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浅在性化膿性疾患に対す るAT-2266の 使用経験
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出口浩 一

東京総合臨床検査センター研究部

新 しい合成抗菌剤AT-2266を 浅在性化膿性疾患患者に使用 し以下 の成績を得た。

1.　皮膚組織 への移行

本剤投与2～3時 間後の組織内濃度は,血 清 中濃度 とほぼ同等であ り,特 に表皮 に高 い移行を示

した。

2.　臨床効果

臨床効果を検 討 し得た203例 中,治 癒71例,著 しく改善58例,か な り改善39例,や や 改善19例,

不変14例,悪 化2例 で,"か な り改善"以 上 の有効率は82.8%で あった。

3.　 安全性 の検討

安全性の検討を行 った215例 の うち,6例(2.8%)に,下 痢,腹 痛,嘔 吐な どの副作用 が発現 し

た。

AT-2266は,大 日本製薬(株)で 開発された新 しい ピリドンカ

ルボン酸誘導体の合成抗菌剤 で,Fig.1に 示す化学構造式を有

する。 本剤は,グ ラム陽性菌,グ ラム陰性 菌に対 して抗菌力を

示す広域合成抗菌剤であ り,そ の作用は殺菌 的であると 報告 さ

れている1)。

今回,わ れわれは本剤の皮膚組織への移行および,浅 在性化

膿性疾患に対する臨床効果を検討する機会を得たので,そ の成

績を報告する。
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Fig. 1 Chemical structure of AT- 2266

I.　皮膚組織への移行

1.　 対象および方法

昭和58年3月 か ら同年5月 までに,防 衛医科 大学校,

東京大学 および関東労災病 院の皮膚科外来を受 診 した19

例を対象 とした。

早朝空腹時 または朝食摂取後AT-2266 200mgを 投

与 した。血清お よび組織は投与2～3時 間後に採取 し凍

結後大 日本製薬(株)へ 送付 し,同 社にて濃度測定を実施

した。

AT-2266の 定量はE.coli Kp株 を検定菌 とす る薄層

カップ法に よ り行 った。 検量線は1/15Mリ ン酸緩衝液

(pH 7.0)で 調製 した希釈液 よ り作製 した。

血清試料は同 リン酸緩衝液で適宜希釈 し測定に供 した。

また皮膚組織は約0.5gを 秤量 し2倍 量の同 リン酸緩衝

液を加えホモ ゲナイズし沸騰 水浴中で10分 間加熱後,遠

心分離を行い,上 清を測定に供 した。

2.　 成 績

血清中および皮膚組織 中濃度 の成績をTable 1に 示し

た。す なわち,食 事摂取後投与 した場合,投 与2時 間後

の 血清 中濃度は0.899μg/ml,(表 皮+真 皮)中 濃度 は

0.972μg/g,真 皮中濃度は0.632μg/g,皮 下組織中濃

度 は0.363μg/g,ま た,空 腹時に投与 した場合,投 与

2時 間後の各濃度はそれぞれ1.149μg/ml,1.036μg/g,

0.789μg/g,0.532μg/gで あ り,い ずれ も空腹時の方

が高い移行を示 した。 また組織 部位別 にみる と,(表 皮

+真 皮)中 濃度がほぼ血清中濃度 と同程度で 最 も移行が

良 く,次 いで,真 皮,皮 下組織 の順 であ った。

II.　臨床効果の検討

Table 1 Serum and skin concentration of AT- 2266



VOL.32 S-3 CHEMOTHERAPY 1003

Table 2 Institutes participating in the study

The Department of Dermatology, National Defense Medical College

The Department of Dermatology, Teikyo University, School of Medicine

The Department of Dermatology, The Kanto Teishin Hospital

The Department of Dermatology, Hokkaido University, School of Medicine

The Department of Dermatology, Faculty of Medicine, University of Tokyo

The Department of Dermatology, School of Medicine, Toho University

The Department of Dermatology, Japanese Red Cross Medical Center

The Department of Dermatology, Kanto- Rosai Hospital

The Department of Dermatology, Kansai Medical University

The Department of Dermatology, Okayama University, Medical School

The Department of Dermatology, Kochi Medical School

The Department of Dermatology, Faculty of Medicine, Kyushu University

1.　対象および方法

1)対 象

昭和57年5月 から同年9月 までにTable 2に 示 した12

施設皮膚科の入院および外来受 診患者で浅在性化膿性疾

患の診断を受けAT-2266の 投与を受 けた216例 を対象

とした。この うち初診以降来院 しなか った1例 お よび5

日以上服薬しなかった(治 癒に より中止 した症例を除 く)

12例の計13例は効果が確認で きなかったため効果判定か

らは除き,203例 につ いて本剤の有効性 の評価 を行 った。

また安全性については,初 診以降来院 しなかった1例 を

除く215例について評価を行 った。

対象疾患については,病 変の経過 と治療 効果 が近縁 と

考えられる次の6群 に分類 した。

I群:毛 のう(包)炎,膿 疱性座瘡

II群:〓,〓 腫症,よ う

III群:伝染性膿痂 疹,膿 痂疹性湿疹

IV群:蜂 窩織炎,丹 毒,表 在性 リンパ管(節)炎,〓 疽

V群:膿 瘍,集 簇性座 瘡,化 膿性 汗腺炎,炎 症性粉瘤

VI群:熱 傷 ・外傷 ・術後な どの二次感染,感 染性褥 瘡

各疾患群別の症例一覧 をTable 3に 示す。

2)投 与方法

1錠中にAT-2266 100mgを 含有す る白色錠 剤を使

用し,1日300mgま たは600mgを3回 に分割 し,毎

食後経口投与 した。なお,患 者 ご との投与量については,

封筒法により無作為割付 けを行い,そ の指示に従 った。

投与期間は原則 として14目 間 とした。

3)臨 床評価お よび検査

投与開始 日,3日 目(2～4日 目),7日 目(5～8

日目),10日 目(9～11日 目),14日 目(12～16日 目)に

次の各評価項 目の観察 を行 った。

(1)自 ・他覚所見

対象疾患群別 の評価 の項 目は次 の通 りとした。

I群:丘 疹,膿 疱,硬 結

II群:自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,硬 結

III群:水 疱,び らん,発 赤,発 疹新生

IV群:自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,硬 結

V群:自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,硬 結

VI群:自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,膿 苔附着,浸 出液

(2)各 所見の程度

すべ ての項 目について次 の5段 階で評価 した。

0:な し

1:軽 度

2:中 等度

3:高 度

(3):高 度か ら増悪

(3)重 症度

投与開始 日に皮膚所見の程度,病 巣 の程度あ るいは全

身症状か ら次の3段 階で評価 した。

1.軽 症

2:中 等症

3:重 症

(4)全 般改善度

観察 日ごとに投与前 と比較 した改善度 を次 の7段 階で

評価 した。

++++:治癒

+++:著 し く改善

++:か な り改善

+:や や改善

○:不 変

×:増 悪

××:著 し く増悪
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Table 3- 1 Clinical results

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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of AT- 2266 (Group I)

Slight: Slightly improved, Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful , Undesirable)
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Table 3- 1

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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(Continued)

Slight: Slightly improved , Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)
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Table 3- 2 Clinical results

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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of AT- 2266 (Group II)

Slight: Slightly improved, Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)
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Table 3- 2

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark.: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful, Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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(Continued)

Slight: Slightly improved , Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)
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Table 3- 3 Clinical results of

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,

(5)副 作用

副作用 が発現 した場合は,そ の種類,発 現時期,処 置,

薬剤 との関連性 などを調査表に記載 し,副 作用の程度 を

次の4段 階で評価 した。

-:な し

+:軽 度

++:中 等度

+++:高 度

(6)臨 床検査

投与 開始時お よび終了時に,可 能 なか ぎ り臨床 検査 を

行 うこととした。

(7)細 菌学 的検査

原則 として観察 日ごとに起炎菌を検索す ることとした。

各施設 で病巣 の一部 よ り滅菌綿棒 にて検体を ケンキポー

ターに入れ て東京総合臨床検査 センターに送付 し,同 セ

ンターにて菌の分離,同 定およびMIC測 定を行った。

4)効 果判定

(1)最 終全般 改善度

投与終了時に,全 般改善度 をもとに次 の7段 階で判定

した。

++++:治癒

+++:著 し く改善

++:か な り改善

+:や や改善

○:不 変

×:増 悪

××:著 し く増悪

(2)概 括安全度

全投与期間を通 じて,副 作用,臨 床検査成績などを総

合 的に判断 し,次 の4段 階で判定 した。



VOL.32 S-3 CHEMOTHERAPY 1013

AT- 2266 (Group III)

Slight: Slightly improved, Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)

-:全 く副作用 なし

+:副 作用はあったが治療 を継続

++:副 作用があ り他 の治療 を要 した

+++:副作用があ り投与を中止

(3)有 用性

投与終了時に,臨 床効果,副 作用 などを考慮 して次の

5段階で判定した。

1:極 めて有用

2:有 用

3:や や有用

4:有 用 とは思わない

5:好 ましくない

(4)細 菌学的効果

起炎菌の消長を もとに次の4段 階で判定 した。

1:菌 陰性化

2:菌 交代

3:不 変

4:不 明

5)解 析

データの解析は,X2検 定,wilcoxonの 順位和検定を

用 いて行い,下 記の3種 の略号で記載 した。

N.S.:有 意差な し

*:P<0.05

**:P<0.01

2.　 試験成績

1)背 景因子

本剤 の有効性の評価 を し得た203例 の背景因子をTa-

ble 4に 示 した。 治療開始時病勢において,200mg×3

回/日投与群(以 下,600mg投 与群)の 方が,100mg×

3回/日 投与群(以 下300mg投 与群)よ り,"急 激悪化
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Table 3- 4 Clinical results

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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of AT- 2266 (Group IV)

Slight: Slightly improved , Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)



1016 CHEMOTHERAPY APR. 1984

Table 3- 5 Clinical results of

*1 GIR: Global improvement rating (Cured, Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful, Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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AT- 2266 (Group V)

Slight: Slightly improved, Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)
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Table 3- 5

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair: Fairly useful,
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(Continued)

Slight: Slightly improved, Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)
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Table 3- 6 Clinical results of

*1 GIR: Global improvement rating (Cured , Remark: Remarkably improved, Moderate: Moderately improved,
*2 GUR: Global utility rating (Remark: Remarkably useful , Moderate: Moderately useful, Fair Fairly useful,
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AT-2266(Group VI)

Slight: Slightly improved, Unchanged, Aggravated)
Not: Not useful, Undesirable)
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Table 4 Background of general characteristics

*: P< 0.05

中"の 症例が有意に(P<0.05)多 く,ま た,投 与期間

において600mg投 与群の方が300mg投 与群 よ り,8

日以内の投与 症例が有意に(P<0.05)多 か った。 その

他,性,年 齢等については,両 投与量群 の間に有意差は

認め られなか った。

また,疾 患名別分布はTable 5に 示 した。各疾患名 と

も,両 投与量群の間に有意差は認め られなかった。

2)最 終全般 改善度

本剤の有効性 を評価 し得た203例 の最終全般改善度 を

Table 6に 示 した。203例 中"治 癒"が71例,"著 しく改

善"が58例,"か な り改善"が39例 であ り,"治 癒"お よ

び"著 し く改善"を 合せた著効率(以下,著 効率)は63.5

%,か な り改善以上の有効率(以 下,有 効率)は82.8%

であった。 これを投与量別 にみてみる と,著 効率は300

mg投 与群で63.4%(59/93),600mg投 与群で63.6%

(70/110),有 効率はそれぞれ81.7%(76/93),83,6%

(92/110)と600mg投 与群の方が 若干高 い有効率を 示

したが,両 投与量群 の間に有意差は認め られなか った。

重症度別 にみ ると,Table 7に 示すよ うに,重 症例で

は著効 率57.6%(19/33),有 効率84.8%(28/33)で あ
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Table 5 Distribution of disease

り,中 等症 例 では 著 効 率63.6%(82/129),有 効 率82.2

%(106/129),軽 症例 で は著 効 率68.3%(28/41),有 効

率82.9%(34/41)と,軽 症 例 の 方 が 高 い著 効 率 を示 し

た。 これを投 与 量別 にみ て み る と,重 症例 に お い て有 効

率は,300mg投 与 群 が60.0%(6/10),600mg投 与 群

が95.7%(22/23)で あ り,600mg投 与 群 の方 が 有 意 に

(P<0.05)高 い有 効 率 を 示 した。

治療開始 時病 勢 別 に み る と,Table 8に 示 す よ うに,

有効率は"急 激 悪 化 中"例93.8%(15/16),"悪 化 中"例

83.1%(113/136),"進 行 停 止"例78.4%(40/51)で あ

った。

疾 患 群別 にみ る と,Table 9に 示 す よ うに,有 効 率 は

I群70.0%(35/50),II群88.5%(46/52),III群100%

(11/11),IV群90.9%(20/22),V群818%(36/44),

VI群83.3%(20/24)と,I群 以外 は80%以 上 の高 い有

効 率 を示 した 。

3)評 価 日別 全 般 改 善度

各 評 価 日別 の 全 般 改 善度 をTable 10に 示 す。 有 効 率

は,3日 目48.4%(75/155),7日 目69.0%(138/200),

10日 日75.2%(152/202),14日 目82.8%(168/203)で
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Table 6 Final global improvement rating

++++: Cured, +++: Remarkably improved, ++: Moderately improved, +: Slightly improved,

○ : Unchanged, •~: Aggravated, XX: Remarkably aggravated

Table 7 Final global improvement rating classified by severity

*: P< 0.05

Table 8 Final global improvement rating classified by status of disease at the beginning of treatment
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Table 9 Final global improvement rating classified by type of disease

Table 10 Global improvement rating
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Table 12 Bacteriological response

*: (Eliminated+Replaced)/(Total-Unknown)

Table 13 Overall safety rating

あ った。

疾 患 群 別 に み る と,Table11に 示 す よ うに,II,III,

IV,V群 に お け る7日 目の 有 効 率 が それ ぞ れ,74.5%

(38/51),90.9%(10/11),86.4%(19/22),72.7%

(32/44)と 高 く,こ れ らの 疾 患 で は効 果 の 発 現 が早 い よ

うに思 わ れ た 。

4)自 ・他 覚所 見 の改 善 度

疾 患 群 別 の 自 ・他 覚所 見 を 投 与前 と比 較 して,消 失,

改 善,不 変,悪 化 の4段 階 で 評 価 し,そ の改 善 度 をFig.

2に 示 し た。 い ず れ の所 見 に お い て も,投 与7日 目か ら

高い改善率(消 失+改 善)を 示 した。

5)細 菌学的検 討

原因菌が検出された133例 についての細菌学的効果を

Table12に 示す。 す なわちS.aureusの 菌消失率(菌

陰性化+菌 交代)は,78.1%(25/32),S.epidermidis

の菌 消失率は,72.5%(29/40)で あ り,全 体では72.8

%(67/91)と 高 い菌 消失 率 を示 した。

また,分 離 頻 度 の 高 か ったS.aureusと,S. epider-

midisに つ い て,AT-2266お よび本 領 域 で繁 用 され て

い るCEXの106cells/ml接 種 菌 量 のMIC分 布 をFig.
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3,4に 示 した。S.aureusに 対す る本剤のMICの ピー

クは1.56μg/mlで あったのに対 しCEXは3,13μg/ml

であり,本剤の方が1管 優れていた。 また,S.epider-

midisに 対す る本剤 のMICピ ー クは0.39μg/mlで あ

ったのに対 し,CEXは1.56μg/mlで あ り,本 剤の方

が2管優れていた。

6)安 全性 の検 討

安全性の評価を し得た215例 についての概括安全度を

Table13に 示す。215例 中6例(2.8%)に 副作用が発

現し,う ち2例 が投与 を 中止 した。 副作用 の 種類は,

Table14に 示す よ うに,下 痢(継 続投与),腹 痛(13日

目に投与中止),嘔 吐(継 続投与),悪 心(継 続投与),

胃痛 ・胃重感(2日 目中止),皮 疹(継 続投与)で あ っ

た。

臨床検査値で,投 薬に よ り異常 を示 した症例 は,Ta-

bie15に示す ように,白 血球上昇,A1-P上 昇,BUN上

昇,血清 クレアチニン上昇,総 ビ リル ピン上昇が各1例,

計5例であった。

7)有 用性

解析対象 となった203例 についての有 用 性 判 定 は,

Table16に 示 した よ うに 脳極めて有用"お よび"有 用"

を合せた有用率(以 下,有 用率)は76.4%(155/203)で

あった。 これを投与量別にみ ると有用率 は300mg投 与

群で77.4%(72/93),600mg投 与群で75.5%(83/110)

であ り,両 投与量群 の間 に有意差は認められ なか った。

III.孝 察

近年Naphthiridine, Quinoline, Cinnolineを 骨格 とす

るPyridonecarboxylic acid系 抗菌剤 の開発がにわか に

活発 となって きた。これ らの薬剤は本来Gram陰 性桿菌

に抗菌力 を有す るNalidixic acidに 端を発 し,Piromidic

acid, Pipemidic acidと 次第に抗菌力 を強化 し,組 織 内

移行を良 くする方 向で改良が加 えられ てきたが,Pipemi-

dic acidに 至っては 血中濃度に匹敵す る組織 移行を示す

ために2),単 に尿路,腸 管感染症 に とどまらず,中 耳炎の

治療に も使用 され て効果をみた8)。 さらに最近 開発中の

ものは臓器移行の問題で も優れているほか,S.aureus

を主 とす るGram陽 性球菌に対す るMICsも 高度で,

これ らの細菌 を起炎菌 とする皮膚科領域 の感染症に対 し

ても使用 し得るまでに改良が加 えられた。

今回 これらの うちPyridonecarboxcylic acid系 のAT

-2266に ついて,1)皮 膚への薬剤の移行,2)臨 床効果,

3)安 全性 の面か ら検討 して,本 剤が 皮膚感染症に使用

し得 るか どうかを評価 した。

1)皮 膚への移行については,本 剤を200mg,19例

に投与 した後,2～3時 間後 の皮膚濃度 と血清濃度に大

差な く,こ とに表皮内濃度 が真皮,皮 下組織 内濃度 より

高い と思われ る結果を得,肉 芽組織へ も相 当な移行をみ

た。 これらの組織内濃度は,後 に述べる今 回の治療 症例

か ら分離 した諸起炎菌のMICsか ら考えて,そ の多 くを

Table 14 Side effect

Table 15 Laboratory finding

Table 16 Global utility rating

+++: Remarkably useful,+: Moderately useful,+: Fairly useful,•Z: Not useful,•~: Undesirable
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Fig. 2 Efficacy on symptom in each group

100mg•~3 Group I 200mg•~3

100mg•~3 Group II 200mg•~3

n: No. of appearance of symptom

抑制 し得 るものであるが,不 十分な株 も散見 され る。

2)12施 設203例 につ いて行 った臨床効果検討の結果

では,最 終全般改善度 について"治 癒"(++++)は35.0%,

"治癒"と"著 し く改善"(++++++++)63 .5%,"か な り改

善"(++)ま で も含める と,82.8%と 相 当な有効率を示 し

てお り,こ れはかつて行 った同系統 の薬剤 であるNor-

floxacinの 効果4)と 大差はないよ うである。

次に皮 膚の細菌感染症をそれぞれ類似 の特徴を有する

6群 に分けてその効果を検討す ると,I群 の毛の う炎,膿

疱性座瘡では治癒率は低 く16%に とどまった。"著 しく
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Fig. 2 (Continued)

100mg•~3 Group III 200mg•~3

100mg•~3 Group IV 200mg•~3

改善"を も加えたものは52%で あって,"か な り改善"以

上を合わせると70%の 効果を示す。 毛の う炎,膿 疱性座

瘡はPropionibacterium acnesお よびS.epidermidis

の一方または両方 を主な起炎菌 とす るが,本 剤 は後者に

対しては十分なMICを 示すが,前 者に対す るMICは

今回の治験で分離 された7株 に対 して十分でない。 毛の

う炎,膿 疱性座瘡が皮膚 常在菌に よる疾患で あって,皮

脂分泌 の亢進な どとも関係す ることも考えて,本 群にお

ける薬剤 の効果を考察する際 にMICの みか ら論ず るこ

とには,慎 重 を要す るよ うである。

II群の節,〓 腫 症,よ うはS.aureusに よる代表的膿

皮症であって,優 秀 な抗菌剤 に よる治療で,"治 癒"+
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Fig. 2 (Continued)

100mg•~3 Group V 200mg•~3

100mg•~3 Group VI 200mg•~3
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Fig. 3 Sensitivity distribution ot clinical isolates
S. aureus (106 cells/ ml)

"著しぐ改善"70～75%
,"か な り改善"以 上では80%を

超える有効率をみる。 この点で本剤 も十分な効果 を有す

るものと考える。

III群の伝染性膿痂疹,膿 痂疹性湿疹は,小 児 に多 い疾

患で成人症例が少ないが,小 児の際は抗菌剤の効果 が有

効の場合は数 日中に発現す ることが多い。今回の治験は

成人例ではあるが同様 に,7日 以内に"か な り改善"以

上の症例は90%を 超えている。

IV群の蜂窩織炎,丹 毒,表 在性 リンパ管炎 も軟 部組織

のびらん性の感染症であるので,薬 剤の患部への到達,

効果の発現は,皿 群同様速かで高い。

V群は膿瘍,集 簇性座瘡,化 膿性 汗腺炎,感 染性粉瘤

など病巣への薬剤の移行が前記2群 に較べ て困難 な疾患

で,この群では症状 の改善は まず 自発痛,圧 痛 の減少に

始まることは経験的に知 るところである。今回 の治験で

も腫脹や硬結 よりも前記2症 状の改善は著 しぐ,治 癒進

行に薬剤投与が積極的に関与 している ことを考 えさせ る

ことがFig.2か ら推察 され る。

VI群は潰瘍の二 次感染であ るので,も ちろん病巣 の治

療が抗菌剤の投与 のみでは期待で きないが,感 染によっ

Fig. 4 Sensitivity distribution of clinical isolates
S. epidermidis (106 cells/ ml)

て生 じてい る炎症 々状 の消退は期待 し得 る。今回 も病巣

よりの分離菌にS.aureusが 多か ったので,こ れが疼痛

な どの自覚症状の発現 と関連 してい る可能性は強 く,そ

の他,汚 穢湿潤部に寄生す る多く の菌に対 して本剤の効

果が期待 できるので,"治 癒""著 し く改善"例 は少ない

が"か な り改善"は 期待 してよい と考え る。

今回の投与 には1日300mgと600mg投 与 の2種 類

の投与量 を行 ったが,そ の効果には有意の差 は認めなか

った。 これは重症例に対 しては600mg投 与がやや多か

った傾 向 とか,重 症な もの必ず しも治癒傾 向に乏 しい と

は言えず,炎 症の激 しい ものが重症 とされるのを常 とす

る理 由か らとも考え られる。 これ と関連 して投与開始時

に病勢が進行中であ ったか,あ るいは停止中であったか

によってそれ以後の投薬 による症状の改善に関係があ る

か否か も検討 したが,予 想 に反 して進行性 の病巣ほ ど薬

剤 による治癒,改 善の率は高 いよ うであ る。

薬剤投与 と病巣における分離菌 の消長 との関連を検討

した。病巣 よ りの菌の分離 が容易 な節,よ う,伝染性膿痂

疹では,分 離菌の消長は病巣中の菌の消長 と相伴 うと思

われ るが,皮 膚 面にはS.epidermidis,Propionibact-
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erium acnesな どの常在菌がいて,こ れ らに よる汚穢が

多 く,こ とに丹毒,蜂 窩織炎 な どの皮膚表面に起炎菌 の

露 出しない疾患では,分 離菌 は起炎菌でない ことが多 い。

また毛の う炎,膿 疱性座瘡では常在菌に埋れた皮膚表 面

の中に同 じ常在菌に よって生ずる病 巣があ るので,分 離

菌 のもつ病原性 の判断は困難 となる し,潰 瘍面のご とく

不潔 な湿潤面では病原性 と考え られる起炎菌 と同時に多

種類 のsaprophyticな 菌が分離 され るので,皮 膚科領域

におけ る感染症 では,薬 物の細菌学的効果を検討するに

十分な データを得ることはほ とん ど不可能 とい って も過

言で ない。今回 も細菌学的 データは 参考 とす るに とどめ

たい。

3)安 全性は215例 について検 討 した。 その うち6例

が下痢,腹 痛,嘔 吐 などの副作用を訴 えて いる。多く の

薬剤は まず消化管症状を伴いやすいので,こ れ らの中に

はその まま投与 を継続で きれば,や むを得ない副作用 と

して主疾患 の治療 を行い得る ものが多い。皮膚科学的に

問題 と考えられ るのは10日 間以上投与を継続 して感作が

成立 した時期 に生ず るアレルギー性発疹であって,今 回

の1例 についても,今 後同様副作用の症例 の発生につい

て注意す る必要があ る。全体 としての副作用の発生率は,

300mg,600mg各 投与群 を併せて2,8%と 低率に とど

まっている。

一 方検査値異常 も5例 が挙げ られているが
,い ずれ も

日常 み られる僅少な範囲の もの と考え得る。 したが って,

本剤は安全性 の上か ら考えて問題はほ とん どないもの と

して よい。

以上AT-2266は 殺菌 的傾 向の強い薬剤 といわれ,組

織内へ も高い移行を示 し,皮 膚化膿症の起炎菌に対する

MICも 良い。 そのMICsはNorfloxacinの それ とほぼ

岡 じであるが,Kouno,K.et al.6)に よれば,miceを 用

いた感 染実験ではNorfloxacinよ り相当よいED50を 示

す点で経 口的投与での吸収の良 さや組織内への拡散の良

さが,そ れに関与 しているもの と考えられている。今回

の治験 でも 臨床的 な効果4,5)副作用5)検 査値異常5)の 面

で,Nor60xacinと ほ とん ど同等 と考え られる結果を得

た。
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SUPERFITIAL SUPPURATIVE DISEASE
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AT-2266, a new synthetic antibiotic, was administered to patients with superfitial suppurative disease and the
following results were obtained.

1. Transfer to skin tissue
Two to 3 hours after administration, the tissue concentration of AT-2266 was substantially equal to the serum

concentration ; high concentrations occurred in the epidermis.

2. Clinical efficacy
Out of 203 cases which were analyzed for the clinical efficacy of AT-2266, 71 cases were rated cure, 58 marked

improvement, 39 considerable improvement, 19 slight improvement, 14 no change, and 2 aggravation. The success
rate covering "considerable improvement" and higher rating was 82.8%.

3. Safety

Safety evaluation was made in 215 patients. Side effects such as diarrhea, abdominal pain and vomiting
occurred in 6 patients (2.8%).


