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AT-2266の 外科的感染症における使用経験

山本 博 ・木梨 守 ・志村秀彦

福岡大学医学部第1外科学教室

新 しい ピリドンカルボン酸系の 合成抗菌剤AT-2266を 外科的感染症8例 に使用 した。 細 菌学的

に起炎菌を検 出したのは6例 であるが,判 定可能例でS.anreus,K.pneumoniae,E.cloacae

の各1株 とP.aeruginosaの2株 は除菌 され,P.aerugnosaの 他の2株 は菌量の 減 少をみた。

B.fragilis 1株 は不変であ った。 効果 判定 可能7例 中著効1,有 効5,や や有効1で 有効率85.7

%で あ った。

副作用 として悪心が1例 にみ られたが,投 薬中止 によって直ちに軽快 した。本剤使用前,正 常上

限値に近いBUN値 を示 した症例で,本 剤使用で一過性にBUNの 軽度上昇を伴 うものが あった。

さらに追及を要す ると考える。

AT-2266は 大 日本製薬株式会社研究所 で新 し く開発 された ピ

リドンカルボン酸系の 合成抗菌剤 で,グ ラム陽性お よび グラム

陰性の好気性菌に対して 幅広 い抗菌 スベ クトラムを示 してお り

殺菌的に作用 してNA耐 性菌 に対 してもまたP.aeruginosa,

S.marcescens等 に対 して も優れ た抗菌力を示す ことが認めら

れている。 また感染防禦試験や治療試験に よって 生体内で も高

い効果がみ られることや その生体に対する 安 全性について も確

認されている1)。本剤は 下の ような 構造式を もってお り分子式

はC15H17FN4O3・3/2H2O,分 子量は347.35で あ る2)。

Fig. 1 Chemical structure of AT- 2266

1- ethyl- 6- fluoro- 1, 4- dihydro- 4- oxo- 7-(1-

piperaziny1)- 1, 8- naphthyridine- 3- carboxylic
acid sesquihydrate

われわれはこのAT-2266の 提供を受け,外 科的感染症8例 に

使用して臨床的および細菌学的効果を検討したので報告する。

I.　対象および投与方法

対象患者は福岡大学第1外 科において昭和57年5月 か

ら9月までに加療 した外科的感染症 の患者 で21歳 か ら76

歳の成人,男 性2,女 性6の 計8例 である。投与法は経

口投与で1日300mgを100mg×3で 投与 した もの が

2例,1日600mgを200mg×3で 投与 した ものが6

例,投 与 日数は2日 か ら17日,総 投与量は800mgか ら

10,200mgで あるが,悪 心のため2日 目計800mgで 投

与を中止 した症例 を除 くと,4日 間計1,200mgが 最低

投与量であ った。投与症例8例 の うち入院が7例,外 来

が1例 であった。

対 象感染症は術後創感染3,術 後腹腔内感染1,術 後

尿路感染1,臀 部多発性瘻孔1,腹 壁難 治性瘻孔1,足

部感染性刺創1で あ った。

これ らの症例で起炎菌 を検 出 したのは6例 で分離菌別

にみる とS.aureus単 一感染1(症 例5),P.aerugin-

osa単 一感染2(症 例3お よび7)で,K.pneumoniae

とP.aeruginosa,E.cloacae,P.aeruginosaとB.

fragilis,α-StreptococcusとE.aerogenesの 複数菌

感染各1例 で他の2例 か らは菌を検出 し得なか った。

総合的臨床効果判定 の基準は次の通 りとした。

著効:自 覚的所見 の消失,他 覚的所見 の正常化お よび

起炎菌 の陰性化の何れ もが5日 以内に認められた場合。

有効:上 記3項 目の うち2項 目に改善,正 常化,陰 性

化が 認め られた場合。

やや有効:上 記3項 目の うち1項 目に改善,正 常化,

陰性化が認め られた場合。

無効:上 記3項 のいずれに も改善がみられず,ま たは

増悪 した場合。

II.　臨 床 成 績

症例1術 後創感染,虫 垂切除後腹壁搬痕 ヘルニアを形成

した患者の腹壁ヘルニア根治術後創部に感染を来たした症例で

CEX無 効のため本剤1日600mg分3で6日 間投与した。膿性

分泌物からの起炎菌分離には成功しなかったが 局所の発赤,熱

感などの炎症症状の 改善と分泌物量の減少などから有効と判定

した。

症例2会 陰部術創感染,会陰部の腫瘍(子宮内膜症)を摘出
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Table 2 Laboratory findings before and after administration AT-2266

B: Before A: After

したが同部に感 染を来 たし本剤1日300mgを5日 間投与 した。

膿か らK.pneumoniaeお よびPaeruginosaを 検出 していた

が本剤投与 によって陰性化 し,腫 脹,疼 痛な ども消失 した。有

効であ った。

症 例3 術後創感染,直 腸癌のため腹会陰式直腸 切断術 を施

行 したが,腹 部正中刻 に感 染を認 めP.aeruginosaを 検 出し

た。そ のためMT-141を 本剤 に変更600mgを 分3で6日 間投

与 した。局所 の炎症所見は3日 目には ほ とん ど消失 し,5日 目

菌は陰性化 した。著効 と判定 した。

症 例4 智部多発性 瘻孔,昭 和56年8月 約3mの 高 さか ら地

面に落下 して智 部を強 打,同 部 に腫脹 を来 たし切開を受けたがの

ち多発性の膿瘍 を形成 し難治性 の瘻孔を残 した。 昭和57年5月

当科 に入 院CEX投 与で改善せず6月18日 本剤 に変更 し600mg

を17日 間投与 した。 分泌物 か らE.coloacae,P.aeruginosa,

B.fragilisを 検出 し本剤の投与 を開始 したが ,7日 目E.cloa-

cae,P.aeruginosaの 減少を認めたがB .fragilisは 不変で

あった。12日 目P.aeruginosaとS.faecalisを 少数認める

他B.fragilisは 不変であった。 すなわち細菌学的にはP.ae-

ruginosaは 減 少,E.cloacaeは 消失,B .fragilisは 不変 で新

たにS.faualisを 検 出す るよ うにな った。投与は17日 間 にわ

たったが局所 の腫脹,熱 感 などは改善 され有効 と判定 した。

症例5 難治性腹壁瘻孔,昭 和55年他医で胆嚢摘出術を受け

たあと56年創部に瘻孔を形成し以後分泌が続き,瘻 孔切除を受

けたが再発をくり返し膿性分泌,発 熱を続ける極めて 難治性の

症例 で本剤使用前S.aureusを 検 出した。 本剤9日 間投与 で 菌

は陰性化 したが局所の疼痛,発 赤な どは改善されず やや有効 と

判定 した。

症例6 左足部感染性刺創,6日 前ガラス片を左足に踏み込

んだ後発赤腫脹が続いている状態で来院,本 剤を投与した。 起

炎菌の検出はできなかったが4日 間の投与で発赤腫脹が改善を

み有効と判定した。

症例7 術後尿路感染症,昭 和57年6.月8日 胆嚢摘出術を受

けたが6月14日 か ら頻尿を来た し尿 からP.aeruginosaを 検出

した。7日 間本剤600mgの 投与で 頻尿は改善 されたが 尿中の

細菌検査でP.aeruginosaを 少数検出 した。 しか し明 らかに菌

量 の減少があ り総合的には有 効 と認 められた。

症 例8 術後腹腔内感染,肝 硬変を 伴 う門脈圧亢進症,食

道静脈瘤 の例で,食 道離断術後腹腔 ドレン か ら 膿性 分泌を認め

た症例 で α-Streptococcus,E.aerogenesを 検出 し,本 剤600

mg投 与を開始 したが翌 日悪心 を来た したため総量800mgで 投

与 を中止 した。 中止に より速やかに悪心は消失 した。 この症例

は効果判定不能である。

III. 副 作 用

本剤投与中に副作用 と思われ る症状を呈 した ものは,

本剤を200mgず つ 計800mgを 投与 した時,悪 心を 新

えた1例(症 例8)を 経験 した。投 薬を中止す ることで

悪心は速やかに消失 した。

本剤投与前後 の生化学的検査値 をTable2に 示す。
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生化学検査においてBUNの 高値を示 した もの2例,

GOT,GPTの 高値を示 した もの1例 を寵めた(正 常値

BUN 8～20,S-Cr.0.4～1.4,GOT 40以 下,GPT 35

以下)。

症例1に おいてBUNは 本剤投与前17,投 与終 了時22

と軽度 上昇を醜めたが,そ の2日 後は14と 低下 した。 こ

の症例 はS.Creatininも1.0～1.4～1.2と 正常 上限に

近い変動 を示 してお り軽度の潜在性腎陣害の存在が示唆

されるが,本 剤 との関係は全 くは否定で きない。症例4

ではBUNは27～38～31と 本剤使用前か ら正常億 を越 え

てお り,本 剤 との関連に対 しては否定的に考えている。

しか しこの2症 例をみる限 り,正 常限界近 くにある症例

ではBUNの 一時的な軽度上昇 を伴 うことがあるのを示

唆 しているよ うに思われる。

症例7で はGOT 47→51,GPT 63→74と 軽度 の上昇

を示 した。GOTの 変動 は正常値のほぼ上限から異常値

の下 限へ,GPTは 使用前か ら異常値 の範囲にあ り,本

剤使用 によって さらに上昇 してい る。 しか しこの症例は

本剤投与前GOT 91,GPT 184(6/10)と 高値 を示すな ど

変動 が著 し く,手 術侵襲 による影響 も考え られ て本剤 と

の関係 は否定的 と考えている。

IV.　考 察

新た に開発 された ピ リドソカルポソ酸系 の合成抗菌剤

AT-2266は 広い抗菌 スペ ク トラム と強い抗菌作用で注

目されてい るが3),今 回,外 科的感染症8例 に使用する

機 会を得た◎術後創感染3,腹 腔内感染1,臀 部多発 性

瘻孔1,難 治性腹壁瘻孔1,足 部感染性刺創1,術 後 尿

路感染1の 症例であった。起炎菌を検出したのは6例 で

S.aureus,α-Streptococcus,K.pneumoniae,E.Cl-

oacae,E.aerogenes,B.fragilis各1株 とP.aerug-

inosa 4株 であ ったが,α-SreptococcusとE.aeroge-

nesを 検出 した例 は悪心のため2日 目投薬 を中止 してお

り判定か らは除外 した。判定可能例で除菌 さ れ た の は

S.aureus,K.pneumoniae,E.cloacaeの 各1株 と

P.aeruginosa 2株 でB.fragilisは 不変,新 たに検出

された のは α-aStreptococcusとS.faecalisの 各1株 で

あった。

総合臨床的には判定可能7例 中著効1,有 効5,や や

有効1で 有効率は85.7%で あった。

副作用 としては1例 に悪心が見 られ,2日 目計800mg

を投与 した時点で投薬を中止 し直ちに軽快 した。

本剤使用中臨床検査値 の 異常を3例 に 認めた。BUN

の高値 を示 した もの2例,GOT,GPTの 高値 を示した

もの1例 で あった。BUNの 高値を示 した症例1は 本剤

使用前17,使 用終了時22と 軽度上昇を示 しその2日 後14

と低下 した。 この 症例 はS-Creatininの 変動 も正常上

限に近 く,本 剤の影響は全 く否定できぬに しても潜在性

腎障害 の存在 も考えてい る。尿所見は蛋白使用前後 とも

±で沈渣に円柱を認めていない。他の1例 は本剤使用前

か らBUN 27と 高値 であ り38,31と 異常値 を変動してい

るが本剤 との関係は考 えていない。GOT,GPTが 異常

を示 した症例7で は,GOTは 正常値のほぼ上限から異

常値 の下限へ,GPTは 使用前 から異常範 囲にあ り本剤

使用後63→74と 軽度に上昇 した。 この症例は 本剤投与

前GOT 91,GPT 184な どと異常値を 示 した こともあ

り変動が著 しく,手 術侵襲に よる影響 も考 えられ本剤と

の関係は無い もの と考 えている。

本剤は基礎的研究において も広い抗菌 スペ ク トラムと

強 い抗菌作用を もっているが,臨 床的に使用 して も症例

は少ないなが ら,85.7%と 高い有効率を示 し,外 科的感

染症 において有用な薬剤 と考 えられ る。ただ正常限界値

近 くのBUN,GOT,GPTを 示す症例では,本 剤使用

後異常値を示す ものがあ り,本 剤の関与は明らかでない

が さらに追及すべ きであ り,か か る症例 には慎重に投与

すべ きであろ うと考 える。
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CLINICAL STUDIES ON AT- 2266 IN SURGICAL FIELD

HIROSHI YAMAMOTO, MAMORU KINASHI and HIDEHIKO SHIMURA

First Department of Surgery, Faculty of Medicine, Fukuoka University

Clinical studies were made on AT- 2266, a new oral antibacterial agent structually related to pipemidic acid, in
surgical field. Eight patients with surgical infection were administered this new drug. The cases were posto-

perative wound infection, intra- abdominal abscess, multiple fistula in gluteal region, multiple abdominal wall
fistula punctured of left foot and postoperative urinary tract infection.

The clinical effect was excellent in 1 case, good in 5 and fair in 1. The effective rate was 85.7%.
Isolated organisms from these patients were S. aureus, K. pneumoniae, E. cloacae, B. fragilis and 4 strains of

P. aeruginosa. Out of these strains S. aureus, K. pneumoniae, E. cloacae and 2 strains of P. aeruginosa were

eradicated. Other 2 strains of P. aeruginosa were decreased.
On the side effect of this drug, one patient complained nausea on the second day and prescription was suspended.

Symptom disappeared rapidly.


