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今 回 われ わ れ は,pyridopyrimidine環 を基 本 骨 格 と

して 有 す るPipemidic acid (PPA)を 尿 路 感 染 症 に

臨 床 応 用,検 討 す る機 会 を 得 た の で,そ の 結 果 を 報 告 す

る。

PPAは グ ラ ム陰 性 菌 に す ぐれ た 抗 菌力 を有 し,緑 膿

菌 に も抗 菌 力 を示 す。 ま た,動 物 試 験 で は種 々 の グ ラム

陰 性 菌感 染症 に 経 口投 与 で 有 効 で,そ の 作 用 は一 般 に

Piromidic acid (PA), Naiidixic acid (NA), Cep-

halexin (CEX)お よびAmpicillin (ABPC)よ り強

く,緑 膿 菌感 染 症 で はCarbenicillin (CBPC)よ りす

ぐれ て い る とい われ る1)。

経 口投 与 に よ り消 化 管 か らよ く吸 収 され,大 部 分 が 未

変 化 の ま ま主 と して 尿 中 に 排 泄 され る2,3)。 さ らに,急

性 毒 性4),慢 性 毒 性5,6),催 奇形 性7)な らび に 一 般 薬 理 作

用8)に 関 す る検 討 結 果 な どか ら,本 剤 の 毒 性 は 低 い と考

え られ る。

この よ うな 特 性 を もっ たPPAを 臨床 に 用 い た の で,

その 結 果 を以 下 に 報 告 す る。

研 究 対 象 な ら び に 方 法

対 象 は昭 和49年11月 か ら50年4月 ま で の 間 に広 島

大 学 医学 部 付 属 病 院 泌 尿 器 科 に お い て 治 療 を 行 な った

54才 か ら82才 に い た る10例 で,こ の う ち 女 子3名 を

含 み,す べ て尿 路 手 術 後 に 経 尿 道 的 膀 胱 留 置 カ テ ーテ ル

を設 置 し,こ の カ テ ー テル を 抜 去 後 に 尿 路 感 染 症 を 認

め た 症 例 で あ る。Case 1, 3, 7, 10はTUR, case 2

をまlithotripsy, case 4, 5, 6, 8, 9はsupra pubic 

prostatectomyの お のお の術 後 の患 者 で あ る 。

これ ら症 例 か ら得 られ た 細 菌 のPPAに 対 す る感 受性

としてMICの測定を行ない,さらにNA, CBPC,
Gentamicin (GM), CEX, Nitrofuran (NF)に 対 す

る感 受性 検 査 を3濃 度disk法 に よ っ て行 な った 。

Case 1～5に は1日4回,す なわ ち 毎 食 後 お よ び就

床 前 に各250 mg,計1日1.0g,ま たcase 6～10に は

同様 に各500 mg,計1日2.0gの 経 口投 与(125mg錠

使 用)を 画 一 的 に7日 間 行 な った 。 この 間,他 の 抗 菌 性

薬剤,消 炎剤,解 熱鎮痛剤および胃腸薬の併用は行なわ

なかった。全症例とも留置カテーテル抜去後2日 目,他

の抗菌剤投与中止後3日 以上のものに投与した。

効果の判定は自覚症状 と他覚的所見を参考として,治

療開始4日 目および投与中止後5日 目に行なった。すな

わち,i)尿 沈渣所見ならびに自覚症状のいずれにも改

善効果のみられたものを有効,異 常の消失したものを著

効 とし,い ずれに対しても改善のみられなかったものを

無効 とした。ii)尿 の細菌学的検査としては尿中細菌の

同定と細菌定量培養を行ない,103/ml以 下に減少した

ものを有効,102/ml以 下 に減少したものを著効とし,

103/ml以 上 のものを無効とした。iii)臨 床効果の判定

は,上 記i)お よびii)の いずれ もが著効を示したもの

を著効(E),い ずれか一方が著効を示 した もの,あ るい

はいずれもが有効であったものを有効(G)と し,i),ii)

のいずれにも改善を認めなかった場合,あ るいは不充分

であったものを無効(P)と した。

副作用としてPPA内 服 による種々の症状の発現を検

討するとともに,薬 剤内服による影響を追究するために

投与前後における腎機能検査(PSP検 査,内 因性クレ

アチニンク リアランス,BUN,血 清クレアチニン),肝

機能検査(血 清総蛋白,GOT, GPT,ア ル カリフォス

ファターゼ,TTT,コ リンエステラーゼ)お よび末梢血

液検査などを行なった.な お,末 梢血液像では±10%,

肝機能および腎機能 につ いては ±20%以 上 の変動をも

って影響ありとの判定を下した。

1.　 起炎菌の薬剤感受性(Table 1)

起炎菌で感受性のある薬剤は,Pseudomonasの3株

はGMに だけ,Proteusの1株 はNAに だけ,ま た

Enteroco6cusの1株 はCBPC, CEX, GM, NFに,

Enterobaeterの1株 はGMに,Staphylococcus epi-

dermidisの2株 中1株 は全薬剤に,1株 はGMに だけ

おのおの感受性を示 した。

2.　 自覚症状改善に対する効果(Table 2)

排尿 痛のあるものは5例 で,全 例,投 与中止後5日 目
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には消失した。また,頻 尿,残 尿感は排尿痛に比較して

その改善がおくれたが,投 与中止後5日 目には全例に効

果をみた。

3. 尿所見に対する効果(Table 2)

尿 沈渣中の白血球の消失はなかったが,治 療開始前に

比較して大半に改善が認められた。

4. 細菌学的検査における効果 (Table 1,2,3)

Proteus の2株 は充分な効果が得 られた。Pseｕdoｍ-

onas の 3株 中1株 に効果があり,1株 は不明で,1株 は

無効であった。Enterococous の 1株 は有効であった。

治療前後における尿培養で得 られた菌株につ いてその

NA,CBPC,GM,CEX,NFに 対する感受性を3濃 度

disk法,さ らにPPAに 対するMICを み ると,Pseu-

doｍonas はGM にだけ感受性を示しているが,PPAは

9株 中6株 に感受性を認める。Proteusの2株 中1株 は

NAに 感受性をみるが,PPAに は2株 とも感受性を示

した。

Table 1 Sensitivity of bacteria isolated from

uriｎe to diffefent ant ibiotics

Table 2 Clinical results of PPA on patients with complicated urinary tract infections
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5. 臨床 的総合所見に対する効果 (Table 2)

治 療開始4日 目には50%,投 与中止後5日 目では100

%に 有効な成績を得た。

6. 副作用について (Table 2)

ア レルギー様症状,胃 腸障害を訴え るものは なかっ

た。

7. 臨床検査成績に対する影響 (Table 4,Fig.1～7)

検 討 したいずれにおいても腎機能,肝 機能,末 梢血液

像に対して明らかな影響はなかった。また,症 例の平均

年齢は65才 で,治 療前のBUNの 平均値は13.6mg/d1

を示 しており,PSP検 査,内 因性クレアチニンクリア

ランスにおいても全例に腎機能の軽度低下が考えられる

が,投 与後にその腎機能を障害したと思われるものは認

めなかった。

Table 3 MIC of PPA for bacteria isolated froｍ urine culture

Table 4 Laboratory findings before and after treatment of PPA
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結 語

複雑性尿路感染症10例 に対 し,Pipemidic acid 

(PPA)に よる治療を試み,次 の成績を得た。

1.　臨床分離菌の大半は,PPAに 対 して感受性を示

した。

2.　全例に有効であったが,1日1.0g投 与 した症例

に比較して1日2.0g投 与 した症例に,臨 床上か ら満足

すべき効果を得た。

3.　副作用は全例に認めなかった。
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Ten patients suffering from complicated urinary tract infections following operation and catheteriz-

ation were treated with pipemidic acid (PPA) at a dose of 1 or 2 g/day for 7 days, and following 

results were obtained.

1. Most clinical isolates were sensitive to PPA. 

2. Clinical effects were good in all cases. The effects were usually more favorable in the patients 

given 2 g of PPA than in those given 1 g. 
3. No side effects were observed subjectively in all cases. Hepatic and renal functions, and 

blood pictures did not change significantly in all cases.


