経口抗菌剤であるtosuflO-

xadn(以 下TFLXと 略す)は,グ ラム陽性菌から

陰性菌まで幅広い抗菌スペ クトラムを持ち6),術 後感

染予防に対しても効果が期待できる.ま た,経 口剤に

よる感染予防が可能 となれば,注 射時の患者の苦痛も

なくなり,ま た医療費の削減にもつながるのでその利

点は多い,

今回,経 口剤としてTFLX,注 珊剤として第2世

代 セフェム系抗生剤のcefotiam(以 下CTMと 略

す)を 用いてTUR-P後 の発熱と尿路感染症予防効

果に関するmulti-centerprospectiverandomized

studyを 行 った.

対 象お よび方法

名古屋大学泌尿器科およびその関連9施 設の泌尿器

科において,前 立腺肥大症患者で術前尿路感染がない

か,あ るいは感染があっても治癒 してお り手術3日 前

には抗菌剤,抗 生物質の投与を終了しているTUR-P

施行症例を対象とした.対 象除外例は1)セ フェム系薬

剤やピリドソカルボン酸系薬剤に対するアレルギー既

往のある症例,2)重 篤な基礎疾患,合 併症を有し,抗

菌剤の効果判定が困難な症例,3)基 礎疾患,合 併症に

糖尿病のある症例,4)て んかん等の痙攣性疾患または

これらの既往歴のある症例,5)そ の他神経因性膀胱な

どで主治医が不適当と判断した症例 とした.

無作為割 り付けは,術 前カテーテル留置の有無,術

前尿路感染の既往の有無を層別化 の因子とし,施 設

ごとにこの4層 に分 け,4症 例を1ブ ロックとした

blockrandomization法 を用いた.た だし,4症 例

を1ブ ロックとすることは参加施設にはわからないよ

うに した.電 話法を用いArmA;手 術 当日より朝 ・

夕にCTM29(1日49)を7日 間投与する群,Arm

B;手 術当日朝にTFLX2錠(150×2mg),2日 目

より7日 目まで朝 ・夕それぞれTFLXを1錠 ずつ投

与する群の2群 に割 り付けた.い つれの群も8日 目以

降は抗生剤 ・抗菌剤の投与は,感 染症状が出現しない

かぎ り行わないことにした.

手術 日から7日 目までの38℃ 以上の発熱をプライ

マ リー ・エンドポイントに設定した・その他の観察項
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目として排尿に関する自覚症状,精 巣上体炎の発症を

調べた.検 査項目として手術前,4～5日 目および9

～12日 目の尿沈渣,尿 培養,血 算,血 清学的検査(肝

機能 。腎機能検査)を,ま た23～26日 目および37～40

日目の尿沈渣,尿 培養を各施設の方法で行った,

統計解析はMann-WhitneyのU検 定およびFisher

の直接確率検定(以 下Fisherの 検定)を 用いた.ま

た尿路感染症の診断は,複 雑性尿路感染症に おけ る

UTI薬 効評価基準(第3版)に 従い,膿 尿≧5個/hpf

かつ尿中細菌数≧104/mlを 満 たすものと定義した.

症例数は,プ ライマ リー 。エンドポイントについて

TFLX投 与群の頻度はCTM投 与 群のそれよりも5

%以 上多 くないと仮定 して,有 意水準5%,パ ワー80

%の 同等性を検定するのに必要な150例 とした.

結 果
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1990年7月 よ り1991年ll月 ま でに150例 が 電 話登 録

され た.TUR-P施 行 前 日に 抗生 剤 ・抗 菌 剤 を投 与 さ

れ て い た6例,お よ び 後 に 前 立 腺 癌 と判 明 した1例

(stageA)は 不 適 格 例 と して除 外 した.解 析 対象 とし

た143例 の 各層 別 症 例 数 は術 前 カ テ ー テル 留 置 な し,か

つ 術 前 尿 路感 染 の既 往 な し:ArmA63例,ArmB

61例,カ テ ー テ ル留 置 有 り,か つ 尿路 感 染 の 既 往 な

し ・ArmA7例,ArmB6例,カ テ ー テ ル留 置 な

し,か つ 尿路 感 染 の 既 往有 り:ArmAl例,ArmB

2例,カ テ ー テ ル 留 置有 り,か つ 尿 路 感 染 の既 往 有

し:ArmA3例,ArmBO例 で あ った,術 前 カ テ

ーテ ル 留 置有 り,ま た は 尿路 感 染 の既 往有 りの3層 の

Table1.

a.IDWriskgroup

Backgroundofthepatients

ArmA ArmB 検 定

例 数 63 61

年 齢(歳)

切除重量(9)

術後カテ ーテル留置期間(日)

輸血あ り

尿路系合併症あ り

70.4±7.3

18.6±11.5

5.4±1.2

2

7

71冒3±8.0

16.4±10.1

5.3±L5

10

2

U=NS

U:NS

U=NS

F:p<0.05

F:NS

b.H塘hriskgroup

ArmA ArmB 検 定

例 数 11 8

年 齢(歳)

切 除重量(9)

術 後カテーテル留置期 間(日)

術前 カテーテル留置 あ り

術前尿路感 染症 あ り

輸血 あ り

尿路系合併症 あ り

69.9±6.0

26.5± 皇3.0

5.4±1.1

10

4

2

1

70.8±8.7

21.8±11,0

5.0±LI

6

2

1

0

U:NS

U:NS

U:NS

F:NS

F:NS

F=NS

F二NS

検 定:Mann-WhimeyのU検 定(U),Fisherの 直 接 確 率 検 定(F)

Tab崖e2。Incidenceofpostoperativefever

a・Lowriskgroup

Table3.Subjectivesonmicturition
a,Lowriskgroup

術後発熱症例数(38℃ 以上)検 定
1-7日 目 8-40日 目

ArmA

ArmB

9/63(14.3%)

6/61(9.8%)
NS

ArmA

ArmB

疹 痛1例

b・Highriskgroup

血 尿1例

排尿終末時痛1例

疹 痛1例

陰嚢会陰部不快感1例

術後発熱症例数(38。C以 上)検 定 b.Highriskgroup

ArmA

ArrnB

4/11(36.4%)

0/8(0.0%)
NS

1-7日 目 8～40日 目

ArmA

ArmB

頻 尿1例 排尿時痛 1例

検定=Fisherの 直接確率検定
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症 例数 が,カ テ ーテ ル 留置 な し,か つ 尿路 感 染 の 既 往

な しの層 の症 例 数 よ りか な り少 な か った の で,前 者 を

ま とめ てhighriskgroup,後 者 を10wriskgroup

と した ・highriskgroupはArmAがll例,Arm

Bが8例 とな った.電 話 法 で の層 別 化 の内 容 と調 査

票 の 記 載 が 異 な る症 例 が143例 中11例(7.7%)に み ら

れ た が,実 際 と異 な る層 で 割 り付 け られ て も無作 為 性

が損 な わ れ る こ とは ない こ とか ら,調 査 票 の 分類 に従

った 実 際 の 層 に 含 め て解 析 した.

Lowriskgroupの 患 者 背 景 をTablelaに 示 し

た.輸 血 あ りの項 目を 除 き,ほ か の項 目に つ い てAr一

Table4.IncidenceofpostoperativeUTI

(Pyuria≧5cells/hpfandbacteri-

uria≧10`cfu/ml)

u・Lowriskgroup

術後日数 ArmA ArmB 検定

4～5日 目8,3%(5/60)6.7%(4/60)NS

9-12日 目 且6.4%(10/61)16。7%(10/60)NS

23--26日 目25.o%(13/52)29.6%(16/54)Ns

37～40日 目23.9%(11/46)36.7%(18/49)NS

b・Highriskgroup

術後日数 ArmA ArmB 検定

4～5El目9.1%(1/11)12.5%(1/8)NS

9～12日 目10.0%(且/10)12.5%(1/8)NS

23～26日 目40.o%(4/10)14.3%(!/7)Ns

37-4{}日 目0.0%(0/9)25.0%(1/4)NS

検 定:Fisherの 直接確率検定

m間 に差はなかった.尿 路系合併症としては,Arm

Aに 膀胱結石4例,腎 結石1例,膀 胱尿管逆流1例,

膀胱憩室1例,ArmBに 腎結石1例,尿 道狭窄1例

を認めた.手 術 日か ら7日 目までの38℃ 以上の発熱

も発生率はArmA14.3%(9/63),ArmB9β%(6/

61)で あ った(Table2a).発 熱頻度の差は,ArmB

が点推定で4,4%少 なかったが,統 計学的に有意では

なく,そ の95%信 頼 区間は一7%～16%で あ った.ま

た発熱した症例の中で輸血を施行 したものはArmA

では9例 中1例 であったが,ArmBで はなかった.

Highr五skgroupの 患者背景をTablelbに 示 し

た.す べての項目についてArm間 に差はなかった.

尿路系合併症として,ArmAに 膀 胱結石1例 を認め

た.Highr玉skgroupで の発熱症例は,ArmAで11

例中4例(36.4%)を 認めたが,ArmBで は発熱を

生じたものはなかった.Arm間 で統計学的に有意な

差はなかった(Table2b).発 熱 した4症 例のうち輸

血を行ったものは2例 であった.発 熱の生 じた時期は

ArmAで は92.3%(12/13),ArmBで は83.3%

(5/6)が 術当日か術後一 日目であった.

抗生剤投与中(1～7日 目)お よび投与後(8～40

日目)の 自覚症状をTable3に 示す.投 与中に自覚

症状のあった 症例は2例 とも尿路感染症 はなかった

が,投 与後に症状のあった症例はいずれも尿路感染症

を認めた.血 尿を呈した1例 は自己間歌導尿施行症例

であった.

Table5.Incidenceofpyuria

a.Lowriskgroup

術後日数 ArmA ArmB

膿尿(%) 4～5 9～1223～2637--CO4～5 9～1223～2637～40

O-4/hpf(一) 16(26.7)9(L5.0)3(5.6)7(15、2)15(25.0)6(10.0)5(9.3)7(14.3)

5-9/hpf(±)18(30.0)9(15.0)2(3.7)

10～29/hpf(十)13(2L7)16(26,7)亘5(27.8)

30～/hpf(十,帯)藍3(2L7)26(43.3)34(62.9)

2(4.3)8(13.3)量0(16.7)4(7.4)4(8.1)

13(28.3)24(40.0)23(38.3)13(24.1)9(18.4)

24(52.2)13(21.7)21(35.0)32(59.2)29(59.2)

sub-total 44(73.3)51(85唇0)51(94.4)39(84.8)45(75.0)54(90.0)49(90.7)42(85.7)

Total 60 60 54 46 60 60 54 49

b.Highriskgroup

術後日数 ArmA ArmB

膿尿(%) 4～5 9～1223～2637-404～5 9～1223～2637-40

0～4/hpf(一) 2(量8.2)1(10.0)1(且0.0)3(33.3)5(62,5)2(25.0)!(14.3)

5～9/hpf(±)3(27.3)2(20.0)

10--29/hpf(十)1(9.1)3(30.0)2(20。0)

30--1hpf(升,帯)5(45・4)4(CO・0)7(70・0)

i(9.1)

5(55.6)

1(12.5)

1(12.5)3(37.5)2(28.6)1(20.0)

1(12.5)3(37.5)4(57.1》4(80.0)

sub-tota1 9(81.8)9(90。0)9(90.0)6(66.7)3(37.5)6(75.0)6(85。7)5(100)

Tota且 ll 10 10 9 8 8 7 5
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精巣 上 体 炎 は10wriskgroupのArmAで3.2%

(2/63),ArmBで3.3%e(2!61)発 症 した が 統 計 学 的

な有 意 差 は な く,ま たhighriskgroupで は 精 巣 上

体 炎 を 生 じた も のは な か った.

投 与 開 始後4～5日 目,9～12日 目,23～26日 目

お よ び37～40日 目の 尿路 感 染症 発 症 率 を10wrisk

group,highriskgroup別VこTable4に 示 した.

尿路 感 染 症 の発 症 頻 度 は各 検 査 時 でArmAとArm

B間 で 有意 差 は な か った が,経 時 的 に そ の 頻 度 は 増 加

す る 傾 向 が み ら れ た.観 察 期 間中 の 膿 尿 の経 過 を

Table5に 示 す.Lowriskgroupに つ い て い ずれ の

Armで も術後4～5日 目で 約4分 の3の 症 例 で,9

～40日 目で は85～95%の 症 例 で膿 尿 は観 察 され た .30

個/hpf以 上 の 高 度 の膿 尿 は23～26日 目が 最 高 で37～

40H目 で はや や 少 な くな る傾 向 がみ られ た.症 例数 が

少 な くば らつ きは あ るが,highriskgroupで もほ ぼ

同様 の傾 向 が み られ た.Table6は10wriskgroup

につ いて 尿路 感 染 症 症 例 に つ い てそ の分 離 菌 種 を ま と

め た も ので あ る.薬 剤 投 与 中 はArmAで は グ ラム

陰性 菌 の検 出 率 が8例 中7例 と高 く,ArmBで は 逆

に4例 中1例 と低 か った.投 与 終 了後 はArmAで

1149

は グ ラム陽 性 菌 の分 離 頻 度 が 増 加 した がArmBの

分 離 頻 度 よ りは 低 か った.ArmBで は グ ラム陽 性 菌

の分 離 頻 度 は 投 与 中 とあ ま り変 わ らな か った.Pseu-

domenas属 はArmAで は 投 与 中 よ り見 られ た が,

ArmBで は23～26日 目以 降 は じめ て 分 離 され る よ う

に な った.Enterococcus属 はArmAで は グ ラム陽 性

菌 全体 の72.7%(16/22)を 占 め て い た が,ArmB

で は24。4%(10/41)に 過 ぎな か った.StaPdylococcus

属 の グ ラ ム 陽 性 菌 全体 に 占 め る 分 離 頻 度 はArmA

では22.7%(5/22),ArmBで は65,7%(27/41)で

あ った.

副 作用 につ いて は150症 例 を対 象 と した.副 作 用 は

ArmBに は ま った く認 め な か っ たが,ArmAに 発 疹

1例,GPTの 軽 度 上 昇4例 を 認 め た.こ の うち投 与

を 中止 した の は 発疹 の1例 のみ で主 治 医 に よ りCTM

との 関 連 あ りと判 定 され た.GPTの 上昇 は投 与 後 そ

れ ぞ れ3,5,10,11日 目に 発 現 して お りCTMと の

関 連 は あ るか も知 れ な い とい う判 定 で あ った.Fisher

の 検 定 で 副作 用 発 生 頻 度 に つ い てArmAとArmB

間 で 有意 差 は認 め られ な か った.

Table6,IsolatedorganismsofthepatientswithpostoperativeUTIinIowriskgroup

術後 日数
ArmA ArmB

4・-5 9--1223-2637～404-5 9～1223-2637-40

分離菌種 No.ofstrains(%) No.ofstrains(%)

5,aureus

3.epidermiゴiS

S'aP4ア'σ`o``usSPP.

GPCホ8'rePte`o`cusSPP.

E.fae`読 ∫

1…=撹〃060`tttSSPP,

otherGPC

1(6.7)

1(6.7)1(6.3)

1(5.9)1(6.7)

1(12.5)4(23。5)3(20.0)

2(11.8)2(13.3)

1(6.7)

1(6.3)

2(12.5)

1(6。3)

1(25。0)

2(50.0)

1(6.7)

4(26.7)

2(13.3)

1(6.7)

1(6.7)

2(9.5)

4(19.0)

1(4.8)

1(4.8)

4(19.0)

1(4.8)

1(4.8)

2(10.0)

4(20.0)

3(15.0)

2(IO.O)

3(15.0)

1(5.0)

sub-tota且 1(12.5)7(41。2)9(60.0)5(31.3)3(75.0)9(60.0)14(66.7)15(75.0)

E.`oli

K.Pnettmonias

EnterebacterSPP・

ε8rπ癖 αSPP.

躍.㎜ ㎎傭 歪GNR額

P.a〃 翼召伽sa

Psetcafi・㎜ 鰯SPP・

Acr'netObaczarSPP.

NFGNRホ 牌

otherGNR

1(且2.5)

1(12.5)

3(37.5)

1(12.5)

1(6.7)1(6.3)

1(5.9)

1(5.9)且(6.7)2(12。5)

1(6。7)1(6.3)

2(11.8)

2(11.8)

2(11.8)

1(5.9)

1(6.7)5(31.3)

1(6.7)1(6.3)阻(25.0)

1(6.7)1(6.3)

且(6.7)1(4.8)

1(6.7)

1(5.0)

3(14.3)3(15.0)

1(6.7)1(4,8)

2(13.3)1(4.8)1(5曾0)

1(4.8)

sub印tota艮 7(87.5)9(52.9)6(40.O)11(68.8)1(25.0)5(33.3)7(33.3)5(25.0)

CandideSPP。 監(5.9) 1(6.7)

Total 8(100)17(100)15(100)16(100)4(IOO)15(置00)21(IOO)20(IOO)

螂:Gram・positivecocci,.寧:Gram-megativcrods,.帥:Glucose-nonfermentativeGNR
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TUR-Pは 準無菌手術と考えられ,ま た尿道常在菌

の存在,尿 道粘膜の切除,カ テーテルの留置および灌

流液の使用のため感染の機会が多い7).TUR-P時 の

予防的抗生剤投与の目的には尿道からの器械操作に起

因する術後早期の菌血症と考えられる発熱の予防と,

尿路感染症の予防の2つ がある.術 前 明らか な尿 路

感染のある症例では敗血症などの重症感染症を高率に

発生することが知られており,術 前から術後 にか け

て強力な抗生剤治療を行う必要 があるとされ てい る

がs・9),術 前尿路感染もなく,ま たカテーテル留置も

されていない患老に,予 防的抗生物質の投与が必要か

どうかは意見が分 かれるところである.こ れ らlow

riskgroupの 患者に対 しての抗生剤予防投与の是非

について術後早期の発熱および尿路感染症の2点 に分

けてそれぞれの意見をまとめてみるとつぎのようにな

る.ま ず発熱の予防に関してProkocimerら10)は 予 防

的抗生剤投与を行った群では術後38。C以 上の発熱を

生じたものは非投与群 より有意に少なかったとしてる

のに対 して,投 与群 と非投与群で発熱の頻度に差がな

いとする報告も多くみ られ11-13),な かでもGonzalez

ら3)は 非 投 与群 でも敗血症に進行 したものはなかっ

たことから全例に必ず しも予防投与を行 う必要はない

としている.術 後尿路感染症に関しては,Houleら5)

や 松 川 ら13)は,抗 生剤投与群と非投与群 での細菌

尿の頻度に有意差がなかったので予防的投与は必要な

いと報告しているが,逆 に予防投与により有意に尿中

細菌数が少なくなるので予防的投与は行った方がよい

とする報告もある10H12・14・15).抗生剤の予防投与が有

効とする報告でもその投与期間は欧米においては術前

1回 のみ11・15)や術前および術後1日 以内10・14)ときわめ

て短期間である.一 方本邦では術後膿尿を呈する期間

は尿細菌が陰性でも潜在的な感染症の存在や易感染性

を有するものと判断 して予防的投与を長期間行ってい

ると考えられるD.抗 生剤の長期投与により術後膿尿

の持続期間を非投与群よりも約1カ 月短縮 したとの報

告16)もあ るが,膿 尿の正常化あるいは消失に要した日

数に差がなかったとする報告もある13・17).長期投与を

行ってきた背景には眠療保険制度上薬剤が使用し易い

ことや抗生剤を投与 しておけば尿路感染症は発生しな

いだろ うという医療側の期待もかな り関与 していると

思われる.最 近本邦においても,予 防的抗生剤の投与

期閻はしだいに短 くなる傾向はあるが,抗 生物質の大

量使用による耐性薗の発生や医療費の膨張が社会問題

になってきた今日,予 防的投与についてより適切な薬

剤の種類,投 与法,期 間,量 などについての臨床研究

を続けていくことが重要と考えられる.

本研究に参加したほとんどの施設では,術 後約1週

間は抗生物質の静脈内投与およびその後1～2ヵ 月の

経口剤投与を行ってきた.注 射剤を使用 してきた理由

として,手 術当日は経 口摂取できないこと,尿 量を維

持 し血尿に対処するため輸液を続けるので血管確保さ

れてお り静脈内投与が容易なこと,注 射用抗生物質の

方が経口剤より血中濃度が高 く,よ り強力な化学療法

ができると一般に考えられていることがあげられる.

しか し,TUR・Pは 一般に腰椎麻酔もしくは硬膜外麻

酔で施行され,手 術翌 日には,ほ とんどの患者で経口

摂取が可能となること,ま た近年の新 しい合成抗菌剤

は,強 い抗菌力を持つ とともに前立腺への組織移行も

よく,一卜分注射剤の代わ りとして使用できることが予

測された、

今回の研究では,注 射剤として術後感染予防に用い

る抗 生剤 の中 で最 も一般 的なもののひとつである

CTMを,内 服剤としてグラム陽性菌および陰性菌に

幅広い抗菌スペクトラムを もつTFLXを 用い発熱頻

度と術後の尿路感染症の発生頻度について検討した.

症例数のかぎられた臨床試験において統計学的に間

違った判断を下 さないためには,た だ一つのプライマ

リー ・エンドポイソトを明確に規定することが重要で

あると新医薬品の臨床評価に関する一般指針18)に述 べ

られている.術 後の発熱は手術操作に伴 う感染を疑わ

しめる最も一般的な臨床症状であるので,こ れをプラ

イマリー・エソドポイントとした.

Highriskgroupは 結果を評価するのに充分な症例

数が集まらなかった.Lowriskgroupに ついては,

ArmBがArmAよ り点推定 として発熱が4。4%少

な く,ま たその95%信 頼区間は一7～16%で あ った.

これは有意にTFLX投 与群の方がCTM投 与群 よ

り発熱頻度が低いということを意味するわけではない

が,TFLX投 与 群はCTM投 与群より発熱頻度が7

%を 越えて高 くなる可能性 も16%以 上低 くなる可能性

もほとんどないことを示 している.こ のことは術後早

期の発熱に対しては,経 口剤であるTFLXを 使用し

てもCTMと ほぼ同程度の感染予防効果が期待でき

ることを示 しており,TFLXを 用いてTUR・P後 早

期に発熱が生 じたとしても,注 射剤の投与を行わなか

ったとい う理由で非難されることは根拠のないもので

あり,経 口剤による発熱予防は十分標準医療た りえる

ことを支持するものである。

発熱には輸血に伴 うアレルギー性のものも起こりえ

るが,発 熱症例中輸血したものは10wriskgroupで
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15例中1例 と少なく結果には影響していないと考えら

れた.ArmAの92.3%(12/13),ArmBの83.3%

(5/6)が 手術日か術後一 日目までに生じた発熱であっ

た.こ のことからTUR-P後 の発熱がおもに,術 中

操作や灌流による切除面から菌が侵入して生じる薦血

症によるものであることが推測された.従 って術中の

抗生剤血中濃度を十分上げておくことが臨床的に大き

な意味を持っていると考えられる.松 本ら7)もTUR-

P前1回 と術後4日 間の注射剤 の効果において,術

中に血中濃度の最も上がる術直前の抗生剤投与が発熱

頻度を下げるのに有利 と指摘している.以 上により術

後の発熱予防の観点か らは,術 前投与が重要でこれを

含めれば投与期間は短 くできると考えられた.

膿 尿に関しては,lowriskgroup,highrisk

groupと もにほぼ同様の経過を示 し術 後4～5日 目

で約4分 の3の 症例 にみられ,そ の後40日 目までは

85～95%に 認められた.有 意の細薦尿は見られなくて

も膿尿は発生 してお り岡村 ら19)の指 摘す るように術

後の膿尿は尿路感 染の指標 とはならないと考えられ

た.

Arm間 での尿路感染症発症率も投与中,投 与後の

各検査時で有意な差を認めなかった.全 体 として感染

率は術後23～36日 目まで増加傾向にあ り,37～40日 目

ではやや減少してお り,こ れ らの時期で約25～40%

であ った.投 与終了後自覚症状を有した症例は全体で

3.5%(5/143)と わずかであ り,こ のいずれも尿路感

染を発症していた,こ れらの結果より術後一週間以上

の長期の予防的抗生剤投与は必要ではなく,定 期的な

尿沈渣 ・尿培養を行い感染の有無を確認し,感 受性試

験をもとに尿路感染を有する症例に対して適切な治療

を開始 しても遅 くないと考えられた.Table6に 示

したように,最 初に使用する抗生剤の種類により投与

後尿路感染を引き起こす菌種の傾向が異なったことも

原因菌を予測 し治療を行っていくうえで考慮すべき事

項である.

松本ら20)は カテーテルが原因となる術後感染の予

防,治 療にはカテーテル抜去が最も重要であ りカテー

テル留置期間を短縮する必要があるとのべている.わ

れれの施設では平均5.3日 であり最近の本邦の報告の

4日7・21),欧米の2か ら3日11・14)と比べやや長いので

短縮していく必要があると考える.

欧米で の予防的抗生剤投与 の期間は,術 前1回 の

み,術 当日あるいは術後1日 以内が一般的であるが,

薬剤費をできるだけ抑制し診療収益を上げるという医

療システムによる影響も大きいと思われる.こ のきわ

めて短い予防投与の方法が妥当であるか否かは今後確
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認の必要がある.経 尿道的手術後の経口剤の予防投与

の有用性について後藤ら22)や森 田ら23)も十分注射剤

に匹敵する治療効果がえられるとの結果を報告 してい

るが,わ れわれはprospectiverandomizedstudy

として経口剤の有用性を証明した.森 田ら23)はまた

薬剤費についてその経済性を経 口剤投与で5分 の1と

試算したが,ち なみにわれわれもプロトコールどおり

に保険点数 を算出するとTFLX投 与 群の薬剤費は

CTM投 与群の約12分 の1で あ りその差はさらに大き

かった.

結 語

1.TUR-P術 前 に 尿 路 感 染症 のな い 前 立腺 肥大 症 患

者 を対 象 に,注 射剤 と経 口剤 の 感染 予 防 効 果 を 比較 検

討 す るた め,multicenterprospectiverandomized

studyを 施行 した.

2、 注射 剤 と してCTM,経 口剤 と してTFLXを 用

い た,登 録 は 電 話法 で行 い,術 前 カ テ ー テル 留 置 の有

無 お よび 術 前 尿 路感 染 の既 往 の 有 無 で層 別 化 し,手 術

当 日 よ り7日 間,cTM49/日 あ るい はTFLx300

mg/日 投 与 の 無 作為 割 り付 け を した.な お,プ ライ マ

リー ・エ ソ ドポイ ン トは術 後1週 間 以 内 の38℃ 以 上

の 発熱 とした,

3.登 録 は150症 例 で あ った が,124例(82.7%)は 術

前 の カ テ ーテ ル か つ 尿 路 感 染 の 既 往 な しの10wrisk

groupで あ った.Lowriskgroupで は 発 熱 の 頻 度

の差 は,点 推 定 でTFLX投 与 群 がCTM投 与 群 よ

り4.4%少 な か った が,統 計 学 的 に 有意 な差 では な か

った.ま た そ の95%信 頼 区 間 は 一7～16%で あ った,

4.複 雑 性 尿 路 感染 症 発 症 率 は,術 後4～5日 目,9

～12日 目,23～27日 目お よび37～40日 目の 各検 査 時 で

CTM投 与 群,TFLX投 与 群 両 群 間 に有 意 な差 を 認

め な か った,Lowriskgroupの 感 染 率 はCTM投

与 群 で,そ れ ぞれ8。3%,16.4%,25,0%お よび23.9

%ま たTFLX投 与 群 で6.7%,16.7%,29.6%お よ

び36.7%oで あ った.

5.TUR-P後 の早 期 の発 熱予 防 に つ い て,合 成 抗菌

剤 の経 口投 与 は,注 射 剤 と同 等 の効 果 を 有 す る もの で

あ り,十 分 標 準 医 療 た りえ る もの で あ る.

本論文の要旨は,第81回 日本泌尿器科学会総会および第41

回日本化学療法学会総会にて発表した。
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