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急性単純性膀胱炎および複雑性尿路感染症にtemafloxacin(TMFX)を 投 与 し,臨 床効果,

安 全性および有用性 を検討 し以下の結果 を得た。なお,臨 床効果の判定は,UTI薬 効評価

基準(第3版)に より判定 し,別 に主治医による独 自の判定も行 った。

1)急 性単純性膀胱炎では,4例 中著効4例 で100%の 総 合臨床効果であった。

2)複 雑性尿路感染症では,23例 中著効11例,有 効9例,無 効3例 で総合臨床効果は87%

であ った。

3)細 菌学的効果は,急 性単純性膀胱炎では,Escherichia coliの4株 は,本 剤投与後全て

消失 し,複 雑性尿路感染症では,31株 中28株(90%)が 消失 した。

4)主 治医による判定では,急 性単純性尿路感染症に対 しては100%,複 雑性尿路感染

症に対 しては72%の 有効率であった。

5)自 他覚 的副作用 は認め られず,臨 床検査値異常 は,1例 にGOT,GPT,γ-GTP,

ALPの 上昇が認められた。

以上より,TMFXは,急 性単純性膀胱炎および複雑性尿路感染症に有用性のある薬剤と

考えられた。

Keywords:temafloxacin,MIC,急 性 単 純 性 膀 胱 炎,複 雑 性 尿 路 感 染 症

*〒812福 岡市東区馬出3-1-1



VOL.41 S-5

尿路感染症に対するtemafbxacinの 臨床的検討
563

Temafloxacin (TMFX)は,米 国アボ ット社において

開発されたニューキ ノロン系合成抗菌剤で,キ ノロン

環の1位に2,4一 ジフロロフェニル基,6位 にフッ素原

子,7位 に3一メチルピペラジニル基 を有する。その抗

菌力は,既 存のニューキノロン系薬剤に比 して,グ ラ

ム陽性菌および嫌気性菌に対 しては強 く,グ ラム陰性

菌に対しては同程度であった12一 また,経 口投与で高

い血中濃度が得られ,持 続的で,尿 中排泄も良好であ

る2)。第一相臨床試験成績では,自 他覚的副作用や臨

床検査値異常も認められていない。

このような特徴を有する本剤を,急 性単純性膀胱炎

および複雑性尿路感染症に使用 し,臨 床効果の判定,

安全性および有用性を検討 したので,そ の成績 を報告

する。

1.投 与対象と投与方法

1989年1月 より1990年3月 までに,九 州大学,福 岡

大学,佐 賀医科大学,宮 崎医科大学泌尿器科および関

連10施設において,UTI薬 効 評価基準(第3版)3》の患者

条件に従って急性単純性膀胱炎 または複雑性尿路感染

症と診断され,本 臨床治験に同意を得 られた45例 を

対象とした。

投与方法は,TMFXを1回150mgま た は300mgを1

日2回,3日 間または5日 間の経口投与 とした。

皿,臨 床効果の判定,安 全性および有用性の検討

UTI薬 効評価基準(第3版)31(UTI判 定)に 従って臨床効

果の判定 を行い,安 全性および有用性の検附 を行 った。

臨床効果は,急 性単純性膀胱炎では肇排尿痛,膿 尿,

細 菌尿 を指標 とし投与3臼 團に判定 し,複 雑性尿路感

染症では,膿 尿,細 菌尿 を指標 とし投与5田 目に判定

した。 また,参 考として臨床症状,尿 所見等をもとに

主治医による判定(主治医判定〉を行 った。安全性は,

随伴症状 と臨床検査値異常により検討 し,有 用性は臨

床効果 と安金性等を考慮 して非'常に不満を0,非 常 に

満足 を100mmと したアナログスケール上に印 を記載

し検討 した。

III.分 離菌の最小発育阻止濃度(MIC)の 測定

本剤投与前の起炎菌に対するMICを 化 学療法学会標

準法4}に従 って,TMFX, onoxacin (OFLX), ciproflo-

xacin(CPFX)に つ いて,三 菱油化 ビーシーエル薬業部

において測定 した。

Iv.成 績

1)患 者背景

対象患者は,急 性単純性膀胱炎の14例,複 雑性尿

路感染症の31例,計45例 で あ り,症 例の背景をTable

1に まとめた。この うち解析対象症例 は,UTI判 定 例

では,起 炎菌陰性および菌量不足5例,真 菌1例,投

Table 1. Patients' background characteristics

AUC: acute lmcomphcated cystitis UTI: urinary tract infection
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薬 日数のズレto例,初 診後来院せず1例 を除 き27例 で

あった。一方,主 治医判定例では,起 炎菌陰性,初 診

後来院せずのそれぞれ1例 を除 く43例 であった。

また,投 与前の主な分離繭に対す るMICを3つ のニ

ューキノロン系薬剤について検酎 したが,TMFXは い

ずれの菌に対 して も他のニューキノロン系薬剤 と岡様

のMICを 示 した(Table2)。

2)臨 床 効果

(1)急性 単純性膀胱炎I

UTI薬 効 評価基準合致の4例 は著効であった(Table

3)。細 菌学的効果ではEschericちiacoli4株 のMICは0 、05

μg/mlが2株,0,1μg/mlが2株 で,全 て消失した(Table

4)。

(2)複雑性尿路感染症

23例 中著効11例,有 効9例,無 効3例 で総合有効率

は87%で あ った(Table5)。

Table 2. MIC distribution of three new quinolones against species of bacteria isolated from patients before treatment

106 CFU/ml

Table 3. Overall clinical efficacy of  temafloxacin in acute uncomplicated cystitis
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疾患病態群別では,第4群 は15例 中著効8例,有 効5

例,無 効2例 で,第5群 は著効,無 効各1例 で,第6群

は著効2例,有 効4例 であった(Table6)。 カ テーテル

留置例は2例 で,著 効1例,無 効1例 で,カ テーテル非

留置例は21例 で,著 効10例,膚 効9例,無 効2例 であ

った。

Table 4. Bacteriological response to temafloxacin in acute uncomplicated cystitis

Table 5. Overall clinical efficacy of temafloxacin in complicated UTI

Table 6. Overall clinical efficacy of temafloxacin classified by the type of infection
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投 与 量 別 に 比 較 す る と,一 日300mg(分2)12例 で は,

著 効7例,有 効3例,無 効2例(総 合 臨 床 効 果83%)で,

600mg(分3)の1例 は 有 効 で,600mg(分2)10例 で は,

著 効4例,有 効5例,無 効1例(総 合1臨 床 効 果90%)で あ

っ た(Table7)。

細 菌 学 的 に は,グ ラ ム 陽性 球 菌 は10株 中9株 消 失 し,

グ ラ ム 陰 性 桿 菌 は21株 中19株 消 失 し,消 失 率 は90%

で,EnterOCOCcUS faecalis, OitrObacler diveesus,Pseudo-

mmas aeruginosaの3株 が 存 続 し,C. diversus, Yeastの

2株 が投 与 後 に 出現 し た(Table8)。

MICの 分 布 は31株 中27株 は3,13μg/ml以 下 で,50

μg/mlが2株,100μg/mlが2株 で あ っ た 。 存 続 し たE.

faecalisとP.aeru8inosaは50μg/mlで あ り,C. diversusは

0.39μg/mlで あ っ た(Table9)。

3)主 治 医 判 定

主 治 医 判 定 に よ る臨 床 効 果 は,急 性 単 純 性 膀 胱 炎 で

は,14例 中 著 効10例,有 効4例 で 総 合 臨床 効 果100%

であった。複雑性膀胱炎では,28例 中著効10例,有

効8例,や や有効5例,無 効3例,不 明2例 で,複 雑性

腎孟腎炎の3例 は,著 効1例,有 効2例 であり,複 雑性

尿路感染症の総合臨床効果は72%で あ った。

4>安 全性および有用性

自他覚的副作用は投与全例において認められなかっ

た◎臨床検査値の興常 は1例 において認められた。症

例は,57歳 女 性で,GOT43→76, GPT101→171,

γ・GTP273→347, ALP282→292へ 上昇 した。本剤

との関係は,多 分関係ありと判定 した。

有用性の評価のスケールの印の平均は,急 性単純性

膀胱 炎で は100mmで あ り,複 雑性尿路感染症では

79mmで あった。

V.考 察

キノロン系合成抗菌剤は,古 くよりnalidixic acid,

pipemidic acidな ど尿路感染症 に用 いられてきたカ～

Serratia sp.やpseu4omonas sp.な ど には抗菌活性が弱

Table 7. Clinical efficacy rate of temafloxacin against complicated UTI classified by dose

Table 8. Bacteriological response to temafloxacin in complicated  UTI

GPC: Gram-positive cocci GNR: Gram-negative rods
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Table 9. Bacteriological response classified by MIC

く,複雑性尿路感染症の治療には,困 難であった。

1986年 にnorfloxacinが発 売されて以来,複 雑性尿路

感染症にも用いられ,臨 床効果をあげた。それに続 き,

ニューキノロン系合成抗菌剤 として ,OFLX,enoxacin,

CPFX, lomefloxacin, tosufloxacin5)が発売 されてお り,

尿路・性器感染症にも広 く用いられているの。更に数

種類の薬剤が臨床治験中であり,本 剤 もその一つであ

る。

基礎実験では,TMFXは 各種臨床分離菌に対 し幅広

い抗菌スペクトラムを有 し,特 にグラム陽性菌および

嫌気性菌には強かった7)。我々の症例の分離菌の本剤

に対するMICで も,31株 中27株 は,3.13μg/ml以 下で

高い感受性を示 し,菌 の消失率 も90%と 良 好であっ

た。

吸収,分布,排 泄試験では,経 口投与で血中濃度 ピー

ク値は高く,有 効濃度の持続時間は長 く,血 中半減期

は約7時間で,尿 中排泄も約70～80%と 良好であ っ

た71我 々の治験結果もこれ らの基礎成績 と一致 し,
一日2回投与で複雑性尿路感染症 においても

,総 合臨

床効果87%と 良好な臨床成績であった。また,一 日2

回投与方法は,complianceの 面 からも患者 にとってメ

リットが有るものと思われる。

複雑性尿路感染症において投与量別に比較 した。少

数例ではあったが,総 合臨床効果 は一 日300mg投 与 が

83%,600mgが90%で
,症 例 に よ っ て は,一 日

600mgが 有 効と思われた。 これは,新 薬シンポジウム

の用量比較試験71と一致 した成績であった。

安全性に関 しては,ニ ューキ ノロン系合成抗菌剤特

有の中枢神経系の副作用 も認め られなかった。臨床検

査値異常は,慢 性肝炎を合併する1例 の患者にGOT,

GPT, γ-GTP, ALPが 上昇 したが重篤な経過ではなか

った。

有用性の判定は,急 性単純性膀胱炎では非常に満足

であ り,複 雑性尿路感染症では満足であった。

以上より,TMFXは 急性単純性膀胱炎および複雑性

尿路感染症に対 し有用性の期待 される薬剤と考えられ

た。
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Temafloxacin (TMFX), a new quinolone, was administered to 45 patients with acute uncompli-

cated cystitis and complicated urinary tract infection (UTI), and the following results were

obtained.

1) After 3 days of treatment, excellent responses were observed in all 4 patients with acute

uncomplicated cystitis.

2) After 5 days' treatment of 23 patients with complicated UTI, excellent responses were

observed in 11 cases, moderate in 9 and poor in 3.

The overall clinical efficacy rate was 87%.

3) Bacteriologically, all 4 strains of Escherichia coli from acute uncomplicated cystitis and 28

of 31 strains from complicated UTI were eliminated after treatment.

4) No side effects were observed, but abnormal laboratory findings were observed in one

patient, who showed elevations of GOT, GPT, ƒÁ-GTP and ALP.

These data suggested that TMFX was an excellent drug for acute uncomplicated cystitis and

complicated UTI.


