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尿 路 感 染 症 に お け るImipenem/Cilastatinsodium(MK-0787/MK-0791)の

基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

島 田 剛 ・後 藤 俊 弘 ・川 畠 尚 志

川 原 元 司 ・坂 本 日 朗 ・大 井 好 忠

鹿児島大学医学部泌尿器科

(主任:大 井好忠教授)

尿 路感 染 症 患 者 か ら分 離 したSepidermidis,Efaeoalis.Ecoli,Kpneumoniae,Ecloacae,

Smarcescens,Rmirabili5,P.vulgarisお よびP.aeruginosa各27株 計243株 に対 す るimipe-

nem(MK-0787),Cefazolin(CEZ),Cefmenoxime(CMX),Cefoperazone(CPZ)の 最 小発 育阻

止 濃 度(MIC)を 日本 化 学療 法 学 会標 準 法 に従 って106/ml接 種 で測 定 した 。本 剤 のSepidermidis

に 対 す る抗菌 力 は0.1μg/ml以 下 の高 度 感 受 性 域 に23株(85.2%)分 布 し,CEZよ りも優 れ て

いた 。E.faecalisは 本 剤 に対 して0.78μg/mlに 感 受 性 の ピ ー クが あ り,E.coliに 対 して も24株

(88.9%)が0.1μg/ml以 下 の 感 受 性 を示 し,他 剤 よ り優 れ た 抗菌 力 を示 した 。K.pneumoniaeに

対 しては 全 株0.78μg/ml以 下 に 分 布 しCMXと ほ ぼ 同等,Ecloacaeに 対 して もCMXと ほ ぼ

同等 の抗 菌 力 を示 した 。Smarcescensの 本 剤 に 対 す る 感受 性 は0.2μ9/ml～3.12μ9/dに 全株分

布 し,CMX,CPZよ り優 れ て い た。P.mirabilis,Evulgansで はCMXよ り 劣 った が,全 株

6.25μg/m1以 下 に 分 布 し,良 好 な 感 受 性 を示 した。Raeru塵msaも 全株 が1.56μ9/m1か ら12.5

μ9/mlに 分 布 し,CPZよ り優 れ て い る と思 わ れ た。 上 記9菌 種243株 の うち 本剤 のMICが12.5

μg/mlよ り大 き い菌 株 は み とめ られ な か った 。

本 剤 を 慢 性複 雑 性 尿 路 感 染 症10例 に 投 与 した成 績 では,主 治 医判 定 で著 効4例(40%),有 効

5例(50%),や や 有効1例(10%)で,無 効 と判 定 され た も のは な か った。UTI薬 効評 価 基準 に

合 致 す る9例 の総 合 臨 床 効 果 は,著 効3例(33.3%),有 効5例(55.6%),無 効1例(11.1%)で

あ り総 合 有 効 率 は88.9%で あ った 。 細菌 学 的効 果 では11株 中10株(91.0%)が 除 菌 され た。

本 剤 に よ る と思 われ る 自他 覚 的 副 作 用 お よび 検査 値 異 常 は1例 もみ とめ られ なか った。

抗 生 物 質 開 発 の歴 史 は1941年FLOREYら のペ ニ シ

リンの 再 発 見 に は しま り約40年 の 経 過 を た どるが,今

日にお いて も全 て の 病原 菌 の全 て の 耐 性菌 に も有 効 な薬

剤 は開 発 され て いな い。cephem系 抗 生 物 質 の う ち,

いわ ゆ る第1世 代(cephaloridine・CER,cephalothin・

CET,cefazolin・CEZ,ceftezole・CTZ,cephapirin・

CEPR,cephacetrile・CEC)cephem剤 は,そ の特 徴

と して ペ ニ シ リン耐 性 ブ ドウ球 菌 に対 し強 い抗菌 力 を示

し1),グ ラム陰 性 桿 菌 の う ちEcoli,Klebsiella,P

mirabilisに 抗 菌 ス ペ ク トルが 及 ぶ よ うに な った 。 第2

世 代(cefoxitin・CFX2),cefmetazole・CMZ3),cefotiam・

CTM4),cefamandole・CMD5),cefuroxime・CXM6))に

至 って は じめ て イ ン ドー ル陽 性 の.Proteus,S8rratia,

Enterobacter,Citrobacterの 一 部 の菌 株 に抗 菌 力 を も

ち,β-lactamaseに 対 す る安 定 性 が 認 め られ た 。第3世

代(cefoperazone・CPZ7),cefotaxime・CTX8),ceftizo-

xime・CZXg),cefmenoxime.CMX1。),1atamoxef・LM-

OX11))cephem剤 は,さ らに強 い抗菌 力 を もつに至っ

た が'グ ラム陽 性 菌 に 対 す る抗 菌 力 は第1世 代の ものに

比 し弱 くな っ て い る こ とが 弱 点 で あ る1)。

Imipenem(MK-0787)は1976年 米 国 メル ク社によ

り,51treptomyc8scattleyaよ り得 られたthienamycln

のN-formimidoy1誘 導 体 で あ る。 グラム陽 性菌 および

Paeruginosaを 含 む グラ ム陰 性桿 菌 に 対 して強 い抗菌

力 と β-1actamase阻 害活 性 を 有 す るが'主 として腎に

お い てdehydropeptidase-1に よ り水 解 され 不活化 さ

れ る。こ の酵 素 の 特 異 的阻 害 剤 と してcilastatinsodium

(MK-0791)が 開 発 さ れ た 。MK-0787/MK-0791は

imipenemとcilastatinsodiumの1:1の 合剤 であり

Fig.1の よ うな化 学 構 造 を 有す る12)。今 回,本 剤 の試験

管 内 抗 菌 力 な ら び に慢 性 複 雑性 尿 路 感 染症 例 に投 与 した

臨 床 成 績 と安全 性 につ いて 報 告す る。



VOL.33 S-4
CHEMOTHERAPY 907

Fig. 1 Chemical structure of MK-0787/MK-0791

MK-0787

Molecular formula Ci2H17N304S•EH20

Molecular weight: 317.36

MK-0791

Molecular formula : Ci6F125N2OsSNa

Molecular weight : 380.43

I.実 験 方 法 お よび 材 料

1)抗 菌 力

尿路感染 症患 者 か ら分 離 したS.epidermidis,E.fae-

calis,E.coli,K.pneumoniae,瓦cZoacae,S.marces-

Cens,P.mirabilis,P.vulgarisお よびP.aeruginosa各

27株 計243株 に対 し,本 剤,cefazolin(CEZ),cefme-

noxime(CMX),cefoperazone(CPZ)4剤 の最 小 発 育 阻

止濃度(MIC)を 測 定 した。 測 定方 法 は 日本 化 学 療 法 学

会標準法131に した が い平 板 希 釈 法 で行 な った 。 感 受 性 測

定用培地 と し て はHeart Infusion Agar(栄 研,pH

7.0)を 使用 した 。 こ れ ら の 菌 株 をTrypticase soy

broth中 に37℃1夜 培 養 し,希 釈 して106/ml接 種 し

た。なお本剤 の抗 菌 力 はMK-0787の 値 で 示 して あ る。

2)臨 床的 検 討

昭和58年11月 か ら昭 和59年11月 まで に鹿 児 島

大学泌尿器科 に 入院 した 慢 性 複 雑 性 尿路 感 染症 患 者10

例を対象 と した 。 そ の うちわ け は 慢 性 複 雑 性 膀 胱 炎5

例,慢 性複雑 性 腎 孟 腎炎5例 で あ る。 本 剤 の 投 与 方 法

は,MK-0787と して1回250mg,ま た は500mgを1

日2回,5日 間 投 与 し,効 果 判 定 は6日 目に 行 な った 。

UTI薬 効評 価 基準(第2版)14)に 合 致 した9例 に つ い て

は同基準 に よ り臨 床 効 果 判 定 を 行 な った 。 副 作 用 の検 討

は全例 につい て行 なわ れ た 。

II.成 績

1)抗 菌力

S.epidemidis 27株 の感 受 性 分 布 お よび 感受 性 百 分 率

はFig.2に 示す よ うに本 剤 に対 して0.1μg/m1以 下 の

高度感受性 を示 した菌 株 が23株(85.2%)あ り,CEZ

よ りもは るか に優 れ た 抗菌 力 で あ った 。CMX,CPZに

Fig. 2 Sensitivity distribution of clinical isolates

S. epiderrnidis 27 strains

Fig. 3 Sensitivity distribution of clinical isolates
E. faecalis 27 strains

対 す る感 受 性 ピ ー クは1.56μg/mlに あ り中 等 度 の 成 績

で あ った 。Efamlisの 本 剤 に対 す る 感 受 陛 ピー ク は

0.78μg/m1で あ り,CEZ,CMXよ りは るか に 優 れ て い

た 。cPzの 抗 菌 力 は 劣 る成 績 で あ っ た(Fig.3)。 瓦coli

27株 で は0.1μg/ml以 下 の高 度 感 受 性株 が 本 剤 で24株

(88.9%),CMXで21株(77.8%)あ り,CEZ,CPZ

よ りは るか に優 れ て い た(Fig.4)。K.pneumoniaeの 本
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Fig. 4 Sensitivity distribution of clinical isolates

E. coli 27 strains

Fig. 5 Sensitivity distribution of clinical isolates

K. pneumoniae 27 strains

剤 に対 す る感 受 性 分 布 は0.78μg/ml以 下 に 全株 分 布 し,

CMXと ほ ぼ 同 等 の 成 績 を 示 し た(Fig .5)。 瓦cloa-

caeに 対 し本 剤 とCMXのMIC80は 共 に0 .78μg/ml

)あ った が,本 剤)は12.5μg/ml以 上 の耐 性 株 は み と

め られ なか った 。CPZの 感 受 性 は 両剤 に 劣 り,CEZ)

は抗 菌 活 性 は み とめ られ なか った(Fig.6)。S.mams.

censの 本 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 は0 .2μg/mlか ら

Fig. 6 Sensitivity distribution of clinical i
solates

E. cloacae 27 strains

Fig. 7 Sensitivity distribution of clinical isolates

S. inarcescens 27 strains

3.12μg/mlに 分 布 し 良好 な 成績 を 示 した 。CMXと

CPZは0.1μg/ml以 下 か ら100μg/ml以 上 まで広 く分

布 した が,本 剤 よ り劣 る成 績)あ った(Fig.7)。P.mi.

rabilisに 対 して は,CMX)0.1μg/ml以 下 の高度感受

性 株 が25株(92.6%)に み とめ られ た 。本剤)は0.39

μg/mlか ら6.25μg/mlに 全 株 分 布 し,CMXよ り劣る

がCPZと 同 様 に 良 好 な 感受 性 を 示 し た(Fig.8)。E
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Fig.8 Sensitivity distribution of clinical isolates
P. mirabilis 27 strains

Fig.9 Sensitivity distribution of clinical isolates

P.vulgaris 27 strains

vulgarisに 対 す る感 受 性 分 布 で は ,CMXで0.1μg/ml

以下 の高 度感 受性 株 が18株(66.7%)み と め ら れ た

が,100μg/ml以 上 の 高 度 耐 性 株 も1株(3.7%)み とめ

られた。本 剤 で は全 株3.12μg/ml以 下 に分 布 し,耐 性

株はみ とめ られ なか った 。CPZは 中 等 度 の 感 受 性 に と

どま り,CEZは 抗 菌 活 性 は み とめ られ なか った(Fig.

9)。P .uru8inosaの 本 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 は1.56

Fig. 10 Sensitivity distribution of clinical isolates

P. aeruginosa 27 strains

μg/mlか ら12.5μg/mlに 分布 し,CPZよ り優れてい

た。CMXは 中等度 の感受性 であ り,CEZに は抗菌活性

は当然なが らみ とめ られなか った(Fig.10)。 以 上9菌

種243株 に対 して本剤では12.5μ9/mlを こえ るMIC

値を示 した株 はみ とめ られず,強 い抗菌 力 と広い抗菌 ス

ペ ク トルを もつ優れた薬剤 と判定された。

2)臨 床成績

慢性複雑性尿路感染症10例 の患者構成はTabie 1に

示す よ うに,慢 性膀胱炎5例,慢 性 腎孟 腎炎5例 で,カ

テーテル留置症 例は8例 であ り,前 立腺 術後感染症 の症

例は含 まれていない。 主治医判定 で は 著 効4例(40.0

%),有 効5例(50.0%),や や有効1例(10.0%)で,

無効例はなか った。UTI薬 効評価基準14)に合致す る9

例の臨床効果はTable 2に 示す ごとく,膿 尿正常化が4

例(44.4%),細 菌 尿消失 が5例(55.6%)で あ り,著 効

3例(33.3%),有 効5例(55.6%),無 効1例(11.1

%)と 判定 され,総 合臨床効果 は88.9%で あった。

UTI薬 効評価基準 で無効 と判 定 され た 症 例8はP.

aeruginosaとS.marcescensの 混合感染群 であ ったが,

尿中細菌 は除菌 されたが酵母様真菌が 出現 し,主 治医判

定ではやや有効 とされ た。病態群別総合有効率はTable

3に 示す ように,単 独感染群 は第1群 と第4群 のみで7

例であ ったが100%で あ り,混 合感染群の2例 で は1

例のみ有効 と判定 され た。

細菌学的効果 では本剤投 与前に分離 され た11株 中10

株(91.0%)が 除菌 された。菌種 別ではS.marcescens3



910 CHEMOTHERAPY NOV1985

Table 1 Clinical summary of complicated UTI cases treated with MK-0787/MK-0791

*

Before treatment

After treatment

u-c stomy: Ureterocutaneostomy
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Table 2 Overall clinical efficacy of MK-0787/MK-0791 in complicated UTI

Table 3 Overall clinical efficacy of MK-0787/MK-0791 classified by type of infection

Table 4 Bacteriological response to MK-0787/MK-0791 in complicated UTI
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RBC

Fig. 11 Laboratory test before and after treatment with MK-0787/MK-0791

Platelet

WBC

ALP

GOT

BUN

GPT

Creatinine

株,Enterobacter1株,ブ ドウ糖 非発 酵 グ ラム陰 性 桿 菌

(GNF-GNR)3株,瓦faecalis1株 はす べ て除 菌 され

た 。P.aerugimsaの3株 中2株 は消 失 した が,1株 は

存 続 した 。 投 与後 出現 菌 と して はS.epidermidis1株,

Y.L.O.2株 が み とめ られ た(Table4)。

自他 覚 的 副 作 用 は 全症 例 につ い て 調 査 され た が1例 も

認 め られ なか った 。本 剤 投 与 前 後 の末 梢血 お よび血 液 生

化 学 検 査)はFig.11に 示 す よ うにBUNの 軽 度 上 昇 が

2例(症 例4と 症 例5),creatinineの 軽 度上 昇が1例

(症 例4)に み とめ られ た が,症 例4は 前 立 腺癌 に よる

閉 塞 性 腎不 全 を合 併 して お り本 剤 と の 関 連 は な い と 判

定 され た。 ま た症 例5はBUNが 軽 度 上 昇 し た の み)

creatinineは 下 降 して お り,本 剤 の副 作 用 とは 考 え られ

なか った。

III.考 察

Penicillin,cephalosporin(β-lactam剤)に 対 す る

臨 床 分 離 株 の 耐 性 機 構 が,主 と して 細 菌 が 産 生 す る β-

Iactamaseに よる こ とは 周知 の こ と)あ る15)β-lacta-

mase産 生 菌 に 対 して 有効 な 化 学 療 法 を 行 な う た め に

は,β-lactamaseに 安 定 性 の高 い 新誘 導 体 の 開 発 と β-

lactamase活 性 を不 可 逆 的 に 阻 害 す る 薬 物 を β-lactam

剤 と併 用 す る方 法 が 試 み ら れ て きた16,17)。β-lactamase

の不 可逆 的 阻害 剤 と して は ク ラブ ラ ン酸(CVA)とsul-

bactam(SBT)が 知 ら れ て い る18,19)MK-0787は

carbapenem系 抗 生物 質)あ るthienamycinの 誘導体

),K.pneumoniaeな どが 染色 体 性 につ くるPCase型

(IV型 β-lactamase)に 対 して はCVAよ りやや弱 いが,

他 の β-lactamaseに 対 して は きわ め て安 定 性があるこ

とが 示 され て い る20)。 しか し,腎 尿 細 管 上 皮 のrenal

dipeptidaseに よ って 代謝 を うけ るため,必 ず しも良好

な 尿 中 回 収 率が 得 られ な い こ とが 判 明 し た21)。 しか し

renaldipeptidaseに 対 して選 択 的 阻 害 作 用 を有する

MK-0791と の併 用 に よ り尿 中回 収 率 が改善 された12)。

今 回,尿 路 分 離 菌 に対 す る抗 菌 力 の比較 において,S

epidermidisに 対 す る本剤 のMICは23株(85.2%)が

0.1μg/ml以 下 の高 度 感 受性 を示 しCEZよ り優れてい

た。 ま たEfaecalisに 対 して も0.39μg/mlか ら12.5

μg/mlに 全 株 が 分 布 し良好 な感 受 性 を示 した 。これ ら球

菌 に 対 して 良好 な感 受 性 を 示 した こ とは,他 の第3世 代

剤 には み られ な い本 剤 の特 徴 の1つ)あ る と思わ れた。

NEU22)ら の 報 告)は8菌 種177株 の グ ラム陽 性球菌に

対 す る 本 剤 のMICg。 は0.2μg/ml以 下)CET,

CMD,PC-G,LMOXよ りは るか に優 れ てい ることを

示 した 。E.coliに 対 して 本 剤 は0.1μg/ml以 下 の高度感
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受性株が24株(88.9%)に み られCMXよ り優 れ た 抗

菌力がみ とめ られ た 。E.coliのpenicillin-binding Pro-

tein(PBP)に 結 合 親 和 性 の 高 い薬 剤 は 殺菌 力 が 強 く β-

1actamaseに 対す る安 定 性 が 高 い こ とか ら15),本 剤 の β-

1actamase安 定 性 が示 唆 され た 。1(.pneumoniae,S

marcescensに 対 して も本 剤 のMIC80は そ れ ぞ れ0.20

μg/ml,1.56μg/mlで あ りCMXと 同等 の抗 菌 力 を示 し

た。Rmirabi万sとP.ml9arisに 対 し本 剤 はCMXよ り

やや劣 る成績 で あ った が 全 株 が0.2μg/mlか ら6.25

μg/mlに 分布 し,尿 路 感 染 症 で は 十 分 に 臨 床効 果 が 期 待

できる数値 と思 われ た 。P.aeruginosaに 対 す る 本 剤 の

MICは 全株1.56μg/m1か ら12.5μg/mlに 分 布 し,現

在市販 され て い る 第3世 代cephem剤 の 中 で 本菌 に 比

較的強い 抗 菌 力 を も つCPZよ り 優 れ て いた 。MI-

cHAEL23)ら はgentarnicin耐 性 のP.aeru8inosaは 臨

床分離株 の25%を 占 め,そ の薬 剤 感 受 性 をCTX,

LMOX,cefsulodin(CFS)お よび 本 剤 につ いて 調 べ た と

ころ本剤が も っと も優 れ て お り耐 性 菌 は ま った くみ られ

なか った と して い る。 本剤 は 君aeru8inosa感 染 に対 し

ても1剤 のみ で十 分 に臨 床 効 果 の期 待 が もて る薬 剤 と思

われた。今 回検 討 した9菌 種243株 中,本 剤 に 対 す る

MICが12.5μg/mlよ り大 きい 株 は1株 もな か った こ と

は大いに評 価 で きる。

慢性複雑 性 尿路 感染 症10例 に本 剤 を 投 与 しUTI薬

効評価基 準で判 定 した成 績 では,著 効3例(33.3%),有

効5例(55.6%),無 効1例(11.1%)で 総 合 有 効 率 は

8&9%で あ った 。 教 室 で検 討 した 第3世 代cephem系

抗生剤 の総合 有効 率 はCPZ7)57.1%,CTX8164.3%,

CZX9)69.2%,CMX10)81.3%,LMOX11)73.1%で あ

り,症 例は少 な いが,こ れ ら と比 較 して も本 剤 の臨 床 成

績はす ぐれ ていた 。 細 菌 学 的 効 果 で も11株 中10株

(91.0%)が 除菌 され 満 足 で き る成 績 で あ った 。 投 与後

出現菌 でSepidermidis1株 とY.L.O.2株 が み られ た

が,Sepidermidisに 菌 交 代 した 症 例 は,膿 尿 も な く,菌

数も103/m1で あ った 。Y。L.O.に 関 して は 病 的 意 義 は 確

定 されてい ない が,今 後 抗 生 物 質 の乱 用 に よ りCalbi-

cmsを は じめ とす る真 菌 類 が 尿 路 感 染 症 の交 代 菌 と し

て定着す る ような事 態 を 招 来 しな い 努 力 が 必 要 で あ る。

今回検討 した10症 例 に お い て 自他 覚 的 副 作 用 は ま っ

たくみ とめ られ なか った 。 また 本 剤 と関 連 す る と断 定 さ

れる末梢血,血 液 生 化 学 検 査 値 異 常 は み とめ られ なか っ

た。本剤 の新 薬 シ ンポ ジ ウ ム にお け る副 作 用 発 現 頻 度 は

1385例 中65例(4 .7%)で あ り,他 剤 に比 し と くに高

いものでは なか った。 安 全性 に関 して も ま ず問 題 な い薬

剤 と思われた 。

1960年 代中 頃 か ら院 内 感染 の 主 病 原菌 が ブ ドウ球 菌

か らグラム陰性桿菌へ 移行 し,1970年 代か らは,P

aerugimsa,Serratiaな どに よる弱毒菌 感染が報告 され

るよ うになった24'25)。感染症 の変 貌 もさることなが ら抗

生物質 の開発普及 も著 しく進 ん で い る。6APAと7

ACAを 母核 とす る β-lactam剤 は種 々の誘導体が合成

され て きた。 第1世 代cephem剤 は,Staphylococcus,

Streptococcusな どの球菌 とE.coli,Klebsiella,Proteus

mirabilis以 外 には 抗菌力が な く,泌 尿器科領域 にお い

ては術後 感染予防薬 と しての位置づけが主た る使用用途

とな って い る。 第2世 代cephem剤 は5erratia,P

aeru8inosaに 対 して抗菌 力がないものが多 く,複 雑 性

尿路感染症には有用性が少な くな ってい る。いわゆ る第

3世 代cephem剤 は グラム陰性桿菌 に対す る抗 菌 力は

著 しく増強 したが グラム陽性球菌に対 して抗菌力が低下

してい る。 また1剤 で 君aeruginosa,Serraごia両 菌種

につ よい抗菌 力を もつ薬剤が ない。今回本剤 の抗菌力,

臨床成績 の検討か ら,本 剤 は第3世 代cephem剤 の 抗

菌力 の弱点をすべて補 ってお り,現 在市販 され ている第

3世 代cephem剤 を抗菌 スペ ク トル,抗 菌力 の両面か ら

凌 ぐ薬剤 である と思われた。

IV.ま と め

MK-0787/MK-0791の 尿路分離菌 に対す るMICの

測定を行ない,慢 性複雑性 尿路感染症例 に対す る治療 成

績について報告 した。本剤 は広域 の抗菌 スペ ク トルをも

ち,か つ きわめて強い抗菌力を有 し,複 雑性 尿路感染症

例に対 して も安全で有用性 の高 い薬剤 と思わ れた。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON IMIPENEM/

CILASTATIN SODIUM IN URINARY TRACT INFECTION

TAKESHI SIMADA, TOSHIHIRO  GOTO, TAKASHI KAWABATA,

MOTOSHI KAWAHARA, NICHIRO SAKAMOTO and YOSHITADA OHI

Department of Urology, Faculty of Medicine, Kagoshima University

Imipenem/Cilastatin sodium (MK-0787/MK-0791), a novel 13-lactam antibiotic, has been developed
by Merk Co. in U. S. A..

Antimicrobial activity of the drug was determined against 243 strains of clinical isolates from
urinary tract infections, including each 27 strains of S. epidermidis, E. faecalis, E. coli, K. pneumoniae,
E. doacae, S. marcescens, P. mirabilis, P. vulgaris and P. aeruginosa by agar dilution method with
inoculum size of 106/ml. MICs were compared with cefazolin(CEZ), cefmenoxime(CMX) and cefopera-
zone(CPZ). The drug inhibited all organisms with concentrations below 12. 5 pg/ml. Antimicrobial
activity of this drug was superior to that of CEZ against S. epidermidis and E. faecalis. MICs of
this drug against K. pneumoniae and E. cloacae seemed to correspond to that of CMX and superior
to that of CPZ and CMX against S. marcescens and P. aeruginosa. However, P. mirabilis and
P.vulgaris were more resistant to this drug than CMX.

The drug was given to 10 cases of chronic complicated urinary tract infections with a daily
dose of 500 to 1, 000 mg for 5 days. Clinical effectiveness were excellent in 4 cases (40. 0%) good
in 5 cases (50. 0%) and fair in 1 case (10. 0%) attending physician's evaluation. On 9 cases overall
clinical efficacy was proved to be excellent in 3 cases (33. 3%) and poor in a case (11. 1%) according
to the criterion of Japanese UTI committee. Bacteriological response was obtained in 10 of 11 strains

(91. 0%). Neither side effect nor abnormal laboratory finding attributed to the drug was observed.


