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Josamycinの 基礎 的 な らび に臨 床 的研 究
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Josamycinは 梅 沢浜夫等に よつて,本 邦 で 新 し く開

発 されたマ クロライ ド系抗生物質 で,Straptomycesna-

rbonensisvar.josamyceticusに よつて 生産 され る。

本剤 はEMと 異 な り,酸 性環境下で の抗 菌力の低下が

み られない ことが特徴 とされて お り,経 口投 与時の胃酸

による不 活性 化の問題を考え るとき,極 めて興味深い抗

生物質 であ る。 今 回Josamycin(JM)に ついて基礎な

らびに臨床的研究を行なつ たので報告す る。

1試 験管 内抗菌 力

① 実験方法 病巣 よ り分離 され たCoagulase陽 性

ブ ドウ球 菌49株,緑 連菌12株,溶 連菌14株 について,

本剤 のMICをEMと 比較 しなが ら平板 稀釈法 によつ

て測定 した。 使用培地は,heartiufusion寒 天 培地 で

あ る。被 検菌株 は全てTSB培 地 に24時 間培養 し,そ

の1白 金耳を接種37℃24時 間培養後,判 定 した。

② 実験成績Coagulase陽 性 ブ ドウ球菌 に対 す る感

受 性の分布 は,図1の 如 く,49株 中31株 が0.8～3。12

mcg/mlのMICを 示 した。 これ に対 しEMで は49

株 中27株 がo.2～0.8mcg/mlのMICを 示 し,本

剤 よ りいずれ も2～8倍 す ぐれ た抗菌 力を示 した。 しか

しMIC100mcg/ml以 上の高度耐性株 は,本 剤13株
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図1試 験管内抗菌力(Coagulase陽 性 ブ菌)
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に対 し,EM19株 で あ り,ま たEM100mcg/ml以

上 に耐性 でかつ本 剤感受性株 は10株 であ るのに対 し,

本剤100mcg/ml以 上に 耐性で かつEM感 受性株 は

3株 と,い ずれ もEMに 比 しす ぐれ た成績 を示 した。

緑連菌,溶 連菌 に対す る本剤のMICは,図2の 如

く,そ れ ぞれo.2～3。12mcg/mlO.2～O.4mcg/m1と

す ぐれ た抗菌 力を示 したが,EMのO.1・-1.6mcg/ml,

0.1mcg/ml(溶 連菌14株 全部)に 比 して,い ずれも

2～4倍 おとる成績 であつた。
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図2試 験管内抗菌力
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皿 血 中濃度 および尿中排泄量

① 実験方法 健康成 人男子6例 に,本 剤5mg!kg

を1回 内服せ しめ,1,2,6時 間後に採血,一 方6,

12,24時 間後 までの尿 を蓄尿 して,Cook株 を用いた鳥

居 の重層法に より,血 中濃度 および尿 中排泄量を測定 し

た。 なお 血中濃度測定 の際のStandardCurve作 成に

は,薬 剤を馬血清に よ り稀釈 した ものを用いた。尿 中排

泄量 測定の際のStandardCurve作 成 には,薬 剤をpH

7.4のPhosphateBufferに て稀釈 し,尿 は全てザイツ

で濾 過後pH7・4のPhosphateBufferに て5倍 に稀

釈 した ものを用いた。

② 実験成績
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@血 中濃度,図3の ご と く,6例 中5例 が1時 間 後

}こ最高血 中濃 度 を示 し,最 高1.7mcg/m1,車 均0・85

1ncg/m1で あ つ た 。2時 間 後 は,最 高1・6mcg/m1,平

均o.54mcg/mlで あ り,6時 間 後 は,6例 中3例 が,

Omcglmlで あ つ た が,3例 は,測 定 可能 な 血 中 濃 度

を示 し,平 均o.2mcg/m1で あ つ た 。
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図3Josamycin血 中濃 度
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検討 した。症例は主 として呼吸器感染症 の患者で,15～

78才 の男女計36例 で ある。1日 投 与量 は800mg～

1,600mg,投 与 日数は3日 ～14日 である。 臨床効果の

判定 は,咳 漱,喀 疾,咽 頭痛 等 の自覚症状の改善,血

沈,白 血球数,胸 部理学的所見等 の他覚 的所見の改善を

もつて有効 とした。

結果 は表2の ごと くであ り,急 性気管支炎21例 中15

例(71%),慢 性気管支炎11例 中9例(81%),気 管支

拡張症1例 中1例,急 性大腸 炎1例 中1例,腺 窩性 アン

ギーナ2例 中2例 にそれぞれ有効 であ り,有 効率 は77.8

%で あつた。

副作用 としては,1例 に軽度の食思不振 をみ とめたの

みであつた。

表2臨 床 成 績

病 名

1 2

有 効 無 効

6時 間

⑤ 尿中排 濯量,表1に 見 るごと く,24時 間まで で

平均0.8mg(0.3%)と 極 めて低 値であつた。

表1JM尿 中排泄量

炎

炎

症

炎

ナ

支

支

張

腸

薔

管

管

拡

ン

気

気

支

大

ア

性

性

管

性

離

急

慢

気

急

腺

Pひ

Q
り

-
凸

ー

ウ
臼

1 歪
U

9
耐

ハU

O

O

5mg/kg内 服 合 計 28 8
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皿 臨 床 成 績

外来ならびに入院患者を対象として本剤の臨床成績を

W総 括

1.本 剤 はグ ラム陽性球菌に対 しす ぐれた抗菌力を示

すが,被 検菌株の大部分 について,EMに 比 し2-8倍

おとる成績 を示 した。 しか しEM高 度耐性株 に対 して

も感受性 を示す株 も多 くみ られた。

2.本 剤5mg/kgを 経 口投与 した場 合の血 中濃度は,

1時 間後 に ピー クがあ り平均o.85mcglmlで あつた。

尿 中回収率 はO.3%と 低値で あつた。

3.臨 床 的には,主 として呼吸器感染症に対 して77.8

%の 有効率 を示 した。副作用は,ほ とん どみとめ られな

かつた。
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LABORATORY AND CLINICAL STUDIES  ON JOSAMYCIN
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 The fundamental and clinical studies on Josamycin were carried out and the following results 
were obtained. 

 1.  The sensitivities to josamycin of 49 strains of Staph. aureus, 14 strains of Strept.  hemolyticus 
    and 12 strains of Strept. viridans were measured by the plate dilution method. 31 strains 

    among 49 strains of Staph. aureus indicated MIC less than  3.12 mcg/ml, but MIC of 
    these strains by josamycin were from 2 to 8 times inferior to those by EM MIC of Strept. 

     hemolyticus were distributed from 0.2 to  3.12 mcg/ml, and those of Strept. viridans from 0.1 
     to 1.6 mcg/ml. MIC of these strains by josamycin were from 2 to 4 times inferior to those 

    by EM. 
 2. Blood levels and urinary recoveries following an oral administration of 5 mg/kg of josamycin 

     were measured by dilution method. The maximum blood levels were obtained after 1 hour 
     and the average blood level was 0.85 mcg/ml. Effective blood levels were retained for 6 hours. 

     The urinary recoveries were 0.8 mg (0.3%) in 24 hours. 
 3. Clinical  effects  : 35 patients of respiratory infections and 1 patient of colitis acuta were treated 

    by josamycin. It was found that the results were good in 28 cases of 36 (77.8%) by oral 
     administration. No significant side effects were observed.




