
788 CHEMOTHERAPY MAY. 1988

泌尿器科領域 におけるCS-807の 臨床的検討

藤井 明 ・前田浩志 ・山崎 浩 ・荒井創一 ・守殿貞夫

神戸大学医学部泌尿器科教室

石神裏次 ・梅津敬一 ・川端 岳

国立神戸病院泌尿器科

三田俊彦 ・寺杣一徳

三田・寺杣泌尿器科医院

片山陳正

神戸大学医療技術短期大学部衛生技術学科

新セフ ァロスポリン系経 口抗生剤CS-807に つ き,臨 床的検討 を行ない,以 下の知見を得た。

急性単純性膀胱炎(AUC)お よび腎孟腎炎(AUP)48例,複 雑性 尿路感 染症(C-UTI) 22

例,尿 道炎6例 お よび急性前立腺炎2例 の計78例 に本剤 を1日100～400mg,分2～3,2～49

日間経口投与 した。主治医判定 による有効率 はAUCお よびAUP94%,C-UTI5呪 尿道炎

83%,急 性前立腺 炎100%で あ り,ま たUTI基 準 による有効率で はAUC100%,C-UTI93%

であった。除菌 率はAUCで93%,C-UTIで95%で あった。自他 覚的副作用 は1例 も認めな

かったが,GPTの 軽度 上昇 を1例 に認めた。

cs-807(化 学構造式 ・Fig.1)は,三 共株式会社で開

発 された新 しい経 口用エステル型セ フェム系抗生物質で

ある。本剤は内服後腸管から吸収 され,腸 管壁のエステ

ラーゼにより抗菌活性 を有するR-3763に 加水分解 され

る。R-3763(Fig.1)のin vitro抗菌活性 はグラム陽

性および陰性菌に幅広 くわた り,従 来の経口用セフェム

剤では抗菌力の及 ばなかったEnterobacter, Serratia, in-

dole (+) Proteusに も良 好 な 抗 菌 力 を示 し,ま た β

-lactamaseに 対 して安定性 を有する点 も新 しい特長 と

されている1)。 今回著者 らは本剤 の臨床的検討を行 っ

たので報告する。

I.対 象 お よび方法

1.単 純性尿路 ・副性器感染症

昭和60年10月 か ら昭和61年5月 までの間 に,表 記泌

尿器科 を受診 し,試 験参加の同意 を得 た急性単純性膀胱

炎(Acute uncomplicated cystitis,以 下AUCと す

る)患 者47例,急 性単純性腎孟腎炎(Acute uncom-

plicated pyelonephritis,以 下AUPと する)患 者1例,

尿道炎患者6例 お よび急性 前立腺炎患者2例 の計56例

Fig. 1 Chemical structure of CS-807 and R-3763

CS-807

R-3763

(Table 1)に 対 し,本 剤 を1日100～400mg,分2

～3,2～14日 間経 口投与 し,そ の臨床効果 安全性

お よび有 用性 を検 討 した。UTI薬 効評 価基準(第3
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版2))による判定可能症例 は,40例 であった。

2. 複雑性尿路感染症

前述の期間に,表 記泌尿器科に外来受診 または入院 し,

試験参加の同意 を得 た複 雑性 尿 路感 染 症(Compli-

cated urinary tract infection,以 下C-UTIと す る)

患者22例(Table2)に 朗 し,本 剤 を1日100～400m齢

分2,3～52日 間経 口投与 し.そ の臨床効 果,安 全性

および有用性 を検 討 した。UTI薬 効 評価 基 準(第3

版2))による判定可能症例は,15例 であった。

II.結 果

1.単 純性尿路 ・副性器感染症

1)主 治医判定

AUCお よびAUP48例 中,著 効34,有 効10,や や有

効2,無 効1例 で,有 効率 は94%で あった。尿道 炎6

例のうち,淋 菌性尿道炎(Gonococcal urethritis,以

下GUと する)3例 中,著 効2,有 効1例,非 淋 菌性

尿道炎(Non-gonococcal urethritis,以下NGUと す

る)3例 中,著 効1,有 効1,無 効1例 であった。 また

急性細菌性前立腺炎2例 では,著 効1,有 効1例 であっ

た。

2)UTI薬 効評価基準判定

AUCお よびAUPで,UTI基 準患者条件 に合致 し

た40例の同基準 による総合臨床 効果(Table3)は,

著効25有 効15例 で,有 効 率100%で あった。用量別 で

は,1日200m島 分2投 与29例 で の 著 効 率(Table

4)は62%,1日400mg,分2投 与9例 で の著 効 率

(Table5)は67%で あった。本剤 投与前 に分離 され

た45菌 株 の うち,E`oli3,お よびE.faecalis1株

を除 く41株 が 除菌 さ粘 細 菌 消 失率 は91%で あった

(Table6)。 これ ら起炎菌のM1Cは,測 定 された45

株中,E.famlis2株 を除 く43株が3.13μg/m以 下 に

分布 していた(Table7),な お存続 したE.coli3株

のMICも,0.20ま た は0.39μg/mで あ った。本 剤投

与後新 たに出現 した細 菌(Table8)は,E.faecium

3株 をはじめとする計11株 であった。

2.複 雑性尿路感染症

1)主 治医判定

C-UTI22例 の うち,著 効6,有 効7,や や有効5,

無効4例 で,有 効率59%で あった。

2)UTI薬 効評価基準判定

UTI基 準患者条件 に合致 した15例 の同基準 による総

合 臨床効果(Table9)は,著 効8,有 効6,無 効1

例 で,有 効率93%で あった。 これ らを疾 患病態群別 に

みると(Table10),4群 が9例(60%)と 多 くを占め,

その有効 率は89%で あった。 また3群 お よび6群 では

100%の 成績 であった。細菌学的効果(Table11)は,

全体 では19株 中18株95%が 除菌 さ粘 存続 したの はS

haemolyticus1,の み で あった。起 炎 菌 のMIC

(Table12)は,≦0.10μg/m～>100μg/血1と 幅広 く

分布 して いた。存 続 したS.haemolyticus,は>100

Table 3 Overall clinical efficacy of CS-807 in uncomplicated UTI

50 mg •~ 2/day, 100 mg •~ 2/day, 100 mg •~ 3/day, 200 mg •~ 2/day, 3-day treatment
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Table 4 Overall clinical efficacy of CS-807 in uncomplicated UTI

100 mg•~2/day, 3-day treatment

Table 5 Overall clinical efficacy of CS-807 in uncomplicated UTI

200 mg•~2/day, 3-day treatment
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Table 6 Bacteriological response to CS-807

in uncomplicated UTI

*regardless of bacterial count

Table 8 Strains8 appearing after CS-807

treatment in uncomplicated UT)

*regardless of bacterial count

Table 7 Relation between MIC and bacteriological response to CS-807 treatment

No. of strains eradicated/No. of strains isolated

μg/mlであった。本剤投与後 の出現 菌(Table13)は

2株認められC.fremdiiとE.faeciumで あった。

3.長 期投与例

20日以上の長期投与例 は4例 で,う ち2例(恥9,

15)に 投薬終了後 に再発 を認 めた。他 の1例(No.10)

では残存菌例の治療のために他剤の投与 を必要 とし,ま

た残りの1例(No.20)で は再発 を認めなかった。

4.副 作用 ・臨床検査値異常

本剤に起因する と考 えられ る副作 用 は,全78例 中1

例も認められなかった。臨床検査値については,急 性前

立腺炎の1例 でGPTの 軽度 上昇 を認 めたのみであった

(Table1)。

III.考 察

近年 各種抗生剤の開発 はめざまし く,経 口用 セフェ

ム 剤 にお い て も,cephalexin (CEX3))以 後cefatr-

izine (CFT4)), cefroxadine (CXD5)), cefaclor

(CCL6,)お よびcefadroxi1 (CDX7))な どが開発 さ

れ 日常診 療 に使 用 され て いる。 しか し,こ れ らは β

-1actamaseに 不安定であ り
,ま たグラム陰 性弱毒菌す

なわ ちS.marecescens, Enterobacter, Citrobacterお

よびindole(+)Proteus等 の菌種 に対す る抗菌活 性は

低 い。新 し く開発 されたCS-807はR-3763の4位 カル

ボ ン酸にイソプロポキシカルボニルオキシエチルをエス

テル結合 させたセ フェム剤 であ る。主 に腸 管の エステ
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Table 9 Overall clinical efficacy of CS-807 in complicated UTI

50 mg •~2/day, 100 mg •~2/day, 200 mg x 2/day, 5-day treatment

Table 10 Overall clinical efficacy of CS-807 classified by the type of infection
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Table 11 Bacteriological response to CS-807

in complicated UTI

* regardless of bacterial count

Table 13 Strains' appearing after CS-807

treatment in complicated UTI

* regardless of bacterial count

Table 12 Relation between MIC and bacteriological response to CS-807 treatment

No. of strains eradicated/No, of strains isolated

ラーゼに よる分 解後 得 られ る活 性 体R-3763はEcoli
,

K.Pneumoniae ,P.mirabilis,H.influenzaeに 対 して

CE)もCCLよ り 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し,ま た,β
一1actamaseに 対 す る安定 性 が改 善 され た こ とに よ り

,

既販薬では抗菌力 の及 ばなか ったS .marcescens,C

frmndii,Enterobacterお よ びindole(+)Proteusに

対 して も良好 な抗菌力 を有 する ことが報告 されている1)。

以上のことから,本 剤は尿路 ・副性器感染症 に対 して

臨床効果 を期待 しうる薬剤 と考 え,AUCお よびAUP

48例,尿 道炎6例,急 性前立腺炎2例 お よびC-UTI

22例 に本剤を投与 した。その結果,主 治医判定 による有

効率 はAUCお よびAUP94%,C-UTI59%,尿 道
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炎83%,急 性前立腺 炎100%で あった。 またUTI基 準

に よる有 効率 で もAUC100%,C-UTI93%と 良好

な成績が得 られた。C-UTI15例 について病態群別 に

みると、 カテーテル留置症例 は1例 もな く,単 独菌感染

が12例 と80%を 占め,そ の うちの9例 が第4群 に属 し

ていた。 このような症例の分布は,大 多数の対象が外来

患者であることが一因 と考えられる。有効率 は各群 とも

良好で特 に複数菌感染症例であ る第6群 で も100%と,

評価 し得 る成績が得 られた。細菌学的効果 においても、

全体 で19株 中18株95%が 除菌 されていた。MICと の関

係 をみる と,MICは 広範囲 に分布 していたがMICが

100μg/mlを 上 回る菌株 で もその消失率は86%と 良好 で

あ り,充 分な尿中排泄が反映 された成績 と考え られ る。

以上 よりカテーテル非 留置のC-UTIに 対 しては,1

日200～400mg、 分2投 与で満足で きる効果が得 られる

もの と考 えられた。再発については症例が少な く,さ ら

に今後の検討が必要 であ る。 またAUCに 対 しては,

1日用量別効果 をUTI薬 効評価基準 を用いた著効率で

みる と,200mg投 与 群 で62%,400mg投 与群 で67%

と,前 者でやや劣る ものの,い ずれ も有効率 は100%で

あ り,標 準1日 用量 として200mgが 適当 と考 えられた。

また尿道炎6例 の うち,淋 菌(N.gonorr海oeae)が 確認

され たGU3例 について は,全 例Ngonorrhoeaeが

消失 し,100%の 有効率 を示 した。 またNGU3例 中2

例が有効以上で,尿 道炎全体 では83%の 有効 率で あっ

たことか ら,尿 道炎への有用性が示唆 された。 さらに急

性前立腺炎2例 について も,著 効および有効 であ り,副

性器感染症 に対 しても有効性が期待 し得 ると考 えられた。

安全性 については本剤を使用 した全例で 自他覚的副作用

はな く,臨 床検査値上でも1例 にGPTの 一過 性の軽度

上昇を認めたのみであり,今回の検討では特劉な問題は

認められなかった。

以上得られた成績より、CS-807は単純性および複雑

性尿路感染症ならびに男子副性器感染症に対して有用な

薬剤であり,単純性尿路感染症に対しては1日200m島

カテーテル非留置の複雑性尿路感染症に対しては1日

200～400mg2分 割投与が至適用量と考えられた。
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CLINICAL STUDIES ON CS-807 IN THE UROLOGICAL FIELD

AKIRA FUJII, HIROSHI MAEDA, HIROSHI YAMAZAKI, SOICHI ARAKAWA and SADAO KAMIDONO

Department of Urology, Kobe Unirersity School of Medicine, Kobe

JOJI ISHIGAMI, KEIICHI UMEZU and GAKU KAWABATA

Department of Urology, Kobe National Hospital, Kobe

TOSHIHIKO MITA and KAZUN0R1 TERASUMA

Mita & Terasoma Urological Clinic

NOBUMASA KATAOKA

Kobe University School of Allied Medical science, Kobe

We conducted a clinical study of a new oral cephem antibiotic, CS-807, and obtained the following findings.

CS-807 was administered to 48 patients with acute uncomplicated cystitis (AUC) or acute uncomplicated

pyelonephritis (AUP), 22 patients with complicated urinary tract infection (C-UTI), 6 with urethritis and 2

with acute prostatitis. The drug was administered orally at the dose of 100-400mg divided 2 or 3 times per

day for 2-49 days.

The clinical effective rates by doctor evaluation were 94%, 59%, 83%, 100% in AUC & AUP, C-UTI,

urethritis, and acute prostatitis, respectively. The overall effectiveness rates according to the criteria of the

UT! Committee were 100% in AUC and 93% in C-UTI, and the eradication rates of causative organisms were

91% and 95%.

Neither subjective nor objective side-effects were found, although a slight elevation in S-GPT was noted

in one patient.


