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   A clinical study of a new monocyclic  P-lactam antibiotic, AZTREONAM (hereafter 
referred to as AZT) for gonorrheal infections as well as epidemiologic study of gonorrheal 
infections were made 

   Epidemiology: 
   There was a reflection of the increasing sexual activity of the younger generateon; both 

male and female patients in their twenties were most frequent (male 49.5%, female 43.7%) 
and the percent of teen age patients was 15.1% (male) and 34.4% (female). 

   Forty two strains (17.2%) out of 244 clinically isolated gonococci were PPNG. 
   Residue of serous serection was observed in a little less than 20% suggesting a complica-

tion by Chlamydia trachomatis. 
   Clinical Result: 

   One shot  (1-2 g) therapy by AZT  was given to 244 gonorrheal infection cases (212 
urethritis cases of males. 32 cervicitis cases of females) with the following highly effective 
rate. 
   Although  /9-lactamase producing MIC  or AZT at  106 CFU/ml showed a peak of 0.025  leg/ 

ml and ranged between less than 0.0125  teg/m1 to 0.2  pg/ml. 

   The time required for the elimination of gonococci was studied by the administration of 
 1 g and 2 g AZT. Gonococci became extinct in  1-4 hours or  4-4.5 hours on  average. The 

difference betwee n 1 g and 2 g was scarcely observed. 

   Clinical effect of  1 g one shot and 2 g one shot AZT  was examined on the 3rd treatment 
day for 244 male and females cases. The effective rate was high; 90.7% by  1 g, 97.1% by 2 g 

for male urethritis, 100% by 1 g also by 2 g for female cervicitis. This therapeutic efficacy 

was kept even in PPNG, isolated cases. 
   There were two side effects (0.8%), one case each of numbness and, redness and swelling 

of both hands, out of 244 cases, but both of them were minor ones without clinical com-

plication. 

Key  words  : STD, Gonorrheal infections, Aztreonam, One shot therapy

は じ め に

最 近 のSTDの 流 行 傾 向 は 世 界 的 に 注 目さ れ て お

り,医 学 界 のみ な らず 一 般 ジ ャー ナ リズ ムに お い て さ

え も問題 視 され つ つ あ る.

本邦 の約2倍 の人 口2億2千 万 人 を もつ アaiJカ に

おけ るSTDの 年 間 新 患 者 症 例 数 がChlamydia感

染 工,000～300万,淋 菌 感染200万,尖 形Condyloma

(Veneralwarts)IOO万,陰 部herpcs30～20万,梅

毒9万 とい う報 告 が で てい る.

そ の よ うな 世 界 的 な 流 れ に 呼 応 す る よ うに 本 邦 に お

いて もか な りなSTD罹 患 率の増加が認め られ る よう

に な り,臨 床上STDに 対す る関心が高ま りつ つあ

る.こ とに性産業の繁 栄や若年層におけ る性 の自由化

に加 えて,STDに 関す る知 識 の不足か ら,隠 れ た

STDの 流行 がおきつつあ るとい ってよい.

本邦 では欧米ほ ど正確な統計資料がないので実数は

把握で きていないが,淋 菌感染例が1979年 頃よ り急増

しつつ あ るとい う各地 の報告があ り,しか もPcnicil-

linasc産 生株(PPNG)も はや1979年 には 分離 され

ている.

そ こで,淋 菌感染症治療において,PPNGに 有効
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な薬剤が重要視 され るように なってきた1).

もうひ とつ の臨床上の問題 として,淋 菌罹患症例 の

か な りのものが初診時 のみ の来院で,あ とのfollOW

upが 不可能 であ ることがあげられ る.治 療 が不完全

のままに放置 されていることにな る.

そ こでその ような症例に対 して も治療学上,よ り万

全 であるいわゆるoneshot療 法が 欧 米で は 一般 化

している.本 邦に おいても最近採用 され るようにな っ

てきている.

そ のよ うな背景 を勘案 してか,PPNGに も有効 で

しか もoneshot治 療 が可能 な薬剤を とい う,臨 床

上要求が高 ま りつつある.

そ こで,そ のような条件 を充す と考え られる新 しい

単環系 β一ラ クタム抗生物質,AZTREONAMを と

りあげ,淋 菌感染症 に おける有効性をoneshot療

法に て臨床的に検討 してみた.そ こでその所見を基礎

的臨床的に分析検討 した ので,こ こにそ の詳細を報告

す る.

対 象 と 方 法

が可能なか ぎ り治療1日 目,3目 目,7目 目に来院 さ

せそれぞれ の時点 での治療効果 の判定 もお こな った。

分泌物が あるか ぎ り,そ れの培養 と塗沫標本 のグラ

ム染色検査を施行 し,以 下 の判定基準に従って治療効

果 を判定 した.淋 菌残存例 を(non・effect三veorpoor

無効)と し,淋 菌消失例 を(effective有 効)と した.

そ して有効群をさらに下記の ように3段 階に臨床的

に分けて判定 した.

(Excellent著 効)淋 菌お よび分泌物 ともに消失

(good有 効)淋 菌消失,漿 性分泌物残存

(fairや や有効)淋 菌消失,膿 性分泌物残存

なお,Excellent著 効例につ いては,初 尿所見でさ

らに下記 のごと く3段 階にわ けた,

判 定

A

B

初 尿 中 白 血 球
(/HPF400x)

C

0～4

5～9

>10

1.症 例

1983年12月 より1984年5月 までの期間,札 幌市 内の

札幌STD研 究 会 メンバーの診 療 施 設(泌 尿器科お

よび産 婦人科)に 来院,治 療 を受 けた淋菌感染症244

例を検討対象 とした.

尿道 または子宮頸管分泌物をTrasgrow培 地(Di-

fico)で 培養 し,淋 菌 を同定確認 しえた症例男子尿道

炎212例,女 子子宮頸管炎32例 である.

2.細 菌学的検討

症例 の分泌物 を塗布 したTransgrow培 地を札幌市

内の第一 臨床検査 セ ンターに集め,培 養同定 した.そ

れを増菌後活性炭入ゼ ラチ ンディス ク用半流動培地に

いれて一70。C保存 し,東 京総合臨床検査 センター(出

口浩一担 当)に 輸 送 し,MICお よび β一lactamase

産生能 の測定をおこなった.

3.治 療法

Aztreonam19ま た は29筋 注 に よるoneshot

治療を施行 した.治 療検討期 間の初め2ヵ 月はす べて

19筋 注,あ との4ヵ 月は29筋 注を 試みた.筋 注

局所の疹痛は軽度 で臨床上問題 となった症例はなか っ

た.

Aztreonamlg注 射群は男子73例,女 子7例 の計

80例,2g注 射群は男子139例,女 子25例 の計164例

で,全 検討症例数は244例 とな った.

4.治 療効果判定

3日 目の治療効果に重点をおいた検討 をおこな った

症例背景因子

1,年 齢分布(Fig.1)

全症例244例 と男女別に,年 齢分布をま とめた もの

がFig.1で あ る.男 女 とも20歳 代が多いが10歳 代も

少な くな く,男 子で151%,女 子ではこ とに34.4%と

全体 の113を 占め てい る.10歳 代 の男女の うち16歳

(高校1～2年 生)が4～3割 お り,性 の若年化を示

す資料 といえ よう.女 子症例 の内訳を後述す るTable

2で 詳 しく検討す ると,特 殊浴場従業員女子 が32例 中

i2例を占めてお り,そ れを除 いた20例 の中では10歳代

が9例(45%)と な り,一 般女子での10歳 代罹患率が

さらに高 いことが示 され ている.

2.感 染源(Tablel,2)

男子 の感染源をTable1に 示 してあるが,10歳 代

では,友 人 またはpickupが ほ とんどを 占めている

ことがわか る.女 子症例 で上述のprostitute以 外 の

来診例が少ない割にはその ような若年 素人女性か ら罹

患 した男子が多いことはつ ぎの ように考え られる.す

なわち,一 般に 女子 の臨床症状が著 明でないため,そ

れ ら感染女子が 自らの罹患を 自覚 しないまま無治療 の

まま放置 し,し か も多 くの男性友人達 と交渉を もって

感染源 となっているのではないだろ うか.

男子が20歳 以上にな ると,収 入が多・くなる こともあ

って,歓 楽街 ことに特殊浴場 での女性か らの罹患率が

急増 して くる.そ れが,さ らに40歳 代にな ると特殊浴
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全症例(244症 例)

男性(212例)

10代32例

歳

15

16

17

18

19

例(%)

0(0)

4(1.B)

3(1.4)

13(6.1)

t2(5.7)

11.324

24.1 51

49.5 105

15.132

60代

50代

40代

30代

20代

(%)5040302010

Fig.1.

10代

13.1

女性(32例)

to代11例

歳

15

16

17

18

tg

例(翅)

0(0)
3(9.3)

0(0)
2(6.3)

6(18.8)

618.8

14 43.7

1134.4

10

性 ・年 齢 分 布

20304050(%)

TablcL年 齢別 ・感 染機会別症例数(男 性)

Si"nt-×ua_ま 三璽L～1920～2930～3940～4950～5960～690十

ホ ス テ ス

特 殊 浴 場

友

Pick・up

人

配 偶 者

国 外

そ の 他

不 明

9
(8.7)

341
(9.4)(39.4)

1521
(46.9)(20.2)

1430
(43.8)(28.8)

1
(1.0)

1
(1.0)

1
(1.0)

9
(17.6)

28
(54.9)

4
(7.8)

7
(13.7)

1
(2.0)

1
(2.0)

1
(2.0)

8
(38.1)

9
(42.9)

1
(4.8)

2
(9.5)

1
(4.8)

26

81

41

53

1

3

2

1

計 32 104 51 21 208

(但 し感染機会無 しの4例 は除いた)

場従業女子 のみ ではな く,よ り金 のかか るいわゆ るホ

ステス よ りの罹患 率がか な り高 くなってい る.こ れ ら

の事実は社会学的に も興味 のあるところ といえ よう.

札幌では国外での罹患は,本 州に比 して非常に少 な

いことはひ とつの特徴 あるdataで ある.

3.潜 伏期間(Fig・2)

女子は不明が多い のが特徴である・男子 では不 明を

除 く と5日 以 内が60.6%,6～10日 が26.9%,11～20

日が7.3%と な っ てい る.

4,分 泌 物 の性 状

男子 症 例 の尿 道 分 泌 物 は膿 性 の ものが98.1%で ほ と

ん ど で あ るが,一 部に 漿 性 の もの が1.9%に み られ た.

また,女 子 症 例 の 子宮 頸 管 分 泌 物 も膿 性 の ものが75

%と と もに 漿 性 の もの が25%も 認 め られ て い る.
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Table2.年 齢別 ・感染機会別症例数(女 性〉

縣 年齢 ～1920～2930～3940～4950～5960～69計

ホ ス テ ス

特 殊 浴 場(ま,)

友 人 σ£7)

Pick・up

配 偶 者

図

そ の

不

外

他(面

明

8
(5L1)

6
(42.9)

2
(33.3)

2
(33.3)

2
(33.3)

1
(100)

12

16

3

1

計 11 14 6 1 32

全症例244

男性(212例) 女性(32例)

日

1～5

6～10

11～20

21～30

31～

不 明

例(%)

117(60.6)

52(26,9)
14(7.3)

7(3.6)

3(1,6)

19

199.0

0.9

2

L9

4

0.5

1

2。4

5

3315.6

3640,6

6229.2

(%)504030

不 明

36～

29～35

22～28

15～2蓄

8～14

4～7

1～3

3.

B7.5口28

日

1～5

6～te

ll～20

21～30

31～

不 明

例(%)

2

1

1

0

0

(50.0)

(25.0)
(25.0)

(0)

(0)

2s

6.3

3.1

1

2

20101020

Fig.2.潜 伏 期 間 の 分布(日)

(%)304050

5.分 離菌 の細 菌 学 的検 討

分 離 淋 菌244株 中 β一lactamase産 性 菌 は42株 で,

分 離 株 の17.2%に あ た る.そ れ を 分 離 症例 の 男女 別 で

ま とめ てみ る と,男 子 分離 株213株 中36株16.9%,女

子 分離 株31株 中6株19.4%と な ・2ている.

前 述 のTable2の ご と く,女 子症 例31株 中12株 は

特 殊 浴 場 従 業 女 子 で そ れ か らの 分離 株 申3株25%が

β・lactamase産 生株 で あ る.や は りprostituteの 保

有 株 がPPNGで あ る可 能 性 が 高 い こ とがわ か る.

この 全 分 離 淋 菌 株244株 のAztreonarn,AMPC

Spcctinomycin,Ceftizoxime,Doxycyclineに 対 す

るMICを 検 討 した もの がFig.3.4で あ る.
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AMPCの106CFu/mlで のMIcを 検 討 し てみ

ると,PPNGで は0.75μ9/mlか ら100μ9/ml以

上 ま で と 高 値 域 に 分 布 す る が,non-PPNGで は

0.025μg/ml～O.78μglmlと 低 値 域 に 分布 し,当 然 の

こ とな が ら,β 一lactamase産 生 能 で 分 布 に 大 きな 差

が み られ てい る.

い っぽ う本 研 究 に 用 い たAztreonamの106CFU/

mlで のMICは β・1actamase産 生 能 と まっ た く無

関 係に0.025μ9/m1をpeakに0・0125μ9/ml以 下

～O .2Ptg/mlの か な り低 値 域 に 分 布 して い る・現 在20

%弱 に まで 迫 りつ つ あ るPPNG分 離 率 を 考 え る と

き,こ の よ うな β一lactamase産 生 能に 無 関係 にMIC

が 低 くか つ 分 布 が狭 い薬 剤 は,臨 床 上意 義 あ る も の と

考 え る.

第3世 代 の セ フ ェ ム 系 薬 剤 で あ るCeftizoxime

のMICの 分布 も,や は り低 値 域 か つ,狭 い分 布 域

o.0125μg/ml以 下 ～o.05μg/mlで あ り,ま た β一

lactamase産 生 能 と無 関 係 の 分布 を示 し て い る こ とは

注 目され る と ころ で あ る.

Spectinomycinは,β 。lactamase産 生 能 とは 無 関
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係に3.13μ9/ml以 下～25μ9/mlと かな り高 値域に

分布 している.こ の高値域に もかかわ らず,現 在まで

淋菌感染症oneshot治 療 の主要有効薬剤 と され て

いることは興味深い.β 一1actamase系 薬 剤 と作用機

序が異 なる,細 胞 質内代謝 障 害剤 である ことが,高

MICで も有効性を高 くしているのか もしれ ない.今

後検討すべ き興味あ る研究 テーマと考えている.

DoxycyclineのMICに つ いて検討 して み る と,

PPNGの ほ とん どが,高 値域に 分布 している.こ の

よ うにPPNGで かっTctracycline系 薬 剤 へ の

MICの 高いのは,東 南 アジア株系PPNGと されて

いることは周知 のこ とであろ う.た だお もしろいのは

PPNG42株 中3株 がo.39μ9!ml～o.78μ9/mlと

MICが 低 いこ とであ る,ア フ リカ株系PPNGは 一

般的に この ようなM!C分 布 を示 す と されて お りそ

の ような株が発見 され ることは注 目すべ きことと考え
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Table3.Aztreonamの 淋 菌 に 対 す る経 時 的 検 討

Oh 2h 4h 6h 8h 24h 48h

lg

投

No.1

Na2

No.3

Nα4

与No.5

群N。,6

N。.7

N。,8

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十 十

29

投

No.9

・No.le

No.11

与Nα12

群No.13

Ne.14

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十 十

㊥:淋 菌残存 ∈):淋 菌消失

Tablc4.Aztreonamoneshot療 法 の治 療 効 果(男 子 尿 道炎)

著 効 有 効 やや有効 無 効

判定日g ス ミ ァ〔初尿中自血球数} 漿性分泌物 醸性分泌物 淋 菌 合 計

0(0～4)1～4(5～9)5～(10～)未 検 残 存 残 存 残 存

1日 目

3日 目

ア日目

14日目

lg4(7.4)4(7.4)4(7.4) 33(6LI)5(9.3)4(7.4)

298(8.6)5(5.4)1(1.1)2(2.2)63(67.6)11(1L8)3(3.2)

1917(31.5)4(7.4)2(3.7) 25(46.3)1(L8)5(9.3)

2934(33.0)10(9、7)3(2.9)2(1.9)49(47.6)2(1。9)3(2.9)

1911(55.0)f(5.0) 6(30.O)

2934(33,0)!0(13.2)4(5.3)3(3.9)24(3L6)

197(7e.0)

2914(70,0)1(5.0)

3(30.0)

5(25.O)

2(1G.0)

1(1.3)

54

93

54

1G3

20

76

10

20

(STD判 定集計結果)

てい る.

治 療 成 績

L淋 菌消失 に要 す る時間一経 時的検討(Table3)

Aztreonamが 有効 な場 合,投 与後 どの くらいの時

間で淋菌が消失す るが・臨床上興味ある点 である・そ

のため,男 子淋菌性尿道炎症例14例 を入 院させ・薬剤

投与後経時的に尿道分泌物を培養検査 した・19投 与

は8例,29投 与は6例 で・淋菌消失 までに要す る時

間を検討Lた ・

Table3に み られ る ごと く,19投 与 で1～8時

間平均4.6時 間,29投 与 で2～8時 間 平 均4時 間で

淋菌消失をみ てい る.29投 与がやや早い消失 を示す

ように もみ えるが有意の差がある とはいえない.

この ように早急に淋菌消失をみる薬剤を多数例に使

用 した場合 の臨床効果を検討 したのが以下 の成績であ

る.

2。 男子症例 の治療成績(Table4,Fig.5)

男子212例 中lgoneshot投 与 例は73症 例,2g

oneshot投 与例 は139例 であ る.そ れ ら症例を1日
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Fig.5.Aztreonamoneshot療 法 臨 床 効 果 の 推 移(男 子淋 菌

性 尿 道 炎212cases)
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Fig.6.男 子淋菌性尿道炎 臨床効果

目,3日 目,7日 目,14日 目と経 日的に治療効果 をお

ってい く ことが で きれ ば 興味深い 臨床dataが 得 ら

れる はずで あるが,こ の種の 疾患(STD)罹 患例は

ほ とん どの場合身勝手な面が強 く,医 師 の指示 どお り

の通院をさせ ることは きわめて難 か しい.そ のためそ

れぞれの 日に来院 した症例での治療 効果 を一応 まとめ
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てみ ると,Table4の ごと くになる.来 院 症例 のば

らつ きが必ず しも連続性 がないなどで断定的な結論 を

だす ことは適 当でないか もしれ ないが,1gよ り2g

のほ うが 成積 が 良い と言える ような成 積 と なってい

る・ これを図示 した ものがFig.5で あ る.

治療 効果 をどの時点で判断すべ きか意見の分かれる

ところであるが,い ろいろな点を勘案 して,3日 目の

時点 での成績 で臨床 判定すぺ きであ るとい う意見が強

い.i著 者 もその考 えを支持 してい る.そ の点につ いて

はさらに詳細に後述す るが,3日 で治療効果判定をす

ればig投 与54例 中著効42.6%,有 効46.3%,や や

有効1・9%で,淋 菌残存の無効は9.3Aeで あった.29

投与103例 では,著 効47.6%,有 効47.6%,や や有効

1.9%,淋 菌残存 の無効は2。9%と な り,か な りな臨床

効果 を得 られ ている と考 えている.

この有効率を β一lactamase産 生能の有無 で別 々に

検討 してみ た のがFig.6で ある.PPNG分 離症例

数が少ないので,断 定的な結 論を出す のはやや躊 躇せ

ざるをえないが,Fig.6に み られ るように 症例数 の

関係か らnon-PPNGの ほ うにむ しろ無効例がみ られ

てお り,逆 にPPNG分 離 症 例 と い え ど も,non-

PPNG分 離症例 とかわ らない 高い有効率を示 してい

る といえよ う.

前述 のFig.3に 示 した とお りPPNGで もMIC

が低 い とい うdataを 臨床 的に 裏づけて いる成績 と

考えてい る,

以上は各判定 日の症例数がまちまちで一貫 性にやや

欠ける点 があったので,同 一症例 で3回 の判定 日にす

ぺて来院 しえた症例についてのみ経 日的に臨床経過を

まとめ てみた.Fig・7(1)はlg投 与 群,Fig.7

(II)は29投 与群を示す.経 過をおえた29投 与 群

に1例 のみ無効例 が認め られたが,こ こでは両群の有

効率 の差はない と考え,む しろ全体 として の治癒経 過

を分析検討してみたい.

注射後1日 よ り3日,さ らに7日 とな るに した が

い,分 泌物消失度 も高 くな り,7日 目では約20%の 漿

性分 泌物残存のみ となる.こ の漿性分泌物残存 はおそ

らくChlamydiatrachomatis感 染合併 のため と考え ら

れ る・ この治療 検討群 ではまだChlamydia検 査はル

ーチ ンに施行で きなか った時点 の ものであるため
,そ

の正確な合併率は確認 されていない.し か しわれわれ

の最近の検討では淋菌尿道炎症例の20～30%にChla-

mydiatrachomatis感 染合併 があ り,そ れ らのほ と

ん どが漿性分泌物を残存 させる後淋菌性尿道炎になる

こ とがあ きらか に な って い る.そ のdataか ら考 え

る と,こ こに示 した20%弱 の漿性分泌物残存例 はそ の

よ うな合併症 と考 えた い.た だ臨床上問題なのは,淋

菌感染例 のすべ ての症例 を7日 まで完全にfollowup

しえないこ とである.

Table5は3日 目来 院症例 の7日 目所 見を示 した

もので ある が,同 時に7日 目不参例数 を も示 して あ

る.か な りな症例 が7日 目不参 で,こ れ らがすべて完

治 しての不参ではな く,症 状軽快で完 治では ないが濃

性分泌物激減 をみ て安心 して しまい少量 の漿性分泌物

の残存 は気 にせず来院 しな くな ったも の と考 え られ

る。 これ ら不完全治癒のChlamydiatrachomatis感

染例 を放置 して おけば そのま ま自覚のないままpar・

tnerを 感染 させ る結果 とな り,隠 れた る流行を 作る

原因 ともな って い る と いって過言で な い.少 な くと

も3日 の時点 で,Chlamydiaの 検出 を お こ な い,

Doxycyclineま たはMinocyclineな どに よる積極

的なChlamydiatrachomatis治 療 を施行 しな け れ

ばな らない ことを強調 しておきたい.

3日 の時点が判定上重要 なことは,も うひとつ,注

射翌 日の時点 では一応菌が消えて有効 と判定 されてい

たが,不 完全抑制 のため再 び菌出現 をみ るような症例

もある ことである.そ れ らの症例 はほぼ3日 目に はは

や,Table6に み られ る ように,菌 が再検 出 され る

ように なる.無 効例をそのままで経過を送 っても,治

癒す るわ けはないので,前 述 の初めか らの無効例 も含

め てそ の3日 の時点 で薬剤を変更 し治療方針を変えな

ければな らない.

この ような事実をふ まえて3日 で治療効果 判定 をお

こない,必 要な らば適当な処置 をお こな うのが,淋 菌

感 染症治療 の基本方針 となるべ きものと考えている.

なお無効症例 のMICお よび β一lactamase産 生能

をTable6で 示 してあるが,と くに 有効例 群との差

がみ られていない.こ れは炎 症局所 への本薬剤到達に

なん らかのbarrierが あ った ため と考え られ る.他

薬剤への変更 で菌消失をみてい ることか らすれば,そ

のbarrierは すべての薬 剤に対 す る もの とは いえな

い.

しか しわれわれが検討 しているほ とん どすべての薬

剤で,た とえMIC分 布が低 い もので も3日 判 定 で

数%前 後 の無効症例が出ていて,し か もそれを他薬剤

で治療す ると有効 とな っている.こ れは淋菌感染症に

おける臨床上の問題点 のひとつ ともいえるが,な ぜそ

の ような結果にな るのか今後研究すべ き興味 ある点 と

私考 してい る.

3.女 子淋菌性子宮頸管炎の治療成績

(Table7,8)

女子における淋菌子宮頸管炎 の治療成績を まとめた
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Table5・ 男 子 淋 菌 性 尿 道 炎 に 対 す るAztreonamに よる治 療 効 果

く3日 目お よび7日 目 の比 較 〉

(lg)

3日 目
7日 目

＼
＼
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淋 菌
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1

1
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Table6.Aztreonam無 効 症 例 の 分析

症例
投与群

統一判定推移

1日 目3日 目7日 目14日 目

判定理由
AZT

Na MIC(10{)

β一lactamase

産生有無

1

2

3

4

5

6

7

8

9

lg 無 効

lg有 効 無 効

29

29

19

19

lg

無 効

無 効 無 効 無 効

やや有効

有 効 無 効

やや有効 無 効

2g有 効 無 効

19

無 効

無 効 無 効

培養(+)

3目 目再発
培養(+)

培劃+)

培養(+)

培養(+)

鏡検(+)

鏡検(+)

培蝋+)

培養(+)

0.1

O,025

0,025

0.025

0,025

0,025

0,025

0,1

0.025

無

無

無

無

無

無

無

無

無

ものがTable7で あ る・ 症 例数が 充分 でな く,あ

ま り結論的 なことはいえないが・その成績 を図示 した

Fig,8で もあ きらかな よ うに男子尿道炎 と同様にlg

投与 より2g投 与のほ うがやや 成績が良 く,ま た 日

数を経過す るにつれて,所 見 改善度が高 くなるこ とが

示 され ているといえ よう.女 子症例 では β・1actamase
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Table7.Aztreonamoneshot療 法 の治 療 効 果(女 子 子 宮 頸 管炎)

著 効 有 効 やや有効 無 効

判定日g ス ミ ア〔初尿中白血球数〕 漿 性分泌物

未 検 残 存

膿 性
分泌物
残 存

淋 菌

残 存

合 計

0(0～4)1～4(5～9)5～(10～)

lg

1日 目

29

19

3日fi

29

19

7目 目

29

19

14日 目

29

1(25』)

1(6,2)

2(40.ω

le(55、6)

1(50,0》

10(83.3)

2(100,0)

4(57.1)

1(25,0)

11(68.8}

3(60.0》

8(44.4)

1(50,の

2(16,7)

3(42,9)

2(50.0)

4(25.e)

4

16

5

18

2

12

2

7

(STD籾 定 集計結果)

lg投 与…7例

29投 与・…25例

(%)

19(4)

書日 目

29(16》

lg(5)

3日 目

29(18)

lg(2)

7日 目

29(12)

19(2)

14日 目

29(7)

25.0 iii舞lliii
62i

50.0

25.0

40.0

55,6

i'.60.O:i:

50.0 …iiiii難;iii

83.3 iii:襲;:1:iii

100、0

57.1 ・'・42
.9≦*∴ 占,.『.

E・・ec・・v・{屡li劉lliii蟹i器ii§i総蕪 麟

lneff●ctiv●〔==]PoorN.ほonorrhoo8e㊥

Flg.8。Aztreonamoneshot療 法 の 臨 床 効 果(女 子 淋 菌 性 子 宮 頸 管 炎32例)

Table8.副 作 用 発 現 頻 度

安全性評価症例数 244例

剛作用発現痘例数 2例(0。8%)

しびれ、両手の発赤、腫脹、

億 息 感

1例(O.4%)

1例(0.4%)

(いずれも注射直後 に出規してい る)
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産生例で治療効果判定可能な ものがなか ったので,そ

の点での検討 はで きなか った.

Aztreonamの 副 作 用

244例 中副作用 出現例 は2例(0.8%)で あ り,そ の

内容を示す とTable8の ご とくである。 軽度 のしび

れ感,両 手の発赤腫脹,ま た倦怠感 の2例 であ った.

両者 とも重篤 なものではな く,臨 床上 さして問題 とな

る副作用 ではなか った.

考 察

現在の淋菌感染症治療上,問 題 とな って いるものを

あげれば,つ ぎのよ うなものがあ る.

1.本 邦に おいてもPPNG分 離率が約20%に 近 づ

きつつあるため,PPNGに も有効な薬剤を選 ぽなけ

ればならな くな ってきてい る.

2.Oneshot療 法が良 いのか,連 続薬剤投与が良

いのか,ま た連続 といっても何 日 ぐらい続 け るべ きか

とい う点である.そ して,患 者が何 日間,き ちん と薬

剤を服用する ことを期待 してよいか とい うことも論 点

となる.

3.Chlamydiatrachomatisの 合 併が20～30%の

男女にあ ると考え られ る 現在,Chlamydiatracho-

matisの 検査 お よび治療を,淋 菌治療 とのか らみでど

のようなスヶジ ュールでや るべ きか とい うことを確定

してお く必要がある.

4.無 症候性感染症が欧米なみに本邦 で存在す るか

どうか とい うこ とが重大な関心事である.こ とに 自覚

症状が少な く,し か も感染性はけ っして低 くない女子

感染例に どの程度その無症候性の ものがいるのか,本

邦ではほ とんど調査 されていない.

以上の4点 の うち,1のPPNGに 対 し有効 な薬剤

は今日検討 したAztreonamを は じめ,第3世 代 の

セフェム系抗生物質や,Spectinomycin,さ らには,

弗素を もつキノ リンカルボ ン酸系合成抗菌剤 などが あ

り,あ ま り大 きな問題ではな くな りつつある.む しろ

2の 治療方式 のほ うが臨床上問題 とな っている.

Cefoxitinl～2gで 今回 の臨床 研究 と同 様one

shot療 法での報告があ るが3),そ のさいProbenecid

19が 併用 され良好な 成績を 得 てい る・ 本邦 では β一

lactam系 薬剤にProbenccidを 併 用 す る ことは欧

米ほど賞用されていないが,oneshot治 療の よ うな

場合は,併 用を お こな うべ きで はない か と考えてい

る.

Aztreonam筋 注 と1司時にProbenecidIg経 口投

与をお こなえば,わ れわれの治療成績 も・ さらに高 ま
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るものと考 えてい る.Aztreonamlg筋 注を2回 連

続投与 した さいの治療効果がほぼ100%に な っている

報告があ るがその証左 といえ よう4).

そのいずれに しても3日 間をめ どに治療効果 を判定

して治療 をおこな うとすれば,oneshotで も(経 口

剤 も1回 大量投与をお こな うこともある),連 続投与

で も(も ちろ ん注射剤 で連 日注射す る場合 もある),

好みの問題 とな り,あ ま り議論す る必要 もない と考え

る.

本邦 では 今 まで あま りoneshot療 法は,Specti-

nomycin以 外 は普及 していなか ったが,患 者 の便利

さを考 えかつfollowup不 能例 での治療を確実 なも

のに して お くことな ど を 考え ると,oneshot療 法

は今後,本 邦 において も欧 米なみに臨床 の場 で愛用 さ

れ るよ うにな ると予想 している,有 効 率はoncshot

でも連続投与 で もほ とん どが 差がな い ことを考 えれ

ば,1回 で ことが 済むoneshotが よ り良いのでは

ないか とい う欧米 のdoctor達 の意 見は傾 聴 に値 す

るもの といえ よう.

3のChiamydiatrachomatisと の合併,ま た は

その可能性を どのよ うに検索治療 してい くかが今後の

淋菌感染症治療学上 の最大の問題点 では ないか と考え

ている.初 診 または3日 目に必ずFITC標 識モ ノク

ロナール抗体を用 いての蛍光染色を お こない,Chla-

mydiaの 検索をお こなわ なけ れ ばならない.そ の検

索 なしには,も はや淋菌感染症 治療学は成立 しないほ

どに なって きてい る.し か しその問題は本論文の テー

マを こ えているも のであ り,別 に 論 ず ることに した

い5).

また4の 無症候性感染の潜在例 もわれわれの現在進

行 して いる調査では,か な りある と考え られ る成 績に

なっている.今 後全国的に積極的 なfieldsurveyが

衛生学的立場 か ら進 め られれ ば欧米に さして劣 らない

頻度でみ られ ることがあき らかに なって くるもの と考

えてい る.

淋 菌 感 染 症 とな ら ん で,STDの 双 壁 とい え る

Chlamydiatrachomatis}ま,す でに一般 家庭 婦人の

出産婦で欧米なみの5%前 後に検出 され,し か もそれ

らが無 自覚で あるとい うわ れ われ のdataを は じめ

とす る2,3の 本邦 の報告が ある.そ れか ら一概 に淋

菌につ いて推論する ことは危険 であるが,無 症候性淋

菌感染例 も欧米なみに近 い頻度 で発見 され る可能性は

否定 できない もの と私考 している.

今後その ような 症例 発見 の た め の積 極 的 なfield

surveyが 必要 であることを強調 しておきた い.
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淋 菌 性 感 染 症244例(男 子 尿 道 炎2i2例,女 子 子 宮 頸

管炎32例)に 対 し,Aztreonamoneshot(工 ～2g)

治 療 を試 み,か な り高 い 有 効 率 を 得 た こ とを報 告 し

た.

今 回 報 告 した成 績 を ま とめ て み る とつ ぎ の ご と くな

る.

1.症 例 よ り分離 した 淋 菌244株 中42株(17.2%)

がPPNGで あ った.

2.Aztrconamの 淋 菌 に対 す る106CFU/mlで

のMICは β一lactamase産 生 に 関 係 な く,0.025

μ9/mlにpeakを もち,o.0125μ91m1以 下 か らo.2

pg/m】 に 分布 し てい た.

3.Aztreonam19お よび29投 与 に よる淋 菌 の

消 失 時 間 を経 時 的 に 検 討 した ところ,1～8時 間,平

均4～4.5時 間 の間 に 消 失 をみ て お り,19と29の

間 に ほ とん ど差 は 認 め られ なか った.

4。Aztreonamlgoneshot,2goneshotに

よる臨床 効果 を 男 女244例 に つ い て 検 討 したが,3日

所 見 で判 定す る と,PPNGで も治療 効 果 は変 らず 有

効 率 は 男子 尿 道 炎 で は1990.7%,2997.1%e,女

子 子 宮頸 管 炎 では1g,2gと も100%と な り,か な り

高 い 有効 率 とな った.

5.Aztreonamの 副作用は244例 中しびれ,両 手

に発赤,腫 脹1例,倦 怠 感1例 の計2例(O.Slde)に

み られたがいずれ も軽度であ り,臨 床上問題 となると

は考 え られ なか った.

文 献

1)熊 本 悦 明:淋 菌 感 染 症 の 臨床Sexuallytrans・

mitteddisease,一 病 因 ・診 断 治 療.臨 床 と細 菌

増 刊 号.西 浦 他,15～36,近 代 出版,1984

2)斉 藤 功=Oneshot治 療 に つ いて.Sexualiy

transmitteddisease,一 病 因 ・診 断 治 療.臨 床

と細 菌 増 刊号,西 浦 他,37～44,近 代 出版,

1984

3)JonesRB,stimsonJ,countGwandHot-

meskk=Cefoxitininthetreatmentofgonor・

rhea.SexuallyTramsmittedDiseases6:

239,1979

4)恒 川 琢 司 ・熊 本 悦 明 ・酒 井 茂:FITC標 識

monsclonalantibodyを 用 いた 塗株 標 本蛍 光 染

色(直 接 法)に よるChlam■diatrachamatis尿

路 性 器 感 染 症 の 臨 床 的 検討.感 染 症 誌59:478～

485,1985

(1985年6月10日 迅 速 掲 載 受 付)




