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Josamycinの 臨 床 的 応 用

中川圭一・庄司文久 ・可部順三郎

東京共済病院内科

横 沢 光 博

検 査 科

Macrolide系 新抗生剤Josamycin(以 下JMと 略)

の黄色 ブ球菌50株 に対 す る感受性を他 の抗生剤 と比 較

し,ま た呼吸器感染 症18例,梅 毒10例 に投 与 し,臨

床成績 と副作用,特 に肝機 能に及 ぼす影響 につ いて検 討

した。 また少数例 で内服 後の血中濃度を測定 したので報

告す る。

1黄 色 プ菌 に朗す る感受性

各種検査材料 よ り分離 した コアグラーゼ 陽性 ブ菌50

株のJMの 感受性 は表1に 示 す如 くで,感 受性菌で は

EMよ りやや劣 るが,SPM,LCMよ りやや高い感受性

を示 したが,100mcg/mlま たは,そ れ以上の マクロラ

イ ド耐性菌に は交叉耐性 を示 した。なお,抗 菌力の測定

は 日本化学療法学会標準法1)に よつた。

II血 中 濃 度

4例 で400mg内 服後の血 中濃度 を測定 したが,peak

は3時 間後で平均1.08mcg/mlを 示 し,8時 間後にお

いて も測定可能で あつた。 なお 測定法 は溶連菌(Cook

株)を 用い る重層法に よつ た2)(表2)。

表2JM400mg内 服時 の 血 中 濃 度

StrePtococcesshemolyticus(Cook)を 用 いた 重層法

症 例1・.12e13.1列601se

G・T・ 欝1α ・93ト56i・ ・56i
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KS・ 瞭i色3851α68{L421
1・・S91

S・T・ 窺ITracelα461α261
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Y・H・19i
9♂1・ ・7・1・・SS1 1・・3S1 1・・3・

表1Staphylococcusaureus50株 の各 種 薬 剤 感 受 性
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III臨 床 成 績

(1)呼 吸器 感染症(表3)。 投 与例 は肺化膿症,肺

炎,気 管支炎等 で入院11例,外 来7例,計18例 であ

る。投与量 は1日 量400mg×3回 が大部分 で,肺 化膿

症で は1回400～600mgを1日4回 投 与 した症例もあ

る。投与 日数は外来例で は7～14日,入 院例 ではそれよ

りやや長 く,19日 間の2例,21日 間 の1例 があ る。急

性気管支炎7例 では5～10日 の投与で全例喀疲,咳啄等

の 自覚症状 の改善 が見 られたが,慢 性気管支炎の3例 で

表3-1臨 床 成 績(1)入 院 例

祠 症 例 齢 圖 疾 患 名 険 出 菌 陪 与量及劃 蝋 備 考

・1 17・1♂1肺 化 膿 症1驚oZ旋 菌1・,6・・mg×・6+1囎 融 且`・lieれ ず

21溝 1561♂1気 散 拡 張症1常 在 劇 ・,2・・mg×・2H

31 66固 肺化臨 撒1瀦 き 隅8躍 、IH蔽 該嚇変
41川 1321♂1急 性 肺 炎1常 在 菌 ト2・・mg×・61+【 野 白血球増多・血沈の改

Sl 2・1♂1雛 肺 炎1常 在 菌li・6・・mg×・9国 鳳CPP改9血 沈

61坊 S41♂1難 気散 炎 隊 ⑫'差　 o矧 ・・2・・mg×6H疾 量稜

71 16・1♂ 牒 性繋 支護 傷 犠t . 8・・mgx2・1+}癒 減 少 ・St・hem・lyt・(→
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N・・1症 囲 年令岡 疾 患 名 険 出菌 陪 与量及薮 醐 備 考

sl 1491♂{響 賭 支憲i常 在 齢2・ ・mg×71+1疾 量減少

gl 1431♂1急 繍 散 炎1常 在eg1・,2・ ・mg×sl+}蝋 繍 少

・・1 】5・1♀1継 繋 支護1常 在 菌1・,2・・mg×・・1+1〃

・11 7・1♂1灘 気骸 炎1常 在 菌1・,2・・mg×・S1+【 鳳 呼吸困難軽快

表3-2臨 床 成 績(2)外 来 例

N・・1症 囲 年令圖 疾 患 矧 検 出 劇 讐与量及釧 効果 備 考

・1 25囹 肺 化 膿 症i常 在 菌}・・2・・mg×・4H蝋 蔽 不変

2i〃 〃 〃
1・・8・・mg× ・・1+際 うす くなる

3i 国 ♀1雛 気散 剣
i・・2・・mg×61+1自 覚 症状 の嬉

41 圃 司 〃

51 641♂1慢 性"腎 炎i

61 1321♀1鰭 咽頭 炎1艦 線 ㈲

・・2・・皿9×71+1〃

・・2・・皿9×71+1〃

・・2・・mgx・41+{自 覚 症状 の 嬉 ・瀧 齢 失

71 148囹 急甑 管支炎1
1・・2・・mg×7+1自 覚症状 の嬉

は2例 で咳噺,喀 疾の減少を見,有 効で あつたが,1例

では6日 間の投与で変化見 られず無効 と判定 した。

急性肺炎の2例 は,1H量1200mg夫 々16H,19

日の投与で解熱,更 に 白血球増多,血 沈等 の改善 が見 ら

れ,レ 線所見 の改善を見 た。気管支 拡張症 の1例 も喀疾

量の減少が見 られ たが,肺 化膿症4例 の中,E.coliを

証明した1例 は1600mg,10日 間使用後 には血疲 の消

失,咳 蹴,喀 疾量 の減少 を見 たので一応有 効 としたが,

表4梅

且 ωあ の消失 は見 られ なかつ た。黄色 ブ菌を証明 した

症例 は膿胸を合併 し1600mg7H,次 いで2400mg12

日間投 与 したが無効 であ り,外 科 的処 置を加え た。他の

2例 は同一症例で2回 治療 したが1200mg14日 間の使

用で は無効 であつたが,1800mg10日 間 の使用で は喀

疾 の膿性が うす くな りやや有効 と思われ た。咽頭炎の1

例 は微熱咽頭 痛を主訴 としASLO値833,咽 頭培養で

溶連菌 を証 明 したが1200mg14日 間 の使用で 自覚症状

毒 例

呵 症 例 側 性吟 併 疾 劇 投 与 日歎/ガラス板i縣 法iワ氏圃
TPHA反 応

・1 321♂{+二 指 囎 瘍1・2・・mg×3・(帯)一 ㈱ ㈹ 一什)㈱ 一(m)1・,28・ ×一・・32・×

21 13・ 囹 雛 カ リエス1 x3・i(')一(粥 一(升>1(暮)一(粋)1・ ・28・×一 ・・28・×

31 157同 肺 結 核1 ×3・(粁)一(+)(苔)一(+)(粁)一(÷)15・ ・2・×一 ・・28・×

41 621♂1 〃 ×3・ ㈱ 一(-H-'1(+)一(+/(+)一 ㈹ →1,280×

51 53i♂1 〃 ×31(十)→(一)(一 〉→(一)(十 十)→(一)

61 6・ 囹 右 肋 膜 炎; x3・(+)一(+1-)1(+1-)一(什)(±)一(±/辮 →1280x
,

71 レ・囹 殿 気管支炎1 x25㈱ 一(脚 〉一(朴>1(帯)一(帯)【5・ ・2・×一 ・・28・×

sl 16g園 冠 不 到 ×33(帯)一(惜)(帯)一 ㈱ ㈱ 一(冊)1・ ・28・×一 ・・28・x

gl 國 ♂1心 不 全1 ×観察 中i(-H-)1(昔)1(井 〉 睡

・・1 ♂1慢 性 肝 炎1 ×31(・H,.,1㈱ 陣 1,280×

例 のみ 胃症状,膨 満,食 欲不振 のため3日 で中止 したが,他 の症例は副作用な し。

例 は投与31日 後,陰 性化 したが,中 止21日 後再び ワ氏,ガ ラス板 で陽性 となつた。
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表5JM投 与 前 後 の 肝 機 能

Nα匪 列 年令固 病
矧 投与 磁IG・TIGPTIAL・-plzTTI

・1 7・1♂1肺 化 膿 症1・ ・6・・mg× ・6122-・61'6-4i6・S-9・317-71心 房緻(+)

2t溝 S・fi♂1気 散 賑 症1・,2・・mgx・21・8-37[6-712・ ・S-・..so.sl2-31胆 石症 の合併

31黒 {66同 肺化膿症・膿胸ll:珪88躍12i22-27ig-・ ・18・3-22・・i・5-2slX781:1=1:1

4[川 321♂1急 性 肺 炎}・ ・2・・mgx・6142-S412S-4・1

5i斉 ・21♂}急 性 肺 炎1・ ・6・・mg× ・gl・5-・317-71・2・2-8j3-71

61坊 S41♂1灘 気 管 支炎1・ ・2・・皿gx6123-2518-・21S・ 一・4・41-71

71富 6・ ♂1鼎 磐 支護18・ ・mg×2・1・b・ ・513-514・3-・ ・81・3-・31

81飯 4gl♂1響 気 散 憲i・ ・2・・mg×713・-2419-・61S・2-9・21

gi秋 431♂ 】鰍 気 散 炎1・ ・2・・mg×5{・5-5・14-5417・6-・ ・61・一 ・1肝 炎 の既往

・・i 5・1♀1響 攣 支護1・・2・・mg×・・i-・31-61-71-Sl

・・i 251♂1肺 化 膿 症i・ ・2・・mg× ・4 一8i-31-4卜7}

・21 641♂1蕊 幣 轡 劉 ・・2・・mg×712・-2… 一・73・・2-32・6・2-・61UreaN33・ ・-33・6

・31 321♀i急 性 咽 頭 炎1・ ・2・・mg× ・4}一 ・61-5i-41-・ ・i

・41 321♂ 痔 ゴ 翻 潰瘍1・ ・2・・mg×3・12・一 ・817-・・}4-461g-71

・Sl 3・ 囹 巌産 カ リ エス{・ ・2・・mg×3・134-15-17・ ・-17-1

・6i 國 ♂ 】轟一L結 核i・ ・2・・mg×3・13・-17-i6・4-1・ ・-1

・7i 621♂1轟 一L結 核1・ ・2・・mgx3・13・-2・;・7-SIS・3-6・819-・ ・}

・Sl ・31♀ 協 一L結 核1・ ・2・・mgx3・}・9-2419-・ ・14-41・ ・-61

・gl 6・1♂lll-L膜 炎1・ ・2・・mgx3・156-2・123-・ ・1・… 一…41・9-・31天 フ89:1:1:1

2・1 721♂1擁 ～購 支炎1・ ・2・・醜gx251・4-・614-616・S-…61・4-・21

トランスア ミナーゼ は国際単位,正 常値 はGOT20以 下,GPT18以 下

上昇例 は,No。2,No.9(胆 石症の合併 ある もの及 び肝 炎の既往 のあ る例)

の改善 および溶連菌の消失を見 た。18例 中15例 におい

て何等 かの改善が見 られ一応有効 と判定 した。

(2)梅 毒例(表4)。10例 中1例 は投 与3日 間胃部

膨満,食 欲不振のため 中止 したが,こ れは唯一の副作用

例で ある。他 の9例 は何れ も肺結核,心 疾患,胃 潰瘍等

の他疾患 に合 併 した もので陳 田性 の梅毒 が大部 分 と思わ

れ る。1日 量1200mgを25日 よ り33日 間投 与 し,そ

の前後 をガ ラス板凝集法,ワ 氏反応,一 部 にTPHA反

応で検討 した。1例 で31日 後,ガ ラス板,ワ 氏反応の陰

性化を見 たが中止21日 後再 び陽性 とな り,現 在他剤を

使用中で ある。 またガ ラス板凝集法,ワ 氏反応 には変化

が見 られ ないが,TPHA反 応でtiterの 低下が見 られ

た ものが3例 あつたが,そ の他 は不 変であつた。

IV肝 機能 に及 ぼす影響(表5)

20例 において投 与前後 の肝機能 をZTT,ア ルカ リホ

スフ ァターゼ,GOT,GPTで 追及 した。1例 で正常

値 よ りGOT,GPTの 上昇 を見たが肝炎 の既往のある

症例 であつた。その他肺炎1例 でGOで,GPTが 異常値

よ り更 に上 昇 した。 また肺化膿 症に低蛋 白血症のある症

例で アルカ リホス フ ァターゼ,ZTTの 上昇 を見た例が

あつ た。気 管支拡張症 の症例 では胆石症の合併あ り,そ

の発作 のため,GOT,ア ルカ リホ スフ ァターゼの上昇

が見 られた。GOT正 常 で投 与後 も不変 の もの12例,

GOT上 昇 より投与後下 降 した もの4例 が あつた。

以上 の結果 か らあ きらか にJMの た めに トランスア

ミナーゼが上昇 したと思 われ た もの はなかつ た。

V結 語

以上 の成績 を総括す ると次 の如 くであ る。

1)Macrolide系 新抗 生剤Josamycinは ブ菌 に対する

抗菌 力は,SPMとEMの 中間 に位 し,400mg内
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服で最高血 中濃 度は平 均1.08mcg/mlで 比較的低

い値を示 した。

2)各 種感染症18例 に原則 として1日1200mg投 与 し,

15例 に何等かの改善がみ とめられ た。

3)陳 旧性の梅毒8例 に1日1200mg約30日 間投 与

したが梅毒 血清反応にresponseを 認 めた症例 は4

例にすぎなかつ た。従つ てJMは 梅毒 治療剤 と して

は期待で きないようで ある。

4)副 作用は投 与総数28例 中1例 が胃症 状を訴 えたの

みで,他 の症例で は,30日 投与例 においても副作

用 は全 くな く,肝機能検査 においてもJMに よると

思 われ る障害 はなかつた。
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CLINICAL STUDIES ON JOSAMYCIN, A NEW  MACROLIDE ANTIBIOTIC

 KEIICHI NAKAGAWA,  FUMIHISA  SHOJI &  JUNZABURO KABE 

             Department of Internal Medicine 

                 MITSUHIRO  YOKOZAWA

   Section of Clinical Bacteriology, Tokyo Kyosai Hospital

 Josamycin, a new macrolide antibiotic, were used against 50 strains of Staphylococcus (coagulase 
positive) for minimum inhibitory concentration and exhibited in vitro antimicrobial activity which 
was greater than spiramycin but smaller than erythromycin. 

 Josamycin produced relatively low serum levels after oral administration of 400 mg, the peak 
ranging from 0.46 to 1.56 mcg/ml  (average  : 1.08 mcg/ml) in 4 subjects. 

 Josamycin was administered 400 mg three times daily for 5 to 21 days orally to 18 patients with 
a variety of respiratory infections. Fifteen patients responded clinically and/or bacteriologically, to 
the  treatment  : the diagnosis included lung abscess (4 cases), chronic bronchitis (3 cases) and others. 
The same doses of the drug were also given to 8 patients with late latent syphilis for one month. 

 Fall of the titer of the quantitative serological reactions did not become evident in most cases 
after treatment except in three cases. 

 In none of them the reaction became negative. 
 No side effect was seen except in one case who developed gastro-intestinal disturbance. 

 It was concluded that josamycin would be promising for the treatment of respiratory tract and 
others but not much for late syphilis.




