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   The results of the treatment with Wintomylon, generic name nalidixic acid, in 8 cases 

of simple urinary infections and 7 cases of chronic and complicated patients were reported. 

   In the former, all patients showed excellent subjective and objective improvements at 

the end of therapy. In the latter, however, the majority of patients showed no objective 

improvement. In 4 of the patients, the initial offending organism was eradicated, but new 

organism emerged. 

   Side effects were minimal.

　　　　　　　 緒 　 　　 　　冒

　 Wintomylonは,　 Sterling-Winthrop研 究所

においてLesher等(1962)に よって合成 され

たnaphthridineの 誘 導体 である新 しい化学療

法剤 で,と くに グラム陰性菌 に よる泌尿器科系

お よび消化器系 の感染症 に対 して優 れた臨床的

効果 を有す る ことが内外共 に多 く報告 されてい

る.

　 われわれ も第一製薬株式会社か らWintomy-

Ionの 提 供 を うけ,京 大泌尿器科 において諸種

の尿 路感染症 患者に対 して使用 した ので,こ こ

にその臨床成 績を報告 す る.

　 　　　 Wintomylonの 性 状,組 成

　 Wintomylon(一 般名はNalidixic　 Acid)は,苦

味を有するほとんど無臭の白色乃至類黄色の結晶性粉

末で,水 に不溶,弱 アルカ リに易溶であ り,次 の構造

式を有する.

　　　　　　　　　　　O

　　　　　　　　　　　 li　 COOH　　　　　　　　
ノ＼/＼/　　　　　　　　 1盟 　 ll

　　　　　　　 /、N〈N/　　　　　 CH
3　　 　 1

　　　　　　　　　　 C2H5

　 化学名:1-ethyl-7-methy1-1,8-naphthyridin,T

4-one-3-carboxylic　 acid.

　 McChesey等 に よると,ヒ トにおいてWintomylon

は消 化管からよく吸収され,経 口投与された本剤の80

%以 上が比較的急速に尿中に一部は遊離型で大部分は

monoglucuronideと して排泄されるという.犬 およ

び猿において本剤を比較的多量に長期間投与した実験

を行なったが,Wintomylonの 組織中に蓄積する傾

向はほとんど認められなかった.最 も高い組織濃度を

示したのは腎で,最 も低い組織濃度を示したのは脳と

脂肪組織であった.ヒ トのWintomylonに 対する耐

薬性は大きく,最 高1日89宛180日 間連続投与も可

能であった.猿 で1日25mg/kg,75mg/kg,225mg/

k9宛375日 間に316回 投与したがいずれも優れた耐薬

性を示した.ま た猿において1日 の投与量は最高900

mg/kgま で番性を示さなかった.
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対象並びに投与方法

対象は,当 泌尿器科外来および入院患者で尿路感染

症を有するもの計15例 である.わ れわれを単純な尿路

感染症8例 と何らかの尿路障害]c合 併した複雑な尿路

感染症7例 の2群 に分けた.

投与方法は,1日 量3.09を4回:こ 分服せしめた.

投与期間は7日 間乃至14日 間とした.な お6才 の小児

の1例 は1日 量1.09を4回 に分服せしめた.

臨 床 成 績

Wintomylonを 投与した 臨床成績の概要は表1お

よび表2に 示す通りである.

1単 純な尿路感染症(表1)

主たる観察は,Wintomy1。n投 与前の臨床症状,

尿所見および細菌学的検査(培 養,同 定,定 量,感 受

性ディスクによる感受性検査)とWintomylon投 与

後の臨床症状の経過,尿 所見および細菌検査ならびに

副作用の有無について行なった.そ の結果は表1に 示

す通りである.治 療効果の判定にあたっては,臨 宋症

状,尿 所見および細菌学的検査がいずれも消失 もしく

は陰性になったものを効果(甘)一 著効一 とした.表

1か ら明らかなように急性膀胱炎5例,急 性膀胱炎兼

急性腎孟腎炎1例,急 性腎孟腎炎1例,慢 性膀胱炎1

例の8例 とも効果(粁)一 著効一であった.臨 床症状

の消失はWintomylon投 与開始後2～5日 目(平 均

3日 目)に 認められた.症 例5お よび症例6は 投与前

の細菌培養検査により細菌認めずの結果をえたが,こ

れは当科受診前に患者が薬局あるいは他医から比較的

少量ながら抗生物質または化学療法剤の投与をうけて

来ていたために,細 菌の発育がすでにある程度抑制さ

れていたものと推定される.

副作用として症例2に 食思不振,症 例4に 軟便乃至

下痢の発生をみたが,い ずれも軽度であり投薬を中止

する必要はなかった.

2複 雑な尿路感染症(表2)

何 らかの尿路障害に合併した複雑な尿路感染症の症

例は7例 で,そ れ ぞれ 前立腺被膜下摘除術後2例,

TURB後1例,TURP後1例,左 腎孟形成術後1

例,先 天性と考えられた両側水腎症1例,嚢 胞腎1例

に合併した膀胱炎乃至尿道炎もしくは腎孟腎炎の症例

である.本 群における主な臨床症状は頑固な尿濁濁

(膿尿)で あり,時 として 伴う膀胱炎様症状 または腎

孟腎炎様症状はある意味で 二次的な ものと考えられ

る.し たがって本群に おいては,主 た る観察 は,

Wintomylon投 与前後の尿所見 および 細菌学約検査

(培養,同 定,定 量,感 受性ディスクによる感受性検

査)な らびに副作用の有無について行なった.そ の結

果は表2に 示す通りである.症 例3は,Wintomylon

投与後膿尿の程度も軽減し細菌培養検査により細菌認

あずの結果をえたので治療効果(+)一 有効一と判定

したが,症 例1246は,い ずれもWintomy-

lon投 与後膿尿の程度も不変で細菌学的検査では菌交

代現象を認め,ま た症例57は,Wintomylon投

与前後の膿尿の程度および細菌学的検査所見がともに

略々不変であったので,い ずれも治療効果(一)一 無

効一と判定した.す なわち複 雑 な 尿路感染症7例 で

は,1例 だけ有効で他の6例 は無効であった .

副作用は,症 例4に おいて胃部不快感が訴えられた

が健胃剤の併用投与で消題した.

附=尿 路感染症患者から分離した各種細菌の

Wintomylonお よび その他の薬剤に対

する感受性(表3)

Wintomylonを 投与しその臨床効果を観察した前

記計15例 の尿路感染症患老と,Wintomylonを 投与

したが その予後を充分に追求しえなかった 尿路感染

症患者の尿から培養同定した 計46株 の細菌につき,

Wintomylonを 始めとする各種薬剤に対する感受性

ディスクによる感受性検査を行なったので,そ の結果

を表3に 示した.

感受性は,「 極めて感受性」(柵),「 かなり感受性

(粁),「 やや感受性」(十),「 耐性」(一)の4段 階に

分けられる,こ のうち前者の二つすなわち(帯)お よ

び(粁)を 感受性有と判定し,後 者の 二つ すなわち

(+)お よび(一)を 感受性無と判定する.

表から明らかなように,グ ラム陰性桿菌のWinto-

mylonに 対する感受性は37株 中感受性有22株 ,感 受

性無15株 であ り,同 菌のKanamycinに 対する感受

性すなわち32株 中感受性有19株,感 受性無13株 と略々

等しい.し かもこの感受性無の菌株はPseudomonas

が前者で15株 中11株,後 者で13株 中10株 とそれぞれ大

半を占めている.

グラム陽性球菌のWintomylonに 対する感受性も

9株 中感受性有5株,感 受性無4株 であ り可成 り高い

といえる.

総括 並び考按

Wint .omylonの 使 用成績 を総括 す ると,ま つ

単純 な尿路感染症8例 は何れ も投与 後2～5日
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表3尿 路感染症患者から分離した各種細菌の各薬剤に対する感受性
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目に自覚症状は消失 し尿所見 も陰性 となった の

で著効 と判定 した.細 菌学的検査 では,8例 中

6例 の起因菌が グラム陰性桿菌 で何れ もWin二

tomylonに 対 してディス ク感受性 を有 し,Win 、

tomylon投 与 後細菌 は培養で認めな くなった.

他 の2例 は投与前 の細菌培養 で細菌 を認 めず,

これはWintomylon使 用 前 につねに 他 の抗生

物質 または化学療 法剤の投与 を うけていたため

の影響 に よるもの と考 え られた.以 上の結果 か

ら判断す ると,Wintomylonは 単 純 な尿 路感 染

症 に対 して優れた治療効果を有す るもの と結論

できる。

次 に何 らか の尿路障害 に合併 した複雑 な尿路

感染症7例 におい ては,細 菌学的検査 によっ て

何れ もグラム陰性桿菌 が起炎菌 である ことが判

明 した,こ の うち4例 においてWintomylonに

対 して ディス ク感受性 を 有 してお り,Winto-

mylon投 与 後1例 は細菌培養で 細菌を 認 めず

とな り膿尿 の程 度 も軽 減 したのに対 し他の3例

は菌 交代現象 を生 じ膿尿 の程 度 も軽 減 しなかっ

た.7例 中残 りの3例 においてはWintomylon

に対 す るディス ク感受性 も無でWintomylon投

与後 も膿 尿改善せず,2例 では細菌は略 々不変

で1例 では菌交代現象が認められた.以 上の結

果か ら判断すると,Wintomylonは 複雑な尿路

感染症に対 してはある程度有効ではあるが根治

的ではないと結論できる.こ れには,複 雑な尿

路感染症にあっては,尿 路感染が発生し易くか

つ根治しがたい尿路の障害が基底に存在するた

め,抗 生物質 あるいは化学療法剤だけでは完治

が期待できないと云う事情が大いに関係してい

るものと思われる.し かしながら,感 染症の根

治は期待できないにしてもこのような複雑な感

染症において,感 染の 増悪を 防止し あるいは

感染の増悪時に それを 抑制する ための 目的に

Wintomylonを 使用する ことは 略々単純な感

染症に対する場合 と同様の適応となり非常に有

意義であると考える.

なお感受性ディスクによる感受性検査で,グ

ラム陰性桿菌はWintomylonに 対 し略々Kana・

mycinに 対す ると同程度の高い 感受性を示し

た.し かし例外的にPseudomonasは この両者

に対して耐性を示 した.Kanamycinが 各種感

染症に対して非常に有効であることは周知の事

実であるが,本 剤は経 口的投与が出来ないと云

う難点がある.こ の点Wintornylonは 経口的
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投与が可能であるので甚だ使用上便利である.

W圭ntomylon内 服による副作用 としては,臨

床成績の項において記載した通 り計3例 に軽度

の胃腸障害を認めたが何れも投与を中止 しなけ

ればならぬ程のものではなかった.

結 語

京大泌尿器科 に おいて 尿路感染症患者に対

し,起 炎菌の細菌学的検査を行なうと共に,

Wintomylonを 投与しその臨床効果をみた結果

次のような成績をえた.

1.急 性膀胱炎5例,急 性膀胱炎兼急性腎孟

腎炎1例,急 性腎孟腎炎1例,慢 性膀胱炎1例

の単純な尿路感染症計8例 は何れも著効を示し

た.

2,複 雑な尿路感染症計7例 中1例 は有効で

あったが,他 の6例 は膿尿不変かつ細菌検査所

見も不変かあるいは菌交代現象を生じ何れも無

効であった.

3.副 作用は3例 に軽度の胃腸障害を認めた

のみであった.

4.感 受性 ディスク による感受性検査の結

果,グ ラム陰性桿菌はWintomylonに 対 し

1155

K3namycinに 対 す ると同様高 い感受性 を示 し

た.

(本稿の要旨は,昭 和40年3月 京都市で行なわれた

ウイソ トマイβン研究会の席上で発表した.)
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