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AM-715に 関す る臨床 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

Nalldixic acid誘 導体 の新合成抗菌剤であるAM-715に 関 して,そ の臨床的効果を検討 した。対象

は22例 で,男 性5例,女 性17例,年 齢は18歳 から88歳 までで,平 均年齢は52.9歳 であった。疾患の

内訳は急性膀胱炎11例,急 性腎盂腎炎6例,慢 性腎盂腎炎3例,急 性気管支炎2例 であった。本剤 は

1回100～200mgを1日3～4回 経 口投与 し,1日 投与量は400～800mg,投 与期間は5～11日 間,

総投与量 は2～8gで あった。

臨床成績は,急 性膀胱炎11例 中8例 が細菌学 的にも臨床的にも有効(有 効率72.7%),急 性腎盂腎炎

6例 は全例細菌学 的にも臨床的に も有効,慢 性腎盂腎炎3例 中1例 が細菌学的 にも臨 床的 に も有 効

(有効率33.3%)で,尿 路感染症20例 中15例 が細菌学的 にも臨床的 にも有効(有 効率75%)で あった。

また急性気管支炎2例 は共に臨床的に有効 であった。

投与中 に認 められた副作用 としては,全 身に発疹 の出現 した症例が1例,GOT,GPT値 の軽度上昇

(GOT 21→35,GPT 19→39 IU)を 認 めた症例が1例,白 血球数 の減少(5200→3900→2600/mm3)を

認 めた症例が1例 あ ったが,い ずれ も投 与中止後改善が見 られた。

これ らの結果 か ら本剤 は臨床的 に期待 し得 る新合成 抗菌剤 である と考 えられた。

緒 言

AM-715は,1977年 杏林製薬研究所 にお いて 開 発 さ

れたnalidixic acid(NA)類 縁 の合成抗菌剤であ り,そ

の化学構造式はFig.1に 示 した通 りである。 本剤 のin

vitroにおける抗菌スペク トラムは,グ ラム陰性 桿 菌 群

ではE.coli,K.pneumoniae,Enterobacter,Proteus sp.

は言 うまでもな く,NAが 無 効 で あ るP.aeruginosa

にまでおよび,NA耐 性 のE.coliに 対 して も有効 で あ

る。また,グ ラム陽性球菌 であるS.aureusに 対 しても

抗菌力を示すなど,幅 広い抗菌 スペク トラムを有 してい

ることが知 られている1)。 われわれはこのような基礎的

評価をふまえ,本 剤 の臨床的検討 を行なったので,そ の

成績を報告する。

I.　対象 および方法

投与対象は,昭 和54年7月 か ら昭和55年3.月 までの間

に,川 崎市立川崎病院内科 を受診 した外来患者,お よび

同期間の入院患者で,男 性5例,女 性17例 の計22例,年

齢は18歳か ら88歳にわた り,平 均年齢は52.9歳 で あ っ

た。

疾患の内訳は,急 性膀胱炎11例,急 性腎盂腎炎6例,

慢性腎盂腎炎3例,急 性気管支炎2例 である。

投与量および投与方法につい て は,1回 量100mgな

いし200mgを1日3回 または4回,1錠100mgの 錠

Fig. 1 Chemical structure

剤 にて経 口投与 した。1日 量 は400mgか ら800mg,投

与期間は5日 から11日 間,投 与総量 は2gか ら8gで あ

った。

効果判定は,細 菌学的には菌の消失をもって有効 とし,

臨床的 には,尿 路感染症の場合,発 熱,頻 尿,排 尿痛,

尿沈査所見,血 沈,白 血球増多 などの改善 によ り物定 し,

また呼 吸器感染症の場合には,発 熱,咳 嗽,喀 痰量およ

びその症状,血 沈,白 血球増多の改善な どか ら判定 した。

II.　臨 床 成 績

投与症例 な らびに投与結果については,Table 1に 示

した とお りである。

症例1か ら11までは急性膀胱炎例で,全 例女性 であう

たが,11例 中8例 が細菌学的 にも臨床的 にも有効であ り,

有効率 は72.7%で あった。 菌種 別 に 見 る と,E.coli
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6例 中5例 で菌は消失 していた が,1例 ではS.eplder-

midisに 菌交代を認 め,臨 床 的 に も無 効 で あ っ た。

Enterococcus症 例 に対 しては2例 共 に無効であったが,

Enterobacter,Proteusの 各症例 に対 しては細菌学的 にも

臨床的 にも有効 であった。

症例12か ら症例17ま では急性腎孟腎炎例で全例 が細菌

学的 にも臨床的 にも有効であった。症例15は 唯一の男性

症例 で,基 礎疾患 として悪性 関節 リウマチを有 していた

が,本 症例のP.aeruginosaに よる急性腎孟腎炎に対 し

て も有効性 を示 した。また,K.pneumoniaeに よる症例

につ いて も有効 であった。

症例18か ら症例20ま では慢性腎孟 腎炎で,い ずれ も基

礎疾患 を有 していた。本群 の検出菌は い ず れ もE.coli

であったが,細 菌学的に も臨床的 にも有効 であった症例

は1例 で有効率33.3%と 低率 であった。残 る2例 は 細

菌学的 には無効 で,臨 床的には1例 がやや有効,1例 が

無効であった。

これ らの尿路感染症20例 中,細 菌学的に有効な症例 は

15例(有 効率75%),臨 床的 には有効15例,や や有効1例,

無効4例(有 効率75%)と い う成績で,い ずれ も高い有

効率 を示 した。

症例21お よび22は 急性気管支炎の症例で,い ずれ も喀

痰培養 では常在菌 のみ検出 され,起 因菌を明 らか にする

事は出来なか ったが,臨 床的にはいずれの症例 も有効で

あ った。

尿路感染症 と呼吸器感染症,計22例 の臨床的評価では

有効例17例,有 効率は77.3%と い う結果 であった。

III.　副 作 用

本 剤の投与中,症 例17で は全身に掻痒 を伴な う発疹の

出現を認 めた。本 症例 では,投 与9日 目に発疹が出現 し,

投与の中止 と抗 ヒスタ ミン剤投与な どの処置によ り,間

もな く消失 した。他に,特 に副作用 と考 えられる症状 を

呈 した症例 はなか った。

投与前後に行な った末梢血,肝 機能,腎 機能検査 な ど

の成績はTable 2お よびTable 3に 示 したとお りで あ

る。症例18は 投 与7日 後,白 血球数 が5,200/mm3か ら

3,900/mm3に 減少 し,一 時休薬後 再 投 与 した と こ ろ

2,600/mm3と さらに減少が見 られ たが,中 止後間 もな く

4,000/mm3以 上 に回 復 し,本 剤投与による影 響 と 考 え

られた。症例14は,投 与後軽度のGOT,GPT値 の上昇

を認めたが一過性 であった。他 に,投 与後著 しい検査上

の異常値 を示 した症例は認 め られなかった。

IV.　考 案

AM-715は,従 来よ り主 としてグラム陰性桿菌 による
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Table 3 Laboratory data (2)

尿路感染症に対 して広 く使用 され て い るnalidixic acid

の誘導体であ り,そ のin vitroにお ける抗菌力の検討 で

は,E.coli,K.pneumoniae,proteus sp.に 対する抗菌力

でNAよ りも優れているのみな らず,P.aeruginosaに

対 しても有効である事が知 られている。また,NA耐 性

のE.coliに 対 して交叉耐性 を示 さ ず 有 効 で あ り,S.

aureusな ど一部の グラム陽性球菌に対 して も有 効 で あ

るなど,今 後臨床的に期待 される経 口合成抗菌剤 であ る。

今回,こ うした基礎的評価 をふ まえ,主 として尿路感

染症に対する臨床的検討 を行なったが,そ の成績は尿路

感染症の場合,投 与症例20例 中細菌学的に も臨床的 にも

有効な症例 は15例,有 効率75%と い う良い成績が得 ら

れた。 しかもP.aeruginosa,K.pnemoniae,Proteus,

Enterobacterと いった菌種が原因である場合に も有 効で

あった点は注 日に値する。NA耐 性 のE.coliに 対 する

有効性は,今 回検出 され たE.coliが すべてディスク法

でNA感 性であったため,明 らかにす る事 はでき な か

った。基礎疾患を有す る慢性 腎孟腎炎例では,起 因菌が

E.coliで あるにもかかわらず有効率 が低 かったが,無 効

例 はいずれ もバル ーンカテーテル挿入中であ り,全 身状

態 も不良な症例 であり,こ のよ うな宿主側 の条件がかな

り関与 していたもの と考 え られ る。

呼吸器感染症 に対 しては,急 性気管支炎2例 のみであ

ったが,い ずれ も臨床的 に改善 を示 し有効 であった。症

例数が少 な く,ま た肺炎例がなかったため十分な検討 が

行なえなかったが,従 来のNA系 薬剤 が呼吸器感 染症に

対 してはほ とん ど用 い られなかった点 を考慮する と,抗

菌力の改善 と同時に臓器移行の面で も興味が もたれる。

副作用 に関 しては,発 疹1例,白 血球減少1例,GOT,

GPT値 上昇 が1例 認め られ たが,い ずれも比較的 軽 度

で可逆性であ り,全 般的 に副作用は少 ない ように感 じら

れ た。
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以上の如 く,AM-715は 今後臨床的 にも十分期待 し得

る合成抗菌剤である と考え られた。
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A new antibacterial drug, AM- 715, was administered for 5•`11 days at daily doses of 400•`800mg to 22 patients,

including 11 cases of acute cystitis, 6 of acute pyelonephritis, 3 of chronic pyelonephritis and 2 of acute bronchitis.

The results obtained were effective in 8 cases and ineffective in 3 cases of acute cystitis, effective in all cases of

acute pyelonephritis, effective in 1 case and ineffective in 2 cases of chronic pyelonephritis and effective in all cases

of acute bronchitis.

Side effects observed were elevation of S- GOT and S- GPT in 1 case, decrease in WBC counts in 1 case and skin

eruption in 1 case of 22 cases.


