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第26回 日本化単療法学会東日本支部総会(誌 上発表)

期 日 昭和54年11月1,2日

会場 日本青年館

会長 清水喜八郎(東 女医教授)

Netilmicin

1.Netiimicinの 抗 菌 力 に つ い て

三 橋 進 ・清水 昌 寿

深沢 恵治 ・久保 田民子

群大微生物

目的:新 アミノ配糖体抗生物質Netilmicin(NTL)の

抗菌作用について検討した。

方法:MIC測 定 は化学療法学会標準法にそって行っ

た。

結果:(1)抗 菌 スペクトラムは,広 域でゲンタ ミシン

(GM)と ほぼ同程度の抗菌力を示した。

(2)臨 床分離菌株に対するNTLのMICの 果積分布を

みると106/ml接 種時で,P.aeruginosa(200株)で

は,GM,ア ミカシン(AMK)と 同程度の抗菌力を示 し

た。E.coli(200株),C.freundii(100株),S.pyogenes

(50株),Proteus(300株)で は,NTLの 抗菌力はGM

のそれとほ ぼ 同様 で,AMKは1段 ～2段 劣 った。

S.aureus(100株)で はNTL>GM>AMKの 順 であっ

た。

(3)各 種ア ミノ配糖体不活化酵素を産生する菌に対す

るNTLの 抗菌力はAAC(3),AAD(2"),APH(2"),

APH(3')に 対 しては感受性を示すが,AAC(2'),AAC

(6')の 産生の菌はNTLに 対 し耐性を示 した。

まとめ:Netilmicinは,広 域 スペクトラムを有 し,

GMと 同様の強い抗菌力を有し,AMKよ りも優れた感

受性を示すAAC(3),AAD(2"),APH(2")を 産 生

する菌はGMに 耐性であるが,NTLは 感受 性 を 示 し

た。

2.臨 床 材料 か ら分 離 した 各 種 病原 細菌 に

対す るNetilmicinの 抗 菌 力 な らびに

他 のAminoglycoside剤 と の比 絞

小 酒 井 望

順大臨床病理

小 栗 豊 子

同 中検

目的:最 近開発されたNctilmicinの 各種病原細菌に

対する抗菌力を,既 存のアミノグリコシ ド剤と比較検討

した。

方法:使 用菌株は1978年 および1979年 に各種臨床材

料から分離 した菌株を用いた。薬剤感受性測定は本学会

標準法に準じて行ない,使 用培地はHeart infusion寒

天培地を用いた。菌の接種は ミクロプランターを用い,

Netilmicinは106/ml接 種,106/ml接 種の2点 法を用

い,他 の薬剤は106/ml接 種だけを用いた。比較に用い

た薬剤はGM,TOB,AMKの3剤 である。

成 績:黄 色 ブ ドウ球菌,表 皮 ブ ドウ球 菌 では,

NetilmicinのMIC分 布 は2峰 性であり,GM,T0B,

AMKよ りも小さいMICを 示 した株が多かった。大陽

菌,Cit.diversus,Cit.freundii,E.cloacae,P.mir-

abilis,P.morganii,P.rettgeri,P.inconstans,緑

膿菌の各菌種ではNetilmicinの 抗 菌 力 はGM,TOB

に比べ,や や優れていた。Serratiaで もNetilmicinの

抗菌力は多くの株がGMよ りも優れていた。E.cloacae,

P.rettgeri,P.inconstans,Serratiaで はNetilmicin

に大 きいMICを 示 した株で,AMKに 小 さいMICを

示 した株が認められた。

結論:Netilmicinの 抗菌力はGM,TOBよ りも優れ

ており,GM(TOB)耐 性,Netilmicin感 性の株が認め

られた。
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3.Klebsiella oxytocaに 対 す るNetil-

micinそ の 他 抗 生 剤 のMIC比 較

佐藤 肇 ・平 間裕一 ・鈴木博之

岩崎宜章 ・中沢進一 ・中沢 進

都立荏原病院小児科,昭 大小児科

伊藤 機一 ・入野 泰一

都立荏原病院検査科

最近分離したKlebsiella oxytocaに 対するMICを

Netilmicinを 中心として化療法によって測定した結果,

以下の結果が得られた。

Netilmicin…1.56μg/ml(50%),0.78(47.5%)

DKB…3.12(58%),19(38%)

AMK…3.12<(92%)3.12(8%)

KW-1070…3.12<(55%)3.12(18%)

T-1220…3.12<(100%)

CET…3.12<(97.5%),3.12(2.5%)

6059-S…0.39(2.5%),0.2(30%),0.1(67.5%)

4.Netilmicinの 聴 器 毒 性

秋 吉 正 豊

鶴見大歯学部病理

Wistar系 ラットとHartley系 モルモットについて

Netilmicinの 聴器毒性を20,000Hzか ら200Hzま で

の広い周波数域の耳介反射試験 と内耳の連続切片につい

ての病理組織学的検索によって明らかにするとともに,

ラットでは聴器毒性と腎毒性との比較を検討 した。 これ

らの動物試験の結果 と第3回Netilmicin研 究会で発表

された臨床試験の結果にもとついてNetilmicinの 聴 器

毒性が現在まで開発されてきたア ミノ配糖体のなかでは

かなり弱いことが考えられた。今回の結果を総括すると

次のようである。

Netilmicin(NTL)とGentamicin(GM)と をそれぞ

れ3週 間ラットに筋注した場合,投 与量が30mg/kgで

は耳介反射も内耳の障害もなかった。90mg/kgで は,

Netilmicin群(9匹)に は障害はなかった が,GM群

(10匹)の1匹 に片側性の外有毛細胞のみの消失が1回

転下部1/4に み られた。120mg/kgで はNetilmicin群

(9匹)の1匹 に片側性に外有毛細胞の消失が1回 転下

裴部のみにみられたが,GM群(10匹)の9匹 に は種

々の拡がりの外有毛細胞のみの消失がみられた。 しかし

内有毛細胞には消失はなかった。150mg/kgを2週 間筋

注した場合,Netilmicin群(7匹)に は障害はなかった

が,GM群(2匹)の2匹 に1回 転下1/4に 外有毛細胞

と内有毛細胞の消失がみられた。

Netilmicinを50mg/kg,100mg/kgず つ4週 間,

150mg/kgを2週 間それぞれ筋注したモルモットには,

耳介反射の消失も内耳の有毛細胞の消失もみられなかっ

た。

腎に対する影響からみて,Netilmicinは 聴器毒 性 の

弱いアミノ配糖体 と考えられる。

5.Netilmicin体 内 動態 お よび 臨 床成 績

斉藤 玲 ・加藤康道 ・石川清文

上村裕樹 ・小田柿栄之輔 ・篠原正英

北大第2内 科

富 沢 磨 須 美

札幌北辰病院

中 山 一 朗

札幌鉄道病院

木 下 与 四 夫

札幌逓信病院

新アミノ糖系抗生剤のNetilmicinに つ いて筋注時の

体内動態,内 科的感染症16例 についての臨床成績の検

討を行ったので報告する。

体内動態:健 康成人男子6名 にNetilmicin 75mgお

よび100mgを 筋注し,血 中濃度 と尿中排泄をみた。薬

剤濃度測定は枯草菌ATCC 6633株 を検定菌とする薄層

平板ディスク法で行ない,培 地はBacto Antibiotic me-

dium 5(Difco)pH 8.0を 用いた。標準曲線はプール血

清およびpH 8.0燐 酸緩衝液を用いた。 結 果 は75mg

筋注 で,平 均値では,15分4.1μg/mlを 示 し,30分 で

ピークの5.6と な り,以 後漸減 し,6時 間で0.58で あ

った。100mg筋 注では,そ れぞれ5.4,8.2,0.94で あ

った。尿中排泄率は6時 間までで,75mgで は71.2%,

100mg73,5%で あ った。これ らの結果より,T/2は,

1.5～1.7hrで,DV,Tmaxは 両群近似の値であった。

Cmax,AUCは 両群に有意差が認められ,dose response

を示す成績であった。

臨床成績:内 科的感染症16例(急 性膀胱炎6例,慢

性膀胱炎4例,急 性腎孟炎2例,急 性肺炎1例,慢 性気

管支炎1例,そ め他2例)にNetilmicin 1日75mg×

2ま たは100mg×2で 投与 し,そ の効果をみた。投 与

期間は3～12日 間である。臨床効果は,著 効5例,有 効

9例,無 効2例 であった。細菌学的には,尿 路感染症で

E.coliの 検出が多く,菌 消失は11/12で あった。なお

副作用はとくに認められなかった。
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6.呼 吸器感染症に対す るNetilmicinの

,臨 床的治療効果の検討

長 浜 文 雄

国立札幌病院呼吸器科

阿 部 政 次

函館市立病院呼吸器科

原 田 一 紀

旭川市立病暁内科

佐 々 木 雄 一

岩見沢労災病院検査科

平 賀 洋 明

札幌鉄道病院呼吸器内科

鈴 木 克 男

幌南病院内科

急性肺炎7,慢 性気管支炎4,計11例 を対象とした。

年齢は25～71歳,性 別は男8,女3。 基礎疾患には肺

癌,気 管支拡張症,肺 結核,気 管支喘息,本 態性高血圧

症各1例 。本治療開始前の喀痰中優位菌はG(-)桿 菌,

黄色ブ菌およびKlebsiella各3例,Enterobacterお よ

びG(+)双 球菌各1例,い ずれもDisc法 上GM感 受

性がみられた。 ネチルマイシン1回100mg,1日2回

筋注10例,3回 筋注1例,期 間は5日1例,7日2例,

8日1例,10日1例 および14日6例 であった。臨床効

果は肺結核に合併 した肺炎桿菌に因ると考えられた慢性

気管支炎例が 「やや有効」と判断された他は,い ずれも

「有効」または 「著効」で有効率は90.9%で あった。副

作用は認められず,臨 床検査所見上に も異常は認められ

なかった。

7.Netilmicinの 臨 床 的検 討

熊坂義裕 ・中畑 久 ・今村憲市

遠藤勝実 ・馬場恒春 ・猪岡 元

貴 田岡正史 ・小林正資 ・中村光 男

小沼富男 ・馬場 正之 ・村上誠一

増田光男 ・吉田秀一郎 ・川部汎康

小坂志朗 ・武部和夫

弘大第3内 科

目的:Netilmicinの 臨床効果を検討七たので報 告 す

る。

対象:32歳 か ら82歳 までの男6例,女8例 の 計14

例を対象とした。内訳は急性膀胱炎4例,急 性腎盂腎炎

3例.慢 性膀胱炎7例 である。

投与方怯:急 性腎盂腎炎の2例 で1回 量100mg,他

の12例 は1回 量75mg,1日2回 筋注にて分部没与し,

投与期間は5日 から10日 で平均7.2日 間,投 与総量は,

750mgか ら2,000mgで あ った。

脇床効果:効 果判定にあたっては,UTI菓 効評価基準

を参考にした。結果は,急性膀胱炎では著効1,有 効2,

無効1,急 性 腎盂腎炎では著効2,有 効1,慢 性膀胱炎

では著効1,有 効5,無 効1,全 体 として14例 中12例

(85.7%)に 有効であった。

細菌学的効果:14例 中9例 で菌消失,1例 で菌減少,

3例 で菌交代,1例 で菌不変であった。 菌 交代 の3例

は,そ れぞれE.coliか らSerratia,E.coliか らPseu-

domonas,Pseudomonasか らAcinetobacterで あっ

た。菌不変の1例 はProteus mirabilisで あった。

副作用:2例 にGOT,GPTの 上昇を認めた。 ともに

1回 量100mg,1日2回 投与群でその程度は軽く,投

与中止後正常化した。その他は特記すべきものは認めな

かった。

考察:以 上 より,本 剤は臨床的に充分な効果が期待で

きる有用な薬剤と考えられた。なお,さ らに症例を重ね,

追加検討中である。

8.Netilmicinのin vitro抗 菌 力 と臨

床 効 果

荒井澄夫 ・本 田一陽 ・西岡 きよ

小西一樹 ・坂本正寛 ・丹野恭夫

昭喜宮重一 ・多田正人 ・滝島 任

東北大第1内 科

Netilmicinは 新 しく開発され たaminoglycoside系

抗生物質である。 今回,我 々は本剤のin vitroに おけ

る抗菌力を測定するとともに,そ の臨床効果を検討した

ので報告 したい。

材料および方法:in vitro抗 菌力の測定。測定手技は

化学療法学会標準法により測定 し,接 種菌量は106/ml

とした。測定菌はPs.aeruginosa,Serratiaで ある。

臨床投与例,呼 吸器感染症3例,尿 路感染症2例,計5

例である。

結果:〔 抗菌力〕Ps.aeruginosa(37株)に 対する抗

菌力は,ほ ぼGMと 同程度であり,1.56μg/mlで75

%の 株 が増殖阻止された。 しか し,GM,Netilmicin間

には交叉耐性が認められた。一 方,Serratiaで はGM

に対 して50μg/mlと 高いMICを 示すにもかかわら

ず,こ の株のNetilmicinに 対 するMICは1.56～6.25

μg/mlと 比 較 的低いMICを 示すものが認め られた
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(5/9株)。 〔臨床投与〕本剤投与量は100mg×2(計200

mg),3例,75mg×2(計150mg),100mg×1(計100

mg)各1例 である。Ps.aeruginosaに よる呼 吸器感

染症2例 では(200mg/1日)の 菌の減少,症 状の 改善

を認めず無効と判定された。なお,こ の2例 は本剤使用

前にAMK,HR等 の使用でも無効であった。Klabsiella

呼吸器感染症(100mg/日)で は臨 床症状 の改善,菌

の消失を認め有効と判定された。尿路感染 症では,菌

の消失,臨 床症状の改善より著効1,有 効1で あった。

1例に発疹が認められたが,肝 腎機能には異常を認めな

かった。

9.Netilmicinの 抗 菌 力 お よび 呼 吸 器 感

染症 に 対す る臨 床効 果

今野 淳 ・大泉耕太郎 ・佐 々木 昌子

渡辺 彰 ・青 沼清一 ・大沼菊夫

東北大抗酸研内科

目的,方 法:新 アミノ配糖体系抗生 物 質Notilmicin

の臨床分離グラム陰性桿菌に対する抗菌力および呼吸器

感染症に対する臨床効果を検討した。 なおMICは 日本

化学療法学会標準法により106/ml 1白 金耳接種で測定

し,Sisomicin(SISO),Gentamicin(GM),Tobramycin

(TOB)を 対照とした。

結果:E.coli 28株 に対するMICは 全株で6.25μg/

ml以 下にあ り,ピ ークは0.78μg/mlに ある。SISO,

GMと ほぼ同等でTOBよ り1段 階優れている。Kleb.

pneumoniae 28株 に対するMICの ピークは0.39μg/

mlに あ り,SISO,GMと ほぼ同等でTOBよ り2段 階

優れている。5erratia sp.8株 に対するMICは0.78

～100μg/mlに 広 く分布し,SISO,GMよ り1段 階劣る

がTOBと ほぼ同等である。Ps.aeruginosa 44株 に対

するMICの ピークは3.13μg/mlに あ り,SISO,TOB

より3段 階,GMよ り1/2段 階劣る。

気管支造影検査施行後に感染症状を示した気管支拡張

症患者1例 に本剤を1回75mg,1日2回,計9日 間筋

注投与した。喀痰からE.coliとH.influenzaeを 分離

したがE.coliに よる感染と思われた。本剤投与により

E.coliの 消失(H.influenzaeも 遅れて消失),咳 痰,

発熱の消失,白 血球数の正常化(12,700→6,300/mm3)

が得られ,有 効と判定した。副作用は認められ な か っ

た。

10.Netilmicinの 臨 床的 研 究

勝 正孝 ・岡山謙一 ・滝塚久志

中野 昌人 ・今高国夫 ・河合美枝子

相馬 隆 ・安達正則

国立霞ケ浦病院内科

新 井 俊

同 耳鼻科

青柳昭雄 ・高 波 巌

国立療養所村松晴嵐荘

米国シェーリング社で開発された新しいア ミノ糖系抗

生剤,Netilmicinに ついて検 討 し,以 下の成績を得た

ので報告する。

方法:呼 吸器感染症13例,尿 路感染症7例 の計20症

例 に,Netilmicinを1日150～200mg(1日2回)を

5～14日 間筋注した。

結果:呼 吸器感染症は著効,有 効あわせて8例,や や

有効4例,無 効1例 であった。尿路感染症では,著 効,

有効が5例,や や有効が1例,無 効が1例 であった。無

効例はいずれも原因菌が,Pseud.aeruginosaに よる

ものであった。副作用としては肝障害が1例 にみ られ

た。聴力検査を7例 に実施 したが,Netilmicin使 用 前

後で有意差は認めなかった。

抗菌力:20症 例 のうち11症 例より原因菌が検出され

たが,そ の分離菌株のMICを 測定 した。Klebsiella,E.

coli.Strept.Pneumoniaeな ど は,GMよ りMICは

優れているか,同 程度であるの に対 し,Pseud.aeru-

ginosaで はGMよ り劣っていた。これは臨床成績とも

一致する。

11,Netilmicinに か ん す る臨 床的 研 究

上田 泰 ・松本文夫 ・斉藤 篤

嶋田甚五郎 ・大森雅久 ・柴 孝也

山路武久 ・井原裕宣 ・北条敏夫

宮原 正

慈医大第2内 科

新しいAminoglycoside剤 のNetilmicinに ついて臨

床的検討を行い,以 下の成績を得た。

抗菌力:臨 床分離E.coli,K.pneumoniae,P.aeru-

ginosa,S.marcescens,E.cloacae,Citrobacter属 に

対するNetilmicinの 感受性分布は,GM,DKB,TOB,

AMK,SISOと ほぼ同程度の抗菌力を示 し,と くにE.coli

に対 してはす ぐれた成績が得られた。

吸収,排 泄:健 康成人3例 にNetilmicin 75mg,100
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mg,GM 60 mg 1回 筋注した際の血中濃度推移は,75

mgと100mgと の間にdose-responseが み られ,ま

た本剤75mgとGM 60mgで はほぼ同程度の血中濃度

が得られた。筋注後6時 間までの尿中回収 率 は約60～

80%で あった。

腎毒性:SD系ratを 用いてNetilmicinお よびGM

の腎毒性の程度を比較検討 した結果,本 剤はGMよ りも

腎毒性軽度であり,ま たGMで み られるような用量相関

性は認められなかった。

臨床成績;内 科系諸感染症13例 にNetilmicin 1日

75～225mgを 筋注により3～15日 間使用 した。呼吸器

感染症では4例 中13例,尿 路感染症では9例 中8例 が有

効であった。

副作用として,耳 鳴,血 清transaminase値 上昇が各

1例 に認められた。

12.慢 性 気 道感 染 症 に対 す るNetilmicin

の 使 用経 験

小林 宏行 ・高村研二 ・新井光子

河野浩太 ・志村政文 ・北本 治

杏林大第一内科呼吸器

目的:慢 性気管支炎再燃例に対するNetilmicinの 有

用性を検討した。

方法:慢 性気管支炎再燃12例 に本剤100mg×2/日

を原則として14日 間連続筋注し,臨 床症状,所 見の推

移,副 作用の有無等について検討 した。

結果:喀 痰量および性状,息 切れ,喘 鳴,胸 部X線 所

見,白 血球数,血 沈値等の推移をもとに症例の経過をみ

ると,本 剤投与による有効9例,無 効3例 であった。

また,本 剤投与前後における末梢血所見,血 液生化学

的所見,尿 所見等を観察した結果,本 剤によると思われ

る異常値はみられなかった。 また,耳 症状を含めて認め

られるべき愁訴はなかった。

13.Netilmicinの 臨 床的 検 討

山岡 澄夫 ・真下 啓明

東京厚生年金病院内科

渡 辺 誠

同 薬剤部

急性腎盂腎炎2例(う ち1例 は敗血症合併),単 純 性

膀胱炎2例,複 雑性膀胱炎1例,副 睾 丸炎1例 にNetil-

micin 75mgを1日2回(1日150mg)筋 注投与 した。

また,こ の中の1例(内 因性 クレアチニンクリァラン

ス31ml/min)に 吸排試験を行った結果,生 物学的半減

期(t1/2β)は5.85時 間 と他のAminoglycoside剤 同

様,著 しい延長を認めた。

臨床的効果は,著 効2例,有 効5例 で筋注時の疼痛以

外には自他覚的,血 液,尿 検査上異常を認めなかった。

14.Netilmicinの 基 礎 的 ・臨 床的 研 究

島田 馨 ・稲松孝思 ・佐藤京子

都養青院病院内科

安 達 桂 子

同 細菌検査室l

TOBに ≧100μgの 耐性黄色ブドウ球菌15株 に対

するNTLのMICを 化療標準法で測定 した。100μg/

mlが7株,50μg/ml2株,25μg/ml,12.5μg/ml,6.3

μg/ml各1株,0.4μg/ml 2株 で あ り,0.4μg/mlの

感受性株はGMに 感受性(MIC 0.4μg/ml),AMKに 中

等度耐性(MIC 12.5μg/ml)を 示 した。

尿路感染症4例,気 管支拡張症の混合感染3例 に使用

した。75mg 1日2回 筋注が4例,100mg 1日2回 の

筋注が3例 である。臨床効果は尿路感染症で2例 有効,

1例 やや有効,1例 無効,気 管支拡張症では1例 有効,

2例 無効であった。Ps.asruginosaは 尿路感染症3例

と気管支拡張症の3例 から分離されているが,NTL使

用によって喀痰中のPs.aeruginosaの 減少をみたのが

1例 あるのみで,残 りは不変であった。1例 にNTL使

用中にGOT上 昇がみられた。

15.Netilmicinの 臨 床 的 検 討

中川 圭・一 ・鈴木 達夫

川 口 義 明 ・小 山 優

東京共済病院内科

横 沢 光 博

同 検査科

新 しいア ミノ配糖体系抗生剤Netilmicinに つき若干

の臨床的検討を行ったので報告する。

臨床材料より分離 した各種グラム陰性桿菌各25株 に

対するNctilmicinのMICを 日本化学療法学会標準法

で測定 した。接種菌量はover night cultureの100倍

希釈を用いた。

E.coliに 対 してはGMと ほ ぼ 同等 で,Klebsiella

pneumoniaeに 対 しては全株 ≦0.1μg/mlでGMよ り

すぐれ,Proteus mirabilisに 対 してはGMと ほぼ同等,

Serratia marcescensに 対 してはGMよ り若干劣り,

21株 が ≦1.56μg/mlで あ った。Proteus oulgarisお

よびMorganella morganiiに 対 してはGMと ほぼ同



VOL.28 NO.9  CHEMOTHERAPY
 1245

等であり,Ps.aeruginosaに 対 してはNetilmicinがGM

より若干劣った。

臨床治験例は9例 で,全 例投与量は75mg 1日2回,

筋注で投与された。呼吸器感染症3例 はいず れ もPs.

aeruginosaに よる陽性気道感染症 で,2例 に対 しては

無効,1例 には臨床的にも細菌学的にも有効であった。

尿路感染症6例 はすべて複雑性尿路感染症 で,6例 中5

例がPs.aeruginosaに よるものであり,1例 がE.coli

によるものであった。PS.aeruginosaに よる5例 はす

べて臨床的には有効で,細 菌学的には4例 はPS.は 消失

し他菌に交代し,1例 は106/mlか ら103/mlに 減少 し

た。E.coJiに よる1例 は臨床的にも無効であっ たが,

細菌学的には菌交代 した。

今後,さ らに症例敷を増加 し,本 剤の効果について検

討するとともに,血 中濃度,尿 中排泄についても検討す

る予定である。

16.Netilmicinの 臨 床 的検 討

美 田誠二 ・東 冬彦 ・藤森一平

市立川崎病院内科

目的:新 しい半合成ア ミノ糖抗生剤Netilmicinの 臨

床的検討を行なった。

方法:対 象は呼吸器感染4例(細 菌性肺炎3例,慢 性

気管支炎増悪1例),尿 路感染4例(腎 盂 腎 炎)の 計8

例,年 齢は40～81歳(平 均65歳)で ある。投与量は総

量1.05～2.45gで,1日 量150mgの2回 分割筋注を原

則とし,1例 のみ投与開始1週 後から1日 量200mgに

増量した。

成績:呼 吸器感染では,有 効1例(E.coli),や や有効

2例(Klebsiella pneumoniae),無 効1例(Pseudo-

monas aeruginosa)で あった。腎盂腎炎では,有 効3

例,や や有効1例 で,臨 床分離菌別にみると,E.coliの

1例,Pseudomonas aeruginosaの2例 は有 効,Pro-

teus mirabilis+E.coliの1例 は,Proteus mirabilis

+Enterobacterへ の菌交代を認め,や や有効であった。

総合効果判定は,有 効4例,や や有効3例,無 効1例 で

あった。

副作用として,1例 に 一過性の貧 血(Hb 13.1→10.8

g/dl),血 小板減少(15.8×104→6.4×104/mm3)を 認め

たが,無 処置で6日 後再検時には,Hb 12.8g/dl,血 小

板16×104/mm3へ 回復していた。その他検尿,肝 機能

検査等に異常をきたしたものは な く,Audiogramを 施

行した1例 でもとくに異常所見は認められなかった。

17.Netilmicinの 呼 吸 器 感 染症 に対 す る

臨 床 的研 兜

前川 暢夫 ・中西 通泰

久世 文幸 ・坂 東 憲司

京大結研内科

賀戸 重允 ・石橋 達雄

福井赤十字病院

目的:呼 吸器感染症に対するNetilmicinの 有効性お

よび安全性について検討した。

対象および方法:グ ラム陰性桿菌または黄色ブドウ球

菌が検出された症例,あ るいはこれ ら細菌による感染が

推定された症例の10例 を対象とした。対象は入院中の

成人患者で(1例 のみ外 来),腎 あるいは肝機能障害の

強いもの,は じめから重篤で予後不良のものは対象から

除外した。対象を疾患別にみると,肺 炎2例,肺 化膿症

2例,気 管支拡張症4例,肺 癌に伴った気管支肺炎1例,

肺結核1例 であった。

投与法:1回75mgを1日2回(5例),あ るいは1

日3回(3例)筋 注した。ほかに1回150mgを1日1

回,7回100/gを1日2回 が各1例 あ り,投 与日数は

9～14日 であった。

効果判定:X線 所見,自 他覚的症状の改善度,細 菌学

的効果などを総合的に判断 し,著 効,有 効,や や有効,

無効の4段 階で判定した。

結果:成 績は有効5例,や や有効1例,無 効3例,除

外1例 であり,緑 膿菌が分離された気管支拡張症では全

例に有効であった。副作用を認めず,投 与の前後で行な

った検査でも本剤にもとつ く検査値の異常変動はなかっ

た。

18.Netilmicinに 関 す る基 礎 的,臨 床 的

研 究

大久保 滉 ・岡本 緩子

上 田 良弘 ・前原 敬悟

関西医大内科

目的:Netilmicinに つ いて基 礎的,臨 床的検討を行

ったので報告する。

方法:臨 床分離菌に対するNetilmicinのMICを 他

のAGsと 比較した。Netilmicinを 健康成人筋注時の血

中,尿 中濃度,ラ ットの臓器内濃度を測定 した。呼吸器

感染症6例,尿 路感染症6例,卵 管炎1例 の計13例 に

100～75mgのNetilmicinを1日2回 筋注5～11日 間

投与 し,効 果ならびに副作用を検討 した。
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結 果:Staph.aur.に 対 してはGMと ほ ぼ 同 様 の

MICを 示す。E.coliお よびKlabs.と も大体同じMIC

であるが,GMやAMK耐 性株では本剤がナぐれ る。

Sarratiaに はAMKやGMよ りややよい株が あ る。

Proteus vulg.に はGMと 同程度のMICで ある。血

中濃度のピークは10,平 均6.8μgで,臓 器内濃度は他の

AGsと 同様,腎>血>肺>脾>筋>肝 であった。臨床効

果は有効6例,や や有効1例,無 効6例 で,全 例副作用

は認めなかった。

19.呼 吸 器 感 染 症 にお け るNetilmicin

の 臨 床 的 検討

原 田 進 ・原田 泰 子

高木 正祇 ・石橋 凡雄

九州大胸研

目的:呼 吸器感染症5例 に対してNetilmicinを 使用

し,そ の臨床効果を検討 した。

方法:3症 例は気管支肺炎であり,い ずれも基礎疾患

として気管支拡張症があった。他の2症 例は感染性ブラ

1例 と肺化膿症1例 であった。Netilmicinは75mg,ま

たは100mgを 朝夕筋注にて投与 し,投 与期間は10～40

日,平 均投与日数は26日 であった。肺化膿症例を除き

4症 例はNetilmicinを 単独使用した。

Netilmicinの 効果判定は,発 熱,咳,痰 等の自覚症

状および胸部レ線,喀 痰細菌検査,血 沈,CRP,血 液像

その他の他覚的所見により,総 合的に判定 した。副作用

に関しては,血 液生化学的検査および聴力検査を行い検

討 した。

結果:起 炎菌が推定できたのは気管支肺炎1例 のみで

あ り,Hemophilus influenzae菌 であった。Netilmicin

の臨床効果は気管支肺炎3例 において,著 効2例,有 効

1例 であり,感 染性ブラは有効,肺 化膿症例はやや有効

であった。 またNetilmicinに よって起ったと考えられ

る副作用は,薬 剤アレルギー,腎 障害,聴 力障害,そ の

他長期使用にかかわらず全 く認められなかった。肺化膿

症例を除 き4症 例はNetilmicin使 用前に合成Penicillin

系お よびCephalosporin系 薬剤を使用 して2症 例 は無

効,他 の2例 は薬剤アレルギーにより使用不能症例であ

った。これ らの4症 例に対 してNetilmicinが 副作用な

く有効以上の成績を示したことは,Netilmicinの 高 い

有用性を示唆した。

20,Netilmiclnに 関 す る 基礎 的 ・臨 床 的

研 究

原 耕平 ・中富 昌夫 ・那須 勝

斉藤 厚 ・富 田弘志 ・渡辺講一

重野芳輝 ・泉川欣一 ・広田正毅

仲宗 根恵俊

長大第2内 科

猿 渡 勝彦 ・餅田 親子

伊折 文秋 ・林 愛

同 中央検査部

目的:Netilmicinの 基礎的,臨 床的検討の結果 を

報告する。

方法:(1)抗 菌力;教 室保存の鹽床分離菌株378(E.

coli 54,K.aerogeoes 54,E.cloacae 27,E.aerogenes

27,S.marcescens 54,Pr.oulgaris 27,Pr.mirobilis

27,Pr.rettgeri 27,Pr.morganii 27,Ps.aeruginosa

54)に ついて化学療法学会標準法に基きMICを 測定し,

GMの それ と比較 した。(2)血 中濃度,尿 中排泄と尿中

細菌の動態;58歳 と70歳 の女子のセラチア性慢性膀胱

炎(カ テーテル(+))症 例に本剤75mgと100mgを 筋注

後1/2,1,2,4,6時 間 に採血 した。各1時 間毎の全尿

を無菌的に採取 し,尿 中セラチ7菌 数と薬剤濃度を測定

した。測定はB.subtilisを 指示菌とするBioassayに

よった。また各時間に分離させたセラチアに対する本剤

のMICを 測定 し,そ の値の変動をみた。(3)臨 床効果

および副作用;肺 感染症8,尿 路感染症7例 に没与した

場合の臨床効果 と,投 与後の血液,生 化学的および腎機

能検査を施行 し副作用を検討した。

結果:被 検諸菌種に対する本剤のMICはGMと ほぼ

同等であった。血中濃度の最高値は75mgで17μg/ml,

100mgで23.6μg/mlで あ った。尿中には100～200μg/

ml移 行 し,セ ラチアに対 す るMIC(3.13μg/ml)を

はるかに上回ったが,6～9時 間まではほとんど菌数に

変動がなかった。臨 床 効果 は有効以上は5例,有 効率

38%で あった。副作用のGOT,Al-Phos.値 の一過性の

上昇が1例 にみられた。
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21.Netilmicinの 臨 床応 用 に関 す る基 礎

的 ・臨 床的 研 究

松本慶蔵 ・宍戸春美 ・鈴木 寛

宇塚 良夫 ・渡辺貴和雄

長大熱研内科

目的:Netilmicinは,Sisomicinの3-NH,をethyl

化 して得られた半合成aminoglycoside剤 であ り,と ぐ

に3-NH,のacetylationに よ り不活化する耐性菌には

有効であり,欧 米で高く評価されている本剤について呼

吸器感染症への臨床応用を主な目的 として基礎的,臨 床

的研究を行った。

実験方法:(1)Ps.aeruginosa 37株,Kl.pneumo-

niae 27株,E.coli 11株,Enterobacter sp.11株,

H.influenzae 81株 の呼吸器病原菌について本剤のMIC

をGM,DKB,TOB,Sisomicinと 比較測定 した。(2)

ラット組織内濃度,慢 性細気管支炎2例 における血中,

尿中,喀 痰中(局 所痰を含む)濃 度を測定 した。(3)緑

膿菌性呼吸器感染症5例,尿 路感染症2例 に本剤を投与

し,臨床的有用性を検討した。

結果:(1)106/ml接 種時の成績を示す。Ps.aerugi-

nosaに 対する本剤のMIC分 布のpeakは12.5μg/ml

にあ り,他剤より劣っていた。Kl.pneumoniae,E.coli,

Enterobacter sp.,H.influenzaeで は他剤 と比較 して優

れた感受性を示した。GM,DKB耐 性菌は本剤にも交差

耐性を示した。(2)本 剤はSisomicinと よく似たラット

体内動態を示 し,と くに腎において顕著であった。本剤

75mg 1時 間点滴静注時の血中濃度はpeak値10.7μg/

ml,12.8μg/mlを 示 し,尿 中回収率は50,4%,46.9%

であった。喀痰中移行率は11.1%,9.3%で,局 所痰濃

度は喀痰濃度の約3倍 であった。(3)緑 膿菌性呼吸器感

染症では,慢 性細気管支炎の1例 にin vitroで 相乗作用

の証明されたT-1551と の併用を試み有用であったが,

他の4例 はやや有効 ・無効であった。尿路感染症2例 は

有効であった。全例に副作用は認められなかった。

22.Netilmicilnに 関 す る基 礎 的 ・臨 床 的

検 討

徳永 勝正 ・志 摩 清

福田 安嗣 ・徳臣晴比古

熊大第1内 科

目的:新 しい半合成のアミノ糖系抗 生 剤Netilmicin

に関する臨床分離株に対する抗菌力を測定 しGMの 抗菌

力と比較した。本剤を呼吸器感染症に対 して投与 し,そ

の成績と副作用について検討を行った。

成績:(1)抗 菌力

St.aureus 41株 では広い範囲に分布 し,GMに 比 し

て1管 程度劣る。E.coli 52株 では同程度であり,Ser-

ratia 39株,Kleb.pnaumonias 48株,Ps.aeruginosa

52株,E.cloacas 13株 では,GMに 比 して1管 ないし

2管 程度劣っている。Protaus groupで は,ほ ぼ同程度

であった。

(2)血 中濃度

75mg筋 注にて30分 後に最高に連 し11.5μg/mlで あ

り,6時 間後には1.0μg/mlと 減少し,2回 目同量筋注

後も最高値は30分 で12.5μg/ml,8時 間後では,濃 度

測定は不能であった。

(3)臨 床,副 作用

気管支肺炎5例,気 管支拡張症3例,慢 性気管支炎1

例,膿 胸1例,肺 化膿症1例 の計11例 で,全 例有効で

あった。また副作用としては,78歳 の女性で軽度の耳鳴

を訴えた。臨床検査所見では,と くに本剤による異常値

は認められなかった。以上より本剤は呼吸器感染症に対

して有用な薬剤と思われる。

23.Netilmicinに 関 す る基 礎 的 研 究

―臨床 分離 株 感 受性 な らび に 家 兎 黄

色 ブ ドウ球 菌 性 髄 膜 炎 に おけ る髄 液 中

移 行―

小 林 裕 ・春田 恒和

森川 嘉郎 ・藤 原 徹

神戸市立中央市民病院小児科

Netilmicinに ついて,臨 床分離株感受性ならび に 家

兎黄色ブドウ球菌性髄膜炎における髄液中移行について

検討 し,以 下の結果を得た。

1)抗 菌力

化学療法学会標準法に準じて,接 種菌量106/ml,106/

mlに おける本剤のMICをGentamicin,Amikacinと

比較 した。接種菌量のMICに 及ぼす影響は少なかった。

被検菌種はStaphylococcus,Enterococcus,E.coli,

Klebsiella,Proteus,Salmonella,Enterobacter,Citro-

bacter,S.maroescens,P.aeruginosa計205株 で,本

剤はほとんどすべての菌種でAmikacinよ り3管 以 上

す ぐれ,Gentamicinと 比べてもほぼ同等かまたは1管

す ぐれていた。ただし,Gentamicin耐 性株はほとんど

含まれていなかったので,そ の点の検討はで き なか っ

た。

2)髄 液中移行

アミノ配糖体は,化 膿性髄膜炎において,全 身投与だ
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けで有効髄液中濃度を得ることは困難であるが,た とえ

髄腔内注入を併用するとしても,髄 液中により良ぐ移行

するもめを用いるほうが有利であるとの考えから,髄 液

中移行を検討している。黄色プドウ球菌性髄膜炎家兎8

羽 に,本 剤5mg/kgを 筋 注した場合の髄液中濃度およ

び髄液血清比百分率は,筋 注後1/2,1,11/2,2時 間 の

順に,そ れぞれ1.38,1,80,1.93,2.02μg/ml,6,5,

13.1,18.4,26.2%で,ア ミノ配 糖 体 中 ではTobra-

mycin,Gentamicinと ともに移 行が良いほ うであると

考えられた。本剤の聴器,腎 毒性がこれ らより弱いとい

われることも考慮すると,以 上の成績は甚だ奥味ある所

見であった。

24.新 ア ミノ糖 系 抗 生物 質Netilmicin

の 抗 菌 力,吸 収,排 泄 お よび 外 科臨

床 応 用 に つい て

中山一 誠 ・岩井重富 ・秋枝洋三

鷹取睦 美 ・石 山俊次

日大第3外 科

新ア ミノ糖系抗生物質Netilmicinに ついて,基 礎的

臨床的検討をおこなった。抗菌スペクトルはAmikacin

と類似の抗菌力を示した。外科病巣由来黄色ブ菌27株

の感受性分布は0.05～0.8μg/mlに 分布した。大腸菌27

株の感受性分布は0.8μg/mlに13株,1.56μg/mlに14

株分布 した。Klebsiella 27株 の感受性の分布は0.4～

3.13μg/mlに 分布した。Enterobacter 22株 では0.8～

12.5μg/mlに 分布 した。緑 膿菌27株 では,0.8～12.5

μg/mlに 分布した。以上,検 討 した菌株では耐性株は

1株 も認められなかった。な おInoculum sizeは 全 て

106/mlで おこなった。健康成人男子3名 に本剤75mg

を筋注し,血 清中濃度,尿 中濃度をCup法 にて測定し

た。血清中濃度は投与後30分 でピークとなり平均6.07

μg/mlを 示 した。尿中濃度は,1時 間 でピークとなり

平均385μg/mlを 示 し6時 間までの平均尿中回収 率 は

78.1%で あ った。SD系 ラットに本剤を20mg/kg筋 注

し臓器移行性を検討した。その結果,15分 値では血清,

腎,肺 の順であった。

臨床応用として外科入院11症 例に使用し著効1例,

有効5例,無 効5例 であり,副 作用は1例 も認められな

かった。

25.外 科 領 域 に おけ るNetilmicin

の 基 礎 的 ・臨 床 的 検討

由良二郎 ・品川長 夫 ・石川 周

花井拓美 ・松垣啓 司

名市大第1外 科

新 しいアミノ配糖体系抗生剤であるNetilmicinに っ

いて外科領域において基礎的 ・臨床的検討を行なった。

抗菌力:外 科病巣分離の大勝菌25株,Klebsiella 23

株,緑 膿菌32株 について本剤の抗菌力を本学会標準法

に従って最小発育阻止濃度(以 下MIC)を 測定し,あ わ

せてGMの それと比較検討した。大腸菌ではNetilmicin

のMICの ピークは108/ml接 種で0.8μg/ml,106/ml

接種で0.4μg/mlで,こ れはほぼGMと 同等であった。

Klebsiellaで はNetilmicinのMICの ピークは106/

ml接 種で0.8μg/ml,104/ml接 種で0.4μg/mlと こ

れもほぼGMと 同等のMICで あ った。縁膿菌ではGM

以外にAMKに つ いてもあわせて測定し比 敷 した が,

NetilmicinのMICの ピークは原液接種 で6.3μg/ml,

100倍 希釈液接種で3.2μg/mlを 示 し,GMよ りわず

かに1管 ほど劣るもののAMKよ り1管 優れていた。し

か し耐性菌はGMと 交差耐性を示 した。

臨床使用成績:外 科的感染症2例 に本剤を使用した。

1例 は胃全摘後の腹腔内遺残膿瘍であり,も う1例 は術

後の逆行性胆管炎の症例である。前者は有効,後 者は無

効の成績であった。逆行性胆管炎例は再三反復する術後

感染例で,他 剤による化学療法が繰 り返されていたもの

である。症例数がまだ少ないが本剤による副作用は認め

なかった。

26.腹 膜 炎 の化 学 療 法(III)― と くに

Netilmicinの 腹 水移 行 とその臨 床

的 効 果 に つい て

谷村 弘 ・小林展章 ・瀬戸 山元一

向原純雄 ・日笠頼則

京大第3外 科

目的:腹 膜炎の化学療法として,ア ミノ配糖体抗生物

質の使用は,そ の起炎菌の種類からみて極めて合目的で

あるにも拘らず,そ の腎毒性がおそれられ,そ の使用頻

度は少ない。今回,わ れわれは腎毒性の少ないNetilmicin

について,そ の腹水移行とその臨床的効果を検討したの

で報告する。

方法:最 近3力 月間に当教室および関連施設にて手術

を受けた急性化膿性腹膜炎9例 を対象とした。症例は18
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～73歳 で中垂穿孔が7例,十 二指腸潰瘍穿孔,急 性胆襄

炎各1例 であった。本剤100mgを1日2回 筋注し,5

～9日(平 均6.5日)投 与し,投 与後の膿性腹水中薬剤

濃度を測定した。

成績:そ の臨床的効果は,著 効2例,有 効6例,や や

有効1例 で,有 効率88.9%で あ った。腹水よりE.coli

7株 のほか,Acinatobacter,Serratia,Ps.aeruginosa

が検出され,E.coliのMICほ106 cFUで1.6～6.25

μg/mlに あった。

本剤100mg筋 注後の経時的腹水中移行は7例 におい

て検討し,1～2時 間後1.6～2.2μg/ml,3～4時 間後

に2.7～3.95μg/mlと 最高に達し,8～12時 間後でも

0.5～1.9μg/mlを 維持 していた。 したがって,1日 平

均腹水中濃度としては,手 術翌日1.87μg/ml,3日 目

0.87μg/ml,5日 目0.30μg/mlと 漸滅した。 この事

実は腹膜炎の回復を意味しているが,既 発表のSBPCの

際と異なり,腹 水中濃度の持続時間が長いのが特徴であ

った。なお,懸 念された副作用は何ら認められ な か っ

た。

27.外 科 的感 染 症 に お け るNetilmicin

の 検 討

山本 泰寛 ・志村 秀彦

福岡大第1外 科

総胆管肝門部癌のため閉塞性黄疸をきた した48歳 男

性にPTCDを 施行し,Netilmicin 100mgを1回 筋注

し,そ の後の経時的胆汁中排泄濃度を測定 した。2時 間

までは排泄は見られず,3時 間 目に1.51μg/mlと ピーク

値を示した。以後は漸次下降するが6時 間目に1.18μg/

mlと ほぼ平行的な下 り方であった。24時 間 目は0.34

μg/mlと下降 したが,あ ま り胆汁中への排泄は見られな

かった。ついで腸切除術後の47歳 女 性にNetilmicin

100mgを1日1回 筋注 し,そ の後12時 間 目,24時 間 目

の血中濃度を4日 間連日投与し測定した。血中濃度は4

日間でそれほどの相違は見られず血中への蓄積は認めら

れなかった。なお,こ の症例において1日 尿中回収率は

4日間平均において74.45%で 各 々において差異は認め

られなかった。

ついで外科術後感染症の7症 例にNetilmicinを1日

100mgを2回 または75mgを2回 筋注にて4～14日 間

投与した。その術後感染症は創感染5例,胆 管炎1例,

膿胸1例 で有効6例,無 効1例 で有効率は85.7%で あ

った。無効例は胃癌術後膿胸の症例であった。細菌学的

にはK.pneumoniae,E.coli,Proteus,Enterobacter,

Peptostreptococcusに 有効であったが,Pseudomonas

G(+):Bacillusに は無効であつた。検 出 された9株

中7株 に有効であった。

副作用として,ア レルギー様反応,耳 鳴,難 聴などの

副作用は認めず,臨 床検査成績からはGOTが 軽度上昇

した1症 例のみを経験した。

28.Netilmicinの 研 究

熊本悦 明 ・西尾 彰 ・生垣 舜二

札医大泌尿器科

田宮高宏 ・高塚慶二 ・宮本慎一

砂川市立病院泌尿器科

目的:新amiaoglycoside抗 生物質であるNetilmicin

の尿路感染症における有効性を検討 した。

対象と方法:複 雑性尿路感染症患者にNetilmicinを

投与した。投 与 量 は1日150～200mgと した。効果は

UTI薬 物評価基準によって判定 した。Netilmicin投 与

に よる血液検査値の変動を検討した。また一 部 の 症例

で,Netilmicin投 与前後で聴力検査を行った。

結果:Netilmicinを 投与 した症例は150mg/日 投 与

14例,200mg/日 投与11例 の合計25例 である。総合臨

床効果は150mg/日 投与で有効3例,無 効11例,有 効

21%,200mg/日 投与では著効1例,有 効2例,無 効8

例,有 効率27%で あ った。血 液 検査ではNetilmicin

に よると思われる検査値の変動はなかった。

Netilmicin投 与前後で聴力検査を行った13例 では,

聴力平均閾値の低下はなかった。

29.泌 尿 器科 領 域 に お け るNetilmicln

の 使 用経 験

石 川 清 ・土田 正義

秋大泌尿器科

菅 原 博 厚

静岡済生会病院泌尿器科

秋田大学泌尿器科および静岡済生会病院に入院中の尿

路感染症患者9例 にNetilmicinを 投与し,そ の臨床効

果を検討 した。

対象患者(男8例,女1例)は,前 立腺術後または神

経因性膀胱に伴 う慢性膀胱炎6例,急 性膀胱炎2例,膀

胱睦瘻に伴う尿路感染症1例 である。Netilmicinは1日

200mgを2回 に分割 して5日 間連読筋注した。

臨床効果は著効3例,有 効3例,無 効3例 で,無 効例

はいずれもSerratia感 染症であ り,う ち2例 は長期カ

テーテル留置例であった。

副作用 としては1例 にGOT,GPTの 上昇がみられた
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が,そ の他特記すべき症状および一般臨床検査値の異常

は認められなかった。

30.泌 尿 器科 領域 に お け るNetilmicin

の 基 礎 的,臨 床 的 検 討

岸 洋 一 ・基永 登志

塚 田 修 ・新 島 端夫

東大泌尿器科

斉 藤 功

東京共済病院泌尿器科

新 しいア ミノ糖系抗生剤であるNetilmicinに ついて

基礎的,臨 床的検討を行なったので以下報告する。

抗菌力:尿 路感染症分 離 のE.coli 28株,K.pneu-

moniae 18株,P.mirabilis 20株,indole(+)Proteus

18株,Ps.asruginosa 19株 について化学療法学会標準

法にてMICを 測定し,GM,AMKと 比較した。本剤の

抗菌力は上記全菌種においてGMと 同様の感受性バター

ンを示した。

臨床成績:慢 性複雑性尿路感染25症 例に対し本剤を

1日150mgな い し200mgを2回 に分けて筋注した。投

与期間は全例5日 間で,効 果判定はUTI薬 効評価基準

に従った。

臨床効果は150mg投 与群15例 で有効率46.7%,200

mg投 与群10例 で60%と な り,200mg投 与群10例 で

60%と な り,200mg投 与群の方がやや優れた成績を示

した。

細菌学的効果は150mg投 与群19株 の消失率57.9%,

200mg投 与群13株 では69,2%と 臨床効果 と同様,200

mg投 与群の消失率がやや高かった。

発疹,発 赤等,自 覚的副作用症状は1例 も認められず,

臨床検査所見についてもGOT上 昇例1例(本 剤 との関

係は不明)を 除いて)と くに異常を示 しているものは認

められなかった。

31.泌 尿 器 科 領 域 に おけ るNetilmicin

の 使 用 経 験

高坂 哲 ・町田豊平 ・小野寺昭一

寺 元 完 ・岡崎武二郎

慈医大泌尿器科

Netilmicinは,新 しいア ミノ配糖体系抗生物質 で あ

り,GM,TOBな どと同様の強い抗菌力を 有 し,AMK

よりも優れた感受性分布を示す。今回Netilmicinを 慢

性複雑性尿路感染症22例 を対象として使用した。

投与法は,75mg朝 夕2回 筋注および100mg朝 夕3

回筋柱。投与期間は5日 間とした。

効果判定は,UTI薬 効研値物定基準に鋭って行った。

各群別の例数および有効 率 は,1群6例(50%),2群

4例(25%),4群6例(100%),5群5例(80%)で あ

ウ,22例 中,著 効1例,有 効14例,無 効7例.有 効率

68.1%で あ った。検出され た 菌 種 は.Pseudomonas

aeruginosa 8株,Serratia 7株,Streptococcus faecalis

3株,Proteus mirabilis 2株,Klebsiella 2株,Sta-

phylococcus epidermidis 2株,E.coli 2株,Entero-

coccus 2株,Proteus rettgeri,Proteus morganii各

1株 の計30株 であった。細菌 学的効果は,30株 中消朱

18株(60%),不 変12株 。Dose responseに ついて,

1回75mg投 与群11例,100mg没 与群1i例 に関し,

臨床効果は各々63.7%お よび72.7%と 後者により良好

な結果を得た。

副作用は,1例 に全身発疹,血 検にて白血球の増加を

認めたが,そ の他の症例において,肝 機能,腎 機能障客

などの副作用を認めない。

32.高 齢 者 の複 雑 性 尿 路 感 染 症 にお け る

Netilmicinの 治 療 経 験

中内 浩二 ・秋間 秀一

都養育院病院秘尿器糾

目的:ア ミノ糖系の新抗生剤であるNetilmicinの 開

発が行われ,そ の基礎的。臨床的な面における検討が諸

施設において行われているが,我 々も高齢者に発生した

複雑性尿路感染症患者について,そ の効力と副作用とに

つ き検討してみた。

方法:東 京都養育院付属病院において加療中の,基 礎

症患をもったところの複雑性尿路感染症患者10例 に対

し,Netilmicinを1日150mgな い し200mgと して朝

夕2回 に分けて筋肉内注射により58間 連続して投与し

た。投与期間の前および後に,薬 剤効果をみるために尿

培養検査,尿 検鏡検査を,副 作用をみるために血算,生

化学,肝 機能,CRP検 査を行った。

結果:治 療 効果 では,著 効1,有 効3,無 効6で あ

り,有効率40%と あまり著しくないが,細 菌学的反応

をみると,菌 除去率70%と かな り良い成績を上げてい

る。これは混合感染例で,1菌 株を残 して全てを除去し

たにかかわらず残った1菌 株のために無効例となったも

のが多いためである。副作用に関しては臨床症状,諸検

査成績ともみるべき異常は認められなかった。
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33.Netilmicinの 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

岡田歌 司 ・村上泰秀 ・青木清一

河村信夫 ・大越正秋

東海大泌尿器科

米国シェーリング社で開発された新 しいア ミノ糖抗生

剤であるNetilmicinを 使用する機会があったので,基

礎的。臨床的検討を行ない,そ の結果を報告する。

1.基 礎的検討

健康成人4名 に,本剤75mgお よび150mgを 筋注 し,

血清中濃度,尿 中回収率を8時 間まで調べた。血清中濃

度のピーク値は1時 間にあり,75mg投 与で4.79μg/ml,

150mg投 与で10.70μg/mlで あ った。尿中回収率は8

時間までそれぞれ80.3%,67.5%で あ った。

II.臨 床的検討

入院患者12名 に本剤を1日 当 り150mg分2で 筋注

投与し,臨 床効果をみた。 このうちUTI薬 効評価基準

に合致する9例 は慢性膀胱炎7例,慢 性腎盂腎炎2例 で,

著効1例,有 効4例,無 効4例 であ り,有 効 率は55.6

%で あった。副作用はいずれの症例にも認められなかっ

た。

34.泌 尿 器 科領 域 に おけ るNetilmicin

の 基 礎 的 ・臨 床 的 検討

長谷川義和 ・磯 貝 和俊

大垣市民病院泌尿器科

坂 義 人 ・加藤 直樹

河田 幸道 ・西浦 常雄

岐大泌尿器科

新アミノ配糖体系のNetilmicinに ついて,基 礎的臨

床的検討を行なった。

抗菌力:臨 床分離Pseudomonas 52株 の本剤に対する

感受性分布で,原 液においてはピークが12.5μg/mlで

21株,100倍 希釈液では,3.13μg/mlで20株 であ り,両

者の間には2管 の差がみられた。また,100μg/ml以 上

のMICを 示す菌は原液で8株,100倍 希釈液で6株 で

あった。

吸収,排 泄:健 康成人1名 に本剤75mgを 筋注 した。

血中濃度は,1時 間後に5.6μg/mlの ピークを示し,

半減期は1.47時 間であった。尿中濃度は2時 間 まで

29,3μg/ml,4時 間 まで20 ,6μg/ml,6時 間 まで15.9

μg/mlと な り,6時 間 までの総回収率は36.0%で あ っ

た。

臨床的検討:複 雑性尿路感染症10例 に,本 剤を1回

5mgま たは100/gを1日2回,4目 ないし5日 間筋注

した。UTI基 準による10症 例11感 染の総合臨床効果

は,著 効2例,無 効9例 で,有 効率18%で あ った。全

分離株は23株 で,う ち12株 が消失 し,11株 が 存続 し

た。P.aeruginosaは6株 分離され,そ の うち5株 にお

いてMICを 測定したが,す べて12.5μg/ml以 下の低

値を示したにもかかわらず,消 失率は17%と 低かった。

また,こ の6株 ともDisk感 受性においてGM(+++)と 高

い感受性を示 して いた。P.morganii,S.faecalis,S.

epiaermidis,E.coli,S.aureusは 全株 ともに消失した。

副作用は脱落2症 例も含め12症 例につい て検討 した

が,と ぐに本剤によるものは認めなかった。

35.複 雑 性 尿 路 感 染症 に対 す る

Netilmicinの 臨 床的 検 討

大川 光央 ・川 口 正一

中下英 之助 ・黒 田 恭一

金大泌尿器科

白井 千博 ・田近 栄司

大船共済病院泌尿器科

南後千秋 ・島村正喜 ・岡所 明

福井赤十字病院泌尿器科

目的:Netilmicinは,GMに 類 似 した抗菌力を有 し

ているが,GMに 比 し毒性が少ないとされている。本剤

の慢性複雑性尿路感染症に対する臨床効果を中心に検討

したので報告する。

方法:対 象は,慢 性複雑性尿路感染症患者22例 で,

疾患別内訳は慢性膀胱炎19例,慢 性腎盂腎炎3例 であっ

た。なお複雑性尿路感染症の基礎疾患は,前 立腺肥大症

11例,神 経因性膀胱4例)前 立腺癌3例,尿 管 狭窄2

例,勝 胱癌1例,腎 結石1例 であった。投薬方法は1回

100mgを1日2回 筋注した。効果判定はUTI薬 効評価

基準(第2版)に 基づいて5日 間投薬終了後に行った。

成績:慢 性複雑性尿路感染症22例 の臨床効果は,著

効8例(36.4%),有 効3例(13.6%),無 効11例(50.0

%)で,総 合有効率は50.0%で あ った。なおカテーテ

ール留置11例 の総合有効率は36.4%で,カ テーテール

非留置11例 の総合有効率は63.6%に 比 し低率 で あ っ

た。聴神経障害などの臨床症状および投薬前後における

腎機能,肝 機能などの臨床検査値の検討では,本 剤によ

ると考えられる副作用は認められなかった。
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36.尿 路 感 染 症 に 対す るNetilmicin

の 基 礎 的 ・臨 床 的検 討

宮 田和豊 ・石戸則孝 ・高本 均

平野 学 ・荒木 徹 ・大森弘文

岡大泌尿器科

鎌 田 日出男

岡山済生会病院泌尿器科

新しいア ミノ糖系抗生剤であるNetilmicinの 基礎的

臨床的検討を行ったので報告する。

抗菌力:尿 路感染症分離菌123株 のMICを 化療標準

法で測定しGMと 比較した。106接 種でNetilmicinは

E.coliに 対 してGMに 優 ったが,P.mirabilisで は同

程度,P.vulgaris,Ps.aeruginosa,Serratiaで は劣っ

ていた。

吸収 ・排泄:健 康成人1名 に本剤75mgを1回 筋注

し,B.subtilis ATCC 6633を 検定菌 とした薄層カップ

法で測定 した。血中濃度のpeakは30分 で6.8μg/ml,

以後漸減 し,6時 間目は1.8μg/mlで,6時 間 までの尿

中回収率は64.1%で あった。

臨床成績:本 剤投与29例 中脱落等例を除 く25例 につ

きUTI薬 効評価基準に準じ判定 した。1日150～200

mgを2回 に分け筋注し,5日 間連続投与を 原 則 と し

た。25例 中著効1例,有 効2例,無 効22例 で有効率は

12%で あった。副作用は3例 に軽度肝機能障 害 と,1

例にBUN,Creatinineの 上昇を認めたが,第8脳 神経

の異常は認めなかった。

37.泌 尿 器 科 領 域 に おけ るNetilmiciln

の 基 礎的 お よび 臨床 的 検 討

相模 浩二 ・仁平 寛 巳

広島大泌尿器科

米田健二 ・中野忠実 ・梶尾克彦

国立福山病院泌尿器科

基礎的検討:腎 機能低下例に対 しネチルマイシン100

mg筋 注後6時 間目までの吸収排泄試験を行なった。対

象は内因性クレアチニンクリアランス(Ccr)50～70ml/

minの 軽度低下例2例,Ccr 20～50ml/minの 中 等 度

低下例3例 の2群 とした。尿中濃度は6時 間目まで2

時間毎採尿し測定,血 中濃度は投与後1,2,4,6時 間

目に採血測定した。血中濃度の測定成績は軽度低下群の

ピーク値平均5.3μg/ml,6時 間値1.6μg/ml,中 等度

低下群のそれは4.6μg/ml,2.9μg/mlで あ った。投与

後6時 間目までの尿中回収率は軽度低下群平均61.6%,

中等度低下群41,5%と なった。血中濃度半減期につい

てみると軽度低下群2.99時 間,中 等度低下群4.42時 間

であ り,腎 機能低下にともなう排泄遅延傾向が示唆され

た。

臨床的検討:複 雑性尿路感染症7例 に対 しネチルマィ

シン1回100mg,1日2回,5日 間連続投与を行い,臨

床効果を検討 した。UTI東 効評価基準による判定可能例

は3例 でいずれも無効であった。他の4例 は投与前尿培

養の菌数不足によるものであ り,こ れを含めた7例 に対

する主泊医判定によると,や や有効3例,無 効4例 との

判定結果であった。

副作用は全例認められなかった。

38.複 雑 性 尿 路感 染症 に 対 す る

Netilmicinの 臨 床的 検 討

藤村 宜夫 ・黒川 一男

徳大泌尿器科

昭和53年5月 か ら54年4月 までに当科ならびに関連

病院泌尿器科に入院 していた尿路感 染 症患 者24例 に

Netilmicinを 使用したので,そ の成績を報告す る。疾

患の内訳は,慢 性複雑性勝胱炎(前 立腺床炎も含む)15

例,慢 性複雑性腎盂腎炎9例 であった。

投与法は1日150mgま たは200mg(朝 ・夕2回 に分

割)を 筋注し,投 与日数は全例5日 間 とした。臨床成績

は慢性複雑性勝胱炎15例 中,著 効3例,有 効5例,無

効7例 で有効率は53.3%,慢 性複雑性腎盂腎炎9例 中,

著効2例,有 効3例,無 効4例 で有効率は55.6%で あ

った。投与量別の有効率は1日150mg群50.0%,200

mg群62.5%で あ った。細菌学的効果は本剤投与前に

分離され,起 炎菌と推定された31株 中,陰 性化したも

の15株(48.4%)で,投 与後に新たに出現したものは

Proteus morganii,Streptococcus faecalisの 各1株

であった。

副作用については聴力障害,血 液像,肝 機能および腎

機能について,と くに本剤に起因すると思われる症状の

発現および異常変動は認められなかった。
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39.Netilmicinに よ る尿 路 感 染症 の治 療

経験

百瀬 俊郎 ・熊沢 準一

中牟田誠一 ・北 田真一郎

九大泌尿器科

坂 本 公 孝

福岡大泌尿器科

石 沢 靖 之

官崎医大泌尿器科

平 田 耕 造

国立福岡中央病院泌尿器科

尾 本 徹 男

九州厚生年金病院泌尿器科

平 田 弘

広島日赤病院泌尿器科

中 山 健

県立宮崎病院泌尿器科

原 三 信

三信会原病院泌尿器科

新ア ミノ配糖体抗生物質Netilmicinを1回75mg,

1日2回 筋注(1日150mg)を27例,1回100mg,1

日2回 筋注(1日200mg)を20例 に5日 間連続投与し

た。対象は入院中の複雑性尿路感染症例であ り,主 治医

判定では1日150mg群27例 は著効3例,有 効10例,

無効9例,不 明5例 で有効率59.1%,1日200mg群20

例は著効7例,有 効5例,無 効6例,不 明2例,有 効率

66.7%で あった。

UTI研 究会の薬効評価基準で判定すると11例 が除外

症例となり,1日150mg群 は著効2例,有 効5例,無

効13例,有 効率35.0%,1日200mg投 与群は著効3

例,有 効4例,無 効9例 で有効率43.8%で あった。

細菌学的には分離48株 中消失28株 で消失率は58.3%

であった。

副作用は注射部痛が2例(4.1%)認 め られたのみ で

あり,臨 床検査値の検討では,ト ランスア ミナーゼ上昇

が2例 認められた。

40.Netilmicinの 臨 床 的 検 討

宮 原 茂 ・江藤 耕作

久大泌尿器科

Netilmicinを 複雑性膀胱炎の7例 に使用 した。投与

方法は,5目 間連続で75mg1日2回 筋注が4例,100mg

1目2回 筋注が3例 である。総合臨床効果はUTI研 究

会薬効評価基準に従い判定 した。疾患病態群別に分類す

ると,第1群 が3例,第2群 が1例,第4群 が1例,第

5群 が1例,第6群 が1例 で,7例 中4例 がカテーテル

留置症例である。臨床効果は,有 効4例,無 効3例 で有

効率7.1%で あった。 細菌 学 的 には,Pseudomonas

aeruginosa 1株 中1株 が存続するのみで,他 の細 菌 の

消失は全てあり,消 失率88.9%で あった。副作用に関

しては自覚症状,検 査所見ともに異常はなかった。

41.慢 性 複 雑 性 尿路 感 染症 に 対す る

Netilmicin(NTL)の 使 用 経験

植 田 覚 ・池上 奎一

熊大泌尿器科

目的:慢 性複雑性尿路感染症に対するNTLの 有効性,

安全性およびdose responseに ついて検討 した。

対象および方法:慢 性複雑性尿路感染症息者37例 を

対象とし,NTLを17例 には75mgつ つ1日2回(150mg

投与群),20例 には100mgつ つ1日2回(200mg投

与群),5日 間連続筋肉内注射 した。

成績:投 与前3erratia 9株,Proteus属8株,Pseu-

domonas,Streptococcus各5株,Klebsiella 4株,

Escherichia,Flavobacterium各2株,Enterobacter,

Providencia,Staphylococcus各1株 および グラム陰

性桿菌4株 の計42株 が分離された。投与後13株 が消失

したが,Pseudomonas 3株,Serratia 2株,Proteus,

Providencia,Flavobacterium各1株 およびグラム陰性

桿菌3株 の計11株 が存続 した。膿尿の正常化率は150

mg投 与群37.5%,200mg投 与群26.7%でt0=0.0435

(NS),細 菌 の陰性化率は150mg投 与群25%,200mg

投与群40%でt0=0.4192(NS),総 合臨床効果は150

mg投 与群50%,200mg投 与群46%の 有効率でt0=

0.1093(NS)で あった。副作用は1例 に 口角炎が認めら

れた。

まとめ:慢 性複雑性尿路感染症患者にNTLを 投与 し,

約50%の 有効率を認めたが,150mg投 与群と200mg

投与群の間に有意の差はみられず,重 篤な副作用はなか

った。
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42.Netilmidnの 基 礎 的 ・臨 床 的研 究

川畠尚志 ・後藤俊弘 ・小畠道夫

柿木敏 明 ・大井好忠 ・岡元健一郎

鹿大泌尿器科

陣 内 謙一 ・前山 泰典

佐賀県立病院泌尿器科

阿世知節夫 ・坂本 日朗 ・新村研二

鹿児島市立病院泌尿器科

長 沼弘三郎 ・花房 明憲

国立都城病院泌尿器科

1.基 礎的検討

吸収,排 泄:Netilmicin 100mgを 健康成人3名 に筋

注投与後15分,30分,1,2,4,6お よび8時 間目に採

血,2,4,6お よび8時 間目に採尿 し,ネ チルマイシン

測定小委員会法によっておこなった。測定結果は3名 の

平均値で示 した。筋注15分 後に6.1μg/mlと ピーク値

を示し,30分 後 に5.9μg/ml,1時 間後に6.0μg/ml

とほぼ同レベルであったが,以 後漸減 し8時 間後 には

0.26μg/mlと 減 少した。尿 中排 泄 は初めの2時 間 に

21.5mg,2～4時 間目に11.5mg,4～6時 間目に7.9

mg,6～8時 間目に5.2mgで あ り,8時 間 まで総排泄

量は46.1mg,尿 中回収率は46.1%で あ った。尿中最高

濃度は最初の2時 間に得られ,190μg/mlに 達 した。

II.臨 床成績

UTI薬 効評価基準に合致する慢性複雑性尿 路 感染 症

14例 を対象とし,投 与量は1日 量200mg,5日 間 とし

た。著効1例,有 効2例,無 効11例 であ り,総 合臨床

効果は有効率21.4%で あ った。E.coli,Klebsiella,

Enterobacter,Serratiaお よびブドウ糖非醗酵グラム陰

性桿菌各1株 が除菌された。

自覚的副作用はみられなかった。末梢WBCが2例 に

おいて正常か ら異常値へと変動した。GOT,GPT,APL

に異常値は認めなかったが,BUN軽 度 上昇が3例 にみ

られたが,い ずれもクレアチニンは正常範囲であった。

43.Netilmicinの 眼 科 的 応用 に関 す る

基 礎 的 ・臨 床的 検 討

大石 正夫 ・西塚 憲次

本山ま り子 ・小 川 武

新大眼科

新しいア ミノ配糖体抗生剤Netilmicinの 眼科臨床応

用のための基礎的,臨 床的検討を行った。

実験方法:教 室保存菌株ならびに臨床分 離 のS.aur-

eus,Ps.aeruginosaに 対する抗菌作用を検討した。白

色成熟家兎に20mg/kg筋 注 して,前 房水内複度の時間

的推移を調べ,さ らに注射1時 間後の眼組織内濃度を測

定 した。臨床症例は急性霞粒腫,麦 粒腫,角 膜潰瘍,化

膿性虹彩毛様体炎など全10例 で,本 剤1回75mgま た

は100mgを1日1な いし2回 筋注 して臨床効果を検討

した。

結果3本 剤はグラム陽性,陰 性菌に広く抗菌作用を示

し,緑 膿菌にはGMと 同等の抗菌力をあらわ した。臨床

分離のS.aureus 20株 は,≦0.19～1.56μg/mlの 感受

性分布で,≦0.19μg/mlに 分 布の山がみられ た。Ps.

aeruginosa 20株 は,0.78～6.25μg/mlに 分布して,

3.13μg/mlに10株 が占めていた。

家兎眼における前房水内移行は,注 射1時 間後に2.6

μg/mlのpeak値 に連 して以後漸減 し,6時 間後も0.5

μg/mlの 濃度を証明 した。房血比は1時 間値で18.44%

であ った。1時 間における眼組織内濃度は外眼部,眼 球

内部ともに良好な移行値を示 した。

臨床効果では,著 効1,有 効7,や や有効1,無 効1

の成績が得られた。

副作用 として特記すべきものはみられなかった。

44.Netilmicinの 産 婦 人 科領 域 にお け る

応 用

松 田 静治 ・古 谷 博

順大産婦人科

丹野 幹彦 ・柏 倉 高

江東病院産婦人科

新しいアミノ糖系抗生剤 であるNetilmicinに ついて

抗菌力,投 与後の吸収を検討するほか産燭人科領域への

臨床応用を試みた。感受性試験では臨床分離株を用い,

化療標準法で実施 した成績は100倍 稀釈でE.coliで,

0.78μg/ml,Klebsiella 0.39μg/ml.StapK.aureus

0.39μg/mlにMICのpeakが あ り,Ps.aeruginosa

で もMIC 0.78～3.12μg/mlの 感受性分布を示したが

GMと の間に抗菌力で大きな差を認めなかった。母児間

移行も検討中であるが,臍 帯血,羊 水への早期移行も立

証 し得た。臨床応用では尿路感染症7例(起 炎菌Pseu-

domonas,Enterobacterな ど)を 対象に当剤を1日200

mg筋 注 し,5例 が有効であった。なお副作用には特記

すべきものを認めていない。
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45産 婦 人科 領 域 に おけ るNetilmicin

の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

高 瀬 善 次 郎

川崎医大産婦人科

新しいアミノ配糖体系抗生物質であるNetilmicinに

関 して抗菌力および臨床的検討を行い,次 のような結果

を得た。

1.各 種臨床分離株に対する抗菌力

Staph.aureus 50株,E.coli 50株,Klebsiella 50

株,Proteus mirabili 350株,Proteus vulgaris 20

株,Ps.aeruginosa 50株 お よびSerratia 50株 に対す

るNetilmicinの 抗菌力について,他 のア ミノ配糖体系

抗生物質であるSisomicin(SISO),GM,AMKお よび

DKBと 比較 した。接種菌量はStaph.aureusに ついて

は原液接種,他 の菌については原液接種 と100倍 稀釈接

種で測定した。

その結果,Netilmicinの 抗 菌 力は,原 液接種では,

Staph.aureus,E.coli,Klebsiella.Proteus mirabilis

およびProteus vulgarisで す ぐれた成績を示 し,100

倍稀釈接 種 で はE.coli,Klebsiellaお よびProteus

vulgarisに おいて,す ぐれた成績を示 した。なお,Ps.

aeruginosaに 対 してはSISOが,Serratiaに 対 しては

GMが すぐれた成績を示 した。

II.臨 床成績

単純子宮全摘術後に創部感染を起 こし,高 度の発熱を

みた症例(39歳)お よび子宮頚癌に対する放射線療法中

に細菌性腟炎を併発した症例(69歳)にNetilmicinを

1日150～200mgつ つ6～10日 間投与 した。術後創部感

染例では投与早期より下熱がみられ,6日 目には平熱化

し著効と判定 した。細菌性腟炎例では10日 間の投与終

了時に菌交代が認められ,無 効であった。一般臨床検査

成績において1例 に軽度のGOT,GPTの 上 昇が一過性

に認められた。その他,特 記すべき副作用は認めなか っ

た。

46.耳 鼻 咽 喉 感 染症 に対 す るNetilmicin

の 臨 床 的 検討

三辺武右衛 門 ・上 田 良穂

村上 温子 ・小林 恵子

関東逓信病院耳鼻咽喉科

徐 慶一郎,稲 福盛栄

同 微生物検査科

抗菌力:耳 科領域から検 出したPseudomonas 30株

に対するNetilmicinの 抗菌力は,0.19μg/ml 11株,

0.39μg/ml 15株,0.78μg/mlと1.56μg/mlは それぞ

れ2株 で,抗 菌力のピークは0,39μg/mlに み られた。

またStaph.aureusに 対するMICは0.125～0.25μg/

mlに み られた。

血中濃度:成 人において75mg,150mg,筋 注後の血

中濃度のピークは1時 間にあって,そ れぞれ4.0μg/ml,

7.0μg/mlで あった。

組織内濃度:本 剤投与後の口蓋扁桃,上 顎洞粘膜,下

甲介などの組織内濃度についても検討した。

臨床成績:耳 鼻咽喉感染症9例 について,1日 量75

～150mgの 筋注により治療を行ない,著 効3例,有 効

5例,無 効1例 であった。治療前後のオージオグラムに

ついて検討 したが,12日 間(900mg),13日 間(1,950

mg)投 与 した症例においても病的聴力像はみられなかっ

た。その他,と くに副作用はみられなかった。

47.Netilmicinの 耳 鼻 咽 喉科 領 域 に

お け る検 討

本堂 潤 ・馬場駿吉 ・和 田健二

波 多野 努 ・村井兼孝

名市大耳鼻咽喉科

新開発抗生物質Netilmicinの 有用性評価のために最

小発育阻止濃度,耳 鼻咽喉科領域臓器移行性ならびに臨

床効果について検討 した。

(1)最 小発育阻止濃度

教室保存の患者病巣分離株64株 と標準株2株 につい

て化学療法学会標準法に準拠 してそれぞれのMICを 測

定 した。S.aureus 22株 は全例1.56μg/mlま でで発育

が阻止され,S.aureus 209PのMICは ≦0.2μg/ml

で,GMと 似た成績であった。P.mirabilis 10株 では

ピークは6.25～12.5μg/mlに み られた。P.aeruginosa

12株 では ピークは6.25μg/mlに み られ,GMと 交叉耐

性を示す100μg/ml以 上 の株が1株 みられた。標 準 菌

株P.aeruginosa NCTC 10490のMICは12.5μg/ml

であ った。

(2)臓 器移行性

習慣性扁桃炎患者あるいは扁桃病巣感染の疑われる扁

摘適応患者に対 し術前30分 にNetilmicinの75mgを

筋注にて投与し,扁 桃組織内濃度ならびに同時に採取 し

て得られた血清中濃度を当教室 和 田の法によるmicro

-pore法 に よって測定した。75mg投 与後30分 に て摘

出された扁桃内濃度は0.9μg/g,0.4μg/gで 同時に採

取した血液の血清中濃度はそれぞれ7.4μg/ml,2.4μg/

mlで あ った。



1256  CHEMOTHERAPY  NOV. 1980

(3)臨 床成績

1例 のみの成績で,9歳11カ 月の女児,扇 桃周囲膿

瘍(左)で,Netilmicinの75mgを 朝,夕 筋注にて投

与して経過をみたが,穿 刺,切 開による効果以外さした

る効果はみられず,菌 検の結果,S.hemolyticusで 効果

判定不能とした。

48.Netilmicinの 基 礎的 ・臨 床 的 検 討

藤井昭男 ・小川隆義 ・井谷 淳

三田修彦 ・守殿 貞夫 ・石神襄次

神大泌尿器科

新 しいアミノ配糖体系抗 生物質で あるNetnmicin

(NTL)の 基礎的,臨 床的検討を行なったので報告する。

1.吸 収 ・排泄:男 子健 康成人3人 にNTL 100mg

お よびGM 60mgを 筋注し,血 清および尿中の両薬剤

濃度を測定 した。NTL,GMの 最高血中濃度は共に30分

にあ り,NTLは5.6μg/ml,GMは5.41μg/mlで,8

時間 までの尿中回 収 率 はNTLが81%,GMが71%

であ った。

2.抗 菌力:臨 床尿分離株であるE.coli,Serratia,

Pseudomonas,Klebsiella,Enterobacter,Proteus vul-

garisと りmirabilisに 対 す るNTL,GM,Amikacin

(AMK)3剤 のMICを 測定 した。E.coliで はGMが 最 も優

れた抗菌力を示した。NTLは ややAMKよ り優れた抗菌

力を示した。Pseudomonas,Klebsiella,Enterobacter,

Proteusに 対 る抗菌力はNTLが 最も優れ,つ ぎにGM,

AMKの 順であった。Serratiaに 対する抗菌 力 はGM

が最も優れ,つ ぎにNTL,AMKの 順 であった。

3.臨 床効果:現 在なお検討中であるが,複 雑性尿路

感染症7例 に対 し,NTL 1回100mgを1日2回,5日

間の筋注を行ない,効 果判定はUTI薬 効評価基準に従

った。結果は,有 効4例,無 効3例 で有効率57%で あ

った。なお,全 例に副作用は認めなかった。

49.外 科 領 域 に お け るNetilmicin

の 基 礎 的 検 討

石井 哲也 ・横 山 隆

市 川 徹 ・土 方 正

広大第一外科

新しく開発されたアミノ配糖体系抗生剤であるNetil-

micinに つ いて若干の基礎的,臨 床的検討を行なったの

で報告する。

基礎的検討としては,外 科的病巣からの分離菌につい

て,化 学療法学会標準法でMICを 測定した。接種菌量

は108/ml,E.coli,Klebsiella,Enterobacter,Pseud.

aerug,に ついて,そ れぞれ測定 し検討 した。E.coliの

MICは1.56μg/mlにpeakを 示 し,0.39～12.5μg/ml

に分布 していた。Klebsiellaで は0.78μg/mlにpeak

を示 し,E.coliよ り1濃 度段階良好な感受性分布を示

した。Enterobacter 15株 についてみると,0.78～12.5

μg/mlに 分 布,peak値 は1.56μg/mlで あ った。

pseud,aerug.で は6.25μg/mlにpeakを 有 し,1.56

～2.5μg/mlに 分布 していた。

臨床効果は外科的感染症4例 の成人例に投与して検射

した。投与量1回75mg,1日2回 筋注投与した。その

結果,有 効2例,や や有効2例 の臨床効果を鋸め,ま た

投与前後の肝機能,腎 機能,末 血所見に異常所見を露め

ず,認 むべき副作用はなかった。

以上,Netilmicinに ついて検討した結果を報告する。

50.Netilmicinの 内 科領 域 に おけ る

臨 床的 検 討

伊藤 和彦 ・森瀬 雅典

高 納 修 ・酒井 秀造

名古量大第一内科

鈴木 清允 ・戸谷 有二

国立豊橋病院内科

小 西 太 郎

静岡済生会病院内科

平沢亥佐吉 ・平田 唯夫

静岡県立富士見病院内科

片 山 鏡 男 ・赤尾 幸 博

名古屋第一赤十字病院内科

小松 健 司 ・山村 勲弘

名古屋鉄道病院呼吸器内科

森 島 正 宏

同 内科

千 田 嘉博 ・神谷けい子

名古屋第二赤十字病院内科

生 野 忠 徳

旭労災病院内科

稲 田 明 孝

豊和病院内科

市川寿男 ・黒川あい子 ・佐藤泰正

愛知県立尾張病院内科

藤 井 皓

棄海中央病院内科
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ネチルマイシンの呼吸器感染症に対する効果を検討す

る目的で,11施 設共同の同一プロトコールに よ り,そ

の臨床試験を行った。

総検討例は44例 で腎盂炎が2例 含まれていたので,

42例 が対象となった。ネチルマイシンの投 与 法は1日

2回筋注で,1日 投与量は150mgが 最 も多 く,投 与日

数は8～14日 が過半数であった。

呼吸器感染症42例 の背景は男女比3:1,平 均年齢57

歳の比較的高年齢の男性が多 く,対 象疾息は 急 性 肺 炎

24例 で最も多く,慢 性気管支炎の増 悪,気 管支炎その

他で,そ の重症度は中等産が多 く,高 年齢のため合併症

を有する症例が多かった.

総合効果をみると,主 治医判定では28例 有効(70.0

%)で あ り,検 討会判定での累積有効 率 は4日 目56.4

%,7日 目70.8%,14日 目73.1%で あ った。

疾患別では有効率に差がなく,細 菌学的にも消 失12

例,減 少6例,不 変5例,菌 交代2例 で,Pseudomonas,

E.coli,Serratia例 の菌の消失が目についた。

副作用としては一過性のGOT,GPTの 上 昇1例,薬

疹1例 を認め,注 射部疼痛を認められたのは3例 で,中

止せざるを得なかったのは1例 のみである。聴力検査を

行った26例 全例に異常は認められなかった。有用性の

判定では,有 用性を認めたのが87.5%で あ る。

51.外 科 領 域 に おけ るNetilmicin

の 臨 床 的検 討

大嶋一 徳 ・中野陽典 ・田 口鐵男

阪大微研外科

新規抗生物質Netilmicinは,従 来のアミノグリコシ

ド系薬剤に比 し,聴 器毒性 ・腎毒性が軽減し,ま た,そ

れらの耐性菌にも抗菌力を有するとされている。今回,

我々は若干の臨床的検討を行 う機会を得たの で報 告 す

る。

対象および投与方法:症 例は虫垂穿孔性腹膜炎6例,

腹腔内膿瘍1例,総 胆管結石術後腹腔内膿瘍1例,術 後

創感染3例(胆 石術後,左 鼠径 リンパ節摘出術後,結 腸

右半切除術後,各1例),虫 垂切除術後の術後創 感染+

腹腔内膿瘍1例,パ ージャー氏病に伴う創感染1例 で,

計13例 であった。

投与方法は,全 例1日2回 の筋注であった。投与量は

1日75mg～200mgま でで,投与期間は5日 から10日,

総投与量は375mgか ら2,000mgに わたっている。

成績:効 果は有効12例,や や有効1例 であった。起

炎菌は,E.coli 2例,E.coliを 含む混合感染4例(混

合感染菌はPs.aeruginosa,Pr.vulgaris,Pr.mira-

bills, Enterobactsr+Ps.aeruginosa), K. pneumoniae

2例,Acinetobacter 1例,Ps.aeruginosa 1例,不 明

3例 であった。

副作用は,1例 で本剤投与中に口内炎+舌 炎が出現し

たが,本 剤 との因果関係は不明である。その他には,臨

床検査値の異常も含めて鱒記すべ唇ものを認 め なか っ

た。

考察:現 在までに我々が検討 した外科的感染症13例

に対する効果は,13例 中12例 で良好な効果を収め,ま

た従来のアミノグリコシド剤に比 し安全性の高いことが

推察された。さらに症例をつみ重ねて,そ の有用性を検

討 したい。

52.Netilmicinの 臨 床 使 用 成績

藤本幹夫 ・上 田隆美 ・酒井克 治

阪市大第二外科

沢 田 晃

大阪市立桃山病院外科

土 居 進

大阪市立北市民病院外科

佐 々 木 武 也

藤井寺市立道明寺病院外科

川 畑 徳 幸

芦原病院外科

川島 正好 ・政田 明徳

域東中央病院外科

新しいアミノ配糖体Netilmicinを 外科領域の感染症

に使用するとともに,本 剤投与後の体液内濃度を測定 し

たので,こ れら成績をあわせ報告する。

健康成人3人 に本剤75mgを 筋 注したのちの血清中濃

度は,1時 間後にピーク値平均13.17μg/mlを 示 し,12

時間後にも1.05μg/mlが 測定された。同時に測定され

た12時 間までの尿中排泄率は平均41.6%で あった。ま

た,本 剤1回 量75mgを12時 間毎に筋肉内投与された

患者の4日 目と7日 目の血清中濃度は,投 与前値がわず

かに測定され,し かも7日 目の血清中濃度が全体にやや

高 くなってお り,蓄 積があるのではないかと考 え られ

た。

外科領域の感染症19例 に本剤を使用 した。その内訳

は術後呼吸器感染症3例,胆 嚢炎1例,腹 膜炎2例,腹

壁膿瘍4例,肛 囲膿瘍3例,術 後創感染2例,敗 血症2

例,感 染瘻孔および腎盂腎炎各1例 であった。起炎菌は

不明1例 を除き,ほ とんどがグラム陰性桿菌によるもの
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で,し かも混合感染であった。本剤1日 投与量を150～

225mgと し,こ れを2～3分 割して筋肉内に投与 した。

投与期間は5～19日 間,総 投与量は最高3,150mgで あ

った。臨床効果は著効2,有 効12,や や有効2,無 効

3で,有 効率73.6%で あ った。細菌学的効果は菌消失

ならびに減少が11例 にみられた。

副作用 として耳鳴が1例 に認められた。またBUNの

上 昇1例,GOT,GPT,Al-Pの 上 昇2例 がみられたが,

いずれも軽度であった。

53.Netilmicinの 基 礎的 ・臨 床 的 検 討

清水 賢一 ・辻本 兵博

星ケ丘厚生年金病院内科

丸 山 博 司

同 検査科

新 しいアミノ糖系抗生物質Netilmicinに ついて,若

干の基礎的 ・臨床的検討を実施した。つぎに成績の概要

を示す。

(1)尿 よ り分離株S.marcescens,P.aeruginosa各

135株 についてMICを 測定した。両菌種共に12.5μg/

mlを 中 心 に,前 者は6.25～100μg/mlに,後 者 は

12.5～25μg/mlに 大半の菌種が分布 していた。

(2)両 菌種共,O抗 原による血清型とMICは 特異な

関係はなく,各 血清型におけるMIC分 布に相異は認め

られなかった。

(3)呼 吸器感染症5例,尿 路感染症3例.計7症 例8

疾患にNetilmicinを 投与し,そ の効果を検討 した。投

与量は75mg 1日3回 筋注2例,100mg 2回 筋注6例

で,投 与日数は4～12日 間である。著効1例(急 性腎盂

腎炎),有 効4例(気 管支拡張症),や や有効2例(肺 化

膿症+膀 胱炎)で あった。

(4)気 管支拡張症2例 にK.pneumoniae,1例 にH.

influenzaeを 検出した。前者は菌陰性化した,腎 盂 腎

炎の1例 にE.coli,K.pneumoniae,S.faecalisが 検

出されたが,7日 治療後にいずれの菌も消失した。肺化

膿症+慢 性膀胱炎の1症 例は脳動脈瘤術後下半身全身麻

痺の残存例で,喀 痰喀出不能,尿 からE.coli,P.aeru-

ginosa,S.faecalisが 持続的に検出され,細 菌学的に

は無効であった。

(5)膀 胱炎の1例 は注射部位の疼痛硬結のため,4日

間投与で中止した。その他,血 液 ・生化学的検査には異

常を認めなかった。

54.Netilmicinに 関 す る臨 床 的 研 究

関根 理 ・薄 田芳丸 ・青木信樹

清水武昭 ・若林伸人 ・林 静一

渡辺京子

信楽園病院内科

武 田 元

新大第二内科

山作房之輔 ・鈴木 康稔

水原郷病院内科

新ア ミノ配糖体系抗生物質Netilmicinを20例 に使

用 した。 うち2例 は呼吸器感染症 と尿路感染症が合併し

てお り,そ れぞれ1治 療でtrialと なるため廷症例数は

22例 であった。呼吸器感染症12例,尿 路感染症8例,

胆道感染症,敗 血症疑各1例 である。起炎菌は呼吸器例

では不明のものが多 く,3例 でそれぞれPneumococcus,

β-Streptococcus,Enterobacter aerogenesガ 分 離さ

れた のみで あ った。尿路例ではE.coli,Klebsiella.

Serratia,Proteus等 多種の菌が得られた。

投与量 は1回75mgま たは100mgを1日2回 ない

し3回 としており,1日 量の最高 は225mg,総 投与量

の最高は4,200mgで あった。

臨床効果は呼吸器例で著効3,有 効8,無 効1,尿 路

例その他では有効6,無 効3,判 定除外1で 全体として

は著効3,有 効14,無 効4.判 定 除外1と なり,有 効

率は21例 中17例81%で あ った。

副作用としては顆粒球軽度減少し,腎 機能低下し。好

酸球増多らがみられ,発 現率は20例 中5例25%と なっ

た。好酸球増多は発疹,肝 機 能 異常を伴 うものではな

く,顆 粒球減少例,腎 機能低下例も治療終了後改善して

お り,重 篤な副作用というべきものはみられなかった。

55番 は欠番

Cinoxacin

56.Cihoxacinに 関 す る細 菌学 的 評価

西野武志 ・後 藤直正 ・西田隆晴

原 口千恵 ・谷野輝 雄

京都薬大微生物

私どもはCinoxacin(CNX)に 関する細菌学的評価を

Nalidixic acid(NA),Pipemidic acid(PPA),Miloxacin

(MLX)を 比較薬 として検討 し,以下の成績を得た。

(1)CNXはNAと 同様グラム陰性菌群に対して有効

であ り,そ の抗菌力はNAと ほぼ同等で,PPA,MLX
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より劣っていた。

(2)臨 床分離株に対する感受性分布では,す べての菌

種においてMLXが 優れた抗菌力を示し,次 いでPPA,

NA,CNXの 順であった。

(3)CNXの 抗菌力に及ぼす諸因子の影 響 で は,E.

coli,K.pneumoniaeと もに馬血清添加,接 種菌量で影

響はみられず,培 地pHが 酸性側の時にNAと 同様抗菌

力が良好となった。

(4)E.coli,K.pneumoniae,P.aeruginosaを 用い

て殺菌作用を検討 した結果,P.aeruginosaを 除いて殺

菌的に作用 した。

(5)マ ウス実験的感染症に対する治療効果をE.coli,

K.Pneumoniae,S.marcescens,P.aeruginosaを 用

いて検討したが,CNXはNAと ほぼ同様の治療効果を

示した。

(6)ラ ット実験的尿路感染症に対する治療効果では,

他剤に比べCNXが 最 も優れた効果を示 した。その時の

尿および腎中薬剤濃度測定の結果,CNXが 最 も高い排

泄ピークを示 し,持 続的であった。

(7)E.coliにCNXを 作用 させた時の形態変化を観察

したところ,菌 体は伸長化し,溶 菌も見られた。NA作

用時にも同様な形態変化を観察することができた。

57.尿 路 感 染 症 に 対す るCinoxacinの 臨

床 的検 討

酒井 茂 ・西尾 彰 ・熊本悦明

札医大泌尿器科

水 戸 部 勝

市立酒田病院泌尿器科

尿路感染症症例31例 にCinoxacinを 投与 した結果に

つき報告する。症例の内訳は,急 性単純性膀胱炎7例,

慢性単純性膀胱炎2例,慢 性複雑性尿路感染症22例 で

ある。投与量は,800mg/日 または400mg/日 であ り,

投与期間は3～20日 であった。効果判定は,急 性単純性

膀胱炎および複雑性尿路感染症に対しては,UTI研 究会

薬効評価基準第2版 に従い,慢 性単純性膀胱炎に対して

は,主 治医判定で行なった。

急性単純性膀胱炎では,著 効5例,有 効1例,無 効1

例であり,総 合有効率は85.7%で あ った。複雑性尿路

感染症22例 は,い ずれも単独感染で,第1群(カ テー

テル留置症例)0 ,第2群(前 立腺肥大症術後症例)13

例,第3群(上 部尿路感染症)2例,第4群(下 部尿路

感染症)7例 であった。効果は,第2群 では著効2例,

有効5例 で,総 合有 効 率54%,第3群 では著効1例 で

総合有 効 率50%,第4群 では箸効5例,有 効1例,無

効1例 で総合有効率は85.7%で あ った。複雑性尿路感

染症全体では,総 合有効率は,63.8%で あった。 慢性

単純性勝胱炎の2例 は著効1例,有 効1例 と判定した。

細菌学的効果は,急 性単純性膀胱炎では,い ずれ も

E.coliに よる感染で,消 失 は5例(71%)で あった。

複雑性尿路感染症では,14例(63%)で 菌が消失 した。

副作用は,全 ての症例で全 く認めなかった。

58.尿 路 感 染 症 に 対す るCinoxacin

(CNX)の 使 用経 験

原 田 忠 ・三浦邦夫 ・土田正義

秋大泌尿器科

経口用合成抗菌剤CNXの 有効性,安 全性について検

討 した。対象は秋田大泌尿器科入院および外来患者の尿

路感染症46例 とした。

薬効判定はUTI研 究会の薬効評価基準に準じ判定 し

た。800mg/day,3日 間投与 した急性単純性膀胱 炎20

例では著効3例(15%),有 効17例(85%)で,原 因菌

はE.coli 17,Entero.aerog.2,Kleb.pneumo.1

であ った。800mg/day 5日 間投与した複雑性尿路感染

症17例 では著 効3例(17.6%),有 効7例(41.4%),

無効7例(41.4%)で あった。原 因菌はSerratia 3,

Kleb.pneumo.3,Enterobacter 2の 他,Pseud.

fluore.,Prot.morganii,Prot.mirabilisな どであっ

た。自覚症状を伴った副作用は全くみられなかった。ま

た臨床検査値ではGOT,GPTの 軽度上昇を1例 で認め

たが,投 与中止2週 後には投与前値に回復 した。

59.Cinoxacinの 吸 収 排 泄 と臨 床 効果 に関

す る検 討

小野寺昭一 ・町 田豊平 ・寺 元 完

岡崎武二郎 ・高坂 哲

慈医大泌尿器科

Cinoxacin(CNX)は 米国 リリー社で開発された経 口

用合成抗菌剤で,in vitroで は,Naldixic acidと 同様

の抗菌力を有するが,尿 中濃度はNAに 比し高く,し か

も長時間持続するため,と くに尿路感染症治療薬として

その効果が期待されている。

今回,わ れわれはCNX投 与後の血中濃度の推移 と尿

中排泄に関する基礎的検討を行 うと共 に,28名 の尿路

感染症患者に本剤を投与 し,そ の臨床効果について検討

を加えたので報告する。

血中濃度:腎 機能正常な健康成人男子4名 に 軽 食後

30分 で本剤400mgを 経 口投与 し,経 時的に血中濃度を
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測定 した。測定方 法 は,BioassayとChemical assay

の2つ の方法で行った。血中濃度のピークは投与後3～

4時 間にあり,最 高血中濃度の平均 値 は,Bloassayで

8.1μg/ml,Chemical assayで10.6μg/mlで あ った

が,症 例によりかなりの変動が見られた。

尿中排泄率:尿 中排泄率は血中濃度と同一の4例 につ

いて測定 した。本剤投与後8時 間までの尿中排泄率の平

均値はBioassayで47,5%,Cbemical assayで68.6

%で あったが,こ の場合も症例による変動が目立った。

臨床成績:単 純性尿路感染症19例,複 雑性尿路感染

症9例,計28例 に本剤200～400mgを1日2回 経口投

与し,以 下のような成績を得た。単純性尿路感染症に対

する有効率は95%で あ り,複 雑性尿路感染症に対する

有効率は62.5%で,こ れらをまとめた総合有効率は80

%で あった。

60.Cinoxacinの 体 内 動態 お よび 尿路 感

染 症 に対 す る臨 床効 果 の検 討

木 村 哲 ・田 崎 寛

慶大泌尿器科

実州 正道 ・長倉 和彦

国立栃木病院泌尿器科

広範なグラム陰性菌に抗菌力を有するとされる新化学

合成剤Cinoxacinの 人体における吸収 ・排泄 と尿路感

染に対する臨床効果を検討したので以下報告する。

吸収 ・排泄:健 康成人男子4名 に,空 腹時および食直

後に400mg 1錠 を内服させ,各 々の血中濃度,尿 中排

泄をFluorometric Chemical assayで 測定した。空腹

時例で血中濃度のpeakは1時 間後にあり,濃 度は11.3

±1.8μg/ml,以 後急速に減少し,6時 間後1.1±0.2μg/

mlと な った。 食直後例は釣鐘型曲線を示し,3時 間後

7.4±3.31μ/mlのpeakが み られ,6時 間 後なお2.8

±0.6μg/mlを 測定 した。尿中排泄率は7時 間で空腹時

例78.5±11.9(%),食 直後例では83.4±10.9(%)で,

両者に有意の差はなかった。

臨床成績:急 性単純性膀胱炎16例,急 性複雑性膀胱

炎,急 性単純性腎盂腎炎,慢 性複雑性腎盂腎炎,急 性単

純性尿道炎各1例 の計20例 を対象とした。投与法は1

回400mg,1日2回 内服,投 与日数は3～7日 連読投

与 した。主治医判定による疾患別効果は急性単純性の膀

胱炎と尿道炎の全17例 が著効または有効,他 は無効で

総合で有効率85%と なる。起炎菌の明らかな急性単純

性膀胱炎13例 をUTI薬 効評価基準に従って効果判定

すると,著 効8(62%),有 効3(23%),無 効2(15%)で

総合で有効率85%と な った。

副作用は1例 が軟便を理由に3日 で内服を中止したほ

かには重篤なものはなかった。

61.泌 尿 器科 領域 にお け るCinoxacinの

使 用経 験

塚 田 修 ・富永登志 ・岸 洋一

宮下 厚 ・島野栄一郎 ・仁藤 博

斉藤 功 ・中内浩二 ・浅野美智雄

弓削順三 ・松村敏之 ・西村洋司

新島端夫

東大泌尿器科

東大病院泌尿器科および関連病院にて尿路性器感染症

にCinoxaclnを 使用した。

対象症例は急性単純性勝胱炎36例,急 性副睾丸炎1

例,急 性腎盂腎炎1例,慢 性複雑性尿路感染症例15例

の計54例 であった。

投与方法は急性膀胱炎は1日800mg投 与は8例,1

日400mg投 与28例 で,投 与期間は3日 間である。400

mg投 与症例は1遇 間休薬後.さ らに尿検査を行い,再

発率についても検討 した。慢性複雑性尿路感染症例の1

日投与量は400～800mgで5～21日 間連続投与した。

効果判定はUTI研 究会薬効評価差準を参考 とした。

疾患別有効率は急性膀胱炎では,著 効75%,有 効25%

であった。投与量別による有効率は800mg投 与例では

著効87.5%,有 効12.5%で400mg投 与例 では著効

71.4%,有 効28.6%で400mg投 与例の著効率がやや低

下 したが有効率はともに100%で あ った。 起炎菌はE.

coliが 大部分を占め,全 株消失した。1日400mg投 与

群の休薬1週 間後の再発率をみたが,再 発例はみられな

かった。慢性複雑性尿路感染症例では,1日800mg投

与,5日 目判定の8症 例をUTI薬 効評価基準により鞠

定すると著効37.5%,有 効37.5%で 有効率は75%で

あ った。7日投与例を含む14症 例の有効率は著効21%,

有効43%で 有効率は64%で あ った。検 出菌はE.coli

が1番 多く,全 て消失し,検 出菌の菌消失率は62.5%

であった。副作用は全例に認められなかった。

62.Cinoxacinの 基 礎 的 臨 床的 検 討

岡 田敬司 ・河村信夫 ・大越正秋

東海大泌尿器科

米国 のEli Lilly社 で開発されたCinoxaciaに つ い

て基礎的臨床的検討を行 う機会があったので報告する。

I.基 礎的検討

本剤400mg,800mg,2,000mgを 健康成人に1回 経

口投与 し,血 清中濃度,尿 中回収率を 測定 した。また
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2,000mg投 与群では尿中への結晶析出に関しても検 討

を行った。また400mg,800mg投 与群では食事摂取の

影響をみた。.

つぎに連続流動培養装置を用い臨床分離,E.coliに 対

してNalidixic acidとCinoxacinの 抗菌力をMICを

差準として比較した。

II.臨 床的検討

外来通院患者58名 に対 し,1日 量としてCinoxacin

400～1,000mgを 投与し臨床効果を検討 した。UTI薬

効評価基準に合致する症例は42例 あり,著 効22例,有

効9例,無 効11例 で有効率73.8%で あ った。 このうち

急性単純性膀胱炎25例 に対 しては著効17例,有 効5

例,無 効3例 で有効率88%で あ った。細菌学的効果は

急性単純性臆胱炎に限っていえば,主 な起炎菌はE.coli

であったが,菌 の消失率は89.3%で あ った。副作 用は

5例 に軽度の消化器症状を認めた。

63.尿 路 感 染 症 に 対す るCinoxacinの

基 礎な らび に臨 床 的 検 討

鈴 木 恵 三

平塚市民病院泌尿器科

名出頼男 ・藤田民夫 ・浅野晴好

置塩則彦 ・山越 剛

名保衛大泌尿器科

新naphtbyridine系 抗菌性剤Cinoxacinに ついて,

グラム陰性桿菌に対する抗菌力と尿路感染症38例 に対

する臨床検討を行った。

抗菌力:NAを 対照薬 としてMICを 測定 した。被検

菌種はE.coli,P.mirabilis,K.pneumoniae,Entero-

bacter,S.marcescensで ある。106,108cells/ml接 種

でいずれの菌種に対しても抗菌活性はほぼNAと 同等で

あった。

臨床成績:急 性単純性膀胱炎23例 。著効14,有 効6,

無効3で 有 効 率87%。 急性単純性腎盂腎炎3例,全 て

著効。慢性複雑性膀胱炎5例 中1例 脱落。3例 有効。無

効1。 慢性複雑性腎盂腎炎7例 。著効3,有 効2,無 効

2で有効率71.4%で あ った。総合では有効率83.8%で

あった。なお1日 投与量は400mgま たは800mgで,投

与期間は3～7日 間がほとんどである。副作用として軽

度の消化器症状(胃 部不快感2,嘔 気1,硬 便1)を4

例(発 現頻度10.5%)認 めた。検査値異常で13UNが

僅かに上昇した例が2例 認められた。

64.Cinoxacinの 基 礎的 ・臨 床 的 検 討

堀江 正宜 ・加藤 直樹

坂 義 人 ・西浦 常雄

岐大泌尿器科

抗菌力:臨 床 分 離 のKlebsiella,ABPC-resistant

E.coliの それぞれ50株 と,教 室 保存標準株15株 の

MICをNalidixic acidを 対照薬剤として測 定 した
。

MICのpeakはKlebsiella 25μg/ml,E.coli 6.25

μg/mlとNAと 同等であ り,標 準 株でもGram陽 性

球菌に抗菌力がない点を含めてNA剤 と変わ りがなかっ

た。

吸排:健 康男子2名 に食後Cinoxacinを200mg,400

mg内 服 させた6時 間までの回収率はそれぞれ63 .3%,

54.8%で あ った。

臨床成績:急 性単純性膀胱炎20例 の総合臨床効果は,

著効19例,有 効1例 で有効率は100%で あった。また

再発抑制効果を6症 例で試み,抑 制効果を認めたものは

5例 であった。慢性複雑性尿路感染症は22例 で,そ の

総合臨床効果は,著 効10例,有 効2例,無 効10例 で有

効率は55%で あった。副作用の検討では,全 症例42例

の うち1例 に悪心を認めた以外に,特 別な副作用を認め

なかった。

65.尿 路 感 染 症 に 対 す るCinoxacinの

臨 床 的 検 討

大川光央 ・折 戸松 男 ・菅田敏 明

三崎俊光 ・黒 田恭一

金大泌尿器科

小坂 哲志 ・田 谷 正

舞鶴共済病院泌尿器科

目的:Cinoxacinは,多 くのグラム陰性菌に強い抗菌

力を有する新 しい経口用合成抗菌剤で,大 部分が活性の

まま尿中へ排泄されるといわれているが,本 剤の尿路感

染症に対する臨床効果を中心に検討 したので報告する。

方法:対 象は尿路感染症息者61例 で,疾 患別内訳は,

女子の急性単純性膀胱炎47例,慢 性複雑性膀胱炎14例

であった。投薬方法は,急 性単純性膀胱炎31例 には1

回400mg,16例 には1回200mgを1日2回,ま た複雑

性尿路感染症には1回400mgを1日2回 経 口投薬 し

た。効果判定は,UTI薬 効評価基準(第2版)に 基づい

て,急 性単純性膀胱炎は3日 間,複 雑性尿路感染症は5

日間投薬終了後に行った。

成績:急 性単純性膀胱炎47例 の臨床効果は,著 効34
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例(72.3%),有 効12例(25.5%),無 効1例(2.1%)

で,総 合有効率は,97.9%で あった。唯一の無効例 は

1日400mg投 薬例で,Streptococcus faecalisお よび

Proteus rettgeriの 混 合感染例であった。複雑性尿路感

染症14例 の臨床効果は,著 効2例(14.3%),有 効5例

(35.7%),無 効7例(50%)で,総 合有効率は50%で

あった。なお副作用 としては2例 に心窩部痛が認められ

たが,い ずれも軽度で投薬中止には至らなかった。

66.尿 路 感 染 症 に 対す るCinoxacinの

使 用 経 験

岡部達士郎 ・岩崎 卓夫

桐山 管夫 ・吉 田 修

京大泌尿器科

尿路感染症に対 して,Cinoxacinを 投与し,UTI判

定,主 治医判定を行った。

単純性膀胱炎症例には,Cinoxacin 800mg/day 5日

間投与群と400mg/day 5日 間投与群に分けて比較 した。

800mg/day投 与群11例,400mg/day投 与群5例 とも,

UTI判 定有効率100%,主 治医判定有効率80%と 差が

なく,単 純性膀胱炎に対しては400mg/day 5日 間投与

で充分な効果が得られると考えられる。

複雑性尿路感染症12例 に対して,800mg/day 5日 間

投与を行った。UTI判 定有効率70%,主 治医判定有効

率75%と 良効な結果を得た。

起炎菌はE.coli 9例(全 例有効),Enterobacter 3

例(2例 有効),Klebsiella 2例(1例 有効),Morga-

nella 1例(無 効),Hemolytic Streptococcus 1例(無

効),Proteus mirabilis 1例(有 効)で あった。

副作用は,29例 中1例 に嘔気が投与後2日 目に み ら

れたのみで,肝 機能,腎 機能,血 液検査などで異常値を

示 した例はなかった。

67.尿 路 感 染 症 に対 す るCinoxacinの

臨 床 効 果 の検 討

南 光 二 ・秋山 隆弘

八 竹 直 ・栗 田 孝

近大泌尿器科

目的:種 々の尿路感染症に対するシノキサシンの臨床

的効果を判定 し,そ の副作用の有無について検討 した。

対象および投与方法:急 性単純性膀胱炎23例,複 雑

性尿路感染症24例,そ の他の尿路感染症3例,合 計50

例 に シノキサシンを投与 した。投与前,尿 中細菌数104

コ/ml以 上を検出し得たのは30例(急 性単純性膀胱炎

15例,複 雑性尿路感染症14例,そ の他1例)で あった。

したがって臨床効果判定はこの30例 で行い,副 作用は

50例 で検討 した。投与方法はシノキサシン400mg×2/

日とし,急 性単純性膀胱炎は3日 間,複 雑性尿路感染症

は5日 間の投与後に効果判定を行った。効果判定はUTI

薬物評価規準に準 じて行った。

成績:総 合的臨床効果は,急 性単純性膀胱 炎 では15

例中著効10例,有 効3例,無 効2例 で あ り,有 効率

86.7%で あ った。複雑性尿路感染症では14例 中著効3

例,有 効6例,無 効3例,判 定不能2例 であり,有 効率

は64.3%で あ った。起炎菌としては,E.coliが19例

と最も多かった。E.coliに 対するシノキサシンの効果

は19例 中17例 に有効であった。副作用は50症 例中3

例に認められ,薬 疹を2例 に,下 痢,悪 心,嘔 吐および

発熱,白 血球減少を,そ れぞれ1例 ずつに認めたが,い

ずれも投与中止により速かに清失した。

68.泌 尿 器 科 領 域 に おけ るCinoxacinの

基 礎 と臨 床

黒田 泰二 ・大野三太郎

守殿 貞夫 ・石神 嚢次

神大泌尿器科

米国Lilly社 にて開発された新 しい抗 菌 剤で ある

Cinoxacinを 諸種の尿路感染症に使用したので,そ の臨

床成績を若干の基礎実験成績とともに報告する。

抗菌力:E.coli 45株 のMICのpeakは3.12μg/ml

で,K.pneumoniae 17株 のpeakは6.25μg/mlで あ

った。P.mirabilis 13株 に対するMICのpeakは12.5

μg/ml,E.cloacae 20株 でのpeakは6.25μg/mlで あ

った。S.marcescens,P.aeruginosaに 対しては大多

数の株(70%)が ≧50μg/mlで あった。

血中濃度および尿中排泄:健 康成人男子4名 に本剤

400mgを 空腹時,非 空腹時に経口投与し体液内濃度を

測定した。空腹時の血中濃度のpeakは 投与1.5hr後

に13.2μg/ml,非 空腹時では投与2hr後 に10.2μg/

mlで あ った。投与6hr後 の血中濃度はともに痕跡であ

った。尿中濃度のpeakは 空腹時で2～4時 間尿に715

μg/ml,非 空腹時でも2～4時 間尿 で430μg/mlで あ

り,投 与6hrま での尿中排泄率は空腹時で45%,非 空

腹時で38.1%で あった。

臨床成績:急 性単純性膀胱炎47例 中,著 効39例,有

効6例,無 効2例 で有 効 率95.7%,慢 性複雑性尿路感

染症28例 中,著 効9例,有 効13例,無 効6例 で有効率

78.5%で あった(判 定はUTI薬 効評価基準第II版 に従

った)。

副作用:尿 路感染症患者76例 に本剤を投与したとこ
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ろ1例(1.3%)に のみ頸部発疹が出現 し投与中止した。

他の症例には自 ・他覚的に異常を認めなかった。

69.泌 尿 器 科領 域 に おけ るCinoxacin

(CNX)の 使 用 経 験

相模 浩二 ・仁平 寛巳

広大泌尿器科

中 津 博 ・福 重 満

県立広島病院泌尿器科

尿路感染症40例 に対 しCNXを 投与 し,そ の臨床的

効果を検討した。

対象および投与方法:単 純性尿路感染症16例,複 雑

性尿路感染症24例 を対象とし,投 与方法は1日800mg

2回投与を単純性尿路感染症(1例400mg/日 投与)で

は3～5日 間。複雑性尿路感染症では5日 間 投 与 と し

た。臨床効果はUTI薬 効評価基準に準 じて行い,効 果

判定可能例は単純性尿路感染症11例,複 雑性尿路感染

症20例 の計31例 であった。

臨床効果:単 純性尿路感染症では全例自覚症状の消失

を認め,著 効9例,有 効2例,有 効率100%で あ った。

複雑性尿路感染症のうち単独感染群では著効5例,有 効

6例,無 効7例,有 効率61%,混 合感染群では有 効,

無効各1例,有 効率50%,両 者をあわせて検討した 有

効率は60%で あった。副作用としては自覚的に胃部不

快感,顔 面発疹を各1例 ずつ認めたが,CNX投 与 によ

ると思われる臨床検査値の異常変動を示した症例は認め

なかった。

考案:各 種尿路感染症に対 してCNX投 与 を行い良好

な成績が得られたが,と くに複雑性尿路感染症に対 して

もその有効性が高く示された1因 としては外来患者を主

体とし,カ テーテル留置例,混 合感染例が少なかったこ

とが考慮せられる。

70.複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 す るCinoxacin

の 臨 床 的 検 討

上領 頼啓 ・酒徳 治三郎

山口大泌尿器科

山口大学医学部付属病院泌尿器科およびその関連病院

泌尿器科において,複 雑性尿路感染症と診断 され た31

名の患者に合成抗菌剤,Cinoxacinを 投与し,そ の有効

性および安全性を検討 した。

31例 のうち上部尿路感染症2例,下 部尿路感染症16

例,前 立腺術後感染症4例,カ テーテル留置例9例 であ

った。

起炎菌としてはE.coli 10例,Serratia 8例,Pseud.

aeruginosa 6例,St.faecalis 5例,Staph.epidermidis

2例,Pseud. cepacia,Prot.mirabilis各2例,Prot.

vulgaris,Prot.morganii,Acinetobacter,Alcaligenes

各1例 であった。起炎菌別効果 としては菌交代を生 じた

ものも消失と判 定す れ ばE.coli,Prot.mirabilis,

Pseud.cepacia,Prot.morganii,Acinetobacter,

Alcaligenes,St.faecalisは 完全消失を示 した。Prot.

mirabilis,Staph.epidermidis 50%,Ps8ud,aerugi-

nosa 33.3%,Serratiaに 対 しては12.5%で あった。

群別臨床効果では,上 部尿路感染症50.0%,下 部 尿 路

感染症81.3%,前 立腺術後感染症50.0%,カ テーテル

留置症例は44.4%で あった。総合臨床効果 で はUTI

薬効評価基準から著効22.6%,有 効41.9%,無 効35.5

%で 有効率64.5%で あった。

71.各 種 尿 路 感 染症 に 対 す るCinoxacin

の 応 用

福川徳三 ・藤村宣夫 ・黒川一 男

徳大泌尿器科

急性単純性膀胱炎9例,女 子反復性(単 純性)膀 胱炎

8例,慢 性複雑性膀胱炎21例,慢 性複雑性腎盂腎炎10

例,前 立腺術後感染症4例 の計52例 にシノキサシンを

使用したのでその成績を報告する。UTI薬 効評価基準に

よる総合臨床効果(有 効率)は 単純性尿路感染症17例

では94.1%,複 雑性尿路感染症35例 では62.9%で,

全体では著効27例,有 効11例,無 効14例 で73.1%で

あ った。細菌学的効果は57株 中,陰 性化36株(63.2

%),減 少4株(7.0%),不 変14株(24.6%),菌 交代

3株(5.2%)で あった。副作用については4例 に消 化

器症状(食 欲不振2,嘔 気2)が み られたが,い ずれも

軽症であったため本剤の服用を中止するには至らなかっ

た。

72.Cinoxacinに よ る尿 路 感染 症 の 治療

経験

水之江義充 ・熊沢浄一 ・百瀬俊郎

九大泌尿器科

原 三信 ・原 孝彦 ・角 田和之

山 口秋人 ・宮崎良春

三信会原病院泌尿器科

新化学療法剤Cinoxacinを43例 に投与 した。年齢は

18歳 から78歳,投 与方法はすべて800mg/日 で分2が

37例,分4が6例,男 女比は135で あった。主治医判



1264  CHEMOTHERAPY  NOV. 1980

定 に よる総合臨床効果は著効30例,有 効7例,や や有

効2例 。無効3例,不 明1例 で有効率は88.1%で あ っ

た。単純性勝胱炎は33例 であり有効率は97%,単 純性

腎盂腎炎1例 は0%,複 雑性膀胱炎5例 は60%,複 雑

性腎盂腎炎2例 は100%,前 立腺床炎2例 は0%で あ っ

た。細菌学的効果をみると単純性尿略感染症では100%,

複雑性尿路感染症では66.7%の 消失率であり,E.coli

は100%,Staphylococcus epidermidis 100%,Proteus

100%,Streptococcus faecalis 100%,Serratiaと

Pseudomonas aeruginosa は0%の 消失率であった。

UTI研 究会の薬効評価基準(第2版)に 準じ検討する

と,急 性単純性膀胱炎に対する総合臨床効果は20例 中

100%,複 雑性尿路感染症3例 中66.7%の 有効率であっ

た。

副作用は口内炎,全 身〓痒感が1例 ずつ認められた。

臨床検査値(WBC,RAC,Hb,GOT,GPT,BUN,Crca-

tinine)に は異常変化を認めなかった。

73.尿 路 感 染 症 に対 す るCinoxacinの

臨 床的 検 討

境 優 一 ・江藤 耕 作

久大泌尿器科

目的および方法:久 留米大学および関連泌尿器科外来

患者の うち,尿 路感染症を有する患者26名 を対象とし,

Cinoxacinの 臨床効果を検討 した。

対象疾患は,単 純性UTI 14例,複 雑性UTI 12例 で

あり,投 与方法は,単 純性UTIで は1日800mg,分

4,3日 間 とし,複 雑性UTIで は1日800mg,分4,

5日 間 の連続投与とした。効果判定はUTI薬 効評価基

準第II版 にて行なった。なお副作用検索の目的にて,投

与前後の自覚症状の問診と共に,可 能な限 りの血液生化

学的検索を行なった。

結果ならびに考察:臨 床効果は急性単純性UTIで は

14例 中著効12例,無 効2例 で有 効 率85.7%で あ っ

た。

複雑性UTIで は,12例 中著効4例,有 効2例,無 効

6例 で有効率は50%で あった。

細菌学的効果では陰性桿菌には,か な り強い除菌効果

がみられ,と くにE.coliで は16株 中15株 が消失 した。

これに対し,St.faecalis,S.epidermidisな どの球菌類

はすべて存続していた。

以上より,本 剤はグラム陰性桿菌を起炎菌とする急性

単純性UTIに 対 しては,第1次 選択剤としてきわめて

有用な薬剤と考えられた。なお全症例を通 じて,本 剤投

与によると思われる副作用は認められなかった。

74.複 雑 性 尿路 感 染症 に 対 す るCinoxacin

の 使 用 経 験

岩崎昌太郎 ・原 種 利

斉 藤 泰 ・近 藤 厚

長大泌尿器科

複雑性尿路感染症患者にCinoxacinを 使 用したので

報告する。

対象は16歳 から84歳 までの女性9例,男 性15例 の

合計24例 で,診 断は慢性腎盂腎炎5例,慢 性膀胱炎19

例であった。UTI群 別による分類はG-I 3例,G-II 2

例,G-III 2例,G-IV 10例,G-V 4例,G-VI 3例 であっ

た。

投与方法はCinoxacinを1日800mgを 朝夕に分けて

内服,投 与期間は全例5日 間であった。

UTI薬 効評価基準による総合効果判定では著効6例,

有効6例,無 効12例 で,有 効率は50%で あった。細菌

学的にはE.coli 4株 中4株,Pr.mirabilis 3株 中3

株,Pr.rettgeri 2株 中2株,α-Streptococcusl株 中

1株,Serratia marcescens 10株 中1株,Staphylo-

coccus epidermidis 2株 中2株,Ps.aeruginosa 2株

中2株,Enterococcus 2株 中1株,Kl.aerogenes 3株

中3株,Flavobacteriun 1株 中1株,Ent.cloacae 1

株 中0株 が消失 してお り,細 菌学的有効率は64.5%で

あった。

副作用は自覚的には全例において認めず,24例 中17

例において検査 した一般検血,血 液生化学検査にも異常

は認めなかった。

75.泌 尿 器 科 領 域 に おけ るCinoxacin

の 使 用 経験

酒本 貞昭 ・野村 芳雄

浜田 泰之 ・池上 奎 一

熊大泌尿器科

Cinoxacin(CNX)の 臨床検討を行ったので報告する。

対象は当院および関連病院の入院および外来患者34名

である。投与方法はCNX 400mg朝,夕2回 経口投与

し,判 定は単純性膀胱炎は3日 目,複 雑性尿 路感染症

(UTI)は5日 目に行った。臨床効果判定はUTI薬 効評

価基準に従った。

成績:有 効以上を示 したものは,単 純性膀胱炎11例

全例(100%),複 雑性UTI群 の内,単 独感染では9/15

例(60%),混 合 感染では4/8例(50%)で あった。細

菌学的効果 と臨床効果の関係では,グ ラム陰性菌27株
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中,有 効以上は20株(69%)で,グ ラム陽性菌10株 中

7株(70%),緑 膿菌では5株 中2株(40%)が 臨床的有

効であった。細菌学的効果をみると菌陰性化は,グ ラム

陰性菌29株 中19株(65.5%),グ ラム陽性菌10株 中5

株(50%),緑 膿菌は陰性化を示したものはなかった。

副作用は,胃 腸症状は全例に陰性で,肝 機能,血 液像異

常を示したものはなかったが,1例 に重篤な中毒疹を呈

し,治療に難渋した。

76.Cinoxacinの 基 礎 的 ・臨床 的 研究

川畠尚志 ・小 畠道夫 ・後藤 俊弘

柿木敏明 ・大 井好忠 ・岡元健一郎

鹿大泌尿器科

阿世知節夫 ・坂 本 日朗 ・新村研二

鹿児島市立病院泌尿器科

(1)抗 菌力:教 室保存尿路感染症分離Staphylo.epid.

24株,E.coli,Klebsiella各27株 計78株 に 対 す る

CNX,PPA,NAのMICを 測定した。Staphylo.epid.

に対する抗菌力はPPA,NA,CNXの 順であった。

(2)in vivo抗 菌力

家兎にE.coli NIHJ-JC2接 種後,CNX,PPA,NA,

CEX,CEDを 投与 した成績では,CNXのin vivo効 果

はCEXの それとほぼ等しかった。

(2)吸 収,排 泄:CNX 400mgを 空腹,食 事摂取後の

健康成人男子各2名 に投与 し,30分,1,2,4,6時 間

目に採血,2,4,6,8時 間 目に採尿 した。Agar-well

法で測定し,空 腹,非 空腹群において血中濃度 ビークは

各々11.0μg/ml,3.5μg/mlで あ り,食 事の影響がみ

られた。非空腹群ではビークに達する時間が遅延した。

Chemical assayで も同様の傾向であったが,実 測値は

やや高めであった。8hrま での尿中回収率は空腹,非

空腹群において各々39.3%,45.0%で あ った。

FK-749

77.新 し い注 射 用Cephalosporin,FK749

の 抗 菌作 用

上村利明 ・岡田直彦 ・松本佳巳

峰 靖弘 ・西田 実

藤沢薬品中研

FK749は 広範囲な抗菌スベ クトルをもつ,新 しい注

射用Cephalosporinで ある。この物質は,と くに各種の

グラム陰性菌に対し,最 近わが国で開発されたCepha-

losporin,Cephamycin類 お よびCefazolinよ りも明ら

かに優れた抗菌活性を示 した。さらにCefotiam,Cefo-

perazone,Cefmetazoleお よびCefazolinな どが無効,

または感受性が低いIndole陽 性Proteus,Citrobacter,

Enterobacterお よびSerratia spp.に 対 し,FK749

は有効であった。 しか しP.aeruginosaに 対するFK

749の 抗菌作用は,Ticarcillinと 同程度であった。 こ

の物質の殺菌活性は極めて強く,そ の作用は貪食細菌 と

相乗的であった。各種の病原菌によるマウスの実験感染

に対し,FK749の 皮下投与はそのin vitroに おける活

性と対応 した優れた治療効果を示 した。

78.FK749のR-plasmid保 有 お よび染

色 体 由来 の耐 性 菌 に 対す る抗 菌 作 用 と

β-lactamaseに 対 す る安 定 性

高乗 仁 ・信貴康 孝 ・西 田 実

藤沢薬品中研

ABPC高 度耐性E.coliの 臨床分離株に対するFK749

の抗菌活性を,最 近 開発 された各種のCephalosporin

お よびCePhamycin類 と比較 した。FK749はR-pl-

asmid保 有および染色体由来のABPC高 度耐性株に対

し,同 等の抗菌作用をもち,す べての対照薬剤 よりも明

らかに優れた活性を示した。FK749の 抗菌作用に対す

るABPC耐 性R-plasmidの 影響を検討するため,ABPC

高度耐性臨床分離株よりABPC耐 性R-plasmidをE.

coli CSH 2に 導入 したが,試 験菌のFK749感 受性は

全 く影響されなかった。 この処理により試験菌のCefa-

mandole,Cefoperazoae,Cefotiamお よびCefazolin

に対する感受性は著明に低下 した。

FK749はR-plasmid由 来 の β-lactamaseを 含む各

種の β-lactamaseに 安定であった。
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79.新 し い 注 射 用Cephalosporin誘 導 体

FK749の 実 験 勘 物 に お け る吸 収 排 泄

につ い て

村川武雄 ・坂 本 博 ・深田志計実

広瀬俊治 ・中本 昭治 ・西田 実

藤沢薬品中研

FK749に 関する上記の検討をSCE963,HR756,CS

1170お よびCefamandoleを 対照として行った。FK749

を20mg/kg筋 注後の血清中濃度のピーク値は,ラ ット

24.4μg/ml,イ ヌ51.2μg/ml,サ ル36.9μg/mlで あ

った。FK749の 血清中濃度は,イ ヌおよびサルなどの

大動物では比較薬剤中でもっとも高かった。各勘物の血

清中濃度から薬動力学的定数を求めた。本剤の筋注後,

ラットの組織内濃度は腎(68.6μg/g),肝(12.6μg/g),

肺(7.0μg/g)お よび心(3.2μg/g)の 順 とな り,良 好

な組織移行を示 した。FK749は 生体内で極めて安定で,

各動物に20mg/kg筋 注後,24時 間 における尿中回収

率は80%以 上 で,主 として尿路系より排泄された。本

剤のヒト血清タンバク結合 率 は,31%と 極めて低率で

あった。

80.実 験 動物 に お け るFK749の 腎 排 泄 機

序 に つい て

村川武雄 ・中本昭 治 ・西田 実

藤沢薬品中研

FK749を 実験動物に注射すると,ヒ トの場合と同様,

その大部分は尿路系より排泄される。FK749を ブロベ

ネシッドと併用 しても,イ ヌにおけるFK749の 血清中

濃度はほとんど影響を受けなかったが,ウ サギでは高濃

度が持続 した。クリアランス実験で,FK749の イヌにお

ける尿中排泄量と糸球体濾過量はほぼ一致した。 しかし

ウサギでは,総 排泄量の30～40%が 糸球体濾過,残 り

の部分は尿細管分泌によって排泄された。さらにStop

flow法 に よる検討で,イ ヌではFK749の 尿細管におけ

る分泌および再吸収はなかったが,ウ サギでは近位尿細

管における分泌が認められた。

FK749の 腎排泄の機序は動物の種によって異 な り,

イ ヌでは主 として糸球体濾過により,ウ サギではさらに

近位尿細管からも分泌されることが明らかになった。

81.新 し いCephalosporin,FK749の 免

疫学 的 研 究

野 々山重 男 ・峰 靖弘 ・西田 実

藤沢薬品中研

FK749の 免 疫学的性状をCEZ,CETお よびPCGを

対照 として比較 した。FK749と 血 清タンパクとの結合

体,あ るいはFK749ハ ブテン溶液をFreund's com-

plete adfuvantに よる乳化被 としてウサギを免 疫,ま

たはFK749と 血清タンバクとの結合体を水酸化アルミ

ニウム ・ゲルとともにマウスを免疫すると,本 物質に特

異的な抗体(IgG,IgMお よびIgE型)を 産生する。

FK749に よるこれらの抗体の産生はCEZと 同程度で,

CETお よびPCGよ り軽度であった。FK749とCEZ,

CETお よびPCGと の免疫学的交差性は弱かった。FK

749の ヒ ト血清アルブミンとの共有結合分子数は,タ ン

バ ク1モ ル当 り3.4モ ルで,CEZと 同程度であ った。

FK749のin vitroク ームス陽性化能はCEZと 同程度

で,CETお よびPCGよ り弱かった。

82.臨 床 材 料 か ら分 離 した各 種 病 原細菌 に

対 す るFK749の 抗 菌 力 な ら び に 既

存 の注 射 用Cephalosporin剤 と の比

較

小酒 井 望

順大臨床病理

小 栗 豊 子

同 中検

目的:FK749の 抗菌力を臨床材料分離株を用いて既

存の注射用セファロスボ リン剤 と比較検討した。

方法:使 用菌株は1978年 お よび1979年 に各種臨床材

料 より分離 した菌株を用いた。薬剤感受性測定は本学会

標準法に準 じて行ない,使 用培地はHeart infusion寒

天 を用いた。なお,レ ンサ球菌は5%に ウマの血液を添

加したものを用い。インフルエンザ菌は5%ウ マ血液加

チョコレー ト寒天培地を用いた。比較に用い た薬剤は

CEZ,CFX,CXM,CMZ,CMD,CTMで ある。

成績:FK749の 抗菌力はStr.pyogenes,G群 溶 レン

サ菌,肺 炎球菌ではCXMと ほぼ同様であり,他 のセフ

ァロスボ リン剤 よりも優れていた。Str.agalactiaeで

はFK749の 抗菌力はCEZと 同等であ り,CXM,CMD

よ りもやや劣っていた。インフル エ ンザ菌,大 腸菌,

Cit.diversus,P.rettgeri,P.inconstansで はFK749

のMICは 非常に小さくほとんどの株は0.10μg/ml以
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下 で発育 を 阻 止 され た。Cit.freundii,P.morganii,

Serratiaで はFK749のMIC分 布 は2峰 性 分 布 で あ っ

たが,他 のセ フ ァ ロ スボ リン剤 よ りも優 れ て い た 。P.

putida,P.maltophilia,P.cepacia,P.putrefaciens,

F.meningosepticumに お い て もほ か の セ フ ァ ロス ボ リ

ン剤 に比べ か な り優 れ た 抗菌 力 を 示 した。

結論:FK749の 抗菌 力 で は グ ラ ム陰性 桿菌 に対 して

は 既存 の注射 用 セ フ ァ ロス ボ リン剤 に 比 べ,著 し く優 れ

ていた。

83.FK749に 関 す る 細 菌 学 的 評 価

西 野 武 志 ・横 田 好 子 ・谷 野 輝 雄

京 都薬 大 微 生 物

今 回,私 ど もは 新 し く合 成 さ れ たCephalosporin系

抗生物 質FK749に 関 す る細 菌 学 的 評 価 を,Cefazolin

(CEZ),Cefmetazole(CMZ),Cefotiam(CTM)を 比 較

薬 として 検討 し,以 下 の 成 績 を 得 た。

(1)FM749は グ ラム陽 性 菌,陰 性 菌 群 に幅 広 く抗 菌

スベ ク トラムを 有 して お り,そ の グ ラ ム陰 性 苗 群 に対 す

る抗菌 力 はCEZ,CMZ,CTMに 比 べ 優 れ て い た。 と く

にEnterobacter sp.,Indole陽 性 のProteus,π.influen-

zae,S.marcescens,A.calcoaceticus,P.cepaciaに

対 して も他 剤 に 比べ 良好 な感 受 性 を 示 し,P.aerugi-

nosaに も有 効 で あ った。

(2)E.coli,K.pneumoniae,P.aeruginosaを 用 い

て殺菌作 用 を検 討 した 結 果,FK749作 用 で は い ず れ の

菌 株 にお いて も濃度 に応 じた 殺 菌 効 果 が 認 め られ,ウ サ

ギ血 液 を添 加 した 場 合,そ の殺 菌 作 用 は 増 強 され る傾 向

が認め られ た。

(3)マ ウ ス実 験 的 感 染 症 に 対 す る 治療 効 果 をS.pyo-

genes,E.coli,K.pneumoniae,P.mirabilis,S.mar-

cescens,P.aeruginosa,CEZ耐 性P.vulgarisを 用 い

て検討 した が,FK749はCEZ,CMZ,CTMに 比べ 非 常

に優れ た治 療効 果 を 示 した 。 ま たP.aeruginosaの 場

合,頻 回投 与 に よ り治 療 効 果 が 良 好 とな った。

(4)E.coli,P.aeruginosaに お け るFK749の 形 態

変化を観 察 した とこ ろ,F.coliで はin vitroの 抗 菌 力

を反映 して,CEZよ りも低 い 濃 度 で菌 の フ ィ ラ メ ン ト化

および 溶菌 が認 め ら れ た 。 またP.aeruginosaで は,

Carbenicillin作 用 時 とほ ぼ 同様 の形 態 変 化 が 認 め ら れ

た。

84.FK749の 各 種 β-lactamaseに 対 す

る安定 と結 合 親 和性

横 田 健 ・東 映子 ・鈴木暎子

順大細菌

新 しいCephalosporinの7-Z(2)methoxyimino誘

導体であるFK749のIa,Ic,IIb,III(TEM),IVb

お よびVa(Oxacillin水 解酵素)型 各種 β-lactamase

に対する安定性と結合親和性を,マ クロヨード法および

指示薬を用いる酸測定法で検討 した。Penicillinase型

β-lactamaseの 中では少数のR-plasmidに 支配された

Va型 によってわずかに水解されるのみ で,他 のIIb,

III,IVb型 β-lactaaaseで は まったく水解されな い の

みでなく,Ki値 として求めた結合親和性もきわめ て低

く(Ki値 が高い),ほ とんどこれらの酵素には無関係と

考えられた。 事実大腸菌CSH2に53種 類のAmpicil-

lin耐 性R-plasaidを 伝達 し,そ のMIC変 動をみる

と,Va型 を産生支配する2つ のR-plasaidを のぞき

残 り51のR-plasmidの 存在は本剤の効菌力に影 響 せ

ず,MIC分 布 曲線のピークはR-株 のそれに一致した。

Cephalosporinase型 のIaお よびIc型 β-lactamase

によってもFK749は まったく水解されず,ま たIc型

に対する結合親和性も低い(Ki値 が高い)の で,こ れ

を産生するP.vulgarisに はす ぐれた抗菌力が期待され

る。CFX耐 性Enterobacter 18株 に対するMIC累 積

曲線をみると50%以 上 の株が6.25μg/mlと な り,既

存の薬剤に較べて日和見病原体である本菌に対する効菌

力も強いことが明らかにされた。

85.FK749の 大 腸 菌 お よび コ レ ラ菌 ベ ニ

シ リン結 合 蛋 白 に対 す る結 合親 和 性 と

殺 菌 力

横 田 健 ・関 口 玲子

順大細菌

β-lactaa薬 剤の作用点であるmurein transpeptidase

に対する阻害効果を,PC結 合蛋白における競合結合と

して検討 した。本剤は,1A,1Bお よび3に 対する結合

親和性が高く,こ の特性は,大 腸菌でもコレラ菌のPC

結合蛋白でも認められた。Na塩 を使用する限 り,本 剤

の1Bに 対 する親和性は,同 属のHR756よ りも高い。

PC結 合蛋白1Bは,菌 細胞伸長時 に 必 要 な,本 来の

murein架 橋酵素であることが知られてお り,こ れを強

く抑える薬剤は,殺 菌力に優れているのみでなく,血 清

補体により殺菌 されやすいことが知られているので,ヒ
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ト血清を用い,補 体の殺菌力が,FK749 MIC以 下の濃

度に増殖 した菌で増強されているかどうか,CEZお よび

HR756と 比較 して検討 した。その結果,1/2MIC存 在

下で増殖 した菌は,FK749に よるのがもっとも殺菌 作

用を受けやすく,HR756が それにつぎ,CEZで はその

効果は明らかでなかった。

以上の結果から,FK749は 殺菌力に優れている のみ

でなく,生 体内の抗菌力が他の β-lactam薬 剤 より優れ

ている可能性が,作 用点における効果から充分考えられ

る。

86.FK749に 関 す る基 礎 的 研 究

―臨 床 分離 株 感 受 性 な ら びに 家 兎 黄

色 ブ ドウ球 菌 性 髄 膜 炎 に おけ る髄 液 中

移 行―

小 林 裕 ・森川 嘉郎

春 田 恒和 ・藤 原 徹

神戸市立中央市民病院小児科

FK749に ついて,臨 床分離株感受性ならびに家兎黄

色ブ ドウ球菌性髄膜炎における髄液中移行について検討

し,以 下の結果を得た。

1)抗 菌力

本剤のS.aureus,E.coli,Salmonella,Proteus,

Klebsiella,Enterobacter,Citrobacter,S.marcescens,

P.aeruginosa計132株 に対するMICは,S.aureus

ではCefazolinよ りやや劣 るが,グ ラム陰性桿菌では

すべてす ぐれていた。Gentamicinと 比べると,P.aeru-

ginosaに 対 す るMICは25～50μg/mlで,Entero-

bacterと ともに劣っていた が,そ の他の菌種ではすべ

てす ぐれていた。B群 溶連菌に対 す るMICは0.05～

0.2μg/mlで,Ampicillinと ほぼ同等であった。

2)髄 液中移行

黄色ブ ドウ球菌性髄膜炎家兎5羽 に,本 剤100mg/kg

をone shot静 注 し,15分 毎に8回,30分 毎に2回,

計10回(3時 間 まで),血 中,髄 液中濃度を測定 した。

平均髄液中濃度のピークは30分 にあ り,6.42μg/ml,

2.5時 間まで3μg/ml以 上 を維 持 し,T1/2は122.3

分,血 中のそれの4.16倍,3時 間 までの髄 液 中 濃 度

AUCは781.36min・ μg/mlで,AUC髄 液血清比百分

率は11.4%で あった。以上の成績から,本 剤の髄液中

移行はCefazolinに ほぼ匹敵すると考えられ,と くに髄

液中濃度T1/2が 長いことが注目された。化膿性髄膜炎

の主要起炎菌に対する本剤のMICが 非常に低いことを

併せ考えると,本 剤は臨床試用に充分耐える と判 断 さ

れ,今 後の検討が望まれる。

87.FK749投 与 後 の母 体 血,臍 帯血 お よび

羊 水 中濃 度 の時 間 的 推 移 につ いて

岡 田 悦 子

国立福山病院産婦人科

最近産科領域においては子宮内感染が母親に重大な影

響を与えることから,羊 水感染の化学療法に関心が集っ

ておる。 母体にFK749をone shotで 静注して母体

血,臍 帯血濃度および羊水濃度の時間的推 移を観察 し

た。対象は28例 で,FK749を1.0g one shotで 静注

して,母 体血を経時的に採血 し,胎 児血は分娩時臍帯静

脈から採血して,各 々血清を分離 した。羊水は分娩中人

工破膜を行い,内 径1.9maの カッドダウンチューブを

子宮腔内に挿入して経時的に分離して,3,000rpmで10

分間遠沈して上清を分離 した。血清および羊水上清は一

20℃ で保存 して,デ ィスク法によりFK749の 濃度を

測定 した。

母体にFK749を1.0g one shot静 注後,母 体血清

濃度は投与後1時 間で高値となり,平 均244μg/mlで

あ り,2時 間には14.8μg/mlに 減少 して以後急激に減

少し,投 与後7時 間ではtraceと な った。臍 帯血 濃度

は,投 与後1時 間で平均12.4μg/mlで 母体血溶濃度の

1/2程 度で,の そ後の減少は母体血の減少よりも緩除で

投与後3時 間以後は母体血清濃度よりも常に 高値 であ

り,FK749の 胎児への移行が良好で,同 時にpharma-

cokineticに み ると胎児がdeep departmentと して働

いていることが示唆された。羊水濃度は母体投与後次第

に上昇 し,投 与4時 間でpeakに 達 し,そ の濃度は平均

21.9μg/mlと,母 体の1時 間値にも四敵するような高

値がみられ。その後 もその減少は極めて緩徐であり,羊

水がdeep departmentで あ る胎児のさらにreservoir

と して作用を有することが観察された。
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88.EK749に 関 す る研 究

斎藤 玲 ・加藤康道 ・石川 清文

小田柿栄之輔 ・篠原正英

北大第二内科

富 沢 磨 須 美

札幌北辰病院

中 山 一 朗

札幌鉄道病院

木 下 与 四 夫

札幌逓信病院

新合成セファロスボリン製剤FK749に ついて,検 討

を行ったので報告する。

抗菌力:臨 床分離の緑膿菌100株 についてMICを 測

定した。原液接種では50～200μg/alに 約80%が あ り,

100倍 接種では0.8～100μg/mlに 大部分が分布した。

体内動態:健 康成人男子6名 に本剤1gを1時 間およ

び2時 間点滴静注を行い,そ の血中濃度と尿 排 泄 を み

た。濃度測定は所定の方法に従った。結果は1時 間点滴

の時,終 了時 ピークを示し69μg/mlで,以 後急激に減

少し,2時 間で19.5,5時 間で3.4で あった。2時 間

点滴の時,ピ ークは終了時で30.6で あ り,3時 間 で

12.2,6時 間で1.6で あ った。尿中排泄率は6時 間まで

で,82.5%と86.1%で あった。

臨床成績:内 科的感染症24例(肺 炎4例,気 管支炎

3例,膀 胱炎6例,腎 盂腎炎5例,胆 の う炎3例,そ の

他3例)に 本剤1日1～49を 投与し,そ の効果をみた。

投与期間は6～14日 間 である。なお1例 は発疹のため,

1回投与で中止している。臨床効果は,著 効3例,有 効

14例,や や有効4例,無 効2例,不 明1例 であ った。

細菌学的効果 としては14/19が 菌 消失をみた。菌交代は

2例 に認められた。副 作用 と して,発 疹1例,発 熱1

例,下 痢が2例 であった。臨床検査成績では,特 別異常

はなかった。

89.FK749の 臨 床的 検 討

熊坂義裕 ・中畑 久 ・今村憲市

貴田岡正史 ・小沼富男 ・中村光男

増田光男 ・大平誠一 ・小坂志朗

武部和夫

弘大第三内科

目的:FK749の 臨床効果を検討 したので報告する。

対象:急 性腎盂腎炎3例,慢 性膀胱炎2例,慢 性腎盂

腎炎4例,急 性肺炎1例 の計10例 を対象とした。

投与方法:1回 量1,000mgま たは2,000mgを1日

2回 点滴ない し静注にて投 与 した。投与総量は,最 小

10gか ら最大68gで あった。

結果:尿 路感染症の効果判定にあたってはUTI薬 効

評価基準を参考にした。呼吸器感染症では,起 炎菌の消

長 と臨床所見の推移から判定 した。結果は,急 性腎盂腎

炎では,3例 とも著効,慢 性膀胱炎では,1例 が著効,

1例 が有効,慢 性腎盂腎炎では,3例 が著効,1例 が有

効1急 性肺炎の1例 では,有 効と判定され,有 効 率 は

100%で あった。起炎菌としては,E.coli,Klebsiella

pneumoniae,Proteus mirabilis,Proteus vulgaris,

Streptococcus faecalis,Pseudomonas aeruginosa

などであ り,全 例菌消失,菌 減少をみた。なお,特 記す

べき副作用はみられなかった。

考察:以 上 より本剤は,臨 床的にかな りの効果が期待

できる有用な抗生物質と考えられた。なお,さ らに症例

を追加検討中である。

90.FK749に 関 す る臨 床 的 検 討

伊藤 隆司 ・光井庄太郎

岩手医 ・第三内科

川 名 林 治

同 細菌

目的:新 セファロスボリン製剤FK749の 有用性と安

全性の臨床的検討を行った。

対象および方法:対 象は入院中の呼吸器感染症の患者

13例 で,対 象のうちわけは,肺 炎6例,慢 性気管支 炎

3例,肺 気腫に感染を合併したもの3例,膿 胸1例 であ

った。方法は1回1～2gのFK749を20～50mlの 生

食または5%ブ ドウ糖液に溶解 し,点 滴法により1日2

回投与 した。また本剤の投与前,投 与中,投 与後に臨床

症状の観察,喀 痰中の細菌検査,末 梢血:肝 機能 ・腎機

能 ・尿 ・血清電解質 ・クームス試験 ・CRP・ 赤沈の検査

を行い,本 剤の効果と副作用について検討 した。喀痰か

らの分離菌は肺炎でK.pneumoniae 3例,不 明3例,

慢性気管支炎ではK.pneumoniae 1例,K.ozaenae 1

例,不 明1例,肺 気 腫ではK.pneumoniae 1例,H.

influenzae 1例,不 明1例,膿 胸の1例 ではPeptococcus

であ った。

効果の判定:肺 炎3例 のうち副作用により投薬を中止

した1例,他 の抗生剤併用の1例,心 疾患で死亡の1例

については効果の判定の際に除外 した。肺 炎 で 著 効1

例,や や有効2例,慢 性 気 管支炎で著効2例,有 効1

例。肺気腫で著効2例,有 効1例 。膿胸の1例 はやや有
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効であった。無効例はなかった。

副作用:血 管痛1例,GOT,GPTの 上昇2例(1例 は

正常化),下 肢のしびれ感1例 であった。

以上の症例のうち一部は分離された菌に対 してMIC

を測定 した。そのうちの有効例のMICは おおむね3.75

～0.02μg/mlで あ った。

91.肺 感 染症 に対 す るFK749の 使 用経 験

吉田 司 ・田村血一 ・矢追博美

岩手県立中央病院呼吸器科

我々は今回,FK749を 肺感染症患者7名 に使用す る

機会を得たので,そ の成績を報告する。

対象は年齢が20歳 から71歳 までの男性5例,女 性2

例である。肺感染症のうけわけは急性肺炎5例,急 性気

管支肺炎1例 と初診時急性肺炎と思われた肺結核症1例

である。基礎疾患は陳旧性肺結核が1例 であった。

FK749の 投与方法は全例に,FK749,1gを5%キ リ

ット300mlに 溶解 し,約90分 で注入し,1日2回 とし

た。投与を計画 した日数は14日 間であったが,実 際は

8～15日 間で,計 画 を 途 中で中止 した症例は2例 であ

り,FK749投 与中に発熱 した例と肺結核症 例 で,い ず

れも8日 間の投与期間であった。

効果判定は,著 効,有 効,や や有効,無 効,不 明と

し,胸 部X線 写真,喀 痰中の細菌の消長,臨 床 検 査成

績,自 覚症状および副作用の有無などの総合的見地から

判定した。

成績は,著 効1例,有 効5例 で無効は肺結核症の1例

のみであった。薬剤投与前に喀痰から検出された菌はイ

ンフルエンザ菌3例,肺 炎球菌2例,そ の他エンテロバ

クターなどで,投 与後全て消失した。

副作用は2例 に見られ,1例 は軽度のGOT,GPTの

上昇,1例 は薬剤投与6日 目に熱発 と白血 球増 多

(15,800)が 見 られたが,前 者は投与継続,後 者は投与中

止により正常に復 した。

92.FK749のin vitro抗 菌 力 臨 床 効 果

荒井澄夫 ・西 岡きよ ・本田一陽

小西一樹 ・坂本正寛 ・丹野恭 夫

照喜 名重一 ・多田正人 ・滝島 任

東北大第一内科

FK749は 新 しく開発されたCephalosporin系 抗生物

質である。今回我々はin vitroに おける抗菌力を測定

するとともに,そ の臨床効果を検討 したので 報 告 した

い。

材料および方法:in vitro抗 菌力の測定 測定手技は

化学療法学会標準法により測定し,接種菌量は106/mlと

した。測定菌はH.influenzae(53株),Klebsiella(43

株),E.coli(39株),Serratia(34株),Enterobacter

(41株)で ある。臨床例は慢性呼吸器感染疾患の増悪期

7例,肺 炎2例,化 膿性腹膜炎1例,尿 路感染症2例 。

結果,抗 菌力:Klebsiella,Serratia,E.coli,Entero-

bacterの75%株 の阻止濃度は各々0.05,0,2,0.05,

0.1μg/mlで あ っ た。 また,H.influenzaeで は β-

lactamase産 生株(6株)0.06μg/ml,非 産生株(47

株)0.05μg/alと ほぼ同様な億を示した。

臨床投与:本 剤投与量は1g×2(2g/日),9例,2g

×2(4g/日),0.5g×2(1g/日)1例 である。疾患別効

果では慢性呼吸器感染症7例 中,著 効3例,有 効2例,

やや有効2例,肺 炎2例 では有効,化 膿性腹膜炎1例 で

は有効,尿 路感染症では著効1,有 効1で あった。起炎

菌別ではH.influenzae 7例 中,著 効2例,有 効4例,

やや有効1例,Klebsiella 2例 では有効1,や や有効1

であった。その他P.vulgaris,E.coliに も有効であっ

た。

副作用として1日2g投 与例に白血球減少症が認めら

れた(9,200→3,800),以 外は肝,腎 機能には異常 を認

めなかった。

93.FK749の 抗 菌 力 お よび 呼 吸器 感染症

に 対 す る臨 床 効 果

渡辺 彰 ・青沼清一 ・大沼菊夫

佐 々木昌子 ・大泉親太郎 ・今野 淳

東北大抗酸研内科

臨床分離株に対するFK749の 試験管内抗菌 力を,

CEZ,SBPC,DKBお よびAMKを 対照として検討した。

Staph.aureusに 対する本 荊のMICの ピークは1.56

μg/mlに あ り,CEZに 比べ2希 釈段階ほど劣る。E.coli

42株 のうち35株 のMICは0.39μg/ml以 下であり,

さらにこの中の18株 は0.025μg/mlま たはそれ以下の

濃度で阻止を受 け た。Kleb.pn.49株 の うち36株 は

0.025μg/mlま たはそれ以下の濃度で発育阻止 を受け

た。このように本剤はE.coliお よびKleb.pn.の 臨

床分離株に極めて強力な抗菌作用を有することが知られ

た。Pseud.aerug.58株 の うちMICが12.5μg/ml

以下 の株は6株 のみで,他 は25～ ≧200以 上のMICを

示 した。

呼吸器感染症15例 に本剤の2～4g/日 を点滴静注し治

療効果を観察した。総合臨床効果は肺炎5例 中著効1,

有効3,や や有効1,肺 化膿症3例 中著効1,有 効2,

びまん性気管支炎2例 中著効1,有 効1,肺 癌2次 感染
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5例中有効1,や や有効2,原 疾患悪化のため効果判定

不能2,の ような成績を得た。

これら15例 のうち,肝 機能検査成績で,投 与前正常

値を示した 例 で,GPTの 軽 度上昇を示 した例が1例,

GOT,GPT共 に軽度に上昇した例が1例 みられた。

また他の2例 にいわゆるdrug feverと 考 えられる発

熱をみた。発熱は11日 目と12日 目に出現し,こ のため

投与を中止した。2例 共,好 酸球増多は認められなかっ

た。

94.呼 吸 器感 染症 に 対 す るFK749の 使 用

経 験

林 泉

市立磐城共立病院呼吸器科

FK749は 全般的にMICが 低いこと,血 清蛋白結合率

が31%と 低いこと,β-lactaaaseに よ りほとんどが分

解されないことなどから少量短期間投与を目的とし検討

した。

対象:23歳 か ら82歳 までの成人男性8,女 性7,計

15例 の呼吸器感染症で,肺 炎7例,汎 細気気管 支 炎1

例,急 性気管支炎7例 であった。CHA,IHAは 全例に陰

性であった。

投与量,投 与方法および投与期間:FK749,500mg

1日2回 投与9例,1g 1日2回 投与6例 で,そ れぞれ

5% Glucose 300mlに 溶解 し60分 で点滴静注 した。

糖尿病を有する症例には生食100mlを 使用 した。投与

期間は7日 間9例,12日 間1例,14日 間5例 であった。

起炎菌:α or β-Streptococcus 9例,Staph. aureus

2例,Streptococcus pn.1例,Klebsiella pn.+E.

cloacae 1例,Proteus vulg.1例,Neisseria 1例 で

あった。

効果判定:胸 部レ線像,起 炎菌の推移,咳,痰,熱 等

の自覚症状の改善,赤 沈,CRP,白 血球数等の他覚的所

見の改善を指標とした。

成績:15例 中14例 が著効 と判定されたが,1例 は基

礎に肺癌を有することがあとで判明した症例で12日 間

の投与で終了とした。やや有効と判定された。

副作用:2例 に認められた。1例 は1日2g投 与例に

1週間後transaminaseの 軽度上昇があ り,投 与継続で

1週間後正常化した。他の1例 も1日2g投 与例で,11

日目から発熱し,12日 目に39.7℃ に達 し中止,翌 日か

ら平熱化した。

95.FK749の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

今高國夫 ・河合美枝子 ・相馬 隆

安達正則 ・神崎玲子 ・中野 昌仁

滝塚 久志 ・岡山謙一 ・勝 正孝

国立霞ヶ浦病院内科

FK749に ついて抗菌力および臨床的検討を行った成

績について報告する。

方法:当 院での臨 床 分 離株E.coli,Pseudomonas

aeruginosa,そ の他のGNBお よびGPBに ついて学会

標準法によりMICを 測定し,CEZ,SBPCそ の他と比

較 した。また本剤を尿路感染症11例,呼 吸器感染症10

例,そ の他の感染症4例,計25例 に使用 し,臨 床効果,

副作用について検討 した。使用法は1日2～4gを5～33

日間,点 滴静注した。

成績(抗 菌力):E.coli 34株 についての本剤のMIC

は108/ml,106/mlと も0.1μg/ml以 下 にほとんど分布

し,106/mlで は100%分 布 した。CEZのpeak値 は

108/mlで3.13μg/ml,106/mlで は1.56μg/mlで あ

り,本 剤はCEZに 比 し数段階優れていた。またCEZの

MICが ≧400μg/mlの 耐性株に対 しても低いMICを

示 した。Pseudomonas 12株 に対するFK749のpeak

値 は108で50μg/ml,108で25μg/alでSBPCと ほ

ぼ同程度の抗菌力を示 した。

臨床:尿 路感染症では11例 中10例 に有効で,菌 不明

の1例 を除き8例 に菌消失をみた。呼吸器感染症では肺

炎5例 中4例 に有効,1例 に無効であった。気管支拡張

症3例 中2例 に有効,1例 にやや有効であった。また慢

性気管支炎,肺 膿瘍の各1例 に有効であった。その他を

含めて全体で有効率は75%で あった。副作用 としては

1例 にGPTの 一過性上昇をみた以外は,と くに認めら

れなかった。

以上について,症 例も含めて報告する。

96.FK749に 関 す る臨 床 的 研 究

上 田 泰 ・松本文夫 ・斉藤 篤

嶋 田甚五郎 ・大森雅久 ・柴 孝也

山路武久 ・井原裕宣 ・北條敏夫

宮原 正

慈恵医大第二内科

新合成Cephalosporin剤FK749に つ いて臨床的検

討を行い,以 下の成績を得た。

抗菌力:日 本化学療法学会標準法に準 じた平板希釈法

に よりMIC値 を求め,他 剤との比較を行った。E.coli
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K.pneumoniae各50株,E.cloacae 20株,S.marc-

escens 14株,P.mirabilis,indole(+)Proteusの

12株 に 対 す る本 剤 の80%阻 止 濃 度 は,そ れ ぞれ0.2,

0.39,12.5,0.05,12,5μg/mlで あ り,GTM,CEZ,

CET,CERよ り数段 階 強 い抗 菌 力 を 示 した 。

吸 収 ・排 泄:健 康 成 人6例 にFK749,CZEお よび

probenecid前 投 与 後FK749を そ れ ぞれ500mg筋 注

した際 の血 清 中 濃 度 お よび尿 中濃 度 をcross over法 に

よ り測 定 した 。 血 清 中 濃 度 のpeak値 は い ずれ も30分

に あ り,FK749が14.2μg/ml,CEZが29.4μg/alで

あ った 。 ま た,probonecid併 用 時 のFK749で は17.6

μg/mlと 単 独 に 比 し,peak値 の軽 度 上 昇 が 認 め ら れ

た 。8時 間 ま で の尿 中 回 収 率 はFK749で72.6%,CEZ

で80.9%で あ り,probenecid併 用 時 のFK749で は

60.5%に 低 下 した 。

臨 床 成 績:本 剤1日1～6gを 筋 注,静 注 あ るい は 点

滴 静 注 に よ り臨 床 成 績 を 検討 した 。 対 象疾 患 は敗 血 症1

例,呼 吸 器 感 染症6例,胆 道 感 染 症2例,尿 路 感 染 症8

例 の計17例 で あ り,著 効,有 効 は12例 で あ った 。

副 作 用 と して,発 熱,血 清transaminase値 上 昇 が 各1

例 に認 め られ た。

97.FK749に 対 す る 基 礎 的 検 討

小 林 芳 夫 ・故 富 岡 一

慶大 内科

目的:新 しく開発 され たCephalosporin系 抗 生 剤 で

あ るFK749に 関 し基礎 的 検 討 を 行 った。

材 料 と方 法:(1)1977年 か ら1978年 に か け血 中 よ り

分 離 したE.coli 22株,K.pneumoniae 22株,E.clo-

acae 12株,S.marcescens 12株,P.aeruginosa 23株

に対 す るFK749のMICを 化 療標 準 法に 従 い 測 定 した 。

接 種菌 液 はheart infusion brothに よる24時 間 培 養菌

液 のPBSに よ る100倍 稀 釈 菌 液 を用 いた 。

(2)1975年 か ら1978年 にか け 血 中 よ り分 離 したP.

aeruginosa 27株 に対 す るFK749とGMお よびDKB

の併 用 効 果 を 平 板 倍 数稀 釈 法 に よ り検 討 した 。

結果:E.coli 22株 に 対す るFK749のMICは0.006

～0.1μg/ml,K.pneumoniaeに 対 す るMICは0 .006

～0.2μg/mlでCEZ,CTM,CMZよ り優 れ た 抗 菌 力 で

あ った。Z.cloacaeで は7株 に 対 し0.05～0.2μg/ml,5

株 に対 し3.13～100μg/mlのMICを 示 した が,SBPC,

TIPCよ り優 れ た抗 菌 力 で あ った。S.marcescmsに 対

して もFK749は 優 れ た 抗菌 力 を示 し,SBPC,TIPCの

MICが800μg/ml以 上 の高 度 耐 性株 に 対 して も0.08

～0.1μg/mlあ る い は0.78～3.13μg/mlのMICで あ

った。P.aeruginosaに 対するFK749のMICは12.5

～800μg/mlでSBPC,TIPCよ り劣った抗菌力であっ

た。

(3)P.aeruginosa 27株 中21株 に 対 し,FK74は

GMあ るいはDKBと の間に相乗作用を認めた。

98.FK749の 基 礎 的 ・臨 床 的研 究

稲松孝思 ・島田 馨 ・佐藤京子

都養育院付属病院内科

安 達 桂 子

同 細菌検査室

新 しいセファロスボ リン剤FK749の 臨床分離Eac-

teroides 41株 に対するMICを 測定 した。測 定は岐阜

大 上野らの方法によった。 接種菌量は106で あ る。

0.4μg/mlの もの2株,0.8μg/mlの もの10株,1.6

μg/mlの も の14株,3.2μg/mlの も の5株,6.3

μg/mlの もの5株,12.5μg/mlの もの4株,50μg/ml

のもの1株 であった。B.fragilis 23株 中21株 は0.8

～1.6μg/mlのMICを 示 した。B.theeaiotaomicron

13株 中12株 は32～12.5μg/mlで あ った。B.vul-

gatus 5株 のMICは0.4μg/ml～50μg/mlの 間にちら

ばっていた。

74～92歳 の高齢者11例,43歳1例 の計12例 にFK

749を 使用 した。CEZ耐 性 のKlebsiellaに よる敗血症

例に対しては本剤1日4gの 点滴投与8日 間および1日

2g 6日 間の投与にて有効であった。 肺炎5例 中Kle-

bsiellaに よる2例 には1日1g～3gの 投与にて有効で

あった。Str.pneumoniaeに よる例では1日4g投 与に

て著効を示 した。Pseud.aerug.お よびCandidaに よ

る2例 に対しては無効であった。腎盂炎4例 に対しては

1日1g～2gの 筋 注投与で著効ない しは有効であった。

起炎菌は,Klebsiella,E.coli,Prot.mirab.,Entero-

bacterな どであった。Enterococcusに よる慢性膀暁炎

に対 しては無効であった。蜂巣炎に対 しては著効を示し

た。いずれの症例においても本剤によると思われる副作

用は認められなかった。

99.FK749の 臨 床 的 検 討

山岡 澄夫 ・真下 啓 明

東京厚生年金病院内科

新Cephalosporin剤FK749の 臨床的検討を行い,

以下の成績を得た。

対象:昭 和53年12月 ～昭和54年6月 に当科を受診

した入院患者7名(男4名,女3名)を 対象とした。年

齢は48～82歳(平 均68.3歳)と 高齢者が多かった。
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投与方法:本 剤1～2gを1日2回 点滴投与(1～2

時聞)し た。ただ し腎孟腎炎の1例 には0,5g,1日2

回筋注投与した。投与期間は5～17目 間である。

成績:敗 血症無効1例,肺 炎有効2例,や や有 効1

例,慢 性膀胱炎無効2例,慢 性腎孟腎炎無効1例 の計7

例中有効2例,や や有効1例.無 効4例 の成績が得られ

た。

肺炎症例の喀痰からの検出菌はいずれも混合感染を示

し,Ps.aeruginosa,Klebsiella,Hinfluenzae各2

株,Serratia,E.coli各1株 が検出された。また。尿

路感染症の起因菌はE.coli,St.faecalisお よびPr.

morganella,St.fascalis,Klebsiellaの 混合感染であ

り,いずれもSt.faecalisの 残存または菌交代が見られ

た。

副作用:本 剤によると思われる副作用は自 ・他覚的に

も認められなかった。

100.FK749の 臨 床 経験

竹本 ふみ ・栗本 義直

渡辺 哲造 ・可部順三郎

国立病院医療センター呼吸器科

新しく開発されたCephalosporin系 抗生物質FK749

を呼吸器感染症6例 に使用 した臨床成績について報告す

る。

対象となった呼吸器感染症のうちわけは,急 性肺炎3

例,慢 性肺炎1例,気 管支拡張症および急性気管支炎各

各1例 であった。

急性肺炎2例 の起炎菌は,そ れぞれKlebsiella,In-

fluenzae桿 菌 と考えられ,4.0～4.59(分2～3)静 注

(3～14日間)で 有効。

起炎菌不明の1例 は効果もはっきりしなかった。慢性

肺炎の1例 は緑膿菌が検出されていたが,起 炎菌かどう

か,決 定できなかった。20g(分2)静 注11日 間で緑

膿菌は消失しなかったが,X線 像に改善がみられ,臨 床

的には有効であった。気管支拡張症の1例 はInfluenzae

桿菌が頻回に検出され,喀 痰量150～200ml,呼 吸不全

を呈していた。4.0g(分2)静 注5日 で同菌が消失 し喀

痰量も減少 した。

以上はいずれも重症難治感染症で,他 の抗生物質が無

効であった症例であるが,下 熱,一 般状態の改善,起 炎

菌消失,検 査値改善などみるべき効果が得られた。原因

不明の弛張熱がっづき,呼 吸器症状から急性気管支炎 と

考えられた症例に4.0g5日 間投与したが効果はみられ

ず,4日 日に軽度の発疹がみられ,薬 物アレルギーが疑

われたので5日 目に中止,そ の後 自然に消退 した。ほか

に副作用のみられた症例はなかった。

101,FK749の 基 礎 的 ・臨 床 的 検討

中川圭一 ・渡辺健太郎 ・中沢浩亮

木原令夫 ・鈴木連夫 ・川 口義明

十河真人

東京共済病院内科

横 沢 光 博

同 検査科

FK749に つき基礎的 ・臨床的検討を行った の で,そ

れらの成績について報告する。

臨床分離の各種 グラム陰性桿菌各25株 に対するFK

749のMICを108/mlの 接種菌量で日本化学療法学会

標準法に従い測定した。E.colfに 対 しては21株 が ≦

0.39μg/ml,Klebsiella Pneumoniaeに 対 しては全株≦

0.39μg/ml,Enterobacter cloacaeに 対 しては16株 が

≦0.78μg/ml,Serratia marcescensに 対 しては0.1～

12.5μg/mlのMICを 示 したが,そ の うち22株 は≦

1.56μg/mlを 示 し,Ps.aeruginosaに 対 しては6.25

～100μg/mlのMICを 示 したが15株 が ≧25μg/mlで

あった。

健康成人男子6名 に500μg筋 注した際の血中濃度は

6例 の平均で30分 後16.3μg/ml,1時 間後16.6μg/

ml,2時 間後8.93μg/ml,4時 間後4.25μg/ml,6時

間後1.73μg/mlを 示 し,尿 中回収率は8時 間 までに

6例 の平均値で72.6%を 示 した。また慢性気道感染症

6例 に本剤1.0あ るいは2.Og点 滴 注入した際の喀痰内

濃度を測定したが,0.96～8.7μg/mlで,29点 滴では

≧3.25μg/mlで あった。

臨床治験例は18例 で,RTl11例 中有効8例,や や有

効1例,無 効2例,UTI3例 中臨床的に有効2例.や や

有効1例 で,細 菌学的には全例有効。BTIは3例 中臨床

的有効2例,無 効1例 で,細 菌学的検索を行った2例1

例に菌が消失 した。またE.coliの 敗血症1例 には有効

であった。副作用は1例 もなく,血 液.肝,腎 機能など

の検査所見においても異常を認めなかった。

102.呼 吸 器 感 染 症 に お け るFK749の 検 討

谷本普 一 ・立花昭生 ・鈴木幹三

中田紘一郎 ・岡野 弘

虎の門病院呼吸器科

滝 沢 正 子

同 細菌検査室

目的:新 しいセファロスポリン系薬剤FK749を 呼吸

器感染症に使用 し,そ の効果,副 作用,投 与 量 につ い
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て,そ の有用性を検討することを目的 とした。

対象患者:37歳 か ら90歳 までの呼吸器感染症息者6

名(男4名,女2名)。 疾 息 の内訳は急性肺炎3名,び

まん性汎細気管支炎2名,気 管支拡張症1名 で,起 炎菌

と考えられ た もの は,H.influenxae 2例,E.coli,

Pssudomomas asruginosa,ブ ドウ糖非発酵 グラム陰性

桿菌,不 明,各1例 である。

方法:FK749。1～2gを100mlの 生食に溶解し,点

滴静注として1日2回 施行した。治療効果判定は,急 性

肺炎では胸部X練 写真上陰影の縮少ないし消失,気 道感

染症では,痰 量の減少ないし消失,痰 中菌の減少ないし

消失を有効と判定した。

成績:6名 の(FK749使 用期間は7～14日,平 均10.1

日である。

急性肺炎の3例 はいずれも著明改善で治癒 した。起炎

菌は,E.coli,H.influenzae,不 明,各1例 である。い

ずれも1日2g投 与である。

気道感染症では,H.influenzas感 染びまん性汎細気

管支炎1例 は有効,P.aeruginosaと ブ ドウ糖非発酵グ

ラム陰性桿菌による各1例 は無効であった。

副作用は発疹が1名,血 液および生化学検査で異常を

示 したものはなかった。

結論:呼 吸器感染症におけるFK749は 有用な抗生物

質と考えられる。

103.FK749の 臨 床 的検 討

早川 裕 ・東 冬彦 ・藤森一平

市立川崎病院内科

セファロスポリン系抗生物質FK749に つ き,臨 床的

検討を加えたので報告する。

対象は各種細菌感染症20例 で,性 別は男10例,女10

例,年 齢は21歳 か ら91歳 にわたり,平 均63,2歳 であ

る。感染症の内訳は舌蜂窩織炎1例,気 管支炎3例,肺

炎4例,胆 のう炎2例,急 性腎孟腎炎2例,慢 性腎孟腎

炎8例 である。起炎菌は胆のう炎では.Enterococcus 1

例,Enterobuter1例,急 性腎孟腎炎ではE.coli 1例,

K.pneumoniae 1例,慢 性腎孟腎炎ではE.coli 2例,

Micrococcus2例,Enterococcus2例,Emirabilis

1例,P.vulgaris+Enterobacter1例 である。薬剤の

投与方法は筋注10例 で全て尿路感染症,そ の他では静

注2例,点 滴静注8例 である。1日 投与量は,尿 路感染

症では全て1g,そ の他では2g1例,4g9例 である。

投与期間は5日 から22日 で,総 量は6gか ら64gに わ

たった。

効果判定は舌蜂窩織炎1例 では有効,気 管支炎3例 で

は有効3例,肺 炎4例 では有効2例,や や有効1例,無

効1例,胆 のう2例 では有効2例,急 性腎孟腎炎2例 で

は著効2例,慢 性腎孟腎炎8例 では著効5例,無 効3例

であった。

本剤使用中,皮 疹尊の副作用は認めなかった。本剤使

用前後に血液像,肝 機能,血 液化学を按索し,1例 に本

剤の影響と思われるGOT値 の上昇を認めた。

104.FK749の 内 科 領 域 に おけ る臨 床 的 検

討

伊藤 章 ・進藤邦彦 ・福島孝吉

横市大第1内 科

神永陽一郎 ・佐藤芳美 ・崎山典子

両 中検細菌部

目的:FK749を 臨床的に内科領域諸感染症例に用い,

臨床効果,細 菌学的効果,副 作用,臨 床検査鐘への影響

について検討 した。また,臨 床分離株について のMIC

も検討 した。

方法:MIC測 定は,日 本化学療法学会法に よ り,接

種菌量は106/mlの み とした。

対象菌株は,血 液分 離Ps.cepacia24株,尿 分離

Ps.cepacia 13株,そ の他の材料よりの分離Ps.cepacia

12株 で,FK749,SN107,T1551,SBPC,GM,CEZ,

MINO,TC,CP,(NAに ついてMICを 測定した。

臨床的には,当 内科入院中の諸感染症10例 に,本 剤

を投与 し,臨 床効果,細 菌学的効果,副 作用,臨 床検査

値への影響を検討した。

成 績:Ps.cepaciaは,0.78～3.13μg/mlのmC

で,他 の薬剤 よりとびぬけて優 れ て い る。次いでSN

107,NA,CPが3.13～25μg/mlの 間 に分 布 し,T

1551,SBPC,MINOは,12.5～100μg/mlの 間 に,

TC,GM,CEZは いずれも100μg/ml以 上であった。

尿路感染症2例,呼 吸器感染症5例,敗 血症3例 に,

本剤を投与した。投与量は1回1g 3例,2g 1例,4g

6例 で,投 与方法は筋注3例,点 滴7例 であった。臨床

的には著効1,有 効7,や や有効1,発 疹 のため使用中

止し判定不能1例 であった。副作用としては発疹のため

1例 で投与を中止 した。さらに症例を増して検討中であ

る。
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105.FK749に 関 す る臨 床 的検 討

山本俊幸 ・北浦三郎 ・加藤政仁

永坂博彦 ・南条邦夫 ・森 幸三

加藤錠一・・武内俊彦

名市大第1内 科

今回.新 しく開発されたセファロスポ リン系抗生物質

であるFK749に ついて内科領域における感染症に使用

し,検 討した結果について報告する。

対象疾息は気管支肺炎5例,不 明熱1例 の計6例 であ

り,基礎疾患としては2例 に肺癌,各1例 に肺結核,白

血病,悪 性 リンパ霞をもりていた。年齢,性 別は32歳

から84歳 の全て男性であり,平 均年齢は67.5歳 であっ

た。

投与量,投 与方法および投与期間は4例 で1日2g,2

例で1日4gが 投 与され,1回1～2gが1日2回,ブ

ドウ糖液あるいは電解質液200～500mlに 溶解の上,約

1～2時 間で点滴静注された。投与期間は10日 から25

日であり,平 均16.7日,平 均 投 与 量は45.3gで あっ

た。なお投与前の皮内反応は全例陰性であり,反 応陽性

のため投与を断念した症例はなかった。

以上,6症 例に使用した結果,有 効3例,や や有効2

例,判 定不能1例 の成績を得た。

判定不能とした症例は不明熱の1例 であり,投 与後に

悪性 リンバ腫による発熱と判明したものである。

副作用としては自 ・他覚的に異常を認めた ものは な

く,臨 床検査値において1例 で軽度のBUNの 上 昇(21

→35mg/dl)を 認めたが,肺 癌末期症例であ り,本 剤が

直接影響したか否かは不明である。現在,さ らに検討中

である。

106.FK749の 嫌 気 性菌 に対 す る抗 菌 作 用

渡辺邦友 ・磯 野美登利 ・上野一恵

岐大嫌気性菌実験施設

筆者らは,新 しいセファロスポリン系の薬 剤 で あ る

FK749の 嫌気性菌に対する抗菌力をin vitroで 検討し

た。

本剤の嫌気性菌26菌 種に対する抗菌スペ クトラムをみ

ると,グ ラム陽性菌では,Eubacterfum lentumで その

発育阻止に6.25μg/mlと い う比較的高濃度を要したが,

他の13菌 種(Clostridfum perfringens,Bifidobac-

terium adolescentis, Eubacterium aerofaciens,

Propionibacterium acnes, P. avidum, P granulo-

sum, Peptococcus variabilis, P. aerogenes, P.

saccharolytiws, P. asaccharolyticus, Peptostreptococ-

cusanasrobius,Ps,micros,Gaffkya anaerobia)

は1.56～0.19μg/ml以 下 で発 青 を 阻 止 された 。 グラ ム

陰 性 菌 で は,Bactcroides fragilis,B.thetaiotaomi-

cronで そ の発 青 阻 止 に6.25～25μg/mlと 比較 的高 濃

度 を 要 した が,そ の他 の10菌 種(Bacteroides distaso-

nis,B.prasacutus,B,melaninogenicus,B.asac-

charolytiws,Fusobacterium nscrophorum,F.nuc-

leatum,F.varium,F.freundii,Veillonella parvula,

Megasphaera elsdenii)で は,0.78～0.19μg/ml以 下

で そ の 発 青 を 阻止 され た 。 対 照 と して用 い た 薬 剤(CEZ,

CFX)と 比較 す る と,本 剤 は,CEZよ りも優 れ,CFX

よ りや や 劣 るか ほ ぼ同 等 の 抗菌 力 と い え る。 た だB.

distasonisに 対す る抗 菌 力 が きわ だ っ て いて,本 剤 で は

B.distasonis40株 中38株 まで が0.39～3.13μg/ml

の濃 度 で阻 止 して い るが,CFXで は6.25～50μg/ml,

CEZで は12.5～100μg/ml以 上 で あ った 。

また 本 剤 のB.fragilis由 来 の β-lactamaseに 対 す

る 安定 性 は,CEX,FK749,CMD,CEZ,CETの 順 で 良

好 で あ った 。

107.FK749に 関 す る 基 礎 的,臨 床 的 研 究

大 久 保 滉 ・岡 本 緩 子

上 田 良 弘 ・前 原 敬 悟

関西 医 大 第1内 科

目的:FK749の 基 礎 的,臨 床 的 な 検 討 を 行 った の で

報 告 す る。

方 法:臨 床 分 離 菌 に対 す るFK749のMICを 他 の

CEPsと 比 較 した 。FK749を ラ ッ トに筋 注 時 の 臓 器 内

濃 度 を 測 定 した。 呼 吸 器 感 染 症2例,尿 路 感 染 症4例,

胆 嚢 炎,不 明 熱 各1例,計8例 に1日2～4gのFK749

をD.I.し,効 果 を検 討 した 。

結 果:St.aureusで はCEZやCTMよ りやや 劣 る。

E.coliで は 多 くが0.4μg以 下 に あ り,CTMやCefot-

aximeと 似 て い る。Klebsiella,Pr.mir.,Serratia,

Pseud.aer.に はCefotaximeに 似 たMICを 示 した 。

臓 器 内濃 度 は 腎>肝>血>肺>筋>脾>脳 で あ った。 試

験 管 内 回 収 率83～99%,臨 床 効 果 はPseud.aer.に ょ

る肺炎,Klebsiellaに よ る有 胆 石 性胆 嚢 炎 には 効 果 不 充

分 で あ ったが,他 の症 例 で は 有 効 で,全 例 に副 作 用 は 認

め られ な か った 。
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108.FK749に 関 す る研 究

副島 林造 ・松島 敏春

田野 吉彦 ・二木 芳人

川崎医大呼吸器内科

目的ならびに方法:(FK749に ついて各種臨床分 離 株

に対する試験管内抗菌力,息 者投与後の体内勘態につい

て検討し,さ らに主として呼吸器感染症息者 に使 用 し

て。その臨床効果,副 作用などについて検討した。抗菌

力は日本化学療法学会標準法に従って 測定 し,血 中濃

度,尿 中濃度の測定はB.subtilis ATCC 6633株 を検

定菌として平板カップ法により行った。

結果:臨 床分離の黄色ブ菌,大 腸菌,肺 炎桿菌,プ ロ

テウス,セ ラョア,緑 膿 菌 に対する抗菌力 を測 定 し

CEZ,Cefotaximeと 比較した。 グラム陰性桿菌に対す

る抗菌力は明らかにCEZよ り勝れており,大 腸菌,肺

炎桿菌のほとんどは0.39μg/ml以 下 で発育阻止が認め

られ,ほ ぼCefotaximeと 同様の成績であったが,ブ ロ

テウス属,セ ラョアに対 してはCefotaximeよ り優れて

いた。 しか し緑膿菌に対する抗菌力は比較的弱く108接

種 では大部分の株が100μg/ml以 上のMICを 示 した。

3例 の患者にFK749,1gを2時 間かけて点滴静注し

た場合の最高血中濃度は17.6～35.0μg/ml(平 均26.8

μg/ml)で あ り,6時 間後5.2～6.3μg/ml(平 均5.6

μg/ml)で あ った。

呼吸器感染症患者11例,敗 血症1例 に本剤を1日2

～5g,9～44日 にわたり点滴静注により使用 した結果,

著効6例,有 効3例,や や有効2例,不 明1例 の成績で

あった。全例に副作用や血液像,腎 機能検査値の異常は

認められなかった。

109.FK749の 臨 床 的 検討

滝下 佳寛 ・後 東 俊博

香西 勝人 ・螺良 英郎

徳大第3内 科

新しいセファロスポリン系抗生物質であるFK749の

呼吸器,尿 路感染症,そ の他計9例 に用いた臨床効果に

ついて報告する。

対象は呼吸器感染症4例,尿 路感染症4例,肝 膿瘍1

例でいずれも肺癌,気 管支喘息,白 血病,そ の他の何ら

かの基礎疾患を有する症例である。投 与 は1日2～6g

を4～19日 間,静 注ないしは点滴静注法によった。臨床

効果の判定は著効,有 効,無 効の3段 階に応 じて判定し

た。

臨床効果の内訳は呼吸器感染症4例 中著 効1,有 効

2,無 効1,尿 路感染症4例 中薯効1,有 効1,無 効2,

肝膿 瘍の1例 は無効であった。す な わ ち 全症例9例 中

著効2,有 効3,無 効4例 であった。起炎菌はグワム陰

性桿菌が主であるが,起 炎菌と臨床効果との間に明らか

な相関は見出しえなかった。肝膿瘍の1例 は急性骨髓性

白血病を有し.E.coliに よる末期感染と思われる症 例

であった。

副作用は尿路感染症の1例 で本剤使用によ りS-GOT

お よびS-GPT値 の軽度上昇がみられた。なお肝膿瘍の

1例 にて本剤1日6g投 与を開始 したところ,16日 目頃

より本剤の点滴静注によりしびれ感,動 悸,呼 吸困難を

訴えたが,本 例は基礎に急性骨髄性白血病を有 しており

重篤な状態でもあったので,こ れらが本剤による副作用

かどうかの判定は困難であった。

以上よりFK749は グラム陰性桿菌感染症に対し有用

な抗生物質であるといえる。

110.腎 不 全 時 のFK749の 薬 動力 学 的検 討

滝井 昌英 ・力 武 修

福岡大第2内 科

沢 江 義 郎

九大医療技術短大部

慢性腎不全息者は易感染性 とともに,抗 生荊の投与量

決定に困難を感 じることが多い。

今回,FK749に ついて,慢 性 血液透析患者の血液透

析時および非透析時の血中濃度を測定 し,薬 動力学的検

討を試みたので報告する。

対象症例は,39歳 よ り61歳 までの男3名,女2名 の

慢性腎不全のため血液透析中の患者で,血 液透析開始前

のCcr.は 全 例6ml/min以 下であった。なお非透析時

の血中濃度測定は,3例 について1回 以上の血液透析を

はさんで行った。FK749は500mgを 生理食塩水20ml

に溶解し,5分 間 で静注 し,血 液透析中は,15分,1,

2,4,6時 間後の,非 透析時は,15分,1,4,6,24時 間

後の血中濃度を,E.coli,NIHJJC-2株 を検定菌とする

薄層カツブ法で測定 した。なお稀 釈 に はMoni-Trol-l

を用いた。

血液透析中5例 の平均血中濃度は,FK749投 与後15

分38.5±6.9,1時 間23.2±24,2時 間15.5±2.2,

4時 間10.7±2.1,6時 間8.2±1.8μg/mlの 残 留が

認められ,β-phaseのT/2は5.2時 間であった。一方

非透析時3例 の平均血中濃度は,投 与 後15分41.7±

7.5,1時 間38.3±8.0,4時 間35.2±6.7,6時 間34.0

±5.3,24時 間22.0±6.1μg/mlと 著明な排泄の遅延
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が認められ,T/2は29.1時 間であった。

111.FK749の 基 礎 的 ・臨床 的検 討

沢江義郎 ・岡田 薫 ・柳瀬敏幸

九大第1内 科

滝 井 昌 英

福岡大第2内 科

新しく開発されたCephalosporin系 抗生物質で あ る

FK749に つ いて,そ の抗菌力と臨床効果および副 作用

の有無について検討したので報告する。

九大第1内 科入院患者から分離された菌株について.

日本化学療法学会標準法によりFK749とCEZのMIC

を測定した。この際,接 種菌液は188,106cells/mlを 用

いた。また九大第2内 科および福岡大第2内 科入院患者

について,主 として静注によりFK749を1日2～6g,

3～21日 間使用し,そ の臨床効果と副作用の有無につい

て検討した。

臨床分離菌のMIC:黄 色 ブ菌17株 では108の とき

3.1～6.3,106の とき1.6～3.1μg/mlで,表 皮ブ菌,

腸球菌8株 では大部分50μg/mlの 耐性であった。これ

らにはCEZが 数段階優れていた。大腸菌22株,Kle-

bsiella20株 では10の とき多 くが0.8～3.1μg/ml

で,106に なると大部分が0.2μg/ml以 下 であった。

CEZは108で も1.6～6.3μg/mlで,劣 っ て いた。

Enterobacter 9株 では106の とき1.6μg/ml以 下 のも

のが67%で あった。Serratia,Citrobacter変 形菌でも

優れた抗菌力が認められたが,緑 膿菌にはわずかの抗菌

力があるにすぎなかった。

臨床効果と副作用:肺 炎および肺化膿症の4例,敗 血

症(表 皮ブ菌),大 腸菌性髄 膜 炎,エ ンテロパクター性

髄膜炎の7例 に使用 したが著効2例,有 効3例,無 効2

例であった。副作用として,下 痢,発 疹が各1例 に認め

られた。

112.呼 吸 器 感 染 症 に お け るFK749の 臨 床

的 検討

高木正祇 ・加 治木 章 ・石橋凡雄

九大胸研

日的:呼 吸器感染症例に対 してFK749を 使用 し,そ

の臨床効果を検討 した。

症例:症 例は肺炎,肺 化膿症7例,慢 性気管支炎,気

管支拡張症の急性増悪6例,膿 胸1例 であった。起炎菌

の同定できたものは,気 道 系 の炎症のみで3例 はH.

influenzae,1例 は Strept.Pneumoniaeで あ った。ま

た11例 には何らかの基礎疾患が認められた。FK749は

電解質溶液200mlに 溶解し1時 間かけて点滴静注で投

与 した。1日 投与量は1～4g,投 与 日数は6～36日,総

投与量は12～114gで あった。3例 にAminoglycoside

を併用 した。

FK749の 効果判定は,発 熱,咳,痰 等の自覚症状 お

よび胸部X線,喀 痰細菌検査,血 沈,CRP,血 液像その

他の他覚的所見により総合的に判定 した。

結果:併 用薬剤使用による効果判定不能3例 を除き11

例 の結果は,薯 効6例.有 効4例,無 効1例 であった。

併用薬使用例はFK749の 効果としては判定不能であっ

たが臨床的にはすべて有効であった。 副作 用 は1例 に

drug allergyを 認めたのみであった。 また肝機能,腎

機能はFK749の 投与前後に著変はみられなかった。

113.FK749に 関 す る基 礎的 ・臨 床 的 研究

原 耕平 ・中富昌夫 ・那須 勝

斎藤 厚 ・堤 恒雄 ・泉川欣一

岩崎博圓 ・富 田弘志 ・渡辺講一

重野芳輝 ・仲宗根恵俊 ・広 田正毅

岡 六四

長大第2内 科

猿渡 勝彦 ・餅 田 親子

伊折 文秋 ・林 愛

同 中検

目的:FK749に ついて基礎的 ・臨床的研究を報 告:す

る。

方法:(1)標 準株22と 臨床分離株763に つ いて化学

療法学会標準法に基づきMICを 測定 し,CEZ,CTM,

CMD,CMZ,ABPC,PIPCの それと比較 した。(2)健 康

成人10名 に本剤250mgと500mgを 静注後の血中濃度,

尿中排泄を測定 し,ま た臨床症例7名 に1～2g,1～2

時間点滴静注後の血中 ・尿中濃度を測定した。(3)6症

例に1～2g点 滴後の喀痰内移行を測定した。(4)本 剤

1g点 滴後の胆汁内移行を測定 した。(5)ヘ モフィルス

桿菌性慢性気管支炎に1g点 滴後の喀痰内移行と喀痰内

本菌の消長を検討した。(6)肺 炎5,肺 化膿症5,慢 性

気管支炎13,胸 膜炎1,腎 孟炎2,胆 道炎1,腹 膜炎1

の計28症 例に点滴投与の場合の臨床効果 と投与前後の

血液 ・生化学,腎 機能検査を行い副作用を検討 した。

結果:抗 菌力はグラム(+)菌に対してCEZな どより幾

分劣るが,グ ラム(-)菌には10～100倍 位優れたものが多

かった。血中最高濃度は250mg ivで14.3μg/ml,500

mg ivで27.0μg/ml,尿 中排泄は約80%で あった。
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1g,D.I.で は74～101μg/ml,2gで90～210μg/ml,

尿中排泄は68,3～95.6%で あ った。喀痰内移行は0.29

～1.80μg/mlで,胆 汁内移行は0,07μg/mlで あ った。

喀痰内ヘモフィルス菌は108か ら104/mlま で10時 聞で

減少した。臨床効果は有効以上21で 有効率77.8%で,

細菌学的には83,3%で あった。副作用は軽度のGOT,

GPTの 上昇が1例 に認められた。

114.(syn)methoxyimino-cephalosporin

剤,FK749に 関 す る基 礎 的 ・臨 床的

研 究 イ ン フル エ ソザ 菌 お よび肺 炎

球 菌性 呼 吸 器 感 染症 を 中心 と して

松 本慶蔵 ・宍戸 春美 ・井手政 利

宇塚良夫 ・永武 毅 ・田口幹雄

渡辺貴和雄

長崎大熱研内科

目的:グ ラム陰性桿菌に対する抗菌力増強を企図し比

較的 β-lactamaseに 安定な構造を有する(syn)metho-

xyimino-CEPsと してCXM,cefotaximeに 続いて開発

されたのがFK749で ある。本剤について呼吸器感染症,

とくに慢性気道感染の起炎菌として重要なH.influe-

nzaeとStr.Pneumoniae感 染症に対する臨床応用を主

な目的として基礎的 ・臨床的研究を行ない,有 意の成績

を得たので報告する。

実験方法:(1)呼 吸器病原性明確なH.influezae31

株,Str.pneumoniae 51株 につい て 本剤 のMICを

Cefotaxime,CTM,CEZ,ABPC,SBPC,PIPCと 比較

測定 した。(2)ラ ッ ト臓器内濃度,呼 吸器感染症におけ

る喀痰中移行率,尿 路感染症における血中濃度を測定 し

た。(3)呼 吸器感染症18例,尿 路感染症3例 に本剤を

投与 し臨床的有用性を検討した。

結果:(1)H.influenzeで は,本 剤がもっとも優れ,

106/ml接 種 でMICは00013～0.025μg/mlに 分布 し

Cefotaximeと ほぼ同様であるが,10/ml接 種 では,

Cefotaximeよ り明確に優れていた。Str.pneumoniae

では,108/ml,107/ml接 種 ともにCefotaxime>ABPC

>PIPC>本 剤>CEZ>CTM>SBPCと な り,本 剤 は

0.05μg/mlにMIC分 布のpeakを 有 した。(2)本 剤 の

ラット体内動態では15分 後にpeak値(腎>血 清>肝

>肺)を とり以後速やかに減少 し2時 間後では検出でき

なか った。喀痰中移行率は1.35%～4.66%と 他CEPs

よ り高い傾向を示した。尿中回収率は7時 間 ま で46.5

%で あ った。(3)Ps.aeruginosa以 外の主 と してH.

infuenzaeとStr.pneumoniaeに よる呼吸器感染症16

例 中,著 効+有 効14例,や や有効2例,Ps.aeruginosa

に よる2例 は無効であった。尿路感染症3例 は有効であ

った。全例に副作用はなかった。

115.FK749に 関 す る基 礎的 。臨 床 的検 討

徳永 勝正 ・志 摩 清

福岡 安嗣 ・徳臣晴比古

熊大第1内 科

目的 ・方法:新 しく開発されたCephalosporin系 抗生

剤FK749に っいて。各種臨床分離株に対する抗菌力を

測定 し,CEZの それ と比較 した。臨床症例は,呼 吸器感

染症5例,尿 路感染症1例,閉 塞性費痘1例 に対して本

剤を使用し,そ の臨床効果および副作用について検討を

行った。

成績:(1)抗 菌力

St.aureus 48株,E.coli48株,Kleb.pneumoniae

48株,Proteus group 20株,Serratia 48株,Ps.aeru-

ginosa31株 に対 して測定を行った。St.aureusで は,

3.13μg/ml以 下 で全株が発育阻止されたが,CEZよ り

1管 程度劣っている。 グラム陰性桿菌のacoliは0.78

μg/ml,Kleb.pneumoniae 6.25μg/ml,Proteus group

0.1μg/ml以 下 にて全株の発育が阻止されており,CEZ

よりはるかに優れている。Serratia,Ps.aerugoinosaに

対 しても抗菌力を示 している。

(2)臨 床成績,副 作用

本剤を1日3～49点 滴静注にて投与した結果,気 管

支胸膜瘻の1例 のみ無効であり他の6例 は全例有効で

あった。副作用 として38歳 の女性が一過性の嘔吐を訴

えたが継続投与可能であった。臨床検査所見では異常値

を認めなかった。以上より本剤は優れた抗菌力を持ち,

臨床的に有用な薬剤と思われる。

115新Cephalosporin系 抗 生 物 質FK749

の 抗 菌 力,吸 収,排 泄 お よび外 科臨床

応 用 に つ い て

中山一・誠 ・岩井重富 ・秋枝洋三

鷹取睦 美 ・石 山俊次

日大第3外 科

新Cephalospomin系 抗生物質FK749に ついて基礎的

臨床的検討を行なった。抗菌スペクトルはHR756と 頻

似した抗菌力を示 した。外科病巣由来黄色ブ菌27株 の

感受性分布は0.05～6.25μg/mlに24株,100μg/nl以

上に3株 分布した。 大腸菌27株 では0.05～0.2μg/ml

に全ての株が分 布 した。Klebsiella 27株 では0.05～

1.56μg/mlに26株,100μg/mlに1株 分 布 した。

Enterobacter 22株 では0.2～50μg/ml20株,100μg/
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ml以 上 に2株 分布した。Serratia 27株 で は0.1～50

μg/mlに 全ての株が分布 した。緑膿菌27株 では12.5

～100μg/mlに26株,100μg/ml以 上 に1株 が分 布 し

た。

健康成人男子3名 に本剤1,000mg静 注 し血清および

尿中濃度をcup法 にて測定 した。血清中濃度は投与後5

分にpeakと な り平均105.1μg/mlを 示 した。尿中濃度

は1時 間でpeakと な り平均4,850μg/mlを 示 し,6時

間までの平均尿中回収率51.7%で あった。外科臨床用

として,17症 例に本剤を使用 し著効4例 。有効10例,

無効2例,不 明1例 であった。副作用については発疹2

例,悪 心,嘔 吐1例 の3例 に認められた。

117.外 科 的 感 染 症 に対 す るFK749の 臨 床

効 果 の検 討

山田好則 ・花 谷勇治 ・石 引久弥

慶大外科

相川 直樹 ・山本 修三

済生会神奈川病院外科

新しいCephalosporin系 抗生物質,FK749を 外科的

感染症の12例 に使用 し,そ の臨床効果についての検討

を行った。

本剤の投与量は1回19ま たは2g,1日2回one shot

で静脈内に投与した。総 投 与 量 は8gか ら56gで あ っ

た。

感染症の内訳は,急 性化膿性腹膜炎4例,横 隔膜下膿

瘍1例,急 性胆表炎1例,膿 胸1例,急 性胸膜炎1例,

術後創感染4例 であった。12例 のうち,有 効 例は急性

化膿性腹膜炎の4例,横 隔膜膿瘍の1例,急 性胆表炎の

1例,術 後創感染の2例,合 計8例 で有効 率 は66.7%

であった。

起炎菌では,E.coliの 検 出 された3例 中2例,En-

terobacterの2例 中1例,Klebsiellaの1例 が有効で,

グラム陰性腸内細菌に対 しても効果がえられた。

副作用は,臨 床上,自.他 覚的に認められなかった。

検査成績では,末 梢血,肝 機能,腎 機能,血 清電解質

等の検討を行ったが,2例 にGOT,GPTの 上昇をみた。

2例 のうち1例 は,本 剤使用に先立って他の抗生物質を

使用してお り,ま た他の1例 では,全 身麻酔による手術

後であるため,い ずれも本剤 と直接関連があるとは断定

できなかった。

118.外 科 領 域 に お け るFK749の 基 礎 的 ・

臨 床的 検 討

由良二郎 ・傍藤忠夫 ・品川長夫

鈴木芳太郎 ・石川 周 ・松垣啓司

花井拓 美

名市大第1外 科

外科領域において新 しいCephalosporin系 抗生剤で

あるFK749に ついて基礎的.臨 床的検討を行った。

抗菌力:外 科病巣分離の大腸菌20株,Klebsiella 18

株,Enterobacter cloacae 7株 について本学会標準法に

従って最小発青阻止濃度(以 下MIC)を 測 定 し,あ わ

せてCEZ,CBPCの それとも比較検討 した。FK749の

MICのpeakは,108/ml接 種時で大 腸菌 は0.1μg/

ml,Klebsiellaは0.05μg/mlな い しそれ以下であ り,

また106/ml接 種では各々0.1μg/ml～0.05μg/ml,0.05

μg/mlな い しそれ以下 と,CEZと 比べ5～6管 も優れた

抗菌力を示した。またEnterobacter cloacacで は106/

ml接 種で5株 が1.6μg/ml以 下 と優れた抗菌力を示 し

た。

臨床使用成績:外 科的感染症15例 にFK749を 使用 し

た。腹膜炎5例,腹 腔内遺残膿瘍3例,胆 道感染3例,

そ の他4例 であり検出菌としては大腸菌6株,緑 膿菌4

株,そ の他6株 であった。 本剤の投与方法は1～2gの

点滴静注,1日1～2回 が主で総投与量3.5g～40gで

あ った。その結果,臨 床効果は有効12例,や や有効1例,

無効2例 であった。副作用としては1例 に本剤投与2日

目より両下肢に軽度の発疹および好酸球増多を認めた。

その他に本剤投与によると思われる自他覚的副作用は認

めなかった。

119.腹 膜 炎 の化 学 療 法(II)特 にFK

749に よ る臨 床 的 効 果 に つい て

谷村 弘 ・小林展章 ・関 谷 司

瀬戸 山元一 ・日笠頼則

京大第2外 科

目的3腹 膜炎の化学療法として,わ れわれは合成PC

剤 を静脈内投与 した際に,腹 膜の炎症の程度 と比 例 し

て,い いかえれば炎症の強いときほど,抗 生物質の腹水

中移行が よいことを見い出し,第26回 日本化学療法学

会総会で発表 した。今回,新 しく開発され たCephalo-

sporin系 薬剤であるFK749の 臨床的効果について検討

した。

方法:最 近4ヵ 月間に当教室および関連施設に入院 し
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た急性化膿性腹膜炎11例 を対象とした。症例は12～74

歳,男5例,女6例 であ り,虫 垂穿孔5例,十 二指腸潰

瘍穿孔2例,術 後腹膜炎3例,外 傷性1例 であった。本

剤1gを1日2回,静 注または点滴静注にて,5～19日

(平均11日 間)投 与した。

結果2そ の臨床的効果は,著 効5例1有 効5例,や や

有効1例 で,有 効率90.9%で あった。腹水よりE.coli

4株,Serratia 2株,Proteus,Ps,aeruginosa,Al-

caligenes,Clostridium各1株 を検出した。その うち,

著効例はE.coliが 起炎菌と考えられる症例であった。

また,TOB,CET,CEZ,ABPC,PMPCが 無効であった

いずれの症例にも本剤は有効であった。

本剤1g1時 間点滴静注終了時の血中濃度は66.5μg/

mlで あ り,6時 間後1.8μg/mlに 減少するが,こ の際

腹水中移行は,1.5時 間後402μg/ml,3時 間後8.0μg/

mlと な り,4.5時 間後も7.0μg/mlを 維持していた。

なお,副 作用 としては,軽 度の一過性のGOT上 昇を1

例に認めたが,重 篤なものは経験 しなかった。

120.胆 道 感 染症 の化 学 療 法(IX)一FK

749の 胆 汁 中移 行,胆 嚢 組織 内濃 度 お

よび そ の臨 床的 効 果 に つ い て

谷村 弘 ・関谷 司 ・菅 典道

瀬戸山元一 ・小林展章 ・日笠 頼則

京大第2外 科

目的:新 しい抗生物質の評価法として,わ れわれは胆

道感染症における胆汁中移行はcross over法 にて比較

検討することを強調 してきた.今 回,新 しく開発 された

Cephalosporin系 薬剤FK749の 胆汁中移行,胆 嚢組織

内濃度およびその臨床的効果について検討した。

方法と成績:最 近8ヵ 月間に当科および関連施設に入

院 した胆道感染症を含む胆道疾患64例 を対象とした。

1)胆 嚢摘出例21例 において,本 剤1g静 注後の血中濃

度は125.9±13.4μg/ml,1～2時 間後の胆嚢胆汁(胆

嚢管開存例のみ)71.3±225μg/ml,総 胆管胆汁中濃度

35.1±12.0μg/ml,胆 嚢組織内濃度は68,4±26.0μg/g

であ った。2)T字 管挿入9例 のうち,1g静 注 お よび

29静 注例いずれにおいてもCEZの ほ うが最高血中濃度

および持続時間ともに高値を示したが,胆 汁中濃度は本

剤とCEZは ほ とんど同じ動きを示した。その平均胆汁

中最高濃度は,2g静 注2時 間後で,本 剤22.9μg/ml,

CEZ 20.3μg/mlで あった。3)そ の臨床的効 果 は,細

菌検出的効果は,細 菌検出陰性例など10例 を除外し,

胆嚢炎15例 お よび胆管炎9例 計24例 について 検 討 し

た。本剤191日2回,点 滴静注し,5～16日(平 均9

日)間 投与し,著 効2例,有 効17例,や や有効4例,

無効1例 で,有 効率は79.2%で あった。胆嚢炎のみで

は93.3%で あった。検 出菌25株 中,E.coli6株 など

グラム陰性菌は16株 で,Ps.aeruginosaやSerratia

例にも有効であった。副作用として,GOT,GPTの 上昇

例が34例 中8例 認められた。

121.外 科 領 域 にお け る(FK749の 基 礎 的 ・

臨 床的 研 究

小川道雄 ・浜 正純 ・藤本憲一

高田直樹 ・神前五郎

阪大第2外 科

小 林 延 行

長堀病院外科

杉 中 秀 寿

阪大口腔細菌

新 しいCephalosporin系 抗生物質FK749に ついて基

礎的検討を加えるとともに,外 科領域の感染 症 に投与

し,臨 床的有用性と画作用について検討 した。

(1)臨 床分離グラム陰性捍菌に対する抗菌力

臨床分離菌325株 のFK749に 対する感受性を日本化

学療法学会標準法により測定 した。接種菌量106/mlで

はFK749 1.56μg/ml以 下 の濃 度でE.coli 100%,

Klebsiella 97.1%,P.mirabilis 100%,P.vulgaris

100%,P.morganii 76.9%,P.rettgerii 100%,P.

inconstancs 100%,Providencia100%,S.marces-

cens 85.7%,E.cloacae 76.5%,E.aerogenes 44.4%,

Ps.aeruginosa 4.3%,Citrobacter 81.0%,Alcali-

genes50.5%,Acinetobacter 14.3%の 発育が田 止さ

れた。

(2)胆 汁中への移行

72歳,男 子で胆表癌による総胆管の完全閉塞例にFK

74919を1時 間かけて点滴静注し縞 血清濃度は点漬

終了時に5乳6μg/ml,1時 間後に36.0μg/mlで あっ

た。胆汁中濃度は0～1時 間0,1～2時 間19.6μg/ml,

2～3時 間226μg/ml,3～4時 間16.3μg/ml,4～5

時間10.2μg/mlで あ り,点 滴開始後5時 間までの回収

率は0.12%で あ った。

(3)臨 床使用成績

現在までに腹膜炎3例,胆 嚢炎1例,肝 膿癖1例,皮

下膿瘍1例 の計6例 に(FK749を1日29投 与 した。臨

床効果は有効5例,無 効1例 であった。副作用に特記す

べきものはなかった。
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122.外 科 領 域 に お け るFK749の 臨 床 使 用

成 績

上田隆美 ・藤本幹夫 ・酒井克治

阪市大第2外 科

川 畑 徳 幸

芦原病院外科

沢 田 晃

大阪市立桃山市民病院外科

土 居 進

大阪市立北市民病院外科

佐 々 木 武 也

藤井寺市立道明寺病駐外科

川島 正好 ・政 田 明徳

域東中央病院外科

我々は,外 科的感染症12例 に,本 剤を使用 した。投

与方法はone shotあ るいは点滴静注で,1日 投与量は

292分 割投与が6例,492分 割投与が4例,6g 3分

割投与が2例 であった。投与期間は5～17日 で,総 投与

量は10～68gで ある。

疾患別に分類すると,腹 膜炎4例.創 感染3例,胆 道

感染2例,膿 瘍2例,膿 胸および副皐丸炎が各々1例 で

ある。

起因菌別にみると,不 明のものが2例 あるが,他 はグ

ラム陰性桿菌の単独または混合感染によるも の であ っ

た,な お,2例 を除き外科的処置が施行されている。

臨床効果の判定には,臨 床症状あるいは起因菌の消失

をめやすとし,5日 以内を著効,7日 以内を有効,14日

以内をやや有効,そ れ以外は無効 とした。その結巣,著

効5例,有 効4例,無 効3例 で有効率は75%と な る。

起因菌別有効率では,大 腸菌および腸球菌にはともに

全例有効であった。緑膿菌は,3例 中2例,肺 炎桿菌の

2例中1例,Micrococcusの1例 はともに有効であ っ

たが,Citrobacter,Serratia,Proteus,Enterobacter

の各々1例 は,い ずれも無効であった。

副作用としては,遺 残膿瘍の1例 にGOT(17U→58

U)の 一過性軽度上昇が認められた以外,本 剤と関係す

ると思われる重篤な副作用は認められなかった。

123・ 外 科 感 染 症 に お け るFK749の 基 礎 的

臨 床 的 検 討

山 本 泰 寛 ・志 村 秀 彦

福 岡大 第1外 科

胆 石 症 お よび総 胆 管 結 石 症 の た め に総 胆 管 ドレナ ー ジ

を 施 行 せ る2症 例 につ い てFK749を1,0g,1回 静 注後

経 時 的 に血 中,胆 汁 中濃 度 をDisc法 で測定 した。 血 中

濃 度 は 静 注 後30分 よ り測 定 し,平 均61.9μg/mlで あ り

1時 間 日に は39.7μg/mlと な り漸 次下 降 し6時 間 目に

は5.1μg/mlで あ った 。 また24時 間 目には0で あ った 。

胆 汁 中 濃 度 は症 例(1)のGOT,GPT上 昇例 に お い て は

1～2時 間 目に高 濃 度 に排 泄 さ れ133.0μg/ml,113,0

μg/mlと ピー ク値 を 示 し,症 例(2)のGOT,GPT軽 度 上

昇 例 に おい て は2～3時 間 目に55.8μg/ml,42.4μg/ml

と ピー ク値 を 示 し,平 均 す る と1～2時 間 日に ピー ク値

を示 し,81.4μg,84.4μgで あ り3～4時 間 日は53.8

μg/ml,300μg/mlと な り漸次 下 降 し,6時 間 目は6.4

μg/mlと な り24時 間 日は0で あ っ た。

次 い でFK749の 臨 床 的 使 用 効 果 に つ い て検 討 す る と

術後 創 感 染2例,腹 腔 内膿 瘍4例,肛 門 周 囲膿 瘍1例 の

計7症 例 に1日19を2回 点 滴 また は 静 注 に て5～12日

間 投与 し,有 効6例,無 効1例 の臨 床 効果85.7%の 有

効 率 を得 た 。 細 菌 学 的 にはE.coli,Enterobacter,

Bacteroid,Pseudomonasに2/3以 上 の消 菌 効 果 を 見

た 。16株 中10株 に 有効 で あ った 。 副 作 用 と して は 特 記

す べ きも のを 認 め な か った し,ま た,臨 床 検査 デ ー タに

お い て も投 与 前 後 に お け る 異常 値 を 経 験 しな か った 。

124.FK749に 関 す る 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

三 宅 正 文 ・塚 本 泰 司

西 尾 彰 ・熊 本 悦 明

札 医 大 泌尿 器 科

新Cephalosporin系 抗 生剤,FK749に 関 し,基 礎 的

・臨床 的検 討 を行 な う。

抗菌 力:尿 路 感 染 症 患 者 分離E.coli(25株),Pro-

teus spp.(25株),K.pneumoniae(23株),Entero-

bacter spp.(25株),S.marcescens(25株),P.aeru-

ginosa(25株)のMICを 測 定 した。

E.coli,Proteus spp.は ≦0.39μg/ml以 下 に大 部 分

分 布 し,K.pneumoniaeで は ≦0.39μg/mlと400～

800μg/mlにpeakを 有 した 。Enterobacter spp・は 原

液 では 幅 広 く分 布 し400にpeakが あ り100倍 希 釈 液 接

種 では0.39・25・200にpeakが 認 め られ た。S.marc-
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escensの 原 液 では ≦0,39以 下 に36%,100倍 希 釈 液

で は 、48%の 分 布が あ った 。P.asruginosa の peakは

原 液200μg/ml,100倍 希 釈100μg/mlで あ った 。

臨 床 成 績:尿 路 感 染 症13例,性 器感 染 症1例 に 対 し

1回1g,1日2回,5日 聞 のFK749投 与 を 行 った。

起 炎 菌 はE.coli4例,Klebsiella pnsumoniae 2例,

Protsus 2例,Proteus+Staphylococcus aureus 1例,

P.aeruginosa 4例,Acinetobacter calceocitius 1例

であ った 。

効 果 判 定 は14例 中1例 は 副作 用 のた め,投 与 を 中止

して お り,効 果 判 定 よ り除 外 した 。 臨 床 効 果 は13例 中

9例 が 有 効 で あ り,有 効 率69%で あ った。 さ らに 細 菌

学 的 効 果 と起 炎 菌 のMICに つ い て も検 討 を 行 った 。 副

作 用 は1例 が嘔 吐 の た め,投 与 を 中 止 した 以外,検 血,

生 化 学 的 に 異常 は 認 め られ なか った 。

125.尿 路 感 染 症 に お け るFK749の 基 礎 的

臨 床 的 検 討

岸 洋 一 ・富 永 登 志 ・新 島 端 夫

東 大 泌 尿器 科

西 村 洋 司

三 井 記 念 病 院 泌尿 器 科

斎 藤 功

東 京共 済 病 院 泌尿 器 科

宮 村 隆 三

埼玉 中央 病 院 泌尿 器 科

新Cephalosporin系 薬剤FK749に つ い て基 礎 的 ・臨

床 的 検 討 を 加 えた 結 果,次 の よ うな結 果 を 得 た。

臨 床 分 離 の グ ラム陰 性 桿 菌 につ いて 本 剤 のMICを 測

定 した 。E.coli,K.pneumoniae,P.mirabilisに 対 し

ては,本 剤 の抗 菌 力 は 極 め て優 れ て お り,108cells/ml

接 種 で 大 部 分 の株 は0.39μg/ml以 下 であ った 。indole

positive Proteu5に 対 して は,106 cells/ml接 種 で の

MICは,18株 中14株 が0.05μg/ml以 下 で あ っ た。

Smarcescensの 場 合,108cells/ml接 種 で も20株 中18

株 はMICが6.25μg/ml以 下 で あ り,ま たGentamicin

耐 性 菌 に対 して も感 受 性 を示 した 。P.aeruginosaで は

ほ とん どの株 が25μg/ml以 上 のMICを 示 し,Gon-

tamicinの ほ うが 優 れ て い た。

健康 成 人 男子6名 に 対 しFK749,SCE-963(Cefotiam)

を 各 々1g静 注 し,cross over法 に て,血 清 中濃 度,

尿 中 排泄 を比 較 検 討 した とこ ろ,FK749の ほ うが,血 清

中 濃 度 は 高 く保 た れ,尿 中 回収 率 は 優 れ て いた(0～8

時 間 尿 中 回収 率:FK749,88.3%,Cefotiam 75.6%)。

複雑性尿路感染症23例 に1目0.59～2.0g5日 聞使

用 した結果,箸 効9例,有 効6例,無 効8例 で,有 効率

は65.2%で あ った。腎孟腎炎より敗血症を生 じた1例

に本剤とTobramycinを 併用 し。治癒せしめた。

副作用として,GOTの 上 昇1例,BUNの 上昇1例 を

認めた。

126,FK749に 閲 す る臨 床 的 検 討

三橘慎 一 ・日景 高志 ・熊谷 章

東京厚生年金病院泌尿器科

主として慢性複雑性尿路感染症に対するFK749の 臨

床効果を検射 した。

対象:昭 和53年12月 より昭和54年6月 までに当科

を受診した入院患者9名(男7名,女2名)を 対象とし

た。疾患は急性腎孟腎炎1例 。慢性腎孟腎炎4例 および

前立腺肥大症術後膀胱炎4例 である。

投与方法:本 剤1日2～4g,分2を 点滴静注(1時 間)

にて5日 間単独投与した。

臨床成績:UTI薬 効評価基準(第2版)に 準 じて効

果判定を行った結果,著 効1例,有 効6例,無 効2例,

有 効率77.8%の 成績を得た。起因菌別には単独感染5

例,混 合感染4例 から,5菌 種13菌 株が検出されたが,

これらに対する苗種別細菌学 的効 果 では,Ps.aeru-

ginosa 4株 中消失1,減 少2,不 変1,E.coliお よび

Klebsiella各 々3株 は全て消失,St.faecalis 2株 中清

失1,不 変1お よび Serratia株 は減少の成績であっ

た。また,分 離菌13株 に対する最小発育阻止表度(106

cells/ml)は,<0.1μg/ml 7株(53.8%),25～100μg/

ml 4株,>100μg/ml以 上2株 と,本 剤は尿路感染症

起因菌に対 し強い抗菌力を示しており,こ れを反影し優

れた臨床成績が得られたものと考える。今回対象とした

9例 中,自 覚症状および他覚所見上(血 液,肝,腎 機能

検査)何 ら副作用は認められなかった。

127.FK749の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

岡 田敬司 ・村上泰秀 ・青木清一

河村信夫 ・大越正秋

東海大泌尿器科

新 しいCephalosporin系 抗 生剤のFK749を 使用する

機会があったので基礎的 ・臨床的検討を行いその結果を

報告する。

1.基 礎的検討

健康成人6名 に対 し,本 剤0.5gお よび1.0gを1時

間で点滴静注 し血清中濃度,尿 中回収率について検討を

行った。また教室保存の臨床分離菌 株 で あ るE.coli,
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K.pneumoniae,Proteus spp.,P.aeruginosa,S.

marcescensそ の他の計15菌 種400株 について,FK 749,

HR 756,CEZ,CTM,CEX,菌 種 によってはGMを 含め

てMICの 検討を行った。

II.臨 床的検討

入院患者22名 に本剤を1日 当た り500～1,000mg投

与し,臨 床効果をみた。1例 は急性単純性膀胱炎で著効

であり,2例 は急性前立腺炎で,い ずれ も有効で,急性腎

盂腎炎3例 に対しては有効1例,無 効1例,脱 落1例 で

あった。残りの16例 はいずれも慢性膀胱炎,慢 性腎盂

腎炎で,こ のうちUTI薬 効評価基準に合致するものは

13例で,著 効2例,有 効6例,無 効5例 で,有 効率61.5

%で あった。また全16例 中副作用を認めたものはなか

った。

128.FK749の 尿 路,性 器 感 染症 に 対 す る

基礎 な らび に臨 床 的検 討

鈴 木 恵 三

平塚市民病院泌尿器科

名出頼男 ・藤 田民夫 ・置塩 則彦

浅野晴好 ・山越 剛

名保衛大泌尿器科

FK749に ついて,(1)尿 路由来のGNBに 対する抗菌

力,(2)健 康成人のvolunteerと 入院患者におけ る吸

収と排泄,(3)ヒ ト前立腺液への移行,(4)27例 の 尿

路・性器感染症に対する臨床成績 と副作用について検討

した。

成績:(1)E.coli,K.pneumoniae,Proteus spp.

に対 しては,強 い抗菌性を示 し,70%以 上が ≦0.05μg/

mlのMICを 示 した。Serratiaで は3.13μg/ml,P.

aeruginosaで は25μg/mlにpeakが あった(106個/

ml)。(2)500mgを 成人にI.V.し た時の血中濃度は

15分後で43.4μg/mlで6時 間まで有効濃度を認めた。

尿中回収率は91%(6時 間,n=2)で あ った。腎 障 害

例では排泄の遅延が認められた。(3)8例 に1g,I.V.

1時間後の前立腺液内の濃度平均は,1.3μg/mlで あっ

た。(4)慢 性複雑性UTI 20例,急 性 腎盂腎炎2例,

尿道炎3例(淋 菌性2,非 淋菌性1)と 副睾丸炎,陰 茎

潰瘍が1例 ずつである。総合有効率は22/27(81.5%)

と優れていた。副作用では,肝 機能値に異常をみたもの

が2例 あった。

129.泌 尿 器 科 領 域 に おけ るFK749の 使 用

経 験

和志 田裕人 ・渡辺 秀輝 ・神野浩彰

安誠更生病院泌尿器科

複雑性尿路感染症に対してFK749を 使用 したので,

そ の経験を報告する。効果判定はUTI研 究会(第2版)

に よった。

(1)1g群:FK749,0.5gを20%ブ ドウ糖20ml

に溶解し,1日2回5日 間投与した。16例 中著効4例,

有効5例,無 効7例 で総合有効率は56.3%で あ った。

群別有 効 率:第1群6例 中4例66.7%,第2群3例 中

3例100%,第5群6例 中1例16.7%,第6群1例 中1

例100%で あった。細菌学的効果は26株 中20株76.9%

が消失 し,投 与後出 現細 菌 はPro.morganii,Citro-

bacter,Ps.aeruginosa,Ps.putida,Alcaligenesの

各1株 と酵母様菌体2株 の計7株 であった。

(2)2g群:FK 749,1gを20%ブ ドウ糖20mlに

溶解 し,1日2回5日 間投与 した。10例 中著効1例,

有効4例,無 効5例 で総合有効率は50%で あった。群

別有効率:第1群1例 中1例100%,第2群2例 中2例

100%,第3群2例 中1例50%,第5群5例 中1例25%

であった。細菌学的効果は18株 中13株72%が 消失 し

投与後出現細菌はStreptococcus faecalis 1株,酵 母

様体3株 であった。

(3)副 作用:特 記すべき副作用は経験しなかった。

130.複 雑 性 尿 路 感 染 症 に対 す るFK749

の 治 療 経 験

小幡浩司 ・夏 目 紘 ・本多靖明

坂 田孝雄 ・伊藤博夫 ・安積秀和

名古屋第1赤 十字病院

被雑性尿路感染症の20例 にFK749を 投与 した成績を

報告する。対象症例は25歳 から89歳 までの男子16例,

女子4例 である。診断は,腎 盂腎炎3例,膀 胱炎17例

で,基 礎疾患は尿管結石2例,VUR 1例,前 立腺肥大

症8例,膀 胱腫瘍5例,前 立腺癌2例,尿 道損傷,神 経

因性膀胱各1例 である。

FK749投 与方法は,1日2g点 滴静注6例,1日1g

筋注3例,1日500mg筋 注11例 である。点滴,筋 注と

もに1日2回 に分けて投与 し,点 滴は溶剤として300ml

のキ シリトール液を用いた。投与時間は5日 間である。

起 炎菌 はE.coli 5株,Klebsiella 4株,Pseudo-

monas 4株,Pr.rettgeri 2株,Citrobacter 2株,
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St.faec.5株,Serratia 1株,A.fecalis 1株,St.epi.

2株 であった。臨床効果はUTI基 準によって行い,有

効率は1群75%,2群0%,3群100%,4群50%,5

群0%,6群75%,で,単 独感染では総合で64%,混

合感染では総合で50%で あ り,全 体では60%の 有効率

であった。副作用は自覚的なものは1例 もなかった。臨

床検査成績では,腎 機能低下のあった1例 に,BUN,CR

の一過性の上昇がみられた。AI-Paseの 異常は5例 に認

め られたが,そ の うち4例 は基礎疾患に基づくものであ

り,本 剤の投与を中止した例はなかった。

131.FK749の 基 礎 的 検 討 と 臨 床 的 検 討

嶋 津 良 一 ・加 藤 直 樹 ・坂 義 人

河 田 幸 道 ・西 浦 常 雄

岐 大 泌 尿 器科

目的:新 しいCephalosporin剤FK749に つ い て,基

礎 的 検 討 と して抗 菌 力,吸 収,排 泄,お よび尿 中 抗 菌 力

を 測 定 し,臨 床 的 検 討 と しては,複 雑性 尿 路 感 染 症7例

を 対 象 と した 。

方 法 ・結 果(1)抗 菌 力:教 室 保存 尿 路 由 来E.coli

 98株,Klebsiella 50株,Serratia 26株 につ いてCEZ

と比 較 検 討 した。 接 種 菌 量 は 全 て原 液 接 種 で 施 行 した 。

E.coliで は,FKのMICのpeakは ≦0.2μg/mlに

認 め,CEZのpeakと 比 べ て4管 以 上 の差 を 認 め た 。

Klebsiellaで も同 程度 の差 が 認 め られ,Serratiaで は

FKは0.78～400μg/mlと 幅 広 い値 を 認 め,CEZは ≧

3,200μg/mlで あ った。

(2)血 中 ・尿 中 濃 度:FK 1.0g,500mg,250mgと

CEZ 1.0gを 健 康 成 人6人 にone shot静 注 した。 血 中

濃 度 のpeakは5分 後 に全 群 と も認 め,FKで はdose

responseが 認 め られ た。 半 減 期 はFK 1.0gが1.44h,

500mg,1.21h,250mg,1.32hでCEZ 1.0gは1.6h

で あ った 。 尿 中排 泄 は0～2hでFKは3群 ともに65%

以 上 の髙 い 回収 率 を 認 め,8hま で の 回収 率 で も90%以

上 の 高 率 を認 め た 。

(3)尿 中 抗 菌 力:Tube dilution methodを 用 い,

E.coliに 対 して,FKはdose responseを 認 め,い ず

れ もCEZよ り優 れ て い た。Klebsiellaで も同 様 の結 果

で あ った 。

(4)臨 床効 果:著 効3例,有 効2例,無 効2例 で71%

の 高 い 有効 率 を認 め,副 作用 は認 め なか った。

132.尿 路 性 器 感 染 症 に 対 す るFK749

の 臨 床 的 検 討

大川 光央 ・池田 影良

竹前 克朗 ・黒田 恭一

金大泌尿器科

宮城徹三郎 ・岡 所 明

石川県立中央病院泌尿器科

目的:FK794は,広 範囲な抗菌スベ クトラムを有し,

ことにグラム陰性菌に対 して強い抗菌力を有するとされ

ているが,本 剤の尿路性器感染症に対する臨床効果を中

心に検討したので報告する。

方法:対 象は尿路性器感染症患者29例 で,疾 患別内

訳は女子の急性単純性腎盂腎炎2例,複 雑性尿路感染症

21例(慢 性膀胱炎16例,慢 性腎盂腎炎1例,急 性腎盂

腎炎4例),急 性男子性器感染症6例(急 性副睾丸炎3

例,急 性前立腺炎3例)で あった。投薬方法は1回500

mgを1日2回one shot静 注 した尿路感染症の効果判

定は,UTI薬 効評価基準(第2版)に 準 じて 行い,急

性男子性器感染症の効果判定は,局 所の腫展,疼 痛およ

び発熱の3臨 床症状を指標として行った。投薬期間はい

ずれも5日 間とした。

成績:急 性単純性腎盂腎炎2例 の臨床効果は,著 効1

例,有 効1例 で総合薬効率は,100%で あった。複雑性

尿路感染症21例 の臨床効果は,著 効1例,有 効9例,

無効11例 で,総 合有効率は47.6%で あ った。急性男子

性器感染症6例 の臨床効果は,著 効5例,有 効1例 で,

有効率は100%で あった。副作用として,1例 にGPT

の上昇が認められたが,投 薬終了5日 後には正常に復し

た。

133.FK749に 対 す る基 礎 的 ・臨 床 的検討

梅津 敬一 ・安室 朝三

守殿 貞夫 ・石神 襄次

神大泌尿器科

今回新 しく開発されたCephalosporin系 薬剤である

FK749の 基礎的 ・臨床的検討を行ったので報告する。

抗菌力については,E.coli,Klebsiella,Proteusに

対するMICは0.19μg/ml≧ であったが,S.marces-

cens 50株 中100μg/ml以 上 の16株 を除く34株 のMIC

のpeakは3.12μg/mlで ,Ps.aeruginosa 25株 中

100μg/ml以 上 の9株 を除く16株 のMICのpeakは

25μg/mlで あ った。またEnterobacter 20株 に対する

MICは0.39μg/ml～100μg/ml以 上に分布 してい る
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が,100μg/ml以 上 の株が9株 あった。なお血中濃度,

尿中排泄率についても現在検討中である。

腎盂炎5例,膀 胱炎18例,腎 盂腎炎3例 の計26例 の

複雑性尿路感染症に対 して1日 量0.5g～6g,5日 間投

与した。その結果,著 効3例,有 効14例,無 効9例,

有効率65%で あった。1日 投与量別有効率は0.5g 7

例で57%,1g 10例 では60%,2g 8例 で75%,6g 1

例では100%で あ った。起炎菌別 消 失 率 はSerratia,

Citrobacter,E.coliは100%と 良好であったが,En-

ferobacter,Streptococcusは30～50%と やや不良で

あった。副作用は消化器症状が1例 認められたが,薬 剤

投与中止には至らなかった。また血液学的にも異常は認

められなかった。

134.FK 749の 泌 尿 器 科 領 域 に おけ る検 討

北野太路 ・藤井元広 ・仁平寛 巳

広島総合病院泌尿器科

中 野 博

広大泌尿器科

目的ならびに方法:尿 路に基礎疾患を有する複雑性尿

路感染症例を主体にFK 749を 投与 し,そ の臨床的効果

を検討した。投与法は静脈内投与 と し,1回0.5g,1

日2回 計1g,連 続5日 間投与を行なった。一部の 症 例

では血清中濃度,尿 中濃度を測定し,細 菌のMICお よ

び治療効果の3者 の関連を検討 した。

結果:臨 床効果はUTI研 究会の慢性複雑性尿路感染

症薬効評価基準(第II版)に 従い判定 した。対象は複雑

性尿路感染症を有する男性30例,女 性11例,計41例

であり,総 合効果は有効率68%(41例 中28例)で あっ

た。腎機能を内因性 クレアチニン・クリアランスを指標

として1群80ml/min以 上,II群50～80ml/min,III

群30～50ml/minの3群 の血清中および尿中濃度につ

いて比較検討した。血清中濃度は3群 ともに投与後1時

間で最高値を示し1群21μg/ml,II群24μg/ml,III群

29μg/mlで あった。尿 中 濃度も3群 ともに投与後1時

間で最高値を示し1群2,200μg/ml,II群1,500μg/ml,

III群1,260μg/mlで,0～6時 間の平均尿中排泄 率 は

1群69%,II群58%,III群50%で あった。一方MIC

は有効例ではいずれも100μg/ml以 下 を示し,尿 中濃度

MIC比 が投与後6時 間まで20倍 以上の高値を示した8

例中6例 は有効であり尿中濃度との相関が考えられた。

副作用についてはアレルギー症を認めず,末 梢血液所見,

肝 ・腎機能に著変は認められなかった。

135.複 雑性尿路感染症に対するFK 749

の使用経験

福川徳三 ・藤村宜夫 ・黒川一男

徳大泌尿器科

徳島大学泌尿器科ならびに当科関連病院に入院中の複

雑性尿路感染症を有する患者15例(膀 胱炎5例,腎 盂

腎炎10例)にFK 749を 使用 したので,そ の成績を報告

する。

UTI薬 効評価基準による総合臨床効果は慢性複 雑 性

膀胱炎は5例 中,著 効1例,有 効3例,無 効1例 で有効

率80%,慢 性複雑性腎盂腎炎は10例 中,著 効2例,有

効9例,無 効2例 で有効率80%で あ った。

細菌学的効果はFK 749投 与前に分離された19株 中,

陰性化11株(57.9%),減 少4株,不 変3株,菌 交代1

株(出 現菌:Pseudomonas fluorescens)で あつた。

なお,分 離株数のもっとも多かったSerratia marc-

escensで は7株 中,陰 性化5株(71.4%),減 少2株 と

す ぐれた結果が得られた。

副作用については血液像,肝 機能,そ の他の自他覚症

状においても何ら異状は認められなかった。

136.FK 749に よ る尿路 感 染症 の治 療 経 験

魚住 二郎 ・熊沢 浄一

中牟田誠一 ・百瀬 俊郎

九州大泌尿器科

尾 本 徹 男

九州厚生年金病院泌尿器科

原 三 信

三信会原病院泌尿器科

中 山 健

宮崎県立病院泌尿器科

平 田 弘

広島赤十字病院泌尿器科

九州大学泌尿器科と4関 連病院泌尿器科において新抗

菌剤FK749を 単純性,複 雑性尿路感染症21例 に投与 し

た。除外例が3例 あ り検討対象例は18例 であった。年

齢は23歳 から78歳 までの成人で男16例,女2例 であ

った。投与方法は全例,朝 夕2回 の静注投与であり,投

与量は500mg/日5日 間投与2例,1g/日5日 間投与6

例,2g/日5日 間投与10例 であった。

UTI薬 効評価基準により臨床効果を判定すると著 効

2例,有 効13例,無 効3例 で有 効 率 は83.3%で あ っ
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た。細菌学的に検討すると22株 中21株 が消失,消 失率

は95.5%で あ った。なお存続 したのは酵母様菌1株 で

あった。FK749投 与後に出現した菌種はPseudomonas

aeruginosa 2株,Proteus morganii 1株 の3株 であ

った。

副作用は全例に認められず,臨 床検査値(RBC,WBC,

Hb,GOT,GPT,BUN,Creatinine)に も異常変化を認め

なかった。

137.FK 749の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

小畠道夫 ・川畠尚志 ・近藤俊弘

柿木敏明 ・大井好忠 ・岡元健 一郎

鹿大泌尿器科

阿世知節夫 ・坂本 日朗 ・新村研二

鹿児島市立病院泌尿器科

陣内 謙一 ・前山 泰典

佐賀県立病院泌尿器科

I.基 礎的検討

抗菌力:FK749,SCE963の2剤 について教室保存尿

路感染症分離E.coli 30株,Klebsiella 31株,Entero-

bacter 17株,Serratia 33株,Proteus mirabilis 25

株,Proteus vulgaris 8株,Pseudomonas 15株,計159

株 に対するMICを 測定した。本剤はE.coliに 対 して

SCE-963よ り1～3段 階,そ の他の菌に対 しても数段

階すぐれた抗菌力を示した。

尿中抗菌価:尿 路感染症分離菌に対する本剤とSCE-

963の 尿中抗菌価を人工尿希釈により行い,本 剤が優れ

ていることを認めた。

吸収,排 泄:健 康成人6名 にcross-over法 により,

FK 749,500mg,SCE-963,1,000mgをone shot静 注

後,血 清中濃度ならびに尿中排泄を測定した。本剤の血

清中濃度は6名 平均で5分 後に56.0μg/mlとpeak値

を示し,1時 間後に16.8μg/ml,6時 間後に0.9μg/ml

であ った。SCE-963は5分 後にpeak値103.0μg/ml

を と り急速に減少 した。血中半減期は1.24h,1.06hと

FK 749の ほ うが大きかった。 尿中排泄は最初の2hに

343.3mg排 泄 され2hま での総排泄量は460.3mgで

回収率は92.1%で あ りSCE 963よ り大であった。

II.臨 床成績

慢性複雑性尿路感染症30例 に1～2g,5日 間投与し

た。著効9例,有 効2例 で,有 効率70.0%で あ った。

自覚的副作用はみられなかった が,BUN軽 度上昇が1

例,末 梢WBC軽 度増加が2例 にみられた。

138.産 婦 人 科 領 域 に お け るFK 749の 基 礎

的 ・臨 床 的 検 討

松田 静治 ・平山 博章

順大産婦人科

丹野 幹彦 ・柏 倉 高

江東病院産婦人科

FK749は 従来のCephalosporin剤 に較べてグラム陰

性桿菌に対して強力な抗菌作用を有する新しい注射 用

Cephalosporin剤 で,β-lactamase抵 抗性を有する。今

回本剤について抗菌力試験,吸 収,母 児間移行などの基

礎的検討を試みるとともに産婦人科領域感染症における

臨床応用を行った。

まず臨床分離株を用いin vitroに おける感受性試験

を化療標準法で行い,類 似のCephalosp,rin剤 と比較す

ると,E.coli,Klebsiella,Proteus mirabilis,En-

terobacterに おける本剤の抗菌力はCEZよ りはるかに

強 く,接 種菌量106/mlでE.coli,Klebsiella,Pro-

teus mirabilisで は0.09μg/ml以 下 のMICを 示す株

が過半数以上にみられ,か つ嫌気性菌に対する感受性効

果も認められた。母児問移行は本剤1.0gの 静 注を13

例 で行ない,B.subtilis ATCC 6633を 検定菌 とす る

Disk法 で検討 した。成績は臍帯血中へは母体 血 の1/3

～1/4程 度の移行がみられ,経 胎盤移行は良好で,羊 水

中へも投与後比較的早期に移行がみられる。

本剤の臨床応用を1日2.0gの 静注(一 部筋 注 を含

む)で 検討した。対象は骨盤内感染症(産 褥子宮内感染,

子宮内膜炎,骨 盤腹膜炎など),外 性 器感染症および尿

路感染症,計14例 で,成 績はうち12例(85.7%)に 有

効であった。なお副作用は自覚症状,検 査所見のうえで

も認められていない。

139.産 婦 人 科 領域 に おけ るFK749の 基 礎

的 ・臨 床 的研 究

張 南薫 ・国井勝昭 ・中山徹也

昭大産婦人科

目的:注 射用Cephalosporin系 抗 生物質FK749に つ

いて産婦人科領域感染症分離株に対する抗菌力,吸 収,

骨髄内臓器の組織内濃度,胎 盤通過性,羊 水中移行を検

討 し,産 婦人科領域の感染症に対する臨床効果,副 作用,

有用性等を検討することを目的とした。

方法:抗 菌力は化療標準法により行った。

体液内濃度,組 織内濃度はB.subtilis ATCC 6633

株 を検定菌とする薄層ディスク法により測定 した。臨床
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試験は昭和大学関連施設において行い,1回1～2g,1

日1～2回 静脈内投与法で効果を検討 した。

結果:(1)抗 菌力 臨床分離株のFK749感 受性は,

E.coli 0.1～3.13μg/ml,E.aerogenes 0.2～12.5μg/

ml,Klebsiella 1.56,S.aureus 3.13,S.epidermi-

dis 1.56μg/mlで あ った。

(2)吸 収 母児間移行,組 織内濃度1g静 注後の母体

血中濃度は15～30分 値,16.1～31.2μg/ml,30分 ～1

時間値19～25μg/ml,1～2時 間値10.7～17.4μg/ml,

2～3時 間値4.0～7.2μg/ml,5～6時 間値1.49～4.0

μg/mlで あ った。その際の臍帯血中濃度は,15～30分

値0.93～12.5μg/ml,30分 ～1時 間値9.2～13.9μg/

ml,1～2時 間値6.7～11.0μg/ml,2～3時 間値6.5～

11.0μg/ml,5～6時 間値3.4～5.2μg/mlで あ り,羊

氷中濃度は,30分 ～1時 間値1.69～3.7μg/ml,1～2

時間値3.7～8.4μg/ml,3～5時 間値10～22μg/mlで

あった。1g静 注後の子宮筋層内濃 度 は37.5μg/g,卵

巣は25.5μg/gで あ った。

(3)臨 床成績 子宮筋層内膜炎等の婦人科的感染症に

本剤1日1～2g投 与 で効果を認め,副 作用はなかった。

(4)考 察 近年の婦人科的感染症はグラム陰性桿菌を

主とした原因が多いが,上 記の成績から,産 婦人科にお

ける有用性を認めた。

140.FK 749の 使 用 経験

中 村 英 也

市立川崎病院産婦人科

目的:新 抗生剤であるFK749の 臨床的,細 菌学的効

果およびその副作用を知るのを目的とした。

実験方法:対 象は川崎市立病院産婦人科病棟に入院中

の患者9名 で,年 齢は25歳 ～78歳 である。対象患者は

尿路感染症3例,婦 人科性器感染症6例 で,婦 人科悪性

腫瘍を基礎疾患に有するものはいない。投与方法は全例

静注で,1日 投与量は1,000mg 2例,2,000mg 6例,

3,000mg 1例 で,総 投与量は5gか ら21gに わたった。

成績:尿 路感染症3例 の臨床成績は著効2例,有 効1

例,婦 人科感染症6例 の臨床成績は,著 効4例,有 効1

例,無 効1例 で,全 体をみると,著 効6例,有 効2例,

無効1例 で,88.9%の 高い有効率であった。菌を 検 出

したものは7例 で,検 出菌をみると,E.coli 4例,Kle-

bsiella 1例,Sta.aureus 1例,Lactobacillus 1例 とな

った。本剤の細菌学的効果についてみると,7例 全例除

菌されてお り,100%の 除菌率であった。

副作用はとくに認めなかった。

可能な限 り投与前後に末梢血,肝 機能,腎 機能を検査

したが,と くに著明な変化は認めなかった。

141.FK 749に 関 す る臨 床的 研 究

青河寛次 ・皆川正雄 ・柄川二郎

社会保険神戸中央病院産婦人科

山路邦彦 ・松山陽子 ・松 山 敏

近議母児感染症センター

藤沢研究所が開発した抗生物質FK 749を 臨床評価す

るため,そ の抗菌作用 ・吸収作用 ・臨床成績を追求した

ので報告する。

I.研 究方法

抗菌作用:最 近臨床分離 した好 ・嫌気性菌:215株 の

MICを,109cell/ml接 種下で,化 療学会標準法に準じ

測定 した。

吸収排泄:B.subtilis ATCC 6633を 被検 菌 とす る

Cup法 を用い,妊 婦における体内濃度を測定 した。

臨床成績:婦 人骨盤内感染 ・尿路感染計25例 に対 し,

本剤0.5～7.0g/day×4～13日 間投与 し,そ の化療効果

ならびに生体機能に及ぼす影響を観察 した。

II.成 績

抗菌作用:S.aureus:30株 は1.56～3.12μg/mlに

93.3%が 存 し,Klebsiella sp.:32株,E.coli:50株

は～≦3.12μg/mlに96.9,94.0%が 相当した。

P.mirabilis,P.rettgeriも 良好な感受性を示し,Bac-

teroides sp.な どの嫌気性菌も同じ傾向をえた。

吸収排泄:妊 婦における血中濃度 ・尿中排泄はCcrに

相 関する推移をえた。

臨床成績:子 宮癌術後骨盤死腔炎を含む20例 に有用

であり,副 作用(?)と しては発熱の1例 があった。

142.産 婦 人 科 領 域 に おけ るFK749の 基 礎

的 ・臨 床 的 検 討

高瀬善次郎 ・白藤博子 ・内田昌宏

川崎医大産婦人科

FK 749に ついて,産 婦人科領域における基 礎 的 ・臨

床的検討を行なったので報告する。

抗菌力:対 照薬にCEZ,CET,GM,AMKを 選び,

S.aureus,E.coli,Klebsiella,P.mirabilis,P.vul-

garis,Ps.aeruginosa,S.marcescens 7菌 種につい

て比較検討 した。

S.aureusはCEZ,CET,GM,AMKに 比べてやや劣

る成績であったが,E.coli,Klebsiella,P.mirabilis,

P.vulgaris,S.marcescensに つ いてはすべてFK 749

が優れていた。Ps.aeruginosaはAminoglycosideに
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比べ劣っていたが,106cells/ml接 種で約2/8以 上が25

～50μg/mlにMICが 分布 していた。

臨床成績:FK749投 与症例は子宮内感 染症2例,骨

盤内感染症2例,尿 路感染症1例,子 宮癌術後尿路感染

症5例 で計10例 について検討 した。

本剤投与症例の年齢は31～73歳 にわたり,投 与方法

は点滴静注7例,静 注3例 である。投与量および投与日

数は子宮内感染症に1g×2/dayを8日,骨 盤内感染症で

は1～2g×2/dayを8日,尿 路感染症では1g×2/day

を4日,子 宮癌術後尿路感染症では1g×2/dayを3～

9日 および2g×2/dayを7日 であり,総 投与量は5～18

gで あ った。

臨床効果は,子 宮内感染症および骨盤内感染症で全例

有効であった。尿路感染症および子宮癌術後尿路感染症

6例 では著効2例,有 効4例 であった。

副作用は1例 で軽度のGPT上 昇がみられた。

なお,本 剤の胎盤通過性,羊 水移行,母 乳中移行等に

ついては現在検討中である。

143.産 婦 人 科領 域 に お け るFK749に 関 す

る基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

本村龍太郎 ・森 広康 ・山辺 徹

長崎大産婦人科

目的:産 婦人科領域におけるFK749に 関する基礎的

ならびに臨床的検討。

方法:1.妊 婦(25例)にFK749,1gをone shot

静注投与後,分 娩時に母体血,臍 帯血および羊水を採取

した。2.褥 婦(2例)にFK749,1gをone shot静

注投与後,経 時的に乳汁を採取した。3.1お よび2の

検体の濃度測 定 方 法 はBacillus subtilis ATCC6633

を検定菌 とするpaperdisc法 で行った。4.外 性器感

染症(乳 腺 炎1例,会 陰切開創化膿1例),内 性器感染

症(淋 菌性子宮頸管炎1例,子 宮内感染4例),骨 盤 内

感染症(骨 盤内膿瘍1例,骨 盤死腔炎1例)お よび敗血

症1例 に対する投与量はFK749,1～2g/日,投 与期間

は5～7日 間を原則とした。

結果:(1)母 体血清中膿度は投与10分 後の症例で107

μg/ml。 臍帯血清中濃度は投与22分 後 の症 例 で29.9

μg/mlお よび羊水中濃度投与約2時 間後の症例で14.2

μg/mlと それぞれの最高値が認められた。(2)乳 汁 中

にはわずかの濃度(0.31～0.43μg/ml)移 行が認められ

た。(3)臨 床成績は外性器感染症2例,内 性器感染症5

例,骨 盤内感染症2例 および敗血症1例,計10例 に対

して,全 例に有効であった。(4)特 記するような副作用

は認められなかった。

144.泌 尿 器科 領 域 に お け るFK749の 臨 床

的 検 討

鎌 田 日出男 ・宮田和豊 ・石戸則孝

高本 均 ・平野 学 ・近 藤捷嘉

荒木 徹 ・大森弘之

岡大泌尿器科

FK749の 臨床的検討を行なった成績を報告する。

本剤投与総数は37例 であるが,除 外脱落は4症 例で

残り33症 例について検討した。性別は男29例,女4例

で年齢は23歳 から87歳 までに分布していた。投与は1

日1～2gをone shot静 注 し,5日 間連統投与を原則

とした。臨床効果判定は,尿 路感染症31例 については

UTI薬 効評価基準2版 に準じて,前 立腺炎2例 について

は,発 熱,前 立腺部圧痛 ・細菌尿,膿 尿の推移により下

した。

腎盂腎炎13例 中著効5例,有 効5例,無 効3例,膀

胱炎18例 中著効6例,有 効9例,無 効3例,前 立腺炎

は2例 とも著効で,全 体の有効率は81.8%と 良い成績

を示した。

全37例 中,本 剤投与によると思われるアレルギー症

状の発現をみなかった。また,臨 床検査値の変動も認め

られなかった。

145.FK749に 関 す る臨 床 的 研究

関根 理 ・薄 田芳丸 ・青木信樹

清水武昭 ・若林伸人 ・林 静一

渡辺京子

信楽園病院内科

武 田 元

新大第2内 科

山作房之輔 ・鈴木 康稔

水原郷病院内科

新 しい注射用Cephalosporin剤FK749を34症 例に

使用 した。

呼吸器感染症23例,尿 路感染症7例,敗 血症その他

4例 で,急 性腎不全2例,慢 性腎不全2例 が含まれてい

る。

投与量は腎機能正常の場 合は1回0.5～1gを1日2

～3回,ま たは2gを2回 とし,腎 不 全例 では1～2g

を1日1回 とした。

臨床効果は呼吸器例で著効2,有 効13,や や有効1,

無効2,判 定除外5で あり,尿 路 例 では著効2,有 効

5,敗 血症その他例では著効1,有 効2,無 効 真で全体
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としては著効5,有 効20,や や有効1,無 効3,判 定

除外5と なり,除 外例を除いた29例 中 著 効,有 効25

例,有 効率86%の 良好な成績をえた。

副作用としては発熱2,肝 機能員常2,発 疹1,計5件

みられたが,発 熱 と肝障害,発 疹と肝障害がそれぞれ同

一例で起こっており,副 作用の発現率は34例 中3例8 .8

%で あった。

146.FK749に 関 す る基 礎的 な らび に 臨 床

的研 究

塩田憲三 ・三木文雄 ・久保研二

河野雅和 ・高松健次

阪市大第1内 科

藤沢薬 品 中央 研 究 所 に おい て 開 発 さ れ たFK749,

Sodium(6R,7R)-〔(2)-methoxyimino-2-(2-imino-4-

thia-zoline-4-yl)-acetamids〕-8-oxo-5-thia-azabicyclo

4,2,0〕oct-2-ene-2-carboxylateに つ い て 検 討 を加 え,

以下の成 績 を えた 。

抗菌 力:病 巣分 離S.aureus 31株,E.coli 31株,

Klebsiella 26株,P.mirabilis 30株,P.vulgaris 15

株,P.aeruginosa 30株,H.influenzae 52株 のFK

749に 対 す る感 受 性 を 化療 標 準 法 に て測 定 し,同 時 に 測

定 したCEZに 対す る感 受 性 と比 較 した 。S.aureusの

FK749に 対 す る感受 性 分 布 のpeakは1.56μg/mlに

認め られ,CEZに 対 す る よ り も低 感 受 性 を示 し た が,

E.coli,Klebsiella,P.mirabilis,P.vulgaris,H.

influenzaeのFK749に 対 す る感 受 性 分 布 のpeakは い

ずれ も0.1μg/ml以 下 に存 在 した。P.aeruginosaは

12.5～100μg/mlのFK749よ り発 育 阻 止 され た 。

吸収 ・排 泄:健 康 成 人6名 につ い て,FK749,1gを

1時 間で 点滴 静 注 し た 場 合 の血 静 中濃 度 と尿 中 排 泄 量

を測 定 した 。 血 清 中 濃 度 の平 均 値 は 点滴 終 了 直 後49.2

μg/ml,1時 間後17.7μg/ml,5時 間後2.5μg/mlを 示

し,点 滴 開 始 後6時 間 内 に80.3%,24時 間 内 に86.7%

の尿中 回収 率 が認 め られ た 。

臨床成 績:現 在 ま で に敗 血 症1例,気 道 感 染 症9例,

尿路感染 症2例 にFK749,1～69を 投 与 し,著 効2例,

有効9例,判 定 不 能1例 の 成 綾 を え た 。 副 作用 は認 め ら

れなか った。 目下 症 例 増 加 中 で あ る。

147.Netilmicinの 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

大 山 馨 ・金 木 美 智 子 ・清 水 竜 作

富 山県 立 中 央 病 院 内 科

Netilmicin(NTL)は 従 来 の ア ミノ糖 系 抗 生 剤 不 活 化

酵素を有 す る 細菌 に対 して も強 い抗 菌 性 を持 つ と され て

いるアミノ糖系抗生物質である。

われわれは本剤の各種細菌に対する抗菌力を検すると

ともに,12例 の臨床例について本剤の効果 と副作 用 に

ついて検討 した。

臨床分離のグラム陽性および陽 性桿 菌 計178株 を用

い,106cells/mlと108cells/mlの 接種菌量でNTLの

最 小発青阻止濃度(MIC)の 測定を行いAmikacin(AMK)

お よびGentamicin(GM)の それ と比較 した。

その結果,NTLのMICは106cells/mlで,Staph.

aureusで は ≦0.2μg/ml～l.56μg/ml,E.coliで は

1.56μg/ml～12.5μg/ml,Citrobacterで は0.39μg/ml

～6.25μg/ml,Klebsiellaで は0 .39μg/ml～6.25μg/

ml,Enterobacterで は0.39μg/ml～3.13μg/ml,Ps.

aeruginosaで は0.39μg/ml～6.25μg/mlの 分布を示

した。これ らの成績はいずれも対比 したAMKお よび

GMと 同等かあるいは優れた成績を示 し,と くにKle-

bsiellaとPs.aerugimsaに 対 してNTLが3剤 中も

っとも強い抗菌性を示すことが認められた。また,接 種

菌量を108cells/mlに しても本剤の抗菌性の著明な減弱

は認められなかった。

臨床成績は8例 の呼吸器感染症と4例 の尿路感染症の

計12例 に本剤を1回75mgま たは100mg,1日2回 投

与 したが,治 療効果は呼吸器感染症8例 中有効6例,無

効2例,尿 路 感 染症4例 では著効1例,有 効3例 であ

った。副作用は全例に認められなかった。

148.外 科 術 後 感 染症 に対 す るNetilmicin

の 使 用 経 験

河 野 研 一

秋大第1外 科

術後感染症に対 して4例 にNetilmicinを 投与 した。

内訳は直腸癌術後会陰部膿瘍2例,胃 癌術後性肺炎1例,

イ レウス腸切除後の腹膜炎1例 であった。

Netilmicin 1日 投与量は150mgな い し200mgと し

2分 割の筋注投与とした。投与期間は7日 間,投 与総量

は1,050～1,400mgで あ った。

分離菌は1例 のCandidaの 混合感染を除き,す べて

グラム陰性桿菌であ り,細 菌学的効果では菌の減少と菌

交代とがみられた。

症例1の 会陰部 膿 瘍 で はErwina(+++)か らAcine-

bacter(+)と な り臨床症状の改善を見,投 与 前GOT

182,GPT151で あったものが本剤投与により増悪せず

正常値となった。

症例2も 会陰部膿瘍で発熱の改善と良好な局所効果が

みられ,副 作用もきたさなかった。
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症例3の 術後肺炎は分離菌Serratiaの 菌 減少と発熱

の改善,さ らに胸部 レントゲン写真上の陰影に著明なる

改善がみられ,有 効例と考えられた。

症例4は ウイルス腸切除後の腹膜炎でE.coliを 主体

とした著明な膿排出をみ た が,本 剤1日200mg投 与

により膿排出の減少と著明なる肉芽形成がみられた有効

例と考えられた。

本剤投与により耳鳴や聴力の低下はみられず,腎 機能

の悪化した例もなかった。症例1の ように肝機能障害の

みられた症例に投与してもむしろ改善された。

149.Netilmicinに 関 す る基 礎 的 な らび に

臨 床 的 研究

塩 田憲三 ・三木文雄 ・久保研二

高松健次 ・河野雅和

阪市大第1内 科

藤沢薬品中央研究所において 開 発 され たFK749,

Sodium(6R,7R)-〔(Z)-methoxyimino-2-(2-imlno-4-

tbio-zoline-4-yl)-acetamido〕-8-oxo-5-thia-1-azubicyclo

〔4,2,0〕oct-2-ene-2-carboxylateに ついて検討を加え,

以下の成績をえた。

抗菌力:病 巣分離S.aureus 31株,E.coli 31株,

Klebsiella 26株,P.mirabilis 30株,P.vulgaris 15

株,P.aeruginosa 30株,H.influensae 52株 のFK

749に 対する感受性を化療標準法にて測定 し,両 時に測

定 したCEZに 対する感受性と比較 した。S.aureusの

FK749に 対する感受性分布のピークは1.56μg/mlに 認

められ,CEZに 対するよりも低感受性を示したが,E.

coli,Klebsiella,P.mirabilis,P.vulgaris,H.

influensaeのFK749に 対する感受性分布のpeakは い

ずれも0.1μg/ml以 下に存在した。P.aeruginosaは

12.5～100μg/mlのFK749に より発育阻止とされた。

2.吸 収 ・排泄:健 康成人6名 について,FK749,1g

を1時 間で点滴静注した場合の血清中濃度と尿中排泄量

を測定 した。血清中濃度の平均値は点滴終 了 直後49.2

μg/ml,1時 間後17.7μg/ml.5時 間後2.5μg/mlを 示

し,点 滴開始後6時 間以内に80.3%,24時 間内に86.7

%の 尿中回収が認められた。

臨床成績:現 在までに敗血症1例,気 道感染症9例,

尿路感染症2例 にFK749,1日1～6gを 投与し,著 効

2例,有 効9例,判 定不能1例 の成績をえた。画作用は

認められなかった。 目下症例増加中である。


