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急性尿道炎に対するAT-2266の 臨床効果
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新しく開発されたPyridonecarboxylic acid誘 導体であ るAT-2266の 尿道炎に対す る臨床効果

と副作用の有無について検討 した。

淋疾11例,非 淋菌性尿道炎17例 の28例 に使 用 した。

淋疾に対 しては初回200mg,4時 間後200mgと 第1日 目は400mg/日 を投与,以 後1回100mg1

日3回,3～14日 間投与 した。非淋菌性尿道炎に対 しては1回100mg,1日3回,7～14日 間投与

した。

臨床効果は淋疾については経過の確認で きた10例 全例有効であ り,非 淋菌性尿道炎 に対 しては有

効10例,無 効6例,不 明1例 で あった。 なお淋疾 の有効10例 中,14日 後に2例Post gonococcal

urethritisを認めた。 非淋菌性尿道炎については1ヵ 月以内に1例 の再発をみた。

副作用については28例 中,軟 便,胃 部不快感それぞれ1例 ず つ計2例 に認めたが1例 は特 に処置

なく消失,1例 は7日 後来院な くその後の経過については不明であ る。

AT-2266は大日本製薬 株式会社によ り開発 され た新 しいPy-

ridonecarboxylic acid誘 導体である(Fig.1)。 本剤はグラム

陽性,陰性菌に対し抗菌力を示す広域合成抗菌剤であ り,血 中

への移行は良好で生体内では ほ とんど 代謝 され ることな く24時

間で65%尿中に回収される。 また組織内移行 も良好であ り,毒

性についても安全性の高いことがすで に報告 されている1)。

今回われわれは本剤の尿道炎に対す る治験 を試み たので その

成績につき報告する。

I.　対象および投与方法

対象患者は昭和57年5月 から12月 までに東京共 済病院

泌尿器科外来を受診 した淋疾11例,非 淋菌性尿道炎(NG

U)17例の計28例である。

淋疾は尿道分泌物のグラム染色,GC培 養,Thayer-

Martin Selective agar(T-M-Sagar),糖 分解試験等で

淋菌を確認した。

NGUは 原因菌の決定が困難なため,そ の診断は尿道

分泌物は認めるが,塗 抹標本,培 養で淋菌,ト リコモナ

ス,カンジダ等の検出されなか
った症例 であ る。

投与方法は淋疾に対 しては初診検査後,グ ラム染色で

多核白血球(PMNL)内 にグラム陰性双球菌が認め られ

た場合,AT-2266200mg内 服
,次 いで4時 間後さ らに

200mgを追加
,初 日400mgを 使用,24時 間後 グラム染

色でグラム陰性双球菌の消失 を確認
,以 後1回100mg,

1日3回,3～14日 間使用 した。NGUに 対 しては1回

100mg1日3回
,7～14日 間使用 した。

Fig. 1 Structure of AT- 2266

II.　効 果 判 定

原因菌 の明確 な淋疾 と,NGUと の効果判定はお のず

か ら異なる。 このため二者の効果判定をそれぞれ次 のよ

うに決めた。

淋疾:

著効:内 服3日 以内に尿道分泌物中の淋菌 の消失 と

7日 以 内に分泌物の消失 をみた もの。

有効:3日 以内に淋菌の消失,7日 までに尿道分泌

物の改善(Smear中PMNL4ケ 以下)

無効:3日 までに淋菌 消失 ない もの。

なおSmear中PMNLは 高 倍率(×900)で 全視 野鏡

検 し,最 大10視 野の平均 をとった。

NGU:7日 後尿道分泌物の有無 と グラム 染色お よび

GC培 地,サ イヤ ーマーチ ン培地 で培養後,オ キ シダー

ゼ反応,糖 分解能 試験 で細菌学的に同定 したが,分 離菌

については参考に とどめた。

著効:尿 道分泌物 の消失。

有効:尿 道分泌物 の2段 階改善,ま たはSmear中
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PMNL4ケ 以下に改善。

無効:尿 道 分泌物の改善 な く,Smear中PMNL5

ケ以上。

なお尿道分泌物の表現は下記の ごとくした。

(+++):尿 道 よ り自然排膿あ り。

(++):尿 道 よ り自然排膿は認めないが,尿 道圧迫に よ

り排膿 を認める。

(+):尿 道 より自然排膿は認めないが,尿 道圧迫に よ

り排膿 を軽度 認め る。

(-):尿 道圧迫 にて も分泌物 を認めない。

III.　臨 床 成 績

AT-2266を 投与 した28例 についてTable 1,2に 成績

を示す。

1.淋 疾

11例 の淋疾については6例 が著効,4例 有効,1例 不

明(定 時に来院せず)と 経過 の観察 し得た10例 は全例有

効で あった。 症例11は,3日 後Smear中,グ ラム陰性

双球菌を認めたが培養では陰性 であった。 また7日 後の

判定不明1例 を含め,11例 全例3～4日 後の培養 で淋菌

陰性であ った。 なお症例1,9の2例 は2週 間後post

gonococcal urethritis(PGU)を 発症 してい る。

2.NGU

17例 のNGU中,分 離菌 の検出 され なか った ものは3

例であ るが,S.epidermidis,Gram Positive Rods(G

PR)を 常在菌 として除 くと10例は菌陰性であった。

7日 後著効6例,有 効4例,無 効6例,不 明1例 で有

効率は62。5%(10/16)で ある。 なお有効2例 につい てさ

らに1週 間の投与で1例 は著効に,1例 は無効 に移行 し

てい る。 なお症例5は4週 後再発 した。

本剤使用28例 中,軟 便(NGU症 例1),胃 部不快感

(NGU症 例2)の2例 に軽い訴えを認めたが 症例1は

特に処置 を加 えず消失軽快 してい る。症例2に ついては

7日 目来 院せず不明であ った。

IV.　考 察

従来尿道炎 の主流は淋疾 であったが,こ こ10数年NG

UはSexually transmitted disease(STD)の 中で最 も頻

度の高い疾患で ある。欧米では40～50%がChlamydia

trachomatis(ク ラ ミジア)を 原因 とす る報告が多い2,3)。

本邦 では クラ ミジアの培養 が不可能であ ったため,そ の

実 態は全 く解明 されず,常 在菌 とみ られ る,S.epider-

midis,GPRな どの分離が多い4)。

ここ1～2年 クラ ミジアに対す る関心が各方面 におい

て もたれ,本 年の化療総会で初めて尿道炎 に対す る クラ

ミジアの検討がなされた5)。 われわれ も今年 の4月 よ り

組織培養を検討,今 回のAT-2266の 応用は間に合わ なか

Table 3 Overall clinical efficacy of AT- 2266 classifie

by the type of urethritis

ったが,今 後この方面の原因菌についてはより明確とな

る日も近い と確信 してい る。一方,Ureaplasma urealy

ticum(ウ レアプラズマ)に ついては1982年から分離同定

可能 とな ってお り,1982年 後半からウレアブラズマの検

出が急増 しているが,こ の病原性についてはなお検討が

必要であ る。

淋菌 の診断はグラム陰性双球菌がPMNL内 に存在す

ることを確 認,さ らに培養,オ キシダーゼ反応,糖 分解

能 まで行 い淋菌を同定した。

淋疾に対す る治療は従来,Penicillin(PC)に 依存し

ていたがPCに 対する感受性の低下,ア ナフィラキシー

反応,β-lactamase産 生 菌の分離などから本症に対しPC

使用 は著 しく減少 している。それにつれ他の新しいセフ

ェム系薬剤 を使用す る機会が多 くなっている。今回使用

したAT-2266は 内服薬であ り淋菌に対しPCよ りすぐ

れた抗菌力 を持 っているが,PC同 様,治 療当初血中濃

度を高め る必要性 を考え,200mg初 回投与後4時 間目

に さらに200mg内 服 させた。24時 間後グラム染色で有

効性を確認 してか ら1回100mg,1日3回,7日 間連用

す る方法 をとった。

内服3日 後すでに全例 淋菌は消失,PMNLも2例 で

消失,残 る9例 もすべて尿道分泌物の著明な減少をみ,

7日 後,6例 は尿道分泌 の消失 と外尿道口Smear中 に

もPMNLは 消失 していた。 しかし有効2例 に14日後Pl

GUの 発症 をみてい る。 この臨床効果 はNFLXと ほぼ

同一 であった6)。

一方NGU17例 については淋疾ほ ど優れた効果は得ら

れ なかった。投与前 の分離菌については常在菌,非 病原

性菌 と考 えられ るS.epidermidis,GPR等 が大部分

であったがS.epidemidisは 治療前6例 に分離がされ,

有効4例 中,S.epidermidisの 消失 したもの2例,存

続2例,ま た無効1例 につ いてはS.epidermidisは

消失 した。 また治療前,S.epidermidisの 分離がなく,

治療後有効,無 効であった各1例 ずつにS.epidermidis

が分離されている。この ような分離状態からS.epider-
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midisは尿道常在菌であ り尿道炎の原因菌 にならない裏

付けといえる。さらに,健康成人か らは100%近 くS.epi

dermidisが分離されるに もかかわ らず 尿道炎患者か ら

は逆に40%前後と少ない こともこれを意味付け る。

ウレァプラズマは3例 に分離 されたが,有 効例 中,消

先 存続各1例ずつであ り,症 例は少ないが病原性 は疑

わしい。

Table 3に示すようにその総合臨床効果は16例 中(不

明1例を除く)有効10例,62.5%で あったが,NGUは

淋疾と異なり原因菌を十分検討,こ れ に応 じた薬剤を投

与すれば,よ りよい有効率を得るこ とが で きるで あ ろ

う。なお,今回の効果判定に際 し,尿 道分泌物の消失の

みられたケースに 対 して も 尿道腔面圧迫後,外 尿道 口

Smearを塗抹染色施行する と,PMNLの 存在 が意外 と

多く,患者の申告のみで判定を行 うとその効果はかな り

異なったものになり,治 療後の グラム染色は効果判定 に

は大切な条件である。

副作用に関し28例中,軟 便,胃 部不快感を訴えた もの

がそれ ぞれ1例 の計2例(7.1%)に 麗 めたが,こ れ ら

はnalidixic acid類 縁化合物 にみ られ る消化器症状の も

の と思われ,中 枢神経系の副作用につ いては,1例 も認

めなか った。

この ような成績か らAT-2266は 経 口抗菌剤 として淋

疾は もちろん非淋菌性尿道炎に も有用 な薬剤 と考え る。
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EFFICACY OF AT- 2266 FOR THE TREATMENT OF ACUTE URETHRITIS
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AT- 2266, a new oral pyridonecarboxylic acid was evaluated clinically in the patients with urethritis, and
following conclusions were obtained.

11 cases with gonococcal urethritis and 17 cases with non- gonococcal urethritis were administered at daily dose
of 300 mg of the drug.

Overall clinical efficacy rate was 100% in the patients with gonococcal urethritis and 62.5% in the patients with
non- gonococcal urethritis .

Incidence of side effect was 7 .1%(2/ 28): one diarrhea, one anorexia.


