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NY-198の 産婦人科領域における基礎的 ・臨床的検討
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新 しいピ リドンカル ボ ン酸系 の合成抗菌剤で あるNY-198の 産婦人科領域 にお ける基礎的 ・臨床的

検討を試み,次 の結果 を得 た。

Escheriohia coliに 対 する本剤の抗菌力 はampicillin(ABPC)よ り優れ,ofloxacin(OFLX),

ciprofloxacin(CPFX)と 同等であった。 グラム陽性菌 に対す る抗菌力は,OFLX, CPFXと 同等

あるいは菌種に よってはやや劣 っていた。

産婦人科領域感染症 の うち女性性器感染症,産 褥乳腺炎な ど6例 に1日600mg(分3)～300mg(分

3)の 経 口投与 を行 ない,有 効5例,無 効1例 の成績であった。 副作用 は全例 に認め られ なか った。

産婦人科領域における性 器および尿路感染症 では近年

耐性グラム陰性桿菌感染症 が主要な位 置を占め,現 在 ま

で多数の抗菌剤が治療薬剤 として登場 した。 このうち最

近ではピリドンカル ボン酸系の合成抗 菌剤の開発がめ ざ

ましく,ofloxacin(OFLX), enoxacin(ENX)ciproflo-

xacin(CPFX)な どがある。

NY-198は 北陸製薬株式会社で新規合成 された経 口用

抗菌剤で,わ が国では塩野義製薬株式会社 との共 同開発

品である。

本剤の作 用は殺 菌的 で,Pseudomoms aeruginosa,

Serratia,Neisseria gonorrhoeae, Bacteroidesを 含む グラ

ム陰性菌や,グ ラム陽性 菌,嫌 気性菌 に幅広 い抗菌スペ

ク トラムを有するとともに強 い抗 菌活性 を有 する点が特

徴とされている1)。本剤は毒性 も低 く,催 奇形性,抗 原性

なども問題 となる所見はな く,安 全性の高いこ とが認め

られているほか2),経口投与でよ く吸収 され,血 中半減期

は約6～8時 間 とされ,連 続投与で も蓄積傾 向は認め ら

れていない。 また各種組織への移行 も良好で,尿 中へは

24時間以内に約80%が 回収 され る。

今回,わ れわれは,本 剤 について,臨 床 由来各種細 菌

に対する抗菌力検討を行 なうとともに産婦人科領域にお

ける性器感染症,産 褥乳腺炎な どに対す る臨床応用を試

みたので,そ の成績 を報告す る。

I 抗 菌力試験

産婦人科領域 の感雑 におけ る性器,尿 路 および化膿

巣(ダ グ ラス 窩 膿瘍,外 性 器 膿 瘍,乳 腺 膿瘍 な ど)由 来

のStaphylococcus aureus 46株Staphylococcus epider-

midis 116株,Escherichia coli 303株 の ほ か嫌 気 性 菌 と

して,Peptostreptococcus anaerobius 16株,Peptostrepto-

coccus prevotii 10株Peptostreptococcus asaccharoly-

tious 21株,Peptostreptococcus magnus 27株 を用 い,

本 剤 の 抗 菌 力 試験 を平 板 希 釈 法 に よ り行 ない,MICを 測

定 し,OFLX, CPFX, Ampicillin(ABPC),Methicillin

(DMPPC)と 比 較 した。 な お測 定 法 は 日本 化 学療 法学

会 標 準法 に準 じて行 な い,接 種 菌 量 は106CFU/mlに て 行

な っ た(Fig. 1～7)。

1. S.aureus:46株 にお け る本 剤 のMICの 分 布 は

0.39～3.13μg/mlで,ピ ー ク は0.78μg/mlに あ り,

OFLX, CPFXよ りMICが 高 いがDMPPCよ り抗 菌

力 は優 れ て い る。

2. S. epidermidis:116株 に お け る本 剤 のMICは

0.39～3.13μg/ml(ピ ー ク は0.78μg/ml)に あ り,

OFLX, CPFXよ りMICが 高 いがDMPPCよ り抗 菌

力 は優 れ て い る。

3. E. coli:303株 に お け る本 剤 のMICは 大 部 分 の

株 が ≦0.2μg/mlでOFLX, CPFXと 同様 の 感 受 性 分 布

を示 す 。 ま たABPCに 較 べ 格 段 に 抗 菌 力 は優 れ て い た。

4. P. anaerobius:本 菌16株 に対 す るNY-198の

MIC分 布 は3.13～12.5μg/mlを 示 し,OFLX, CPFXよ

り数 段 階MICが 高 い。
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S. aureus (46 strains, 106 CFU/ml)

Fig. 1. Susceptibility distribution of clinical

isolates

S. epidermidis (116 strains, 106CFU/ml)

Fig. 2. Susceptibility distribution of clinical

iso lates

E. coli (303 strains, 106CFU/ml)

Fig. 3. Susceptibility distribution of clinical

isolates

P. anaerobius (16 strains, 108 CFU/ml)

Fig. 4. Susceptibility distribution of clinical

isolates

P. prevotii (10 strains, 106 CFU/ml)

Fig. 5. Susceptibility distribution of clinical

isolates

P. asaccharolyticus (21 strains, 106CFU/ml)

Fig. 6. Susceptibility distribution of clinical

isolates
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P.magnus (27 strains, 106CFU/ml)

Fig. 7. Susceptibility distribution of clinical

isolates

5. P. prevotii:10株 に対 す る本 剤 のMICは3.13

～50μg/mlに分布 している。

6. P. asaccharolyticzcs:21株 に対す る本剤のMIC

は3.13～25μg/mlの 間 に分布 し,P. prevotiiと 同様

OFLX, CPFXに 比 しMICが 高 く,抗 菌力が劣 る。

7. P. magnus:本 剤 のMICは1.56～12.5μg/ml

に分布 し,OFLX, CPFXに 較べ抗菌 力が若干劣 る。

II 臨床成績

NY-198を 産婦人科領域の臨床応用 と して性器感 染症,

産褥乳腺炎など6例 に使用 した。投与方法 は経 口投与で,

1日 量は600mg(分3)1例,300mg(分3)5例 で あ

り,投 与 日数 は5～8日 間で あ る。 臨床成 績 の一 覧 を

Table 1に 示 した。

対象の性器感染症 では子宮 内膜 炎2例,子 宮 内膜炎+

子宮付属器炎1例,子 宮付属器炎1例,計4例 に使用 し

た。投与量は症例2が1日600mgで あったが他 の3例 は

1日300mgで ある。効果 判定基準 は本剤投与 に より,主 要

自・他覚所見が3日 以内 に改善 し,そ の後 治癒 した場 合

を有効 とし,3日 以内に改善の徴候 が認め られない もの

を無効 とした。

本剤による効果 は,子 宮内膜 炎の2例 と子宮付属器 炎

の1例 ではいずれ も有効であった。投与後解熱,下 腹痛

や子宮体部,子 宮付 属器 部位 の圧痛,抵 抗 な どの 自 ・他

覚所見の消失,改 善 を認 めた。 なお子宮付属器 炎(症 例

3)で は細菌検 査が不能 であったが,子 宮 内膜炎(症 例

1,2)で は,そ れぞれ投与前 の子宮 内容培養で,Kleb-

siella pneumoniae,とE. coli, Streptococcus agalactiae

が分離 されていたが,投 与後 は症例1で は培養陰性,症

例2で はE. coliの 消失 をみた。 しか し子宮 内膜 炎+子

宮付属器炎(症 例4)で は発熱 下腹痛,子 宮付属器の

圧痛,抵 抗が本剤投与後 も不変のため無効 と判定 した。

この症例 では,子 宮 内容 よ り分 離 されたPoptostropto-

coccusは,投 与後Bacteroides internediusに 交 代 し

た。

次 に子宮筋腫のための子宮全摘術後 の腹壁創感染(症

例5)と 産褥乳腺炎(症 例6)に 対 し本剤1日300mg(分

3),7～8日 の投与 を行 ない,い ず れ も有効 であった。

分離菌 として症例5で はS. epidermidis,症 例6で はS.

aureusが 分離 されたが,投 与後 はいずれ も培養 陰性 であ

った。

以上6例 の成績 を まとめる と有効5例,無 効1例 で あ

る。病巣分離 菌(子 宮 内膜炎)に 対 す る本剤 のMICはE

coli 0.1μg/ml, K. pneumoniae 0.2μg/ml, S. agalactine

12.5μg/ml, Peptostreptococcus 3.13μg/mlで あった。

本剤 の経口投与 による胃腸症状 などの副作用は認め られ

ていない。 また5例 にお いて投与前後 の血液諸所見 を検

討 するほか肝機能,腎 機 能 も一部症例 で検 討 したが,特

に異常所見 を認め なかった(Table 2)。

III 考 察

近年 ピリ ドンカル ボン酸系合 成抗菌剤 の開発 が著 しく,

norfloxacin(NFLX)の 登 場 に つ づ き,OFLX3),

CPFX4)の 後NY-198の 登場 をみ た。抗菌範 囲の面で は,

NY-198はP. aeruginosa, Serratia,嫌 気性菌 を含めた

グラム陰性菌,な らびにグラム陽 性菌 に対 して幅広 い抗

菌スペ ク トラム と殺 菌性 を有す る合成抗菌剤 と言 えよう。

われ われは性 器感染症,尿 路感染症の主要起炎菌であ

るE. coliや 各種嫌気性 菌に も本剤 はかな りの抗 菌力 を

有 す るこ とを立証 したほか,菌 種 に よってはOFLX,

CPFXに 類似 したMICを 示す もの も認め ら礼S. aur-

eusで はDMPPCに 較 べ て一段 と低 いMICが 得 られ

た。

昭和62年5月 の第35回 日本 化学療 法学会 総会新 薬 シ

ンポジウム2)で本剤の有用性 が検 討 され たが,臨 床材料

由来の前記各菌種 に対す る本剤の抗菌効果が証明 された。

吸収,排 泄,体 内分布 の面 では血 中濃度 は200mg1回 経 口

投 与時の ピーク値が約1時 間後 にみ られ,1.87μg/ml,

100mg投 与の場合 は1.18μg/mlと な り,投与量 と用 量依存

の関係 がみ られ た。尿 中排泄 は200mg投 与時24時 間 まで

の累積 回収率 で約80%と 高 く,組 織 内移行 も良好 とされ

てお り,女 性性器組織 内へは血中濃度に近 い移行 が認め

られ ている2)。

臨床成績で あるが,わ れわれは外来患者 を対象 に,性

器感染症,産 褥乳腺炎な ど6例 に本剤の臨床応用 を試み,

有効5例,無 効1例 の成績 を得た。 そのほか副作 用 とし

ては特記すべ き もの を認めていない。

以上 よ り,本 剤は抗菌スペ ク トラム と良好 な体 内移行
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Table 2. Laboratory examination data

B: before, A: after

の成績から,臨床応用として各種の性器感染症と尿路感

染症が使用対象疾患と考えら礼 中等度までの幅広い感

染症に対し,効果が期待される。
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We performed basic and clinical studies on NY-198, a newly synthesized antibacterial agent of pyridone
carboxylic acid derivation, and obtained the following results.

1) NY-198 had a broad antibacterial spectrum against Gram-positive and -negative organisms.
Its antibacterial activity against E. coli was more potent than that of ABPC and equal to those of OFLX and

CPFX. Against Gram-positive bacteria it was equal or marginally inferior to OFLX and CPFX.
2) In a clinical trial, NY-198 was given to 6 patients with obstetric or gynecological infection, such as

endometritis, adnexitis, postoperative wound infection and puerperal mastitis.
The clinical resultls were good in 5 and poor in 1, the efficacy rate being 83.3%.


