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難治性気管支肺感染症に対す るPC-904の 治験 並びにその治療 に関す る一考察
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気管支肺感染症で種 々の治療 に抵抗 してその経過の遷

延する症例では,そ の喀疾 中細菌叢に対す る感受性を考

慮した薬剤に逐次抵抗性 を示 した り,そ の治療に よる菌

交代現象に よって次 々と別種属菌,主 として グラム陰性

桿菌の発育を示 し,そ の治療は難治化 しやすい。 かかる

症例に対 し最近住友化学工業株式会社で開発 されたPC-

904は その使用の意義が強調 され てい る1)%そ れ はか

かる難治性気管支肺感染症症例において遭遇す る喀疾細

菌叢の緑膿菌,肺 炎桿菌,Enterobacter,Serratia,E.

coli,Proteus属,H.influenzaeそ して ブ ドウ球菌 な

どに対する抗菌力 がABPCやCBPCに 比 べて同等かま

たは著しく優れていることが報告 されている か ら で あ

る。われわれは当院入院中の難治性気管 支肺感染症例に

ついて本剤を使用し,昭 和51年12月 および52年3月

の本剤研究会並びに第25回 日本化 学療 法学会総会 に お

いて報告してきたが,そ の後 さらに3症 例 を加 え,計9

症例の治験を一括報告す る。

I.重 症難 治性気管支肺感染症に対す るPC-904の 治

療成績

1.投 与方法

本剤1.0～2.09を5%キ リッ ト液300mlに 溶解 し,60

～90分 かけて点滴静注又はoneshot静 注 し,これを1日

1回または12時 間間隔で2回 実施 した。その使用量 は149

3例,1691例,2893例 お よび5692例 の計9例 であった。

2・ 薬剤 の効果判定基準

自覚症状 ならびに臨床検査成績 も含めた他覚的所見,

胸部レン トゲン写真所見,喀 疾中細菌の変動 の3項 目の

うち

有効:2項 目以上改善のみ られたもの。

やや有効:1項 目に改善 がみ られた もの。

無効:い ずれ も改善がみ られ なかった もの。

3.臨 床成績(Table 1,Table 2)

症例1T.S.71歳,男

疾患名 気管支拡張症兼 肺化 膿症

現病歴25年 来主 として右肺下葉の広 範 な気管支拡

張症に肺感染症 を繰 り返 し,す でに今 次入院5ヵ 月余に

および,常 時1日 喀疾量150～200m1,膿 性粘液疾,時

に発熱38℃ にいた り,体 動時に息切 れが著 し く,鼻 腔

カテーテルに よる酸素呼 吸中の患者 である。

経過PC-904の1.0g1日1回,14日 闇の点滴静注

によ り,喀 疾中に認 められ て い た 変 形 菌,Candida

albicansは 本剤使用7日 間で認め られな く な り,か わ

ってH.influengaeが やや多 く培養 され,使 用14日 目も

H.inf.が 培養 された。

本剤使用に より胸部 レン トゲン所 見の右下肺野の肺炎

様陰影の縮小 と体動時息切れの軽快 に伴 な う鼻腔 カテ ー

テルに よる酸素呼吸量の減少 も認めた。一方,1日 の喀

疾量お よび喀疾性状 には著 しい変化 はみ られ なかった。

本症では本 剤使用前のGOT,GPT値 が,異 常に高値

であったが,本 剤使用に より肝 機能 の増悪は 認 め られ

ず,GOT,GPT値 とも正常値に好転 した。 尿蛋白(土)

も本 剤使用によ り陰性化 し,BUN32.2mg/dlの 高値 も

14日 後には,19.1mg/dlと な り,腎 機能に も好影 響 が

認められた。効果判定は有効 であった。

症例2K.T.45歳,女

疾患名 急性右肺炎兼本態性高血圧症

主訴 血疾,発 熱(38.8℃ に至 る),右 胸痛

入院時所見 胸部 レントゲンの右下肺野に肺炎像を認

め,喀 疾培養上肺炎双球菌,H.influenzaeを やや多数

認む。末梢血白血球23,900,赤 沈値1時 間70cmH2Oと

促進 した。

経過PC-904 2.0g1日1回 点滴静注 によ り,3日 目

には解熱 し,赤 沈1時 間値40cmH20白 血球5,000,自

覚的に も胸痛の軽快 を認 め,さ らに胸部 レントゲン所見

に改善を認めた。 しかし,喀 疾培養上,E.coli(+),

Klebsiella(+)と 変 り,さ らに使用7日 後にはnomal

floraと 好転 したが,白 血球25,500と 増加 し,再 度38.0

℃に至 る発熱を来 た した ので,本 剤の使用を中止 した。

効果判定はやや有効 とした。

本剤1日2.097日 間点滴静注で肝,腎 機能 に悪影響

はみ られなかった。

症例3 W.J.84歳,男

疾患名 膀胱癌兼急性左肺炎

主訴 咳漱,粘 稠 な喀疾,息 切れ,発 熱(38℃)

所見 膀胱癌 に対 しては約7000rads余 の放射線治療

を終え,経 過観察 中に併発 した左肺急性感 染症 で,胸 部

レソトゲン上 にも左肺肺炎像を認めた。

経過PC-9041回2.0g1日2回(12時 間間隔)の
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Table 1 Clinical effects of PC-904 on serious intractable respiratory tract infections and laboratory
flndings before and after injection of PC-904
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Table 2 Clinical effects of PC-904 on serious intractable respiratory tract infections and laboratory
findings before and after injection of PC-904

点滴静注 を4日 間実施 したが,自 他覚症状お よび喀疾中

にみられたEnterobacterの 培養所見 もほ とん ど不変,

かつ胸部 レン トゲ ンの肺炎様陰影 の拡大を認めた。

効果判定は無効 とした。

1本 剤の使用で肝,腎 機能,末 梢 血液像 な どに異常は認

め られなかった。

症例4 H.E.61歳,男

疾患 名 両肺巨大 の う胞性肺気腫兼肺化膿症

現病歴 昭和37年 来両肺野に巨大 の う胞 が指摘 され

ていた。7年 前 から発熱,咳 蹴,多 量の膿 性疾 を訴 え,



204 CHEMOITHERAPY APR.1978

Fig. 1 Cue No.5 T. K. (57, M) Pancapillary bronchitis

Fig. 2 Case No.7 N. K. (45, M) Pancapillary bronchitis

5年 間 余 当 院 入 院 中 で あ る。

所 見 本 治 療 開 始 前 に は 発熱 は な く,白 血球 数 も7800,

喀 疾 量140～200m1,平 均150m1,や や 膿 性,培 養 上

Ps.aeruginosaが 多量 で あ った 。

経 過PC-9041日1回2.09,14日 間 点 滴 静注 した

と こ ろ,7日 後 に は 白 血球 数10,900と や や 増 加 したが,

喀 疾 量1日 平 均100m1,喀 疾 中 のPs.aeruginosaの 滅

少,14日 後 に は 白 血球8500,喀 疾量1日 平 均70ml,喀
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Table 3 CHA and MP-CF values on in-patients of respiratory diseases (1)

疲細菌 もnormal floraと な り,胸 部 レン しゲン所見 も

多少改善 された。肝,腎 機能に も影響 はみ られず,効 果

判定は有効であった。

症例5T.K.57歳,男

疾患名 溺漫性汎細気管支炎

主訴,38℃ の発熱,蘇 蹴,自 色療,息 切れ

所 見 胸 部 レ ソ トゲ ン上 両 肺 野 に粟 粒 大 結 節 陰 影 が瀟

漫 性 に 認 め られ,喀 疾 培 養 上normal flora,末 梢 血 白 血

球16,700,赤 沈 値1時 間102cmH2O,動 脈 血検 査 上PH

乳4,PaO2 73mmHg,PaCO238.8mmHg,%VC76.1

%,1秒 率58.5%,残 気 率50.5%,気 道 抵 抗2.6cm

H2O/L/秒 を示 し,稀 漫 性 汎 細 気 管 支 炎 と して,Fig,1に
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Table 9 CHA and MP-CF values on in-patients of respiratory diseases (2)

示 した よ うに 抗 生 物 質治 療 が実 施 され,約5カ 月 で胸 部

レソ トゲ ソ所 見 の ほ か,自 他 覚 症 状 の 軽快 をみ たが,入

院3ヵ 月頃 か ら喀 疾 中にH.influenzae,Klebsiellaな

どが頻 回認 め られ,と き どき 発熱(38℃)が み られ た。

経 過PC-904は 入 院5.5か 月頃 の発 熱 時 か ら1日

2.092回,14日 間 使 用 され,そ の7日 目頃 よ り解熱 し

咳歎,喀 疾,息 切 れ な ど も改 善 した。 胸 部 レソ トゲ ン上

の 粒 状影 も減 少 し,喀 疾 培 養 上Enterobacter(卅)が

(+)に 減 少 し,H.inflnenzae(+)を 認 め,14日 後 に は

胸 部 レソ トゲン所見お よび 自他覚症 のさらに軽快をみた

が,喀 疾培養上Enterobacterは 本治療前 の量に増加し

ていた。本剤使用に よる肝,腎 機能,血 液所見には異常

はみ られず,効 果判定は有効であった。

症例6 S.S.73歳,男

疾患名 クループ性気管支炎

主訴 咳蹴,喀 疾,と きに気管支鋳型様樹枝状撰の喀

出,発 熱(37.6℃)

所見 喀疾培養上,H.parainf.を 多数認め,胸 部レ
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Table 3 CHA and MP-CF values on in-patients of respiratory diseases (3)

ン トゲ ン上 は肺 紋理 増強 をみ た。

e経過 本 剤1日1回2.09,7日 間 点 滴 静注 に よ り解

熱,咳 漱,喀 疾 な どの 自覚 症 の軽 快 を 認 め,喀 疾培 養 上

もnormal floraと な り,効 果 判定 は有 効 で あ った 。

症例7 N.K.45歳,男

疾患 名 瀬 漫 性汎 細 気 管 支 炎

所見Table 2お よびFig.2

経過 喀 疾培 養 上Ps.aeruginosa(卅),Klebsiella

(廾)に 対 して本 剤1回2.09を1日2回 点 滴 静 注 す る こ

とに よ り,7日 後 に は 咳漱,喀 疾 と もに 明 らか に 減 少 し,

胸 部 レン トゲ ン所 見 も 少 し改 善 し,喀 疾 中Ps.aerugi-

nosa,Klebsiellaも 消失 し,効 果 判 定 は 有 効 で あ っ た。

症 例8 T.T.49歳,男

疾患 名 気 管 支 拡 張症 兼 肺 化 膿 症

現病歴3年 来,咳 蹴 時 に悪 臭 あ る汚 穂 性 喀 疾 の大 量

喀 出,チ ア ノ ーゼ,起 坐 呼 吸,発 熱(38.8℃)を 繰返

し.胸 部 レソ トゲ ン上 右 肺 下 野 に均 等 性 濃 影 を 認 め,心

臓 の右方偏位著 明,呼 吸機能の著 しい低下 を示 してい る

重症 患者 であ り,喀 疾培養上Proteus vulgarisを 無数

に認めた。

経過 本 剤1日2回,1回2.0g14日 間点滴静注 し,

喀疾量 と喀疾の悪臭はやや減少 し,使 用14日 後には平

温化 したが,Table 2に 示 した とお り白血球増多(12,5

00),赤 沈値 の促進,7日 目頃には喀 疾中Pr.vulgaris

も少 し減少 したが14日 目には治療前 の状態 とな り,胸

部 レントゲン所見には変化 を認めえなか った。 本剤使用

に よる肝,腎 機能上 の悪影 響はみ られず,効 果判定はや

や有効 とした。

症例9 I.T.55歳,男

疾患名 多発性骨髄 腫兼左上葉急性肺炎

現病歴 昭和51年6月,腰 痛 の主訴で来院 レ 脊椎

骨,頭 蓋骨な どに無数のpunch out像 がみ られ,臨 床

検査所見か らBence-Johnes型 の多発性骨髄腫 として,

Endoxan,Predonine療 法を継続 し,症 状はほぼ改善 し
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Table 4 CHA and MP-CF value on out-patients of respiratory diseases (1)

て本 年4月23日 退 院 した が,そ の1ヵ 月 後突 然 の発 熱

(38.5℃),咳 嗽,喀 痰 を 訴 え,胸 部 レソ トゲ ン上e左肺 上

葉 背 面 に半 手 掌 大 の 肺 炎 像 を認 め,直 ち に 入院 した。

経 過 本 剤1回2.09,12時 間 間 隔 で1日2回 点 滴 静

注 に よ っ て,7日 後 に は 貧血 な らび にBUNの 僅 か の改

善 を 認 め(Table 2),喀 痰 培 養 上7日 後 に はnormal

floraに 加 えて α-Streptococ.,H.parainf.,Neisseriaな

どが発育 したが,自 覚的に咳徽の減 少お よび平温化,胸

部 レントゲン上 の肺炎像 の約1/2へ の縮小な どを認め,

本症 の効果判定は有効 とした。

II.総 括

9症 例 の難治性肺気管支感染症にPC-904を 使用し,

その臨床効果を検討 した。9症 例 中,有 効6(66.7%),

やや有効2(22.2%),無 効1(11.1%)で あった。



VOL.26 S-2 CHEMOTHERAPY 209

Table 4 CHA and MP-CF values on out-Patients of respiratory diseases (2)

PC-904治 験症例5お よび7は ともにその経過 が年 余

におよんでいる漏漫 性汎細気管支炎症例 で あ り,そ の

経過はそれぞれFig.1お よびFig2に 示 した。 これ ら

Fi昏 中と くに血清寒冷凝集反応(CHA)お よびマィ コ

プラスマ抗体(MP-CF)を み ると,症 例5のCHAは 経過

とともに256倍 に も至 る高値 とな り,MP-CFは32倍 か

ら漸減し16倍,症 例7はCHAが128倍 →5120倍 →512

倍,MP-CFは128倍 か ら漸減 して8倍 とな り,と もに

当院入院以前に,す でに マイコプラズマの感 染を うけて

いたことが疑われ る。

Table 3お よび4は 昭和51年12月 か ら52年5月 ま

での6カ 月間の当科入院お よび外来患者の主 として断面

的CHAお よびMP-CF値 の成績であ る。 その中でCHA

およびMP-CFの それぞれに32倍 以上 の値 を示 した も

のは,入 院62名 中CHAで は27名(43.6%),MP-CF

16名(25.8%),外 来41名 中CHA24名(58.5%),

MP-CF14名(34.2%),ま た疾患別 では,急 性気管支

炎9例 中CHA7(77.8%),MP-CF5(55.6%),慢 性

気管支炎11例 中CHA6(54.5%)お よ びMP-CF3

(27.3%),ま た重症 肺感染症7例 中CHA4(57.1%),

MP-CF2(28.6%),塵 肺 症8例 中CHA2(25%),

MP-CF3(37.5%),原 発性肺癌42例 中CHA15(35.7

%),MP-CF9(21.4%)で あ り,い ずれ も予想外に高

率で,そ のすベてがマィコブラズマ感染 に よるとはいえ

ないが,そ の疑 いは否定で きない。 従って日常われわれ

の遭遇す る種々の気管支肺感染症 の治療 には,宿 主の抵

抗力 と起炎菌そ してその薬剤感受性 な どを考 えるほかに,

さらにマイコプラズマの不測の不全 または非顕性感染に

よる臨床像の修飾 も考慮すぺ きか もしれ ない。Mycopl-

asma pneumoniaeは 最近開発 されてきているグヲム陰

性桿菌用薬剤には感受性が鈍 く,マ クロライ ド系や テ ト

ラサ イク リン系薬剤に著 しく敏感であるからであ る。 今

回 の症例5,7も,エ リスロマイシン,ミ ノマィシンな ど

の使用後,と くに明 らかな 自覚症状 の改善がみ られた。

III.結 び

われわれは難 治性気管支肺感染症9例 にPC-904の1

回1.0～2.09を1日1～2回,4～14日 間one shot

静注または点滴静注で使用 し,そ の臨床的効果は有効例

66.7%,や や有効以上は88.9%と 非常に高率であった。

本剤 使用に よる肝,腎 機能障害例はみ られず,ま た本

剤静注時 の血圧降下や皮膚発疹 などの アレルギ ー反応 を

思わせ る副作用はみ られ なかった。

過去6カ 月間の当院入院,外 来患者の血 清寒冷凝集反

応 ならびに マイコプラズマ抗体値 の断面的検査上 それ ら

の高い値を示 した症 例がみ られ,と くに難治性,瀬 漫性

汎細気管支炎の2症 例に高値を示 した ことに より,難 治

性気管支肺感染症例中にはMycoplasma pneumoniae

の不全 または非顕性感染 による臨床像の修飾 も考 え られ,

このよ うな場合の治療 にはペ ニシ リン系薬 剤のほかに,

マ クロライ ド系またはテ トラサ イク リン系薬剤 の併用治

療 も考慮すべ き場 合のあることを示唆 した。
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CLINICAL EXPERIENCES ON THE TREATMENT WITH PC-904

AGAINST SERIOUS BRONCHOPULMONARY INFECTIOUS DISEASES

AND SOME INVESTIGATIONS ON THE TREATMENT

FUMIO NAGAHAMA, SHINYA YASUDA, TAKEHITO NAKASAYASHI,

TETSUSHI KOROKU, TAKAHISA SAITO and YUICHI KAGAMI

The Respiratory Division, National Sapporo Hospital, Hokkaido Cancer Center

Nine cases of serious lung infectious diseases were treated with PC-904 which was used intravenously
by one shot or/and drip infusion ; 2g each injection, 1 or 2 times a day, during 4 to 14 days long, in
total dosage 14 g in 3 cases, 16 g in 1, 28 g in 3, 56g in 2 cases. All but 1 case, 84 years old man,
suffered from acute pneumonia by Enterobacter at the severe condition of bladder cancer, were observed
effective clinical results, on the points of views, such as subjective and objective findings, chest X-ray
findings and bacteriological changes in sputums. No side effects were observed and no abnormalities
were affected on liver, kidney and blood organ functions by using PC-904.

During the past 6 months, we could often observe some patients of lung diseases, showed high
titers over 32 times of cold hemoagglutination (CHA) and mycoplasma-CF (MP-CF), and their clinical
appearances might be probably modified by clinically unclear infection of mycoplasma pneumoniae
among 62 in-patients, 27 (43.6%) in CHA, 16 (25.8%) in MP-CF, and among 41 out-patients, 24

(58.5%) in CHA, 14 (34.2%) in MP-CF.
Then these showed the presence of mycoplasma infection, and it will be necessary to give in combin-

ation with the sensitive drugs against the incidental infection at the treatment of serious lung diseases.


