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呼吸器感染症に対するAT-2266の 臨床的検討

中 西通 泰 ・村 山 尚 子 ・前 川 暢 夫

京都大学結核胸部疾患研究所内科1

AT-2266を 呼吸器感染症の7例 に使用 し,有 効5例,や や有効1例,除 外1例 の成績 を得た。

副作用を呈した症例 な く,投 与の前 後に行 った臨床検査値に も,本 剤 による と思われる異常変動は

なかった。

除外の1例 は,末 期肺癌症例 で,ス テ ロイ ド剤 とSTが 併用 されていたので除外 した。

以上のことから,本 剤は呼吸器感染症の治療に有用 なることが認め られた。

AT-2266は 大日本製薬(株)で 開発 さ れた 新 しいPyridone-

carboxylic acid誘 導体で下記の構造を有す る。

本剤はグラム陽性菌,グ ラム陰性菌に対して広範な抗菌スペ

クトラムを有する合成経口用抗菌剤で,こ れらの菌に対する抗

菌力はNA,PPAよ りも強い。経口投与時の吸収は良好で,か

つ前臨床試験での毒性は低 く,安 全性は高いことが 認められて

いる。

われわれは今回,本 剤を呼吸器感染症の患者に使用し,そ の

臨床効果,副 作用を検討する機会を得たので,こ こにその成績

を報告する。

I.　対象および方法

肺炎,肺 化膿症などの急性感染症な らびに慢性呼吸器

疾患の二次感染,慢 性気管支炎,気 管 支拡張症な どを対

象疾患とし,感 染症状の明らかな患者 で,緑 膿菌,イ ン

フルエンザ菌,肺 炎桿菌,大 腸菌,ブ ドウ球菌な どの原

因菌が分離されたもの,あ るいはこれ ら細菌に よる感染

症と推定されたものに本剤を投 与した
。

対象はすべて成人で,男6例,女1例 であ り,感 染症

の種類では 気管支拡張症3例
,肺 炎2例,感 染 ブラ1

例,不明熱1例 であった。

なお極めて重篤な症例,高 度 の腎 ・肝機能障害の ある

症例,そ の他主治医が本剤の投与を不適当 と判断 した症

例は対象から除外した。

投与量は,1日 量600mg～800mgとし
,3回 ない し

4回に分服投与した
。投与期間は原則 として14日 まで と

したが,症 例の経過に応 じて増 減 した
。

II　.成 績

症 例 の 一覧 をTable 1に 示 した。

臨床 効果 は,症 状 の 改 善度,X線 所 見,臨 床 検 査 値 の

推 移 な どを もとに 総 合 的 に勘 案 し,著 効,有 効,や や 有

効,無 効,不 明 の5段 階 で判 定 し,Table 1で は これ ら

を+++,++,+,-,?で 示 した 。

投 与 前 には 原 因菌 の分 離 に つ とめ,分 離 され た もの に

つ い ては そ の 消 長 を追 い,細 菌学 的効 果 を,消 失,減

少,不 変,菌 交代,不 明 の5段 階で 判 定 し,Table 1で

は これ らを+++,++,+,altered,?で 示 した。

臨 床 効 果 は,除 外 の1例 を 除 いて,6例 中5例 が 有

効,1例 が や や有 効 とな り,有 効 率 は83.3%と な った 。

原 因 菌 が 分離 され た の は2例 のみ で,イ ン フル エ ンザ

菌 と緑 膿 菌 で あ った が,い ず れ も投 与 に よ り消失 した 。

次 に 症例 を 略述 す る。

症 例1 66歳,女,気 管支拡張症

昭和55年10月 頃か ら 咳,痰 が増加 し,時 に喘鳴を伴った。56

年になって も症状は持続 し,疾 は膿性 とな ったので,近 医の 治

療を受けたが改 善せず,同 年6月 外来受診 した。

気管支拡張症に伴 う感染の急性増悪 と考 え,BAPCを14日 間

投与 し,著 明改善 した。 同年12月 にも同様の ことあ り,再 び

BAPCの7日 間投与 を行い有効であった。

今回は57年4月,感 冒に続 いて発熱,膿 性 痰,咳 増強 などが

あったので本剤 を投与 した。

1回200mg,1日4回 の投与で3日 目には平熱 とな り,喀 痰

は粘液性 とな り,自 覚症状は消失 した。 副作用,検 査値異常 な

く,8日 間 で投与を終了,有 効例 と判定 した。

症例2 49歳,男,気 管支拡張症

35歳 頃か ら 通年型気管支喘息,1年 前か ら 痛風を起こしてい

る患者であ る。53年 頃か ら肺 野の陰影出現,咳,発 熱の症状を

くり返 し,抗 生剤が適宜投与 され ていたが,症 状 はしだい に悪

化した。

今回は56年12月,熱,咳,呼 吸困難増強,X線 悪化,血 痰が
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Table 1 Clinical Summary

あ り入院 した。入院前にCEX 1日1g,28日 間投与 され てい た

が無効であったので本剤を投与 した。

投与徒の経過 は良好で,喀 痰 か ら分離 されたCEX耐 性 のイン

フルエ ンザ菌 は消失 した。 投与 の翌 日か ら下熱 し,終 了時 には

膿性痰は明 らかに改善 されて粘液性 とな り,量 も50mlか ら10

mlに 減 少した。X線 所見,検 査値 も改善 し有効例 と判定 した。

症 例3 56歳,男,気 管支拡張症

18歳 頃鼻ポ リープの手術を受けてお り,そ の頃か ら咳,痰 が

多か ったが普通に働いていた。40歳 頃か ら咳,痰 増強 し,X線

的にも異常が出現した。 膿性痰,血 痰,喀 血 とともに 感染増悪

を くり返 し,呼 吸困難を伴 うよ うになった。

喀痰中の菌はインフル エンザ菌が 通常 であったが。 約2年 前

から緑膿菌が時に少数検 出され るようになった。 今回の 感染増

悪では,MT-141を 使用 しや や有効であ ったが,な お微熱 と膿

性痰約150mlが 持続 し,か つ喀痰菌は緑膿菌 に交代 していたの

で本剤 を投与 した。

経過は良好で,微 熱は2日 で平熱 とな り,痰 量は100mlま で

減 少,緑 膿菌は消失 し,白 血球数,CRPも 正常化 した ので,有

効 と判定 した。

症 例4 66歳,男,肺 炎

肺癌 のため57年12月 に入院,化 療 と照射療法を行 っていたが 、

57年1月26日 より発熱,2日 後38℃ とな ったので肺炎 と考 え本

剤を投与 した。5日 目か ら平熱 とな り,X線 陰影 も消失 した。

有効 と判定 した。

症例5 48歳,男,肺 炎

57年12月 はじめ頃か ら 右胸痛,咳,痰,発 熱あり,12月3日

外来受診時には,白 血球数12,900,39℃ の熱,CRP陽 性,右

上肺 野の肺炎陰 影を認めた。 入院をすすめたが 仕事のため入院

で きなかったので,外 来で 本剤を開始した。1週 間の投与後

白血球数増多はまだ残 っていたが,X線 陰影ば約半滅し,自覚

的に も楽にな ったので 有効 と判定 した。 患者はその後来院しな

か った。

症 例6 24歳.男.ブ ラの感染

肺結核のため55年5月 か ら56年1月 まで入院,以 後外来治療

を57年1月 まで続け,肺 結核は治癒 したが,両 側肺炎から上肺

野にかけ巨大 ブラを残 した。57年7月 は じめ頃,微 熱,咳,痰

があ り,近 医に治療 を受けたが 症状改善せず8月3日 外来受診

した。X線 的には7月 に右側 ブラ内腔に壁に沿って陰影が出現

し,外 来 では陰 影はさらに増強 し,ほ とんど腔内を満たしてい

た。症状 は比較的軽微であった。 入院させ,喀 痰検査,気 管支

鏡検査,肺 生検を行 ったが,結 核菌,真 菌,そ の他の菌,異 型

細胞な ど証明せず,原 因菌不明のまま,ブ ラの感染と考え本剤

を投与 した。

投与 によ り 自覚症状は全 く消失 し,陰 影 も吸収し,ブ ラ自体

も縮少 した。投与後の経過観察で,6ケ 月後再発をみていない。

有効 と判 定 した。

症 例7 67歳,男,不 明熱

末期肺癌患者で38～39℃ の熱が続き,各 種抗生剤の投与で
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Table 2 Laboratory findings before and after AT- 2266 therapy

* normal 20•`48 b : before a : after

解熱しなかった。本剤の投与でも解熱せず,一 般状態悪く,4

日後死亡した。 この患者には,本 剤と ともにステロイ ド剤と

STが併用されていたので除外例とした。 剖検での死因は消化

管出血であった。

III.　副作用 ・検査値異常

副作用が出現した例はなかった。検査値では,好 酸球

増多が1例(症 例2)あ ったが,気 管 支喘息のため と考

えられた。除外例(症 例7)でBUNが 上昇 したが,こ

れば基礎疾患によるもの と推定 した(Table 2)。

IV.　考 察

AT-2266に 関する新薬シンポジウム1)で は,約430例

の呼吸器感染症の治療成績が集計され た。そ こでは1日

投与量は600mgの 例が最 も多 く,つ いで400mgと800

mgで あった。また,有 効率は肺炎で86 .3%,二 次感染

のうち慢性気管支炎では75 .4%,気 管支拡張症は64.2%

などの成績が報告 された。

われわれの症例は少数例ではあったが,投 与量は7例

中5例 までが600mg,あ と2例 が800mgで あった。有

効率は除外例 を除いて,6例 中5例 が有効で,83.3%で

あった。

副作用は,シ ンポジウムでは,総 症例2,516例 中の発

現率は4.7%で,悪 心,吐 気,発 疹,食 欲不振,下 痢,

軟便な どが多かった。われわれの症例 に副作用は認 めな

かった。

臨床検査値 で も,本 剤に よる と思われ る異常変動 は無

かった。

以上に よ り,本 剤は呼吸器感染症 の急性お よび慢性 の

ものに対 し,経 口治療剤 としての有用性があ るもの と考

えられた。

(試験期間は昭和57年1月 より昭和58年2月 であった。)

文 献

1) 第31回日本化学療法学会総会, 新薬シンポジウムIII。AT-

2266, 大阪, 1983



522 CHEMOTHERAPY APR. 1984

CLINICAL STUDIES ON AT- 2266 IN THE TREATMENT

OF RESPIRATORY TRACT INFECTION

MICHIYASU NAKANISHI, TAKAKO MURAYAMA, NOBUO MAEKAWA

Chest Disease Research Institute, Kyoto University First Department of Internal Medicine

AT- 2266, a new synthesized antimicrobial agent for oral administration, was applied to the clinical trial in

treatment of respiratory tract infections.

The drug was administered orally, 600 mg•`800 mg/ day, divided into three to four doses, for the period of five

to eighteen days.

The results were as follows, of seven trial cases, good in five cases, slightly good is one case, and one case was

excluded in violation of the protocol.

No side effects were observed. No significant laboratory data were observed.

Usefulness of the drug was suggested for treatment of respiratory tract infections.


