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呼吸器感染症に対するAT-2266の 臨床的検討

河 合 伸 ・二 瓶 倫 子 ・武 田 博明 ・小 林 宏 行

杏林大学医学部第一内科

呼吸器感染症29例(慢 性気管支炎23例,び まん性汎細気管支炎4例,肺 炎2例)に 対 してAT-

2266 1回200mg,1日3回 経口投与に よる臨床効果 を検討 した。

その結果,慢 性気管支炎23例 中,著 効1例,有 効15例,や や有効1例,無 効6例 。び まん性汎細

気管支炎4例 中有効2例,無 効2。 肺炎2例 は全例有効であ り,全 体 の有効率は69.0%で あった。

副作用として頭痛1例,GPT,Al-pの 軽度の上昇1例 がみられたが,重 篤 な副作用はみ られな

かった。

以上より本剤は,呼 吸器感染症 に対 して もその有用性が期待 でき うる抗菌剤 と考 えられた。

AT-2266は,新 しく開発された 合成 抗菌剤で あ り(Fig.

1),グ ラム陽性菌,ブ ドウ糖非発酵菌を含む広範囲な グラム陰

性菌等に抗菌作用を有するとされている。 一方,通 常経 口剤が

対象となる外来においての 呼吸器感染症の起炎菌 は,そ の多 く

が,S.pneumoniae,S.aureus,H.influenzae,K.pneu-

moniaeお よびMycoplasma pneumoniaeで あろ う。本剤 は,

これら菌株に対してin vitroに おいてもす ぐれた抗菌力を有す

る薬剤である。

Fig. 1 Chemical structure of AT- 2266

かかる背景をもとに,わ れわれは本剤を臨床的に使用する機

会を得たのでその成績を報告する。

I.　対 象 と 方 法

昭和57年2月 ～昭和57年12月 までに外来受診 した成人

の慢性気管支炎23例,び まん性 汎細気管支炎4例,肺 炎

2例を対象とし,本 剤1回200mg,1日3回 経 口投与

した。原則として,本 剤使用前後における喀痰 中細菌検

査,胸部レ線像,末 梢血所見および臨床 症状 を観察 し,

成績の判定は,本 剤投与終了後 にこれを行った。

II.　成 績

1.症 例の背景,分 析(Table 1)

症例は,男 性16例,女 性13例,年 齢は32～77歳,平

均54.3歳であった。これらの うち,他 の抗生剤 が前投与

された例は,慢 性気管支炎の3例 であ り,こ の3例(Ca-

se No.3,14 ,24)で は,前 投与抗生剤は無効で あった。

2.起 炎菌 の変化(Table 1)

喀痰中比較的多量に検出された ものを起炎菌 とす ると

H.influenzae 5株,P.aeruginosa 2株,S.aureus

3株,S.pneumoniae 2株,E.coli 1株 の計13株 の う

ち,消 失5株,存 続お よび菌 交代2株,不 明6株 であ っ

た。

3.臨 床症状,所 見の変化(Table 1)

体温,喀 痰量 とその性状,血 沈値,CRP,PaO2,ま た

特に肺炎では,胸 部 レ線橡の変化 も観察 し効果判定 の根

拠 とした。

喀痰 量は,1日50ml以 上を+++,50～10mlを++,10

ml以 下 を+と して記 した。 また胸部 レ線像は,本 剤使

用前 の異常陰影の拡が りに比較 し,〔I〕 がその90%以 上

が消失 した もの,〔II〕を有意な改善がみ られ るが〔I〕に

満たない もの,〔III〕を有意な 変化が み られない もの,

〔IV〕を悪化 した もの とした。なお,慢 性気管支炎の胸 部

レ線所見は,下 肺 野の小粒状,小 斑状お よびtram line

などむ しろ器質化 された陰影が主体 とな り,す でに消退

は望めえないものであったが,こ れ らはすべ て有意所 見

として取 り上 げた。 また呼吸機能検査 およびFletcher

の基準か らす でに慢性気管支炎 と診断 されてい る例につ

いては,こ れら陰影がな くとも レ線上〔0〕有意所見な し

として これを取 り扱 った。

1)有 効例 についての検 討

有効例 は,慢 性気管支炎23例 中17例,び まん性汎細気

管支炎4例 中2例,肺 炎2例 中全例の計23例 であった。

症例数が多 いので,個 々の所見 の推移は,症 例一覧表を

参照 されたい。

2)無 効例 についての検討

無効例は,慢 性気管支炎6例,び まん性汎細気管支炎

2例 の計8例 であった。
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Table 2 Clinical effect of AT-2266

症例3び まん性汎細気管支炎例であ りABPCの 投与によ

っても喀痰中のP.aeruginosaが 消失し得ず,膿 性痰も不変の

ため本剤を試みた。7日 間用いたがCRPが やや改善(3+→2

+)し たのみで、喀痰量も不変であ り,P.aeruginosaも 不変

のため無効とした。

症例7慢 性気管支炎の再燃例であり本剤投与後も膿性痰,

検査上の改善がみられず無効とした。

症例9慢 性気管支炎例であるが,本 剤投与後5.4群m5は

消失したにもかかわらず喀痰性状不変のため無効 とした。

症例12び まん性 汎細気管支炎,膿 性痰および 労作時の呼

吸困難にて入退院をくり返えしている。 膿性痰増加のため 本剤

使用。使用後も膿性痰不変,検 査所見不変のため無効 とした。

症例14慢 性気管支炎にて通院中,AMPC投 与にても喀痰

中P.aeruginosaが 消失せず,膿 性痰は不変のため本剤使用。

本剤使用後 も膿性痰は不変であり無効とした。

症例17本 剤投与後起炎菌がE.coliか ら,P.aeruginosa

に交代し,痰性状および検査上の改善がみられず無効とした。

症例20慢 性 気管支炎例で あるが,喀 痰分離菌が 常在菌か

ら,本 剤投与後P.aeruginosaへ 変化し,痰 性状,検 査上改

善がみられないため無効とした。

症例21頑 固な咳嗽を主訴として2年 間通院 している例であ

るが本剤投与後も症状不変のため無効とした。

4.総 合的臨床効果(Table2)

以上 の各症例をま とめてみ ると慢性気管支炎例に対 し,

23例 中,著 効1例,有 効15例,や や有効1例,無 効6例,

有効率69.6%。 びまん性汎細気管支 炎例4例 中,有 効2

例,無 効2例,有 効率50%。 肺炎例2例 では,全 例 有効

であった。すなわち,か か る呼吸器感染症29例 に対 し,

有効以上20例 で,有 効率69.0%で あった。 また無 効例 に

おいて も本剤投与 中症状が悪 化 した例はみ られなかった。

5.副 作用

本剤投与 中,副 作用は2例 に認められた。

症例11で は,投 与3日 後か ら頭痛 を自覚 した。 本剤 は

継続 して10日 問投与 され,投 与 終了後,頭 痛 も消退 した。

症例18で は,GPT,A1-pの 軽度 の上昇がみ られたが,

一過性であ り投与 中止後正常化 していた
。

さらに末梢 血一般検査が投与前後に行われていたが,

特記すべ き異常 はみ られなかった。

III.考 察

AT-2266は,グ ラム陽性菌,ブ ドウ糖非発酵菌を含

む グラム陰性菌,さ らにマイ コプラズマなどにも抗菌性

が期待 できる基礎的成績が得 られてい る。また呼吸器感

染症の起炎菌 として しば しばみ られる,S.pneumoniae,

S.aureus,K.pneumoniae,H.influrnzaeな どにも抗

菌 力はす ぐれてお り,か つ実験的に喀痰中への移行性も

よいよ うであ り,呼 吸器惑染症に対 してもその有用性が

期待 できると考え られよ う。

かか る基礎的成績か ら,今 回の治験を試みたわけであ

るが,対 象例 も29例 中27例 が慢性呼吸器疾患に属し,此

較的難治例 と考え得 る症例であ り,こ れらを対象にした

場合,急 性の呼吸器感染症はい うまでもなく,ある程度

進展 した,あ るいは難治化 した呼吸器感染症に対しても,

本剤はかな り期待 され る薬剤 といえよ う。

しか しなが ら一方,無 効例 に お け る 起炎菌は,P.aeruginosa

が主体を占め,ま た菌交代例2例 において

もP.aeruginosaの 出現がみ られ,本 剤の基礎的成績か

らすれば不一致 と考 えられる。 これら無効例は,す でに

広範な肺 胞気道系 の器質 的変化力導 在 してお り,現在の

抗菌剤の通常 の投与方法では,効 果が十分期待できない

例 とはいえ,む しろ個体側の難治性にその原因を求める

べ きであろ う。

一方,本 治験 で重篤な副作用はみられず,こ れらのこ

とを勘案する と,本 剤は通常 の呼吸器感染症はもとより,

あ る程 度難治化 した例においても,有 用性が期待される

もの と考えられよ う。
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CLINICAL EVALUATION OF AT- 2266 IN THE FIELD OF

RESPIRATORY TRACT INFECTIONS
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The effect of AT- 2266 was clinically evaluated in 29 cases of lower respiratory infections (23 cases of chronic
bronchitis, 4 cases of diffuse panbronchiolitis and 2 cases of pneumonia). 200mg of AT- 2266 was orally admini-
stered 3 times a day.

Clinical responses were excellent in 1 case, good in 15 cases, fair in 1 case and poor in 6 cases among 23 cases of
chronic bronchitis, and good in 2 cases, poor in 2 cases among 4 cases of diffuse panbronchiolitis and good in 2 cases
of pneumonia. 69.0% of the efficacy rate was given.

As to the side effects, headache, the elevation of GPT and Al- p were observed in each 1 case.
From the results, it was considered that AT- 2266 would be expected to be useful for the treatment of patients

with lower respiratory tract infection including faradvanced or intractable cases.


