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尿路感染症に対するAB-206の 使用経験
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AB-206は 国内開発の 新キ ノ リン誘導体化学療法剤で

あ りNalidixic acid,Piromidic acid,Pipemidic acid

に類似 した化学構 造を有 してい る(Fig. 1)。

基礎的研究の結 果,経 口投与 によ り血清中濃度 は比較

的高度 に認め られ,尿 中排泄率 はあ ま り高 くないが抗菌

活性 を発揮す るには充 分の濃度 に達す ることが認め られ

ている1)。

われわれ も本剤の提供を うけ,各 種尿路感染症に投与

してみ たので,そ の臨 床成績 を報告す る。

Fig. 1 Chemical structure of AB-206

5, 8-dihydro-5-methoxy-8-oxo-2 H-1, 3-dioxolo-

[4,5-g] quinoline-7-carboxylic acid

I.投 与対象 と投与方法

昭和51年9月 より昭和52年5月 までの九大泌尿器科

お よび新小倉病院泌尿器科外来,入 院症例の うち各種尿

路感染症を有する男7例,女14例,計21症 例にAB-

206を 投与 した。なお全例 ともに カテ ーテルは留置 して

いない。年齢は20歳 か ら79歳 までであ り,投 与 日数 は

3日 ～10日 間であ った。 投与方法は 急性単純性膀胱炎

14例 の うち1日750m9を 毎食後250mgず つ3回 分

服 させた ものが8例,1日1,000mgを 毎食後 と就 寝前

に250mgず つ4回 分服 させた ものが3例,1日2,000

mgを 同様に500mgず つ4回 分服 させた ものが1例,

初 診 より4日 間は1日2,000mgを4回 分服 させ,次 の

4日 間は1日1,000mgを4回 分服 させ たものが2例 で

あ った。

急性単純性腎孟腎炎1例 には副作用 の関係か ら1日 目

は2,000mgの4回 分服,2日 目は1,000m9の4回 分

服,3日 目は750mgの3回 分服を させた。

慢性複 雑性尿路感染症6例 の うち1日1,500mgを3

回分服 させたものが5例,1日2,000mgを4回 分服 さ

せた ものが1例 であった。

II.観 察 項 目

急 性単純 性膀胱炎 では自覚症 として頻尿,排 尿痛 の有

無,程 度,他 覚症 として尿混濁,尿 中白血球 の有無,程

度,尿 中細菌については塗抹鏡検 と培養 同定,尿 中細菌

数(cells/ml)測 定を必須観察項 目とした。 急性単純性

腎孟腎炎では上記のほかに 自覚症 として腰痛,他 覚 症 と

して発熱の有無,程 度を加えた ものを観 察項 目とした。

慢性複雑性尿路感染症で も他覚症に発熱の有無 ・程度 は

加 えた が自覚症は観察項 目よ り除外 した。

III.臨 床効果お よび副作用の判定

急性単純性膀胱炎,急 性単純性腎孟腎炎に関 しては 自

覚症,他 覚症,尿 中細菌 の3項 目すベてが正常化 した も

のを著効,い ずれか1つ 以上 の項 目が改善あ るいは消失

した ものを有効,す ベ てが無変化 あるいは悪化 した もの

を無効 と判定 した。

慢性複雑性尿路感染症 に関 しては他覚症,尿 中細菌の

2項 目ともに正常化 した ものを著効,い ずれか1項 目が

改善あるいは消失したものを有効,2項 目とも無変化あ

るいは悪化 したものを無効 と判定 した。

副作用については薬剤投与開始 から終 了までの間,そ

の内容 と程度を観 察 した。

IV.成 績

検討21例 の詳細はTable 1に 示す とお りで あるが,

総括す ると著効15例,有 効2例,無 効4例 とな り有効

率 は80.9%で ある。単純性 と複雑性を別に小括 してみ

ると単純性は著効13例,無 効2例,有 効率86.6%,複

雑性 は著効2例,有 効2例,無 効2例,有 効率66.6%

である(Table 2)。

尿分離菌 の推移をみ ると,E. coli13株 中11株 消失,

2株 存続 し,Proteus mirabilis, Enterobavter, Ser-

ratia, Staphylococous aureus各1株 はすベ て消失,

Pseudomonas aeruginosa,未 同定 グラム陰 性 桿 菌

Enterococcus各1株 は す ベ て 存 続,Staphylovovcus

epidermidis 3株 中2株 は消失,1株 は存続 していた。

細菌学的有効率 は73.9%(17/23)と なる(Table 3)。
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Table 2 Clinical effect

Table 3 Changes of clinical isolates from urine

副作用は1例 に 胃部不快感,1例 に悪心,1例 に胃痛

とめ まいを認めた0胃 部不快感 と悪心は服用 ごとに約30

分 間続 いた が自然消失 したため服用は継続 した。 胃痛と

めまいを来 した症例(No.15)は 投与量を1日2,000mg

4回 分服を2日 目は1日1,000mg4回 分服,3日 目は

1日750mg3回 分服 と減量す るに従い症状は軽快 した

が完全 な消失 は認めなか った。

症例9,11,17,18,20,21の6症 例については本剤

投与前後 の末梢血 の赤血球数,白 血球数,ヘ モグロピン

(Hb),ヘ マ トク リッ ト(Ht),BUN,ク レアチニン・GOT,

GPT,ア ルカ リフォスフ ァターゼ(A1-P)の 検査を,症

例19に はBUN,ク レアチニン,GOT・GPT・ アルカ

リフ ォスファターゼの検査を行 なった が,1例(No.21)

を除 きすべて正常値範囲内の変動 であった。症例21は

慢性肝疾患症例で あ り,GOT,GPTはAB-206投 与前

よ り高値を示 していた(Table4)。

V.考 按

AB-206に 構 造が近似 しているNalidixi cacid,Piro-

midic acid,Pipemidic acidが 尿路感染症治療 薬 とし

て有用 な化学療法剤であ ることは,す でにわれわ れも報

告 している2)～4)。

AB-206はin vitroに おいて 抗菌活性 が これ ら薬剤

よりもす ぐれている こと,耐 性獲得 の速度がゆ るやかで

あ ること,交 叉耐性 が少 ない こと,マ ウス全身感染実験

においてNalidixic acidの1/4～1/2量 で同等の感染防

禦効果 を示 す ことが報告 され てい る1)。
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Table 4 Results of laboratory examination

これ ら基礎成績 よ り判断 して尿路 感染症に有用 と思わ

れたので投与を試みたわけであ るが,急 性単純性尿路感

染症に86.6%(13/15),慢 性複雑性尿路 感染症に66.6

%(4/6)の 有効率であ った。

急性単純性尿路感染症で無効であ った症例13,14の

2症 例 はともにE. coliに よるもの で あ り,Nalidixic

acidに 対す る3濃 度デ ィス ク法に よる感受性は(+++)と

高度感 受性 を示 して いた。 これ ら症例の血中濃度や尿中

排泄率 を測定 していないので断定 はで き な い が,投 与

量,投 与回数を1日750mg,3回 分服 よりもも う少 し

増加 した方 が よか ったのではないか と思われ る。

次に慢性複雑性尿路感染 症で著効 を呈 した2症 例を検

討 してみ る。症例19は 膀胱腫瘍 を基礎疾患 にもつ慢性

膀胱炎症例 で あ り,初 診 日尿 中よ りEnterobaoterと

Serratiaを 合せ104/ml分 離 してい る。AB-206投 与終

了後,尿 中よ り未同定グ ラム陰性桿菌を分離 したが102/

m1未 満 であ り,尿 中 白血球 も正常化 してい るので著効

と判定 した。症例21は 前立腺癌の ホルモ ン療 法開始前

の症例 であ り,AB-206投 与に よ り尿中のStaphylocoo-

vus epidermidisが 消失,尿 中白血球 も 正常化 した。

Nalidixic acidに 対 し症例19の,Enterobacterは 感受

性を示 していたが,症 例21のStaphylococous epider-

midisは 耐性を示 し て い た。Staphylovocous epider.

mi4isの 病原性については疑 問視する向きもあるが,本

症例か らは104/ml分 離 されてお り,尿 中白血球 もかな

り認めた ことを考え合わせる と,薬 効評価対象例 とみな

して大 きな誤 りはない と考 える。

初診時尿分離菌でもっとも多か ったE.coli 13株 の推

移を検討 してみ ると,す べ て急性単純性尿路感染症か ら

分離 されてお り,11株 が消失 し2株 が 存 続,有 効率は

84.6%と かな り高率である。 しかし存続 したE. coli 2

株 が急性単純性の 膀胱炎 症例 か らの ものであ り,Nali-

dixic acidに 対 し高度 の感受性を示 していた ことは留意

すベ きであ り,先 に記 した ように1日 投与量が問題 とも

考 え られ る。

副作用 は1例 に胃部不快感,1例 に悪心を認めたが,

この2症 例は本剤 の投与を中止 していない。 しか し他の

1例 は 胃痛,め まいを本剤服用 ごとに来 たす ので,投 与

量を1日2,000mgよ り1,000mg,750mgと 減 量 し

た。 さいわい臨床効果 は著効を呈 したので,3日 間 で投

与を中止 した。胃痛 とめまい は減量に伴い軽快 したが完

全には消失 しなか った。 なお3例 ともに本剤投与終了 と

ともになん ら特別の処置 を加 えることな く,こ れ ら症状

は完全に消失 した。

基礎的研究の成績をみると,ラ ットにおけ る亜急性毒

性実験 によ り本剤300mg/kg以 上を3カ 月間 投与す る

と尿細管 内に黄色針状結晶の沈着 を認め,こ の結晶は本

剤 の代謝物で あることが確 認 されている1)。今回われわ

れは腎機能検査を含め 血液学的検査 を7例 に 行 な った

が,肝 機能検査値が本剤投与前 より軽度高値を示 してい

た慢性肝疾患 症例1例 を除 くと,す べて正常値範囲内の

変動であ った。 なお,こ の1例 も本剤投与 に より悪化の

傾向は認めなかった。す なわち今回程度の投与量,投 与

期間では とくに問題 がない と思われるが,大 量,長 期に



228 CHEMOTHERAPY SEPT. 1978

使用す るときは上記実験 成績には充分留意 してお く必要

があると考 える。

VI.総 括

1.九 大泌尿器科お よび新 小倉病院泌尿器科外来,入

院 症例 の うち尿路感染症を認 める21例 にAB-206を 投

与 した。

2.急 性単純性膀胱炎14例 中,1日750mg3回 分

服 投与8例,1日1,000m94回 分服投与3例,1日

2,000mg4回 分服投与1例,初 診 日か ら4日 間は1日

2,000mg4回 分服投与 し,次 の4日 間 は1日1,000mg

4回 分服投与2例 であ った。急性 単純性腎孟腎炎1例 に

は初診 日2,000mg4回 分服投与,2日 目1,000mg4

回分服投与,3日 目750mg3回 分服投与 した。慢性複

雑 性尿路感染症6例 中,1日1,500mg3回 分服投与5

例,1日2,000mg4回 分服投与1例 であった。

3.急 性 単純性尿路感染症15例 は著効13例,無 効2

例,有 効率86.6%,慢 性複雑性尿路感染症6例 は著効,

有 効,無 効 ともに2例 ずつであ り,有 効率 は66.6%で

あ った。

4.副 作 用 は3例 に 認 め られ た 。1例 に 胃部 不 快 感,

1例 に悪 心 を 服 用 ご とに 認 め た が,こ の2例 に は 投 与 を

継 続 した。 他 の1例 は 胃痛 とめ まい を 服 用 ご とに 訴 え た

の で減 量 した が,完 全 に は 消 失 せ ず3日 間 で 投 与 を 中 止

した。 な お,こ れ ら症 状 は 投 与 終 了 後 に な ん ら特 別 の 処

置 を 加 え る こと な く直 ち に 消 失 した 。
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CLINICAL EFFECTIVENESS OF AB-206

ON URINARY TRACT INFECTIONS
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1. AB-206 was tried in 21 cases being treated or hospitalized for established urinary tract infec-
tions in the department of Urology of Kyushu University Hospital or Shinkokura Hospital.

2. Of 14 cases with acute simple cystitis, 8 cases received 750 mg of the compound a day in 3
divided doses, 3 cases received 1, 000 mg a day in 4 divided doses, 1 case received 2, 000 mg a day in
4 divided doses, and 2 cases received 2, 000 mg a day in 4 divided doses for 4 days after the first
consultation and 1, 000 mg a day in 4 divided doses for the following 4 days. One case with acute
simple pyelonephritis received 2, 000 mg of the compound in 4 divided doses on the first day of treat-
ment, 1, 000 mg in 4 divided doses on the second day, and 750 mg in 3 divided doses on the third
day. Of 6 cases with chronic complicated urinary tract infection, 5 cases received 1, 500 mg of the
compound a day in 3 divided doses, and 1 case of 2, 000 mg a day in 4 divided doses.

3. For the group of 15 cases with acute simple urinary tract infections, the therapeutic effect

proved excellent in 13 cases, and poor in 2 cases (efficacy rate 86. 6%) . For the group of chronic
complicated urinary tract infection, the therapeutic effect proved excellent, good and poor in 2 cases
each (efficacy rate 66. 6%).

4. Side effects were seen in 3 cases. One case complained of gastric discomfort and another case
complained of nausea at every dose, but administration of the compound was continued. The other
case complained of gastralgia and dizziness at every dose, and the dose was reduced. As the patient
had no complete retreat of the symptom, administration was discontinued after 3 days of trial. Any-
way, those symptoms disappeared immediately after discontinuation of administration without needing
any special treatment.


