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複雑性 尿路感染症におけるDL-8280の 臨床的検討
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新 しく開 発された合成抗菌剤DL-8280に ついて臨床的検討 を行 った。

複雑性尿路感染症33例 に対 して,1日 量 として200～400mgを1日3～4回 に分服させ,投 与期間

は5～33日 間であ った。

1) 投与5日 後の総合臨床効果 は著効9例,有 効17例,無 効7例 で有効率78、8%で あった。

2) 投与期間の検討では,治 療効果 を十分に上げ,ま た投与終 了後 の再燃予防 を考慮するなら,投 与

期間は14日 前後が必 要 と思 われた。

3) 細菌学的効果は,起 炎菌39株 中36株 が消失 し,消 失率92.3%で あった.

4) 副作用 は1例 に軽 い胃腸障害が認 め られ たが,そ の他 の症例では 自覚症状および血液生化学検査

で異常は認め られ なかった。

新 しく開発された合成抗菌剤であるDL-8280は,ゲ ラム陽性

球菌,グ ラム陰性桿菌 および嫌気性菌に対 し広範な抗菌スペク

トルを有 している。今回 われわれは複雑性尿路感染症に対して

DL-8280を 投与し,臨床的検討を行ったので報告する。

対象 と方法

対象 は広島大学医学部付属病院泌尿器科,広 島総合病

院泌尿器科お よび尾道総合病院泌尿器科 にて 昭 和57年

3月 よ り57年8月 までの期間に複雑性尿路感 染症 の 診

断 で治療 を必要 とした33症 例 であ る。性 別 は 男 性27

例,女 性6例 で,年 齢分布 は26歳 か ら86歳 に わ た っ

た。基礎疾患では前立腺肥大症7例,前 立 腺 手 術 後6

例,神 経因性膀胱7例,腎 結石6例,前 立腺癌5例,萎

縮膀胱1例,尿 道狭 窄1例 であった。

本剤の投与方法は1回50mgな い し100mgを 内服,

1日3～4回,5日 間か ら33日 間投与 した。投与量,投

与方法,投 与期間は疾 患によ り主治 医が判断 して決 定 し

た。

尿検体は男性 は中間尿 また はカテーテル尿 で,女 性 は

カテーテル尿 で採尿 し,検 尿 と細菌学的検査を行 った。

MIC測 定は 日本化学療法学会標準法1)に従 い,106cells/

ml細 菌接種 で施行 した。

臨床効果 の判定 は本剤投与5日 後にUTI薬 効評価基

準2)に従 って行 った。 また本剤 投 与 終 了 後1～2週 間 目

まで経 過観察 した16症 例について,本 剤投 与5日 目,

投与終 了時,終 了後1～2週 間目にUTI薬 麺評価基準に

従 って臨床効果 の判定を行いその推移をみた。

副作用については本剤 の投与前後における自他覚症状

および血液 生化学的検査値の変化に基づいて検討を行っ

た。

成 績

投与33症 例 の詳細はTable 1に 示 した。本剤投与5

日後の臨床効果 の判定では,膿 尿に対する効果は正常化

10例(30.3%),改 善4例(12.1%),不 変19例(57.6%)

であ り,細 菌尿 に対する効果は 陰 性 化23例(6軌7%),

減少1例(3.0%),菌 交代7例(21.2%),不 変2例(6.1

%)で あった。以上 より総合臨床効果は著効9例(27.3

%),有 効17例,無 効7例 とな り有効率78.8%で あっ

た(Table 2)。

本剤投与終 了後1～2週 間 目まで経過観察した16症 例

の臨床効果 の推移 をみた。 これ ら症例の本剤投与期間は

2例 のみ各々5日 間,13日 間で,他 は全て14日 問以上

であった。膿尿 については,投 与5日 後では正一常化7例

(43.8%),改 善2例,不 変7例 であり,投 与終了時では

正常化10例(62。5%),改 善2例,不 変4例 であり,投与

終 了後1～2週 間 目では正常化8例(50.0%),改 善2例,

不変6例 であった。細菌尿については,投 与5目 後では
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Table 2 Overall clinical efficacy of DL-8280 in complicated UTI

Table 3 Overall clinical efficacy of DL-8280 classified by type of infection

陰性化10例(62.5%),減 少1例,菌 交代4例,不 変1

例 であ り,投 与終了時では陰性 化10例(62.5%),減 少

1例,菌 交代4例,不 変1例 であ り,投 与終 了後1～2週

間 目では陰性化10例(62.5%),菌 交代4例,不 変2例

であった。総合臨床効果については,投 与5日 目では著

効6例,有 効7例,無 効3例 で有効 率81。3%で あ り,

投与終了時では著効7例,有 効7例,無 効2例 で有効率

87.5%で あ り,投 与終 了後1～2週 間目で は 著 効7例,

有効5例,無 効4例 で有効率75.0%で あった。

疾患病態群別の臨 床効果では,単 独菌感染例 は27例

でその有効率は85.2%で あり,複 数菌感染例は6例 で

その有効率は50.0%で あった。各群別に有効率をみる

と,4群 が 射.4%で あ り,続 いて3群 の80.0%,2群,

6群 の50、0%の 順 であった(Table 3)。

細菌学的効果では起 炎菌39株 中36株 が消失 してお

り,消 失率は92.3%で あった.菌 種別にみると治療後

も細菌 が存続 したのはS. faecalis 6株 中1株,E. coli 8

株 中1株,P. aeruginosa 5株 中1株 で,他 は全て消失し
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Table 4 Bacteriological response to DL-8280 in complicated UTI

Table 5 Relation between MIC and bacteriological response to DL-8280 treatment

No. of strains eradicated/No. of strains isolated

Table 6 Strains appearing at 5 days after starting

DL-8280 treatment in complicated UTI

た(Table 4)。 起 炎菌 に対 す る本 剤 のMICを み る とP.

aeruginosa 5株 の うち1株 が25μg/mlと 多 少 高 い 値 を

示したが,他 の4株 は全 て6。25μg/ml以 下 で あ った。

またF. odoratum 1株 が25μg/mlをC. freundii 1株 が

12.5μg/mlを 示 した。 他 の菌種 は全 て3 .13μg/ml以 下

と低い値 を示 した(Table 5)。 本 剤 投 与5日 後 に 出現 し

た菌は全症例で7株 あ り,そ の うちCandidaが4株 と

多 くを占めていた(Table 6)。

副作用 の検討 では,自 覚症状 として1例 に投与2日 目

よ り胃腸障害が出現 したが,症 状が軽 く投与は継続 でき

た。血液生化学的検査については,本 剤に よる と思われ

る異常値 は認 められなかった(Fig.1)。

考 案

DL-8280はnalidixic acidよ り誘導 した新合成抗菌

剤 であ り,P. aeruginosaを 含 めた グラム陰性桿菌,グ ラ

ム陽性球菌および嫌気性菌 に対 して広範 な抗菌 スペ ク ト

ル を有 し,そ の作用 は殺菌的 で あ る3,4)。また本剤 の特

徴 として経 口投与 によ り消化管か らよ く吸収 され,ほ と

ん ど体内で代謝 され ることな く未 変化体 のまま尿 中に排

泄 され,高 い尿 中濃度が得 られ24時 間 までの尿中累積

排 泄率 は約80～90%と され ている4)。このよ うに本剤 は

広範 囲な抗菌 スペ ク トルを有 し,高 い尿 中濃度が得 られ
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Fig. 1 Laboratory findigns befire and after DL-8280 treatment

RBC WBC GOT

GPT BUN Creatinine

るこ とか ら,尿 路感染症に対 して有効 な薬剤 と考 え られ

る。 そこで自験例で は複雑性 尿路感 染症 のみを対象 とし

て,そ の臨床上 の有効性 を検討 した。

尿路分離菌の分離頻度は単 純性尿路感染症,複 雑性尿

路感染症 ともに グラム陰性桿菌 の分離頻度 が 高 く70～

80%前 後を占めている5)。しか し単純性尿路感染症 では

E. coliの 分離頻度が圧倒的 に多 く全体 の約60%を 占め

て いるが,複 雑性尿路感染症ではE. coliの 分離頻度が

少な くてPseudomonas, Serratiaな どの薬剤耐性菌が多

くな り,ま たS. faecalisな どのグ ラム陽性球菌 も多 く

認 められる といわれている5,。 複雑性尿路感染症 である

自験例において も39株 の起 炎菌 の うち主た る菌種 はE.

coli 8株,K. pneumoniae 5株,P. aeruginisa 5株,S.

faecalis 6株 とグラム陰性桿菌か らグラム陽性 球 菌 ま で

多 くの菌種 が認 め られ た。

DL-8280は グラム陽性球菌お よび グラム陰性 桿 菌 に

対 し広範 な抗菌 スペク トル を有 してお り,複 雑性尿路感

染症 の治療 の薬剤選択 として好ましいものと思われる。

自験例 の起炎菌に対す るDL-8280のMICはP. aeru-

ginosaな ど3株 で多少高い値を示 したがそれでも全株

25μg/ml以 下であ り,ま た他の菌株は全て6.25μg/ml

以下 で,本 剤はグ ラム陽性球菌,グ ラム陰性桿菌に対し

て優れた抗菌力を示 した。これ ら優れた抗菌力を反映し

て細菌学的効果は高 く,起 炎菌の消失率は92.3%と 高

い値 を示 した。

投与量については1日 量200～300mgで 臨床効果が

期待 できる とされ4,,自 験例において も1日 量200～400

mgの 投与量で総合臨床効果は有効率78.8%と 優れた

臨床効果が得 られた。

投与期閥についで,自 験例では17例 に投与終了後7～

14日 まで経過観察 した。それ らの症例は投与期 間が2

例 を除 いて全 て14日 間以上であった。臨床効県の推移

をみ る と,細 菌尿に対す る効果は投与5目 後と投与終了

時 とでは特に差を認 めなか ったが,膿 尿に対する効果で
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は投与5日 後では正常化43.8%で あったのに比較 して

投与終了時では正常化62.5%と 優れていた。 また投与

終了時と投与終了後1～2週 間目 との比較 では,特 に 臨

床効果に差は認められなかった。 このことか ら,投 与終

了後の再燃予防を考慮す ると,複 雑性尿路感染症 の治療

には投与期間は14日 前後が必要 と思われ た。

副作用では自覚症状 として1例 に胃腸 障害 が認 められ

たが,そ の他の症例では特に副作用はな く,血 液生化学

的検査でも本剤による と思われ る異常値 はな く,本 剤は

安全に使用できると思われた。
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Clinical studies on DL-8280, a new synthetic antimicrobial agent, were performed and the
following results were obtained.

DL-8280 was administered orally, at the doses of 200 mg, 300 mg and 400 mg divided 3 or 4
times per day for 5 to 33 days to 33 patients of complicated urinary tract infections.

1) Overall clinical results were excellent in 9 cases, moderate in 17 cases and poor in 7
cases, and overall efficacy rate was 78.8%.

2) The optimal duration 'for the treatment of complicated urinary tract infections was
suggested to be about 2 weeks for prevention of recurrence.

3) The eradication of the isolated strains were 35 out of 39 and eradication rate was 92.3
%.

4) As the adverse reaction, 1 case of gastrointestinal symptoms was observed. But it
was not serious and the administration of DL-8280 was continued. No abnormal laboratory
findings were observed.


