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急性単純性膀胱炎の化学療法に対す る反応経過 と再 発か ら,本 疾患に対す る適正投薬期間を求め

ることを 目的 として,急 性単純性膀胱炎症 例81例 にnalidixic acid(NA)を1日2g(分4),3

日間投与 して臨床効果を検討 し,さ らにこの時 点で著効 と判 定された症例について,さ らに4日 間

の継続投与を行ない,治 癒を確認 した うえで,NA1日19(就 寝前1回)投 与に よる再発抑制 と抗

菌剤無投与に よる再発観察を1週 間行なって再発状況を観察 した。 これ らの検討に よ り以下 の結論

を得た。

1)NA耐 性菌は少な く,本 剤3日 投与に よる総合有効率は89%と 優れ ていた。

2)細 菌尿は3日 間の投与で最大に近い反応が認め られ,症 状,膿 尿の反応は これ より遅れてみ

られた。3日 後の時点で細菌が認 められないのに膿尿が存続 してい る症例が少な くなか った。

3)7日 間治療後の再発は,3日 間で投与を打切った全 国集計成績 よ り有意に少ない。

4)以 上 よ り,急 性単純性膀胱炎の投与期間は3日 以上が必要 であ り,ま た7日 間の投薬で充分

である と考え られた。

5)NA1日1回 就 寝前 内服は再発抑制に有効 と思われた。

急性単純性膀胱炎は 日常頻繁に遭遇す る 極 め てpo-

pularな 疾患であるが,し かしその化学療法の方法 とい

う点 に関 しては まだ統一 された ものがみられない。化学

療 法は,よ り早 く反 応し,よ り少ない維持療法 の後に,

より少 ない再発率 とい う成績が期待 されるが,投 薬期間

が短かす ぎると原因菌は残存し,治 療不充分による再燃

が起 る。それ よ り多少長い投薬では,一 旦原因菌は消失

す るが,炎 症 の存続 のために初発時 と同様な機転で再燃

発生 の可能性 が強 くなる。適正な投薬期間 の場合には,

炎症巣も治 癒し,再 発率は極 めて低 くこの場合の再発は
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再感染と考えられる。再感 染を頻発す る症例 は,潜 在性

の機能的あるいは器質的な基疾 息が存 在す るものと考 え

られ,複 雑性尿路感染症 として取 り扱 われね ば な ら な

い。

そこで,わ れわれは臨床上,特 に問題 とな る投薬期閥

について,化 学療法に よる膀胱炎 の反応の推移 と再発 と

いう観点か ら検討を加 えることにした。 こ の 検 討 は,

nalidixic acid(NA)に ついて行なわれ たが,こ れは同

時に,今 回全国的規模で行なわれた 「急性 単純性膀胱 炎

に対する治療 と再発 に関す る検討」川 の一部 ともなって

いる。しかし著者らの中部プ ロッ クは,他 の プロックの

NA3日 間治療後の再発 を検 討す るという 方法と若 干異

なり,こ れ と比較する意味 も含めて,3日 投薬後に充分

な効果が認められた症例にさらに4日 間(計7日 間)の

維持療法を行なって治癒を確認した症 例につ いて の再発

を検討したものである。

本報ではこの中部プ ロッ クの成績 をまとめて報 告し,

これをもとにして,全 国集計 の成績を対比する ことによ

って,適 正投与期間につい ての考察を行た った。

1. 検 討 方 法

1. 対 象

UTI薬 効評価基準(第2版)1,2)に 規定 された急性単純

性膀胱炎の条件(下 記)を 満たす症 例 で,1979年6月

から1979年11月 までの6か 月間 にわれわれの病院を訪

れた症例を対象 とした。

1) 年齢 ・性:16～70歳 未満の女性

2) 症 状:自 覚症状 として排尿痛を有す るもの

3) 膿 尿 ・投薬前膿尿 ≧10コ/hpf

4) 菌 数:投 薬前生菌数 ≧104コ/ml

5) 発 症 日:発 症 よ りの経過が2週 間以内の もの

2. 検討方法

投薬方法の概略 をFig1に 示 したが,NAを1回500

mg,1日4回(毎 食後お よび就寝 前),30間 投与 した

後,症 状 ・尿川 見に改 善が認め られ た,い わゆ る著効あ

るいは 有効 と考え られた症例に,さ らに4日 間NAを 投

与 した。初回の投薬は30間 を原則 としたが,3日 目が

日曜 口な どの理 由で 初めに4日 間投薬 さわ た症例は次回

の投薬を3日 間 として,全 体で7日 間の投薬 とな るよ う

に した。初回の3日 間投薬で改善 の認め られ なか った症

例は他剤に変更 した。

この よ うにNAを7日 間投 与した後に,症 状 ・尿所 見

のす べてが 正常 とな り,著 効 と確認 された症 例 に つ い

て,再 発の検 討を行 な った。再発 の検討は施設を2群 に

分け,1群 の施設の症例は再 発抑制群 と し て,NA1g

を就寝前に1日1回 の〓7日 間投 与した。他の群の症例

は再 発観察群 として少量の抗 炎症剤(Mcpirizole1回,

100mg)を 同様に1日1回 のみ7日 間投 与した。両投与

群 とも7日 間の 再発検討期間終了 時に症状 ・尿所 見の確

認を行 なった。

3. 臨床効果および初 発の判定

臨床 効果の判定は投薬3日(ま たは4日)後 お よび7

日後に,UTI薬 効評価基 準(第2版)1,2)に 準 じて行な

った。

再発の判定は臨 床効果判定後7日 目に行な った。7日

以 内に再発 したため受診 した症例は当然検討に加えた。

再発の判定は,以 下の基準に 従って,1)再 発あ り,2)

再 発なし,お よび3)再 発疑,の3段 階に判定 した。

1) 再発あ り

排尿痛:あ り,膿 尿:≧10コ/hpf

尿中細菌数:≧104コ/mlの3条 件を満たす もの。

2) 再 発なし

排尿痛:な し,膿 尿:0～4コ/hpf

尿中細菌数:0コ/mlの3条 件を満たす もの。

3) 再発疑

Fig. 1 Schematic pattern of method on study
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「再 発あ り」 または 「再発な し」の条件 の中間にあ

るもの。

4. 細 菌に関す る検討

分離菌の菌数測定は各施設で 行ない,菌 種 の 同 定,

MIC測 定は,菌 株 を ウ リカル トで東京総 合臨床検 査セ

ンターへ輸送 して 一括 して 行な った。なお採尿法はすべ

て カテーテル導尿を行なりた。

5. 除外 ・脱落 規定

以下 の規定に該 当す る症例は除外あるいけ脱落 として

効果の判定は行なわないこととした。

1) 患 者条件に 合致 しない症例

2) 効 果判定に必要な検 査で実施 されていない項 目の

ある症 例

3) 検 査実施日の規定に反す る症例

4) 抗菌剤等の薬効に影響あ りと認め られる薬剤 また

は処置を併用 した症 例

5) 効果判定委員会が脱落と認めた症例

II. 成 績

1. 症例構成

全投与症例数は116例 であ ったが,こ の うち30例 が

除外あるいは脱落 と判定 され,臨 床効果の検討が可能で

あ った症例は86例 であった。除外 ・脱落の理 由は,再

診 しなか ったものが8例(26.7%),初 診時菌数が104コ

/ml未 満の ものが7例(23.3%)と,こ の二者で半数を

占め,他 には検 査日が規定に違反 した もの,初 診時の症

状 ・膿尿が基準に達 しない もの,あ るいは これ らの記載

のない ものなどが少数例ずつ認め られた。

86例 の年齢分布はTable1に 示 した ように,全 体で

み ると20歳 台(35%)が 最 も多 く,30歳 台(29%)が

これに次 ぎ,両 年代で全体 の64%を 占め ていた。

2. 分離菌 の薬剤感受 性分布

初診時分離菌株77株 についてNAの 最小発育阻止濃

度(MIC)の 測定が行 なわれたが,そ の成績をFig2に

示 した。106cells/ml接 種の場合はMIC分 布の ピー ク

Fig. 2 Susceptibility of isolates to nalidixic acid

が1.56μg/mlに あ り,106cells/mlの 場 合 は1管 高濃

度 側 の3.13μg/mlに 移 行す る が 両 接 種菌 量 の場 合 とも

ほ とん どの菌 が,3.13μg/ml以 下 で あ っ た。100μg/

ml以 上 の 菌株 も10株 み られ たが,こ の うち グラム陰性

桿菌 はE.coli1株 の み で,こ れ はMIC200(106cells/

ml)お よび400μg/ml(106cells/ml)の 耐性 菌 であ っ

た 。 他 の 株 は す べ て グ ラム陽 性 球 菌 でS.epidermidis

が7株 お よびS.faecalisが2株 で あ った 。

3. NA3日 間 投 与 に よ る 薬 効

1) 総 合 臨 床 効 果

UTI薬 効 評 価 基 準 で規 定 され て い る 投 薬期 間 で あ る

3日 間 で 薬 効 の 判 定が 可 能 で あ っ た 症 例 は81例 で

(Table2),著 効 と判 定 され た 症 例 は55例(68%)で あ

った 。 有 効 は17例 で,著 効 と有 効 を合 わせ た 綜合有効

率 は89%で あ っ た 。細 菌 尿 の 陰 性 化 は67例(83%)

で,菌 交 代 が5例 に認 め られ た 。 症 状 も67例(83%)

が 消 失 し,7例 が 軽快,膿 尿 は 正 常 化 が62例(77%)

で,改 善 が9例 で あ っ た。

2) 細 菌 学的 効 果

2菌 種 に よる混 合 感 染例 が4例 認 め られた た め,全 分

離 菌 株 数 は85株 で あ っ た(Table3)。 分 離菌 種 はE.coli

Table 1 Number of patients and age distribution
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Table 2 Overall clinical efficacy of nalidixic acid in acute simple cystitis
(500mg x 4/day, 3 days therapy)

Table 3 Bacteriological study on three days therapy

G.N.R. : Gram negative rod, G.P.C. : Gram positive coccus

が圧倒的に多 く,全 体 の80%を 占め,次 いでS・epider-

midisが9%に 分離 された。85株 中77株(91%)が 消

失し,8株 が存続 したが,存 続株の うち5株 が グラム陽

性球菌(GPC)で,グ ラム陰性 桿菌(GNR)に 限ってみ

ると96%の 消失率であ った。投与後出現菌は大半(82

%)が グラム陽性球菌 で,こ れ らのほ とん どが103cells/

ml以 下の菌数であ った。

4. 投薬期間 と各指標の推移

3日 後の薬効判定を行なった後,さ らに4日 間投薬 さ

れて7日 後の判定 も行なわれた症例は51例 で,こ れ ら
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Table 4 Comparison of the efficacies between 3 days and 7 days therapy (51 cases)

(Overall clinical efficacy)

Exce.+ Mod.: Excellent+Moderate

(Pain on urination)

Res.+ Imp.: Resolved + Improved

(Pyuria)

Clea.+ Dec.: Cleared + Decreased

(Bacteriuria)

Eli.+ Dec.: Eliminated + Decreased

について化学療法に対す る反応 の 経 過 を,排 尿痛,膿

尿,細 菌尿お よび総合臨床効果について比較 した(Table

4)。 この うち3日 投与の成績 と7日 投与 の成績に大差が

生 じ,有 意差 となった ものは,総 合臨床効果 の著効率 と

膿尿の正常化率であ った。総合臨床効果の著効率の有意

差は主 として膿尿 の正常化率に影 響 され たもので,膿 尿

の正常化率は投薬4日 ～7日 の間に大き く変化す ること

が判明 した。その次には,排 尿痛の消失 率の変化 も比較

的大 きい。 しか し,細 菌尿の陰性化率の変化はほ とん ど

ない。す なわ ち,投 薬3日 後の時点 です でに90%の 陰

性化率が 得 られ てお り,7日 後に陰性化に加わ ったのは

1例 のみである。細菌学的検討では3日 投与後に存在 し

た5株 中,交 代 菌 の1株(P.cepacia)は7日 後には消

失 し,存 続菌 の4株 の うち,3株 はいずれ も他の菌種に

菌 交代 し て お り,7日 後に も存続 した1株 は 耐 性 の

E.coliで あった。すなわち細菌尿に関 しては,陰 性 化

しうる ものはほ とんどが,3日 投与後に陰性 化 し て い

た。

これ らの推移 を グラフ(Fig.3)で 示す と3者 の関係が

Fig. 3 Time course of the finding (51 cases)
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一層明瞭 となる。3日 後 の時点では膿尿の改善程度が最

も悪 く,24%の 症例に程度の差はあれ膿尿が認め られ

ているが,こ のほ とんどがその後の投薬期間中に正常 に

復している。 これに対 し細菌尿は早期に陰性 化 す る た

め,そ の後の改善程度は極めて少ない ことが 判明 した。

5.再 発に関する検討

7日 間の投薬終 了時に著効 と判定 され,さ らに再発 の

検討を行ないえた症例は44例 であった(Fig.1)。 しか

し,こ の中には3目 後の判定が有効あるいは無効,さ ら

に判定のできなか った ものが含まれているので,こ れ ら

の成績は参考 として取 り扱い,3目 お よび7日 後 の判定

がともに著効であった 症 例(29症 例)を 主 体に して以

後の解析を行なった。

29症 例中,NA1日,1回,19投 与に よるいわゆ る

再発抑制療法の行なわれた症例は20例 で,こ の うち19

例(95%)に は再発が認め られず,1例(casc A)に 再

発が艇われた。 しか し再発例は1例 も昭め られなか った

(Table5)。 一方,抗 菌 剤の投 与が 行なわれなか った再

発観寮群は9例 と少数 例であっ たが,再 発 な しと判定 さ

れた ものは7例(78%)で,1例(ense B)に1呼 発が疑

われ,他 の1例(caseC)に は明 らかに 再発が認め られ

た。両群の再発なし症例の頻度は各々gr)96,78%と 再

発抑制群の方が 高いが,し か し症例数が少 ない ことに も

よ り推計学的には有意差が認め られなか った。明 らかに

再発 と判定 された1例(case C)は,投 薬前 と同 じ菌種

(E.coli)が 認め られ,そ のMICか ら再燃 と推定され

Table 5 Study on recurrence after 7 days nalidixic acid therapy (NA : 2g day)

Comparison of recurrence between suppressive therapy (NA 1g once

a day and observation without chemotherapeutics

Excel. : Excellent, Moder.: Moderate

Table 6 Recurred cases after 7 days therapy

(cells/ml) [MIC : 106 cells/ml]
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る。再 発疑い と判定 された2例(cascA,B)は,と もに

軽度の所 見か認め られた ものであ る(Table6)。

参考のために,再 発の検 討が守」なわれた 全 症 例(44

例),す なわ ち7日 後著 効症例についての成 績をTable

5の 下欄に表示したが,3日 目判定 有 効(9例),無 効

(1例),不 明(5例)の 症例の中か らの再発あるいは再

発疑は認め られず,結 果的には再 発な し症例の頻度は抑

制群97%,観 察群86%と な り,推 計学的な有意 差とは

な らなかった。

6. 副作用

今回の検討全体を通 じて,本 剤と関係あ りと思 われ た

副作用が7例 に認め られたが,そ のほ とん どは軽度の 胃

腸障害であった。 この うち2例 は投薬が中止 され たが,

1例 はめ まい,全 身 倦怠感が3日 目に出現 した もので,

他 の1例 は胃部不快感であ った。

III. 考 察

今回の検討は急性単純性膀胱炎に対する化学療法剤の

適正投与法,特 に投薬期間を探求する 目的で,NAを 用

いて検討 した ものであ る。 このためには化学療法剤の直

接作用 としての細菌尿を主 とした早期の反応 と,生 体反

応 としての炎症 の沈静化,す なわ ち正常の能力をそなえ

た 粘膜への復帰 とい った,い わ ば晩期の反応を総合的に

判断 して求めなければな らない。具体的には早期 の反応

は,UTI薬 効評価基準に よる薬効の成 績 で,晩 期の反

応 は治癒経過の観察 と再発の有 無を検討する こ と に よ

り,結 果か ら逆 に推論する こととした0

1. nalidixic acidの 薬効

尿路感染症に対 して古 くか ら用いられて きたNAは,

今 日で も広 く用 いられてお り,今 回の検討におけ る急性

単純性膀胱炎に対す る2g/日 投与の薬効は,3日 投与の

総合有効率が89%,細 菌学的効果では91%の 消失率が

得 られ,こ れは本剤発売当時の成績3～6)や最近 の新 しい

抗菌剤に比べて もほ とん ど劣 らない成績である0本 剤の

このよ うな安定 した成績は,こ の薬剤の特徴であるR因

子 の伝達に よる耐性菌がで きに くい ことに よるものと思

われ7,8),こ の 意 味においては今後 も臨床に有用 な薬剤

と考え られる。

2. 化学療法に対す る反応経 過 と適正投薬期間

NA29/日 投与に よる反応 の経過をみる と,3日 投薬

終了の時点で,細 菌尿はすでに最大に近いresponseが

認め られ,こ れ以後に投薬を行 なって も,そ の後の改善

はほ とん ど認 められなかった(Fig.3)03日 投薬後に残

存 した細菌はその後,菌 交代す るかあるいはその まま存

続 するものがほ とん どであった。一般に急性単純性膀胱

炎の場合は,抗 菌剤投与 による細菌の反応が きわめて早

く,時 間単位で減少,消 失 してい くことが知 ら れ て お

り9),こ の点か ら も3日 後には最大の反応に達 しうるこ

とが充分予想 され る。 この よ うに細菌尿 とい う観点から

み る限 り3日 間以内の投薬で その 目的が達せ られると思

われ,ま た膀胱か ら細菌が排除 されれば,膀 胱の炎症は

生体の感染防禦能 に より自然に治癒 してい く も の で あ

る。 この意味でいわゆ る一発療法(後 述)が 可能なわけ

である。

しか し一方ではLAMDES10)が 指摘 しているように,感

染後の膀胱粘膜 は細 菌消失後 も易感染状態にあるという

癖実 も認め られる。 そこで,炎 症存在の一 つの表現であ

る膿尿につ いて,そ の推 移をみてみる と,3目 投薬終了

の時点 で は,23%の 症例に まだ膿尿が 認め られている

(Fig.3)。 この時点で 同時に細菌尿の認め られた症 例 も

10%に み られ ているの で,こ れを差 し引い て も,少 な

くとも13%の 症例は細菌がいな くて も炎症が存在して

いた ことに なる。 したが って仮にその時点 で投薬を打ち

切 る とこれ らの症例を再発の危険に さらす ことになる。

さらにこれ以外の細菌尿 も膿尿 もみ られない症例であっ

て も,本 来の正常の粘膜に復帰 し終えているものは少な

い ものと考え られ る0

3. 再発か らみた適正投薬期間

以上 の再発発生の危険度に関 しては,3日 間投薬で打

ち切 った症例の再発を観察する ことによ り推察 されるわ

けで,こ れを全国集計11)の結果か らみてみ ると,3目 投

薬後 に著効 と判定 されて投薬を打ち切 り,経 過を観察し

た97例 の うち,1週 間後に も全 く異常を認めなかった

ものは71%に す ぎず,29%の 症例には再発,あ るいは

再発疑 いとい う何 らかの異常が認め られている(Table

7-A)0す なわ ち,1/3近 い症例が1週 間以内に異常 が

認 められ る とい うことで,こ れを予防す るために3日 以

上 の投薬が必要 と思われ る。

次 に この3日 以上の投薬期間は何日までかとい う問題

となる。われわれ の検討では,残 りの4日 間の投薬期間

中に膿尿の正常化が 得られなか った ものは同時に細菌尿

の存在 した症例のみで,他 の症例は全例正常 化 して い

る。 この ことよ り,少 な くともNAに 関 しては,通 算7

日間の投薬 で充分 と思われ る。同様な意味で,全 国集計

の7日 投 薬後 の再発率をみて も28例 中1例,再 発疑を

含めて も2例(7%)(Table7-B)と 低 く,こ の点から

も通 算7日 間の投薬で治癒が得 られる ものと思 わ れ る

(後述)。

これ以 内の投薬期間,す なわち通算3日 以上なら7日

未満 でも良い可能性があ るが,今 回の検討からはこの解

答は 得られない。

4. 再発 について

われわれの再発の検討は,原 則 として,投 薬3日 後も
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Table 7 Comparison of recurrence after 3 days therapy and 7 days therapy

[A] Comparison between our cases and country-wide studied cases

[B] Comparison among country-wide studied cases

7日後もともに著効 と判定 され,臨 床上治癒 と考え られ

た症例について行なった ものであ るが,こ の ような方法

により,治 癒後の再発 とい う,本 来の再発を観察す るこ

とができると考えられ る。逆に,再 発の検討か らのこの

ような臨床上の治癒の判定が妥当であ ったか否か を検討

することができる0

再発の判定基準に関 しては,現 在何 らの統 一見解は な

く,また現時点 では どの よ うな所 見が臨 床的 な再発に発

展するかとい う詳細なデー タも認め られないので,こ れ

については今回は論 じない。今後UTI研 究会で検討す

る予定で現在検討要項が作成 され ている。

1) 再発抑制効果

今回の検討で,再 発疑 いの症例は各群に1例 ずつ認め

られたが,明 らかな再発例 は再発抑制群には1例 もみ ら

れず,再 発観察群に1例 認め られた(Table5)。 この結

果から再発抑制群の方が再発傾 向が少ない よ うに も思わ

れるが,推 計学的には有意差は認め られなか った。 この

関係を症例数の多い全 国集計の結果でみてみる と,3日

投与例では再発抑制群 と観察群の間に有意差(P<0.05)

が認められているが,7日 投与例では両者の間に有 意差

が認められていない(Table7-B)。 したが って,わ れわ

れの7日 投与の検討で有意差がみ られなか った原 因とし

て単に症例数が少ないためばか りでな く,7日 間 とい う

投薬期間が充分であった ことを意味す るもの と 思 わ れ

る。すなわち一度治癒した症例はその後の再発率が低い

ために,こ れに対 しては再発抑制を行な って も単に観察

のみを行なっても有意の差がみ られないが,3日 間治癒

の場合には治療が不完全で再燃に よる再発の可能性が残

されているため,こ れに対す る再発抑制療法は維 持療法

の意味を持 って治療効果を表わ し,単 に観察 した場合に

比べて有意に再発 なしの症例が多 くなった もの と考え ら

れ る。

NA1gを1日1回 就寝前に内服す るとい う再発抑制療

法が維持療法としての治療効果を示 した とい うことは,

再発抑制に対 しても充分以上の効 力を有す るとい うこ と

を示 している。7日 間の治療 に よって一度治癒 した症例

の再発率は先述の よ うに低率であ るが(Table7),そ れ

で も存在す る。 この ような症例は潜在性の機能的 あ るい

は器質的 な基礎疾患に起因す る もの と思われ,い わゆ る

再 発性 膀胱炎の症例 と考え られ る。 この よ うな症例に対

しては再発抑制療法の意義は強 く,ま た有意差が 得られ

なか った とは い えTable7の 成績はその効 果を実証 し

ているもの と思われる。

2) 再発観察の期 間

河田らは12)尿路感染症 の再発について詳細 な検討を行

ない,急 性単純性膀胱炎症例に対 して各種の経 口抗生剤

を3日 間投薬 した場 合には約15%の 再発率であ ったが,

治療が2週 間に延 長 され ると再発率が約3%に 低下す る

ことよ り,再 発率が 投薬期間に影響 される こと,お よび

治癒を期待す るには3日 投与では不充 分であ ることを指

摘 している0今 回の成績は これを裏付ける もの で あ る

が,河 田 らの報 告ではいわゆる適正投 薬期間については

明確ではなか った。 この点が今回の検討に よ り一層明 ら

か になった ものと思われる。必 要以上 の投薬を行な うこ

とは耐性菌を誘導せ しめ,そ の再発を助 長す る13)ばか り

でな く,副 作用,経 済的な面か らも慎 まなければな らな

い。

今回の再発検討期間は7日 間 と比較 的短期 間であ り,
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主 と して 再 燃 の 検討 を 行な った こ とに な る。 しか し今 回

の 症 例 は い わ ゆ る単 純 性 の 膀 胱 炎 であ り,さ らに 化 学 療

法 そ の もの の 効 果 お よび そ の 直 後に 随 伴 す るtE体 の 反応

を み て い る の であ るか ら,そ れ程 長期 の 観 察 は 不 要 と思

わ れ る。 薬 剤 中止 後 相 当期 間 を経 てか ら 再感 染す る場 合

は,化 学 療 法 の失 敗 とい うよ り もむ し ろ解 剖 学的 あ る い

は 機 能 的 易 感 染状 態 が 別 に あ る こ とが 原 因と 思 わ れ,こ

れ は 急 性 症 に 対す る化 学 療 法 とけ 別 個に 扱 うべ き問題 と

考 え られ る。ROSEN14)は再 感染 は新 規 の感集染で あ るか ら

治療 の 失 敗 で は な い と述 べ て お り,ま た1可川 ら12)は 複 雑

性 尿路 感 染 症 で も再燃 例 の66.7%ま で が 治 療 中 止後1

週 間 以 内に 発 症 し,88.3%ま でが2週 川 以 内 であ る と

報 告 して い る 点 を考 慮 す る と,急 性 単純 性 膀 胱 炎に対 す

る化 学 療 法 の成 否 を判 定 す る の であ れ ば,1～2週 間 程

度 の観 察 で目 的 は達 せ られ る と思 われ る。

5. 化 学 療 法 の 方 法

急 性 単 純 性 膀 胱 炎に 対 す る 化学 療 法 の 方 法 に関 す る報

告 は数 多 くみ られ るが,こ れ らは薬 剤 の 種 類 や投 与 方 法

あ るい は 治 癒 の判 定 方 法,特 に指 標 を 細 菌 尿 のみ に 求 め

るか 否 か とい う こと と再 発 判定 期 間 な どの 異 な る もの が

多 いの で,こ れ らか ら適 正 投薬 期 間 を ま とめ る こ とは な

か なか 困 難 で あ る。 欧 米 で は一 般 に,7～14日 間 の 治 療

が 行 なわ れ て い る よ うで あ るが13,14,16),最 近 は よ り短 期

間 の治 療 を 勧 め る報 告 も多 く,ROSEN14)は 各 種 の 一 般 的

な薬 剤5日 間 投与 に よ り96.4%の 治 癒が 得 られ た と述

べ,ま たFAIRら18)はtrimethoprim-sulphametoxazole

(1回2錠,1日2回),ま た はpenicillin-G(1回80

万 単 位,1日4回)の3日 間投 与 と10日 投 与 を 比 較 し,

ど ち ら も96%の 治 癒 が 得 られ た こ と,お よび10～14日

の 治 療 に よ り耐 性 菌 のselectionが 起 るが,3日 投与 で

は,selectionが 起 らない こ と よ り3日 投 与 を 勧 め て い

る。CHARTONら15)もamoxycillin1日1.5g(分3)

の3日 と10日 投 与 の 治 癒率 は 各 々81%,85%と 差が な

く,3日 投 与 で よい と述 べ て い る。

一 方10ngacting drugの1回 投与 法 の 報 告 も多 く
,

FANGら16).BAILEYら17)はamoxycillin3gの1回 投

与 に よ り前 者 は100%o,後 者 は74%の 治癒 を 得 て お り,

ま たSLADEら18)は 極 め てlongactingで あ るsulfa-

metopyrazine(2g,1回 投 与 の血 中 濃 度 は ピ ー クで100

μg/ml,1週 間 後 で も30μg/ml)を 用 いて い る が,こ

の1回(2g)投 与 の 治 癒率 は80.6%で,同 時 に 行 な っ

たampicillin1回2g(分4)1週 間 投 与 の 治 癒 率86.2

%と 大 差 の な い こ とを報 告 して い る。 この 他kanamycin

0.59の1回 投 与 で も87%の 治 癒が 得 られ る19)と い う報

告 な ど もあ り,い ず れ も今 まで の 投与 法 を み な お して,

よ り短 期 間 の 投 与 法 を 勧 め る もの で あ る。GREENWOOD

ら20)はbladder modelを 用いたin vitroの 検 討 で,

この点 を検討 してお り,長 期間の投与 は不必要 であると

述 べ,さ らに少量投与で も良い可能性 を示唆 している。

この よ うに最近では より短期間,よ り少量投与の方向

へ進んでい るが,問 題は早期 の反応 としての薬効 よりも

投薬終了後の再発率,特 に再燃 率で,こ の再燃率が納得

し うろほ どの低率であれ ば,投 薬 量の少ないほ ど投薬期

間が短かいほ ど,投 薬回数が少 ないほ ど有利であること

は言を俟 たない。 今後各種 の化学療法剤 とその各種投薬

方法にお ける再燃 串の検計が必 要 と思われる。

(本研究に御協力 をいただいた第一 製藁株式会社 に感

謝 いたします)。
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OPTIMAL PERIOD OF CHEMOTHERAPY FOR ACUTE SIMPLE

CYSTITIS FROM THE VIEWPOINT OF RESPONSE

TO CHEMOTHERAPY AND RECURRENCE

STUDY WITH NALIDIXIC ACID
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81 patients were treated with nalidixic acid 2g/day(/4)for 3 days and the patients who responded

well were continued the chemotherapy for following 4 days(total 7 days).

Then, the patiens cured were divided into two groups;one group was observed the recurrence

for 7 days without chemotherapeutics. And another grouwas got suppressive therapy with nalidixic

acid 1g/day at beddme for 7 days. Following results were obtained.

1. Almost all isolates were sensitive to nalidixic acid(:MIC 3.13μg/ml), and the overall effectiveness

rate was 89%.

2. After 3 days treatment, bacteriuria responded almost completely. On the other band, pyuria

responded slowly and there were not a few patients with pyuria after 3 days treatment, whose bac-

teriuria were already eliminated.

3. The tendency of recurrence after 7-day therapy was significantly lower than that of 3-day the-

rapy.

4. According to this study, it was revealed that 3-day therapy is not sufficiennt but 7-day therapy

is sufficient to get cure from acute simple cystitis.


