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脊損患者 の慢性尿路 感染症 とコ リマ イシン

関東労災病院泌尿器科
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 TREATMENT OF CHRONIC URINARY TRACT INFECTIONS 

DERIVED FROM TRAUMATIC PARAPLEGICS WITH COLIMYCIN 

 Yukimichi KAWADA, Masao NNAITO and Masaru KONDO 

  From The Department of Urology, Kanto Rohsai Hospital, Kawasaki, Kanagawa

   In the first place, bacteriological specialities of the chronic urinary tract infections 

derived from traumatic paraplegics were studied statistically. 

   The results were summarized as  follows  ; 

   1) In most cases two or more species of organism were isolated. 

   2) Proteus species (Proteus vulgaris, Proteus mirabilis, Morganella and Rettgerella) 

were the most commonly isolated organism as the cause of infection. 

   3) Organisms isolated from the urine of these patients were widely resistant to the 

ordinal antimicrobial agents. 

   Secondly, the effectiveness of Colimycin (colistin  methanesvlfonate sodium) on the 

chronic urinary tract infections associated with traumatic paraplegics were evaluated 

clinically and bacteriologically. The following results were obtained. 

   1) Out of 14 cases given 66.8mg of Colimycin intramuscularly for 6 days, 5 cases 

showed clinical and bacteriological improvements. 

   2) Out of 14 cases in which 800mg of Colimycin was administered for 6 days orally, 

only one showed improvement. 

 31 Combination of  Colimvcin and  Sulfarnethizole showed no synergistic effect clinically.

1緒 言

脊髄損傷に合併する慢性尿路感染症は極めて

難治であるが,尿 路感染症が脊損患者の生命に

対する予後に少なからず影響することを考えれ

ば,そ の治療成績を改善することは甚だ重要で

あると云わねばならない

我 麦はこの目的で,既 に各種薬剤の単独叉は

併用投与を行い,そ の効果を検討,報 告 して来

た1)-9}

今回はコリマイシソ(以 下COMと 略す)の

治療効果を検討し,併 せて細菌側の面から,脊

髄損傷に合併する慢性尿路感染症の特殊性につ

いて統計的観察を試みた.

■ 脊髄損傷に合併する慢性尿路感染

症の細菌学的特徴

脊髄損傷に合併する慢性尿路感染症が難治な

理由は,宿 主側の条件としては全身的感染防禦

機能の低下,腎 尿管 ・膀胱機能の低下等があ

り,一 方,細 菌側から見ると菌交代現象が頻発

すること,混 合感染が多いこと,高 度の多剤耐
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性菌の存在等が挙げられる.

我々は脊髄損傷に合併する慢性尿路感染症の

特殊性を細菌側の面から検討 し,ひ いてはその

難治な原因の一端を解明する目的で,尿 路感染

菌の分離頻度及び薬剤感受性にっいて統計的観

察を行なった.
'1)尿 路感染菌

の分離頻度

昭和37年8月 より昭和40年3月 に至る2年8

ヵ月間 に,慢 性尿 路感染症 を合併 した脊 損患 者

につ いて683回 の尿中細菌培 養を行 ない1,318株

の細菌を分離 した.こ れ らの細菌 は尿 中生菌数

が10s/m1以 上 の症例及 び 生 菌数が103～10s/

m1で,尿 沈 渣中 の白血球数 が5ケ/400×F以

上の症例か ら分離 され た もののみを選 んだ(表

1).

各 年 度 を通 じて,coag(+)及 び(一)の ブ

表1脊 損患者慢性尿路感染症の年度別感染菌分離頻度

＼_137.8～38.1～ u"一一一.
-137・1238・6

Proteusmirabilis

Proteusvulgaris

Rettgerella

Morganella

Escherichiacoli

Citrobacter

Cloaca

Klebsiella

Providencia

Hafnia

Pseudomonas

Flavobacterium

notident.Gr.neg.rods

Staphylo.coag(十)

Staphylo.coag(一)

Alkaligenesfaecal.

培 養 回 数

分 離 株 数

19。7

6.6

3.3

1.6

14.8

9.8

4.9

3,3

1.6

11.5

19.7

3.3

52

61

27.1

15.0

6.5

7.5

4.7

0.9

0.9

5.6

11.2

19.6

0.9

75

107

38.7～

38.12

6.3

6.O

7.1

1.2

7.9

2.8

5.6

O,4

1.6

1.2

8.7

7.5

1.6

17。5

24.2

O.4

116

252

39.1～

39.6

8,8

4.5

5.9

2.1

6.7

6.1

2.7

1.9

1.3

0.3

7.8

7.2

O.3

19.8

24.6

188

374

39.7～

39.12

10.5

7.0

2,9

0.6

8.9

6.7

9.2

1.6

1.0

1.6

6.O

0.3

0.6

23.8

18.4

142

315

4α矧 合 計(%)

15.8

3.3

1。9

0.5

6.7

2,4

6.2

2.9

3.3

0.5

7.2

2.9

1.4

15.8

29.2

110

209

156(11.8)

81(6.1)

62(4,7)

15(1.1)

105(8.0)

67(5.1)

70(5.3)

23(1.8)

20(1.5)

10(0.8)

92(7.0)

53(4.0)

10(O.8)

245(18.4)

305(23.1)

4(0.3)

683

1,318

球菌は30～40%と 最も多 く分離されているが,

これ らのブ球菌が単独に分離されることは少な

く,殆 んどがグラム陰性桿菌 との混合感染であ

り,又 その場合ブ球菌の菌数はグラム陰性桿菌

に比 し非常に少ないのが通例であるため,こ れ

らブ球菌の起炎菌としての意味は少ないと考え

られる.

従ってこのブ球菌を除 くと,変 形菌属(Pro一

teusmirabilis,Proteusvulgarisの 他 にRet-

tgerella及 びMorganellaを 含 め る)21～49%

(平 均24%),大 腸 菌7～15%(平 均8%),緑

膿 菌2～9%(平 均7%)の 順 で分離 され,特

に変形菌属 の分離頻 度が高い こ とは,こ の細菌

が常用抗生物質 に 耐性を 示 す ことが多いユω闘細

点 か ら治療上注意 を要す る.

又 培 養回数 に比 し分離株数が1.2～2 .2倍(平
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表2薬 剤耐性の年度別推移 (%)

95

＼
37.8～37.12

38.1～38.6

38.7～38.12

39.1～39.6

39.7～39.12

40.1～40.3

計

SX

98.1

98.7

94.8

97.3

95.1

100

97.1

PC

88,5

88.0

98.3

96.8

100

99.1

96.5

SM

90.4

88.0

95.7

94.2

92,3

91,8

92.7

CP

63.5

78.7

98.3

97.9

97.2

95.5

92.7

TC

69,2

68.0

98.3

99.5

99.3

98.2

93.3

KM

55.8

65.3

55.2

73.4

83.1

77.3

70,7

COS

50.O

61.3

42,2

48.9

60。6

63.6

54.O

回数

52

75

116

188

142

110

683

均1.9倍)と 多 いのは混 合感 染の多い ことを示

している.

2)薬 剤 感受性

分離菌 の薬 剤感 受性を昭和 ディス クを用い,

直接法で測定 した.

便 宜上,デ ィス ク感受性(一)と(+)と を

耐性,(卦)と(惜)と を 感受性 として 表2に

示す

SXに は95～100%(平 均97%)と 殆 ん どが

耐性,PCに は37年 度 後半及 び38年 度前 半には

約88%が 耐 性 を示 してい るが,38年 度後 半か ら

は97～100%が 耐 性 となってい る.SMに 対 し

ては年度別推移 は著 明ではないが88～96%(平

均93%)が 耐 性 を示 してい る.

一 方
,CP及 びTCは 庶 ぽ 同様 の 傾 向で,

CPは37年 度 後半か ら38年 度前半 にかけては64

～79%の 耐 性 であったが,38年 度 後半 か らは

96～98%が 耐 性 を示 し,TCは37年 度後 半か ら

は38年 度前半 には68～69%の 耐 性で あった もの

が,38年 度 後半 よりは98～99%の 耐 性 となっ て

いる.こ の2抗 生 剤は37年 度 よ り既 に当院 で使

用 していた もので,こ の2剤 の使用頻度 か ら,

38年 度 後半以後 の急激 な耐性頻 度上昇 を説明す

ることは 出来 ない.

KMも 当 初 より当院 で使 用 していた抗生物質

のひとつ であるが,使 用の時期 とは関係 な く39

年 度前半か ら耐性 頻度が上昇 している.即 ち37

年度 後半 か ら38年 度後半 までは55～65%で あ っ

た耐性株が39年 度前半以後は73～83%に 増加し

ている.

COSは38年 度前半の61%耐 性を除けば,39

年度前半まで42～50%と,耐 性を示す株は半数

以下であったが,当 院でCOSの 使用を開始し

た39年度後半からは耐性頻度も増加 し,61～64

%が 耐性 となっている.

以上の統計的観察から脊髄損傷に合併する慢

性尿感染路症の細菌学的特徴を要約すると ①

混合感染の頻度が高い.② 起炎菌としては,常

用抗生物質に耐性であることが多い と云われる

変形菌属の分離頻度が高い.③ 薬剤感受性の面

か らは,SX,PC,SM,CP,TCに は夫々90%

以上が耐性,KMに71%,COSに54%耐 性と・

多剤耐性の傾向が強いの3点 が挙げられる.

皿COMに ついて

COMは1950年,小 山14)によってBaci11uscolis-

tinusの 培養液中より分離 された抗生物質コリスチソ

(COS)の メタソスルフォン酸塩で,主 としてグラム陰

性菌に抗菌作用を有し,特 に緑膿菌に対しても強力な

抗菌作用を 持つ ことでその効果は 高く評価されてい

る15)-17).

泌尿器科領域における感染症はグラム陰性桿菌感染

症が多く,i又近年,緑 膿菌感染症が増加しつつあるこ

ともあって,泌 尿器科領域に おいてもCOMは 次第

に広 く応用されつつあ り,そ の治験を報告した内外の

文献もかなり数多 く見られる18)-24).

現在尿路感染症に用いられている製剤は,大 部分が

メタンスルフォソ酸塩の筋注製剤であるが,近 年,メ



96 河田他:脊 損患者の慢性尿路感染症とコリマイシソ

タ ソス ル フ オ ソ酸 塩 の大 量 投 与(1回500mg)を 行 え

ば,内 服 で も有 効 血中 濃 度 が得 られ る こ とが知 られ25),

尿 路感 染 症 に 経 口投 与 を 行 な った 治 験 の 報 告25)26}も見

られ る よ うに な った.

1)COM筋 注 後 の 血 中 及 び尿 中 濃度

COM筋 注 後 の 血 中 及 び 尿 中濃 度 につ い てRen6

Martin等27)は,2.5～5mg/kgの 投 与 で血 中 で は30

～60分 後15～25mcg/mlと な り,有 効 濃度 は6～7

時間 継 続 し,9～12時 間 後 に は排 泄 され,N尿 中 排 泄

は3～4時 間 で 始 ま り,7時 間 で最 高値(5mg/kgの

投 与 で400mcg/m1)を 示 し,12～15時 間 持 続 す ると

報 告 して い る.

又 本 邦 で は西 浦 等20)が,66.8mg(200万 単 位)1回

筋 注 で 血 中 に1時 間 後3.8mcg/ml,6時 間後1・2mcg

/m1,12時 間 後0.3mcg/m1,尿 中 に は1時 間後136

mcg/m1,6時 間 後39mcg/m1,12時 間 後3mcg/m1

の 排 泄 を認 め た と報 告 し てい る.

我 々 は脊 損 患 者10例 につ い て,COM66.8mg(200

万単 位)1回 筋 注後 の 血 中及 び尿 中 濃 度 を測 定 した.

測 定 は 重 層 法 に よ り行 い,標 準 株 とし てはE.coli

NIHJ株 を使 用 した.

成 績 は表3に 示 した如 く,血 中 で は2時 間 後5.0～

9.3mcg/m1(平 均6,6mcg/ml),6時 間 後1.0～9.1

mcg/ml(平 均4.2mcg/m1)の 濃 度 を 認 め,一 方 尿

中 には2時 間 後6.4～50.Omcg/ml(平 均32.6mcg/

m1),6時 間 後10.0～30.Omcg/m1(平 均20.1mcg/

表3COM66.8mg(200万 単位)1回 筋注

後の血中及び尿中濃度(単 位mcg/m1)

ml)の 排泄があった.

66.8mg(200万 単位)筋 注後の血中及び尿中濃度の

成績を報告した文献が比較的少ないため,我 々の成績

を従来の報告と比較検討することは困難ではあるが,

脊損患者では血中濃度は幾分高く,こ れに反し尿中濃

度は明らかに低値をとるもののようで,血 中蓄積の傾

向があるように思われる,

2)COM内 服後の血中及び尿中濃度

COM内 服後の血中及び尿中濃度については,従 来

COMは 腸管からの吸収が悪いとされており,有 効血

中濃度は得難いと云われていた,

しかし,1回500mgの 内服では,1時 間 後 平 均

3.7mcg/m1の 血中濃度が得られ,又 尿中にも2時 間

後平均29.Omcg/m1が 排泄される25)こ とが知られて

以来,尿 路感染症に対してもCOMの 経 口投与が試み

られつつある.

我々は脊損患者10例 について,COM200mg1回

内服後の血中及び尿中濃度を測定 した.

しかし,200mgの 内服では 血中からは 全例検出出

来ず,尿 中にも10例 中5例 に排泄を認めたのみで,2

時間後平均16.6mcg/ml,6時 間後平均20.8mcg/ml

とかな り低い値を得たに過 ぎなかった(表4).

更に,蓄 積を見る 目的でCOM継 続投与中の第5

日目に再び尿中濃度の測定を行なったが,逆 に尿中濃

度は極めて低 く,2時 間後平均3.3mcg/ml,6時 間

血 中 濃 度 尿 中 濃 度

・時間後1・嘲 後 ・時醐 ・賄 後

表4COM200mg1回 内服後の尿中濃度

(単位mcg/m1)

1 1.S

2Y.S

3Y.N

4N.T

5K.Y

6T.H

7N.1

8M,N

9Y.H

10K,0

平 均

8.3

5.0

/

7,0

6.8

7.0

6.4

5.O

9.3

5.O

6・・1

1.050.0

1.Q38.0

5.022.0

5.8 9.5

2.850.0

3.525,0

5,025.0

25。0

10.0

25.O

18.0

18.0

13.O

/

5.050.022.O

4.1

9.1

6.4

50.0

/

30.0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

4.232.6

T.T

H.T

Y.S

H.1

Y.H

Y,N

M.N

M.Y

T.H

T.O

20.1 平 均

第1日 目

・時醐 ・時醸

0

25

102

13

1

0

O

0

25

O

16.6

0

37

102

13

0.5

0

0

0

55

0

20.8

第5日 目

・時酬 ・時間後

0

9

4.7

9

4.7

O

2.5

0

2.4

0

3.3

O

2.4

1.8

2.4

0

O

0

0

2.5

0

O.9
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後平均0,9mcg/mlで あ った.こ の理由は全 く不明で

ある.

3)COMの 最小発育阻止濃度(M正C)

COMの 各種細菌に対するMICに ついては諸象の

報告カミあるが,こ こでは参考としてSchwartz等28》

の成績を示す(表5).

表6COMの 最小発膏阻止濃鹿

97

表5COMの 抗 菌 作 嗣(Schwartzetal.)

(18株)一
重

2

3

Aerobacteraerogenes

……)soher圭chiac◎ 王i

Kleb$iellapneumoniae

鍍elSS$i・iacaもaどf難a1呈S

Proteusvulgaris

Pseud◎ 脚 珊saer嬉 短 ◎sa

Salmonellatyphosa

Shige11adysenteriae

C◎rynebact.dyphteriae

Sta茎)hylococb.aure疑s

Streptococcus

MIC

(mcg/認)

4

5

33.3

○.14

o,14

〉 圭oo.○

>100.0

1、2

0,、14

O.14

1.2

100。G

>10Q,○

この飽,CO瓢 の 瓢1Cに 麗 し て 瓢aRn等2§)は,

COMが10mcg/m1以 下 で殺 菌 作 用 を 示 す パ ーセ ン

テ ージ は,E、co鼓89%Aer◎bacteraerggenes81

%,Pseudomonasaeruginosa93%,Salmonella

88%と 述 べ,又Petersdorf等ls)elE.coli,Kleb-

sie三玉aSPP.,Aer◎bacterSPP.sPsettdem◎Rasに 対』

してそ のSO%exsmcg/m1の 濃 度 で発 育 を 阻 止 す る

と述 ぺ て い る.

しか し,ProteusspP.は100mcg/m1以 上 の 耐 性

を示 して い る と報 蕾 さ れ て い る も のが 多 い18)so)

我 々は 尿 路 感 染癒 を有 す る脊 損 患 考 の 尿 中 よ り分 離

した 細菌9種 ヱ8株に つ い て,COMのMICを 測 定 し

た.測 定 はHI寒 天 を用 い た 倍 々稀 釈 法 に よ り行 い,

その 成績 を 表6に 示 す

Proteusmirabilisの5株 及 びProteusvulgaris

の3株 は何 れ も1000mcg/m1以 上 の 耐 性,E・coli

は3株 中2株 が1000磁cg/鵬1以 上,1株 カミ15・6mcg/

ml,Pseudornonasaerug.は1株 が3.9mcg/ml又

はそれ 以下,1株 がZ8mcg/ndで あ っ た.

ProteusspP.の8株 が 何 れ も1000mcg/ml以 上

の耐 性 で あ る の に 対'し,Pseudomonasが2株 と も

6

7

8

9

10

11

12

13

三4

15

16

17

18

Pf《}宅e縫$憩1ぎab灘S

〃

〃

〃

〃

Proteu$vulgaris

〃

〃

Escherichiacoli

〃

〃

Pseudomonasaerug.

C沁aca

〃

Providencia

C圭 もf(}ba¢tef

notident.Gr.meg,rod

Sta茎)hy1◎.e茎)iderm.

〉 圭.eeg

〃

〃

〃

〃

>1.000

〃

〃

>1,000

〃

1.56

3.9≧

7.8

〉 三.◎◎$

〃

〃

7.8

250

よく感受牲を保っていることは諸家の報告と一致して

お り,又18株 中13株 までが1000rncg/m1以kの 高度

耐性であることは,脊 損患者の慢性尿路感染症を難治

ならしめる一羅として注 段に魑する.

IVCOMの 臨床的応用

1)COM筋 洗の効果

慢性尿路感染癌を有する脊損患者14例 にCOM66・8

mg(200万 単位)を6日 聞筋注した成績を一括して表

7に 示す.

これらの症例は何れもCOMに 感受性を有する細

菌を分離した症例で,治 療前及び第8目 醤に央々尿沈

渣鏡検及び尿中細菌培養を行い,又COMの 投与法

としては,COM66.8mg(200万 単位)を1日1回 筋

注で6欝 間継続したものである.

尚,尿 中生菌数が105/m1乃 至はそれ以上の症例で

は羅沈濾中の白搬球数に淺鎌なく尿路感染(÷)と し,

ヌ.尿中盤菌数が103～105/m1の 症例では 尿沈渣i中の

白血球数が5ケ/400×F及 びそれ以上の場合のみ尿路
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表7COM66.8mg(200万 単位)6日 間筋注め効果

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

COM筋 注前

白 血 球

2～3/F

100/F

lO～15/F

5～7/F

l/MF

10/F

lOO/F

l～2/MF

1～2/MF

Io/F

5/F

20/F

30/F

5Q/F

菌 数i

1×lQ6

2×107

8×107

3×107

8×106

正×107

2×107

2×105

6×105

8×106

9×107

3×106

9×104

8×104

菌 種

Citrobac.十St.

Flav.十P.mirab.

E.coli十St.

notident.Gr.

neg.rods.

Citrobac.十St.

Pseudom.十St.

Rettg.十P.vulg.

Flavobac.十St.

E.coli

Pseudomonas

Pseudom.十St.

E.coli十

Pseudom.

Rettg.十Pseud.

Pseudomonas

COM筋 注後

白 血 球1菌 数1菌

1～2/MF

1～2/F

少/全F

少/全F

(一)

50/F

(+)/F

(一)

30/F

(+)/F

(一)

7～10/F

go/F

70・-80/F

3×103

9×102

1×104

6×103

1×103

1×106

3×105

2×105

6×105

5×106

4×108

7×106

3×106

2×106

種

P.mirab.十St.

St.coag(÷)

P.rnirab.十St.

Pseudom.十St.

P。mirab,十St.

Pseudom.十St.

Flavobac.十St.

P.m呈rab.十St.

Pseudo磁.十St.

Pseudo!n.十St.

Rettgerella十St.

Rettger。 十

Pseud.

Morganella

Pseudom。 十St.

判 定

有 効

有 効

有 効

有 効

有 効

無 ・効

無 劾

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

表8COM800mg6日 間 内服の効果

感

受

性

群

耐

性

群

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

COM投 与前

白 血 球[菌 数1菌

2～3/F

1/MF

50/F

50/F

2～3/F

l～2/F

15～20/F

30～40/F

20/F

30/F

1～2/MF

50～60/F

20～30/F

3×105

2×10B

6×106

9×105

4×10'T

3× ユ06

2×10T

7×107

1×108

4×103

1×104

9×107

4×105

3×IO8

種

Cloaca十St,

Cloaca

notident.Gr.

neg.rods.

E.coli十St.

E.colS十St.

P,mirab.十St,

Prot.vu19.

110tident.Gr.

neg。rods.

Providenc.十St.

P.mirab.十St.

Citrobac.十St.

P,mirab.十St.

P.mirab.十St.

Rettgerella十St.

COM投 与後

白 血 球i菌 数

1～3/F

50～70/F

20/F

40～50/F

40～50/F

20～30/F

30～40/F

50/F

10/F

40～50/F

30～40/F

l～2/MF

40～50/F

20～30/F

8×10s

3×107

5×10G

3×104

6×107

5×108

2×107

1×10?

1×107

2×103

3×106

2×108

2×106

1×108

陣 種

Cloaca十St。

St.coag(一)

Cloaca十St.

E.coli十St。

P.mirab.十St.

P.mirab.十St.

P.mirab.十St。

Provid.十Morg.

Providenc.十St.

P.mirab,十St.

Prot.mirab.

P,mirab.十St.

P.mirab.十St.

Rettgerella十St.

判 定

有 効

無 効

無 効

無 効

無 効

副作用

鼓 腸

胃障碍

無

無

無

無

無

無

無

無

無

効

効

効

効

効

効

効

効

効

胃障碍

下 痢

胃障碍
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感染(+)と し,尿 中生菌数が103/m1以 下の症例及び

lOs～10s/m1で 尿沈渣中白血球数が5ケ/400×F以 下

の症例を尿路感染(一)と した.

効果の判定はi尿 路感染(+)の 状態が尿路感染(一)

の状態になった場合を有効とし,そ の他の場合を無効

と見傲した.1

14例 中5例(35.7%)に 有効と判定されたが,こ れ

は感受性薬剤としてのKMを1日19,6日 間筋注

した場合の効果に匹敵するものである.

2)COM内 服の効果

同様に,メ タコリマイシン800mg,4回 分服,6日

間経口投与の成績を表8に 示す.

対象とした症例は慢性尿路感染症を有する脊損患者

14例 で,14例 中COMに 感受性を有するものは5例,

感受性を示さないもの9例 で,効 果の判定は筋注の場

合と同様に行なった.
ニ

前述した200憩g1回 内服後の血中及び尿中濃度か

ら推測されるように,800mgの 内服では筋注の場合

に比し有効率は低 く,感 受性群の1例 が有効と判定さ

れたのみである,

尚,内 服の副作用としては3例 に軽度の胃障碍,1

例に鼓腸,1例 に下痢を認めたが,こ のため投与を中

止するに至った症例はなかった.

V変 形菌に対するCOMと サ剤との

併用

既 に述 べた如 くCOMは グ ラム陰 性菌に対 し

優れた抗菌作用 を示すが,尿 路感染起炎菌の中

では 変形菌 が・COMに 耐 性 を 示 す 場 合が非常

に多 い.

しか し,脊 損患者 の尿路感染 症では変 形菌 属

の検 出率が高 く,又 変形菌 以外 の細菌 に よる尿

路感染症 をCOMで 治 療 した後 に,菌 交代 とし

てCOMに 耐 性 の変形菌が検 出 され る場合 も多

くあ り,尿 路感染症,特 に脊髄損傷 に合併 す る

慢性尿路感染症をCOMで 治 療す る場合 には,

変 形菌の取扱 いが重要 な問題 となる.

この変形菌 に対 しHerman3i》 がCOMと サ

剤 との相乗効 果を認め て以来,変 形菌 に対す る

COMと サ 剤 との相乗作 用についてはTumer

等32),Truant等33)34),石 田 等35)36),西 浦 等37,,

が 相次 いで報告 を行 なってい る.

石 田等 に よれ ば,そ の作用は真 の 相 乗 作 用

で,作 用機序 は殺菌的 であ り,ま ずサ剤が変形

99

菌に働きCOMの 吸着,侵 入を容易に 可能な

らしめるためCOMが 溶菌作用を 発揮 しやす

くなるの ではないか,と 述べている.し か し多

少ともサ剤に感受性がなければ相乗効果は期待

出来ないとしている.

我 々はこれらのinvitroの 成績を基礎に,

臨床的にCOMと サ剤 との併用効果を検討し

た.

対象とした症例は変形菌群4例,非 変形菌群

4例 の8例 で,何 れ も脊髄損傷に合併した慢性

尿路感染症々例である.

投与方法 としては,サ ルファメチゾール39

を7日 間単独内服後更に2日 間サルファメチゾ

ール39の 内服 とCOM66 。8mg(200万 単位)

筋注を併用すると云 う方法をとった.

尿検査はサ剤投与前,サ 剤7日 間投与後及び

2日 間併用投与後の3回 に行い,前 述の方法を

基準に臨床効果を判定 した(表9).

又対象 としては,サ ルフ'メ チゾール397

日間単独内服を行なった14例(表10)及 びCOM

66.8mg(200万 単位)2日 間筋注を行なった10

例(表11)を 用いた.

結果は非変形菌群に属する1例 が有効 と判定

されたのみで,変 形菌に対するCOMと サ剤と

の併用効果は 臨床的には全 く認められなかっ

た.

石田等は併用効果発現の必須条件として,変

形菌がサ剤に多少とも感受性を示すことを挙げ

ているが,今 回我々が対象とした症例はこの条

件にはずれでいるので,こ の点が併用効果を認

め得なかつた最大の原因かと考えられる.し か

し,そ の他にも選択すべき サ剤の種類,投 与

量,併 用期間,併 用方法等について更に検討を

加える必要があると思われる.

VI結 語

1)脊 髄 損傷に合併 す る慢性 尿路 感染 症の特

殊性 について統 計的観 察を行 なった.

2)こ れ らの症例にCOMを 用 いた 結果,

COM66.8mg(200万 単 位)筋 注 はKM19筋

注 に匹敵す る効果 を持 つ ことを知 った.

3)COMSOOmg内 服 は,脊 損患者 ではその
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s
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正
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7
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表10サ ルフ'アメチゾール39(分3)7日 間内服の効果

101

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

正2

!3

14

投 与
'
苗

目1」

白 血 球

2～3/F

20/F

l～2/数F

60～70/F

40～50/F

3～5/F

30/F

1～2/数F

50/F

30～40/F

30～40/F

l5～20/F

30～46/F

50～60/F

1菌 数

2×106

1×107

2× 正08

8×104

5×107

7×107

2×105

2×10』

9×104

5×108

2×106

7×107

1×107

3×108

菌 種

<臨h怨 論,

<ぎ轟hγ盟

Prot.mirab.<

Staph.epid,

Staph。epid.

Staph.epid.

Cloaca<

Staph.aur.

Cloaca<

St玖ph
.・ミP圭d・

Prot.mirab.<

Staph.epid.

Pseudomonas<

Staph.epid.

E.coli<

Staph.epid.

Pseudomonas<

Staph.epid.

Prot.mirab.<

Staph,epid,

・舘灘 論.
Klebsiella<

Staph.aur.

ワひ

ア ィス ク

投 与 後

白 血 球

20～25/F

20～30/F

1～10/F

50/F

50～60/F

5～7/F

40～50/F

IO～15/F`

100/F

20～30/F

l5～20/F

30/F

1～2/数F

10～15/F

1菌 数

2'×10・

9×107

1×108

5×105

1×107

8×107

3×106

4×107

1×105

5×104

7×105

6× 正o・

3×104

2×107

1菌 種
効 果

Prot.mirab.<

Staph.aur.

Providencia<

Stρph・aur・

Prot.mirab.

Pseudomonas

Flavobact,

Cloaca

Prot.mirab.<

Staph.epid.

Prot.mirab.<

St・ph・epidr

Flavobact.<

Staph.ep三d.

E.coli
<Staph

.aur.

Pseudomonas

Prot.m三rab.<

Staph.epid.

R6ttgerella

Klebsiella<

Staph.a廿r.

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

無 効

有 効

無 効

表11COM66.8mg(200万 単 位)2日 間筋 注 の 効 果

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

投 与 前

白 血 球

80～100/F

15～20/F

8～10/F

7～8/F

3～5/F

40～50/F

30～40/F

100/F

20～30/F

20/F

菌 数

8×1Q7

3×106

4×lO8

8×106

4×107

6×106

2×108

6×104

2×106

2×108

菌 種

Prot.vu19.<

Staph.epid.

Fユavobact.<

Staph.epid.

Prot.mirab.<

Staph.epid。

Prot.mirab.<

Staph.epid.

Klebsiella<

Staph.epid.

E.coli<

Staph.epid.

Klebsiella<

Staph.epid・

Pseudomonas

Prot.mirab.<

Staph.aur.

K二1ebsiella<

Staph.aur.

コ の

ア ィス ク

(升)*

(併)*

(粋)*

投 与 後

白 血 球

+/F

50～70/F

2～3/F

50～60/F

5～7/F

5～7/F

8～10/F

30/F

5～7/F

菌 数

3×107

4×106

1×108

2×10s

5×107

4×107

5×107

7×104

2×107

2×IO6

菌 種
効 果

Prot.vulg.<
Staph,epid.

Prot.mirab.

Prot.mirab.<
Staph.epid.
Prot.mirab.<
Staph.epid.

Klebsiella<
Staph.epid.

E.coli<
Staph.epi6.

Klebsiella<
Staph.aur,

Pseudomonas

Prot.mirab.<
Staph.aur.

E.coli<
Staph.aur.

無

無

無

無

無

無

無

無

無

無

効

効

効

効

効

効

効

効

効

効

*デ ィスク感受性の()は 不完全阻止帯を示す .
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効 果を期待 し難 い。

4)COMと サ 剤 との併 用を臨 床的に応用す

るには,更 に多 くの点で検討を要 す る.

(本論文の要旨は昭和40年6月,第13回 日本化学療

法学会総会に於て発表した).
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