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1.　 は じ め に

尿路感染症はグラム陰性桿菌の感染によるものが経年

的に増加し,60数%～90数%を 占めると言われる1～6)。

なかでも緑膿菌,変 形菌 に よ る感染症は増加傾向にあ

る。 これらの菌による感染症は尿路の通過障害を有する

症例または泌尿器科的操作を受けた症例に発生すること

がほとんどであり,単 なる急性膀胱炎で起きることは少

ない。治療に際 しては,起 因菌の同定結果を得るまで広

範囲抗菌スペクトラムを有す るペニシリン系薬剤の経口

投与を行ない,緑 膿菌 ・変形菌 が証 明 され た場 合,

Carbenicillin (CBPC), Gentamicin (GM), Dibekacin 

(DKB)な どを投与 している。 しかし,こ れら抗緑膿菌

性抗生物質はいずれも注射用製剤で組織,血 管への直接

投与を しなければならず,何 らかの理由で退院を余儀な

くされる時,外 来での操作によって感染が成立する時,

乳児の感染症例などでは継続投与が困難である。

最近,我 々は藤沢薬品工業K. K. か らCarfecillin (P-

CBPC)の 提 供を受け本剤によ る緑膿菌,変 形菌感染症

に対する内服療法を検討する機会を得たので報告する。

II.　 方 法

1.　 対 象

緑膿菌,変 形菌による尿路感染症を次の3群 に分類 し

て昭和50年3月 初旬から10月 中旬まで 検 討 を 行なっ

た。

Group Iカ テ ーテル留置群(腎 瘻,尿 管瘻の カテー

テル留置例を含む)

GroupII　 尿路に結石,腫 瘍または残尿を伴 う群

GroupIII　 以上に属さない感染症例群

2.　 用法 ・用量

P-CBPCは1回 量1gと し1日3回(毎 食後)～4回

(毎食後および就寝前)投 与を行なった。水分 摂取は出

来るだけ多飲を勧めた｡ま た,本 剤投与期間中は他の抗

生物質の併用を避けることとした。

3.　 検索方法

1)　 P-CBPC投 与前の検索は尿細菌培養検査(菌 の同

定,菌 数およびDisc感 受性),自 他覚的所見,尿 所見

および血液所見について行なった。

2)　 P-CBPC投 与中の検索は投与7日 目に尿細菌培養

検査(菌 の同定,菌 数 およびDisc感 受性),自 他覚的

所見の変化,尿 所見の変化,お よび副作用発現の有無に

ついて行なった。

3)　 P-CBPC投 与後の検索は尿細菌培養検査(菌 の同

定,菌 数およびDisc感 受性),自 他覚的所見,尿 所見,

血 液所見,お よび副作用について行なった｡

III.　 効 果 判 定 基 準

所定の用紙に成績を記入 し,第21回 日本化学療法学

会東 日本支部総会:Carfecillin研 究会報告7)の一般臨床

試験成績集計の基準に従ったが,最 終的に臨床的所見,

尿所見および投与中,投 与後の菌の推移を参考にして著

効,有 効,無 効の判定を行なった。

菌交代現象を示したものは 目的の菌に対 しては有効と

判定した｡

IV.　 成 績

緑膿菌 ・変形菌による尿路感染症の疑いがもたれた18

症例についてPｰCBPCの 投 与を実施した。同定上,緑

膿菌もしくは,変 形菌が検出されたのは,10症 例 で,

残 る38症 例は,他 菌種による尿路感染症であった。こ

のため,本 稿では,後 者の症例については,P-CBPCの

臨床効果の検討からは除外 し,副 作用の検討だけにとど

めた。

1.　 効 果

対象とした緑膿菌,変 形菌による尿路感染症例10例

の臨床成績はTable 1の と お りで診断名,投 与方法,

治療前後の起因菌の推移 さらに効果判定を示 した。結

果は10例 中著効5例,有 効3例,無 効2例 であった。

III項に記載した群別によるとTable2の とおり1群(カ

テーテル留置群)で は著効,有 効,無 効とも各1例 であ

った。尿路に結石,腫 瘍または残尿を伴 うII群 の3例 は

著効2例,無 効1例 となった。I・II群 に属さないIII群

の4例 は著効2例,有 効2例 であった。有効2例 中1例
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(症例No.9)は,効 果判定後さらに1日 量3gを7日 間

投与 して菌陰性化を認めている｡以 下,各 症例の経過を

略記する｡

1)　 I群

症例No.1 47才,家 婦｡

本例は昭和24年 結核のため右腎摘除術と昭和26年 左

腎瘻術を施行し,以 来24年 間左腎瘻のためのネラトン

の交換に通院 している。 また,昭 和45年 左腎結石の手

術を行なったが,再 発 し慢性腎盂炎の状態にある。本例

は投与前4種 の菌を証明 し,投 与7日 後 に は 緑膿菌,

Str.viridansお よびCandidaを 証 明 した｡投 与終了

後2日 目には緑膿菌とMorganellaを8×105/ml証 明

し無効 と判定 した。造血機能,肝 機能および腎機能に影

響はない。副作用も見られない。

症例No.2 62才,男 。

本例は昭和29年 に左腎実質腫瘍のため左腎摘除術を

施行している。昭和48年 仙骨部に発生した脊索腫のた

め昭和49年12月,人 工肛門造設術と右尿管皮膚瘻術を

行ない,右 急性腎孟腎炎の状態にあった｡P-CBPC投 与

前GM 40mg/日5日 間注射 を したが緑膿菌5×106/ml

を証 明した。P-CBPCを 初 回食前に内服 したところ嘔吐

があった。以後食後に内服させるようにしてから副作用

はない。投与中および投与後の尿培養では菌を証明し得

なかったので著効と判定したが,間 もなく尿混濁が生じ

投与後1週 間を経過する と尿培養でMorganella<105/

ml,緑 膿菌く103/ml,str.faecalis<103/mlを 証 明 し

た｡血 小板数は投与前23.2×104/mm3が 投 与後14.3×

104/mm3と 減少したが,他 の検査成績は異常がない。

症例No.362才,男 。

前立腺癌のため前立腺亜全摘 と除睾術を施行して1カ

月を経,膀 胱端と尿道端の縫合不全から急性腎孟腎炎と

急性膀胱炎の状態にあった。P-CBPC投 与前CET 3g/

日5日 間,GM 40mg/日4日 間,ABPC 1g/日7日 間,

CBPC 3g/日4日 間,CET 3g/日4日 間をそれぞれ投与

後の状態にあり緑膿菌>105/mlを 証 明 した｡投 与1週

間目には緑膿菌く103/ml,投 与終了翌 日にはKlebsiella 

1×103/mlと な り留置カテーテルも抜去出来るようにな

り有効と判定した。BUN 44 mg/dl,血 清 クレアチニン

2.5 mg/dlの 投 与 前 値 は 投 与 終 了 翌 日 には そ れ ぞ れ1.7

mg/dl,1.0 mg/dlと 正 常 に な った 。 アル カ リ ・フオ ス

フ ァ タ ー ゼ の上 昇 値 は 前 立 腺 癌 の 骨 転 移 に よ る もの と考

え られ る｡副 作 用 は な い。

2)　 II群

症 例No.4 54才,男 。

本 例 は 昭 和48年 か ら膀 胱 腫瘍 が あ り昭和48年11月

に 水 圧 療 法,昭 和49年1月 と11月 に膀 胱 部 分 切 除 術,

他 に5,000rの コバ ル ト照 射 を 行 な って い るが,膀 胱容

量40～50mlと な り再 発 の状 態 に あ っ た。Rettgerella 

103/mlと 感 染 の成 立 には 不 充 分 で あ るが 本 剤 を 投 与終

了 翌 日 とそ の8日 目 で はRettgerellaが6.4×104/ml,

3.6×106/mlと 増 加 し,尿 所 見 の 改 善 も な く無 効 と判定

した｡副 作 用 は な い。 検 査 所 見 で はBUN,血 清 ク ルア

チ ニ ンの 上 昇 が 認 め られ たが,こ れ はIVPか ら腫 瘍 に

よる 尿 管 口閉 塞 の 結 果 に よ る も の と判 断 した 。 他 に異常

は な い｡

症 例No.5 82才,男 。

現 在 ま で2回 の脳 出 血 に よ る右 半 身 不 髄 と小 脳 の 変化

が 指 摘 され て い る。 神 経 因 性 膀 胱 と膀 胱 頸 部 硬 化 症 に よ

る残 尿100ml以 上 のた めTUR施 行 後8日 目の 状 態 に

あ った｡

緑 膿 菌>105/mlにGM 80mg/日 を5日 間 注 射 し,

<103/mlに 減 少 した が3日 後 の 投 与 前2.8×107/mlと

な った 。 内 服7日 後,14日 後 の尿 培 養 は 陰 性 と な り著

効 と した◇ 副 作 用 と検 査 所 見 の異 常 は ない 。

症 例No.6 52才,男 。

本 例 は前 立 腺 結 石 を 含 む 膀 胱 頸 部 硬 化 症 例 で あ り,残

尿 が30～80ml存 在 し,こ の 残 尿 測 定 操 作 に よ って

Pr.mirabilis>105/mlの 感 染 例 で あ る｡3g/日,14日

間 のP-CBPC投 与 で は7日 目,14日 目の 尿 培 養 は い つ

れ も陰 性 とな り著 効 と した｡副 作 用,検 査 所 見 の 異常 は

な い｡

3)　 III群

症 例No.7 48才,男｡

右 尿 管 切 石 術 後 の 状 態 に あ った｡本 例 は昭 和46年4

月,右 腎結 石 に 腎 切 石 術 兼 腎 孟 切 石 術 を 行 ない42日 聞

の漏 尿 が あ り,そ の 後 約1年 間 緑 膿 菌 が 証 明 さ れ た｡

ABPC 1g/日4日 間,GM 80 mg/日5日 間,KM 1g/日

5日 間,CET 29/日10日 間,注 射 後 の状 態 で 緑 膿 菌

1.1×105/mlを 証 明 した｡本 剤 投 与 中お よ び 投 与 後 の尿

培 養 は 陰 性 と な り著 効 と判 定 した｡副 作 用 は な い。 検 査

所 見 は 投 与 前 後 正 常 で あ った 。

症 例No.8 61才,家 婦 。

本 例 は昭 和41年 子 宮 癌 の 手 術 と放 射 線 療 法 を 受 け た 。

膀 胱 周 囲 炎 お よび癩 痕 ヘ ル ニヤ の 手 術 後 の 状 態 に あ り,

Table 2 Therapeutic results classified by group
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GM 40 mg/日10日 間 注 射 後 緑 膿 菌>105/mlを 証 明 し

た｡内 服1日 後 の 蓄 尿 は 褐 色 と な り,次 第 に う す くな

り,4日 目の 蓄 尿 で は 正 常 に 復 した｡そ の他 の副 作 用 は

な い。 内 服5日 圏,終 了11日 目の 尿 培 養 は 陰 性 であ り

著 効 と判 定 した｡ア ル カ リ ・フ オ ス フ ァ タ ーゼ が 一 過 性

に 上昇 した。 そ の 他 の 検 査 成 績 は 正 常 で あ った｡

症 例No.9 74才,男 。

膀 胱 頸 部 硬 化 症,前 立 腺 結 石 兼 尿 道 結 石 例 に 前 立 腺 摘

除 術 を行 ない,ABPC.DKBを 注 射 し た が 右 副 睾 丸 炎

を 併発 した｡術 後15日 提か ら緑 膿 菌>105 ml,Rett8er-

ella 105/mlの た め3g/日14日 間P-CBPCを 投 与 し

た。 尿 培 養 は7日 目Rettgerella<103/ml,14日 目 には

Klebsiella>108/mlと な った が 緑膿 菌 に は 有 効 と判 定 し

た。4g/日 の 内 服 を 指 示 した が,胃 腸 障害 の た め3g/日

とな っ た。 検 査 所 見 に 異 常 は な い｡

症 例No.10 63才,男 。

本 例 は 前 立 腺 癌(stage 1)に 前 立腺 摘 除 術 と2次 的

に 除 睾 術 を 施 した 状 態 に あ っ た｡CER,DKB注 射 後,緑

膿 菌>105/m1を 証 明 した｡ P-CBPCは3g/ 日14日 間

投 与 し た。 緑 膿 菌 は1週 後1.4×106/ml,2週 後 く103/

mlと 減 少 し,有 効 と判 定 した。 副 作 用 と検 査 所 見 の 異

常 は な い。

Table 3 Side effects of carfecillin in 8 patients with U. T.I. due to organisms exclusive 

of Pseudomonas and Proteus

Table 4 Laboratory findings
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2.　 副作用

Table3にP-CBPCの 副作用だけの検討 に とどめた

8症 例の性,年 令,診 断名,Carfecillin投 与 量 ならび

に副作用を一括表示した。P-CBPCを 投与した18例 中

副作用は嘔吐1例(症 例No.2),食 欲 不 振2例(症 例

No.15,16)お よび着色尿2例(症 例No.8,13)で あ っ

た。嘔吐例は初回食前に内服した例で,食 後内服に変更

してから嘔気,嘔 吐は全 く認めていない｡食 欲不振例は

ともに投与初期に症状を訴えたが本剤の投与 は継 続 し

た。着色尿例のうち1例 は症例No.8で あ り,内 服1日

後に褐色尿をきた した。 しかしこの着色は次第に退色 し

て4日 目の蓄尿では正常になった｡他 の1例 は6才 の女

児(症 例No.13)で,右 完全重複腎盂尿管,石 異所性尿

管瘤,右 形成不全腎,両 側水腎症兼両側VURを 有 して

お り,右 腎尿 管全摘除後の4日 目から10日 間PｰCBPC

1.5g/日(分3)を 投与 した。内服4日 目か ら5日 間の

蓄尿は褐色を示 した。症例No.8は ア リナミンF 75mg/

日を併用 していたが症例No.13で は併用薬 は ない。2

例 とも蓄尿をしていた入院例であり他の外来投与例での

着色尿の有無は不明であった｡

3.　 臨床検査

緑膿菌,変 形菌尿路感染症10例 についての本剤投与

前後における臨床検査の結果はTable4に 示 す とおり

である。

1)　 赤血球数,血 色素量,ヘ マ トクリット,白 血球数

の投与前後の変化はない。

2)　 血小板数は1例 において23.2×104か ら14.3×

104と 減 少したが正常範囲にあった｡

3)　 GOT,GPT,直 接お よび間接 ビリルビンの値は投

与後に変化がみられなかった。着色尿のあった1例 にア

ルカ リ・フォスファタ ー ゼ1が8.7K.A.U.か ら15.4

K.A.U.と 上昇 したがその後の検査では異常 が な かっ

た。

4)　 BUN,血 清 クルアチンの値は投与後変化を認めな

かった｡

V.　 考 案

緑膿菌,変 形菌感染が今日増加してきていると言われ

ている5,9)。と くに多種類の抗生物質投与に よ る菌交代

現象または菌交代症,さ らに放射線およびステロイ ドの

大量投与に続発する場合などは重要な問題を 含 ん で い

る｡桑 原 ・五島(1970)8)に よれば緑膿菌 自体がチメロサ

ール,マ ーキュロクロム,塩 化第二水銀な どの 水銀系

薬,逆 性および両性石けんに対 しては菌株差はあるもの

のかなり強い抵抗力を示 してお り,常 用される消毒薬が

かえって強耐性の緑膿菌を選択する結果 となり本感染症

の拡大を助長する可能性を示唆 している｡

治療にあた りMICの 低 い薬剤を選択することは当然

であるが,一 般にCBPC,SBPC,PL-B,GM,DKBな ど

が有効 とされている。 これらはいずれも組織,血 管内へ

直接投与 しなければならず入院,頻 回の外来通院の困難

なことがあり菌の陰性化に苦慮 した経験をもつ｡

P-CBPCは 英 国ビーチャム社研究所に お い てCBPC

の経 口用剤として開発されたCBPCのPhenylesterで

あ る。本剤は腸管から吸収され,た だちに加水分解をう

けCBPCを 生成 し体内ではCBPCと して作用する。

今回の我々の成績では本剤 の効果は10例 中著効5例

(50%),有 効3例(30%),無 効2例(20%)と なった。

効果の得られなかった例は尿路の通過障害を有するもの

である｡WILKINSON等(1975)10)の 成 績は3g/日7日

間投与で緑膿菌感染例12例 中治癒したもの8例(67%),

Pr.mirabilis感 染 例4例 中治癒 した もの1例(25%)

で ある。

このように本剤はカテーテル留置を行な う膀胱,前 立

腺の手術後または処置後の状態の緑膿菌,変 形菌の感染

に菌の陰性化の手段 として有用であ り,入 院期間の短縮

が可能である。

副作用として嘔吐1例(5.6%),食 欲不振2例(11.1

%),着 色尿2例(11.1%)が 生 じた。 しかし,18例 と

も中止するに至らず,14日 間(症 例No.13で は10日

間)の 投与を続行しえた。

フェノール類を内服した場合の着色尿の現象は旧くか

ら知 られている11,12)。森本ら13)は本試験において認めら

れた症例Na8の 尿についてその着色原因を検討した結

果,Carfecillin由 来のフェノールあるいはその誘導体

から生体内で酸化され,生 成されるハイドロキノンある

いはその誘導体が関与す ると推定している｡

なお,着 色尿を呈した2例 はその後の経過観察におい

て何ら障害を認めていない。

VI.　 ま と め

P-CBPCを3～4g/日14日 間,18例 に投与 し,充 分

な水分摂取を勧めた。緑膿菌,変 形菌感染症の10例 で

は尿路変更,尿 路の通過障害を有する例を含 め 著効50

%,有 効30.%,無 効20%と い う成績を得た。副作用の

発現,検 査成績の変化はわずかであった｡本 剤 は 緑膿

菌,変 形菌感染症で主に膀胱,前 立腺の手術,処 置後の

例に有用であると考えられる。

(堀内博士の御指導,御 校閲を深謝致します。)
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CLINICAL EXPERIENCE WITH CARFECILLIN IN 

URINAR Y TRACT INFECTIONS DUE TO 

PSEUDOMONAS AND PROTEUS SPP. 

MASUYA MIURA, KANJI NAKAGAWA, TSUNEO OYAMATSU 

and FUMIO YONEDA 

Department of Urology, Tokyo Teishin Hospital 

SHOKU FUJINO 

Laboratories, Tokyo Teishin Hospital 

The authors carried out the clinical studies of carfecillin. The results were as follows ; 
Carfecillin was administered orally to 18 patients with urinary tract infections (UTI). Dosage was 

generally 1 g three to four times a day for 14 days. 
Clinical evaluation of carfecillin was made in 10 of 18 cases from whom Pseudomonas aeruginosa or 

Proteus spp. were isolated. Clinical response of carfecillin was excellent in 5 cases, good in 3 and poor 
in 2. Of 18 patients investigated, 5 patients experienced side effects such as vomiting, anorexia, 
colored urine without discontinuance of the drug. 

Thus carfecillin appears to be useful in the therapy of UTI due to Pseudomonas or Proteus spp. 
mainly following urological operation of bladder or prostate.


