
392 CHEMOTHERAPY DEC. 1982

T-1982に 関 す る 研 究
―臨床分離インフルエンザ菌に対する抗菌力および呼吸器感染症例についての臨床的検討―
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臨床分離H.infiuenzae 77株 に対するT-1982の 抗菌力を測定 した。

46株(60%)のMICが1.56μg/ml以 下 でABPCと 同程度の抗菌力であったが,β-lactamase

産生ABPC耐 性株18株 に対しては全例がABPCよ り低いMIC(0.39～6.25μg/ml)を 示 し,

β-lactamase産 生H.influenzaeに 対 するT-1982の 有用性が認められた。

臨床的には慢性呼吸器感染症,急 性肺炎の計5例 にT-1982を 投与 し治療効果を検討 した。その

結果,著 効1例,有 効2例,や や有効2例 であった。副作用および臨床検査値異常はいずれの例に

も認められなかった。

T-1982は 富 山 化 学 工 業(株)と科 研 化 学(株)と の 共 同 開 発

に よ るセ フ ァマ イ シ ン 系 の抗 生 物 質 で あ り,広 い 抗菌 ス

ペ ク トラ ム を示 し,特 にE .coli, Klebsiella, Proteus,Entero-

bacter, Serratiaな ど に優 れ た 抗 菌 力 を 有 す る こ とが 判 明

して い る1)。

今 回,わ れ わ れ は 臨 床 材料 よ り分 離 され たHaemophilus

influenzae 77株 に対 す るT-1982の 抗 菌 力 を測 定
,検 討 し,

さ ら に呼 吸 器 感 染 症5症 例 に つ い てT-1982を 投 与 し臨

床 的 検 討 を 試 み た の で そ の成 績 を報 告 す る。

I.方 法

1)抗 菌 力

東 北 大 学 第 一 内 科 に お い て,呼 吸器 感 染 症 患 者 の喀 痰

よ り,定 量 培 養 に よ り分離 され たH.influenzae 77株 を

用 い,T-1982お よ びABPCの 感 受性 を測 定 した 。 測

定 方 法 は 日本 化 学療 法学 会標 準 法2》に よ る寒 天 平板 希釈

法 に 基 づ い た が,増 菌 に は5%Fildes enrichment加

Trypticase Soy Broth,測 定 に は5%Fildes enrich.

ment加Brain Heart Infusion Agarを 用 い た 。1夜

増 菌 後 に106cfu/mlに 調 製 した菌 液 を用 い,タ イ ピ ソ

グ ・アパ ラー トに よ って 接 種 し,35℃24時 間 培 養 後MIC

を測 定 し た。

2)臨 床 的 検 討

対 象 は 昭 和56年5月 か ら9月 ま で に東 北 大 学 第 一 内科

に 入 院 中 の 呼 吸 器感 染 症 例5例 で,男 性4例,女 性1例,

年 齢 は56歳 か ら77歳 に わ た り,平 均68歳 であ った 。 い ず

れ の症 例 も基 礎 疾 患 を有 し て い た。 薬 剤 の 投 与 方 法 は,

心 不 全 を合 併 して い た1例 に対 す るone shot静 注 法 以

外 は,い ず れ も点 滴 静 注 に よ り1回191日2回 で施 行

きれた。投与期間は各症例により異なり,7日 間から14

日間にわたり総投与量は149か ら289の 範囲であった
。

効果判定は以下の基準に従 った。

(1)著 効(Excellent):T-1982投 与開始後すみやか

に原因菌の消失をみ,臨 床的に自,他 覚的症状の著明な

改善をみた もの。

(2)有 効(Good):投 与 中および投与後にわたり原因

菌の消失をみ,臨 床的に自,他 覚的症状の明らかな改善

をみた もの。

(3)や や有効(Fair):投 与 中原因菌の消失ないし減

少をみたが臨床症状の改善が不十分であったもの,あ る

いは臨床症状の改善があっても菌交代を示したもの。

(4}無 効(Poor):投 与 中および投与後にわたって原

因菌の消失しない もの。臨床症状の改善がみられないも

の。

II.成 績

1)抗 菌力

H.influenzae 77株 のT-1982とABPCに 対する感受

性の分布および累積百分率をFig.1に 示 した。ABPC

は,≦0.2～>1001μg/ml,T-1982は0 .39～>100μg/

mlと いずれも幅広い分布であったが,46株(約60%)は

1.56μg/ml以 下 のMIC値 であり,T-1982とABPC

は同程度の抗菌力であった。

被検77株 中18株 は β-lactamase産 生ABPC耐 生株で

ある。そのMICはFig.2に 示すよ うに1a5μg/ml

以上 であったが,T-1982は0.39～6.25μg/mlと 全株

がABPCよ り低いMIC値 であ り,β-lactamase産 生

H.influenzaeに 対するT-1982の 有用性が示唆された。
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Fig. 1 Susceptibility of H. influenzae

(77 strains)

Medium : 5% Fildes-Brain heart infusion agar

Inoculum size : 106 cfu/ml

Fig. 2 Susceptibility of T-1982 against 9-lactamase

producing H. inftuenzae(18 strains)

Table 1 Clinical evaluation of T-1982

Table 2 Laboratory findings before and after administration of T-1982

B : Before, A : After
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2)臨 床成績

全般に良い成績であった。Table 1に 示 すように,慢

性気管支炎2例,慢 性肺気腫の急性増悪1例,肺 炎2例

の5症 例について検討した。慢性気管支炎2例 はいずれ

も糖尿病を基礎疾患として有 し,原 因菌は消失したが,

ともにPseudomonas aeruginosaへ の菌交代 を示した。

第3例 の慢性肺気腫例はT-1982に よ り原因菌は速やか

に消失,症 状の改善は著明であった。第4例 は連合弁腫

症が基礎にあ り心不全を合併していたためoneshot静

注を行なったが,原 因菌は消失,P.aeruginosaの 出現 も

みなかった。第5例 は気管支食道痩が基礎にあ り多量の

膿性疾を喀出,肺 陰影 も明 らかであったが,く り返して

の喀疾培養でも,常 在菌のみが検出された。

T-1982の 投与によっても,投 与前と同様に常在菌の

み検出され,細 菌学的には効果判定できなかったが,喀

疾の減少をはじめ自,他覚症状が明らかに改善したので,

有効と判断された。

3)副 作用

本剤投与により臨床的に副作用と思われる症状を きた

した ものは1例 も認められなかった。投与前後における

臨床検査成績はTable 2に 示 した。GOT,GPTの 上

昇,あ るいはurea N,Creatinineの 上 昇は認められな

かった。

III.考 察

臨床分離H.influenzae 77株 に ついてのT-1982の

MICを みるとABPCの それと比較 して感受性の分布

は類似したものであるが,明 らかな特徴はABPC耐 性

株について低いMICを 示す ことで,昨 今問題になって

いる β-lactamase産 生H.infiuenzae8)に 対 して,T.

1982が 有 力な武器となることを示している。

さらに今回対象 とした5症 例についてのT-1982の 有

効率は,有 効以上をとると60%,や や有効以上では100

%で あ り,良 好な成績であった。

やや有効の2例 が共にP.aeruginosaへ の菌交代現象

を示したのは,基 礎疾患である糖尿病の影響が1つ の因

子として推定されるが4).基 本的にはこの薬剤の抗菌ス

ペク トラムを反映した ものと考え られる。
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―ANTIMICROBIAL ACTIVITY AGAINST

CLINICALLY ISOLATED

HAEMOPHILUS INFLUENZAE AND CLINICAL EVALUATION―

MASAHIRO SAKAMOTO, KIYO NISHIOKA, KAZUKI KONISHI,

YASUO TANNO, SEIKI SATO, NANAKO HIWATARI,

ISAO OHNO, SHIRO IDA and TAMOTSU TAKISHIMA

The First Department of Internal Medicine,

Tohoku University, School of Medicine

Antibacterial activity and clinical effectiveness of T-1982, a new cephamycin antibiotic, were in-

vestigated and the following results were obtained:

1) In vitro antibacterial activity

MICs of T-1982 against 77 strains of clinically isolated H. influenzae were examined. Forty-six strains

(60%) were inhibited by 1.56 Ag/ml or less of T-1982. ABPC- resistant (ƒÀ-lactamase positive) 18 strains

of H. influenzae were sensitive to T-1982 (MICs ranged between 0.39 and 6.25 ktg/ml). This result showed

the usefulness of T-1982 to ABPC-resistant strains of H. influenzae.

2) Clinical evaluation

T-1982 was administered intravenously at a daily dose of 2g to 5 cases of respiratory tract infection (2

cases of chronic bronchitis, 1 case of CPE with acute exacerbation, 2 cases of pneumonia). Clinical

responses of T-1982 were excellent in 1 case, good in 2 cases and fair in 2 cases.

No adverse reaction was observed in any 5 cases.


