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は じ め に

抗菌物質の抗菌力 は, in vitro の実験で,容 易に測定

することがで き,そ の指標 としてMICが 用 いられてい

る罵⊃。動物実験において も種々検討 され,一 応,定 量的判

定は可能である。しか し,これら成績は ヒ トの疾患 に必ず

しも適用されるもの とは限 らない。

臨床効果については,決 定的 な方法はみあたらず,膨

大な患者数 と疾患群についての治療成績が必要 とされ,

さらには,二重盲検法による成績 を統計的処理 により,そ

の有用性の有無 を判定するのが常 法 となってい る。

最近,糖非醗酵性 グラム陰性桿菌感染症が注 日され,そ

れち菌種に抗菌力を示す抗生物 質が次々 と開発されつつ

ある。これちの薬剤についても,臨床的効果 の有用性 の証

拠が必要であるが,適切 な感染症例 は少 なく,その研究法

の検討に迫 ちれているのが現状である。

当院はリハ ビリテー ションを中核 とした総合病院 とし

て設立され,脊髄損傷患者病棟50床 を有 している。慢性期

の機能訓練中の脊損患者が過半数 を占あている。 自力排

尿の為の手術 まで,ほ とん ど全例の患者にバ ルー ンカテ

ーテルが留置され てお り,慢 性複雑性尿路 感染症が合併

している。感染菌は種 タあ るが,グ ラム陰性桿菌が主 に尿

中に検出 される。

このような状態の患者に抗菌剤 を投与 し,少 ない患者

数で,しかも臨床効果 をで きるだけ定量的に測定 し,客観

的に判断しうる方法がないか との観点か ら実施 したのが

今回の研究である。その結果,極 めて満足すべ き成績をえ

たので,そ の概要 を報告する。

I.研 究方 法 とその検討

1.対 象患者 と薬剤の選択

抗菌物質の効果 を適確に判断す るための条件 として,

対象患者が難治性 であ るこ と,病 材料か ち細菌 を定量的

に培養 しうるこ と,が 必要 である。 この条件 に適 した疾

患として,脊損患者の慢性複雑性尿路感染症 があげ られ,

その うち腎障害 を伴 っていない者 を治療対象 とした。

患者尿中に検出 され る細菌の種類 と,検 定薬剤の抗菌

スペ クトラム とが,で きるだけ近似することが次 の条件

となる。実際には,そ のよ うな細菌叢あるいは抗菌物質

がえられ ないので,患 者に後述す るよ うな前治療 を施す

ことにより,菌 叢を抗菌 スペ ク トラムに近似す るよ うに

した。

次 に,現 在 までにえちれた抗生物質 うち,in vitroで

グラム陰性桿菌 に対 して。最 も抗菌力の強いCS-11703,4)

を検定薬剤 として選んだ。

2,対 象患者の前治療

前報2}に示したように,市 販の広域抗 生 物質 を繁用 し

た場合 に検 出 され る菌 は, Pseudomonas aeruginosa,

Streptococcus faecalis, Proteus rettgeri が90%以 上を占

め ていた。前2者 はCS-1170に 耐性尉 を示 す と考 え ら

れ,そ の他のCS-1170抗 菌 スベ クトラム と一致す る菌種

が望 ましい.

前治療-1:適 当な菌叢のえられた症例 には実施 して

いな い が, Pseudomonas aeruginosa その 他CS-1170耐

性菌が優勢 を占める症例のみに実施 した。パ ルー ンカテ

ーテル留置患者については,毎 早朝生理食塩 水で膀胱を

洗糠 している。次いで,50万 単位 ポ リミキシンB液50m1

で洗浄を2回 繰返 し,次の50mlを 注入後 カテー テルの括

栓 を閉 じて膀胱内に約3時 間留めおいた。この洗浄 を1

ヵ月間以上実施 した。

前治療-2:前 者に次いで,CS-1170投 与前1～2週

間,Urocida139分3食 後投与を実施 した。その 目的は

(1)サ ルファ剤は強 い抗菌物 質では な く,耐 性菌 も多

いので,既 存の菌叢を大幅に変化せ しめ るこ とな く,尿

中の菌 叢を安定に保つ,(2)グ ラム陽性菌の混入に よる

尿路や前立腺の感染症 を防 ぐ,な どが あげ られる。

3.治 療群 と治療方法

脊損患者32例 をえらび,次 の治療群に区分 して観察 し
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た。第1群 のみは 自力で排 尿できる患者で,第2-4群

は カテー テル留置例 である。

Materials and Methods: 32 cases of Spinal Cord

Injury patients with chronic complicated Uri-

nary Tract Infection.,

Group 1 - 4 cases without Indwelling Catheter.

CS-1170 0.5 g •~ 2/day i.m. for 7 days.

Group 2—- 18 cases with Indwelling Catheter.

CS-1170 0.5 g •~ 2/day i.m. for 7 days.

Group 3- 5 cases with Indwelling Catheter.

CS-1170 1.0g •~ 2/day i.m, for 7 days.

Group 4 - 5 cases with Indwelling Catheter.

CEZ 0.5 g •~ 2/day i.m. for 7 days.

4.細 菌学的検稟

研究期間中も全 く平素 と変わらない生活状態 を維持 さ

せ,尿 量に変化 を起こさせないよ うに した。尿採取 も平

素の検査時 と全 く同 じ条件下で行 わせ,尿 中細菌量の変

化を防いだ。す なわち,第1群 では中間尿 を,第2～4

群では カテー テルの括栓 を開 き約100m1の 尿 を捨て。 そ

の後の中間尿を採取 し,細 菌学的検索に使 用した。

治療前か ら治療7日 間の早朝尿 を、毎 日定量培養。検

出菌の同定,さ ちに検出菌のMICを 測定 した。菌の同定

法は腸 内細菌についてはAPI解 析表6,,糖 非醗酵性 グラ

ム陰性桿菌は薮内71の方法に従った。PEA血 液寒 天培地

に発育 し,EF寒 天培地8)で海老茶 色の集落を形成 した も

のを腸球菌と した。

治療前の検出菌の うち,108個 以上の菌量のあ るもの を

感染菌 として,本 研究 をすすめた。経過中に新 しく検出

された菌 も検討の対象 とした。しか し,治療 前の第2～4

群ではほ とん どの症例 の菌量は106以上であ り,102程度

の菌量の菌種は技術的に実際にはほ とん ど検出 されなか

った.

H.研 究 成 績

1,前 治痕の適正度

サルファ剤投与に よる,箇 叢の蛮化 を第2,第3群23

例についてみ ると次の ようである。全 く不変10例 。菌株

の 増 加 例9例15株- Proteus morganii 1, Proteus

rettgeri 2, Proteus mirabilis 1, Serratia marcescens 1.

A lcaligenes faecalis 1. Pseudomonas aeruginosa 2,

Streptococcus faecalis 7 , 菌 株 の 減 少3例3株 一

Pseudomonas stutzeri, Proteus morganii, 不明各1株

一.齢 交代1例-Pseudomonas aeruginosai→pro-

teus morganii-で あ った。すなわち治療 前。第1～3

群27例 の尿中か ち73株 が検 出され た。その うち、CS-1170

治療 中に 尿 中 か ら完 全 に 検 出 され な くなった菌 株は

MIC 100μg/m1以 下の51株 で。MIC200μg/m1以 上の忽株

は多かれ少なかれ治療に抵抗 を示 した。すなわち,70%

がCS-1170感 性群で占め ら払 本研究の 目的に好適であ

ることがわか る。

第4群5例 では。Cs-1170感 性菌12株.括 抗菌は6株

で,CS-1170の 研究に対 しては好都合であるが。CEZ感

性菌 をMIC50μg/m1と すると10株55,6%で,括 抗薗は8

株 を占め,必 ず しも適 当な研究対照 とはいいがたい.

2.検 出菌のMIC

治療対象32例 か ち,治 療 前尿 中に検出 した菌株73株 を

中心にMICを 測定 した。CS-1170治 療に より1～3日 で

培養 され な くな ったCS-1170感 性菌51株 ならびに 第1

群 で約102で あ った菌株 を含 め54株 に つい てのMICを

Table1に 示 した。

Serratia marcescens 16株 ではMIC0.78～50μg/m1の

範囲に分布 している。Proteus rettgen 18株 では0.39～50

μg/mlに 分布 しているが。主に1,56～6,25μg/mlの もの

Table 1 MIC(1): strains eradicated from urine specimens within 1 to 3 days after CS-1170
administration

Estimation of MIC was carried out on strains detected over 102 by quantitative cultivation in group 1,
2 and 3, but there are some strains( )'detected under 103 in group 1. Inoculum size*. Ws.
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が 多い。Proteus morganii 10株 で は12.5～100μg/mlの

範囲 内に あ ったが,1そ の うち6株 が100μg/mlのMICを

示 して い る。Staphylococcus epidermidisの4株 中3株

は3,13μg/mlに 集 中 してい る。

CS-1170治 療 に抵 抗 した 菌 株37株 に つ い て のMICは

TaHe2に 示 され て い る 。こ の中 に は,治 療 中 に薗 交 代 に

よ り出 現 し た菌 種15株 が 含 ま れ て い る。Streptococcus

faecalis 18株 中2株 は100μg/mlに,6株 は200μg/ml,10

株 は400μg/mlのMICを 示 し た。Pseudomonas aerugi-

nosa 14株 の ほ とん ど は800μg/mlに,残 り2株 は1600

μg/mlのMICを 示 した。

3,尿 中 細薗 のCS-1170投 与 に伴 う消 長

CS-1170治 療1週 間 の 尿 中 に検 出 され る 菌 種 とその 菌

量の消 長,な らび にCS-1170投 与 前 の 菌 株 のMICを,第

1～4群 のそれ ぞ れ1例 ず つ に つ い てFig.1～4に 示 し

Table 2 MIC(2): strains showing resistance
more or less to CS-1170 treatment

Number of cases (strains)*replaced by CS-1170 treatment.

Fig. 1 Transition of bacilli detected from urine

specimens following CS-1170 administration.

()Showing MICμg/ml

Y. S. (Group 1)

た。CS-1170投 与 前の薗量は,第1群 では自力排塚の手

術 を実施 し,カ テー テル抜去後 なので少な く,第2～4

群 カテー テル留置群 では,ほ とんどが106～108μg/mlと

多数に分離 されている。

これ らにCS-1170を 投 与 した場合の検 出菌 の消長 は,

各群毎 に全 くといってよい くちいに同 じ傾 向 を示 した

が,Fig.1～4に は,検 出薗株の多いもの を各群か ら1例

ずっ例示 した。一見 して解 るよ うに,第1～3群 では,

MIC50μg/ml以 下の菌株は1～3日 間の治療 後に消失

Fig. 2 TransitIon of bacilli detected from urine

specimens following CS-1170 administration.

() Showing MIC μg/ml

Y. W. (Group 2)

Fig. 3 Transition of bacilli detected from urine

specimens following CS-1170 administration.

() Showing MICμg/ml

K. K. (Group 3)
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し,全 く検 出 され な くな って い る 。Proteus morganiiは

MIC100μg/mlと 高 値 を示 す に かか わ ら ず.3日 間 に 全

株 が 分 離 され な くな っ てい る。MIC100陶400昭/mlの

Streptococcus faenlisで も一 部 消 失 し,一 部 は 薗量 の減

少 が認 め られ 、2日 か ち5日 間101の 菌 量 が 検 出 され てい

る(Fig.3)。

Fig. 4 Transition of bacilli detected from urine
specimens following CEZ administration.

() Showing MIC pg/ml

第4群(Fig。4)で はCEZに 射す るM1Cが50μg/副

の薗種 で も消 失 をみ る一方。25μg/miで も残存す るな

ど、さま ざまな成績が急られた.す なわち,MICよ りも

菌種に特 員性が認め ちれると考え られ る.

ちなみ に。菌交代現 象として幽現 した薗株は,ほ とん

どがPseudomonas aeruginosa(11株)で 占め ちれ,Pseu-

domonas cepacia 2株,Pseudomgnas putida.Flavo-

bccterium各1株9計15株 であ った(Tablo 2)。

4.MICと 自消長の闘係

CS-1170治 療 によ り消失 した闘株について。MICと 識

消失に憂 した治療 圖数 との関係を。最 も症例数の 多い第

2群18例51榛 につ いて検討 した。その成拳はTable 3の

ようであ る。1日 問 治療 後の消 失菌 識 はMIC 0.78-

3.13μg/mlの 低い部分に集中 している。これに反 し,3日

後に消失 した菌株 は12.5～5μg/mlと 比較的高いMIC

を示 している。2日 後に消失 した薗群では、両者を含む

0.39-50μg/m蓋 の広範囲に分布 している.こ の傾向は,

1～3日 間に消失した菌種 ではProteusmor即niiを 除い

て,Serratia marcescens,Proteusrettgeriそ の他 の薔

種 いず れ に つ い て も共 通 したMICの 範囲 で あ る。

Pnteus mrganiiの み が 消 失 日 とは無 関 係にMCは

25-100μg/mlを 示 し,100μg/mlが6株 中4株 を占め る

にか か わ らず消 失 して い る.Alcaligems faecalis 2榛 は

MIC200μge/mlで あ った が.治 療4～5日 後に 梢失 した.

Table 3 Correlation between MC and days requires for the eradication of strain detected from urine

specimens following CS-1170 administration on group 2.

•›* Number of strains remained in urine after CS -1170 treatment for 7 days.
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すなわち,菌 株による特員性が認めらね る。他方,Stre-

ptococcus faecalisはMIC100μg/ml1株 。400μg/mlの

1株 占が3～8日 後 に消 失 して い るが,他 のMIC200

μg/mlの5株,400μg/mlの5株 は菌量が減少 した とは

いえ,尿 中に残存 していた。この範囲がCS-1170治 療 有

効な い し無効 の 移 行 帯 と考 え ちれ た。な お,Pseu-

domonas aeruginos¢の3株 はMIC800～1600μg/mlの

間にわ り,菌 量 も全 く不変 であ った。

以上の関係 をFig.5に 図化 し,菌消失日とMICと の関

係を菌種別に観察 した.既 述の ように,MIC50μg/ml以

下の過半数の菌株は、治療2日 後に尿 中か ら消失するが、

MICの 低い菌群のうちから、CS-1170治 療1日 後に消失す

るものが認め られ、高い菌株の うちから3日 後に消失†

る一ことがわかる。この傾向は.Proteus morganiiを 除きザ

菌種による相違は認め られ ない。

5.尿 中識量 と識消失

CS-1170治 療前に検出 された菌種の菌量 と治療 による

菌消失 日との関係 を、第2群 について検討 し,Fig.6に そ

の成績 を示 した。検出菌量 とは無関係にCS-1170の 効果

が認め られることがわかった。

6.,CS-1170のDose response

各治療群別に,各 種菌株のCS-1170治 療に より菌消失

に要する日数の分布か ら,CS-1170のdoseresponseを

観察した。Table 4に みられ るように,治 療1日 後に消失

する菌株融は,第2群18.4%に 対 し、 第3群 で57%と 著

しい効果の相違が認め られ た。2日 後の消失株数 はそれ

鷹れ55.2%と29%と 逆の関係に なり,3日 後 も18.4%,

14%と 同様の関係が持続 している。

すなわち,CS-1170治 療 には投与量 の増 量に よる治療

効果の増強が観察 され た`

7.,CS-1170治 療 による臨床所見の改善

脊損患者の尿路感染症においては,ほ とん どの臨床検

査所見に異常 を認めない場合 が 多い。今回の症例 にお い

ても,血 液 ・血清 ・生化学的検査 では全 く異常所 見を認

めなかった。ただ,尿 中細菌の証 明 と白血球増加が唯一

の所見であった。第2、3群 の うち,治 療前中後連 日尿

Fig. 5 Eradication and remains of bacilli detected

from urine specimens following CS.1170

administration with relation to bacterial
species and their MIC on group 2.

Fig. 6 Eradication and remains of bacilli detected

from urine specimens following CS-1170.ad-

ministration with relation to number of

viable bacilli isolated before CS-1170

Table 4 Number of strains eradicated from urine specimens following CS-1170 administration
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沈渣所 見を観察 しえた18例 についての成績 をTable5に

示 した。CS-1170治 療 中には菌交代 あるいは耐性菌の残

存がみ られ るので,完 全に菌消失 した症例は1例 にす ぎ

なかった。 この1例 では白血球数は完全に正常化 した。

しか し尿中に菌残存 した17症 例において も,白 血球 の正

常化6例,減 少4例 を認めている。すなわち,尿 中の菌

の消失,減 少,交 代,残 存 と尿中白血球数 とおおむね平

行 した効果がえ られ た。

Table 5 Effect of CS-1170  treatment on the leuco-

cyte counts in urine sediment

*In 1 case, all microbial species were eradicated from

urine specimen

** In this case, CS-1170 sensitive species were not de-

tected

8.副 作用

27例 につ いて,1週 間CS-1170お よびCEZに よる副

作用 を自 ・他覚的所見,血 液,腎,肝 などの検査所見か

ら注意深 く観察 した。 しか し,い ずれの症例に も全 く異

常所見を認めなかった。注射局所に硬結 なども認め られ

ない。

III. 考 按

以上,脊 髄損傷患者中カテーテル留置に よる慢性複雑

性尿路感染症 を伴 う患者に,CS-1170を 投与 し,毎早朝尿

中菌量 を定量することによ り,次 のよ うな事項 を観察す

ることがで きた。(1)MIC100μg/ml以 下の菌株は,菌

量 と無関係 に,投 与1～3日 間の早期に尿中から消失す

る(殺 菌 的 作 用 域bacteriocidal zone)。(2)MIC

200～400μg/mlの3株 は4～6日 後に消失 し,10株 は菌

量の減 少をみた(最 小阻止作用域minimum inhibiting

zone)。(3)投 与量の増加に より,薬 効のdose response

が認め られ る。(4)菌 消失効果 は自尿群,バ ルー ン留置

群 とともに同一効果 を示す。(5)菌 量に影響 されずに,

MICを 指標 として菌消失効果が得 られ る。この ように,

きわめ て強力な切れ味の よい臨床効果が得 られ ることが

証明された。

この研究成績か ら,今 回採用 した方法によ り,次 のよ

うな事項 を観察す ることができる。(1)薬 剤の効果 も菌

量の減少,消 失 とそれに要す る日数 な どで定量的に測定

で きる。(2)MICと 薬効 との相関関係。(3)薬 剤の投

与量 と菌梢失 との相関(dose response)。(4)MICに

よる抗菌剤の効果範囲(効 果の移行帯 を含む).(5)菌

種別 に薬効 の評価が可能である。(6)薗 量 と薬効の関係。

な ど,薬 効評価 に必要 な種々の事項 を親察 しえた。すな

わち,病 材料の菌 叢の定量的観察の結果,抗 菌物質の臨

床的薬効 を細菌掌的に,客 観的に評価 しえた。 しかも,

この方法では。比較的少数 の患者数について も判定が可

能 であり1き わめ て有利な研究方法が見出された と考え

る。

この ような薬効評価方法 と比較 ・封比 しうる成績はみ

あたちない。ASSCH隙 ち8)は尿中細菌の増殖を,pH,浸

透圧,糖 含有 重など物理化掌的環境 との関係において観

察 している。また,CATTELち19)はE.coli感 染息者にっ

いて,水 負荷後の尿中菌重の消長.ABPC,CERな どの

投与に よる菌重の変化を。病態生理学的 に象察 している。

これ らはいずれ も薬剤1回 投与後数時間,経 時的,定 重

的 な検索方法 を採用 している.

尿中の細菌量は,CATTELら18)の 報告によると,水 分の

出納によ り微妙に変化する(101-2～10n-3)。本研究のよう

な検討には,患 者の生 活条件や採 尿方法 を一定に保つこ

とが大切 である。種 々の考慮 をは ちった結果,各 観察日

毎の変化 としては,10n+110n-1程 度の動揺 に止 まり,

10n-2あるいは10n+2以上の変化 を認めなか った。

患者尿中細菌叢についての調査成績11,12,13)は数 多く,年

とともに菌種の変遷す ることが報告 されている.しか し,

同年代にお いて も,使 用す る抗生物質の種 類に よって菌

種が変化す る幼こ とも事実 であ る1薬 効評価にあたって

は,検 出菌の種 類が抗菌剤の抗菌 スペ クトルに近似 して

い るこ と,菌 叢が安定 であることが重要 な条件である。

しか し,検 討すべ き抗菌薬に感受性 の菌叢が常に準備さ

れている訳ではない。そのために前 治療が必要 となる。

本研究 では,一 部の症例にポ リミキシンBに る膀胱洗浄

に よる菌叢の変化 と,Urocidal投 与 による菌 叢の安定化

を実施 しほぼ満足すべ き菌叢 をえた。抗菌力の弱いサル

ファ剤の投与では,23例 中9例 は全 く不変で菌叢の安定

を得 たばか りでな く,9例 に15株 の増加 を認めた。菌交

代1例 と合わせ,CS-1170感 性菌種が7株 増加 したこと

にな り,適 切 な前治療 であ った とい える。 膜

これ は既報2)のよ うな経験 に基づ いて実施 したもので

ある。前治療によって抗菌 スペ ク トラムに近似 した菌叢

に近づけ るとい うこ とは,理 論的 には容 易に考 えられる

が,実 際には必要 な菌 叢が必ず しもえられ るとは限らな

い。この ような場合 には,本 検定 法は効率が悪 く繁雑 と

なる。

ちなみに。CS-1170の 各菌種 におけ るMICは,他 の研
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究者に より得 ちれた成績s)とほぼ一致す る成績が得 られ

た。本症例 では耐性 株か少ないのであるが,症 例数 が少

ない結果 と考えられ る。

脊損患者尿路感染症 では,強 力な薬剤で も長期間投与

すると菌交代現象がみられ,逆 に,治 療 を短期に止める

と一見消失 した菌が再 び培養 され るよ うに なる。さらに,

このような病態の経過 中には,病 原菌の感染や上部尿道

への感染の波及が認め られ る。これ らを防止す るため に,

適切な化学療法 を実絶す ることが鎧 ましい。薬効評価の

ための化学療法は。従 来の薬剤 とは異なった抗菌 スペ ク

トラムの場合が 多く,耐 性菌に も有効に作用するの で,

好都合である。ただ,脊 損患者の治療 には,副 作用,特 に

腎障害には慎重な配慮が望 まれる。この ような病態に化

学療法を実施す るこ とは,患 者のために必要であ り,薬

効の評価のために も好都合 と考えちれる。

難治性尿路感 染症にCS-11701週 間投与 を実施 した

結果,1～3日 で感染菌の消失 をみ,菌 交代現象 も認め

られた1し かし,投 与数 日後には尿 中白血球数 の正常化

ない し著明減少 をほ とん どの症例 に観 察 しえた こ とか

ち,CS-1170感 性菌 はほほeradicateさ れ た と考 え られ

る。ただ,そ の後の尿培養に より,新 し く再感染 した菌

も観察され.カ テー テル留置患者の難治性 をあらためて

痛感した。

IV.結 論,

脊髄損傷患者の慢 性 複雑性 尿 路感 染症 を対 象 にCS

-1170.を投与し
,薬 効判定の定 量化 を試みた。毎 日早朝,

中間尿 を定量培養 ・同定 ・分離株のMICを 測定す ること

により,次 の ような良好な成績 をえた。

C3-1170はMIC100μg/ml以 下の グラム陰性 桿菌 を,

1～3日 間の治療 で尿中か ち消失せ しめる,こ の効果は

菌種や菌量 とは無関係に認め られ る,doseresponseを

有する,な どきわめて強力な抗菌力 を示す有用 な薬剤で

あることが臨床細菌学的に明 らか となった。

薬斉椴 与による,尿 中細菌 の減少 ・消失 を定量的に測

定しえた。これ を菌株の薬剤に対す る 帝ICと 比較す る

ことにより,投 与前の菌量,菌 種,doseresponseな ど

の相関関係か ら,薬 効 を客観的に判定 しうる方法である

ことが明らか となった。

(本稿の要 旨は第25回 日本化学療法学会,西 日本支部総

会 新薬 シンポジウムIICS-1170。1977,岡 山において

発表した)
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A QUANTITATIVE METHOD FOR THE DETERMINATION OF CLINICAL

AND ANTIBACTERIAL EFFECT OF ANTIBIOTICS

Observation on CS-I170 Treatment in Spinal Cord Injury Patients
with Chronic Complicated Urinary Tract Infection

TAKEHIRO TSUJIMOTO
Department of Internal Medicine, Hoshigaoka Koseinenkin Hospital

KAORU YAMADA
Department of Urology, Hoshigaoka Koseinenkin Hospital

HIROSHI YAMA
Department of Clinical Laboratory, Hoshigaoka Koseinenkin Hospital

A quantitative observation of clinical effect of antibiotics was 'carried out using CS-1170, a new
broad spectrum antibiotic, in spinal cord injury patients with chronic complicated urinary tract infec-
tion. A standard procedure was employed for this purpose. A clean-catch mid-stream specimen of urine
was observed first in the morning. Bacterial counts and differentiation of bacterial species were per-
formed daily on the clean-catch specimens for 1 week. MIC was also determined on the strains before
CS-1170 treatment. The results were obtained as follows.

Quite the same tendency was shown in the patterns of response of 73 strains obtained from 28
patients under CS-1170 treatment. Bacterial strains from urine specimens (100 jig/m1 or lower MIC)
were completely eradicated within 3 days after CS-1170 treatment (daily dose 0.5g twice). The
bacterial specimens eradicated were mainly gram-negative bacilli; Serratia marcescens 16, Ptoteles
rettgeri 18, Proteus morganii 10 and other 5 species 7. Dose response was observed between intramus-
cular administration of CS-1170 0.5g twice daily and that of 1.0g.

The antibacterial effect following CS-1170 administration was observed to be remarkable and
constant throughout the present study, and CS-1170 was considered to be one of the most effective
antibacterial agents.

The above procedure can quantitatively 'estimate suppression and eradication of organisms isolated
from urine following the administration of adequate antibacterial agent.

It was clarified further that this is a method by which the drug effect may be judged objectively
with relationship between viable count, bacterial species, and dose response by comparing with MIC of
the drug against strains.


