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感染性下痢症 に対す るPiromidicacidの 応用

山本琢三 ・角田沖介

神戸市立中央市民病院内科

Piromidicacid(PA)はpyridopyrimidine環 を有

する新しい抗菌薬剤で,グ ラム陰性桿菌感染症に対して

有効とされている1)の で,わ たくしたちはこれを感染性

下痢症に使用してその治療効果と当院分離保存菌株に対

する抗菌力を検討 したので報告する。

1　 臨床使用成績

投与対象:1970年6月 から11月 末 までの間に,わ た

くしたちの病院に赤痢あるいは疑似赤痢 として送院され

た患者のほぼ全例に投与を試みた。

そのうち病原菌を検出したものは赤痢4例,サ ルモネ

ラ7例,病 原大腸菌2例,腸 炎 ビブ リオ菌2例,F18-

siomonas shigelloides1例 で,感 染性と考えられるが

菌を検出できなかつたもの13例 の計29例 である。

投与方法:成 人にはカプセル剤1日 量3.Ogを,小 児

には同様1.0gを1日4回 に分服せしめ,5日 間投与し

た。カプセル剤の服用困難なものにはシロップ剤を投与

した。

治療成績を表1,2に 示 す。

下熱効果:本 剤投与開始後発熱2日 以上にわたるもの

はなかつた。S.Thompsonに よる成人患者が発熱,下

痢を主訴として4名 同時に入院し,い ずれも38。C以 上

の高熱を呈したので,そ のうちの2名 にPAを,他 の2

名にPotassium-Hetacillinを 投与 したところ,前 者は

翌 日下熱 したが,後 者は下熱に2日 を要 した事例を経験

した(図1,2)。

排 便回数の減少:赤 痢菌を検出した2例(No.1,2)

表1　 菌陽性患者症例

註) 保:保 菌者,PAS:PAシ ロツプ剤

便性回復日数:有 形正常便となるまでの日数,排 便回数回復日数:1日1～2回 となるまでの日数。
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は排便回数が多かつたが,本 剤投与開始後

2日 で1日1～2回 に減少した。その他の

症例でも排便回数はかな りすみやかに減少

した。

便性の回復:膿 粘血便を排出した赤痢の

2例 はすみやかに便性の回復を認め,そ の

他の症例でも便性回復はすみ やかで あつ

た。

除菌効果:5日 間の投薬終了後の排菌は

赤痢4例 中1例,サ ルモネラ7例 中2例 に

みられ,病 原大腸菌,腸 炎ビブリオなどで

はみ られなかつた。

総合効果:臨 床症状のすみやかな好転を

認めたものを有効とし,再 排菌のみられた

ものは症状 のいかんにかかわ らず 無効と

すると,29例 中有効26例 無効3例 であつ

た。

副作用:本 剤の投与により,悪 心,嘔 吐

その他の消化器症状を訴えたものはな く,

また血液生化学検査,検 尿でも肝,腎 障割

などは全くみられなかつた。

2　 抗 菌 力

1969,1970年 の当院入院患者よ りの分

離保存菌株 に対 す る抗菌力を化療標準法

(pH6.0)に て 測定した成績を表3に 示

す。

PAはNalidixic acid(NA)に 比較し

て抗菌力は弱いが,β-Hydroxypiromidic

表2　 菌陰性患者症例

図1 S.Thompson No.6 S.A. ♂ 28才

図2 S.Thompson M.T. ♀ 20才

註) PAS:PAシ ロ ップ剤
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表3

* Heart Infusion Agar, pH 6.0



VOL. 19 NO. 5 CHEMOTHERAPY 473

acid(β-Hydroxy PA)はPAよ りも強く,NAと ほぼ

同程度かやや弱い抗菌力を示した(図3,4)。

3　 総括並びに考案

表2は 病原菌を検出しえなかつた症例であるが,臨 床

症状から感染性下痢症と考えられるものであり,表1,2

に示 した成績から,感 染性下痢症に対してPAを 使用し

た結果は副作用を認めず,良 好な経過を示した。ただ除

菌効果に関してはサルモネラ症および赤痢で投薬終了後

の排菌が認められた。

PAは 経口投与で消化管よりよく吸収され,肝,腎,

消化管などに分布することが知られているが,生 体内で

代謝され,主 代謝物質である β-Hydroxy PAはPA

よりさらに強い抗菌力を示すことが判明している。表3

に示 したように,わ たくしたちの病院での分離保存株に

つ いての感受性成績でも,β-Hydroxy PAはPAよ り

さらに強い抗菌力を示すことが立証された。

感染性下痢症の化学療法剤については,抗 菌力のみな

らず吸収の問題が以前から論議 され,消 化管から吸収さ

れることが必要であるとする考え方と,吸 収 されない薬

剤が有効であるとする考え方があり,現 在経口投与薬剤

では易吸収性および難吸収性の化学療法剤がともに治療

剤として用いられているのが実状である。したがつて,

実際には使用 した結果についての効果判定が必要欠 くべ

からざるものとなるが,こ の場合,た とえば症状につい

てみると,最 近の下痢症はとくに赤痢をはじめとして症

状のゆるやかなものが多く,自 然治癒あるいは他剤によ

る治療成績 との比較を行 な うこ とが,多 くは困難であ

る。また除菌効果については病原菌の種類による相違を

考慮しなければならないのであつて,た とえば耐性赤痢

研究会の調査2)によると,サ ルモネラ下痢症では今まで

用いられた化学療法剤はすべて感受性のいかんにかかわ

らず排菌停止の目的には無効であ り,一 方,腸 炎 ビブリ

オ,病 原大腸菌症では化学療法剤の種類に関係なく再排

菌はみられなかつたという成績が得られている。また赤

痢では,こ れまでの調査の結果は薬剤の種類によつて再

排菌率にある程度の差がみられている3)のである。

このような観点から,PAで 治療 したサルモネラ症に

後排菌がみられたことは必ず しも本剤の価値を否定する

ものではないし,赤 痢についてはさらに多くの症例につ

いて検討することが必要と思われる。

4　 結 語

PAは 感染性下痢症の治療剤として,症 状に対しては

有効であるが 除菌効果に関しては疑わしく,サ ルモネ

ラ症,腸 炎ビブリオ症,病 原大腸菌症についての成績は

本剤の価値を評価するものではないので,少 な くも赤痢

についてさらに 多数の症例を集めて検討する必要があ

る。
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図3 PA,NA間 の交叉耐性

●: Salmonello ○:Shigella ▲: E. coli

△: Vibrio ×: Plesiomonas

図4 β-Hydroxy PA,NA間 の 交叉 耐 性

●: Salmonella ○: Shigella ▲: E . coli

△: Vibrio ×: Plesiomonｃs
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CLINICAL USE OF PIROMIDIC ACID FOR 

INFECTIOUS DIARRHEA 

TAKUZO YAMAMOTO and OKISUKE TSUNODA 

Department of Internal Medicine, Kobe Municipal Central Hospital 

Piromidic acid is a new synthetic chemotherapeutics which is active against gram-negative bacteria 

and Staphylococci. It was used for the treatment of infectious diarrhea with the following results. 

1. Piromidic acid improved the symptoms of infectious diarrhea when it was applied to 29 cases at 

doses of 1•`3g/day. Reappearance of the causative bacteria was observed in one case of dysentery and 

2 cases of salmonellosis. No side effects were observed at all. 

2. Minimal inhibitory concentration (MIC) of piromidic acid against gram-negative bacteria was 

higher than that of nalidixic acid. However, MIC of j3-hydroxypiromidic acid, a main metabolite of 

piromidic acid, was lower than that of piromidic acid and nearly equal to that of nalidixic acid.


