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呼 吸 器 感 染 症 に対 す るNM441の 使 用 経 験

林 泉1)・桜井 雅紀1)・塩谷 讓司2)・稲村 延子2)
1)癌研究会附属病院内科*

,2)癌研究会附属病院中央検査部

呼吸器感染症8例(慢 性気管支炎8例)に 対するNM441の 治療成績 を報告する。細菌学的には1株 中

1株 が消失 した。臨床的には 「著効」2例,「 有効」5例,「 判定不能」1例 であった。副作用は1例 に

認められた。嘔気 ・嘔吐の消化器症状であったが,本 剤投与 中止により改善 した。臨床検査値の異常変

動は認めなかった。
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NM441は 日本新薬株式会社および明治製菓株式会社

において開発された経口ニューキノロン薬である。プロ

ドラッグ型の合成抗菌薬であ り,小 腸上部から吸収され

抗菌活性本体NM394と なる。1位 と2位 を硫黄 と炭素

で結合した4員 環(チ アゼ トキノリン骨格)を 有する。

グラム陽性菌,グ ラム陰性菌に対 し幅広い抗菌スペク ト

ルを示すが,」Pseudomonas aemginosa, Serratia marces-

censな どのグラム陰性菌 に対す る抗菌 力 に優 れ てい

る1)。さらに,subMIC下 で も短時間での殺菌力に優れて

おり,post-antibiotic effect,白 血球減少マウス大腿感

染の治療効果でみたeffective regrowth timeが 他剤よ

り優れていたとの報告がある1)。すなわち,in vitroの 抗

菌力よりin vivoで の治療効果が優れているとの印象が

強い。 また,本 剤の血中半減期は約8時 間と比較的長い

方であり,排 泄は尿路系 を通 して行われ るが,糞 便中へ

も50%程 度排泄される1)。喀痰への移行 も比較的よ く,

200mgま た は300mg経 口投 与 に よ り0.1～1.5μg/ml

程度は移行するといわれている1)。

以上の特長をふ まえて,呼吸器感染症に本剤を使用し,

有効性と安全性,有 用性について検討 したので報告する。

呼吸器感染症に対するNM441の 有効性について以下

の方法で検討 した。症例 は,癌 研究会附属病院 を平成5

年6月 から8月 にかけて受診 した,48歳 か ら80歳 の呼

吸器感染症 を有する成人で,男 性1例,女 性7例 の計8

例であった。試験開始にあたり,予 め患者に試験内容を

説明し,参 加の同意を得た後に投与 した。感染症診断名

は8例 とも慢性気道感染症であるが,基 礎疾患 として陳

旧性肺結核4例,気 管支喘息1例,中 葉症候群2例,陳

旧性胸膜炎1例 で,す べての症例で呼吸器 に基礎疾患を

有していた。本剤を1回100mg(3例),200mg(3例)ま

たは300mg(2例),1日2回 食後に経口投与 した。投与

期間は6例 に7日 間で,1例 は 「著効」を示し4日 間で

終了した。また,1例 は副作用のため患者の判断により,

2日 間で中止 した。

薬効評価は以下の基準 にて行った。

細菌学的効果は推定起炎菌の消長 をもとに次の5段 階

判定 とした。

1消 失,2.減 少または一部消失,3.菌 交代,

4.不 変,5判 定不能

総合的な臨床効果 を自 ・他覚症状の改善度,検 査所見

の推移および細菌学的効果をもとに,次 の5段 階判定 と

した。

1.著 効,2.有 効,3や や有効,4.無 効,

5.判 定不能

安全性の評価 は随伴症状 の 「なし」,「あ り」の2段 階

で分け,本 剤 との因果関係について次の5段 階で判定 し

た。

1明 らかに関係あり,2.多 分関係あ り,

3関 係あるか もしれない,4.関 係ないらしい,

5関 係なし

さらに安全性の評価 として,臨 床検査値の異常変動 を

「なし」,「あ り」の2段 階で分け,本 剤 との因果関係を随

伴症状の因果関係 と同様の1～5の5段 階で評価 した。

本剤投与前の細菌検査で,喀 痰から起炎菌が判明 した

のは8例 中2例 で,.Pantoea agglomerans, Enterobaoter

cloaoae, Acinetobacter calcoaoeticus 各1株 の3株 で

あったが,い ずれも消失 した。 しか し,E. cloaoae,A.

calcoacetiousの 分離 された第6症 例は臨床効果が 「判定

不能」であったため,細 菌学的効果判定からも除外 した。

すなわち,「 消失」1例,「 判定不能」7例 であった。 ま

た,投 与後出現菌は認められなかった(Table 1)。

臨床効果は 「著効」2例,「 有効」5例,「 判定不能」

1例 であった(Table 1)。

安全 性では7例 には安全であるとの結果であったが,

Table 1に 示す第6症 例は消化器症状 を呈 した。8月26

日夕から1回100mg1日2回 の投与 を開始 した ところ,

8月28日 の朝,嘔 気が出現し2度 の嘔吐があった。本剤

のためであろうと患者が自分で判断し,8月28日 朝か ら

本剤の服用を中止 した。合計3回,300mgの 投与 となる。

その日の昼頃か ら楽 になったが,薬 剤は中止 となった。
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Table 1. Clinical effects of NM441

Table 2. Laboratory findings before and after treatment with NM441

B: before treatment, A: after treatment

感染症状 は次第に改善 していたが,臨 床効果は 「判定不

能」とした。すなわち,8例 における安全性評価は随伴

症状 「な し」7例,「 あり」1例 で,「 あ り」の1例(第

6症 例)の 本剤 との因果関係は 「関係あるかもしれない」

と評価 した。また,臨 床検査値の異常変動はみられず,

「なし」8例,「 あり」0例 であった(Table 2)。

有用性評価では,「極めて有用」2例,「 有用」5例,

「やや有用」1例 であった。

名古屋で開催 された,第42回 日本化学療法学会西日本

支部総会での新薬 シンポジウムにNM441が 取 り上げら

れ,本 剤の臨床的な評価がなされたが1),そ の中で2024

例 の うち副作 用発現症例 は71例(3.5%)で あ った。消化

器 症状 が43例(2.1%)で 最 も多い もので あった。ニ ユー

キ ノロン薬 に特 徴的 とされ る副作用が い くつか あるが,

神 経症状 は12例(0.6%)と 多 い もので はなかった。我々

の8例 で も神経症 状 を呈 した もの はな く,安 全性 は高い

との印象 であ った。

以上の成績 か ら,本 剤 はニ ュー キノロン薬 の一つ とし

て有用 な薬剤 で ある と考 え られ る。
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Clinical study of NM441 in respiratory tract infections
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We clinically evaluated NM441, a new oral quinolone, in 8 patients with chronic bronchitis.

One of the causative organisms were eradicated. The clinical response was excellent in 2 cases, goodin

5 and not evaluable in 1. Nausea•Evomiting was observed in 1 case. No abnormal signs were shown among

laboratory findings.


