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DL-8280に 関する臨床的研究

鈴木康稔 ・山作房之輔

水原郷病院内科

新 しいオ キサ ジン系抗菌製剤であるDL-8280を 水原郷病院 の患者12名 に用い,臨 床効果 を 検討 し

た。

対象患者は年齢 が32～80歳 で男性5例,女 性7例 であ り,そ の内駅は呼吸 器感 染症 が3例,急 性腸

炎2例,尿 路感 染症6例,忽 性胆 の う炎が1例 あ り,そ の うち基礎疾息 を有 する ものが8例 あった。起

炎菌別ではCampylobacterが1例,E. coli4例,Klebsiella 2例 であ り,残 りの5例 は 起 炎菌 を分離

できなか った。

投与量は1回50～100mgを1H3回 ずつ投与 し,投 与 日数 は3～13日 にお よんだ。

結 果は,呼 吸器感染症3例 の うち2例 は有効 であったが,1例 は非常に軽症 であ り,本 剤 を投与 しな

くとも自然治癒する可能性 もあったのでやや有効 とした。急性腸炎は2例 とも下痢 が軽快 し有効 であっ

た。尿路感染症6例 の うち,1例 は本剤投与中 も投与後 も菌数が不変で無効であった。残 りの5例 はい

ずれ も尿 中細菌が消失 し有効 であったが,う ち1例 は症状 の消失が早 く,著 効 とした。急性胆 の う炎の

1例 は軽症 であったが,腹 痛 の消失 も早 く,有 効 であった。

以上12例 を総 合する と著効1例,有 効9例,や や有効1例,無 効1例 で,有 効以上 での有効率は

83.3%で あった。

副 作用 については臨床的な ものは1例 も認 められなかった。 また検査 した範囲内 では血液,肝,腎 と

もに異常 を認めた ものはなか った。

I. 緒 言

DL-8280は1980年 第一製薬株式会社で開発されたbenzoxa-

zine格 を有するオキサジン系の新経口抗菌剤で,嫌 気性菌を含

む グラム陽性菌,グ ラム陰性菌に対して 幅広い抗菌スペクトラ

ムと強い抗菌力を有し,しかも殺菌的に作用する1)。本剤と近縁

の抗菌剤にはナ リジクス酸,ピ ロミド酸,ピ ペ ミド酸などある

が,そ れらに比し,特に グラム陽性菌に対する抗菌力の優れて

いる点が特長である1)。今回私どもはDL-8280を 使用する機会

を得たので,そ の成績を報告する。

II. 対象と方法

1. 対 象

対象患者は,昭 和57年5月 か ら昭和58年2月 にかけ

当院に入院 または外来受診 した12例 で,男 性5例,女

性7例,年 齢 は32歳 か ら80歳 にわたる。

内訳 は呼吸器感染症3例(肺 炎2例,肺 癌 に合併 した

二次 性呼吸器感染症1例),急 性腸炎2例,尿 路感 染 症

6例(慢 性膀胱炎1例,無 症候性細菌尿2例 ,急 性腎 孟

腎 炎3例),急 性胆の う炎1例 でその うち8例 は何 ら か

の基礎疾患を有 していた。

原因菌は急性腸 炎2例 の うち1例,お よび尿路感染症

は6例 全例 で判 明 し,そ の内訳はCampylobacterが1

例,E. coliが4例,Kl-bsiellaが2例 であった。

2. 投与量,投 与方法

投与重は各症例 ごとで 異 な り,1回 量50～100mg

を1日3回 ずつ投与 した。

投与方法 はすべ て食後経 口投与 を原則 とした。

3. 効果判 定基準

原 因菌 の判 明 して いる症例 についてはその消長 を加味

し,臨 床症状,検 査成績か らExcellent(著 効),Good

(有効),Fair(や や有効),Poor(無 効)に 分類 した。

4.副 作用

薬剤投与前後の末梢血液所見,肝 機能成績,BUN,血

清 ク レアチニ ン値 を比較 し,ま た投 与時 の悪心,嘔 吐,

めまい,発 疹,発 熱な どの臨床症 状にも留意 した。

III. 成 績

1. 臨床効果(Table 1)

前項3.の 基 準によ って 判定 した結果,全 体 として著

効1例,有 効9例,や や有効1例,無 効1例 であった。

細菌 学的 には,12例 の うち7例 に 原 因 菌 と考 え ら

れ る菌 を分離 できた。 その うち5例 は菌が消失 したが,

1例 は不変 であった。 またCampylobacterの1例 は投

与後 の菌検 索ができず,菌 の消長については不明であっ

た。
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つぎに各症例 について経 過の概 要を述べ る。

症例1:糖 尿病 を基礎疾患 として持 っ が,昭 和57年

5月3日 頃よ り咳嗽,胸 部痛,食 欲不振が 出現 し,5月

8日入院 した。胸部 レ線上右 下肺野 に陰影 を認 めた が,

発熱 もなく軽症 と考えた。本剤300mg/dayを7日 間投

与した ところ陰影は消失 したが,軽 症例 であった ことか

らやや有効 とした。

症例2:昭 和57年9月22日 よ り悪寒出現 し,翌 日来

院した。来院時39。Cの 発熱 が認 められたため急性 上気

道炎を考え,MFIPCを 投与 した とこ ろ,下 熱 した。 し

かし9月27日 左胸痛 を訴 えたので胸部 レ線 を撮 っ た と

ころ,左 上肺野 に肺炎陰影 が認 められた。本剤300mg/

dayを10日 間投与 した ところ肺炎陰影が消失 し,左 胸

痛 も軽快 し有効であった。

症例3:肺 癌で入院 中であったが,食 欲がな くなっ て

きたため昭和57年8月15日 よ り高カ ロリー輸液 を開始

した。8.月19日 よ り咳嗽 とともに38。C台 の発熱が見 ら

れるようにな ったが,本 剤300mg/dayを10日 間使用

したところ,咳 嗽が軽快 し有効 とした。 しか し発熱につ

いてはやや下熱傾向が見 られ た ものの微熱は持続 し,原

病による発熱 であった可能性 も否 定できない。

症例4:水 様性下痢 を主訴に来院 。便培養 でCampylo-

bacterが 証明された。本剤150mg/dayを3日 間投与 し

たところ下痢が軽快 し有効 であったが,本 剤投与後 の菌

検索ができず,菌 の消長 について は不明であ った。

症例5:左 下腹 部痛,下 痢が出現 し来院。ブ スコパ ン

などの投与 を受けたが良 くならず,翌 日か ら凝血 も一緒

に出るよ うにな った。本剤300mg/dayを 投与 した とこ

ろ2日 目には下痢 の回数が減 り,腹 痛 も消失 して有効 で

あった。便培養 を行 ったが,有 意な菌を分離 できなか っ

た。

症例6:子 宮癌 の術後 で経過 をみている症 例であるが,

昭和56年7月13日 よ り時々尿路感染症 を くり返 す よ う

になった。今回は昭和57年8月14日 に下腹 部痛があ り

来院。尿沈渣 で白血球 が多数見 られ,培 養 でもBcoli

107/mlが 証 明された。本剤150mg/dayを9日 間投与 し

た ところ,尿 中細菌が消失 し,症 状 も軽快 して有効 であ

った。 なお本剤 に対す るMICは106cells/mlの 接種菌

量で0.10μg/mlで あった。

症例7:脳 梗塞のために長期 間入院 を継続 してい る 症

例であるが,時 々尿路感染症 を くり返 してい る。今回は

症状の訴 えはなかったが膿尿 を認 め,尿 培養でBcoli

107/mlを 認めたために本剤 を投与 した。本剤150mg/

dayを7日 間投与 した ところ,尿 中細菌は消失 し,膿 尿

も改善 して有効 であった。なお本 剤 に 対 す るMICは

106/mlの 接種菌量 で0.39μg/mlで あった。

症例8,症 例9:こ の2例 は同一症例 であ る が,昭 和

53年1月29日,脳 出血 で手術 を うけてい る。 それ 以後

運 動性失晒症 とともに寝 たき りの状態 とな り現在に至る

が,時 々尿路感染症 を起 こ し,食欲不振な どの症 状の表 わ

れ たこ ともあった。

症例8で は特に症 状 も見 られ なか っ た が,Klebsiella

による細菌尿が持続 していた ので本剤 を使用 した.本 剤

150mg/dayを11日 間投 与 した が,投 与前の菌数107/

m1が 投与中 も105～106/mlと 持 続 し,ま た投与後 の菌

数 も106/m1と 不変 であ り無効 であった。

症例9で もKlebsiellaに よる急性腎孟腎 炎を発症 した

が,前 回の教 訓を生 か し,今 回は300mg/dayに 増重 し

てみた。本剤投与2日 目より下熱傾 向が見 られ,投 与5

日目には完全 に下熱 し,合 計13日 間投与 して有効 で あ

った。細菌学的 には投与前107/mlの 菌数が,投 与5日

目で も106/mlと ほぼ不変 であったが,投 与8日 貝にな

りよ うや く菌が消失 した。

本剤 では接種菌量106/mlで の菌 のMICは0.10μg/

m1で あったが,Ccr。21.3m1/minと 腎機 能が障害 され

ているこ とか ら,薬 剤 の尿 中排泄率 も低 下する と考 えら

れ る。 したが って症 例8で 無効 とい う結果 に終わ った の

は,要 す るに投与量が不足 であったためであ る と考 え

る。

症例10:昭 和57年8月1日 に脳梗 塞を 発 症 し て 入

院。8月18日 よ り38。C台 の発熱 が見 られ るよ うにな

り,尿 培養でE.coliが107/ml認 め られた ことか ら腎孟

腎炎 と判明 した。本剤150mg/dayを6日 間投与 した と

ころ下熱 し,尿 中細菌 も消失 して有効 であった。

症例11: 糖尿病 を基礎疾患に 持 つ が,昭 和57年10

月10日 よ り発熱が持続するため,10月13日 外 来 受 診

する。 検査 を行 った ところ,尿 培養 でE. coliが107/ml

検出 され た。本剤150mg/dayを 投与 した ところ翌 日に

は下熱 した。結局本剤 は5日 間投与 しただ けで尿中細菌

も消失 し著効 と判定 した。

症例12:も たれ感,右 側腹部痛 を主訴に昭 和58年1

月31日 来院。右季肋部 に圧痛が あ り,エ コーにて 胆 の

う腫大 の所見を認 めたため,胆 の う炎 と考えて本剤 を投

与 した。本剤300mg/dayを10日 間使用 した と こ ろ,

腹痛,圧 痛 とも消失 しCRPも 改善 したので有効 と判定

した。

2.副 作用

臨床的 な副作用は1例 も認 め られ なかった。薬剤投与

前後 にお ける臨床検査成績 をTable 2に 示す。

症例3で はGOT, GPTの 上昇 が認 め られたが,本 剤

投与前か ら高値 を示 して お り,原 病(lung cancer)の

影響 によるもので,本 剤 とは無関係 と考 える。
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そ の他に も骨髄,肝,腎 には異常値を認 めた ものはな

か った。

IV.考 案

Dlr8280は オキサジン系 の新抗菌剤 であ り,近 縁 の

ものとしてはナ リジクス酸な どの ピリ ドンカルボ ン酸系

薬剤が挙げ られ る。本剤 は近縁の薬剤 が得意 とす るグラ

ム陰性菌領域だけでな く,グ ラム陽性菌お よび嫌 気性薗

にまで抗菌 スペク トラム を広げた結果,呼 吸器感 染症に

まで適応範囲 を広げた と言 える。

私 どもも今回3例 の呼吸器感染症 に本剤 を使 用 し た

が,結 果はやや有効 が1例,有 効 が2例 あ り,経 口剤 と

して は期待 どお りの結果 であった。

尿路感染症では,症 例8で 無効 となった ことは症例の

概要 で少 し述べたが,も う少 しつけ加 えてみ る。本剤 は

寝 たき りの状態でおむつを使用 している｡症 例8で 無効

となった後 も同 じKlebsiellaが105/ml～107/mlの 菌数

で持続 し,つ いに症例9の 段階で発熱 するに至 った。本

剤 は腎排泄型の薬剤 であるこ とか ら,本 例 のよ うに腎機

能が障害(Ccr, 21.3ml/min)さ れて いる場合には,尿

中排泄率が低下す る と考 え られ る.ま た本 菌のMIC

は0,10μg/mlと 低い に も か か わ らず,症 例9の300

mg/day投 与 でも尿 中細菌がなか なか消失 しなかったこ

とか ら考 えて,症 例8の150mg/dayと い う投与tで は

不足であ り,そ のために無効にな った もの と考える。

以上述べた ことか ら,本 剤 の投与重については大部分

の症例に対 し150～300mg/dayの 重で良好 な結果が得

られた ことか ら,そ の重 を一応 標準投与重 として良いと

考 えるが,症 例によ っては さらに多 くの重が必要と考え

られる例 もあ った。

臨床効 果についてみる と12症 例 に使 用 し,著 効1例,

有 効9例,や や有効1例,無 効1例 で,有 効以上でみた

有効率は83.3%と 高 く,基 礎 デー タを反映 した優れた

成績 を得た。
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DL-8280 was administered to 12 cases consisting of 2 cases with pneumonia, 1 case with
secondary respiratory tract infection by lung cancer, 2 cases with acute colitis, 1 case with

chronic cystitis, 2 cases with asymptomatic bacteriuria, 3 cases with acute pyelonephritis, 1
case with acute cholecystitis. Efficacy was evaluated to be excellent in 1 case, good in 9 cas-

es, fair in 1 case, poor in 1 case. DL-8280 was effective in 10 out of 12 cases in total and the
effectiveness rate was 83.3%.

No distinct side effect was observed.


