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第28回 日本化学療法掌会総会(誌 上発 表II)

期 日 昭和55年6月19～21日

会 場 東 京Lプリンスホテ ル

会長 中川圭一(東 京共済病院 長)

SCE-1365

57.SCE-1365に 関 す る 細 薗 学 的 評 価

三 橋 車

群 馬 大 学 医 学 部 徽 生 物 験剤 耐 性 実 験 施 設

半 合成 セ フ ァ ロ スポ リンSCE-1365のin vitro抗 菌

力 お よび 各 種 β-ラ ク マ ゼ に対 す る安 定 性 を,Cefo-

taxime(CTX)を 対 照 に して 比 較 検射 した。

1.標 準株(日 本 化学 療 法学 会誌27(3),561)に 対

す る抗 菌 ス ベ ク トラム で は,S.aurerrsに 対 してCTX

よ りや や優 れ た抗 菌 力 を 示 し,そ の 他 の グ ラム陽 性 菌,

グ ラム陰 性 菌 に対 して もCTXと 回 等 の 優 れ た抗 菌 りを

示 した。 菌 量106お よび108CFUmlを 用 い た場 合,薗

量 差 に よ るMIC値 の 大 きな 変 動 は 認 め られ な か った。

2.臨 床 分 離 グラ ム陰 性 桿 菌 の11菌 種957株 に つ い

て 感 受 性 を 測 定 し た。Smarccstens100株 お よびC

fieundii50株 に対 して は,0.2お よび0.1μg/mlに 感 受

性 布 分 の ピー クが み られ,CTXよ りや や 優 れ た抗 菌 力

を 示 した 。 ま た。Bsoli200株,K.pneunaunrcze 100

株,E.cloacae100株,P.mirubilis50株,P.morganii

50株,P.rettgeri25株,P.vulgaris50株 に 対 して は,

そ れ ぞれ0.1,0.05,0.1,0.05,≦0.025,≦0.025,

0.05ug/mlにMIC感 受性 分 布 の ピー クが み ら れ,

CTXと ほ ぼ 同 等 の 抗 菌 力 を 示 した。P.aeruginosa 200

株,P.cepacia50株 に 対 して は,12.5μg/mlに ピー クが

認 め られ た 。

3.ベ ニ シ リナ ー ゼ(PCase)4種(I,II,III,IV

型)お よび セ フ ァ ロ ス ボ リナ ー ゼ(CSase)10種(E.

cOli,E. cloacae, Cfreuntlii, P.aeruginosa, S. marccs-

cens, P.morganii, P,rettgeri, P.vulgaris, P. cepvcia,

B.fragilis)を 用 いSCE-365の 安 定 性 を 検 討 し た 。

PCaseに 対 して は非 常 に 安 定 で あ り,CSaseに 対 して は

P.cepatia, P. vttlgctris CSaseに よ りSCE-1365は 分

解 を うけ や す く,Cephaloridine(CER)の 分 解 率 を100

と した場 合,本 剤 の 分 解 率 は それ ぞれ98,39,CTXで

は174,29で あ っ た。 ま たB.frQgilis CSaseに も わ

ず か に 分 解 され た が,そ の 他 の7菌 種CSaseに 対 し

て はCTXと 同 様 に安 定 で あ った。

58. SCE 1365の 各種 β-lactamaseに 対

す る安定性

大腸 菌ペ ニシ リン結 合蛋白に対する結

合親和性 とその抗薗力 との関係

横 田 健 ・関口 玲 子.東 映 子

順天當大学医学鶴細菌

目的:SCE-1365の 各種,3iactam5eに 対す る安定性

と親 和 性,お よびEschtrichia coli penicillin binding

protein((PBP)に 対 す る 結 合親 和性 を 他 の β-lactam

抗 生 物 質 の そ れ と比 較 し,そ の 特 性 が 耐 性菌 に対す る抗

菌 力 や,生 体 内 に お け る殺 菌 力 に どの よ うに反 映す るか

解 析 す るの を 目的 と した。

方 法:Gram陰 性 薗 の 代 表 的 β-lactamaseはEnt.

cloacae Nek39(la型CEPaSG),P.vulgaris lc型

CEP asの,P.mirabilis JY10(H型PCase),E.coli

CSH2(RKI)(III型:TEM),Klebsiella 42(IV型

PCASe)お よびE.coli CSH2(RE45)(V型PCase)

の対 數 期 後 半 の 細 胞 を 音 波 破 砕 し,そ の105,000g超 遠

心 上清 を 粗酵 素 として 使 用 した。SCE-1365お よび他の

β-lactamの 上 記 酵 素 に 対 す る安 定 性 は マ クロヨー ド法

で測 定 したVmaxの 比 較 値 で,結 合 親 和 性 は酸 測 定法に

よる 」Kt値 で 検 討 した。PBPはE.coli NIHJJC2か ら

得 た膜 画分 をSpratlの 方 法 で,SCE-1365 14C-PCGに

対 す る 競 合結 合 か ら 解 析 し た。 抗 菌 力 はCFX耐 性

Ent.cloacae19株,53種 のR plasmidを 伝 達 したE.

coliCSH2に 対 す るMIC値,補 体 とSCE-1365の 協力

的 殺 薗 作用,マ ウ ス 白血 球 食 菌 に 対 す る影 響 な ど検射し

たの

成 績:SCE-1365はV型PCaseで わず か に 水解され

るほ か は β-actamasesに 極め て 安定 て あ るのみ な らず

結 合 親 和性 も低 い 。特 にR因 子 の大 部分 が 産 生す るIII型

に は 無関 係 に近 く,そ の 伝 達 され て もMIC値 は変化し

な い。PBPに はIA,IB,IIIお よびIIに 強 い阻害 効果

を も ち,IBに 対 す る高 い親 和 性 が特 徴的 で あ る。 その

結 果,MIC以 下 のSCE-365存 在 下 で は 菌 は補 体の殺

菌 作用 を うけ や す い だ け で な く,長 糸状 に な った菌細胞

が よ くmacrophaageに 貧 食 され る。
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考察:SCE-1365は 耐性菌に も強い抗菌力を示すのみ

ならず,生 体 内の殺菌 効果 が期待 される。

59.臨 床 材 料 よ り分 離 し た 各 種 病 原 細 菌 に

対 す るSCE-1365の 抗 菌 力 な ら び に 既

存 の 注 射 用CEPsと の 比 較

小 酒 井 望

順天堂大学医学部臨床病理

小 栗 豊 子

同 附属病院中央臨 床検査室

目的:SCE-1365(以 下SCEと 記す)は 最近わが国で

開発され た注射用CEPsで あ り,β-lactamaseに 対 し強

い抵抗性を有 し,抗 菌 スベ ク トル もか な り広域で ある。

私 どもは本剤の抗菌力 を,臨 床分離株 を用 いて既存の注

射用CEPsと 比較検討 した。

方法:使 用菌株は1979年 当院中検にお いて各種臨床

材料に よ り分離 した菌株 を使用 した。薬剤感受性測定は

Heartinfusion寒 天を用い る本学会標準法に よ り行な っ

た。比 較に用いた薬剤はCFX,CMZ, CXM, CTM,

CEZな どである。なお嫌気性菌はGAM寒 天培地 を用

いる本学会標 準法 によ り行な った。嫌気性球菌類,無 芽

胞 グラム陽性桿菌 につ いては5%ウ マ血液加GAM寒

天培地を使用 した。

成績:Str.pyogienes,Str.agalacfiae,肺 炎球菌 で は

SCEの 抗菌力はほぼCXMと 同等 であ り,他 剤に比ぺ

優れていた。E.coli,Klebsiella, P.mirabilis, P.mo-

rganii,P.rettgeri,P.inconstansで はほ とん どの株 は

0.78μg/ml以 下 で発育を阻止 され,他 剤 よ りも優 れた抗

菌力を示 した。E.cloacae,Serratia,Cit. freundiiで は

SCEのMIC分 布 は2峰 性であ ったが,他 剤 よ りも低い

部分 に分布 してい た。P.vulgarisで は106/ml接 種では

他剤に比べ非常に優れ た抗菌力 を示 した。嫌 気性菌 では

Peptococcus,Peptostreptococcus,Veillonella,Cl. perfr-

ingens,Propinibacteriumで はSCEの 抗菌力 は他剤 と

大差は認め られ なか ったが,Eubacteriumで は他剤に比

べやや劣 って いた。Lactobacillusで はSCEは 他剤に比

べかな り優れていた。Bacteroidesで はSCEのMIC分

布は2峰 性であ り,MICの 大 きい グル ープでは CFX,

CMZに 比べ劣 ってい た。

結論:SCEの 抗 菌力は レンサ球菌 ではほぼCXMと

同等であ り,腫 内細菌科 では特にProteus属 に対 し優れ

た抗菌力を示 した。嫌気性菌 の多 くも本剤に優れた抗菌

力を示 したが,Eubacteriumで は他剤 に比べ劣 ってい

た。

60.SCE-1365の 嫌 気 性 菌 に 射 す る 抗 菌 作

用 に つ い て

小 林 と よ子 ・磯 野 美 登 利

渡 辺 邦 友 ・上 野 一 恵

岐 阜大 学 医 学 部 嫌気 性 菌 実 験 施 設

目的:SCE-1356の 嫌 気 性菌 に対 す る 抗 菌作 用 をin

vitroお よびin vivoに お い て検 討 す る。

方 法:使 用 菌 株 はClostridiumお よび 無 芽 胞 嫌 気性 菌

の リフ ァ レンス株 お よび 研 究 室 保存 菌 と,最 近2年 間 に

臨 床 材 料,正 常 細 菌 叢 か ら分離 同定 され た 菌 株 を用 い た。

MICの 測 定 法 は 化 学療 法 標 準 法 に 従 い,GAM寒 天 培

地 に よ る寒 天 培地 希釈 法 に よ った。B.fragilisに よ る実

験 的 マ ウ ス皮下 膿 瘍 の 治 療 実験 は,SCE-1365, 6059-S,

FK-749,CEZと 比 較 した。

成 績:B.fragilis groupのMIC値 をSCE -1365,

CEZ,SBPC,TIPCと 比 較 した。SCE-1365が も っ と も

小 さ いMIC値 を 示 し,3.13μg/mlに ピー クを示 した 。

そ の 他 のBacteroides,Fusobacteriumは ほ ぼ 同 様 な

MIC値 を示 した。 嫌気 性 の 球 菌 に対 す る抗 菌 力 も ほぼ

同 様 で,0.19～3.13μg/mlのMIC値 を 示 した。C

Perfringens,C.bifermentans,C.sporogenesに は0.19～

3.13μg/mlのMIC値 を示 したが,C.difficileで は25

～50μg/mlのMIC値 を示 した。B .fragilis, E. lentum,

F.variumに 対 す るMIC値 とMBC値 は 同 じで あ っ

た。B.fragilisのMIC値 以上 の 濃 度 で は 殺菌 作 用 を 示

した。

B.fragilisの マ ウス の 実 験 的皮 下 膿 瘍 に 対 す る 治療 実

験 では,10mg/日/マ ウス の 投 与 群 では 強 い 治療 効 果 が

み とめ られ た。

61.SCE-1365に 関 す る 細 菌 学 的 評 価

西 野 武 志 ・大 槻 雅 子 ・宮 川 行 正

大 藪 有 子 ・田 頭 洋 子 ・西 本 佳 夫

谷 野 輝 雄

京 都 薬 科 大学 微 生 物

新 し く合 成 され たSCE-1365に 関 す る 細 菌 学 的 評 価

を数 種 の β-lactam剤 を比 較 薬 と して検 討 し,以 下 の成

績 を得 た。

1.SCE-1365は グ ラム陽 性 菌,陰 性 菌 に 幅 広 く抗 菌

力 を 有 し,FK-749に 等 しい 抗菌 ス ペ ク トラ ム,抗 菌 力

の 強 さを 示 した。臨 床 分離 株 の感 受 性 分 布 もFK-749に

ほ ぼ 等 しい結 果 で あ った 。

2.E.coliに 対 す るSCE-1365の 殺 菌効 果 は FK-
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749と ほ ぼ 同等 で,薬 剤 作 用1時 間IIか らdos responae

の あ る 殺 菌 作用 が 見 られた。

3.SCE1365の 抗 菌 力に 及 ぼ すpHの 影 響 は,ゲ ラ

ム陽 性 菌 と陰性 菌 で 異 な る 傾 向 が 見 られ,SCE-1365は

FK-749,T-1551と 同 じ結 果 で あっ た。 培 地 中 の 血 清 添

加量 とSCE1365の 抗 菌 力 の関 係 は 、 添 加 され る馬 血 清

量 が増 して も艶 が な い か,若干良 くな る傾 向 で あ っ た。

接 種 菌量 と抗 菌 力の 関 係 で は 菌量 の 減 少に 伴 い抗菌 力 は

良 好 となっ た。

4.E.coh,P.aeruginosaにSCE-1365を 作 用 させ

た 場 合の 形 態変化を位 相差弟顕 徽 鏡 下 で観察 した。 E.coli

の 場 合,MIC以 卜の 濃 度 では菌 体 の伸 長 化 が観察 で き,

MIC以 上 の 濃 度 で は 作 用 濃 庭 が 高 くな る に つ れ 伸 長

化 の 度 合 が 短 か く,溶 菌 まで の 晴 間 が 短 か くな って い

くの が 観 察 で きた 。 これ らの こ と か ら,SCE- 1365の

penicmin binding protein3へ の 親 和 権 が 示 唆 され る。

P.aeruginosaの 場 合 に はMIC濃 度 作 用 で菌 体 の 伸 長

化,50MIC濃 度 以 上 を 作 用 させ た 時 にspheroplastの 形

成,溶 菌 が 始 ま り,CBPC作 用 時 の 変 化 と一 致 して い た 。

5.マ ウ ス実 験 的 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 治 療

効 果 を グラ ム陰 性 菌6株 に つ い て 検 討 した。E.coli, P.

mirabilis,P.morganiiで はFK-749と,K. puemo-

niae,P.aeruginosaで はT-1551と ほ ぼ 同 等 の 効 果 を

示 し。S.marcescensで はSCE-1365が 最 も良 い 効 果 を

示 した 。SCE-1356はCEZに 比 べ る とい ず れ の 菌 株 に

お い て も優 れ た 効 果 を 示 したの

以 上,SCE-1365はin vitro,in vivoに お い て 良 好 な

効 果 を 示 す こ とが 判 った 。

62.SCE-1365の 抗 菌 機 序

杉 中 秀 寿

大 阪 大 学 歯 学 部 口腔 細 菌

高 田 直 樹 ・小 川 道 雄

大 阪 大 学 医 学 部 第 二 外 科

目的:SCE-1365は 新 し く開 発 され た セ フ ァ ロス ボ リ

ン系 薬 剤 の 一 つ で あ る。 この 薬 剤 は従 来 の 同 種 薬 剤 に く

らぺ て抗 菌 力 が す ぐれ,し か もセ ラチ ア に まで 抗菌 スペ

ク トラ ム が 拡 大 して い る。 そ こで この 薬 剤 の 作 用 機 序 を

Cefazolin(CEZ)の そ れ と対 比 して検 討 した。

材 料 と 方 法:被 検 菌株 と し てSerratia marcescens

IFO12648,Pseudomonas aeruginosa KM 338お よ び

Escherichia coli K 12を 用 い た。peptidoglycanの 前 駆

体 で あ るUDP-MurNAc-pentapeptideとUDP- Glc

NAcの い ず れ か 一 方 を,14Cで ラベ ル され た 基 質 と,

MIRELMANら の 方 法 に 準 じて 調 整 したether処 理 全 菌

(ETB細 胞)お よび細 胞 膜 画 分 を 酵 素 源 と して, pepti-

doglycan台 成 に 関 与す るtronspeptidaseお よ びD-

alanlne carboxypeptidade活性 を 測 定 した。 外 膜 の薬 剤

透 過 障 害 の程 度 を 調 べ るた め にLDTA存 在下 でMIC

を測 定 し,未 添加 の それ と比 較 した。

結 果 お よび 考察:1.S.marcesens.P.aeruginosaお

よびE.coliに 対 す るSCE-1365のMICは0.05,25

お よび0.031μg/mlで,一 方CEZのMICは6,400 ,

51,200およ び1.56μg/mlで あ っ た。2.各 薗株 のETB

細 胞 によ るtrannpeptidane活性 はSCE-1365の 方 が

CEZよ り もは るか に 低 濃 度 で 剛 害 され た。ま た細胞膜

画 分に よるtranmpeptidaneお よびcarboxypeptidase活

性 も低 濃 度 のSCE-1365に よっ て阻 害 を受 け た。3.薬

剤 の 透 過 障害 の 荷 い手 で あ る細菌 細 胞 膿 に障 害 を与える

EDTA添 加 に よ うてSCE-1365のMICは 未添加 のそ

れ と くらべ てほ とん ど変 わ らず,一 方CEZの 感 受性は

EDTA添 加 に よ って 著 明 に高 まっ た。以 上 の 結 果から,

SCE-1365が 被 検 菌 株 に 対 して高 度 感 受 性 を 示す のは,

架 橋 形 成 に あ ず か る酵 素 に 対 す る 感受 牲 がCEZよ りも

高 い た め と,そ の 外 膜 に よ る薬 荊透 過 性 が す ぐれ ている

た め で あ ろ う と推 測 され る。 な お現 在,各 菌 株の細胞 膜

画 分 に 存 在 す る ペ ニ シ リ ン 結 合 蛋 白 質 に対 す るSCE-

1365の 親 和 性 に つ い て 検 討 中 で あ る。

63.SCE-1365のin vitroお よ びin

vivo抗 菌 作 用

土 屋皖 司 ・近 藤 正 鴛 ・中 尾 雅 文

野 路 弓 子 ・木 田 誠

武 田薬 品 工 桑 中 央研 究 所

目的:新 半 合成 セ フ ァ ロ ス ボ リンで あ るSCE-1365,

7β-[2-(2-amigothiazol-4-yl-Z-2- methoxyimino-

acetamido]-3-3-[(1-methyl-1H-tetrazol-5-yl) thiometh-

yl]ceph-3-em-carboxylic aicdのin vitroお よびin

vivo抗 菌 作 用 に つ いて 検 討 した。

方 法:MICはTSAを 用 い た 化療 標 準法 に よ り,

MBSはTSBを 用 い て測 定 した。 殺 菌 お よび 溶菌作用

は 常 法 に よ り行 な う た。感 染 防 御 効 果はSlc: ICR,4W,

雄 マ ウ ス(体 重19～239)に5%mucinあ るい はTSB

に 希 釈 した 菌 液0.5mlを 腹 腔 内 に 接 種 し,薬 剤は1～

2回 皮 下 投 与 した。

結 果:SCE-1365は グ ラ ム陽 性 菌 お よび 陰 性 菌に強い

抗 菌 力 を示 し,特 に グラ ム陰 性 菌 で は, H. influenzae,

indole陽 性Proteus,S.marcescens,C. freundii, E.

cloacae,P.aeurginosaお よびA.calcoaceticusに まで

抗 菌 力 が 拡 大 され た 。SCE-1365の 臨 床 分 離 菌 の大 多数
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の菌 株 に対 す る106CFU-ml菌 液 接 種 に お け るMICは
,

グ ラム 陽 性 菌 で は1.56μg/ml以 下 で あ り
,グ ラ ム陰 性

菌 で は0.78/ml以 下 で あ った 。 しか し,P.aeruginosa

お よびA.calcoaceticusに 対 す る 抗 菌 力 は
,他 の グ ラム

陰性 菌 に対 す るそ れ よ り劣 っ た。SCE-13fi5の 抗 菌 活性

は培 地pH,ウ マ血 清 添 加,増 殖 培地 種 に よ って は ほ と

ん ど変 化 しな い が,接 種 菌 量 に よ りわ ず か に 変 化 した
。

SCE-1365はS.aureusよ びE.coliに 対 し殺 菌
,溶 菌

作 用 を 示 し,S.marcescensに 対 して は殺 菌 作用 を示 し

た｡

SCE-1365の グ ラ ム陰 性 菌 感 染 マ ウ スに お け る防 御 効

果 は 多 くの 菌 株 でCefotiamよ り明 らか に 強 く,グ ラム

陽 性 菌 感 染 マ ウ スに お いて はCefotiamと ほ ぼ 同 等 で あ

った。SCE-1365はindole陽 性Proleus感 染 マ ウス に

お い て はCefotaximeよ り強 い 防 御 効 果 を 示 し,他 菌株

で はCefotaximeと 同 等 の 効果 を 示 した。

64.SCE-1365の β-lactamase安 定 性

小 此 木 研 二 ・久 野 光 造 ・木 田 誠

武 田薬 品工 業 中央 研究 所

三 橋 進

群 馬 大 学 医 学 部微 生 物

目的:SCE-1365の 各 種β-lactamaseに 対 す る安 定性

お よび活 性 阻 害 作 用 に つ い て 検 討 した 。

方 法:Penicillinase(PCase)と して S.aureus 1840,

K.pneumoniaeTN1698,E.coliTN713(R+), P.

aeruginosa GN3407(R+), Cephalosporinase (CSase)

と してE.cloacae TN1282,C.freundii GN1706, P.

aeruginosa U31,P.vulgaris GN4413, P,morganii

IFO3168,S.marcescensTN81の 酵 素 を そ れ ぞ れ

DEAE-ま た はCM-セ ル ロー ス カ ラ ム ク ロマ トグ ラ フ ィ

ーお よびSephadexG-100ゲ ル 炉過 で 精 製 して 用 い た
。

β-lactamase活 性 はUV法 ま た は ミク ロ ヨ ウ素 法 で測 定

した。Ki値 はABPCま た はCEFを 基 質 と して ミク ロ

ヨウ素 で 求 め た。

成 績:SCE-1365は 調 べ たす べ て のPCaseお よび ほ

とん どのCSaseに よっ て 極 め て 加 水 分 解 され に く く,

β-lactamase産 生 株 に対 して も強 い 抗 菌 力 を 示 した。 例

外的 にP.vulgarisのCSaseに よ って の みCERの45%

の速 度 で 加水 分 解 され た が,大 部 分 の 臨 床 分 離P.vul-

garisに 対 し て0.1μg/ml以 下 の 強 い 抗 菌 力 を 示 した 。

これ は,誘 導 酵 素 で あ る 本菌 の β-lactamaseが0.1μg/

ml以 下 のSCE-1365で は ほ とん ど誘 導 合 成 さ れ な い

こ とか ら,酵 素 合 成 誘 導 に 必 要 な濃 度 以 下 で細 胞 壁 合成

を阻 害 す る た め と考 え られ る。 一 方,SCE-1365はP.

vulgaris以 外 のCSaseに 対 して 強 い 拮 抗 阻害 作 用 を 示

し,Ki値 は10-7～10-8Mで あ っ た。 しか し,PCase

に 対 す る 阻害 作 用 は 認 め られ なか った 。

65.SCE-1365に よ るE.coliお よ びS.

mareescensの 形 態 学 的 変 化 に つ い て

中 尾 雅 文 ・近 藤 正 煕 ・土 屋 皖 司

武 田 薬品 中央 研 究所

目的:新 合成 セ フ ァ ロボ リンで あ るSCE-1365で 処

理 したE.coliお よびS、marcescensの 形態 学 的 変 化 を 光

顕 な らび に電 顕 を用 い て 観察 す る。

方 法:E.coli NIHJJC-2お よびS.marcescens IFO

12648(108CFU/ml菌 液 接 種 で のSCE-1365のMICは 両

菌 株 と も に0.2μg/ml)の 対 数増 殖 期 の 菌(107CFU/

ml)にSCE-1365を 各 種 の濃 度 で 添 加 し,以 後経 時 的 に

菌 液 を採 取 して 生菌 数 を 測 定 す る と ともに 鏡 検用 試 料 と

した。 薬 剤 処理 菌 の生 死 を 知 る手 掛 か りと して,マ ラ カ

イ トグ リー ンー フ クシ ン に よる 分 別 染 色 を 行 な った 。

SEM試 料 は グル タ ール アル デ ヒ ドと オス ミウム酸 で 固

定 し,脱 水後 臨 界点 乾 燥 を 行 な い,金 を ス パ ッタ コ ー ト

してAkashi MSM4C-101走 査 電 顕 で観 察 した。TEM

試 料 はBURDETら の方 法 に よ り固定 し,脱 水 ・包 埋 後,

超 薄 切 片 を 作製 し,ウ ラ ンー鉛 の 電 子 染 色 を施 してJEM

-100B透 過 電顕 で観 察 した
。

成 績:SCE-1365は 両 菌 株 に 対 しMIcあ る い は1/4

MIC以 上 の 濃 度 で殺 菌 作 用 を 示 したが,doseresponse

は あ ま り明確 で な か った。 か な り広 い薬 剤 濃 度 幅 で 菌体

の伸 長 化 が 見 られ,特 にS.mareescensIFO12648で 顕

著 で あ った 。分 別 染色 にお け る染 色性 と形 態 学 的 変化 と

の関 連 性 に つ い て は 両 菌 株 間 に 若 干 の差 を 認 め た。E.

coliNIHJJC-2で は,低 濃 度 でbulgeが,高 濃 度 で

spheroplastが 形 成 され,細 胞質 内に も い くつか の 変 化

が 生 じた 。S.marcescenslFO12648て は,SEM像 で伸

長 化 の み 見 られ る場 合 で も,切 片 像 で は 細胞 質 内に 各 種

の 変 化 を 認 め た｡

考 察:SCE-1365は 広 い抗 菌 スペ ク トラム を有 す る新

合 成 セ フ ァ ロス ポ リン剤 で あ るが,S.mrcescensに 対 し

て も優 れ た抗 菌 作 用 を示 す こ とが,殺 菌作 用 お よび 形態

の 観 察 に よ って 確 認 され た 。 本 剤 の殺 菌 作 用 に お け る

doseresponseは あ ま り明確 で な か った が,こ れ は か な

り広 い濃 度 幅 で菌 体 の 伸 長 化 が 見 られ た こ と と関連 して

い る と思 わ れ る｡S.marcescensで は.E,coliの 場 合 と異

な りspheroplast形 成 や 明 らか な溶 菌 が な く と も分 別 染

色 で フ クシ ンに 染 ま る細胞 が あ り,ま た超 薄 切 片 で も細
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胞質内にか な り傷害が認 め られ たことに よ り,菌 の 死に

は必ず しも溶菌 が必 要でない と思われ る。

66.マ ウ ス の 実 験 的 呼 吸 器 お よ び 尿 路 感 染

症 モ デ ル に お け る 新 半 合 成 セ ロ フ ァ ロ

ス ポ リン ・SCE-1365の 治 療 効 果

岩 日 朋 幸 ・西 洪

近 藤 正 熈 ・土屋皖 司

武田薬品工業 中央研究所

目的:SCE-1365の 実験的Klebsiella pneumoiae呼

吸 器感染お よびProteus mirabilis尿 路 感染症におけ る

治療 効果を,Cefotaximc(CTX),Cefotiam(CTM)お

よびCefatzolin(CEZ)の それ と比較 検討 した。

方法:呼 吸器感染症;Slc:ICR∵ ウスの肺内にK.

Pneumoniae DT-S(MIC,SCE-1355:0.013,CTX:

0.013,CTM:0,1,CEZ:1.56)の 約104CFU/mouseを

ネ ブライザ ーを用いて噴霧吸入 させ た。 著明な肺炎病 像

が認 め られ る感染30時 間後 より,試 験 薬剤の30分 間

隔4回 連 続皮下注投与を,1日 朝夕2回,10日 間行な

い,投 薬終 了翌 日の生残率お よび肺 内菌数を調べた。 尿

路 感染症;CF#1/bマ ウス膀胱内 にP.mirabilis IFO

3849(MIC,SCE-1365:0.2,CTX:3.13,CEZ:25)

の約103CFU/mouseを 経尿道的に注入後,外 尿道 口を

6時 間閉 塞する ことに よって感染を惹起 した。 膀胱お よ

び腎 に著 明な感染病像が認め られ る3日 後 よ り,試 験薬

剤 を呼 吸器感染症の場 合 と同様のス ケジュ ルに よ り5

日間投与 し,投 薬終 了翌 日の膀胱 壁お よび腎内菌数を検

索 した。

結果お よび考 察:呼 吸器感染症;肺 内菌数の陰性化率

か ら求めたSCE-1365,CTX,CTMお よびCEZの 注射

当 た りのED50は,そ れぞれ16.1,24.1,53.0お よび640

mg/kg以 上で あ り,SCE-1365はCTXよ りも約1.5倍,

CTMよ りも約3倍,CEZよ りも40倍 以上優れた治療

効 果 を示 した。SCE-1365を 注射 当た り40mg/kg投 与

された 感染 マ ウスの肺 か らは感染菌が全 く検出 されず,

本 剤のK.pneumaniae肺 炎治療 への 有用性が うかがわ

れ た｡尿 路 感染症;SCE-1365,CTX,CTMお よびCEZ

は膀胱 では注射 当た り0.78,0.78,3.13お よび3.13mg/

kg以 上 の,腎 では0.78,3.13,6。25お よび25mg/kg

以上 の投 与に よ り著 明な治療 効果を示 した。 したが って,

腎 におけ るSCE-1365の 効果はCTXよ りも約4倍,

CTMよ りも約8倍,CEZよ りも約32倍 優れ てお り,

本 剤の特 に腎におけ る良好 な効果 が注 目された。

67.SCE-1365の 血 清 蛋 白 結 合 に つ い て

近 藤 正熈 ・野 路 弓 子 ・土屋皖 司

武田薬品 工業 中央研究所

目的:新 広域 セフ ァロスポ リンで あ るSCE-1365の

血清蛋 白結 合について検討 した｡

方法:血 清蛋 白と しては ヒト,マ ウス,ラット,ウ サ

ギお よび イヌか ら 採血,分 離 した血 清 お よびHuman

Serum Albumin (HSA)を4%に 調製 した ものを用い

た。蛋白結合 の測定は 平衡透析法 で行ない,薬 剤を含むリ

ン酸緩衝液1mlに 対 し血清1mlを 平衡透析機(Kon-

tron Diapak)に セ ッ トし,4℃ で73時 間透析 した｡セ フ

ァロスポ リン濃度は高速液体 クロマ トグラフィ(HPLC,

Watem)法 に よ り測定 した。 逆層分配用 カラム(μ-

Bondapak C18 Water)を 装 着 し たHPLCに 検体

10μlを 注 入 した後,リ ン酸緩衝液 － メタノール を移動

相 として室温 で分離 を行なっ た｡セ ファロスボ リンの検

出は,254nmで 行 ない,各Peakの 高 さか ら濃度を求め

た。

結果 お よび考察:SCE-1365と ウマ,ウ シ,イ ヌ血清

との結 合率は低 く,10～14%で あったが,ヒ ト血清およ

びHSAと は40～50%,ウ サギ,ラ ット,マ ウス血清と

は76～88%の 結 合率 を示 した。蛋 白結 合率 とセファロ

スボ リンの構造 との相関をSCE-1365関 連 化合物およ

び市販セ ファロスポ リンを用いて検討 した。それらセフ

ァロスボ リンとHSAと の結合率は,3位 側鎖の構造と

強い関連 性を有する ことが示唆 され た。

さらに,SCE-1365とHSAと の結 合定数お よび結合

数について も報告す る。

68.SCE-1365の 実 験 動 物 に お け る 吸収 ・

体 内 分 布 ・排 泄 に つ い て

土 屋皖 司 ・喜 田 八 洲 男 ・近 藤 正 煕

山 崎 巌 ・野 路 弓 子 ・呑 野 溺

武 田薬 品工桑 中央研究所

日的:SCE-1365の マ ウス,ラ ッ ト,ウ サギおよびイ

ヌにおけ る吸収 ・体内分布 ・排泄について検討 した。

方法:SCE:1365の20mg/kgを1回,マ ウスでは

s.c.,ラ ッ ト,ウ サギではi.m.,イ ヌではi.m.,i.v.に

て投与 した。薬剤濃度はP.mirabilis ATCC 21100を 試

験 菌 とす る薄層 カ ップ法 に より測定 した。

結果:最 高血漿中濃度は投与15～30分 後にみられ,

そ の後 マ ウス,ラ ッ トでは速やかに減 少 し,4時 間後に

は検出 されないか,検 出 されて も極め て 低濃度 であっ
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た。 ウサギお よび イ ヌでの消失 はや や遅 く,イ ヌでは6

時 間後には検出 され なか ったが,ウ サギでは6時 間後で

も検出 され た。SCE-1365の 臓器内濃度は,マ ウス お

よび ラ ッ トでは腎>血 漿>肝>肺>脾>脳 の順 に,ウ サ

ギでは腎>血 漿>肺>肝>脾>脳 の順 に,イ ヌでは腎>

肝>血 漿>肺>脾>脳 の順 に高か った。

SCE-1365は 主 として尿中に排泄 されたが,マ ウス,

ラ ッ ト,イ ヌでは胆 汁中へ もよく移行 し,特 にラ ッ トに

お いて著 明であった。SCE-1365を 投与 した動物におけ

る血漿,各 臓器,尿,胆 汁 な どには活性 代謝物を認めな

か った。

対照 として用 いたCefotaximeの 血漿中濃度はSCE-

1365と 同等か,や や高いが,臓 器内濃度は著 しく低 く,

大部分が尿 中に排泄 され,胆 汁中排泄率は極めて低か っ

た。 またCefotaxime投 与 動物 の各検体中には,種 々な

程度にdeacetylcefotaxime(低 活性 代謝物)を 認めた。

69.SCE-1365に 関 す る 研 究

斎 藤 玲 ・加 藤 康 道 ・石 川 清 文

上 村 裕 樹 ・小 田柿 栄 之 輔 ・條 原 正 英

北海 道大学 医学部第 二内科

富 沢 麿 須 美

札幌北辰病院 内科

中 山 一 朗

札幌鉄 道病院 内科

木 下 与 四 男

札幌逓信病院 内科

氏 家 昭

苫小牧市立病院 内科

松 井 克 彦

滝川市立病院内科

佐 藤 清

北海 道大学 附属病院中央検査部

新 セファ ロスポ リン製剤SCE-1365に つ い て,抗 菌

力,体 内動態,臨 床 効果な どの検討 を行 な ったので報告

す る。

方 法:1)抗 菌 力:臨 床分離菌に つ いて,化 学療法学

会 標準法 に従 いMICを 測定 し,Cefotiamと 比較 した。

2)体 内動態:健 康成 人3名 と,高 令 で腎機能低下の

患者3名 に,19静 注後 の血 中濃 度お よび尿中排泄をみ

た。 また,6名 の健康成 人男子に191時 間D.I.後 の

体 内動態をみ,cross overでCefotiamと 比較 した｡薬

剤濃度はProteus mirabilis ATCC21100株 を用 いる薄

層 平板 ディ スク法で行なった。

3)臨 床成績:内科 的感染症38例 に本剤を投与 し,

その臨床効果をみた。投与量は1日1～4gで,筋 注,静

注,点 滴静注な どで行 ない,投 与期間は4～15日 間 であ

る。

結果:1)106接 種 でみ ると,黄 色 ブ菌27株 は0.4

μg/mlが ピー クであった。大腸菌24株,肺 炎桿菌24株,

変形菌属30株 は,い ずれ も ピー クは0.1以 下にあ っ

て,Cefotiamよ り優れていた。緑膿菌30株 は6.3に

ピー クがあ った。

2)1g静 注で,健 康成 人で10分 後118μg/mlを 示

し,高 令者 で15分 後225μg/mlで あった。血中半減時間

は,前 者で0.9時 間,後 者では延長傾 向を示 し,1例 で

は3.7時 間であった。尿中排泄は6時 間までで,前 者は

87%,後 者は14.1～52.5%で あ った。D.I.例 では,点

滴終 了時,SCE-1365は64.2μg/ml,Cefotiamは47.0

の血中濃度を示 した。以後2相 性 に減少するが,血 中半

減時間は両者近似 の 成績で あ った。 しか し,AUCは

SCE-1365が 約2倍 であった｡尿 中排泄率は5時 間で,

それ ぞれ82。6と75.9%の 成績 であ った。

3)呼 吸器感染症16例,尿 路感染症17例,胆 道感

染症 とその他5例 である。著効15例,有 効13例,や

や有効7例,無 効3例 であ った。副作用 として皮疹1例

を認め,臨 床検査成績で好酸球増多が2例 あった。

70.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

熊坂 義 裕 ・中 畑 久 ・町 田 光 司

青 柳 和 美 ・栗原 愛 一 郎 ・猪 岡 元

馬場 恒 春 ・柏 村 英 明 ・小 林 正 資

貴 田 岡正 史 ・小 沼 富 男 ・佐 々木 和雄

馬 場 正 之 ・今村 憲 市 ・武 部 和夫

弘前大学医学部第三内科

吉 田 秀一 郎 ・岡 本 勝 博

弘前市立病院内科

川 部 汎 康

大館市立病院第二内科

村 上 誠 一

青森市民病院第一内科

SCE-1365の 基礎的,臨 床的検討を行なったので報告

する。

抗菌力:臨 床分離菌に対 する本剤のMICを,日 本化
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学 療 法 学 会 標 準法 に 準 じて 測定 した。 原 液 接 種 〔()内

は,100倍 稀 釈 液 接 種〕に よ る感受性 を50%Inhibition

濃 度 で み る と,St.aureus(21株)で は1.56({},78)

μg/ml,E.coli(21株)で は0.39(0.2)μg/ml,K.

pneumoniae(21株)で は0.39(0.1)μg/ml,Proteus

mirabilis(13株)で は0.1(0.05)μg/ml,indol

(+)Protctis(10株)で は12.5(0.05)μg/ml,E.

aerogenes(7株)で は1.56(0.2)μg/ml,E.cloacae

(8株)で は0.78(0.39)μg/ml,C.freundii(4性)で

は0.39(0.1)μg/ml,P.aeruginosa(21株)を で は25

(12.5)μg/ml,S.marccscens(21株)で は25(0.39)

μg/mlで あ っ た｡

臨床成績:呼 吸 器 感 染症24例(急性 肺 炎22例 ,急

性 気 管 支炎1例,慢 性気管支 炎1例 、,尿 路 感 染 症33例

(急 性 膀 胱 炎5例,慢 性 膀 胱 炎17例,急性 腎盂 炎8例,

慢 性 腎 盂 腎 炎3例)の 計57例 を対象 と し た｡投 与方 法

は,1回量500～2,000mgを1日2回,点 滴,静 注,な

い し筋 注 に て行 な い,投 与 総 量 は,最 小3.5gか ら 最

大58gで,平 均14.7gで あ つ た｡結 果 は 呼 吸 器 感

染 症 でば,24例 中 著 効6,有 効17,無 効1で 有 効 率

95.8%,尿 路 感 染 症 で は,33例 中,著 効11,有 効18,

無 効4で,有 効 率87.9%,無 効 の4例 は す べ て慢 性 膀

胱 炎 で あ った。 起 炎 菌 と して は,呼 吸 器 感 染 症 で はSt.

aureus,E.soli,S.marcescens,P.aeruginosa,Atine-

tobaeter,H.rnfluenzae,St.pneumoniceな どで あ り,

P.aeruginosa,S.marrescens同 時 検 出 例 を除 き全 て に

菌 消失 を み た。 尿 路 感 染 症 で は,E.coli,K.pneumo-

ruae,St.faecalis,P.aeruginosa,P.vulgaris,P.mira-

bilis,な どで あ り,P.aeruginosaを 除 き,全 て に 菌 消 失

を み た。 副 作 用 と して は,発 熱 を2例,GOT,GPTの

上 昇 を3例 に認 め た｡

考 察:以 上 よ り本 剤 は,そ の 抗 菌 力 の 強 さ と 相 ま っ

て,臨 床 効 果 は 十 分 に 満 足 す べ き も のが あ り,有 用 な抗

生 物 質 と考 え られ た。

71.SCE-1365の 臨 床 的 検 討

荒 井 澄 夫 ・小 西 一 樹 ・本 田 一 陽

西 岡 き よ ・佐 藤 裕 子 ・滝 島 任

東 北 大 学 医 学 部 第 一 内 科

SCE-1365の 臨 床 効 果 を検 討 す る と と もに 副 作用 に つ

い て も検 討 した の で報 告 した い。

症 例:臨 床 投 与 例 は 肺 炎5例,慢 性 気 官 支炎 の 増 悪 期

1例,ア ス ペ ル ギ ール ス1例,肺Eosinophillial例t

腹 膜 炎1例,膀 胱 炎3例,胆 の う炎1例,計13例 で あ

る。 起 炎 菌 別 で は,H.influenzae1例,Klebsiella7例,

E.coli3例,Serratia marcescens1例 ,P.auruginosa

1例 である。 投与方法は2g～4g/dayで 点滴静注法 に

て投与 した。投 与回数は1日2回 と した。副作用の検討

は肝 機能,腎 機能,自 覚症状,発 疹,発 熱な どの臨床症

状 の発現 を考慮 して検討 した。臨床症状の改善,検 査成

績,起 炎菌の消長を指標 として効果 を特 定 した｡

結 果:肺 炎5例で は 有効3,や や有効1例,無 効1例

であ った。慢 性気管 支炎では著効。肺Eosinophilla有

効,肺 アスベルギール 無効,腹 膜 炎(化 膿性)や や有

効,胆 の う炎著 効,膀 胱炎3例 中著効2例,無 効1例 で

あ った。

起 炎菌別ではH.influenzae蓍 効(1/1,Klebsiella

(7/7)有 効,E.coli(3/3)有 効,Serratia無 効(0/1),

P.aeruginosa無 効(0/1)で あ った｡

副作用:GOT,GPTの 軽度上昇を認めたもの1例,

お よび顆 粒球減少症 を呈 した もの1例 であった｡い ずれ

も投 与中止に よ り正常に回復 した。

結論:SCE-1365を 投与 し,呼 吸器感染6例 中5例 に

有効,そ の他の呼吸器疾患 ては1例 に有効,1例 に無効

であ った。 その他腹 膜炎やや有効,胆 の う炎著効,膀 胱

炎2例 に著効を示 した。起 炎菌別では,H.influenzae,

Klebsiella,E.coli感 染症 では全例 に有効であ った。

72.SCE-1365の 抗 菌 力 お よ び 呼 吸 器 感染

症 に 対 す る 臨 床 的 検 討

渡 辺 彰 ・青 沼清 一 ・大 沼 菊 夫

佐 々木 昌子 ・大 泉 耕太 郎 ・今 野 淳

東北大学医学部抗酸菌病研究所内科

目的,方 法:わ が国で開発 され た新 しいセ ファロスボ

リン系抗 生物質SCE-1365に ついて以下の 検討を 加え

た。1)種 々の臨床分離 グラム陰性桿 菌103株 に対する

本剤のMICを 日本化 学療 法学会標準法に準 じて100倍

希釈液接 種で求 めてCEZ,SBPC.DKB,AMKの 成績

と比較 した｡2)呼 吸器感 染症16例 に本剤2～4g/日 を

投 与した際の臨床効果,細 菌学的効果,副 作用について

検討 した｡

成績:1)①E.coli27株 ではMIC分 布の ピー クは≦

0.1～0.2μg/mlに あ り,CEZよ り4～5段 階優れてい

た｡②CEZ耐 性(>400μg/ml)のK.pneumaniaeで は

本剤のMICは3株 中5株 が25μg/mlま でに分布 し,

他 の4剤 よ り4段 階以上優 れ て い た。 ③Enterobcuter

sp.10株 では8株 が6.25μg/mlま でに分布 し,他 の4

剤 より4段 階 以上優れ ていた。④S.marcescens32株 は

全株 が25μg/mlま でで発育を阻止 され,他 の4剤 より

3～10段 階優れ て い た。 ⑤P.aeruginosa27株 では
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DKB,AMKよ り劣 るが,SBPCよ り1段 階優 れ てい

た｡

2)本 剤投与例 の内訳 は,肺 炎10例(う ち5例 に基

礎 疾 患あ り),気 管支拡張症2次 感染1例,肺 線維症2次

感染1例,肺 結核混合感染1例 お よび肺癌2次 感染3例

であ る。本剤の臨床効果は著効4例,有 効8例,や や有

効4例,無 効0で あ り,有 効以上の改善率は16例 中12

例・750で あ った。全16例 か ら有意ち病 原性 菌10株

を分離 し,そ の内訳は,H.influenzae5株,」E.aero-

genes1株,K.Pneumoniae4株 で あ る。 本剤投与 に

よ り全株の菌消失 が得 られ たが,H.influenzaeとK.

pneumoniaeの 各1例 ではE.colaceに 交代 した(臨 床

的には著効お よび有効例 である)。本剤投与に伴 う皮膚,

胃腸症状等の副作用は認 められ なか ったが,臨 床検査成

績ではGOTとGPTの 上昇が3例,GOTの みの上 昇

が1例 に認め られ た。本剤の投与 と関連があ るもの と考

え られるが,い ずれ も軽度で あ り,投 与終了後には速 や

かに正常化 した。

73.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

今 高 國 夫 ・神 崎 玲 子 ・相 馬 隆

安 達 正 則 ・河 合 美 枝 子 ・中 野 昌 人

滝 塚 久 志 ・岡 山 謙一 ・勝 正 孝

国立霞 ケ浦病院

新 合成 セ ファロスポ リン剤SCE-1365に ついて 抗菌

力お よび臨床的検 討を行な ったので,そ の成績について

報告する。

〔1〕 抗菌 力

当院 入院患者 由来 の臨床分離株について本剤の抗菌力

を検討 し,ま た他 剤 と比較 した。

E.coli37株 について106/ml接 種時での本剤のMIC

のpeakは0.05μg/mlに あ り,Klebsiella pneumoniae

16株 につ いて,そ のpeakは0.10,ま たH.parain-

fluenzae13株 では0.05以 下 にpeakが 存在 し,い ずれ

も非常に優れ た抗菌力 を示 した。 その他Proteus mira-

bills,Proteus vulgaris,Serraliaの 各 々について,他 剤

と抗菌力を比較す ると,本 剤は強い抗菌力を示 し,CEZ

やCefotiamの 高度耐性株につ いても よい感受性 を示 し

た。

〔2〕 臨 床

対象 と方 法:呼 吸器感染症6例,尿 路感 染症13例 の

計19例 を 対 象 とし,年 令は28才 か ら81才 で あっ

た｡

本剤の使用法 は1回1～29,1日2回 点 静注 とした｡

成績:肺 炎3例 の うち2例 にやや有効,1例 は無効。

気 管 支拡 張 症1例 に 著効 を 呈 し,慢 性気 管 支炎1例 に有

効 で あ っ た。 以 上 有 効 以 上を と る と,呼 吸器 感 染 症 の 右

効 率 は216(33,30)で あ った。

次 に 尿路 感 染 症 で は,腎 盂 腎 炎7例 中5例 に 有効,1

例 に や や 有効,1例 に無 効 で あ った。 急 性 膀 胱 炎1例 は

菌 交 代 を み た。 慢 性 尿路 感 染 症4例 の うち3例 に 有 効,

1例 は や や有 効 で あ った。U.T.I.よ り敗 血 症 を お こ し

た1例 はskin‐rushの た め中 断 し,判 定 不能 で あ った。

以 上 有 効率 は8/12(67%)で あ った 。U.T.I.の 細 菌

学 的 検 討 で はE.coli8株 中,5株 が 消 失,3株 が 菌 交

代 を お こ した。

副 作用:上 記skin-rush1例 の 他,下 痢 が1例 認 め

られ た。 臨 床 検 査 値 に つ いて の 本 剤 に よる 異常 は 認 め ら

れ な か った。

74.SCE-1365の 抗 菌 力 と 臨 床 効 果

小 林 章 男 ・菅 野 治 重

千 葉 大 学 医学 部 検 査 部

佐 藤 重 明

川鉄 千 葉病 院 内科

鈴 木 和 夫

市 原 市 辰 巳 病院 内 科

い わ ゆ る3世 代 セ フ ァロ ス ポ リ ン に 属 す る 新 抗 生 剤

SCE-1365(S)の 最 近 分離 腸 管 細 菌 に対 す る試 験 管 内 抗

菌 力 と,内 科 領域 の 細 菌性 疾 患 へ の 臨床 効果 を 検 討 し

た｡

MIC測 定 は 化療 標 準法 に従 い,Difcoミ ュ ラー ヒ

ン トン培 地 を 平板 培 地 と して 用 い,接 種 菌 量 は106/ml

と した。E.coli21株 に対 す るSのMICは ≦0.025～

0.1μg/ml,CEZの それ は0.4～6.3μg/mlに 分 布 した。

GM耐 性E.coli(MIC≧6.3μg/ml)2株 に もSのMIC

は0,5,0.1μg/mlと 低 か っ た。Klebsiella24株 に対 す

るSのMlcは ≦0.025～1.6μg/mｌ で,CEZの それ は

0.4～100μg/mlに 分 布 し,う ち21%がMIC≧25μg/ml

で あ った 。GM耐 性Klebsiellaに もSのMICは0.05

～1.6μg/mlと 低 か った 。Enterobacter cloacae30株 に

対 し,SのMICは0.05～50μg/mlで,う ち ≧25μg/

mlの 株 は33%を 占め た。 これ に反 しCEZのMICが

≧25μg/mlの 株 は87%を 占 め た。GM耐 性E.cloacae

11株 に対 しSのMICが ≧25μg/mlの 株 は73%と 比 較

的 高 率 で あ った 。Serratia27株 に 対 しSのMICは

0.05～6,3μg/mlに 分 布 し,CEZの それ は す べ て ≧100

μg/mlで あ った 。GMお よ びAMK耐 性Serratia

(MIC≧12.5μg/ml)6株 に対 しSのMICは0.2～3.2
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μg/mlと 低 か った。Indol(+)Proteus33株 に は,Sの

MICは ≦0.025～25μg/mlに 分 布 した,CEZの そ れ は

89θ の 株 が ≧25μg/mlを 示 した。 腸 球 菌20株 は す べ て

≧100μg/mlのMICを 示 した 。

主 に 非 致 死 性 基 礎を患 に 併発 し た肺 炎3、急性腎盂 腎

炎8,胆 管 炎1,肝 膿 瘍1,敗 血症(尿 路 由 来3,胆道 由

来7)10例 にSを1日2～4g,5～18日 間 投 与し,著 効

17,有 効3,や や 有 効1,判 定1能1,無 効1(原 因 菌

は 緑 膿 蘭)例 の 成 績 な得た。 このう ちABPCま たはCEZ

が 投 与され 無 効て,S投 与で 著 効 を み た7例,S投 与 後

1日 以 内 に平 熱 と なっ た も の9例 が経 験され た,,副 作用

は 全 例 で み られ な がっ た が,1例 でS投 与中 高K血 症 が

出 現 した。 しか し中止 後 の高K血 乳症 の経 過 か らみ て 本 剤

と の関 連 は 不 明 で あっ た。

75.SCE-1365に 関 す る 臨 床 的 研 究

上 田 泰

東 京慈 恵 会医 科大 学

斉 藤 篤 ・鳩 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

同 第 二 内科

新 しいCephalosporin剤 のSCE-1365に つ い て 以 下

の ご と き臨 床 的 検 討 を 行 な った 。

抗 菌 力:臨 床 分 離 のescherichia coli,Klebsiella

pneumonice,Pscudomonas aeruginasa各50株,

Prateus mirabilis,Indole陽 性Proteus属 各12株 に対

す るSCE-1365の 最 小発 育 阻 止 濃 度(MIC)をbouil-

lon1夜 培 養100倍 希 釈接 種 に て 測定 した。

E.coliに 対 す る 本 剤 のMIC分 布 のpeakは0.05

μg/mlに あ り,CTX,CTMと ほ ぼ 同 等 な い しは1管 程

度 す ぐれ,CEZよ り4管 程 度 す ぐれ た抗 菌 力 を 示 した 。

K.pneumaniaeに 対す るMICのpeakは0.1μg/mlで

CTX,CTMと ほ ぼ 同 等,CEZよ り4管 程 度 す ぐれ た 抗

菌 力 で あ った。P.mirabilisに 対 す るMICのpeakは

0.025μg/mlま た は そ れ 以 下 に あ り,CTXと ほぼ 同 等,

CTMよ り2管,CEZよ り5管 程 度 す ぐれ た抗 菌 力 で あ

っ た。Indole陽 性Proteus属 に は0.025～50/mlに

幅 広 いMIC分 布 を 示 し た。P.aeruginosaに 対 す る

MIC分 布 は3.13～ ≧100μg/mlで あ り,peakは25μg/

mlに あ ってCFSよ り4管 程 度 劣 り,CTXと 同 等 で あ

っ た｡

吸 収,排 泄:健 康 人3例 にSCE-1365お よびCTX各

1gをcross over法 に て1回 静 注 した 際 の 血 中 濃 度 は,

本 剤 投 与5分 後 平 均114.0μg/mlで,以 下0.96時 間 の

血中 半減期を もって減少 した。CTXで は5分 後81μg/

mlで,血 中半減期は0.74時 間であ った。尿中には6時

間ま でに本剤は74.8%,CTXは68.0%が 回収 された

が,そ の 大半けいずれ も最初の1時 間 までに排 泄された｡

臨床 成績:内 科系感染症18例(呼 吸器感染症3例,

胆道感染症3例,尿路感染症:11例 。 敗 血 症1例)に

SCE-13651日1～6gを2～25日 間使用 し,11例 に有

効の成績 を得 た。副作用 と して1例 に胃 腸障害 が認めら

れ た。

76.SCE-1365に 関 す る 研 究

国 井 乙 彦

東京大学医科学 研究所 内科

深 谷 一 太

東芝林 間病院

新合成 セ ファロス リン剤SCE-1365に ついて 行な

った検討成 績を報告す る。

医科研病 院における臨床 材料分離 の各種 グラム陰性桿

菌について,本 剤に対する感受性 を 日本化掌療法学会法

に準 じて,ブ イヨ ン一夜培養原液 と100倍 希釈液 とを接

種 して測定 した。大腸菌 ・クレブシエ ラに対 してはすぐ

れ た感受性を示 したが,緑膿 に対 してはやや劣 り,プ

ロテウスには幅広 く分布 した。大腸菌 と クレブシエラに

つ いてCEZと の感 受性 相関 をみる と,明 らかに本剤の

優れ ている ことが示 され た。

ラ ノトに四塩 化炭素 によ り肝障害 を作成 し,健 常ラッ

トと比較 しつつ 本剤を筋 注する と,対 照群に比 して,処

置 群では胆汁中 および尿中排泄率 ともに高率であった。

尿 中濃度 は対照 群 より高値 を示 したが,胆 汁中濃度はか

え って低値 を示 した。

臨床では64才 男子の肺化膿症の1例 に,本 剤1g宛

1日2回,リ ンゲル液300mlに 溶解 して点滴静注し,

14日 間施行 した。 起炎菌 は決定 しえなか ったが,胸 部

X線 写真上空洞軽快 し,下 熱,咳 嗽 ・喀痰減少,呼 吸困

難 ・胸痛 ・ラ音 消失 し,有 効 と判定 した。 投与開始12

日目より1日1～2回 の下痢が2日 間み られたが,投 与

継続 中に消失 した。薬剤 との関連は不明であった。臨床

検 査値 として,当 初 の赤血球数449万 が,終 了翌日364

万,Ht45%が35%,Hb15.1g/dlが12.1g/dlと そ

れ ぞれ低下 したが,体 液濃縮 の 解除に よるものと解し

た。
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77.呼 吸 器 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 使

用 経 験

小 林 宏 行 ・河 野 浩 太 ・志 村 政 文

高 村 光 子 ・高 村 研 二 ・北 本 治

杏林 大学医学部第一 内科呼吸 羅

呼 吸器感染症 に 対 するSCE-13fi5の 有用性を 検討 し

た。

慢性気管支炎 の感 染性再燃20例,肺 炎2例 の計22

例 を対象 とし,本 剤1,000mg×21日 を7～14日 間点

滴 静注 した。

そ の結果,慢 性 気管支 炎に対 しては,20例 中著効1

例,有 効13例,無 効6例,有 効率65,%,肺 炎に対 して

は2例 中著効1例,有 効1例 であ った。

副作用 と して,発 疹1例 および投与4日 後 よ り激 しい

下痢1例 がみ られ たが,ク ロス トリジ ウムは検 出 し得な

か った。本例は本剤 中止後4日 で下痢 は消失 した。 また

臨床検査値 の異常 として,GOT,GPTと も軽度上昇1

例,GPTの み上 昇1例 がみ られた。

以上 よ り,本 剤は慢性気管支炎 の感染性再燃お よび肺

炎に有効な薬剤 と考 えられ たが,そ の副作用に対 して十

分な配慮が必要 と思われた。

78.SCE-1365の 臨 床 的 検 討

山 岡 澄 夫 ・山 根 至二・ 真 下 啓 明

東京厚生年 金病院内科

新 しいCephalosporin系 抗 生剤 であるSCE-1365を

投与 し,臨 床的 効果 と副作用を検討 した。

対 象:投 与対 象は51才 ～89才 の13例 で,肺 炎5

例,尿 路感染症4例,胆 道炎3例,敗 血症(腎 盂腎炎)

1例 である。

投与方法:1回1～2gを5%ブ ドウ糖100m1に 溶

解 し,1日2回 点滴 静注 した。 筋注投与 は4例 で1回

0.59を1日2回 投与 した｡投 与期間 は6～22日 で総投

与量 は8～869で あ った｡

成績:臨 床的効果は肺炎5例 中著効3例,有 効2例,

尿路感染症4例 中有効3例,無 効1例,胆 道炎3例 中著

効2例,有 効1例,敗 血症は有効 であ った。細菌学的 効

果は消失1,減 少3,不 変2,菌 交 代4,不 明3例 であ

った。Klebsiellaか らS.faecalisに 菌交 代 したものを2

例み とめた。副 作用は臨床的に も,検 査所見か らもみ と

めなか った。

考 案:本 剤 は 臨床 的に有用性 ある抗生剤 と考 え られ

る。

79.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

中川 圭一 ・渡 辺 健太 郎

鈴 木 達 夫 ・小 山 優

東京共済病院内科

横 沢 光 博

東京共済病院検査科

新 しい注射用 合成Cephalosporin剤SCE-1365に つ

き基礎的,臨 床的検討 を加 えたので報 告する｡臨 床分離

のE.coli,Klebsiella,Serratia,Pseudamonasに 対す る

SCE-1365の 抗菌力をHR-756,T-1551,CEZの それ と

比較検討 した。従来 より使用 されているCEZと の比較

では,い ずれの菌種においても本剤は遙 かにす ぐれてい

た。HR--756と はE.coli,Klebsiella,Serratiaで はやや

劣 るがPseudomonasで はす ぐれていた。T-1551と は

E.coli,Klebsiella,Serratiaで はややす ぐれているが,

Pseudomonasで はやや劣って いた｡ま た106/mlの 接種

菌量 では108/mlの それに比 し抗菌力の増 強がみ られた。

本剤投与後 の血中濃度 と尿中回収率について5名 の健

康 男子について測定 した。本剤19を 生食20mlに 溶解

し,3～5分 かけ静注 した結果 では,30分 後 が ピークで

平均38.6μg/mlで,時 間の経過 とともに急速に減 少 し,1

時間後12.3μg/ml,2時 間後3.72μg/ml,4時 間後0.98

μg/ml,6時 間減 では測定 し得ない例 もあ り,平 均0.2

μg/mlで8時 間後 では 全例測定不能 であった｡尿 中回

収率は5例 の8時 間後 までの平均 では66%で あった。

また1例 の患者 につ いて ブ ドウ糖液500mlに 本剤2

gを 溶解 し点滴静注 し,血 中濃度 および喀痰 中濃度 を測

定 した。点滴終 了後 の2時 間後に ピー クとな り,血 中濃

度 は103μg/ml,喀 痰中濃度は遙 かに低 く2.9μg/mlで あ

ったが,血 中濃度が急速に減少するのに比 し喀痰中濃度

はゆ っ くりと減少 し,6時 間後で も2.4μg/mlで あ った。

臨床治験例は肺炎6例,気 管支拡張症の二次感染4例,

肺癌の二次感染1例,急 性胆の う炎1例,急 性腎盂 腎炎

2例,急 性膀胱炎2例 の16例 である。臨床的有効例 は

10例,や や有効3例,無 効2例,不 明1例 であった｡細

菌学的には菌消失 したもの8例,不 変または菌交代 した

もの6例,不 明2例 であった｡副 作用 としては,発 疹に

よ り中止 したもの2例,GOT,GPTの 軽度上昇 した も

のが1例 み られた。

以上の結果か ら本剤は,広 範囲の感染症に対 し使用可

能 で,中 等症以上の感染症 に対 して も有用性のある薬剤

で あると考え られ る。
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80.高 齢 者 に おけ るSCE-1365の 臨 床 的 検

討

稲 松 孝 思 ・佐 藤 京 子 ・島 田 馨

東 京都養育院附属病院内科

目的:新 しい国産のセファロ スポ リン系抗 生剤 である

SCE1365に 関 して,高 令者 におけ る臨床効 果と副 作用

について検討 した。

方法:67才～90才 の 高令 者9名 に.おけ る 敗血症3

例,肺 炎2例,腎盂 腎炎2例,膀 胱炎2例 に対 して本剤

の 点滴静注 または筋注投 与を行なった｡

成績E.coliに よる敗血症2例 に 対 しては本剤2g/日

を7日 ～19日 間投 与し,著 効を 得 た。Enterobacter,

Klebsiella,Clost.difficileの3種 の細菌が検出 され た敗

血 症例 に対 しては無効であ った｡肺 炎2例 に対 しては2

g～4g/日,12日 間 ～30日 間の投 与で有効 であ った。腎

盂 腎炎に対 しては1日1gの 投 与を行な ったが,1例 で

有 効,1例 でやや有効であ った。尿道 カテ ーテル留置中

の慢性膀胱炎2例 に対 しては1g/日 の投与 を行 ない,1

例 で有効,1例 でやや有効であ った。副作用 としては1

例 に皮 疹を認めた｡ま た,Quinaline系 薬 剤投 与後,下 痢

を み とめた症例に対 し本剤 を投与 した ところ,下 痢の増

悪,発 熱をみ とめ,偽 膜性腸 炎の発症 が確 認 され た。Qu-

inoline系 薬剤投 与に よ り発症 し,本 剤投 与に よ り悪化

させた もの と思われ,本 剤投与中止後治癒 した。 本剤の

糞 便中か らは毒素産生性のClost.difficileが 分離 され

た｡

考按:本 剤はClost.difficileに 対 して耐性 であ り,血

中 よりClost.difficileの 分離 された敗血症を治癒 させ得

なか った こと,1例 で偽膜性腸 炎を悪 化 させ た ことが注

目され る｡

81.呼 吸 器 感 染 症 に お け るSCE-1355療 法

の 検 討

立 花 昭 生 ・鈴 木 幹 三 ・中 田 紘 一 郎

岡 野 弘 一谷 本 普 一

虎 の門病院呼吸器科

滝 沢 正 子

同 細菌検査室

目的:呼 吸器感染症の治療に お け るSCE-1365の 臨

床 効果 と副作用 を明 らかにす ることを 目的 と した。

方 法:昭 和54年6月 ～昭 和55年1月 までの虎の門

病 院呼吸器科 入院患者20例 に使用 した。対象患者は,

24～78才(平 均54.4才),男14例,女6例,疾 患 の

内訳 は,脇 炎12例,び まん性 汎細 気管支炎2例,気 管

支拡張 症3例,慢 性気管支炎,肺 化膿症,膿 胸 各1例 で

ある｡投 与法は1回1～2gを,ブ ドウ糖 も しくは生理

食塩水100mlに 溶解し,1時 間点滴 静注 を1日2回 実

施,投 与期間は2～34日(平 均15日),総 投与量は平

均40gで ある｡

効果判定は,著 効,有 効,や や有効,無 効の4段 階に

分 けて判定 した。

結 果:蓍 効7例,有 効5例 。や や有効6例,無 効2例

で,有 効 以上は60%,や や有効以上では90%の 有効率

で あ った｡

細 菌学的効果 では,H.influenzue 8例 中7例 は消失,

残 る1例 は 副 作用のため2日 で 中止 した例である。S.

Pneumoniae 3例 は すべて菌は 消失,P.aeruginosa42例

は 不変 であ った｡

副作用は,発 疹1例(5%)を 認め たが,投 与中止後,

すみやかに消退 した。

結論:1)SCE-1365を グラム陰性桿菌 を 主体 とした

呼吸器感染症に使用 し,有 効率は90%で あ った。

2)細 菌学的効果ではH.influenzae,お よびS.pne-

umoniatに 対 して優れ た効果 を示 し,P.aeruginosaで

は奏効 しなか った。

3)投 与量は1回1g,1日2回 の点滴静注で十分な効

果を得 た。

4)副 作用は1例 に発疹をみ とめ たのみであ る。

5)以 上 まとめ るとSCE-1365は 呼吸器感染症に有

用な抗生物質 と考え られ る0

82.SCE-1365に 関 す る 臨 床 的 検 討

河 野 通 律 ・小 林 芳 夫 ・美 田 誠 二

小 花 光 夫 ・入 交 昭一 郎 ・藤 森 一 平

川崎 市立川崎 嫁院 内科

新 しく開 発 さ れ たCephalosporin系 抗生剤 である

SCE-1365に ついて臨床的検討を行な った。 投与症例は

男性7例,女 性7例 の計14例 て,年 令は21才 ～78才

までであ ったが,60才 以上 の 高令者が8例 を占め,50

才 代3例,30才 代2例,21才1例 であった。感染症の

内訳は,気 管支肺炎5例,胆 表炎3例,急 性腎盂腎炎5

例,気 管支肺炎 お よび膀胱炎合併例1例 であった。投与

方 法,投 与量 であるが,1回1g,1日2回 あるいは3

回,年 令症状に応 じて点滴 静注法 にて行 なった。

検 出菌は急性腎盂腎炎 ではE.coli1例,Sta.epide-

rmidis2例,K.pneumoniae1例,E.coli,Enteroba-

cter,K.pneumoniae混 合検 出例1例 であ った。 胆嚢炎

ではE.coli,P.aeruginosa各1例,E.coli,K.pneu-
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moniae同 時 検 出 例 が1例 で あ った 。 気 管 支 肺 炎 お よび

膀 胱 炎 合 併 症 で は,気 管 カ ニ ュ ー レ よ り はPr.mira-

bilisを,膀 胱 留 置 カ テ ー テ ル よ りはP.aeruginosaを 検

出 した。 気 管 支 肺 炎5例 の 喀痰 か らの 検 出菌 は いず れ も

常 在 菌 の み で あ った 。

臨 床 効果 で あ るが,14例 中 気 管 支 肺 炎 の1例 を除 く

13例 が 有 効 と判 定 され た 。副 作 用 で は 発 疹,悪 心,嘔 吐

な どの 臨床 症 状 は1例 も認 め られ な か った 。 検 査所 見 で

は,赤 血 球 数,Hb値,白 血 球 数,血 小板 数,BUN値,血

清 ク レア ニチ ン値,血 清A1-P値 で は,本 剤 の 投 与 に よ

る と思 わ れ る異 常 値 は認 め られ なか った。 しか し,GOT

値(28I.U.→37I.U.)お よびGPT値(49I.U.→62

I.U.)の 軽 度 上 昇 例 を 各1例 ず つ 認 め た。

83.SCE-1365の 内 科 領 域 に お け る 臨 床 的

検 討

福 島 孝 吉 ・伊 藤 章 ・進 藤 邦 彦

蘇 鴻 偉 ・福 村 基 典 ・室 橋 光 宇

横 浜 市 立 大 学 医 学 部 第 一 内 科

神 永 陽 一 郎 ・佐 藤 芳 美 ・崎 山 典 子

横 浜 市 立 大 学 医 学 部 附 属 病 院 中 央 検 査 室 細 菌 部

目的:SCE-1365を 臨 床 的 に応 用 し,臨 床 効 果,副 作

用 に つ い て 検 討 し,併 わ せ て,臨 床 分 離 株 に 対 す る 抗 菌

力,喀 痰 中濃 度 に つ い て も検 討 した。

方 法:E.coli(20株),K.pneumoniae(20株),S.

marcescens(19株),P.aeruginosa(19株),P.cepacia

(10株),A.anitratus(10株)に つ い てSCE-1365,Ce-

fotaxime,Cefoperazone,Cefuroxime,CEZに 対 す る

MICを 化 学 療 法 学 会 法 に よ り測 定 し た。 また,SCE-

1365 500mgを 気 管 内 注 入 お よ び 点 滴 に よ りcross

overに て 気 管 支 拡 張 症 例 に投 与 し,血 清,尿,喀 痰 中 へ

の移 行 をP.mirobilis ATCC 21100を 用 い る 薄層 カ ップ

法 に よ り測 定 した 。 臨 床 的 に は,各 種感 染 症 患者13例

に本 剤 を 投 与 し,治 療 効 果,細 菌 学 的 効 果 副作 用 につ

い て検 討 した 。

結 果:E.coli,K.pneumoniaeに 対 して は 全 株0.78

μg/ml以 下 で,S.marcemscensに 対 して は,3.13μg/ml以

下 と12.5～25μg/mlに2峰 性 分 布 を 示 した 。P.aerugi-

nosa,P.cepacia,A.anitratusに 対 して は,Cefopera-

zone,Cefotaximeと 同等 か や や 劣 るMICを 示 した。

気 管 内 注 入 で は,注 入 直 後 は 喀 痰 中 に高 濃 度 に移 行 す る

が6時 間 後 に は 著 減 し,回 収 率 は2.1%で,点 滴 で

は 喀 痰 中 へ は1～2μg/mlと 低 く,回 収 率 も0.003%と

わ ず か で あ っ た。 尿 中 へ は,注 入 で40.8%,点 滴 で

59.4%回 収 され,注 入 で 血 中へ の移 行 も認 め られ た 。臨

床 的 には,敗 血症3例,肺 炎2例,気 管 支 炎4例,不 明

熱2例,気 管 支拡 張 症,胆 の う炎各1例,計13例 に 本

剤 を投 与 した 。 男5例,女8例 で,筋 注3例,点 滴10

例 で,総 投 与 量 は 最低2g,最 高104g,平 均29.2g,

平 均 投 与 日数11.4日 間 で あ っ た0臨 床 効 果 は,有 効

7例,や や 有 効2例,無 効3例,不 明1例 で,有 効 率

58.3%で あ った 。 本 剤 に よ る と思 われ る 副作 用 は 認 め

られ な か った。

考 按:強 い抗 菌 力,広 い抗 菌 スペ ク トラム を 有す る 本

剤 は,症 例 を 選 ん で 用 いれ ば,有 用 な抗 生剤 とな るで あ

ろ う。

84.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

松 本 文 夫 ・松 浦 敬 三 郎

黒 須 義 宇 ・小 林 千 鶴 子

神 奈 川県 衛 生 看護 専 門 学 校 附属 病 院 感 染 科

高 橋 孝 行 ・杉 浦 英 五 郎

同 中央 検 査 部

新Cephalosporin剤SCE-1365に つ い て,臨 床 分離 諸

菌 に対 す る抗 菌 力,慢 性 腎 不 全 時 の血 中濃 度,慢 性血 液

透 析 時 の血 中 濃 度,胆 汁中 濃 度 お よび慢 性 汎 細 気 管 支 炎

に 対 す る臨 床 効 果 を 検 討 した ところ,以 下 の ごと き結 果

を 得 た。

1)抗 菌 力:E.coli(52株),Kleb.pneumoniae(50

株),Proteus mirabilis(42株)に 対 す る 本剤 の抗 菌 力 は

極 め て強 力 で,そ れ ぞ れ0.1,0.1,1.56μg/mlで ほ とん

どの 菌 株 は 発 育 を阻 止 され た。

2)慢 性 腎 不全 時 の 血 中 濃 度:Ccr 25.4ml/min.,

14.3ml/min.の 慢性 腎 不 全 例 に 本 剤 を10mg/kg1回 静

注 使 用 した と きの血 中濃 度 は,5分 後48.0,40.0,30分

後30.0,27.0,1時 間後14.0,25.0,2時 間 後8.0,

12.5,4時 間 後3.6,8.0,6時 間 後1.6,5.0μg/ml

で あ って,T1/2は それ ぞれ3,01,3.50hr(β-phase)

で あ った。 また 尿 中 濃度 は 最 高175～275μg/mlで,12

時 間 まで の 尿 中 回収 率 は12.5～40%で あ った。

3)慢 性血 液 透 析 時 の 血 中 濃 度:慢 性 血 液 透 析患 者4

例 に 本 剤500mg1回 使 用 した と きの血 中 濃 度 は,静 注

3分 後76.9±15.8,30分 後319±5.0,4時 間 後8.3±

1.6μg/mlで あ って,本 剤 の 良 好 な透 析 性 が 示 され た。

4)胆 汁 中 濃 度:膵 頭 部 癌 に て 胆 嚢 外 瘻 造設 術を 施 行

した症 例 を 対 象 に,本 剤2.0g点 滴 静 注 した ときの 血 中

濃 度 を,手 術 当 日,術 後1日 に測 定 した 。 血 中 濃 度 は最 高

78.6μg/mlに 達 し,胆 汁 中 濃 度 は そ れ ぞれ19.6,34.2

μg/mlの 最 高 値 を 使 用後4時 間 に示 した 。

5)臨 床 成 績:78才 男,び 慢 性 汎 細 気 管支 炎,原 因菌
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E.cloacae(SCE 1365 MIC 0.01μg/ml)に 本剤 を1回

500mg,1田2回 使用 したところ,喀 痰量の減 少がな ら

れ,有 効 の結 果をえ たが馳Ps.aeruginosaに 交低 した。

なお使用中の喀痰中濃度は0.2～0.7μg/mlで あ った。

85.SCE-1365の 臨 床 的 検 計

武 田 元 ・庭 山 昌 俊 ・岩 永 守 登

蒲 沢 知 子 ・田 中 容 ・和 田 光 一

新潟大学医学 部第 二内科

SCE-1365は 武 田薬品中 央研究所で開発 された新 しい

セファ ロスボ リン系抗 生剤である。 その 構造式は 先に 同

研究所 で開発 され たCefotiamに 類似 しているが,抗 菌

スベ ク トラムは より拡 大され,Serratiaに 対 して も優れ

た抗菌 力を有 する。

私 どもはSCE-1365を 臨床的に 使 用す る機会 を 得 た

の て,そ の成績 を報 告す る。

症例 は敗血症2例,菌 血症 を伴 う急性腎 盂腎炎2例,

肺感 染症2例,白 血病治療中の発熱1例 て,そ の うち6

例が何 らかの基礎疾患を有 していた。起因 菌は大腸菌3

例,肺 炎桿 菌2例,緑 膿菌 と肺炎菌の混合感染1例,不

明1例 であ った。SCE-1365の1日 投 与量は1～4gで,

2回 に分け て点滴 静注または筋注 され,総 投与 日数は5

～30日 間 であ った。

7例 中3例 が臨床的 己著効,2例 が有効,2例 が無効

て,起 因菌 の明 らかな6例 のすべてがSCE-1365の 投与

に よ り菌は消 失 し,細 菌学的 に有効 であった。臨床的に

無効の2例 の うち,1例 は 白血病 治療中に発熱 した症例

で,感 染 巣はつかめず,発 熱の原因が細菌感染で あると

断定 できなか った。 また,臨 床的に無効の他の1例 は糖

尿病の患者で,気 管支拡張症に感染を伴 い,肺 炎桿菌が

喀痰 よ り分離 され ていた。SCE-1365の 投与に よ り菌は

消失 したが,臨 床所見は ほとん ど変化 しなか った。

SCE-1365の 投与に よると思われ る発疹 などの ア レル

ギ ー症状や検査値 の異常は認 あられ なか った。

以上の成 績 よ り,SCE-1365は 有用性の高 い抗 生剤 で

ある と推定 され るが,さ らに症例 を増 して検討 したい。

86.SCE-1365の 使 用 経 験

山 作 彦 之 輔 ・鈴 木 康 稔

水原郷病院内科

Cephalosporin系 新抗生剤 であるSCE-1365を11例

の感染症患者 に使用 した。

症 例の内訳は扁桃周 囲膿瘍1例,肺 炎2例,肺 化膿症

1例,尿 路 感染症4例(大 腸菌性敗血症 合併例1例 を含

む),肝 膿瘍2例,胃 癌2次 感染1例 であ る。起炎 菌判明

例は 尿路感染症のP.mirabilis感 染1例,E.coli感 染2

例 であ った。1日 量は通常1gず つ2回 を点滴,あ るい

け静注で用いたが,肺,肝 膿瘍では1gを3回 用いたり,

1回 量を2gに 増量 した りした。肝膿瘍の1例 では1g

ず つ3回 の1日 量では 無効 で,2gず つ3回 に増量 して

有効 であ った。 尿路 感染症中2例 は0.52ず つ1日2

回筋 注で用 い、他 の糖尿病 を基礎疾患 として有 した1例

と。敗血 症を合 併 した1例 の急性腎 盂腎炎例は1gを3

回 描 静注 した。

効果 は著効1例(敗 血症を 合併 した 急性腎盂腎炎),

有効7例,や や有効2例(腎 結 行を有す る慢性腎盂腎炎

例 と胃癌2次 感染例),無 効1例(肺 炎)で あった。

副作用 は1日2g,9日 目に痒みを伴 う全身の発疹を

生 じた1例 のみ で,本 剤 によると考え られ る臨床検査値

異常は認め なか った。

87.SCE-1365に 関 す る臨 床 的 研 究

青木 信 樹 ・関 根 理

薄 田 芳 丸 ・湯 浅 保 子

信 楽園病院内科

清 水 武 昭

信 楽園病院外科

若林 伸 人 ・林 静 一

岡 薬 剤科

渡 辺 京 子

同 検査科

新合成 セファ ロスポ リン系薬 剤で あ るSCE-1365に

つ き,若 干の臨床的検討 を加えたので報 告する。

1.血 液透析患者を 含む種 々の 腎機能障害患者に,1

gをone-shot静 注 したあ との血中濃度を測定 し,腎 機

能の程度 と血中濃度の推移 との関連について検討 した。

2.19例 の感染症例に対 して本荊を使用 した。 内訳

は呼吸器感 染症15,敗 血症2,尿 路感染症1,不 明熱1

例 で,臨 床効果は 著効1,有 効9,や や有効4,無 効

4,判 定不能1て,判 定除外例 を 除 く有効以上の 有効率

は55.6%で あった。 また,明 らかに本剤に よると思わ

れ る副作用 は認め なか った。

88.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

金 沢 裕

豊栄病院内科

血 中濃 度成績:SCE-1365 4gを2時 間D.I.時 の血

中濃度は,D.I.終 了直後 は140μg/mlで,以 後漸減



VOL.29 NO.7 CHEMOTHERAPY 795

し,4時 間 後 は2.7μg/mlで,半 減 期 は1 .1時 間 で あ

った 。

臨 床 成 績:腎 盂 腎 炎2例(起 因 菌E.coliMIC 0 .048

μg/ml,E.coli 0.096/ml)は,1.0g×1/日 .2.0g×

2/日D.I.で いず れ も著効,E.coli(MIC 0 .19μg/ml)

に よ る敗 血 症 の1例 は,1.0g×3/日D .I. 15日 間 の 使

用 で 著 効 。 重 症 のKl.pneumoniae敗 血 症(MIC 0 .19

μg/ml)の1例 で は1.0g×1旧,1.0gx2/日,2.0g×

3/日D.I.で は 無 効 で,4.0g×4/日D .I.で 一 時 解 熱

した が 再 発 熱 し,TOB 60mg/3/日I.M.を21日 間 併

用 して 全 治 した。

胆 道 感 染 の2例(う ち1例 か らG(-)嫌 気 性 桿 菌 を

検 出)は2.0g×2/日D.I.14日 お よび5日 間 で著 効 。

右 附 属 器 炎(起 因 菌不 明)の1例 は2.0g×2/日D.I.

12日 間 で 著 効 が み られ た。

副 作 用:以 上 の 全 例 中1例 にGOT,GPTの 軽 度 の 上

昇 が み られ た 以 外 に は,臨 床 症 状 も検 査 値 に つ いて も,

1日16g,21日 間 投 与 例 を 含 め て,本 剤 に よ る と考 え

られ る副 作 用 は み られ なか った。

89SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

大 山 馨 ・鈴 木 国 功 ・清 水 隆 作

富 山 県立 中央 病 院 内科

SCE-1365に 対 して 基礎 的,臨 床 的 検 討 を行 な った の

で 報 告 す る。

1.抗 菌 力:臨 床 分 離 株178に つ い て のMICを 化 療

標 準 法(接 種 菌量106cells/ml)で 測定 し,CTX,CEZ

お よびCERと 比 較 した。

そ の結 果SCE-1365のMICはE.coli 20株 で は ≦

0.2μg/ml～0.78μg/ml,Citrobacter 10株 で ≦0.2μg/ml

～6 .25μg/ml,Klebsiella 21株 で は,≦0.2μg/mｌ ～0.78

μg/ml,Enterobacter 16株 で は ≦0.2μg/ml～3.13μg/ml

に分 布 し,こ れ らの 成 績 は いず れ もCEZお よびCER

を は るか に しの ぐも の で あ り,CTXと ほ ぼ 同程 度 で あ

った。 しか しSerratia 6株 で のMICは ≦0.2μg/ml～

0.78μg/mlで,Proteus 45株 で は ≦0.2μg/ml～1.56

μg/mlのMIC分 布 を 示 し,こ の 成 績 は 対 比 した4剤

中SCE-1365が 最 も優 れ て い た。

2.臨 床 的 に は13例 の 呼 吸 感 染 症,4例 の 胆 道 系 感

染症,6例 の 尿 路 感 染 症 お よび1例 の 敗 血 症 に 本 剤 の 投

与 を行 な った 。 投 与 量 は1日1gか ら4gで,最 大 投 与

量 は全 量 で69gで あ った 。

そ の 効 果 は 呼 吸 器 感 染 症 で は13例 中10例(76.9

%),胆 道 系 感 染 症 で は4例 中3例(75.0%),尿 路 感 染 症

では6例 中5例(83.3%)に 有 効 以 上 の成 績 が 得 られ,

敗血症の1例 では著効を認めた,副 作用 としては,1例

にGOT,GPTの 上昇,1例 にBUNの 上 昇をみ たが,

本剤投与中止後2週 間以内にいずれ も正常に復帰 した。

なお本剤投与対象者に皮内反応を行な ったが,皮 内反

応陽性のため対 象か ら除外 した症例はなか った。

90.呼 吸 器 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 臨

床 効 果 の 検 討

早 瀬 満 ・大 谷 信夫

金沢医科大学呼吸器内科

日的:新 しいセファ ロスポ リン系抗生物質SCE-1365

は広範囲の抗菌 スペ ク トルを有 し,特 に グ陰桿菌に対 し

強い抗菌力を示す といわれる。今回,私 どもは本剤を呼

吸器感染症に使用す る機会を得 たので報告する。

対象お よび方法:肺 炎9例,COPDの 急性増悪3例,

急性気管支炎2例,気 管支拡張症3例,肺 化膿症1例 計

18例 を対象 とした。基礎疾患 としてCOPD3例,肺 気

腫1例,糖 尿病1例,肺 線維症1例,慢 性副鼻腔炎1例

を認め た。男14例,女4例,年 令は21才 か ら79才

にわ たっていた。投与量は1日2g～4gで 総 量9gか

ら72g投 与 した。 投与法は1例 のみ静注で他はすべて

点滴に て投与 した。

結果:全18例 の うち著効2例,有 効10例,や や有

効3例,無 効3例 で 有効率は67%で あ った。 肺炎9

例,急 性気管支炎2例,肺 化膿症1例 計12例 では有効

率 は83%で あ った。副作用 としては18例 中2例 に下

痢を認めた。2例 とも常用の止痢剤の投与で3日 で軽快

した。

検査値の異常はGPTの 上昇2例,Al-Pの 上昇1例 を

認めたが全例 とも軽度で投与終 了後速やかに正常域にな

った。なお,副 作用お よび検査値の異常を認めた4例 で

は投薬は中止せず継続 しえた。細菌学的検査で,起 炎菌

を推定 したのは10例 で,H.influenzae 5例,H.influe-

nzae+S.pneumoniae 4例,K.pneumoniae+S.ma-

rcescens 1例 であ り,1例 のみ無効 で他は すべて有効以

上の細菌学 的効果 を示 した。

結 論:① 肺炎9例,急 性気管支炎2例,肺 化膿症1例

計12例 中有効以上10例 で有効率83%で あ った。②

COPDの 急性増悪3例,気 管支拡張症3例 を加えた計18

例 では有効以上12例 で有効率67%で あった。③ 副作用 と

して2例 に下痢,検 査値の異常はGPTの 上昇2例,Al-P

の上昇1例 を認め たが,投 薬を妨 げるほどではなか った。

④起炎 菌 としてはH.influemae 5例,S.pneumoniae+

H.influenzae 4例,K.pneumoniae+S.marcescens 1例

の計10例 で9例 が有効以上 の細菌学的効果を示 した。
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91.SCE-1365に 関 す る 臨 床 的 検 討

永 坂 博 彦 ・加 藤 政 仁 ・武 内 俊 彦

名古屋帝立大学医学部第一内科

北 浦 三 郎 ・南 条 邦 夫 ・加 藤 錠 一

名古屋市立東市民病院内科

森 幸 三 ・山 本 俊 幸

名古屋 市厚生院内科

SCE-1365は 武田薬品中 央研究所で開発 された新 しい

注 射用 セ ファロスポ リン剤であ り,7-ACAの7位 の側

鎖 に メ トキ シイ ミノ基 を 有 し,β-lactamaseに 強い 抵

抗性 を示 し,生 体内では代謝 されず,高 血中濃度が得 ら

れ,腎,肝 への移行が良好で,高 い尿中,胆 汁中濃慶が

得 られ ることが特徴 とされてい る。 今回,私 どもは本剤

を呼 吸器感染症を主 とする内科領域 の感染症に使用 した

の で,そ の臨床成 績な らびに副作用について報告する。

対象症例 は31才 か ら94才 に わ た る(平 均 年 令

62.8才)男 性11例,女 性9例 の計20症 例で,名 市大第

一 内科な らびにその関連施設に入院中の患 者であ る
。疾

患 の内訳 は,呼 吸器感染症13例,胆 の う炎3例,敗 血

症2例,腎 盂腎炎1例,急 性腸炎1例 であ る。

本 剤の1目 投与量は2～6gで あ り,1目2回 に分割

点滴 静脈 内投与を行 なった。ただ し6g投 与は1例,4

g投 与 は2例,3g投 与 は1例 であ り,大 多数の 症例

(16例)で は1回1g,1日2回 の投与 であった。また,

投 与 目数 は6～33日 間,平 均14.4日 間であ る。

臨 床効果は呼吸器感染症で著効1,有 効6,や や有効

1,無 効5で あ り,肝 の う炎では著効2,有 効1,敗 血

症 は2例 ともに無効,急 性腸炎の1例 は著効,腎 盂腎炎

の1例 は 有効であ った。全20例 に ついてみ ると,著 効

4例,有 効8例,や や有効1例,無 効7例 の結果であ っ

た。

副作用 ならびに 臨床検 査値の異常 としては,1例 に 発

熱,発 疹 およびGOT,GPT,Al-P,LDHの 上昇を認

め,他 の2例 でGOT,GPTの 上昇 を認め た。

92SCE-1365の 呼 吸 器 感 染 症 に 対 す る臨

床 的 研 究

前 川 暢 夫 ・中 西 通 泰 ・川 合 満

倉 沢 卓 也 ・西 山 秀 樹 ・牛 田 伸一

山 田 和 範

京都大学医学部結 核胸部疾 患研究所内科

種 田 和 清

天理 」ろず相談所病院呼吸器内科

長 谷 光 雄

福井赤 十字病院呼吸器科

目的:注 射 用Cephalosporin系 新抗 生剤SCE-1365

の呼吸器感染症に対す る臨床効果 と安全性を検討 した。

方法:S.aureus,S.pneumoniae,S.pyogenesな どのグ

ラム陽性菌,K.Pneumoniae,H.influenzae,Ps,aerugi-

nosa,Serratiaな どの グラム陰性菌の分離 され た患者,

あ るいは これ らの 細菌感染の 疑われる 患 者で 入院中の

13例 を対象に,本 剤 を単 独使 用 した。 対 象疾患 として

は,肺 炎,気 管支肺炎,気 管支拡張症,膿 胸,肺 膿瘍,

慢性気管支炎な どであ った。

投与法は 全例点滴静注 で,本 剤1gを5%糖 液 の

300～500mlに 溶解,60～90分 をかけて1日2回(1日

2g)注 射 した。

投与 目教は6～17日 。投 与前の皮内反応 が陽性のため

投 与対象か ら除外 した例はなか った。

成 績:効 果の 固定は,X線 経過,症 状改善度,検 査成

績,細 菌学的効果 などを も と に 総合判定 し,著 効,有

効,や や有効,無 効の4段 階 て判定 した。

除外の2例(マ イコプラズマ脇 炎,肺 結核)を 除いた

11例 の成績は,著 効3例,有 効7例,や や有効1例 であ

った。副作用は発熱,頭 痛,発 疹(17日 目出現)の1例

と,咳 発作(3日 目出現,中 止)の1例 であった。後者

は有効例 であったが.点 滴開始後7～10分 で突然強い咳

と呼吸困難 を起 こ し,中 止す ると約20分 後に回復した。

臨床検査値には,本 剤に よると思われる異常な変動はみ

られ なか った。

考案:肺 癌,糖 尿病,肺 気腫 などの合併症が多 く,検

出菌 にはPseudomonas,Serratia,H.influenzaeな どが

含 まれ たが,全 例に満足すべ き臨床効果がみ られ,本 剤

の有用性が認め られ た。
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93.SCE-1365に 関 す る 基 礎 的 ・臨 床 的 研

究

大 久 保 滉 ・岡 本 緩 子 ・右 馬 文 彦

上 田 良弘 一前 原 敬悟 ・間瀬 勘 史

関西医科大学第一内科

目的:SCE-1365に つき,基 礎的,臨 床 的検討を行 な

ったので報 告す る。

方 法:抗 菌力;臨 床分離の グラム陰性,お よび陽性 菌

に つ き 本剤 のMICを 測 定 し,他 のCephalosporin

系(CEZ,CTM,CTX)と 比較 した(寒 天平板希釈法)。

ラ ッ ト臓器 内濃 度;本 剤100mg/kg筋 注時の臓器内濃

度をProteus mirabilis ATCC 21100を 検定菌 とす る帯

培養法で測定 した。臨床的検討;呼 吸器感染症10例,

尿路感染症5例,胆 の う炎3例,不 明熱1例,敗 血症

1例,リ ンパ腺炎1例 の計21例 に本剤 を1日2g～4g

点滴静注(20例),1例 に筋注投与 した。

成績:抗 菌力;E.coli,Klebsiella,Proteus mirabilis

に おいて,本 剤 はCTXと ほぼ 同様 で,CEZ,CTMよ

りす ぐれ たMICを 示 した。Serratiaで は0.02μg/ml

と12.5μg/mlに ピー クを 有す る二 相性 を 示 し,Pseu-

domonas aeruginosaのMICは12.5μg/mlに ピー クを

示 し,CTXと 類 似 していた。

Staphylococcus aureusで はCEZ,CTMよ り少 し劣

るMICで あ った。Enterobacter cloacae,Citrobacter

freundiiに 対 して もCTXと ほぼ 同様 のMICで あ っ

た。本剤 はCTXと 同様 の感受性分布を示 した。

臓器内濃度:100mg/kg筋 注時の臓器 内濃度は,腎 に

もっとも高 く,血 液,肝,肺,脾,脳 の順であ った。

臨床成績:比 較的重 症の感染症に 使用 し,21例 中16

例 に有効,4例 に無 効,(mycoplasma肺 炎の1例 を除

く)で あった。全例 に本剤 に よる と思われる副作用は認

めなかった。

94.SCE-1365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 ・別 府 敬 三

大阪市立大 学医学部第一内科

武 田薬品中央研究所にお いて新 しく合成 されたセ ファ

ロスポ リン系抗生物質SCE-1365に つ いて 検討 を 行 な

い,以 下の成績 を得た。

抗菌力:病 巣分離 菌 のSCE-1365に 対す る感受性を

化療標準法 によ り測定 し,Cefazolin,Cefotiam,Cefota-

xime,Cefoperazone,Ceftizoximeに 対 す る 感受 性 と比

較 した 。S.aureus 31株,E.coli 31株,Klebsiella 24

株P.mirabilis 30株,P.vulgaris 14株,P.aerugi-

nosa 32株 のSCE-1365に 対 す る感 受 性 分 布 ピー クは,

原液 接 種 の場 合0.78～1.56μg/ml,0.1μg/ml,0.1μg/

ml,0.05μg/mlに それ ぞれ 認 め られ,100倍 希 釈液 接

種 の場 合は,0.78μg/ml,0.05μg/ml,0.05μg/ml,0.05

μg/ml,0.025μg/ml,12.5μg/mlに それ ぞ れ 認 め られ た。

S.aureusに 対す るSCE-1365の 抗 菌 力 は,比 較 した上

記6抗 生 物質 の中 で はCefazolin,Cefotiamよ り劣 り,

P.aeruginosaに 対 す る抗 菌 力 はCefoperazoneが 最 も

す ぐれ て い た が,E.coli,Klebsiella,P.mirabilis,P.

vulgarisに 対 す るSCE-1365の 抗 菌 力 は,比 較6抗 生物

質 中 最 もす ぐれ た部 類 に属 す る こ とが 認 め られ た。

臨 床成 績:肺 炎2例,慢 性 気 管 支 炎2例,感 染 を 伴 っ

た 気 管 支 拡張 症3例,肺 結 核 混 合 感 染3例,感 染 を 伴 っ

た肺 癌1例,胆 の う 炎3例,敗 血 症1例,計15例 に

SCE-1365,1日2.0g-6.0gを 主 と して点 滴 静 注 に よ

り4～26日 間 投与 し,治 療 効 果 な らび に 副作 用 を 検 討 し

た。 呼 吸 器 感 染症11例 中,有 効6例,や や有 効2例,

無 効1例,判 定 不 能2例,胆 道 感 染 症3例 中,有 効1

例,や や 有 効2例,敗 血 症 の1例 は 判 定 不 能 で あ った 。

副作 用 と して3例 にGOT,GPTの 上 昇,1例 に発 熱,

1例 に下 痢 が 認 め られ た。

95.SCE-1365に 関 す る 臨 床 的 検 討

柴 田 弘 俊 ・波 内 俊 三 ・園 田 隆

田 窪 孝 行 ・植 田 高 彰 ・中 村 博 行

正 岡 徹

大 阪府 立 成 人 病 セ ン タ ー血 液 内 科

目的:SCE-1365は 従来 の製 剤 に 比 し,よ り強 い β-

lactamase抵 抗 性 を もち,抗 菌 ス ペ ク トラ ム も広 く,強

力 な抗 菌 力 を 有す る新 しい 合 成 セ フ ァ ロス ポ リン製 剤 で

あ る。 今 回 われ わ れ は10例 の血 液 疾 患 に お け る感 染 症

に 対 し本 剤 を 投与 し,そ の 臨 床効 果 お よび 副 作 用 につ い

て 検 討 を 行 な った。

方 法:敗 血 症1例,敗 血 症 が 疑 われ る もの7例,摘 脾

お よび 胃癌 の 術 後 感染2例 が 対 象 感 染症 で あ り,そ の 基

礎 疾 患 は 急 性 白血 病5例,慢 性 白血 病3例,悪 性 リンパ

腫1例,胃 癌1例 で あ った。SCE-1365の 投 与 方 法 は1

日2～3回,約2時 間 で 点滴 を 行 な った 。投 与期 間 は2

～19日 間 で あ った 。

成 績:血 液 中 よ り検 出 さ れ た 起 炎 菌 は,Ps.aerugi-

nosa 1例 だ け で あ っ たが,敗 血 症 の起 炎 因 と想 定 され た

も のは,E.coli,Klebsiella,Acinetobacterな どで あ っ
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た。臨床的には,著 効2例,有 効2例,無 効6例 で,基

礎疾患が血液疾患であ り,感 染症 も重症例が多 く,ま た

起炎菌 の同定ので きなか った ものが 多 く,有 効率は40

%で あ った。

副作用:皮 内テス ト陽性,ア レルギー反応 は認めなか

った。肝機能 および腎機能検査における異常値 が2例 に

おいて認め られたが,化 学療法を同時に行な ってお り,

本剤に よる直接の副作用 とは考 えられなか った。

考按:基 礎疾患が重症 の血液疾患 であ り,感 染症 も敗

血症 と考 えられ る症例が多 く,ま た起炎菌 の証 明が困難

で あった た め有効 率は低値 で あ った が,臨 床分離 菌 の

MICは 他 のセファ ロスポ リン製 剤に比 し低値 なものが

多いので,今 後症例の選択を行なえば,敗 血症 の治療に

有効 な薬剤 と考 えられ る。

96.SCE-1365に 関 す る 研 究

副 島 林 造 ・松 島 敏 春 ・田野 吉 彦

二 木 芳 人 ・繁 治 健 一 ・矢 木 晋

川崎医科大学呼 吸器 内科

目的お よび方法:新 しいセ ファロスポ リン系抗生物質

SCE-1365に ついて 各種臨床分離株 に 対す る 抗 菌力 を

測定 し,CEZ,CTM,CTXの それ と 比校 した。 さら

に肝 ・腎機能 に 異常 の ない 呼吸器感染患 者4例 につ い

て,1gお よび2g点 滴静注後の血清中濃度をProteus

mirabilis ATCC 21100を 検定菌 とした平板 カ ップ法 に

よ り測定 し,同 時に尿中排泄率 も測定 した。また19例

の呼吸器感染症を主 とす る患者に使用 して,臨 床効果な

らびに副作用の有無について検 討 した。

結果:Staphylococcus aureusに 対す る抗菌力はCEZ

よ りや や 劣 るが, E. coli, Klebsiella pneumoniae, Pro-

teus mirabilis, Proteus vulgaris に 対 して は,CEZ,

CTMよ りす ぐれ た成績 でCTXと ほぼ同等であ り,E.

coli 50株 は0.78μg/ml,  Proterrs mirabilis 50 株では

0.39μg/ml以 下 で 全 株 発 育 阻 止 を 認 め た。Serratia ma-

rcescens, Klebsiella pneumoniae に つ い て も1.56μg/ml

以下で全株阻止を認め,特 にSerratiaに 対す る抗菌力

はCTXよ りさ らに三段 階程度 す ぐれ ていた。 しか し

Pseudomonas aeruginosa, Ps. cepacia, Acinetobacter

に対 して は ほ とん どの 株 が25μg/ml以 上 のMICを 示

した。

1.0gを1時 間 で点 滴 静注 後 の 血中 濃 度 は,1時 間 平

均19.2μg/ml,1.5時 間 値6.6μg/ml,2時 間 値1.8

μg/mlで,6時 間 後 で は1.1μg/mlで あ った 。2gを2時

間 点 滴 の2例 で は,2時 間平 均53μg/ml,2.5時 間 で

19.3μg/ml,3時 間 値7.8μg/ml,6時 間 値2.5μg/ml

であ った。6時 間 までの 尿 中排泄率 は それ ぞれ57%,

76%で あ った。

臨床観 察例 は呼吸器感染症を主 とする19例 に1日2

～4gを 使用 したが,判 定可能の18例 中8例 で有効で

あ り,や や有効6例 で あ った。 特に Serratia marces-

censに よ る Sepsis, Pneumonia お よび尿路 感染症に対

しては,い ずれ もす ぐれた有効性が認め られた。19例 全

例 に副作用や検査値 の異常 も認 め られず,安 全性 も高い

薬 剤である と考 え られ た。

97.SCE-1365に 関 す る 臨 床 的 検 討

滝 下 佳 寛 ・後 東 俊 博 ・吉 本 幸 子

上 田聰 一 郎 ・亀 岡 陽 子 ・螺 良 英 郎

徳島大学医学部第三内科

新 しい セファロスポ リン系抗生物質であ るSCE-1365

を各種感染症に用いてその臨床効果を検討 したので報告

す る。

対象 は当科入院患者で あ り,呼 吸器感染症9例,尿 路

感染症3例,胆 嚢炎1例 の計13例 で,い ずれ も何 らか

の基礎 疾患 ない しは合併症 を有 していた。投与 は1日1

～2g,主 に2gを5～14日 間,静 注を主に,一 部は点

滴静注か筋注に よった。臨床効果 の判定 は著効,有 効,

無効の3段 階に分 けて行 なった。

臨床効果の内訳 は,呼 吸器感染症9例 中,著 効4,有

効3,無 効2,尿 路 感染症3例 中著効2,右 効1,胆 嚢

炎の1例 では著効であ った。す なわち全症例13例 中11

例 が有効以上で あった。分 離 された起炎菌は,呼 吸器感

染 症では H. influenzae ない しは K. pneumoniae が 多 く,

1例 に P. aeruginosa が,尿 路 感染では E. coli ない し

は K. pneumoniae が,胆 嚢 炎 の1例 で はE.coliが 分 離

された。 なお無効の呼吸器感染症の2例 では H. influe-

nzaeな い しは P. acruginosa が分離 され ていた。

副作用は 呼吸器感 染症 の1例 で 本剤 の 使用 に てS-

GOTが37か ら80,S-GPTが28か ら71と 各 々軽

度ない しは中等度の上昇を来た した。また これ らは本剤

の中止に伴い正常化 した。

以上 よ りSCE-1365は 特に グラム陰性菌 に よる 各種

感染症に対 して有用な抗生物質であ ると思われ る。
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98.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

沢 江 義 郎 ・岡 田 薫

九 州大 学 医療 技 術 短期 大 学 第 一 内 科

滝 井 昌 英

福 岡大 学 医学 部第 二 内科

永 野 英 世

唐津 赤 十字 病 院 内科

新 し く 開 発 され た 注射 用Cephalosporin系 薬 剤 で あ

るSCE-1365に つ い て,そ の 臨 床 分 離 菌 に 対 す る抗 菌

力,臨 床 応 用 した とき の臨 床 効 果 と副作 用 の 有 無 に つ い

て検 討 した。

九 大 第 一 内科 入院 患 者 の臨 床 材 料 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,SCE-1365

のMICを 測 定 し,CEZの そ れ と比 較 した。接 種 菌 液 は

トリプ トソイ ブ イ ヨ ンで 一 夜 増 菌 培 養 した 原液(108)と

そ の100希 釈液(106)と を 用 い た。

S.aureus 21株 で は,108,106,と も156～3.13μg/

mlで あ り,S.epidermidis 4株 は3.13～12.5μg/ml

で,CEZよ り1段 劣 って い た 。S.faecalis 20株 では,

108の と き100μg/ml以 上 が 大 部 分 で あ った が,106の

と き5株 が3.13～12.5μg/mlで,CEZよ りもす ぐれ

て い た。

E.coli 27株 で は,108の と き多 くが1.56～6.25μg/

mlで あ った が,106の と き0.10～0.20μg/mlで あ っ

た。K.pneumoniae 26株 で は,108の と きは3.13～50

μg/mlと ひ ろ く分 布 した が,106の と きは 大 部 分 が0.10

～0 .20μg/mlで あ っ た。Enterobacter sp. 26株 では,

108の と き3.13～12.5μg/mlが7株 と 少 な か った が

106の ときは0.20～3.13μg/mlが16株 で あ った。S.

marcescens 12株 で も,106の と きす べ て6.25μg/ml以

下 で あ った。Citrobacter,Proteusも106の と きすべ て

1.56μg/ml以 下 で あ った。P.aeruginosa 24株 で は,

106で も12.5μg/ml以 上 の もの が 大 部 分 で あ っ た。

九 大 第 一 内 科 お よび 福 大 第 二 内 科,唐 津 日赤 病 院 内 科

に 入院 した肺 炎7例,PAP 1例,敗 血 症 お よびSBE 2

例,髄 膜 炎1例,尿 路 感 染 症3例.そ の 他3例 の計17

例 に,SCE-1365を1日2～4g,3～25日 間,主 と して

点 滴 静 注 した0い ず れ も何 らか の 基 礎 疾 患 を有 す る もの

で,グ ラ ム陰 性 桿 菌 に よ る もの が 多 く,有 効9例,や や

有 効3例,無 効5例 で あ った 。 副 作 用 と して発 熱 が2例

に み られ た。

99.呼 吸 器 感 染 症 に お け るSCE-1365の 臨

床 的 検 討

原 田 進 ・高 本 正 紙 ・石橋 凡 雄

九州大学医学部付属胸部疾患研究施設

目的:呼 吸器感染症12症 例に対 して,SCE-1365を

投与 し,そ の臨床 効果を検討 した。

方法:対 象症例は,男 子9例,女 子3例,30～81才,

平均年令60才 の当科入院慰者であ り,肺 炎5例(2例

は胸膜 炎を合併),慢 性気管支炎の急性増悪4例,肺 気

腫2例,膿 胸1例 であ った。 この うち,9症 例は,肺 癌

(4例),中 葉症候群(2例),肺 気腫(2例),陳 旧性肺

結核に よる肺 気種(1例)の 基礎疾患を 有 してい た。

SCE-1365は,0.5gま たは1gを 電解質液200mlに 溶

解 し,30分 間点滴静注に より朝夕2回 投与 した。投与期

間は7～28日,平 均投与 日数 は16.8日 であ った。治療

効果判定は,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。また副作用に関 しては,肝 機能,腎 機能お よ

び造血器障害,ア レルギーの有無 に関 して血液生化学的

検査を行ない検討 した。

成績:対 象症例中,起 炎菌を推定 し得たのは4症 例の

みであ り,Str.pneumoniae 1例,H.influenzae 2例,

E.coli 1例 であった。SCE-1365の 臨床効果は,肺 炎5

例 において著効3例,有 効1例,や や有効1例 であ った。

慢性 気管支炎,肺 気腫 の気道感染症6例 においては,著

効3例,有 効3例 であ り,膿 胸1例 も有効 であった。前

述の起炎菌が推定 し得た4症 例において も全例著効であ

り,全 症例 の うち有効以上の成 績が得 られ た症例は12

症例中11例,91.7%の 有効率 であ った。SCE-1365に

よって惹起 され たと考え られる副作用は,薬 剤ア レルギ

ー,肝 障害,腎 障害,造 血器障害その他全 く認 められな

か った。

考察:以 上の成績 よ り,SCE-1365が 呼吸器感染症に

おいて極めて有用 な薬剤であ ることが示唆 される。
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100.SCE-1365に 関 す る 基 礎 約 ・臨 床 的 研

究

原 耕 平 ・中 富 昌 夫 ・那 須 勝

斉 藤 厚 ・泉 川 欣 一 ・重 野 芳 輝

渡 辺 講 一 ・田 中 光 ・張 景 弘

長崎 大学医学 部第 二内科

猿 渡 勝 彦 ・餅 田 親 子

北 島 幸 子 ・林 愛

同 附 属病院 中央検査部

目的:武 田薬品 で 古 しく開発 さわたSCE-1365に つ

い ての基礎的,臨 床的研究 を報告 する。

方法:① 抗 菌 力:標 準菌株22と 臨 床分離 株 859に つ

いて,本 剤のMICを 化療標 準法 に基づいて測定 し,CEZ,

SBPC,GMお よびABPCと 比較 した。② ヒ トにおける

血中濃 度;本 剤1～2g,1時 間 点滴静注 した場 合の血中

濃 度を点滴終 了時,終 了後1,2,4お よび6時 間 日に

採血 し検討 した。濃 度測定はP.mirabilis ATCC 21100

を検定 菌 とする薄層 カップ法で実施 した。③ ヒ トにおけ

る喀痰内濃度;慢 性気管支炎患 者に本剤1～2g点 滴静

注 した場合の喀痰内移行を測定 した。喀痰は点滴開始直

後 よ り6～8時 間にわた って各時間の全量 を採取 した。

濃度測定は② と同様 にカ ッフ法 によ った。④ ヒ トに おけ

る尿中移行濃度;18才 女,腸 チフス患 者に本剤1gを 点

滴 した場 合の尿 中移行 とチフス菌の消長 を検討 した。⑤

喀痰内移行 と細菌 の動態;慢 性気管支炎3例(イ ンフル

エ ンザ菌2,肺 炎球菌1)に 本剤点滴後の喀痰 内薬剤濃

度 と細 菌の消長 を検 討 した。 細菌数測定にはBTB,血

液お よびチ ョコレー ト寒 天を使用 した。⑥ 各種感 染症 に

対す る効果 および副作用;慢 性気 管支炎7,肺 化膿症2,

肺炎2,慢 性膀胱炎1,腸 チ フス1に 本剤2～4g点 滴

静注 し,臨 床効果 と副作用 を検 討 した。

成 績:① 本剤 の抗 菌力は グラム陽性 球菌には従来の も

のに劣 るが,陰 性菌 には極めて優 れていた。② 最高血 中

濃度は,点 滴終了時で1g点 滴 で63～110μg/ml,2g

で155～230μg/mlで あ っ た。 ③ 喀痰内移行 は1gで

0.01～0,64μg/ml,2gで0.01～0.14μg/mlで あ った。

④ 尿中移行 の最高は1,000μg/ml前 後て,点 滴後5時 間

目で,チ フス菌数 との関連 は不明であ った。⑤ 喀痰内の

両細菌は点滴開始後4～5時 間 目には106～108/mlか ら

103～104/mlと 減 少 した。⑥ 臨床 効果は有効以上10例 で

有 効率76.9%で あった。S-GPTの 軽度上昇 した1例

があ った。

101.呼 吸器感染症を場 とす るSCE-1365の

基礎的 ・臨床的研究

SCE-1365呼 吸 器感染症研究班

松本 慶蔵 ・宇塚 良夫

長崎大学医学部熱帯医学研究所内科

小 坂 志 朗

青森県立中央病院 内科

山 崎 紀 一

八戸赤十字病院内科

金沢 知博 ・高 橋 寛

秋田大学医学部第二内科

伊 藤 政 志

由利組合総合病院内科

林 雅 人

平鹿総合病院内科

伊 藤 隆 司

岩手医科大学第三内科

吉 田 司

岩手県立中央病院呼吸器科

高 杉 良 吉

増手県立胆沢病院内科

工 藤 國 夫

国立仙台病院呼吸器科

立 木 楷

山形大学医学部第一内科

横 山 紘 一

山形県立中央病院内科

飯 野 正 典

長井市立総合病院内科

木 村 久 男

福島労災病院内科

滝 沢 敬 夫

東京女子医科大学内科

長 沢 健 一

佐賀県立病院好生館内科

岩 崎 栄

国立長崎中央病院内科
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今 岡 誠

長崎県多良見療養所内科

松 尾 宗 裕

国立療養所川棚病院外科

目的:近 年の本邦におけ る β-lactam剤 を中心 とす る

半合成抗 生物質開発の進歩は著 しい。す てに私 どもの検

討 で,呼 吸器感染症に非常にす ぐれた効果 の認 め られた

CTMに,synmethoxyimino基 の付加に より,抗 菌力 ・

抗 菌スペ ク トラムの著 しい増強 とともに β-latamase安

定性 を付与 されたSCE-1365が 開発され た。そ こで,本

剤の呼吸器感染症におけ る位置づけを 目的に,基 礎的 な

らびに臨床 的研究を行 なった。

方 法:① 明確な呼吸器病原菌に対す るMICを 他剤 と

比較 した。② 慢性気管支炎患者4名 において,本 剤 の血

中 ・喀痰中濃度,な らびに尿中排泄を測定 した。③呼 吸

器感染症87症 例に本剤を投与 し,臨 床 的検討 を行 なっ

た。

成 績:① 本剤 のMICは,肺 炎球 菌35株 に 対 し

0.003～0.025μg/ml,イ ンフルエ ンザ菌43株0.003～

0.013μg/ml,肺 炎 桿菌26株,大 腸菌9株 お よびエ ンテ

ロバ クター10株 に対 してはすべて0.006～0.20μg/ml,

緑膿菌34株 に対 しては0.78～25μg/mlで あ った。 ②

0.5g1時 間 点滴 で,血 中濃 度 ピーク値34.7μg/ml,喀

痰中濃度0.28μg/ml,尿 中排泄 は4時 間までで74.5%

であ った。1g1時 間点滴 で血 中濃 度 ピー ク値 は52.0μg/

ml,喀 痰中濃度 ピー ク値 は3症 例 で それ ぞれ0.73,

0.65,0.32μg/mlで あ った。③肺 炎51症 例中マイ コプ

ラズマ肺炎5症 例を除 く46症 例に おけ る有効率 は98%

であ った。 その他の呼吸器感染症におけ る有効率は,急

性気管支炎5例 で80%,肺 化膿症7例 で100%,慢 性気

管支炎14例 で80%,慢 性細気管支炎5例 で60%,気

管支拡張症4例 で75%,膿 胸1例 は無効であ った。効果

判定可能な 全82症 例に おけ る 有効率は90%で あっ

た。副作用は,発 疹,下 痢,倦 怠感が各1例,肝 機能異

常が8例,好 酸球増 多が2例 に認め られ たが,い ずれ も

投与中止後正 常化 してお り,重 篤 なものはなかった。

結論:in vitroに おける抗菌力の増強は臨床効果 によ

く反映 してお り,本 剤は呼吸器感染症に対す る効果 がす

ぐれ,か つ有用 な薬 剤 と結 論 され る。

102.SCE-1365に 関 す る 基 礎 的 ・臨 床 的 検

討

徳 永 勝 正 ・福 田 安 嗣

安 藤 正 幸 ・徳 臣 晴 比 古

熊 本大 学 医 学 部 第一 内 科

目的:新 し く合 成 され た セ フ ァ ロス ポ リン 系抗 生 剤

SCE-1365に 関 して,血 清 中 濃 度 お よび,臨 床 分離 株に

対 す る抗 菌 力,内 科 感 染 症 に 対 し 本剤 を 使 用 し,そ の効

果 な らび に 副 作 用 に つ い て検 討 を行 な った 。

方 法:1)血 清 中 濃 度:本 剤 を50歳,54kgの 女 性

に2g,2時 間 点 滴 静 注 を行 な い,経 時 的 に 血 清 を採 取

し,濃 度 は検 定 菌 と してM.luteus ATCC 9341株 を用

い た 薄 層 カ ップ法 に よ り測 定 した 。

2)抗 菌 力:患 者 由来 の 臨床 分 離 株St.aureus 54株,

E.coli 52株,K.pneumoniae 47株,Ps.aeruginosa 54

株,Serratia 54株,E. cloacae 50株,P.mirabilis 24株,

P.morganii 27株,P.rettgeri 16株 を 用 い,一 昼 夜 培養

後 の 原液 と100倍 希 釈 液 に て測 定 した 。

3)臨 床 的 検討 は,呼 吸器 感 染 症27例,尿 路 感 染 症2

例 の 計29例 を対 象 と して,臨 床 効 果 と副 作用 につ い て検

討 を 行 な った。

成 績:1)血 清 中 濃 度:点 滴 終 了時52μg/ml,2時 間

12μg/ml,4時 間1.2μg/ml,6時 間0.2μg/ml,で あ

った 。

2)抗 菌 力:St.aureusに 対 して は1.56μg/mlに ピ

ー クを認 め た 。E.coli,K.Pneumoniaeで は0.2μg/ml

に あ り,Ps.aeruginosaは12.5μg/ml,Serratiaは3.31

μg/ml,E.cloacaeは0.2μg/ml,Proteus groupは0.1

μg/ml以 下 に ピ ー クを 認 め た。100倍 希 釈 で は1～2管

程 度 抗菌 力は 良 くな る 。

3)臨 床 成 績:呼 吸 器 感 染症27例 で は,著 効6,有 効

14,や や有 効1,無 効4,不 明2で あ った。 尿 路 感 染 症

2例 は いず れ も著 効 で あ った。 細 菌学 的 効 果 は18例 中

13例 に 菌 消失 を認 め た 。 副 作用 は 本 剤 投 与 開 始後7日 目

に 皮 疹 を1例 に認 め,検 査 値 異 常 は,GOT上 昇2例,

GOT,GPTと もに 上 昇1例,Al-P上 昇1例 で あ った 。

結 語:抗 菌 力 は グ ラム陰 性 菌 に対 し て優 れ て お り,臨

床 的 に も有 効率81.5%と 高 く,細 菌学 的 除 菌 率72.2%

と高 率 で あ った。
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103.閉 塞 性 黄 疸 に お け るSCE-1365の 胆 汁

内 移 行 に 関 す る 実 験 的 研 究

圓 谷 敏 彦 ・中 西 昌 美 ・近 藤 正道

近 藤 博 ・佐 藤 直 樹 ・石黒 敏 史

佐 々木 英 利 ・葛 西 洋 一

北海道 大学医学部第一外科

日的:閉 塞性 黄疸に おけ るSCE-1365の 胆汁内移行

に ついて実験的研究を行な った。

方法:総 胆管,胆 嚢管を結紫切断後2週 を経 て,閉 塞

性 黄疸の状態にあ る雑種成 犬3頭 に,50mg/kg,bw.

のSCE-1365を 静脈内にone shotで 投 与 した後,経 時

的 に血液お よび総胆管,尿 管に挿入 した カテーテルか ら

採取 した胆汁お よび尿中の濃度 を測定 した。同一条件に

おけ る正常 犬を対照群 とした。

血液 生化学所 見 はTotal bilirubin 6.7mg%,GOT

80.5u,GPT 327u,Alkaline phosphatase 207u,

Total protein 5.3g%,Total cholesterol 332mg%で

あ る。

SCE-1365の 血中濃度は両群 とも15分 間が130μg/

ml前 後で最 も高値であ るが,時 間の経過 とと もに 幾何

級数的 に減 少 し,3時 間 で10μg/ml以 下 となる。 全経

過 を通 じて胆道閉 塞群が 正常群 よ り血 中濃度 は高値 であ

るが,2時 間 目以 外は統計的 に有意差 はない。

尿 中排泄 率は正常群で1時 間に39%,6時 間 で57.7

%で あ り,胆 道閉 塞群で は,1時 間48%,6時 間 で

66.8%で ある。

胆 汁中移行率は,正 常群では1時 間 までに2.2%,3

時間3.5%で,6時 間 では総投与量は4.2%が 胆 汁内に

移行 するのに対 し,胆 道閉塞群 では1時 間 で0.09%,3

時間 で も0.22%が 胆 汁内に移 行するのみである。

胆 汁中濃 度は 血 中濃 度 と ともに 胆 汁量 とも 関連する

が,そ の最 高濃 度は正常群で2,380μg/mlで6時 間で も

180μg/mlな のに対 し,胆 道閉 塞群では最高濃度は1時

間 目の104μg/mlで あ り,6時 間 では7μg/mlで ある。

考案:閉 塞性黄疸 では抗 生物 質の胆 汁内移行率は極度

に低下す る。SCE-1365で も,胆 道閉 塞群では対照 正常

群 に比較 し胆汁移行率は1/20程 度 となる。 しか しその

胆 汁内濃度 は 最高104μg/mlに な り,投 与後3時 間は

40μg/mlを 越 えてお り,胆 汁内移行 の良好 な抗生物質で

あ る といえ よ う。

104.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

中 村 孝 ・橘 本伊 久 雄

沢 旧 康 夫 ・三 上 二 郎

天使病院外科

中 西 昌 美 ・葛 西 洋 一

北海道大学医学 部第一外科

目的:SCE-1365は 大部分の グラム陰性桿菌に対する

低 いMICよ りみて、1日2回,1回500mgの 投与量

にてほぼ 十分 な効果 を期 待できると考え られ る。 これを

確認 するために,腹 部外科感染症 におけ るSCE-1365

の臨床効 果 と,そ の患 者の 炎症組織 内濃度,さ らに起炎

菌の得られ た ものでは,そ のMICを 検索 して検討を行

なった。

方法:胆 嚢炎にては1日2回,1回500mgの 筋注を

行ない臨床 効果 を 検 討 し,そ の 患者の 手術前にSCE-

1365 500mgを 筋注 して 各種組織内濃度を検索 した。急

性腹膜 炎では,手 術時 に炎症組織 内濃度 を検索 して,術

後筋注 に よる治療 を行な って検討 した。組織内濃度測定

法 は,Proteus mirabilis ATCC 21100を 検定菌とする

薄層cup bioassay法 であ る。

結 果:皮 膚軟 部組織 の炎症8例,胆 石症胆嚢炎5例,

急性膿膜 炎7例 は,全 例筋注に よ り治療 を行ない,有 効

以上 の成績 をお さめた。外来 の一 部は1日1回 の筋注を

行 な ったが,他 は全例1日2回 筋注法である。

胆嚢 炎においては,A胆 汁内濃度は500mg筋 注後1

時 間半 にて ピー クに 達 し,高 値を 示 したものは402.0

μg/mlに およんでいた。B胆 汁内濃度 も21.9μg/mlに

連 した もの もあ る。 胆嚢壁内濃度は,炎 症の強いもので

は2時 間40分 まで上 昇を示 し,7.7μg/mlに 達 してい

た。急性 虫垂 炎におけ る虫垂内濃度は,炎 症の強いもの

ほ ど,高 値を示 し,4.8～5.6μgを 示 した。 起炎菌の得

られ たものは少敬 であったが,E.coliのMICは106で

0.05μg/ml,106で0.2μg/mlを 示 してお り,こ の結果

よ りSCE-1365は1日2回,1回500mgの 筋注にて十

分な臨床効果の得 られ ることが判 明 した。
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105.広 域 性 セ フ ァ ロ ス ポ リン 系 抗 生 物 質

SCE-1365の 抗 菌 力 ,吸 収,排 泄,

代 謝,臓 器 移 行 性 お よ び 外 科 臨 床 応

用 に つ い て

中 山 一 誠 ・秋 枝 洋 三 ・田 島 華陽

川 村 弘 志 ・川 口 広 ・西 本 章 子

石 山 俊 次

日本大学医学部第三 外科

半合成 セフ ァロ ス ポ リンC系 新抗 生物質,SCE-1365

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Cefazolinよ りす ぐれた成績を示 した。外科病巣由

来 のE.coli 27株 の感受性 分布は0.2～25μg/mlに 分布

した。Klebsiella 27株 では0.1～12.5μg/mlに21株 分

布 し,100μg/ml以 上の株は1株 も認め られなか った。

Serratia 27株 で は25～100μg/mlに17株 が 分布 し

た。 しか し100μg/ml以 上に10株 の耐性株を 認めた。

Enterobacter 22株 では0.2～3.13μg/mlに16株 が分

布 した。 しか し100μg/ml以 上 に2株 の 耐性株を 認め

た。Ps.aeruginosa 27株 では6.25～100μg/mlに 分布 し

た。S.aureus 27株 では,0.05～100μg/mlに13株 が分

布 し,100μg/ml以 上 に14株 の耐性株 を認 めた。

健康成人男子3名 に本剤1,000mgを 静注 し,血 中濃

度,尿 中濃度 をCup法 にて測定 した。血中濃度は,投 与

後5分 で ピークとな り,平 均98.7μg/mlの 濃度 を示 し

た。T1/2は,0.38時 間であ った。 尿 中濃度は,投 与

後30分 で ピー クとな り,平 均5,033μg/mlを 示 し,6

時間 までの平均 尿中回収率は84.5%で あ った。SD系

ラ ットに本剤20mg/kg筋 注 し,臓器 移行性 を検討 した。

その結果,腎,血 清,肝,肺 の順 で分布 した。人 尿中の

代謝物を検討す る 目的 でTLCを 用いて,bioautogram

を作成 した。Solvent systemに は,0.5M NaClを

Adsorbentに はSpotfilm silicagel fを 用いた。 その結

果,人 尿中には抗菌活性の ある代謝 物は認め られ なか っ

た。臨床応用 と して外科感染症16例 に使用 し,全 例 に

有効の成績を得 た。副作用 として,軽 度 のGPTの 上昇

例1例 と高度上昇例1例 を認 めた。

106.SCE-1365の 外 科 的 感 染 症 に 対 す る臨

床 的 検 討

花 谷 勇 治 ・山 田 好 則 ・石 引 久 弥

慶応義塾大学医学部外科

新 しく合成 さ れ た 注射用 セファ ロスポ リン剤SCE-

1365を 外科的感染症10例,術 後感染予防5例 に使用

し,臨 床的検討を行 なった。

対 象症例は腹膜炎7例,術 後感染予防5例,敗 血症の

疑い,気 管 支炎,血 栓性静脈炎がそれぞれ1例 で,年 令

は37才 か ら91才,男8例,女7例 であ った。薬剤投

与法は1回1gま たは2gを20mlの 生理食塩水に溶

解 して1日2～3回 静注 した。効果判定は,投 与開始後

3日 以内に自他覚的症状 の緩解 した症例 を有効,症 状綬

解に4日 以上を要 した症例 をやや有効,症 状が不変か,

増悪 した症例を無効 とした。

腹膜炎の7例 では,外 科的処置や併用薬剤の有無によ

り判定が 困難 な症例 もあるが,有 効4例,や や有効1

例,無 効2例 の結果を得た。無効の2例 は,胃 癌お よび

結腸癌の術後縫合不全に よる汎発性腹膜炎 で,い ずれ も

緑膿菌を主体 とす る重1な 混合感染症であった。胃癌末

期で敗血症を疑 った症例にはCBPCを 投与 していたが,

白血球数減少が起 こ り,再 び発熱 したため本剤に変更 し

た。 白血球数 の正常化 とともに9日 後に解熱 し,や や有

効 と判定 した。下肢深部静脈 の血栓性静脈炎 と,進 行食

道癌症例に発 生 した食道気管瘻に よる気管支炎 では,い

ずれ も 本剤投与開始後すみやか に 解熱が みられた。 以

上,外 科的感染症10例 に対 す る臨床効果 を ま とめ る

と,有 効6例,や や有効2例,無 効2例 で,有 効率は

60%で あった。

10例 中8例 には 細菌学的検索を 行 なった。8例 中7

例が混合感染 で,グ ラム陽性球菌4株,グ ラム陰性桿菌

19株,嫌 気性菌6株 を分離 した。臨床効果で有効 と判定

された症例か らの分離菌 は,グ ラム陽性菌3株(有 効率

75%),グ ラ ム 陰性菌9株(47%),嫌 気性菌3株(50

%)で あ った。

副作用 としては,GOT,GPT値 上昇を2例,本 剤投

与 と関連 が深 いと思われる発熱症例を1例,菌 交代症を

疑わせたSerratia敗 血症を1例 経験 した。

107.外 科 領 域 に お け るSCE-1365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

名古屋市立大学医学部第一外科

柴 田 清 人

多治 見市民病院

新 しいCephalosporin系 薬剤 であ るSCE-1365に つ

いて,外 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。

方法:抗 菌力;1978年 以降 に 外科病巣 よ り分離 さ れ

たE.coli 19株,Klebsiella 17株 について,SCE-1365の
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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,CEZ,CBPCの それ と

比 較 した。

ヒ ト胆 汁 中 移 行:胆 道 系 に疾 患 を 有 す る 臨床 例3例 に

お い て 本 剤 の 胆 汁 中 移 行 を 測 定 した.測 定 方 法 はE.

coli NIHJ株 を検 定 菌 とす る薄 層 カ ッ プ法 に て行 な い,

ス タ ン ダー ドと して 血.清中 に はMonitrol I,胆 汁 用 には

pH 7.0PBSを 用 いた 。

臨 床 使 用成 績:外 科的 感 染 症72例 に 本 剤 を 投 与 し

た。

結 果:E.coliに 対 す る 本 剤 の 抗 菌 力 は,108 cells/ml

お よび106 cells//ml接 種 に てMICの ピー クは0.1μg/

ml,0.05μg/mI以 下 と きわ め てす ぐれ,GMよ り3～

4管,CEZよ り6管 ほ ど良好 で あ っ た。Klebsiellaに お

い て もE.coliと 同 様 に きわ め てす ぐれ,本 剤 のMIC

の ピー クは0.1μg/ml,0.05μg/ml以 下 で あ り,GMよ

り3管,CEZよ り4～5管 ほ ど良 好 で あ っ た.

本 剤1,000mgのone shot静 注 時 に お け る 肛汁 濃 度

は3例 と も1～2時 間 に ピー ク値 が あ り,350μg/ml～

1,150μg/mlと きわ め て 高 く,30分 後 の血 清 中濃 度 の平

均59.9μg/mlの8～14倍 で あ った。

外 科 的 感 染 症22例 にお け る本 剤 の 使 用成 績 は 著効3

例,有 効12例,や や有 効1例,無 効4例,判 定 不 能2

例 で あ った 。 副 作用 と して 自他 覚 的 に 特 に 本 剤 に よる と

思 わ れ る もの は 全 例 認 め なか っ た。

考 察:外 科 領 域 に お い てSCE-1365の 基 礎 的,臨 床 的

検 討 を行 な った 結 果,本 剤 の抗 菌 力 は きわ め て す ぐれ,

ヒ ト胆 汁 中 移 行 も高 度 で あ り,ま た 臨 床 使 用成 績 も,全

体 に重 症 例 がや や 多 か った が,有 効 率75%と まず まず

の成 績 で あ り,本 剤 の 今 後 の 有用 性 が期 待 され た 。

108.胆 道 感 染 症 の 化 学 療 法(XI)-と く に

SCE-1365の 胆 汁 中 移 行 と そ の 臨 床

的 効 果 に つ い て

谷 村 弘 ・向 原 純 雄

関 谷 司 ・ 日高 頼 則

京 都 大 学 医 学 部第 二 外科

新 合成 セ フ ァ ロ ス ポ リン 剤SCE-1365は,β-lacta-

maseに 安 定 で,グ ラム陰 性 桿 菌 に対 す る抗 菌 力 が す ぐ

れ,胆 汁 中 移 行 も良 好 で あ る といわ れ,胆 道 感 染 症 に対

す る臨 床 的 効 果 が 大 い に期 待 され て い る。 今 回 われ わ れ

は,胆 道 感 染 症20例 に お い て,そ の 胆 汁 中移 行 と臨 床

的 効 果 につ い て 検 討 し,以 下 の成 績 を 得 た 。

1)Tチ ュー ブ挿 入6例 に お い て,CEZ,CTMお よ

びSCE-1365各1gをone shot静 注 し,6時 間 ま で の

胆 汁 中移 行 をcross over法 に て 比 較 検 討 した 結 果,

CEZの 胆 汁 中 濃 度 の ピー ク値 は0～101μg/ml(平 均

28.7μg/ml)で あ った が,CTMの そ れ は96～701μg/

ml(平 均279μg/ml)で あ り,SCE-1365で は19静 注

後 の 胆 汁 中 濃 度 の ピー ク値 は35～532μg/ml(平 均249

μg/ml)に 達 した。

2)い ず れ の 症 例 に お い て も,CTMとSCE-1365の

経 時 的 胆 汁 濃 度 は 同 じパ ター ンを 示 し,排 泄 遅延 や排 泄

障 害 時 で も,CEZな どの従 来 の薬 剤 よ り も高濃 度 が 得

られ る こ とが 判 明 した 。

3)そ の 際 のCEZ,CTMお よびSCE-1365の0～6

時 間 の 胆 汁 中 排 泄 量 は,CEZで は平 均0.14%,CTMで

は 平 均1.35%で あ った が,SCE-1365で は0.13～

5.89%(平 均1.66%)と 最 も良 好 で あ った 。 しか し,0

～6時 問 の 尿 中 排 泄 量 に は ,3者 間 に ほ とん ど差 が な か

った 。

4)胆 嚢 炎10例,胆 管 炎4例 計14例 に 対 し て,

SCE-1365 1g1口2回 点 滴 静 注 に て4～16日(平 均9

日)問 投 与 した 際 の 臨床 的 効果二は,著 効4例,有 効8

例,や や 有 効2例 で,有 効 率85.7%で あ った。

5)起 炎 菌 と して,E.coli,Klobsilla各3株,5t.fa-

eoalis 2株,Citrobaoter,4eromonasが 胆 汁 中 よ り検

出 され た が,い ず れ も消 失 した。 しか もSCE-1365を 術

前 に 投 与 した 胆 嚢 炎 の5例 で は,す べ て手 術 前 に は 菌 は

検 出 で きな くな って い た。

6)と くに 重 篤 な 副 作用 も認 めず,SCE-1365は 胆 道

感 染 症 に は 有 用 な 抗 生 物 質 の1つ とい え る。

109.SCE-1365に 関 す る 基 礎 的 な ら び に 臨

床 的 研 究

小 川 道 雄 ・高 田 直 樹 ・藤 本 憲 一

浜 正 純 ・神 前 五 郎

大 阪 大 学 医 学 部 第 二 外 科

小 林 延 行

長 堀病 院 外 科

杉 中 秀 寿

大 阪 大 学 歯学 部 口腔 細 菌

新 しいCephalosporin系 抗 生 物 質SCE-1365に つ い

て 基 礎 的 検 討 を 加 え,あ わ せ て 外 科 系 の 感 染 症 に 投与

し,臨 床 的 有 用 性 と副 作 用 に つ い て 検 討 した 。

1)臨 床 分離 グ ラム 陰 性桿 菌 に対 す る 抗 菌 力

臨 床 分 離 グ ラ ム陰 性 桿 菌265株 のSCE-1365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SCE-1365の1.56μg/ml以 下 の 濃度
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で E. coli 100%, Klebsiella 94 . 7%, P. mirabilis 100%,
P. vulgaris 100%, P. morganii 82 . 4%, P. rettgeri 
100%, P. inconstans 100%, E. cloacae 90% , E. aero-
genes 33. 3%, Serratia marcescens 72. 6%, C. diversus 

90. 0%, C. freundii 50.0%., Acinetobacter 23. 1%,
Alcaligenes 25. 0% , P. aerugi n osa 0% の発育が阻止さ

れ た。

2)胆 汁中への移行

47才 男子 の 閉 塞黄疸患者(総 胆管 の 完 全閉塞)に

SCE-13651gを1時 間かけて点滴静注 した。 胆汁中濃

度は0～1時 間4μg/ml,1～2時 間8μg/ml,2～3時

間49μg/ml・3～4時 間19μg/ml,4～5時 間3μg/

ml,5～6時 間1μg/mlで あ った。点滴開始後6時 間ま

での胆汁中回収率は0.11%で あった。

一方,尿 中へは投与開始後4時 間 までで70.6%が 排

泄 され た。

3)SCE-1365の 臨床 使用成績

現在 までに急性胆嚢 炎4例,腹 膜 炎1例,糞 瘻1例 の

計6例 にSCE-1365を1日29(総 投与量10～189)投

与 した。臨床効果 は有効4例,や や有効1例,無 効1例

であった。特記すべ き副作用はなか った。

110.ICUに お け るSCE-1365の 使 用 経 験

好 中 信 行 ・島 田 康 弘 ・吉 矢 生 人

大阪大学医学部集中治療部

大阪大学 集中治療 部(ICU)に 収容 さ れ た4例 の 患

者に,新 しく開発 さ れ た セ フ7ロ ス ポ リン系抗生物質

SCE-1365(武 田薬品 工業株式会社)を 投与 し,効 果を得

たので報 告する。

症例1:64才 男子,COPDに 肺炎を併発,喘 息発作

を きた した ためICUに 収容 した。 強力な呼吸管理を開

始 し,抗 生剤 としてCEZに か えてSCE-1365,2g×3

回/日 の点滴 静注 を開始 した。胸部 レ線上の肺炎の改善,

喀痰培養で検 出され た緑膿菌の消失,白 血球数減少,A-

aDO2(FiO2:1.0)の 改善が 認め られ,肺 炎の消退 とと

もに喘息発作 も消 失 した｡副 作用は認めなか った。

症例2:71才 女子。全 身性進行性強皮症(PSS)の 末

期で,PSSに よる心嚢炎 のため心 タンポ ナーデか らシ ョ

ックに陥 ったためICUに 収容 した。 収容後 まもな く腎

不全に陥 り腹膜 灌流(PD)を 施 行 していたが,弛 張熱,

白血球増 多 を きた し,リ ムル ス 反 応陽性 となったため

CETに かえ,SCE-1365を1g×2回/日 の点滴静注を開

始 した。感染巣は肺(ク レプシエ ラ)お よび尿路(プ ロ

テウス)が 考え られ た。開始後,白 血 球数が減少 し,効

果あ りと考 えたが,そ の後真菌 に よる敗血症 に移行 し死

亡 した。副作用 としてGOTの ヒ昇 をみた。

また,フ ァロー四徴症根治術後お よび食道癌根治術後

の2つ の肺炎例 にいずれ もCETに かえて29×3回/日

点滴静注 し効果 を得 た。 この2例 では副作用を認め なか

った。 この2例 の起炎菌はいずれ も クレプシエ ラであっ

た。

ICUに 収容 され る患者はいずれ も 心肺危機に 陥 って

お り,栄 養状態 も不良のものが多 く,感 染対策は重要な

問題である。今回の4例 ではいずれ もCET,CEZが 無

効であ ったG(-)桿 菌に対 して使用 したSCE-1365が

効果を示 した。1例 で副作用 をみたが,腎 不全でPD施

行中であ り,不 適切な投与量が一因 と考 えて いる。今後

腎不全患 者に対す る投与法 の検討を要する。 また強力な

抗生剤であるため,菌 交代現象の発生に も注意を払 う必

要があ る。

111.外 科 領 域 に お け るSCE-1365の 基 礎

的 ・臨 床 的 検 討

酒 井 克 治 ・藤 本 幹 夫 ・上 田 隆 美

大阪市立大学医学部第 二外科

澤 田 晃

大阪市立桃 山市民病院 外科

川 畑 徳 幸

芦原病院

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

政 田 明 徳 ・川 島 正 好

城東中央病院外科

新 し い 合成 セファロス ポ リン系抗生物質SCE-1365

の体液 内濃度を測定する とともに,臨 床例 に使用 したの

でその成績を報告す る。

2例 の胆石症患者に対 して本剤19を20%ブ ドウ糖

20m1に 溶解 し,one shot静 注後の血中濃度ならびに総

胆管に留置され たTチ ューブより採取 された胆汁中濃度

を測定 した。測定には,検 定菌 としてPmteus mirabilis

ATCC 21100株 を用 いる薄層 カ ップ法を行 なった。 血

中濃度は投与30分 後 に平均40.7μg/mlの ピーク値 を

示 したの ち すみやかに 下降 し,2時 間後平均6.15μg/

ml,6時 間後 では0.25μg/mlと な った｡胆 汁中濃度は

投与終了1時 間後26.0μg/mlの ピー ク値を示 し,6時
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間後においても0.3μg/mlが 検 出された。

本剤 が投与 され た 臨床例は30例 で,そ の 内訳は,

胆道感染症12例,腹 膜炎12例,手 術創感染3例,縦

隔炎2例 お よび敗血症1例 であ る。投与量 は1回1gな

い し3g,1日2～3回 であ ったが,23例(76.7%)に

おいて1回19投 与が行 なわれた。投与期間ば6～22日

間(平 均10.5日),投 与総量は10gな い し60g,平

均28.75gで あった。

その臨床 効果 は,胆 道感染症12例 中著効4例,有 効

6例,無 効2例,腹 膜炎12例 中著効4例,有 効6例,

創感染3例 中2例 有効,縦 隔炎2例 中1例 著効,敗 血症

に対 しては有効であ った。 したが って全症例30例 中著

効9例,有 効15例,無 効6例 で,そ の 有効率 は80%

に なる。

副作用 として重 篤なものは な く,検 査値異常を示 した

ものが2例 であ った。 いずれ もGOT,GPT,Al-Pの 一

過性上昇であ ったが,1例 は胆道癌を基礎疾患 とす る胆

道感染症であ り,他 の1例 も輸血 の影響を無視す ること

が できず,必 ず しも本剤 による 副作用 とは断定で きな

い(

112.外 科 領 域 に お け るSCE-1365の 基 礎

的 ・臨 床 的 研 究

横 山 隆 ・土 方 正

市 川 徹 ・三 好 信 和

広 島 大 学 医 学 部 第一 外 科

新 しいCephalosporin系 の 抗 生剤 で あ るSCE-1365

に つ い て,外 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:病 巣 分 離 のE.coli,Klebsiella,P.aerugi-

nosaに つ い てSCE-1365の 抗 菌 力 を 本 学 会 の 標 準 法 に

従 い,最 小 発 育 阻 止 濃 度(以 下MICと 略 す)の 測 定 を

行 な っ た。

な お接 種 菌 量 は108 cells/mlと した。E.ooli 20株 で は

0.20μg/mlにMICの ピ ー クが あ り,極 め て す ぐれ た 抗

菌 力 を示 した.Klebsiella 17株 で は,E.coliと 同 様 に

0.20μg/mlに ピー クを示 した。P.aeruginosa 10株 で は

本 剤 のMICの ピ ー クは50μg/ml,100μg/mlに そ れ

ぞれ3株 で あ った.

臨 床 使 用 成 績:外 科 的 重症 患 者6名 に 本 剤 を 使 用 し

た。 症 例 の内 訳 は,腹 腔 内膿 瘍3例,下 腹 部,下 肢 の 広

範 囲壊 死 創 に よ る敗血 症1例,胃 全 別 後 膿 胸 に よる 敗 血

症1例,術 後 尿路 感 染1例 で あ る。 使 用 法 は1回1gを

5%ブ ドウ糖20m1に 溶 解,3～5分 か け て ゆ っ く り静

注,1日2～3回 投 与 した。投 与 期 間 は3～12日 間 で あ

った.起 炎菌 を検 索 し得 た症 例 は5例 で,Klebsiella,R

mirabilis,P.aoruginosa,P.maltophilia,Serratia,P.

oePaoia,E.coli各1株 で あ った 。 この うち3例 で菌 の陰

性 化 を 認 め,2例 は 菌 の 交 代 を 認 め た 。 そ の 効果 は 著効

2例,有 効2例,や や 有 効1例,無 効1例 で,無 効 例 は

P.maltophiliaを 検 出 した症 例 で あ っ た。 投 与前 後 の 自

他 覚 所 見,肺 ・腎 機 能,末 血所 見 を 調 べ 副 作 用 を 検 討 し

た が,本 剤 に よる と思 わ れ る異 常 は 認 め られ な か った 。

113.外 科領域におけ るSCE-1365の 使用経

験 と くに腹膜炎 を対象 として

平林 雅彦 ・佐々木 攻 ・吉田 猛朗

九州大学医学部第二外科

重篤 な感染症で ある腹膜炎の起因菌は,そ のほ とん ど

が腸管 由来 の菌 であ り,そ の治療 にあたって,広 範 囲ス

ペ ク トル を 有す る抗 生物質 を 強力 に 投与す る必要が あ

る。 今回,わ れわれ は10例 の腹膜炎症例 に対 し,広 範

囲なスペ ク トルを有 する新抗 生物質であるSCE-1365を

使用 し,有 効 であるとの治療結果 を得 たので報 告す る。

対象 お よび投 傍方法:対 象 は昭 和54年7月 か ら昭和

55年1月 までの問 に 九大第二外科お よび その関連施設

において治療 した腹膜炎症例10例 で,う ち汎発性腹膜

炎2例,限 局性腹膜炎8例 であった。原因疾患 は消化管

切除 術後縫 合不全(胃 癌,大 腸癌,十 二指腸潰瘍,腸 閉

塞各1例),急 性 虫垂炎穿孔(4例),十 二指腸潰瘍穿孔

(1例),ク ロー ン氏病穿孔(1例)で あ った。投与方法 は

一 回静注,筋 注各1例 で,他 はいずれ も点滴 静注で行 な

った。投与 量:は1日1～29で,総 投与量は59か ら69

にわた った。

成績:効 果 は膿 汁排 出量 の減 少,解 熱 等の臨床症状 改

善,白 血球 数 と その分画 の正常化,お よび検 出菌 の 減

少,陰 性 化竿の検 査結果 か ら判定 した。 成績 は 著効3

例,有 効6例,や や有効1例 で,そ の有効率 は90%で

あ った。起 因菌はE.ooli2例(う ち1例 著効,1例 やや

有効),P.aeruginosa 1例(有 効),Flavobacterium 1

例(有 効),混 合 感染6例(う ち2例 著効,4例 有効)で

あ った.副 作用 は臨床症状 お よび検 査成績 の上 でいずれ

の症 例に も認め られ なか った。

結 論:新 合成 セ ファロス ポ リンSCE-1365を 消化管

穿孔 や縫合不全 に よる腹膜 炎症例 に使用 し,臨 床症状,

検 査成績,菌 検査 に よる効果判定 の結果有効率90%の

治療 効果 が得 られ,腹 膜炎の治療 に有用 である と考 えら

れ た。 また,い ずれの症例 にお いても副作用は認 め られ

ず,安 全性 の高 い薬剤 である と思われ た。
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114.外 科 域 領 に お け るSCE-1365の 基 礎

的 ・臨 床 的 検 討

山 本 泰 寛 ・井 上 隆 人

原 田 敏 郎 ・志 村 秀 彦

福岡大学医学部第一外 科

新 しい合成Cephalosporin系 注射剤SCE-1365は イ ン

ドール陽性Proteus, enterobacter, Citrobacter, Serr-

atiaな どに まで抗菌 スヘ ク トラムが 拡大 され,な おβ-

lactamaseに 対 して強 い抵抗性 をもち,注 射に よ り高い

血中濃度や高 い尿 中,胆 汁中濃度が得 られ,か つ毒性 が

少ない とい うことか ら,SCE-1365を 総胆管 ドレナー ジ

を施 行 した患者に投与 し,経 時的に血中,胆 汁中お よび

尿中排泄濃度 を測定 した。 また,外 科術後感染症の13

例に使用 し次の成 績を得 た。

胆石症の患者で総胆管 ドレナー ジを施 行 した52才 の

女性にSCE-1365を1.0g1回 瀞注 し,経 時 的 に 血 中

濃度を 測定 した。 測 定法は薄層 カ ップ 法に より,血 清

はMonitorol I,胆 汁お よび尿 中濃度 は1110Mリ ン酸

Buffer(pH7.0)希 釈に よ り,検 定菌はP.mirabilis

ATCC 21100を 用 いた。GOT34,GPT60で やや肝障

害があ ったが,BUN,Creatininは 正常 であった。血中

濃度は30分 後 よ り測 定 し,62.4μg/mlで 急激 に下が

り,6時 間 目は0.4μg/mlに な った。胆 汁中排泄濃度は

30分 まで測定 で きず,1時 間後に161.6μg/ml,2時

間後780.5μg/mlと 高濃度排泄で以後は漸次減少 し,6

時間後には8.3μg/mlと なった。胆汁中回収率は0.8%

であった。 尿中排泄濃度は30分 後,4,320μg/ml,1時

間後4,630μg/mlを 測定 し,以 後下降 し5～6時 間 で

63μg/ml,1日 尿中回収率 は7&606で あった。

臨床 使用成績 につ いては13例 の術後感染症1こ使用 し,

下痢の副作用 を来 た した症 例を除 き,創 感染6例,胆 管

炎2例,膿 瘍1例,胸 膜炎1例,肺 炎1例,尿 路感染1

例の12例 にSCE-1365を1日19～29を 分2で 静注

で5～22日 間投与 し,10例 に有効 で2例 に無効 であっ

た。 細菌学的に もEnterobacter, Acinetobacter各1株

に無効であ ったが,他 の14株 中10株 に有効 であ った。

副作用は投与後2日 目に下痢を来た した1症 例 のみで他

は認めず,ま た臨床検査 において も投与後異常は な く,

外科領域感染症 において満足 すべ き結果を得 た。

115腹 膜 炎 に 対 す るSCE-1365の 使 用 経 験

赤 木 正 信 ・三 隅 厚 信 ・池 恒 紀

熊本大学医学部第二外科

われわれは,関 連施設 を含めて18例 にSCE-1365を

使用 した。年令は9掌 か ら78才 まで 平均49オ であ り,

男性15名,女 性3名 であった。

全例が何 らかの腹膜炎症例 であ り,そ の原疾患は,虫

垂穿孔に よるものが7例,大 腸穿孔に よるものが7例,

胃穿孔に よるものが4例 となっている。 全例経静脈の経

路で投与 し,大 部分は点滴であ り,1日 使用昂 も大部分

は19か ら29で あ ったが,最 高49を 使用 した症例

も含 まれている。全使用量は最低69か ら最高739で

平均ては279と なった。 術中に全例洗浄 と ドレナージ

を行な っているが,細 菌の検索は,こ の ドレーンか らの

排液で行ない,18例 中14例 に施行 した。判明 した起炎

菌は,大 腸 菌4例,連 鎖球菌4例,ク レブシエ ラ2例

で,そ の他 ブ ドウ球 菌,緑 膿菌,セ ラチアが各1例 であ

り,3例 に 培養陰性 で あった｡単 独使用例 は18例 中

13例 で,残 り5例 は他の抗生剤 との併用が含 まれ ている

が,使 用効果は,著 効8例44%,有 効7例39%で 有効

率は83%と なる.や や有効例3例 についてのべ ると,

症例1,69才 男性,腸 穿孔 による腹膜炎でSBPC159

3日 使用 した時点で,Klebisiella pneumoniae感 受性陰

性 が判明 し,SCE-1365に 変更 したが,臨 床的 には 白血

球減 少がみ られたが,菌 の陰性化 がみ られず,DKBに

変 更 した。症例4,9才 男性,虫 垂穿孔に よる腹膜炎で,

大腸菌が起炎菌であったが,術 後5日 目になお陰性化が

みられ なか った。

症例16の51才 男性,外 傷による上行結腸 の穿孔例

で,菌 交代現象がみ られ,別 の部位に膿瘍を形成 し,切

開 ドレナ ージを施行 した。すべ て臨床的には発熱お よび

白血球減少がみられ,や や有効 と判定 した。

次に副作用 につ いては,症 例6の 直腸穿孔例 で穿孔部

縫合閉鎖が不可能 であ ったために ドレーンか ら排液が多

く,SCE-1365を1日3gを 長期間使用する結果 とな っ

た。21日 目に発疹がみ られ中止 した。 しか し,こ の症例

は当 日膀胱炎症状の ため イ ンダシ ンを 使用 してお り,

SCE-1365と の関連性は少ない もの と考え られる。

また症例16で はGOT,GPTの 上昇がみ られ たが,

腎損傷のため とも考え られ るが,本 剤中止後正常に復 し

たので,因 果関係 も否定できない。

以上腹膜炎症例18例 に対す る使用経験 を述べ た。

116.尿 路 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 使 用

経 験

丸 彰 夫 ・辻 一 郎

北海道大学医学部泌尿器科

目的:武 田薬品株式会社 より本剤の提供を受け,複 雑

性尿路感染症に使用 したので,そ の成績を報 告する。

方法:対 象患者は北 大附属病院泌尿器科に入院 した男
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6例,女4例 の計10例 で,す べ て 複 雑 尿路 感 染 症 で あ

る 。 投 与 法 は1回500mgを 朝 夕2回 の 点滴 静 注 ま た は

静 注 で5日 間投 与 した。

効果 判 定 はUTI薬 効 評 価 基 準 に 準 じて総 合臨 床 効 果

な らび に細 菌 学 的 効 果 の 判 定 を 行 な った。

成 績:臨 床 効 果;著 効3例,有 効5例,無 効2例 で有

効 率 は80%で あ った。 無 効例 は 腎盂 腎炎 の3例 中 の2

例(回 腸 導 管 尿 お よび 腎 瘻 尿 の各1例)で,膀 胱 炎 の7

例 はす べ て 有 効 で あ った。

細 菌 学 的 効 果;14株 中,陰 性 化11株(78.5%),減

少1株(7%),不 変2株(14%)で あ った 。 菌 種 別 に

み る と,E.coli 4株,Klebsiella pneumoniae,Serratia

marcesoens,Streptococcus faeoalisの 各2株 ,Enteroba-

cter aerogenos 1株 の 計11株 は す べ て 陰性 化 し,Aloa-

ligenes faeoalisの1株 が減 少,Ps.aeruginosaの2株 が

不 変 で あ っ た.

副 作用;全 例 に 薬 疹 な どの 副 作用 は み られ ず,末 梢 血

液 検 査,肝 機 能(GOT,GPT,Al-Pase),腎 機 能(BUN,

Creatinin)に つ い て の 本 剤 の 投 与 前 後 の検 査 で は,異 常

値 へ 上 昇 した 症 例 は な く,す べ て正 常 値 内 の 変 動 で あ っ

た 。

考 案:複 雑性 尿路 感 染症 の10例 に 本 剤 を 使 用 し,

Ps.aeruginosaの2例 を 除 く8例,80%の 有 効 率 を 得

た。 副 作用 は全 例認 め られ ず,本 剤 の有 用 性 と安 全 性 が

確 認 され た。

117.慢 性 複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 す る

SCE-1365の 臨 床 的 検 討

中 嶋 久 雄 ・熊 本 悦 明

札 幌 医 科大 学 泌尿 器科

江 夏 朝 松 ・寺 田 雅 生

苫 小 牧 王子 病 院 泌 尿 器 科

この 度 わ れ わ れ は 新Cephalosporin系 抗 生剤 で あ る

SCE-1365に 関 して 臨 床 的 検 討 を 行 な った の で,以 下 に

報 告す る。

方 法:慢 性 複 雑 性 尿路 感 染 症 を有 す る10症 例 に 対 し,

SCE-1365を1日2.0gを2回 に 分割 し静注 し た。投 与

期 間 は5日 間 で,判 定 はUTI薬 効 判 定 基 準 に 従 った.

結 果:起 炎 菌 はE.coli2例,S.maroesoens 3例,

K.pneumoniae 1例,Enterobacter 1例 ,.Enterococcus

2例,Staphylococcus epidermidis 1例 で あ った 。

臨床 効 果 は著 効6例,有 効2例,無 効2例 で,全 体 の

有 効 率 は80%で あ った。

細 菌 学 的 に はE.coliで2例 中2例,S.marcesoensで

3例 中3例,Enterococcusで2例 中1例,Enteroba-

ctor,Staphylococcus epidermidisの 各1例 は す べ て 消 失

したが,K.pneumoniaeの1例 は 持 続 した。全 体 の 消 失

率 は80%で あ った 。

な お 副 作 用 を 認 め た 症 例 は1例 もな か った.

ま た起 炎 菌 のMICを 測 定 し,検 討 す る予 定 で あ る。

118.泌 尿 器科領域におけ るSCE-1365の 臨

床的検討

富永 登志 ・塚 田 修 ・石井 泰憲

岸 洋 一 ・斉 藤 功 ・弓削 順二

松村 敏之 ・西村 洋司 ・新島 端夫

東京大学医学部泌尿聡科

目的:半 合成 セ フ ァ ロ ス ポ リン 系 抗 生 剤SCE-1365

に つ い て 臨床 的 検 討 を 行 な った の で報 告 す る 。

方 法:本 剤 を 投 与.し た 症 例 は 慢性 複 雑性 腎盂 腎炎9

例.慢 性複 雑性 膀 胱 炎17例,前 立 腺 術 後感 染症2伊9で

あ り,500mgま た は191曰2回,5日 間 投 与 した。点

滴 静 注10例,静 注11例,筋 注2例,静 注 と筋 注 の 併

用5例 で あ った。

結 果:UTI判 定 基 準合 致 症 例 は27例 で あ り,こ の 総 合

有 効 率 は56%で あ った。28例 全 例 の主 治 医 判 定 で は

68%が 有 効 と評 価 され た 。 分 離 菌 はE .coli,S.mazces-

cens,Ps.aeruginosa が 主 な もの で あ り,St.facoalis 1/4

(25％),E.cloacae 1/4(25%),S.marcesoons 4/9(44

%),Ps.aeruginosa 4/8(50%),Candida 0/1(0%),

P.mirabilis 1/2(50%) ,P.rettgeri 0/1(0%)が 存 続

し,Ps.aeruginosa 2株,Candida 1株 へ の 菌 交 代 が 見

られ た。

本 剤 使用 中,皮 疹 等の 副 作 用 は 認 め なか 一つた 。 本 剤 使

用 前 後 に血 液 像,血 液 生 化学 を 検 索 し,軽 度 のGOT,

GPT上 昇 が3例 に 認 め られ た が,い ず れ4,本 剤 に 直 接

関 連 が あ る とは 断 定 で きな か った 。

119.SCE-1365の 泌 尿 器 科 領 域 に お け る 検

討

斉 藤 豊 一

虎 の 門病 院 泌 尿 器科

SCE-1365を 尿路 感 染1111三(主と して 複 雑性 の もの)と

副 睾 丸 炎の 症 例14例 に 投 与 して 効果 と副 作用 を 検 討 し

た 。 副 睾 丸 炎 に つ い て 全 例 に腫 脹 の滅 少,下 熱,疼 痛 の

寛 解 を み た.尿 路 感 染症10例 中7例 に有 効 で あ っ た。

そ の 後 の追 加 症 例 を加 え て報 告 す る。 筋 注 例 にお い て も

局 所 の疼 痛,硬 結 も認 め られ ず,他 の 副 作 用 もみ るべ き

も の は なか った。
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120.SCE-1365の 泌 尿 器 科 領 域 に お け る 基

礎 的 ・臨 床 的 検 討

岡 田 敬 司 ・村 上 泰 秀

河 村 信 夫 ・大 越 正 秋

東海大学医学 部泌尿器科

新 しい セ ファロス ポ リン系抗生剤で あ るSCE-1365

を使用す る機 会を得 たので基礎的,臨 床的検討を行な っ

た。 基礎的検討 としては,健 康成 人4名 に対 し,SCE_

13651,000mgとCEZ1,000mgを クロスオーパ ー法で

1回 静注 し,血 中濃 度を6時 間 まで追跡 した。血中濃度

の推移は,SCE-1365で は6時 間 でほ とん ど血中から消

失 し,CEZで は8.5μg/ml程 度 であった。尿中回収率 は

ヴヴCEZが 多 く約87%(6hr)で あった。臨床的検討

と しては慢性複雑性尿路感染症15例 に使用 し,著 効5

例,有 効4例 で,有 効率60%で あ った。投与法は500

mg～1,000mg1日2回 と して 点滴静注 で5日 間投与

し,臨 床効果判定 はUTI薬 効評価基準に準 じて行 なっ

た。 副作用 は認め られ なか った。

121.泌 尿 器 科 領 域 の 尿 路 ・性 器 感 染 症 に 対

す るSCE-1365の 評 価

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

山 越 剛 ・浅 野 晴 好 ・玉 井 秀 亀

名古屋 保健衛生大学医学部泌尿器科

目的:新 しい 注射用 セフ7ロ ス ポ リン のSCE-1365

の前立腺液(PF)へ の移 行 と,泌 尿器領域の尿路性器感

染症に対する治療成 績 と副作用 につ いて検討 した。

対象:(1)PFへ の移 行;4名 の前立腺炎患者 よ り得

た6検 体について,1gをone shot静 注後,1時 間の濃

妾を血 清 とともに測定 した。

(2)治 療対象;症 例数 は 合計26例 で あ る。 男性

19例,女 性7例 で,年 令は19～33才 の成 人である。疾

患の 内容 は,慢 性複雑性尿路感染 症17例(腎 盂腎炎

8,膀 胱炎9),急 性単純性腎盂 腎炎5例,尿 道炎3例

(淋菌性2,非 淋菌 性1)と 急性副 睾丸炎1例 である。

成績:(1)PFへ の移行;PF平 均濃度 は,0.28μg/

皿,血 中濃度 は16.3μg/mlで あ った。 移 行 率(PF1

Plasma)は0 .017で ある。

(2)臨 床成績;全 例one shot静 注 または点滴 静注

によった。1日 投与量 は1～29で ある。(i)慢 性症:

UTI薬 効評価基準に よる判定可能例 は16で あ る。総合

有効率は13/16-(81%)で あった。細菌別効果では,E.

coli6/6,(100%),K.pneumoniae2/2,(10006),P.rett-

geri, E.claocae, S.epidermidis各1株 ずつで,す べて消

失 した。P.aeruginosaは0/5で すベて消失はみなか っ

たが,2例 はく103m1に 減 少 した。(ii)急 性腎孟腎炎:

主治医判定で著効3,有 効2,や や布効1で,全 例'行効

で あった。(iii)尿道炎:淋 菌性 の2例 はいずれ も 著効で

3日 以内に完 治 した。非 淋菌性の1例 は無効であった。

(iv)副 串丸炎:1例 であ るが,1gを4日 投 与で有効で

あ った。

副作用:(1)臨 床 検査値;全 例に投与前後の末梢血,

腎,肝 機能検査を行な ったが,本 剤に よる異常値を認め

なか った。(2)自 覚的 副作用;1例 に19投 与2日 後

に,右 前腕に紫斑状発疹 を認めた。 無処置 で中止後2日

で消失 した。 また1例 に静注後5時 間,発 熱を認めた。

この例 では,初 日,2日 に発熱をみたが,以 後 の投与で

は生 じていない。 以上の2例 は一応 本剤 との関係がある

とみ られ るが,断 定的 なことはいえない。いずれ も軽症

であった。

122.尿 路 性 器 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の

臨 床 的 検 討

大川 光 央 ・徳 永 周 二 ・川 口 正 一一

沢 木 勝 ・島 村 正 喜 ・中下 英 之 助

黒 田 恭 一

金沢大学 泌尿器科

小坂 哲 志 ・打 林 忠 雄

舞鶴共済病院泌尿器科

(目的)SCE-1365は 新 しく開 発された注射用セフア

ロスポ リン系抗生剤 で,広 範囲抗菌 スベ ク トラム を 有

し,indol陽 性Proteus, Serratia marcescensな どにま

で抗菌 スペ ク トラムが拡大 している。われわれは本剤を

尿路感染症お よび男子性器感染症患者 に使用 し,臨 床効

果を検討 したので報告す る。

(方法)対 象は尿路お よび男子性器感染症患者43例

で,疾 患 内訳 は,女 子の急性単純性腎盂腎炎5例,複 雑

性尿路 感染症25例(急 性 腎盂腎炎3例,慢 性腎盂腎炎

5例,慢 性膀胱炎17例),急 性男子性器感染症13例(急

性前立腺 炎8例,急 性副睾丸炎5例)で あ った。投薬方

法は1回0.5～1.09を1日2回 緩徐にone shot静 注

し,投 薬期間は いずれ も原則 として5日 間 とした。尿路

感 染症 の効果判定は,UTI薬 効評価基準(第 二版)に 準

じて行 ない,急 性単純性腎孟腎炎については急性単純性

膀胱炎 の評価基準の排尿痛を発熱に置 きか え て判 定 し

た。 また急性男子性器感染症の効果判定は,発 熱,局 所
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の 腫 脹,お よび 疼痛 の3臨 床 症 状 を 指 標 と し,3症 状 と

も軽 快 を 著 効,2症 状 の軽 快 を 有 効,そ の 他 を 無 効 と し

た.

(成 績)急 性 単純 性 腎盂 腎炎5例 の総 合 臨 床 効 果 は,

著 効4例,有 効1例 で 有 効 率 は100%で あ った。 これ を

細 菌 学 的 効 果 の 面 か ら検 討 す る と,本 剤 投 与 前 に 尿 中 か

ら分 離 され たEscheriohia coli 5株 は す べ て 消 失 し,投

薬 後 出 現 菌 は認 め られ なか った 。

複 雑 性 尿路 感 染 症25例 の 総 合 臨床 効 果 は,著 効4例,

有 効12例,無 効9例 で 有 効 率 は64%で あ った 。症 例

数 は 少 な い が,あ え てUTI薬 効 評 価 基 準(第 二 版)に よ

る群 別 の有 効 率 をみ る と,第1群83%,第2群100%,

第3群50%,第4群100%,第5群25%,第6群40%

で,混 合 感 染例 で 低率 で あ った 。 これ を 細 菌 学 的 効果 の

而 か ら 検 討 す る と,本 剤 投 薬 前 に 尿 中 か ら 分 離 され た

Serratia lnaroesoens 7株 中7株,Klebsiella pneulno-

niae 5株 中5株,そ の グ ラム 陰性 桿 菌 の3株 中2株,

Streptococcus faecalis 6株 中5株 が 消 失 し,そ の 消 失 率

は 良 好 で あ っ たが,Pseudomonas aeruginosa 7株 は1

株 の み 消 失 した にす ぎ なか った 。投 薬後 出現 菌 と しては

Psoudonzonas aeruginosa 1株 な ど 計4株 が 認 め られ

た 。

急 性 男子 性 器 感 染 症13例 の 臨 床 効 果 は,著 効11

例,有 効2例 で 有 効 率 は100%で あ っ た。

副 作 用 に 関 して は,自 他 覚症 状 は認 め られ ず,臨 床 検

査 値 で,GOT,GPTの 上 昇 が2例,BUN,血 清 ク レア

チ ニ ンの上 昇 が1例 に 認 め られ た が,い ず れ も軽 度,一

過 性 の上 昇 で あ った.

以上 の成 績 よ り急 性 単純 性 腎 盂 腎炎,急 性 男子 性 器 感

染 症 に対 す る臨 床 効 果 は 極 め て 良 好 で あ り,ま た複 雑 性

尿路 感 染症 の有 効 率 も60%以 上 と,そ の臨 床 効 果 を期 待

し うる成 績 で あ っ たが,Pseudomonas aeruginosaに 対

す る 抗 菌 力 は あ ま り期 待 で きな い と考 え られ た。

123.SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

和 志 田 裕 人 ・渡 辺 秀 輝 ・神 野 浩 彰

安 城 更 生 病院 泌尿 器 科

竹 内 賢 次

同 中 央 検 査 部 細菌 室

I.基 礎 的 研 究:SCE-1365の 吸 収 排 泄 を,1)1g/100

ml/hrの 点 滴 静 注,2)1g/20%ブ ドウ糖20mlのone

shot静 注,3)500mg筋 注 の3投 与方 法 別 に検 討 した。

な お 各 投 与 方 法 の結 果 は,i)Ccr≧70ml/min,ii)70>

Ccr≧50ml/min,iii)Ccr<50ml/minの3群 に 分 け た。

1)1g点 滴 静注:i(n=8),ii(n=8),iii(n=2)

群 と もに 点 滴 終 了 時 が 最 高 血 中 濃 度 を 示 し,そ れ ぞ れ,

42,50,44μ29/mlで あ った。Two compartment model

に よる血 中濃 度 半 減 期(以 下T1/2)は そ れ ぞ れ1.0,

1.1,1.3時 間,尿 中 回 収 率(投 与 後12時 間,以 下 同 じ)

は60,78,63%で あ った。

2)1g one shst静 注:最 高血 中濃 度 はi群(n=8)

113.5,ii群(n=3)98.3,iii群(n=1)92.5μg/ml,T

1/2は それ ぞれ1.1,1.3,2.4時 間,尿 中 回 収 率 は それ

ぞ れ63.8,75.9,61.2%で あ った。

3)500mg筋 注:最 高 血 中 濃 度 はi群(n=4)8.2,

ii群(n=4)9.4μg/mlが 筋 注 後30分 後,iii群(n=

2)13.5μg/mlは 筋 注 後1時 間 で 得 られ た 。T1/2は そ れ

ぞ れ1.6,2.2,2.9時 間,尿 中 回 収 率 は72,69,62%

で あ っ た。

I工.臨 床 的 研 究:SCE-1365を,1)急 性 膀 胱 炎(女

性22例),2)複 雑性 尿 路 感 染 症(42例)に 投 与 し,そ

の効 果 につ い て検 討 を加 え た。 効 果 判 定 はUTI薬 効 評

価 基 準(第2版)に よ った。

1)急 性 膀 胱 炎:本 剤500mgを1日1回3日 間 投 与

した 。 右 効 率100%(著 効20例,有 効2例)で あ り,

副 作 用 と して 特 記 す べ き もの は な か った 。

2)複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 して,i)19点 滴 静 注 を

1日2回(n=19),ii)1g one shot静 注1日2回

(n=11),iii)500mg筋 注1口2回(n=12)の3投 与 方

法 を5日 問 行 な っ た。 各 群 の 総 合有 効 率 は そ れ ぞ れ

73.7,63.6,66.7%で あ った 。副作 用 と して は,i群 に

GOT,GPTの 上 昇 を1例,GOTだ け の 上 昇 を2例 に,

iii群にAl-Pの 上 昇 を1例 に 認 め た が,い ず れ も一 過 性

の もの で あ った 。

124.尿 路 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 臨 床

的 検 討

夏 目 紘 ・坂 田 孝 雄 ・本 多 靖 明

伊 藤 博 夫 ・小 幡 浩 司

名古 屋 第 一 赤 十 字 病 院 泌 尿 器 科

口的:新 抗 菌 剤SCE-1365の 泌 尿 器 科 領 域 に お け る

右 用 性 につ い て臨 床 的 に検 討 し,以 下 の 成 績 を 得 た の で

報 告 す る。

方 法:(1)女 子急 性 単 純 性 膀 胱 炎11例,急 性 腎 盂 腎

炎1例 に 対 し0.5g×1回/日,筋 注3日 間 を 行 な った。

(2)複 雑 性 尿 路 感 染 症11例 に対 し,1g×2/日 点 滴

静 注5口 間 を 行 な った 。UTI群 別 は1群1例,2群2

例,3群2例,5群1例,6群5例 で あ る。

結 果:(1)急 性 膀 胱 炎 で は 単 独 感 染10例(E.coli 8

例,そ の他2例),混 合 感 染1例 で あ り,UTI判 定 で著
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効8例,有 効率100%で あ った。細菌尿に対 しては著効

91%,有 効9%,排 尿痛 に対 しては著効100%
,膿 尿に

対 しては著効82%,有 効18%で あ った。

(2)複 雑性尿路感染症 の臨床成績 ではUTI判 定で

著効0,有 効6例(55%),無 効5例 であった。分離18

株の細菌学的効果は,St.epidermidis4株,St.faecalis

3株,γ-streptococcus2株,E.coli 1株,Enterobacter

2株,Klebsiella2株 の14株 で消失をみた。P.aerugi-

nosa2株,P.cepacia1株 は残存 した。投薬後出現菌は

P.aeruginosa2株,St.faecalis2株,St.epidermidis,

P.stutzeri各1株 の6株 であ る。 なお全例 に副作用をみ

ていない。

125.尿 路 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 基 礎

的 な ら び に 臨 床 的 検 討

蟹 本 雄 右 ・坂 義 人

河 田 幸 道 ・西 浦 常 雄

岐阜大 学医学部泌尿器科

目的:新 しい合成 セフ ァロスポ リン系抗 生物質SCE-

1365の 尿路感染症に対す る薬 効を検討す る 目的 で,尿路

分離菌 に対す る抗菌 力,吸 収,排 泄,お よび臨床効果の

検討を行 なった。

方法:1)抗 菌力:尿 路 由来 のE.coli50株,Klebsiella

50株,Sterratia26株,CEZ耐 性E.coli24株 につい

て化療標準法を用 いてSCE-1365,CEZ-のMICを 測定

した。

2)吸 収,排 泄:健 康成人男子4名 を対象 にSCE-

13651.0g静 注後 の血 中濃 度を薄層 カ ノブ法に よ り測定

した。

3)臨 床的検討:慢 性複雑性尿路感染症14例 を対 象

に1日2.0g(分2)のSCE-1365を 静脈 内投与 し,

UTI基 準に従 い臨床効果 な らびに副作用の検討 を 行 な

った｡

結果;1)抗 菌 力:検 討 を行な ったE.coli,Klebsiella,

Serratiaの いずれの菌種に おいて も,SCE-1365は 原液

接種,100倍 希釈菌液接種 ともにほ とん どの菌株は0.19

μg/ml以 下のMICを 示 した。CEZ耐 性E.coliに つ い

ても,原 液,希 釈液いずれ も50%以 上 の菌株 が0.38μg/

ml以 下のMICで あ った。

2)吸 収,排 泄:1.0g静 注後の血 中濃 度は10分 後に

平均81μg/mlで あ り,4時 間後に も2.0μg/mlの 値で

あった。尿中濃度は2時 間 までが平均2,600μg/mlで あ

り,8時 間までの回収率は32%と 若 干低値 であ った。

3)臨 床効果:14例 全例が慢性複雑性尿路 感染 症で

あ り,全 体の有効率は50%で あ った。 カテーテル非 留

置例では90%の 良好な成績 であったが,カ テーテル留

置例では有効率は低か った。 副作用については,1例 に

BUN,S-Cr.の 軽度上昇を認めたが,薬 剤によるもの と

は判断 されなかった。

結論:臨 床効果は カテ ーテル留置例を含めると50%

とやや低値 であったが,家 兎を用いた実験的腎盂腎炎で

も良好な治療 効果を認め る点 よりも,尿 路感染症に対 し

て有用な薬剤 と思われ る。

126.尿 路 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 臨 床

的 検 討

米 田 勝 紀 ・西 井 正 治

山崎 義 久 ・多 田 茂

三重大学医学部泌尿器科

SCE-1365は,第3世 代のセファロスポ リン系薬剤 と

して武 田薬品にて開発 されたもので,私 たちは,9例 の

複雑性尿路 感染症患者に使用 し,そ の効果を調べた。投

与方法は,1日2回,1回500mgを 点滴 静注にて5日

間連続投与 した。効果判定 は,UTI薬 効評価基準に基づ

いて行 ない,臨 床検査 としては,肝 機能,腎 機能,血 液

一般 を原則 として調ベ
,他に も可能 な限 り検査 を行 ない,

副作用を詳 しくチ ェックした。

尿路感染症の起 炎菌 と しては,Ps.cepacia4例,Ps.

aeruginosa,E.coli, St.epidemidis,Aci.calcoaceticus,

Gram(+)rodが1例 ずつ検 出され,使 用後は,陰 性化

4例,減 少1例,菌 交代3例,不 変が1例 であった。膿

尿 に関 しては,消 失3例,減 少1例,不 変5例 で,全 体

と しては,著 効3例,有 効2例,無 効4例 で,有 効率は

55.6%で あ った。

副作用 としては,術 後一過性の肝炎が認められた もの

に使用 しGOT,GPTの 上昇 を認めたが,退 院時に正常

に戻 っていた1例 を除いては認められなか った。

127.SCE-1365の 複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 す

る 臨 床 的 検 討

桐 山 啻 夫 ・林 正 健 二

堀 井 泰 樹 ・吉 田 修

京都大学医学部泌尿器科

複 雑性 尿路感染症38例 を対象 としてSCE-1365の 治

療 効果 を検討 した。薬剤投与方法,薬 効評価法 などの実

験 実施の実際は,UTI研 究会の薬効評価基 準(第2版)

に基 づいて行 なった。薬剤の投与は,主 としてSCE-

13651回19を1日2回5日 間静注で投与 し(第1

群),一 部 で1回500mg1日2回5日 間啓筋 内に筋注

した(第2群)。 第1群 に属す るものは18才 か ら84才
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(中 央 値73才)に わ た る男28例,女5例 の 計33例 で

あ る。第2群 に属 す る も のは67才 か ら77才(中 央 値

73才)に お よぶ 男5例 で あ る。群 別 で は 第1群 はG-1,

15例,G-2,5例,G-3,3例,G-4,5例,G-5,5

例,G-6,0例,第2群 はG-2の み で あ った 。第1群 か

ら分 離 され た38株 の な か で も,第2群 か ら分 離 され た

7株 の なか で も,Serratia mamscensが 最 多 で あ った 。

MICを 測 定 しえ た14株 のSCE-1365,CTMお よ び

CEZに 対 す る感 受 性 分 布 を み る と,SCE-1365が も っ と

もす ぐれ て い た 。

薬 効 評 価 の結 果 は,第1群 で は膿 尿 の正 常 化24.4%,

改 善9.1%,細 菌 尿 の 陰性 化63.6%,菌 交 代18.2%,

総 合 臨 床 効 果 で 著 効18.2%,有 効54.5%,無 効27.3%

で あ っ た。 第2群 で は 膿 尿 の 正 常化20%,改 善40%,

細 菌 尿 の陰 性 化60%,菌 交 代20%,総 合 臨 床 効 果 で著

効20%,有 効40%,無 効40%で あ った。

SCE-1365の 細 菌 学 的 効 果 をE.coli,KJebsida pne-

umoniae,Serratia mamsoensで み る と,陰 性 化 した も

の が それ ぞれ80%,60%,88.9%で あ った 。MICと 細

菌 学 的 効 果 との関 連 を み る と,MICが0.78μg/ml以 下

の もの で は陰 性 化77.8%,1.56な い し12.5μg/mlの も

の で は陰 性 化83.3%,25μg/ml以 上 の もの で は 陰性 化

57.1%で あ った。

128. 泌 尿 器 科 領 域 に お け るSCE-1365の 使

用 経 験

秋 山喜 久 夫 ・内 田 睦

三 品 輝 男 ・渡 辺 泱

京都府立医科大学泌尿器科

新合成 セファロスポ リン系抗生物質 であるSCE-1365

を複雑性尿路感染症31例 に 使用 し 臨床的検討 を 加 え

た。

対 象お よび方法:昭 和54年10月 か ら昭和55年2

月までに京都府立医科大学附属病院泌尿器科に入院 した

各種基礎疾患 を有す る尿路感染症患者31例 を選んだ。

年令は最高84才,最 低19才,平 均65才 で,男 女比

は25対6で あ った。対象は,膀 胱炎15例,腎 孟腎炎

14例,副 睾丸炎2例 であ った。基礎疾患は前立腺肥大症

と膀胱腫瘍が10例,11例 と最 も多か った。カテーテル

留置例は22例 であ った。投与方法は1日1g,朝 夕2回

筋注,5日 間投与 した もの27例,1日1g,朝 夕2回 点

滴,5日 間投与 したもの1例,1日2g,朝 夕2回 点滴,

5日 間投与 した もの3例 であ った。各症 例に対 し投薬前

お よび投薬終 了後 に,尿 細菌検査,尿 沈査の検鏡 血液

一般,生 化学,肝 機能検査を行 なった。

成 績 な らび に考 案:尿 中分 離 菌 種 と株 数 は 以下 の通 り

で あ る が,SCE-1365投 与 後菌 の 消 失 した もの は()

で示 した。

S.faeoaJis 5株(5株),E.coli 1株(1株),

Emirabilis 4株(3株),Pvulgaris 1株(1株),

Rmorganii 2株(1株),P.rettgeri 1株(1株),

E. cloacae 1株(1株),Ps.aeruginosa 11株(6株),

S.mamscens 11株(10株)

SCE-1365は,CEZよ りす ぐれ たMIC値 を 示 した。

特 にS.mamscensに 対 す る感 受 性 は 高 く,臨 床 効 果 が

高 か った 。 治 療 効 果 はUTI薬 効 評 価 基 準 を も って 判 定

した 。 著 効2例,有 効21例,無 効8例,有 効 率76%

で あ った 。

副 作 用:1例 に 肝 機 能 障 害 を 認 め たが,他 剤 との 併 用

を 考 え る と なお 検 討 を 要 す る。 他 の30例 には 特 に 副 作

用 は 認 め なか っ た。

今 後 なお 症 例 を 重 ね,臨 床 的 検 討 を 加 えて い く予 定 で

あ る。

129. SCE-1365の 臨 床 的 研 究

沼 田 正 紀 ・羅 成 奎 ・宮 崎 重

大阪医科大学 泌尿 器科

1. 投与対象 お よび投与方法

対象:経 尿道前立腺切除 術(前 立 腺 肥 大 症,前 立 腺

癌,前 立腺結 石な ど)後 の下部尿路感染症 が12例,尿

道 留置 カテーテル(前 立腺癌,膀 胱癌 な ど)に よる下 部

尿路 感染症が7例,尿 管皮膚痩 お よび腎痩術後の腎孟腎

炎が6例 の計25例 である。

投 与方法:25例rD16例 には1口500mgを 朝夕2回

点滴 静注 した。残 りの9例 には1日500mgを 朝夕2回

筋 肉内投 与した。いずれ も投与期間は5日 間で ある。

2. 成績

a. 膿 尿に対す る効果

本剤投与後膿 尿が正常化 した症例 は11例(44%),改

善症例 は7例(28%),不 変症例は7例(28%)で あ っ

た。

b. 細菌尿に対する効果

起 炎菌 としては,Serratia9例,Proteus6例,Kle-

bsidla 5例,Psoudomonas4例,E.coli 3例,St.

epidermidis,Citrobacterが 各1例 であった。 その うち

混合感染は4例 にみ られた。本剤投与後,菌 の陰性化を

み たものは11例(11/29:38%),減 少が4例,菌 交代が

5例,不 変 が9例(9/29:31%)で あ った。

3. 効果判定

UTI薬 効評 価基準に 基 づ いて 判定 し た。 著効7例
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(28%),有 効10例(40%),無 効8例(32%)で あ り
,

本 剤の複雑性尿路 感染 症に対 する有効率は68%(17/25)

で あった。 また,点 滴 静注 と筋 肉内注射 の投与方法の間

に効果 の上 で差はなか った。

4.副 作用

本剤 に起 因す る と思われ る副作用は認めなか った。

130.泌 尿 器 科 領 域 に お け るSCE-1365の 基

礎 お よ び 臨 床 的 検 討

黒 田 泰 二 ・原 田 益 善 ・山 中 望

守 殿 貞 夫 ・石 神 嚢 次

神戸大学医学部泌尿器科

目的:新 しく開発 された半合成 セファロスポ リン剤 で

あ るSCE-1365に ついて 若干の基礎的検討を 行 な うと

ともに,複 雑性 尿路 感染症に対 し臨床的検討を行な った

の で報 告する。

方法:(1)抗 菌力;尿 路感染症患者 よ り分離され た

E.coli 45株,E.cloacae 20株,S.marcescens 47株,

P.mirabilis 13株,K.pneumoniae 17株 お よ びP.

aeruginosa24株 に 対す る本剤の 抗 菌力を108cells/ml

の接種菌量 にて 日本化学療 法学会標準法に 従い 測定 し

た｡(2)血 中濃度 お よび 尿中濃度;健 康成人 男子7名

に対 し本剤500mg投 与群(4名),1,000mg投 与群

(3名)に 分け,両 群 とも点滴 静注 し血中濃 度お よび尿中

濃度をP.mirabilisATCC21100株 を 検定菌 とした薄

層 カップ法 にて測 定 した。(3)対 象患 者:神 戸大学医

学部附属病院泌尿器 科に入院中の患 者で,尿 路 に基礎 疾

患を有す る複雑性 尿路 感染症62例 であ る。

結果:(1)抗 菌力;E.coliに 対 する本剤のMICの

ピークは0.78μg/ml,E.cloacaeに 対 し て の ピー ク

は25μg/mlお よび>100μg/ml,S.marcescensで の ピー

クは25μg/ml,P.mirabilisで は6.25μg/mlお よび>

100μg/mlで,K.pneumoniaeで の ピー クは3.12μg/

mlお よび12.5μg/mlを 示 し,P.aeruginosaに 対 しては

全株>100μg/mlで あ った。(2)血 中濃 度お よび尿中濃

度;500mg投 与群 お よび1,000mg投 与 群での血 中濃

度の ピー クは投与1時 間後 に 認 め られ,そ れ ぞれ22.2

μg/ml,40.4μg/mlで あった。 投与6時 間後 では両投与

群 とも測定限界下値であ った。尿中濃度 は両投与 群 とも

投与後1～2時 間尿で最高濃度 とな り,6時 間 までの尿

中回収率は,500mg投 与群 では76。3%,1,000mg投

与群では83.7%,で あった。(3)臨 床成 績;効 果判定は

UTI薬 効評価基準 皿版に 従 った。62例 中著効20例,

有効23例,無 効19例 で有効率69.3%で あ った｡細

菌学的効果は76株 中消失53株(菌 消失率69.7%)で

あった。副作用 は全例において 自,他 覚的に認められな

か った。 また本剤投与後に血液検査,肝 機能お よび腎機

能検査値において異常は認め られなか った。

131.尿 路 感 染 症 に 対 す るSCE-1365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 弘之

岡山大学医学部泌尿器科

新 しい 合成 セ ファロスポ リン系抗生剤で あ るSCE-

1365の 基礎的,臨 床的検討を行 なったので報告す る。

抗菌力:尿 路 臨床分離Serratia51株 のMICを 化療

標準法で測定 しGMと の比較 を行 なった。108接 種で

MICのpeakは6.25μg/mlに あった。106接 種では

2～3倍 程度良好な成績 で あった。106接 種に お け る

GMと の比較では,ほ ぼ 同等か,や や良好 な成 績であ

った｡

吸収 ・排 泄:健 康成 人2名 に対 し本剤500mg,1,000

mgを 各1名 ずつoneshot静 注 し,P.mirabilisATCC

21100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15分 にあ り,500mg投 与例では31.0

μg/ml,1,000mg投 与例では71.0μg/mlで あった｡以

後急速 に低下 し,6時 間 目ではそれ ぞれ0.14,0.18μg/

mlで あった。6時 間 まで の 尿中総排泄量は500mg投

与例では374.5mg,1,000mg投 与例では903mgで あ

り,回 収率はそれぞれ74.9%,90.3%で あった。

臨床成績:本 剤投与30例 中,除 外脱落症例 を 除 く

24例 についてUTI薬 効評価基準に準 じて判定 した。全

例,複 雑性尿路感染症を対象 とし,投与法は1日1gま た

は2gを2回 に分けて筋注,静注 あるいは点滴 静注 し,5

日間連続投与を 原則 とした。 結果は 著効8例,有 効8

例,無 効8例 で有効率66.7%で あ った。細菌学的効果

では全26株 中,菌 消失22株,菌 存続4株 であった｡

副作用は1例 に一過性の発疹を来 た したほかには,臨 床

検査に本剤に よる と思われ る異常は認め られなか った。

132。 泌 尿 器 科 領 域 に お け るSCE-1365の 検

討

安 川 明廣 ・畑 地 康 助

藤 井 元 広 ・仁平 寛 巳

広島大学医学部泌尿器科

室 本 鉄 男 ・神 重 満

県立広島病院泌尿器科

目的:新 抗生物質SCE-1365に ついて,吸 収 と排泄に
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関する基礎的検 討 と,複 雑性尿路感染症に対 する治療成

績を検討 したので報告す る。

対象お よび 方法:内 因性 クレ アチニンク リア ラン ス

(Ccr)が80ml/min以 上 の3例 を1群,50ml/min以 上

80ml/min未 満3例 を五群,50ml/min未 満2例 を皿群

とし,SCE-13650.59を5%糖 液250mlに 溶解 し1

時間 で点滴 静注を行ない,血 中濃度,尿 中濃度をそれぞ

れ測定 した。複雑性尿路 感染症 の18例 に本剤0.5g,1

日2回,連 続5口 問点滴投与 し,臨 床効果 と副作用につ

いて検討 した。 また起 炎菌に対 する本剤 のMICを 測定

した。

成績 および考案:I,II,III群 におけ る血中濃度の1

時間値 はそれぞれ15.1μg/ml,27.8μg/ml,28.8μg/ml

で,以 後時間 とともに血中濃 度は低下 したが,そ の半減

期 はそれ ぞれ0.82時 間,1.14時 間,1.31時 間で,と

くに皿群 で半減期の延長がみ られ た。 また尿 中濃度はす

べての群 で投与後4時 間 まで500μg/ml以 上 であ り,6

時間までの尿中回収率は1群 で84.8%,II群52.5%,

III群39.2%で あった。

UTI薬 効評価基準に準 じて 臨床効果 を 判 定す る と,

有効14例,無 効4例 で有効率は78%で あ った。

細菌学的効果 では,分 離 し得 た菌株17株 の うち14

株が消失 し,消 失率は82%で あった。起 炎菌 に対す る

本剤のMICと 臨床効果の関連性は現在検討 中である。

副作用 と しては1例 にGOT,GPTの 上昇が み られ

た。

133. 複 雑 性 尿 路 感 染 症 に お け るSCE-1365

の 使 用 経 験

山 本 洋 ・湯 浅 健 司

藤 村 宣 夫 ・黒 川 一 男

徳島大学医学 部泌尿器科

武 田薬品工業株 式 会 祉 よ り セ ファロ ス ポ リ ン剤

SCE-1365の 提供を受け,複 雑性 尿路感染症21例 に使

用す る機会を得たので,そ の成績を報告す る。

投与方法は1日1,000mgま たは2,000mgを 朝夕2

回に分 け,oneshot静 注にて5日 間行な った。

臨床 効果判定 はUTI薬 効評価基準 に 従 って 行 なっ

た。

臨床効果:21例 中,著 効6例,有 効10例,無 効5例

で,有 効率は76.2%で あった。

疾患別有効率は,慢 性複雑性腎孟腎炎75%,慢 性複雑

性 膀胱炎71.4%,前 立腺炎100%で あ り,病 態群別有

効率は単独 感 染 群71.4%,混 合 感 染 群85.7%で あ っ

た。

細 菌 学 的 効 果:21症 例 か ら分 離 され た32株 中,消 失

23株(71.9%),存 続9株 で,本 剤 投 与 後 に 新 た に 出 現

した菌 はA6udomonas aeruginosa 1株 で あ った 。

副 作 川:21例 中,2例 にS-GOT,S-GPTの 上 昇 が

み られ たが,本 剤 投 与終 了2週 間 後 に と もに 正 常 値 に復

して い た。

以上,複 雑 性 尿路 感 染 症21例 にSCE-1365を 使 用 し

た 結 果,本 剤 の右 効性,有 用 性,安 全 性 が確 認 され た。

134. 慢性複雑性尿路感染症に対す る

SCE-1365の 使用経験

中牟田誠一 ・熊沢 浄一 ・百瀬 俊郎

九州大学医学部泌尿器科

石沢 靖之 ・永友 和之

宮崎医科大学泌尿器科

坂本 公孝 ・大島 一寛

藤沢 保二 ・田中 史彦

福岡大学医学部泌尿器科

平田 耕造 ・森田一喜朗 ・魚住 二郎

国立福岡中央病院泌尿器科

江 本 侃 一

浜の町病院泌尿器科

原 三 信

三信会原病院泌尿器科

稗 田 定

北九州市立小倉病院泌尿器科

永 芳 弘 之

新日鉄八幡病院泌尿器科

尾本 徹男 ・八木 拡朗

中 洲 肇 ・井 口 厚司

九州厚生年金病院泌尿器科

平 田 弘 ・大楠 雅夫 ・宮崎 徳義

広島赤十字病院泌尿器科

神 崎 仁 徳

国立別府病院泌尿器科

吉峰 一博 ・小嶺信一郎

宮崎県立宮崎病院泌尿器科

目的:新 しいセファロスポリン系抗生物質 である

SCE-1365の 慢性複雑性尿路感染症に対する臨床成績に

ついて検討した。
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方 法:成 人男子28例,女 子13例 に 対 し 本剤1日

1,000mgま たは2,000mgを 朝夕2回 に分 け
,点 滴 ま

たは静注にて5日 間投与 した。投与前後に
,尿 所見,尿

中細菌培養,末 梢血 生化学 などの検査を施行 した
。対

象疾患は結石,腫 瘍,前 立腺肥大症,術 後症例な どいず

れ も尿路 に基礎疾 患を有す る慢性複雑性膀胱炎 と腎孟腎

炎であ った。

成 績:全 投与41例 中UTI薬 効評価基準に よ り効果

判定で きた症例は33例 であった。細菌学的効果では,

起 炎菌の主な ものは大腸菌,セ ラチアが各 々6株,緑 膿

菌が5株,腸 球菌,ク レブシエ ラが4株 で合計39株 分

離 され,本 剤投与に よ り29株 が消失 し,夫 皮 ブ菌1株,

エ ンテ ロパ クター2株,セ ラチア1株 ,緑 膿菌4株,セ

パ シア2株 が存続 した。消失率は74 .4％ であった。投

与後新たに10株 が出現 した。総 合臨床 効果では,膿 尿

に対 しては,正 常化14例,改 善3例,不 変16例 で,

細菌尿に対 しては,陰 性化17例,減 少1例,菌 交代2

例,不 変2例 であ った。 総 合効果は,著 効9例,有 効

11例,無 効13例 であ り,有 効率は60％ であった。

UTI群 別効果 では,1群 は著効3例,有 効4例,無 効6

例,3群 は著効2例,有 効3例,4群 は著 効3例,有 効

2例,無 効2例,5群 は有 効1例,無 効3例,6群 は著

効1例,有 効1例,無 効2例 であ った。副作用は全例に

おいて自他覚的所見 はなか った。 また,臨 床検査成績で

末梢血,肝 機能,腎 機能を検討 したが,異 常値へ変動 し,

本剤 の副作用 と判定 され た症例 はなか った。

考案:本 剤は セファ ロスポ リン系抗 生物質 に耐性の多

いセラチ アにおいて6株 中5株 の消失 を見,ま た全体的

にも菌の消失率は74.4%と 高 いことは注 目され る。有

効率は60.6%で あ り重篤 な副作用 もな く,本 剤は泌尿

器科領域において有用性を認め た。

135.複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 す る

SCE-1365の 臨 床 的 検 討

境 優 一 ・江 藤 耕 作

久留米大 学医学部泌尿器科

目的:複 雑性尿路感染症 に対す る本剤 の臨床 効果 検討

のため。

方法:久 留米大学泌尿器科入院患者 中,複 雑性尿路感

染症 を有する17例 を対象 とした。対 象疾患 は,急 性腎孟

腎炎1例,慢 性 腎孟腎炎1例,慢 性膀胱炎15例 で,こ

の うち尿道 カテーテル留 置例は7例 であ った。

投与方法 は,2例 のみ1回 投 与量を0.59と し,そ の

他の15例 は,1回 投与量19で,朝 夕2回 の点滴静注

5日 間 とした。

効果判定 は,UTI薬 効評価基準にて行 なった。

副作用検索の 目的にて,投 与前後の問診 とともに,可

能な限 り血液生化学検査を行 なった。

成 績な らびに考案3総 合臨床効果では,計17例 中,

著効5例,有 効9例,無 効3例 で有効率は82%で あっ

た。

細菌学的 には,Pseudomonasの5株 中4株-Serratia

の7株 中3株,E.cloacaeの3株 中1株 の存続 がみ られ

たが,計23株 中16株(65%)が 消失 し,高 い除菌効

果 と思われ た。

副作用に関 しては,投 与後の自覚症状の訴えはなか っ

たが,血 液生化学で,1例 にGPTが13か ら61に,

A1-Pが11.3か ら23へ と上昇 した。これ らは2週 間後

の再検 にてすベて正常範囲内に復帰 した。

本剤は,今 回の対 象症例がすベ て複雑性であった こと

を考慮すれば,著 効5例 を含む82%と 高い有効率を示

してお り,き わめて有用な薬剤であると考えた。

136.尿 路 感 染 症 に 対 す るSCE-1365の 使 用

経 験

櫻 木 勉 ・岩 崎 昌太 郎 ・原 種 利

進 藤 和 彦 ・斉 藤 泰 ・近 藤 厚

長崎大学医学部泌尿器科

複雑性尿路感染症患者に新合成 セファロスポ リン系薬

剤であるSCE-1365を 使用 したので報告す る。症例は

19才 より78才 までの男子10例 である。診 断は慢性膀

胱炎8例,慢 性腎孟腎炎2例 で,基 礎疾患は前立線肥大

症3例,前 立腺癌2例,水 腎症,尿 道狭窄,尿 道瘻,尿

管腫瘍,尿 管狭窄がそれぞれ1例 て,UTI群 別は1群 が

3例,4群 が1例,5群 が4例,6群 が2例 であ った。

投与方法はSCE-1365を1回19,1日2回,計29

を5日 間点滴静注 した。

効果判定はUTI薬 効評価基準に準 じて行な った。膿

尿 に対す る効果 は,正 常化が1例,改 善が5例,不 変が

4例 で,細 菌尿に対す る効果は,菌 の陰性化が1例,減

少が1例,菌 交代が2例 で,残 り6例 は不変であ り,総

合臨床効果は,著 効はな く,有 効3例,無 効7例 で有効

率 は30%で あ った。有効の3例 は1群,5群,6群 の

各1例 ずつであ った。

菌種別消失効果はEnterococcus3株 中2株,Proteus

sp.4株 中3株,Serratia marcescens6株 中1株,

Staphylococcus epidermidis1株 中1株,Enterobacter

aerogenes1株 中1株,Pseudomonas aeruginosa1株

中0株,Prsteus morganii 1株 中1株 で,総 合的 に は

17株 中9株(52.9%)で あ った。
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副 作 用 につ い て は 全 例 自覚 症症 状 は な く,ま た 末 梢 血.

液 所 見,肝 機 能,腎 機 能 に投 与 前 後 で本 剤 の影 響 と思 わ

れ る異 常値 は認 め なか った 。

137. 尿 路 感 染 症 に お け るSCE-1365の 臨 床

的 検 討

川 島 尚 志 ・大 井 好 忠 ・後 藤 俊 弘

小 畠 道 夫 ・岡 元 健 一 郎

鹿児 島大 学 医 学 部 泌 尿 器 科

永 田 進 一 ・前 山 泰 典

佐 賀 県 立病 院 好 生 館 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. 試 験 管 内 抗 菌 力

尿 路 感 染 症 患 者 か ら分 離 したE.coli 54株,P.aeru-

ginosa 47株,計101株 に 対 す るSCE-1365,SBPC両

薬 剤 のMICを 化療 標 準 法 で測 定 した。E.coliに 対 し本

剤 は108/ml,106/ml接 種で0.20μg/ml以 下 に お のお の

53.7%,63.0%が 分 布 した。SBPcは108/ml接 種 で

200μg/ml以 上 に22株(40.7%),12.5μg/mlに9株

(16.7%)が 分 布 し,二 峰性 分 布 を 示 した 。106/ml接 種

で は約1段 階 感 受 性 側 に 移行 した。Raemginosaに 対

し本 剤 は108/ml接 種 で は100μg/mlに ピー クを 右 し,

SBPCよ り一 段 階抗 菌 力 が 劣 っ たが,106/ml接 種 では

25μgfm1に ピ ー クを 示 し,逆 にSBpcよ り若 干す ぐれ

て い た。

2. 臨床 成 績

UTI薬 効 評 価 基 準(第2版)の 患 者 条 件 に 合 致 す る 慢

性 複 雑 性 尿 路 感 染 症32例 につ い て 検 討 した 。1日1～

2g,5日 間 投 与 後6日 目に 効 果 判 定 を 行 な っ た。32例

中 著 効7例,有 効19例,無 効6例 で あ り,有 効 率 は

81.3%で あ った 。

細 菌 学 的 にはStzeptococcus faecalis 1株,E.coli 2

株,K.pneumoniae 2株,Citrobaacter 1株,Entero-

baote 74株,Serratia 9株,P.mirabilis 3株,Rvulg-

aris 4株,P.aemginosa 2株,GNF 2株 が 除 菌 さ

れ,除 菌 率 は83.3%で あ った 。

自覚 的 副 作 用 は32例 全 例 に お い て み とめ られ ず,生

化 学 検 査 でGOT値 の軽 度 上 昇 が1例 に み られ た の み で

あ った 。

138. SCE-1365の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

松 田 静 治 ・長 谷 浩 吉

丹 野 幹彦 ・柏 倉 高

順天堂大学医学部産婦人科,江 東病院産婦人科

口的:新 合成Cephalosporin SCE-1325に つ いて,抗

菌 力試験,吸 収,体 内移 行などの基礎的検討 を試 みる と

ともに,産 婦人科領域 における臨床 応用を行な った。

方法:臨 床分離株を用いin vitro感 受性試験 を化療

標準法で行ない,類 似 のCephalosporin剤 と比較するほ

か,1.0g静 注後の血 中濃 度,経 胎盤移行な らびに乳汁

内移行を測定 した。臨床応用は骨盤内感染症,尿 路感染

症 な ど計14例 の臨床効果 と細 菌学的効果を検討 した。

成績:各 種分離 菌の うち,E.coli,Klebsiellaに おけ る

本剤の抗 菌力はcEzよ り遙かに強力でMIC0.09μg/

ml以 下 のものが 多 く認 め られ,Proteus属,Enteroba-

ctorに おいてもそのMICは 低い。本 剤1.0g静 注後 の

母児問移行は良好であ り,母 体血 の30～40%の 謄帯血

中移行率が得 られ,羊 水中への移行 も認め られた。 しか

し乳汁中への移行は6時 間 まで痕跡程度で ある。

本剤 の臨床応用を1[量1.0～2.09の 静注(一 部点

滴)に て検 討 した。対 象は骨盤 内感染症(子 宮 内膜炎,

子宮付属器炎),バ ル トリン腺膿瘍,腹 壁膿瘍お よび尿

路感染症(腎 孟腎炎,膀 胱 炎)計14例 で12例 有 効

(85.6%)の 結果 を得た。 内訳 は,骨 盤 内感染症 では6

例 とも有効,尿 路 感染症では6例 中5例 が有効であ る。

菌種別 では グラム陰性桿菌の有効率が高 く,セ ラチ ア,

バ クテ ロィデスに対す る有効症例 もみ られ ている。副作

用 には特 記すべ きものを認 めていない。

考 案:本 剤 の グラム陰性桿菌 に対す る抗菌作用 は極 め

て強力である。母児問移行では他のCephalosporin剤 と

同様な特徴を指 摘で きる。臨床効果 の うえでは骨盤 内感

染症の右効率が高い。

139. 産 婦 人 科 領 域 に お け るSCE-1365に 関

す る 研 究

張 南 薫

昭和大学医学部産婦人科

福 永 完 吾

島田総合病院産婦人科

国 井 勝 昭

国井産婦人科病院

注 射用 セ ファロスポ リン系抗 生物質SCE-1365に つ

いて,産 婦 人科領域 での吸収,骨盤 内性 器組織内濃 度,胎
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盤移行 を測定 し,産 婦 人科領域 での感 染症 に対す る臨床

効果,副 作用 な ど有用性 を検討 し,以 下 の成績 を得 た。

1回1g静 注後 の血 清中濃度 は最高30分,82.8μg/

mlに 達 し,以 後急速 に減 少 した。組織内移行 も良好で,

子宮 内膜5.9～27μg/g,子 宮筋層5.4～50.8μg/g,子 宮

漿膜11.8～50.8μg/g,子 宮頸部7.6～41.8μg/g,子 宮

睦部13.6～27.1μg/g,卵 巣17.4μg/g,卵 管16.5～

35.0μg/gの 組 織内濃 度が得 られ,血 清中濃度の50～70

%前 後の移行で あった。

胎盤通過性 もよ く,母 体 に19静 注後30分 で臍帯血

中に最高11.0μg/mlの 移行が認め られ,羊 水中には最

高11.8μg/mlが3時 間 目に得 られ,そ の移行状況は他

のセフ ァロスポ リンと同傾 向であ った。

臨床成績 では産 褥熱,流 産 後子宮内膜 炎,附 属器炎等

の産婦人科的 感染症に使用 し,1回19,1日2回 静注の

使 用法 で6例 に有効例が認め られた。副作用 は注射後の

熱感,チ ア ノーゼが各1例 に認め られた。

近年 の婦人 科的感染症は グラム陰性桿菌に よる ものが

多 くな っているが,本 剤の抗菌力お よび上記の骨 盤内性

器内濃度,臍 帯血,羊 水中濃度,臨 床成績か ら,産 婦人

科領域 における感染症に対す る有用性が示唆 された。

140.SCE-1365の 使 用 経 験

中 村 英 世

川崎市立川崎病院産婦人科

目的:新 合成 セ ファ ロスポ リン剤 で あ るSCE-1365

の細菌学的効果お よび臨床成績 を調べ ることを 目的 とし

た。

方法:川 崎市立川崎病院産婦人科病 棟に入院 中の患者

12名 を対象 と した。年 令は15才 ～76才 とな った。対

象疾患は,尿 路感染症7例(膀 胱炎3例,腎 孟炎4例),

骨盤 内感染症4例(付 属器炎3例,腹 膜炎1例),パ ル ト

リン膿瘍1例 で あ り,尿 路感染症例 にカテーテル留置例

は含 まれて いない。

投与方法は腹膜炎症例 のみが点滴 静注で,残 りはすべ

て静注であ った。1日 投 与 量 は2gが8例,3gが2

例,492例 であ り,総 投与量 は8g～24gに わ た って

い る。

成 績:菌 の 検 出 され た の は10例 で,検 出菌 に つ い て

み る と,E.coli 7例,Klebsiella,Sta.epidermidis,St.

viridans各1例 で あ っ た。

菌 の消長 についてみ る と,E.coli回 による腎孟炎 の1症

例 が菌の消失をみなか っただ けで,除 菌 率は90%で あ

った。

臨床効果につ いてみ る と,著 効4例,有 効6例,無 効

1例,判 定不能1例 とな った(判 定不能例は腹膜炎の症

例 で,4日 目に 発疹を生 じ,投 与を 中止 したもので あ

る)。有効率は90.9%と な った。

考案:本 剤は 広域抗菌 ス ペ ク トラム を 有 し,indole

(+)Proteus,S. marcescensを 含む グラム陰性菌に まで

強い抗菌力を有 しているとされている。本研究 で最 も多

く検出され たE.coliに 対す る抗菌力 に つ い て み て も

CEZよ りす ぐれてお り,90%の 除菌率,90.9%の 臨床

有効率を示 したの も当然であると思われ る。

141.産 婦人科領域におけ るSCE-1365の 基

礎的 ・臨床的検討

二宮 敬宇 ・大 林 太 ・長谷川幸生

多治見市民病院産婦人科

目的:武 田薬品 よ り新 たに開発 され たSCE-1365の

有 用性 を基礎的,臨 床的に検討 した。

方 法:(1)抗 菌作用は 当科で 分離 された好気性菌,

嫌気性菌 に対す るSCE-1365のMICを,HR-756,T-

1551,CTM,CEZを 対照 として,化 療標準法に従い調

べた。

(2)Macroiodometric法 を 用 い,Bacteroides fragi-

lis2株 の 産 生す る β-lactamaseに 対 す るSCE-1365の

安 定 性 を 調 べ た。

(3)単 純 性 膀 胱 炎,子 宮 附 属 器 炎 患 者 に 対 す る

SCE-1365の 臨 床 効果 を検 討 した。

成 績:(1)基 礎 的 検 討;SCE-1365はS.aureeus(10

株)に6.25μg/ml(原 液 接 種),1.56μg/ml(100倍 希

釈),E.coli(20株)に0.78μg/ml(原 液 接 種),0.19

μg/ml(100倍 希 釈)以 下 のMICを 示 し,こ の 抗 菌 力 は

HR-756と ほ ぼ 同 等,T-1551,CTM,CEZよ りす ぐれ

て い た。Bacteroides(19株)に は100倍 希 釈 の場 合70

%の 株 に6.25以 下 のMICで,HR-756,CEZよ り

す ぐれ い た 。Peptococcus,Peptostreptococcusな ど の

嫌 気 性 グ ラ ム陽性 球 菌12株 に は12.5μg/ml(100倍 希

釈)以 下 のMICを 示 し,HR-756,CEZと ほ ぼ 同等 で

あ った 。

B.fragilisの 産 生 す る β-lactamaseに 対 し,SCE-1365

はCER,CET,CEZ,CMD,T-1551よ り安 定 で あ っ

た。

(2)臨 床 的 検 討;単 純 性 膀 胱 炎7例 に は全 例 有 効 以

上,子 宮 附 属 器 炎2例 に は有 効,有 効 率100%で あ っ

た。

考 案:SCE-1365は 基 礎 的,臨 床 的 に す ぐれ た成 績 を

示 し,本 剤 の 有 用 性 を さ らに 確 認 す る必 要 を 認 め る。
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142. SCE-1365に よ る 子 宮 頸 癌 根 治 術 後 の

骨 盤 死 腔 浸 出 液 移 行 濃 度 に つ い て

岩 砂 真 一 ・早 崎 源 基 ・加 藤 隆 治

白木 信 一 郎 ・野 田 克 巳

岐 阜大学医学部産婦人科

目的:子 宮頸癌根治術後の感染症の一 つに骨盤死腔炎

があげ られる.そ の予防 としての抗生剤投与法確立 の一

環 として,SCE-1365の 血中な らびに骨盤死腔 内への移

行性について検討 した。

方法:抗 生剤投与法 は,SCE-1365,1gを5%ブ ドウ

糖200mlに 溶解 し,自 動注入ポ ンプを用い,肘 静脈 よ

り1時 間点滴静注を行 なった。骨盤死腔浸出液採取法は

広汎性子宮全摘 術中に経腹壁的に ソラシ ックカテ ーテル

を骨盤死腔内に挿入 し,点滴開始 より,1,1.5,2,3,5,

7時 間毎に計7回,カ テーテル よ りその容積3m1を 取

り除 いた後,新 たに骨 盤死腔 浸出液 を約1ml採 取 し,

直 ちに-20℃ に凍結 した。 また同時間に肘静脈血5mI

を採取 し,血 清分離 後,直 ちに-20℃ に凍結 した。

SCE-1365濃 度測定法は薄層 カップ法 を用 い,検 定菌

にはProteus mirabilis ATCC 21100を 使用 した。

成績:血 中濃度の ピークは点滴 開始 よ り1時 間後,す

なわち点滴終了時 でその値は73.7μg/mlに 達 し,そ の

後 急速に減 少 し,2時 間後では 平均7.5μg/mlで あっ

た。3時 間後 よりはゆ るやかな減少傾 向を示 し,7時 間

後 では平均0.35μg/mlと な った。 また骨盤死腔浸 出液

移行濃度の ピー クは約1.5時 間か ら3時 間後 に現われ,

各症例に よ りずれ を認 め,そ の平均濃度は4.1μg/mlで

あった。約3時 間 か ら4時 間後にかけて血中濃度 と逆 転

し,そ の後 は非常 にゆるやか な減少傾 向を示 し,7時 間

後 では平均1.9μg/mlと な った。また血中濃度 よ り見た

骨盤死腔浸 出液への移行率は5.6%で あった。

考察:私 どもが以前測定 したCEC,SBPCの 骨盤死

腔浸 出液への移行率は,29.6%,21.8%で あ るのに対

し,SCE-1365は5.6%と 低い値を 示 した。 こ れ が

SCE-1365自 体の特異的な性質であるのか,ま た術後骨

盤死腔炎 の予防投与 として適当か どうかは,今 後 さらに

症 例を重ね,検 討を要する もの と思われ る。

143. 産 婦 人 科 領 域 に お け るSCE4365の 基

礎 的 ・臨 床 的 検 討

高 瀬 善 次 郎 ・白藤 博 子 ・内 田 昌 宏

川崎医科大学産婦人科

新 合成 セ ファロスポ リン剤SCE-1365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:教 室 保 存 菌株S.aurms 50株,E.coli 50株,

K.pneumoniae 50株,P.mirabilis 50株,P.vulgaris

22株,S.mmesoens50株,P.aeruginosa 50株 に対 す

る 感 受 性 を,接 種 菌 量108お よび106cells/mlで 測 定 し

た 。S.aureusに 対 して はCEZと ほ ぼ 同 じ感 受 性 を示 し

た が,E.coli,K.pneumoniae,Rmirabilis, P.vul-

garisに つ い て はCEZよ り数 倍 す ぐれ た抗 菌 力 を 示 し

た。 さ らにS.mamscensに 対 す る感 受 性 分 布 のpeak

は,接 種 薗 量106cells/mlで0.39μg/mlと 良 好 な 感 受

性 を 示 した 。

臨 床 成 績:産 婦 人 科 領 域 に お け る感 染 症 の うち,尿 路

感 染 症6例,骨 盤 内 感 染4例,そ の他 感 染 症2例 の計12

例 に1日29静 注 ま た は 点滴 静 注 で2～20日 間 投 与 し

た。

結 果 は効 果 判 定 不能(副 作用 の ため 投 与 中止)の1例

を除 き,全 例 に 有 効 以 上 の 成 績(有 効 率:100%)が 得 ら

れ た。 副作 用 は発 疹 ・痙痒 感 が1例 に み られ た が,投 与

中 止後3日 口に 消 失 した 。

以 上 の結 果 か ら,本 剤 は産 婦 人 科 領域 の感 染 症 に も十

分 有 用 性 の あ る薬 剤 と考 え られ る。

144. 耳 鼻 咽 喉 科 領 域 に お け るSCE-1365に

関 す る 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

岩 沢 武 彦

札幌逓信病院耳鼻咽喉科

新抗 生物質SCE-1365は,武 田薬品研究所で開発 され

た新Cephalosporin系 抗生物質 である。

SCE-1365の 試験管 内抗菌力 は,寒 天平板 希釈法で標

準菌株 の グラム陽性,陰 性菌に 対 して 強い抗菌力を 有

し,病 巣分離のCoagulase陽 性 ブ ドウ球 菌,E.ooli,

Klebsiella pneumoniae, Protcus vulgarisお よびPseu-

domonas aoruginosaな どにつ いてもMICを 調べた。

SCE-1365 500mg静 注後の血中濃度は,薄 層 カ ヅプ

法 で静注15分 後 よ り6時 間 までの血 中活性値 を追跡 し

た。 また500mg静 注1時 問 後に,手 術時 に摘 出 した ヒ

トロ蓋扁桃お よび上 顎洞粘膜 の組織 内移 行を,そ の時点

の血 中濃度 と併行 して測定 した。

耳 鼻咽喉科領域 における代表的 な急性 お よび慢性 感染

症,す な わち 急性化 膿性 中耳炎,慢 性化膿性 中耳炎,

耳 ・鼻瘤,急 性副鼻腔炎,急 性 腺窩性扁桃炎お よび扁桃

周囲膿瘍 などに 対 して,SCE-1365を1日1-2gを1

～2回 静注療法を行な った結果,良 好な臨床治療効果 が

得 られ,か つ臨床的に副作用の発現が認め られなか った

の で報告 した。
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145.耳 鼻咽喉科領域 におけ るSCE-1365の

検討

波多 野努 ・馬場 駿吉 ・本 堂 潤

和田 健二 ・村井 兼孝 ・鈴木 康夫

名古屋市立大学医学部耳鼻咽喉科

耳 鼻咽 喉 科領 域 に お け るSCE-1365の 基 礎 的 な らび

に臨 床 的 検 討 を 行 な い,下 記 の成 績 を 得 た。

1)抗 菌 力:日 本 化 学 療 法 学 会 標 準 法 に 準拠 し,原 液

接 種 でMICを 測 定 した。S.aureus 22株, S.epide-

rmidis 6株 で は1.56μg/mlま で に,ま たProteus

mirabilis 10株,E. coli 3株,Klebsiella 3株 で は

≦0.20μg/mlま で に 全 株 の 発 育 阻 止 を み た 。Pseudo-

monas aeruginosaに も抗 菌 力 が 認 め られ,12株 中8株

が6.25～100μg/mlに 広 く分 布 し,4株 が>100μg/ml

で あ っ た。

2)扁 桃組織 移行濃度:3例 に20～26mg/kgのone

shot静 注を行 ない,15分 後 の 血 清ならびに 扁桃移行

濃度 を測定 した。3例 平均 で血 清は14.0μg/ml,扁 桃は

7.83μg/mlで,扁 桃への良好 な移行が認め られた。

3)臨 床成績:扁 桃周囲膿瘍2例,急 性 腺窩性扁桃炎

2例,慢 性中耳炎急性増悪症1例,先 天性耳瘻孔化膿症

1例 の計6例 に使用 し,著 効2例,有 効4例 で全例有効

であった。副作用は特 に認 めなか った。

146.眼 感染症に対す るSCE-1365の 臨床応

用 のための基 礎的 ・臨 床的検討

大石 正夫 ・本山まり子 ・小 川 武

新潟大学医学部眼科

西 塚 憲 次

水原郷病院眼科

新 しい注射用 合成 セファ ロスポ リン剤,SCE-1365の

眼科領域 における基礎的,臨 床的検討を行な った成績を

報 告す る。

実験方 法

1)教 室保存菌株 について本剤のMICを,化 療 標準

法に よ り原液接 種で 測 定 し た。 ま た,臨 床分離の3

aureus 20株 お よびPs.aeruginosa 10株 に対す る感受性

分布について も,同 様MIC測 定に て検査 した。

2)白 色成熟家 兎(体 重2.5～3.0kg)に 本剤 を50

mg/kg one shotに て静注 して,経 時的 に前房 水内濃度 を

測定 した。前房水 内濃度 のpeak時 に眼球 を摘 出 して,眼

組織内濃度 も測定 した。 濃度測定 には,Prot.mirabilis

ATCC 21100を 検定菌 と す るDST agarに よる薄層平

板 カップ法 によ り,検 体の 希釈,標 準曲線作製はPBS

(pH7.0)を 用 いた。

3)臨 床的に各種眼 感染症に対 して,本 剤を1回0.5

g筋 注お よび1g静 注,ま たは点滴 静注 して臨床 効果 を

検討 した。

実験成績ならびに考按

1)本 剤 の 抗 菌 力 は,KOCH-WEEKS菌<0.19μg/ml,

MORAX-AXENFELD菌<0.19μg/ml,Strept.pneumoniae

0.19～0.39μg/ml,Cory,diphtheriae 0.39μg/ml,N.

gonorrhoeae<0.19μg/ml,Strept.hemolyticuｓ<0.19

μg/ml,Strept.viridans25～100μg/ml,Staph.aureus

0.39～1.56μg/ml,Ps.aeruginosa 25～100μg/ml,お よ

びStaph.aureus 209p1.56μg/mlで あ った。 す なわ

ち,本 剤 の 抗 菌 ス ペ ク トル はCefotiam,CEZに 類 似 し

て 広 域 性 で あ るが,グ ラム陰 性 菌 に は よ りす ぐれ た 抗菌

力 を 示 し,緑 膿 菌 に もあ る程 度 の 感 受性 を表 わ す こ とが

特 徴 的 で あ る。

臨 床 分 離 のS.aureusは0.78～6.25μg/mlに 感 受性

分 布 を 示 し,1-56μg/mlに 分 布 の 山 を な した(20株 中

8株,40%)。Ps.aeruginosaは25～100μg/mlに あ っ

て,5株50%が50μg/mlのMICを 示 した。

S.aureusに 対 して はCefotiamよ り高 濃 度側 に 分 布 し

たが,Ps.aeruginosaに は よ りす ぐれ た抗 菌 力 を 表 わ す

こ とが 知 られ た。

2)眼 内移行

前房水内へは1/2時 間 にpeak値6.3μg/mlを 示 し

て,以 後比較的すみやかに減 少 し,4時 間0.40μg/ml,

6時 間後は0.08μg/mlの 移行濃度であった。 房血比は

peak時 で18.53%で あ った。眼組織内へは外眼 部,眼

内部 ともにかな り高い移行濃 度を認めた。 これ らの成績

はCefotiamに 類似の傾向を示す ものであ った。

3)臨 床成 績

S. aureus,S. epidermidisを 検 出 した 外 麦粒 腫3例 に

は有 効,Klebsiella性 眼 瞼 膿 瘍 に は著 効 を 示 した。 そ の

他Anaerobic GPR,GNRの 眼 瞼膿 瘍,S.aureusに よ

る角 膜 潰 瘍,GNRを 証 明 し た 化 膿 性 虹 彩 毛様 体 炎,

Anaerobic GPR性 眼 窩 蜂 窩 織炎 に も有 効 に 作 用 した。

Cl.perfringensに よ る全 眼球 炎 に も効 果 が 認 め られ た。

副 作 用 と して特 記す べ き もの は な く,肝,腎 機 能,血

液 検 査 で 異 常値 を示 した もの は み られ なか った 。
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147. AM-715の 抗 菌 力 に つ い て

伊 藤 明 ・平 井 敬 二

井 上 松 久 ・三 橋 進

群 馬大 学 医学 部 微 生 物

目的:新quinolin系 合 成 抗 菌 剤AM-715に つ い て,

invitroお よ びin vivo抗 菌 力 をNalidixic acid

(NA),Pipemidic acid(PPA),Miloxacin(MLX)を

対 照 に して 比 較 検 討 した。

方 法:MIC測 定 は,化 学 療 法 学 会標 準 法 会 に 準 じた。

in vivoで の抗 菌 力 は,SLC-ICR4週 齢,雄 性 マ ウ ス

(体 重19～22g)の 腹 腔 内 に,生 理 食 塩 水 ま た は5%

ム チ ン加BHI希 釈菌 液0.5mlを 接 種 し,薬 剤 は,感 染

直 後 と4時 間 後 の2回 経 口投 与 した。

結 果:(1)抗 菌 スペ ク トノレは,他 のNA系 に比 べ 広 く

か つ 強 く,gram陽 性 菌,緑 膿 菌 に対 して も強 い抗 菌 力

を 示 した。

(2)臨床 分離 株 に対 す るAM-715のMIC累 積 分 布 か

ら75%阻 止値(MIC75)を み る と,E.coli(219株)

0.040;K.pneumoniae(248株)0.076;P.aerugin-

osa,(175株)0.38;S.marcesoens(160株)0.88;

Enterobaoter SPP.(130株)0.076;indo1(+)Pro-

teus spp.(152株)0.092;S.aureus(297株)1.10;

S.pyogenes(80株)1.60μg/mlと 他 のNA系 に 比 べ

べ て数 段 強 い 抗 菌 力 を 示 した。 ま たNA耐 性 菌(116

株)の ほ とん ど にAM-715は 感 受 性 を 示 し,そ の

MIC75は0.62μg/mlで あ っ た。

(3)AM-715の 抗 菌 作 用 を,経 時的 生 菌 数 の 変 化 で 観 察

した とこ ろ,MIC濃 度 で殺 菌 的 に 作 用 した 。

(4)実験 的 マ ウ ス全 身 感 染症 に対 して,Ecoli,K.pne-

umoniae,P.aemginosa,S.mamscens,S.aureusの 場

合,そ のED50値 は,5.0,4.6,27.1,44.9,30.6mg/

kgで,PPA,NAの7倍 以 上,MLXの3倍 以上 の効

果 を 示 した。

結 論:(1)AM-715はPPA,NA,MLXよ りも広 い抗

菌 スペ ク トル と,強 い抗 菌力 を 有 した 。

(2)AM-715は,P.aeruginosaを 含 むgram陰 性 菌 に

対 して,gentamicinよ り強 い 抗 菌 力 を示 した。

(3)ほ とん どのNA耐 性 菌 に 感 受性 で あ っ た。

(4)そ の 作 用 は殺 菌 的 で あ った 。

(5)マ ウス の感 染 治 療 実 験 で,gram陽 性 菌,gram陰

性 菌 の どち らの場 合 も,他 のNA系 よ り強 い治 療 効 果

を 示 した 。

148. AM-715の 細 胞 毒 性 の 検 討

横 田 健 ・関 口 玲 子

順 天堂 大 学 医学 部細 菌

目的:Nalidixic acid(NA)で 代 表 され て き たquino-

linecarboxylic acid系 化 学療 法 剤 の 改 良 が す す み,従 来

の グラ ム陰 性 菌 に 対 す る抗 菌 力 の ほか に,グ ラム陽 性 菌

に も優 れ た効 果 を 示 す 薬 剤 が 開 発 され つ つ あ り,AM-

715は そ の代 表 的 な もの で あ る。 この 群 の薬 剤 の作 用 機

序 は菌 のDNA合 成 阻害 と考 え られ て い る が,そ の選 択

毒 性 の理 論 は必 ず しも 明 らか で な い。 本 研究 の 目的 は,

組 織 培 養 を 応 用 し,AM-715の 菌 に対 す る増 殖 阻 止 力 を

動 物 細 胞 に 対 す る そ れ と比 較 し,安 全 性 を評 価 し よ う と

した もの で あ る。

方 法:pH変 化 や アル コール の 動 物 細胞 に対 す る影 響

を 除 外 す るた め,AM-715を100μg/mlに な る よ う,

直 接F12ま た はEagle培 地 に とか し,こ れ を 同 培 地 で

倍 々希 釈 した もの に10%コ ウ シ血 清 を 加 え,組 織 培 養

に使 用 した 。 ヒ ト由来 のHeLaお よび ハ ム ス タ ー由 来 の

CHO-K1細 胞 をFalcon multidishに5.0×104cells/

well接 種 し,薬 剤 含有 培 地 で,10%CO2 incubatorで

37℃,24～72時 間培 養後,trypsin-EDTA液 で 細 胞 を 浮

遊 し,Coultercounterで 自動 計 測 した。

成 績:AM-715はCHO-Kl細 胞 に 対 し,100μg/ml

で10%,50μg/mlで5%の 増 殖 阻害 を示 し,ヒ ト由来

のHeLa細 胞 で は100μg/mlで も5%増 殖 阻 害 を示 す に

過 ぎな か った。 この 薬 剤 のStapb.aureus209P,JC1

お よびEcoli NIHJ,Jc2に 対 す る50%増 殖 阻 止 濃 度

が それ ぞれ,0.25μg/mlお よび0.07μg/mlで あ っ た事

実 と考 え合 わ せ る と,AM-715の 選 択 毒 性 の程 度 はか な

り高 い と考 え られ た。AM-715100μg/ml存 在 下 で増 殖

したCHO-Klお よ びHeLa細 胞 は組 織 学 的 に も著 明 な

変 化 は な か った 。

考 察:培 養 細 胞 を 用 い た 検 討 か ら,AM-715は ヒ トお

よび ハ ム ス タ ー細 胞 に 対 す る細 胞 毒 性 は 弱 い こ とが 確 認

され た 。 現 在 神 経 芽 細 胞 を 用 い て 検 討 を 続 け て い る。

149.AM-715に 関 す る 細 菌 学 的 評 価

西 野 武 志 ・後 藤 直 正 ・石 村 富 喜 子

永 田 昌 宏 ・松 野 和 弘 ・谷 野 輝 雄

京 都 薬 科 大 学 微 生 物

今 回,私 ど もはAM-715に 関 す る 細 菌 学 的 評 価 を

Nalidixic acid(NA),Pipemidic acid(PPA),Milox-

acin(MLX)を 比 較 薬 と して検 討 し以 下 の 成 績 を 得 た。

1.AM-715は 従 来 の合 成 化 学 療 法 剤 とは 異 な り,グ
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ラム陽性,陰 性菌両群に対 して幅広い抗菌 スベ ク トラム

を有 し,そ の抗菌力 はNA,PPAお よ びMLXよ り

優れて いた。

2.臨 床 分 離 のS .aureus,E,coli,K,pneumoniae,

P.mirabilis,P.vulgaris,P,rettgeri,P.morganii ,S.

marcescens,P.aerugenosa,Enterobactersp .,A.calcoa-

ceticusに 対 す る感 受 性 分 布 で は ,す べ て の菌 種 にお い て

AM-715が 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し,次 い でMLX,PPA,

NAの 順 で あ っ た。

3.AM-715の 抗 菌 力 に 及 ぼ す 諸 因 子の 影 響 では ,

E.coli,K.pneumoniae,お よびP.aeruginosaと もに,

馬 血 清 添 加,接 種 菌 量,培 地pHと も に,ほ とん ど影 響

が 見 られ な か っ た。

4.E,coli,K.pneumoniae,P.aeruginosaを 用 い て

AM-715の 殺 菌 作 用 を検 討 した結 果,MIC濃 度 で は静

菌 的 作 用 を 示 したが,そ れ 以 上 の 濃 度 で は,ほ ぼ 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,AM-715の 治療 効果 が最 も優 れ てお り,次

い でM-LX,PPA,NAの 順 で あ った。

150.AM-715の 嫌気性菌に対する抗菌作用

甲畑 俊郎 ・後藤加寿美

江崎 孝行 ・鈴木祥一郎

岐阜大学医学部微生物

AM-715は 杏林 製 薬 に よ り新 た に開 発 され たNalidi-

xicacid類 縁 化 合 物 の 一 つ で あ る。 最 近,Nalidixic

acid類 縁 化 合 物 は,細 菌 のDNAの 特 異 的 抑 制 に よ る

殺 菌 効 果 や,R因 子 に よら な い細 菌 の耐 性 機 構 が 注 目 さ

れ て い る。

Nalidixic acid(NA)お よびPipemidic acid(PPA)

を 比 較 薬 剤 と して,本 剤 の嫌 気 性 菌 に対 す る抗 菌 力 を 検

討 した。

1.抗 菌 スペ ク トラ ム

本 剤 は グ ラ ム陰 性 桿 菌 に 対 し6.25μg/ml～400,μg/ml

と幅 広 いMIC値 を 示 し,NA,PPAに 比 べ て若 干 低 い

MIC値 を 示 した 。 グ ラ ム陽 性 菌 に 対 して は3.13～12.5

μg/mlのMIC値 を 示 し,一 方,NA,PPAは50～400

μg/ml,25～400μg/mlのMIC値 を 示 した。Clostridia

に 対 して は3.13～200μg/mlの 幅 広 いMIC値 を 示 し,

NA,PPAと もに25～400μg/mlの 幅 広 いMIC値 を 示

した。

2.臨 床 分 離 株 に 対 す る 抗 菌 力

臨 床 材 料 分 離 株103株 に つ い て,そ の 抗 菌 力 を 上 記2

剤 と比較 した。

本 剤 はBacteroides fragilisに 対 し,他 の2剤 よ りも

優 れ た 抗 菌力 を示 した。B.distasonis, B. thetaiotaomi-

cropに 対 して は ほ ぼ 同 等の 抗 菌 力 を 示 した。 嫌 気性 球

菌 に 対 しては,他 の2剤 よ り優 れ,本 剤 の ピ ー ク値 は

6.25pug/ml,NA, PPAの ピー ク値 は200μg/mlで あ っ

た。

3.抗 菌力に及ぼす諸因子の影響

本剤の接種菌量によるMIC値 の変動は顕著ではなか

った。本剤の培地pHに よ るMIC値 の変動は,酸 性

側 でMIC値 は高 く,アル カ リ性側でMIC値 は低 くなる

傾 向がみ られた。

4.試 験管内耐性獲得

本 剤 に 対 す るin vitroで の 耐 性 獲 得 試 験 をP.

maginus,Ps.anaerobiusを 用 い て行 な った。 そ の結 果,

本 剤 に対 し耐 性 獲 得 は極 め て 緩 か で あ った 。

151.AM-715のBioassayに よ る 体 内 分 布

と 排 泄

平 井 敬 二 ・村 山 哲 ・伊 藤 明

阿 部 泰 夫 ・入 倉 勉

杏林製薬 中央研究所

目的:新 規 合 成 抗 菌 剤AM-715の 体 内分 布,排 泄 の

Bioassayに よる検 索 。

方 法:絶 食 お よび 非 絶 食 の マ ウス(ddY系 雄,体 重

25～329)お よび ラ ソ ト(Wistar系 雄,体 重200～270

g),非 絶 食 の ウサ ギ(体 重2.9～3.5kg)お よび ピー グ

ル 犬(体 重12～12.5kg)を 用 いAM.715(30～50mg/

kg)を0.5%CMCに 懸 濁 して 経 口投 与 し,経 時的 に血

清,尿,胆 汁 お よび 各臓 器を 採 取 し,AM-715の 濃 度 を

E.coli,NIHJ JC-2を 用 いたBioassayに よ り測 定 した。

検 量 線 用 の 標 準 液 に は,血 清 濃 度 で は 各 動物 血 清 を,尿

中濃 度 では1/15M Phosphate buffer(pH7.4)を 用

い た 。

結 果:血 中濃 度:AM-71530～50mg/kg経 口投 与後

の 最 高血 中濃 度 は 上 記 の 動 物 種 では 投 与 後0.5～1時 間

に あ り,非 絶 食 群 では 血 中濃 度 が ラ ッ ト,マ ウス,ウ サ ギ

で ほ ぼ 一 致 した値(0.5～0.7μg/ml)を 示 し,ビ ー グル

犬 で は4.9μg/mlで あ った 。絶 食 では マ ウス(1μg/ml),

ラ ッ ト(3μg/ml)い ず れ も非 絶 食時 よ り血 中 濃 度 が上 昇

した 。 ま た ラ ッ トの 場 合 で はAM-71525～400mg/kg

経 口投 与30分 後 の血 中 濃 度 と用量 の間 に正 の 相 関 が認

め られ た。

尿 お よび胆 汁 中排 泄:AM-71550mg/kg経 口投 与 後

の マ ウス,ラ ッ ト.ウ サ ギで は ピー ク時(0～6時 間)の
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尿 中濃 度 が そ れ ぞ れ33.1,99.2,57.4μg/mlで,6～24

時 間後 の尿 中濃 度 は い ず れ も20μg/ml以 上 を 示 した。

犬 の場 合(30mg/kgp.o.)で は,72時 間 後 で23μg/ml

で あ っ た。 投 与 量 に対 す る尿 中排 泄 率 は,24時 間 で マ ウ

ス の 場 合5.11%,ラ ッ ト6.08%,ウ サ ギ3.46%,犬

13.6%で あ った。 ラ ッ トの 胆 汁 で は,投 与3時 間 まで に

投 与 量 の2.5%が 排 泄 され た。

臓 器 内濃 度:絶 食 マ ウス,ラ ッ トの肺,腎,肝 の 最 高

濃 度 は投 与 後0.5～1時 間 に あ り,マ ウ ス の場 合 は そ れ

ぞれ1.9,2.7,1.5μg/g,ラ ッ トの 場 合 は それ ぞれ4.1,

10.5,13.6μg/gで あ った 。ま た ラ ッ トの 絶 食 状 態 で は

非 絶 食 時 の1.4～4.7倍 の濃 度 を示 し,マ ウ スで は1.1

～7 .3倍 の濃 度 を 示 した 。

152.14C-AM-715の 実 験 動 物 お よ び ヒ トに

お け る 吸 収 ・分 布 ・排 泄

入 倉 勉 ・永 津 芳 雄

杏林 製 薬 中央 研 究 所

目的:新 合 成 抗 菌 剤AM-715の 生体 内動 態 を 明 らか

に す る 目的 で,実 験 動 物 お よび ヒ トに14C-AM-715を

投 与 し,14C濃 度 を 追 跡 した 。

方 法:実 験 動物 と してICR系 マ ウス,Wistar系 ラ ッ

ト,ビ ー グル,カ ニ クイ ザル を 使用 し,約16hr絶 食 後

0.2%CMC懸 濁 あ るい は 水 懸濁 した14C-AM-715を

25～50mg/kg経 口投与 した。 ラ ッ トに お け る3週 間 連

続 投 与(50rng/kg)お よび 静注 投 与(5mg/kg)で は 絶

食 しな か った。 経 時 的 に並1液,尿,糞,胆 汁(ラ ッ トの

み)を 採 取 し,ラ ッ トにお い て は 経 時 的 に 殺 し,各 組 織 を

摘 出 し,そ れ らの14C濃 度 を測 定 した。 ヒ トには,14C-

AM-71525μCi/250mg/bodyを カ プ セル に入 れ,食 間

に 経 口投 与 し,血 液,尿,糞 を 採 取 した。

結 果:血 中 濃 度 の ピー クは,マ ウ ス,ラ ッ トで は 投

与30min以 内 に,ビ ー グル,サ ル で は1hr,ヒ トで は

3hrに 認 め られ,そ れ ぞれ0.87,1.41,3.00,1.61,

1.02μgeq.to AM-715/mlで あ っ た。 血 中 か らの14C

半 減 期 は2.3～4.4hrで 動 物,ヒ トで 差 は 認 め られ な か

っ た。

ラ ッ ト体 内 分 布 で は,血 中濃 度 よ り高 い 値 を示 した組

織 は,肝,腎(8～10倍),リ ンパ 節(3～6倍),膵 臓,脾 臓

(3倍)で あ った 。心 臓,肺 臓,胸 腺 は 血 中 濃 度 と同 程 度

で あ り,脳,眼 球,睾 丸 は低 い値 を示 した 。 各 組 織 と も

投 与1hr後 ま では1μ9/9以 上 の14C濃 度 を 示 した が,

24hr後 に は ほ とん どの組 識 では 検 出 され な か った。3

週 間連 投 与 実 験 で は,褐 色 脂肪,肺 臓,膵 臓,骨,皮 窟 の

14C濃 度 が 若 干 増 加 した が,連 投 終 了7日 後 に は い ず れ

の組織で も14Cは 検 出され なか った。投与 した14Cの

99.7%が 連投終了5日 後 までに尿,糞 中に回収 された。

尿 中排泄 は投与後4日 口までにヒ トで24.4～51.8%of

doseと 一 番高 く,つ いでサル,ビ ー グル の17.0,16.6

%で あ り,ラ ッ トでは8.4%で あった。ラ ッ トの胆汁中

排泄 は経 口投与 で24hrま でに5.9%,静 注投与 で24.1

%で あった。胆 汁中14Cの 腸肝循環は ほとん ど認め られ

なか った。

153.14C-AM-715の 動 物 お よ び ヒ トに お け

る 代 謝 に つ い て

入 倉 勉 ・永 津 芳 雄

杏林製薬中央 研究所

目的:新 合成抗菌剤AM-715の 代謝経路 を知 る 目的

で14C-AM-715を 実験動物 お よび ヒ トに投与 し,尿,

糞,胆 汁中代謝物の同定 ・定 量を行な った。

方 法:前 報で得 られ た実験 動物 の尿,糞,胆 汁 と,ヒ

トの尿,糞 を分 析試料 とした。

採取 した各試料 はAmberlite XAD-2脱 塩後,シ リカ

ゲルカ ラム分離,溶 媒抽出,TLC分 離 精製 した。各 代謝

物はUV,Massに よ り構造 を推定 し,別途 合成 した標準

品 と比較同定 した。その14C濃 度か ら代謝物 の定 量を行

な った。

結果:単 離同定さ才した代謝物 は未変 化体(AM-715)

お よびその抱合体,M1,M2,M3,M4,M5,M6で あ っ

た。未変化体は尿中の68～82%を 占め,主 代謝物は ビ

ーグルを除 き10～12%で あ った。 ビー グルでは未変化

体(85%)が 多 く,各 代謝物はそれぞれ0.5～1.5%前 後

であ った。抱合体の割 合は全動物 とも低 く1～3%で あ

った。糞中の未変化体は83～92%を 占め,各 代謝物は

それぞれ2%前 後であ った。 ラ ヅトの8hrま での胆汁

中に多 く認め られたM1は,他 の動物お よび ヒ トの尿,

糞中には検出 されなか った。 ヒ トの代謝物の定 量結果は

サルに似ていた。

154.AM-715の 研 究

加藤 康 道 ・斉 藤 玲 ・石 川 清 文

富 沢磨 須 美 ・中 山 一 朗 ・木 下 与 四 男

上 村 裕 樹 ・小 田柿 栄 之 輔 ・篠 原 正 英

佐 藤 清 ・松 宮 英 視

北海道大学第二内科,中 検

目的:キ ノリンカル ボ ン酸の誘導 体はNA,PAを は

じめ数種 のものが開発 されてい るが,そ の1つ であ る本

剤 につ き抗菌力,吸 収 と排泄,お よび臨床例での治療成

績 な どを検討 し評価 をこころみ たので報告す る。
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実験 方法 と結果:1.臨 床分離GNRに 対 す る 抗 菌

力:本 院中検 で 分 離 し たE,coli,Klebsrella ,Protests

(イ ン ドール(＋))各30株 とPs.aeruginosa45株 を

用い,化 療 標準法でAM-715お よびMLXに 対す る感

受性を測定 した。結果は106接 種ではMLXに 比 べそ

のMIC値 は1～2段 階低 く,ま た108接 種で2～4段

階低 く,す ぐれた値を示 した。

Correlogramで 両者の交 叉耐性を検討 した ところ
,あ

る程度の交叉性が認め られ た。

2.臨 床 例の血中濃度 と尿中排泄:著 明な肝 ・腎障害

のない4例 に200mg食 前経 口し,以 後8時 間ま で 血

液 ・尿を採取 してE.coli NIHJ JC-2を 検定 菌 とす るデ

ィス ク法で測定 した。なお,血 液はmoni-trol 1,尿 は燐

酸バ ッファー法で標準線を作製 した。 結果 は,血 中濃度

はややば らつ きがみ られたが,ピ ークは2時 間 目にみ ら

れ,1例 では測定限界以下であ った。 尿中には8時 間 目

までに平均投 与量 の31%程 度が排泄 され た。

3.臨 床効果 と副作用:各 種 内科感染症41例 につ き検

討 した。呼 吸器感 染12,尿 路 感染27,腸 管感染2で あ

り,呼 吸器感染 では7/12,尿 路23/27,腸 管2/2で 全例

の有効率は32/41(78%)で ある。 副作用は2例 に 胃腸

障害がみ られ た。 また投与 前後 の血液 ・肝,腎 機能には

特記すべ き異常をみ とめ なか った。

考案:以 上,基 礎的,臨 床的 検討 を加 えたが,尿 路感

染 で有効率が高か った ことが注 目され る。

155.AM-715の 抗菌 力 ・吸収 ・排泄お よび

そ の臨床的効果 につい て

熊坂 義裕 ・中 畑 久 ・町田 光司

青柳 和美 ・栗原愛一郎 ・筒井 理裕

遠藤 勝実 ・木村 健一 ・中村 光男

小沼 富男 ・成田 祥耕 ・今村 憲市

武部 和夫

弘前大学医学部第三内科

吉 田 秀 一 郎

弘前市立病院内科

小 坂 志 朗

青森県立中央病院第一内科

村 上 誠 一

青森市民病院内科

AM-715の 抗菌力,吸 収,排 泄 お よびその臨床的効果

について検討 したので報告す る。

抗菌力:臨 床分離菌 に対す る本剤のMICを 日本化学

療 法 学会 標 準法 に 準 じて 測定 した。 原液 接 種 〔(内)〕 は

100倍 稀 釈液 接 種 〕 に よる感 受 性.を75%inhibition濃

度 で み る と,St.aureirsで は3.13(1.56)μ8/ml,E.

soliで は0.39(0.39)μg/ml,K.pneumoniaeで は

6.25(3.13)μg/ml,P.mirabilisで は,1.56(0.78)

μg/ml,S-marcecensで は3.13(0,78)μg/ml,P.

aeruginosaで は3,13(1,56)μg/m41,P. cepaciaで は

25(12.5)μg/mlで あ り,AM-715は,P.cepaciaを 除

き,PPAに 比 し3管 か ら4管 す くれ た抗 菌 力 を 示 した 。

吸 収,排 泄:健 康成 人 男子5名 に,同 一 条 件 に て本 剤

200mgを,fasting,non-fastingに お い て投 与 し,血 清

中濃 度,尿 中 濃 度,尿 中 回収 率 を デ ィス ク法 に て測 定 し

比較 検 討 した 。血 清 中濃 度 は,内 服 後,0.5,1,2,4,

6,8時 間 後 に 測 定 したが,そ の ピー クは,fastingに お

い て は,1,2時 間 値 が 等 し く0.36μg/ml,non-fasting

に お い ては,1時 間 値 で,0.27μg/mlで あ り,2時 間 値

(fasting>non-fasting,P<0.05)を 除 き,推 計 学 的 に 有

意差 は なか った。 尿 中 濃 度 は,0～2,2～4,4～6,6～8

の時 間 帯 に て測 定 した が,そ の ピー クは とも に,0～2時

間 値 で,fasting 290.4μg/ml,non-fasting 181,6μg/ml

で あ った 。推 計学 的 に は4時 間 に お い て 有 意差 は な か

っ た。 尿 中 回 収 率 は,8時 間 まで でfasting 28.3%,

non-fasting 19.9%で あ り,0～2時 間値(fasting>

non-fasting,P<0.05)を 除 き,推 計 学 的 に は他 の3時

間 帯 に お い て有 意 差 は な か った。

臨 床 的 効果:本 剤 を63例(急 性 扁 桃 炎5例,急 性 咽

頭 炎3例,急 性 気 管 支 炎8例,急 性 肺 炎3例,慢 性 気 管

支 炎1例,急 性 膀 胱 炎19例,急 性 腎 孟 腎炎11例,慢

性 膀胱 炎9例,慢 性 腎 孟 腎 炎2例,肝 胆 道 感染 症2例)

に 使 用 し,呼 吸 器 感 染症 では80%(11/20),尿 路 感 染症

では93.5%(29/31),肝 胆 道 感 染 症 で は100%(2/2)で,

全 体 で90.5%(57/63)の 有 効 率 で あ った。な お 副作 用 と

して め まい を1例 に認 め た。

考 察:本 剤 は非 常 に 有 用 な 薬剤 と考 え られ た。

156.Nalidixic Acid類 縁 化 合 物AM-715

に つ い て

大泉耕太郎 ・青沼 清一 今 野 淳

東北大学医学部抗酸菌病研究所内科

長 井 弘 策

古川市立病院内科

Nalidixic acidの 類縁化合物であるAM-715の 黄色

ブ ドー状球菌分離株71株 に対す る試験管内抗菌力を,

PCG,ABPC,MCIPC,CERと 比較 した。最小発育阻止

濃 度の測定は寒天平板希釈法に よる 日本化学療法学会標
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準 法 に 基 づ い て 行 な った。 そ の成 績 は 以 下 の ご と くで あ

っ た。 す なわ ち,CERの これ らの菌 株 に対 す るMICの

ピー クは0.2～0.39μg/m1に あ り最 も強 い 抗 菌 力 を 示

し,耐 性 ブ菌 用MCIPCが これ に 次 ぎ,ピ ー クは0.39

μg/mlに み られ た。

本 剤 のMICの ピー クはPCGと 同 様 に0.78～1.56

μg/mlに 認 め られ,ABPCよ り,希 釈 段 階 程 度 の差 で 優

れ て お り,ま たABPCのMICは0.1μ9/m1か ら100

μ9/m1で 幅 広 く分 布 して い た の に対 し,本 剤 のMICは

0.2か ら6.25μg/mlの 範 囲 内 にす べ て 集 中 して い た 。

次 い で 以 下 の8症 例 に 本剤 を 投 与 し,臨 床 効 果 を 観 察

した。 対 象 と した 症 例 は急 性 気 管 支 炎 患 者 で あ り,基 礎

疾 患 な しは1例 のみ で,他 の7例 はす べ て基 礎 疾 患 を 有

す る もの で,そ の 内 訳 は 陳 旧 性肺 結核,肺 気 腫,気 管 支

拡 張症,各1例 ず つ,肺 癌3例 お よび脳 血 管 障 害1例 で

あ った。

これ ら の8症 例 に 本 剤200mgを1日3回,計600

mgを 経 口投 与 した 。 投 与 日数 は 最 短5日,最 長10日 で

あ り,7日 間 投 与 が 最 も多 く,5例 を 占 め た。 投 与 開 始

時37℃ 台 の 発 熱 を み て い た例 が8例 中6例 あ り,他 の

2例 は平 熱 で あ った 。 全 例 で 咳,疾 を 認 め,半 数 に 咽頭

痛,鼻 汁 の 愁 訴 が あ っ た。 投 与 開 始 時 有 熱 の6例 で は,

開 始 翌 日か ら4日 目に か け て す べ て 平 熱 化 した。 肺 癌 患

者1例 で 咳が 持 続 した ほか は,他 の7例 で は 投 与 開 始 時

に み られ た症 状 は す べ て 消 失 した。 喀 疾 中 細 菌 の推 移 を

投 与 前 後 で 追 跡 し得 た例 が4例 あ り,こ の うち3例 は

normal floraか らnormal floraへ の 変 化 に 過 ぎな か った

が,1例 でH.influenzaeか らnormalfloraへ の 変 化 を

認 め た。

157.AM-715の 臨 床 分 離 菌 に 対 す る 抗 菌 力

お よ び 臨 床 応 用

荒 井 澄 夫 ・本 田 一 陽 ・西 岡 き よ

佐 藤 裕 子 ・滝 島 任

東 北大 学 医 学 部第 一 内 科

目的 ・方 法:AM-715の 臨 床 応 用 を 検 討 す る 日的 で

臨 床 分離 菌 に対 す るMICを 測定 す る と と もに,臨 床 効

果,副 作 用 に つ い て検 討 した の で報 告 す る。

抗 菌 力 は化 学 療 法 学 会 標 準 法 に よ り測 定 し,接 種 菌 量

は106/m1と した。 使 用 菌 は,H.infzuenzae(54株),E.

coli,(20株),Serratia(25株),Klebsiolla(41株),

Raeruginosa(46株),Enterobacter(16株)で あ る。

臨 床 投 与 例 は 肺 炎3例,尿 路 感 染 症6例 で あ る。起 炎

菌 別 で はH.influenzae 1例,P.mirabilis 1例,P.

aeruginosa 3例,E.coli 2例,Serratia 2例,P.vulg-

aris 1例 等 で あ る。 投 与 方 法 は1日3回 経 口投 与 と し

た 。 副 作 用 の 検 討 は 肝 機 能,腎 機 能,自 覚 症 状,発 疹,

発 熱 等 の臨 床 症 状 の 発 現 を 考 慮 して 検 討 した 。 臨 床 効果

の 判 定 は 自覚 症 状,臨 床 検 査 成 績,起 炎 菌 の 消 長 を 指 標

と した 。

結 果:抗 菌 力:各 被 験 株 のMIC分 布 で は,H.inrl-

enzae,P.aeruginosaに 対 し強 い抗 菌 力 を示 した。 す な

わ ち,H.influenzaeの95%が0.05μ9/m1,P.aerugin-

osaの65%が0.78μ9/m1,Ecoliの90%が0.05

μ9/ml,Klebsiellaの77%が0.1μ9/mi,5erratiaの

56%が0.78μ9/ml,Enterobacterの95%が0.1μ9/m1

で増 殖 を抑 制 した。

臨床 成 績:肺 炎3例 で は1例 で 有 効,1例 無 効,1例

判 定 不 能 で あ った。 尿路 感 染 症6例 で は5例 に 菌 の 消

失,臨 床 症 状 の 改 善 が 認 め られ,有 効 と判 定 した 。

副 作 用:肝 機 能,腎 機 能,末 梢 血 液,発 疹 等 は 認 め ら

れ な か った 。一 例 に め ま い が 認 め られ たが,投 薬 中 止 に

よ り消 失 した 。

結 論:AM-715は 瓦coliの み で は な く,H.ir翼.,君

aerugimsa,Klebsiella等 に 対 して も試 験 管 内 で 強 い 抗

菌 力 を 示 し,呼 吸 器 疾患 で1/2に 有 効,ま た 尿 路 感 染 症

では5/6が 有 効 で あ った。 副 作 用 が1例 に 認 め られ た

(め ま い)。

158.呼 吸 器 感 染 症 に 対 す るAM-715の 使

用 経 験

林 泉

い わ き市 立 総 合 磐 城 共 立 病 院 呼 吸 器科

AM-715を 呼 吸 器 感 染 症 に 使 用 した の で,そ の 成 績 を

報 告 す る。

対 象:21才 か ら73才 まで の 成 人,男7例,女17

例,合 計24例 で,肺 炎6例,気 管 支 炎18例 で あ る。

肺 炎6例 の うち基 礎 疾 患 の な い もの3例,気 管 支 拡 張 症

を有 す る も の2例,慢 性 気 管 支 炎 を 有 す る もの1例 で あ

っ た。 気 管 支 炎18例 の うち基 礎 疾 患 の な い もの6例,

気 管 支 喘息 を 有 す る もの7例,気 管 支 拡 張 症 を 有 す る も

の4例,肺 気 腫 を 右 す る もの1例 で あ った 。

投 与 方 法 お よび 投 与 量:1日3回 食 後30分 に1回

200mgを 経 口投 与 した。23例 は7日 間(4.29)投 与 で

あ った が,1例 は副 作用 のた め2.2gで 中 止 した。併 用

薬 剤 を 使用 した も のは なか った 。

起 炎菌 の 検討:24例 中17例 が 起 炎 菌 不 明で あ り,

St.aureus 3例,Pseudomonas 1例,H.parainflu-

enzae 1例,Enterobacter+E.coli 1例,St.aureus+

H.influenzae1例 で あ った。5t.aureus3例 中1例 は
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st.pn.に 菌交 代 し,他 の1例 は不変,も う1例 は消失 し

た。Pseudomonasの1例 は不変,他 はすべて消失 した。

臨床効果:著 効13例,有 効6例,や や有効3例,無

効1例,不 明1例 で,有 効 以上 での有効率は82,6%で

あ った。

副作用:3例 にみ られた。

1.発 疹:本 剤 投与4日 目に両側前腕 に療痒感を件 う

発 疹があ り,2.2g投 与 で中止 した。

2.軟 便:本 剤投与3日 目か ら1目5～6回 の軟便が

あ り,1週 間投与中同症状で,終 了後2日 目か ら正常化

した。

3.め まい:本 剤投与6日 目か ら軽いめまいを生 じ,

7日 目にはやや増強 した。4.2g投 与で終了 としたがそ

の後症状は とれた。吐 き気はなか った。血圧が98/70と

一時低下 した。顔面がやや蒼 白となった
。

159.AM-715の 臨床的検討

武 田 元 ・庭山 昌俊 ・岩永 守登

蒲沢 知子 ・田 中 容 ・和田 光一

新潟大学医学部第二内科

AM-715は1977年 に杏林製薬 で発見 されたQuin-

alonecarboxylic acid誘 導体 で,そ の化学構造式 はpipe-

midicacidに 類似 している。その抗菌 スベ ク トラムは広

汎 で,グ ラム陽,陰 性菌に優れ た抗菌力を示 し,特 に,

グラム陰性桿菌に対 す る抗 菌 力 は 抜 群 で,緑 膿 菌 や

Enterobacter,イ ン ドール陽性proteus,イ ンフル エ ン

ザ桿菌 などに対 して も抗菌力を有す る。

私 どもはAM-715を 臨床的に使用す る機会 を 得 た の

で,そ の成 績を報告す る。

症例は尿路感染症4例,呼 吸器感染2例 の計6例 で,

起因菌は大腸菌2例,イ ンフル エ ンザ桿菌1例,不 明3

例で あ った。AM-715の1日 投与量 は300mgで,3

回に分けて経 口投与 され,総 投与 日数 は7～28日 間 で

あった。

6例 中5例 が臨床的に有効で,起 因菌の明 らかな3例

ともにAM-715の 投与に よ り菌は消失 し,細菌学的に も

有効であ った。臨床 的に無効の1例 は肺癌に合併 した呼

吸器感染 であ った。

AM-715の 投与 に よると思われ る食欲不振,下 痢な ど

の消化器症状,発 疹 な どのア レルギ ー症状,検 査値の異

常は6例 ともに全 く認 め られ なか った。

以上の成績 よ り,AM-715は 臨床 的に有用性の高い薬

剤 であると推定 され るが,さ らに症例 を増 して検討 した

い。

160.AM-715に 関す る臨床的研究

関 根 理 ・薄田 芳丸 ・青木 信樹

湯浅 保子 ・若林 伸人 ・林 静 一

渡辺 京子

信楽園病院内科

清 水 武 昭

同 外科

新合成抗菌剤AM-715に 関 し臨床的検副を行 なった。

血液透析を うけてい る慢性腎不全例を含む腎機能障害

患者 にAM-715を 内服 させたあ との血中濃度 を測定 し,

腎機能障害の程度 と血中濃度の推移 との関連 について検

討 した。

また8例 の呼吸器,胆 道,尿 路感染症患 者に臨床治験

を行なった。全例に何 らかの効果 が認め られ,副 作用,

検査値 の異常を呈 したものはなかった。なお症例を重ね

て検討 を行 な う予定 である。

161.AM-715の 臨 床 的 研 究

鈴木 康稔 ・山作房之輔

水原郷病院

私 どもは新 しいQuinoline系 抗菌製剤であるAM-715

を水原郷病 院の患者14名(無 症候性細菌尿1例,膀 胱

炎9例,慢 性複雑性膀胱炎2例,腎 孟腎炎2例)に 用 い

て臨床効果 を検討 した。14例 の うち11例 は何 らかの基

礎疾患を有 していた。使用量は1回100～200mg,1日

3～4回 内服で投与 した。原因菌はProt. mirabilisと

Klebsiellaが それ ぞれ1例 ずつで,他 の12例 はいずれ も

E.coliで あ った。

成績:無 症候性細菌尿の1例 はE.coliを 原因菌 とす

るが,1日300mgの 投与で菌が消失 し有効であった。

膀胱炎9例 はいずれ もE.coliを 原因菌 とし,1日300

～800mgの 投与で7例 に菌の消失を 認め有効 で あ った

が,2例 は菌が消失せず無効であった。また これ ら9例

中2例 にNA耐 性菌を認めたが,そ の うち一例はAM-

715のMICが 接種菌量106/ml,108/mlと もに0.78

μg/mlで,臨 床的に も有効であったが,他 の1例 は接種

菌量106/ml,108/mlと もに6.25μg/mlで 臨床的 にも無

効 であった。 もう1例 の無効例についてはMICを 測定

してお らず,無 効 となった理由は不 明であ る。慢性複雑

性膀胱炎の2例 はいずれ も基礎疾患 のため留置 カテーテ

ル を長期 にわた り使用 して い るが,1日300～600mg

の使用 でいずれ も菌の消失を認め有効 とした。ただ しそ

の うちの1例 はネチルマイ シン無効例で,本 剤 に変 えた
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ところ菌が消失 し,有 効 とな った ものである。 腎盂腎炎

2例 の うち1例 はE.coliを原因菌 としたが,敗 血症を

合 併 してお り全身状態 もあ ま りよくは な か った こ とか

ら,2日 間使用 したが無効 と し,他 剤に変 更した。他の

1例 はKlebsiella(MICは 接種菌量106/ml,106/mlと

もに0.05μg/ml)を 原因 菌と し,1日300mgの 投 与

で臨床的に改善を認め,ま た細 菌学的に も菌が消失 し有

効 とした。以上14例 に使用 した結 果は,有 効11例,

無効3例 で,有 効率は78.5％ であ った。

副作用は 自覚的 なものは1例 も認め られ なか った。 ま

た血液学的 にも検 査 した範囲内では骨髄 ・肝 ・腎に 異常

は認め られ なか った。

162. AM-715に 関す る臨床的研究

上 田 泰

寛京慈恵会医科大学

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

同 第二内科

新 合 成 抗 菌 剤 のAM-715に つ い て 以 下 の 臨床 的 検 討

を 行 な った 。

1.抗 菌 力:臨 床 分 離 のEscherichia coli,Klebsiella

pneumoniae,Pseudomonas aeruginosa各50株,

Proteus mirabilis 15株,Indole positive Proteus 12株

お よびSerratia marcescens 10株 に対 す るAM-715の

最 小発 育 阻 止 濃 度(MIC)をPipemidic acid(PPA),

Miloxacin(MLX)の そ れ と比 較 検 討 した。

E.coliに 対 す る本 剤 のMICは 大 部 分 が0.2～3.13

μg/mlに 分 布 し,MLXと ほ ぼ 同 等 で あ った が,PPAよ

り4段 階 優 れ て いた 。K.pneumoniaeに 対 して は 大 部 分

が0.1～1.56μg/mlで あ り,MLXよ り1段 階,PPA

よ り4段 階 優 れ た 抗 菌 力 で あ った 。P.mirabilisに は

0。1～0.39μg/ml,Indole positive Proteusに は0.1～

12.5μg/mlで,そ れ ぞ れMLXよ り1段 階,PPAよ り

4～5段 階 優 れ て い た。S.marcescensは 全 株 が1.56μg/

ml以 下 で発 育 を 阻 止 され た。P.aeruginosaに 対 して は

0.1～6.25μg/mlの 分 布 で あ り,MLX,PPAに 比 して

2～4段 階 優れ た成 績 で あ っ た。

2.吸 収 ・排 泄:健 康 成 人3例 に 本 剤100mgを 空

腹 時1回 経 口使 用 した 際 の 血 中濃 度 は1時 間 後 にpeak

値 平 均0.66μg/ml(錠 剤)～0.74μg/ml(カ プ セル 剤)を

示 し,以 後 漸 減 して12時 間 後 に は0.05～0.04μg/mlと

な った 。200mg(錠 剤)に 増 量 す る とpeak値 は平 均

1.11μg/ml(1時 間後)で,以 後の 各時間 も100mg使 用

時に比し て1.5～2倍 の血中濃度が得 られ た。尿中には

12時 間ま でに100mgを 使用時 で平均45.6%(錠 剤)

～47.9%(カ ブセル剤),200mg使 用時では44.2%が

回収 され た。

3.臨 床成績:内 科系 感染 症18例(尿 路 感染症15

例,呼 吸器感染症3例)に 本剤 を1日200～600mg,2～

14日 間使用 し.尿 路感染症12例 に有効の成績を得た。

呼吸器感染症では有効例はなか った。副 作用として1例

に悪心を認め た。

163.AM-715の 臨床的研究

中川 圭一 ・渡辺健太郎

鈴木 達夫 ・小 山 優

東京共濟病院内科

横 沢 光 博

同 検査科

新 しく開発 されたQuinolonecarboxylic acid誘 導体

であ るAM-715に つ き若干の基礎 的検討を 行ない,27

例の各種感染症に使用 したので,そ れ らの成績について

のべ る。

臨床分離の 各種細菌に 対 す るAM-715のMICを

MLXと 比較 した ところ,Staph. aureus.Strept. pyo-

gemes, Strept. pneum.のGPCに 対 してAM-715は

MLXよ りかな りす ぐれたMICを 示 し,GNBに 対して

も同様の 傾向がみ られ,H.inf.に 対 しては0.0063～

0.2μg/ml,E.coliに 対 し て は0.0063～0.39μg/ml,

Kleb. pneum.に 対 しては0.012～0.78μg/ml. Serra-

tiam.に 対 しては0.025～0.78μg/ml, Ps. aeruginosa

に対 しては0.1～3.12μg/mlを 示 した。

健康成 人男子3例 に200mg経 口投 与後の血清中濃度

は3例 の 平 均 で30分 後1.1μg/ml,1時 間後1.1

μg/ml,2時 間 後1.0μg/ml,4時 間後0.6μg/ml,8時

間後0.4μg/mlを 示 し,尿 中 回 収 率 は8時 間 までに

14.0%で あ った。 また4例 の慢性 気道感染症の 患者に

おいて200mg経 口投 与後の血 清中濃 度および喀痰中濃

度を測定 した。2例 では喀痰 中に検 出されず,他 の2例

においてそれぞれ0.16μg/ml,<0.1μg/ml検 出された

が,血 清中濃度のpeakは0.38～1.21μg/mlで あった。

臨床治験 例は27例 で投 与量の大部分 は1日600mg

(分3)で,投 与期 間は3～19日 平均8.4日 であ った。急

性 咽頭炎1例,急 性気管支炎10例 に対 しては10例 有

効,無 効1例,慢 性気管支炎1例,気 管支拡張症の感染

例4例,肺 気腫の感染例1例 の計6例 に対 しては有効1

例,や や有効2例,無 効3例 であ った。急性膀胱炎5例,
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急性 腸炎2例 に対 しては全例有効であ った。菌 種別にみ

る とE.coliに よる もの6例 中5例 消失,Ps.aeruginosa

(RTZ)の1例 は消失せず,Stre pneum.2例 中1例

消失,Klebsiella Pneum.1例 消失,H.inf.3例 全例消

失の結果 を得た。副作用 としては2例 に食欲不振がみ ら

れ たのみで,諸 検査値において も異常を きた した ものは

なか った。 以上の結果か ら,本 剤は有用性のある抗菌製

剤 と考 え られる。

164.AM-715に 関す る研究

国 井 乙 彦

東京大学医科学研究所内科

深 谷 一 太

東芝林間病院

医科研病院 における臨床 材料分 離各種 グラム陰性桿菌

株のAM-715に 対す る感受性 を,日 本化学療法学会法

に準 じて,ブ イ ヨンー 夜培 養原液 と100倍 希釈液 とを接

種 して測定 した。100倍 希釈液接 種時 の大腸菌 ・クレブ

シエ ラに対 するMIC値 は,0.05～3.1μg/mlに すぺて

分布 し,緑 膿菌 には0.05～3.1μg/mi,プ ロテウスには

1株 を除 いて0.05～3.1μg/mlと な り,き わめてす ぐれ

た抗菌力を示 した。 また,原 液接 種時 のMIC値 も,緑

膿菌では平板1～2枚 の差を 示 した ものが 多か ったが,

大腸菌 ではほ とん ど同 じ値 であ った。

臨床例への使用経験 を持 ち得 なかった。

165.AM-715の 臨床 的検討

山岡 澄夫 ・山根 至二 ・真下 啓明

東京厚生年金病院内科

杏林製薬で開発 され たQuinolonecarboxylic acid誘 導

体AM-715を 投与 し,臨 床的効果お よび副作用につい

て検討を行な った。

対象:20才 ～79才 までの18例 で,感 染症診断名は

急性気管支炎2例,尿 路感染症16例 であ る。

投与方 法:本 剤100～200mgを 毎食後1日3回 経 口

投与 した。投与期 間は5～14日 間であ る。

成 績:臨 床的効果 は,急 性気管支炎では有効1例,無

効1例 。尿路感染症 では著 効7例,有 効6例,や や有効

1例,無 効2例 であった。細菌学的効果 は,急 性気管支

炎の2例 は不 明,尿 路感染症 では消失7例,減 少5例 ・

不変4例 で,Sta.aureus,Sta.epidermidis,S.faecaolis

は全例 とも消失 し,E.coli,Klebsiella Ps.aeruginosa

は減少ない し消失 したが,Serratiaは 存続 した。

副作用:1例 が閉 眼時のめ まい感を認めた。臨床検査

値 より,副 作用 と思われ る異常は認め られなか った。

166.呼 吸器感染症 におけ るAM-715使 用

経験

可部順三郎 ・末原 幹久

石橋 弘義 ・渡辺 哲造

国立病院医療センター呼吸器科

Quinolonecarboxyic acid誘 導体で広 くグラム陽性 ・陰

性桿菌に 強 い抗菌活性 を 有する新 しい抗菌剤AM-715

を呼吸器感染症25例 に使用 した臨床経験を報告する。

対象 とな った呼吸器感染症の内訳は,急 性肺炎8例,

急性気管支炎4例,慢 性気管支炎6例,気 管支拡張症4

例,そ の他急性扁桃炎等3例 で,投 与量は1日300～600

mg,分3,5～25日 にわた った。

急性肺炎8例 中,起 炎菌の明らかなものはヘモ フィル

ス菌2例,肺 炎球菌1例 であったが,い ずれ も菌 消失 な

い し著減 し,有 効5例,や や有効1例 であ った。慢性気

管支炎6例,気 管支拡張症4例 中起炎菌の判明 したヘモ

フィルス菌6例,ク レプジエラ2例,肺 炎球菌1例 は い

ずれ も菌消失 し,10例 中有効8例 であ った。急 性気管支

炎4例,急 性 扁桃炎1例,び まん性汎細気管支炎1例,

肺癌二次感染1例 中,有 効4例,や や有効1例,無 効1

例 であ った。

総括す ると,急 性 ・慢性呼吸器感染症 の25例 にAM-

715を 使用 した結果,有 効17例,や や有効2例,無 効

4例,不 明2例 であ り,有 効率は25例 中17例 で73.9

%の 成績 を得た。

AM-715は,急 性呼吸器感染症には もちろん,慢 性経

過を呈する呼吸器感染症の治療に有用 と考 えられる。

167.慢 性 気 管 支 炎 の 再 燃 に 対 す るAM-715

の 使 用 経 験

小林 宏行 ・志村 政文 ・河野 浩太

高村 研二 ・高村 光子 ・北 本 治

杏林大学医学部第一内科呼吸器

慢性気管支炎 の再燃に対す るAM-715の 有用性 を検

討 した。

対象は30例 の,す でに2～3年 前 より慢性気道感染

症が存在 し,軽 度発熱,膿 性痰等の感染性再燃を呈 した

例で,そ の程度は治療 開始時 とくに入院の必要を認めな

か った,い わゆ る比較的軽症例であ る。

本剤200mg×3/日 が5～14日 間 連続経 口投与 され

た。

その結果,著 効2例,有 効21例,無 効7例 であ った。

また本剤投与 中,胃 腸障害2例,GPTの 軽度上昇1例
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がみ られたが,い ずれ も軽度で,本 剤中止後回復 した。

以上 よ り,本 剤は,慢 性気管支炎 の軽症感染性再燃例

あるいは,症 状は軽度であるが症状 の持続が他の薬剤投

与 においても遷延化 してい るごとき,い わゆ る軽症難治

例 に対 してきわめて有用性 のある抗菌剤 と考 えられ,今

後,こ の領域 での検討に十分値するもの と思われた。

168.高 齢 者 に お け るAM-715の 臨 床 的 検

討

稲 松 孝 思 ・佐 藤 京 子 ・島 田 馨

東京都養育院府属病院内科

目的:新 しいQuinolonecarboxylic acid誘 導体 であ

るAM-715の 高令者慢性膀胱炎 に対す る臨床効果 と副

作用について検討 した。

方法:76才 ～90才 の慢性膀胱炎を対象に本剤を使用

した。 いずれ も尿道狭窄,神 経因性膀胱 などの基礎疾患

を有す る 例で あ り,1例 は 尿道 カテーテル留置例 で あ

る。本剤200mgを1日2回5～7日 間投与 した。尿中

分離菌 はStr.faecalis 3株,Klebsiella 2株,γ-hemo-

1ytic streptococcus 1株(1例 では二種分離)で あった。

成績:5例 中4例 で膿尿の改善をみたために有効 と判

定 したが,著 効例は なか った。本 剤に よる と思われ る副

作用はなか った。

169AM-715に 関 す る 臨 床 的 研 究

岡 山 謙 一 ・神 崎 玲 子 ・安 達 正 則

相 馬 隆 ・河 合 美 枝 子 ・今 高 国夫

滝塚 久 志 ・中野 昌 人 ・勝 正 孝

国立霞 ケ浦病院内科

能 登 谷 隆 ・竹 田 直 彦

同 研究検査科

荻 原 宏 治

慈生会病院内科

中 山 昇 二

国立療 養所村山病院内科

田 中 剛 二

東京都済生会 中央病院内科

増 田 剛 太 ・矢 島 太 郎

東京都立駒込病院感 染症科

羽 金 和 彦 ・小 泉 雄一 ・渡 辺 定 友

柳 内 登 ・青 柳 昭 雄 ・

国立療養所晴嵐荘病院内科

AM-715は1977年,杏 林製 薬 研 究 陣 に よ って 発 見 さ

れ たQuinolonecarboxylic acid誘 導 体 で あ る。私 ど もは

この 抗 菌 力 と臨床 効果 に つ い て 検 討 を行 な った の で,そ

の成 績 を 報 告 す る。

1抗 菌 力 に つ い て

国 立 霞 ケ浦 病 院 の 臨 床 分 離 同 定 株 の108/mlを 被 検 菌

と して そ のMICを 日本 化 学 療 法 学 会 標 準 法 に 従 い 平 板

希 釈法 に よ り測 定,同 時 にTO-133,NA,PPA,MLXの

MICを あ わ せ 測 定 し,本 剤 のMICと 比 較 した。そ の 結

果Stapn.aur.で は 他 剤 に 比 し最 もす ぐれ た 抗 菌 力 を 示

した 。Staph.epid.Stmpt.faecalisで も比 較 的 よい 抗

菌力 を 示 した。 E. coli, Citrobacter freundii, Kle-

bsiella pn. Enterobacter cloacae, Proteus spp. Hae-

mophilus parainfluenzae では最もすぐれた抗菌力を示

した。Aeudomonas aerugir20saのMICは 幅 広 く分

布,耐 性 菌 もあ る が,累 積 曲線 で は か な り よい成 績 を 示

して い る。

II臨 床 的 検 討

私 ど もは100名 を こえ る症 例 にAM-715を1日300

～800mgを4～60日 間 投与 ,臨 床 症状 と検 査成 績 の 改

善 を 効 果 判 定 の指 標 と した。

U.T.1.は50例 を こえ,著 効,有 効 率 は80%以 上

で あ った 。 肛 の う炎,腸 炎 等 の 消化 器 感 染症 は30例 前

後 で,右 効 率 は86%前 後 で 最 も高 率 で あ った 。

呼 吸 器 の 感 染 症 は30例 前後 で,有 効 率 は 最 も 低 く

67～68%く らい で あ った 。 これ は 感 染 を く り返 す 気 管

支 拡 張 症 や 慢 性気 管 支 炎 の ため と思 わ れ る。

副 作 用 と しては,食 欲 不 振,心 窩 部 痛 が 各1例 に,そ

の 他 数例 にGOT,GPT等 の 検査 値 の 異常 を 見 た0

170.AM-715の 内 科 領 域 に お け る 臨 床 的 検

討

福 島 孝 吉 ・伊 藤 章 ・進 藤 邦 彦

横 浜 市 立 大 学 医 学 部 第 一 内 科

神 永 陽 一 郎 ・佐 藤 芳 美 ・崎 山 典 子

同 中 検 細 菌 部

目的:AM-715を 臨 床 的 に 応 用 し,臨 床 効 果,副 作 用

につ い て も検 討 し,併 わ せ て 臨 床 分離 株 に対 す る抗 菌 力

につ い て も検 討 した 。

方 法:E.coli,(22株),K.pneumoniae(21株),君

mirabilis(10株),S.marcescens(21株),Paem8in-

osa(20株),P.cepacia(10株)に つ い て,Nalidixic

acid(NA),Piromidic acid(PA),Pipemidic acid

(PPA),Miloxacin(MLX),AM-715に つ い て 化 学 療
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法 学会法に よ りMICを 測定 した。

臨床的には,当 内科入院お よび外来患者に投与 し,臨

床 効果,細 菌学的効果,副 作用.検 査値への影響につ い

て も検討 した。

結 果:E.coli,K.pneumoniae,S.marcescens,P .

mirabilis,P.aeruginosaと もAM-715はMLXよ り2

～3段 階 す ぐれ たMICを 示 し,以 下PPA,NA,PA

の 順 で あ っ た。P.cepaciaは,AM-715よ りMLXの 方

が1～2段 階す ぐれ たMICを 示 し,以 下NA,PA ,

PPAの 順 で あ っ た。臨 床 的 に は,気 管支 拡 張 症2例,尿

路 感 染 症7例,腸 管 感 染 症7例,扁 桃腺 炎1例,計17例

に投 与 した。 男9例,女8例 で,4例 に 基 礎 疾 患 が あ

り,入 院3例,外 来14例 で あ るO投 与 量 は,1日600

mg16例,400mg1例 で,最 短5日,最 長44日,平

均9.5日 間 で あ った 。

臨床 効果 は,著 効8例,有 効6例,無 効3例 で有効率

82.4%,細 菌学的 には消失4例,減 少2例,不 変2例,

不 明1例 であ った。

副作用 として,腹 部膨 満感,発 疹,好 酸球増多が各1

例 で認 め られ たが,継 続投与 可能であった。

考 案:AM-715を 臨床的 に応用 したが,外 来例,基 礎

疾患 の ない例 が多 く,軽 症 例が 多か った ため17例 中

14例 で有効以上 の成績 で,82.4%の 有効率を示 した。

副作用が3例 で認 め られ たが,投 与継続可能であ った。

我 々の症例 では,3例 に副作用がみ られたが,強 い抗

菌力 を有 してお り,適 当な症例 を選 んでいれば,有 用な

新化学療法剤 とな り得 るであろ う。

171.AM-715の 臨 床 的 検 討

高橋 久雄 ・小林 芳夫 ・藤森 一平

川崎市立川崎病院内科

新 しく開発 されたNalidixic acid類 縁の合成 抗菌剤

であるAM-715に つ いて,そ の臨床効果を検討 したの

で報告す る。症 例は22例 で,内 訳は,急 性膀胱炎11

例,急 性腎孟腎炎6例,慢 性腎孟腎炎3例,急 性 気管支

炎2例 であった。性 別は,男 性5例,女 性17例 で,年

令 は18才 か ら88才 まで,平 均52.9才 であ った。1

日投与量 は400mgが12例,600mgが3例,800mg

が7例 で,投 与期間 は5日 か ら11日 間,総 投与量 は

29か ら89で あった。

臨床効果は,急 性膀胱炎11例 中8例 で有 効,急 性腎

孟腎炎6例 全例で 有効,慢 性腎孟腎炎3例 中2例 で 有

効,急 性気 管支炎2例 全例で有効 と判定 され,合 計22

例 中18例 で有効 であ り,有 効率81.8%で あ った。菌

種 別では,大 腸菌症例12例 中,細 菌学的には9例 で有

効,臨 床的には10例 で病効であ り,ま た,肺 炎桿菌,

緑膿菌,Enterobacter,ProtettSに よる尿路感染症例各1

例ずつは,い ずれ も細菌学的に も臨床的に も有効であっ

た。 なお,急 性気管 支炎症2例 の起炎菌は明 らかでなか

った。

副作用 については,検 査所見で,1H400mg投 与8

日後に白血球数の減少(5,200→3,900→2,600/mms)が

認め られ た 症例 が1例,1日800mg投 与7日 後 に

GOT値,GPT値 の軽度上昇(GOT21→35,GPT19→

391U)が 認められ た 症例が1例,臨 床所 見 で,1日

800mg投 与9口 後に全身の 発疹の 出現 した症例 が1例

認め られ た。他に特記すべき検査所見の異常値,臨 床的

な副作用 は認め られなかった。

172.AM-715の 臨 床 的 研 究

松本 文夫 ・黒須 義宇

小林千鶴子 ・天崎 博文

神奈川県衛生看護専門学校付属病院感染科

高橋 孝行 ・杉浦英五郎

同 中検

AM-715に つ いて,抗 菌 力,臨 床 効果 を検 討 した とこ

ろ,以 下 の ご とき結 果 を えた 。

1)抗 菌 力:E.coli(54株),Kleb.pneumoniae(54

株),Prot.mirabilis(54株)に 対 す る本 剤 の 抗菌 力 は

極 め て 良 好 で,3.12μg/mlで 全 株 が そ の発 育 を 阻 止 され.

Ps.aeruginosaの 感 受 性 は0.4～3.13μgに 分 布 した。

2)臨 床 成 績:本 剤 の 良好 な抗 菌 力 と高 い尿 中 濃 度 を

考慮 し,急 性膀胱炎(単 純性)を100mg1日1回 就寝

時使用群 と1回50mg1日3回 使用群 に分けて,そ の

臨床効果を検討 した。本剤使用3日 以内に自他覚症状の

改善 と尿所見の正常化をみためたものを著効,1週 以内

に改善ない し正常化をみ とめたものを有効,不 変の もの

を無効 と判定 した。 両群 とも 有意の 差はな ぐ,前 者は

10例 中5例 著効,3例 有効,2例 無効 であ り,後 者は

15例 中それ ぞれ5例,7例,3例 であ った。

以上の成績か ら,本 剤は急性単純性膀胱炎に対 しては

1日100～150mg使 用で も良好な結果がえ られ ることが

示唆 された。 その理 由としては,原 因菌の 本剤 に 対す

るMICが0.05～0.4μg/mlと 極 めて良好であること,

また尿中濃度/MICが200～900で あったことがあげら

れ よ う。
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173.AM-715に 関 す る 臨 床 的 検 討

永 坂 博 彦 ・加 藤 政 仁 ・武 内 俊 彦

名古屋市立大学医学部第一内科

北 浦 三 郎 ・南条 邦 夫 ・加 藤 錠 一

名古屋市立東 市民病院内科

森 幸 三 ・山 本 俊 幸

名古屋市厚生院 内科

AM-715は 杏林製薬で 新 しく開発 された 合成抗菌剤

で あ り,Quinolonecarboxylic acid誘 導体で,他 の類縁

化合物に比 して抗菌力 が強 く,よ り広い抗菌 スペ ク トラ

ムを示す ことが知 られ ている。今回,私 共は本剤を内科

領域 の感染症に使用 した結果 につ いて報告す る。

対 象症例 は28才 か ら83才 に わ た る(平 均 年令

53.2才)男 性6例,女 性11例 の計17症 例 である。疾

患の内訳は呼吸器感染症10例,尿 路感染症6例,胆 道

感染症1例 であ った。

本剤の1回 投与量 は100mg(7例)ま た は200mg

(10例)で あ り,い ずれ も1日3回 毎食後に経 口投与 し

た。投与 日数は3～19日 間,平 均11.4口 問である。

臨床効果 は呼吸器感染症で急性 扁桃炎2例(有 効1,

無効1),急 性気管支炎4例(有 効2,や や有効2),慢

性気管支炎1例(有 効1),び 漫 性 汎 細気管支炎1例

(有効1),肺 炎2例(有 効1,判 定不能1)で あ り,尿

路感染症では膀胱炎2例(有 効1,や や有効1),急 性腎

孟 腎炎4例(著 効1,有 効1,や や有効1,無 効1)で

症の1例 急性 あった。また胆道感染症 の1例,急 性胆嚢

炎は有効であった。以上,17例 に お い て著効1,有 効

9,や や有効4,無 効2,判 定不能1の 結果 であ り,著

効,有 効の ものは10例 で,判 定不 能 を除 く有効 率 は

62.5%で あった。なお,判 定不能 と した 症例 は,本 剤

投与 中にマイコプラスマ肺炎 の診断が確定 したため判定

よ り除外 した。

副作用 としては 自覚的な ものは全例 でみ られなか った

が,臨 床検査値 の異常 として1例 に好酸球増 多(11→19

%)が み られたが,本 例は本剤投与前値 がす でに高値 で

あ り,本 剤が直接影響 したか否かは不明である。 また,

他 の1例 で 本剤投与 中にGOT(21→49→30u),GPT

(11→47→24u)の 一過性の上昇をみたが,継 続投与に も

拘 らず 正常化 した。基礎疾患(気 管支 喘息)に 対す る薬

物の影響 も否定 できない。

174.AM-715の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

大 山 馨 ・鈴 木 国 功 ・清 水 隆 作

富 山 県 立 中央 病 院 内 科

AM-715はNalidixic acid(NA)類 縁 化 合 物 の範 疇

に 属 す るQuinolonecarboxylic acid誘 導体 で あ り,広

範 囲 スペ ク トラ ムを もち,NA耐 性 大 腸 菌 に対 して も交

叉 しな い 特 徴 と強 い 抗 菌 性 を 有 す る といわ れ て い る。

今 回,我 々はAM-715を 使 用 す る機 会 を え た の で,本

剤 の 臨床 分 離 株 に対 す る最 少 発 育 阻 止 濃 度(MIC)の 測

定 を,接 種 菌量106cells/mlで,NAお よびPipemidic

acid(PPA)と 比 較 す る と共 に,臨 床 効 果 につ い て検 討

した。

そ の結 果:1.AM-715のMICはS.aureus24株

で は0.39μ9/m1～3.13μ9/ml,5t.faecalis12株 で は

0.78μ9/m1～6.25μ9/m1,Ecoli20株 お よ びCitro-

bacter10株 で は ≦0.2μg/ml～0.78μg/mlに,」Klebsiella

21株,Enterobacter16株 お よびSerratia6株 では いず

れ も ≦0.2μg/m1～6.25μg/mlに 分 布 し,Proteuε45株

は ≦0.2μ9～1.56μ9/m1に,-P&aemginosa24株 で は

0.78μg/m1～100μg/m1の 分 布 を示 した。

この成 績 は いず れ も対 比 したNAお よびPPAよ り優

れ て い た。

2.臨 床 効 果 を検 討 す る 目的 で,呼 吸 器感 染 症16例,

尿 路 感 染 症7例 の計23例 に本 剤600mgを1日3回 に

分 け て 服 用 させ た 。

投 与 口数 は4日 か ら15口 に お よん だ。

治 療 成 績 は呼 吸器 感 染 症16例 中 有 効 以 上 の成 績 が え

られ た の は9例(56.2%)で あ った が,尿 路 感 染 症 で は

7例 中6例(85.7%)に 有 効 以 上 の 成 績 が え られ た。

副 作 用 と して は1例 に食 欲 不振,嘔 気 を み とめ た。

175.AM.715の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

大 久 保 滉 ・岡 本 緩 子 ・右 馬 文 彦

上 田 良 弘 ・前 原 敬 悟 ・間 瀬 勘 史

関 西 医 科 大 学 第一 内科

目的:AM-715に つ き基 礎 的,臨 床 的 検 討 を行 な っ た

の で報 告 す る。

方 法:抗 菌 力;臨 床 分 離 の グ ラ ム陰 性,お よび 陽 性菌

に つ き本 剤 のMICを 測 定 し,Nalidixic acid(NA),

Piromidic acid(PA),お よびPipemidic acid(PPA)

と比 較 検 討 した(化 学 療 法 学 会 標 準 法)。

臨 床 的 検討;呼 吸器 感 染症5例,尿 路 感 染 症11例,

胆 の う炎1例,虫 垂 炎1例 の計19症 例 に,本 剤 を1日

300mg～900mg,4～10日 間 使用 した。
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成 績:抗 菌 力;Staphylococcus aureusの 本 剤 に 対 す

るMICの ピー ク は0 .4μg/mlに あ り,他 のPA,

PPA,NAよ りす ぐれ て い た
。Pseudomonas aerugin-.

osaに 対 して は0.1～6 .2μg/mlに 分 布 し,PA ,NAの

ほ とん どが100μg/mlあ る いは100μg/ml以 上 の 耐性 で

あ るの に 対 しす ぐれ たMICで あ った。

Klebsiella,E.coli ,Serratiaで は ほ とん どが0.8μg/

mlま で に分 布 し,PPA ,NA,PAよ りす ぐれ て い た。

Proteus属 や,Enterobacter cloarae ,Achromobacter

xylosoxidansに 対 して も本 剤 はPPA
,NA,PA.よ り

もす ぐれ たMICを 示 した。

臨床成績:尿 路感染症11例 に対 しては9例 が有効,無

効1例,判 定不能1例 であ った。呼吸器感染症5例 では

4例 有効,1例 無効であ り,19症 例中15例 有効,や や有

効1例,無 効2例,効 果判定 不能1例 と,す ぐれた結果で

あ った。 副作用は1例 にGOT,GPTの 上昇を認めた。

176.AM-175に 関 す る 研 究

副島 林造 ・松島 敏春 ・田野 吉彦

二木 芳人 ・繁治 健一 ・矢 木 晋

川崎医科大学呼吸器内科

目的お よび方 法:新 しい経 口化学療法剤AM-715に

つ いて各種 臨床分 離株 に対 する抗菌力 を測定 し,さ らに

E.coli NIHJJC-2株 を検定菌 とす る平板 カ ップ法に よ

り,100mgあ るいは200mg経 口投与後の血中濃度推移

な らびに尿中排泄率を測定 した。臨床観察例は呼吸器感

染症を主 とする12例 で臨床 効果な らびに副作用 につい

て検討 した。

成 績:抗 菌 力 はMLX,NAと 比 較 検 討 した が,Sta-

Phylococcus aureus,E.coli,Klebsiella pneumoniae,

Proteusmirabilisで は いず れ もMLX,NAに 勝 る抗 菌

力 を示 し,E.coliで は50株 全 株,Proteus mirabilisで

は50株 中48株 が,1.56μg/ml以 下 で発 育 阻 止 され

た 。Pseudomonasaernginosa50株 で も40株 が6.25

μg/ml以 下 で発 育 阻 止 され て お り,MLX,NAに 比 しは

る か にす ぐれ た抗 菌 力 を 示 した 。 しか しSerratia mar-

cescens,Acinetobacter,Pseudomonas cepaciaに 対 す

る抗 菌 力 は,MLXとNAの ほ ぼ 中間 に位 置す る成 績

で あ った 。 本 剤100mgを 経 口投 与 した2例 の血 中 濃 度

は,1時 間 値 平 均0.51μg/ml,2時 間 値0.49μg/mlで,

6時 間 値 は0.23μg/mlで あ った。200mg投 与 の3例

で は,い ず れ も 最 高 値 は2時 間 後 に 認 め られ,0.33～

1.56μg/ml(平 均0.83μg/ml)で あ り,6時 間 値 は0.18

～0 .60μg/ml(平 均0.34μg/ml)で あ った 。7時 間 まで

の 尿 中 排 泄 率 は13.6～5.7%と 低 率 で あ った。

呼吸器感染症11例,尿 路感染症1例,計12例 を対象

として本剤1回200mg1日3回 の経 口投与で,8～15日

にわた り使用 した。効果判定 可能であ った11例 中有効

5例,や や有効5例 であ り,緑 膿菌感染の慢性気管支炎

で も,完 全な除菌効果は得られなか ったが,臨 床的 には

有効 であ った。 また,副 作用 と考え られ る症状や検査値

の異常 も認められず,慢 性気道感染を主 とする外来患者

には有用性 の高い薬剤であると考えられた。

177.腸 チフス患者,保 菌者に対する

AM-715の 効果

栗 村 統 ・玉木 和江 ・佐々木英夫

国立呉病院内科

森 岡 裕 介

同 薬剤科

土 井 秀 之

同 検査科

目的:腸 チ フス患者の治療 は,各 種抗生物質の開発が

相次 ぐ現在で も,CP,ABPCが 有効 とされ ている。保菌

者 に対 しては,既 存の抗生物質では,そ の効果は有症例

に対す る程確実ではな く,特 に胆石保有例では胆 の う摘

出術を行なわ ざるを得ない場合 もある。AM-715のS.

typhiに 対す るMICは,0.05か ら0.1μg/mlで あ り,

胆汁への排泄率 も高いので,腸 チフスに対する効果を検

討 した。

対象:腸 チ フス患者4例,腸 チフス保菌者3例,パ ラ

チフスB保 菌者1例,腸 チフス疑似症2例 の計10例 で

ある。

結果:腸 チ フス患者の2例 には1日 量800mgを 投与

したが,症 状はほとん ど改善されなか った。1例 には1

日量1,200mgを 投与 した。体温は4日 目に37.2℃ ま

で下降 し,有 効 と判 断 したが,そ の後CP投 与 に切 りか

えた。

残 る1例 には1日 量1,600mgを 投与 し,経 過は順調

で,8日 目より全 ぐ平熱 とな った。2週 間で投与を終了

したが,再 排菌,再 発する ことな く退院 した。

腸チ フス保菌者3名 には,そ れぞれ1日 量1,200mg

を投与 し た。1例 は 退院1カ 月後に 再排菌 が 見 られた

が,他 の2例 は現在 までに再排菌はない。

パ ラチフスB保 菌者は,胆 石保有例で,ABPC,PC,

CTXを 用いたが 除菌す ることが で きなか った。AM-

715を1日 量1,200mgを3週 間投与 し,3カ 月後の現

在 まで再排菌はみ られていない。

腸 スフス疑似症2例 につ いて,1例 には1日 量1,200
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mgを 投与 したが効果はなか りた。 他 の1例 には1日 量

2,000mgを 投与 した。 この例 には効果 がみ られ たが,

Transaminase値 の上昇が見 られた。

考案:AM-715は 腸チ フスに有効であ り,特 に胆石を

有す る保菌者に対 して効果 がみ られた ことは,腸 チフス

側圧への強力な一手段 とな り得 ることが想像 された。

178. AM-715の 臨床的検討

上田聰一郎 ・後束 俊博 ・滝下 佳寛

吉本 幸子 ・亀岡 隅子 ・螺良 英郎

徳島大学医学部第三内科

新 しい経 口抗菌剤AM-715の 内科領域における各種

感染症に対す る臨床 検討をお こなった。

対象お よび方法:徳 島大学第三内科受診者20例(男

性5例,女 性15例,平 均 年令46.8才)を 対象 とした。

感染症別 に は,呼 吸器感染症6例,単 純性尿路 感染症

14例 であ り,検 出菌 と しては前者で溶連菌,後 者で大腸

菌,ブ ドウ球菌を多 く認めた。薬剤投与は経 口的 に200

～400mg/日 を7～14日 間投与を原則 とした。効果判定

は,著 効,有 効,無 効の3段 階で行 なったが,呼 吸器感

染症では臨床所見,検 査所見,細 菌学的効果 よ り,尿 路

感染症ではUTI薬 効評価基準に従 った。

副作用は薬剤投与前後 で,一 般検血,肝 ・腎機能を検

査 し,薬 剤の骨髄,肝 ・腎機能にお よぼす影教を観察 し

た。

結果お よび結論:薬 剤投与20症 例中,呼 吸器感染症

4例,尿 路感染症10例 の計14例 が効果判定の対 象 とな

り,著効8/14(57%),有 効3/14(21%),無 効3/14(21%)

で有効率は11/14(79%)で あ った。 感染部位別には,

呼吸器感染症4例 では著効1例(25%),有 効1例(25

%),無 効2例(50%)で 有効率は2/4(50%)で あっ

た。無効例は慢性気管支 炎,気 管支拡張症例であ り,本

剤投与後臨床症状に全 く改善がみ られ なか った。 尿路感

染症10例 では著効7例(70%),有 効2例(20%),無

効1例(10%)で あ り,有 効率9/10(90%)で あ った。

無効例か らはStaph.aureusが 検 出され,本 剤投 与に よ

って も臨床効果,細 菌学的効果共に認め られなか った。

副作用 としては,脱 落者1例 を除 く19例 中,2例 に

軽度の上腹部痛,軟 便 を認め た以外,注 目すべ きものは

認め られなか った。

179. AM-715の 基礎的 ・臨床的検討

沢江 義郎 ・岡 田 薫

九州大学医療技術短期大学第一内科

新 し く開 発 され たQuinolonecarboxylic acid誘 導 体

であるAM-7脇 について,臨 床分離 薗に対する抗菌力.

臨床応用 した と趣の臨床効果 と副作用の有無につ いて検

討 した。

九大第1内 科入院患 者の臨床材料か ら分離 された菌株

について,日 本化学 療法学会療 準法に よ りAM-715の

MICを 測定 し,同 時に測定 したPPAのMICと 比較

した。接種菌液は トリプ トソイ ブイ ロンに 一夜増菌培養

した原液(108)と100倍 液(106)と を用 いた。

S.aureus24株 で は,108の と き50μg/mlの1株 を除

き1.56～12.5μg/mlで.108の と き す べ て0.78～

3.13μg/mlで あ っ た。S.epidermnidis3株 では,108の と

き0.78,106の と き0.39μg/mlで あ った。 これ らでは

PPAよ りも3～4段 階 す ぐれ て い た。

S.faecalis22株 で は,108の と き3.13～25μg/ml,

106の と き1.56～6.25μg/mlで あ り,PPAよ りもはる

か にす ぐれ て い た。

E.coli38株 では,108の と き50μg/mlの1株 を除 き

3.13μg/ml以 下 で あ り,そ の 多 くが0.20μg/ml以 下

で,108の と きは 大 部 分 が0.20μg/ml以 下 であ った。

K.pneumoniae27株,Enterobacter27株 で は,108で

もす べ て6.25μg/ml以 下 で あ り,108の とき大部分 が

0.20μg/ml以 下 で あ った 。 これ ら ではPPAよ りも6段

階 程 度 す ぐれ た 成 績 で あ った 。S.marcescens11株,

Proteus sp.13株,Citrobacter Sp.4株 で も,ほ とんど

が108で も0.78μg/ml以 下 で あ っ た。 また,Salmo-

nella,Shigllaの7株 は0.20μg/ml以 下 であ った。P.

aeruginosa33株 で は,108の と き大 部分 が1.56～6.25

μg/ml,106の と き0.39～1.56μg/mlで あ り,PPAに な

い抗 菌 力 が 認 め られ た。

九大第一内科お よび関連病院 の入院 ならびに外来患者

の尿路感染症15例 に,AM-715を1日0.6～0.8g,6

～13日 間,カ テーテル留置例で1ヵ 月以上使用 した。起

炎菌の多 くはE.coliで,そ の臨床効果はすべて有効で,

と くに副作用 も認め られなか った。

180. AM-715に 関す る基礎的 ・臨床的研究

原 耕 平 ・那 須 勝 ・中富 昌夫

斉 藤 厚 ・広田 正毅 ・泉川 欣一

重野 芳輝 ・渡辺 講一 ・田 中 光

張 景 弘

長崎大学医学部第二内科

猿渡 勝彦 ・餅田 親子

伊折 文秋 ・林 愛

同 中央検査部

目的:杏 林製薬研究所で発見 され たキ ノロン系抗菌剤
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AM-715は,緑 膿菌を含む グラム陰性桿菌 に対 して強い

抗菌活性を示す といわれ る。本剤についての基礎的.臨

床的検討成績を報告す る。

方 法:(1) 抗 菌 力;各 種 臨 床 材 料 よ り分 離 の564株(大

腸 菌,サ イ トロパ クタ ー,ク レブ シ,エラ,エ ンテ ロバ ク

タ ー.プ ロテ ウス,セ ラチ ア,緑 膿 菌)に つ い て,本 剤

のMICを 化 療 学 会 標 準 法 に 基 づ い て測 定 し,Nalidixic

acid(NA)の それ と比 較 した。

(2) ヒ トにおける血 中濃度;慢 性気管支炎2名 に朝食

後 本剤200mgを 経 口投与 した場合の血中濃度を,投 与

後1,2,4お よび6時 間 目に測定 した。血中濃度測定

は薄層 カップ法で行ない,検 定菌 としてはE.coli NIHJ

JC-2を 使用 した。

(3) ヒ ト喀痰 内移行濃度;前2症 例の喀痰を経 時的 に

採 取 して,本 剤 の喀痰 内移行を測定 した。薬剤濃度測定

は血液 の場合 と同様に カ ップ法に よった。

(4) 呼吸器感染症 に対 する応用お よび副作用;急 性気

管支 炎1,肺 炎5,気 管支拡張症4,慢 性気管支炎6,

その他2の 計18例 に本剤1日600mg分3で 経 口投与

した場合の臨床効果 お よび副作用を検討 した。

成 績:(1) 臨床 分離 菌に対 する本剤 の抗菌力は,対 照

としたNAに 比較 して全般 に4～6管 程度 に優れてお

り,か つ高度 耐性菌 も認 め られ なか った。

(2) 経 口投 与 後 の 最 高血 中 濃 度 は それ ぞれ1.27μg/

ml(4時 間 目),1.40μg/ml(2時 間 目)で,6時 間 目で

も0.5～0.7μg/mlが 測 定 され た。

(3) 喀 痰 内移 行 濃 度 の 最 高 値 は0.56μg/ml(4～5時

間 目),0.97μg/ml(3～4時 間 目)で,血 中濃 度 よ り1

～2時 間 遅 れ る成 績 で あ った。

(4) 臨床効果 は著効0,有 効7,や や 有効8,無 効

1,判 定不能2で,有 効率44.0%で あ った。副作用 とし

ては,フ ラフラ感を訴 えた者1名,GOT,GPTの 上昇

した者1名 が認め られ た。

考案: 優れた抗菌力 と中等度 の喀痰 内移行 より,呼 吸

器感染症への応用の検討が待 たれ る。

181. AM-715に 関す る基礎的 ・臨床的研究

松本 慶蔵 ・鈴 木 寛 ・土橋 賢治

宍戸 春美 ・宇塚 良夫 ・永 武 毅

渡辺貴和雄

長崎大学熱研内科

目 的: Nalidixic acid類 縁 化 合 物 の 範 疇 に 属 す る

AM-715(1-Ethyl-6-fluoro-1,4-dihydro-4-oxo-7(1-

piperazinyl)-3-quinolinecarboxylic acid)に 関 す る 基

礎 的,臨 床 的 研 究 を 行 な うこ とを 目的 と した。

対象および方法:抗 菌力の検討は,呼 吸器感染症 の喀

痰 よ り定量培 養法に より分離 された病原性の明確なイ ン

フルエ ンザ菌,大 腸菌,緑 膿菌,肺 炎桿菌 を 被検菌 と

して,化 学療 法学会標単法に基づいてMICを 測定する

ことに よ り行 な った。

体液中濃度 は,検 定菌 としてE.coli NIHJJC-2株 を

用 いて,血 中 と喀痰中の濃度 を薄層 カップ法 によ り測定

した。

臨床的研究は,呼 吸器感染症11症 例(肺 炎1,慢 性

気管支炎5,慢 性細気管支炎2,肺 気腫1),尿 路感染

症10症 例(急 性膀胱炎7,慢 性膀胱炎3)の 計21症 例

を対象 として行な った。

成 績:1)抗 菌 力;イ ンフル エ ンザ菌,大 腸 菌,緑 膿

菌,肺 炎 桿 菌 に対 す る本 剤 のMICの ピ ー クはそ れ ぞ れ

0.025,0.05,0.39,0-1μg/mlに あ り,他 剤 に比 して す

ぐれ た もの で あ った。 特 に イ ン フル エ ンザ 菌 につ いて 抗

菌 力 を 比 較 す る と,AM-715>MLX>NA>PPAの 順

位 を 示 した。

2)体 液中濃度;肺 気腫症例に本剤の100mgと200

mgを 食後 内服 させた際の血中 ピーク値 は100mg内 服

時5時 間で0.22μg/ml,200mg内 服時3時 間 で0.28

μg/mlで あった。

肺気腫症例 と慢性細気管支炎症例に 本剤を200mg×

3/日,そ れぞれ9日 間 と6日 間投与時の喀痰 中濃度を測

定 した。喀痰中 ピー ク値は肺気腫症例では投与3日 目,

慢性細気管支炎では5日 目に0.32μg/mlと0-37μg/ml

を示 した。本剤投与中の これ らの症例の喀痰回数は肺気

腫症例 で50回,慢 性細気管支炎 で64回 であったが,

これ らの喀痰中本剤濃度が ≧0.1μg/mlの 濃度を示 した

喀痰 回数は肺気腫症例 で20回(40%),慢 性細気管支炎

で53回(82%)で あった。

3)臨 床成績;呼 吸器感染症11症 例 に 本 剤 を200

mg/日,5～9日 間投与時の臨床効果 は,著 効1,有 効6,

やや有効2,無 効2で,そ の有効率は64%で あ った。

この うち,イ ンフルエ ンザ菌性呼吸器感染症6症 例(慢

性気管支炎4,慢 性細気管支炎2)で は有効5例,無 効

1例 であった。 この無効症例 の1例 は慢性細気管支炎症

例 で,そ の起炎菌のMICは 本剤投与後0.05μg/mlか

ら0.39μg/mlと な り,薬 剤投与中に耐性化 を示 した症

例 である。

尿路 感染症10症 例に本剤を100～200mg×3/日,5

日間 投与時 の臨床効果はすべて有効 の成績であ った。

副作用 としては,対 象 とした21症 例中1症 例のみに

GOT,GPTの 軽度上昇をみ とめたが,本 剤投与終了後

速 やかに改善 がみ られた。

考 察:本 剤の抗菌力 と喀痰中への移行濃度 と頻度か ら
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み て,尿 路 感染症 に加 えて,呼 吸器感染症において も有

用性が示唆 された。

182.AM-715に 関す る基礎的 ・臨床的 検討

徳永 勝正 ・福田 安嗣

安藤 正幸 ・徳臣晴比古

熊本大学医学部第一内科

目的:新 しく合成 され たQuimoIoneca-boxylic acid

誘導体の抗菌剤,AM-715に 関 して,血 清中濃度,臨 床

分離菌株に対する抗菌 力,お よび 内科学的感染症に射 し

て本剤を使用 し.そ の効果ならびに剛作用について検討

を行 なった。

方法: 1)血 清中濃度3本 剤 を 健康 成人5例 に200

mg空 腹時 に内服させ,経 時的に血清を採取 した。 濃度

測定 は,検 定菌 と してE.coli NIHJ,JC-2株 を用いた薄

層 カ ップ法に よった。投与前後の血液 生化学的変化 も見

た。

2) 抗 菌 力;患 者 由来 の 臨 床 分 離 株,St.aureus54株,

E.coli52株,K.pneumoniu47株,Ps.aeruginosa23

株,Serratia54株,E.cloacae50株,Proteus mor-

ganii17株,Proteus mirabilis26株 を 用 い て,一 昼 夜

培 養 後 の 菌 液 に て 測 定 し,Nalidixic acidと 比 較 した。

3) 臨 床 的 検 討: 呼 吸 器 感 染 症13例,扁 桃 腺 炎1

例,膀 胱 炎1例 に本 剤 を1日400～900mg投 与 し,そ の

臨 床 効 果 と副 作 用 に つ い て 検 討 を 行 な っ た。

成 績: 1)血 清 中 濃 度;30分 後0.1～0.6(平 均

0.24),1時 間0.2～2.2(1。1),2時 間0.6～2.1(1.2),

4時 間0.4～1.3(0.8),6時 間0.2～0.8(0.5)μg/ml

で あ っ た。 全 例 血 清 の 生 化 学 的 変 動 は認 め なか った 。

2) 抗 菌 力;St.aureusに 対 す るMICの ピー クは,

1.56μg/mlで あ り,NAよ り数 段 優 れ て い る。 グ ラ ム陰

性 桿 菌 に 対 して も,ピ ー クは0.2～0.78μg/mlの 間 に あ

りNAよ り数 段 優 れ て い る。

3) 臨床成績;呼 吸器感染症13例 では,著 効1,有

効7,や や有効2,無 効3,扁 桃腺炎著効,膀 胱炎有効

であ った。無効症例は,気 管支拡張症2,慢 性気管支炎

1で あ った。副作用 としては,1例 に投与中,胃 が もた

れ る感 じを一過性に訴えた。検査成績 には異常を示 さな

か った。

結語: 臨床的に も有効率75%と 高率 であ り,抗 菌力

も優れてお り,副 作用 も認め られず,軽,中 等症感染症

に は有効な抗菌剤 と思われる。

183.尿 路感 染症に対す るAM-715の 検討

塚本 泰司,酒 井 茂

四 尾 彰 ・熊本 悦明

札幌医科大学泌尿器科

今 回 わ れ わ れ はQuinolonecarboxylic acid誘 導体 で

あ るAM-715に 関 し検 討 を加 え た の で報 告 す る。

急性 単純性肪胱炎8例,お よび慢性 複雑性勝胱炎9例

をを対象に,前 者に対 しては1口300mm,後 者に対し

ては1日300～600mg投 与 した。効果判定はUTI薬

効判定 確準に従 った。な お慢性旗雑性勝胱炎9例 中3例

は脱落症例であ った。

起 因劇は急性単純性膀胱炎ではE.coliが8例 に,慢

性複雑性膀胱炎ではS.marcescensが2例 に,S.epide-

rmidis,E.coli,Ps.aeruginosa.P.morganiiが それぞ

れ1例 ずつ認め られた。

臨床効果 は,急 性単純 性膀胱 炎では8例 全例が著効で

有効率は100%で あ った。慢性 複雑性膀胱炎6例 では著

効1例,有 効4例,無 効1例 で 有効率は83%で あった。

細 菌学的 効果 に関 しては,S.marcescensの1例 が存読

したが.他 はす べて消失 した。

副作用 は17例 中2例 に下痢 を認め た。

184.尿 路感染症 に対 するAM-715の 使用

経験

丸 彰 夫 ・辻 一 郎

北海道大学医学部泌尿器科

目的: 杏林製薬株式会社 よ り本剤の提供を受け,泌 尿

器 科領域の尿路感染症に使用 したので,そ の成績を報告

す る。

方法: 対 象患者は北大附属病院泌尿器科を受診 した外

来患者4例(単 純性勝胱炎,腎 孟腎炎の各1例,前 立腺

炎2例)と 複雑性尿路感染症の入院15例 の計19例 で

ある。

投 与 法 は1日300～600mg(分3)を3～5日 間経 口

投 与 した。

効果判定はUTI薬 効評価基準に準じて総合臨床効果

および細菌学的効果の判定を行なった。

成 績: 臨床効果;UTI薬 効評価基準 に 合致する症例

は複 雑性 尿路感染症の14例 で,著 効4例,有 例9例,

無効1例 で有効率92.8%で あ った。主治医に よる臨床

効果判定 可能 な他 の5例 は,著 効2例,有 効2例,無 効

1例 であ り,UTI薬 効評価基 準による 判定症例 と合わ

せ ると,著 効6例,有 効11例,無 効2例 とな り,有 効

率は89.5%と なった。
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細 菌 学 的 効果;18株 中,陰 性化10株(55 .5%),減 少

5株(27.8%),菌 交 代2株(11.1%),不 変1株(5 .6%)

で あ っ た。 陰 性 化 した も のは ,E.coli,4株,Klebsiella

3株,Ps.aeruginosa,S.marcescens ,Enterococcus

の 各1株 で,減 少 し た5株 は,Ps .aeruginosa,3株

Staphylococcus aureus,E.coliの 各1株
,菌 交 代 は

Staphylococcus epider7ni4isとPs .aeruginosaの 各1株

で,不 変 はE.coliの1株 のみ で あ った 。

副作用;全 例 に薬 疹な どの副作用は認め られず,投 与

前後 に調べ た14例 の末梢血液検査,肝,腎 機能 につ い

ても異常 を認めなか った。

考 案:尿 路 感染症の19例 に本剤を使用 し,89.5%の

有効率 を得 た。 副作用 は全例 に認 められず,本 剤の有用

性 と安全性 が確 認 され た。

185.複 雑性尿路感染症 に対す るAM-715

の使用経験

高 田 耕 ・榊原 敏文 ・大 堀 勉

岩手医科大学医学部泌尿器科

1.対 象お よび投与方法:対 象は昭和54年12月 よ

り55年2月 にかけて岩手医科大学泌尿器科外来に通院

中の複雑性尿路感染症患者22例 で,そ の内訳は慢性複

雑性腎盂腎炎12例,慢 性複雑性膀胱炎10例 である。

投与 法 はAM-715を200mg×3/day(600mg/day)

を11例,300mg×3/day(900mg/day)を11例 と し,

投与期 間は5日 間 とした。

II.効 果 判定基準:効 果 判定はUTI基 準 に従 った(

III.臨 床成績:600mg/day投 与 の11例 中,有 効3

例,無 効8例 で有効 率は2乳3%と 低値 を示 した。 しか

しなが ら膿 尿の改善 は8例(72.7%)に 認 められた。

900mg/day投 与の11例 においては有効3例,無 効

8例 で有効率は2783%と や は り低値を示 した。膿尿の

改善は6例(54.5%)に 認め られ た。

IV. 細菌学的効果.AM-715投 与前に分離 され,起 炎

菌 と推 定 された菌種につ いてみ ると,1)600mg/day投

与群では19株 中,消 失6株(31.6%),不 変13株

(68.4%)で あ った。

菌 種 別 にみ る と,S.marcescensは5株 す べ て が 不 変,

Alcaligenes sp.は5株 中,消 失2,不 変3,P.aerugin-

osaは4株 中,消 失1,不 変3,P.rettgeriは3株 中,消

失2,不 変1,Serratia sp.1株 は 消 失,C.freundii 1

株 は 不 変 で あ っ た。

2) 900mg/day投 与 群 で は,13株 中,消 失4株

(30.8%),不 変9株(6豆2%)で あ っ た。

菌 種 別 に み る と,S.marcescensは6株 中,消 失1,不

変5,Alcaligenes sp.は2株 中,不 変2,P.rettgeriは

2株 中,消 失2,P.aeruginosa1株 は 不 変,E.coli 1株

は 消失,P.mirabilis1株 は 消 失 で あ った。

V.副 作用:22例 について,本 剤投与前後 のGOT,

GPT,Al-P,BUN,CRNNそ の他ならびに 自覚的 副作

用につ いて調査を行な ったが,自 覚的な副作用は1例 も

な く,ま た本剤投与の影響に よると考え られ るような検

査値 の変動は認められなか った。

結 語:泌 尿 器科 領 域 に お け る複 雑 性 尿路 感 染 症22例

にAM-715を 使用 した。1)投 与 法 は200mg×3/day

(600mg/day)11例,300mg×3/day(900mg/day)11

例 と し,投 与期 間は5日 間 と した。

2) 臨 床 効 果 は600mg/day投 与 群 では11例 中,有

効3例,無 効8例 で 有 効 率 は27.3%で あ った。900

mg/day投 与群11例 で も全 く同様 で,有 効3例,無 効

8例 で有 効 率 は27.3%で あ った。

3) 細菌学的効果は600mg/day投 与群では19株 中

消失6株(31.6%),不 変13株(68.4%)で あ った。

900mg/day投 与群では13株 中,消 失4株(30.8%),

不変9株(69.2%)で あ った。

4)副 作用は何 ら認め られなか った。

186.泌 尿 器 科 領 域 に お け るAM-715の 基

礎 的 ・臨 床 的 検 討

富永 登志 ・塚 田 修 ・岸 洋 一

宮 下 厚 ・島野栄一郎 ・斉 藤 功

浅野美智雄 ・弓削 順二 ・松村 敏之

河辺 香月 ・西村 洋司 ・新島 端夫

東京大学医学部泌尿器科

目的: Nalidixic Acid類 縁 化 合 物 で あ るAM-715に

つ いて 基 礎 的 臨床 的,検 討 を 行 な っ たの で報 告 す る。

方 法: 1)抗 菌 力;当 科 の 尿路 感 染 症 よ り分 離 され た

S.marcescensに 対 す るMICを 測 定 した。

2) 臨 床 的 検討;本 剤 を 投与 した症 例 は慢 性 複 雑 性 尿

路 感 染 症38例,急 性 単 純 性 膀胱 炎88例,そ の他 の 尿

路 感 染 症2例 で あ り,100mgま た は200mg1日3回

3日 間(急 性)ま たは5日 間(慢 性)投 与 した。

結 果: 1)抗 菌 力;Smams`ens98株 に 対 し,NA,

PPAを 対 象薬 剤 と してMICを 調 べ た。106cells/ml接

種 では,1株25μg/mlを 除 い て 残 りは6.25μg/ml以 下 の

MIC値 で あ り,peakは1.56μg/mlに あ った。 ま た

108cells/ml接 種 で は,全 株25μg/ml以 下 のMIC値 を

示 し,peakは3.13μg/mlで あ った 。NAで は5株 を 除 い

て 残 り93株 は100μg/ml以 上 の耐 性 株 で あ り,PPAで

も約 半 数(46株)が100μg/ml以 上 の 耐性 株 で あ った 。
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2)臨 床成 績;慢 性 複 雑 性 尿 路 感 染 症38例 に 使 用

し,UTI基 準 合 致症 例 は33例 で あ り,こ の有 効 率 は

73%,ま た急 性 単純 性 膀 胱 炎88例 に 使用 し,UTI基 準

合 致 症 例 は77例 で あ り,有 効 率100%,さ らに急 性 腎

盂 腎炎2例 の 有 効 率 も100%で あ った 。

細 菌 学 的 効 果 で は,急 性 単純 性 膀 胱 炎,急 性 腎 盂 腎 炎

よ り分 離 され た81株 は全 て 消失 した。

慢 性 複 雑 性 尿路 感 染 症 よ り分 離 され た36株 では,E.

coli2/12(17%),S.marccscens2/5(40%),Ps.aeru-

ginosa2/7(29%),Pr.mirabilis1/1(100%),Citroba-

cter1/2(50%),St.faecalis1/2(50%)が 存 続 し,

Candida1株,St.faecalis1株,S.marcescens1株,

Ps.aeruginosa2株 へ の菌 交代 が み られ た 。

副 作 用 と して2例 の 口周 囲 炎 を 認 め た。

187.AM-715の 尿 道 炎 に 対 す る 臨 床 効 果

斉 藤 功

東 京 共 済 病院 泌 尿 器科

淋 菌 性尿 道 炎(淋 疾)6例,非 淋 菌 性 尿 道 炎(NGU)10

例 の計16例 にAM-715の 臨 床 効 果 を 検 討 した 。

使 用 方 法:淋 疾 に つ い て は,経 時 的 推 移 を み るた め 初

回300mg内 服 後,2,4,6,24時 間 毎 に 尿 道 分 泌 物 の

グ ラム染 色を 行 な った 。 そ の後 は1回200mg,1日3

回 計600mg内 服7日 後 効 果 判 定 した。NGUに つ いて

は1回200mg,1日3回,計7日 間 内 服 後 効 果判 定 し

た｡

結 果:淋 疾6例 中,5例 は 初 回 内 服後,尿 道 よ り排 膿

は 認 め た が,グ ラム染 色 で 陰 性 双 球 菌 消 失(残 る1例 は

4時 問 後 陽 性 で あ り,24時 間 後 は 陰性),24時 間 後 に

は6例 全例 に陰 性 双 球 菌 の 消 失 を 見 た。 しか し尿 道 よ り

の 排 膿 の 改 善,消 失 ま で には そ の 後2～3日 を要 した。

NGU10例 に つ い て は,初 診 時 尿 道 よ りの排 膿 は認 め

るが,細 菌培 養 で5例 が 陰 性 で あ った。 他 の5例 はS.

epiderrnidisを 分 離 して い る。7口 後,尿 道 分 泌 物 の消

失 を み た もの5例,改 善2例,3例 は 無 効 で あ った。 治

療 後 も尿 道 分 泌 物 を 認 め た5例 中,4例 は 細 菌 陰性 で あ

っ た｡

結 語:淋 疾6例 に つ い て は 全 例 有 効 で あ った が,

NGU10例 につ い て は 有 効6例,無 効4例 で あ る。

ま た認 む べ き副 作用 は なか っ た。

188.AM-715の 泌 尿 器 科 領 域 に お け る 検 討

斉 藤 豊 一

虎 の門 病 院 泌 尿 器科

AM-715を 膀 胱 炎25例,非 淋 菌性 尿 道 炎6例,淋 菌

性尿道炎9例 に投薬 し,そ の効果,副 作用を検討 した結

果を報告す る。膀胱炎については80%に 有効であ り,

急性淋疾 に対 しても97%に 近い有効率をみた。非淋菌

性 尿道炎 には効果は少 ないとい う印象をみてい る。副作

用 は重 篤なものはなか った。

189.AM-715の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

小 野 寺 昭 一 ・町 田 豊 平 ・岡 崎 武 二 郎

東京慈恵会医科大学泌尿器科

緒言:AM-715は,杏 林製薬K.K.で 新 しく開発 さ

れた経 口用化学療 法剤 でNalidixicacidと 類似 した構

造式を有 している。グラム陰性桿菌 のみな らず,グ ラム陽

性球菌に 対 して も広 い抗菌 スペ ク トラムを 持 ち,特 に

NA耐 性 グラム陰性桿菌,GM耐 性グ ラム陰性桿 菌に対

して も優れた抗菌力を有する といわれている。

今回われわれはAM-715を 使用 し,若 干の基 礎的検

討を行 な うとともに,泌 尿器科領域における感染症に本

剤を使用 し,そ の臨床的効果について検討を行な った。

1.抗 菌力:当 教室保存のSerratiamarcescensの 臨

床分離株44株 を対象 としてMICの 測定を行な った。

対照薬 はNA,PPAの2剤 とした。AM-715のMIC

のpeakは,106,108cells/mlで いずれ も12.5μg/mlに

あ り,NA,PPAに 比 し数 管優れ た抗菌活性 を 示 した。

II.臨 床 的検討:1)対 象お よび投与方法:当 院泌尿

器科外来で 受診 した 患 者17名 を 対象 とした。 男子8

例,女 子9例 で,年 令は20才 か ら72才 までで あっ

た。投与 方法 は,本 剤1回100～200mgを1日3～4回

投与 し,投 与期 間は3～5口 間投与 とした。

2)臨 床成績:急 性 単純性膀胱炎5例 に 対 しては,全

例著効で有効率は100%で あった。 慢性複雑性膀胱炎

7例 に対 しては,著 効1例,有 効4例,無 効2例,慢 性

複雑性腎盂腎炎3例 に対 しては,3例 とも有 効で,複 雑

性尿路感染症に対する総 合臨床 効果 は80%と い う成績

であ った。また,UTI薬 効評価 基準にあてはま らない前

立腺炎の症例2例 については,膿 尿 と自覚症状 の推 移を

目標に効果の 判定を 行な ったが,2例 とも有 効で あ っ

た。

3)副 作用;全 例に問題 とな るよ うな副作用は認め ら

れ なか った｡
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190.AM-715の 泌尿器科領域における基

礎的 ・臨床的検討

岡田 敬司 ・木下 英親

河村 信夫 ・大越 正秋

東海大学医学部泌尿器科

新合成抗菌剤のAM-715を 使用す る機会があったの

で,基 礎的検討 として健康成人4名 に本剤400mg1回

投与 し,血 中濃度,尿 中回収率を8時 間 まで追跡 した。

また クロスオーバ ー法でPPA500mgを1回 投与 し,

同様の測定を 行な った。 尿中回収率はPPAの 方が 良

く,血 中濃度はボ ランテ ィアでかな りのパ ラツキがみ ら

れた。

臨床的検討では,急 性単純性膀胱炎19例 中,著 効13

例,有 効5例 で95%の 有効率を示 した。また複雑性尿路

感染症に 対 しては11例 中著効6例,有 効2例 で73%

の有効率を示 した。副作用は1例 に顔面の発疹が認め ら

れただけであ る。なお,臨 床効果判定基準はUTI薬 効

評価基準に従 って行な った。

191.AM-715の 泌尿器科領域におけ る治

療成績

海野 良二 ・山本 泰秀

川崎市立川崎病院泌尿器科

AM-715を 各 種 尿 路 感 染 症 に 使 用 し次 の成 績 を 得 た。

acute cystitis15例 は 全 例 有 効 で あ る。chronic cystitis

は 各 種 基礎 疾 患 を 有 す る 症 例 で あ り,18例 中12例 有 効

で 有 効 率 は66.6%て あ る。acute pyelonephritisは 急 性

疾患2例 で100%有 効 で あ った。chronic pyelonephri-

tisは 腎結 石 そ の他 基 礎 疾患 を 有 す る症 例 で あ るが,5

例 で100%有 効 で あ った。exsudative cystitisは1例 で

あ るが,全 く効 果 が な か った。

検 出 した 菌 はSt.aureus2株,St.epidermidis3株,

E.liquefaciens1株,Pseudomonas aeruginosa5株,

Proteus vulgaris1株,Klebsiella pneumoniae3株,

Serratia marcescens3株,E.coli17株,β-Streptoco-

ccus1株 で あ り,St.epidermidisの みMIC>100～1.56

で,他 は6.25～0.05で あ った。

192. 尿路,性 器感染症に対す るAM-715

の臨床的検討

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 ・玉井 秀亀 ・山 越 剛

名古屋保健衛生大学医学部泌尿器科

長久保一朗 ・森口隆一郎 ・三井 久男

立川共済病院泌尿器科

橋本 達也 ・川 上 隆

荻窪病院泌尿器科

池田 直昭 ・織田 孝英

国立埼玉病院泌尿器科

青 木 清 一

日野市立病院泌尿器科

1. 目的: 新 しいキ ノロン系抗菌剤AM-715を,尿

路性 器感染症の治療に投与 し,そ の成 績 と副作用につい

て検討 した。

2. 対象: 検討症例数は合計152例 である。疾患 の内

容は,慢 性複雑性 尿路感染症40例,急 性単純性症105

例(腎 盂腎炎6,膀 胱炎99)と 尿道炎,前 立腺炎等の7

例 である。すべて16才 以上の成人で,投 与 は内服に よ

った。1回 投与量は100～200mg,1日 量は200～600

mgで ある。投与期間は,単 純性症ではおおむね3～5

日間,複 雑性症では5～10日 間である。全例 において他

の抗菌剤 との併用は行 なっていない。

3. 成績: 1)慢 性症;UTI薬 効評価基準に合致 した

内容の 治療例を,こ の 基 準 に よ り判定 す る と10/23

(43.8%)の 有効率 であった。病 態群別では,第3,4群

がほ とん どで,そ の成 績はそれ ぞ れ2/8,(25%),5/12

(41.7%)で あった。菌種 別の効果では,E.coliに7/10

(70%)の 効果をみた。

2) 急性症; 膀胱炎99例 の うち84例 がUTI基 準

による判定が可能であった。総合有効率は82/84(96.4

%)と 優れた成績 であった。1日 投与量別でみた場合,急

性膀胱炎 では200mg治 療 群 と600mg治 療群で効果 に

有意差 を認め なか った。 分離菌種 は ほ とん どがE.coli

で,こ れに よる感染 はすべて有効であ った。急性腎盂腎

炎 の6例 は,主 治医判 定でいずれ も有効であった。

4副 作用1)自 覚的 副作用;18例(全 投 与 症 例

152例 の11.8%)に 本剤によるとみ られる副作用がみ ら

れ た。その内容は,胃 部不快,下 痢,腹 痛 とい った消化器
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障害が10例,四 肢の熱感,め まい,頭 痛 とい りた中枢

または 末梢の 神経障害 と み られ る もの4例,過 敏症3

例,そ の他(全 身倦怠)1例 であ った。 この うち投 与を

中止 した例は2例(中 止率2/152,1,3%)の み で他は,

す べて軽度で,無 処置で投与継続可能であ った。 血液所

見 で特 に異常 をみ たものはなか った。

5. 総括: 少量 でか な り切れ味の よい経 口抗菌剤 であ

る と思われ た。

193. 泌尿器科領域におけ るAM-715の 検

討

土井 達朗 ・加藤 直樹 ・坂 義 人

河田 幸道 ・西浦 常雄

岐阜大学医学部泌尿器科

長谷川義和 ・磯貝 和俊

大垣市民病院泌尿器科

堀 江 正 宣

トヨタ病院 泌尿器科

目的: AM-715の 尿路感染症に 対す る薬効を 検討す

る目的で,臨 床分離株 に対す る抗菌力,排 泄お よび臨床

効果 の検討を行な った。

方法: 1)抗 菌力;尿 路 由来のE.coli 93株,P.aeru-

ginosa 55株,Serratia26株 につ いて,化 療標準法に し

たがい,AM-715のMICを 測定 した。

2) 排 泄;健 康成人男子2例 にAM-715を400,200,

100mg朝 食後経 口投与 し,Cross overで 尿中濃度 をカ

ップ法に より経時的に測定 した。

3) 臨床効果;原 則 として女子急性 単純性膀胱炎には

1日 量400mg(分2)を3日 間,複 雑性尿路感染症に

は1日 量800mg(分2)を5日 間投与 し,臨 床効果,副

作用の検討を行な った。臨床 効果 の判定はUTI薬 効評

価基準に従 った。

結 果: 1)抗 菌力;E.coli,P.aeruginosa,Serratiaの

90%阻 止濃 度は それぞれ0.20,12.5,6.25μg/mlで,

いずれの菌種 も接種菌量に よる抗菌力の差はほ とん どな

か った。

2) 排 泄;AM-715400,200,100mg経 口投 与 後 の

平 均 尿 中 濃 度 のPeakは372,133,61.1μg/mlで,10～

12時 間 で も92.6,20.9,13.2μg/mlの 活 性 を 認 め た。

12時 間 ま で の尿 中 回収 率 は それ ぞれ255,18.7,26.5

%で あ っ た。

3) 臨 床 効 果;女 子 急 性 単 純 性 膀 胱 炎36例 中 著 効

35例,有 効1例 で有 効 率 は100%で あ っ た。 複 雑 性 尿

路 感 染 症67例 で は 著 効37例,有 効20例 で 有 効 率

85%で あった。 急性単純性勝胱炎 の投与前分離菌はす

べ て消失 した。複織性尿路 感染症 ではK.pneumoniae

9株 中1株,Serratia5株 中3株,P.aeruginosa11株

中3株,NF-GNR2株 中1株,S.faecalis7株 中2株

の存統をみ たが,他 のすべての分離菌は消失 した。AM-

715を 投与 した119例 中3例 に悪心(3%),2例 にめま

い(2%)を 生 じたが,血 液生化学的 検査 で本剤 による

と思われ る副作用は1例 もなか った。

結論: AM-715は 副作用 も少 な く,女 子急性単純性膀

胱炎お よび複雑性尿路感染症に対 して きわめて有用な薬

剤 と考え られた。

194. 尿路感染症に対す るAM-715の 臨床

的検討

大川 光央 ・庄田 良中 ・沢 木 解

島村 正喜 ・岡 所 明 ・三崎 俊光

黒田 恭一

金沢大学泌尿器科

南 後 千 秋

福井赤十字病院泌尿器科

(目的)AM-715は,多 くの グラム陰性桿菌を中心に

強い抗菌力を有する新 しい経 口用合成 抗菌剤であるが,

本剤の尿路感染症に対する臨床効果を検討 したので報告

す る。

(方法)対 象は尿路感染症83例 で,疾 患別内訳は女

子 の 急性単純 性膀胱炎32例,慢 性複義性尿路 惑染症

51例 で,ま た慢性複雑性尿路 感染症 の 内訳は慢性腎孟

腎炎4例,慢 性膀胱炎47例 であ った。方法は,急 性単

純 性膀胱炎には1回100mg,慢 性複雑性尿路感染症に

は1回200mgを1日3回 食後に経 口投薬 した。臨床効

果 の判定は,UTI薬 効評価 基準(第 二版)に 準 じて,急

性 単純 性勝胱炎 は3日 間,複 雑性尿路感染症は5日 間投

薬終 了後 に行な った。

(成績)急 性 単純性 膨胱炎32例 の総合臨床効果は,

著 効25例,有 効7例 で有効率は100%で あ った。これ

を細 菌学的 効果 の面か ら検討す ると,本 剤投薬前に尿中

か ら 分 離 され たEscherichia coli18株,Klebsiella

spp.3株,Proteus mirabilis2株,そ の他の グラム陰柱

桿菌3株,グ ラム陽性球菌4株 はすべて消失 し,Staph-

ylococcus epidermidis8株 中1株 のみが存続 し,そ の消

失率は97%で あ った。投薬 後出現菌 としてはKlebsiel-

la spp.2株 な ど計4株 が認め られ た。

慢性複雑性 尿路感 染症51例 の総合臨床効果は,著 効

23例,有 効14例,無 効14例 で有効率は64%で あっ
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た。 症 例 数 は 少 な い が,あ え てUTI薬 効評 価 基 準(第 二

版)に よ る群 別 の有 効 率 をみ る と,第1群80%,第2群

100%,第3群50%,第4群80%,第5群25% ,第6

群71%で あ った 。 これ を 細 菌 学 的 効 果 の 面 か ら検 討 す

る と,本 剤 投 薬 前 に 尿 中 か ら分 離 さ れ たPseudomnonas

aeruginosa16株 中11株,Escherichia coli15株 中15

株,Serratia marcescens8株 中5株,Klebsiella spp.

8株 中8株 な ど計76株 中62株(82%)が 消 失 した。

投 薬 後 出 現菌 と して はStaphylococcus epidermidis3

株,Candida spp.3株 な ど計11株 が 認 め られ た。

自他 覚 的 副 作 用 と して,不 眠2例,便 秘,下 痢,食 思

不 振 各1例 の 計5例,臨 床 検 査 値 異 常 と して血 清 ク レア

チ ニ ンお よびBUNの 上 昇,GOTの 上 昇,GPTお よび

アル カ リフ ォス フ ァタ ー ゼの 上 昇 が 各1例 に 認 め られ た

が,い ず れ も軽 度 か つ 一 過 性 の もの で あ っ た。

以上 の成 績 よ り,本 剤 は 急 性 単 純 性 膀 胱 炎 の み な ら

ず,複 雑 性 尿 路 感 染 症 に対 して も充 分 に効 果 が 期 待 で き

る と考 え られ た。

195. AM-715の 尿路感染症に対す る臨床的

検討

桐山 菅夫 ・岡田 裕作 ・岡田謙一郎

西淵 繁夫 ・吉 田 修

京都大学医学部泌尿器科

単純性急性膀胱炎28例(第1群),複 雑性尿路 感染症

21例(第2群)を 対象 と してAM-715を 経 口投与 し,

その治療効果を検討 した。薬剤投与方法,薬 効評価法な

どの実験実施の実際は,UTI研 究会 の薬効評価基準(第

2版)に 準 じて行 なった。

薬 剤 の 投 与 は,第1群 で は1日300～400mgを3～5

日間 投 与 し,第2群 で は1日400～600mgを5～7日

間投 与 した 。対 象 は 第1群 では21才 か ら67才(中 央

値42才)の 女28例 で あ る。 第2群 で は26才 か ら

77才(中 央 値55才)に わ た る 男9例,女12例 の 計

21例 で あ る。 群 別 はG-11例,G-22例,G-312

例,G-42例,G-52例,G-62例 で あ った。 分 離 さ

れ た菌 種 で み る と,第1群 ではE.coliが,第2群 では

E.coli,Klebsiella pneumoniaeが 最 多 で あ った。MIC

を測 定 しえ た29株 のAM-715,NAお よびPPAに

対 す る感 受 性 分 布 を み る と,AM一715が も っ と も優 れ て

い た。

薬効評価 の結果 は,第1群 では膿尿の正常化80.0%,

改善5.0%,細 菌尿の陰性化95.0%,減 少5.0%,総 合

臨床効果で著効60.0%,有 効40.0%,無 効0%で あっ

た。第2群 では膿尿の正常化33.3%,改 善8.3%,細 菌

尿 の陰 性 化58.3%,減 小8,3%,総 合臨 床 効 果 で著 効

25.0%,有 効50.0%,無 効25.0%で あ った。

MICと 除 菌 効果 を み る と,MICが0,20μg/ml以 下 の

もの で は細 菌 尿 の 陰 性 化 が93.3%,0.20μg/m1以 上 の

もの で は71.4%で あ った。

196. 泌尿器科領域におけ るAM-715の 基

礎 と臨床

富 岡 収 ・山 中 望 ・黒田 泰二

守殿 貞夫 ・石神 嚢次

神戸大学医学部泌尿器科

目的: AM-715の 吸収 ・排 泄 ・尿路感染症分離菌 に

対する抗 菌力を検討 し,尿 路感染症における臨床応用を

試みた。

方法:1)吸 収 ・排泄;健 康成 人男子を対象に,空腹時

AM-715を100mgお よび200mgを 経 口投与 し,血 中

濃度 な らび に 尿中排泄を 測定 した０ 測定 に はE.coli

NIHJJC-2を 検定菌 とした薄層 カ ップ法を用 いた。

2) 抗菌力;尿 路感染症分離菌株に 対 するAM-715

お よびNAのMICを 測定 し,比 較検討した。

3) 臨床応用;急 性 単純 性 膀胱 炎 に 対 し,AM-715

を1日300mg3分 与 で3日 間経 口投与,複 雑性尿路感

染 症に 対 しては1日600mgを3分 与で5日 間投与 し,

UTI薬 効評価基準に従 って有効性,安 全性 を検討 した。

結 果: 1)吸 収 ・排泄;100mg経 口投与群 の 血中濃

度は投与後1時 間で ピー クを 示 し平均値 は0.59μg/ml

とな り,尿 中回収率は8時 間で平均47.3%と なった。

200mg投 与群の血中濃度は投与後1時 間で ピー クを 示

し,平 均1.41μg/ml,尿 中回収率 は8時 間で平均38.2

%で あ った。

2) 抗菌 力;教 室保存 の 尿路感染症分離菌 に対 す る

MlCを み ると,E.coliに 対 してはす ぐれた抗菌力を示 し

たが,Klebsiella,Pseudomonas,Serratia,Enterbuter,

Proteusで は幅広いMICを 分布を示 したONAと の比

較 では数管す ぐれたMICを 示 した。

3) 臨床応用:急 性単純性膀胱炎32例 に対す る効果

は,著 効22例,有 効10例 と100%の 有効率 を示 し

た。複雑性尿路感染症27例 に対 しては,著 効10例,

有効4例 で有効率は52%と な った。

副作用につ いては,軟 便1例,GOT・GPT・AL-Pの

増悪1例,AL-Pの 上昇1例,血 清Cl値 の上昇2例 で

あ った。
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197.尿 路 感 染 症 に お け るAM-715の 臨 床

的 検 討

石 戸 則 孝 ・宮 田 和 豊 ・高 本 均

平 野 学 ・大 橋 輝 久 ・荒 木 徹

大 森 弘 之

岡 山大 学 医 学 部 泌 尿 器 科

近 藤 淳

岡 山 日赤 泌 尿 器 科

目的:新 合 成 抗 菌 剤AM-715の 尿路 感 染 症 に お け る

臨 床 的 検 討 を 行 な った の で報 告 す る。

方 法:対 象 と した 疾患 は急 性 単 純 性 膀 胱 炎30例(年

令22～72才,平 均44.9才),複 雑 性 尿路 感 染 症31例

(年 令24～80才,平 均60.1才,男16名,女15

名)で,投 与方 法 は原 則 と して 急 性 単純 性 膀胱 炎 に対 し

て300mgを3日 間,複 雑 性 尿路 感 染 症 に 対 して600

mgを5日 間 内 服 と した。 投 与 前 尿 中 分離 菌 につ い て,

本 剤 とPPA,NAに 対 しMICを 測 定 した。

結 果:効 果 判定 はUTI薬 効 評 価 基 準第2版 に 従 っ

た 。

総 合 臨床 効果 は急 性 単 純 性 膀胱 炎 で,著 効24例,有

効4例,無 効0,脱 落2例 で総 合 有 効 率 は100%で あ っ

た 。 排 尿痛 に関 して は 全 例 消 失 し,膿 尿 につ いて は28

例 中 正 常 化26例(92.8%),改 善2例(7.1%)で あ っ

た 。 細 菌 尿 は28例 中 消 失26例(92.80f/U),減 少2例

(7.1%0)で あ った 。 複 雑 性 尿路 感 染 症 では,著 効9例,

有 効9例,無 効4例,脱 落9例 で 総 合有 効 率 は81.8%0

で あ っ た。 疾 患 病 態 別 に検 討 す る と,第1群 は3例 中2

例,第3群 は5例 中5例,第4群 は11例 中9例,第5

群 は2例 中1例,第6群 は1例 中1例 に 有 効 で あ った。

膿 尿 は22例 中 正 常 化12例(54.5%),改 善3例(13.6

%)不 変7例(31.8%0)で あ った 。 細 菌 尿 は22例 中消

失15例(68.3%),減 少1例(4.5%),菌 交 代3例

(13.6%),不 変3例(13.0%)で あ った 。

主 な分 離起 炎 歯 に対 す る細 菌 学 的 効果 は,急 性 単純 性

膀 胱 炎 で はE.tali24株 中22株 が 消 失 した。複 雑 性 尿

路 感 染 症 で はS.faecalis4株 は全 例消 失 し,E.coli4株

中3株,P.aeruginosa5株 中4株 に消 失 を み た 。

投 与 前 分 離 しえ たE.coli29株 のMIcは108/ml,106/

ml接 種 と も,0.05μg/mlにpeakを 認 め た 。P.aeyri-

ginosa6株 は108/ml接 種 では0.78～6.25μg/mlに 分

布 し,106/ml接 種 で は0.39～1.56,ug/mlに 分 布 した。

本 剤 とPPAと の感 受 性 相 関 で は,108/ml,106/m1接

種 と も,E.coli29株,P.aeruginosa6株 の 全株 に つ い

て4～5管 本剤が 優 れていた。NAに 対 しては,E.coli

29株 で108/ml,106/m1接 種 とも本剤が6～7管 優れてい

た。P.aeratginosa6株 ではNAは 全例100μg/ml以 上

の耐性であ った。

複雑性尿路 感染症31例 で,本 剤 の投与 に際 し特記す

べ き自覚的副作用は認め られ なか った。本剤投与前後 に

臨床血液検査を施行 したが,!血 液 像では異常 を認 めず,

BUNで は1例 に軽度上昇を認め たOGOT,GPTで は

1例 に軽度上 昇を認めたが,GOTに つ い ては 投与前 よ

り軽度上 昇 していた。

198.泌 尿 器 科 領 域 に お け るAM-715の 検

討

中 津 博 ・畑 地 康 助

藤 井 元広 ・仁 平 寛 已

広島大学医学部泌尿器科

桝 知 果 夫 ・中 野 博

広島総合病院泌尿器科

口的:新 しく開発 され たAM-715に つ いて吸収 と排

泄に関する基礎的 検討 と,複 雑 性尿路感染症 に対す る治

療成 績 とを検討 した。

対象 および 方法:Ccr80ml/m以 上 の 腎 機能正常患

者4例,ccr50～79ml/mの 経度腎機育旨障害患者5例,

Ccr30～49ml/mの 中竿度 腎機能障害患者4例 お よび

Ccrが30ml/m以 下の高度腎機能障害患者2例 に対 し

て,AM-715を 早朝空腹時に200mg内 服 し,尿 中濃度

お よび尿中回収率 を 測定 した。 複 雑性 尿路感染症の22

例 に本剤 を1回200mg内 服,1日3回,5日 間投与 し

て臨床効果 と副作用 とについて検討 し,起 炎菌に対する

本剤 のMICを 測 定 した｡

成績お よび 考察:AM-715の 尿中濃 度 お よび 本剤投

与後4時 間 までの尿中回収率を腎機能障害 の程度 に より

比較す ると,腎 機能正常患者 か ら中等度 腎機能障害患者

までは差がな く,高 度腎機能障害患 者に至 っては じめて

尿中濃度お よび尿中回収率の低下 を認めた。UTI薬 効評

価基準に準 じて臨床 効果 を判定す る と,著 効5例,有 効

11例,無 効6例 で有効 率は73%で あった。細菌学的効

果 は分離 菌26株 の うち21株 が消失 し,細 菌消失率は

81%で あ った。副作川 としては脱落例を含めて28例 の

うち頭痛1例,腹 部膨満感お よび悪心の1例,計2例 が

認め られ た。 これ らの副作用はいずれ も本剤投与を途 中

で中止す るほ どのものではな く,投 与終 了後は速やかに

消失 した。起炎菌に対す る本剤のMICと 臨床 効果 との

関連 は現在 検討中であ る｡
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199.尿 路 感 染 症 に お け るAM-715の 臨 床

的 検 討

淡 河 洋一 ・福川 徳 三

藤 村 宣 夫 ・黒 川 一 男

徳島大学医学部泌尿器科

杏林製薬株式会社 よ りAM-715の 提供を受け,泌 尿

器科領域の尿路 感染症38例 に使用 したので,そ の成績

を報告す る。

投与法(量)は,単 純性 尿路 感染症には主 に1回100

mgを1日3回,3日 間,複 雑性 尿路 感染症 に は1回

200mgを1日3回,5日 間投与 し,効 果判定はUTI薬

効評価基準に従 って行 な った。

臨床効果:急 性 単純性 膀胱炎14例 ては著効13例,

有効1例 で100%の 有 効率が得 られた。

複雑性 尿路感 染症24例 では著効11例,有 効3例,

無効10例 で有効率 ば58.3°'-oで あった。

細菌学的効果:E.coli18株 はすぺて消失 し,Serra-

tiamarcescensは10株 中,消 失4,存 続6 ,Proteus

mirabilisは4株 中,消 失3,存 続1,Staphylococcus

aureusの2株 は消失,Pseudomonasaeruginosaの2株

は消失1,存 続1,Staphylococcus epidermidis,Klebsiella

pneumoniae,Proteusmorganii,Citrobacter,Flavo-

bacteriumの 各1株 は 消失 し,Providentia,Serratia

liquefaciensの 各1株 は存続 した。

副作用:38例 中,食 欲不振1例,嘔 気1例 がみ られ た

が,と もにAM-715の 服用を中止するには至らなか っ

た。

200.尿 路 感 染 症 に 対 す るAM-715の 臨 床

的 検 討

蓑 田 優 ・中 牟 田誠 一

熊 沢 浄 一 ・百 瀬 俊 郎

九州大 学医学部泌尿器 科

目的:新 しい経 口化学療法剤AM-715の 各種尿路感

染症に対する臨床成 績につ いて検討 した。

方法:成 人 男子5例,女 子6例 に対 して本剤1回100

mg毎 食後(1日300mg)を 最短3日 間,最 長8日 間投

与 した。対象疾 患は急性単純性膀胱 炎3例,急 性単純性

腎盂腎炎1例,尿 路系 に 基礎疾患 を 有 す 慢性膀胱炎5

例,慢 性腎盂腎炎2例 の計11例 であった。

成績お よび考案:総 合臨床効果 の判定 は,主 治医判定

では著効3例,有 効6例,無 効1例,不 明1例 で有効率

は90%で あ った。UTI薬 効評価基準に よ り効果判定の

で きた もの は,慢 性 複 雑 性 膀胱 炎4例,慢 性 複雑性 腎盂

腎 炎1例 の計5例 で あ り,著 効1例,有 効3例,無 効1

例 で,有 効 率 は80%で あ った 。 な お細 菌 学 的 効果 は,

全5株 中,陰 性 化4株(80%),減 少1株(20%)で あ り,

菌 種 別 に 検 討 す る と,E.coli2株 とPs.aerrcginosa

1株 はす べ て 陰 性 化 し,GNF-GNB1株 も陰性 化 を 認 め

た。Klebsiella1株 は 減 少 して い た。 自覚的 副 作用 は1

例 の み で,頭 重 感 が み られ た だけ であ った。 また 臨床

検 査成 績 で は,WBC,RBC,Hb,GOT,GPT,BUN

に は投 与 僕 異 常値 へ の 変 動 は なか?た 。 ク レア チ ニ ンで

1例 に0.7mg/dlか ら1.5mg/dlに 上 昇 が認 め られ た。

以上 よ り本 剤 は,尿 路 感 染症 治療 薬 と して,経 口剤 と し

ては か な り有用 で あ る と考 え られ る。

201.尿 路 感 染 症 に 対 す るAM-715の 臨 床

的 検 討

松 岡 啓 ・江 藤 耕 作

久 留 米 大 学 医学 部 泌 尿器 科

境 優 一 ・吉 住 修

大 牟 田市 立 病 院 泌 尿器 科

宮 原 茂

国 立久 留 米 病 院 泌尿 器 科

キ ノ ロ ン系 合成 抗 菌 剤AM-715を 尿路 感 染 症36例 】

と,性 器 感 染 症1例 に つ い て投 与 した 。 内訳 は単純 性 尿

路 感染 症20例 と,複 雑 性 尿路 感 染 症16例 て,脱 落例

は 各 々2例 ず つ で あ った 。

単 純 性 に は,1日 量300～400mg,分3ま たは 分4で

3日 間,複 雑 性 に は,1日 量600～800mg,分3ま たは

分4で5日 間経 口投 与 した。 性 器 感 染症 は左 急 性 副 睾丸

炎 で,1日 量400mg,分4に て3日 間投 与 した と ころ

解 熱 を 認 め,局 所 の疼 痛 も消失 し有 効 で あ った 。

UTI薬 効評 価 基 準 に合 致 す る急性 単 純 性 膀胱 炎18例

につ いて の 総合 臨床 効 果 は,著 効14例,有 効3例,無

効1例 で,有 効 以 上 は94%で あ った。 起 炎 菌 別 で は

E,coli14株,K.pneumoniae2株,P,rnirabilis1株

は 全 例 消 失 し,P.aeruginosa1株 のみ 存 続 した。

複 雑 性 尿路 感 染 症14例 では,基 礎 疾 患 と して,膀 胱

腫 瘍5例,TUR-P3例 で,他 は 前 立 腺 肥 大 症,前 立

腺 癌,尿 道 狭 窄 等 で あ る。

総 合 臨 床 効 果 と して は,著 効4例,有 効1例 で有 効 以

上 は36%で あ った。 細 菌 学 的 に 消 失 した もの は,P.

aerug^inosa3株 中2株,E.coli,S.epidermidisが そ れ

ぞ れ2株 全 例 で,P.mirabilis,K,oxytoca,C.freundii

C.sp.S.marcescens,Alcaligenessp.,P.flirorescens,K.
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ozaenae,Enterococcus各1株 が全 株 消失 し,細 菌 学 的

有 効 率 は88%(15/17)で あ った。

自覚的 副作 用 と して は,35例 の 検 索 中1例 に 悪心,嘔

吐 が み られ,2回 のみ の 内 服 に て 中 断 して い る。 臨 床 検

査 値 は,20例 に 測 定可 能 で あ った が,本 剤 に よ る異 常 は

認 め られ て い な い。

202.尿 路 感 染 症 に お け るAM-715の 基 礎

的 ・臨 床 的 検 討

川 畠 尚 志 ・大 井 好 忠 ・後 藤 俊 弘

小 畠 道 夫 ・柿 木 敏 明 ・岡 元 健 一 郎

鹿 児 島 大 学 医 学 部泌 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

永 田 進 一 ・前 山 泰 典

佐 賀県 立 病 院 好 生 館 泌 尿器 科

1.基 礎 的 検 討:1)抗 菌 力;尿 路 感 染 症 患 者 か ら分

離 し たStaphylococcusepideyniidis22株,E.coli26

株,K.pneiirnoniae26株,P.mirabili328株,計102株

に 対 す るAM-715お よびNAのMICを 化 療 標 準 法 で

108/ml,106/ml接 種 で測 定 した 。S.epideymidisに 対 し

て108/ml,106/m1接 種 で 両 薬 剤 間 の抗 菌 力 に 大 きな 違

いは み られ な か った。E.coliに 対 して 本 剤 は108/ml,

106/mlで0.20μg/ml以 下 に各 々80.8%0,96.2%が 分

布 し,き わ め て強 い 抗 菌 力 を 示 し,NAに 比 し5段 階 以

上 す ぐれ て い た 。K.pneumoniae,P.mirabilisに 対 し

て も両 接 種 菌量 で本 剤 はNAに 比 しは る か に す ぐれ た

抗 菌 力 を示 した。

2)吸 収,排 泄;本 剤200mgを 空腹 時 お よび 食事 摂

取 後 の健 康 成 人 各2名 に 内 服 させ,30分,1,2,4,

6時 間 後 に 採血 し,2,4,6,8時 間 に採 尿 した 。 そ の 結

果,空 腹 群 では ピー ク値 は1時 間 に え られ0.30μg/mlで

あ り,食 事摂 取群 で は2時 間 後 に ピー ク値0.26μg/ml

を 示 した。8時 間 ま で の 尿 中 回 収 率 は,空 腹 群 では2.7

0,食 事摂 取群 で は2.3%で あ った 。最 高 尿 中 濃 度 は 両

群 と も2～4時 間 後 に え られ,空 腹群 で17.0μg/ml,食

事 摂 取 群 で24.0,ug/mlで あ っ た。

2.臨 床 的検 討:UTI薬 効 評 価 基 準(第2版)の 患 者

条 件 に 合 致 す る急 性 単 純 性 膀 胱 炎39例,急 性 腎 盂 腎 炎

2例,慢 性 複 雑 性 尿路 感 染 症7例,計48例 につ い て検 討

した 。 急 性 尿路 感染 症 では1日300～600mg,3日 間,

慢 性 複 雑 性 尿路 感 染症 で は1日600mg,5日 間 投 与 さ

れ た 。 急 性 単純 性 膀 胱 炎39例,急 性 腎盂 腎 炎2例,計

41例 の うち 著 効34例,有 効5例,無 効2例 で あ り,

有 効 率 は95.1%で あ った。 細 菌 学 的 に はS.epidermi-

dis9株 中7株,E.coli27株 中 全 株,Citrobacter1

株,1).rnirabilis4株 中全 株 が除 菌 され た。 慢 性 複 雑性

尿路 感 染 症7例 中,著 効1例,有 効4例 で 有 効 率 は

71.4%で あ った。S.epidermidis,Serratia各1株 が 存

続 した が,E,coli1株,K.pneumoniae2株,P.aeru-

ginosa2株 中 全 株 が 除 菌 され た 。 自覚 的 副 作 用,末 梢 血,

生 化 学 的 異 常 値 は1例 もみ られ なか っ た。

203.AM-715の 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

平 山 隆 ・菊 地 金 男

国 立 仙 台病 院 外 科

新 合成 抗 菌 剤AM-715に つ い て 基 礎 的,臨 床 的 検 討

を行 な った の で 報 告 す る。

1.AM-715の 試 験 管 内 抗 菌 力:昭 和54年 に 当 外

科 に 入院 した 胆 道 感 染 症 患 者 か ら 分 離 さ れ たEntero-

coccus7株,E.colig株,Klebsiella,16株,Citro-

bactey7株,計49株 につ いて 抗 菌 力 を 測 定 した 。測 定

の 方 法 は 日本 化 学 療 法 学 会 のMIC小 委 員 会 の方 法 に よ

っ た。

EnteYOCOCCUsの 感 受 性 の 分 布 は1.56～6.25μg/mlに

分 布 し,6.25μg/mlに ピー クが 認 め られ た。E,coliは

0.05～0.39μg/mlに 分 布 が 認 め ら れ た。Klebsiellaは

0.05～0.78μg/mlに 分 布 し,0.1μ9/mlに ピ ー クが 認 め

られ た。Citrobactorは0.05～0.39に 分 布 が 認 め られ,

い ず れ もNA,PPAよ り強 い抗 菌 力 を示 した。

11.AM-715の 吸 収,排 泄:健 康 な成 人 男 子 に お け

るAM-715投 与 時 の 血 清 中 濃 度,お よび 総 胆 管 ドレナ

ー ジを 行 な った患 者 のAM-715投 与 時 の 胆 汁 中 濃 度 の

測 定 を 平 板 カ ッ プ法 に て 施 行 した 。 検 定 菌 と して は,

E.coliNIHJJC-2を 用 い,AM-715の200mgtablet

を早 朝 空 腹 時 に経 口的 に投 与 し,測 定 した 。

血 清 中濃 度 は 平 均 で1時 間 値0.86μ/ml,3時 間 値

1.18μg/ml,5時 間 値0.51,μg/mlで あ っ た。胆 汁 中 濃 度

の平 均 は1.5時 間 値0.2μg/m1,2.5時 間 値3.7,ug/

ml,3.5時 間 値7.99μg/m1,5時 間値8.0μg/ml,7時

間値4.3μg/mlで あ った 。

III.臨 床 的 検 討:胆 道 感 染 症12例 に 対 して,AM-

715,を1回200mg,1日3回 投 与 を3～10日 間 行 な い,

著 効6例,有 効4例,無 効2例 の結 果 を 得 た 。

N.副 作用:4例 にGOT,GPTの 上 昇 を 認 め た が,

1例 は 急性 肝 炎 の 併発 で あ り,他 の3例 は 原 疾 患 に 基 因

す る もの で あ った。

V.結 論:AM-715は 胆 汁 内移 行 度 が 高 く,E.coli,

Klebsiellaを 始 め とす る グラ ム陰 性 桿 菌 に 強 い 抗 菌 力 を
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有 して いるので,こ れ らに よる胆道感染症 に効果的であ

る と思われ た。

204.外 科 領 域 に お け るAM-715の 基 礎 的 ・

臨 床 的 検 討

坂 部 孝 ・岩 井 重 富 ・鷹取 睦 美

高 井 一 光 ・佐 藤 毅 ・国 松 正彦

伊 藤 裕 美 子

日本大学医学 部第三外科

新 しく開発 されたNalidixic acid類 縁化合物である

AM-715に ついて,外 科領域 での基礎的,臨 床的検討を

行 なった。

(1)抗 菌力:外 科病 巣由来 のS.coagulase(+)25

株,S.coagulase(一)25株,E.coli27株,K.pneu-

moniae27株,P.aemginosa27株,S.marcescens27

株でのMICを 本学会標準法に従 って測定 し,あ わせて

PCs,CEPs,AGs等 の他剤 とも比較検討 した。 なお,

接種菌量は 原液 接種であ る。S.coagulase(+)株 では

Mlcは0.4～3.13μg/m1に 分布 し,cEzと ほぼ 同等の

抗菌力を 示 した。S.coagulase(一)株 では0.2～12.5

μg/mlに 存在 し,CEZよ り強 い 抗菌力で あ った。E.

coliで は≦0.05～1.56μg/mlに 分布 し,NA,CER,

CEZ,CEX,GMお よびTOBの どの薬 剤 よりも強 い抗

菌性を示 した。K.pneumoniaeに つ いて も≦0.05～1.56

μg/mlに 分 布 し,TOBよ りやや 劣 り,GMと ほぼ同等の

結果 であった。 また,S.marcescensで は0.1～1.56μg/

mlに 分布 し,GM,TOB,DKB,AMKお よびMINO

のいずれの薬剤 よ りも強 い抗菌力 を示 した。

(2)血 中,胆 汁 中お よび尿中濃度:肝 内結石術後患

者(肝 機能は ほぼ正常)に100mg経 口投与 し,4時 間

後に1.25μg/mlの 最高血 中濃度を得,1時 間後に 胆汁

中最高濃度9.44μg/mlを 得 た。尿 では1時 間後 に36

μg/ml,2時 間後で116μg/ml,4時 間後 で は14μg/ml

の濃度 であった。

(3)外 科系感染症38症 例 に 本 剤 を 使 用 し,有 効

32例,無 効6例,有 効率84.2%の 結果を得 た。副作用

については 自覚的な ものは認め られず,使 用前後の臨床

検査施行例10例 中1例 にGOT,GPTの 上 昇 があ っ

たが,こ の症例は投与前 よ り異常値 を示 してお り,こ の

薬剤に よるもの と断定はで きな い。

205.AM-715の 胆 汁 中 排 泄 お よ び 肝 ・胆 獲

組 織 内 濃 度,な ら び に 外 科 領 域 に お け

る 臨 床 的 検 討

斉 藤 敏 明 ・山 田 良成 ・新 井 健 之

川崎市立川崎病院外科

1)胆 汁中排泄:対 象は2例 で,1例 は胆管癌 術後,

他の例は胆石症術後で,胆 管内挿入チ ューブより胆汁を

採取 した。AM-715200mgを 食後経 口投与 し,胆 汁 と

ともに血中,尿 中の濃度 も測定 した。血 中濃度は投与後

3時 間で0.11μg/mlな い し1.16μg/mlで,尿 中濃度は

投与後1時 間 よ り3時 間 まででNDな い し480μg/ml

で,投 与後6時 間 ま で の 尿中回収率 は3.85%な い し

18.75%で あった。胆汁中排泄は投与後4～5時 間が ピ

ー クで,1.48μg/mlな いし3.15μg/mlで あった。

2)臓 器内濃度:胆 石症手 術後2症 例 につ き肝お よび

胆嚢壁の組織内濃度を測定 した。同時に血中お よび胆嚢

胆汁,胆 管胆汁 も採取測定 した。

肝 は投与後2時 間 で1.66μg/gな い し3.40μg/gで,

この時 の血中濃度は0.10μg/mlな い し0.52μg/mlで あ

り,胆 嚢胆汁は0.15μg/mlな い し4.46μg/mlで あ っ

た。投与後2時 間半におけ る胆嚢壁の濃度はNDな い

し0.48μg/gで あ り,そ の時の 胆管胆汁は0.41μg/ml

ない し4.19μg/mlで あった。

3)臨 床治験3症 例は30例 で,肛 囲膿瘍7例,せ つ

お よび よう7例,膿 瘍5例,感 染粉瘤4例 な どである。

細菌学的には22例 に検討 し得 た が,E.coliに 対す る

MICは0.05～0.39μg/mlで,菌 の消失 も100%で あっ

た。 しか しS.aureusに おいてはMICは1.0μg/ml以

上 のものが多 く,菌 の消失 も十分でなか った。結局総合

判定 では,外 科的処置 も加えられている ことか ら30例

中有効11例 で,有 効率は36.7%に す ぎなか った。

4)副 作用:尿,末 血,肝 機能,腎 機能 に特に著変は

み られ なか った。2例 にGOT,GPTの 上昇がみ られ,

嘔 気が1例 にみ られ た。

206.外 科 領 域 に お け るAM-715の 基 礎 的 ・

臨 床 的 検 討

由良 二郎 ・品 川 長夫 ・石 川 周

松 垣 啓 司 ・花 井 拓 美

名古屋市立大学医学部第一外 科

新 しいキ ノロン誘導体の 経 口用の 合成 抗菌剤 で あ る

AM-715に つ いて,外 科領域におけ る基礎的,臨 床的検

討を行な った。
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方 法:抗 菌 力;外 科 的 感 染 病 巣 分 離 のEcoli 26株,

klebsiella22株 に つ い て本 剤 の抗 菌 力 を 本 学 会 標 準 法 に

従 って そ の最 小 発 育 阻 止濃 度(以 下MIC)を 測 定 し,あ

わ せ てNA,MLXの それ と比 較 検 討 した 。

臨床 使 用:主 に 皮 膚 軟 部 組織 感 染 症 の16例 に 本 剤 を

使 用 し,そ の臨 床 効 果,安 全性 につ い て検 討 した 。

結 果:Ecoliに お け るAM-715のMICは108cell/

m1,106cell/ml接 種 と も全 株0.4μg/ml以 下 と きわ め て

優 れ,MLXはMICピ ー ク0.4μ9/ml,NAは6.3な

い し3.2μg/m1で あ った。klebsiellaに お い て もEcoli

と 同様 にAM-715のMICは 優 れ,108ce11/ml接 種 で全

株3.2μg/mlで あ り,そ の ピ ー クは0.2μgpml≦ で あ っ

たoMLxの ピ ー クはo.8μ9/m1,NAで は6.3μg/ml

で あ った 。106cell/ml接 種 で も ほぼ 同様 で あ った 。

臨 床 使 用 成 績:感 染 粉瘤5例,乳 腺 炎2例,創 感 染2

例,そ の 他 皮 膚 軟 部 組 織 感 染5例,リ ンパ節 炎,胆 管 炎

各1例 にAM-715を 使 用 した。 本 剤 の投 与 方 法 は1回

200mgの1日3回 投 与 が13例 で,他 は1回100mgの3

回 投 与 で あ り,総 投 与 量 は1.5gか ら2.4gと な って い

た 。 臨 床 効果 と して は,有 効10例,や や 右 効2例,無 効

4例 で あ った 。 副作 用 と して 本 剤 投 与 中 に 指 の シ ビ レ感

を 訴 え た 症 例 が1例 あ り,本 剤 投 与 中 止 に よ り軽快 した。

考 案:AM-715は 従 来 の キ ノ リン誘 導 体 と 比 べE.

coli,kleb3iellaに 著 し く優 れ た抗 菌 力 を 示 した 。主 と し

て 表 在 性 感 染 症16例 に本 剤 を 使 用 し,右 効 率62.5%で

あ った 。 副 作用 と して1例 に 指 の シ ビ レ感 を 認 め た。

207.AM-715の 外 科 領 域 に お け る 基 礎 的 ・

臨 床 的 検 討

山 本 泰 寛 ・原 田 敏 郎 ・志 村 秀 彦

福 岡大 学 医 学 部 第一 外 科

新 しいQuinolonecarboxylic acid誘 導 体 で あ る合 成

抗 菌 剤AM-715はProteu3sp.Ecoli,Enterψcter,

klebsiella,、P3eu40mona3aeruginoεaな どの グ ラム陰 性

菌 お よび グ ラム陽 性 菌 に も強 い 抗 菌 活 性 を示 し,NA耐

性Ecoliに も交 叉 しな い 特徴 を も ち,広 い ス ペ ク トラ

ムを 有 し,副 作 用 も少 な い とい う こ とか ら,外 科 領域 の

感 染 症,お よび 吸 収,排 泄 に つ い て 検 討 を 加 え た。

63才 の 女 性 で総 胆管 癌 の た め 肛 嚢 外 痩 を造 設 した,患

者 に,肝 機 能 が正 常 値 ま で下 が った 時 点 でAM―715を

100mg経 口投 与 し,経 時 的 に 並エ中 濃 度 お よび 胆 汁,尿 中

排 泄 濃 度 に つ い て 測定 した。 一血中 濃 度 は 投 与 後2時 問 後

に0.45μg/m1,4時 間後0.65μg/m1,6時 間 後0.48μg/

m1で あ り,胆 汁 中 排泄 濃 度 は2時 間 後 に0.07μg/mlと

排 泄 を 認 め,4時 間 後3.16μg/ml,6時 間 後5.68μg/ml

の ピー ク値 で,12時 間後 はo.53μ9/mlと な っ た。1日 胆

汁 中 回収 率 は0.84%で あ った 。尿 中 排 泄 濃 度 は,1時 間

30分 ～3時 間30分,お よび3時 間30分 ～5時 間 は152

μg/mlの 排 泄 濃 度 を 測 定 し,以 後 下 降 し6～10時 間 に は

65μg/m1で1日 尿 中 回 収 率 は37.3%で あ った 。

外 科 術 後 感 染症 に お け る創 感 染 症10例,胆 導 感 染 症

1例 の11症 例 中,悪 心,嘔 吐 の副 作 用 を き た した1例 を

除 き10症 例 にAM一715を100mg1日4回,3～18日

間 経 口投 与 し,8例 に 有 効,2例 に無 効,不 明1例 で有

効 率80%で あ った 。無 効 例 の2例 は直 腸癌 と肛 門周 囲

膿 瘍 の術 後 とい う重 症 基 礎 疾 患 を 有 して い た 。 ま た 副 作

用 は肛 石 症 の 術 後 症 例 で 投 与2日 間 に 悪 心 ・嘔 吐 を 来 た

し中」上した。中 止 後 症 状 は 改 善 した 。他 の 副 作 用 は な く,

検 査 値 の投 与 後 異 常 上 昇 例 も なか っ た。 細 菌 学 的 効 果 は

10株 を分 離 したが,Staph.epid.1株 とEnterobacter

1株 に 無 効 で あ った が,他 のEcoli,Serratia,kleb3iel-

la,Peptococcu3各1株,Staph.epi43株 に有 効 で あ

り,ほ ぼ 満 足 す べ き結 果 を 得 た。

208.産 婦 人 科 領 域 に お け るAM-715の 基

礎 的 ・臨 床 的 検 討

松 田 静 治 ・平 山 博 章 ・丹 野 幹 彦

柏 倉 高 ・古 谷 博

順 天 堂 大 学 医 学 部産 婦 人 科

目的:Quinolonecarboxylicacid誘 導 体 で あ るAM-

715に つ い て 抗 菌 力,投 与 後 の 吸 収,経 胎 盤 移 行 の 検討

を 行 な った ほか,産 婦 人 科 領 域 へ の 臨 床 応 用 を 試 み た 。

方 法:各 種 病 巣 よ りの 臨 床 分 離 株 を 用 い,invitroに

お け る 感受 性 試 験 を 実 施 した。 ま た本 剤200mg経 口投

与 後 の 母 児問 移 行(1n!中 濃 度,膀 帯.血 お よび 羊 水 中 濃

度)を 瓦coliNIHJ株 を 検 定 菌 とす る カ ップ法 で 測 定

した 。 臨床 応用 で は産 婦 人 科 領 域 の各 種 感 染 症(子 宮 内

膜 炎,子 宮 付 属 器 炎,尿 路 感 染症,外 性 器 感 染 症 な ど)

28例 に 使 用 し,臨 床 効 果 と細 菌 学 的 効 果 を検 討 した。

成 績:1)分 離 菌 の うちAM―715のMICのpeak

はEcoli,0.1μg/ml,kleb3iella0.2μg/m1で あ り,ま

たPr&a6rugino3aで は0.78～1.56μg/ml,5taph.

aumusで1.56μg/mlのMICを 示 す株 が 多 い。総 じて

グ ラ ム陰 性 桿 菌 に対 す る本 剤 の感 受 性 が著 しい。

2)200mg1回 経 口投 与 後 の 母 児 間 移 行 を11例 の

産 婦 で 検 討 し,経 胎 盤 移 行 の 悪 い もの か ら,母 体 血 濃 度 の

約50%の 濃 度 移 行 を 示 す もの ま で,か な りの ば らつ き

が み られ る。 また 羊 水 中 へ の 移 行 も証 明 され て い る。

3)本 剤 を 尿 路 感 染 症20例,子 宮 内 膜 炎,子 宮 付属

器 炎5例,外 陰 癌 な ど3例,計28例 に1口300mgを 原
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則投与 し,85.7%(24例)の 有効率をお さめた。なかで

も尿路 感染症の有効率が高い。

4)副 作用には特記すべ きものを認めていない
。以上

よ り本剤の性器,尿 路感染に対す る使用意義につ いて
,

各種のNalidixic acid類 似化合物 と比較考察 を試みた。

209.AM-715の 使 用 経 験

青 山 真一 ・中村 英 世 ・林 茂

川崎市立川崎病院産婦人科

目的:新 経 口合成抗菌剤 であ るAM-715の 尿路感染

症に対す る有効性を調べ ることを 目的 と した。

方法:川 崎市立川崎病院産婦人科外来通院患者 お よび

入院患者で尿路感染症 を有す る25名 で,年 令は19～

72才 で,カ テーテル留置症例 は含 まれて いない。9例 が

婦人科手術(子 宮頸癌根治 術を含む)後 の尿路 感染症 で

ある。対象疾患は急性膀胱炎23例,急 性腎孟炎2例 で

あった。

投与方法は全例経 口投与で,1日 投与量400mg(23

例)と800mg(2例),で,投 与期間 も7日(23例)と

14日(2例)と な った。

成績:菌 の検出で きたのは23症 例で,E.coli18株,

Klebsiella3株,Micrococcus2株,Proteus1株,

Enterococcus1株 の計25株 であ った。

この うち,菌 の 消 失 を み た の が21例 で除 菌 率 は

91.2%で あ った。 菌 の減少 した ものが1例(Microco-

ccus)あ り,菌 交代現象を示 した ものが2例 あ り,い ず

れ もE.coli→Enterococcusで あ った。

臨床成績 につ いてみる と,著 効9例,有 効15例,無

効1例 とな り,96.0%の 有 効率であ った。

投与前後 の末梢血,肝 機能,腎 機 能には,検 査 できた

範囲内では著 明な変動 はな く,ま た副作用 も経験 されな

か った｡

考案:本 剤はQuinolonecarboxylic acid誘 導体で,6

位フ ッ素化合物が強い抗菌活性 を示す とされ,人 の経 口

投与では40%の 尿 中排泄 を示 している.本 研究 でも96

%の 臨床 有効率を示 し,尿 路感染症 に 対す る有用性を

証 明 している。

210.AM-715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

杉 山 陽 子 ・山 路 邦 彦 ・松 山 敏 子

近 畿母子感 染症 セ ソター

Quindone-carboxylic acid誘 導体 の臨床評 価に関 す

る一連の研究 として,そ の新 しい薬剤AM-715の 抗菌

作用 ・体内移行 ならびに臨床成績を検 討 した。

a)実 験方法

1.抗 菌作用:臨 床分離312株 のMICを,化 療学会

標 準法に準 じ,108/ml接 種 し,NA,MLXと 比較 した。

2.体 内移行:E.coli NIHJを 被検菌 と す る 薄層

Cup法 によ り,健 康婦人3例,患 者5例 における吸収,

排泄 を測定 した。

3.臨 床成績:子 宮癌術後をふ くむ産婦人科感染症42

例 に対 し,本 剤300～800mg/day,3～10日 間投与 し,

その有用性 ・安定性を観察 した。

b)実 験成績

1.抗 菌作用:臨 床分離株 の感受性分布は,Klebsiella

sp,E.coli,Serratia,Enterobacter,Proteus gr.H.

vaginalis,P.aeruglnvsaな ど,G.N.B.の 多 くに～ ≦

1.56μg/mlを 示 した。しか し,S.pyogenes,S.aureusな

どは これ よ りも やや 高いMICを 呈 し,Bacteroides

sp.は ～ ≧25μg/mlで ある。

2.体 内移行:健 康 婦 人の 血 中濃 度 は2時 間後 に

peakを 呈 したが,か な り持続 し,そ の尿中排泄は30～

40%前 後である。

腎機能不全患 者では,血 中濃度のpeak timeが やや遅

延 した。

3.臨 床成績:産 科感染 ・骨盤腹 膜 炎 な ど17例 中

10例,尿 路感染25例 中22例 に有用であ り,副 作用お

よび投与前後における臨床検査異常 と して特に留意すべ

きことはなか った。

211.産 婦 人 科 領 域 に お け るAM-715の 基

礎 的 ・臨 床 的 検 討

高 瀬 善次 郎 ・白藤 博 子 ・内 田 昌宏

川崎医科大学産婦人科

新 しく開発 さ れ た キ ノロンカルボ ン酸誘導体AM-

715に ついて産婦人科領域 での検討を試 み,以 下の結果

を得たので報告す る。

1.臨 床分離株 で のMIC:教 室保存 の 臨 床 分 離 株

(323株)に つ いてMLX,PPA,NAを 対 象 として,化

学療法学会標準法に準 じ,本 剤のMICを 測定 した。そ

の結果S.aureusで は1.56～3.13μg/ml,E.coliは

0.10μg/ml,Klebsiellaは0.39μg/ml,S.marcescensは

0.2～0.78μg/ml,Ps.aeruginosaで は3.13μg/mlに 各

々peakが あ り,MLX,PPA,NAよ り優れた結果を

示 した。P.mirabilisで は0.39μg/ml,P.vulgarisで は

0.39～0.78μg/mlに 各 々peacを 示 し,MLXと 同程度

の結果 であ ったが,他 の2剤 より優れた値を示 した。
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2.臨 床効果:膀 胱炎11例,腎 孟腎炎4例,無 症候

性細菌尿,子 宮頸管炎,子 宮 附属器炎,外 陰部膿瘍各1

例 の計19例 に,1回100～200mg,1日3回 経 口投与

し,投 与 日数は2～8日 間で あ った。 結果 は,著 効4

例,有 効12例,無 効1例,判 定不能2例 で 有効率は

94.1%で あった。 副作用 は2例 に 発現 し た。1例 は

GOT,GPTの 上昇,1例 は発赤,掻 痒感である。 なお

本剤の胎盤通過性 については検討中である。

212.耳 鼻 咽 喉 科 領 域 に お け るAM-715に

関 す る 基 礎 的 な ら び に 臨 床 的 研 究

岩 沢 武 彦

札幌逓信病院耳鼻咽喉科

AM-715は,杏 林製薬研究所で新規に開発され たキ ノ

ロ ン系の抗菌性物質 である。

AM-715の 試験管内抗菌 力は,寒 天平板希釈法で標準

菌株の グラム陽性,陰 性菌 に対 して強い抗菌力を有 して

いた。病巣分離のCoa8ulase陽 性 ブ ドウ球菌,Proteu3

mirabilis, E.coli, kleb3iella pneumoniaeお よびPr3eu-

4omona3aerugino3aに 対 してもMICを 調べた。と く

にP3eudomona3aeruざ 抑03aは3:13μ9/m1にMICの

peakが 認め られ た。

AM-715の 吸収分 布 に 関 し て は,薄 層 カ ップ法 で

AM-715200mg経 口投与30分 後 よ り6時 間後 までの

血 中濃 度の時間的推移 と,本 剤投与 時間後 に手 術時 に摘

出 しヒ トロ蓋 扁桃お よび上顎洞粘膜への組織 内移行 を測

定 した。

耳鼻咽喉科領域 の代表的 な急性お よび慢性感染症,す

なわ ち 急性化膿性中耳炎,慢 性化膿性中耳炎,耳 ・鼻

痛,急 性副鼻腔炎,急 性腺窩性扁桃炎お よび扁桃周囲膿

瘍 など50例 に対 してAM-715を1日600mgを3回 分

服 させた結果,き わ めて良好 な治療成績 がえられ,臨 床

的に副作用の発生 も認め られ なか ったので報告 した。

213.耳 鼻 咽 喉 科 領 域 感 染 症 に 対 す る

AM-715の 使 用 成 績

杉 田 麟 也 ・藤 巻 豊 ・河 村 正 三

順天堂大学耳鼻咽喉科

目的:耳 鼻咽喉科領域化膿性疾患 に 対す るAM-715

の効果を知 ることを 目的 と した。

方法:15才 以上の患者にAM-715を600mg/日,分

3で 経 口投与 した。薬剤の投与期間は,急 性炎症では最

高7日,慢 性炎症は14日 間 と した。症状お よび所見は

連 日観察 し,臨 床効果を判定 した。

成績:各 疾患別の臨床効果は まとめて表に示 した。有

効率は,急 性中耳炎100%,慢 性中耳炎急性増悪100%,

慢性副 鼻腔炎急性増悪100%お よび急性扁桃炎83%で

あ った。副作用 は,急 性副鼻腔炎1例 で認め られ,投 与

2日 目に眩量 を訴えた。

考 察:成 績 は上記 の ように90%の 有効率 で極 めて満

足で きる薬 剤 と考 えている。慢性 中耳炎急性増悪 は急性

中耳炎 よ りも普通 は成績 の低下 をみる ことが多いが,本

剤では差がな く,特 に緑膿菌検 出例 に著 しい効果 を発 揮

したo

急性扁桃炎の有効率は83%で,中 耳 炎 と比較す ると

有効率が低い。1例 ではあるが,AM-7151週 間の投与

に よ り一時的に 自 ・他覚所見は改善 したが,薬 剤使用前

後 で同 じ菌が検出 され,投 与を終了 した夜に再発 した症

例がみ られた。溶連菌に対す る抗菌力にやや疑問が持た

れ た。

Clinical Effectiveness



VOL.29 NO.7 CHEMOTHERAPY 847

214.耳 鼻 咽 喉 科 領 域 に お け るAM-715の

基 礎 的 ・臨 床 的 検 討

三 邊 武 右 衛 門 ・上 田 良穂 ・小林 恵 子

関東逓信病院耳鼻科

徐 慶 一 郎 ・稲 福 盛 栄

同 微生物検査科

AM-715に ついて抗菌試験,血 中濃度,組 織濃度を測

定 し,臨 床症例に応用 して治療効果,副 作用 の有無な ど

について検討を行な った。

抗菌試験成 績:耳 鼻咽喉病巣か ら検出 したStaphylo-

coccus aureus51株 のMICを み るに,32株 が0 .5

μg/mlを 示 し,GNBの うちPseudomonas aeruginosa

の30株 に対 し,本 剤 のMICは15株 が1.5μg/mlの

値を示 した。

血中濃度お よび組織濃度:改 良 ミューラーヒン トン培

地 を用 い,検 定菌 にE.coli NIHJ JC-2をHeart In-

fusion Agarに 培養 し,希 釈には1/15M Phosphate

bufferお よび ヒ ト血 清を使用 し,薄 層 カッ プ法 にて行 な

った。成 人4人 におけ る血中濃度の平均値の ピー クは2

時間 にあって0.9μg/mlで あ った。また200mg内 服2

時間後の 口蓋扁桃 お よび上顎洞 粘膜組織濃度は0.4～

0.45μg/mlで あ った。

耳鼻咽喉感染症35例(急 性化膿性中耳炎2例,慢 性

化膿性中耳炎15例,副 鼻腔炎9例,急 性扁桃炎8例,

鼻癌1例)に 本剤を1日 量600mgを 使用 して,著 効11

例,有 効11例,や や有効8例,無 効5例 の 成 績 を 得

て,有 効率は62.8%で あった。

副作用,ア レル ギー症状,胃 腸症状 などのほか,血 液,

肝,腎 などに特別 な副 作用 は認め られ なか った。

215.耳 鼻 咽 喉 科 領 域 に お け るAM-715の

臨 床 的 検 討

栗 山 一 夫 ・馬 場 廣 太 郎

奥 沢 裕 二 ・古 内 一 郎

独 協医科大学耳鼻咽喉科

キノロン系新化学療法剤AM-715に ついて,耳 鼻咽

喉科領域におけ る臨床的検討 を行 な った。

対象な らびに方法:対 象症例 は急性 中耳炎5例,慢 性

中耳炎(急 性増悪症)19例,急 性咽頭感染症7例,急 性

副鼻腔炎1例,慢 性 副鼻腔炎(急 性増 悪症)3例 の 計

35例 で,こ れ らの病巣分離株 に対す るAM-715の 抗菌

力をMICに よ り検討 した。

薬剤投与方 法 は1日600mg(分3,経 口)で,4～

14日 間投 与 した。 臨 床 効 呆 の 判 定 は,著 効(卅),有 効

(++),や や有 効(+),無 効(－)の4段 階 方 式 に よ り評

価 した。

成 績:急 性 中 耳 炎;(卅)3例,(++)1例,(－)1

例,慢 性 中耳 炎;(卅)5例,(++)6例,(+)3例,

(-)5例,急 性 咽 頭 感 染 症;(卅)3例,(++)2例,

(+)1例,(-)1例,急 性 副 鼻腔 炎;(++)1例,慢 性

副 鼻 腔 炎;(++)1例,(-)2例 とい う結 果 を 示 した。

総 合 判 定 と しては 著 効11例(31.4%),有 効11例

(31.4%),や や有 効4例(11.4%),無 効9例(25.7%)

の結 果 を み た。

病 巣分 離 菌 で106cells/ml以 上検 出 さ れ た も の は,

Staphylococcus aureus13株,Staphylococcus epider-

midis8株,Pseudomonas aeruginosa5株,Escheri-

chia coli4株,Stretococcus pyogenes(groupA)3

株,Branhamella catarrhalis3株,Bacteroides fragi-

lis ss.fragilis3株,Peptostreptococcus sp.2株,

Proteus vulgaris,Proteus mirabilis,Klebsiella pneum-

oniae,Streptococcus agalactiae,Neisesria meningitidis,

Haemophilus influenzae,Lactobacillus sp.,Candida

albicans各1株 で あ った。

in vitro抗 菌 力 の概 略 は,接 種菌 量106cells/mlの 場

合,グ ラム陽 性 球 菌,E.coli,Proteus sp.に 対 して は そ

の 多 くが ≦0.78μg/mlのMICを 示 した ほ か,一 般 に 中

等 度 以 上 の 抗菌 活性 が 認 め られ たが,B.fragilisに 対 し

て は50～ ≧100μg/mlのMICで あ った。

な お今 回 の 検討 症 例 中,本 薬 剤 に起 因 す る と思 わ れ る

副作 用 は 認 め られ な か った。

216.AM-715の 耳 鼻 咽 喉 科 領 域 に お け る 検

討

村 井 兼 孝 ・馬 場 駿 吉 ・本 堂 潤

和 田 健 二 ・波 多 野 努

名古 屋 市 立 大 学 医 学 部耳 鼻 咽 喉 科

1)最 小 発育 阻 止 濃 度(MIC):教 室 保 存株 に 対 す る

本 剤 の(MIC)を 日本 化療 学 会標 準 法 に 従 って 測 定 し

た 。S.aureusは0.39～6.25μg/mlの 範 囲 に 分 布 し,

1.56と3.13μg/mlに ピー ク が あ っ た。E.coliは

0.20μg/mlま で です べ て 発 育 が抑 え られ た 。P.aerugin-

osaは0.39～6.25μg/mlの 範 囲 に分 布 し,1.56μg/ml

に ピー クが あ った 。

標 準株 では,S.aureus209pのMICは ≦0.20μk/

ml,E.coliNIHJ-JC2も ≦0.20μg/ml,P.aeruginosa

NCTC10490は6.25μg/mlで あ っ た。

2)臓 器 移 行 性:空 腹 時,経 口投 与2時 間 後 の 扁桃,
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上顎洞粘膜への移行について検討 し,下 記の ような結果

をえた。

3)臨 床成績:急 性 中耳炎5例,急 性 扁桃炎4例,耳

瘤2例,慢 性 中耳炎3例 と慢性 中耳炎急性増悪2例 の計

16例 に,1回200mg,1日3回,1日 量600mg経 口

投与 した。

著効6例,有 効3例,や や 有効1例,無 効6例 とな

り,著 効,有 効例を合算す ると,9例56%の 成績 がえ

られ た。


