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Sparfloxacinの 基礎的,臨 床的検討

澤江義郎 ・岡田 薫 ・石丸敏之 ・高木宏治

下野信行 ・三角博康 ・江口克彦 ・仁保喜之
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医療技術短期大学部*

新 しく開発 され た経 口用 ピリ ドンカルボ ン酸系抗菌薬であ る8parfloxacin(SPFX)に ついて

基礎的,臨 床的検討を行 った。九州大学第一内科入院息者 の臨床材料か ら分 離された各種菌株につ

いて,SPFXと 対照薬 と してのgnoxacin (ENX), ofloxacin (OFLX), ciprofloxacin (CPF

X)の 最小発 育阻止濃度 を測定 した。SPFXのMIC90はStaphylococcus aureus 0.39, Entero-

coccus faecalis 0. 78, Escherichia coli•…0.05, Citrobacter freundii 1.56, Klebsiella

pneumoniae 0.39, Enterobacter cloacae 0.10, Enterobacter aerogenes 0.78, Serratia

marcescens 12.5, Proteus vulgaris 0.39, Proteus mirabilis 3.13, Pseudomonas aeruginosa

100, Acinetobacter calcoaceticus 0.20μg/mlで あ っ た。 こ の 抗 菌 力 は グ ラ ム 陽 性 球 菌 及 び

Acinetobacter calcoaeticusで は 他 の3剤 よ り優 れ て い た もの の,Proteus spp.で は 劣 って い

た 。 しか し,そ の 他 の グ ラム 陰 性桿 菌 で はCPFXと 同等 か や や劣 る もの で,他 の2剤 よ りも優 れ

る ものが 多 か った 。

肺 炎4例,気 管 支 炎6例(急 性4例,慢 性2例),気 管 支 炎 と膀 胱 炎 の 重 複 例1例(急 性),咽

頭 炎3例,リ ンパ 節 炎(疑)2例,感 染 性 粉 瘤1例,膀 胱 炎6例(急 性4例,慢 性2例),細 菌性

赤 痢2例 の の べ26例 にSPFXを 使 用 した。 症 例 は20～92歳 の 男 子5例,女 子20例 で,基 礁 疾

患 を 有 す る もの が 多 か っ た。 起 炎 菌 の 明 らか で あ った もの は 呼 吸 器 感 染 症 で はHaemophilus

influenzae-尿 路 感 染 症 で はEscherichia coliが 多 か った 。SPFXを1回50～300mg,1日1

～2回,2～25日 間 の使 用 に よ り,著 効15例,有 効9例,無 効1例,判 定 不 能1例 で,有 効 率

は96.0%で あ っ た。 副 作 用 と して3例 に 軟 便,食 欲 不 振,下 痢 ・頭 痛 ・発 汗 が 認 め られ た ほ

か,臨 床 検 査 値 異 常 と して 好 酸 球 増 加 が2例 に認 め られ た。
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Sparfloxacin (SPFX)は 新 しく開発 された経 口用

ピリドンカルボン酸系抗菌薬で,オ キ ソキノ リン骨格の

5位 にア ミノ基を,6位 と8位 にフ ッ素を,7位 に3,

5-ジ メチル ピペ ラジニル基 を有 している。

SPFXは グラム陰性菌 をは じめ,グ ラム陽性 菌,嫌

気性菌などに対 して幅広い抗菌 スペ ク トラムを有 し,従

来のキ ノロン系薬が 弱か った肺炎球 菌,マ イ コプラズ

マ,ク ラ ミジア,結 核菌,非 定型抗酸菌 などに強 い抗 菌

力を有す る とされ てい る1～3)。また,SPFXは 経 口投

与による腸管か らの吸収が良好で,血 中半減期が約16

時間 と長 いため,1日1～2回 の分割投与が可能であ る

といわれてい る1)。 さ らに組織への移行が良好であ り,

尿 中への排泄 はグル クロン酸抱合体 として約30%で,

未変 化体 と して は約10%に す ぎない。 他方,テ オ フ ィ

リンや フ ェ ンブ フ ェ ン との相 互 作 用 の ない ことが 報告 さ

れ て お り1),臨 床 上 の 有 用性 が 期 待 され て い る。

そ こで 今 回,SPFXの 臨 床 分 離 菌 に対 す る抗菌力を

測 定 す る と と もに,SPFXを 臨 床 応 用 した ときの臨床

効 果 と副作 用 の 有 無,有 用性 につ いて検 討 した ので報告

す る。

1. 材 料 お よ び方 法

1. 臨床 分離 菌 に対 す る抗 菌力

九 州 大学 第一 内科 入 院 患 者 の各 種 臨 床材 料か ら,主 と

して 昭 和63年8月 か ら平成2年2月 まで の 間 に分離さ

れ たStaphylococcus aureus 29株,Enterococcus

faecalis 23株,Escherichia coli 28株,Citrobacter

freundii 27株,Klebsiella pneumoniae 28株,Entero-

*
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bacter cloacae 17株,Enterobacter aerogenes 12

株,Serratia marcescens 7株,Proteus vuigaris 16

株,Proteus mirabilis 13株,Pseudomonas aeruginosa

27株,Acinetobacter calcoaeeticus 15株 について,

日本化学療法学会標準法 に準 じてSPFXの 最 小発育阻

止濃度(MIC)を 測定 した。 同時に,対 照薬 としての

ciprofloxacin (CPFX), ofloxacin (OFLX), enoxacin

(ENX)のMICを 測定 して比較検討 した。なお,測 定

用培地と してMueller-Hinton寒 天培地(BBL)を

用い,接 種菌液は感受性ブイヨン培地(栄 研)で 一夜増

菌培養したものを滅菌生理 食塩液で100倍 に希釈 して用

いた。

2. 臨床的有用性の検討

昭和63年6月 か ら平成2年2月 までの 間に九州大学

第一内科で治療を受 けた外来 および入院患者の うち、本

試験参加の同意の得 られた肺炎4例,気 管支炎6例(急

性4例,慢 性2例),気 管支炎 ・膀胱 炎1例(急 性),咽

頭炎3例,リ ンパ節炎(疑)2例,感 染性粉瘤1例,膀

胱炎6例(急 性4例,慢 性2例),細 菌性赤痢2例 の の

べ26例 にSPFXを 投与 し,そ の臨床 効果と副作用 の有

無を観察した。

SPFXの 投与方法 は1回50～300mgを1日1～2

回,主 として1日 量100～200mgを 食後 に内服 させ る

こととした。投与期間は原 則 と して2～14日 間 と した

が,な かには25日 間 と,長 期 間使用 した もの もあ っ

た。また,他 の抗菌薬や ステ ロイ ド薬は併用 しないこと

とした。

臨床効果の判定は自覚症状の改善 と起炎菌の消失,検

査成績の正常化な どによった。すなわち,自 覚症状の改

善とともに起炎菌の消失,検 査成績の正常化がみ られた

ものを 「有効」 とし,と くに1週 間以内に有効であ った

ものを 「著効」 とした。自覚症状の改善がみ られて も検

査成績の改善が不充分のときや,自 覚症状の改善が充 分

でなかったとき 「やや有効」 とした。さ らに,自 覚症状

の改善や検査成績の正常化が み られな か った とき 「無

効」とした。また,基 礎疾患のため,感 染症の有無,臨

床効果の判定が明確でなか った ものを 「判定不能」 と し

た。

細菌学的効果は起 炎菌 の消 長を 「菌消失」,「 菌減

少i,「菌不変」,「菌交代」と判定 し,起 炎菌を明 らかに

し得なかったときは 「不明」と した。なお,喀 痰の喀出

が止まり,菌 検索を し得なかった場合は 「菌消失」 とし

た。

副作用については患者の訴えをよ く聞き,臨 床症状 の

詳細な観察を行 うとと もに,血 液学 的検査,血 液生化学

的 検 査,尿 検 査 な どを で き る だ け定 期 的 に実 施 し,そ の

成 績 の変 動 を 観 察 した。

II. 成 績

1. 臨 床 分 離 菌 に対 す る抗 菌 力

九 州 大 学 第 一 内科 入 院 患 者 由 来 の 臨床 分 離 株 に つ い て

測 定 し たSPFX,CPFX,OFLXお よ びENXの

MIC分 布 範 囲,MIC80, MIC90値 をTable 1に 示 し

た。

S. aureus 29株 に 対 す るSPFXのMICは す べ て

0,78μg/ml以 下 で あ っ た。MICg。 値 は0,39μg/ml

で.MIC50値 は0,10μg/mlと 非 常 に優 れ た もの で あ

り,CPFX, OFLXよ り2管,ENXよ り4管 優 れ て

い た。Efaecalisに 対 す るMIC90値 は0.78μg/ml

で,MIC50値 は0.39μg/mlと や や 高 値 で あ っ た が,

他 剤 よ り1～4管 優 れ た成 績 で あ った 。

一 方 ,E. coliに はSPFXは す べ て0.20μg/ml以

下 で,MIC90値 が0.05μg/ml以 下 と 非常 に 優 れ た抗

菌 力 で あ り,CPFXと 同 等 で,OFLX, ENXよ り1

～2管 優 れ て い た 。C. freundiiに 対 す るMIC90値 は

1.56μg/mlで あ り,OFLXと 同 等 で,ENXよ り2

管 優 れ て い た。 しか しCPFXよ り2管 劣 って い た。

K. pneumoniaeは す べ て0.39μg/ml以 下 で,

MIC50値 は0.05μg/ml以 下 で あ り,CPFXと 同 等

で,OFLX, ENXよ り2～3管 優 れ て い た 。

E. cloacaeは す べ て0.10μg/ml以 下 でMIC50値 は

0.05μg/ml以 下 で あ り,E. aerogenesで はMIC90値

が0.78μg/mlで,MIC50値 は0.05μg/ml以 下 と優

れ て お り,CPFXよ りや や 劣 るが他 の2剤 よ り優 れ て い

た。S. marcescensで はMIC90値 は12.5μg/ml,

MIC50値 も0.20μg/mlと や や 劣 っ て い た が,

OFLX, CPFXと 同 等 で,ENXよ り2管 優 れ て い

た。P. vulgaris, P. mirabilisで はSPFXのMIC90

値 はそ れ ぞれ0.39, 3.13μg/mlで,MIC50値 も0.10,

0.39μg/mlで あ り,CPFXよ り3～4管,他 の2剤

に も1管 近 く劣 って い た 。P. eaeruginosaに 対 して は

SPFXは0.1～>100μg/mlに 分 布 し,MIC50値 は

0.78μg/ml, MIC90値 は100μg/mlで,100μg/ml

以 上 の 株 が11.1%に 認 め られ た。 これ はCPFXよ り2

管 劣 っ た が,他 の2剤 と は ほ ぼ 同 等 で あ っ た。A.

calcoaceticusで はSPFXのMIC90値 は0.20μg/ml

で あ り,他 の3剤 と比 べ1～3管 優れ た成 績 で あ った。

2. 臨床 的有 用 性

SPFXを 臨 床 応 用 した 症 例 はTable 2に 示 す よ う

に,肺 炎4例,気 管 支 炎6例,気 管支 炎 と膀 胱 炎 の重 複
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Table 1. Antimicrobial activity of aparfloxacin, ciprofloxacin, ofloxacin and enoxacin
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Table 2-1. Clinical results of cases treated with sparfloxacin

M.: Menier SLE: systemic lupus erythematosus
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Table 2-2. Clinical results of cases treated with sparfloxacin

例1例,咽 頭 炎3例,リ ンパ 節 炎(疑)2例,感 染性 粉

瘤1例,膀 胱 炎6例,細 菌 性 赤 痢2例 の の べ26例 で

あ った。 症 例 は20～92歳 の 男子5例,女 子20例 で,平

均 年齢 は56.4歳 で あ った。 これ ら症例 の 多 くは 何 らか

の基 礎 疾 患 を 有 して お り,感 染症 の 誘 因,難 治 性 要 因 と

な って い る もので あ った 。

起 炎菌 と して明 らか に で きた もの は,呼 吸 器感 染 症 で

はHaemophilus influenzae, S. aureus, E. cloacae,

K. pneumoniae, E. aerogenes, P. aerugtnosaで,

正 常 菌 叢 の みで あ っ た もの が4例,検 査 出来 なか った も

の が4例 で あ った 。 膀 胱 炎 例 で はE. coliが3例,E.

faeealis1例, K. pneumoniae 1例,E. coliとB群

streptococciの 複 数 菌 に よ る もの が1例 で あ っ た。1

例 は正常 菌叢 で あ った 。 そ の他 の 感 染 症 で は赤 痢 の2例

にShigeella flexneriIIaが 認 め られ た。SPFXの 使 用

量 は,1日 量50～400mg,分1～2で あ った が,多 く

は1日 量100～200mgの 投 与 で あ った。

臨 床 効 果 は,肺 炎 の4例 で は有 効3例,無 効1例 で,

起 炎 菌 がH. influenzae, E. cloacaeお よ び 正 常 菌 叢

で あ っ た 各1例 は 有 効 で,K. pneumoniaeとE.

aerogenesの 複 数 菌 に よ る例 が 無 効 で あ った 。 急 性 気

管 支 炎 の5例 で は,著 効4例,有 効1例 で,慢 性 気 管 支

炎の急性増悪例 の2例 も有効であ った。S. aureus. H.

influenzaeお よびP. aeruginosaに よるものはいずれ

も有効であ った。急性咽頭炎の3例 では著効2例,有 効

1例 で あった。 そこで,呼 吸器感 染症14例 の有効率は

92.9%で あった。一方,急 性膀胱 炎の5例 は著効4例,

有効1例 であ り,慢 性膀胱炎の2例 はいずれ も著効で,

急性気管支炎を合併 した勝胱 炎 も含めてすべて有効以上

であ った。また,リ ンパ節炎(疑)2例 の うち1例 は著

効であ ったが,他 の1例 は感 染症の根拠が明確でなく,

判定不能と した。感染性粉瘤 の1例 は有効であり,細菌

性赤痢2例 はいずれ も著効で あった。SPFX使 用例26

例全体で の有効率 をみ ると,著 効15例,有 効9例,無

効1例,判 定不能1例 とな り,有 効率 は96。0%で あつ

た。 また1日 使 用 量 に よ る有 効率 に は差 がな か った。

細 菌 学 的 効 果 は 呼 吸 器 感 染 症 の 起 炎 菌 のH.

inflaenzae, S. aureus, K. pneumoniae, E. cloacae-

E. aerogenesは い ず れ も消 失 し,尿 路感 染 症 の起 炎菌

のE. coli, K. pneumonaae, E. faecalis, B群

streptococciも す べ て 消 失 した 。 そ こ で,全 体で みる

と菌 消 失13例,不 明13例 で,菌 消 失 率 は100%で あっ

た。

副 作 用 と して食 欲 不 振,軟 便,下 痢 ・頭痛 ・発汗の主
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Table 8-1 Laboratory findings of cases treated with eDarfloxacin

CA-T: cold agglutination test MpHA : mycoplasma indirect hemagglutination test

(): values in parenthesis are obtained during therapy
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Table 3-2. Laboratory findings of cases treated with sparfloxacin

と して消 化 器 症 状 が3例,12.0%に 認 め られ た。 いず れ

も症状 と して は 重 篤 な もの で は な く,中 止 あ るい は投 与

継 続 中 に す み や か に 消 失 した。 臨 床 検 査 値 異 常 と して

Table 3に み られ る よ う に,2例 に 好 酸 球 増 加 を 認

め,発 現 率 は8%で あ っ た。

III. 考 察

近年,ピ リ ドンカ ル ボ ン酸 系 合成 抗 菌 剤 の 開発 は 目 ざ

ま しい ものが あ り,と りわ け フ ッ素 を導 入 した ニ ュ ーキ

ノロ ン剤 の開 発 が 顕 著 で あ る。 ニ ュ―キ ノ ロ ン剤 の特 徴

と して は,そ の 幅 広 い抗 菌 力 と優 れ た抗 菌 力,良 好 な組

織 移 行 に よ って 多 くの 感 染 症 を 適 応 疾 患 と しう るが,グ

ラム 陽 性 球 菌 と くに肺 炎 球 菌 に対 す る抗 菌 力 が 弱 い こ

と,解 熱 鎮 痛 剤 との 併用 で の 副 作用 の 発 現 が 問題 と な る

こ と な どが 欠 点 と され て い る4)。SPFXは こ れ らの 欠

点 を克 服 す べ く開 発 され た薬 剤 で,構 造 上 か らは ア ミノ

基 と2個 の フ ッ素 原 子 を有 し,グ ラ ム陽 性 菌,グ ラ ム陰

性 菌,嫌 気 性 菌 の み な らず マ イ コプ ラ ズ マ,ク ラ ミジ

ア,結 核 菌,非 定 型 抗酸 菌 な どに対 して も強 い抗 菌 力を

有 す るの が 特 徴 で あ る。

我 々の 検 討 した 臨床 分 離 菌 に 対 す る抗 菌 力 を み て み る

と,MIC90はS. aureus 0.39, E. faecalis 0.78,

E. coli≦0.05,C. freundii 1.56, K. pneumoniae

0.39, E. eloacae 0.10, E. aerogenes 0.78, S. marc-

escens 12.5, P. vulgaris 0.39, P. mirabilis 3.13,

P. aeruginosa 100, A. calcoaceticus 0.20μg/mlで

あ り,優 れ た成 績 で あ った 。 と く に グ ラ ム 陽 性 菌 に は

CPFX, OFLX, ENXよ り も非 常 に 優 れた ものであっ

た。 なか で もS. aureusのMIC90は0.39μg/mlで あ

り,近 年 問 題 と な っ て い るmethiCillin-resistant

Stapylocoeeus aureus(MRSA)に も優 れ た抗菌力

が あ る と考 え られ る5)。 これ らの成 績 は他 施 設での成績

と もほ ぼ一 致 して い る1)。 さ らに我 々の検 討 し得なかっ

た 呼 吸 器 感 染 症 の 起 炎 菌 と して 多 いStreptococcus

pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Branhamella

catarrhatis, H. influenzaeに 対 す るSPFXのMIC90

を 全 国 集 計 で み て み る と,そ れ ぞ れ0.39,0.78,

0.05,0.025μg/mlで あ り,非 常 に優 れ た抗 菌 力が認

め ら れ て い る1)。 小 島 ら3)はS. pneumoniae, S.

pyogenes, MRSAに 対 す るSPFXのMIC90を0.2,

0.2,0.39と ほ ぼ 同様 の 成 績 を 報告 して い る。

グ ラ ム 陰性 菌 につ い て は 殆 ど の菌 株 が ≦0.05～0.78

μg/mlで 発 育 阻 止 され た が,C. freundii,S. mar-

cescensで は12.5μg/mlの 株 が1～2株 認 め ちれた。

ま た,P. aeruginosaで は100μg/ml以 上 の株 が

SPFX, CPFX, OFLX, ENXに 対 して それぞれ3株

が 認 め られ,現 在 問題 と な って い るキ ノロ ン耐性緑膿菌

の 増加 が うか が わ れ た。 今 後 の薬 剤 感受 性 分布の動 向に

注 意 す る必 要 が あ ろ う。 これ らの グ ラム 陰 性 菌 に対す

るSPFXの 抗 菌 力 は 同 時 に 測 定 し たCPFX, OFLX,

ENXと 比 較 す る と,A. calcoaceticusで は他の3剤 よ

り優 れ た もの のProteus spp.で は 劣 って い た。 しか

しそ の 他 の グ ラ ム 陰 性 桿 菌 で はCPFXと 同等か やや

劣 る もの の,他 の2剤 よ り も優れ る もの が多 か った。さ
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らに,SiCtlmonella spp.やShigella spp.に 対 す る

SPFXの 抗 菌力 がす べ て0.20μg/ml以 下 で 発 育 阻 止

しており1),腸 管感 染症 に対 して も十 分 に有 用 で あ る と

いえる。

つぎにSPFXの 吸 収,排 泄 に つ い て は 検 討 で き な

かったが,健 康成 人 に200mgお よ び300mgを 食 後 投

与 した ときのSPFXのCmaxは そ れ ぞ れ0.72,1,10

μg/ml,血 中半 減期T1/2が16,4,17.1時 間,尿 中 排

泄率は13,7,10.2%と 報 告 され て い る1)。 この 成 績 か

らみると尿 中排泄 率が 低 い もの の抗 菌 力か ら考 え ると 充

分な濃度が得 られ てお り,1日1～2回 の 投 与 法 を可 能

にする もので あ る。

SPFXの 臨床応 用 は呼 吸 器 感 染 症14例,尿 路 感 染 症

7例(1例 重 複例),リ ンパ 節 炎(疑),腸 管 感 染 症 各2

例,感 染性粉 瘤1例 の のべ26例 に行 った 。SPFXの 使

用量は1日50～400mg,2～25日 間 で あ っ たが,臨 床

効果は著効15例,有 効9例,無 効1例,判 定 不 能1例

で有効率 は96.0%と 優 れ た もの で あ った 。 疾 患 別 で は

呼吸器感染症 が92.9%で あ っ た が,尿 路感 染 症 や そ の

他の感染症 では100%で あ った 。 全 国 集計 の 内科 領 域 の

成績で は呼 吸 器 感 染 症 全 体 で84.4%,尿 路 感 染 症 で

88.9%と いう成 績1)が 出て お り,我 々の 成 績 は よ り優 れ

た もの といえ る。 また,マ イ コプ ラ ズ マ,ク ラ ミジア肺

炎で も87.5%の 有 効 性 が 得 られ て い る の は 注 目 に値 す

る。 しか し,び まん性 汎細 気 管 支 炎 で は60.7%の 有 効

性 にとどまって い るの は,疾 患 の性 質 上 仕 方 な い ことか

もしれない。

細菌学 的効果 をみ ると,我 々 の症 例 で はH. influeneae,

S. aureus, E. coli, K. pneumoniae,E. faecalisな

どの消失 率は良 好 であ った。 全 国 集 計 は 呼 吸 器 疾患 で消

失 率 は78.4%で,S. pneumoniae, S. aureus,

H. influenzaeは87～95%の 消 失 率 が 得 られ て お り,

SPFXの 抗菌 力 を反 映 して十 分 に 有 効 性 を 発 揮 して い

るといえ る1)。

副作用と して食欲不振,軟 便,下 痢 ・頭痛 ・発汗が3

例 に認 め られ,発 現率 は12,0%で あ った。 全国集計 で

は2754例 での副作用発現率 が4.8%で,消 化 器症状が

2%と 最 も多 く,つ いで発疹 な どの ア レルギ ー症 状が

1.6%と 多 くな って いる1)。 中枢神経系の副作用 は0.6

%と 低率 にとどまってお り,不 眠,ふ らつ きといった も

の も少ないよ うであ る。痙攣 も認め られていない。 これ

らの副作用は1回 投与 量というより,1日 投与量が300

mg以 上になると増加す るよ うである。臨床検査値異常

として好酸球増加が2例 に認 め られ,全 国集計で も好酸

球増加が 最 も多か ったが,そ の ほかにGOT, GPTの

上昇が認 め られてい る1)。

以上の成績か らSPFXは 呼吸器感染症,尿 路感染症

な どに有用 な薬剤であると考え られた。
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We performed laboratory and clinical studies on sparfloxacin (SPFX), a new oral

pyridonecarboxylic acid antimicrobial, with the following results.

1) Bacteriological evaluation

The MIC90 values of SPFX determined for the clinical isolates were as follows: Staphylococcus

aureus 0.39; Enterococcus faecalis 0.78; Escherichia coll•…0.05; citrobacter freundii 1.56;

Klebsiella pneumoniae 0.39; Enterobacter cloacae 0.10; Enterobacter aerogenes 0.78 Serratia

marcescens 12.5; Proteus uulgaris 0.39; Proteus mirabilis 3.13; Pseudomonas aeruginosa 100;

Acinetobacter calcoaceticus 0.20ƒÊg/ml. These values of SPFX were lower as compared with the

other 3 quinolones for Gram-positive cocci and Acinetobacter calcoaceticus except for Proteus spp.

In contrast, the values of SPFX were equal or slightly higher than those of CPFX, but lower

than the other 2 quinolones for the other Gram-negative rods.

2) Clinical evaluation

The clinical efficacy of SPFX was evaluated for a total of 25 patients, 4 with pneumonia, 6

with bronchitis, 1 with bronchitis and cystitis, 3 with pharyngitis, 2 with lymphadenitis

(suspected), 1 with infectious atheroma, 6 with cystitis and 2 with bacillary dysentery. The

patients consisted of 5 males and 20 females aged 20 to 92 years, and most of them had

underlying diseases. The main isolated pathogens were Haemophilus influenzae in respiratory

diseases and Escherichia coli in urinary tract infections. The clinical efficacy of SPFX in the

dosage regimen of 50 to 300mg, once to 2 times daily for 2 to 25 days, was: excellent in 15

cases, good in 9, poor in 1, and unknown in 1, the efficacy rate being 96. 0%. The side
effects observed in 3 cases were soft stool, anorexia and diarrhea/headache/diaphoresis. An

increase in eosinophil count was observed in two cases in the laboratory testing.


