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Azthreonam (SQ26,776)の 基礎的 ・臨床的検討

中 野 昌 人 ・村山由美子 ・岡 野 玲 子 ・佐 藤 実 ・斉 藤 礼 子

河合美枝子 ・岡 山 謙 一 ・滝 塚 久 志 ・勝 正 孝

国立霞ケ浦病院内科

Azthreonam (AZT)に つ い て 基礎 的 ・臨 床 的 検 討 を 行 な った 。

臨床 分 離 株S.aureus,S.pneumoniae,E.coli,K.pneumoniae,P.mirabilis,Indole(+)

Proteus,H.infZuen2ae,P.aeru8inosa,S.marcescens,Enterobacter spp.に 対 して 本剤 の

感受 性 を測 定 し,CMX,LMOX,CPZ,CMZ,CAZの それ と比 較 した 。AZTは グ ラム陰 性菌

特 にEcoli,Klebsiella,Indole(+)Proteus,Serratiaに 対 して強 い抗 菌 力 を 示 した が,グ ラ

ム陽 性 菌 で あ るS.aureus,S.pneumoniaeに 対 して は ほ とん ど抗 菌 力 を 示 さ なか った 。

臨床 成 績 では,肺 炎2例,気 管 支炎1例,肺 化 膿 症1例,肺 の う胞 腫(2次 感 染)1例,尿 路感

染 症1例,FUO1例,計7例 にAZTを1日29,点 滴 静 注,ま た は 静 注 に て5～16日 間 投与 し,

著 効2例,有 効3例,無 効2例 の臨 床 効 果 を 収 め た 。

副 作用 と して1例 にTransaminase (GPT)の 軽 度 上 昇 が 認 め られ た の み で,自 他 覚所 見 お よび

造血,肝 ・腎 な ど の検 査 値 に 異常 はみ られ な か った 。

Azthreonam (AzT,SQ26,776)は 米 国 ス クイ ブ社

で 開 発 さ れ た 新 し い 単 環 系 β-lactam抗 生 物 質 で,

Fig.1に そ の 構 造 式 を示 した 。 本 剤 はL-threonineか

ら全 化 学 合 成 され た β-1actam単 環 を 有 す る 新 しい タ イ

プ の抗 生 物 質 で あ り,緑 膿 菌 を 含 む グ ラ ム陰 性桿 菌 に対

して強 い 抗 菌 力 を 示 す1)。 また 各 種 β-lactamaseお よ

びdehydropeptidaseに 対 して極 め て 安 定 で あ り,高 濃

度 で尿 中 に 排 泄 さ れ る こと な どを 特 徴 と して い る2)。

このAZTに つ い て呼 吸 器 感 染 症 に 対 す る基 礎 的 ・臨

床 的 検 討 を 行 な っ た の で,そ の 成 績 を報 告 す る。

1.抗 菌 力

1.材 料 お よび 試 験 方 法

本 院 の臨 床 分 離 株S.aureus,S.pneumoniae,E.coli,

K.pneumoniae,P.mirabilis,Indole(+)Proteus,

H.influenm,P.aeru8inosa,S.marcescens,Entero-

bacter Spp.に つ い て 本 剤 の 感受 性 を 日本 化 学 療 法 学 会

標 準 法 に従 い測 定 し,CPZ,CMX,CAZ,CMZ,LMOX

の それ と比 較 検 討 した 。

2.成 績

Fig2～11に 測 定 結 果 を 示 した。

AZTが 他 薬 剤 よ り強 い 抗菌 力 を示 した 菌 種 は,Ecoli

K.pneumoniae,P.mirabilis,Indole(+)Proteus,

S.marcescensお よびEnterobacter spp.で あ った 。

H.influenzaeに 対 す る抗 菌 力 はCPZ,CMXよ りわ

ず か に劣 るが,LMOXと 同等 で あ った 。

P.aeruginosaに 対 して は,CAZよ り劣 る がCPZよ

り優 れ た 感受 性 分 布 を示 した 。

S.aunus,S.pneumoniaeに 対 して は,ほ とんど抗

菌 力 を 示 さ な か った 。

II.臨 床 的 検 討

1.対 象 な らび に方 法

昭 和57年11月 か ら昭 和58年6月 までに入院した

患 者 で,呼 吸器 感 染 症5例,尿 路 感染 症1例,FUO1

例 の 計7例 を対 象 と した 。 年 齢 は31歳 か ら90歳 まで

で,性 別 は 男性5例,女 性2例 で あ った(Table1)。

投 与方 法,量

(1) AZT1.0g+5%G 250ml 1日2回(D.1.)2例

(2) AZT2.0g+5% G250ml 1日2回(D.1.)1例

(3) AZT1.0g+5% G250ml (D.I.)と

AZT1.0g+5%G20ml (I.V.)2例

(4) AZT1.0g+20%G20ml1日2回(I.V.)2例

Fig. 1 Chemical structure of Azthreonam
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Fig. 2 Sensitivity distribution and cumulative
curve of P. mirabilis to Azthreonam

and other cephalosporins

(Inoculum size:108 cells/m1)
n= 10

Fig. 3 Sensitivity distribution and cumulative
curve of Proteus(indole +) to Azthreo-
nam and other cephalosporins

(Inoculum size 10 cells/ ml)
n=10

Fig. 4 Sensitivity distribution and cumulative
curve of H. influenzae to Azthreonam
and other cephalosporins

(Inoculum size:10' cells/m1)
n=10

Fig. 5 Sensitivity distribution and cumulative

curve of P. aeruginosa to Azthreonam

and other cephalosporins

(Inoculum size 108 cells/m1)
n =10
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Fig. 6 Sensitivity distribution and cumulative

curve of S. marcescens to Azthreonam

and other cephalosporins

(Inoculum size:108 cells/m1)
n=10

Fig. 7 Sensitivity distribution and cumulative

curve of Enterobacter spp. to Azthreo-

nam and other cephalosporins

(Inoculum size 108 cells/m1)
n=10

Fig. 8 Sensitivity distribution and cumulative

curve of E. coli to Azthreonam and

other cephalosporins

(Inoculum size:108 cells/ml)
n=10

Fig. 9 Sensitivity distribution and cumulative

curve of K. pneumoniae to Azthreonam

and other cephalosporins

(Inoculum size 108 cells/ml)
n=10
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Fig. 10 Sensitivity distribution and cumulative
curve of S. aureus to Azthreonam and

other cephalosporins

投与期間

5日 間1例,7日 間1例,8日 間2例,15日 間1例,

16日 間2例 。

2.効 果判定

効果判定 は臨床症 状,起 炎 菌 の消 長 な らび に 臨 床 検 査

の推移に より,総 合的 に"著 効","有 効","や や 有 効",

"無効"と 判定 した
。

3.臨 床 成績

投与症例7例 の うち著 効2例,有 効3例,無 効2例 で

あり,有 効率は71.4%で あ った。

症例182歳,男 性,肺 炎

1週 間来,咳 嗽,喀 痰,呼 吸 苦 が 続 く患 者 に,AZT

2.091日 を15日 間投 与 した。 翌 日よ り平 熱,3日 目に は

臨床症状 の著 明な 改善,6日 目 よ り症 状 ほ と ん ど消 失 。

15日 後にはX-P上 も完 治 して い た。 起 炎 菌 は 不 明 。 副

作用は認め られ なか った(著 効)。

症例253歳,女 性,FUO

39.0℃ 台 の発熱 ,悪 寒,頭 痛,顔 面 お よび腹 部 の紅

斑にAZT2.09/日,7日 間 投 与 し,臨 床 症状 の 改善 を

認めたが,起 炎 菌 は不 明 だ った。 副 作 用 は 認 め られ な か

った(有 効)。

症例354歳,男 性,尿 路 感 染 症

腹痛,発 熱,膿 血 尿 に て某 医 よ り抗 生 物 質 の投 与 を受

けていた患者 で,発 熱39.0。C台 が続 く た め 当院 に て

AZT2,0g/日 ,8日 間 の投 与 を した と こ ろ,当 日 よ り腹

痛軽快 し,3日 目に は消 失。2日 目 よ り平 熱 とな っ た。

Fig. 11 Sensitivity distribution and cumulative

curve of S. pneumoniae to Azthreonam

and other cephalosporins

副 作 用 は 認 め られ な か った(有 効)。

症 例490歳,男 性,気 管 支 炎

TAPc 2 A/日,8日 間 使 用 し 無 効 のた め, AzT 2.0

9/日 を5日 間 使 用 した 。AZT使 用 前 体 温37.8℃,白 血

球 数6,000,赤 沈811hr,咳 漱,喀 痰(升)で あ っ た が,

5日 目以降 も体 温37.8℃,白 血 球 数9,000,赤 沈136/hr

で,か つX-Pお よび臨 床 症 状 の 改 善 が 認 め られ な か っ

た。 起 炎 菌 は不 明。 副 作用 は 認 め られ な か った(無 効)。

症 例574歳,女 性,気 管 支 炎

中 等 度 の 腎 障 害 と心 筋 症 に て 入 院 中 に 発 熱37.5℃,咳

漱,喀 痰,右 下 肺 野 浸 潤 像 を 認 め た 症 例 で あ る。 白血 球 数

16,700,赤 沈150/hr, CRP+6で あ っ た が, AzT 2.0g/

日,8日 間 投 与 した と こ ろ翌 日 よ り解 熱,3日 目 よ り咳

嗽 消 失,喀 痰 減 少認 め,8日 目に は 赤 沈108/hr, X-P

上 の改 善 を 認 め た。 細 菌 学的 に は 喀 痰 よ りS.aureusを

認 め た。 副 作 用 は 認 め られ な か った(有 効)。

症 例6 31歳,男 性,肺 化 膿 症

2週 間 来 の 咳 鳳,喀 痰,食 欲 不 振,発 熱37.7℃,白 血

球 数9,100に 対 し てAzT 4.0g/日,16日 間 使 用 した 。

胸 部X-Pは 使 用 前 と使 用 後1週 間 の もの を示 した。 体

温 は2日 目 よ り平 熱, 6日 目に は臨 床 症状 は 消 失 し,

AZT使 用終 了時 に は 米 粒 大 の 残 存 空 洞 を2個 認 め る の

み で あ っ た。 起 炎 菌 は不 明,副 作 用 はGPT42→89と

軽 度上 昇 を認 め た(著 効)。

症 例7 72歳,男 性,肺 の う胞 腫(2次 感 染)

発 熱 は も と よ りな く,白 血 球 数6,500,赤 沈90/hrに
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対してAZTaog/日,16日 間使 用 した。 使用後 も臨床

症状改善が認め られなか った。 起炎菌は不明,副 作用は

認められなかった(無 効)。

有効率71.4%の 本剤は合成剤 で抗原性 がない点 と相

まって優れた抗生剤 といえ る。
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We conducted microbiological and clinical studies on Azthreonam (AZT, SQ 26, 776), a novel 43-
lactam synthetic antibiotic.

Antimicrobial activity of AZT against various clinical isolates, such as S. aureus, S. pneumoniae,
E. coli, K. pneumoniae, P. mirabilis, Indole (-I-) Proteus, H. influenzae, P. aeruginosa, S. marcescens
and Enterobacter spp., was compared with those of CMX, LMOX, CPZ, CMZ and CAZ.

AZT was highly active against Gram-negative organisms, especially E. coli, Klebsiella, Indole(+)
Proteus and Serratia, however, was relatively inactive against Gram-positive cocci such as S. aureus
and S. pneumonia e.

AZT was administered to 5 patients with respiratory tract infection and 1 patient with urinary
tract infection and 1 patient with FUO.

The dosage was 2.0 to 4.0g/day given in divided doses 2 times daily for 5 to 16 days. The
clinical response was excellent in 2 cases, good in 3 cases and poor in 2 cases. The success rate
was 71.4%.

As side effects, slightly elevation of GPT was found in 1 patient.


