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NM441の 臨 床 的検 討
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新 しい経口用ピリドンカルボン酸系抗菌剤であるNM441を 急性扁桃炎5例,急 性気管支炎2例,急 性

肺炎2例 の合計9例 に1回100～200mgを1日2回,3～15日 間投与 した。分離菌はStreptococcus

pneumonine 1株 であった。臨床効果は 「著効」4例,「 有効」4例,「 無効」1例 であった。細菌学的

効果 は 「消失」1例 であった。副作用は軽度の発疹,軽 度のめまいが各々1例 にみ られた。 また,臨 床

検査値異常 としては血小板数の低下が1例 にみられた。
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NM441は 日本新薬株式会社で合成された新 しいプロ

ドラッグ型の経口用ピリドンカルボン酸系抗菌剤で,キ

ノ リン環骨格 の1位 と2位 をSを 介 して4員 環構造 に

し抗菌力を高め,さ らに7位 のピペラジン環にオキソジ

オキソレニルメチル基を結合 し,吸 収力を高めた化合物

である。本剤は経口投与後腸管壁より吸収 され,オ キソ

ジオキソレニルメチル基が離脱 した抗菌活性体NM394

として体内に分布する。NM394の 抗菌力は既存のピリ

ドンカルボン酸系薬剤の中では強い部類に属 して広範囲

のスペクトルを有 し,グ ラム陽性菌に対 してはciproflo-

xacin(CPFX)と ほぼ同等,グ ラム陰性菌に対 して も同等

であった。特に臨床分離株の 」Pseudomonas aemginosa,

Serratia marcescens等 のグラム陰性菌に対 して優れた

抗菌力 を示した1)。

健常人に本剤200mgを 空腹時に経口投与 したとき,活

性 体 のNM394の 最 高 血 中 濃 度 は投 与 後1時 間 で

1.01±0.17μg/mlに 達 し,そ の血中消失半減期は約9時

間である。尿中には投与後48時 間以内で,NM394お よ

びグルクロン酸抱合体 を合わせて約40%回 収 された2)。

このような薬剤特性を持つNM441の 呼吸器感染症に対

する臨床効果および安全性を検討した。

平成4年10月 から平成5年8月 末 までの間に,弘前大

学第三内科およびその関連施設 を受診し感染症 と診断さ

れ,本試験参加の同意が得られた9例 に本剤を投与 した。

その内訳は急性扁桃炎5例,急 性気管支炎2例,急 性肺

炎2例 であった。性別は男性1例,女 性8例 であり,年

齢は20代 が1例,30代 が2例,40代 が1例,50代 が1

例,60代 が3例,70代 が1例 であった。感染症の重症度

は軽症が4例,中 等症が4例,重 症が1例 であった。基

礎疾患は糖尿病2例,陳 旧性肺結核 と高血圧症を合併 し

ている症例,胃 癌術後で糖尿病を合併 している症例が

各力1例 であった。 これらの対象に対 して,本 剤を1回

100mgあ るいは200mg,1日2回,3～15日 間投与 した。

臨床効果は,体 温,咳嗽,喀痰(量 ・性状),呼 吸困難,

胸部ラ音,胸 痛,脱 水症状,チ アノーゼなどの臨床症状,

白血球数,赤 沈,CRP値 および胸部 レ線写真より「著効」,

「有効」,「やや有効」,「無効」,「判定不能」の5段 階に分

けて判定 した。

各症例の概要 をTable 1に 示した。その疾患別臨床効

果は急性扁桃炎では「著効」が2例,「 有効」が2例,「 無

効」が1例,急 性気管支炎では 「有効」が2例,急 性肺

炎では「著効」が2例 であった。全体では 「著効」4例,

「有効」4例,「 無効」1例 であった。また,起 炎菌 と推

定 された ものは,急 性気管支炎1例 においてStroptococ-

cus pneumoniaeが 検出され,細 菌学的効果は1例 中1

例が 「消失」 であった。この起炎菌に対するNM394の

MICは1.56μg/mlで あった。今回の試験では炎症所見

は認められているにもかかわ らず,起 炎菌が検出されな

かった症例が大部分であった。

今回,我 々は呼吸器感染症の患者に本剤 を1日2回 投

与 し,そ の臨床効果を検討して良好な成績が得 られた。

1日2回 投与により臨床効果が認められたのは,本 剤の

血中消失半減期が比較的長い と報告されている2)ことに

よるものと考えられる。 また,本 剤の組織移行性につい

ても検討 されて,喀 痰への移行は良行であるという報告

もなされている1)。NM441は 経口投与後速やかに吸収さ

れ,血 中濃度を維持 し体内への移行 も良好な抗菌剤であ

ると思われる。

今回の試験で副作用は,め まいと発疹が各々1例 にみ

られたが,い ずれ も軽度で試験薬剤の投与は継続可能で

あった。めまいは発症 日に消失,発 疹については抗アレ

ルギー剤を服用 し発症3日 後に消失 した。本剤 との因果

関係では,め まいに対 しては 「関係あるか もしれない」,

発疹に対 しては 「多分関係あ り」と判断 した。臨床検査

値 については1例 に本剤投与後 に血小板数の低下がみら

れたが,服 用終了4日 後には正常に復 した(Table 2)。

以上,NM441は 呼吸器感染症 に対 して有用な抗菌剤

であると考 えられる。

*〒310水 戸 市 宮 町3-2-7



VOL.44 S-1 NM441の 臨床的検討 577

Table 1. Clinical summary of NM441 treatment

*
beforetreatment

↓

aftertreatment

NT : not tested

Table 2. Laboratory findings before and after NM441 treatment

B: before treatment , A: after treatment, * : Abnormal value, ( ) : follows, NT : not tested
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Clinical study on NM441
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We evaluated the clinical efficacy and safety of NM441, a new oral pyridone carboxylic acid derivative,

administered at a daily doses of 200•`400mg for 3•`15 days in 9 patients. Five cases were diagnosed as

acute tonsillitis, 2 cases as acute bronchitis and 2 cases as acute pneumonia.

The clinical efficacies were excellent in 4 cases, good in 4 and poor in 1.

As the side effect of NM441, eruption and dizziness were observed in 1 case each. A slight decrease of

platelet was observed in 1 case, but was transient.


