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TA-058に 関す る臨床的 研究

青木 信樹 ・関 根 理 ・簿田 芳丸・湯浅 保子

信楽園病院内科

武 田 元

新潟大学第二内科学教室

呼吸器感染症12例,尿 路感染症2例,計14例 の感染症例にTA-058を 使用した。

対象は29歳 ～81歳 の男性8例,女 性6例 で1日2.0な い し4.Ogを 全例経静脈的に使用し,期 間

は3～24日 であった。

臨床効果は有効10,無 効4で あった。

副作用は臨床的には下痢が1例,検 査成績上,ア ルカリフォスファターゼの上昇が1例 にみられ

たが,い ずれも軽微で使用終了後改善してお り,重 篤なものは認められなかった。

は じめ に

TA-058は 田辺製薬株式会社において開発された新合

成ベニシリン剤で,好 気性,嫌 気性を問わず,Gram陽

性菌,Gram陰 性菌に対し幅広い抗菌力を示し,特 に

in vitroに おける効果より,in vivoに おける効果が各

種実験感染症において認められている1)。

われわれは14例 の感染症例に本剤を使用する機会を

得たのでその成績を報告する。

I 対 象

昭和56年10月 より昭和57年4月 までの間に新潟大

学第二内科,信 楽園病院に入院 した14例 で,男 性8例,

女性6例,年 齢は29歳 か ら81歳 までである。

疾患の内訳は呼吸器感染症12例,尿 路感染症2例 で

ある。呼吸器感染症では急性気管支炎1例,肺 炎8例,

肺気腫,気 管支拡張症,気 管支喘息各1例 で,肺 炎例の

うち3例 は肺気腫ないし気管支拡張症を基礎に有してい

た。尿路感染症2例 はいずれも急性腎盂腎炎である。

起因菌は呼吸器感染症 では3例 が不明であったが,

H.infiuengaeが5例, S.pneumoniae, S.aureus, E .

coli, P.maltophiliaが 各1例 より,尿 路感染症ではそ

れぞれS.fbualis,E.coliが 検出され,い ずれ も起因

菌と考えられた。

II 使用法,使 用量

全例経静脈的に使用 し,1例 で一時one shot静 注

を行つたことがあったが,全 例点滴静注であった。one

shot薄 注は20mlの 生理的食塩水に溶解 し4～5分 で

行い,点 滴静注の場合は100～500m1の 糖液又は電解

質液に混じ30～90分 かけて行った。1日 使用量は2な

いし49で,1g2回 が10例,2g2回 が3例,19

2回 か ら292回 に増量 したものが1例 であった。使用

期間は症例5の24日 が最長で,総 使用量は症例7の84

gが 最多であった。

III 効果判定基準

下記の判定基準に従った。

著効(Excellent):1)原 因菌が明らかな場合はその消

失と臨床症状の急速な改善を得たもの。2)原 因菌が不明

であっても臨床症状が急速に改善したもの。3)他 の抗菌

剤が無効でTA-058に 変更後急速に改善をみたもの。

有効(Good):原 因菌消失 と臨床症状の改善のいずれ

かがみられたもの。

やや有効(Fair):臨 床症状の一部あるいは軽度改善

をみたもの。

無効(Poor):臨 床症状が不変又は増悪したもの。

判定不能(Undetermined):1)治 療の適応でなか

ったもの。2)何 らかの理由で効果判明前に投与を中止

したもの。3)他 の抗菌剤,消 炎剤(steroid等)が 併

用されたもの。

IV 副作用の検討

使用時,使 用期間中の血管痛,悪 心,嘔 吐,め まい,

発熱,発 疹,下 痢などの有無に留意 し,使 用前後の検査

成績から副作用をチェックし,腎 機能については血清尿

素窒素(BUN),ク レアチニン(Cr.),尿 蛋 白(Urine

protein),肝 機能に関しては トランスアミナーゼ(GOT,

GPT),ア ルカリフオスファターゼ(A1-P),総 ビリルビ



226 CHEMOTHERAPY APR.1984



VOL.32 S-2 CHEMOTHERAPY 227



228 CHEMOTHERAPY APR.1984

ン(T-Bil),骨 髄機能への影饗についてはヘマトクリッ

ト(Ht),血 小板数(Plat),1'1血 球数(WBC),末 梢血

好中球百分比(Neutro)を 指標 とし,直 接クームス試

験(Coombs)も 可能なかぎり行った。

V 結 果

1. 臨床効果(Table 1)

有効10,無 効4の 結果であった。

呼吸器感染症では有効8,無 効4で あった。

有効の症例8は 肺気腫を基礎に有する患者のH.infi-

uenzaeを 起因菌とする両側性の鰍症肺炎で,途 中 うっ

血性心不全の合併をみている。入院時白血球数26,600,

CRP6+,血 液 ガス分析ではpH7,240, PO2 26.0torr,

PCO2 44.5torrで あ ったが,本 剤による治療後それぞ

れ9,500,±,7.433, 60.8torr, 41.4torrと 好転 し,胸

部X線 所見も著明な改善をみた。

症例9は 気管支拡張症,慢 性肝炎にて管理中の患者が

咳嗽,喀 痰,強 度の呼吸困難を訴えた肺炎例で,治 療前

の血液ガス所見はpH7,339, PO2 32.1 torr, PCO2 52.2

torrで あったが,治 療後おのおの7.398, 67.9torr,

45.8torrと 著明に改善した。

無効の症例2は81歳 という高齢者の 胸膜炎を伴った

肺炎でLCM使 用 では効なく,喀 痰よりE.coliが 分離

された為,本剤を使用してみたが症状の好転が得られず,

喀痰中のE.coliは 持続して検出され,胸 部X線 像はむ

しろ増悪 した。 本剤を中止し,Cafatriaxone,さ らに

MINOと 変更し,諸 症状,胸 部X線 所見の改善をみた。

症例5は 基礎に肺癌を有すう患者の肺炎例で,喀 痰よ

りはP.maltophiliaが 検出され,Ceftazidime,MINO

と使用 したが無効で,MINOに 本剤を併用したものの,

臨床検査成績,胸 部X線 像はむしろ増悪した。

症例6は 肺結核により左胸郭成形術を受け,肺 活量が

500mlと い う低肺機能患者が肺炎を発症 したもので,

本剤にて解熱,喀 痰量の減少をみたものの,X線 所見は

むしろ増悪した。Sulbactam/CPZに 変更後改善した。

症例10は 糖尿病患者の肺気腫混合感染で,喀 痰より

S.pneumoniaeが 分離され,本 剤を使用したもので,一

時臨床症状の改善をみたが,そ の後増悪し,喀 痰よりの

分離菌もP.aeruginosaに 菌交代し,以 後全く消失せ

ず,種 々の抗生剤の使用を試みたが,結 局不幸な転帰 を

とった。

尿路感染症の2例 はいずれも有効であった。

症例13は 基礎に 悪性 リンパ腫,前 立腺肥大を有する

患者が腎盂腎炎を併発したもので,中 間尿よりS.fae-

calisが 検出され,本 剤を使用したところ,臨 床症状,

検査成績の著明な改善を得,起 因菌の消失をみた.

細菌学的には,起 因菌としてH.infiuenzaeが5例 よ

り,E.coliが2例, S.pneumoniae, S.aureus, S,

faecalis, P.maltophiliaが 各1例 より分離されたが,

H.influenzaeは 本剤使用により全例消失をみ, E.cali

は1例 消失,1例 存続, S.aureus, S.faecalisは 消

失,P.maltophiliaは 存続,S.pneumoniaeはP.

aerugimsaに 菌交代という結果であった。治療前は常

在菌のみで,治 療後H.influenzaeの 分離された症例

4は 臨床的には有効であり,こ のH.infiuen2aeの デ

ィスク法によるテストはABPC感 受性であった。

2. 副作用(Table1,2)

臨床的には症例7で 使用3日 目より下痢の出現をみて

いるが,止 瀉剤の使用で継続 して使用が可能であった。

検査成績上は 症例14で アルカリフォスファターゼの

軽度の上昇をみたが,GOT,GPTに 異常はなく,本剤

との因果関係は明らかでない。

症例8のGPTの 上昇は,本 剤使用中にうっ血性心不

全を合併し,一 時146ま で上昇 したが使用を継続し36ま

で改善したことから,副 作用とは考えられない。

症例9の 好酸球増多は本剤使用前から同程度の増加を

認めており,本 剤との関連はないと考えられる。

症例13でBUN,Cr.の 上昇,尿 蛋白の出現があるが,

ク レアチニンクリアランスが29.9ml/min.の 腎機能障

害者で,そ れ以前から時々同様のことがみられており,

本剤の使用によるものではないと思われる。

VI 考 按

呼吸器感染症12例,尿 路感染症2例 に使用した結果

は,有 効10,無 効4で 有効率は71.4%で,呼 吸器感染

症のみでは66.7%の 有効率であった。

Gram陽 性,陰 性を問わず好気性菌,嫌 気性菌に対し

広範な抗菌スペク トルを有し,か つ感染実験において

in vitroよ りin vivoで の効果が期待出来るということ

から,本 剤を高齢,重 篤な基礎疾患を有する呼吸器感染

症に対して使用してみたが,有 効率が66.7%と ほぼ期

待通 りの結果を得た。H.infiuenzaeの 分離された5例

はいずれも有効で本剤のH.infiuenzaeへ の強力な抗菌

力が反映 されたものと考えられる。 しかしE.coli, P.

maltophiliaの 検出された症例では菌の消失は得られず,

臨床的にも無効であった。抗菌力がPIPC,APPCな ど

に比し若干下まわっていることを裏付けるものであるか

も知れない。

副作用としては臨床的には下痢が1例 に,検 査成績上

アルカリフォスファターゼの上昇が1例 にみられたのみ

で,い ずれも軽微なものであった。

本剤は広範な抗菌スペクトル を有 す るが,好 気性
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Gram陽 性菌においてはABPCに 劣 り,好 気性Gram

陰性菌でもN.gonorrheeae, H.infiuenzaeを 除けばや

はり既存のものより劣っており,嫌 気性菌に対しても従

来のpenicillin剤 よ り特に優れた抗菌力を有 している

訳ではない。感染実験によりin vivoで の成績が良く,

かつ喀痰中への移行も比較的良好である2)こ とから慢性

気道感染症,高 齢者,長 期臥床者,経 管栄養患者の肺炎

などに対し期待がもてる訳であるが,抗 菌力がそれ程強

力でないことから,投 与量の決定,併 用剤の使用などの

慎 重 な 検酎 が 必 要 で あろ う。
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CLINICAL STUDIES OF TA-058 
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A new antibiotic TA-058 was studied in the clinic, and the following results were obtained. 

TA-058 was administered to 14 patients : 12 respiratory tract infections, 2 urinary tract infections. 

TA-058 was given intravenously in all cases at a daily dose 2.0 g or 4.0 g to the patients. 

Clinical response was good in 10 patients, and poor in 4. 

Diarrhea occured in one patient, but it was able to continue the administration of TA-058 with 

the antidiarrheal agents. Although laboratory tests revealed the elevation of Al-P in one patient, 

this finding alleviated rapidly following cessation of the therapy. No severe side effects caused by 

the drug were observed.


