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新抗 生 剤 グル コサ ミン加塩 酸 テ トラサ イ ク リン(コ サ ・テ トラ シ ン)の 治 療経 験

山形敬一｡大 柴三郎｡佐 藤昭雄 ・根本武士

東北大学医学部黒川内科教室

(昭和34年5月15日 受付)

緒 言

グ ラ ム陽 性 菌,グ ラ ム陰 性 菌,リ ケ ッチ ア,大 型 ウ イ

ル ス感 染 症 等 に 効 果 の あ る広 い抗 菌 ス ペ ク トル を持 つ 抗

生剤 と して は ク ロ ラ ン フ エ 凸 コー ル 並 び に テ トラサ イ ク

リン誘 導 体 が あ る6Tetracycline(以 下,TCと 略 す)は

1948年DUGGAR等 に よ つ てStvePtomyeeanveofaciens

か らChlortetracycline(Aureomycin)が 発 見 され た の

に端 を 発 し,続 い てFINLAY等 に よ りOxytetracycline

(Terramycin)が 発 見 され た｡そ の 後 これ らbroadspec・

trumantibioticsの 化学 構 造 或 い は 抗 菌 スペ ク トル の検

討 が 行 な わ れ,STEPHENS等 に よ りTCが 報 告 され るに

い た つ た｡TCetStreptemycesの1種 か ら得 られ る こ と

砥 明 か に され て い るが,実 際 に はChlortetracyclineか

ら種 々の 化 学 反 応 過 程 を経 て容 易 に 合成 し得 る もの で あ

る こ とが 判 明 した｡

高酵 撫 備 鑓 縢 瓢 くξ銭雛
おいて添加剤 の研究が行 なわれ,そ の結果TC燐 酸塩複

合体,ヘ キサメタ燐酸 ソーダ,或 いは クエ ン酸を同時に

投与す るこ とに より血 中濃 度 も高め得 るとい う報告が多

数 なされ て来た｡

最近に至 り,添 加剤 としてグル コサ ミンがTCの 吸収

を著 し く高め,そ の結果TCの 血中濃度の 増加 がみ ら

れ,ク エ ン酸添加,ヘ キサメタ燐酸 加,TC燐 酸塩 後 自

体 に比 し投与後 の血 中濃 度は,は るかに著増 を認め,且

つ その持続期間 も延長 している ことが臨床 実験 にて証 明

された｡

われわれ はグル コサ ミン加塩 酸テ トラサイ ク リン(コ

サ ・テ トラシン,台 糖 ファイザ ー)を 用いて急性 肺炎後

の肺膿瘍,気 管支 肺炎,急 性胸腹膜炎,細 菌性赤痢,大

腸炎,壊 疽 性扁 桃炎等の急性感染症の治療を行なつたの

で,こ こにその成績の概要を報告す る｡

投 与 方 法

投与方法は成人1日 量体重毎kg20mgの 投与を基準

とし,初 回投与は毎kg10mg,次 回 より5mgを1日

4回 を原則 として与え るが,重 症例に対 しては1日 量体

重毎kg40mgを 投与 した｡

症 例

コサ.テ トラシ ンを用 いた症例は 当科入院患者7例,

外来 患者3例,計10例 で,主 として投与前 後の熱型,

白血球数,自 覚症 の消失等について観 察を行 なつた｡

症 例1神 40才,6

診断 急性肺炎後肺膿瘍

主訴 高熱,咳 啄,喀 擁,右 肩痛

経過 息者は上記愁訴 にて某 医をお とずれ 急性肺炎 の

診断を うけ,エ リ蟹ン,ス トレプ トマイシン,ク ロ冒マ

イセチン,ア クロマイシン,カ ナマイ シン,レ ダキ ン等

の併用或 いは単 独投 与を約2週 間に亘 り受けていたが,

効果 を認 めないので当科 を紹介 されて来院 した｡入 院時

体 温39.4｡C,白 血球数77,150,胸 部 レ線写 真では,左

下野全体に亘 り均一 性 の陰 影 あ り,特 に前 方に 直径約

10cmの ほぼ 円形 の陰影が濃 く水平線 が証明 された｡依

つて胸 廓穿刺を行ない,膿 汁 よ り病原菌 としてStaPhylO-

ceCCUSaureUSを 証 明 し,即 日コサ ・テ トラシン投与を

開始 した｡す なわ ち初 回 よ り500mgつ つ1日4回 計

29の 投与 を行なつた ところ,第1図 の 如 く,第6病 月

より下熱の傾向をみせ,喀 疾,咳 徽 も著明に減少 し一般

状態は良好 となつた｡か くて第8病 日には全 く下熱 し,

平熱 とな り,白 血球数 も9,800を 数えたので投与 を中止

したが副作用は認め られなかつた｡な お退院時の胸部 レ

線写真では,陰 影は殆ん ど消失 してい る｡
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嗣 図(症 例,の 経 過)

入院

症例2横 27才,6

診断 気管支肺炎兼一過性肺浸潤

主訴 咳漱,喀 疲,全 身倦怠感及び軽度発熱

経過 約1週 間前 よ り風邪 気味で軽 い咳1歎,喀 疾 あ り

微熱 を訴 えていた｡来 院 時体温37」4℃,血 沈1｡,72mm,

2｡,93mm白 血球数11,450,喀 嬢の検鏡で濃球,球 菌

を認 めたが結 核菌はみ られ なかつた｡臨 床経過は 第2図

に示す如 くであるが,レ 線胸 部写 真では,右 肺野に雀卵
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大 の陰影あ り,気 管支肺炎の診断で コサ ・テ トラシン初

回500mg次 回よ り250mgつ つ1日4回 を投与 し,投

与11日 後には上記愁訴 は全 く消夫 し,胸 部 レ線写真 で

は陰影消失 していた｡な お副作用は認め られ なかつた｡

症例3沼 31才,♂

診 断 急性気管支炎,上 顎洞炎

主 訴 全身倦怠感,発 熱,咳 漱,頭 重

経過2～3日 前か ら 風邪気味 であつ たが,次 第に咽

頭痛,発 熱感が増強 して来 たので,コ サテ トラシンを

服用 した｡投 与方 法は初 回500mg次 回 よ り250mgつ

つ1日4回 であつ たが,第3図 の如 く,第6病 日より下

熱 し,一 般症状 も軽快 した｡本 症 例では本剤投与中便秘

と食慾不振 を認めた｡
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うト3区(症 イ列3の サ茜歴)

症例4栗 2才,♀

診 断 急性膵炎兼胸膜炎

主訴 上 腹部腫 瘤 発熱

経 過 約20日 程 前か ら軽い心窩部痛 あ り,放 置せ る

ところ10日 を経て呼吸困難 を訴え某 医を訪れ,胸 部 レ

線 写真にて左下肺 野に均一性 の陰影 を認 めたが,滲 出液

貯溜はみ られなかつた｡そ の後 数 日を経 て上腹部 に腫瘤

を触れ次第に増大す るの で当科 を訪れ た｡

入院時の胸部 レ線写真 では,左 下肺 野に陰 影を認 めた

が,上 腹部腫瘤は小児頭大 で,胃 レ線透視 では,胃 は前

左側方に圧追 され,位 置異常 があつた｡諸 種 検査の結果

炎症性腫瘤,殊 に急性膵炎兼胸膜 炎の診断を下 し,コ サ・

テ トラシンの大量投与 を行なつた｡す なわち初回500mg

次回 よ り1iヨ4圃250mgつ つ20日 間連用 した ところ,

腹部腫瘤は 完全消失 し,左 肺 部の異常陰影 も消失 したの

で投与 を中止 した｡な お体温は第4図 の如 く,10日 後

に下熱 し始 め,白 血球数は投与前12,250,下 熱後6,175

とな り,腹 部腫i瘤は消失 して,胃 の圧迫現象 も認 め られ

ず,本 剤投与 中副 作用はなかつた｡

症例5斎 9才,♂

診 断 細 菌性赤 痢(大 原菌)

主訴 血 便,下 痢,軽 度下腹部痛

経 過2日 前 よ り軽度の下腹部痛 に伴 う下痢1日4～

5回 あ り｡翌 日よ り血便 を混 えた｡発 熱は全 くみ られな

かつたが赤痢 の疑診 で直 ちに入 院 し,尿 便培養に て大原

菌 を発 見 した◇依つて コサ｡テ トラシン初 回500mg,次

回 よ り250mgつ つ1日6回 の投 与を行なつた ところ,

第5図 の如 く第2病 日よ り菌は陰性 となつた｡し か し血

便は第5病 日まで続 き,第6病 日には 自他覚症共全 く消1

失 した ので,投 与 を中止 したが,菌 培養は毎常陰性 であ

つた｡な お副 作用 はなかつたA
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症例6菅 26才,♀

診断 細菌性赤痢(川 瀬菌)

主訴 血便,裏 急後重,軽 度発熱,下 腹部痛

経過 上記症状 を訴 えて当科 を訪れ,直 ちに細菌性赤

痢 の疑いに て入院,川 瀬 菌を発見 したので ク戸質マイセ
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チ ン1日4回500mgつ つ の投与を うけていた｡し か し

菌 は第3病 日か ら陰性 となつたが,血 便は とれず,第9病

日に入つて もなお糞便に血液 の混入をみた｡依 つ て,コ

サ ・テ トラシンと切換え,初 回500粗g,次 回 より250mg

つ つ1日6回 の投与を行 なつた ところ,第6図 の如 く,

第10病 日より常便 となつた ので,第12病 日まで投与 を

つづ け中止 したが,副 作用は なかつ た｡

症例7伊 2才,♀

診断 症候性血 小板 減少性紫斑病兼急性大腸炎

主訴 紫 斑,下 腹 部痛,下 痢1日5行

経過 紫 斑を訴 え症 候性血小板減少性紫斑症 の診断 に

て入院 加療 中,大 腸 炎を合併 し,下 腹部痛及び1日5行

の下痢 を訴 えた｡経 過 中発熱はみ られ なかつたが,下 痢

及 び下腹 部痛が とれぬため,コ サ ・テ トラシンを投与 し

た｡す なわち初 回 よ,り250mgつ つ1日4回 を2日 連用

した ところ,疹 痛並びに下痢は完全消失 し,副 作用 を認

め なかつ た｡本 症 では ときどき発熱あ り,ペ ニシ リン,

アクロマイシン等 の投与 を うけていたが効果は必 らず し

も明 らか でなか つた｡し か るに再び37.8Cの 原因不明

の 発熱をみ たので コサ ・テ トラシン2日2.09を 投 与 し

ftと ころ,第7図 の如 く,3日 後に平 熱 となつた｡
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症 例8三 0才,6

診 断 鼻 フル ン ケル

主 訴 鼻 腫 脹,疹 痛,発 熱

経 過 数 日前 か ら軽 度 の鼻 痛 が あ り,次 第 に鼻 翼 の腫

脹 を 来 し,そ の 後 発 熱 と共 に 関 節 痛 を訴 え た｡白 血 球 数

砥11,000で あ る｡依 つ て コ サ ・テ トラ シ ン を投 与 す る

こ と と し,初 回500mg,次 園 よ り250mgつ つ1日4

凋,3日 間 連 用 した とこ ろ,第8図 の如 く,発 熱4日 目
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T8図(症 例8の 病 歴)

に上記愁訴 はとれ,白 血球数 も8,000と 正常に な り,完

全下 熱 した｡本 剤投与 中若干下熱気味 となる傾向が 認め

られ た｡

症例9浜 32才,6

診断 壊痘性 扁桃炎

主訴 咽頭痛,頭 痛,発 熱

経過 前 日よ り軽度 の咽頭痛及び全身倦怠感 あ り翌 日

39℃ ～40｡Cの 発熱 をみた｡咽 頭扁桃は 両側栂指頭大 に

発赤腫脹 し,表 面は膿苔 をもつ て覆われ てい た｡直 ちに

コサ ・テ トラシン初回500mg,次 回 より250mgつ つ

1日4回 投与を続け,3日 間計3.259で カプセルが 無

くなつた のでクロロマ イセチ ンに切換えた ところ,第9

図 の如 く,翌 朝 よ り下熱著明 とな り平熱に復 し,主 訴は

全 く回復 した｡従 つて コサ ・テ トラシンに よるもの とは

断定 出来ないが,効 果はあつた様に思わわた｡な お副作

用は認め られなかつたo

T3図 曳症イ列9詳1姦 歴 、
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症 例10佐 4才,δ

診 断 胆 道 癌,肝 膿 瘍,心 外膜 炎

主 訴 黄 疽,発 熱

経 過 上 記 診 断 で 入 院 加療 中 の 患 者 で 時 折 り 発 熱 あ

り,混 合 感 染 を思 わ しめ た の で,ア ク ロマ イ シ ン を服 用

し,下 熱 を認 め た｡し か る に再 び 同様 の 発熱 を来 した の

で コサ テ トラ シ ン の投 与 を 開始 した｡す なわ ち,初 回

500mg,次 回 よ り250mgつ つ1日4回 投 与 したが,下

熱 の傾 向 を み な い の で3日 後か ら1日6回 に増 量 した と

こ ろ,第10図 の如 く,投 与5日 後 か ら著 明 な下 熱 をみ,

平 熱 に復 したe白 血 球 数 は 使 用 前18,000,使 用 後12,000

で あ つ たQな お副 作 用 は み られ な か つ た｡
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第1表

釧 氏 矧 年令圏 診 断1主 訴 図 果1総使股
1神 男 肺膿瘍(肺 炎 後)高 熱咳』漱,喀i疲,右 肩痛 著 効16.09

2横 男 気管支肺炎,兼 一過 性肺 浸潤 咳歎,喀疾,全身倦 怠,軽度発熱 著 効11.259

3沼 男 急性気管支炎,上 顎洞炎 発熱,咳 啄,全 身倦 怠 有 効2.,59

4栗 2女 急性騰 炎兼胸膜炎 上腹 部腫瘤,発 熱 著 効20.09

5斎 9男 細 菌 性 赤 痢 血 便,下 痢 有 効10.09

6菅 6女 細 菌 性 赤 痢 咳歎,喀i慶,全身倦 怠.軽度発熱 著 効11.259

7伊 2女 毬難 農枝減少性紫蘇 兼急 下痢・下腹繍 鶏 榊(著 効)2・ ・9

8三 男 鼻フルンケル 鼻腫脹,疹 痛,発 熱 著 効3.259

9浜 32男 鮪 性㍊ 炎 咽囎 ・頭胤 辮 歪駝 急翻 委3・259

10佐 男 胆道癌,肝 膿瘍,心 外膜炎 発 熱 著 効7.759

総括並びに考案

以上 を総括す るに,第1表 の如 く,わ れわれが コサ ・

テ トラシ ンを使 用 した10症 例では全 く効果を認め得な

かつ た例 はな く,い ずれ も自覚並びに他覚的改善が得 ら

れ ている｡殊 に症例1に おけ る如 く病巣の包被の著明な

肺膿瘍,或 いは又症例10の 胆道感染 の如 く,薬 物 の血

中 よりの移 行が困難な る場合に もそ の効果は比較的著 明

で ある｡こ れは コサ ・テ トラシンが緒言に述べた如 く,

他 のテ トラサイ ク リン剤 と比較 して血 中濃度並に持続時

間が長いのでわれわれ の症例 におい ても効果 を表 わ した

もの と思われ る｡又,コ サ テ トラシ ンはその症例 にお

いて も,い ずれ も著効或 いは有効 な結 果を得た ことは,

吸収率及 び血 中濃度 についての実験 的根拠 を裏付ける も

の と考 え られる｡

細 菌性 赤痢については従来 ク潭ラ ンプエ ニコール等の

抗 生剤が著効を示す ことは全 く異論 のない ところであ る

が,自 覚症状及び他覚症状 の全 く消 失 したあ との再燃或

いは保菌者を生ず るこ とが 問題 であ ると思 う｡わ れわれ

が経験 した コサ ・テ トラシ ンの細 菌性赤痢の治験 例は,

わず かに2例 であ るが,い ずれ も治癒後 の再 燃はな く,

又継続 的菌培養の結果 も毎常陰性を示 していた｡

なお著 しい副作用は全例にな く,た だ1例 に便 秘を訴

えたが,こ れは投与中止後直ち に正常 に復 してい る｡ま 、

た入院症 例においては肝機能尿尿検査,血 清電解質等に

ついて も全 く変化は認め られ なかつ た｡

結 論

われわれは コサ ・テ トラシ ンカプセル(台 糖 フ ァイザ

ー)を 用い て,肺 膿瘍,気 管支肺 炎,胸 腹膜炎,細 菌性

赤痢,そ の他 の化膿性,炎 症性 疾患の治療を行 ない,著

しい効果 を認めた｡従 つて コサ テ トラシ ンは高度 の効

果 を期待 出来る新 抗生剤 と考え られ る｡
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