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DL-8280の 基礎 的,臨 床的研 究

島田 馨 ・浦山京子 ・稲松孝思

東京都養育院付属病院内科

安達桂子

同 細菌研究室

セフェム系薬剤を含む多剤に耐性のS. aureus 100株 に対するDL-8280のMICを 測定したが,0.4

～1 .56μg/mlの 間で98株 が発育を阻止され,残 りの2株 は3.13, 6.3μg/mlのMIC値 であった。

呼吸器感染症4例,腎 孟腎炎2例,慢 性膀胱炎4例 に本剤を使用し,呼 吸器感染症では著効2,有 効

1,や や有効1で あり,腎 孟腎炎を含めた尿路感染症では著効3,有 効2,無 効1で あった。副作用や

検査値 異常を示した例はなかった。

第一製薬株式会社で開発されたキノリンカルボン酸系合成抗

菌剤DL-8280の 多剤耐性S. aureusに 対するMICと 老年者

感染症における臨床検討成績を報告する。

方 法

1) 多剤耐性S. aureusのMIC

1980年7月 より約2ヵ 年間にわたり,東 京都養育院

付属病院で分離されたセフェム系薬剤を含む多剤耐性

S. atireus 100株 に対する本剤のMICを 測定 した。この

S. aureusは,大 多数の β-lactam剤 に中等度から高度

耐性を示し,メ チシリン(DMPPC), isoxazolyl系 ペニ

シリン剤,マ クロライ ド剤,ア ミノ配糖体剤にも多数の

株が高度耐性であった。MIC測 定 は日本化学療法学会

の標準法に準 じ,106/mlの 菌液をMaller-Hinton培 地

(BBL)に 接種,35℃ 一昼夜培養後に判定した。

2) 臨床的検討

11例 の老年者の感染症患者を対象と した。 うち1例

(症例11)は 胸部陰影,発 熱,咳 嗽があり,呼吸器感染症

を疑って4日 間本剤を使用 したが,慢 性関節 リウマチに

よる肺臓炎と判明したため効果判定の対象か ら除 外 し

た。

残りの10例 の年齢は67歳 から96歳 にわた り,男 子

4例,女 子6例 で,対 象 となった感染症は気管支肺 炎1

例,気 管支炎3例,腎 孟腎炎2例,膀 胱炎4例 で あ っ

た。呼吸器感染症4例 はいずれも肺癌,肺 気腫,陳 旧性

肺結核などの呼吸器病変を有し,尿 路感染症6例 も全例

が糖尿病や尿路障害が基礎にあり,6例 中5例 は尿路障

害が著明な慢性複雑性尿路感染症であった。

DL-8280は1回100mg1日3回 内服が9例(効 果判定

から除外した症例11も 含む),50mg1日3回 と150mg

1日3回 内服が各1例 で,投 与期間は4～14日 である。

臨床効果は従来からの基準1)に より判定し,ま た投与

に際しての副作用や検査値異常をチェックした。

成 績

1) 多剤耐性S. aureusのMIC

100株 中98株 のMICは,0.4～1.56μg/mlに 集 中し,

3.13μg/ml, 6.3μg/mlの 株が各1株 みられた(Table 1)。

2) 臨床成績

臨床成績の概要をTable 2に 示す。

症例1は 左肺癌に合併した右肺の気管支肺炎で,約1

ヵ月前より微熱,咳 嗽,喀 痰があり,胸 部X-Pで 左中

肺野に悪性腫瘍による無気肺と左胸水貯留,右 肺に気管

支肺炎像を認めた。咳嗽,喀 痰はDL-8280投 与2日 目

より減少,5日 目に消失,投 与6日 目に撮 影 したX-P

で肺 炎像は消失した。血沈,CRPの 改善が不十分であっ

たが悪性腫瘍のためと考えられたので,著 効 とした。

症例2は 肺気腫と慢性気管支炎で咳嗽,膿 性痰が多量

で,E. coli, Klebsiellaが 検出されている。DL-8280投 与2

日目に咳嗽,膿 性痰は軽快 し,投 与5日 目には消失,喀 痰

に常在細菌叢 しか認められなくなったので著効 とした。

Table 1 MICs of DL-8280 to 100 strains of multiresistant S. aureus
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症例3は 陳旧性肺結核があり慢性気管支炎で通院中で

あったが,咳 嗽,膿 性痰 と呼吸困難が増強したので入院

した。呼吸困難は2日 目に消失 したが,咳 嗽,膿 性痰の

改善がないのでやや有効 とした。

症例4は 左肺癌があり,微 熱,喀 痰の増加から気管支

炎の合併と診断した。DL-8280投 与2日 目より咳嗽,

喀痰の軽減,6日 目に消失をみたが微熱が持続している

ので有効とした。この発熱はその後の経過中消失 した時

期もあったので,悪 性腫瘍による微熱とは断定し難かっ

た。

症例5,症 例6は 糖尿病患者の腎孟腎炎である。症例

5は 著明な尿流障害のないE. coliに よ る腎孟腎炎で,

38.2℃ に発熱,DL-8280投 与3日 目より解熱傾向を示

し,6日 目に解熱,再 発もなく著効例であった。症例6

は糖尿病性神経因性膀胱で常時大量の残尿があり,腎 孟

腎炎を反覆している例で,DL-8280で 膿尿と細菌尿の軽

快を認め,CRPも6+か ら3+に 低下し有効であった。

症例7～ 症例10の 膀胱炎は尿流障害 の強い例で3例

はカテーテル留置例である。DL-8280に よ り,症 例7

はE. coli, enterococcusの 消失 と膿尿の消失,症 例8

はS. aureus, P. aeruginosa, enterococcusの 消失と膿

尿の消失があったので著効,症 例9は 膿尿は消失したが

enterococcusが103/ml程 度に残存 したので有効,症 例

10はKlebsiella, Serratia, enterococcusがP. aerugi-

nosaに 菌交代し,投 与終了時に強い膿尿 もみられたの

で無効とした。

以上をまとめると呼吸器感染症4例 では著効2,有 効

1,や や有効1,尿 路感染症6例 では著効3,有 効2,無

効1で あった。

臨床効果判定から除外 した1例 を含め11例 で,副 作

用やDL-8280に よると思われる異常検査値を示した例

はなかった。

考 案

今回検討した多剤耐性S. aureusは ベ ンジルペニシリ

ン(PCG), DMPPC, isoxazolyl系 ペ ニ ン リン剤 な どの

ペ ニ シ リン剤 を は じめ,セ フ ェ ム系 薬 剤 に も高 度 耐性 を

示 す 株 が 多 く,耐 性 パ ター ンか ら新 しい 型 のS. aureus

と思 わ れ る 。DMPPCi耐 性S. aureusは 従 来院 内感 染菌

であ った が,最 近 はcommunity-acquiredの 重症 感 染

症 の 起 炎菌 と して 注 目 され て い る2,3)。 この 多剤 耐 性S.

aureusにDL-8280は0.4～1.56μg/mlの 低 いMICを

示 した 。 このMIC分 布 は,第30回 日本 化学 療 法学 会西

日本 支 部 総 会 で報 告 され たDL-8280のS. aureusへ の

MIC分 布4)と 同様 で あ る。 した が って これ ら新 しい型 の

多剤 耐 性S. aureusに も効 果 が 期 待 で きる が,今 後 臨 床

例 で の裏 付 け が必 要 で あ ろ う。

臨 床 的 検 討 で,呼 吸 器 感 染 症4例 中3例 に著 効 な い し

有 効 を示 した こ とが注 目 され る。 慢性 気 管 支 炎 は老 年 者

に多 く,起 炎菌 もH. influenzae, S. pneumoniae, Kleb-

siella, P. aeruginosaな ど多岐 にわ た って,こ れ らす べ て

を カパ ー で きる経 口剤 は なか った が,こ の 点DL-8280

は有 望 な薬 剤 と期待 で き る。 慢 性 複 雑性 尿 路 感 染 症 も起

炎菌 が 多 彩 でP. aeruginosa, Proteus, Serratiaな ど従 来

の経 口抗 菌 剤 で対 処 し難 か った 菌 に よる 尿路 感 染 症 が 多

い た め,こ の 分 野 で もDL-8280は 期 待 で き る薬 剤 で あ

る。
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MICROBIOLOGICAL AND CLINICAL EVALUATION OF DL-8280

KAORU SFIIMADA, KYOKO URAYAMA, TAKASHI INAMURA and KBIKO ADACHI

Infectious Disease Section, Tokyo Metropolitan Geriatric Hospital

Antimicrobial activity of DL-8280 was determined on 100 multiresistant S. aureus strains .
Ninety-eight out of 100 S. aureus strains were inhibited at the concentration of 1.56 ml or
less.

Clinical evaluation was performed on 4 patients with RTI and 6' patients with UTI of the
aged. Excellent response was observed in 5, good in 3, fair in 1 and poor in 1. No adverse effect

was observed.


