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尿路感染症に対するDL-8280の 臨床的検討

清田 浩 ・小野寺昭一 ・鈴木博雄 ・岸本幸一

望月 篤 ・後藤博一 ・町田豊平

東京慈恵会医科大学泌尿器科学教室

泌尿器科領城 の尿路感染症36例 に対 し,DL-8280を 投与 し,そ の臨床効果 お よび副作用 について検

討 を行 った。 投与方法 は原 則 として単純性尿路感 染症 に対 しては1回100～200mgを1H2回3日 間,

複雑性 尿路感 染症 に対 しては1回100～200mgを1日2～3回5日 間 とした。

総合臨床効果 は,単 純性尿路感 染症10例 で100%,複 雑性尿路感 染症26例 で86%の 有効率 であっ

た。 これ らの症例 の うちでUTI薬 効評価基準 で判定 できた 症例20例 に対 する 有効率 は,単 純性膀胱

炎に対 しては100%,複 雑性尿路感染症 に対 しては86%で,稔 合有効率は90%で あ った。

副作用 は,自 他覚的 には1例 に下痢 が出現 し,ま た検査所見で2例 にtransaminaseの 上昇が紹めら

れたが,こ れ らは本剤投与中止後改善 した。

DL-8280は 第一製薬(株)で 開発 され た ピリドンカルポ ン酸系

抗菌剤である。本 剤は従来の同系統の合成抗菌 剤 で あ るNA,

PPAな どに比べ 広い抗 菌スペ ク トラム と強い抗菌 力をもつ尿 中

排泄型の抗菌剤 といわれ てい る1,。そ こで今回われわれ は尿路感

染症に対 し本剤を投与 し,そ の臨床効果 および 副作用について

検討 した。

1.対 象 と投与方法

対象 は昭和57年4月 か ら7月 までに東 京慈恵会 医 科

大学付属病院泌 尿器科 に通院 あるいは入院 した尿路感染

症 の患者計36症 例である。そ の年齢分 布 は20歳 か ら

80歳 までで,男 性24例,女 性12例 であっ た。疾 患 の

内訳は,急 性単純性膀胱 炎8例,急 性単純性腎孟腎炎2

例,慢 性複雑性膀胱 炎18例,慢 性複雑性腎孟 腎 炎8例

であ った。複雑性尿路感染症の基礎疾患 は,前 立腺肥大

症8例,前 立腺癌4例,腎 結石5例,膀 胱腫瘍3例,そ

して腎嚢胞,腎 尿管結石,膀 胱結石 を伴 う前立腺肥大症

と神 経因性膀胱,陰 茎癌が各1例 であった。

投与方法 は,単 純性尿路感 染症 に対 して1回100mg

1日2回 内服 が8例,1回200mg1日2回 内服が2例,

複雑性尿路感染症 に対 して1回100mg1日2回 内服が

1例,1回200mg1日2回 内服 が19例,1回200mg1

日3回 内服が6例 で,投 与期間は原則 として単純性尿路

感染症 に対 して3日 間,複 雑性 尿路感染症 に対 して5日

間 とした。

II.効 果判定 と副 作用

効果 の判定はUTI薬 効 評価基準(第 二版)2)に 従 って

行 ったが,投 与 日数,対 象疾患,あ るいは細菌尿,膿 尿

の程度な どでUTI薬 効評価基準 の適用 の不可能な症例

について は,主 治医判定 として 次 のよ うな 基準 に 従 っ

た。すなわ ち,自 覚症状,膿 尿,細 菌尿 の3項 目のすべ

てが正常化 した もの を著効,何 れ か2項 目が正常化ある

いは改善 した もの を有効,そ の他の場合は無効 として,

著効,有 効,無 効 の3段 階 に分けて評価 した。

副作用に関 しては,投 与開始か ら終 了までの自他覚的

副作用 の有無 を観察 し,ま た投与前後の血液一般,肝 機

能,腎 機能について検討 した。

nl.臨 床 成 績

a)単 純性 尿路感染症

症例は,急 性 単純性勝胱 炎8例,急 性単純性腎孟腎炎

2例 の計10例 であ った(Table1)。 起炎菌はE.cvliが

6例,P.mirabilisが1例,Klebsieltaが1例,Eecoliと

S.faecalisの 混合感 染が1例 であったが,本 剤投与によ

り全例菌は消失 した。急性単 純性膀胱 炎の うち,UTI薬

効評価基準に よ り判定可能であったものは6例 で,い ず

れ も自覚症状,膿 尿,細 菌尿が正常化 した著効例で,有

効率100%と い う成績 であ った(Table2)。 また,UTI

薬効評価基準の適用が不可能であ った4例 を 含 め た10

例に対す る主治医判定では,著 効8例,有 効2例 と全例

有効以上の成績 が得 られた。

b)複 雑性尿路感染症

複雑性尿路感染症26例 の臨床成績 をTable3に 示 し

た。UTI薬 効 評価基準 によ り判定可能であった の は14

例 で,そ れ を疾患別 に6群 に分け,臨 床効果をまとめた

のがTable4で ある。単独感染は6例 であ り,そ の内訳

は前立腺術後感染症(第2群)2例,上 部尿 路 感 染症

(第3群)1例,下 部尿路感染症(第4群)3例 であった。

混合感染は8例 であ り,カ テーテル留置例(第5群)2
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Table 1 Clinical response of DL-8280 in simple UTI

*
Before treatment

/ After treatment
Ex.: Excellent

Mo.: Moderate

例,非 留置 例(第6群)6例 であ った。単 独感 染では著

効1例,有 効5例 であ り,そ の有効 率 は100%で あ っ

た。混合感染では著効1例,有 効5例,無 効2例 で有効

率は75%で,複 雑性尿路感染症に対 する総 合有効 率 は

86%で あった。またUTI薬 効評価基準の適用が不可能

であった12例 を含 めた26例 に対す る主治 医判定では著

効5例,有 効14例,無 効3例,判 定不能4例 で有 効 率

86%と い う結果 であった。

Table 5は 複雑性尿路感 染症 における膿尿 と細菌尿 に

対する効果について まとめた ものであるが,膿 尿が正常

化 したのが2例(14%),不 変 が12例(86%)で,細 菌尿

が陰性化 した ものが12例(86%),不 変が2例(14%)で

あった。

複雑性尿路感 染症 に対する細菌学的効果 を菌種別 に検

討 したのがTable 6で ある。S. faecalis 4株,非 溶血性

Streptococcus 1株,E. coli3株,K. pneumoniae 2株,

P. vulgaris 1株,P. mirabilis 1株,P. morganii 1株,

E. cloacae 2株,Citrobacter 2株,Serratia 6株 は全て消

失 し,S. epidermidisは5株 中4株 が,P. aeruginosa

も4株 中3株 が消失 した。C. albicans 1株 は存続 した。

全体的 には33株 の うち30株 が消失 し,細 菌学的効果 は

91%と い う有効率であっ た。 な お,本 剤投与後の菌交

代 は認 められなか った。

IV. 副 作 用

副作用は,複 雑性 尿路感 染症 の症例24に 投与2日 目

よ り下痢が出現 したが,止 潟剤 を投与す ることな く本剤

投与終了後4日 目に消失 した。

臨床検査において,複 雑性尿路感染症の 症例16と 症

例21の2例 にtransaminaseの 上昇 が認 められた。症例

16は 本剤投与 前にGOT15mm/ml,GPT13mIU/mlで

あ ったが,投 与終 了2日 後 にGOT40mIU/ml,GPT39

mIU/mlと 上昇 し,投 与終了88日 目にGOT 17mIU/

ml,GPT13mIU/mlと 正常化 した。症例21は 本剤投与

前 にGOT 22mIU/ml,GPT33mIU/mlで あったが,投

与終了後4日 目にGOT135mIU/ml,GPT212mIU/ml

と上昇 し,投 与終 了後98日 目にGOT 19mIU/ml, GPT
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Table 2 Overall clinical efficacy of  D14-8280 in acute simple cystitis

12mIU/mlと 正常化 した。2症 例 とも発熱,黄 疸等 の自

他覚所見はみ られなかった。

V.考 察

DL-8280は 新 しい ピリ ドンカルポ ン酸 系抗菌 剤 で 従

来 の同系統の薬剤であるNA,PPAな どに比べ グラム陽

性お よび グラム陰性 菌に対 して広範囲な抗菌 スペ ク トラ

ム と強い抗菌力 をもつ といわれて いる。 また 本 剤 の 吸

収 ・排泄に関 しては200mgの 経 口投与で2μg/mlの 最

高血 中濃度が得 られ,そ の半減期 も4～5時 間 と長 く,

体 内でほ とん ど代謝 されず,投 与後24時 間 までに 未 変

化 のまま80～90%が 尿中に排泄 され る といわれる1)。従

って尿路感染症治療 薬 としての有用性が期待 で き る た

め,今 回われわれは尿路感 染症36例 に対 し,本 剤 を 投

与 し,そ の臨床効果 および副作用 を検討 した。

急性単純性 膀胱 炎8例 に対 して本剤 を1回100mg1

日2回 投与 したが,全 例著効 で有効率100%,こ の うち

UTI薬 効評価基準で判定可能 な6例 も全例著効 で 有 効

率100%と い う良好 な成績 を得 た。 これ らの 起 炎 菌 は

E.coli5株,P.mirabilis1株,Klebsielta1株,S.fae-

calis1株 とE.coliが 多かったが,E.coliを 含 む 他 の

菌種 も全 て消失 し,1日200mg投 与で十分な臨床効果

が期待 できる と考 え られた。

急性 単純性 腎孟 腎炎2例 に対 しては1例 は細菌尿,膿

尿,お よび臨床症状 の消失 がみ られ著効 であったが,他

の1例 は細菌尿,臨 床症状 は消失 した ものの膿尿が存続

し,有 効 と判 定 され た。起 炎菌 はいずれ もE.coliで 本

剤 投与によ り2株 とも消失 して いる。

複雑性 尿路感 染症26例 で は,主 治医判定では著効5

例,有 効14例,無 効3例,判 定不能4例 であ り有効率

86%で あ った。 またUTI薬 効評価基準 により判定可

能 な14例 は,著 効2例,有 効10例,無 効2例 で,総 合

有効率86%と 優れ た 成績 であった。 これ らの 起炎菌 と

なった33株 の うち30株 が消失 し,今 日尿路感染症の起

炎 菌 と して 注 目 され て い る グ ラム 陰性 菌 の うち でもSe-

rratia6株,Klebsiella2株,Citrobacter2株,Proteus

属3株 は 全 て 消失 し,P.netvginesaも4株 中3株 消失 し

た。 グ ラム 陽性 菌 に対 して もS.epidermldis1株 を残 し

全 て 消 失 した.

以上の成績 は,合 成 化学療 法剤 による尿路感染症の治

療 成績 としてはかな り優れ た ものであ り,同 系統の他薬

剤に よる尿路感 染症の治療成績3鯉5⊃と比較 して も優れた

成績 と思 われる。

副作用に関 して は,1例 に 下 痢 が,そ して2例 に

transaminaseの 上昇がみ られ た。下痢 が出現 した1例

は,き わ めて軽微 で,本 剤投与終 了後4日 目 に 改 善 し

た。 また,transaminaseの 上昇 した2例 は,い ずれ も発

熱 ・黄疸等 の自他覚所見 を伴わず,投 与終了後約3・ヵ月

で正常値に復 した。本剤 と同系統の薬 剤 で あ るNA,
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Table 4 Overall clinical efficacy of DL-8280 classified by type of infection

Table 5 Overall clinical efficacy of DL-8280 in complicated UTI

PA, PPAに よ くみ られ る副作用 の,め まい,頭 痛等 の

神 経症状は,今 回われわれが本剤 を投与 した症例 では1

例 もな く,安 全性 について はNA,PA,PPAと 同程度 と

考 え られたが,と くに本剤 の肝機能障害については今後

症例 を重ねて検討す る必要が あろ う。
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Table 6 Bacteriological response of DL-8280 in complicated UT I
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CLINICAL EVALUATION OF DL-8280 IN

URINARY TRACT INFECTIONS

HIROSHI KIYOTA, SHOICHI ONODERA, HIROO SUZUKI, KOICHI KISHIMOTO,

ATSUSHI MOCHIZUKI, HIROKAZU GOTO and TOYOHEI MACHIDA

Department of Urology, Jikei University School of Medicine

Clinical evaluation in urinary tract infections was performed on DL-8280.
DL-8280 was administered to 10 patients with simple urinary tract infections for 3 days at

a daily dose of 200 mg or 400 mg and to 26 patients with complicated urinary tract infections for
5 days at a daily dose of 400 mg or 600 mg in principle.

The rate of effectiveness was 100% in simple urinary tract infections and 86% in compli-

cated urinary tract infections. In 20 of these cases, which could be evaluated by " The Criteria
of UTI Committee",rate of effectiveness was 100% in acute simple cystitis and 86% in comp-
licated urinary tract infections with total rate of effectiveness of 90% according to the criteria.

As for side effect of the drug, diarrhea was observed in 1 case and transaminases elevated
in 2 cases. All these symptoms vanished after cessation of treatment of DL-8280.


