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膀胱炎治療剤．としてのCinoxacinの

    基礎的ならびに臨床的検討
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON CINOXACIN
         IN URINARY TRACT INFECTION

Taro FuRusAwA，”Tokuhiro KoBAyAsHi and Yasuhiro ITAKuRA

  From伽1）ゆαゾ伽6彫げUrologツ，殉0彦O Second Redα0∬Hospital

  Mie carried out fundamental and clinical studies on the new antibacterial agent， Cinoxacin

（CINX）， and obtained the following results．

1． ln vitro antibacterial activity ofCINX against 23 strains of E． coli， 3 strains of P． mirabilis and

 2 strainsi of K． pneumoniae isolated from the urine of cystitis cases was satisfactory．

 However， in 1 strain of S． faecalis isolated from the urine of cystitis case it showed no satisfactory

 actwlty．

2． Clinical’ Evaluatien

 1） Thirty－three women with simple acute cystitis were treated with CINX in daily dose 400 mg

  for 5 days， all with ex． cellent response．

 2） Eleven cases with complicated chronic cystitis （all without indwelling cath’eter） were treated

   at random with CIN．X in daily do＄e 400 一一800mg for 5 一一 7 days， and 9 cases showed the excellent

   response．

   S．faccalis was isolated from the u血e of 2 cases of poor response．

3． Side effect was observed in only 1 case of total 50 cases， in which a slight thirst was seen during

 the treatment．

 新しく開発せられたキノロンカルボン酸系含成経口

抗菌剤である cino￥acin（CINX）を女子単純性膀胱

炎ならびに慢性複雑性膀胱炎治療に用うる機会があっ

たので，CINXのそれら症例由来起因菌に対する抗

菌力，および本剤のそれら症例への臨床投与成績につ

いて報告する．

        抗  菌  力

 急性女子単純性膀胱炎39例および漫性複雑性携胱炎

11例から分離せられたもののうち，104／ml以上で，病

原性と考えられたE．coli 23株， K． Pneumoniae 2株，

P．mirabilis 3株， S． faecalis 1株，合計29株につい

て，GINXの抗菌力を検討した成績はTable 1のご

とくである．

 すでに各文献でも示されておるごとく，グラム陽性

球菌には弱いが，グラム陰性桿菌ではなかなか優勢な

力価を示しておる．

        臨 床 成 績

 1．急性女子単純性膀胱炎について

 本症への．CINX投与基準についてはTable 2のご

とくに予めプロトコールを作成し，それに従った．た
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Table ．1

泌尿紀要27巻 3号 1981年

Sensitivity distribution of clinieal isolates

MIC
（μ9／皿1） O．78 1．56 3．13 6．25 125 25 se 100 leO〈 Total

Strain

                 lo8

E． c oli＊
                 lo6

                 108

正》．ln三rabili s
                 lo6

             ＊＊ lo8

K． pn eumoni ae                 lo6

             ＊＊ lo8

S．epider皿idis                 lo6

3

7

18

15

 1

 2

1

3

2

2

1

1

1

1

23

23
 3

 3

 2

 2

 1

 1

Total
lo8

106

3

7

18

18

6

2 1

1 1

1

29

29

＊ ISolated strains from A． S． C． cases were 18 strains

＊＊ lsolated only from C． C． C． cases

Table 2 Protocol for clinical evaluation of einoxacin in acqte simple UTI．

1．

2．

3．

4．

5．

Objective disease

  Acute simple’cystitis
 CoRdition for patient

1． Sex． Age ： Female． 16’v69 years old．

2． SYmptoms’ ： Presence of mietion pain as a subjective symptom．

3， Pyuria ：WBC in uripe bgfore treatment’）10／hpf
4． Bacteria count ： Viable bacteria before treatment ；1： 104／m1

5． Pathogen ： Pathogen must be susceptible to cinoxacin

6． lnitial tTeatment： W． ithin 2 weeks after appearance of symptoms

CiBoxacin treatment

  Cinoxacin must be administered orally in 2 divided doses （200 T［lg b．i．d．）

  for 5 days

 Judgement of the effectiveness

  This should be jtidged by ” Criteria for evaluation of antimicrobial agents

  on U． T． L （ 2nd Edition）” Effieacy should be judged wi thin 24 hours after

  treatment， but the 2nd day after final administration wili be acceptable．

 Follow－up observation

  Post－therapy culture ：Day 7A”8 after therapy is discontinued



Table 3一（1） Acute simp｝e cystitis （Dose ： cinoxacin 200 ug×2／dayX5 days p． o．）

Bacもeriuria Evaluation
Effecも ，

on
Case mlCもion pain Recurrence Side
Name Age Weight Symp t oms Pyuria mC

撫
（Y） （㎏）

Species Count
108 ．106 UTI Dr Iml）ro－

魔??day

ResO1－
魔??day

After 7day effect

1 M．1 59 52
（什）

i一）

（什）

i一）
E．coli
i一）

106
i一）

3．13 ．1．56 Excellent Excellent 0 1 （一） （一）

2 S．0 50 50
（升）

i一）

（廿）

i一）

：E．．．coH

i一）

1⑪6

iヴ）

1．56 1．56 Excellent Excellenも 0 1 （一） （一）

3 H。S 49 60
（＋）

i一）

（＋）

i一）
P，mirabilis
@  （一）

107
i一）

625 3．13
Excellen七 Excellent 1 1 （一） （一）

4 Y．N 36 45
（廿）

i一）

（什）

i一）
E．COli
i一）

106

i一）

3．13 3．13．．
@   Excellenも Excellent 0 1 （一） （一）

5 Y．G 28 50
（卦）

i一）
（什〉

i一）
E．coli
i一）

106
i一一）

一
． 一

Excellenも Excellent 0 1 （一） （一）

6 H．H 57 45
（卦）

i一）

（十）

i一）
E．coii
@（一）

1⑪6

i一）

3．13 3．13 Excellent Excelient 0 1 c一） （一）

7 M．Y 55 50
（昔）

i一）

（什）

i一）
E．coli
i一）

107
i一）

3．13 3．13
Excellenも ExceHent 0 1 （一） （一）

8 Y．1 29 60
（升）

i一）

（卦）

i一）
E．coli
i一）

106
i一）

3．13 3．13
．Excellenも Excellent 0 1 （一） ζ一）

9 M．1 49 45
（昔）

i一）

（十）

i一）
E．co玉i
i一）

106

i一）
一 一 Excellent Excel互ent 0 1 （一） （一）

10 T。Y 56 55
（＋）

i一）

（十）

i一）
E．CO至i
i一）

104

i一）

一 一

『 Excellent Excellent 0 0 （一） （一）

11． T。H 22 50
（＋）

i一）

（十）

i一）
E。coli
i一）

107
i一）

3．13 3．13 Excellent Excellent 1 1 （一） （一）

12 A．T 35 50
（卦）

i一）

（柵）

i一．）
E．COli
i一）

106
i一）

一 囮 一 Excellen色 Excellent 0 0 （一） （一）

13 M．M 34 40
（十）

i一）

（十）

i一）
E。coli
@（一）

107
i一）

3．13 3．13
Excenenも Excellent 1 2 （一） （一）

14 M．T 24 50
（＋）

i一）

（紐）

i一）
E．COh
i一）

107

i一）

3．13 3．13 Excellent Excellen．t 1 2 （一） （一）．

15 K：．M 34 50
（十）

i一）

（粁）

i一）
：E．coli

i一）

1◎5

i一）
一 『 Exce童lenも Excellen．t 1 1 （一） （．∴）

16 H．W 69 40
（＋）

i一）

（紐）

i一）
1）・ mirabilis

@  （一）

107
i一）

625 6．25 Excellent Excellen七 1 1 （一）
（一） ，

17 S．K 56 50
（＋） （辮） E，CO．且i 107

一 ｝ Excehent Excellent 1 1 （一） （一）

一 一 一 一
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Table 3一（2） Acute simple cys titis （Dose ：  ロ                    ロ     ド

Cmoxacln 200 ng×2／day×5days p． o．）

1ヨacteriuria Evaluation Effect on
@ ・Case  齢        σ

高撃モ狽撃盾 1）aln Reρurfence Side
Name Age Weigh出 Sy即toms ：Pアuria MI C

撫 Count
（Y） （㎏）   8

P0
  6
P0 UTI Dr Impro－

魔??day

Resol．一

魔??day

Af．ter 7day effec

18 Y．M 25 45
（井）

i一）

（昔）

i一）
：E．coli

i一）

107
i一）

一 一 Excellent Excellent 0 1 Unknown （一）

19 H．K： 47 50
（什）

i一）
（卦）

i』）
Rcoli
i一）

106
i一）

3．13 3ユ3 Excellent Excellent 0 1 （一） Thirst

20 H．S 23 55
（＋）

i一）

（＋）

i一）
E．coli
i一）

106
i一）

3．13 1．56
Excellenも Exce．llent 1 1 UnknOWI1 （一）

21 E．Y 29 60
（＋）

i一）

（十）

i一）
E．coli
i一）

104
i一）

一 一 Excellent Excellent 1 1 Unkngwn （一）

22 M．N 52 50
（＋）

i一）

（什）

i一）
E．coli
i一）

1．07

i一）
100 50 Excellent EXCellent 1 1 （一） （一）

23 H．T 53 50
（督）

i一）

（什）

i一）
E．coli
i一）

104
i一）

3．13 3．13 Excellent Excellent 0 i Unknown （一）

24 K。K 69 55
（＋）

i一）
（＋）

i一）
E．coli
i一）

「107

i一）
3．13 1．56 Excellent Excellent 2 2 Unknown ζ一）

25 S．W 60 50
（＋）

i．一）

（十）

i一）
E．coli
i一）

107
i一）

3．13 3ユ3 Excellent Excellent 1 1 Unknown （一）

26 正しM 6．4 50
（十）

i一）

（十）

i一）
E．coli
i一）

106
i一）

3．13 1．56
Excellen．t Excellent 1 1 （一） （一）

27 Y，U 42 45
（柵）

i一）

（軒）

i一）
E．coli
i一）

107
i一）

一 一 曲xcellent ：Excellent 0 1 （一）
 」
i一）

28 K．T 32 ？
（廿）

i一）

（惜）

i一）
E．coli
i一）

107
i一）

一 一 Excellent Excellent         ． 0 2 Unknown （一）

29 H．0 69 50
（粁）

i一）
（帯）

i一）
E．coli
i一）

106
i一）

一 一 Excellent Excellent 0 1 UnknOWR （一）

30 Y．N 26 50
（粁）

i一）

（＋）

i一）
E．coli
i一）

106
i一）

一 ｝ Excellent Excellent 0 1 Unknown （一）

31 s．K 24 55   r
（什）

i一）
（升）

i一）
：E．coli

i一）
ユ07
i一）

『 一 ．Excellent ExceIlent 0 1 Unknown （一）

32 K．N 37 45
（什）

i一）

（＋）

i一）
E．coli
i一）

107
i一）

3．13 3．13 Excellent Excellent 1 2 Unknown （一）

33 M。F 19 50
（十） 向 （什） 一

E．coli  一 106
D一

1．56 1．56
Excellent ．Excellent 1 2 （一） （一）
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Table 4 Overall c1inical efficacy of cinoxacin in acute simple

    200 ［qgX 2／day， 5 days treatment

cystitis

Symptom

Pyuria

B ac teriuria

Eliminated

Decreased

（Replaced）

Unehanged

Efficacy on pain on urination

Efficacy on pyuria

Resolved

Clear ed

33

De－
creased

Un’
changed

33 （ 1000th ）

33 （1000h）

Improved

Cleared De”
creased

Un－
changed

o （ 0／0）

o （ ％）

Excellent

Mo derate

Poor

33 （1000／o）

o

o

Persisted

Cleared
De 一

creased

Un 一’

changed

o （

qo）

o （ Oh）

Efficacy on

bsicteriuria

33（100％）

，o （ “／o）

o（ 90）

Case total

    33

Overall effectiveness rata

      33／33 （100％）

乙
ff］

愚
r．

．

O
一一

〇

9．

なQ
なc

o
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Table 5 Miction

泌尿紀要27巻 3号 1981年

pain condition under the treatment with CINX

 （200 iag × 2 × 5 days in A S． C． ）

Days after start No． of improved cases No． of reso1ved cases

of the the rapy （OA） （Oth）
e

1

2

3

2e

12
 1

 0

（610／o）

（3690）

（ 3％）

2 （ 6％）

26 （79％）

5 （15％）

e

だ，投与直前の尿沈渣鏡検上グラム陰性桿菌と考えら

れて，本剤を投与綾了したにもかかわらず，結果的に

は，二二または自家服薬によるdrug COating状態の

ためか投与前培養iが陰性であった3例およびグラム陽

性球菌であっt3例，計6例はプロトコール2の4お

よび2の5に従い一応効果判定から外したので，判定

対象症例はTable 3のごとく計33例となった．し・か

し，これら除外例は前言のように，いずれも対象例と

同様にCINX 1日400 mg分2，5日分の投薬は行

なわれておるので，終了時時点での本剤副作用検討対

象症例には含めた．

 1）治療効果（Table 3，4）

 効果判定対象33症例を起因菌別に分けるとE．coli

31例ならびにP・mirabilis 2例で，いずれも単独感染

症例であった．

 治療効果は表示もするように，主治医判定もUTI

基準判定でもいずれも著効を示して，100％著効とい

うことになる．

 本単純性膀胱炎起因菌としてはE．coliが大半をし

めることはすでに十分知られておることではあるが，

時に3．epidermidis，またはS． aureUSなどのグラム陽

性球菌も少数ながら起因菌として認められることも決

して少なくない．今回の場合も全く同様で，前言もし

たように投与直前の尿沈渣鏡検時には桿菌と思われた

ものが，結果的にはその時の尿培養成績で初めて，投

与直前起因菌がS．epidermidisであることのわかった

症例が3例あっ7Sが，これは予め除外例としての規定

があるため効果判定対象から外さぎるをえなかったこ

とに加えて，今回の場合は5・網間投薬と，急性単純性

尿路感染症投薬効果判定の一般慣行である3日間投薬

よりも2日間投薬日数を多くした点などもあってか成

績は非常に満足なものであった．

 この点については，各対象症例での自覚症状のうち

で排尿痛の消失までの推移をみるとTable 5にも示

しておるようになり，1ないし2cap。服用後改善の

みられだしたものが約60％ということとなり，また一

方，投与翌日までに消失したものが約85％となってお

り，合成抗菌剤一般にも言えうることでもあるが，本

剤の臨床的な切れ味はなかなか良いということにもな

る一方，他覚的所見の消失が自覚的所見の消失よりも

おくれる傾向がある点も考慮に入れると，たとえば3

日間投与で判定をしたとすれば，少なくとも今回の症

例中で撲尿痛消失が2日目に見られた5症例（15．2

％）などは有効判定例のうちに含まれるものかとも窺

われた．

 2）再発について

 本症治療に関して，投薬終了後7日間以内の同一起

因菌による再発出現の度合は，他抗菌剤に比して一般

的傾向として合成抗菌剤の方に比較的多くみられやす

い点に注目して，本剤毎日400 mg分2，5日間投与

後7日問以内での再発を検討しえた症例は，33症例中

22例（66，7％）ではあったが，その全例に再発は見ら

れなかった．

 2．慢性複雑性膀胱炎について

 Table 6にも示すように，対象の選定は全くat ran－

domに行なったが，結果的にはNo．39のみがUTI

基準でのG－6群で他はいずれもG4群であったが，

投与量，期間もそれぞれ異なり，少数例でもあるので，

個々の症例での効果成績についてのみを検討すること

とした．

 投与量別では，1日400mg分2，5日間投与は4

例，また1日800mg分2，5日問投与1例，および

同量7日間投与6例の計ll症例で，投与量差別は特に

他意はない．

 主治医効果判定では，起因菌がS．faecalisの1例

（No、37）以外は有効以上であったが， UTI判定基準



Table 6 Clinic’≠?summary of complicated chronic eystitis cases （no－catheter） treated with CINX

Case
     Age

M
   Underlying
Sex
    condition

U． T． 1．

      Dose
group
      ffg／day

Treatment
S￥MP一 pyuria

Bact eriuria Evaluation

      Duration
Route
      （days）

toms Species C ount U． T．1． Dr
 Side Re－
effects marks

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

44

75

41

59

75

77

77

74

81

63

69

73

   Bladder
M     cancer

   UreもhralM
    stricture・

   ProstaticM   hyper trophy

   Prostatic
M   hypertrophy
   Bladder
M     cancer
’M Pro sta tie

     cancer

   Bladd er neck
M    stricture

   Prostatie
M   ．hyper trophy
   Prostatic
M
   ．hアpe rもrophy

M．Neu1器㌃’c

F ’・Ne．u．ro．g．enic ．

     bladde r

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

G－4

400×2

4eox2

200× ’ Q

200×2

400×2

400×2

200×2

400×2

200×2

400×2

400×2

p． o．

p． o．

p． o．

p． o．

p． o．

p． o．

p． e．

p． o．

p． o．

p． o．

p’． o．

7

7

5

5

7’

7

5

7

5

5

7

十

十

十

十

冊

十

一

柵

紐

十

十

K． pneumo niae 107

  E． eoli

  E． coli

  E． co li

S． fa ecalis

S． fa ec alis

P． mirabi lis

S． fae calis

S． faecalis

K． pneumoniae

  E，co互i

  E． coli

  E． co li

  E． coli

lo6

／

lo6

／

107

／

104

105

／

lo6

105

107

／

lo7

／

lo7

／

lo4

／

106

／

正】xcellen七

Exc ellent’

Excellent

  Poor

Excellent

  P oor

Excellent．

Excellent

Excellent

Excellent

Excellent

Excelle皿も

Exeellent

Exc ellent

  Poor

Excellent

Moder aもe

Excellent

Excellent

Excellent

Exc ellent

Excellent

一

一

一

一

＊

＊

Note“ 1）

      2’）

Case M 38

Case M 39

        一

．

．

．

．

The recidivation was seen at the 5th day after the treatment．’
                           （Pyuria HH＋， BacteTiuria Klebsiella pneumoniae 104）

The exacerbation was seen at the 15th day after the treatment．
                           （Pyuria十， Bacteriuria P．mirabilis ＆ S． faecalis 106）
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Table 7 Laboratory findingp in the ’cases of chronic urinary tract infeetion
な◎

心M

M
Age
Se宝

RBC
（lo4）
HB
（g／dl）

HT
（Oth） WBC ？latelet SK］｝OT S－GPT （lo4） （unit） （unit） ALP BUN S－creatiriine（㎎ノ／d塁）     （lngレ／dl）

34

35

37

38

39

40

41

42

43

44

Bef ore

After

Before
After

Be fore

Aft．er

Before
Aft er

’Before
Aft er

Before
After

Before
Af ter

Befere
After

Before
After

Before
After

75
M

41

M

75

M

77

M

77
M

74

M

81

M

63

M

69

M

73

F

454
457

488
482

398
401

453
481

408
395

416
423

439
410

495
500

482
460

442
450

1 5．7

159

1 6．7

1 6．1

1 2．8’

1 2．8

14．9

152

1 3．6

1 3．3

1 4．2

1 4．7

14．1

1 3．7

1 6．1

1 6．4
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古沢・ほか：膀胱炎・Cin・xacin

ではこれにNo．39の1例が無効に加わるため，11例

申9例が有効以上（全例著効）となる．

 結果的にはなるが，本症茅野の中でUTI判定基準

上無効であっ7： 2例（No．37，39＞は起因菌がS． fae－

calisの単独または混合感染例で，1日投与量にはあま

り関係はなくて，むしろ起因菌自身と本剤との関係に

その原因があるようであった．また，No．38は本剤

投与終了後5日目に同一起因菌による再発がみられ，

No．39では本剤投与終了後15日目に本剤投与遺前と

同種の混合菌による再燃がみられた．これらの出現は

単に本剤と起因菌との関係という以外に，本症例群の

発症背景に複雑因子が存在しておることにむしろ重点

をおいてみる必要もある．

 少数例経験のみから判断は許されないかも知れない

が，慢性複雑性膀胱炎でも本剤投与が治療上有意なこ

との少なくないことが窺われた．

 3．副作用について

 i）急性女子単純性膀胱炎

 規定から外れたため除外されたもののうち，本剤1

日400mg 5日間投与が完了された6例を含めた39症

例での副作用出現の検討では，1例（Table J9， No．19）

に服薬継続可能な範囲での服薬期間のみに限定された

軽度の口渇を認めた以外にはみるべきものはなかっ

た．

 ii）慢性複雑性膀胱炎

 単純性に比して本剤投与量の増量ならびに投与期間

延長例も少なくなく，また高年齢症例も比較的多かっ

たが，自覚的な副作用は11例全症例にみられなかっ

た．また，No．36を除いた10症例について投与前後

での末梢血ならびに肝および腎機能に及ぼす本剤投与

の影響を検討したが，特に述べるべき悪影響はみられ

なかった（Table 7＞．

ま と め

 1）急性女子単純性膀胱炎ならびに慢性複雑性膀胱

炎症例尿から分離された起因菌のうち，CINXに対

しての抗菌力を検討されたものは，E． coli 23株， P．

mirabilis 3株， K Pneumoniae 2株，およびS・faecalis

1株であったが，S． faecalis 1株を除いてはほぼ満足

すべき抗菌力を示しておった．

 2）16～69歳までの急性女子単純性膀胱炎症例のう

ち，菌陰性例ならびにグラム陽性菌感染例を除いた33

例に，CINX 1日400 mg分2，5日間投与した結

果，その総合臨床効果は，著効率100％であった．

 ．3）少数例ではあったが，慢性複雑性膀胱炎症例に

at randomにCINX 1日400または800 mg分2を
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5ないし7日間投与した11症例での総合臨床効果は，

S．ノ砒疏∫の単独ないし混合感染のそれぞれ1症例を

除いた9例に著効であった．

 4）副作用：急性女子単純性膀胱炎でのCINX 1

日400mg分2，5日間投与の39例中，1例に服薬継

続を妨げない程度の軽い口渇を服薬期間中のみ認めた

以外にはみられなかった．

 一斑複雑性膀胱炎ll例については，自他覚的な副作

用は全例になく，宋梢血，肝および腎への本剤投与影

響をもみたが，これもまた，全例に異常影響は認めら

れなかった．
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一おことわり一

 Table 1のS． epidermidisをS， faecaiis，

 Table 6のGase No．39をG－6に訂正いたします．


