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尿路感 染症におけ るAB-206の 基礎的,臨 床的検討

波多野紘一 ・河 田 幸 道 ・西 浦 常 雄

岐阜大学医学部泌尿器科学教室

新 しい 化 学 療 法 剤AB-206は,Nalidixic acid(NA)

の類 縁 化 合 物 で あ り,広 い 抗 菌 スペ ク トラ ムを 有 し,従

来 のNalidixicacidやPiromidicacid(PA)と 比 較

して,は る か に優 れ た 抗 菌 力 を有 し,ま た,緑 膿 菌 に 対

して も抗 菌 活 性 を 有す る と報 告 され て い る1),2)。AB-206

の 化 学 名 は5,8-dihydro-5-methoxy-8-oxo-2H-1,3-

dioxolo[4,5-g]quinoline-7-carboxylicacidでFig.1

の よ うな 構 造 式 を 有 す る。

今 回,わ れ わ れ は 若 干 の基 礎 的検 討 と とも に,尿 路 感

染 症 に 対 す るAB-206の 臨 床 的 効 果 に つ い て検 討 を加 え

た の で 報 告 す る。

I.基 礎 的 検 討

1.検 討 方 法

Fig. 1 Chemical structure of AB-206

Table 1 Antibacterial activity of AB-206 and

NA against standard strains 

(MIC: ƒÊg/ml)

(108 cells/ml)

当教室保存の標準株12株と,尿 路感染症由来のE. coli

50株,お よび P. aeruginosa 25株 について,NAを 対

照薬剤 としてMICを 測定 した。MICの 測定方法 は 日本

化学療法学会標準 法に従 い,Heart Infusion Agar(栄

研)を 用い寒天平板希釈法 で行 なった。

2.成 績

標準株に対す るAB-206の 抗菌 力は,Table1に 示 す

とお り,グ ラム陽性球菌では,3種 のS.aureusに 対す

るAB-206のMIcは いずれ も25μg/mlで あ り,こ れ

に対 してNAで は>100μg/mlで あ った。

グラム陰性桿菌 では, Aeromonas を除 くすべ ての株

で,NAよ り2～4倍 の優れた抗菌力を示 し,ま た, P.

aerugznosa に対 しても抗菌活性を認めた。

尿路感染症由来のE.coli50株 に 対するAB-206の

Fig. 2 Sensitivity distribution of E. coli iso-
lated from urinary tract infections (50

strains)

Fig. 3 Cumulative percentage of sensitivity
E. coli (50 strains)
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Fig. 4 Correlogram between AB-206 and NA

NA

Fig. 5 Sensitivity distribution of P. aeruginosa
isolated from urinary tract infections (25
strains)

Fig. 6 Cumulative percentage of sensitivity
P. aeruginosa (25 strains)

MICは,Fig.2に 示 す とお り0.2～25μg/mlに 分 布 し

て お り,0.4μg/mlに 鋭 いpeakを 示 し,NAよ り3～

4管 程 度優 れ て いた 。 これ は 累 積 パ ー セ ン ト,感 受 性 相

関 で よ り明 瞭 で あ る(Fi経3,4)。

つ い で尿 路 感 染 症 由来 のP.aeruginosa 25株 に つ い

て2剤 のMICを 測 定 した。NAが 全 株100μg/ml以 上

Fig. 7 Correlogram between AB-206 and NA

NA

を示 した のに比べ,AB-206は12.5～100<μg/mlに 分

布 し100倍 希釈液では25μg/mlにpeakを 認めた。

しか し,約30%は100μg/ml以 上 の 耐 性 であった

(Fi経5,6,7)。

II.臨 床 的 検 討

1.検 査方法

昭和51年10月 か ら昭和52年3月 までに当科を訪 れ

た各種尿路感染症患者27例 にAB-206を 投与 してその

効果 と副作用を検討 した。

対象疾患 は,急 性単純性膀胱炎10例,慢 性複雑性膀

胱炎12例,慢 性複雑性腎孟腎炎5例 の計27例 である

が,慢 性複雑性膀胱炎 の うち2例 は副作用のため投与を

中止 したので,薬 効評価は25例 について,UTI薬 効評

価基準3)に準 じて行 なった。

AB-206は,1回250mgを1日4回(毎 食直後 お よ

び就寝前)投 与 し,そ の投与期間は急性症では3～5日

間,慢 性症 では5～7日 間を原則 とした。

2.臨 床成績

急性単純性膀胱炎10例 について まとめたのがTable

2で あるが,著 効7例,無 効3例 で有効率は70%で あ

った。無効 の3例 は,E.coli 2株 お よびS.epidermidis

1株 であるが,い ずれ もMICは100μg/mlで あ った。

慢 性複雑性尿路感染症17例 について まと め た の が

Table3で あるが,膀 胱炎10例,腎 孟腎炎5例,副 作

用のため中断 した もの2例 であ る。効果は著効7例,有

効1例,無 効7例 で,有 効率は53%で あ った。無効7

例中5例 のMICは100μg/ml以 上 であ り,他 の2例

は水腎症,膀 胱 憩室 を基礎疾患 とす る症例であ った。

以上25例 の臨床効果をTable4に まとめた。また,

UTI薬 効評価基準に より急性症 をTable5に,慢 性症

をTable6,7に まとめたが,有 効率 は,急 性単純性膀
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Table:2 Clinical cases I. Acute urinary tract infection

A. S. C.: Acute simple cystitis

Table 3 Clinical cases II. Chronic urinary tract infection

C. C. C.: Chronic complicated cystitis, C. C. P.: Chronic complicated pyelonephritis
EB: Enterobacteriaceae

Table 4 Clinical effect of AB-206
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Table 5 Overall clinical efficacy on acute simple cystitis

Table 6 Overall clinical efficacy on chronic complicated U. T. I.

Table 7 Overall clinical efficacy classified by type of infection

胱炎70%,慢 性複雑性膀胱炎60%,慢 性 複雑性 腎孟腎

炎40%で あった。

25症 例か ら分離 された25株 の菌種 はTable 8の と

お り 且coliが14株 と大半を占め,次 にP.aeruginosa

4株 で,そ の他は1～2株 であ り,AB-206投 与 によ り

菌が消失 した ものが15株(60%),存 続 した ものが10

株(40%)で,消 失例 の中には菌交代 したものが1例,

1株(4%)あ った。

3.副 作用

AB-206投 与前後の,RBC,WBC,Ht,Hb,BUN,s-

Creatinine,GOT,GPT,Al-Pを 各5例 につ いて検討 し

たが,1例 にGOTの 軽度上昇(37→62)が み られ た

が,2週 間後には35と 投与前 の値 にも どっている。そ

の他には異常値の出現は認め られ なかった(Table9)。

自覚症状では投与後4日 目に嘔気1例,食 思不振1例

がみ られたが継続 投薬 可能 であった。 しか し,症 例26

では下痢が,症 例27で は,め まいが投与1日 で出現 し,

内服を中止 している。 これ らの症状は 内服中止に よ り消

失 してい る。



VOL.26 S-4 CHEMOTHERAPY 159

Table 8 Bacteriological response

Table 9 Laboratory findings before and after AB-206 therapy

III.考 按

AB-206はNAの 類縁化合物であ るが,抗 菌力は,三

橋 の集計2)に よると,グ ラム陰性菌 に対 して幅広い抗菌

力を もち,馬E.coli,Klebsiella,Proteus群 に対す るMIC

の分布 はNA,PAに 比べは るかに勝 ってお り,P.aeru-

ginosaに も抗菌活性を有す ることを 考 えれば,従 来の

合成抗菌 剤 と比ベて優 れた薬剤 と考 え られ る。

臨床効果では,急 性単純性膀胱炎 の有効率は,わ れわ

れの1日1g投 与の症例では70%で あるが,石 神の集

計2)に よれば,1日0.5～2.Og投 与 で有効率は88.1%

であ った。

これを同系統の他剤 と比較す ると,西 村 ら4)は,PAを

1日1.59ま たは3.09投 与で有効率87.1%,熊 沢 ら5)

は,Pipemidic acid(PPA)を1日500mg投 与 で有効

率98.9%と 報告 してお り,こ れか らみる と有 効率 はや

や低い よ うに思われ るが,無 効例の原因菌は い ず れ も

MIC 100μg/mlの ものであった。

慢性複雑性尿路感染症 では,わ れわれの成績では,15

例中8例 有効 で有効率は53%で あ った。慢性複雑性尿

路感染症は,基 礎疾患,留 置 カテーテルの有 無 な ど の

back groundの 差や投与量,期 間 が一定 していない こと

か ら一律に比較す ることは 危険 であ るが,石 神 の集計2)

に よれ ばAB-206は,1日0.5～2.09投 与 で 有 効 率

45.0%で あ り,他 剤 と比較 する と,河 田ら6)は,PPA 1

日2g投 与 で有効率54.5%,ABPC 1日29投 与で有

効率41.0%,伊 藤 ら7)は,I-CBPCで33%の 有効率 と

報 告してお り,こ れ らと比較 して,ほ ぼ同等 の成績 と考

え られる。

しか し,こ の臨床成績は,基 礎的検討 における,AB-

206の 抗菌 力か ら考 えるとやや不満足な結 果 とも考 えら

れ,ま たPsmdomonasに 抗菌力を有するこ とが本剤の

特徴の1つ とな っているにもかかわ らず,今 回の成績 で

はPseudomonasが 投与後 に消失 した ものがみ られ てい

ない。 これ らの ことは,AB-206の 尿中排泄が,500mg

食後投与で,6時 間までに2.8%2)と やや低い ことが原

因の1つ ではないか と考 え られ る。

副作用については,自 覚的副作用は27例 中4例(15

%)に,臨 床検査値異常化は5例 中1例 にみ られ,や や
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頻度が高い ように思われ,投 与量,投 与 日数についてさ

らに検討を要す るもの と思われた。

IV.結 語

1.標 準株12株 と尿路感染症 由来のE.coli 50株,

P.aeruginosa 25株 に対す る抗菌力をNAと 比較 し,

は るかに優れた成績 を得 た。

2.各 種尿路 感染症27例 にAB-2061.0g/日 を投与

し,判 定可能であ った25例 の有効率は急性単純性膀胱

炎70%,慢 性複雑性尿路感染症53%で あ った。

3.自 覚的副作用 は27例 中4例 にみ られ,検 査値異

常化は5例 中1例 にS-GOTの 軽度上昇がみ られた。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON AB-206

IN THE URINARY TRACT INFECTIONS

KOUICHI HATANO, YUKIMICHI KAWADA and TSUNEO NISHIURA

Department of Urology, Gifu University School of Medicine

(Director: Prof. TSUNEO NISHIURA)

AB-206, a new chemotherapeutic agent, was studied both fundamentally and clinically. Results
were summarized as follows.

1. MICs of AB-206 for 12 standard strains, 50 urinary E. coli and 25 urinary P. aeruginosa were
superior to those of NA.

2. In 27 cases of urinary tract infections, AB-206 was administered at a daily dose of 1g. Satis-
factory results were obtained in 15 cases ; 70% in 10 cases of acute simple cystitis, 53% in 15 cases
of chronic complicated urinary tract infections. Two cases were dropped out.

3. Side effects were observed in 4 of total 27 cases (nausea, loss of appetite, diarrhea and dizzi-
ness). Transient increase of s-GOT was observed in one case.


