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複 雑性尿 路感 染症 に対 す るCefodizime(THR-221)の 臨床 的検討
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新 しく開発 されたセフ ェム系抗生剤Cefodizime(THR-221)を 複雑性尿路感染症42例 に使用 し,う ち

41例 について臨床 効果 を中心に検討 した。投与方法は,主 と して本剤 を1回0.5gま たは1gを1B

2回,連 続5日 間点滴静注投 与であった。1日1g投 与群での総合臨床効果 は9例 中有効3例,無 効

6例 で,総 合有効率は33.3%で あった。1日2g投 与群での総 合臨床効果 は32例 中著効11例,有 効10

例,無 効11例 で,総 合有効率は65.6%で あった。副作 用と して,自 他覚症状 を認めた ものは1例 もな

かった。2例 に臨床検査値異常が認 め られたが,軽 度で一過性の ものであった。

Cefodizime(THR-221)は 新 しく開発 された注射用セ フ

ェム系抗生物質で,Fig.1に 示す化学構 造 を有す る。本

剤は好気性,嫌 気性のグラム陽性菌お よびグラム陰性菌

に幅広い抗菌スペ ク トルを有す るとされている1)。

著者らは,本 剤 を複雑性尿路感染症に使用 し,臨 床効

果を中心に検討 したのでその成績 を報告する。

Fig. 1 Chemical structure of THR-221

I.対 象および方法

1.対 象

対 象 は複 雑性 尿 路 感染 症42例 で あ った が,1例 は

UTI薬 効評価 基準に よる判定で は脱落症例 となるため,

今回は副作 用の検討 にのみ含めた。疾患別内訳は複雑性

膀胱炎32例 および複雑性腎盂腎炎9例 であ り,年 齢は50

～88歳 ,平 均70.4歳 であった(Tabie1,2)。 なお基礎疾

患 としては前立腺肥大症術後が13例 と最 も多 く,つ いで

前立腺 肥大症12例,膀 胱癌5例,神 経 因性膀胱5例 お よ

び前立腺癌,尿 路結石,VURが それぞれ2例 であった。

2.投 与量お よび投与方法

1回0.59ま た は19を1日2回,連 続5日 間点滴 静

注投与 を原則 とした。

3.効 果判定

尿路感 染症の効 果判定 はUTI薬 効評価基準(第3版)

に準 じて行 った2)。
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II. 成 績

1.臨 床効果

1日19投 与 に よる慢性複雑性尿路感染症9例 の総 合

臨床効果 は有効3例 で,有 効率 は33.3%で あった(Table

3)。UTI薬 効 評価基準 に よる疾患 病態群別 に検酎す る

と,単 独菌感染5例 お よび複数菌感染4例 の総合有効率

はそれぞれ60.0%お よび0%で あ った(Table4>。

これ を細菌学的効果の面から検討する と,投 薬前に尿

中 よ り分離 されたE,co4i2株 お よびA. calcoaceticus, E.

agglomerans, P. aeruginosa, S. marcescens, S. liquefacie-

ns各1株 は す べ て 消 失 し,S. epidemidis 3株 お よびE.

faecalis 2株 が 存 続 し,全 菌 株 の 消 失 率 は66。7%で あ っ

た(Table5)。 な お,投 与 後 出 現 曲 と して はCandida sp.,

S. epidemidisお よ びLactonacillus sp.各1株 の計3株 が

認 め られ た(Table 6)。

1日29投 与 に よ る複 雑 性 尿 路 感 染 症32例 の総合 臨床

効 果 は 著 効11例,有 効10例,無 効11例 で,有 効 率 は

65.6%で あ っ た(Table 7)。 こ れ をUTI薬 効 評価 基準 に

よ る疾 患 病 態群 別 に検 討 す る と,単 独 菌 感 染27例 お よび

複 数 菌 感 染5例 の総 合 有 効 率 は そ れ ぞ れ70、4%お よび

Table 3 Overall clinical efficacy of THR-221 in complicated UTI

0.5g×2/day, 5-day treatment

Table 4 Overall clinical efficacy of THR-221 classified by type of infection

0.5g×2/day, 5-day treatment



VOL.36 S-5 CHEMOTHERAPY 635

Table 5 Bacteriological response to THR-221 in complicated  UTI

0.5g×2/day, 5-day treatment

*:Regardless of bacterial count

Table 6 Strains* appearing after THR-221 in complicated UTI

0.5g×2/day, 5-day treatment

*

: Regardless of bacterial count

Table 7 Overall clinical efficacy of THR-221 in complicated UTI

1.0g×2/day,5-day treatment
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40,0%で あ っ た 。 ま た,カ テ ー テ ル 留 置 症 例 は3例 で 総

合 有 効 率 は100.0%で あ っ た(Table8)。 こ れ を 細 菌 学 的

効 果 の 面 か ら 検 討 す る と,投 薬 前 に 尿 中 よ り分 離 さ れ た

E.coli12株,A.calco¢ceticus,nmi励ilisお よ びP. vul-

garis各2株,P. ａeruginos6, A. xylosoxydans, A. lwoffii,

GNR, Stnptococcus sp.各1株 は す べ て 消 失 し,S. epider-

midis 4株,S. marcescens, P. cepacia, K. pneumoniae, E.

faecalis各1株 が 存 続 し,全 菌 株 の 消 失 率 は78.4%で あ

っ た(Table 9)。 な お,投 薬 後 出 現 菌 と し て はE, faecnis

2株,E. coli, E. faecium, F. odoratum, X. maltophilia,

S. epidermidis, Streptococcus sp.各1株 の 計8株 が 認 め ら

れた(Table 10)。

2.副 作用

副作用 と しての 自他覚症状 を観察する と同時に,本 剤

投与前後における赤血球,血 色素,ヘ マ トクリット値,

白血球 数,GOT, GPT,ア ル カ リフ ォスフ ァターゼ,

BUN,血 清 クレアチニ ン等 を測 定 し比較検討 した。 自

他覚的に副作用を認 めたものは1例 もな く,投 与前後の

臨床検 査値 の異常 は2例 にお いて認め られた。1例 は

A1-P, GPT, γ-GTPお よびLAPの 上 昇であ り,他 の

1例 はA卜Pと γ-GTPの 上昇 であ った。 これ らの変化

はいずれ も軽度 で一過性の ものであ った。

Table 8 Overall clinical efficacy of THR-221 classified by type of infection

1.08×2/day, 5-day treatment

Table 9 Bacteriological response to THR-221 in complicated UTI

1.0g×2/day, 5-day treatment

*: Regardless of bacterial couat
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Table 10 Strains' appearing after THR-221 in complicated UTI

1.0g×2/day, 5-day treatment

*: Regardless of bacterial count

III.考 案

THR-221は セ フ ァロ ス ポ リ ン骨 格 の7位 にsyn-

methoxyimino-aminothiazolyl基 を有 し,同 時 に3位 に

mempto-thiazolyl基 を有す るこ とが特徴 であ る。 これ

により体内で代謝を受けず,長 い半減期 を有 するといわ

れている。 さらに,一 部の第三世代セフェム系抗生剤に

みられるdisulfiram様 作用,血 液凝固系へ の影響 もみ ら

れないとされている。その抗菌力 は各種のセフ ァロスポ

リナーゼ,ペ ニシ リナーゼに対 し極めて安定 で,グ ラム

陽性菌およびグラム陰性菌 に対 して広 い抗菌 スペ ク トル

を有する1)。Ih vivoの感染動 物実験 の結果,優 れた臓器

移行が認められ,腎 への組織移行お よび尿 中への排泄 も

高く,そ のため尿路感染症 に対 して も薬効が期待 されて

いる。

今回,わ れわれは本剤 を慢性複雑性尿路感染症に対 し

て,主 として1回0.5 gま た は19を1日2回,連 続5

日間点滴静注投与 を行 い,UTI薬 効 評価基準 に準 じて

臨床効果 を検討 した。

1日19投 与9例 に対す る本剤の総合有効率は33.3%

と,全国集計での有効率が66.7%で あるの に比較 し不満

足な成績であった。細菌学的効果につ いて は,本 剤投与

前に尿中よ り分離 され た15株 中S. epidermidis 3株 お よ

ぴE. faecalis 2株 が 存 続 して お り,有 効 率 が 低 値 を示 し

た原 因 の 一 つ と して,こ れ らの菌 に よ る感 染 が多 か った

こ とが 考 え られ る。

1日2g投 与32例 に対 す る本 剤 の 総合 有 効 率 は65、6%

と ほぼ 満 足 すべ き成 績 が 得 られ た。 細 菌 学 的効 果 につ い

て み る と,1日1g投 与 の場 合 と同様S. epidermidis 4株,

E. faecalis, S. marcescens, K. pneumoniae, P. cepaciaの

各1株 が 存続 し,菌 株 数 は 少 な い もの の これ らの 分 離 菌

に対 す る有 効性 は,そ の 他 の菌 群 に比 較 しや や低 い 傾 向

が み られ た 。 しか しE. coliを は じめ,P. aeruginosaを 除

くグ ラ ム 陰性 菌 やS. epjdermidis, E. farcalisを 除 く グ ラ

ム陽 性 菌 の 消 失率 が 高 い こ とは評 価 で き よ う。

副 作 用 と して,自 他 覚 症 状 を認 めた もの は1例 も なか

っ た。2例 に 臨床 検 査 値 異 常 が認 め られ た が,軽 度 で 一

過 性 の もの で あ っ た。
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We administered cefodizime(THR-221), a newly developed cephem antibiotic, to 42 patients with chronic complicated

urinary tract infection and evaluated the clinical efficacy in 41 of the 42 patients.

The main treatment consisted of i.v. drip infusion of the drug at 1 g or 2 g b.i.d. for 5 days. In the group of 9 patients

receiving 1 g daily, the overall clinical efficacy was 33.3%, being moderate in 3 cases and poor in 6.

The overall clinical efficacy for the group of 32 patients receiving 2 g daily was 65.6%, being excellent in 11 cases,

moderate in 10 and poor in 11.

No patients showed objective or subjective signs as adverse effects. Slight and transient abnormal findings occurred in

the clinical laboratory tests of two patients.


