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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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坂田哲宣 ・杉本峯晴 ・荒木淑郎

熊本大学第一内科学教室

新規 のマ クロライ ド系抗 生剤 であるTE-031を 呼吸器感染症患 者10名,気 管 支拡張症5例,慢 性気

管支炎3例,気 管支肺炎1例,急 性 気管支 炎1例 に投与 し,そ の臨床効果,細 菌学的効果,副 作用 に

つ いて検討 した。

臨床効果は著効3例,有 効7例 で,全 例有効以上の極めて優 れた成績で あった。細菌学的効果は,

起炎菌 と推定 された4株,H.influenzae2株,S. pneumoniae 1株,S. aureus 1株 のすべてが消失 した。

臨床的副作用は1例 に下痢が認め られたが,臨 床検査値異常 は全例認め られなか った。以上の成績

よ り,TE-031は 呼吸器感染症 の治療剤 として非常 に有用であ ると考え られた。

TE-031は,エ リスロマ イシン(EM)か ら合成 され た新

しいマ クロライ ド系抗 生剤で ある(Fig. 1)。 本剤 は酸 に

極めて安 定で,経 口投与に より高 い血中濃度 と持続性が

得 られ,特 に肺へ の移行性に優れていることが明 らかに

されている1)。本剤の抗菌 スペ ク トルは,好 気性 グラム

陽性菌,嫌 気性 菌,イ ンフルエ ンザ菌 を含 む一部めグラ

ム陰性菌の他,マ イコプラズマ,レ ジオネラなどに抗菌

スペ ク トルを有 し,そ の抗菌力 はEMと 同等 もし くは若

干強い とされる1)。そ こで,今 回我 々は呼吸 器感染症患

者にTE-031を 投与 し,本 剤 の臨床効果,副 作用,細 菌

学的効果及 び有用性 を検討 したので報告する。

I. 対象及び方法

対象症例 は熊本大学第一内科 を受診 した外 来患者10名

で,男 性3例,女 性7例,年 齢 は29歳 か ら72歳(平 均年

齢54.3歳)で あ った。疾 患内訳 は気管支拡張症5例,慢

性気管支炎3例,気 管支肺炎1例,急 性気管支炎1例 で

あった。 これ らの重症度 は軽症6例,中 等度4例 で,基

礎疾患 と して狭心症 と胸郭形成術(症例3),僧 帽弁狭窄

症(症 例4),本 態性 高血圧(症 例7),甲 状腺 癌の術 後

(症例8),進 行性 全身性硬化症(症 例9)を 有 していた。

投 与量は,1日400mgを 朝 ・夕2回 に分 けて投与 した。

投 与期 間は7日 か ら14日 間であった。

臨床効果の判定は,自 覚症状,他 覚所見が投与後3日

以内に著明な改善が認め られるか,他 剤無効例 において

は7日 以内に著明な改善が認 められた症例 を著効 と し,

7日 以内に改善 した ものを有効,7日 を過 ぎて14日 まで

に軽度の改善を見た もの をやや有効,不 変及び悪化 した

もの は無効 とした。

細菌学的効果 は,投 与前,7日 後,投 与終了後に喀痰

培養 を行い,投 与前 に検出 された起炎菌 の消長及び菌 交

代 を見た。

副作用の有無は自覚症状及び他覚所見 より判定 し,更

に本剤投 与前 後に可能 なか ぎ り血液像,肝 機能,腎 機能

な どの検査 を行った。

II. 成 績

呼吸器感染症10例 における臨床効果及び細菌学的効果

をTable 1に示 した。臨床効果は著効3例,有 効7例 で,

全例有効以上の極 めて優れた成績 であ った。

疾患別臨床効果 は,気 管支拡張症5例 中著効1例,有

効4例,慢 性 気管支 炎3例 中著効1例,有 効2例,気 管

支肺炎1例 は有効,急 性気管支炎1例 は著効であった。

Fig. 1 Chemical structure of TE-031

(-)-(3R,4S,5S,6R,7R,9R,11R,12R,13S,14R)-4-[(2,6-di-
deoxy-3-C-methyl-3-0-methyl-a-L-ribo-hexopyra-

nosyl)oxy]-14-ethy1-12,13-dihydroxy-7-methoxy-3,5,7,
9,11,13-hexamethy1-6-[[3,4,6-trideoxy-3-(dimethylami-
no)-79-t)-xylo-hexopyranosyl]oxy]oxacyclotetrade-

cane-2,10-dione
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細菌学的効果は,起 炎菌 と推定 される細菌が喀痰 よ り

分離された症例 は4例 で,H.influenzae 2株,S.pneumo-

niae 1株,S.mreus1株 で あ り,こ れ らは全て消失 した。

しかし,投 与前の喀痰か らは有意 な起炎菌が検出 され な

かった気管支拡張症患者 にお いて,本 剤投与7日 後の喀

痰からP.aeruginosaが 分 離 された。

起炎菌別臨床効果 は,H.influenzaeを 起 炎菌 とす る気

管支拡張症2例 は何 れ も有効 であ り,S.pneumoniaeの

気管支拡張症1例 は著効,S.aureusの 慢性 気管支 炎は

有効であった。

副作用は,1例 に本剤投与3日 目よ り1日1～2回 の下

痢が見られたが,投 与 を中止す ることな く7日 間投与 し,

投与終了翌 日よ り軽快 した。臨床検査値異常 は全例認め

られなかった(Table 2)。

著効例を提示する。

症例3:胸 郭形成術 と狭心症 が基礎疾患 にあ り,著 明

な労作時呼吸困難 を伴 う慢性呼吸不全状態の気管支拡張

症の感染症例である。発熱,膿 性痰50ml以 上,呼 吸困

難の増強があ り,本 剤 を投与 した ところ投与3日 目よ り

自覚症状の著明な改善 を認め,投 与前の 白血球数16,000

が7日 後 には8,300と な り,CRPの 正常 化,喀 痰中 のS.

pmummiae108/mlが 消失 したため,著 効 と判定 した。

症例8:2年 前 甲状 腺癌 の手術既 往の ある慢 性気 管支

炎 の急性増悪患 者で ある。膿性痰20ml以 上,咳 噺,炎

症反応持続 が2か 月以上続 き,こ の間セフェム系,ピ リ

ドンカルボ ン酸系抗 菌剤 の断続 的投与 がな されたが全て

無効 であった。起 炎菌は不 明であ ったが,本 剤投与 後3

日目よ り自覚症状 の改善 が見 られ,7日 後 には完全 に改

善 し,炎 症 反応 も正常化 したため,著 効 と判定 した。

症例10:基 礎疾患 はな く,本 剤投 与10日 前 よ り咳徽,

微 熱が あ り,2日 前 よ り睡 眠障害 を来 たす強 い咳徽,

39℃ の高熱 となった急性気管支炎症例で,投 与2日 目よ

り解熱 し,咳 漱 も改善 された。喀痰 は殆 ど喀出 されず起

炎菌不明で あったが,臨 床症状の著明な改善 より著効 と

判定 した。

Table 1 Clinical summary of cases treated with TE-031

N.T. : Not tested
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III.考 案

今回,我 々はエ リスロマイシ ンから合成 された新規 の

マクロライ ド系抗生剤 であるTE-031の 臨床 的検討 を行

い,極 めて優 れた成績 を得 た。TE-031は 従来 のマ クロ

ライド系抗生剤 と比較 して酸 に対 して安定で高 い血中濃

度と組織移行性,特 に肺へ の移行性 が優 れてい るbこ と

が,今 回の優れた成績 に反映 してい るもの と考え られる。

対象となった呼吸器感染症 のうち8例 が 慢性 気道感染症

であり,と くに症例3,8の 症例の ごとく,重 症度が中

等症で慢性呼吸不全状態の患者やセフ ェムお よび ピリ ド

ンカルボン酸系抗菌剤の無効例に も著効 を示 したこ とは,

本剤の呼吸器感染症 におけ る有用性 が,従 来のマクロラ

イド系抗生剤よ り,よ り広い ことを示唆 する成績 と考 え

られる。本剤の新薬 シンポ ジウムの成績 において も慢性

気道感染症の有効率が72%で あ り,ま た,マ クロライ ド

系抗生剤の特徴であ るグラム陽性 菌に対 する強い抗 菌力

より,肺 炎を含む急性感染症の有効率 が約85%で ある こ

とから,本 剤は慢性気道感染症 を含む呼吸器感染症 全般

に有用性がある と考 えられ る。 これは慢性 気道感染症の

起 炎菌 として頻 度 の高 い 鳳i嗣mnzaeのMICが,ほ ぼ

1.56か ら3.13で 他 のマクロ ライ ド系に比 し優れてい るが,

ABPCや ピリ ドンカルボ ン酸系抗菌剤等 に比較す る と劣

っている1)に もか かわ らず,今 回の成績が 良かったのは,

前述の ごと く組織 移行性 の高 いこ とによる と考え られる。

症例2に おいて投与前 の喀痰 か らは有 意の起 炎菌 が検

出 されず,投 与後P-aemginosaが 分 離 され,菌 交 代 と

判定 した。本症例 は気管支拡張症 で,感 染症状 の無 い時

期 に も時 にP.aemginosaが 喀痰 よ り分離 され,こ れ ま

での急性増悪 時の起 炎菌 としてはH.influenzaeが 多 い症

例であ る。

副作用 と して,症 例10に 投与3日 目よ り1日1～2回 の

下痢 を見たが投与 を中止す ることな く7日 間投与可能で

あ り,他 には臨床検査値異常 を含め副作用はな く,安 全

性には問題ない と考え られた。
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CLINICAL STUDIES ON TE-031 IN RESPIRATORY TRACT INFECTIONS
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TE-031, a new macrolide antibiotic, was administered to 10 patients with respiratory tract infection(bronchiectasis 5,
chronic bronchitis 3, bronchopneumonia 1 and acute bronchitis 1)to evaluate its clinical efficacy.

Clinical response was excellent in 3 cases and good in 7. Bacteriologically , 4 strains of the causative organisms(H. in-

fluenzae 2, S. pneumoniae 1 and S. aureus 1)were eradicated. The only side-effect was diarrhea in one patient. No abnor-
mal laboratory findings were observed .

These results suggest that TE-031 is very useful for the treatment of respiratory tract infections .


