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静 注 用 テ ラマ イ シン(Terravenδs)の 臨 床効 果 につ い て

序 言

螺 良 英 郎 ・岸 本 進 ・平 尾 文 男

正 木 繁｡木 村破魔子 ・杉 岡 秀 信

大阪大学堂野前内科

(昭和37年4月19日 受付)

テ 卜ラサイクリン系抗生物質使用の普及化に伴い,か

かるBroadspectrumの 抗生物質にも次第に耐性頻度の

上昇が問題 とせられつつある｡な かんず く現在感染症領

域でもつとも注目せ られている病原性ブ ドウ球菌を例に

とつてみると,以 下の如 くである｡即 ち,わ れわれの内

科入院,外 来21症 例か ら検出せられたブ ドウ球菌の耐

性頻度(デ ィスク法による)は(図1),ペ ニシリン(PC)

に91%,ス 卜マイ(SM)に47%,エ リスPtマ イシン(EM)

に30%・ クロランプエニ=一 ル(CM)に21図2

%・ そ してテ トラサイクリン(TC)に39%TCCONCmcg/ml

であつて,か な りの頻度に各薬剤に対する1001・0

耐性がみられる｡然 しなが らここで問題と

なることは耐性濃度の限界一即ち最小発育80

阻止濃度の如何なる濃度をもつて耐性と決

めるかにある｡こ の点について図2に 示す

如 く,鼻 腔,気 管支分泌物から分離 した69%50

株 のStaPhylececcusaureusに こついて,PC-40

G及 びTCに 対する感受性を寒天平板稀釈

法をもつて比較測定した結果か ら,デ イス20

ク法 でいわゆる耐性と判ぜ られるものの中

にも各種の濃度による感受性の差 異 が あ0α1Q1502505

り,このことは換言すれば,も し十分の病巣

内ない し血中濃度がえられれば,た とい検

査結果が耐性と判ぜられてもなお効果が期

60し うる 可 能 性 の あ る こ とを示 唆 して い る｡

図1検 出 フ トウ 球 菌 の 耐 性 の)伏}兄

(阪 大堂野前内科,8翫035,36年 度,9}来入院息毒中.ブドウ球繭懸染蟹半った21例につ、'て.一)
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今 回Terraven6s(Magnesiumhydroxyethylammo-

niumterramycincomplexsalt250mg(力 価)を

Magnesiumformealdehydsulfoxy1ateと 共 に溶 解 した ・

静 注 用 オ キ シ テ 卜ラサ イ ク リ ン液)の 供 試 を うけ,そ の

血 中 濃 度 お よび 臨 床 成 績 を 検 討 した の で こ こ に 報 告 す

る｡

Terraven6s静 注 後 の 血 中濃 度 に つ い て β一hemolytic

streptococcus岡 本 株 を 被 検 菌 とす る重 層 法 に よ つ て測 定

した結 果 は,図3に 示 す 如 く,250mg静 注 後15～30分
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で最 高濃 度 の 平均44mcglm1に 達 し,3時 間 目 に10

mcg/m1に まで 低 下 す るが,大 体1～2時 間 ま で 低 度 で

あ るが 血 中濃 度 を 証 明 し うる｡

この結 果 はTMの 内服 よ りもは るか に 高 い 血 中 濃 度

の 維 持 が み られ る こ とを 示 す こ とで あ り,上 述 の理 由か

らデ ィ ス ク法 耐 性 で あ つ て も,高 濃 度 に 耐 性 で な い 細 菌

の 感 染 症 に は 効 果 を 示 し うる もの と判 ぜ られ る｡

症 例1肺 膿 瘍

Y.Y.21才,女,無 職｡

主 訴:咳 漱 ・喀 疾｡

現 病 歴:昨 年11月24日 に ブPtパ リ ン150錠(159)

を 自殺 の 目的 で内 服 後,12月6日 に いた り突 然38・2℃

の発 熱,頑 固 な 咳 徽 発 作 が あ り,胸 部 レ ン トゲ ン写 真 撮

影 に よつ て 右 上 野 の ビマ ン性 浸 潤 陰 影 か ら肺 炎 と診 断 せ

られ,PC60万 単 位 ノ日(1日 間)とEM1,200mg/日8

日 間 をつ づ け10日 後 に は平 熱 に復 した｡し か し12月

10日 頃 か ら頑 固 な咳 漱 ・喀 疾 がつ づ き,喀 疾 は次 第 に

臭 気 を伴 うに い たつ た｡本 年初 め か らINAH,PAS,CM

等 を服 用 した が,咳 蹴 ・喀 疾 は つ づ き,血 疾 を 混 ず るに

い た つ た の で 当科 に入 院 した｡

入 院 時現 症:

体 格 ・栄 養 中等,顔 面,皮 膚,ロ 腔 内 に 異 常 な く,胸

都 で,右 脊 部 中 野 に 湿 性 ラ音 を 聴 取 す る｡

検 査 所 見:異 常 所 見 と して は,赤 血 球 数,404×10s/

anms,白 血 球 数,9,9001mm3でEesinophliaを 伴 う｡

血 沈 は60川1時 間,10812時 間,喀 疾 の性 状 は 血性,膿

性 で3層 を形 成 し,結 核 菌 は 塗 沫 陰 性,細 菌 培 養 に よつ て

そまl,Staph夕loceccusepidermidis,2,α 一hemolytic

stre少tococcus,3,Cerynebacterium,4,Candida属 を

み とめ,1,2,3の 混 合 培 養 に よ る耐 性 検 査(デ ィ ス ク

法)でPC(一),SM(一),TC(十),EM(暮),CM

(一),OL(十),KM(帯)[註:(一)は 阻 止 せ ず]｡

診 断:上 記 の 経 過 ・症 状 ・所 見,殊 に胸 部 レ ン トゲ ン

所 見 の推 移 か ら,プ ロバ リ ン服 用 後 の肺 炎 か ら肺 膿 瘍 に

移 行 した 肺 化 膿 症 と診 断 す る に い た

つ た｡

治 療 の 経 過:

入院後6日 間 はCM(1.59ノ 日)

胸服をつづけたが咳漱喀疾の減少を

みず,Terravenδs250mg1日 の静注

を開始した ところ,図4の 如 く,投

与4日 目より喀疾量は薯明に減少す

ると共に血疾も消失 した｡ま た頑回

な咳蹴も消失 した｡Terraven6sの 静

注は15日 間継続したが,15日 後の

胸部 レン卜ゲン所見で,右 肺上葉の
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肺 膿 瘍 陰 影 は著 明 に減 少 して い る｡

副 作 用:な し｡

効 果:他 の抗 生 剤 で 効 果 を み ず 本 剤 の 静 注 に よつ て著

効 を み た｡

症 例2結 核 性 脊 椎 炎 術 後 化膿 症

M.Y.44才,男,会 社 員｡

主 訴｡腰 痛,発 熱｡

現 病歴:昭 和23年 に 結 核 性 脊 椎 炎 で発 病｡そ の 後,

各 種 の 治 療 を うけ る も効 果 が 著 明 で な く,昭 和36年6

月 阪 大 整 形 外 科 に入 院,Spondylotomyを うけ た｡昨 年

末 よ り,治 療 後 のS2～S5仙 骨 部 よ りの排 膿 を み,本 年

1月 末 よ り38～39｡Cの 弛 張 熱 が つ づ き内科 と共 観 とな

つ たo

主 要 検 査 所 見:左 方移 動 を示 す 白血 球 数 の 増 加,8,000

小mm3が あ り
,血 液 駿 は陰 性 で あつ た が,膿 汁 中 か らは

StaPhylococcusaureusとPsetidomenasaeruginosaを

毎 常 検 出 し,前 者 の感 受 性 はPC(一),SM(十),EM

(耗),CM(暑),TC(一),OL(一),KM(昔)で,後 者

はColiStinに 感 受 性 を示 す 外 の す べ て に 耐 性 であ つ た｡

本 症 例 の弛 張 熱 は,上 記 細菌 感 染 に基 因 す るの では な

い か と診 断 し,以 下 の如 き治 療 を 行 な つ た｡

治 療 の経 過

図5に 示 す 如 く,2月2圓 よ りTerraven6s1日250

mgの 静 注 を連 日行 なつ た とこ ろ,3日 目 よ り排 膿 量 は

著 明 に 減 少 し,5日 後 に は 発 熱 も37.2｡Cの 微 熱 とな り,
のゆ
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膿 汁 か ら の培 養 も8日 日の も の でPseudomonasを の ぞ

き陰 性 化 したG治 療 は10日 間 継 続 し そ の後,経 過 観 察

中 で あ る｡

副 作 用 な し｡

効 果:著 効｡

症 例3尿 路 感 染 症

H.K.27才,女,教 員｡

主 訴:発 熱,尿 道 痛,腰 痛｡

現 病歴 ・昨 年12月 上 旬 よ り排 尿 痛,血 尿,微 熱 がつ づ

き,急 性 膀 胱 炎 の診 断 の 下 に 入 院,ク ロラ ン フ エ ニ コー

ル250mg1日4回,13日 間 の投 与 に よつ て 一 旦 改 善

し退 院 した が,そ の 後,39｡Cに 及 ぶ 発 熱 と尿 道 痛,腰 痛

を訴 え て 再 入 院 した｡

入 院 時 の 主 要 所 見｡白 血 球 数 は,10,2001mm3で 増 多

を認 め,血 沈 は1511時 間,4012時 間,尿 中:少 数 の赤

血 球,多 数 の 白 血 球,扁 平 上 皮,細 菌 を み とめ,培 養 に

よつ て,瓦 ωあ を多 数 検 出 した｡

治 療 の 経 過:

図6に 示 す 如 く,40｡Cに 及 ぶ 発 熱 が あ り,直 ち に

TerravenOs250mgの 静 注 を 開 始 し た とこ ろ,翌 日 よ

り急 激 に熱 が 下 降 し,数 日間37.2｡C程 度 の微 熱 が つ づ

い た後,7日 後 か らは 平 熱 と化 した｡

図6症 例3.尿 路感染症(H.K)
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排 尿 痛 も下 熱 と共 に 数 日 で漸 次消 失 に 向 い,4日 後 の

検 尿 では な お蛋 白 反応 陽 性 で,赤 血 球,白 血 球,細 菌,

細 胞 な ど を認 め た が,7N後 か らは 全 く消失,7日 間 の

Terravenδsの 治 療 で中 止 したが,そ の 後 再 発 を み て い

な いo

副 作 用:な しo

効 果 ・著 効｡

症 例4肺 結 核 混 合 感 染

T.N.15才,女,学 生｡

主訴:39℃ ～40℃ の発熱,咳 蹴,膿 性淡｡

現病歴:昭 和36年4月 に発病,肺 結核 と診断せられr

本年1月17日 国立奈良療養所に入所 した｡入 院時,胸

部 レントゲン所見で,右 肺炎部に浸潤陰影を認め,断 層

写真で同部に約5コ の蜂窩様空洞を認めた｡

入院5日 目より突然39℃ の発熱があ り,ア クロマイ

シン19の 投与をつづけたが,39～40・3℃ の発熱が持

続した｡

白血球数は16,000/mmSで,培 養により,グ ラム陽性

球数を認め,そ の感受性は,PC(十),TC(十),EM

(十),CM(十 ト),SM(十 ト)であつた｡但 し血液培養は陰

性であつた｡

治療の経過:

即ち本症を肺結核の混 合 感 染 と診断 し,Terraven6s

250mgノ 日の静注を開始 したところ,即 日37℃ 台 とな

り,そ の後最高37.3℃ の微熱は続いたが,Terraven6s

7日 間7g,そ の後 クロランフエニ=一 ルの内服をつづ

けることによつて全 く平熱 となつた｡

なおこの間,SM,PAS,INHの 抗結核剤の投与はつ1

づ けている｡

副作用:な し｡

効果:著 効｡

症例5急 性気管支炎

F.H.44才,女,主 婦｡

主訴:全 身倦怠,発 熱,咳 蹴 ・喀疾｡

現病歴:本 年2月3日 頃か ら感冒様症状が続いていた

が,1o日 頃 から咳刑が頻回 となり,13日 か ら発熱,咳

蹴 ・喀疾,胸 部圧迫感などがあり,翌 日には悪感を伴ヲ

39℃ の発熱があり,近 畿中央病院に入院した｡

入院時所見:胸 部レントゲン写真で,左 胸廓成形術に

よる変形の外,肺 野に異常な く,聴 診上右下野に乾性ラ

音を聴取 した｡こ の外,血 沈値の上昇(16/1時 間,38/2」

時 間),白 血球数の増加,尿 蛋 自反応の陽性が認められ
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表1静 注 用 テ ラ マ イ シ ン(Terravenδs)使 用症 例 と効 果 の 総 括

症 例
No.

1

2

3

4

5

氏 年 一性
名 令 別

Y.Y.24・ 女

N.Y.44・ 男

H.K.27・ 女

T.N.15｡女

F.H.44・ 女

病 名 主 症 状

肺 膿 瘍 騒(血)性 疾

結核性脊椎
炎術後化膿症

尿路感染症
(急性膀胱炎)

肺 結 核
混 合 感 染

急性気管支炎

発
腰

熱
痛

発 熱
尿道痛 ・腰痛

発 熱
咳 漱 ・喀 疾

発 熱
咳 蹴 ・喀 疾

検 出 細 菌(
材 料)

1.Staφhツlo.epid.

2.α 一hem0lytic

Stvepto.

3.Corynebacterium

4.Candida属

(喀 疾)

1.S彦aPh.auγeus

2.Pseudomonas

gerugtnosa

(喀 疾)

E.coli(尿)

グラム陽性球菌

(喀疾)

グラム陽性球菌

(喀疾)

TerraVen6s

250mg/日

投 与 日 数

15日 間

10日 間

7日 間

7日 間

4H
,間

効果 の概要

4日 日より喀疾
量の減少,血 疾
の消失,15日 後

肺 レ線所見の改
善

帯 効果

一1著 効

熱
性
下
陰
り
菌
よ
に

目
目
日
日
5
8
化

熱
陰
下
菌
り
ら
よ
か

目

日
日
日
化

2
4
性

2日 目より下熱
5日 日から咳蹴

喀疾の減少

2日 目より下熱
7日 目に全治

著効

著効

著効

著効

た｡喀 疾中結核菌は塗抹陰性で,多 数のグラム陽性球菌

を認めた｡

症状所見の上から気管支炎と診断 し,直 ちにTerra-

ven6Sの 静注による化学療法を開始した｡

治療の経過=

図7に 示す如 く,Terravenδs250mgの 静 注 を開始

し,翌 日には37℃ 以下の平熱と化し,全 身症状も著し

く急激に改善をみた｡Terravenδsの 静注は4日 間で中

止 したが,3日 後から喀疾は殆んど消失,咳 蹴 も極めて

軽度となり,7日 目には退院するにいたつた｡

副作用:な し｡

効果:著 効｡

総括並びに考按

上記5症 例を総括すると表1の 如くであるが,Terra一

ven6s静 注によつて効果の発現が早 く,比 較的短 日時に

良効な成績を うる結果を得た｡且 つ,こ れら5症 例のす

べてに副作用をみなかつた｡

現在化学療法に際 して病原細菌の耐性獲得が問題視せ・

られているが,序 言においても触れた如く,実 際上用い

られるディスク法によつては耐性限界に問題があり,た

といディスク法によつてTC系 に耐性上昇がみられる場

合においても,Terravenδsの 如く剤形,投 与法を変える

ことによつて高い血中濃度を得,従 つて効果の発現を期

しうることが多い｡上 記5症 例においていずれも著効を

おさめえた1因 もかかる点にあるのではないかと判ぜら

れる｡

今後さらに症例を追加 して本劇の有効性が確かめられ

ることを望む次第である｡




