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   The experimental and clinical experiences on a new sulfonamide, Urocydal, have 

been presented. 

   Urocydal is absorbed rapidly and nearly completely and excreted rapidly, being 

highly soluble in the urine. It has a more favorable antibacterial spectrum and extre-

mely lower degree of acetylation  than other sulfonamides. 

   Urocydal was administered to 17 patients of urinary tract infections. An remar-

kable effect was obtained in cases of  Escherichia coli and staphylococcal infection. No 

untoward reaction was observed in all the cases. 

   It is an effective chemotherapeutic agent in urinary tract infections.

1緒 言

ウ ロサイダル(Sulfamethylthiadiazole)は

VonKennelandKimming(1940)1)及 び

JensenandPossing(1941)2)に よ り発表 され

七以来,既 に欧州 に於 ては広 く尿路感染症 の治

療に採用 され,米 国に於 て も最近一般 に使 用 さ

れ る様に なつた新サル フア剤(以 下S剤 と称す)

で ある.

我 々は エーザ イ株式会社 より本剤 の提供 を受

け て,試 験管 内実験及 び臨床応 用成績 を検討 し

た ので報告ナ る.

∬ 化学的性状

本剤は2-Sulfanilamido-5-methyl-1,3,4-

thiadiazoleで あって,そ の構造式は次の通 りである.

N-N

畷=〉 一・・磯 踏一・既
S

本 剤 は 白色 無 臭 の 粉 末 で,空 気 中 で は安 定 で あ るが,

光 に よっ て徐 々に 暗 褐 色 を呈 す る.融 点 は204。 ～207℃

であ る.

溶 解 度.25部 の アル コP一ル,3,000部 の エ テPル,

2,500部 の ク ロ ロホ ル ム,15部 の ア セ トン に溶 け,鉱

酸,苛 性 液 に易 溶 で あ る.常 水 に は 難 溶 性 で あ るが,

次 の如 き処 方 に よ り10%迄 溶 解 す る.

Rp.Urocyda110g

N-NaOH36.3cc

Aq.ad100cc(pH.7.4と す る)

又 はRp.Urocyda110g

NaHCO33.08g

Aq。ad100cc(pH.7 .4と す る)

この 際特 にpHに は 注 意 し,7.4に 保 っ.重 炭 酸 ソ臼

ダを使 用す る時 は 溶 解 後加 熱(100℃)又 は減 圧 加 熱

(60℃)で 炭 酸 ガ ス を駆 逐 す る必 要 が あ る.

皿 試 験 管 内 抗 菌 性 試 験

1.実 験 材 料及 び 方 法
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1)=普 通 寒天培地に継代培養した葡萄球菌209P,大

腸菌及び緑膿菌の3種 の菌株を使用した.

2)Mtiller-Hintonの 液体培地にウロサイダル を

100mg/ccの 割合に混じ,之 を逐次倍数稀釈して第

1表 に示す如く,10種 類の培地を作 り,pH7.4に 調整
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した.

3)前 記の菌株を普通 ブイヨyに24時 間 培養したも

のを,菌 液としてその1白 金耳を薬剤 含有培地に植

え,37℃ の艀卵器に入れる.24時 間後に各培地の菌

の発育の有無を検した.

第1表 各種S剤 の発育阻止濃度

ミ＼
く
菌株欝 継 倒 畿Ill劉li網li聯 対照

ウロサイダル

葡 球 菌

大 腸 菌

緑 膿 菌

十 十

十 十 十

葡 球 菌+

磐 霧 ゾ.、.大 月易 菌+
緑 膿 菌+一+

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

葡 球 菌++
スルフア 大 腸 菌 ±+

イ ソミヂy

緑 膿 菌+++

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

十 十 十 十

イル ガ フエy

葡 球 菌

大 腸 菌

緑 膿 菌

『

『

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

+1+

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十
1

2.成 績

第1表 に示す如 く,本 剤の各菌株に対する最低発育

E阯 濃度は,葡 萄球菌に対して6.25mg/cc,大 腸菌

に対して1.56mg/cc,緑 膿菌に対して12.5mg/cc

であつた.

3.本 剤 と他のS剤 との効力比較

前項実験 と同時に尿路感染に対して常用せられるス

ルフアイソキサゾール,ス ルフアイソミヂソ,イ ルガ

フエyに 就て前記各種細菌に対する発育阻止濃度を検

査した.そ の成績は第1表 に示す如 くで,ウ ロサイダ

ルの試験管内に於ける抗菌価は他のS剤 に比して遙か

に勝れているのを認めた.

W吸 収及び排泄

1.実 験材料及び方法

健康入2例 に就て,本 剤29を1回 経口投与した場

合の血中濃度,尿 中濃度及び尿中排泄量を時聞の経過

に伴つて検査した.叉 健康入4例 に対し,そ れぞれ1

91回,195時 聞毎2回,195時 間毎3回,O.S9

6時 間毎2回 を経口投与して,血 中濃度,尿 中濃度を

測定した.更 に偏側腎捌出思者の1例 に,191回 投

与してその血中及び尿中濃度を検査した.本 患者は残
'腎の機能が低下し

,P.S.P.値 は3時 聞で55%で あっ

た.竜 量方法はRappaportの 方法3)に 準 じて呈色

し,Coleman氏 電気比色計を用いて比色定量した.

2.実 験 成績

健康人に本剤291回 投与した場合の血中濃度は第

2表 及び第1図 の如 く,2例 共投与後2時 間で最高値

に達 し,遊 離値7.55～8.05mg/d1,総 量7.82～8.64

mg/d1,を 示 し,投 与後24時 間で既に血中に本剤を認

めなかつた.尿 中濃度及び排泄量は,投 与後4時 間で

最高値を示し,12時 間迄に排泄された本剤の量は,遊

離値1840.5～1848.Omg(92.0～92.4%),総 量1990.0

～1999.5mg(99.5～100%)で あった(第2表,第1

図)
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第1図 ウロサイダル291回 投 与に於ける血中

濃度,尿 申濃度及び尿中排泄量
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第2表291回 投与時に於ける血中濃度,尿 中濃度及び排泄量

例 1 2

使
用
後時
聞

血 中

濃 度
(mg/d1)

総

量

1時 間14。40

2時 間!8.64

4時 間17.85

、 時 間1,.,。

8時 間:3.93

12時 間 …2.36

24時 間1。
L

遊
離
値

4.40

8。05

7.55

5。40

3.93

2。35

0

計

%

尿 中

濃 度(
mg/d1)

総

量

遊離

値

3020

300200

420360

370330

1401∞

1010

00

排 泄 量
(mg)

総

量

16.0

223.0

853.5

遊
離
値

12.0

205.0

806.0

696.ol657.0
181.OI130.5

[30
.0130.O

olo
I

1999.51840.5

99.8 92。0

血 申

濃 度
(mg/d1)

総

量

3。43

7.82

4.21

2。48

2.04

1.∞

0

遊
離
値

3。25

7.55

3。76

2.25

1。86

1.00

0

尿 中

濃 度(
mg/d1)

総

量

遊
離値

排 泄 量
(mg)

総 遊i
離

量 値

・・ 】 ・・ 14…1…
3001280旨250.51228.0　 ト
36013101780.0{721.5

29012801664.5i644.O
I

16・113・1・ ・2・・i176・ ・

1411048。Ol40.0

・ 旨 ・1・1・

1990.0

99.5

1848。O

92.4

第3表 血中濃度

例 健康人1健 康人皿1偏 腎患者
(投与法γ(191回 内服)('轟 纈) 1(191回内服)

総 茸量 遊離値総 量遊離値 総 量 遊離値
時r聞(mg/(rng/(mg/(mg/1(mg/(mg/

Id1)dl)d1)d1)d1)d1)

1
i

1.5711,572,362.36 1,481.48

2 6.28i6.056.145.85 5,955.721

4 5.50…5.385.124。87 6,156.05

6 2.7812,655,145.02 5,505.42

8 L5411.544.714.51 2,832.83

12 0.50io.505.245.61 1,951.95

24 0100,750.75
1

〃

3

〃
血

中7

濃8

炭5

吻,4
)
3

2

!
'

君

'

'、
、

.一一 騰1_}・ ・人
一鞠一・騨一一/y8回 投与 腎械能不全患者
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＼

＼
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＼

第4表 尿 中

e!4fグ 〃 〃!52eza

時 間

第2図 各 種 投 与 方 法 に よ る血 中 濃 度

濃 度

例
(投 与 法)

時 間

1

2

3

4

5
6

7

8

9

10

人

(蹴 宛6時繭2回)

総 量
(mg/d1)

65

190

185

160

170

遊 離 値
(mg/d1)

50

170

180

130

159

康 人 ∬

(191回 内服)

総 量
(mg/d1)

150

200

175

90

15

遊 離 値
(1ng/d1)

135

185

150

50

15

康 人 皿

(1ぽ購 間毎2回内)

総 量

(mg/dl)

35

170

190

190

235

185

遊 離 値
(mg/d1)

20

130

165

185

215

180

偏 腎 患 者

(19!回 内服)

総 量
(mg/d1)

30
120

140

170

120

50

遊 離 値

(mg/d1)

19

110

130

160

90

50
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投 与方法を種々に変更した場合の血申及び尿中濃度

5
A/

響一.一'ノg2回 投与15隣間毎)箆 巌人

2yI回 投与

/yl回 段毎

一 一弔一一一一e.5s2回 投与(6時 間穂}
一 一●一 一15F「 回松 与

A

＼

'

鰹 、

賢摂能不全恵者

は第3,4表,第2,3図 の如 くである.又 腎機能不

全のある患者に於ては,第3,4表,第2,3図 に示

す如く;健 康人に比し尿中への排泄が多少遅れ,血 申

に幾分長く残存する傾向が認められる.

ノ2480〃IZ/5 2a24

暁間

第3図 各種投与方法による尿中溝度

V自 家治験成績

尿路感染症17例 にウロサイダルを投与して観察した

(第5表)1目 量は29と し,之 を4回 に分服,単

床で与え,又 特に過量の水分を摂取せしめることもし

なかつた.

1.大 腸菌の感染例

6例 中5例 に著効を認めた.他 の1例 は,ク ロラム

フエニコール(CM),オ キシテトラサイクリソ(TM),

第5表 ウロサイダル使用症例

症

例
性
年

令

,19129
2♀

36

4♂

59

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

・♀

♂

6

6

♀

♂

6

6

♀

♂

6

♀

20

16

28

24

60

61

42

48

31

33

38

65

37

61

33

67

病 名

慢性膀胱炎

〃

急性膀胱炎

〃

亜急性腎孟膀胱炎

慢性膀胱炎

尿 管 結 石

尿 管

腎 結

腎 結

膿 腎
尿 管

痩

石

核

症痩

慢性腎孟膀胱炎
神経因性膀胱
膿 腎 症
神経因性膀胱

尿 道 狭 窄

前立腺肥大症

腎 結 石

膿 腎 症

病 原 菌

大 腸 菌

〃

〃

〃

〃

〃

白色葡萄球菌

〃

ノ

ノ

緑 膿 菌

〃

〃

〃

〃

〃

ノ

使用量
細 菌 数

前i昌幽 昌儲

29× 、1+

29×3,帯

29×41+

29×41{十

129×21十

29×4

29×6

29×6

29×6

29×4

29×10

29×30

29×10

19×10

29×6

29×6

29×6

十

十

什

帯

十

十

十

十

帯

帯

効 果

有 効
(自覚症状
去らず)
.著

「鉦

i…

階

〃

〃

〃

〃

〃

効

効

効

以 前 の 治 療

l

ll
日無

囲

口

巌

1

〃

〃

〃

効

CM,TM,AcM,

スル フ ア イ ソキ サ ゾ'ル

効

効

効

効

(留置 カテーテル)

SM,CM,ホ モ スル フ ア ミソ
マF一キ ュ ロ クロ ーム

ホ モ ス ル フア ミソ

CM,ホ モ スル フア ミy

スル フ アイ ソキ サ ゾール

AM,CM,SM.

CM,マ イ シ リソ

スル フ アイ ソキサ ゾ'ル

CM,AcM,マ イ シ リソ

ス ル フア イ ソキサ ゾ ール

マ イ シ リン,ス ル フ アチ ア ゾー ル

ス ル フアイ ソキサ ゾPル

テ トラサ イ ク リソ,(AcM),ス ル フ アイ ソキ サ ゾP・ル

等の投与を受けた慢性膀胱炎の症例で,本 剤の投毎ξ

より一時菌の消失をみたが,自 覚症状去 らず投与を中

止した.

2,葡 萄球菌の曄染例

4例 中3例 に著効を認めた.無 効の1例 は,カ テP

テルの留置のため効果が現れなかつたものと考える,

3.緑 膿菌の感染例

之等は今迄にCM,AcM,TM,ク ロールテトラサ

イクリソ くAM)・ ス トレプトマイシソ くSM)等 ρ抗
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生物質,或 は種々のS剤 に頑固に抵抗したものであつ

たが,7例 中2例 に著効を認めた.し かし他の5例 に

は無効であり,そ の中,第11,12,17の3例 は患腎の

機能不全を伴つていた.

菌 の消失迄の日数は大腸菌及び葡萄球菌では2～4

日であ り,緑 膿菌では4～8日,使 用総量は4～169

である.尚 副作用は1例 も経験しなかつた.

VI総 括 及び考按

ウ ロサイグルの特 徴 として,抗 菌価 の高い こ

と,吸 収排 泄が速で ある こと,ア セチル化及 び

副作 用が少い こと等 が挙げ られ てい る(Meads

eta1,4,Goodhope,5,Barnes,6)Bourqueet

al,7)後 藤 等8,,岩 崎 等9})先 づ 試験管内実

験に於 け る本剤 の各種細菌 に対 す る発育 阻止 濃

度につい ては,第1表 の如 く特 に大腸菌 及 び葡

萄球菌に優れ た抗菌性 を示 した.術 本 剤 とスル

ファ イ ソキサ ゾール,ス ル フアイ ソミヂ ン,及

びイルガ フエ ンとの抗 菌力を比較 した結果本剤

が遙 かに優 れてい る事 を認 めた.

吸 収排泄 に関 しては,本 剤の29を1回 経 口

投 与 した場合 の最高血 中濃度 は,遊 離値7.55～

8.05mg/dl,総 量7.82～8.64mg/dlで あ っ

て,之 はGoodhopeの5mg/dl以 上,岩 崎

らの遊離値4.25～6.5mg/d1,総 量4.25～7.O

mg/dlに 比 べ やや高値 で ある.血 中濃度が最

高値 に到達す る時間 については,Goodhopeは

1～2時 聞,居 崎 らは2～4時 間 と報告 してい

るが,我kは2時 間で最高値 を得て略中間の成

績を得た.街 諸家 の成績 と同様 に,投 与後24時

間 で血中 より消失 してい るのを認 めた.

本 剤 の吸収 と排泄 を他 のS剤(ス ル フア イ ソ

キサ ゾール10}11),ス ル フア ピ リジン12,,ア セ ト

スル フア ミン12))と 比 較 す ると,血 中濃度(第

4図)で はその上昇,下 降 の仕 方は スル フアイ

ソキサ ゾール より幾分 速 く,血 中の酢化率 もス

ル フアイ ソキサ ゾール18.9%,ス ル フア ピ リジ

ン0～2590(,ア セ トスル フア ミン13。0～28.6%

に比 し,本 剤は0～5.8%の 低 値 を示 してい る.

尿 中排泄 率(第5図)は 最 も高 く,他 のS剤

が100時 間 以上 を要 して排 泄 、され るのに,本 剤

は12時 間 で殆 ん ど100%が 排 泄 され る.尿 中の

酢化 率 もスル フア イ ソキサゾールlg.5%》 スル

フア ピ リジン28%,ア セ トスル フア ミン24%に

比 し,本 剤は7.6%で 著 し く少い.

血

中

濃
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惣'

〃

〃

尿"

中"
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泄5"

率"

脇)
〃

24勿12〃 〃leg
時 間

第4図 各 種 サ ル ファ剤 投 時 の血 中 濃 度

2a姫38ffa

時 聞

第5図 各種サルファ剤投与時の尿中排泄率

本剤投与後の尿中濃度(第3図)と 菌の最低

発育阻止濃度(第1表)と を併せ考慮するに,

本剤の投与は0.59宛6時 間で充分であ り,こ

の投与法により大腸菌感染6例 全員,葡 萄球菌

4例 中3例 に速に菌の消失を認め,短 期間に治

癒に導 くことが出来た.副 作用は全 く認めなか

つた.以 上の諸点より,.本剤は尿路感染症 に対

して優秀なる化学療法剤の1つ であるとい うこ

とが出来 る.

最近種汝の化学療法剤の使用に伴い,菌 交代

現象 として緑膿菌の感染症が増加する傾向があ

る.我 々は之 らの症例に対 して,本 剤に期待を

持つたのであるが,未 だ満足すべ き結果を得 る

に到らなかつた.緑 膿 菌に対 しては試験管内実

験に徴しても,又 臨床成績でも内服だけでは充

分な効果が得 られない.2%以 上の溶液を局所

使用する必要がある.

叉腎機能不全のある患者では,尿 中排泄率が

低下 しているから,健 康者 と同様の効果を期待

する事は出来ない(ee11,12,17例),



皿 結

近藤,他 一尿路感染症に対するウロサイダルの治験

論

1)新 しいS剤 ウロサイダルについて,試 験管

内及び臨床応用成績について記述 した.

2)本 剤は他のS剤 に比 して抗菌価が高 く,吸

収排泄が速で,尿 中濃度が高 く.ア セチル化が

少 く,副 作用 の少いS剤 で,尿 路感 染症に対

し,優 秀な化学療法剤の1つ である.

(本稿の要旨は日本泌尿器科学会第8回 中部連合地

方会で発表した)
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