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.1977年5月 か ら1978年1月 までの間,九 州大学医学部附属病院泌尿器科および関連病院4施

設泌尿器科において,複 雑性 尿路感染症と診断 された入院患者40例 にCefamandoleを1日1.5～

4.09,1～3回 に分割 し,5～7日 間静注にて投与 した。

臨床結果は,不 明,脱 落例6例 を除いた34例 中,著 効8例,有 効8例.や や有 効7例,無

効11例 で有効率は47%で あった。 ただ し,Pseudomonas,Serratiaを 除外すると,有 効率 は58%

となる。細菌学的には44株 中消失14株(32%)。 減 少5株(11%),存 続11株(27%)交 代11

株(25%)で あり,菌 交代を来 たした ものの大半 はPseudomonasへ の交代であ った。

副作用は療痒,発 疹2例,外 陰部熱感1例 で,う ち2例 は投与を中止 したが,い ずれも一過性で

あった。末梢血 の臨床検査値を可能な限 り測定 したが,本 剤 によると思われる変化 は認め られなかっ

た。

米国Eli Lilly社 で開発 された新Cephalosporin系 抗生物質

であるCefamandoleは,Fig.1の よ うな化学構造式を有 し,

外国ではCefamandole Nafateで 開発 されてい るが,本 邦に

おいてはcefanandole sodium(以 下CMDと 略記)と して開

発が進められた。本剤は基礎的研究 により。 これまでのCeph・

alosporin系 抗生剤同様に広域性の抗菌 スペ ク トラムを有 し,

特に indole-positive Proteus, Enterobacter, Citrobacter

に対する抗菌力が強 く1),ま た, E. coil, K. pneumoniae に対

Fig. 1 Chemical structure of cefamandole

Cefamandole nafate

Cefamandole sodium

してCEZよ りやや優れた抗菌力が認められている。吸収 ・排

泄 ・代謝などは他のCephalosporin系 抗隼剤と大差なく,安

全性も確認されている2.3,。われわれも本剤の提供を受け,複 雑

性尿路感染症に対する臨床効果と副作用を検討したのでその成

績を報告する。

1.投 与対象および投与方法

昭和52年5月 か ら昭和53年1月 までの九州大学

泌尿器科,広 島赤十字病院泌尿器科,九 州厚生年金病院

泌尿器科,県 立宮崎病院泌尿器科および三信会原病院泌

尿器科入院 の尿路感染症患者で,と くに複雑性 尿路感染

症を対象と した。性別は男34例,女6例 で年令は31

才か ら82才 までに分布 している。投与方法は,Table

1,2に 示す ように静注5日 間投与を原 則とし,1.5g

朝夕静注26例,2.0g1日1回 点滴静注9例,1.0g

朝夕静注,1日3回 静注各1例,2.0g1日2回 静注

1例,0.5g1日3回 静注1例 であった。ただ し,1例

にのみ0.5g1日3回 静注 で7日 間投与 した。なお,

副作用のため2日 間投与のみで中止 したものが2例 あ

った。
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II. 臨床効果判定基準

臨床効果判定は,UTI研 究会作成によるUTI薬 効

評価基準の慢性症 におけ る薬効灘価基準4)を 参考に した

主治医の判定を採用 した.

III. 成 績

検討40例 の詳細は,Table1に 示すとおりであ り,

総括 するとTable2の ように 著効8例,有 効8例,

やや 存効7例,無 効11例 であ り,不 明脱落の6例 を

除いた34例 中有効以上 が16例 と,有 効率6%で あ

った。Table3は 投与量別臨床効果を示 したもので,1.5

g1日2回 投 与が最 も多いが,2.091日1回 投 与で

も有効以上が4例 み られ,ほ ぼ同様の有効率を あげて

いる。細菌学的 切果はTable4の とお りで,尿 中分離

株44株 中消失14株(32%),減 少5株(11%),存

続11株(25%),交 代11株(25%)で あ った,,こ れ

ら分離株 のうちE.coliは8株 中消失4株,減 少1株

交代2株,Klebsiallz6株 中消失3株,減 少1株,交

代2株,E.cloacae4株 中消失1株,交 代1株 と,

基礎的研究 か ら期待され る臨床効果 が み られるが,P.

vulgaris 5株 中消失2株,減 少2株,存 続1株 とい

う結果は注 目に値 する,,ま た,Pseudomonasは6株 中

存続4株 で消失 した ものはなか った。

臨床分離菌について日本化学療法学 会標準法 に準 じ,

CMD,CEZお よびCETの 最小発育阻止濃度(MIC)

を測定 した。感受性測定培用地は感性デ ィスク用培地(ニ

ッスイ)を 使用 した.ま た,増 菌用培地は トリプ ト・ソ

イ ・ブイヨン(栄 研)を 用い,菌 量が約10g/mlと106

/mlに な るよ う接種菌液を調整 した後,実 験 に供 した。

この方法でMICを 測定 したのは26株 であ り,この うち

106/ml接 種でのMICは すでにTable1に 記載 して

あるが,菌 種別にCMD,CEZ,CETに ついてのMIC

を一覧表に した ものをTable5に 示す。Ecoli4株 で

は,CMDは 他剤に比べ低いMIC値 を占めてい る。P.

imlgarisの2株 はCMDで はMIC25μg/mlて ある

が,他 剤では100μg/ml以 上であった。P.aernginese

については3剤 とも100μg/ml以 上のMICを 示し

た。P.putida3株 中2株 はMIC100μg/ml以 上であ

ったが,症例32のP.mimbilisか ら菌交代 した1株 で

MICが25μg/mlを 示 したものがみ られた1こ れは

CEZで は12.5μg/mlで あった、,Citrobaeter3株
,K

aerogenas3株,Enterococcus1株 は3剤 ともMIC 100

ag/ml以 上であった。

IV. 副 作 用

投与症例40例中,注 射後全 身の桜痒を伴う発疹を認

めたものが2例 あったが,い ずれ も一過性で,う ち1

例は投 与中止により消失 した。他 の1例 は注射 開始時

の一過性の もので処置せず して消失 したため,投与 中止

するほどのことはな く,以 後の注射では発疹はみ られな

か った。 また啓部,外 陰部 の熱感を訴えたため投与中止

した1例 は中止後ただちに清失した.投 与前後の血液

所見 はFig.2に 示すとお りて,白 血球増加を2例 認め

たが,こ れは投与中,副 睾丸炎を併発 したものおよび,

菌交代 による腎孟腎炎併発例である。GOT,GPTは 慢

性肝炎のため投与前か ら高値を示 していた ものはあった

が,投 与により上昇 した ものは認めていない。BUN,Cr

も同様 の結果 がみ られた.

V. 考 按

広域性スベク トラムを有するCephalosporin系 抗生

剤はPenicillinと 並んで,現 在まで化学療法の 主体と

して発達 してきた。 しか し,抗 生剤の発達は一方では耐

性 菌を生み 出し,さ らによ り有効な抗生剤の登場が待ち

望 まれ るとい った抗菌剤と耐性 菌との競合はいまなお続

いている。CMDは このような 状況下に 開発された新

Cephalosporin系 抗生剤である、他の同系抗生剤と比較

してみ ると,invitroに おいてE.coii,K.pneumoniag

に対 してはCEZよ りもやや優れた抗菌力を有 し,En-

terobacterに 対 してはCFX,Cefuroximeと ほぼ同等か

Table 3 Clinical results of CMD classified by dosage
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Table 4 Bacteriological results

Table 5 MICs of CMD against 26 clinical isolates
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あるいは やや優れた 抗菌力を有 し5,6),また グ ラム陽性

菌 に対 してはCBT同 様の強い抗菌力を示 してい る5)。

今回のわれわれ の治験では,泌 尿器科医が最 も治療に

困惑する複雑性 尿路感染症を対象 とし?前 述しだよ うに

約50%の 有効率をおさめた。そのうちin vitroでCMD

が 無効とされているPseudomonas,Serratiaを 除外す

ると有効率は58%と な り,こ れ も菌株を除 く他のグ ラ

ム陰性およびグ ラム陽性 菌によ る複雑性 尿路感染症に対

し,本 剤が有用であると感 じられた。特 に今回の治療で

の分離菌の推 移をみてみると(Table4),E.coli, Kle-

bsiella,Proteus,E.cloacae,Citrobacter等 の頻度の高い

尿路感染趣 炎菌に対 し良好な結果が得 られている。しか

し,菌 交代を来 た したものの犬半がPseudomonasに 推

移 してお り,こ の点は 治療上 充分注意すべ きである。

Fig. 2 Restuts of laboratory examination
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MICの 面から観察 してみ ると(Table5),E.coliに つ

いてのCMDのMICは6.25μg/ml以 下で,CEZ,CET

よりやや優れている。特 に症例15で は,CEZ,CETに

ついてMICが100μg/ml以 上 のE.caliに 対 しCMD

のMICは3.13μg/mlで あった。ただ し,本 症例は副

作用のため投与中止 してお り,CMDの 有用性 は確認で

きなかった.Pseudomonasに 対 するMXCは,ほ とんど

すべて100μg/ml以 上という結果がみ られ,Pseudumo-

nas感 染例に本剤が無効であったの も当然 と思 われる,,

しかし,症例20はCitrobaeter(MIC 100μg/ml以 上)

およびKlebsiella(MIC 0.39μg/ml)の 混合感染であ

るにもかかわ らず,CMD投 与で菌消失 し,著 効を呈 し

た。 これは経尿道的前立腺切除(TUR-P)術 後の患者

てあり,投与期間中に留置カテーテルを抜去 してい るこ

とが,お おいに効果に関与 しているものと思われ る。

このように複雑性尿路感染症で は,宿 主側の要因が臨

床効果に多大の影響を及ぼすことが多い.今 後,使 用上

これらの点を考慮 しておけば,本 剤 の複雑性 尿路感染症

における有用性 は,認 め られ るべき もの と思 われ る。
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1) Cefamandole (CMD) was administered to 40 in-patients with complicated urinary tract infection

diagnosed from May 1977 to January 1978 by the Department of Urology of Kyushu University and of

4 re levant hospitals.

2) The clinical effect of CMD were excellent in 7 cases, good in 10 cases, fair in 6 cases and poor

in 11 cases out of 34 cases except for 6 cases of unknown and dropout, the efficacy rate being 50.0%,

65.0% when Pseudomonas and Serratia infection were excluded.

3) Bacteriologically, 46 strains were isolated, and following results were obtained, eradicated in 14

strains, dicreased in 7 strains, persisted in 8 strains and colonized in 10 strains. The majority of co-

lonized was Pseudomonas.

4) No side effect were observed except 2 cases of transient itching eruption and transient genital

feverishness.


