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AM-715の 臨 床 的 検 討
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新合成抗菌剤AM-715を 内科領域の感染症 に試用 し,以 下の成績 を得た。

1.　臨床成績

呼吸器感染症20例 では,著 効4例,有 効12例,や や有効2例,無 効2例 で80.0%の 有効率 を得た。

尿路感染症41例 では,著 効23例,有 効16例,無 効2例 で95.1%の 高い有効率 を得た。 その他,胆 道

感染症,肝 膿瘍 の各1例 はいずれ も有効 であった。

2.　細菌学的成績

尿路感染症 の起炎菌はE.coliが 大部分を占め,そ の他P.Mirabilis,K,pneumoniaeな どであ り,

41例 中,消 失39例,減 少1例,不 変1例 であった。

3.　副 作 用

発現頻度は低 く1例 にめまい,2例 でBUNの わず かな上昇をみた。

AM-715は 内科領域 の軽度の感染症 に対 して有用 な抗菌剤 と考 えられる。

新 し く杏林 製 薬 中央 研 究 所 で 開 発 さ れ たAM-715は

quinolinecarboxylic acid誘 導体 で,Fig.1に 示 す ご と

く,6位 にフ ッ素,7位 にpiperazineを 有 す る。6位 に

フ ッ素 を入 れ る こ とに よ り,類 縁化 合 物 よ り強 い抗 菌 活

Fig. 1 Chemical structure of AM- 715

性 と広範囲なスペク トラムを示す とされ て い る。AM-

715は グラム陽性 球菌 のみな らず,緑 膿菌を含む陰性菌

にも強い抗菌性 をもつ ことが知 られてい る1)。そ こで我

々は種々の感染症 に本剤 を使用 し,臨 床効果 を検討 した

ので報告す る。

I.　対象お よび方法

対象症例は63例 で,そ の内訳は呼吸器感染症 として急

性扁桃炎5例,急 性咽頭炎3例,急 性肺炎3例,急 性気管

支炎8例,慢 性気管支炎1例,尿 路感染症 として急性膀

胱炎19例,慢 性膀胱炎10例,急 性 腎盂腎炎11例,慢 性腎

盂 腎炎1例,そ の他 の感染症 として胆道感染症1例,肝

膿瘍1例 の合計63例 である。年齢は16歳 か ら81歳 までで,

性別 は男25例,女38例 で あった。基礎疾患 として糖尿病

12例,慢 性関節 リウマチ1例,パ ーキ ン ソ ン病2例,
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Shy-Drager症 候群2例,脳 卒中9例(脳 血栓7例),SLE

1例,前 立腺肥大症1例,膵 頭部痛1例,肝 硬変症1例

であった。

AM-715の 投与量は1回200mgを1日3回(1日600

mg)投 与 した もの46例,1日4回(1目800mg)投 与 し

た もの15例,1回100mgを1日3回(1同300mg)投

与 した ものが2例 であった。投与 日数は急性 扁桃炎,急

性咽頭炎,急 性気管支炎,慢 性気管支炎,急 性膀胱炎,

急性 腎盂腎 炎では3日 か ら7日 間以内の ものが大 多数で

あった。急性肺炎では8日 間が1例,14日 間が2例 であ

った。慢性膀胱 炎では5日 か ら7日 間までが多 く,2例

が9日 間 と16日間使用 した。

効果判定は急性上気道炎では咽頭痛,発 熱,咳 嗽,喀

痰な どの臨床症状,咽 頭,扁 桃 の発赤,膿 栓,血 沈,白

血球数,CRP値 な どか ら臨床効果 を,気 管支炎お よび

肺炎では発熱,咳 嗽,喀 痰 などの臨床症状,胸 部X-P,

血沈,白 血球数,CRP値 などから臨床効果 を,ま た喀

痰 中細菌の消長は別 に判定 した。尿路 感染症 では発熟,

排尿痛 などの臨床症状,白 血球数,尿 所 見,尿 中細菌の

消長 などによりUTI基 準を参 考に して効果判定 を行っ

た。

II.　臨 床 成 績

各症例の概要 をTable 1に 示 した。 個々の症例につい

ての検討は省略 する。総合的効果 をTable 2に 示 した。

個々の疾患別の効果は急性扁桃炎では著効1例,有 効4

例,急 性咽頭炎では有効2例,無 効1例,急 性肺炎では

有効2例,無 効1例,急 性気 管支炎では著効2例,有 効

4例,や や有効2例,慢 性 気管支炎では著効1例 で,呼

吸器感染症20例 では著効4例,有 効12例 で80%の 有効率

であった。急性膀胱炎では著効15例,有 効4例,慢 性膀

胱炎 では著効2例,有 効7例,無 効1例,急 性腎盂腎炎

では著効6例,有 効5例,慢 性腎盂腎炎では無効1例 で,

尿路感染症41例 では著効23例,有 効16例 で95%の 有 効

率で あった。胆道感染症,肝 膿瘍ではおのおの1例 が有

効で100%の 有効率であった。著効例 は特 に急性 膀胱炎,

急性腎盂腎炎に多 くみ られ た。全症例 では著効27例,有

効30例,や や有効2例,無 効4例 であった。有効以上 の

ものか ら有効率を計算す ると有効率 は90.5%で ある。

尿路感染症における起炎菌はTable 3に 示 し た。E.

coliが23株,K.pneumoniae 4株,P.mirabilis 5株,P.

vulgaris 2株,Enterobacter 2株,P.aeruginosa 2株,

S.faecalis 3株,S.epidermidis 3株,Proteus属1株,

S.aureus 1株,Staphylococcus 2株 であった。細菌学的

効果はE.coliで22株 が消失 し,1株 が 減少 してい た。

P.aeruginosaを 除いて他の起炎菌 はすべて消失 した。P.

aeruginosa 2株 の うち1株 は消失 したが,慢 性膀胱炎の

1例 では投与前 とほぼ同 じ菌量 を示 していた。尿路感染

症 の起炎菌に対 する効果 については41例 中39例 が消失,

1例 が減少,1例 が不変 であった ことか らAM-715の 抗

菌力 の強 さが うかがわれ る。菌交代 はK.pneumoniae感

染 の急性膀胱炎でAM-715投 与 によ り起炎菌 は消失 した

が,S.faecalisが 出現,E.coli感 染の慢性 腎盂腎炎で治

療 によ り起炎菌が消失 したが,S.marcescensが 出現,

慢性膀胱炎の1例 では起炎菌のP.mirabilisが 消失 した

が,Yeastが 検 出され た3例 においてみ られた。

III.　副 作 用

自覚的な副作用 は1例 にめまいがみ られたのみである。

AM-715投 与前後の赤血球数,血 色棄量,ヘ マ トクリ

ッ ト値,白 血球数,細 胞分類,血 小板数,S-GOT,S-GPT,

Al-P,BUN,血 清 クレアチニンを検査 して比較 した(Ta-

ble 4,5,Fig.2)。 症例27で はBUNが24.9mg/dlか ら

AM-715投 与後に38.6mg/dlと 増加 していた が,投 与

前か らすでにBUNが 増加 していたこ とか ら,こ のBUN

の上昇 が本剤 による ものかど うか不明である。症例45,

58で は投与前 のBUNが それ ぞれ19.0,14.0mg/dl,投

与後のBUNが それ ぞれ26.0,32.0mg/dlと 上昇 してい

た。 このBUNの 上昇はAM-715に よる と考 えられる。

IV.　考 察

β-ラクタム環 をもつペニシ リン系,セ ファロスポ リン

系の抗生物 質に対す るグラム陰性菌の耐性化 が問題 とな

って きてお り,そ の対策 として新 しい抗生物質が開発さ

れている。 またアミノグルコシ ド系抗生物質 の副作用,

とくに聴器毒性や腎毒性に対す る対策 として,こ れまた

副作用 の少 ない抗生物質が登場 しようとしてい る。

一方,こ れ らの もの と全 く別な合成抗菌剤であるna-

1idixic acid(NA)が1962年 に発見 され,さ らにpiromidic

acid(PA),pipemidicacid(PPA)な どが内服用の抗 菌

剤 として用い られてい る。PAは 細菌のDNA合 成 を阻

害 し,殺 菌的 に作用 するこ とが知 られ てお り,NA,PA

ともに消化管か らの呼吸は良好で,尿,胆 汁中に高濃度

に排泄 され,特 にグラム陰性菌 に強い抗菌力 をもってい

ることが知 られ てい る。

AM-715は1977年 に杏林製薬研究陣 によって発見され

た新 しいnalidixic acid類 縁化合物 のひ とつで他の類縁

物質よ り一層強い抗菌活性 と広範囲な スペク トラムを示

す ことが知 られている1)。また,類 縁物質 として現在検

討 中のものはcinoxacin(CINX),miloxacin(MLX)な ど

がある。本 剤は これ らの同系薬剤に較べてグラム陽性球

菌,グ ラム陰性菌 に対 してす ぐれ たMICを 示 している。
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Table 2 Overall clinical efficacy of AM- 715

Table 3 Bacteriological effect of AM- 715 on urinary tract infections
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こ とにP.aeruginosaに 対 しては他の同系薬剤 に比べ,よ

り優れた抗菌力 を示 してい る。AM-715は 経 口投与で消

化管か ら吸収 され,尿 中お よび胆汁中に排泄 されるが,

血中濃度および尿中排 泄は同系薬剤 に比べてやや劣 る。

血中での半減期は3.7～4.0時 間 である。

著者 らは,今 回AM-715を,急 性篇桃 炎5例,急 性

咽頭炎3例,急 性肺炎3例,急 性気管支 炎8例,慢 性気

管支炎1例,急 性膀胱炎19例,慢 性膀胱炎10例,急 性腎

盂腎炎11例,慢 性 腎盂腎炎1例,胆 道感染症1例,肝 膿

瘍1例,合 計63例 に使用 し,有 効率が90.5%と い う非

常に高い成績 を得た。急性 上気道感染症で8例 中7例 が

有効 で875%,気 管支炎,肺 炎の12例 中9例 で有 効 で

75.0%,急 性尿路感染症では30例 中30例 有 効 で100%,

慢性尿路感染症 では11例 中9例 が有効 で81.8%の 有 効

率 を示 した。以上 のことか ら急性上気道感染症,急 性尿

路感染症 に対 してす ぐれた有効率 を示 してい る。内科領

域 における全国集計で も呼吸器感染症で扁桃炎 が93.3%,

尿路感染症 では急性膀胱炎が94.3%,急 性腎 盂 腎 炎 で

83.6%。 慢性腎盂腎炎で86.7%と す ぐれ た効果 を示 して

いる。一方,急 性気管支炎では73.2%,慢 性気管支炎で

は68.7%,肺 炎では70.5%,慢 性膀胱炎では68.6%と

セファロスポ リン系薬剤 とほぼ同 じ効果 を示 してい る。

また胆の う炎に87.5%と 高い有効率を示 して い る。 投

与 量は全国集計の内科領域の615例 の う ち1日 投 与 量

600mgは56.1%,300mgは17.4%,800mgは11.1%

で600mg(1回200mgを1日3回)投 与例 が最 も多 か

った。 著者 らも600mg投 与は46例,800mg投 与 は15

例,300mg投 与 が2例 で,600mg投 与が圧倒的に多 か

った。

細菌学的効果では尿路感染症においてE.coli,K.pne-

umoniae,P.mirabilis,P.vulgaris,Enterobacterな どのグ

ラム陰性桿菌 がほ とん ど消失 しているこ とは当然である

が,同 系の他剤 と異な りS.epidermidis,S.faecolis,S.

aureusな どのグラム陽性菌 に対 して もす ぐれ た効 果 を

示 したこ とは本剤 の特徴 といえよ う。またP.aeruginosa

が検 出された2例 の うち1例 のみが消失 し,他 のP.vul-

gorisと の混合感染の1例 では不変であったが,P.aeru-

ginosa感 染症 に対 して もある程度期待がもたれる薬剤で

ある と考 えられた。

副作用 としては,63例 中にめまい が1例 にみ られた に

す ぎず,臨 床検査値 の異常はBUINの 上昇 が2例 にみ ら

れたのみで ある。

以上,AM-715に ついて臨床効果 の検討 を 試 み た。

AM。715は1日600mgで 急性上気道感染症,急 性 ・慢

性 尿路感染症にす ぐれた効果を示 した。また副作用 も非

常に少 な く,安 全 な合成抗菌剤 と考 えられる。
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Fig. 2 Laboratory findings
 before and after AM- 715 treatment
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The clinical efficacy of a new synthetic antimicrobial agent, AM- 715, was studied in the field of internal medicine,
and the following results were obtained.

1) Clinical effect
In the treatment of 20 cases with respiratory tract infections, the clinical responses were excellent in 4 cases,

good in 12 cases, fair in 2 cases and poor in 2 cases. The clinical effectiveness rate was 80%.
In the treatment of 41 cases with urinary tract infections (UTI), the responses were excellent in 23 cases, good in

16 cases and poor in 2 cases. The clinical effectiveness rate for the UTI cases was 95%.
In the treatment of one case with biliary tract infection and of one case with liver abscess, the response was good

in both cases.
2) Bacteriological effect
As the causative bacteria of the present cases with UTI, E. coli was most frequently isolated (23 strains). Five

strains of P. mirabilis, 4 strains of K. pneumoniae, and a few strains of causative bacteria were also isolated. These
were completely eliminated in 39 cases, decreased in one case and unchanged in one case, respectively, after the treat-
ment with AM- 715.

3) Side effect
The incidence of side effect was low. Dizziness was occurred in one case, and slight elevation of BUN was ob-

served in 2 cases.
AM- 715 was considered to be a useful antimicrobial agent for the treatment of mild infections in the field of

internal medicine.


