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BAY o 9867(Ciprofloxacin)に 関す る基 礎 的 な らび に臨床 的研 究
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新 しい キ ノ リ ンカ ル ボ ン酸 系 合 成 抗 菌 薬BAY o 9867(Ciprofloxacin)に つ い て検 討 を行 い,以

下 の成 績 を得 た。

臨床 分 離 のS.aureus 39株,E.coli 36株,K.pneummiae 23株,P.mirabilis 28株,P.vulgaris 12株,

P.aeruginosa 40株,計178株 は,す べ て3.13μg/ml以 下 のBAY o 9867に よ り発 育 が 阻 止 され,

BAY o 9867に 対 す る感 受 性 分 布 の ピー クは,S.aureusで は0.39μg/mlに,E.coliで は0.025μg/

ml以 下 に,K.pneumoniaeで は0.1μg/mlに,P.mirabilisで は0.1μg/mlに,Pvulgarisで は0.05

μg/mlに,P.aeruginosaで は0.78μg/mlに,そ れ ぞ れ認 め られ た。

急 性 咽 頭 炎1例,急 性 気 管 支 炎3例,慢 性 気 管 支 炎(急 性 増 悪)3例,感 染 を伴 った 気管 支 喘息

3例,感 染 を伴 っ た 気 管 支 拡 張 症7例,肺 炎7例,肺 結 核1例,計25例 の 呼 吸 器 感 染 症 に は1日

400～800mg,急 性 単 純 性 膀 胱 炎1例,慢 性 複 雑 性 膀 胱 炎2例,計3例 の 尿 路 感 染 症 に は1日200

mgのBAY o 9867を3～49日 間経 口投 与 した 。

呼 吸 器 感 染 症25例 中,経 過 不 明,肺 結 核 各1例 を除 い た23例 中,著 効2例,有 効15例,や や有 効

2例,無 効4例(有 効 率73.9%),尿 路 感 染 症3例 中有 効2例,無 効1例 の 臨床 効 果 が認 め られ た 。

1例 に於 て,軽 度 の 上 腹 部 膨 満 感,食 欲 不 振 を認 め た以 外,BAY o 9867投 与 に 伴 う副 作 用 な ら

び に臨 床 検査 値 の 異常 化 は認 め られ な か っ た。

西 ドイ ツ ・バ イエ ル社 に 於 て合 成 され た キ ノ リ ン カル

ボ ン酸 系 合 成 抗 菌 剤BAY o 9867(Ciprofloxacin),1-

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

piperazinyl)-3-quinoline-carboxylicacid-hydrochlor-

ide-monohydrateに つ い て,臨 床 分 離 菌 の 感 受性 を測 定

す る と ともに,内 科 系感 染 症 に投 与 し,有 効 性 と安 全性

を検討 した の で,そ の成 績 を報 告 す る。

I.抗 菌 力

1.研 究 対 象 な らび に研 究方 法

諸 種 の 臨 床 材 料 よ り分 離 したS.aureus 39株,E.coli

36株,K,pneumoniae 23株,P.mirabilis 28株,P.vulgaris

12株,Raeruginosa 40株 のBAY o 9867に 対 す る感 受性

を測 定 し,同 時 に対 照 と してEnoxacin(ENX),Ofloxacin

(OFLX),Norfloxacin(NFLX),Pipemidicacid(PPA)

お よびNalidixicacid(NA)に 対 す る感 受 性 も測 定 した。

臨床 分 離 菌 の感 受 性 測 定 と同時 に,標 準 菌 株 と して,

S.aureus 209 PJCとE.coJi NIHJ JC-2に 対 す る こ れ ら

6種 の 合 成抗 菌 薬 のMICを 測 定 した 。

感 受 性 測 定 は 日本 化 学 療 法 学 会 標 準 法 に の っ と り,

Mueller-Hintonagar(栄 研)を 用 い た 寒 天 平 板 希 釈 法

に よ り 行 い,Mueller-Hinton broth(Difco)一 夜 培 養 菌 液

を100倍 に 希 釈 して 接 種 し た 。

2.成 績

S.aums 209 PJCに 対 す るBAY o 9867,ENX,OFLX ,

NFLX,PPA,NAのMICは,そ れ ぞ れ0.2,0.39,0.2,

0.39,12.5,50μg/mlを 示 し,E.coli NIHJ JC-2に 対

す るBAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,PPA,NAのMIC

は,そ れ ぞ れ0.05,0.1,0.05,0.05,0.2,3.13μg/ml

を示 し た 。

臨 床 分 離 菌 のBAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,PPA,

NAに 対 す る 感 受 性 分 布 はFig.1～6に 示 す と お りで あ

る 。

感 受 性 を 測 定 し た 菌 株 は,す べ て3.13μg/ml以 下 の

BAY o 9867に よ り発 育 が 阻 止 さ れ,感 受 性 分 布 の ピ ー

ク は,S.aureusで は0.39μg/mlに,E .coliで は0.025

μg/ml以 下 に,K.pneumoniaeお よ びP.mirabilisで は

0.1μg/mlに,P.vulgarisで は0.05μg/mlに
,P.aerugi-

nosaで は0.78μg/mlに 認 め ら れ た 。
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Fig.1 Susceptibility distribution of clinically isolated

S.aureus to BAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,

PPA and NA

Fig.2 Susceptibility distribution of clinically isolated

E.coli to BAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,

PPA and NA

Fig.3 Susceptibility distribution of clinically isolated

K.pneumoniae to BAY o 9867,ENX,OFLX,

NFLX,PPA and NA

Fig.4 Susceptibility distribution of clinically isolated

P.mirabilis to BAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,

PPA and NA
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Fig.5 Susceptibility distribution of clinically isolated

P.vulgaris to BAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,

PPA and NA

Fig.6 Susceptibility distribution of clinically isolated

P. aeruginosa to BAY o 9867,ENX,OFLX,NFLX,

PPA and NA

BAY o 9867の 抗菌力 は,S.aureusで はOFLXよ り,

P.mirabilisお よびP.aeruginosaで はNFLXよ り,い ず

れ も約1管 劣 る成績 であるが,他 の菌種 に於ては,比 較

した6抗 菌 薬の中で最 もす ぐれる成績 であ った。

II.臨 床 成 績

1.研 究対象 な らびに研究方法

1982年9月 より1984年9月 の間に,多 根病 院内科 お よ

び和泉市立病 院内科 に入 院あるいは通 院 した急性咽頭炎

1例,急 性気管支炎3例,慢 性気管支炎(急 性増悪)3

例,感 染 を伴 った気管支喘息3例,感 染 を伴 った気管支

拡張症7例,肺 炎7例,肺 結核1例,急 性膀胱炎1例,

慢性 膀胱 炎2例,計28例 にBAY o 9867を 投 与 し,有

効性 と安 全性 を検 討 した。Table 1にBAY o 9867投

与対象,基 礎疾患 ・合併症,原 因菌,BAY o 9867投 与

量 を一括表示 した。BAY o 9867の 投与量 は,呼 吸器感

染症 に於 ては1回200～400mg宛,1日2～4回,尿 路

感染 症 に於 て は,1回100mg宛,1日2回 経 口投与 し

た。 なお,1日2回 投 与の場合 は,朝 食後お よび夕食後

に,1日3回 投 与の場合 は,朝 ・昼 ・夕各食後に,1日

4回 投与の場合 は,毎 食後 と就寝前 に,そ れぞれ服用 さ

せた。

治療効果 の判定 に際 して,BAY o 9867投 与開始後 き

わめて速 やかに症状 の改善 を認 め,BAY o 9867投 与 中

止後 も症状 の再燃 をみない場合 を著効,BAY o 9867投

与 開始 後 明 らか に症状 の改 善 を認 め た場 合 を有 効,

BAY o 9867投 与後症状 の改善傾 向 を認めた場合あ るい

はBAY o 9867投 与 に よ り明 らか に症 状 の改善 を認 め

て もBAY o 9867投 与 中止後症 状 の再 燃 を認 め た場 合

をやや有効,BAY o 9867投 与 に よって症状 の改善 を認

めない場 合 を無効 と臨床効果 を判定 した。

臨床効 果の判定 と平行 して,BAY o 9867投 与前 後の

原因菌の消長 を基 に して,細 菌学的効果の判定 を実施 し

た。

一
方,BAY o 9867の 副作用有無 の検討 を目的 として,

自他 覚症状の観察 を行 うとと もに,BAY o 9867投 与 前

後の末梢血液像,肝 ・腎機能,尿 所見 などの検索 を可能

な限 り実施 した。

2.成 績

BAY o 9867投 与28例 の治療 成績 をTable 1に 一括

表示 した。症例4は 治療5日 目以降受診せず経 過不 明の

ため脱 落例 とした。 また,症 例25は 肺 炎の診 断の下 に

BAY o 9867投 与 を開始 したが肺結核 と判 明 したため効

果判定 より除外 した。 これ ら2例 を除いた26例 の臨床 効

果 は著効2例,有 効17例,や や有効2例,無 効5例 であ

り,細 菌学的 には,菌 消失13例,部 分消失2例,菌 交代

2例,不 変3例,不 明6例 の効果 が認 め られた。
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Table 1 Clinical results with BAY o 9867 therapy
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以 下,各 症 例 につ い て経 過 の 概 要 を記 載 す る。

症例1.54歳,女,急 性 咽 頭 炎

3～4日 前 よ り咽 頭 痛,咳 嗽 を訴 え,咽 頭 発 赤 を認 め

た。BAY o 9867投 与 に よ り3日 後 に は症 状 消 失 した 。

症例2.37歳,男,急 性 気 管 支 炎兼 急 性 咽 頭 炎

か な り以 前 か ら咳 嗽,喀 痰 が持 続 し,数 日前 か ら頭 痛

も加 わ った。 膿 性 疲 か らS.aureusとE.cloacaeを 分 離 。

BAY o 9867投 与 に よ り咳 嗽,喀 痰 消 失 した 。

症例3.47歳,女,急 性 気 管 支 炎

約3ケ 月 前,感 冒 に罹 患 後 咳 嗽,膿 性 痰 持 続,喀 痰 か

らS.aureusとE.cloacaeを 分 離 した 。BAY o 9867投 与

に よ り除 菌 が認 め られ た が,臨 床 症 状 の 改 善 は少 な く,

臨床的 に は無効 と判 定 した。

症例4.18歳,女,急 性 気 管 支 炎

約2ケ 月前 か ら咳 嗽 持 続 し,時 々喀痰 を訴 え て い た が,

2～3日 前 か ら症 状 増 悪,黄 色 膿 性 痰 を喀 出 す る よ うに

な った。BAY o 9867投 与5日 目 に は喀 痰 は や や減 少 し

たが,そ の後 受 診 せ ず,経 過 不 明 の た め脱 落例 と した。

症 例5.73歳,男,慢 性 気 管 支 炎急 性 増 悪 兼 急 性 咽

頭 炎

慢 性 気管 支 炎 コ ン トロー ル 中,数 日前 か ら喀 痰 増 加,

呼吸 困 難 増 強,喀 痰 よ りS.aureusとK.pneumoniaeを 分

離 した 。BAY o 9867投 与 に よ り喀 痰 量 は や や減 少 した

が 性 状 不 変,無 効 と 判 定,喀 痰 中S.aureusとK.

Pneumoniaeも 残 存 した。

症例6.74歳,男,慢 性 気 管 支 炎急 性 増 悪

か な り以 前 か ら糖 尿 病,高 血 圧 症 の コ ン トロ ー ル中 の

患 者,長 期 にわ た り咳嗽,喀 痰 を訴 え て い たが,約3週

間前 か ら時 々37.4℃ 内外 の発 熱,膿 性 痰 を訴 え る よ うに

な った。 喀 痰 よ りS.pneumoniaeとS.aureusを 分 離 した 。

BAY o 98671回200mg宛1日4回 の 投 与 を行 な い,

発熱 は消 失 し,喀 痰 は や や減 少 した が喀 痰 性 状 は不 変,

や や 有 効 と判 定 した 。 な お,喀 痰 中 のS.aureusは 消 失

したが,S.pneumoniaeは 残 存 した 。

症 例7.75歳,男,慢 性 気 管 支 炎 急 性 増 悪

症 例6と 同一 患 者 。 上 記 の約10ケ 月 後,発 熱,膿 性 痰

増 加 あ り,BAY o 98671回400mg宛1日2回 投 与 を

行 な った とこ ろ,解 熱,咳 噺,喀 痰 の 消 失 を認 め た。

症例8.66歳,男,感 染 を伴 った 気 管 支喘 息

気管 支 喘 息 コ ン トロー ル 中,発 熱,膿 性 疾 増 加 を み た。

BAY o 9867投 与 に よ り解 熱,喀 痰 は 非 膿 性 化 した。

BAY o 9867投 与 前,喀 痰 よ りS.aureusとK.pneumo-

niaeを 分 離 した がBAY o 9867投 与 後 の細 菌 検 査 を実

施 し得 ず 細 菌 学 的 効 果 は 判 定 し得 な か っ た。

症 例9.73歳,男,感 染 を伴 っ た気 管 支 喘 息

気 管 支 喘息 コ ン トロ ー ル 中,約2週 間前 か ら粘 膿 性 痰

の増 量 を認 め た 。BAY o 9867投 与 に よ り感 染 症 状 は消

失 し,喀 痰 中 のS.aureus,K.pneumoniaeも 消 失 した 。

症 例10.51歳,女,感 染 を伴 った 気 管 支 喘 息

7～8年 前 か ら気 管 支 喘 息 持 続,Prednisolone 1日10

mg継 続 投 与 中,約50日 前 か ら咳 噺 増 強,膿 性 痰 増 加,

そ れ に伴 い 喘 息 発 作 も頻 発 す る よ うに な った 。Cefaclor

1日1gの 経 口 投 与 を行 っ た が 無 効,BAY o 9867,

200mg宛1日2回 投 与 に よ り膿 性 痰 消 失 し,喀 痰 中 の

S.aureusとH.influenzaeも 消 失 した。

症 例11.63歳,女,感 染 を伴 った 気 管 支 拡 張 症

気 管 支 拡 張 症,高 血 圧 症 コ ン トロー ル 中,膿 性 痰増 加

の た めBAY o 9867を 投 与 した。 症 状 の 改 善 を認 め ず,

喀 痰 中S.aureusも 不 変 に終 っ た。

症 例12.35歳,男,感 染 を伴 った気 管 支 拡 張 症

小 児期 よ り気 管支 拡 張 症 あ り,呼 吸 困難 が 続 い て い た。

約10日 前 か ら,咳 嗽,膿 性 痰 の増 加,2日 前 よ り発 熱 を

来 た し受 診 した。BAY o 9867投 与 に よ り解 熱,咳 嗽,

喀 痰 の 減 少,喀 痰 も非 膿 性 化 し,喀 痰 中P.aeruginosa

も消 失 した。

症 例13.46歳,女,感 染 を伴 った 気 管 支拡 張症

咳 噺,喀 痰 を反 復 して い る患 者,約1ケ 月前 か ら膿 性

疾 持 続 の た めBAY o 9867投 与,喀 痰 は 減 少,非 膿 性

化 し,喀 痰 中 のS.aureusも 消 失 した。

症 例14.57歳,女,感 染 を伴 っ た気 管 支 拡 張 症

気 管 支 拡 張 症,高 血 圧 症 管 理 中,約10日 前 か ら感 冒 に

引 続 いて 膿 性 疲 が 増 加 した。BAY o 9867投 与 に よ りき

わ め て速 や か に 症状 の 消 失 をみ た。 喀 痰 中 のH.influen-

zaeは 消 失 したが,代 っ てS.pneumoniaeを 分 離 す る よ う

に な っ た 。 しか し,S.pneumoniae分 離 時 に も感 染 症 状

の増 悪 は認 め られ な か っ た。

症 例15.71歳,女,感 染 を伴 った 気 管支 拡 張 症

両 側 肺 下 葉 を 中心 に広 範 囲 に 気 管 支拡 張 を認 め,膿 性

痰 が持 続 し,喀 痰 よ り常 にE.cloacaeを 分 離 して お り,

Ampicillin,Gentamicinな ど の投 与 に よ っ て も症 状 の 改

善 を認 め な か っ た患 者 で あ る。BAY o 9867投 与 に よ り

喀 痰 量 減 少 し,喀 痰 性 状 も粘 膿 性 と改 善 が 認 め られ,喀

痰 中 のS.aureus,E.cloacaeも 消 失 した。

症 例16.63歳,女,感 染 を伴 っ た気 管 支 拡 張 症

症 例11と 同 一患 者 。 数 日前 か ら38℃ 内 外 の 発 熱,咳 嗽 ,

膿 性 痰 増 加,喀 痰 よ りE.cloacaeを 分 離 。BAY o 9867

投 与 に よ り劇 的 に 感 染 症 状 は 消 失 し,E.cloacaeも 消 失

した。

症 例17.46歳,女,感 染 を伴 った 気管 支拡 張 症

症 例13と 同 一 患 者 。 前 回BAY o 9867の 投 与 中 止 約

3ケ 月 後 に 咳 噺,膿 性 痰 増 加 し,喀 痰 よ りS .aureusと

P.aeruginozaを 分 離 した。BAY o 9867投 与 に よ り感 染
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症状消失,喀 痰 中P.aeruginosaは 消失 したが,S.aureus

は残存 した。

症例18.27歳,女,肺 炎

約2週 間前か ら咳嗽持続,近 医 に気管支 炎 と診断 され

投薬 を受 け咳嗽 はやや軽快 したが,3日 前 より38℃内外

の発熱,膿 性痰喀出 をみるようにな り受診 した。胸部 レ

線 像で左S-8領 域 に異常 陰影 を認 めて肺 炎 と診断 し,

BAY o 9867を 投 与 したが,発 熱持続 無効 と判断 した。

BAY o 9867投 与 前,喀 痰 よ りH.influenzaeを 分 離,

BAY o 9867中 止 後の喀痰細菌検査 は実施 し得ず,細 菌

学 的効果 は不明 に終 った。寒冷凝集反応,マ イコプラズ

マ抗体 の上昇 は認め られなかった。

症例19.56歳,女,肺 炎

糖尿病 コン トロール中,悪 寒,咳 嗽,喀 痰 出現,胸 部

レ線像 で,左S-8,9領 域 に肺 炎陰影 を認 め,BAY o

9867を1週 間投与 したが胸 部 レ線所見の改善 な く,無

効 と判定,Erythromycin投 与 に変更 し軽快 した。 本症

例 も寒冷凝集反応,マ イコプラズマ抗体 の上昇 は認め ら

れなかった。起炎菌 も不 明であった。

症例20.49歳,男,肺 炎

陳旧性肺結核 を有する患者,2～3日 前 から発熱,咳

嗽,喀 痰,左 胸痛 を訴え,胸 部 レ線像で左 中下野 に肺炎

陰影 を認 めた。BAY o 9867投 与 によ り臨床症状軽快 し,

異 常 レ線 陰影 も消失 した。 なお,喀 痰中S.pneumoniae

は残存 した。

症例21.70歳,男,肺 炎

気管支拡張症 を基礎疾患 と して有する患者,約2週 間

前 か ら発熱,咳 嗽持続,近 医治療 を受 けたが軽快せず受

診 した。ペニ シリン系,セ フェム系抗生剤 にアレルギー

既往 を有 し,入 院後Cefmetazoleの 投与 を開始 したが発

疹 出現 のため1回 で中止,BAY o 9867投 与 に変更 した。

BAY o 9867投 与 に より解熱,喀 痰消失,右 下肺野の異

常陰影 も消失 した。

症例22.65歳,女,肺 炎

約1週 間前か ら右胸痛,続 いて発熱,咳 嗽 出現 し,右

中葉 に一致 して肺炎陰影 を認め た。BAY o 9867投 与に

よ り解熱,異 常陰影 も吸収 した。

症例23。62歳,男,肺 炎

約3ケ 月前,飲 酒後交通事故で某院に入院,脳 神経学

的 に異常 な く,咳 嗽,喀 痰,左 胸痛 を訴 えるようになり

当科へ転院 した。発熱 はなかったが左下肺野 の異常陰影

と胸水貯留 を認 め,BAY o 9867投 与 によ り急速 に症状

軽快 し,胸 部異常 陰影 も消失 した。喀痰 中H.influenzae

も消失 した。

症例24.86歳,男,肺 炎

約1週 間前か ら微熱,2日 前か ら悪 寒 を伴 う38℃内外

の発 熱,咳 噺,膿 性 疾 を訴 えて 入 院 した。 入 院 時,発 熱

は37.3℃ 内 外 に低 下 して い たが,胸 部 レ線 像 で左 肺 下野

に 肺 炎 陰 影 を 認 め,Oxacillin+Ampicillinを6日 間投

与 した が 無 効,Cefmetazoleの 投 与 に 変 更 した と ころ,

翌 日か ら全 身 に発 疹 出現 の ため 中止 した。 胸部 異 常 陰影

持 続 の た めBAY o 9867投 与 を実 施 し,症 状 軽 快,胸

部 異 常 陰影 もか な り吸 収 し,喀 痰 中K.pneumoniaeも 消

失 した 。

症 例25.18歳,女,肺 結 核

約1ケ 月前 か ら咳 嗽 出現,37.5℃ 内 外 の発 熱 持続 し左

中 肺 野 に 異 常 陰 影 を認 め,肺 炎 との 診 断 の下 にBAY o

98671日600mg3日,さ ら に1日800mg5日 間投 与

した が症 状 の改 善 な く,喀 痰 よ り結 核 菌 を検 出 したた め,

抗 結 核 治療 に変 更 した。BAY o 9867の 効 果 判定 か らは

除外 した。

症 例26.64歳,女,急 性 膀 胱 炎

肝 硬 変 症,高 血圧 症 治療 中,悪 寒,頻 尿 を訴 え,膿 尿,

細 菌 尿(E.coli,106cells/ml)を 認 め た。BAY o 9867

投 与 に よ り症状 は急 速 に軽 快,膿 尿,細 菌 尿 も消 失 した。

な お,本 症 例 で はBAY o 9867投 与 開 始3日 後 よ り軽

度 の 上 腹 部膨 満 感 と食 欲 不 振 が 出現 したが,服 薬 継続 は

可 能 で あ った 。BAY o 9867投 与 終 了 後 間 もな くこれ ら

の 症状 は軽 快 した。

症例27.79歳,男,慢 性 膀 胱 炎

脳梗 塞 に て尿 道 カテ ー テ ル留 置 中 の患 者 。尿 路 感染 を

合 併 し,Paeruginosa,S.marcescensな どの感 染 を反復 し

て い た。 膿 尿 悪 化 し,細 菌 尿(P.aeruginosa,E.fbecalis

と も に106cells/ml)を 認 め た た めMinocycline投 与 した

が 無 効,BAY o 9867投 与 に変 更 し,膿 尿,細 菌尿 と も

に消 失 を み た。

症 例28.80歳,男,慢 性 膀 胱 炎

脳 梗 塞 にて 尿 道 カ テ ー テ ル留 置 中の患 者 。 尿 路感 染 を

反 復,今 回 は約2週 間前 か ら37.8℃ 内 外 の発 熱,膿 尿,

細 菌 尿(P.aeruginosa 105cells/ml)持 続,BAY o 9867

投 与 に よ り症 状 に変 化 な く,尿 中細 菌 はP.aeruginosa

か らS.marcescensに 交 代 が 認 め られ た。

以 上28例 中,効 果 判定 を実 施 した26例 の臨 床 効果 を疾

患 別 に集 計 す る と,Table 2に 示 した とお りで あ り,呼

吸 器 感 染 症 で は23例 中著 効2例,有 効15例,や や有 効2

例,無 効4例,著 効 と有 効 を合 わ せ た有 効 率 は73.9%で

あ っ た。 一 方,尿 路 感 染 症3例 で は,有 効2例,無 効1

例 の 臨 床 効 果 が認 め られ た。

呼 吸 器 感 染 症 に於 て,BAY o 9867の1回 投 与 量 を1

回200mg(1日2～4回 投 与)と した 場 合 と,1回400

mg(1日2回 投 与)と した場 合 の2群 に分 け て 臨床 効

果 を 比 較 す る と,Table 3に 示 す よ う に,1回 投 与 量
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Table 2 Summary of clinical efficacy

Table 3 Clinical efficacy classified by a dose

― 200mg(2 times-4 times a day)
―

― 400mg (2 times a day)

•\

200mgの 場合 は14例 中著効0,有 効9例,や や有効2

例,無 効3例(有 効率64.3%)で あ るのに対 して,1回

投与量400mgの 場合 は9例 中著効2例,有 効6例,無

効1例(有 効率88.9%〉 と,よ り良い臨床成績 を示 す こ

とが認 め られた。

BAY o 9867の 安 全性 を検 討 す る 目的 で 実 施 した

BAY o 9867投 与前 後の臨床検査成績 は,Table 4に 示

したとお り,BAY o 9867投 与に関連 した臨床検 査値の

異常化 は まった く認 め られ なか った。

また,症 例26に 於 て,軽 度の上腹部膨満感,食 欲不振

の訴 えがあ った以外,BAY o 9867投 与 に伴 う異常 反応

は認め られなか った。

III.総 括 な らび に考察

BAY o 9867は 西 ドイツ ・バイエル社 に於て合成 され

たキノリンカルボ ン酸系抗 菌剤 であ り,嫌 気性菌 を含 む

グラム陽性菌,グ ラム陰性 菌に対 して幅広 く抗菌力 を示
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Table 4 Laboratory findings before and after administration of BAY o 9867
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し,そ の作 用 は殺 菌 的 で あ る こ とが認 め られ て い る1.2)。

今回 検 討 した 臨床 分離 菌 の感 受 性 をみ て も,感 受 性 測

定 を実 施 した178株 は,す べ て3.13μ9/ml以 下 のBAY o

9867に よ り発 育 が 阻 止 さ れ,ENX,OFLX,NFLX,PPA,

NAと 比 較 して,E.coli,K,pneumoniae,P.vulgarisで は

BAY o 9867の 抗 菌 力 が 最 も強 い抗 菌 力 を示 し,S.au-

reusで はOFLXに 次 い で,P.mirabilisとP.aeruginosa

で はNFLXに 次 い で 強 い 抗 菌 力 を示 す こ と が認 め ら れ

た。

呼吸 器 感 染 症25例 に は1日400～800mg,尿 路 感 染 症

3例 に は1日200mgのBAY o 9867を 投 与 した 。 呼 吸

器 感染 症25例 中,経 過 不 明 の1例 を脱 落 と し,治 療 開始

後肺 結 核 と判 明 した1例 を効 果 判 定 よ り除外 した。 こ の

2例 を除 い た23例 の 呼 吸 器 感 染 症 に 対 す るBAY o 9867

の臨床 効果 は著 効2例,有 効15例,有 効 率73.9%と か な

りす ぐれ た臨 床 効 果 が 認 め られ た 。呼 吸 器 感 染 症 の う ち,

起 炎菌 の判 明 したの は19例 で あ った が,こ の うち11例 で

は菌消 失,2例 で は 部 分 消 失,1例 で菌 交 代,2例 不 明

の成 績 が認 め られ,当 初 の起 炎 菌 が残 存 した の は3例 と,

細 菌学 的 に もす ぐれ た 治 療 効果 が認 め られ た。

症 例21及 び24の2例 の 肺 炎 に於 て は,β-lactam系 抗

生 剤 に対 して ア レル ギ ー 反 応 を示 した が,BAY o 9867

投 与 に よ り副 作 用 な く有 効 の成 績 が 認 め られ,β-lac-

tam系 抗 生 剤 に 対 す る過 敏 症 患 者 に対 す る本 薬 剤 の 有 用

性 を実証 した 。

呼 吸 器感 染症 患 者 の う ち,BAY o 9867を1回200mg

宛,1日2～4回 投 与 した14例 で の 臨床 効 果 は,著 効0,

有効9例,有 効 率64.3%で あ るの に対 して,1回400mg

宛,1日2回 投 与 した9例 で は,著 効2例,有 効6例,

有効率88.9%と か な りす ぐれ た 臨床 効 果 が認 め られ た。

1回200mg宛 投 与 例 と1回400mg宛 投 与 例 の 臨 床 効 果

を比 較 す る の は,少 数 例 で あ り,患 者 の背 景 因 子 も異

な って い るの で,必 ず し も妥 当 とは言 え な いが,BAY o

9867経 口投与 時の血清 中濃度 があ ま り高値 ではな く,

しか も,か な り長 い血 中半 減期 を示す事実3)を考慮 に入

れた場合,投 与 回数 を増す よ りも,む しろ,1回 投与量

を多 くす ることが,臨 床効果 を向上 させ るため に必要で

は ない か と考 え られ,呼 吸 器 感 染症 に対 す るBAY o

9867の 適切 な1回 投与量,投 与 間隔 につ いて,さ らに

検討す ることが必要 と考 えられた。

尿路感染症3例 中2例 は,カ テーテル留置中の患 者で

あ ったが,1例 の みS.marcescensに 菌交代 を起 し臨床

的 に無効 に終 ったが,他 の2例 は臨床 的に も細菌学 的に

も効果が認め られた。

1例 に於て,BAY o 9867投 与 に伴い,軽 度 の上腹部

膨 満感 と食欲不振 が認 め られたが,他 の症例 に於 ては,

BAY o 9867投 与 に伴 う異常 反応 は全 く認め られ なかっ

た。 また,す べての症例 に於 て,BAY o 9867投 与 に起

因 した臨床検査値 の異常 は認 め られなか った。

(本論文の要 旨は第32回 日本化学 療法学会西 日本支部総

会に於 て発表 した)
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON BAY o 9867(CIPROFLOXACIN)

FUMIO MIKI,YOSHIYASU IKUNO,EUI INOUE,MINORU YOSHIYAMA,
TETSUTO MURATA,SHINICHI TANIZAWA and KAZUO SAKAMOTO

Department of Internal Medicine,Tane General Hospital

KENJI TAKAMATSU

Departmen of Internal Medicine,Izumi City Hospital

The fundamental and clinical studies on BAY o 9867 (Ciprofloxacin),a new synthesized quinoline carboxylic acid de-

rivative were performed and the following results were obtained.All the clinical isolates of S.aureus(39 strains),E.coli

(36 strains),K.pneumoniae(23 strains),P.mirabilis(28 strains),P. vulgaris(12 strains),P.aeruginosa(40 strains)were

inhibited by BAY o 9867 at  3.13μg/ml or  lower concentration.The peak MICs were 0.39 ƒÊg/ml against S.aureus,

≦0.025μg/ml against E.coli,0.1μg/m l against K.pneumoniae and P.mirabilis, 0.05μg/ml  against P.vulgaris and

0.78μg/ml  against P.aeruginosa,respectively.

BAY o 9867 was administered orally to 25 patients with acute pharyngitis(1 case),acute bronchitis(3 cases),chro-

nic bronchitis(3 cases),infected bronchial asthma(3 cases),infected bronchiectasis(7 cases),pneumonia(7 cases),pul-

monary tuberculosis(1 case)at daily doses of 400•`800 mg,and 3 patients with acute simple cystitis(1 case)and

chronic cystitis(2 cases)at a daily dose of 200 mg for 3•`49 days.

Of these patients with respiratory tract infections,2 patients were excluded from the clinical evaluation.The clinical

efficacy was"excellent"in 2,"good"in 15,"fair"in  2 and"poor"in 4,and the effective rate was 73.9%.In urinary

tract infections,the clinical efficacy was"good"in 2 and poor"in 1.

As for side effect,mild epigastrial fullness and anorexia was observed in one case.No other side effect or abnormal

change in laboratory examination was observed.


