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呼吸器感 染症 に対 す るTE-031の 臨床 的検討
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経 口用マ クロライ ド系抗 生物 質TE-031の 呼吸器感染症 に対 する臨床的検討 を行 なった。

1. 呼吸器感染症(細 菌性肺 炎12例,マ イコプ ラズマ肺炎3例,オ ウム病1例,気 管支拡張症1例,

び まん性汎細気管支炎1例,上 気道 炎5例)に 対す る本剤 の臨床的効果 は,著 効1例,有 効21例,や

や有効1例 で あった。

2. 細菌学 的効 果 は,10例 で起炎菌が分離 され,S. peumoniae 5株,S. aureus 1株,H. influenzae

3株,B. catarrhalis 1株 ですべ て菌消失 を認めた。

3. 本剤投 与に よる副作用 はな く,臨 床検査値の異常 はG0T, GPTの 上昇3例,GPTの 上昇1例,

好酸球 数増多2例 であ ったが,何 れ も軽度であ り投与終 了後正常 に復 した。以上 よ り,本 剤は呼吸器

感染症に対 し有用 な薬剤 と思われる。

TE-031は,大 正製薬株式 会社で 開発 された新 しい経

口用マ クロライ ド系抗生物質であ り,Fig. 1に 示 した化

学構造式 を有 し,グ ラム陽性菌,レ ジオネラ,イ ンフル

エ ンザ,ナ イセ リア等 の一部の グラム陰性菌,嫌 気性菌,

マイコプラズマお よびクラ ミジアに抗菌 スペ ク トル を有

す る。

TE-031の 特徴 は胃酸 に対 して極 めて安定 なこ とであ

り,経 口投与 により高い血 中濃度 と持続性 を示す。 さら

に組織移行性 はEMと 比較 して数倍か ら数十倍 の濃度 を

示 し,そ の うち特に肺へ の移行性 に優れている。抗菌力

はEMと 同等 もしくは若干強い とされている1)。

Fig. 1 Chemical structure of TE-031

本研究で は呼吸器感染症 に対 し,本 剤の有効性 と安全

性 につ いて検討 した。

1. 対象および投与方法

対象 は1986年4月 より8月 まで に当科お よび関連施設

に通 院または入院中の患者25例 を対象 とした。 うち1例

は初診時重症例,1例 は細 菌以外の感染が疑われたため

臨床 効果判定か ら除外,安 全性 のみ検討 し,23例 につい

て臨床効果判定 を行 なった。その内訳は男12例,女11例

で,年 齢 は16歳 よ り82歳であ り,平 均47.2歳 であった。

呼吸器感染症 の内訳 は細菌性肺炎12例,マ イコプラズマ

肺炎3例,オ ウム病1例,気 管支拡張症1例,び まん性

汎細気管支炎1例,上 気道炎5例 であ る。以上のうち基

礎疾患 を有する症例 は,細 菌性肺 炎で高血圧症2例,糖

尿病1例,糖 尿 病,塵 肺,気 管支喘息等 を有する者1例,

マ イコプラズマ肺 炎,気 管支拡張症 では陳旧性肺結核各

1例,上 気道炎では糖尿病1例,気 管支喘息1例 である。

本剤 の投与 はすべ て経 口投 与であ り,1回100mg,150

mgな い し200mg,1日2回 の投与 を行な った。1日 の

投与量 では200mgが6例,300mgが11例,400mgが6例

であった。

II. 有用性の判定

本剤投与後 の,臨 床的効果 および細菌学的効果,な ら
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びに副作用お よび臨床検査値の異常 の出現の有無な どを

総合的に勘案 し,有 用性の判定 を行な った。臨床的効果

の判定は,体 温,咳 漱,喀 痰(量,性 状),呼 吸困難な ど

の臨床症状 と,胸 部 ラ音,胸 部X線 所見お よび白血球数・

CRP,赤 沈値 などの検 査値 の改 善度 を参考 に し,著 効

(Excellent),有効(Good),や や有効(Fair),無 効(Poor)

の4段 階判定を行な った。細菌学 的効果の判定 は,患 者

の喀痰より分離 された細 菌で起 炎菌 と認め られ たもの に

ついて菌消失,菌 減少,不 変,菌 交代 の判定 を行 なった。

副作用の観察 は,本 剤投 与後 の自他覚 症状(発 疹,胃 腸

症状,発 熱など)と臨床検査 値(赤血球 数,血 色素量,血

小板数,白 血球数およびその分画な どの血 液学 的検査,

GOT, GPT, Al-Pな どの肝機能検査 さらにBUN,ク レ

アチニ ン,尿 所見 など)につ いて異常 値出現の有無 を観

察した。以上,臨 床 的効果,細 菌学的効果,副 作 用の有

無,臨 床検査値の異常値の 出現の有無 とその程度な どに

より総合的観察 を行 ない,有 用性 について,非 常に満足,

満足,ま ず まず満足,不 満,非 常 に不満の5段 階に評価

した。

III. 成 績

1. 臨床的効果

臨床的効果はTable 1に示 す とお り,著 効1例,有 効

21例,や や有効1例 であ り,著 効,有 効 をあわせ た有効

率は95.7%で あ った。やや有効 の1例 は,症 例2で 上気

道炎の患者である。82歳 の男性で300mg3日 間の投 与で

検査値の改善を認めたが,喀 痰 な どの臨床症状 の改 善が

認められず投与 を中止 している。上気道炎では,上 記 の

1例を除き有効であ り有効率は80.0%で あ った。'他の疾

患では,細 菌性肺炎12例,マ イコプ ラズマ肺 炎3例,オ

ウム病1例,気 管支拡張症1例,び まん性 汎細気管 支炎

1例 のすべ ての症例で有効以上 を示 し,有 効率100%で

あった。投与量別,基 礎疾患の有無に よる臨床効果 の差

はなかった。

2. 細菌学的効果

喀痰の喀出がなかった症例や分離 された細 菌が正常細

菌叢に属するもの,す なわ ち起炎菌不明の症例 が13例 あ

った。起炎菌が判 明 した もの はS. pneumoniae 5株,S

aureus 1株,H. influenzae 3株,B. catarrhalis 1株 で あ り,

すべて菌消失 を認め た。 よって,菌 の消失率 は100%で

あった。

3. 副作用および臨床検査値の異常

本剤の投与中および投与後に,異 常 と思われる 自他覚

症状 を認めた症例 はなか った。 しか し,臨 床検査値 につ

いてはTable 2に 示す ように,3例 でGOT, GPTの 上

昇,1例 でGPTの 上昇,2例 で好酸球 数の増多が み ら

れ た。GOT, GPTの 上昇 はいず れ も軽 度であ り,投 与

終了後 に正常 に復 した。好酸球数増多の症例 はその後再

来せず追跡調査 はで きなか った。

4. 有用性

各症例 について臨床効果 と副作用の両面 よ り勘案 した

結果,非 常 に満足1例,満 足21例,ま ず まず満足1例 で

あ り,有 用率 は95.7%で あ った。

IV. 考 案

現在のマ クロライ ド系抗生物質の開発 は,従 来 と変わ

らぬ抗菌力 を持 ちなが ら,代 謝過程や 胃酸 に対す る安定

性 を増 し吸収 をよ くす ることによ り,高 い血 中濃度,組

織移 行性 と持続性 を示す ものを狙 って進め られている2)。

TE-031は,冒 頭 に も述 べ たよ うにこの ような条件 を満

たす新 しい抗生物 質であ る。

呼吸器感染症で,経 口用抗生物質投与の対象 とな る疾

患 は上気道感染症,軽 症 ない し中等症 の肺炎 または肺化

膿症,お よび急性 ない し慢性気道感染症であ り,通 院患

者 に投与 される頻度が高 い。呼吸器感染症 におけ る起炎

菌 は時代 とともに変遷す るが,通 院患者 においては肺炎

球菌,レ ンサ球菌 などの グラム陽性菌,イ ンフルエ ンザ

菌 とともにマイコプラズマやクラ ミジアによる感染症が

関与 するこ とも多い。本剤 は,こ れらに対 して優れた抗

菌力 をもち通院治療 の第一選択 にな りうる。 われわれの

成 績で も,分 離 され たS. pneumoniae, S. aureus,H. iin-

lumae, B. catarrhalisについてすべて菌消失 を認め,ま

たマイコプラズマ肺 炎,オ ウム病 の4例 に対 してすべて

有効であ った。

第35回 日本化学療 法学会総会 におけ る本剤の資料9で

は,内 科領域403例 の解析 で,急 性上気道 炎84.8%,マ

イコプラズマ肺炎 ・オウム病100%,細 菌性肺炎84.6%,

慢性気道感染症72.0%の 有効率 である。分離菌別の細菌

学 的効 果で はS. aureus 92.9%,S. pneumoniae 88.1%,

H. influenzae 62.9%,B. catarrhalis 77.8%な どの菌消失

率 である。今 回のわれわれの成績 は,有 効率95.7%と 非

常 に優 れていたが,わ れわれの症例 において慢性気道感

染症 が少なか った為 と思われる。臨床 的効果がやや有効

であ った1例 は,投 与期 間が3日 間で あ り総投 与量 は

0.9gと 他の症例 に比べて少量の投与 しか されていない。

喀痰 な どの臨床症状の改善が認め られず,や や有効 と判

定 されたが,投 与継続に よ りこれ らの改善が認め られた

可能性 もあ ると思われ る。臨床上で異常 な自他覚症状 を

示す副作用 は認め られ なか った。臨床検査値の異常 も軽

度であ り,安 全性の面で特 に留意すべ き異常所見 は認め

られなか った。

以上 の結果 よ り,TE-031は 呼 吸器感 染症 に対 して高



546 CHEMOTHERAPY JULY 1988

Table 1 Results of clinical trial with TE-031

N.F.: Normal flora
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い有効性 と安全性 を有 してお り,極 めて有用な経 口抗生

物質であ ると思われる。
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We carried out a clinical study on an oral macrolide antibiotic, TE-031( A-56268).

1. Clinical effect of TE-031 against respiratory infections (bacterial pneumonia 12 cases, mycoplasma pneumonia 3,

psittacosis pneumonia 1, bronchiectasis 1, diffuse panbronchiolitis 1 and upper respiratory infection 5)was excellent in 1

case, good in 21, and fair in 1.

2. Bacteriologically, of causal bacteria isolated from 10 cases, 5 strains of S. jmeumoniae, I of S. aureus, 3 of H. influe-

nzae and lof B. catarrhalis, completely disappeared after administration.

3. No side-effect caused by TE-031 was observed. Abnormal laboratory findings were increased GOT and GPT in 3

cases, increased GPT in 1, and eosinophilia in 2, all of which were slight and recovered to normal after the end of admi-

nistration.

From the above results, TE-031 is considered a useful drug against respiratory infections.


