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   The therapeutic efficacy and safety of Cefpiramide （CPM， SM－1652） at a 2 g／day dose were

objectively compared with those of Cefsulodin （aFS） at a 2 g／day dose in patients’ with chronic

complicated urinary tract infections （UTI） by P． aeruginosa in a double－blind study at 46

institutions in Japan．

   The results are as follows：

   The therapeutic eflicacy was analyzed in 254 patients （136 cases administered CPM ．and

li8 cases administered’ fFS）． after excluding 20 cases as drop－out． Among 254 cases， the

number of patients wlth infection of P． aeruginosa was 190 Cases． （100 gaFes administered CPM

and 90 cases administered CFS）， while that with infection of organisMs other thari P． aeruginosa

was 64 cases ．（36 cases adininistered CPM and 28 cases administered’ CFS）．

   By the administration of a 2 g／day dose for 5 days， the overall clinical． effrective rate of

CPM was significantly higher than that of CFS in total patients；

   When the patient’s were classified into 2 groups with respect to causative organisms （P．

aeru．ainosa and others）， the clinical effective rate of CP’M in patients with infectioris of P． aeruginosa

was signMcantly higher th，an that of CFS， while the clinical effective tate of’ CPM in ’ 吹fatients

with infectiori of other organisms than P． aeruginosa was the same as that of CFS．

   As to the bacteriological effect on bacteriuria， the eradication rate of CPM was significantly

higher than that of aFS not only against all causative organisms but also against P． aeruginosa．

   The rate of replacement by S． faecalis was significantly higher in the C．FS－treated group

than in the CPM－treated group． The same result was obtained on the rate of replacement by

other organisms．

   The MIC values of aPM for isolated organisms before drug administration were lower

than those of CFS．

   The incidence rates of side effects and the abnormal findings of clinical laboratory tests
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were the same for the CPM一 and CFS－treated groups．

  From the results， it was concluded that CPM is a useful drug for the treatment of patiepts

with chronic complicated urinary tract infections caused by P． aeruginosa．

Key words： Cefpiramide （CPM， SM－1652）， A new cephem antibiotic， Urinary tract infection，

      P． aeruginesa infections， Double－blind comparative study

は じ め に

 Cefl）iramide（SM－1652，以下CPMと略記）は，

住友化学工業㈱および山之内製薬㈱で開発された半合

成セファロスポリン剤であり，Fig．1のような化学

構造式を有している．

1） Cefpiramide

OH

論詰闇
2） Cefsulodin

OH

」◎邸矧
   cooNa l
        CH3

○一難豚ひ・・。9・・NH・

          coo－
   Fig． i． Chemical structure

 CPMはセファロスポリン剤であって， P、鰹卿πo∬

にもアミノ配糖体とほぼ同等または，それをうわまわ

る強い抗菌力があるという特徴を有している1・2＞．本

剤は主として静注または，点滴によって用いられる
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が，静注の場合の血清中濃度，尿中濃度はFig．2に

示すごとくで，尿中排泄率は20～30％であるが，半減

期が4～5時間と長いのが特徴といえる3・4）．これに

対しCefsulodin（以下GFSと略記）の半減期は2・5

時間位でやや短く，尿中回収率は24時間で66～84％で

ある5）．

 CPMはグラム陽性および陰性菌に広い抗菌スペク

トラムを有するが，とくにPseudomonas属に対して

はすぐれた抗菌力を有している．これらの点から

CPMにはP． aeru．・inosaによる尿路感染症に対する

臨床効果が充分期待できると考えられたので，セフェ

ム系抗生物質の中でP． aeruginosaに対する抗菌力が

もっとも強いと考えられるCFSを対照薬に選び，1

日各2gを投与することとし，二重盲検法により，

P．aeruginosa単独感染，またはP． aeruginosaを含む

混合感染による尿路感染症に対するCPMの治療効

果と副作用を客観的に評価することにした．

 CFSを対照薬として選んだのは

 1．吸収排泄：，抗菌活性等から考えて，P． aeruginosa

感染症に対する効果がほぼ同等と推定される．

 2。同じセファロスポリン系に属し，投与方法も類

似している．

                ptg／ml
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 3．試験開始の時点で，本邦において広くP．aeru－

ginosa感染症に対して使用されている薬剤である．

などの理由による．

対象と方法
1．投与方法と検討薬剤

 CPM， CFS両薬剤とも1g（力価）を朝夕2回，

5日間，合計10gを静脈内投与することとした．両

薬剤とも同一バイアルに充填し，さらにシュリンク包

装して外観上識別不能としてコントローラー（田中恒

男）により無作為に割付けられた番号順に4例分を1

組とし，各施設で投与することにした，なお，投与前

にCPM， CFS二二による皮内反応テストをおこな

い，どちらも陰性である症例のみに投与することとし

た。割付けられた薬剤の中から，コントローラーが無

作為に抽出した両薬剤について，本試験の開始前およ

び終了後に含量試験を京都薬科大学微生物学教室に依

頼して実施し，いずれも規格に合致していることが確

認された，

2．対象および患者の条件

 対象とした症例は表記の全国各地の各泌尿器科施設

に1982年2月～1982年10月までの9ヵ月に入院し

た，P． aeruginosa単独感染またはP． aeruginesaを

含む混合感染による慢性複雑性尿路感染症患者であ

る．

 UTI薬効評価基準6陶9）に準拠し，投与対象患者の年

齢は16歳以上とし，薬剤投与開始前の膿尿が5コ／

hpf以上，薬剤投与開始前尿中総菌数が104コ／ml以

上の症例を対象にした．

 これらの患者条件の他にもつぎの各項に該当する症

例は除外とした．

 1）P． aeruginosa以外の菌による感染

 2）セフェム系あるいはペニシリン系薬剤に対する

アレルギーの既往のある患者

 3）CPMならびに（】FSによる皮内反応試験で，

いずれか1つでも陽性に出た患者

 4）本治療開始前にGPMまたは， CFSが投与さ

れた患者

 5）きわめて重篤な基礎疾患または合併症を有する

患者（重篤な肝障害または腎障害を有する患者など）

 6）妊婦ならびに授乳中の患者

 7）フロセミドなどの利尿剤の投薬を必要とする患

者

 8）その他薬効判定が困難と考えられる症例

 9）効果判定委員会が除外と認めた症例

 なお，5日間の投与期間中であっても

 1）副作用のため投与継続ができないとき

 2）症状が悪化したとき

 3）その他主治医が投与中止を必要とみとめたとき

は，なるべく中止時点で検査事項の評価をおこなって

投与を中止してもよいこととした．

3．臨床効果および副作用の判定

 臨床効果および副作用の判定は，UTI薬効評価基

準（第2版および補遺）6“”8）にしたがっておこなった．

すなわち，投薬開始日を0日とし，0日目および5日

目にそれぞれ自覚症状のチェック，尿沈渣鏡検，尿細

菌培養をおこない，自覚的副作用については毎日観察

した．副作用発生例については投薬中止後も症状が消

失するまで観察することとした．尿沈渣の作成，膿尿

の程度の分類と，その変動に対する判定についても

UTI薬効評価基準に従った（Fig・3）・

1） Eflicacy on pyuria

2） Efllcacy on bacteriuria

3） Overall clinical eMcacy

Eliminated

Decreased

Replaced

Unchanged

Cleared

Excel｝ent

Decreasecl 1 Unchanged

，一＿＿一
√閧盾р?窒≠狽?層層一一

    3
ロ コサのロ  りし  コのロコロコ

    1

Poor（or Failed）

Fig． 3． Criteria for clinica｝ evaluation

 細菌尿については，UTI薬効評価基準に定めるご

とく，薬剤投与前後とも総門数を指標として陰性化，

減少，菌交代，不変の4段階に判定することにしたが，

CPMおよびGFSはP． aeruginosaに対する効果が

強いことが特徴の薬剤であるので，P． aeruginosaのみ

についても，その推移をみて別途集計することとし

た．ただしその場合にも，細菌尿以外の項目の判定は

UTI薬効評価基準に従っておこなった．細菌尿につ



To‘al number of  ・patlents

@ CPM  144

@ CFS  130

@Totai 274

Effectiveness

Side effect

Table 1． Case distribution

Number of cases included ①Number of cases ludged ②Number of cases∬udged
in  stat｝stica艮 analysis

by committee lnembers

翌奄狽?UTI criter韮a

by committee members

himited εo p aeruginosa

CPM  136
（with p． aeruginosa）

CPM  100 CPM  100

CFS  118 CFS   90 CFS  88

Total 254 Tota1 190 Total 188

Number of cases eXCluded ③Number of cases judged

fmm StatiStiCal analySiS by committee members
with UTI criteria

（without p、 aeruginosa）

CPM   8 CPM   36

CFS   12 CFS   28

Tota且  20 Total  64

Number of cases included

奄? statistica且 analysis

@    CPM  143

@    CFS  13G

@    Tota且 273

Number of cases excluded

?窒盾?statistical anaiysis

@     CPM   l

@     CFS   O

@    Total   1

薗

茸

よ
艸

サ
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．拝
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いては，おのおのの施設においてウリカルト⑧（第“

化学薬品）を用いた簡易定量法によって，または各施

設でおこなわれている通常の定量法によって尿中生菌

数の測定をおこなったのち，ウリカルトを東京総合臨

床検査センターに送付し，菌種の同定，菌の分別定：量，

CPMとGFSのP． aeruginosaおよび各尿中分離菌

に対するMIC測定をおこなった． MICの測定は日

本化学療法学会標準法に従って施行した．

 副作用らしぎ症状が発現した症例と，臨床検査値の

異常がみとめられた症例については，薬剤によるもの

と思われるかいなかについて主治医の意見を求め，最

終的には効果判定委員会において薬剤によるものかい

なかを判定した．

4．除外と脱落

 除外と脱落および副作用の判定は，キーコード開心

前に大越正秋を長とし，河村信夫，河田幸道，守殿貞

夫，中野博，大井好忠の6名からなる効果判定委員会

によっておこない，その結果について開鍵前に各機関

に了承を得た．

 対象および患者条件の部分に記した除外規定に，さ

らに次のような例を除外とした．

 1）．規定通りに投与されなかった症例

 2）副作用のため，投与が中止された症例

 3）薬剤投与開始日および5日目または6日目の尿

沈渣鏡検と尿培養のおこなわれなかった症例

 4）薬剤投与開始前め膿尿が5コ／hpf未満の症例

 5）．臨床効果に影響があると思われる薬剤が併用さ

れた症例

 6）その他，効果判定委員会が脱落とみとめた症例

 また，この試験の特例として細菌中にCandidaま

たはYLOが含まれている混合感染のときは，他の

細菌に影響を与えないと考え，無視する．すなわち

CandidaまたはYLOはないものとして扱うことを

効果判定委員会で申し合わせた．

5．開鍵

 検討された全症例について記入事項の確認をおこな

い，さらに効果判定委員会で作成した統一基準によ

り，除外脱落例をチェックし1臨床効果の判定をおこ

なったが，一部の症例では臨床症状なども加味して症

例毎の判定をおこない，これらの判定に対する主治医

の異議のないことを確認し，さらに分離菌のMICを

両薬剤について測定してから，キーコードを開鍵し

た．

結果と解析

1．検討症例数

 総症例数は274例で，そのうちわけは，．CPM投与

量144例，GFS投与群i30例であった（Table l）．う

ち1例は薬剤投与開始前の皮内反応施行時に，両薬剤

について陽性と判定されたため，副作用の検討からも

除外した．この例はCPM群に属していた．したが

って副作用について検討されたのはGPM群143例，

CFS群ユ30例になった。

 さらに薬剤投与開始前の細菌数の不足の9例，Can－

didaまたはYLO単独感染の2例などの除外17例
と，副作用による中止，投薬前後の検査欠落による脱

落3例の，計20例を臨床効果の解析から除いた，すな

わちCPM群がら8例， CFS群がら12例が除かれる

ことになり，CPM群136例， CFS群l18例の計254症

例が検討の対象になった．両群の脱落除外率には有意

Table 2． Reasons for exclusion

Reasons CPM CFS Total

No administration because of

intracutaneous reaction 〈＋）

Bacteriuria less than 104 cells／ml

Pyuria less than 5 cells／hpf

Infection of Candida or YLO

Combined with antibacterial agents

VioJation of examination days

specified by protocol

Discontinuation due to sjde effects

No follow up

1

4

0

1

0

1

0

1

o

5＊

1＊

1

3

1

2

0

1

9＊

1＊

2

3

2

2

1

Tota1 8 12 20

＊Indicated the same case included
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差はみとめられない（Table 2）．

 この254例のうち，P． aeruginosaが含まれる感染は，

CPM群100例， CFS群90例であり， P． aeruginosaを

含まぬ尿路感染はCPM群36例， CFS群28例の計64

例が含まれる結果となったが，CFSはP． aerttginosa

に対しては強い抗菌力を有するが他の細菌に対しては

抗菌力が弱いので，この比較試験では君・aeruginosa．：：

を含まぬ64例については参考として解析をおこなうに

とどめることにした．またP．雄μ8伽∫αを含む，ま

たは，P． aeruginosaのみにま：．る尿路感染症では， IIJTI

薬効判定基準の細菌尿に対する判定基準の項目を

P． aerugin・∫・のみの消長に読みかえて，そめ推移を判

定することにした．この時，P． aeruginosαの分別定量

がなされていない2例を除外したため，最終的に抗

P．aeruginosa判定のおこなわれた症例は， GPM群

100例，CFS群88例であった（Table 1）．

2．症例の背景因子

 症例の背景因子として，性別，年齢別，体重別，感

染症名別，基礎疾患別，UTI群別（疾患病態群別），

カテーテル留置の有無，本試験薬剤投与前の化学療法

の有無，投与前の膿尿の程度，体温，頻尿の程度，排

尿痛の程度，尿素窒素と血清クレアチニンの異常の有

無などの項目について，CPM， CFS両群星の等質性

を検討したが，各因子内で両群間に有意の差はみとめ

られなか？た（Tabユe 3）．

 薬剤投与開始前の尿中分離総嫁数とP．aerugin・sa

のみ㊧歩数について検討して、も，細菌菌種別に検討し

ても，GPM， cFs両群間に有意差はみとめられなか

った（Table 4，5）．さらにP． aeruginosaと混合感染

している菌種についても差はみられなかった（Table

6）．

 薬剤投与開始前に分離されたP．aeruginosa 131株

について，そのMICを106コ！ml接種により両薬剤

について測定したが，どちらの群がら分離された

P．aeruginosaもMIGセこは意義のある差はなかった

（Fig．4）．しかし混合感染の場合の検出菌を菌種に関

係なくMIGを集計してみると， CPMのMIGが

CFSのMIGに有意にまさっていることがみとめら
れゾこ （Fig．5）．

3．臨床成績

 ここでは3種の臨床効果判定の結果を記す．

 第1は，P． aeruginosa単独および．P． aeruginosaを

含む混合感染に対する総革的なUTI基準を使った判

定であり，総計190例である．

 Table 1の中に①の符号で示してある症例の判定

である．第2は，ag 1の判定で対象にした症例につい

11．r，．r）

て，P． aeruginosαの消長と膿尿の消長のみを指標と

し，他はUTI薬効評価基準を準用しておこなった判

定であり，Table 1の中に②の符号で示してある症例

についての判定である．第3は，P． aeruginosaの含ま

れない感染症について，UTI薬効評価基準に従って

おこなった判定で，Tablc Iの中で③の符号で示して

ある64例にρいての判定である．

①P・aeruginosa感染例に対するUTI薬効評価基

 準に減る効果判定（UTI判定）

 P． abruginosaの単独およびP． aeruginosaを含む混

合感染例についてUTI薬効評価基準に従い， P． ae－

ruginoSaを含めた総菌数と膿尿を指標として判定する

とGPM群の有効率は72． O％， CFS群は33。3％であ

った（Table 7）．この有効率には， P〈0・001で有意

差がみとめられ，さらにその内容をみると，著効率は

CPM群24．0％，（】FS群7．8％で，ここでもすでに有

意差がみとめられた．

 膿尿に対する効果は，CPM群49．O％， CFS群36．7

％で差はみとめられないが，細菌尿に対する効果は

CPM群69．0％， GFS ge27．7％oで， Pく0．OGIで有意差

がみとめられた．

 疾患病態群別に判定するとTab正e 8のごとく，単

独感染群（すなわちP．aeruginosaのみの感染群）の

有効率はCPM群72．7％， CFS群37．0％でP〈O．OOI

で有意にGPM群の有効率が高く，著効率について

も有意差がみとめられた．混合感染群についても

CPM群714％， CFS群29・5％で有意差があり，同じ

く著効率にも有意差がみとめられた．その部別内容を

みると，1，3群では差はみとめられないが，他の群

では差がみとめられるか，またはその傾向がみとめら

れた．

 これをカテーテル留置群と非留置群にわけて検討す

ると，カテーテル非留置群においてCPM群の有効

率が（】FS群の有効率をあきらかにうわまわっている

ことが知られる（Table 9）．

 また薬剤投与開始前の尿中総呼数を104のオーダー

から105台，106台，107コ／mi以上の4段階にわけて

検討すると，明智の多いほどCPM群が良い効果を

示していることがみられた（Table 10）．

 膿尿の程度別でも同様に，尿沈渣中白血球数が多け

れば多いほど，両吟問の差があきらかで，GPM群が良

い効果をあらわしていることがみとめられた （Table

11）．

 分離された菌のMICを25μ9／m1のところで区分

し，2群に分けて比較した（Table 12）．

 混合感染の症例では最：大のMICを示す菌のMIC



Table 3． Comparison of background factors ・of patients

Characteristics

Patients with

 P． aeruginosa
infectiQns

Patients without

 P． aeruginosa
 infections

Total

CPM，
     Statistical
CFS        analysis

            Statistieal

CPM CFS               analysis

            Statistical ’
CPM CFS               analysis

Sex

Age

Body weight
． （Kg）

Diagnosis

Underlying
  disease

．Type of
   infeetion

（UTI gro叩i ng）

Male
Female

   一・ 19

20 一 29
30 一 39

40 一 49
50 一一 59

60 一’ 69

70 一 79

80 一

   一 39

40 一 49

50 一 59
60 一 69

70 一

PYelonephritis
Cystitis
Infection after

   prostatectoMy

Calculus
Tumor or cancer

BPH
Neurogenic bladdet・
Others

           lst group

Single 2nd group
infeetion 3rd group．
           4th grgup．

Mixed 5th ’ №窒垂浮

infection 6th gr．bup

86
14

 1

1
 2

 3

15
27
33
18

 7

・28

49
11
 5

27
66

 7

 5

38
as
14
15

25
 7

 5

18

26
19

75
15

 3

 6

16
18
34
13

 2

29
31
20
 8

21
65

 4

 5

40
22
17
 6

22
 4

 4

16

28
16

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

30
 6

3
 1

10
17
 5

 1

11
16
6
 2

10’

24

 2

5
6
14
 5

 6

 5

 2

 5

 4

11
 9

23
 5

 1

 5

6
10
 6

 1

12
 7

 6

 2

 4

20

 4

2
6
13
7

6
5
2
5

6
4

N．S．

N．S．

N． S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

116
20

  1

  1

  2

  6

16
37
50 ．

23

  8

39
65
17
  7

37
90

  9

10
44
42
19
21

30
 9

10
22

37
28

98
20

 3

 7

21
24
44
19

 3

41
38
26．

10

25
85

 8

 7

46
35

 6

28
 9

 6

21

34
20

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

一
一
〇r

a

諮

8

り
頑亘

6
器



Catheter

Pretreatment
 chemotherapy

Grade of pyuria

Fever

Pollakiuria

Pain on

 urination

BUN

s－Creatinine

lndwelt
Not indwelt

No
Ye＄
Unknown

土

十

十十
十十十

く37ec
37
38
inr 39

Unl〈nown

十

十十
十十十
Unknown

十
・十十

十十十
Unknown

Normal
Abnormal
Unknown

． Normal

Abnormal
Unknown

51
49

62
33
5

10
19
40
31

”76

11

 5

 8’

26
’14

 9

’1
．50

，33

14

 2
 1
50

82
17
 1

86
12
 2

50
40

54
31
5

6
26
30
28

誌

8
5
2

7

22
10
9
4

45

31
7
6
1

45

70
18
2

79
9

2

N．S．

N．S．

N． S．

N．S．

N． S．

N．S．

N．S．

N． S．

16

20

22
13
1

3
7
13
13

26
2

5
1

2

8
4
3

21

10
7

19

29
7

34
2

12
16

16
12

11
8
9

22

2
1

3

6

5
1

16

11
6
1

10

24
3
1

27
1

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N． S．

N．S．

N．S．

67
69

84
46
 6

13
26
53
44

102
13
10
 1
10

34
18

12

 1
71

43
21
 2
 1
69

111

24
 1

120
14

 2

62
56

70
43
5

6
37
38
37

90
8
 7
3
10

28
15
10
4
61

42
13
 7
 1
55

94
21
3

106
10
 2

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

N． ＄．

N． S．

N．S．

N． S．
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Table 4． Comparison．’ 盾?backgTgund factors of patients

’eharacteristics

Patients wi．th P． aeruginosa

i，n 狽?モ狽奄盾氏Ep’

Patients witho’ut P． aeruginosa

 infecttops

Totai

CPM CFS
Statistical

analysis CPM’ CFS
Statisti／eal．

analysis CPM CFS
Statistical

analysis

Grade of bacteriuria

（ce］ls／ml）

Gradg’of P． aeruginosa

count in urlne

tcelis／ml）

）．io4一一くlos

l 105一く lo6

）106一一くlo7

2io7

1104一一くlos

1105一一・一くlo6

1106一一v〈lo7

’）107

i6・，

24．

18

e’

19

27’

161

38’

8

as

21

36・

lo

25

20

33

N．S．

N．S．

9

2

5

20

2

6

4

16

N．S；

25

26

23

19

27

16

38

10

31

，聞

52

10

25

’20

33

N．S．

N．S．

諮

8

 ゆ

姫

ち

舘



Table 5， Comparison of clinical isolates

．lsolates

Patients with P． aeruginosa

ipfections

．？a’tients withopt P． agruginosa

 in’fections
Total

CP，M CFS
Statistical

analysis CPM CFS
Statistical

analysis CPM CFS
Statistical．

analysis ．

鍵

・e－

8
装．

2
曽．．

EJi ，

S． faecalis

且coh．

E． aerggenes ，

？． morganii

Acinetobacter sb．

Citrobacter sp．．

S． marcescens

S． liquefaciens・

P． aeruginosa ’ ^

P． cepaeia

P．put三da

Alcaligenes sp；

Qther GNR

55 46

3

1

2

6

4

1

1

1

6

1

5

1

1

1

N．S．

3

1

2

6

55

4

i

1

1

6

1

46

5

1

1

1

N．S．

Stib一・tota1 55 ’ 46
N．S．

，16’
18 N．S．

71 ’
64．

， N． ＄，．

，Milxed infection 45 N．S． 20 10 N．S． 65 54 N．S．

無
言．

轟

言

霊

’翼

．

S
’vth

g’

B

雛
o
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Table 6． Comparison of clinical isolates （2） 一Mixed infections一

ISO豆ates CPM CFS Total

P． aeruginosa 十

S． epidermidis

S． faecalis

Streptococcus sp．

Enterococcus sp．

E． coli

K． pneumoniae

E． cloacae

Enterobacter sp．

P． mirabilis

P． vulgaris

P． rettgeri

P． morganii

Proteus sp．

Acinetobacter sp．

Citrobacter sp．

S． marcescens

Serratia sp．

P． aeruginosa

P． cepacia

P． ．putida

P． maltophilia

P． putrefaciens

Flavobacterium sp．

Alcaligenes sp．

Other GNR

2

10

1

1

2

2

1

2

2

1

1

3

1

0

1

1

1

1

1

8

1

1

3

ユ

1

1

1

1

2

1

5

1

1

1

1

2

1

2

3

18

1

2

3

5

1

1

2

2

3

2

1

2

1

8

2

1

2

1

3

1

1

2

1

Sub tota1 33 36 69

P． aeruginosa十2 organisms 12 8 20

を採用した．これによると25μ9／ml未満の群で有意

差がみとめられ，MICを測定していない症例でも差

があきらかである．

 試験薬剤投与前の化学療法別に見た場合は先行化学

療法のない群で，CPM群の方が， CFS群にまさる

効果を示しており，化学療法のあった群では，各薬剤

毎の例数が少ないためもあってとくに明瞭な影響のあ

る薬剤は見出されなかった（Table 13）．

 細菌学的効果についての検討をおこなうと，CPM

群の除菌率は73．6％であって，CFS群の51． 0％より

も有意に高く，その差はGNR，中でもP． aeruginosa

について生じていると言えた（Table 14）．

 UTIの疾患病態群別と，細菌尿の消長を対比させ

てみると（Table l5）， CPM群の細菌陰性化および

陰性化と減少の率が（以下細菌減少率），CFS群のそ

れよりも有意に高い．その差は5，6群，すなわち混

合感染群と，4群，すなわち下部尿路の単独感染につ

いてあらわれていた．

 この表の単独感染群に入っている症例は，すべて

P． aeruginosaの単独感染であるから，1～4群の小計
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Table 7． Overall clinical efficacy

Efficacy on

@bacter｛uria

        Pyuria

aacteriuria Drugs
Cleared Decreased Unchanged

EIiminated CPM
bFS

24

V

10

T

25

P0

59（59．0％）

Q2（24．4％〉

Decreased CPM
bFS

21 41 41
10（10，0％）

R（3，3％）

Rep置aced
CPM
bFS 4

31 43
7（7．O％）

W（8．9％）

Unchanged
CPM
bFS

26 48 18

S3

24（24．0％）

T7（63．3％）

Efficacy・n

@pyuria
CPM
bFS

28（28．0％）

P8（20．G％）

21（21．0％＞

P5（16．7％）

51（5LO％＞

T7（63．3％）

100   Case

X0   total

［コ・…ll… CPM
bFS

24（24．0％）

V（7，8％）

［コ・b漉 CPM
bFS

48（48，0％）

Q3（25．6％）

Overall

????モ狽奄魔?獅?唐唐

ate 

bPM 72／100 
@    （72．0％） 

bFS 30／90 
@    （33．3％）�

tatistical analysisE

??奄モ≠モ?：U－test  ；N・S・ 
盾?pyuria    λ12（C→一D）＊    ； N．S．E

??奄モ≠モ凵En：U－test  ；P＜0・001 
@       κ2（E十D）＊＊   ；  p＜0．001 bacteriur三a 

nverall、
Pi、i，a1 ：U－t・・t  ；P〈0・001 

@       ×2（E十M）＊＊＊ ； p＜0．001 efficacy

60r�
PMC
eS�

8（28．0％）6

O（66．7％）�

   ：

＊ ：

＊＊ ：

leared 十 Decreased

liminated 十 Decreased

xcellent 十 Moderate

 ・

’



Table 8． Overall c！inical eMcacy classified． by type of infection

Group Drugs
No． ol cases

（e／e of totql）’
Ekcellent Moderate poor

OveraI豆
effectiveness

rate ＊ （e／o）・

Statistical

ana豆ysis

Single

infection

．lst group

（Catheter indwelt）

2nd group

（Post prostateetomy）

3rd group

｛Upper U．T．0

4th group

（Lower U：T．1．）

CPM
CFS

CPM
C．FS

CPM
CFS

CPM
CFS

25 （25．00／，）

22 （24．40／o）

．7 （ 7．00／e）

4 （ 4． 4e／o）

s （ s．oe／o）

4．（ 4．40／o）

18 ’
i 18． Oe／， ）

16 （17．8e／e）

5

1

2

1

’6．

3

9

7

3

3

3

11

3

11

14

2

4

1

1

1

10

56．00／e

36．40／0

71．4e／e’

oO／a

80． oo／e ’

7s．oo／．

94．40／e

37．5a／．

     ・N．S． ’

U－test ：p〈O． 05

     N．S．

U－test  ：Pく0．01
×2D（E＋M）＊ ：p〈O．Ol

Sub－total CPM．
CFS

55 （55．00／a）

’46 （51．10／e）

14

4

26

13

15

29

72．7e／．

一37．eO／e

U－test ：p〈O．OOI
X2（E十M）＊ ：pく0．001

Mixed
infection

5th group

｛Catheter indwelt！

6．th group

（No catheter ind．welt）

CPM
CFS

CPM．
CFS

26 （26．ob／ei）

28 （3Ll”／o）

’19 （19．0％）

16． （17．8e／．）

5

2

5

1．

10

4

12

6

11

22

2

9

57．70／e

21・40／e

89．50／e

43．80／e

U－test ：p〈O． Ol
X2（E＋M｝ ＊ ： p〈o． os

U一一test ；p〈O．Ol
．z2 （E＋M） ＊ ： pgo． os

Sub一・total
cPM
CFS

’45 （4sLoo／e）

44 （48．9e／o）

10

3

22

10

13

31

71．lb／0

29．50／a

U－test ： p〈O． OOI
x2 （E十M） ＊ ： p〈O． OOI

Total CPM
CFS

loo’ （ 1000／e）

90． 〈 100e／e）

．24

7

os

23

28

60．

72．oe／0

33．3e／e

U一一 test ： p〈O． OOI

X2（E十M）＊：pく0．001

＊ （E＋M） ：Excenent ＋ ・Moderate

：
ct
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Tab1e 9． lnfluence of indwelling catheter on overall clinical eMcacy

Catheter Dtugs
No． of cases

｛o／o of total）

Exceilent

Moderate Poor
Overall

effectiveness
rate ＊ ．（e／o）

Statistical

analysis

耳ld・・，L

Not indwelt

CPM
cFs

CPM

CFS

51 （sl．oo／o）

50 （55．60／，）

49 〈49．00／a）

40 （44．40／e）

10

3

14

4

19

11

29

12

22

36

6

56．9e／a

2s．oe／．

87．8f／e

40．oe／o

、、1、壱。1。、．

    
cou砒m
urine（cells／mD

9 〈E＋M） ： Exceiient ＋ Moderate

       Tab16 10． Overall clinical efficac’y classified by bacterial count i．n urine

U一一test ：p〈O．Ol

X2（E十M）＊ ・： p〈O．Ol

U－test ：p〈O．OOI

・2・・謔l・静・P＜・…1

Drugs
N6． of eases

（rlo of total）

Exceiient Mod6rate
Poor

9翻。nes’s

rate ＊ （r／o），

Statisticpl

analysis

≧IO4～く10s

≧IO5～く106

≧106～く107

1167

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

16 （16．Oe／，）

8 （ 8．90／o）

24 （24．00／，）

2s （27．go／e）

18 （18．00／，）

21 （23．30／o）

42 （42．Oe／，）

36 （40．oe／，）

6

1．

7

5

5

6

1

8

4

10

6

6

7

24

6

2

3

7

14

7

14

12

29

87．5b／0

62．5e／，

70．8tt

44．00／e

61．10／e

33．3e／0

71．40／e

19．40／o

    Nr．S・’

    N．．S．

U一・est．・Pく・。・l

U一一test ”： p〈O；OOI’．

X・（・細・・P＜…P・

＊ （E＋M） ： Excellent 一i一 Moderate
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Table．11． Qverall clinical eMcacy classfied by pyuria

？yuria Drugs
Np． of cases

（e／o oS total）

Excellent Moderate Poor
’Overall

effectiveness

rat・半（％）

．lsちrllr岬．．

 analysis，

・± ・

 十

十十

十・十十

CPM

CFS．

CPM

c玲

CPM

CFS

CPM

CFS

lo． （IQ．oe／，）

6 （ 6．79（o）

19 ’

i19．Oe／e）

26 （28．9ele）

・・（・・．吻

39 （33・30／e）

31 〈．31．60／o）

28 （31．10／o）．

2

1

7

3

9

1

6

2

6

2

5

7

2q

10

17

4

2

3

7

16

11

19

8

22

sqoe／o

so．oe／0

78，9010

38．5t／

72．50／0

36r7e／o

．74 ．20／e

21．4e7e

    N．S．

    N．S．

u一・test ：p〈oloi

．Z2（E＋M）＊ ．： p〈O．Ol

U－test． @：．pく0．OOI
x2（E＋M）＊ ．： p〈 O．OOI

＊ 〈E＋M）’ @：・Excellent．＋ Moaerate

      Table 12， Overall clinical eMcacy classified by MICs

MICs （ltg／ml） Drugs
No． of cases．

’（O／o of total）

Excellent Moderate Poor
Overall

effectiveness

rate ＊ （O／o）

Statistictil

analysis

 く．25

 ）？5

． Unknown

CPM

CFS

C？M

CFS

CPM
’CFS

45 （45．Ott）

23 （25．6a／，）

25 〈25．00／，）

38 （42．2“／o）

30．（30．oe／o）

29 （32．2010）

il

’1

．4

4

9’

乞

24

9

12

11

12

3

IQ

13

 9．

23

 9

’24

77．8e／0

43．5e／，

64．oo／，

39．50／e

70 ．． ee／0

17．2e／o

’P． ：test． 1 ’： Pf p． o．1

x，2（E＋M）＊ ：．p〈Q．05

    N：S．

．U－t・・t ：Pく0・001

X…＋ザ．
D・Pく・．・・1

＊ （E十．M） Excellent十Moderate．

：

g
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Table I3． Influe且ce of preceeding treat皿ent on overan cHnical efHcacy

Chemothbrapy
before treatment Drugs

No． of

cases
Excellent Moderate Poor

Statistical

analysis

Cephalosporin

． Penici・llin

Aminoglyceside

Others

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

19

13

3

4

1

1

12

13

5 （26．30／o）

3 （23．10／o）

2 （16．70／a）

8 （42．10／o）

3 （23．10／o）

2 （66．70／e）

2 （50．oO／．）

1 （ looo／，）

6 （50．oO／a）

3’ （23． 1 0／e ）

6 （3L 60／o）

7 （53．90／o）

1 （33．3e／．）

2 （so． oo／，）

1 （ looe／．）

4 〈33．30／o）

10 （76．90／a）

U－test

N．S．

N．S．

N．S．

；p〈O．05

Sub－total

CPM

・CFS

35

31

7 （20．oo／o）

3 （ 9．70／o）

17 （48．60／e）

8 （25．80／o）

11 （3L 40／o）

20 （64．50／，）

U一一test ； p〈O． 05
×2（E十M）＊＊；．pく0．05

None
CPM

CFS

65

59

17 （26．2e／o＞

4 （ 6．80／o）

31 （4Z 70／， ）

15 （25，40／o）

17 （一26．20／o）

40 （67．80／e）

U－test ’； p〈O．OOI
x2（E）＊ ； p〈O． Ol
X2（E－HM［）＊＊ ； p〈O． OOI

＊ （E） ； Rate of “Excellent”

＊＊（E十M） Rate of “Excellent十Mederate”
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Table 14． Ba6teriological response

Isolates

CPM CFS
No． of

strains
Eradicated Persisted No． of

strains
Eradicated Persisted

Statistical

 analysis

O

o

S． aureus

．S． epidermidis ．．

Staphylococcus sp．

S． faecalis

Streptococcus sp．

耳nterococcus． sp。

 0

 2

 0

16

 1

 1

’2 （ looe／，）

12 （75．00／e）

1 （ looo／o）

 1 （ looo／o）

o

4

0

0

！

 2

 0

11

0

 1

1 （ looo／e）

2 （ 100e／e）

s （72． 7e／o）

1 （ looa／，）

o

o

3

o

・N，S．

Sub－tota1 20 ・16 （so． oa／o） 4 i5 12 （80．oe／e） 3 N．S，

z
o

E． coli

K． pneumoniae

K． oxytoca

E． cloacae

E． aerogenes

Enterobacter sp．

P． mirabilis

P． vulgaris．

P． rettgeri

P． morganii

Proteus sp．

Acinetobacter sp．

Citrobacter sp．

S． marcescens

S． liquefaciens

Serratia sp．

P． aeruginosa
P． c’ ?垂≠モ奄

P． putida

P． maltophilia

P． putrefaeiens

Pseudomonas sp．

Flavobacterium spi・

Alcaligenes sp． ，

A． xylosoxidans

Other GNR

 5

 3

 0

  1

 0

 0

 2

 3

 2

  3

  1

  3

  1

  4

 0
  2

101

  1

  0

  2

  1

  0

  1

  2

  0

  1

s （ looo／o）

3 〈 looe／．）

o

正

2

2

2

0

3

1

2

（so． oa／o＞

（66．7e／，）

（ looe／o）

（66． 7 0／o ）

（ looo／，）

（ looo／e）

（so． oo／e）

2 （ looe／，）

72 （71．30／o）

 o

1 （50．oo／o）

1 （ looo／e）

1 （ looe／．）

2 （ looo／，）

1 （ looo／．）

o

o

1

1

1

0

1

1

0

0

2

 0

29

 1

1

0

・o

o

o

 1

5
 0

 3

 1

 1

 2

 0

 1

 2

 0

 4

1

 7

 0

 1

91

 1

 1

 2

 0

 0

 1

 2

 1

 0

1 （ looo／e）

s （ looo／．）

2 （66．7e／，）

1 〈 looe／，）

o

o

1 （ looo／，）

2 （ looo／o）

4 （ loo e／，）

1 （ ・loeo／，）

1 （14．30／e）

 1

41

 0

 0

 0

（ 1ooo／，）

（45．10／e）

o

o

1 （ looe／e）

o

o

1

0

1

2

o

o

o’

0

6

 0

50

 1

 1

 2

1

2

0

N．S．

pく0．001

N．S．

Sub－tota1 139 101 （72．70／．） 38 128 61 （47．70／e） 67 pく0．001

Tota1 159 117 （73．60／e） 42 143 73 （51．00／，） 70 pく0．001
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Table 15． Effect on bacteriuria cLassified by type of infection

Group Drugs
No． of cases
         Eliminated Decreased
（e／o of total）

Replaced

        Rate of

Unchanged Eliminated ＆
        Decreased 〈C／o）

Statistical

analysis

Single

infection

lst group

〈Catheter indwelt）

2nd group

（Post prostatectomy）

3rd group

（Upper U． T． 1．）

4th group

（Lower U． T． 1．）

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

25 （2s．oO／，）

22 （24．4C／o）

7 （ 7．oo／，）

4 （ 4．4”／o）

5 （ 5．0％）

4 （ 4．4C／o）

18 〈18．0％）

16 （17．80／，）

11

6

4

2

2

1Jr

3

2

2

1

2

4

3

2

4

8

13

1

4

1

1

1

9

52．oe／，

27．3％

57．10／o

oo／，

80．0％

75．oe／，

94．4r／，

18．80／o

   N．S．

U＿test；pく0．05

   N．S．

U一一 test ：p〈． O．OOI

x2（E十b）＊ ：

    p〈O．001

Sub一一total
CPM
CFS

ss 〈ros．oo／o）

46 （51．IC／o＞

32

11

6

1

6

7

11

27

69．1“／0

26．1％

U－test ：p〈 O．OOI

x2〈E十D）＊ l

    p〈e．oel

Mixed

infection

5th group

（Catheter indi・velt）

6th group

〈No catheter indwelt）

CPM
CFS

CPM
CFS

26 （26．oo／o）

28 （31．le／，）

19 （19．00／，）

16 （17．80／o）

13

6

14

5

1

’3

2

11

22

2

8

53．9f／0

21．40／0

89．5％

43．8’／o

U－test：p〈O．05

x2（E十D）＊ ：

    p〈o．os

U一一test ：p〈 O．Ol

x2（E十D＞＊ ：

    p〈o．os

Sub－total
CPM
CFS

45 （45．0％）

44 （48．9％）

27

11

4

2

1

1

13

30

68．9％

29，50／o

U－test：pく0．001

x2（E十D）＊ ：

    p〈 o．ol

Total
CPM
CFS

100 〈1000／，）

90 （ loo o／o ）

59

22

10

3

7

8

24

57

69．oo／，

27．8c／，

U－test ：p〈 e．OOI

X2（E十D）＊ ：

    pくO．oe1

＊ （E十D） Eliminated一トDecreased

よ
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Table 16． lnfluence of indwell・ing catheter on bacteriuria

Catheter Drugs
Nq of cases

（r／o of tetal）

Eliminated Decreased Replaced Unghanged

Rate of

Eliminated ＆

Decreased （e／o）

Statistical

・analysis

Indwelt

Net indwe｝t

CPM
CFSI

CPbLifI

CFS

51 （sl，eo／o）

50 （s5，，60／，）

49 〈4g．oe／，）

40 ／（44．4f／o）

24

12

35

10

3

7

3

5

3

2

5

19

35

5

22

52．90／0

24，00／，

85．70／0

32．50／o

U－test   ：pく0．01

×2（E＋D）＊：・くP・・1

u－test ：p〈O．Ool

x2（E十D）＊ ：p〈o．eol

＊ （E十D） ： Elim’inated 十 Decveasecl

     Table．17：’． Effect on pyuria classified by type of infection

Group Drugs
No． of cases

（O／e of total）

Cleared Decreased Unchanged

Rate of

Cleared and

Decreased 〈O／o）

．Statistical

 analysis

Single

’nfection

lst group

（Ca’theter indwelt＞

2nd group

（Post prostatectomy）

3rd gfoup

（Upper U．T．L）

4th group

（Lower U．T．L）・

CPM
CFS

CPM
cFS

CPM
CFS

CPM
CFS

25 （25．00／．＞

22 （24．40／e）

7 （ zoo／，）

4 （ 4．4e／．）

5 〈 s． oo／，＞

4 （ 4．40／o）

18 （18．00／．）

16 〈17．80／o）

6

3

2

1

1

6

7

4

3

2

．1

3

3

15

16

3

3

’3

4

9

6

40．oo／0

27．30／0

57．10／0

2s． oo／．

40．oo／．

o．oo／a

so． oo／0

62．50／e

N．S．

N．S．

N．S．

N．S．

Sub－total
CPM
CFS

55 （55．0％＞

46 （51．10／e）

15

11

10

6

30

29

45．5％

37．00／e
N．S．

Mixed

infection

5th group

（Catheter ind“’elt）

・6th group

（No catheter indwelt＞

CPM
CFS

CPM
CFSI・

26 （26．0％）

28 （31．10／o）

19 （19．00／o）

16 （17．80／o）

6

4

7

3

12

20

9

8

53．80／e

28．60／0

52．60／e

so． oo／o’

N．S．

N．S．

su6－totai CPM
CFS

4s （4s．oo／．）

44 〈48．90／e）

13

7

11

9

21

28

53．30／e

36．40／o
N．S．

Total
CPM
CFS

100 〈 1000／，）

90 （ 1000／．）

28

18

2！’

15

51

57

49．oa／．

36．70／a
N．S．

：
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河村・ほか：尿路感染症比較試験・cefpiramide

でCPM群とGFS群に差のみられていることから，

P・ aeruginosaに対する両剤の細菌学的効果を比較する

とCPM群がまさると読みとれる．

 カテーテル留置の有無と細菌学的効果についてみる

と（Table 16），カテーテル留置群よりも非留置群に

おいて細菌の除菌率および細菌減少率がCPM群に

CFS群より高いことがみられた．またカテーテル留

置例でもCPM群の効果がまさっていた．

 膿尿の変化とUTI疾患病態群別を対比させると

（Table 17），どの病態群でもCPM群とCFS群

問に膿尿の改善についての差は見出されなかった，

またカテーテル留置の有無に関しても差はなかった

（Table 18）．

②抗P．aeruginosa判定

 P・ aeruginosaの分別定量のできていない症例を除外

したCPM群100例， GFS群88例でP． aeruginosα

のみの消長と膿尿の消長を指標としてUTI薬効評価

基準を準用して抗P．aeruginosa判定をおこなった

（Table 19）．有効率はCPM群82．O％， CFS群47．7

％であり，両薬剤群間に有意の差がみとめられた．ま

た，著効率でも有意差があり，これらの差は膿尿に対

する効果よりも，細菌尿に対する効果からもたされて

いると言える．

 総合臨床効果をUTI疾患病態群別に検討したが

（Table 20）， UTI判定における総合的判定とやや異

なり，6群では差がみられなくなっている．

 菌数による分類では，107コ／ml以上の時に差があ

きらかになりUTI判定の場合と同様の結果がみとめ

られた（Table 21）．

 膿尿の程度と効果の関係をみると（Table 22）膿尿

の程度のひどいものほど，CPM群の効果が良い．

 また分離されたP． aeruginosaのMlcを25μ9／ml

で2群にわけ，臨床効果との関係をみると（Table

23），CPM， CFS両群問に25μg／ml未満の症例で

差があったが，MICを測定していない症例について

も効果の差があるので，明確な結論は引き出せない．

 P． aeruginosaのみの消長について， UTIの疾患病

態群別と，P． aeruginosa尿の消長をみると （Table

24），CPM群のP． aerugin・sα陰性化と減少の率が

GFS群のそれよりも有意に高い．

③P． aeruginosaによらぬ感染例のUTI薬効判定

 基準による判定

 ここにまとめた64例の中には，混合感染として

P． aeruginosaを含んでいる症例はあるが，その菌数は

lo4コ／ml以下のものである．

 総合臨床効果をみると（Table 25）， CPM群の有

1171

効率47・2％，CFS群25・0％で，有意の差はみとめら

れず，著効率でも差はない．膿尿および細菌尿に対す

る効果にも差はみとめられなかった．

 同様に膿尿の程度別（Table 26），細菌尿の程度別

（Table 27）， MIG別（Table 28），で検討しても

CPM群， GFS群間に有意の差はみとめられなかっ
た，

 細菌学的効果は（Table 29）， GPGでもGNRで

も，また各種菌別でも両薬剤中間に差はみとめられな

かった．

4．投与後出現菌

 P・ aeruginosa感染例190例について投与後出現菌を

まとめた（Table 30）．とくに目立つことは5・faeca－

lisの投与後出現下がCFS群に多いことで，このた

めGPCの出現率でもCPM群よりCFS群の方が
有意に多いという結果が出ており，全体的に．もCFS

群の方が投与後出現菌が有意に多かった．

5．集中測定の結果のみによる判定

 この二重盲検試験では，原則として菌種は中央，菌

数は各施設での結果を採用したが，各施設での菌数の

数え方などが一定していないことも考えられるので，

それらの条件を一定化する目的で東京総合臨床検査セ

ンターで菌種・菌数がともに検査でぎた症例のうち，

P．aeruginosa感染例の138例についてCPMとCFS

の効果をUTI基準にもとずいて判定しなおしてみた

ところ（Table 31）， CPM群は61．6％， CFS群は

51．5％の有効率で，両薬剤半間に効果の差はみとめら

れなかった．

6．副作用および臨床検査値の異常

 CPM群143， CFS群130の計273例について自覚的

副作用と臨床検査値の異常に区分して検討した．

 自覚的副作用はCFS群の3例（2．3％）にみとめ

られた．CPM群にはみとめられなかった。

 1例は悪感，発汗，悪心，1例は食欲不振，全身倦

怠感を訴えて，ともに投薬を中止せざるをえなかっ

た．他の1例は掻痒感を訴えたが予定通り投薬可能で

あった．3例共投薬中止後数日中に，これらの自覚症

状は消失している（Table 32）．

 臨床検査値の変動を呈したもののうち，あきらかに

本試験薬剤の投与と関連があると思われたのはGPM

群に6例，CFS群に8例みとめられた（Table 33）・

GOT， GPTに変動がみられた例が最：多でありCPM

群では3％強にあたる．その他，とくに注目すべき

変動を呈した項目はなかった．その内容の詳細を

Table 34に示した．



Table 18． lnfluence of indwelling catheter on pyuria

Catheter Drugs
No． of cqses

〈o／， of total）

Cleared Deereased Unchanged
Rate of

Cleared and

Decreased （e／o）

Statisti¢al

analysis

：

醤

Indwelt

Not indwelt

CPM

CFS

CPM

CFS

51 （51．00／e）

50 （55．6b／o）

49 （49，00／e）

40 （44．40／6）

12

7

16

11

12

7

9

8

27

36

24

21

47．lo／0

28．00／e

51．oe／，

47．50／o

N．S．

N．S．

Table 19． Overall clinical efficaey for P． aeruginbsa infections

Efficacy on

@Bacteriuria

     Pyuria

aacteriuria Drugs

Cleared Decreased ．りnchanged

Eliminated CPM
bFS

25

P3

13

W

34

P9

72（72．0％）

S0（44．4％）

Decreased CPM
bFS

1 41 51 10（10．0％＞

Q（2，2％）

Unchanged CPM．．

bFS

25 46 12

R5

18（18．0％）

S6（51．1％）

Efficacy on

@   噛@pyu「la

CPM
bFS

28（28．0．％）

P8（20．5％）

21（21．0％）．

P5（17．0％）

51（51．0％）

T5．（62．5％）

11：／象：1

□ Excellent CPM
bFS

25（25．0％＞

P3（14・8％）．

□． Moderate CPM
bFS

57（57．0％）

Q9（33．0％）

Clinical

?Jcacy
窒＊Se

bPM 82／100
@   （82．0％＞

bFS 42／88
@   （47．7％）

Statistical analysis

DEfficacy ：Urtest  ；N・S・
@on py判rja    X2（C十革））＊    ； N．S．

dfficacy・n：U－test  ；P〈0・001
@        κ2（E十D）＊＊   ；  p＜0．00玉 bacteriuria

Eli・i・al ：U－test   ；Pく0・001
@        Z2（E十M）＊＊＊ ； efficacy                     p〈0．001□ Poor CPM

bFS

18（18．0％）

S6（52．3％）

＊ ： Cleared’ 十 Decrea’sed ＊＊ ： Eliminated十Decreased ・＊＊＊ Excellent 十 Moderate

諮
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Table 20， Overall clinical eMcacy for eaeh type of infection caused b ?P． aeruginosa

Group Drugs
No． of cases

（O／o of total）

Excellent Moderate Poor
Overall
effectiveness

rate （e／o）

Statistical

analysis

Single

infection

lst group

（Catheter indwelt）

2nd 琴roup

（Post prostategtomy）

3rd group

〈Upper U．T．1．）

4th group

（L．ower U．T．1．）

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

25 （25．00／，）

20 （22．70／，）

7 （ 7．oo／，）

4 （ 4．50／o）

s （ s．oo／，）

4 〈 4．50／，）

18 （18．OC／，）

16 （18．2r／，）

5

2

2

1

・6

6

12

7

4

3

3

11

1

8

11

1

4

1

1

1

9

68，00／，

45．00／a

85．70／o

O o／0

80．oe／，

75．oo／0

94．40／0

43．80／o

    N．S．

U－test   ：pく0．05
x2（E十M）＊ ：p〈O．05

    N．S．

X2（E十M）＊ ：pく0．01

Sub total
CPM
CFS

55 （55．Of／o）

44 （50．oo／，）

14

8

30

11

11

25

80．oo／e

43．20／o

U－test ：p〈O．Ol
x2（E＋M）＊ ：pSO．OOI

Mixed．

infeetion

5th group

（Catheter indwelt）

6th gro血P

（No catheter indwelt）

CPM
CFS

CPM
CFS

26 （26．00／，）

28 （31，80／o）

19 （19．00／，）

16 （18．20／o）

15

11

12

7

6

15

1

6

76．90／0

46．40／e

94．70／e

62．50／e

U－test   ：p’く0．05

×2（E十M）＊ ：pくO．05

    N．S．

Sub total CPM
CFs

45 （45．50／o）．

44 （so．oo／o）

11

5

27

18

7

21

84．40／e

52．30／o

U－test ：p〈O．Ol
X・（E＋M）＊：．Pく0．01’

Total
CPM
CFS

100 （ 100 0／， ）

88 （ loo o／e ）

25

13

57

29

18

46

s2．oo／0

47．70／o

U－test   ：pく0．001
X・（E＋M）＊：PくO．001

＊ （E十M） ： Exgellent 一i一 Moderate
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Table 21． Overall clinical efficacy according to bacterial count in urine for P． aeruginosa infections

Bacter量al count

ロ   ロ エ  

（ce11S／ml）

Drugs
No． of cases

（a／o of total）

E｝cel！ent 珂ole「ate Poor
Overall
effectiveness

rate ＊ （”／o）

S｛atistical

analysis

） 104 一一 〈 105

！ 105’ 一一 〈 106

2 io6 一一 〈 io’ V，’

） lo7

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

19 （ig．oo／o）

ib． （n．4e／，）．

：27伽％）．．

．125． （2s．4”／o）．

．，i6． （16．oo／o）

i20 （22．7C／，）’

38 （3s．oo／o）

33 （37．50／o）

．8

3

6

7

5

1

6

2

9

4

16

4

7

9

2，

12

2

3

5

14

4

10

7

手9

89．50／o’

70．Ott ’

81．5‘／0

44 ．0 e／0

7s ． o ryo

50．0％

81．6％

42．4％’

    N．．S・．

           ’

x2・
?CE．i－M）“・ ・： p〈，9；95 ．

U－test     ：：．pく0．05

U－test  ．． ；pく：O．Ol．

X2 IEITM）＊ ： p〈iO．Ol

     ＊（．E岬∵∵

Tab1e 22． 0“era11 clinical efficacy according to degree’of pyuria caysed by P． aeruginosa

Py。ri直
Drugs

No． of cases

（tt’of total）
．Excellent Moderate Poor

Overall
’effecti“efiess

rate’ ?（％）

Statistical

analysis

 ±

 十

十十

十十十

CP’l

’CFS

CPM

CFS

CPM
cFs

CPM

CFS

110． （10．00／，）

6 （ 6．8％）

蜘9．・％）．

26 （29．50／o）

40 （40．0（）／o）．

29 （33．0％）

31 （31．0％’
潤j

27 ｛30．7％）

2

2

7

6

10

3

6

2

7

1

7

6

23

13

20

9

1

3

5・’

14

．7

13

5

16

90．0％

5e．or／，

73．7C／0

46．？tt

82．5％

55．2％．

8’

R．9r／0

40．7r／o

    ・N．’si．

    N・． ’S．

u－test ’ P．1’p〈o．os

．X・（E＋M）＊、Pく。．。5

U－test ：p〈O．Ol

κ・（叶M）＊：bく0．01

＊ CE十M） ： Excellent 十 Moderate

：・
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Table 23． Qv．erall clinical eMcacy according to level of MIC to P． aeruginosa for P． aeruginosa infection

MICs （ptg／ml） Drugs
Ne， of cases

（r／o of total）

Exeellent Moderate Peor
Overall

effectiveness

rate ＊ （O／a＞

Statistieal

analysis

 く25

12s．

Unknown

CPM

CFS

CPM
CFS’

CPM

CFS

57 （57．oo／o）

49 （55．7e／e）

13 ｛13，ef／o）

12 （13．6”／o）

30 （30．oo／））

27 （30，70／p）．

14

5

1

4

10

4

36

25

8

1

13

3

7

19

4

7

7

20

87．70／a

61．20／0

69．2e／a

41．7C／0

76．7r／e

25，9e／e

U－test    ：p〈O．Ol

X2（E十M＞＊ ：p〈O．Ol

    N，S，

U－test     ：pく0．001

x2（E＋M）＊ ：p〈O．OOI

          ＊（E＋M．）IExc崩e口t＋．瓢。derate

Tablel 24． Effect on bacteriuria caused by P， aeruginosa accdrding to type of infection

Greup Drugs
No． of cases

（O／o o£ total）
Eliminated Decreased Unchanged

Rate of

Eliminated ＆
Decreaged

Statistical

analysis

Single

ii fection

1 s’t group

（Catheter indw’e］t．）．

2nd greup
（P・s・p・・・・…ゆ・／

3rd group

（Upper U．T．L）’

4th group

｛Lower U，T，L）

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

25 （25．Oe／o）

20 ．（22．7％）

7 （ 7． oO／，）

4 （ 4．5％｝

5， （ 5，00／d）

4 （ 4， Jr f／」）

18 （18．oc／，）

16 （18．20／i｝

1．5

9

6

2

2

ユ5

7

2 8

11

1

4

1

1

1

9

68．ef／a

45．00／e

85．70／o

oo／．

80．oo／0

7s．oe／0

94，40／e

43．8f／o

    N．S．

U－test   ＝pくO．01

x2 （E十D｝ ＊ ： p〈o． orJ

    N．S．

U－test ：p〈O．01
x2 （E十D） ＊ ： p〈O． Ol

Sub－total
CPM
CFS

sJr （Jrs．ee／u）

44 （50．00／J）

38

18

6

1

11

25

80．oe／a

43，2‘／e

U－test ：p〈O．OOI

X2〔E十D〕＊：pく0．001

Mixed
infection

5th group

（Catheter indwelt）

6th group

（No eatheter indwel・t）

CPM
eFs

CPM
CIS

26 （26．00／d）

28 （31．80／o）

’19 （19．eO／o｝

16 〈18，．2e／o＞

18

ユ3

16

9

2

2

．1

6

15

1

6

76，9e／．

46．4r／．

94，’ V”／0

62．rJe／o

X2（E→＿D）＊ ： pく二〇405

U－test   ：pく0．05

Sub－total
CPM
CFS

4s （40r．oc／o）

44 （so． oo／e）

34

22

4

1

7

’21

84，40／0

52．3a／，

V－test    pくO．0ユ

x2 （E十D） ＊ ： p〈O． Ol

Total
CPM
CFS

loo （ looe／，）

8s （ looo／o）

72

40

10

2

18

46

82．oO／0

47，7”／a

U－test    pく0．OGl

X2〔E十D）＊  pく0，00ユ

＊（E十D） ： Eiminated十Decreased

こ

窓

．一

D

’劉

二

，号

罠’

B

こ
。

レ畔

や 

「」q

（）
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Table 25． Overdlt clinical eMcacy judged by committee members based on． UTI critgria in patients without P． aeruginosa infection

Bacteri’ 浮窒奄

Pyuria

Eliminated

Deereased

Replaced

Unchanged

Effieacy on

 pyurla

Excellent

Moderate

Poor

Drugs

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM
CFS

CPM．

CFS

CPM’

CFS

Cleared

6

2

2

1

1

8 （22．20／o）

4（正4．3％）

6 ’ i 16． 70／o）

2 （ 7．10／o）

11 （30．60／o）

5 ’（ 17． 90／e ）

19 ．〈52．80／o）

．21 （75．00／．〉

Deereased

3

2

1

1

2

2

7 （19．4a／，）

4 （14．3“／e）

Overall

effectiveness

rate

CPM

CFS

17 ／ 36

（47．2e／o）

7／28
（2s．oo／，）

Unchanged

4

2

5

4

12

14

21 （58．3e／．）

20 （71．4e／o）

Efficacy on

 bacteriuria

13 （36．10／o）

6 （2L4a／e）

1 （ 2． 80／o）

o（ e／o）

8 （22．20／o）

5 （17．9“／e） 譜

14 （38．90／e）

17 （60． 7e／，）

8

釜／f。1：1

Statistical analysis

り

姫

Effieacy
    一  ：
on pyurla

Efficacy on
       ：bacteriuria

Overall

clinical

’efficacy

U－test

z2（C十D）＊

U－test
X2（E十D）＊＊

 U－test：

 X2（E十M ） ＊＊＊

N．S．

N．S．

；’ N．S．

； N．S．

； N．S．

； N． S．

6
器

＊

＊＊

＊＊＊

Cleared 十・Deereased

Eliminated．十Decreased

Excellent 十’Moderate



Table 26． OVerall clinlcal eMcacy according to the degree of pyuria in patients without P． aeruginosa infections

Pyuria Drugs
No． of cases

（r／o of total）

Excellent Moderate Poor
Overall

effectiveness

rate ＊ （C／e＞

Statis．tical

analysis’

±

t

十＋

十十十

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

3 （ 8．30／o）

0

7 （19．40／o）

11 （39．30／o）

13 （36．10／a）

8 （28．60／o）

13 （36．10／o）

9 （32．10／a）

1

2

1

1

2

1

2

1

5

1

4

3

2

3

9

7

7

7

5

33．30／o

57．le／e

18．20／a

46．20／e

12．50／0

46．2e／，

44．40／e

N．S．

N．・S．

N．S．

茸

こ

卿
サ

’

8

g’

旨

N
o

＊ （E十M） ： Excellent 十 Moderate

：
ll



Table 27． Ove「all cli”ical eMcacy acco「ding to bacte「ia1 coun‘ in u「ine in pa 圏ﾊents w量thout瓦卿翻n年ctions

Bacterial count

m umne
（cells／ml）

Drugs
No． of eases

（r／o of totaD

Excellent Moderate
Poor

Overall
effectiveness

rate ＊ （O／o）

Statis｛ical

analysis

） 104 一一 〈 105

） 105 一 〈 106

） 106 tr 〈 107

1 107・

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

CPM

CFS

9 （2s．oo／．）

2 （ 7．lo／o）

2 （ 5．60／o）

6 （21．4」／o）

5．
i13．9V／o）

4 （14．3r／，）

20 （55．60／，）

16 （57．10／o）

・2

2

2

2

4

2

2

1

5

2

3

2

4

3’

3

13

’12

66．70／o

 oo／0

1000／0

33．3e／，

40．6％

，25．oo／0

35．0％．0

25 ．o e／．

  N．S．

U一一test ： b〈o．05

  N．S．

  iN．．S．

          ・…M・・脚1㎞畑血・・

馳b口証酬幽測d’n，9曲㎞’㎡MICs’n瞬 w’t㎞ut一応攣’n聯

Mlqs ，（”g／ml） Drugs
No． of cases

（a／， ．f tgtai）

．・細en・ ． Moderate p60r
’Overall

effectiveness

raヰe＊ （％）

StqSistical

analy＄is

 く25

 Z25

Unk垂盾翌

’cPM

CFS

CPM

CFS．

CPM

CFS

7 （19 ．4 0／o） ，

1 （ 3．6．0／o）

14 （38．go／o）

16 （57．IO／o）

15 （41．70／o）

11 （39．3a40）

3

2

3

4

1

2

2

5

2

3

9’

12

7

9

与ナ．1％．

looo／，

35．70／0

2s．oo／0

53．30／0

18．20／o

N．S．

N．s．

N．S．

＊ （E十M） ：’Excellent 十 Moderate

：

胡

誘

oN

o

ld

器



Table 29． Bacteriological response in patients without P． aeruginosa infection

Isolates No． of

strains

CPM

Eradicated Persisted
No． of

strains

CFS

Eradicated Persisted

Statistical

analysis

O
o

S． aureus

S． epidermidis

Staphylococcus sp．

S． faecalis

Streptococcus sp．

Enterococcus sp．

0

5

1

6

0

1

4 （80．Of／o）

1 （ 100 P／S ）

3 （50． 0％ ’）

1 （ looo／o）

1

0

3

o

0

1

0

4

0

2

o

2 （so．oo／，）

1 （Jro． oe／．）

1

2

1

N．S．

Sub－tota1 13 9 （69．20／o） 4 7 3 （42．90／o） 4 N．S．

o

E． coli

K． pneumoniae

K． oxytoca

E． eloacae

E． aerogenes

Enterobacter sp．

P． mirabilis

P． vulgaris

P． rettgeri

P． morganii

Proteus sp．

Acinetobacter sp．

Citrobacter sp．

S． marcescens

S． liquefaciens

Serratia sp．

P． aeruginosa

P． cepacia

P． putida

P． maltophilia

P． putrefaeiens

Pseudomonas sp．

Flavobacterium sp．

Alcaligenes sp．

A． xylosoxidans

Other GNR

5

2

1

2’

2

0

1

0

2

 2

 0

 2

 4

11

 0

 2

 7

 4

 0

 2

 0

 1

 0

 0

 0

 0

5 （ 100 0／，）

o

o

o

o

1 （ looo／o）

2 （ 1000／．）

o

1 （so． oo／a）

3 （7s．oo／，）

5 （45．50／o）

2 （ ！oo e／o）

3 （42・90／a）

3 （75．00／a）

2 （ looo／，）

1 ｛ looo／，）

0

2

1

2

2

o

0

2

1

1

6

0

4

1

o

o

2 （ looo／o）

2 （ loo p／，）

e

1 （50．oO／o）

1 （ looe／o）

1 （50． o O／o ）

1 （ looo／o）

1 （ looo／，）

2 〈28．60／o）

1 （ loo o／o ）

4

1

1

0

（80．00／o）

（20．oo／e）

（ ！eOO／e）

2 （ looo／e）

2 （ looo／e）

o

o

o

1

1

0

1

o

o

s

o

1

4

0

1

o

o

1

N．S．

Sub－tota1 50 28 （56．00／o） 22 37 22 〈59．50／o） 15 N．S．

Tota1 63 37 （58．70／e） 26’ 44 25 〈56．80／o） 19 N．S．
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Table 30．’ Strains＊ appearing after treatment

Isolates

Tota且

No． of・ strains

    CPM CFS

Statistieal

  analysis

o
o

S． faecalis

Enterococcus sp．

15

 2

1

1

14

 1

p〈O．OOI

N． S．

Su，b tota1 17 2 15 p〈O． Ol

Z
o

K． pneumoniae

E． cloacae

E aeregenes

P． mirabilis

P． vulgaris

P． rettgeri

P． morganii

Proteus sp．

Citrobacter sp．

S． marcescens

Serratia sp．

P． cepaeia

P． maltophilia

Pseudomonas sp．

Alcaligenes sp．

A． xylosoxidans

 6

 1

 1

 2

 4

 2

 1

2

 1

13

3

 1

 1

 1

 1

 1

3

0

0

1

1

2

0

1．

1

6

1

0

0

0

1

0

3

1

1

1

3

0

1

1

0

7

2

1

1

1

0

エ

N，Sl

Sub tota1 41 17 24 N． S．

Tota1 58． 19 39 Pく0・001

＊：Regardless of bacterial count

ge
－oo
o

豪．

諮

8

0

お
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Table 31． Overall clinical eMcacy for each type of infection in patients with P． aeruginosa infection

based on the ・examination by central station

Type of infec’ 狽奄盾 Drugs
No． of cases

（O／e of total）

Excellent Moderate Poor
Overall

effectiveness ・

rate ＊ （O／o）

Statistieal

analysis

Single infection

Mixed infectiDn

CPM

’CFS

CPM

CFS

42 （57．50／o）

31 （47．00／o）

31 （42．50／o）

35 （53．Oe／e）

7

2

4

4

22

16

12

12

13

13

15

19

69．oo／o

58．1“／e

50．oe／．

45，70／o

N．S．

N．S．

Totat
CPM

CFS

73 （looo／o＞

66 〈100e／e）

11

6

34

28

28

32

61．60／o

51．59／o

N．S．

Frequency

＊ （E十M） ： Excellent十Moderate

Table 32． Side effects

Drugs No． of cases

evaluated Absent

Side effects

Present

CPM

CFS

143

130

143

127

o

3 （ 2．30／e）

IContent

Drgus
Age

Sex
Diagnosis Complieation

Symptom

Side effects

Degree Onset
Administration

o

節

サ

● ・

●

8

 コ

昼

日

箆
①

CFS

78

M
58

M

79

F

c．c．c．

c．c．c．

c．c．c．

Post op．

prostatic tumor

B．P．H．

Bladder tumor

正tching

Rigers

Diaphoresis

Nausea

H叩atic disorder

Anorexia

Malaise

十

十十十

十十十

十十

 十

十十・十

十十十

4th day of

administration

2nd day of

administration

lst day of

administration

Continued

Diseontinued

Discontinued
：

曽



Tdble’83： ”Chhnge’g’ in lab6rat6Yy test rdsutts

Total

No． of

cases

Deteriorated （Relation t6’ the drug）

Item Dyugs
Definite Probab監e Possible

Sub－

total’

Probably

not

Definitely

not’

Sub－
tptql

Unchanged Improved

         CPM
RBC         CFS

         CPMHb
         CFS－

H， ・．． cpM
         cFS

WBC ”’i CPM
         CFS

         CPM’
P］ate16t
        ・’CFS

         CPM
Eos孟nOP卜i亘
        ．CFS

         CPM
GOT
        ，CFS

         CPMGPT
        CFS

        CPM
A且一P
        CFS

        CPM
BUN
        CFS

        CPM
s－Cr        CFS

        ・CPM
Na
        CFS

        CPM
K        CFS

        ・CPM
Cl
        CFS

140 ・’

125

・i4’ 6・

125・・

140

・125

137

125

103

103

 43

 39

139

123

139

123

135

120

・・P39・

127

137

・127

 82

 78

 82

 78

 80

 78

1’

1

1

1

1

1

1

3

3

3

3

1，

2

1

’1

0

1

0

1

0

1

0

0

0

0

1

1

4

3．

4

3

1．

2

0

1’

o

o

o

l

o

o．

e

o

1

1

1

1

2’

1・

1

1

3

6

3

・4－

3
・4 ’

3

4

1

’i

1

1．

1

1

1

2．

3

1

2

1

1

1

3・，

6

3．

・4…

 3

 4

4

4

 1

0

 1

 1

1

2

1．

3

1

2

3．．

3．

1．

一2…

0
1－

2

．o

－1・．．

o’

134

111

133

116・

134

115

116

 98

100

101

 41

 37

128

111

126

109

130

113

128

114

’131

122

．82

 74

76

74

74

77

3

7

4

4－

3

5

17

23

2

2

0

0

6

7

8

8

3

3

8．

9

5

，3－

0

2

4

4

5

ユ

Total ＊
CPM
CFS

6

8

15

16

＊ No． of case．g with deieriorated laboratoty，test results

：

器

秘

匿

響

曝

．ゆ．

お．

留



Table 34． Abnormal laboratory舳dings

Drugs Age Sex Diagnosis Co’mplication Abnormal laboratory findings

CPM

73

80

71

78

62

72

M

M

M

M

M

M

C．C．C．

c．c．c．

C．C．P．

c．c．c．

Infection of

post prosta一一

tectomy

C．C．C．

B．P．H．

B．P．H．

Bladder carcinoma

B．P．H．

B．P．H．

Sclerosis o｛

’bladder neck

Elevation of GOT

EIevation of GPT

EIevation of GOT

EIevation of GPT

EIevation of GOT

EIevation of GPT

EIevation of GOT

EIevation of GPT

EIevation of Al－P

（20－48u）

（21－49u）

（32－42ti ）

〈25－40u）

（17－49u）

（22－59u）

（22－45u）

（25－52u）

（88－137u ）

Elevation of Eosinophile （ 3－140／o）

CFS

43

76

58

59

57

56

75

50

M

M

M

M

M

M

M

F

C．C．P．

C．C．P．

C．C．C．

C．C．C．

C．C．P．

C．C．C．

c．c．c．

C．C．P．

Bladder turnor

B．P．H．

B．P．H．

Prostatic carcinoina

r－Renal stone

Prostatic ealculus

Bladder tumor

Neurogenic bladder

Decrease of RBC （383－300×10‘）
Decrease of Hb ． 〈11．3“8．8g／dl＞

Decrease of Ht （34．4－26．90／o）

Elevation of GOT （69－149u）
Elevation of GPT （46－72u）

Elevation of GOT （18－41u）

Elevation of GPT （20－46u）

Decrease of Na （142－134mg／dl）

Elevation of GOT （13－48u）

Elevation of GPT （12－41u）
Elevation of Al－P （132－253u）

Elevation of Al－P （169－292u）

Elevatioh bf BUN （16－27mg／dl）

Elevation of Eosinophile （ 2－9a／o）

C．C．C． ： Chronic complicated cystitis

C．C，P． ： Chronic complicated pyelonephritis

薗
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D塾攣迦．、麹町±壷三十項1き

Drugs No． of cqs．es

Excelfent’

6Ct，lil，

9！／II！IEeLs！！tEe211nlcal efflcacy

   Fair

ill，IE；or

｛i；t；illulliknown st6tistical

analysis

CPM

CFS

100

6，

24

9

2）．

メE・es一・一
¥華亟

34

28

24

20

18・

33

b

’

U－test ：p〈O．Ol

Z2（E＋G）＊ ： p〈 O． 05

Drugs No． of cases

CPM 36

CFS 28

iii．IEIIiilceiie：t・．．・’． Gggq・

    5’”． ’1 10

∵家声

li’liik2；kLkiiillll］1’ii’icai”lifii c’

   Fair ・

論

li3

i2’

三
o

o．

1、li、誌1．

a肇is．

N．S．

長．

謡

灘

峯

’t’ v



                            Table 36．
i） cases with p． gerugino＄a infecti6ns

Clinical usefulpess judged by doctors in charge

Dr凾№ O－9 10－19 20－29 30－39 40－49 50－59 60－69 70－79 80－89 90－100
No， of

cases

Mean

 score＊

・ll黙1

CPM

CFS

・2

0

2

1

i1

24

5

9

5

’4

15

14

8

7

23

22

20

5

100

90

63．7±2．5

52．8±2．4

ti－tesF：p〈O．OOI

i）／一Ei2EEi．．21）ll！llEIE－IL221：Se2tizE！Sil12eiCasesofwlthoutPaeruglnosalnfectlons

Drugs O－9 10－19 20－29 30－39 40－49 50－59 60－69 70二79 80－89 90 一 ／00
No． of

eases

Mean

 score＊

g；tllllgl；EEiati ticai

analysis ・

CPM

CFS

o

o

；R－

P’i－i’一iEET；E－stklo：mean±s．E．

9

6

4

4

5

4

4

1

5

3

4

2

36

28

53．6±3．9

47．1±4．1

，N．＄．

き
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ご
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留
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Table 37． Summary of overall clinical efficacy

Evaluation

Drugs

OEvaluation with UTI
 criteria on patients

 with P． aeruginosa

＠Evaluation limited to

 P． aeruginosa on

 patients with P． aerugi

 nosa

＠ Evaluation with UTI
 criteria on patients

 without P． aeruginosa

CPM
72 ／ 100

（72．00／e）

82 ／ 100

（82．00／e）

17／36

（47．2e／，）

CFS
30f 90

（33．3e／，）

42／ 88

（47．7e／，）

7／28

（25．Oe／e）

7．主治医の判定

 主治医による治療効果の判定を，P． aeruginosa感染

例と，P． aeruginesaによらない感染例にわけて集計し

た（Tablc 35）． P． aeraginosa感染例のうち，著効と

判定された症例数がCPM群の方に有意に多かった．

 P・ aeruginosa vaよらぬ感染例では差がみとめられな

い （Table 35）．

 有用性判定では（Table 36），アナログスケールを

使った平均値によってP．研πg伽5α感染例において

主治医の有用性のみとめかたが，CPM群の方がCFS

群より有意に高く，P． aeruginosaによらない感染例で

は差がみとめられなかった（Table 36）．

考 察

 尿路におけるP．aeruginosa感染は，ほとんどが慢

性複雑性感染として出現するものであり， opportunis－

tic infetionとして見出されることも多い．そのため

治療も簡単ではなく，AGs， SBPC， CBPCなどが

従来は用いられていたが，近年になり，CFSをはじ

めとするセファロスポリン系に属しながら，P． aeru－

ginosaにも有効な薬剤が開発されてきた．この系統の

ものはAGsより腎毒性，第8脳神経障害などが少な

いと考えられるので，今後広く利用される可能性があ

り・CPMもそのような薬剤の1つと考えられる．た

だ，この二重盲検比較試験で対照薬として用いた

CFSは，抗菌スペクトラムの狭いセファロスポリン

であり，現在のところその適応もP・aerZtginosaの感

染症のみに限定されている5・1。・11）．

 いっぽう，CPMはP． aeruginosaにも強い抗菌力

を示すが，グラム陰性桿菌を中心とした広い抗菌力も

もっていることが，オープントライアルでも確認され

ている4＞．

 したがってCFSと他の薬剤の効力を比較するに

は，主としてP． aeruginosaに対する抗菌力と臨床効

果についておこなうことが適当であろうが，実際の臨

床面では感染症の原因菌が，P． aeruginosaであるか否

か確定しないうちに投与を開始することも多く，その

ような場合にはA aeruginosaにも効くが，他の菌に

もある程度有効な，抗菌スペクトラムの広い薬剤の方

が有利になる．その点を考えてこの二重盲検比較試験

でもP．aeruginosaによらない感染に対する効果も集

計してみた．

 またP・ aeruginosα感染は混合感染の一部として見

出されることが多いが，このような場合には当然

P・aeruginosa以外の菌にも効果を示してくれることが

望ましく，また交代菌の出現のないことが望ましい．

 このような考えを根底にして本文中にあるごとく3

種類の判定をおこなったわけであるが，その結果を一一一・・

覧表にするとTable 37のごとくになる．

 比率から見た効果はCPM群がいずれもCFS群
を上回っているが，もっとも署明な有意の差が示され

たのは「P・ aeruginosa感染例に対する総合臨床効果判

定」によってであり，その中でも混合感染の群につい

てである．

 いっぽう，「且碓μg伽5αによらぬ感染に対する判

定」では，両薬剤群間に効力の有意な差はみとめられ

ていない．このことは，CFSもP． aeruginosaのみで

なく，他の細菌種にも臨床的には，かなり有効性を示

すが，P・aeruginosaに対する効力が臨床的にCPM

に劣ることが「抗P．aeruginosa判定」で示されてい

ることから考えて，混合感染の場合にはP．aeruginosa

に対する効力の差から，効果の差がもたらされたと判

断することができよう。

 P．aeruginosa以外の菌の混合感染で， CPM， CFS

両面問に効果の差のないことは，症例数の少ないこと

が一因であるが，両薬剤のスペクトラムの差が臨床的

にはあまり影響しないものと解釈され，したがって

P． aeruginosaを含んでいる混合感染にもスペクトラム
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の差の影響は考えなくてもよいと思われる．また背景

因子にも結果に影響を与えるような大きな差はないこ

とが確認されている．ただFig．5に示されたごとく，

この二重盲検試験の対象例から分離された菌の感受性

（混合感染の場合は最大のMIC）はCPMの方が

GFSよりまさっていることがみとめられており，

GFSにとって不利な菌の感染例が多かったことは否

定でぎぬようである．

 しかし，本来のin vitroの抗菌力から考えると，

GFSの方がP． aeru．・inosa以外についてはCPMに

劣るので，このような差がある程度現われてもしかた

はないと考えられる。それにしては，むしろP．aeru－

ginosa以外の感染例でCPM， GFS群間の臨床効果

に差の出なかったことは，CFSが臨床的には他種の

菌にもよく効いたとも判断されよう．

 GFSとSBPCについておこなわれた二重盲検試

験では12），CFS群ではSBPC群よりも菌交代率が

高かったと結論されている．したがって混合感染に対

しては効力の差がみとめられなかったが，今回の試験

では臨床的な菌交代による無効例は少なく，GPM，

CFS令聞にも菌交代についての差はみとめられなか

ったが，CFS群には投与後出忍野としてS． faecalis

の出現が有意に多かった（Table 30）．

 臨床的効果の差をもたらしたものを「P．aeruginosα

の単独または混合感．染例に対する総合臨床効果判定」

についてひろうと①カテーテル非留置例，②細菌尿が

多い，③膿尿が多い，の因子であり，「P．aerugin・sa

のみの消長を指標として判定」についても①カテーテ

ル非留置例，②細菌尿が多い，③膿尿が多い，の因子

である．

 またMlc 25μ9／ml未満でcPMがcFSを上
回る効果を示しており，P。僻μg伽∫αによらない感染

では，そのような傾向がみられない．

 極言すれば，CPMは，カテーテル非留置の下部尿

路のP．aeruginosa感染で，重症であるがMIGの低

い菌による感染について，CFSより効果がまさる，

となるであろう．

 ここで疑問とされる点は，CFSの効：果：が29／日の

投与であるにもかかわらず33．3％oで，オープントライ

アルや，SBPC との比較試験12＞時の55％の有効率よ

りも低いことである．

 SBpcとの二重盲検試験は，膿尿10コ／1 GF以上

の条件でおこなわれているが，同条件にしてもCFS

の有効率は上昇しない，

 しかし，今回の比較試験は，P． aeruginosaによる感

染症を対象とした特殊な条件下でおこなっているの
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で，菌種とくにP．aeruginosaの同定ならびに菌数測

定の条件を一定にするため，集中測定の成績のみを採

用してUTI薬効評価基準に基づいた測定を実施して

みた。．すなわち，Table 20とTable 31を比較して

論ぜられるべきもので，Table 20の方は丁数を各施

設の結果により，Table 31の方は東京総合臨床検査

センターのデータによったものである．後者の方が数

が少ないので病態下問の比較はできぬがCPM群は単

独，混合感染ともにTable 31の方が有効率が低下

しており，CFS群は単独感染で有効率が上昇してい

て，結局，意味のある差をなくしている・このTab！e

31の結果は従来報告されているCPMまたはCFS
の成績とよく一致している。

 以上のような結果，CPM群とCFS群間に差がみ

られた原因を何に求めるかであるが，

① この試験の症例に出現した菌が，Fig．5のごと

くCFSに不利なものが多かった．

②1978年頃の尿路感染症の原因細菌と1982年の綱菌

の様相が変化した．

③投与後のS．faecalisの出現がCFSに多い．

の3点が容易に考えられる．しかしこれとてもGPM

とCFSの差を説明するには一卜分ではなく，その詳細

な原因は不明というしかないが，菌種とくにP、aertt－

ginosaの同定および菌種測定の条件を一定にした条件

下で解析した結果は従来報告されている成績とよく一

致しているので，かかる点に問題があったともいえ

る．これらの点をふまえても，CPMはP．僻卿πo∫α

による複雑性尿路感染症に対してCFSより有意にま

さる効果を有するものと考えられた．

要 旨

 P．aeruginosaによる複雑性尿路感染症に対する

GPMの治療効果と副作用とを客観的に評価する目的

で，CPM 29／日とCFS 2 g！日の二重盲検法による

比較試験をおこなった結果，以下の結論を得た．

1．総投与症例数は274例で，うち効果を判定し得た

のはCPM群136例， GFS群118例，計254例で，除

外・脱落は20例であった．

 これらの254例中P．aeruginosαが含まれる感染症は

190例（CPM UtlOO例， CFS群90例）で， P．鮒卿一

nosaを含まぬ感染症は64例（GPM群36例， CFS群

28例）であった．また，P・aeruginosaのみを対象にし

た解析対象はP．aeruginosaを含む感染症のうち，分

別定量のされなかった2例を除く188例（CPM群100

例，CFS群88例）であった．

2．P． aerZtginosaが含まれる感染症を対象として，
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CPMあるいはCFSを1日29，5日間投与時の効
果判定では，CPM群の有効率がCFS群の有効率よ

り有意に高かった．

3．P． aeruginosaのみを対象にしておこなった解析で

は，． bPM群の有効率がCFS群の有効率に比して有

意に高かった1

4．．P． aeruginosaを含む感染において細菌尿の陰性化

率はCPM群はCFS群より有意に高かった。

 P．aeruginosaの陰性化率についても， CPM群は

CFS群より有意に高かった．

5．交代菌の出現については，CFS群でS・ faecalis

の出現率が有意に高く，全体的にもCFS群の投与後

の細菌出現率が有意に高かった．

6．薬剤投与開始前の分離菌のMICの比較では，

CPM群の方がCFS群よりもMICの低いものが
多いことが認められた．

7．副作用発現率には両軌間に有意差がなく，臨床検

査値の異常化を呈した症例についても両群間に差はな

かった。

 以上よりCPMはP． aeruginosaによる複雑性尿路

感染症に有用な薬剤であると考えられた．
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