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   The efficacy of single administration of NY-198 in the treatment of gonococcal infections was 
studied employing male patients with gonorrheal urethritis and female patients with gonorrheal 
cervicitis. The clinical efficacy was evaluated on the basis of the efficacy rates which was esti-
mated on each observation day for each patient. 

   In the male patients, NY-198 was administered in a dose of 200 mg in 25 cases and a dose of 
400mg in 65 cases. The rate of eradication of N. gonorrhoeae (i.e effecacy) on the 3rd day of 
administration was 96% in the 200 mg administration group and 100% in the 400 mg administration 

group. On the 7th day after administration, the eradication rate was 100% in both the 200 mg 
and 400 mg administration groups. When the eradication rate on the 7th day was statistically 
estimated for patients who returned to the hospital only on the 3rd day, it was 97.9% in the 200
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mg administration group. In the female patients,  NY-198 was administered in a dose of 200mg 
to 4 cases and a dose of 400 mg to 5 cases. The eradication rate on each observation day was 
100% in both dosage groups. In conclusion, single administration of NY-198 in a dose of 200 mg 
or 400 mg was highly effective, and considered to be a therapeutic method highly useful clinically.

(Acta Urol. Jpn. 3b: 3b3-3/I, !VW)

Key words: STD, Gonorrheal infection, NY-198

緒 言

本 邦 に お け る 淋菌 感 染症 に対 す る 化学 療 法 は,主 に

penicillin剤 な どの 経 口抗 菌 剤 の3～7日 間 投 与 が

行 わ れて い る のが 現 状 で あ る.し か し,Neisseria

gonorrhoeae(以 下N.gonorrhoeaeと 略す)は 多

くの抗 菌 剤 に 良好 な感 受性 を示 す こ とか ら,抗 菌 剤 の

単 回投 与 に よ り淋 菌 感染 症 を 治 癒 さ せ る こ とが 可 能

と考xら れ る.ま た,こ の よ うなSTDに 罹 患 す る

患 者 を頻 回に通 院 させ る こ とは必 ず しも 容 易 で な い

こ とか ら,欧 米に お い ては 抗 菌 剤 の単 回投 与 が 広 く行

わ れ て い る。

しか も,(3-lactamase産 生N.gonorrhoeae(以

下PPNG)の よ うに,従 来 の治療 に抵 抗 を 示すN.

gonorrhoeaeも 認 め られ,こ れ に対 して も有 効 な 抗

菌 剤 の投 与 が 望 まれ る と ころで あ る.

新quinolone系 経 口抗 菌 剤 で あ るNY-198(Fi9・

1)は,淋 菌 に対 す るMIGが 低 値1)で あ る と ともに,

血 中半 減 期 が8～8.5時 間2)と 長 くか な り長 期 に 渡 り

有 効 血 中濃 度 が 維 持 され る とい う特 徴が あ る.

そ の よ うな所 見 を も とに,本 剤 は 単 回投 与 に よ り十

分 淋菌 感 染症 に 有 効性 が 期 待 で き るわ け で,今 回わ れ

われ は400mgお よび200mg単 回投 与 を 行 い,淋

菌 感染 治 療 の必 要 投 与 量 の検 討 を 行 った の で こ こに

報告 す る.

mgま たは400mgの1回 経口投 与により治療を実

施し,そ の効果を判定した.た だし,男 子淋菌性尿道

炎症例91例 中1例 は安全性のみ判定した.全 症例の年
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Female(9cases) Table1.Criteriaformalegonoccocalurethritis

ClinicalEfficacy
Excellent Good Poor

t 十 十

N.gonorrhoeae

UrethralDischarge

(MacroscopicFinding)

*WBCinDischargeor
FirstVoidedUrine m一 十

十

十

十

}or‐

十

MRecordingRule 0 十

WBCinFirstVoidedUrineO1-4/×400Field≧5/x400Field

WBCinSmearofDischargeO1～4/X1000Field≧5/×1000Field

Table2.Criteriaforfemalegonoccocalcervicitis

Bacteriological

Response
Eliminated Persisted

9
(100%) ClinicalEfficacy Excelent Good Poor

(9;)100806040200 020106080100(%)

Fig.4.Distributionofincubationperiod(day)
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Table3.E冊cacyratecalculatedbyproportionaldistributionmethod

Group Oday 3rdday 7thday

A

B

C

十

十

十

十

十

十

十

(1)

D

E

F

十

十

十

十

(2)

G 十 (3) 十

H 十 (a>

(1)lnGroupC,dataforthe7thdaywereml55irlg.The(十)ノ(一)ratioonthe7th

dayascalculatedfromGroupsAandBwasusedtoestimatethenumberof

patientspositiveandnegativeforgonococcusinGroupCbecausetheresults

onthe3rddaywerethesame(t)inallthreegroups.

(2)InGroupF,dataforthe7thdayweremissing.The(十)/(‐)ratioonthe7th

dayascalculatedfromGroupsDandEwasusedtoestimatethenumberof

patientspositiveandnegativefargonococcusinGroupFbecausetheresults

onthenegativeforgonococcusinGroupFbecausetheresultsonthe3rd

daywerethesame(‐)inallthreegroups .

(]]lnGroupG,dataforthe3rddayweremissing.The(t)/(‐)ratioonthe3rd

dayascalculatedfromGroupsAandDwasusedtoestimatethenumberof

patientspositiveandnegativeforgonococcusinGroupGbecausetheresults

onthe7thdaywerethesame(t)inallthreegroups.

(q)InGroupH.dataforthe3rddayweremissing.The(t)/(‐)ratioonthe3rd

dayascalculatedfromGroupsBandEwasusedtoestimatethenumberof

patientspositiveandnegativeforgonococcusinGroupHbecausetheresults

onthe7thdaywerethesame(‐)inallthreegroups.

齢 分 布 は男 性91例 に お いて は20～24歳 が385%と 最

も多 く,25～29歳30～34歳 の順 で あ った.女 性9

例 で は,20～24歳 が44.4%と 最 多 で あ った(Fig.2).

感 染 源 調 査 で見 る と,男 性 例 で は 特殊 浴 場,そ の他

のplaytown女 性 が48・4%0を 占 め てい た.女 性 では

77.8%が 友 人 か らの感 染 で あ った(Fig.3).

潜状 期 間 は 男 性例 で4～7日 が45.1%と 最 多 で あ

り,7日 以 内で72.6%を 占め た.女 性 例 は 全 例 不 明

で あ った(Fig.4)。

これ らの症 例 中有 効 性 評価 可能 症 例 数 は,NY-198

200mg投 与 群29例(男 子25例,女 子4例),NY-198

400mg投 与 群70例(男 子65例,女 子5例)で あ った.
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2.治 療効果の判定

治療効果の判定は,男 子尿道炎V`い ては原則とし

てTablelに 示すように,UTI研 究会の 「淋菌性

尿道炎における診断および治療効果判定基準案」に従

い評価判定 した.

また,女 子子宮頸管炎においてはTable2に 示す

ように分類し判定した,

治療効果の判定日は,投 与3日 目,7日 目を必須と

したが,可 能な限 り投与1日 目および14日 目も受診さ

せ治療効果を判定した.な お,そ れ ぞれの受診日に

おける判定は,そ の前後1日 に受診した症例も含め,

3日 目とは2～4日 目,7日 目とは5～8日 目,14

日 目とは9～20日 目受診例における判定を総合した

ものである.

3.推 定有効率の算定法

有 効 率 の算 定 は,化 学 療 法 後,3日 目(2～4日 目)

お よび7日 目(5～8日 目)に 来 院 した 症例 内 で の検

討 を行 うと共 に そ の判 定 日の い ず れ か で 受 診 しな か

った症 例 も加 えた 全 症 例 で の3日 目お よび7日 目の成

績 を推 定 算 出 した.3日 目 また は7日 目に 来 院 しな

か った 症 例 の成 績 も反 映 させ る ためTable3に 示 す

ご とき比 例 配 分 法 に よ り非 来 院 日の成 績 の 推 定 を 行

い,欠 測dataを 補 正 した 上 で,3日 目お よ び7日

目の全症 例 の 臨 床 効果 を 算 定 した 。

4,C.trachomatis混 合感 染 例 に 対 す る検 討

す べ て の淋 菌 感染 症 に 対 してC・trachomatisの

混 合 感 染 の有 無 を 確認 す るた め のFITC標 識 モ ノ ク

ロナ ール 抗体(MicroTrakTM)を 用 い た直 接 鏡検 法

に よ り,治 療 開 始 日,3日 目,7日 目にC・tracho-

matisの 検 出検 査 を行 った,
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(1)基 礎的検討

結 果

熊 本,ほ か 淋 菌 感染 症 。NY-198

分 離 淋菌 の 薬 剤感 受 性106cfu/ml接 種 に よ るMIC

お よび108cfu/m1の 接 種 に よるMICを それ ぞれ

Fig.5,6に 示 した.

図に 見 られ る ごと く,NY-198のMICは106,108

cfu/ml接 種 時 でMICピ ー ク値 は0.025deg/mlと

か な り低 値 を 示 して お り,菌 量 を108cfu/mlと 接 種

量 を増 加 して もほ とん どMIC分 布 の 上 昇は み られ

な い.Mlc50はlo6接 種 でo.025deg/ml,108接 種

で0・05μg!ml,MICgoは105接 種 で0。05μ9/m1,

108接 種 で0.1ug/mlで あ った.

またPPNGに お け るMICもnonPPNGに

お け るMICと 同 じMIC分 布 を 示 した.ま た,他

973

のnewquinolone剤ofloxacin(OFLX),

norfloxacin(NFLX)とMIC分 布 は ほ ぼ 同 じ

levelで あ る こ とが示 され た.

(2)本 剤 の 尿道 分 泌液 内濃 度 の 検討

20歳 代 男子3例 に お い て,NY-198400mg単 回

投 与 時 の 尿道 分 泌 液 内 濃 度 の推 移 を 検 討 した とこ ろ

r;g.7の よ うに な った.同 時 に 血 中濃 度 の推 移 も示

した.

尿 道分 泌 物 中 の濃 度 は,か な り・{ラ ツ キは あ るが

o・5～1μg/ml前 後 の 薬 剤濃 度 とな り,血 中 値 の1/2

～1/5の 値 とな り,Fig.2,3のMIC値 と比 較検

討 して み る と,服 用 数 時 間後 にお い て もMIC値 を

カバ ーす る 十 分 な濃 度 に な っ て い る こ とが 示 され て

い た.

(3)ク ラ ミジア混 合 感 染 例 の検 出
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男子淋菌尿道炎における,ク ラミジア混合感染率を

検討したところ,初 診時での陽性率は17.8%(16/90)

であったが,そ の後,頻 回に検査を重ねることにより

陽性率は上昇し,最 終的にはFig・8に 示した通 り,

23.3%(21/go)の クラミジア混合感染となっている.

(4)男 子淋菌性尿道炎にお けるNY-198単 回投 与

後の治療成績

男子 淋菌 性 尿道 炎 に お け る成 績 を 観 察 日 ご との 受

診 例 に おけ る有 効 率 と,投 与3日 目,7日 目の推 定 有

効 率 をFig.9,10に 示 す.

〈NY-198200mg投 与 群 〉 来 院 症 例 の み で の算

出有 効 率 は,1日 目(14例)は 有 効14.3%,有 効 率100%,

3日 目(23例)は 著 効69.6%,有 効 率95。6%,7日 目

(12例)は 著 効58.3%,有 効 率100%,14日 目は 著 効

100%で 有 効 率100%で あ った,全 症 例(25例)を 対

象 と した 比 例 配分 法 で 算 出 した 推 定 有 効 率 は3日 目

95.8%,7日 目97.9%で あ った(Fig.9).

〈NY-198400mg投 与 群>1目 目は著 効22.7%,

有 効 率100%,3日 目は著 効63.6%,有 効 率100%,7日

目は 著 効78.4%,有 効 率100%,14日 目は 著 効100%

であ った.全 症 例65例 を対 象 と した 推定 有 効 率 は,3

日 目で100%,7日 目に おい て も 同 じく100%に 達 し

た(Fig.10).

(5)女 子 淋菌 性 子 宮 頸 管 炎 に お け るNY-198単 回

投 与 後 の 治療 成 績

女 子 子 宮 頸 管炎 は症 例 数 が 少 な く,NY-198200
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mg投 与 群4例 お よび400mg投 与 群5例 で あ った,

各観 察 日で の有 効 率は,す べて 有 効 以上 で あ り,3日

目,7日 目の有 効 率 は100%で あ った(Fig・11).

(6)C・trachomatisの 陽性 率 お よび 治療成 績

男子 淋 菌 性 尿道 炎90症 例 中C.trachomatisと の

混合 感 染 症 例は21例(23.3%)で あ った.ま た 女子 淋

菌 性 子 宮 頸管 炎9例 にお い ては4例(44.4%)に お

い てc.trachomatis陽 性 で あ った.

C・trachomatisの 有 無 に分 け,臨 床 効 果 を 検討 し

た の がFig.12で あ る.C.trachomatis+の 例 の

方 が分 泌 物 残存 例 の 割 合 が 多 く な って い る こと が わ

か る.

なお,C・trachomatis陽 性 男 子 淋菌 性 尿 道炎21例

中NY-198単 回 投 与3日 後 ま た は7日 後 にC・

trachomatisに 対 す る検 査 を行 い えた のは それ ぞ れ

19例,13例 で あ った が,そ の うち それ ぞれ42.1%,

30.8%は 依 然C.trachomatisの 残 存 が 認 め られ て

い る.

考 察

N.gonorrhoeaeは 最 近PPNGの 出 現 に よ り

使 用 す る 治療 薬 が 次 第に 変 わ りつ つ あ る,PPNGの

産 生 す る β一lactamaseに 影 響 され ない 第3世 代 の セ

フ ァ ロスポ リ ン系 の 薬 剤 や β一1actamaseinhibitor

とべ ニ シ リソ系 薬 剤 の混 合 剤,さ らに スペ クチ ノマ イ

シ ンな どが 賞 用 され て い た.

しか し,最 近newquinolone剤 が 臨 床使 用 され

る よ うに な り,newquinolone剤3)で の 治療 が か な

り一 般 化 され て きた.し か も,そ れ ら薬 剤 の 淋菌 に 対

す るMlcがFig・6,7に 示 す よ うに か な り低 値 で

あ る こ とか ら,臨 床 効 果 はか な り高 くな って い る.わ

れ わ れ の治 療 成 績 に おい て もENX,NFLXで の男

子 淋菌 性 尿 道 炎 に対 す る 治 療 効果 は90数%に 達 して

いる.し かし,こ れら薬剤の投与形式は,3日 間連続

投与が一般的であった,

ところが本剤のごとく,Tl/2の 長い薬剤の出現に

より単回投与に よる治療が広 く臨床応用され るよう

にな りつつある.も ちろん,こ のような半減期の長く

ない薬剤において も欧米においては単回投与が普及

しつつあったが,半 減期の長い薬剤の方がより高い有

効率が期待されるのは当然である.セ ファロスポ リ

ン系の薬剤で,半 減期の長いセフォトリアキソン(注

射剤)が,CDCのSTD治 療 ガイドライン(1986)

で単回投与薬剤として勧められている.

しかし,そ のような注射剤より本剤のごとく,半 減

期の長い経口剤の方が臨床応用上 より簡便で有用で

あるため,一 般に賞用されるものと期待される.

そ こで,わ れわれは本剤のごとく半減期が長 くかつ

抗菌力の高 い経口剤による単回投与での検討を行っ

たわけであり,ま た上述のごとく十分な臨床効果を証

明することができた・今後はこのような半減期が長 く

抗菌力の高い経 口薬剤によるsingledose治 療が淋

菌感染症の治療の主流になるものと考xら れる.

淋菌感染症V`い て,ク ラ ミジアの混合感染が1/4

～1/3あ ることが知 られており,今 回の検討症例に

おいても24%の クラミジア混合感染が検出された.そ

のような症例を見落とさないためにも,ク ラミジアに

対しあまり影響を与えない形で,淋 菌を治療し,そ の

後 クラミジアを検出し,ク ラミジアに対 して改 めて

有効薬剤の長期投与を行わなけれぽならない,

クラミジアの潜伏期が淋菌 よりやや長いため,混 合

感染があって もクラミジアが検 出され るのは 淋菌検

出より遅れる可能性が高い.そ のため,ク ラミジア検

査は初診時だけでなく3お よび7日 目での時点での

再検でクラミジアが検出される可能性がある.こ のた

め,も し淋菌治療薬を3～7日 間連続投与 していると,
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たとえクラミジアに対 してさして有効でない薬剤と

してもある程度 クラミジアに対 して抑制 効果 を示

し,ク ラミジアの検出を抑えてしまうこともあると考

えられる。そのような点を考慮すれば,淋 菌に対 して

は,薬 剤の単回投与で治療可能な薬剤を使用し,ク ラ

ミジアまで影響を与えず,そ の検出率を高めて治療方

針が,強 調されなければならない.

そのような意味で,本 剤のごとく400mg単 回 投

与での有効性が確認されたことは臨 床上興味あるこ

とと考えられる.
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