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TMS49-Qの 使用経験

相 沢 春 海 ・越 智 規 夫 ・大 杉 隆 史

大阪府立羽曳野病院内科

新 しく開発 された 半合成16員 環 マ クロライ ド系抗生物質TMIs-19-Q・GC錠 を急 性呼吸器感染

症8例 に投与 し,以 下の結果を得た。

1.臨 床効果は,著 効2例,有 効3例,無 効1例 であ り有効 率83.3%で あった。 他の2例 は副

作用による中止例お よび治療の申 し合わせか らはずれた ものであ り,除 外 した。

2.疾 患別にみる と,マ イコフ ラズマ肺炎1例 および 気管支肺炎1例 は著効,急 性気管支炎4例

では有効3例,無 効1例 であ った。

3.マ イコプラズマ肺炎の1例 を除 く他の5例 は基礎疾患あ ろいは 合併症 を もつ60歳 以上の高

齢者であ ったが,そ れ らに対す る臨床効果は著効1例,有 効3例,無 効1例,有 効率80.0%で あ

った。

4。 副作用 として1例 に 胃腸障害 および薄麻疹がみ られた。

以上 より本剤 は急性呼吸器感 染症に対 し,有 用性の高い薬剤てあ ろと考え られた。

TMS-19-Qは 東 洋 醸 造(株)に て 新 し く開 発 され た半

合成16員 環 マ ク ロラ イ ド系 抗 生 物 質 で あ り,Josamycin

(JM),Midecamycin(MDM)な どに 類似 の 化 学 構 造 を

もってお り(Fig1),ま た 抗 菌 スペ ク トル も類 似 して い

るが,従 来 の マ ク ロラ イ ド耐 性 菌 の 一 部に 対 して も抗 菌

力を有す る こ と,ま た 感 受 性 菌 に 対 して も従 来 の マ ク ロ

ライ ド剤に 比べ 強 い 抗 菌 力 を 示 す こ とな どの 特徴 を 有 す

る1)。今回 我 々が 使 用 したTMS-19-Q・GC錠 は 胃 内 で

の安定性,溶 出 を コ ン トロー ル す る こ とに よ り,吸 収 の

個人差の 解消,血 中濃 度 の安 定 性 を図 っ た 製剤 で あ り,

その有用性 が期 待 され る薬 剤 で あ る1)。 我 々は 本 剤 を急

性呼吸 器感 染症 に投 与し,そ の 効 果 お よび 副 作 用 を検 討

したので報 告 す る。

Fig. 1 Chemical structure of TMS-19-Q

I.方 法

対象 とした症 例は,昭 和57年11月 よ り昭和58年4

月まで当院内科を受診 した急性呼吸器感染症の患者8例

で,男 性3例 ,女 性5例,年 齢は35歳 ～74歳 平均 約

60.5歳 と比較的高齢者が 多か っ た。 疾患別に は マイ コ

プ ラズマ肺炎2例,気 管支肺炎1例,急 性気管支炎5例

であ った。 また投与に先立 ち15歳 以下の小児,妊 婦,

授乳婦な ど本剤の治験に不適当 と考え られ る患者 は除外

した。使用薬剤 はTMS-19-Q・GC錠(1錠 中TMS-19-

Q100mg含 有)と し,投 与方法は原則 として1日6Go

mg分3と し,空 腹時(食 前30分)経 口投与 とした。

効果判定は胸 部X線 像,体 温,咳 嗽,喀 痰,呼 吸困難,胸

痛,胸 部 ラ音 などの臨床症状,お よび白血球数 赤沈,

CRPな どの推 移に よ り行ない,本 剤の投与に よ り速や

か に症状の消失,あ るいは著 明改善をみた ものを著効,

明 らか な症状の改善をみたものを有効,症 状の改善をみ

たが改善に時間を要した ものをやや有効,症 状 の改善の

み られなか った ものを無効 と判定 した。 さ らにすべての

症例に対 し投与 の前 後において分離菌 の検索を行ない,

起炎菌を把握す る こ と と し,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 した。 また,投

与 の前後において末梢血液検査,肝 機能お よび腎機能検

査,尿 検査 などの臨床検査を行ない安全性を検討 した。

IL成 績

成績の 概要をTable1に 示 す。 急性呼吸器感染症8

例にTMS-19-Q・GC錠 を3～18日 間投与 し,1日 投与

量 は600mg6例,800m霧1例,900mgか ら600mgに

変更 した1例 の計8例 であ った。臨床効果ば著効2例,

有効3例,無 効1例,判 定不能2例,有 効率83.3%と

い う成 績であ り,判 定不能例は副作用 に より脱落 した気

管支 炎の1例,お よび他抗生剤が 併用 されたTMS-19-Q

単独の効果を判定 し得ないマイ コプラズマ肺炎(疑)の
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Table 2 Clinical efficacy of T1S-19-Q.GC tab.

Fig.2 Case 2,N. I., F., 35 y. o.,Mycoplasma pneumonia

1例 の計2例 で あ った 。 臨 床 効 果 の 判 定 可 能 で あ った6

例を疾患 別に み る とマ イ コプ ラ ズ マ肺 炎1例 お よび 気 管

支肺炎1例 は と もに著 効,急 性 気 管 支 炎 は有 効3例,無

効1例 であ った(Table2)。

起炎菌 と考 え られ る菌 は3例 よ り,B,catarrhalis 3

株,S.pnemoniae 1株,H. influenzae 1株 が 分 離 さ

れ,細 菌 学的 効 果 は消 失2例,不 変1例,と い う成 績 で

あ った。 また 臨 床検 査 成 績 で は,本 剤 に 起 因す る と思 わ

れる異常値 の 出現 は観 察 され な か った 。

以下に 各症 例 につ い て 述 べ る。

Case 1N.K,女67歳,気 管 支 肺 炎(中 等 症)。

パ ーキ ン ソン症 候群 で入 院 ,ド パ ス トン(3T)の 投

与で軽快 してい た が,自 宅 に 外 泊 し風 邪 を 引 い て 帰 院 し

た。発熱39℃,咳 嗽 頻 発,膿 粘 性 痰(廾),呼 吸 困 難

胸部 ラ音 あ り,赤 沈30mm/hr,CRP(-)。 胸 部X線 で

左中肺野 に 陰影 を 認 め,喀 痰 よ りS.Pmzmmiae,B.

Catarrhalisを 分 離 し,気 管 支肺 炎 と診断 し,TMS-19-

Q・GC錠 の投 与 を開 始 した 。1回200mg1日3回 食 前

投与 し,7日 間 の 投 与 で陰 影 消失 し,平 熱 とな り呼 吸 困

鑑 胸 部 ラ音 は消 失 した。ま た,喀 痰 中 にB.catarrhalis

は 残 っ た が,S.Pnezmonimは 消失 して い た。14日 間

の 投 与 で喀 痰 も消 失 し,著 効 と判 定 した 。 副 作 用 は 認 め

な か った。

Case 2N.1,,女35歳,マ イ コプ ラズ マ肺 炎(重 症)。

昭 和58年1月28日 よ り高 熱 持 続,39℃,い ろ い ろ病

院 を 変 わ り抗 生 物 質 の 内 服,注 射 を受 け て きた が,熱 が

下 が らず 当科 受 診 し,2月4日 緊 急 入 院 す る。 当 日 よ り

Fosfomycin(FOM),Cefmetazole(CMZ)の 併 用点 滴 投

与 した が全 く解 熱 せ ず,X線 では 陰 影 増 強 しむ しろ悪 化

した。2月6日,体 温38.9℃,咳 嗽(廾),膿 粘 性 痰

(廾),呼 吸 困難(廾),胸 部 ラ音(廾),赤 沈106mm/hｒ

CRP(6+),マ イ つ プ ラズ マPHA抗 体 価2,560倍 で

あ り,r7イ コプ ラ ス マ肺 炎 と して 本 剤1回200mg.1

臼4回 投 与 開 始,翌 日 よ り諸 症 状 改 善 に む か い,3日 目

に は平 熱 とな り7日 間 の投 与 でX線 陰 影 著 明 に 消 退,症

状 は すべ て 消失 し著効 と判 定 した(Flg.2)。

Case3T.M,,女74歳,急 性 気管 支 炎(軽 症)。

肺 線 維 症 の 基 礎 疾 患 あ り。 フ レ トニ ン投 与 で安 定 して

い た が,11月17日 よ り全 身 倦怠 感,喀 痰,咳 嗽 増強 し,

急 性 気 管 支 炎 と診断,本 剤1回200mg1日3回 投 傍を
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開 始 した 。 開 始 時 所 見;頭 重 ・咽頭 発赤 ・咳 嗽 ・鼻 汁 な

ど ぐ朴),CRP(+),白 血 球9,700。 投 与7日 目に て諸

症 状 か な り改 善 し,14日 目で は 咳嗽,全 身 倦 怠 感 は 少 し

残 っ だ もの の そ の 他 の 症 状 は 消 失 し有効 と判 定 した 。

('asa4T.I.,男71歳,急 性 気管 支 炎(中 等 症)。

昭 和57年10月 肺 気 腫 に て 入 院,ネ ナ フィ リ ンの 点 滴

と気 管 支 拡 張 剤 で症 状 軽 快 して い た が,11月15日 よ り

咳 ・痰 の増 加,息 切 れ の 増悪37.8℃ の 発熱 が続 き喀 痰

か らB.cotorrhalisを 分離 し た。 本 剤1日600mgを

投与 し,5日 目で 諸症 状 の回 復 を み,12目 間 の 投 与 で咳

蹴 を若 干 残 す の み とな った 。 また喀 痰 中 にRcatarrha-

1i3は 見 い 出 され ず,有 効 と判 定 した 。

Case5T.M,男71歳,急 性 気 管 支 炎(中 等 症)。

肺 気 腫 に て昭 和55年6月 よ り入院 加 療 中。 肺 気 腫 は

高度 で あ り,常 時 酸 素 吸 入 中 で あ っ た。 昭 和58年1月

よ り咳 ・痰 の 増 加,呼 吸 困難 の 増強 を きた し,ほ とん ど

体 動 困難 とな る。 咳嗽(廾),喀 痰(廾),息 切 れ(帯),

全 身 倦 怠 感(升),喀 疾 中 にB.Catarrhalisが 検 出 され

た。 本 剤1回200組91日3回14日 間 の 投 与 を 行 な っ

た が症 状 の 改 善 な く,無 効 で あ った 。本 剤 の 後Cefotiam

(CTM)を 投 与 し有 効 であ った 。

Case6H.H.,男60歳,急 性 気 管 支 炎(中 等 症)。

陳 旧 性 肺 結核 お よび呼 吸 不 全 の基 礎 疾 患 あ り,外 来 に

て加 療 中で あ った が,昭 和58年4月 よ り38℃ の 発熱

持 続 し咳 ・痰 の 増加,胸 痛 あ り。 本 剤1日600組9の 投

与 を 開 始 した。 開 始 時 所見 は体 温38.5℃,咽 喉 頭 痛,

頭 痛,咳 嗽,全 身 倦怠 感 な ど(升),喀 痰(卅),白 血 球

数18,600で あ り,喀 痰 培 養 で は常 在 菌 しか 検 出 され な

か った 。 本 剤使 用 後著 明 に喀 痰 の減 少 と咳 嗽 の 減 少,解

熱 あ り,2週 間 後 に は ほ ぼ症 状 が消 失 した た め 有効 と判

定 した。

Case7KM.,女68歳,気 管 支 炎(軽 症)。

基 礎 疾 患 と して び まん性 細 気 管 支 炎 が あ り,通 院 中 で

ちっ た が 昭和57年11月 下 旬 よ り咳,痰 増 強 し,急 性 気

道 感 染 に よ る 気 管 支 炎 の 合 併 と診 断,本 剤1回200mg

1日3回 の投 与 を行 な った 。 服 用3目 目に 胃痛,腹 満 感

お よび葬 麻 疹 が 出現,本 剤 の 投 与 を 中 止 しス テ ロイ ド剤

軟膏 で治 療 軽 快 した 。 本 剤 との 因 果 関 係 は あ る と思 わ れ

る。 また,投 与 を3日 間 で中 止 した た め,臨 床 効 果 の 判

定 は不 明 で あ る。

Case8M.T.,女38歳,マ イ 胃プ ラ ズ マ肺 炎(疑)

(中 等 症)。

本 例 は い ろい ろな 抗 生 物 質 の 注 射 を受 け な が ら肺 炎 を

起 こ して き た症 例 て あ り,マ イ コプ ラ ズ マ肺 炎 が 最 も疑

わ れ,か つ 本 剤 の 投 与 が 著 効 を 示 した 症 例 ては あ る が,

同 時 にCMZが 併 用 され て お り脱 落 例 と した。

III.考 察

最近では人 口の高齢化 とともに高齢者の感染症が増加

傾向にあ り,種 々の基礎疾患,合 併症を もつ場合が多い。

起炎菌 も呼吸器感染症で は,従 来 よ り主要起炎菌とされ

て きた肺炎 球菌,ブ ドウ糖醗酵性 グラム陰性桿菌などが

減少 し,H.inflnenzae,ブ ドウ糖非醗酵性 グラム陰性桿

菌が増 加 し,起 炎菌 の多様化がみ られてい る2}。これら

を背景に最 近は第3世 代Cephalosporins(CEPs)な ど

β-ラクタム系 抗生剤 の開発が盛 んであ る が,し か し,

一方 では急性 の感染症,特 に軽症か ら中等症の感染症で

は肺炎球菌 ブ ドウ球菌な ども多 く,依 然 として無視で

きず,こ れ らに対す る治療剤 として,ま た外来で使用で

き安全性の 高い薬剤 として マ クロライ ド系抗生物質の重

要性 は高い ものがあ る。 さらに マクμライ ドは中範囲抗

生物質 で肺炎 マイ 謙プラズマ,オ ーム病 クラ ミジア,

LEegionella pneumophilaな どに対 して も抗菌力を示

し,肺 への移行濃度が高 く特に呼吸器感染症にとっては

有用 と考え られ る。

今回我 々が治験を行な ったTMS-19-Q・GC錠 はKi-

tasamycinの 一成分 の誘導体3)と して開発 された16員

環 マ クロライ ド系抗生剤で,他 の同系薬剤に比べ抗菌力

が強 く血中濃度の安定な どか ら有用性が期待 される薬剤

であ る。我 々は本剤を マイ獣プラズマ肺炎および基礎疾

患を もつ60歳 以上の高齢者に発生 した急性呼吸器感染

症の計8例 に投与 した。その結果,著 効2例,有 効3例,

無効1例,有 効率83。3%と い う良好な成績を得た。残

り2例 の うち1例 は副作用にて脱落 し,1例 は抗生剤併

用にて脱落 しいずれ も判定不能であった。60歳以上の高

齢者のみについてみ ると,5例 中著効1例,有 効3例,

無効1例,有 効率80.0%で あ り,高 齢者の感染癒 こ対

して も充分効果を示す ことが判明 した。疾患別では,マ

イ コプ ラズマ肺炎お よび気管支 肺炎の各1例 にいずれも

著効,急 性気管支炎には有効3例,無 効1例 とい う結果

より,本 剤 は特に軽症肺炎に有 効のよ うである、起炎菌

としてはB.catarrhalisが 分離 され た 例が最も多く,

4例 か ら分離 され,他 にはS.pneumoniae1株.H,

influenzae2株 が分離されたのみ で あ った。B.catar-

rhalisは 最近その病原性が指摘されて きた菌種である4)

が,分 離例4例 に対する細菌学的効 果は消失2例,不 変

1例,不 明1例 であ り,TMS-19-Q・GC錠 はB.catar-

rhalisに 対 し有効であ ると考え られ る。 例数を増やし

ての今後の検討が必 要であろ う。

本剤の有用性につ いては,副 作用が1例 にみ られたも

のの,83.3%と 高い有効 率であ った こ と,高 齢者が多

く基礎疾患を有す る患者が多か った ことを考え合わせる

と,老 人の慢性呼吸器疾患に合併 した急性感染症に対し
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て有 用性 の 高い 薬 剤 で あ る と考 え られ る 。
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CLINICAL STUDIES ON TMS-19-Q

HARUMI AIZAWA,NORIO OCHI and TAKASHI OHSUGI

Department of Internal Medicine,Osaka Prefectural Habikino Hospital

TMS-19-Q,a newly developed semisynthetic macrolide antibiotic,was administered to 8 cases of
acute respiratory infections.Two cases were excluded for clinical assessment due to adversed effect
and concomitant therapy with another antibiotic.

Overall clinical efficacy rate was 83.3%:excellent in 1 case of mycoplasma pneumonia and 1 case of
bronchial pneumonia,good in 3 of 4 cases of acute bronchitis.

Although all the patients except for 1 case were over 60 years old with underlying diseases or
complications,the clinical efficacy rate was 80.0%.

As with side effects,gastrointestinal disorder and urticaria was observed in 1 case.
From the results obtained in the present study,this drug seems to be d useful drug in the treat-

ment of acute respiratory infections.


