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新 しい合成 抗 菌剤 で あ るfleroxacinに つ いて,基 礎 的検 討 お よび急 性精 巣 上 体 炎 にお け る

臨床 的有効 性,安 全性 につ いて検 討 を行 い,以 下の結 果 を得 た。

1. 基 礎的 検 討:Fleroxacin 300mgを 経 口投 与 し,精 巣,精 巣 上体 へ の薬 剤移 行 を検 討 し

た。 投与 後4時 間 で採 取 した精 巣,精 巣 上 体 の組 織 内 濃度 は7.59±1.13μg/g,6.71±1.51

μg/gで あ り,血 清濃度4.36±0.28μg/mlに 比 して高 く,精 巣 で平均1.74倍,精 巣 上体 で 平

均1.54倍 の 濃度 で あ っ た。 投 与 後6時 間 で採 取 し た時 の 精 巣,精 巣 上 体 濃 度 は各 々13.6±

3.39μg/g,12.3±1.63μg/gで 血 清濃 度2.94μg/mlと 比 較 して それ ぞ れ平 均4.63倍,4.17

倍 で さらに移行 は良好 とな ってい た。

2. 臨 床的 検 討:急 性 精 巣 上 体 炎18例 に原 則 と して本 剤300mgを1日1回5日 間 投 与 し,

臨床 効果,細 菌学 的効 果 お よび 副作 用 を検討 した。著 効14例,有 効2例,や や有効2例 で あ

り,有 効以 上 の有効 率 は89%で あ った。細 菌学 的検討 をな し得 た10例 中8例 で完全 に除 菌 さ

れ てお り,1例 で は菌種 と菌数 の減 少 を認 め,1例 のみ細菌 尿が在 続 し投与 後出現 菌 を認 め た。

自覚 的副 作用 として18例 中1例 の み に上 腹 部痛 を認 めたが,分 割 して服 用 す る こ とで症 状 は

軽快 し,投 与逐 行が 可能 であ った。 本剤 に起 因 す る と考 え られ る臨床検 査値 異常 は認 めて なか

った。

本 剤 は急性精 巣上体 炎 に対 して,有 効 で安全 な薬剤 で あ ると考 え られ た。
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Fleroxacinは 杏林製薬(株)中央研 究所におい て新 し く開

発されたニューキノロン系合成抗菌剤であ り,グ ラム陽性

球菌,グ ラム陰性桿菌 に対 して幅広い抗菌 スペ ク トラム と

強い抗菌力 を有す る1,2)。本剤 はメチシリン耐性黄色ブ ドウ

球菌,ゲ ンタマ イシン耐性 グラム陰性桿菌,さ らにナ リジ

クス酸耐性グラム陰性桿菌など,各 種耐性菌に対 して も強

い抗菌力 を示 し2),血 中半減期が約10時 間 と同系剤 と比べ

て長いという特徴 を有 している3)。我々 はさきに尿路感染

症に対する有用性 を検討 し報告 したが4),性 器お よび副性

器感染症に関する報告 はい まだみ られないため,今 回,精

巣および精巣上体への組織移行 を検討 し,ま た精巣上体炎

に対 する臨床的有用性 を検討 した。

I. 対象 お よび方法

1. 基礎 的検 討

前 立線癌 で両側 除睾 術 を予定 した症例 中,同 意の 得

られた4症 例 を対 象 に精巣,精 巣 上体 へ の移行 を検討

し た(Table1)。 す な わ ち,術 前 絶 食 状 態 でflerox-

acin 300mgを 経 口投与 し,4時 間後 も し くは6時 間

後 に両 側除 睾術 を施行 し,同 時 に採血 した。摘 出標本

は可及 的早 期 に血 液 の付着 して いな い部分 を1g切 除

*

岐阜市司町40
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Table 1. Background data in examination of penetration 

to testis and epididymis

し,測 定 に供 す る まで の間-40℃ で 凍 結保 存 した。

また採 血後 た だちに血清 分離 し,や は り測定 に供 す る

までの間-40℃ で凍 結保 存 した。検体 中の 濃度 測 定

は,HPLC法 に て行 っ た5)。す な わ ち,血 清 は検 体

0.5mlに0.5Mリ ン 酸 緩 衝 液(pH7.0)0,4mlと

0.1mlの 内 標準 物 質溶 液 を添加 し,そ こに ク ロ ロホ

ル ム6mlを 添加 後10分 間振 蘯 し抽 出 した 後,3,000

r.p.mで10分 間 遠 心 分 離 し,ク ロ ロホ ル ム5mlを

分取 した。 クロロホル ム を減圧下 に留 去 し,そ の残 渣

を40mMリ ン酸 ・アセ トニ トリルの7:3の 混 合 に溶

解 し,HPLC側 定 に供 した。組 織 は,検 体 に約4倍

重量 の1/15リ ン酸緩 衝液(pH7.0)を 加 え,氷 冷 下

にホモ ジナイズ し,そ の後 遠心分 離 して得 た上清 を分

取 し,こ の上 清0.5mlに 前途 の 処理 をしてHPLC測

定 に供 した。

2. 臨床 的検討

1989年4月 か ら1990年9月 の 問 に岐 阜大 学 医学部

附属病 院泌尿 器科,岐 阜 県立岐阜 病院必 尿器 科,高 山

赤 十字病 院泌 尿器科 お よび岐阜市 民病 院泌尿器 科 を受

診 した外来患 者の うち,本 研究参 加 の同意 の得 られ た

急性精 巣 上体 炎18例 を対 象 に,本 剤 の臨 床効 果 と安

全 性 の検 討 を行 った。 なお,今 回 の検 討 に お いて は,

精 巣上体 炎 に特徴的 な局所 所見以 外 に毎 視野5個 以 上

の有意 の膿尿,細 菌 尿 を認 め た症 例 は細 菌性精 巣上体

炎 と した。細 菌性精 巣上体 炎 で は薬剤投 与前後 で 自覚

症状 の変 化,膿 尿 の変化 を検 討 し,中 間尿 の一般細 菌

培 養 を施 行 した。細 菌性精 巣上体 炎 の条件 を満た さな

い症例 で は,薬 剤 の投 与 前後 で 自覚 症 状 の変 化 以 外

に,尿 道swabを 検体 と してFITC標 識 クラ ミジ アモ

ノ クロナ ール抗 体(Micro TrakTM)を 用 い た直接 塗

抹 法 に てChlamydia trachomatis抗 原 の 検 討 と培 養

に よるUreaplasma urealyticumの 検 討 も施 行 した。

薬 剤 の投 与量 ・投 与方 法 は,原 則 として本 剤300mg

を1日1回 昼食 後 に5日 間 経 口投 与 した。

臨 床効 果 は,全 症例 に対 して自覚症状 と局 所所見 の

変化 を中心 に した主 治医 に よる判 定 を行 った。細 菌性

精巣 上体 炎で は自覚症 状,所 見,膿 尿,細 菌尿 を勘 案

した薬効 判 定基 準(Table2)を 考 案 して検 討 を加 え

た。 中間尿 の一般 細菌培 養 に よ り検出 され た細菌 に対

してMICの 検 討 も施 行 した.ま た 自覚 的副 作用 の有

無 や,投 薬 前後 の臨床検 査値 の変 動 につ いて も検討 し

た。

II. 結 果

1. 基礎 的検討(Table3)

投与 後4時 間 で採取 した精 巣,精 巣上 体各6検 体の

組 織 内 濃 度 は7.59±1.13μg/g,6.71±1.51μg/gで

あ り,血 清 濃 度4.36±0.28μg/mlに 比 して高 く,精

巣 で平 均1.74倍,精 巣 上体 で平均1.54倍 の濃度で あ

った。 投与6時 間 で採 取 した際 の精巣,精 巣上体 各2

検 体 の濃度 は各 々13)6±3.39μg/g,12.3±1.63μg/g

で血清 濃度2.94μg/mlと 比 較 して それ ぞれ平 均4.63

倍,4.17倍 で さ らに移行 は良好 とな って いた。

2. 臨床 的検討

対 象 は陰 嚢内容 物 の腫 脹 あ るい は疼痛 を主訴 として

来院 し臨床症 状,尿 所 見 な どか ら急性精 巣上体 炎 と診

断 され た18例 で あ る(Table4)。 なお,い ず れ の症

例 におい て も,外 尿道 口か らの排膿 な どの尿 道炎様症

状 は認 めな か っ た。 症 例1か ら症 例12ま で は,有 意

の膿尿 と ともに少 な くと も尿 沈渣 に おいて細 菌尿 を認

め た 細 菌 性 精 巣 上 体 炎 で あ っ た。症 例13はMyco-

plasma-U.urealyticum性 精 巣 上 体 炎,症 例14,15

はChlamydia性 精巣上 体 炎,症 例16,17,18は 起炎

微生物 不明 の精 巣上体 炎 であ る。

投 与 方 法 は,細 菌 性 精 巣 上 体 炎12例 に対 して は

100mg1日2回5日 間 投 与 が1例,300mg1日1回

5日 間投与 が9例,300mg1日1回3日 間投与 とそれ

に続 く100mg1日3回2日 間 投 与 が1例,150mg1

日1回2日 間 とそ れ に続 く300mg1日1回7日 間投

与 が1例 で あ る。Chlamydia性 精 巣 上 体 炎2例 と

Mycoplasma-U.urealyticum性 精 巣 上 体 炎1例 に対
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Table 2. Criteria for evaluation of clinical efficacy in the treatment of acute bacterial epididymitis

* Symptoms were evaluated according to Ohkawa's criteria
"

Resolved" means that all symptoms were eliminated.
" Improved" means that some symptoms were improved, but some remained.
"

Persisted" means that there was no improvement.

Table 3. Concentrations of fleroxacin in testis, epididymis and serum 

after oral administration of 300 mg of fleroxacin

しては300mg1日1回5日 間 投 与 を行 い,そ の他 の

精巣上体 炎3例 に対 して は300mg1日1回5日 間 投

与 を2例 に,300mg1日1回7日 間 投 与 を1例 に行

った。

臨床症 状 は,37℃ 以 上 の発 熱,陰 嚢 内 容 物 腫 脹,

陰嚢部疼痛 が 主 な もので あ り,細 菌 性 精 巣 上 体 炎 で

各々9例,12例,10例 に認 め,そ の 他 の精 巣 上体 炎

で各 々1例,4例,5例 に認 め た(Table5)。 な お,

発 熱 は37℃ 未 満 を-,37℃ 以 上38℃ 未 満 を+,

38℃ 以 上39℃ 未満 を++,39℃ 以上 を+++とした。陰 嚢

内容物腫 脹 は触診 上精巣 と精 巣上体 が判 別可能 で精 巣

上 体 のみが腫脹 して いるの を+,陰 嚢 内容物 が一塊 に

な り腫脹 してい る もの を++,さ らに陰嚢 皮膚 の発赤 な

どを ともな うもの を+++とした。陰嚢 部疼 痛 につ いて は
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Table 5. Overall clinical efficacy of fleroxacm in cases of acute epididymitis

―Effect  on symptoms•\

* Including inguinal regional pain and symptoms on voiding

―Effect  on pyuria•\

**

According to the criteria proposed by the Japanese UTI Committee 

In this summary four cases were excluded because pyuria counts were not recorded before treatment.

ごく軽度の痛 み を+,持 続 す る疼痛 を++,痛 みの ため

に歩行障害 な どの活 動 制 限 を認 め るの もを+++とした。

これ らの症 状 の程 度 は主 治医 判定 の 際 に参考 と した。

その他鼠径部痛 な どをあわせ て認 めた症例 も細 菌性 精

巣上体 で2例,そ の 他 の精巣 上 体 炎 で3例 で あ った。

本剤投与後,発 熱 は全例 で消失 した。陰 嚢内容 物腫脹

は細 菌性精 巣上 体 炎12例 中5例 で 消 失,7例 で 軽 減

してお り,そ の他 の精 巣 上 体 炎 で は4例 中2例 で 消

失,1例 で軽 減,1例 で は不変 で あ った。 また陰 嚢 部

疼痛 は細 菌性 精 巣 上 体 炎10例 中8例 で 消 失,2例 で

軽減 してお り,そ の他 の精 巣上 体炎 で は5例 全 例 で消

失した。 その他 の症状 もほ とん ど消 失 してお り,精 巣

上体炎の病 態 にかか わ らず臨床 症状 に関 して はす べて

の症例 で効 果 を認 めた。本 剤投 与前 に毎視 野5個 以 上

の有意の膿 尿 を認 め た症 例 が 細 菌性 精 巣 上 体 炎 で12

例,そ の他 の精巣 上体 炎 で2例 あ っ た。細 菌性 精巣 上

体炎の9例(75%)で 正 常 化 し,3例(25%)で 膿 尿

は減少 した。 そ の他 の精 巣 上体 炎 で は1例 消失 し,1

例 は不変 で あ った。細 菌 性 精 巣 上体 炎12例 中,本 剤

投与前 に中間尿培 養 に て104CFU/ml以 上 の細 菌 を分

離 した症例 が10例 あ り,1例 で菌 種,菌 数 の 減 少 を

認 め,1例 で菌 の在続 と薬 剤投 与 後 の出現 菌 を認 めた

が,残 り8例 で は細 菌 は消失 して いた(Table6)。 菌

種 と菌 数 が 減 少 した1例 は,投 与 前Staphylococcus

epidermidis, coagulase - negative staphylococci

(CNS), Staphylococcus haemoliticus が107CFU/ml

検 出 され て いたが,投 与 後S.epidermidisな のみ が残 存

し,菌 数 は103CFU/ml未 満 とな った。細 菌尿 が存続

し た 症 例 で は,投 与 前50μg/mlのMICを 示 す

Enterobacter aerogenesが107CFU/ml検 出 され てお

り,投 与 後E.aezogmesに 加 えAlcaligenes faecalis

が107CFU/ml検 出 さ れ た。 ま た,薬 剤 投 与 後E

aerogenesのMICは100μg/mlに 上 昇 し て い た

(Table4)。 細 菌学 的効 果 とMICと の関 係 をTable7

に示 した。投 与前 に分離 され た12菌 種 中10菌 種 が消

失 し,消 失率 は83%で あ った。細 菌性 精 巣 上 体 炎 の

条件 を満 た さなか った6例 に対 して尿 道swabを 検 体

とし てC.trachomatisの 検 出 を試 み た が,C.tracho-

matis抗 原 は検 出 され なか った。 しか し,Chlamydia

性精 巣上 体炎2例 で は,薬 剤 投与後 の検 査 で はあ った

が血 清抗trachomatis抗 体(IgG分 画)が160倍 以

上 に上 昇 し てい た。Mycoplasma-U.urealyticum性
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Table 6. Effect on bacteriuria in acute bacterial epididymitis

According to the criteria for bacteriuria proposed by the Japanese UT! 

Committee 

In this summary eight cases were excluded, bacause no bacteria were isolated. 

Table 7. Relation between MICs and bacteriological response to fleroxacin treatment

No. of strains eradicated/no. of strains isolated

精巣上 体炎 で は,同 時 に施行 した尿 道swabを 検体 と

し た 培 養 に てMycoplasma 104CCU/ml,U.

urealyticum3×104CCU/mlを 検 出 した が,薬 剤投 与

後 には消失 して いた。

以上 の結果,細 菌性精 巣上体 炎 にお ける自覚症状 を

中心 に した主 治 医判 定 は著 効10例,有 効1例,や や

有 効1例,有 効以上 を含 め た有効 率 は92%で あっ た。

この うち,今 回作成 した薬効判 定 を用 いての検討 が可

能 で あっ たの は,中 間尿培 養 未施行例 と尿沈 渣 で細 菌

尿 を認 め なが ら中間尿培 養 にて細 菌 が検 出 され なか っ

た例 を 除 い た10例 で あ り,9例 は本 剤300mgを1

日1回5日 間投 与 した症 例 で,1例 は本 剤300mgを

1日1回3日 間投 与 の後,分3で2日 間投 与 した症 例

であ り,全 例 総 投与 量 は1,500mgで あ っ た。 著 効1

例,有 効8例 で有効 以上 を含 め た有 効 率 は90%で あ

っ た(Table8)。 ま た,Chlamydia性 精 巣 上 体 炎2

例,Mycoplasma-U.urealyticum性 精 巣 上 体 炎1例

で の主治 医判 定 は全例 著効 で あ った。 起炎微 生物 不明

の精 巣上体 炎3例 にお ける主治 医判 定 は著効1例,有

効1例,や や有効1例 で あ った。

本 剤 に よ る と考 え られ る 自覚 的 副 作 用 と して は,

300mg1日1回 投与 の1例 に上 腹 部 痛 を認 め たの み

であ った。 この症例 で は4日 目に症状 が 出現 し,以 後

分3で 服 用 を継 続 した ところ症 状 は軽快 し,薬 剤 の服

用 完逐 が可能 で あった。

本剤投 与前 後 に臨 床検 査 を実施 した9例 で は,本 剤

に起 因 す る と考 え られ る異常値 を認 めなか った。

III. 考 察

従来 のnalidixic acidな どの キノ ロ ン剤 が主 として

グ ラム 陰性 桿 菌 に対 して 有 用性 を示 して い たの に対

し6),グ ラム陰性 桿菌 のみ な らず グ ラム陽性 球 菌 に対

して も幅 広 い抗菌 活性 を有 し,加 えて従来 よりグラム

陰性 桿菌 に対 す る抗 菌 活性 が増強 され たニ ュー キノロ

ン剤が続 々 と開発 され て きてい る。杏 林製薬(株)にて新

た に 開発 合 成 され たfleroxacinは,同 社 が 先 に開 発

したnorfloxacin(NFLX)を も とに,種 々 の化 学 修

飾 を加 えた化 合物 にお ける検 討 を経 て合成 され た もの

で,1位 の側鎖 お よび6位,8位 に フ ッ素 を有 して い
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る7)。本 剤 の 大 きな特徴 は約10時 間 とい う長 い隼物

学 的半 減期 にあ り,ニ ュー キ ノロ ン剤 の先駆 とな った

NFLXの4～5時 間8)と い うそれ と比 して驚 異的 に長

く,投 与間 隔の延 長の可 能性 が考 え られ た。本 剤 は殺

菌的 に作用 し,嫌 気性 菌 を含む グラム陽性 球菌,グ ラ

ム陰性 桿菌 に対 して広範 囲 のスペ ク トラム と強 い抗菌

活 性 を有 して い る。 我 々 は,本 薬 剤 が グ ラム 陽性 球

菌,グ ラ ム 陰 性 桿 菌 の いず れ に対 して も,ciproflo-

xacin(CPFX)に 若 干 劣 る も の の,NFLX,

ofloxacin(OFLX)と 同 等 以 上の 抗 菌 活 性 を 示 し,

臨床 分離株 に対 して高度 耐性株 が少 な い ことを検 討確

認の 上,尿 路 感染 症 に対 して本剤 が1日1回 のみ の投

与 でNFLX,OFLX,CPFX以 上 の臨床効 果 を示 す こ

とを報 告 した4)。

今 回 は,精 巣,精 巣上 体へ の本剤 の組織 移行 を検討

した上 で,急 性 精 巣上 体 炎 に対 す る有 用性 を検 討 し

た。 ヒ トの精巣,精 巣上 体へ の抗菌 剤の移 行 に関す る

検 討9)や精 巣 上体 炎 に対 す るニュー キ ノ ロ ン剤 の検

討10軸12)は散 見 され る もの の い まだ 充 分 と は言 えず,

詳細 な検討 が待 たれ る ところであ る。今 回の組織 移行

に 関 す る検 討 の対 象症 例 は全 例 未 治療 前立 腺 癌 で あ

り,除 睾術施 行前 の腎機 能,肝 機能 な どを含 めた全身

状 態 は良好 で あった。複 雑性尿 路感染 症 で常用量 とさ

れ て い る300mg13)を 両 側 除 睾 術 施 行 前 に投 与 し,3

例 は投 与 後4時 間 で,1例 は投 与後6時 間 で精巣,精

巣上体 を摘 出 した。少 数例 での検討 で あるが,い ずれ

に お いて も精 巣,精 巣 上体 へ の良好 な移 行 を示 した。

また投 与後 経過時 間が長 くな ると ともに移 行率 は上昇

してお り,本 剤 の約10時 間 とい う血 中 半減 期 を考慮

す る と,長 時間 にわ たって高 い組織 内濃度 が維持 され

る もの と推 測 され た。

従来,急 性 精巣 上体 炎 は尿道 炎 か尿路感 染症 に続発

す る もの とされ てお り14),精 巣上 体炎 の病原 微生 物 は

尿道 炎 も し くは尿 路感染 症 の病 原微 生物 と同一 として

扱わ れて い る。 これ に対 し,直 接精 巣上体 よ り病 原微

生物 を採取 分離 す る試 み もな され てい る15)が,精 巣上

体 炎症 例 に対 し炎症 を起 こ して いる精 巣上 体 を穿剤 す

る こ とは患者 に対 す る侵 襲 を考慮 す る と,実 地 臨床 に

お いて必ず しも有 用 とは言 い難 く,病 原微 生物 が同定

で きない こ ともあ る。今 回 の検 討 で は,精 巣上体 炎 に

特 徴的 な局所 症状 で ある陰嚢 内容物 腫脹 もし くは陰 嚢

部 疼痛 を主訴 と して来院 した症 例 で,諸 検 査 で急性精

巣 上体 炎 と診 断 され た症 例 を対 象 に検 討 を行 った。臨

床 症状 に お いて 発熱 は持徴 的 で あ る と され て い る14)

が,C.trachomatisを 病 原微生 物 とす る精 巣上体 炎 の

検 討で は必 ず し も発 熱 を きたす とは限 らな い15)ことを

考慮 して,臨 床 効果 判定 の指標 として必須 とは しなか

った。 実際 今 回検 討 した18例 中8例(細 菌性 精巣 上

体 炎3例,そ の他 の精巣上 体 炎5例)で 発 熱 を認 め て

お らず,こ れ らを除 外 す る と実地臨 床 か ら逸 脱 した検

討 にな る危険性 が あ る と考 え られ た。臨 床的 に精 巣上

体 炎 と考 えられ た症 例中。 有 意の膿 尿 と少 な くとも尿

沈渣 に おい て細 菌尿 を認 め た症 例 を細菌 性精 巣上体 炎

と し,中 間 尿 よ り分 離 され た細 菌 を起 炎微生物 と して

扱 った。 そ して,細 菌性 精巣 上体 炎の臨 床効 果 を判定

す るにあ た って,大 川 らの 自覚 症状 の変 化 に基づ く基

準16)を用 い た精 巣 上体 炎の検 討 で5日 間投与 で臨床効

果判定 が 可能 であ る とい う報告 坊 を参 考 に して,細 菌

性 糟 巣上 体 炎 の よ り客観 的 な 治療 効 果判 定 を 目的 に,

UTI薬 効評価 基準 の 急性膀 胱 炎(acute uncomplicat-

ed cystitis)に お ける薬効 評価 基 準18)に準 じて,薬 効

判定基 準 を作成 し5日 間投与 で判定 した。 この薬 効判

定基準 は精 巣上体 に特 徴的 な臨床 症状 であ る発 熱,陰

嚢内容物 腫脹,陰 嚢部 疼痛 の推移 と,膿 尿 の推 移,細

菌尿 の推 移 の3者 を勘 案 し たもの であ る。 前述 の よう

に臨床症 状 に関 して は,陰 嚢内容 物腫 脹 もし くは陰嚢

部 疼痛 といっ た局所 所 見 は必 須 であ るが,発 熱 は必 須

とはせ ず これ ら臨床 症 状 の 変 化 を検 討 す る こ と とし

た。

主治 医判定 で著効10例,有 効1例,や や有効1例,

有効 以上 を含 め た有 効 率 は92%で あ っ た。 著効10例

中9例 は本 剤200mgま た は300mgの5日 間 投 与 の

みで治癒 してお り,従 来抗 生剤 の静脈 内投 与が 治療 の

主体 であ った急性 精巣 上体 炎 に対 す る有効性 は高かっ

た。 この うち,今 回作 成 した薬効 評価 基準 を用 いての

検 討 が可 能 で あっ たの は10例 で あ り,著 効1例 有効

8例 で90%の 有効 率 を認 め,自 覚 症状 を中心 にな され

た主治 医判 定 と大 きな隔 た りはな く,少 数例 での検討

で はあ るが この薬 効判 定基準 が 急性精 巣上 体炎 の臨床

効 果判 定 に有用 であ る と考 えられ た。

投与 前 に 中間尿 よ り細 菌 が分 離 され た10例 につい

て検討 を加 え る と,8例 で は除 菌 され てお り,中 で も

本 剤 のMICが25μ9/ml以 上 で あ るS.haemoliticus

2菌 株,E.aerogenes1菌 株CNS1菌 株 は除 菌 され,

MIC100μg/mlで あ るS.epidermidis1菌 株 で菌数の

減少 を認 めた ことは,本 剤 の精 巣上 体へ の良好 な移行

を反映 して長時 間高 い組織 内 濃度 が維持 され るこ とに

よる もの と考 え られ た。 菌 の存 続,投 与 後 出現菌 を認

め た1例 で は,投 与 前MIC50μg/mlのE.aerogenes

が検 出 され て お り,投 与 後 この菌 種 に対 す るMICは

100μg/mlに 上昇 してお り,さ らにA.faecalisが 薬剤

投与後 に出現 した症 例 であ る。本 剤 は急性精 巣上体 炎
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において80%(10例 中8例)に 細 菌学 的 有効 性 が 認

められ た。

一方,細 菌 性精巣 上体 炎 の条件 を満 た さなか った糟

巣上体炎の うち,尿 道swabを 検体 と して病 原 微生 物

が 同 定 可 能 で あ っ た の は,Mycoplasma U.

urealyticum性 精巣 上 体 炎1例 の み で あ っ た。Myco-

Plasma,U.urealyticumの 精 巣上 体 炎 にお け る病 原

性については現在 なお確定 してい ないが,少 な くと も

この症例 に おい て は臨 床経 過 か ら判 断 す る とMyco-

plasma,U.urealyticumが 起 炎微 生 物 で あ る と考 え

られた。 また,起 炎微 生物 は検 出 され なか ったが,血

清抗C.trachomatis抗 体 の上 昇 を認 め た2例 は臨 床

的に は急性 精 巣上 体 炎 で あ り,Chlamydia性 精 巣 上

体炎 と診 断 した。病 原微 生 物が ま った く検 出 され ず,

血清抗C.trachomatis抗 体 の検 討 が 未 施 行 の3例 は

起炎微生物不 明の精巣 上体 炎 と診断 した。 精巣 上体 炎

の診断 は,陰 嚢部 の腫 脹,疼 痛,発 熱 とい った特徴 的

な症状か ら困難 さは少 ない14)が,前 述 の ご と く病 原微

生物決定 には困難 な症 例 もみ られ る。 精巣 上体 炎 で膿

尿を認め たに もかか わ らず,尿 の一般 細菌 培養 にて起

炎菌が 同 定 で きな か っ た の は39%と い う報 告 もあ

り19),今 回 の検 討 で も44%(18例 中8例)で 病 原微

生物 は決定で きなか っ た。 近年,精 巣 上体 炎 の起 炎菌

としてC.trachomatisが 注 目 され てお り,特 に若 年

者の精巣上体炎 での関 与が 指摘 され て い る15)。前 立腺

炎同様精 巣上 体 炎 もsexual trasmitted diseaseの 一

つとして とらえ検 討 して い く必 要が あ る もの と考 え ら

れた。

主 治 医 判 定 でChlamydia性 精 巣 上 体 炎2例,

Mycoplasma-U.urealyticum性 精 巣上 体 炎1例 全 例

著効であ り,ま た起炎微 生物 不明 の精 巣上 体炎3例 に

おける主治 医判 定 は著効1例,有 効1例 や や有効1例

であ る こ と か ら,今 後C.trachomatis,U.urealy

ticumな どに よる精 巣上 体炎 に対 して も本 剤 は有効 で

ある可能性 が示唆 され た。

本剤投与 に よる 自他覚 的 副 作 用 と して300mg1日

1回 投与1例 にお いて上 腹部 痛 が認 め られ たが,症 状

出現以後 は分割 して服 用 す る こ とで軽快 し,総 投与 量

として は予定量 を完遂 で きた。 また投与 終 了前 に症 状

は消失 してお り,治 療 の完 遂 に困難 さはな かっ た。

臨床検査成 績 につ いて は,本 剤 に起 因 す る と考 え ら

れる異常値 は認 めな か った。

以上の検討 か ら,fleroxacinは 良 好 な精巣,精 巣 上

体への移行 を示 し,急 性 精巣 上体 炎 に対 し優 れ た臨 床

効果 と高 い安 全性 を示 し,有 用 な薬 剤 と考 え られ た。

ただし,ニ ュー キノ ロ ン剤 は中枢 神経 系 の副作 用が 問

題 に な る こ とが あ り,ま た 最 近 フェ ンアフェ ン な ど の

消 炎鎮 痛 剤 との 併 用 に お け る重 篤 な副作 用 が 指 摘 さ れ

て い る20)。 急性 精 巣 上体 炎の 治 療に 際 して しば しば 消

炎 鎖 痛 剤 が 併 用 され る が,よ り慎重 に 対処す る必 要 が

あ る もの と思 わ れ る.
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PENETRATION OF FLEROXACIN TO TESTIS AND EPIDIDYMIS 

AND CLINICAL EFFICACY IN ACUTE EPIDIDYMITIS

Yoshito Takahashi, Shigeru Fujihiro, Manabu Kuriyama, 

Minoru Kanematsu, Yoshihito Ban and Yukimichi Kawada 
Department of Urology, Gifu University School of Medicine, 

40 Tsukasa-machi Gifu 500, Japan 

Satoshi Ishihara, Toshimi Takeuchi and Shunsuke Sakai 
Department of Urology, Gifu Prefectural Hospital 

Tsukasa Nagai, Mitsuhiro Taniguchi and Akihisa Takeda 
Department of Urology, Takayama Red-cross Hospital 

Kenichi Oguchi and Tatsuro Doi 

Department of Urology, Gifu city Hospital

The penetration of fleroxacin to testis and epididymis was examined in four patients with advanced 

prostatic cancer. Before bilateral orchiectomy as anti-androgen therapy for prostatic cancer, 300 

mg of fleroxacin were administered, During orchiectomy a serum samphe was taken. The concentra-

tions in serum, testis and epididymis were determined using he HPLC method. At 4 h after adminis-

tration, the concentrations in serum, testis and epididymis were 4.36 •} 0.28 ƒÊg/ml, 7.59 •} 1.13 ƒÊg/ 

g and 6.71•} 1.51 ƒÊg/g. At 6 h after administration these were 2.94 ƒÊg/ml, 13.6•}3.39 ƒÊ/g and 

12.3 •} 1.63 ƒÊg/g. The penetration of fleroxacin to testis and epididymis was good. Eighteen patients 

with acute epididymitis were treated with fleroxacin at 300 mg once daily for 5 days in principle. 

According to the attending doctor's evaluation, the efficacy was 89%. In patients with bacterial 

epididymitis, clinical efficacy was evaluated in terms of improvement in symptoms, pyuria and 

bacteriuria. The clinical efficacy rete was 90% in ten patients evaluated by these criteria. The only 

adverse reaction was epigastralgia in one case. This improved without treatment . No abnormal 

laboratory findings were observed. We conclude that fleroxacin is effective and safe in the treatment 

of acute epididymitis.


