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AB-206は 国内で開発 されたキ ノリン誘導体 の1つ で

あ る。類縁化合物であ るナ リジクス酸や ピロ ミド酸 に比

べ て,よ り強い抗菌力を もち,ほ とん どすべてのグラム

陰性桿菌,一 部の グラム陽性菌,嫌 気性菌,マ イコプ ラ

ズマ等に も抗菌力を示 し,抗 菌 スペ ク トルが広範 囲にお

よぶ こと,さ らに ナ リジクス酸耐性菌に も抗菌 力を発揮

す るな ど,種 々の特性 と利点 とを有 してい る1).2)。

従来,ナ リジクス酸はその抗菌 スペ ク トラムの範 囲の

関係 で,呼 吸器感染症には用い られなか った。 しか し,

AB-206は 呼吸器感染症,と くに慢性気道感染症の起炎

菌 となる大半 の菌種 に対 して抗菌 力 を示 す こ とが,in

vitroの 研究か ら明 らかに されている。 そ こで,大 阪大

学第 三内科 お よびその関連医療機関で,呼 吸器感染症に

AB-206の 応 用を試 み,お おむね期待 どお りの成績を得

たので,そ の概要 を報告す る。

1.研 究 計 画

1.治 療対象

慢 性気道感染症 を中心 に治療対象を選定 ナることに し

た。しかし,肺 炎や肺膿瘍,お よび肺結核や肺線維症な

どに合併した慢性気道感染症を も含 め て よい こ とに し

た。対象は,昭 和52年4月 か ら52年7月 の間に受診

した外来あるいは入院患者の中か ら選定 した。回収 され

た症例は42症 例,延 べ43機 会で,次 の ように分類 さ

れ る。

急性気管支炎3例

肺 炎8例

肺 膿 瘍2例

慢性気管支炎20例*

びまん性汎細気管支炎1例

気管支拡張症9例

(*1症 例2機 会を含む)

つ ぎに,治 療対象 となる起 炎菌 として,H. influenne

を含む ほとん どすべてのグ ラム陰性菌 と,S.aureuSな

ど一部 のグラム陽性菌,お よび嫌気性菌が起炎菌 である

と考 えられ る症例を 目標 とす るこ とに取 り決めた。 しか

し,実 際 には起 炎菌の検出で きない症例,あ るいは決定

Table 1 Clinical evaluation of AB-206 treatment against acute bronchitis
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す るまで投薬を引 き延 す ことので きない症 例もあるので,

厳 し くは条件づけなかった。

2.投 与方法

AB-206(1錠 中250mgを 含有)1日 量1gを4回

に分服,2週 間投与を 目途 とした。急性症や病態 に より,

適宜増減な らびに投与 日数を変更 した。

3.併 用禁止薬剤

他 の抗生剤,抗 菌剤の併用を禁止 し,AB-206投 与前

に抗菌性の製剤を使用 してい るときには,1日 以上休薬

した後治療を開始 した。

4.効 果判定 と副作用

胸部X線 像,血 液並 びに血清化学的検査所見な どの臨

床検査所見,喀 疾の量 とその性状な ど,お よび 自 ・他覚

所見 などについて総合的に判断 して,著 効 ・有効 ・やや

有効 ・無効に区分 した。 また,別 個に喀疾中検出菌 の消

長か ら細菌学的効果 を判定 した。一方,副 作用を も同様

に して観察 した。細部 にわ たる効果判定基準を決めに く

い ので,お おむね主治医 の判定に従 った。

集計時に,AB-206の 臨床効果 を客観的に評価す るた

め に,肺 炎と慢性気道感染症については,最 近の抗生剤

の二重盲検試験3),4)に用い られ ている症例 の選 択基準に

準 じて症 例を区分 した。す なわ ち,急 性増悪がみ られ,

感染所見 の明らか なものを一群 とした。 さらに,主 治医

に よる判定 の"ぼ らつ き"を 多少修正 したが,一 段階程

度 の補正 に とどめ た。た とえば,有 効をやや有効 とい う

補正は したが,逆 に有効度 を高 めるよ うな修正は しなか

った。

II. 研 究 成 績

1. 臨床効果

急性気管支炎 に対す るAB-206臨 床 成 績 の 概 要 を

Table 1に 示 した。 この場合,起 炎菌は不明であ り,自

然経過 に よる軽快 もあ り得 るので,薬 剤 の効果のみ とは

断定 しに くいが,3例 全例 に有効 であった。

肺 炎8例 と肺膿瘍2例 に対す る効果 をTable2に 示 し

た。急 性に経過 した4例 の肺炎では,中 等症3例,軽 症

1例 であ ったが,2例 に著効,2例 に有効で きわめて良

好な効果 を得 た。 なお,こ れ らの うち他 の抗生剤がすで

に使用 され ていた2例 は,や や効果が 出現 していた もの

の,発 熱が続 き,X線 豫 に改善がみ られ ない ので,AB-

206に 変更 した もので,2例 ともにAB-206投 与数 日後

には解熱 をみて,白 血球数 お よびその百分率の正常化,

CRPの 陰性化 を認め,12日 後にはX線 上陰影の消失を

み た。

一方,比 較的急性所見のい ち じ る し くな い4例 の肺

炎,2例 の肺膿瘍 の うち,合 併症のない3例 では明 らか

な効果を認めた。症例No.2-7で は徐 々にではあるが,



298 CHEMOTHERAPY SEPT. 1978



VOL.26 S-4 CHEMOTHERAPY 299

約25日 後にX線 陰影(空 洞)の 消失 をみ た。 しか し,

重症の気管支拡張症の合併例(No.2-5),珪 肺例 での肺

膿瘍(No.2-6),肺 癌に合併 した 肺炎(No.2-10)の3

例 につい ては,合 併ない し基礎疾患の病態 が重 症のため

か,1例 に僅か のX線 燥の改善をみたに とどまった。

既述 の ように,慢 性気道感染症例の うち明 らかな発熱,

膿性疾,白 血球増多 のいずれを も伴 った症例を,急 性増

悪群 として,AB-206の 治療効果を他剤に よる成績 と比

較,評 価 できる ように症例 をまとめ,そ の成績をTable3

に示 した。 その内訳 は,気 管支拡張症3例,汎 細気管支

炎1例,慢 性気管支炎5例,計9例 で,1例 を除いて他

は,気 道感 染症に影響 あ りと考 え られ る疾患が随伴 して

い る症例であったが,1例 に著効,3例 に有効,1例 に

やや有効 とい う成績 を得た。無効4例 は 全 例重 症 で,

うち3例 に はAminobenzylpenicillin,Minocycline,

Gentamicinな どがす でに投与 され,無 効 であった症例

であ る。逆に有効例は1例 のみが重症 で,他 は中等症で

あ った。

慢性感染症で,上 記 の急 性感 染所見 のほ とん どを欠 く

症例を一群 として検討 した。 これ らは,膿 性痰あるいは

喀痰の増加を主な治療対象 とした症例であ る。血沈の促

Table 5 Summary of clinical effect in AB-206

treatment

進や,CRPの 陽性は合併症に よって も随伴 し うると考

えられ るので,参 考所見 とした。 この ような20症 例延

べ21機 会にAB-206を 投与 した成績をTable4に 示 し

た。1例 に著効,2例 に有効,7例 にやや有効 とい う結

果 を得た。なお,5日 間投与例は効果判定か ら除 外した

(No.4-6)。 これ らの一群 に対 して,有 効率の低い理 由 と

しては,(1)喀 痰量は多いが,感 染症状に乏 しかったこ

と(と くにNo.4-5,4-12,4-14,4-16),(2)す でに抗

生剤が使用 されてい る症例が8例 のべ9機 会あ り,他 剤

に よる効果は,有 効 と考え られたのが2例,や や有効が

2例 と低率 であった こと,(3)か な り陳旧症例が多かっ

た こと,な どが あげ られ る。

以上 の成績 から,急 性気管支炎を除 いた39症 例に対

す るAB-206の 効果を,疾 病群別にTable5に 総括 し

た。なお,先 に述べ た5日 目に投与中止した1例 は,除

外 して集計 した。著効 および有効例のみを有 意に有効 と

考 えると,肺 炎お よび肺膿瘍群では有 効 率70%,急 性

増悪を伴 った慢性気道感染症では44.4%,慢 性気管支

炎 の慢性経過群では15.0%で,こ の群では既述の感染

症候 のきわめて乏 しい4症 例を除 くと,有 効 率は18.8

%と なった。

これ らの慢性の気道感染症29例 の うち重 ・中等症27

例に対す る主治医の判定を重 症度別 にみ る と,そ の成績

はTable6の とお りであ り,重 症例では,有 効率27一3%

中等 症では25.0%で 両者の間に明瞭な相違は見出せな

かった。 しかし,や や有効を含める と重 症群で36.4%,

中等症群 で62.5%と 中等症において有 意に有効率が高

か った。

なお,AB-206使 用前 の化学療法の有無に より有効率

を比較 したが,両 者 間には有意の相違は見出す こ とがで

きなか った。

2. 細菌学的効果

急性気管支炎を除いた39例 につ いて,検 出菌別に細

菌学的効果 と臨床効果 とを対比 してTable7に 示 した。

検 出菌量 の不 明な症例が含まれているので,菌 消失,消

失後菌交代,菌 量の減少 と不 変に区分 して比較 した。 ま

Table 6 Clinical effect of AB-206 treatment in relation to clinical stage

in the case of chronic respiratory tract infectious diseases
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Table 7 Correlation between bacteriological and clinical effect

()1 The organism, detected from sputum specimens of chronic respiratory tract infectious
diseases, are doubtful as causative organisms or not.

た,検 出菌は起炎菌 とな り得 るものであ って も,そ の症

例 には起炎菌でない ことも考 えられ るので,あ えて臨床

効果 と対比 したのであるが,細 菌学的効果 と臨床効果 と

はきわ めてよ く相関 している ことが,表 か ら うか が え

た。

一方,主 な検出菌 別に菌 の消長をみ る と,Ecoliで

は3例 中2例 に,H.influemaeで は7例 中3例 に認 め,

KPnmmoniaeで は6例 中3例 にお のお の菌 消失を認

めた。 これ ら各菌種に1例 ずつ菌交代を認めた。また,

Smreusの1例 は不変でH.Parainfluemaeの3例 は

いずれ も菌消失を認めた。 す なわ ち,20検 出菌中菌交

代3を 含 め消失11株 で,減 少 ない し不変9例 であ り,

細菌学的有効率は11/20,55%と,か な り高率であ っ

た。菌交代 による病状の改善 の不充分な症例が含 まれて

いるので,こ れ ら3例 を除外する と完全 な消失率は40%

で臨床的効果 とよ く一致していた。

なお,こ の表にはEPamin、fluen2aeを 検出 した2症

例,AB-206投 与3機 会の菌の消長 を合わせ て記載 した。

一般に,本 菌種は常在細菌 で病原性が ない とみな されて

お り,今 回の研究症例で も大半 がそ うであると考 えられ

たが,こ の2症 例 の経過については,か な り長期間細菌

学的検索 がなされ,そ の間他の病原菌は検出 されず,し

Table 8 Side effect

Objective finding and subjective sign 3

Appetiteloss (slight) 1

Nausea (slight, 4th day only) 1
Epigastrial discomfort 1

Others 0

Allergic finding and sign 0

Abnormal value in examination 2

Elevation of GOT 2

Others (blood, liver, kidney, etc) 0

かも,臨 床的経過 と菌量の消長が きわめて よ く相関 して

いたのであえて記載 した。 これのみで起炎菌 とは断定 し

えないまでも,何 らかの形で疾患に関与 してい る可能 性

も否定 しえない。

3. 副作用

AB-206投 与 中の自 ・他覚的所見な らびに,肝 ・腎 ・

血液 ・尿 な どの臨床検査値に異常を示 した ものをTable

8に 一括 した。 自覚的訴 えは軽度の食思不振,投 与4日

目のみに嘔気,上 腹部 の不快感がそれぞれ1例 に認め ら

れ た。最後者 の症例No.4-6は 外来患者で,軽 度の もの

であったが,患 者が 自ら内服を中止 した。ア レルギー症

候 は観察 されなか った。
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検査所見 でGOTの 上 昇2例(投 与前27u→ 投与後

42u,36u→65u)を 認 めた。2例 共,14日 間投与後であ る

が,投 与中止後1週 間で正常化 した。

III.考 按

AB-206を 呼吸器感染症に投与 して,期 待 どお りの成

績 を得 た。気管支肺炎 と肺膿瘍に対 しては70%の 有効

率を得た。 これは,抗 生剤 の内服剤で の共 同研究に よる

二重盲検試験で,Cephradineの73.2%,Amoxicillin

の72.6%で あ った成績3)に 較べて,き わめて類 似した

成績で まった く遜色のない有効率であ った。

慢性気道感染症の うち急性増悪に よる感染の明 らかに

証明 し うる症例群では,有 効率は44.4%で あった。一

見,低 率の よ うに考 えられ るが,慢 性気道 感染症に対す

る化学療法 の効果に関 しては,比 較で きる文献は見 あた

らない。研究計画の項で述べた よ うに,静 注例について

であるが,信 頼 し うる研究条件下で行なわれた同様 の症

例 に対す る共 同研究に よる二 重 盲 検 試 験 の 成績4)は,

Fosfomycin 48.2%,Sulbenicillin 52,2%で,こ の成

績 と比較 して内服剤 の効果 としては決 して低率ではな く,

臨床的 に妥 当な効果 であ ると考 える。

慢 性気道 感染症で急性感染所見 を欠 く症例 では有効率

が低 率であった。(1)疾 病 自体 の難治 性 に よること,

(2)そ の感 染の程度がわずか であるた めに明 らかな改善

を認め得ない こと,さ らに(3)数 年以上にわた る慢性経

過 例である こと,な どか ら有効率 の低 いのは 当然であ ろ

う。 この ような症例に対 しての対比 できる研究報告はほ

とん どな く,他 剤 との比較 はしに くい。 しか し,AB-206

使用前に用い られた抗生 剤の効果 は,急 性増悪群 では4

例中4例 無効,慢 性経過例では8例 中有効2例,や や有

効2例,無 効4例 であ り,抗 生 剤の種 類は異 なるが,い

ずれに して も有効率の低い ことには 変 りな く,AB-206

の効果 もまた低率であ った ことと一致 していた。

副作用 として,自 ・他覚症状 として軽度の消化器障害

を3例7.0%に,検 査所見 では,GOTの 上昇を2例4.7

%に,計5例11.6%に 観察 された。 これは他剤に認め

られ た頻度5)に 類似 してい る。いずれ も軽微な ものであ

り,ま た一過性 のもので投与継続に支障がなか った。な

お,2例 にGOTの 軽度上昇をみたが,GPT値 は正常範

囲内なので肝機能障害 とは考 えに くいが,ど の よ うな病

態 に基づ くものか不 明である。 これ らの うち,他 の原因

に よる訴え とも解 され る症例 もあったが,AB-206に ょ

るものでない と断定 し うる根拠 もないので列記 した。い

ずれ にしても,こ れ ら副作用 は,実 地的使用には支障 と

なるほ どのものではな く,AB-206の 評価 の障害 となる

ものではなかった。

IV.結 論

ナ リジ クス酸類縁化合物 であるAB-206を 呼吸器感染

症43例 に投与 し,次 の ような良好 な成績を得た。

1.肺 炎8例 お よび肺膿瘍2例 の計10例 に対 しては,

7例70%に 有効 であった。慢性気道 感染 症急性増悪の

明 らかな9例 に対 して4例44.4%に 有効 であった。 こ

れ らは,他 の抗生剤 の効果に比肩 しうるものである。

2.慢 性気道 感染症の慢性経過例においては,15.0%

と低率であったが,こ れ は疾病 の特異性に よるもの と推

測で きる。

3.急 性気管支炎3例 では全例有効であった。

4.検 出 された原因菌 と考 えられ る20株 のAB-206

治療に伴 う消長は,臨 床効果 とよ く一致 していた。

5.副 作用 として,食 思不振,嘔 気,上 腹部不快感 を

各1例 に認めたが,い ず れ も軽 症で投与継続に支障を与

えるほ どのものでなかった。 臨床 検査値では,GOTの

軽度上昇 を2例 に認めたが,投 与 中止 後 正 常に回復 し

た。
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Clinical studies on AB-206, a new broad antibacterial spectrum quinoline derivative, were carried
out and the following results were obtained:

43 patients with respiratory tract infectious diseases were treated with AB-206 at 1 g 4 th a day by
oral administration; 3 cases of acute bronchitis, 8 of pneumonia, 2 of lung abscess, one of panbro-
nchiolitis, 21 of chronic bronchitis and 9 cases of bronchiectasis.

Out of 10 cases of pneumonia and lung abscess, clinical excellent and good response was observed
in 70% and 4 cases out of 9 acute exacerbated chronic respiratory tract infectious disease revealed

good result. Good correlation was also observed between these clinical results and bacteriological
effect on the organism detected from sputum specimens. In this respect, these effects are favorably
comparable with some reliable studies reported previously.

In 20 cases of chronic course type of infectious chronic bronchitis and bronchiectasis, good response
was observed in 15. 0%. This poor effect will be due to low degree of infectious findings, advanced
and prolonged chronic bronchial inflammation.

As side effect, each one case complained of nausea, appetiteloss and epigastrial discomfort in slight
degree and slight elevation of GOT was observed in 2 cases.


