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今回新 たに13例 の腸チ フス患 者 と,12例 の保菌者 にAM-715を 投与 した。患 者は8例 が成 人

で,5例 は15歳 以下 の小 児である。保菌者は全例が成 人で,4例 に胆石が証 明され た。

腸 チフス患者に対 しての1日 投与量 は,成 人 では1,600mgが3例,2,000mgが5例 で ある。

小 児例 に対 しては,1,200mgが3例,1,600mgが2例 であ る。1,600mgを 投与 した成人例 の う

ち1例 は無効であ った。保菌者 に対 しての1日 投与量 は,1,200mgが1例,1,600mgが10例,

2,000mgが1例 である。2,000mgを 投与 した例 は,退 院後5か 月 目に再排菌がみ ら れ た。その

他の例は現在 まで再排菌はみ られない。投 与 日数 は無効例 以外 はすべ て14日 以上であ る。

副作用 としては,投 与を中止せ ざるをえない程 の ものはみ られ なか った。 検査値異常 と して,成

人例 で トランスア ミナーゼ値の異常が2例,好 酸球増 多を伴 った血清総 ビリル ビン値の 軽度上昇が

1例 にみ られ たが,す べて1週 後には正常値に復 した。 小児例 では1例 で好中球減少,1例 で血小

板 減少を,さ らに1例 に血小板減少を伴 う好中球減 少がみ られ た。 血小板減少を伴 う好中球減少例

のみ,血 小板減 少が2週 以上つづいた。

前回治療 を行 なった8例 の,そ の後の追跡調査結果 についても併せ て報告 した。

腸 チ フ スを 初 め と して サ ル モ ネ ラ症 の治 療 は,Chlora-

mphenicol (CP), Ampicillin (ABPC)な どが 使 用 され,

そ の効 果 に つ い て は疑 う余 地 は な い。 しか し再 発 例 も し

ぼ しば み られ,治 癒 後 に 排菌 が つ づ く例 も多 い 。 特 に 胆

石 を 保有 す る患 者 か らの 除菌 は,極 め て困 難 な場 合 が あ

る1～6)。

広 島県 で は特 定 地 域 で 腸 チ フス が多 発 し,同 時 に 保 菌

者 も多 数 検 出 され て い る。 わ れわ れ は これ らの 例 を 対 象

と して,現 在 ま で にCefotaxime (CTX)お よ びAM-

715の 治 療 効 果 な らび に除 菌 効 果 につ い て 報 告 した7,8)。

今 回 は そ の後 に収 容 され た腸 チ フ ス患 者,お よび保 菌

者 に対 す るAM-715の 効 果 につ い て 報 告 す る と共 に,

既 に報告 したAM-715投 与例 の,そ の後 の排菌の有無

についての追跡調査 の結果 を報告す る。

I. 対象お よび方法

1.対 象

前回は12例 について報告 した。今回新たにAM-715

を投与 した症例は,腸 チフス患者13例,保 菌者12例

である。腸 チフス患者13例 中5例 は15歳 以下 である。

保菌者はすべて成人であ り,そ の4例 に胆石が証明され

た。

症例はすべて呉市伝染病院に収容され たが,そ の経過

中に血液 または糞便か らチ フス菌 が証 明され,疑 い症例

はない。成 人例 については,全 例 レ線 お よび超音波によ



VOL.30 NO.11 CHEMOTHERAPY 1287

って胆石の有無を検討 した。

2.　投与量

AM-715の1日 当 りの 投与 量は,成 人 の 腸 チフス患

者に対 して は,1,600mgが3例,2,000mgが5例 で

ある。15歳 以下 の腸 チフス患者に 対 しては,1,200mg

が3例,1,600mgが2例 であ る。保菌 者に対 しては,

1,200mgが1例,1,600mgが10例,2,000mgが1

例である。毎食後 お よ び 就寝前の4回 に分割服用 させ

た。

投与日数は,4日 間投与 して臨床症状の改善がみ られ

なかった1例 を除 き,14日 から26日 であ る。

15歳 以下の例には,1例 を除 きAM-715の 投 与と併

せて,Cefmetazole(CMZ)ま た はABPCが6乃 至15

日間投与されている。

3.　培養方法

胆汁,糞 便および尿は,い ずれ も直接培養 と増菌培養

を同時に行なった。直接培 養はSS寒 天培地お よびDHL

寒天培地で,37℃1夜 加温 し,次 いてTSI,SC,SIM培

地に培養,続 いて各種同定用確認培地に培 養 した。増菌

培養はセレナイ ト培地 で,42℃ の 恒 温水槽中に1夜 培

養し,以下直接培養 と同 じ行程 で行な った。

4.　効果判定

AM-715投 与後3乃 至4日 を経過 し て も,臨 床症状

の改善がみられ ない例は無効 と判 定 し,AM-715に 変

えて他剤を投与 した。AM-715を 継 続 して投与 した例

では,投 与終了後6乃 至7日 の休薬期間 を お い て,48

時間間隔で糞便お よびB胆 汁を3回,次 いで,さ らに1

回糞便の培養を行ない,チ フス菌 が検 出され ないことを

確認した うえで退院 させた。一 部胆汁採取不能例お よび

小児の例では,B胆 汁の培 養がで きなか ったが,そ の場

合には1例 を除 き糞便の培 養回数 を6回 に した。退院後

は月に1回 糞便の培養を,ま た一部 の例 では尿の培養 も

併せて施行 した。胆石保有例 の一部 は,月 に2回 糞便の

培養を行なった。

II.　 結 果

1.　症 例

症例13か ら症例20ま では成人の腸 チフス患者で,

症例33か ら症例37ま では15歳 以下の腸 チフス患 者

である。症例21か ら症例32ま では糞便 よ りチ フス菌

が分離された保菌者 である。Table 1お よびTable 2に

示す。

1)有 症例に対す る治療効果

症例13:発 症後8日 目に 入院 した58歳 の女 性 で あ

る。AM-715を1日 量 と し て1,600mg,14日 間投与

した。体重1kg当 り27.1mgに なる。6日 目よ り体

温は正常とな り治癒 した。退院後6か 月 まで再排菌はみ

られ ず,有 効 と判 定 した。

症 例14:65歳 の 女性 で あ る。 発 症 後 近 医 で1日 量1.0

gのABPCの 投 与を7日 間 受 け た が解 熱 せ ず,11日 目

に入 院 し た。AM-715を1日 量 と し て1,600mg,14

日間 投 与 した 。 体 重1kg当 り35.6mgと な る。3日

目か ら体 温 は 正常 とな り治癒 した 。 退 院 後3か 月 ま で 再

排 菌 は み られ な い。 人院 前 のABPCの 投与 量 も充分 で

な く,AM-715が 効 果 的 に作 用 した もの と 考 え,有 効

と判定 した。

症 例15:発 症12日 目に入 院 した47歳 の 女性 で あ る。

AM-715を1日 量 と して1,600mg,3日 間投 与 したが

臨 床症 状 の改 善が み ら れず,1日 量 を2,000mgに 増 量

した。 体 重1kg当 り43.5mgと な る。5日 目よ り体

温 は正 常 と な り治 癒 した。 退 院 後6か 月 ま で再 排 菌 は み

られ な い。AM-715に よ る 治 療 開 始 時 期 が 第2病 週 の

終 りで もあ り,1,600mg投 与 に も あ ま り反応 しなか っ

た こ とに よ り,自 然 治 癒 の可 能 性 も全 く否 定す る こと は

で きず,臨 床 効 果 に つ い て の判 定 は 保 留 した。

症 例16:61歳 の 男 性 で あ る。 発 症 後 近 医 で 諸 種 の抗

生 物 質 の投 与 を 受 け た が,症 状 は改 善 さ れ ず,28日 目

に 某病 院 に入 院 し,チ フス菌 が検 出 され た た め収 容 され

た。 発症 以来53日 目で あ る。AM-715を1日 量 と し

て2,000mg,14日 間投 与 した。 体 重1kg当 り28.6

mgに な る。 順 調 に 経過 して治 癒 した。 退院 後6か 月 ま

で 再排 菌 は み られ な い。AM-715に よ る 治 療 開 始 時 期

が 発症 後53日 目で あ る た め,こ の例 に つ い て も自然 治

癒 の 可能 性 も否 定 で きず,臨 床 効 果 に つ い ての 判定 は保

留 した。

症例17:発 症 後5日 目に 入院 した64歳 の 男 性 で あ る。

AM-715を1日 量 と して1,600mg投 与 した。 体 重1

kg当 り29.1mgと な る。投 与 後4日 を経 過 して も臨 床

症 状 の改 善 がみ られ ず,AM-715の 投 与 を 中 止 し,CP

投 与 に き りか え て治 癒 した。AM-715の 効 果 が み られ

な か っ た例 で あ る。

症 例18:45歳 の女 性 であ る。 発 症 後Thiamphenicol,

Dibekacinの 投 与 が 行 な われ たが 解 熱 せ ず16日 目に収

容 さ れ た。AM-715を1日 量 と して2,000mg,16日

間投 与 した。 体 重1kg当 り39.2mgと な る。4日 目

よ り体 温 は 正常 と な り治 癒 した。 退院 後6か 月 ま で再 排

菌 は み られ な い。 この例 も発 症 後2病 週 を過 ぎてか ら治

療 を 開 始 した の で,AM-715の 臨床 効 果 は,自 然 治 癒

の 可 能性 も否 定 で きず,判 定 を 保 留 した。

症 例19:発 症 後15日 目に収 容 され た54歳 の女 性 で

あ る。AM-715を1日 量 と し て2,000mg,17日 間 投 与

した。 体 重1kg当 り47.6mgと な る。7日 目よ り体

温 は 正常 とな り治 癒 した 。 退 院 後6か 月 ま で再 排 菌 はみ
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Table 1 Clmical and bacteriological effects of AM- 715 on typhoid fever and fecal
excretor  of typhoid bacilli

P: Judgement pending.



VOL.30 NO.11 CHEMOTHERAPY
1289

Table 2 Effects of AM- 715 on the eradication of S. typhi

F: Feces, B: Bile, U: Urine
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られ ない。 この 例 も治 療 開 始 の 時 期 か ら,AM-715の

臨 床 効 果に つ い て は判 定 を 保 留 し た。

症 例20:発 症 後3日 目に収 容 され た33歳 の 男性 性 あ

る。AM-715を1日 量 と して2,000mg,14日 間 投 与

した 。9日 目 よ り体 温 は正 常 と な り 治 癒 した。 体 重1

kg当 り31.3mgと な る。 退 院 後1か 刀 しか追 跡 性 き

て い ない が,有 効 と判定 した。

症 例33:14歳 の 女子 で あ る。 発 症 後3日 目に 入院 し

た。AM-715を1日 量 と して1,600mg投 与 した。 体

重1kg当 り31,4mgと な る。 同時 にCMZを111風

と して4.Og投 ケ した。51111に は体 温 は1日 常 とな り,

CMZの 投 与 を 中止 し,そ の後 はAM-715の み 性 治療

を 行 な い,17日 間 で投 与 を 終 了 し治 癒 し た。 退 院 後6

か 月 ま性 再 発,再 排 菌 は み られ な い。CMZが 入 院 当初

併 用 され て い る ため,AM-715の 臨 床効 果 に つ い て は

判 定 を保 留 した。

症 例34:12歳 の 男子 であ る。 入院 後 の体 温 の経 過 な

ど をFig.1に 示 す。 頭 痛,発 熱 お よび嘔 吐 で 発 病 した。

翌 日近 医 で感 冒 の 診断 の も とに治療 を受 け た が 軽 快 せ

ず,38.0℃ 乃 至40.0℃ 程 度 の 発 熱 が つづ い た 。 この

例 は チ フス菌 を 確 認 す る 以前 に,腸 チ フス の疑 い で入 院

した。 入院 後 はCPを1日 量 と して1.5g,さ らにAB

PCを 点 滴 静 注 性1日6.0g併 せ て 投与 した。 体 温 は4

日 目に 正 常 とな りABPCの 投 与 は5日 目 に 中止 した。

そ れ 以 降 はCPの み15日 目ま性 投 与 し治 療 を 終 了 し

た 。 しか し19日 目に再 び39.0℃ の発熱 を み た。 翌 日

よ りAM-715を1日 量 と して1,200mg投 与 した。 体

重1kg当 り36.4mgと な る。19日 日 お よび20日 目

に 行 な った 静 脈血 培 養 か ら チ フス菌 が 証明 され た 。AM-

715投 与 後4乃 至5日 目 よ り解熱 しは じめ,9日 目 よ り

発 勲 を み な くな っ た。21日 間 でAM-715の 投 与 を終

了 した。 そ の 後再 燃,再 発,再 排 菌 をみ る こ とな く,入

院 後60日 目に 退院 した。 退 院 後6か 月 まで 再排菌 はみ

られ な い。 再 発 後 はAM-715の み の治 療 で あ り,臨 床

的 に 有 効 と判定 した。

症 例35:発 症 後5日 目に収 容 され た15歳 の男子 性あ

る。CPを1日 量 と して2.0gを 投 与 した。8日 目より

体 温 は 正 常 とな っ た。CPの 投 与 は19日 で 終 了 した。

そ の後10日 目に 再 び39.8℃ に連 す る発熱 をみ た。 そ

こ でAM-715を1日 量 と して1.600mg投 与 した。体

重1kg当 り38.6mgに な る。AM-715と 同 時 にAB

PCを1日 量 と して,1,500mg併 せ て 投 与 した。7日

日よ り体 温 は 正常 とな っ た の で,ABPCの 投 与 は9日

間 性 中止 し,以 降AM-715の み 性治療 を つづ け,22日

間 で終了 した。 退 院 後6か 月 ま で再 発,再 排 菌は みられ

な い。ABPCの 併 用 が あ る た め,AM-715の 臨床効 果

に つ い て は判 定 を 保 留 した。

症 例36:発 症 後9日 目 に収 容 され た10歳 の女 子であ

る。CPを1日 量 と して1.5g投 与 した 。体 温は4日 目よ

り平常 とな り,17日 間 で 投 与 を終 了 した。 投 与終 了後6

日 目 よ り再 び 発熱 した。 この 時 に 行 な った 静脈血培 養か

ら もチ フス菌 が 証 明 さ れ た。AM-715を1日 量 として

1,200mgの 投 与 を開 始 した。 体 量1kg当 り40.0mg

とな る。AM-715投 与 と 同時 にABPCを1日 量 として

1.09併 せ て投 与 した。6目 目よ り体温 は 正 常 とな り,

ABPCの 投 与 は15日 間 で中 止 し,AM-715の 投 与は

26日 目 ま性 継 続 した。 そ の後 は 発熱 す る ことな く 治癒

した 。 退 院 後6か 月 ま で 再 発,再 排 菌 はみ られ ない。 こ

の例 もABPCと の併 用 性 あ り,AM-715の 臨 床効果に

つ い て の 判定 は 保 留 した。

Fig. 1 Case No. 34, Y. S. 12 y. o., male, Typhoid fever

RBC (•~104) 376 414 446 457

WBC 4900 4200 3600 4200

Stab (%) 9 8 11 0

Seg (%) 35 41 21 24

Eos (%) 0 1 0 1

Thromb (•~104) 14 23 8 8.1

T. Bil (mg/ dl) 0.5 0.3 0.9 0.3

GOT 136 32 32 23

GPT 126 27 59 25

Al- P KAU 7.4 13.6 10.5 12.6

BUN (mg/ dl) 5.0 11.5 11.1 9.4

S- Cr (mg/ dl) 0.6 0.6 0.6
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症 例37:発 症 後8日 目に入 院 した10歳 の 男 子 で あ る。

1日 量 と してCPを1.59投 与 した が,3日 経 過 して

も解熱 せ ず,3日 目か らCMZを1日 量 と し て4.0g

併 用 した。CMZ併 用 後3日 日に 平熱 とな っ た。 そ の後

はCP,CMZの 投 与 を 中 止 し,AM-715を1日 量 と し

て900mgの 投与 に 切 りか え た。 体 重1kg当 り33.3

mgと な る。14日 間 投 与 して 治療 を終 了 した。 入 院 後

38日 目 に退 院 した が,3日 後 に 再 び 発熱 し再 度 収 容 さ

れ た 。 静 脈 血 培 養 で チ フ ス菌 が 証 明 され た。ABPCを1

日-量と して3.0g点 滴 静 注 で投 与 し た が,解 熱 傾 向 は

み られ ず,4日 目よ りAM-715を1日 量 と して1,200

mg併 用 した。 体 重1kg当 り44.4mgと な る。AM-

715併 用 後2日 口に体 温 は正 常 とな った 。 しか し8日 目

に全 身 に発 疹 が 出現 した ため,ABPCの 投 与 を 中止 し

た。 発 疹 はABPCの 投 与 中止 後3日 で消 失 し た 。 そ の

後 はAM-715の み で治 療 を行 な い,14日 間投 与 し て終

了 し治 癒 した。 退 院 後6か 月 目ま で再 発,再 排 菌 はみ ら

れ な い。AM-715の900mg投 与 で は 再 発 し,再 入 院

後 は1,200mgの 投 与で 治 癒 した が,8日 間ABPCが

併 用 され てい る こ と も あ っ て,AM-715の 臨 床 効 果 に

つ い て の判 定 は保 留 した。

2)保 菌 者 に 対 す る効果

症 例21よ り症 例32ま で は 保菌 者 で あ る。 全 例糞 便

か らチ フ ス菌 が 証 明 さ れ た 。AM-715の 投 与 量 は 体 重

1kg当 り25.5mgか ら35.6mgに 分 布 して い る。 投

与 日数 は14日 が9例,19日 が2例,24日 が1例 で あ

る。症 例21,23,24お よび31で 胆 石 が証 明 され た 。

症 例31:昭 和51年 よ り糞 便 中 か らチ フス菌 が証 明 さ

れ てい る永 続 排 菌者 で あ る。 胆 の う内 に 径 約7mrnの

胆 石 が2個 存 在 す る こ とが確 認 され てい る。 昭 和51年

3月6日 に収 容 され,ABPCを1日 量 と し て4.09,12

日間投 与 した が,投 与 終 了 後7日 目の糞 便 か らチ フス菌

が証 明 され たた め,さ らに 同 抗 生物 質 を 同量 で14日 間

投与 した。 投 与 終 了 後11日 目の 糞便 よ り再 び チ フス 菌

が検 出 され た。 当 時84歳 で あ り外 科 的 処置 は行 なわ れ

な か っ た。 軽 い精 神 障 害 を来 した た め,排 菌 状 態 の ま ま

退 院 し,自 宅 で管 理 され て い た 例 で あ る。AM-715を1

日量 と して1,200mg,4日 間,次 い で1,600mgを20

Table 3 Effects of AM-715 on the eradication of S.typhi and S.paratyphi B

F: Feces, B: Bile
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Table 4 Laboratory findings before and after the administration of AM-715
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日間投与 した。体重1kg当 り34.0mgに な る。 糞便

培養 を7回 施行 し,菌 の陰性 化を確認 の うえ 退 院 さ せ

た。 この例 につ いては退院後 の糞便培養を半刀 ごとに行

な ったが,6か 刀まで再排菌 はみ られない。

症例32:症 例4と 同 じ例 である。前回は腸チ フス患 者

として入院 した。AM-715を1日 量 として1,200mg,

5日 間投与 し,解 熱効果をみ たため一応効果があ った も

の として,そ の後 はCPを1日 量3.0g,14日 間 投与

して治癒 した例 である。胆石 は認め ら れ な い。退院後

17か 月 目に排菌が確認 され たため再収容 さ れ た。今回

はAM-715を1日 量 として1,600mg,19日 間投 与し

た。体重1kg当 り31.4mgと な る。退院後6か 月ま

で再排菌 はみ られ ない。

症例21は 退院後5か 月 まで再排 菌のない ことが確認 さ

れ てい る。

症例23は 退院後5か 月 目に再排菌 がみ られ て,再 度収

容 された。

その他 の保菌者例 は退院後6か 月 まで再排菌は認め ら

れ ない(Table1,Table2)。

前回の報告の中で,AM-715の みで治療 を 行 なった

のは,腸 チ フス患 者3例 お よびパ ラチ フスB1例 を含む

保菌者5例 であ る。その後の排菌の有無についての追跡

調査の結果をTable3に 示す。症例5か ら症例12ま で

である。症例5は18か 月,症 例6は12か 月,症 例7

は13か 月,症 例8は19か 月,症 例9は15か 月,症

例10は13か 月,症 例11は16か 月までそれぞれ排

菌は認め られていない。症例12は パ ラチ フスB保 菌者

で胆石 を保有 する例 であ るが,6か 月以降追跡 調査は行

なわれていない(Table3)。

2.副 作用

前 回の報告例 を含めて,投 与を中1上しなけれ ばな らな

い程 の副作用 はみ られなか った。検査値異常は5例 にみ

られ た。症例20でGPT値 の軽度上昇 がみ られ たが,

投与終 了後1週 目には正 常 値 に 復 した。症例21で は

GOT,GPT値 に軽度の上昇がみ られ た が,投 与終 了後

1週 目には正常に復 した。症例32で は総 ビ リル ビン値

の軽度上 昇 と,好 酸球増 多がみ られたが,共 に投与終 了

後1週 目には正常に復 した。症 例34で は好 中球 と血小

板 の減 少がみ られ たが,投 与終 了後2週 目に好 中球数 は

正常化 したが,血 小板数 の増加 はみ られ なかった。1血小

板 につ いてのその後 の追跡 は行なわれ て い な い。症 例

35で は好 中球 の減少が み られ た が,投 与終了後1週 口

には正常 に復 した。検査 が行なわ れた例 では,結 晶尿は

認 め られ なかった(Table4)。

III.考 案

前 回われわれ はAM-715が チ フス菌に対 して 示す 極

めて強 い抗菌力か ら,腸 チ フスに対 するAM.715の 治

療効果について検討 した。その 結果,1日 量1,600mg

14日 投与で安定 した治療 効果 が得 られ,保 菌 者に対 し

ては,1日 量 として1,200mgの 投与で除菌が可能であ

ると報告 した。 したが って今回 も有症例には,1日 量 と

してAM-715,1,600mgの 投与を行 なったが,症 例17

で臨床効果が判然 とせず,5日 目よりCP投 与に切 りか

えざるをえなか った ことか ら,そ の後は成人例について

は,1日 の投与最を2,000m9に 増量 した。保菌 者につ

いては,前 回報告例中の症例9で,1日 量 として1,200

mgを14日 間投与 し,再 排菌 が認 められて再収容され

た ことか ら,今 回は除菌効果 を更 に確実にす るために,

1日 量を1,6001ngに 増 量 した。

この投与量を体重1kg当 りに つ い て み る と,1口

量1,600mgを 投与 した群では,27.1mgか ら35・6mg

に分布 し,平 均す ると31.0mg弱 となる。2,000mg投

与群 では,28.6mgか ら4乳6mgに 分布 し,平 均する

と36.8mgと なる。1,200mg投 与群 で は平均する と

22.3mgと な る。症 例37は 判定保留例ではあ るが,体

重1kg当 り33.3mgを 投与 したが,再 治 療 時 に は

44.4mgに 増量 して治癒 した こ とか ら,AM-715に よ

り腸 チフスを治療す るためには,体 重1kg当 り40mg

前後の投与が必要ではなかろ うか。

腸 チフスは最近では激減 し,一 般 には比較的稀な疾患

とな ったため,診 断が確定するまでにか な りの 日数が経

過す る。本報告中で も発症 してか ら53日 目に収容 され

た例が ある。 したが って腸チ フスの自然経過で治癒に向

か う第3病 週前後に収容 される例 も多い。 この よ うな例

Fig. 2 Course of the daily maximum temperature

of typhoid patients who were treated with

AM-715

Effective

Pending
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も大部分はまだ高熱が続 いているため,無 投薬で様子を

み るわけに もいかず,今 回はAM-715を 投与 した。 全

例治癒 し再排菌 もみ られ な い が,AM-715の 臨床 効果

については,一 応判定 を保留 した。AM-715で 治 療 し

た腸チ フス患者 の うち成人は,前 回報告 した例 も含めて

11例 である。 その臨床効 果 は,有 効4例,保 留6例 そ

して無効1例 とな った。無効 であ った1例 を除いて,10

例を有効群,保 留群 に分けて,体 温の経 日的推 移をFig

2に 示 した。有効群 は9日 目,保 留群は8日 目以降 は体

温は37.0℃ 以下 とな り,両 者間に臨床経過 の差 異はみ

られなか った。保留例を無処置で経過 をみた とす る と,

全例が この ようなpatternを 示 したか ど う か,か な り

の症例でAM-715が 有効に作用 した と考え る方 が妥当

ではなかろ うか(Fig2)。

胆石のある保菌者 の除菌が困難な ことは衆 知 の 事 実

で,腸 チ フス中央管理委員会 も,胆 の う摘 出が最善 の方

法である としている9)。しか し症例に よって は,外 科的

な方策 が とれ ない場合 もあ る。前回の報 告例 も併せ て,

AM-715で 治療 した保 菌 者 は,パ ラチフスBの1例 を

含めて17例 であるが,そ の中の5例 で胆石 が証 明され

た。 この5例 について投与薬剤 と治療後 の糞便 中の菌 の

消長 をTable5に 示 した。症例23は 退 院 後5か 月 目

に再排菌 がみ られ た。症 例21お よび症例24は,そ れ

ぞれ退 院後5か 月 目,6か 月 目まで排菌 は認 め られ てい

ない。症例12お よび症例31は 持続保菌者 で,年 齢は

80歳 と89歳 で ある。症 例12はABPC,CP,CTXで

治療 を行 なったが,投 与終了後7日 乃至10日 で再排-菌

がみ られ た。AM-715投 与後は,6か 月 目まで 再 排 菌

はみ られ ない。症例31はABPCで2回 治療 を 行 なっ

たが除菌 できず,AM-715投 与後 は6か 月 目 ま で 排菌

はみ られ ない。ABPC等 の抗生物質 の投与期間 が や や

短 い点 は問題 であるが10),AM-715の 優 れ た除菌効果

を示 して いるといえ よ う。両者 ともに高齢で あ り,外 科

的手段 によらず に除菌 できた とすれば,ま こ とに よろこ

ば しいことで ある。 しか し完全に除菌 できた と い うに

は,6か 月はあ ま りに も短 く,さ らに追跡調査をつづけ

る必要の あることは もちろんで ある11)。AM-715がin

vitroで は,CP,ABPCに 比 べはるかに優れ た 抗菌力を

示すに もかかわ らず,臨 床症状に対す る効果はややにぶ

い。 しか しなが ら,保 菌者に対 しては強い除菌作用を示

す。 これはAM-715の 血中濃度が低 く,逆 に胆汁中 の

濃度が高い ためか も しれない12～14)(Table5)。

腸 チフスの治療に用いたAM-715の 量は,他 の感染

症に対す る投与量に比べては るかに大量であ る。投与を

中止 しなければ ならない程の副作用はなか ったが,軽 度

の検査値異常は出現 した。治療前にみ られた肝機能異常

は,症 状の改善 とともに正常化 した。 こ れ は い わゆ る,

typhoid hepatitisと 考 え られ,AM-715と は もちろん

関係はない15)。AM-715の 投与に よると想定 さ れ る 検

査値異常は成 人では肝機能に,小 児では好中球お よび血

小板にみ られた。 しか し,そ の殆ん どは1週 後には正常

に復 してい ることか ら,AM-715は まず 安全 な 抗菌剤

といえ よう。

近来,腸 チ フスは減少 し治療する機 会は少ないが,他

のサルモネ ラ症は増 加の傾 向にあ り,社 会的な問題 とな

ってい る16,17)。前 回われわれはサルモネ ラ症 に 対 す る

Table 5 Serial cultures of feces  of typhoid carriers with gall stone after the medication



VOL.30 NO.11
CHEMOTHERAPY 1295

AM-715の 治療効果 も報告 した が,今 後 腸 チ フスを含

めて,サ ルモネラ症全体についてAM-715の 有 用性 の

検討をすすめてい くことは.サ ル モネラ症対策 として意

義あるもの と考 えられ る。

退院後6か 月以降の追跡 調査は,広 島県海 田保健所で

施行されているものである ことを付記す るとともに,御

助力をいただいた関係各位に深謝 するもので ある。
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FURTHER CLINICAL STUDIES OF AM- 715 ON THE PATIENTS

WITH TYPHOID FEVER AND TYPHOID CARRIERS
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In this study, AM- 715 was administered to 13 typhoid patients and 12 asymptomatic typhoid car-
riers. Of the typhoid patients 8 cases were adults and the remaining 5 cases were children. All of
the carriers were adults, and in 4 cases gall stone were observed.

Daily doses of AM- 715 were administered to the adult typhoid fever patients: 1,600 to 3 patients
and 2,000 mg to the other. Three of the children were administered 1,200 mg and 2 were given 1,600
mg of the drug. Except in the case of one adult patient who showed no sign of improvement with
the administration of the drug, duration of the treatment extended over 14 days. Clinical and bac-
teriological effects were observed in all cases with the exception of the above-mentioned case.

For the typhoid carriers, daily doses of the drug were: 1,200 mg in one case, 1,600 mg in 10 cases
and 2,000 mg in one. Treatment was continued for over 14 days in these cases too. One female
carrier relapsed 5 months after her discharge.

No major adverse reaction was recognized, but the following slight abnormalities occured in labo-
ratory findings: elevated transaminase activity in 2 cases, eosinophilia and elevation of serum bili-
rubin value in one case, granulocytopenia in one case, granulocytopenia with thrombocytopenia in
one case and thrombocytopenia in one case. One of the cases of thrombocytopenia still showed abnor-
mality after 2 weeks, but in the other case abnormalities disappeared in a week.

The results of further follow- up study of 8 cases formerly reported were also described.


