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NM441の 臨 床 的 検 討

鈴 木 康 稔1)・ 関 根 理1)・ 宇 野 勝 次2)・ 八 木 元 広2)・ 堀 美 沙 子2)

1)水原 郷病 院 内科 率
,2)水 原郷 病院 薬剤 科

内科 領 域 感 染 症 に対 しNM441を 使 用 し,そ の 臨 床 的有 効 性 と安 全 性 に つ い て検 討 し,以 下 の 成 績 を

得 た。

1)呼 吸 器 感 染 症7例,胆 嚢 炎1例,腎 孟 腎 炎3例 に 対 し,NM441を1回100mgま た は200mgを

1日2回5～12日 間 使 用 し,「 著 効 」6例,「 有 効 」5例 で,全 例 「有 効j以 上 の 成 績 で あ っ た 。 起 炎 菌

と 推 定 さ れ たStaphylococczcs epidermidis, Streptococcus pneumonine, Escherichia coli, Haemo-

philus influenzaeお よ びPseudomonas aeruginosaの5菌 種8株 は全 株 消 失 した。

2)本 剤 に よ る と思 わ れ る 自他 覚 的 副 作 用 は認 め られ な か っ た。 臨 床 検 査 値 の 異 常 変 動 と し て,好 酸

球 増 多 お よ びBUNの 上 昇 が そ れ ぞ れ1症 例 に認 め られ た が,重 篤 な もの で は な か っ た。

以 上 の 成 績 よ り,NM441は 内科 領 域 感 染 症 に対 して,有 用 性 の 期 待 で き る薬 剤 で あ る と考 え られ た 。
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NM441は 日本新薬株式会社で合成 され,日 本新薬株

式会社および明治製菓株式会社で共同開発中のチアゼ ト

キノリン骨格 を有するプロ ドラッグ型のキノロン系合成

抗菌薬である。本剤は経口投与後小腸上部 より吸収 され,

抗菌活性本体NM394と して体内に分布する。

抗菌活性本体NM394は グラム陽性菌およびグラム陰

性菌に対して幅広い抗菌スペク トルを有 し,特 に緑膿菌

をはじめとするグラム陰性菌に対 する抗菌力に優 れ1),

subMICに おいても強い殺菌力を示す2)。この作用を反映

し,NM441は 緑膿菌に対する実験的マウス全身感染モ

デルおよび局所感染モデルに対 して優れた治療効果を示

す3)。

今回我々は,内 科領域感染症に対 し本剤を使用 し,そ

の臨床的有効性 と安全性 について検討 したので報告す

る。

対象症例は,平 成4年2月 か ら平成4年8月 までおよ

び平成4年10月 か ら平成5年8月 までに当科 を受診 し

た軽症または中等症の内科領域感染症患者のうち,本 試

験参加に同意の得られた11例 であった。性別 は男性5

例,女1生6例,年 齢 は36～81歳(平 均64.1歳)で,症

例の内訳 は急性扁桃炎1例,急 性 気管支炎3例,慢 性気

管支炎1例,気 管支喘息+感 染1例,肺 気腫+感 染1例,

胆嚢炎1例 および急性腎盂腎炎3例 であった。用量は,

年齢,疾 患,重 症度に応 じ,1回100mgま たは200mgを

1日2回 食後服用 とした。1日200mg服 用例は3例,1

日400mg服 用例は8例 で,服 薬期間は5～12日 間(平均

7.7日 間),総 服用量は1.2～4.89(平 均2*79)で あった。

臨床効果の判定 は,咳,喀 疾,発 熱,胸 部 ラ音などの

自他覚所見,赤 沈,CRP,白 血球数などの臨床検査値,

胸部X線 所見などの改善度を指標 として,「著効」,「有

効 」,「や や 有 効 」,「無 効 」 の4段 階 で 判 定 し た。

喀 疾 な どの臨 床 材 料 よ り,細 菌 の 分 離,同 定,菌 量 測

定 を行 い,分 離 菌 を株 式 会 社 三 菱 化 学 ビー シー エ ル に送

付 し,最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)を 日本 化 学 療 法 学 会 標 準

法 に 準 拠 して測 定 した4)。細 菌 学 的 効 果 は,起 炎 菌 と推 定

さ れ た 分 離 菌 の 消 長 か ら,「 消 失 」,「減 少 ま た は部 分 消

失 」,「菌 交 代 」,「不 変 」 の4段 階,ま た は 「判 定 不 能 」

で判 定 し た。

安 全 性 に つ い て は,本 剤 服 用 中 の 自他 覚 的 な随 伴 症 状

を十 分 観 察 す る と と もに,臨 床 検 査 と し て血 液,肝 機 能,

腎機 能,尿 検 査 な ど の検 査 を実 施 し,随 伴 症 状 お よび 臨

床 検 査 値 の 異 常 変 動 と本 剤 と の 因 果 関 係 を判 定 した 。

Table1に 各 症 例 の 概 要 を ま とめ て 示 した 。 臨 床 効 果

は 「著 効」6例,「 有 効 」5例 で,全 例 「有 効 」以 上 の 成

績 で あ った 。た だ し,症 例2はCRPが0.37→3.8mg/d1,

ESRが14→85mm/hで あ っ た が,白 血 球 数 は12300→

6600/mm3と 正 常 化 し,咳 漱 は軽 度 とな り,喀 疾 消 失,平

熱 化 をみ た た め 「有 効 」 と判 定 した 。 また,症 例8は 急 性

胆 嚢 炎 の 症 例 で あ る。 発 熱 が 持 続 し,CRP1.41→23.17

mg/dlで あ っ た もの の,白 血 球 数 は10400→7900/mm3

と正 常 化 し,腹 痛 お よび 筋 性 防 御 が 消 失 した た め 「有 効 」

と判 定 した。

呼 吸 器 感 染 症7例 の う ち起 炎 菌 が 推 定 で き た の は4例

で,急 性 扁 桃 炎 よ りHaemophilus influenzae(症 例1),

急 性 気 管 支 炎 よ りH.influenzae(症 例3),慢 性 気 管 支

炎 よ りStreptococcus pneumoniae(症 例5),肺 気 腫+

感 染 よ りS.pnmmoniaeお よびPseudomon asaengnosu

(症例7)の3菌 種5株 が 分 離 され,全 株 消 失 した。 また,

急 性 腎 孟 腎 炎 の2例 か ら はEscherichia coli(症 例10,

11),も う1例 か ら はStaphylococcus epidermidis(症 例
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Table 1. Clinical results NM441 treatment

* before/

after

**duringtherapy

RTI : respiratory tract infection

BW : body weight BT : body temperature NT.: not tested
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Table 2. Laboratory findings before and after NM441 treatment

B: before therapy D: during therapy A : after therapy F : follow up
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Clinical study on NM441
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The clinical efficacy and safety of NM441 were investigated in patients with internal medical infection,

and the following results were obtained.

1) NM441 was administered to 7 patients with respiratory tract infection, 1 with cholecystitis and 3

with pyelonephritis twice a day at a dose of 100 or 200mg for 5•`12days. Clinical efficacy was excellent

in 6 cases and good in 5. In bacteriological efficacy, all 8 strains of 5 species of causative organisms,

Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pneumoniae, Escherichia coli, Haemophilus influenzae and

Pseudomonas aeruginosa, were eradicated.

2) No subjective or objective side effects were observed. As for abnormal changes in laboratory

findings, 1 case of an increase of eosinophile and 1 case of an elevation of BUN were observed, but both

of them were not severe.

From the above results, NM441 was considered to be a drug expected to be useful for the treatment of

internal medical infections.


