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  Ofioxacin was administered orally at a daily dosage of 300 mg and・600 mg in three divided

doses for 14 days t．o 24 and 60 patients with chronic complicated urinary infections， respectively，

in order to cvaluate the therapeutic e田cacy． The clinical efficacy was evaluatcd according to the

criterion proposed by the UTI Committee in Japan and its efficacy was evaluated in 84 cases． ln

the group of 24．patients receiving a daily dosage of 300 mg， the clinical effectiveness after a 5－day

treatment was excellent in 13 cases and moderate in 7 cases． The overall．clinical efficacy was

83．8％． ln the group of 60 patients receiving a daily dosage of 600 mg， the rate of overall

clinical efficacy after a 5－day treatment was 83．3／aOo， being excellent in 23 cases and moderate in

27 cases． The eradication rate was 85．3％ and 92．5％ by 300 mg and 600mg dosages of ofloxacin，

respective1y： As adverse reactions， anorexia and nausea occurred in 2 cases． Laboratory anom－

alies consisted of 1 case of s｝ight and transient elevation of transaminase， and 1 case of elevated
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serum creatlmne．
（Ac．ta Urol． Jpn． 36： 725－730， 1990）

Key words： Urinary tract infection， Ofloxacin

緒 言

 第一製薬株式会社中央研究所で研究，開発された新

しいキノPソ系の経口抗菌剤ofloxacin（OFLX，

商品名1タリビッド⑭）はグラム陰性菌からグラム陽

性菌まで広い抗菌スペクトラムと強い抗菌力を有し，

従来の同系薬剤に比べ高い尿中回収率が得られ，かつ

組織内移行も良好であるとされている1・2）．

 著者らは，本剤を慢性複雑性尿路感染症に対して長

期間投与を行い，臨床効果および安全性について検討

したのでその臨床使用結果を報告する．

対象および方法

 1．対象

 1988年7月から1989年1月までに金沢大学医学部泌

尿器科および関連病院泌尿器科を受診した慢性複雑性

尿路感染症を有する85症例で，うちUTI薬効評価基

準の患者条件を満足する84症例について検討した．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．

 対象患者は男性55症例，女性29症例で年齢は18～85

歳（平均66．7歳）であった．

 基礎疾患は神経因性膀胱54例と最も多く，ついで前

立腺肥大症22例，前立腺肥大症術後3例，前立腺癌3

例および腎結石，膀胱癌がそれぞれ1例であった
（Table 1）．

 2．使用薬剤および投与方法

 Of1Qxacin 1回100 mgまたは200 mgを1日3

回毎食後に服用させ，投与期間は原則として14日間と

した．ただし臨床効果の判定はUTI薬効評価基準

に準じて投与5日目に行い，重篤な副作用の発現や臨

床検査値異常を認めた場合には投薬を中止した．

成 績

 1・臨床効果

 1日300mg投与による慢性複雑性尿路感染症24

症例の総合臨床効果は，著効13例（54．2％），有効7

例（29． 2％），無効4例（16．6％）で有効率は83．3％

であった（Table 2）． UTI薬効評価基準による疾患

病態群別に検討すると，単独感染19例および複数菌感

染5例の総合有効率はそれぞれ84．2％および80．0％で

あった（Table 3）．カテーテル留置症例は1例のみ

であるが，著効であった．

 ついで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34株中29株（85．3％）が消失し，

これらの分離菌のうちK．pneumomiae・1株， Ser－

ratia spP．3株， Acinetobacter spP．3株， Flavobac－

terium spP・2株， K・oxytoca， Citrobacter spP，

Table 1． Underlying disease

Disease No． of patients （O／o）

Neurogenic bladder

Ben’ign prostatic hypertrophy

Post prostatectomy

Prostatic cancer

Renat calculus

Bladder cancer

54 （64．3）

22 （26．2）

3 （ 3．6）

3 （ 3．6）

1 （ 1．2）

1 （ 1．2）

Tota1 84 （100 ）

Table 2． Overall clinical efficacy of OFLX in complicated UTI （100 mgx3／day）

             Pyur孟a

aacteriuria
Cleared Decreased Unchanged

Effect of

b≠モ狽?窒奄浮窒奄

Eliminated 13 3 1 17 （71％）

Decreased

Replaced 2 1 1 4 （17％）

Unchanged 1 2 3 （13％）

壁ect on pyuria 16（67％） 4（17％） 4（17％）
Patient tota1

@   24

［＝＝］Excellent 13（54，2％｝

［＝＝コM・d・・a・・ 7（29．2％）
OveraH effectjveness rate

@    20／24（83．3％）

E＝＝＝＝コP… 4（16，6％）
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Group
No． of cases

｛Percent of

     total）

Excellent Moderate Poor
  Overall

Effectiveness
   rate

Mono

microbial

infection

lst group （Catheter indwelt）

2nd group （Post prostatectomy）

3rd group（Upper UTI）

4th group（Lower UTI）

         Sub total

 1

 0

 0

18

19

（ 4． 2％）

｛o％）

（o％）

（75．0％）

（79．2％）

1

12

13

3

3

3

3

100 ％

83．3 ％

84．2 ％

Poly

microbial

infection

5th group（Catheter indwelt）

6th group（No catheter indwelt）

         Sub tota1

0

5

5

（o％）

（20．8％）

（20．8％）

4

4

1

．1

80 ％

80 ％

Tota1 24 （10e ％） 13 7 4 83．3 ％

Table 4． Bacteriological response to OFLIX in complicated UTI （IOO mgx3／day）

Isolates No． of strains Eradicated （ ％ ） persisted i

E．faecalis

S． aureus

Streptococcus sp．

P．aeruginosa

K．pneumoniae

Serratia spp．

Acinetobacter spp．

E． coli

Flavobacterium spp．

K．oxytoca

Citrobacter sp．

6

2

1

8

4

3

3

3

2

1

1

5

1

1

6

4

3

3

2

2

1

1

（ 83

（ 50

（ loe

（ 75

（ 100

（ 100

（ lee

（ 67

（ loe

（ 100

（ leo

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

｝

1

1

2

1

Tota1 34 29 （85．3） 5

Table 5．

  ＊：Regardless of bacterial count

Overall clinical efficacy of OFLX in complicated LTTI （200 mg／3／day）

             Pyuria

aacteriuria
Cleared Decreased Unchanged

Effect of

b≠モ狽?窒奄浮窒奄

Eliminated 23 7 9 39 （65％）

Decreased

Replaced 6 5 4 15 （25％）

Unchanged 2 4 6 （10％）

E匠ect on pyuria 31（52％） 12 （20％） 17（28％）
Patient tota1

@   60

Exce11ent 23〔38．3％）

Moderate 27（45．0％）
Overaii effectiveness rate

@    50／60 （83．3％）

Poor 10（16．7％）

Streptococcus spp・各1株はいずれも100％の除菌

率を示し，P． aeruginosa 2株 S． aureus， E．

faecalis， E． co！i各1株が存続した（Table 4）．

  1日600mg投与による慢性複雑性尿路感染症60
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症例の総合臨床効果は著効23例（38．3％），有効27例

（45． 0％），無効10例（16．7％）で有効率は83．3％であ

った（Table 5）．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45例および複

数菌感染15例の総合有効率はそれぞれ91．1％，60． 0％

であった．さらにカテーテル留置症例はll例で有効率

72，7％，非留置症例49例の有効率は85．7％であった

（Table 6）．

 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．coli lO株， K． pneumoniae

9株，Streptococcus spP・， Citrobacter spP・昏S

6号 1990年

．株， Enterobacter spP． 4株， S． epidermidis，

Acinetobacter spP．， K・oxytoca各3株， Coryne－

bacterium spp．およびGNR．2株はいずれも100％

の除菌率を示し，P． aeruginosa声よびE． faecalis

2株，S・aureusおよびProteus spp・各1株が存続

し，全菌株の消失率は92．5％であった（Table 7）．

なお投与後出現菌としては，S． epidermidis 3株，

E．faecalis． P． aeruginosa， Acinetobacter sp・お

よびGNR各1株の計7株が認められた．

 2．副作用

 効果判定不能例を含めた85症例について，長期投与

Table 6． Overall clinical efficacy of OFLX classified by type of infection （200 mg x3／day）

Group
No． of cases

（Percent of

   total）

                 Overall
Excellent Moderate Poor Effectiveness
                  rate

Mono

microbial

infection

lst group（Catheter indweit｝

2nd group（Pest prostatectomy）

3rd group（Upper ifTI）

4ttl group（Lower UTI）

      Sub tota1

7 （11．7％）

5（8．3％）

1 （ 1． 7％）

32 （53．3％）

45 （75 ％）

2．

19

21

4

5

1，

10

20

1

3

4

85．7％

100 ％

100 ％

90．6％

9Ll％

Poly

microbial

infection

5th group｛Catheter indwelt）

6th group（No catheter indwelt）

      Sub tota1

4 （ 6． 7％）

11 （18．3％）

15 ｛25 ％）

2

2

2

5

7

2

4

6

 50 ％

63．6 ％

 60 ％

Tota1 60 （ユ00男） 23 27 ユ0 83．3％

Table 7． Bacteriological responSe of OFLX in complicated UTI （200 mg／3fday）

Isolates No． of strains Eradicated （ ％ ） persisted ’

S．epidennidis

S．aurevs

Streptococcus spp．

E．faecalis

Proteus spp．

E．coli

K．pneumoniae

Serratia spp．

P．aeruginosa

Citrobacter spp．

Enterobacter spp．

Acinetobacter spp．

K．oxytoca

Corynebacterium spp．

GNR

3

1

5

9

11

10

9

7

6

5

4

3

3

2

2

3

0

5

7

10

10

9

6

5

5

4

3

3

2

2

（ 100

（ o

（ 100

（ 78

（ 91

（ IOO

“oo
（ 86

（ 83

（ leo

（ 100

（ 100

（ 100

（ 100

Ueo

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

）

1

2

1

1

1

Tota1 80 74 （ 92．5 ） 6

＊：Regardless of bacterial count
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Table 8． lncidence of adverse reactions

Cace dge            Underlying
No． Sax Diagnosiis disehse Symtom Severity

Da七e on

onset
Relation to
Ofloxacin

26 75 M C． C． C． B．P．H． GcrT t 23一一． 50U／m1 5 clay Probably related

42 43 M C． C． C． N． B． Loss of appeti七e 十 4 day Probably related

78 72 F C． C． C． N． B．

Cr T

Nausea

1．9 一 2． 5mg／di 11 day Possibly related

  十 2 day Probably related

（原則として14日間投与）での副作用として，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

数血色素量，ヘマトクリット値，白血球数，血小板

数，GOT， GPT，アルカリフォスファターーピ， BUN

および血清クレアチニン等を測定し，比較検討した．

自覚症状として食思不振，嘔気が各1例認められた，

食思不振は投薬開始4日目より出現，5日目の薬剤感

受性試験でも本剤に感受性なしとの結果がえられたた

め，投薬を中止した．3日後に自覚症状は消失した．

嘔気は投薬開始2日目よりみられたが，その程度は軽

度であり継続投与が可能であった．14日目に投薬を終

了したところ，2日後に症状は消失した．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

GOTの極く軽度の一過性上昇（23→501U／ml）で

あり，他の1例は血清クレアチニン値の上昇であった

（1 ．9－2．5 mg／dl）．

考 案

 Ofloxacinの作用機序は，細菌のDNA合成を特

異的に阻害すると考えられており，さらにその抗菌作

用は殺菌的であるとされている3）。本剤の薬物動態に

関しては，経口投与薬剤の90％以上が未変化体のまま

尿中へ排泄されることから4），腎機能正常患者におい

て十分高い尿中濃度が得られるものと考えられる．慢

性複雑性尿路感染症は難治性である場合が多く，日常

診療において抗菌化学療法が長期間にわたり必要とな

る症例も少なからずみられる．以上の点から，今回著

者らは慢性複雑性尿路感染症を対象として，本剤300

mgおよび600 mgを14日間継続投与した．臨床効

果の判定をUTI薬効評価基準に準じて投与5日目に

行い，14日目に臨床検査値を含む副作用の検討を行っ

た．UTI薬効評価基準による本剤の有効性は，』』1日

300mg投与群で24症例中20症例（83．3％）に有効と

判定され，かつ著効が13例（54．2％）に認められた．

また1日600mg投与群においても60症例中50症例

（83。3％）に有効と判定され，同系列の童戯に比して

高い有効率が得られた5・6）．なお1日投与量300mg

投与群と600mg投与群での有効率の比較では，いず

れも83．3％の有効率でありまったく差が認められなか

った．つまり尿路感染症に対しては，前述のごとく本

剤（未変化体）の尿中排泄率がきわめて高いことか

ら，1日投与量として300mgでも十分その臨床効

果が得られる可能性を示唆する結果であった、カテー

テル留置症例に対する有効性について検討してみる

と，症例数が少ないため明らかなことはいえないが

300mg投与群で1例に著効，600mg投与群でll例

中8例（72．7％）に有効と判定され，本剤のカテーテ

ル留置症例に対する薬効は極めて満足すべぎ結果であ

った．起炎菌別号菌学的効果の検討でも300mg，600

mg投与群でそれぞれP。 aeruginosaの75％，83％

に菌消失がみられ，またその他の菌消失率の結果から

みても有効性の高い薬剤と考えられた．85症例に関す

る副作用は3．5％（3例）であり，食思不振および軽

度の嘔気がそれぞれ1件，臨床検査値の変動は一過性

のGOT上昇および血清クレアチニン上昇がそれぞ

れ1件認められている（Table 8），これらの副作用

発現率は本剤の長期にわたる再審査症例調査の霜折お

よび新薬シンポジウムの報告結果2）での副作用発現率

とほぼ同等であり，かつ同系の薬剤に比べ決して多い

ものではなかった7）．

 以上の結果より，本剤は慢性複雑性尿路感染症に対

し有効，かつ安全性の高いものと考えられた．
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