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T-1220は,富 山化学綜合研究所 において,広 範囲 な

抗 菌スペ ク トルを有 する β-ラクタム系抗生剤 の研 究 か

ら生まれた アンピシ リン誘導体の半合成 ペニシ リン系抗

生 物質であ る。

本剤は グラム陽性菌 な らびに陰性菌 に抗 菌性を示 し,

その作用は殺菌的 で,Pseudomonas,Proteus,Klebsiellaに 対

して従来のペ ニシ リン系抗生剤 よ りす ぐれた抗菌性 を示

す とされて いる。 さらに尿 中,胆 汁中 に高濃度 で排泄 さ

れ体 内でほ とん ど不活化 されず排泄 され る とい う特 長が

ある1)。

今 回本剤 を臨床 的に使 用す る機会 を得 たので,若 干の

基礎 的検討 と併 せ報告す る。

1. 研 究 方 法

1. 抗 菌力

臨 床 分 離 株E.coli 19株,Klebsiella 20株,Pseudomo-

nas aeruginpsa 20株,Proteus10株 につ き日本化学療法学

会感受性測定法 に従 い最 小発育阻止濃度(MIC)を 測 定

し,感 受性分布 をCBPC, SBPC,な らび にABPCと 比

較 した。

2. 臨床的検討

当内科入院 中および外来の 内科領域感染症 患者を対象

とし,本 剤 を点滴な らびに静注 で投与 した。臨床効果 は

発熱,白 血球数,好 中球比率,臨 床症状,尿 所見,喀 痰

量,胸 部 レ線 および理化学所見,分 離細菌の消失 の有無

な どを判定材 料 とし判定 した。 さらに本剤投与前後 の血

液生 化学所見,尿 所 見,理 化学所見 ならびに臨床症 状を

測定観察 し,副 作用 を も検 討 した。

II. 研 究 成 績

1. 試験管 内抗菌 力 (Table 1)

a) E.coli

T-1220のMICは 測 定 した株の84%が12.5μ9/ml以

下 に分布 し,CBPC,ABPCよ り2段 階程度良 好 なMIC

を示 し た。な お100μg/mlお よび100μg/ml以 上 の

高度耐性株 が各1株 ずつみ られた。

b) Klebsiella

T-1220は15.6μg/ml～100μg/ml以 上 のMICに

分布 し,75%の 株が12.5μg/ml以 下で あった。

これ はCBPCに 比較 して2段 階,SBPCよ り も1段

階程度良好 な成 績で あった。 なおMIC100μg/ml以 上

の高度 耐性 株 は,T-1220で3株, CBPC, SBPCで おの

おの2株 ずつみ られ た。

c) Pseudomonas aeruginosa

T-1220のMICは25μg/mlか ら200μg/ml以 上の

間 に分布 し,SBPC,CBPCよ り一段階 良好な抗菌力 を示

す株が み られ たが,3剤 とも200μg/ml以 上の 高度 耐

性株が1/3な い し半数以上の株 にみ られた。

d) Proteus

検討 したT-1220, CBPC, SBPCの3剤 ともMICの

ピー クは3.12μg/mlで ほぼ同程度 の抗 菌 力 で あった

がCBPC,SBPCに おのおの1株 ず つの高度 耐性株がみ

られた。

2. 臨床成 績 (Table 2)

使用例数 は8例 で,内 訳 は肺炎 を主 とした呼吸器感染

5例 の うち3例 は急性骨髄性 白血病 に合併 し,他 に脳出

血後 の肺合併症,残 る1例 は慢性気 管支拡 張症 に感染を

併発 した ものであ る。尿路感染 は腎盂 炎2例 で,敗 血症

1例 は基 礎疾 患 に悪性 リンパ腫 を もった症例で ある。

投与量 は1回1gか ら3g,1日2回 の点滴 投 与 が5

例 で,他 は1日4回 の点滴例 と1日1回 静注例 とである。

投 与量は1日1gか ら8g,投 与期 間3日 か ら25日,総

投与量 は15gか ら56g,平 均30gで あった。

6例 で菌が検 出され,KlebsiellaとPseudomonasの 混 合

検出1例,Pseudomnas aeruginosa単 独検出例2例,Serra-

tiaとE.coliの 混合検出例1例,Rettgerellaと グ ラ ム 陰

性桿菌の2種 検 出例1例 およ びKlebsiella単 独 検 出例1

例で あった。 なお今回検 出菌のMIC測 定は行 な ってい

ない。

臨床効果はKlebsiellaの 検 出され た肺 炎例および血液

培養 でグ ラム陽性菌 が,咽 頭か らPseudomonas aeruginosa

が頻 回に検 出 された悪性 リンパ腫 に 伴 う敗 血 症 例 に 著



1058 CHEMOTHERAPY JULY 1977

効,SerratiaとRettgerelaの 検 出 された腎孟炎2例 で有

効,脳 出血 に伴 う呼吸器感染例 と,慢 性気管支拡張症1

例 に も有 効であ った。 しか し,急 性 白血病を基礎疾患 と

する呼吸器感 染症2例 中1例 に無効,他 の1例 は使用後

短 期間 で出血 死 したため判定不能 であった。治療成績 は

8例 中2例 著効,4例 有効で あ り,有 効 率 は75%で あ

った。

次に著効例 および有 効例各1例 を示 す。

症 例6T.H.39歳 男 敗 血 症+リ ンパ 肉 腫

(Fig.1)

リンパ肉腫の治療 のためVEMP療 法 を施行 し,一 時

末稍 白血 球数700に 減少,そ の数 日後 白血球2,500の 時

点 で,咽 頭痛,頭 痛,悪 寒戦 慄を伴 って39.8℃ に発熱,た

だ ちに動静脈 よ り血液培養 を行 な うとともに咽頭,尿 路

Table 1 Distribution of sensitivity of clinically isolated gram 
negative bacilli to T-1220 and other antibiotics (Inoculum size 108/ml)

Fig. 1 T. H., 39y. M. Septicemia+ 

Lymphosarcoma

Fig. 2 T. S., 77 y. F. Pyelitis+Chron. renal failure
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か らの細菌検 索を行 ない,翌 朝 よ りT-12202.09,1日

2回 の点滴 を施 行 した。翌 日よ り解 熱傾向が み られ,3

日目には37℃ 台に解熱 したが,点 滴中 ご く軽 い 胸 部圧

迫感 を訴 えたため もあ り,EKGそ の他 特 に問題 とすべ

き もの はなか ったが,主 治医がDKB筋 注 に変更 してい

る。血液培養 では グラム陽性桿菌 が検 出 され,当 初咽頭

か ら多量 に検 出 され たPseudomonas aeruginosaも3日 目

には著減 し,臨 床 的 に も解熱効果 のあ った こ とよ り著効

と判定 した。 本例には生化学検査上異 常所見 を認 めず,

尿路か ら検 出菌 はみ られ なか った。

症例 7 T.S.77歳 女 腎 盂 炎+慢 性 腎 不 全

(Fig.2)

高血圧,慢 性腎不全 の状態 で入 院,た びた び尿路感染 を

反 復 し,そ の度 に種々の抗生剤 を使 用 した。本例 はCEZ

使用中発熱,腰 痛,尿 所見の悪化 と腎盂炎 を発症,導 尿

細 菌検索 によ りSerratiaが105/mI以 上 とE.coliが 検 出

され た。本剤1回2g,1日2回 の 点滴 によ り3日 目に

は平熱 とな り,尿 蛋 白 も減 少,血 沈改善,愁 訴 も徐 々に消

失 した。尿培養 で もSerratiaが105/ml以 下 とな り,E.

coliは 消 失,な お8日 目よ り再 び発熱 とともに尿所 見 も

悪化を みて他剤 に切替 えて いる。 本剤 に もみ るべ き副作

用は な く,細 菌 学的 に も自覚症状 か ら も一応 の効果 を認

め,常 に留 置 カテーテルを使用 して いるこ とも考 慮 して

有 効 と判定 した。

3. 副作用 (Table 3)

GOT,GPTの 高 値 例が8例 中4例 にみ られたが,い

ずれ も基礎疾 患(症 例8)な い し輸 血(症 例3),抗 癌

剤(症 例2,5)な どに由来 す る もので,T-1220使 用

前 か ら異常 値を示 して いた ものであ る。本剤投与 と関連

して肝 腎所 見に悪化をみ た ものはな く,臨 床 的に も特別

な異常所 見を認 めなか った。

III. 考 按

T-1220は β-ラクタム系 抗 生 剤,ア ンピシ リン誘導

体 の1つ として半合成 された もの であ るが,従 来 の通念

と異 な り,Klebsiella, Pseudomonasに も抗菌力を示 し,更 に

広範囲抗生剤 としての可能性 が注 目されてい る。試験管

内抗 菌力を み ると,Klebsiella20株,Pseudomonas 20株 と

少 数では あったが,Klebsiellaに はMICでCBPC, SBPC

よ りす ぐれてお り,Pseudomonasに 対 して もCBPC, SBPC

に ま さ る 成 績 で あ った。実 際臨床 例 にお い て もK毎

bsiella,Psudomonasの 菌減少例 各1例,Klebsiella消 失 例

1例,Serratiaの 減少 例1例 を経験 し,Klebsiella, Pseu4o-

mmsに も従来のペ ニシ リン系抗 生剤よ りす ぐれた抗 菌

力を示 した。 ま たABPCと 同程度の安全性 を有 し,活

性物 質 として尿路 へ60～70%回 収 され ること も含 め て

有 用な抗生剤 と考 え られ る。起炎菌不明の症例 などを含

め,今 後各種の感染症 に応用 が期待 され る。

結 語

内科領域の諸感染症8例 にT-1220を 静注,点 滴で投

与 し,次 の結果 を得 た。

1) T-1220はKlebsiella, Pseudomonasに 対 してCBPC,

SBPCな ど従来のペ ニシ リン系抗生剤 よ りす ぐれ た抗菌

力を示 した。

2) 臨床的 に8例 の感染症(呼 吸器感染症5例,尿 路

感染症2例,敗 血症1例)に 投与 し,著 効2例, 有効4

例で有効率75%で あ った。

3) 肝腎機能,末 稍血 所見で,本 剤投与 による と思 わ

れ る影響 は認 め られなか った。

4) アン ピシ リンと同等の安全性 を有 し,し か も1偽

bsiella,Pseudomonasに もす ぐれた抗菌 力を示 す こと よ り

呼吸器,尿 路感染症 を含 め今後更 に広範 な応用 が期待 さ

れ る抗生剤 とい えよ う。

終わ りに臨床 例を担当 して下 さった教室員各位 に感

謝致 します。
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Laboratory and clinical investigation have been carried out on T-1220, a new ampicillin 
derivative antibiotic, and following results were obtained. 

1) Antimicrobial activity of T-1220 against clinically isolated E. coli, Klebsiella 
pneumoniae,.Proteus and Pseudomonas aeruginosa was more active than that of conven-
tional penicillin derivatives CBPC and SBPC. 

2) Clinically, T-1220 was applied to 8 patients with infectious diseases, and 5 out 
of 8 patients were improved, the efficacy rate being 75.0 percent. 

3) T-1220 was found to have neither adverse effect on renal and liver function, nor 
on the peripheral blood. 

4) T-1220 having potent antibacterial activity against Pseudomonas sp. and Klebsiella 
pneumoniae is considered to be a promising drug especially for urinary and respiratory tract 
infections.


