
VOL. 32 S-9 CHEMOTHERAPY 317

AG1370の 臨床的検討

武 田 元.岩 永 守 登 ・和 田 光 一 ・森 本 隆 夫 ・荒 川 正 昭

新潟大学医学部内科学第二教室

高 頭 正 長 ・樋 口 英 嗣

厚生連中央綜合病院内科

川 島 士 郎

新潟県立津川病院内科

蒲 沢 知 子

こば り病院内科

要 旨

新 しい注射 用 セフ ァ ロスポ リン系抗生 物 質 であ るAC-1370は,グ ラム 陽性 菌か らグ ラム陰性 菌 ま

での幅広 い抗 菌 スペ ク トラム を有 し,薬 動 力学的 に は,血 中半減期 は100分 前後 で,主 に 腎臓 よ り排

泄 され,尿 中回収率 は投与 後8時 間 までに80～90%に 達 す る。

私 どもは,尿 路感 染症3例,気 道 感染症11例,そ の他1例 にAC-1370を 使 用 した。細 菌学 的効 果 で

は,起 因菌の 明 らか な4例(S.epidermidisとStr.fsecalis1例,EcohとK 、pneumoniae1例,

A.aerugmosa2例)の うち,2例 に消 失,1例 に減 少 を認め,残 りの1例 は不 変 であ った。自他 覚所

見 よりみた臨床 的効 果 では,有 効12例,や や 有効1例,無 効1例,判 定不 能1例 であ っ た。 副 作用

として,発 疹 が1例,発 熱 と発疹 が1例 にみ られ たが,AC-1370に よ る と思 われ る検 査 値 の異常 は

全例 に認め られ なか った。

緒 言

AG1370は 味の素株 式会 社 と持 田製薬 株式 会 社 で共 同

開発 され た新 しい注射 用 セ フ ァ ロス ポ リン 系抗 生 物 質

で,そ の構造式はFig.1の とお りであ る。

本剤は グラム陽性菌 か ら グラム陰性 菌 ま での幅 広 い抗

菌スペ ク トラム を有 し,薬 動 力学 的 には,血 中半 減期 は

100分前後で,主 に腎臓 よ り排 泄 され,尿 中回収 率 は投 与

後8時 間 までに80～90%に 達 す る。

私 どもはAG1370を 臨 床 的 に使 用 す る機 会 を得 た の

で,そ の成績 を報告す る。

Fig. 1 Chemical structure of AC-1370

1.症 例 お よ び方 法

昭 和57年2月 か ら58年1月 までの1年 間 にお け る新 潟

大 学 医 学部 附属 病 院 お よび 関連 病 院 の 入院 患 者 の なか

で,細 菌 感 染症 と診 断 され た り,そ れ を疑 われ た15症 例

を対 象 にAC―1370を 静 注 し,そ の効果 お よび副作 用 につ

い て検討 し,慢 性 細 気管 支 炎(び 漫性 汎 細気 管 支炎)の

1症 例 で,血 中濃度 推移 と喀 痰 中濃 度 を調べ た。

症 例 は28歳 か ら77歳 まで の 男性5人 と24歳 か ら86歳 ま

で の女性10人 で,疾 患の 内 訳は 肺 炎8例,慢 性細 気 管 支

炎1例,慢 性 気 管支 炎1例,急 性 扁 桃炎1例,急 性 腎孟

腎 炎1例,急 性 膀胱 炎2例,不 明 熱1例 で あ っ た。AC

-1370の 投与 法 は13例 で点滴 静 注
,2例 で静 注 され た。1

日投 与 量は,0.5g×2,1g×1,1g×2,2g×2の4

通 りで,投 与期 間 は3～38日 間 であ った。

効 果 の判 定 は,起 因菌 の 明 らか な症例 では,細 菌 の 消

失 の有 無 をみ た細菌 学 的効 果 と自他覚 所 見 の改 善度 をみ

た 臨床 的効 果の2面 か ら実施 し,起 因菌 不明 の症 例 で は,

自他 覚所 見の改 善度 の み をみ て行 った。 臨 床的 効 果に つ

いては 主治 医の 意 見 を採 用 し,著 効,有 効,や や 有効,
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Table 2 Clinical effects of AC-1370 classified by diagnosis

無効の4段 階に分 けて判定 した。副作 用 につ いて は,AC

-1370の投与 中,連 日ア レル ギー 反 応 な どの有 無 を観察

し,AC-1370治 療 開始前 よ り治 療終 了後 まで,で きるだ

け定期的に検尿,検 血,生 化 学 的検 査 な ど を行 い,AC

-1370に よる と思 われ る異常値 の発 見に努 め た。

II.成 績

各症例 にっ いての概要 はTable1に 示 した。個 々 の症

例についての詳細 な検討 は省略 す るが,疾 患 別 に臨床 効

果をまとめ る とTable2の よ うに な る。尿路 感染症 では,

急性膀胱炎の2例,急 性 腎孟 腎炎 の1例 の計3例 は いず

れ も有効 であった。 気道 感染症 では,急 性 扁 桃 炎の1例

と慢性細気管支 炎(び 漫性 汎細 気管 支 炎)の1例 は有 効,

慢性気管支炎の1例 は無効 でザ 肺 炎の8例 につ い ては,

有効6例,や や 有効1例,判 定 不能1例 で あ った。 判定

不能であったのは,AC-1370投 与 中に 発疹 が出現 し,4

日間で投与 を中止 した ため であ る。 尿路 お よ び気道 感染

症以外の疾患 で,肺 癌 で発熱 を認 め,感 染症 が 発 見で き

なか った不明熱症例 が1例 あっ たが,AC―1370の 投 与に

より解熱 し,臨 床効 果 を有効 と した。 全症例 を合 わせ る

と,15例 の うち著効0例,有 効12例,や や 有効1例,無

効1例,判 定不能1例 で,有 効 以上 の症 例 は14例 中12例,

すなわち有効率86%と 高率 であ った。

分離菌の消長 をみ る と,尿 路 感 染症 にお い て分 離 され

た Staphylococcus epidermidis, Streptococcus faecalis,
Escherichia coli , Klebsiella pneumoniae の各1株 は いず

れもAC-1370の 投 与 で尿中 よ り消 失 した。急性 膀胱 炎 の

1例 はAG1370投 与 前 に他 の抗 生 剤 が投 与 され て い た

ため起 因菌は不明 であ ったが,AG1370の 投与 に よ り排

尿痛,残 尿感が消 失 し,血 尿 もみ られ な くなった。 気 道

感染症 では, Pseudomonas aeruginosa が喀痰中より2例
に分離 されて いたが,1例 は 減少 し,1例 は不 変 で あ っ

た・他の9例 の気道 感染症 の 喀痰 培養 で は常 在菌 のみ が

分 離 された。

副 作用 に つ いて は,Table1右 端 に示 した ご と くで,

1例(症 例6)にAG1370投 与2日 目 よ り全 身に 発疹 を

認め た。 また,他 の1例(症 例8)に 投 与8日 目 よ り全

身 に発 赤,浮 腫,発 熱 をみ た が,他 の13例 に は副 作用 は

全 くみ られ なか った。

AC-1370投 与開 始前 と終 了後 に行 っ た検査値(末 梢 赤

血球 数 ヘ モ グロ ビン,ヘ マ トク リッ ト,白 血球 数 白

血球 分 画 血 小板,GOT,GPT,Al-P,血 清 総 ビ リル ビ ン,

血清 クレア チニ ン〉につ いて,Table3に 示 した。 症例14

を除 けば,AC-1370に よ る治 療 前後 に上 記 の検査 をほ と

ん ど行 ったが,AC-1370に よ る と思 わ れ る異常 は 発 見で

きなか った。 症例7でGOT,GPTの 軽 度 の上 昇 を認 め

たが,こ れ はAG1370中 止翌 日よ り全 身 に輪状 紅斑 が 出

現 し,そ れ に伴 ってGOT,GPTが 上 昇 した もの で,AC

-1370と は 無関 係 と考 えた 。 ま た,症 例10で は 好 中球 減

少,血 小 板 減少,GOT,GPTの 軽 度の 上昇 を認 め た が,

基 礎 疾 患 で あ る肺癌 に対 す る 治療 薬 の 影 響 と考 え られ

た。

な お,症 例5の 慢 性 細気 管 支 炎に肺 炎 を併 発 した例 で,

AC-13702g点 滴 静 注 後 の 血 中濃 度 推 移 と喀 痰 中 濃 度

を調べ た。2gのAC-1370を2時 間 費 して 点滴 静注 し,

点滴 終 了時,30分 後,1,2,3,4,6時 間 後 に採 血

し,た だ ちに血 清 を分離 し,ま た,点 滴開 始時 よ り終 了

時 まで と終 了後1時 間 毎に蓄 疲 し,そ の血 清 と喀 痰 を 一

20℃ に凍 結保 存 した。AC-1370の 濃度 測 定 方法 は κJeb一

siella pneumoniae IFONo.3317を 検 定菌 とす るデ ィス

ク法 を 用 い て 行 っ た ° 血 中 濃 度 推 移 と喀 痰 中 濃 度 はFig.

2の ご と くで あ る 。ま ず,血 中 濃 度 は 点 滴 終 了 時 に 最 高 値

とな り,62。0μ9/mlの 値 を 示 し,そ の 後,急 激 に 下 降 し,

43.0,29.0,24.5,16.0,8.5,5.2μg/mlと な っ た 。 喀

疲 中 濃 度 は 点 滴 終 了 後 よ り1時 間 の 間 で 最 高 で4.1μ9/

ml,あ と は0.82～1.95μ9/mlで あ っ た 。 こ の 患 者 の 喀 痰
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Fig.2 Concentrations in serum and sputum of
AC-1370 administrated for a patient with
pneumonia and chronic brochiolitis(Case5)

Causative organism:Ps. aeruginosa
M1C of AC-1370:3.134/ml

中より多数分 離 され てい た Pseudomonas aeruginosa の

MICは3.13μ9/ml(106CFU/ml)で あ った ので,MIC以

上の濃度 とな ったの は 点滴 終 了後か ら の1時 間 の み で

あった。

IIL考 察

3人 の尿路感染症 患者,11人 の気 道感 染症 患 者お よび

1人 の不明熱患者 に対 してAC-1370に よる治療 を行 い,

その効果 と副作 用お よびAC-1370に よ る と思 わ れ る検

査値の異常の有 無につ いて検討 した。

尿路感染症(急 性 膀胱 炎2例,急 性 腎孟 腎 炎1例)で

は良好な臨床効 果 が得 られ,3例 とも有 効 で有 効 率 は

100%で あ った。尿路 感染 症 の起 因菌 として,1例 にS.

(4)IdernzIdisと Str. faecalis, 他 の1例 にE.colIとK.

pneumonzae を分 離 した が,こ れ らの 細 菌 は す べ てAC

-1370の 投 与 に よ り消 失 し
,他 の1例 はAC-1370投 与 前

に他 の抗菌 剤 が投 与 され てい たた めに,有 意 の細菌 を分

離で きなか った。

また,気 道 感染症(急 性 扁桃 炎1例,慢 性 気 管 支炎1

例,慢 性細 気 管支 炎1例,肺 炎8例)で は,臨 床効 果 は

有 効8例,や や有効1例,無 効1例,判 定 不能1例 で,

有効率 は80%で あ った。感 染 の原 因 と思 われ る喀痰 か ら

の分 離菌 はPs.aerugInosa2株 で,そ の うち1株 はAC

-1370の 投 与 に よ り減 少 したが ,1株 は不変 であ った。他

の9例 で は喀 痰 か ら口腔 内常 在 菌 が分 離 され た の み で

あ った。

肺 癌 患者 の不 明 熱 の1例 はAC-1370の 投 与 に よ り解

熱 し,臨 床効 果 は有効 と した。

この 私 ど もの 成績 は全 国 的 規模 で行 われ たAG1370

の 臨床 成 績 とほ ぼ 一致 し,全 国の 内科 領 域 の 有 効 率 は

77.1%で あ ったD。

副 作 用 の 発 現 率 は,私 ど もの 成 績 で は15例 中2例

(13.3%)で,い ずれ もAC-1370の 投与 中 止 に よ り消 失

した。 しか し,全 国 的 な規模 の 臨床成 績 の集 計bで は,副

作用 の発 現率 は3.8%に 過 ぎなか った。また,AG1370に

よる と思 わ れ る検 査値 の 異常 は,私 ど もの 症例 では1例

に もみ られ ず,全 国 集評)で もそれ ぞ れの 異常値 の 発現率

は0.1～2.1%に 過 ぎなか った。

以上 の成績 を考 え合 わせ る と,臨 床 的 に使 用 して,十

分 に効 果が 期待 で き,安 全性 の高 い薬 剤 で あ る と考 え ら

れ た。
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AC-1370 is a new parenteral cephalosporin antibiotic. The antibiotic *as intravenously administrated to
two patients with acute cystitis, each one patient with acute pyelonephritis, acute tonsillitis, chronic bronchi-

tis, chronic bronchiolitis and fever of unknown origin, and eight patients with pneumonia. These patients

received the drug for 3 to 38 days in doses of 1 to 4 g/day. Twelve of these patients responded well in the

therapy. Rash with and without fever were recognized as adversed effect in two patients.


