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呼吸器感染症におけるBAY o 9867の 臨床成績

石橋弘義 ・宇野裕子 ・佐野靖之 ・可部順三郎

国立病院医療センター呼吸器科

急性気管支炎3例,急 性肺炎8例,慢 性気管支炎の急性増悪3例,感 染を伴った気管支拡張症7

例,び まん性汎細気管支炎3例,計24例 の呼吸器感染症にBAY o 9867錠 を投与 し臨床効果ならび

に副作用について検討 した。

1回 量200mg～300mg,1日2～3回,6～28日 間投与し,有 効19例,や や有効1例,無 効4

例,有 効率79.2%の 臨床効果が得られた。

検査結果では好酸球増多が1例,白 血球減少1例,肝 機能障害1例 が認められた他は,BAY o

9867に 伴 う副作用は認められなかった。

西 ドイ ツ ・バ イ エ ル社 で新 し く開 発 され た ピ リ ドン カ

ル ボ ン酸 系 薬 剤BAY o 9867(Cipronoxacin,Fig.1)を

呼 吸 器 感 染 症24例 に投 与 し,有 効性 と安 全性 の検 討 を加

え た ので,そ の 結果 を報 告 す る。

I. 対象患者及び検討方法

対象は昭和58年12月 より59年7月 まで,国 立病院医療

センター呼吸器科を受診 し外来治療を行った19例 と入院

治療を行った5例 の計24例 で ある。その内訳は,急 性気

管支炎3例,急 性肺炎8例,慢 性気管支炎の急性増悪3

例,感 染を伴った気管支拡張症7例,び まん性汎細気管

支炎3例 であり,年 令,性 別,基 礎疾患はTable 1に 示

す如 くである。

BAY o 9867錠 は1回200mg～300mgを1日2～3

回宛投与 した。投与期間は6日 ～28日 間である。通常1

回200mg 1日3回 の7～14日 投 与例が多かった。

治療効果の判定は本剤投与後,症 状の速やかな改善を

みたものを著効,明 かな症状の改善をみたものを有効,

多少の改善を見たもの或いは症状の改善後再び悪化傾向

のみられたものをやや有効,症 状の改善が認められない

ものを無効とした。

また,BAY o 9867錠 の投与前後の喀痰の細菌学的検

索を行い,細 菌学的効果を判定 した。

安全性の検討を目的として,BAY o 9867投 与前後の

自他覚症状の観察と末梢血液像,肝 機能検査,腎 機能検

Fig.1  Chemical structure of BAY o 9867

査,尿 検査を実施 した。

II. 治 療 成 績

BAY o 9867投 与 による臨床効果は,急 性気管支炎3

例 では全例が有効,急 性肺炎8例 中5例 有効,3例 無効

で,慢 性気管支炎の急性増悪3例 では全例有効,感 染を

伴 った気管支拡張症7例 も全例有効であり,び まん性汎

細気管支炎3例 中,有 効1例,や や有効1例,無 効1例

となり,全 体では24例 中19例 有効,有 効率79.2%で あっ

た(Table 2)。

BAY o 9867投 与前の細菌検査で菌が検出された(廾

以上)症 例では,グ ラム陽性菌4株,グ ラム陰性菌10株

あった。本剤投与後グラム陽性菌では3株 が,グ ラム陰

性菌では8株 が除菌され,全 体で不明の1株 を除いた13

株 中11株,84.6%の 除菌率であった。なお,P.aerugino-

saは 検 出 された3症 例中1例 が菌消失,2例 不変で

あった(Table 3)。

以下各症例についての概要を示す。

第1例 ～第8例 は肺炎症例である。

症例1 27歳 男 基礎疾患 気管支喘息

発熱 と黄色痰と胸部X線 で右上野の肺炎陰影が認めら

れた。BAY o 9867 600mg投 与2週 間で臨床症状の改

善と胸部X線 上の改善が認められ,有 効と判断 した。

症例2 60歳 女

38℃ の発熱と黄色痰及び胸部X線 の左下脚野の肺炎陰

影はBAY o 9867 600mg投 与11日 で改善 し,有 効と判

定した。

症例3 59歳 女

黄色 痰,咳 嗽,左 胸 痛 と左 下 肺 影 野 の 肺 炎 陰影,さ ら

に 咳 噺 中 よ り検 出 され て い たH.influenzaeは,BAY o

9867 600mg21日 間 の投 与 で 改 善 した。 臨 床 効 果 は有効

と判 定 した。
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Table 2  Clinical efficacy of BAY o 9867

Table 3  Bacteriological effects of BAY o 9867 on respiratory disease

本症例 は本剤投与前,白 血球5,000,好 酸球1%で

あったが,7日 目に白血球4,700,好 酸球5%,21日 目

に白血球4,100,好 酸球8%と 軽度ながら好酸球の増多

が認められた。本剤中止後14日 目に白血球4,100,好 酸

球1%と 正常に復 した。この事より好酸球増多症は本剤

に関係あるものと判定 した。

症例4  56歳 男 基礎疾患 肺癌。

左0次 気管支炎に発生 した肺癌に対する癌化学療法7

日目に38℃ に発熱 し,咳 嗽と喀痰増が認められた。胸部

X線 上左中～下肺野に肺炎陰影が認 められた。初め

ABPC 4g+GM 120mgの 点滴静注で8日 間治療 した

が無効であった。その後BAY o 9867600mgを 開始 し

た。投与前に喀痰 よりS.aureusが 検 出されていた。投

与6日 目に基礎疾患である肺癌に因る喀血のため死亡し

たが,BAY o 98676日 間の投与期間中,発 熱も胸部X

線上の肺炎陰影 もともに改善が認められなかったので,

臨床効果は無効 と判定 した。

症例5  77歳 男

微 熱 と胸 部X線 上 右 中 ～下 肺 野 の肺 炎 陰 影 が 認 め られ

た 。BAY o 9867 600mg7日 間 更 に900mgに 増 量 し7

日間投 与 した が,症 状 も胸 部X線 上 の改 善 も認 め られ な

か った 。 そ の 後MK 0787に1.5g点 滴 静 注16日 間 で 改

善 した。 臨床 効 果 は無 効 と判 定 した。 本 症 例 は投 与 前 の

肝 機 能検 査 でGOT 44,GPT 49,LDH 196,γ-GTP 125,

Al-P135と 軽 度 に肝 障 害 が 認 め られ て い た が,本 剤 投

与 後7日 目に はGOT 67,GPT 83,γ-GTP 212,A1-P

212と 上 昇,13日 目 に はGPT53,LDH403,γ-GTP

133,A1-P 192と 前 値 に比 べ て 更 に上 昇 した。 そ の た め

肝 機 能 悪 化 は本 剤 と関 連 あ りと判 断 した。 そ の 後,本 剤

中止 後 こ れ らの値 は徐 々 にで はあ るが 正 常 に復 して い っ

た。

症例6  53歳 女 基礎疾患 縦隔腫瘍

37.5℃ の発熱 と右下肺野の肺炎陰影が胸部X線 で認め

られた。前治療DL 8280 600mgは やや有効であった。

BAY o 9867600mgを7日 間投与 したが臨床的効果は認
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め られ な く,そ の 後PIPC 9gの 長 期 投 与 で 軽 快 した。

本 症 例 はBAY o 9867投 与3日 よ りPIPCを 併 用 して い

る が,BAY o 9867投 与 後6日(PIPC 3日)に 白 血 球

数2300/mm3に 低 下 し,7日 目2700と な り,BAY o

9867を 中止 しPIPC使 用 経 過 中 に6100/mm3と 回 復 し

て きて い る とこ ろ よ り,白 血 球 減 少 は本 剤 に起 因 す る も

の と判 断 した。

症例7  62歳 男 基礎疾患 壊死性膿皮症と糖尿病

膿皮症のため6年 来ステロイド剤を連用 している。

咳噺の出現 と胸部X線 上の右上肺野肺炎影が認められ

た。BAY o 9867 600mg24日 間投与後,検 出されていた

K.oxytocaは 除菌され,臨 床症状 も軽快 した。臨床効果

は有効と判定 した。

症例8  77歳 男 胃癌術後。

咳噺,喀 痰及び胸部X線 上左下脚野に限局 した肺炎陰

影が認められた。前治療JM1.2g 14日 間は無効であった。

BAY o 9867 600mgを21日 間投与 し,K.pneumoniaeは 除

菌され,臨 床症状 も改善 された。臨床効果は有効と判定

した。

症例9,10は 肺癌に伴った二次呼吸器感染症(気 管支

炎)症 例であった。

症例9  58歳 男 基礎疾患 肺癌。

肺 癌 末 期 症 例 で あ る。痰 量 の増 加 と と もに38℃ の発 熱

が あ っ た。 胸 部X線 上肺 炎 陰影 は認 め られ な か っ た。 検

痰 よ りS.aureus,S.agalactiae,E.coli,A,calcoaceticusが

検 出 され て い た が 、BAY o 9867投 与 後7日 に して全 て

が 除 菌 され平 熱 に戻 った 。 臨床 的 に は有 効 と判定 した。

臨 床 検 査 値 上,LDH,γ-GTPの 上 昇 がみ られ るが,そ

れ は投 与前 よ りあ っ て,基 礎 疾 患 に 因 る もの と考 え る。

症例10  68歳 男 基礎疾患 慢性肺気腫+肺 癌。

肺気腫症例に肺癌が発生 し,そ の治療のため入院中,

咳 嗽, 喀 痰 の 増 加 が 認 め ら れ た。 痰 検 査 で はA.cal-

coaceticusが 検 出 さ れ た 。BAY o 9867 600mg投 与 後 白

血 球,赤 沈,CRPは 改 善 し,A.calcoaceticusは 除 菌 され

た 。 痰 量 は微 減 に留 っ たが,臨 床 的 に は有 効 と判 定 した 。

症例11  77歳 男 基礎疾患 慢性肺気腫。

咳嗽,喀 痰,呼 吸困難で受診 し,BAY o 9867 400mg

7日 間でCRP 7.1→0.5等 検査値及び臨床症状の改善を

みた。臨床効果は有効 と判定 した。

症例12～14は 慢性気管支炎症例である。

症例12  45歳 女

9年 来通院中であ り,今 回痰量増加のため,BAY o

9867 600mgを14日 間投与 した。その結果,咳 嗽減少,

黄色痰 も粘性痰 となり量の減少も認められた。臨床効果

は有効と判定 した。

症例13  69歳 女

約4年 間通院している。38℃ の発熱と黄色痰の出現と

胸部X線 上右上葉 の陰影増強が認め られた。BAY o

9867 600mg14日 間投与により,解 熱 と痰量の減少が認

められた。臨床効果は有効と判定 した。

症例14  76歳 男 右葉に陳旧性肺結核。

体 動 時 の 呼 吸 困 難感,咳 嗽,喀 痰 増 が認 め られ た。喀

痰 中 よ りK.pneumoniaeが 検 出 され た 。BAY o 9867を

900mg 28日 間 投 与 した。 第7日 に呼 吸 困難 感 は改善 し,

そ の 後K.pneumoniaeも 除 菌 さ れ,臨 床 効 果 は有 効 と判

定 した。

症 例15～21は 気 管 支拡 張 症 症 例 で あ る。

症例15  60歳 男

痰量増加が認められたので,BAY o 9867を600mg 21

日間投与 した。症状の改善が認められたので,臨 床効果

は有効と判定 した。

症例16  56歳 男

痰量及 び咳嗽の増加が認め られたので,BAY o 9867

600mgを14日 間投与した。その結果,痰 量は半減し,呼

吸困難感も軽快 した。臨床効果は有効と判定 した。本症

例はBAY o 9867投 与後,臨 床検査で,GOT,GPTの

軽度上昇が認められてたが,投 与前より軽度肝障害の存

在が認められていたことより本剤とは無開係と判断した。

症例17  76歳 女

39℃ の発熱 と喀痰,咳 嗽の増加が認められたため,

CEXを 投与 されたが依然微熱が改善 しないので来院し

た。BAY o 9867 600mgを21日 間投与 した。当初胸部X

線上右下肺野に陰影の増強が認められていたが,BAY o

9867投 与 により改善 し,併 せてCRP等 も改善 した。臨

床効果は有効と判定した。

症例18  22歳 女

39℃ の 発 熱 と黄 色 痰 で 来 院,TAPCが 無 効 の あ と

BAY o 9867 600mgを16日 間 投 与 した。 第2日 に解 熱,

CRPも4.2→0.7と 改 善 した の で 臨 床 効 果 は有 効 と判 定

した。

症例19  68歳 男 陳旧性肺結核あり。

黄 色 痰 が1ヶ 月 以 上 続 い て,微 熱 も伴 っ て い た。

BAY o 9867 600mgを7日 間 投 与 して,検 出 されて い た

H.influenzae,S.pneumoniaeは 除 菌 さ れ,症 状 の 改 善 も

認 め られ た。 臨床 効 果 は有 効 と判定 した。

症例20  52歳 女

39℃ の発熱は他科で扁桃腺炎と診断され,ABPC 1.5g

4日 間の投与を受けた。一時下熱したがす ぐに38℃ に再

度発熱し,喀 痰を伴った。胸部X線 上,左 下肺野,左 中

肺野の陰影の増強が認められた。BAY o 9867 600mgを

7日 間投与 し,解 熱 し咳嗽喀痰が消失 した。臨床効果は

有効と認められた。
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症例21  67歳 女

咳嗽,喀 痰の増加 と胸部X線 上左辺の浸潤様陰影が認

められたためBAY o 9867 600mgを 開始 した。7日 間

の投与後,咳 嗽量の減少など症状の改善が認められたた

め,臨 床効果は有効と判定 した。本症例は従来より度々

各種抗生剤(PC系 薬剤,cephem系 薬剤)の 投与を行っ

てきていたが,今 回のBAY o 9867は 従来に比べ特 に

優れた効果があったとの患者のコメントも得られた。

症例22～24は びまん性汎細気管支炎症例である。

症例22  66歳 女

咳嗽,喀 痰の増加のためBAY o 9867 400mgを 分2

で16日間投与した。その結果,喀 痰量は減少したが,検

出されていたP.aeruginosaは 不変であり,臨 床効果は

やや有効と判定 した。

臨床検査のGOT,GPT,Al-Pの 上昇は投与前 より認

められていて本剤との関連はないと判断した。

症例23  75歳 女

5年 前 よ り治 療 を うけ 入 退 院 を く り返 し,今 回 は第6

回 目の入 院 で あ った 。P.aeruginosaが 検 出 され て い た。

CFS 2g 9日 間 の 投 与 が 無 効 の あ とBAY o 9867 600mg

を22日 投 与 した 。P.aeruginosa量 は 減 少 した が,臨 床 症

状 の変化 は認 め られ な か っ た の で,無 効 と判 定 した 。 そ

のあ とPIPC,TOBを 投 与 したが,い ず れ も無効 で あ っ

た。

症例24  80歳 男

咳嗽 と喀 痰 の増 加 の た め,BAY o 9867 600mgを 始 め

た。14日 投 与 後,P.aeruginosaは 除 菌 され咳 嗽,喀 痰 も

減 少 した 。 臨床 効 果 は有 効 と判 定 した 。

III.副作用並びに臨床検査値の成績

副作用は認められなかったが,臨 床検査値異常は,症

例3で 好酸球増多,症 例5で トランスアミラーゼ値の上

昇,症 例6で 白血球(顆 粒球)減 少が認められた。詳細

は各症例の部で述べた通 りである。 しか し,こ れらには

重篤なものはなく,BAY o 9867中 止後全て正常に回復

した(Table 4)。

IV. 考 察

近 年 呼吸 器 感 染 症 の 起 炎 菌 の 変 貌 と と もに グ ラ ム陰 性

桿 菌感 染 症 の 増 加 が 指 摘 さ れ,そ れ に対 して新 しい β-

ラク タム系 抗 生 剤 の 開 発 が 盛 ん に な って い る。 一 方 に お

いて 呼吸 器 感 染 症 にお い て は グ ラ ム 陽性 菌 も起 炎 菌 と し

て重要 な位 置 を占 め て い る 。 この よ うな状 況 下 に西 ドイ

ツ ・バ イエ ル社 で 新 し く開発 され た経 口 抗 菌 剤BAY o

9867(Ciprofloxacin)が 登 場 し た。 本 剤 はE .coli,

Klebsiella,Citrobacter ,Enterobacter,Proteus,serratiaな

どに は近 年 開発 の β-ラ ク タム系 抗 生 剤 或 い は そ れ 以 上

の感受性をもつばかりでなく,そ れらが往々にして弱点

としたS.aureus,S.faecalisな どグラム陽性菌にも,そ

して従来より経口抗生物質では殆んどが感受性をもって

いなかったP.aeruginosaに 対 しても感受性 をもつとい

う際立った特徴を有する経口抗生剤である1～3)。

この ような特徴 を もつ とされ るBAY o 9867を,

我 々は呼吸器感染症24例 に使用する機会を得た。

急性気管支炎3例,慢 性気管支炎3例,感 染症の気管

支拡張症の7例,以 上の小計13例 は臨床効果が全て有効

であった。気管支拡張症症例中には前治療で各々CEX,

TAPC,ABPCが 無効であった症例計3例 も含まれてい

る。

肺炎8例 では5例 が有効,3例 が無効であった。 この

うち前治療なしの症例5例 では4例 有効,1例 無効で,

無効症例 はその後MK 0787が 有効であった。一方前治

療ありの3例 はJM,DL 8280,ABPC+GMが 前治療で

無効であった。BAY o 9867投 与 によりJM無 効の例が

有効に転 じ,あ との2例 は本剤でも無効で,う ち,1例

はそのあ とPIPC 9g長 期投与で有効 とな り,他 は原疾

患のため死亡 したのでその後の抗生剤の機会はなかった。

びまん性汎細気管支炎の3例 は全てP.aeruginosaの

検出されていた症例であったが,臨 床効果は1例 有効,

1例 や や有効,1例 無効 であった。無効例 はその後

CFS,PIPC,TOBの い ずれの投与でも無効であった。

やや有効例はその後他剤の治療は行わなかった。

即 ち全体では24例 中19例79.2%の 有効率を示 した。

BAY o 9867投 与 に因ると思われる副作用は認められ

ず,3例 にのみ検査値異常が検出されたが,全 て一過性

で本剤中止後正常に復 している。

以上の如 く,少 数の経験であったが,呼 吸器疾患24例

に投与 し,79.2%の 高 い有効率を示 し,こ の中には他剤

で無効後有効 となった4例 も含まれているので,他 剤と

比較 してもより優れているとの印象をもたせる薬剤で

あった。

向後,呼 吸器疾患治療薬として非常に期待できる薬剤

と考えられた。

なお,安 全性 の面からも問題 となる点 は見い出 さな

かった。
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CLINICAL STUDIES ON BAY o 9867 TABLET IN

RESPIRATORY TRACT INFECTIONS

HIROYOSHI ISHIBASHI,YUKO UNO,YASUYUKI SANO and JUNZABUROH KABE

Division of Respiratory Disease,National Medical Center

BAY o 9867 tablet was administered 200•`300mg,2 or 3 times a day(most patients received 200mg,3 times a

day) for 6 to 28 days,to total 24 patients with respiratory tract infections: acute bronchitis(3 cases), pneumonia(8

cases),acute exacerbation of chronic bronchitis(3 cases),infected bronchiectasis(7 cases)and diffuse panbronchiolitis

(3 cases)and the following clinical response were obtained:good in 19 cases,fair in 1 case and poor in 4 cases.

No adverse reaction related to BAY o 9867 except for 1 case of leukopenia,1 case of eosinophilia and 1 case of

elevation of transamylase were obtained.


